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Abstract 

 

Background and purpose: COVID-19 is an emerging viral disease caused by severe acute 

respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2). Bacterial or fungal superinfections of the lung may 

cause complications in clinical manifestations, treatment, and increase the mortality rate. In this article, 

we reviewed previous studies on invasive aspergillosis (IA) in viral infections and in adjustment with 

COVID-19. Also, the necessity of IA diagnosis to increase the survival rate in involved patients is 

discussed. 

Materials and methods: Electronic databases, including Pubmed, Google Scholar, and Web of 

Science were searched using the following keywords: COVID-19, SARS-CoV-2, influenza, invasive 

aspergillosis, and invasive fungal infections. 

Results: Reports from China showed 3.2% to 27.1% fungal co-infection in COVID-19 patients. 

Patients with COVID-19 who developed severe pneumonia were found with considerably higher rates of 

viral, bacterial, and fungal co-infections than those with mild pneumonia. Also, intestinal normal fungal 

flora was reported to be significantly different between COVID-19 patients and normal subjects. 

Conclusion: While the main focus of physicians is on bacterial superinfection control in 

COVID-19, ignoring life threatening fungal infections may increase the mortality rate. Therefore, we 

profoundly recommend early diagnosis of invasive fungal infections in COVID-19 patients. 
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 مروری

 : COVID 19 مهاجم در آسپرژیلوزیس
 های تشخیصی مروری بر مطالعات گذشته و ارائه راهکار

 
     ۱ویدا مرتضائی

    ۲صبریه اسدی شاهی ساره ایی  
    ۲مونا غضنفری   

      ۲مهتاب اشرفی خوزانی  
     ۳مائده ملکی

 ۵، ۴محمدتقی هدایتی  

 چکيده
نام کروناویروس سندروم ه وسیله کروناویروس جدیدی به بیماری نو پدیدی هست که ب COVID-19 دف:و ه سابقه

هیا در رییه ایین بیمیارا  هیا و ایار وسییله بیاکیریه شود. سوپراینفکشن ب( ایجاد می SARS-CoV-2) ۲تنفسی حاد شدید 
حاضیر بیا میروری بیر  مطالعیهگ و میر شیوند. در تواند باعث پیچیدگی تظاهرات بالینی و درمانی و همچنین افزایش مرمی

 COVID-19هیای ویروسیی و تطبیین آ  بیا در زمینه بیمیاری( IA)روی آسپرژیلوزیس مهاجم  مطالعات انجام شده ابلی بر
 نشا  می شود. در افزایش میزا  بقاء بیمارا  مبیلا خاطر IAپرداخیه و ضرورت تشخیص 

و   Pubmed  ،Google Scholar،Web of Science هیایبا جسیجو در سایت ،مروری در این مطالعه ها:مواد و روش
ایاریی مهیاجم  هیای، آنفلونزا، آسپرژیلوزیس مهاجم و بیماریCOVID-19 ،SARS-CoV-2با اسیفاده ار کلمات کلیدی 

 آوری و مورد اسیفاده ارار گرفیند.مرتبط جمع
از کشیور ییین گیزار  درصد،  ۱/۲۲الی  ۲/۳بین  COVID-19یلا به ها در بیمارا  مبعفونت همزما  با اار  ها:یافته

ها، در بیمیارا  بیا پنومیونی ها و اار ها، باکیریهای همزما  با سایر ویروسشده است. نیایج نشا  داد میزا  ابیلا به عفونت
یابد. در این دسیه از بیمیارا ، ینسبت به بیمارا  با پنومونی ملایم به طور اابل توجهی افزایش م COVID-19شدید مبیلا به 

 میفاوت گزار  گردید. ،داری با افراد سالمطور معنیهفلور ااریی روده هم ب
توانید بیا بر کنیرل سوپراینفکشن باکیریایی، می COVID-19تمرکز بالای کادر درمانی در مواجهه با بیمارا   استنتاج:

رو تشیخیص  ا  میرگ و مییر در ایین دسییه از بیمیارا  شیود. از ایینهای کشنده ااریی باعث افزایش میزغفلت از بیماری
 .گرددهای ااریی مهاجم در این بیماری نوپدید اویا پیشنهاد میزودرس بیماری

 

 های ااریی مهاجم ، آنفلونزا، آسپرژیلوزیس مهاجم، بیماریCOVID-19 ،SARS-CoV-2 واژه های کليدی:
 

 مقدمه
 های دارای پوششها گروهی از ویروسکروناویروس

هیای باشند که توانیایی ایجیاد بیمیاریمثبت می RNAو 
تنفسی، گوارشی و سیسیم اعصیا  مرکیزی در انسیا  و 

  هی، شش گون۲1۱2ر یتا دسامب .(۱)دیباشنحیوا  را دارا می
 

  Email: hedayatimt@gmail.com   مرکز تحقیقات اار  های تهاجمی، یساری: جاده فرح آباد، مجیمع دانشگاهی پیامبر اعظم، دانشکده پزشک: محمدتقی هدایتی مولف مسئول:

 دکیری تخصصی اار  شناسی پزشکی، مرکز تحقیقات اار  های تهاجمی، دانشگاه علوم پزشکی مازندرا ، ساری، ایرا  .۱
 ، ایرا دانشجوی دکیری تخصصی اار  شناسی پزشکی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی مازندرا ، ساری .۲
 کارشناس ارشد اار  شناسی پزشکی، مرکز تحقیقات اار  های تهاجمی، دانشگاه علوم پزشکی مازندرا ، ساری، ایرا  .۳
 اسیاد، مرکز تحقیقات اار  های تهاجمی، دانشگاه علوم پزشکی مازندرا ، ساری، ایرا . ۴
 زشکی مازندرا ، ساری، ایرا اسیاد، گروه اار  شناسی پزشکی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پ .۵

 : ۲۲/۱/۱۳22تاریخ تصویب :             ۱۲/۱/۱۳22تاریخ ارجاع جهت اصلاحات :            ۱1/۱/۱۳22 تاریخ دریافت 
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 روریــم

ها که ایادر بیه ایجیاد عفونیت در انسیا  از کروناویروس

هییا، از بییین اییین گونییه گردییید کییهبودنیید شناسییایی 

 و کرونیاویروس ۱شیدیدکروناویروس سندروم تنفسی حاد 

 به ترتیب سیبب پانیدمی بیمیاری ۲سندروم تنفسی خاورمیانه

در  ۲1۱۲و  ۲11۲هیای هیا در سیالناشی از این وییروس

. (۱-۳)با مرگ و میر بیالایی همیراه بودنید وجها  شدند 

یهارگونه دیگر فااد بیماریزایی شدید بوده و تنها ایجاد 

های مایند. اپیدمینهای تنفسی ملایم در انسا  میبیماری

نشیا  داد کیه  MERS-CoV  وSARS-CoV ناشیی از 

ها وایی از حیوا  به انسا  منیقل میی شیوند  این ویروس

در ووهیا   ۲1۱2. در دسامبر گردندبه شدت بیماریزا می

یین، کروناویروس جدیدی بنام کروناویروس سیندروم 

مسبب شروع یک پاندمی دیگیری  ۲۳تنفسی حاد شدید 

وسیله سازما  جهیانی بهداشیت بیه عنیوا  ه ب گردید که

. تییب، (۴)نامگییراری شیید ۲1۱2۴بیمییاری کرونییاویروس 

سییرفه خشییک، تنگییی نفییس، درد عتییلانی، خسیییگی، 

هیای طبیعیی ییا کیاهش یافییه و شیواهد تعداد لکوسییت

رادیوگرافیک ناشی از ذات الریه تظاهرات بیالینی شیایع 

کیه بیا علا یم باشند، می COVID-19در بیمارا  مبیلا به 

دیگییر کرونییاویروس  گونییههییای ناشییی از دو عفونییت

SARS-CoV  وMERS-CoV از  (.۵،1)مشیییییابهت دارد

به خیوبی شناسیایی  COVID-19این رو، اگریه پاتوژنز 

و  SARS-CoVهییای مشییابه نشییده اسییت، امییا مکییانیزم

MERS-CoV  می توانند اطلاعات ارزشمندی در میورد

ه مییا ارا ییه دهنیید تییا بیی SARS-CoV-2پییاتوژنز عفونییت 

تسیهیل گیردد. گزارشیی از مجلیه  COVID-19شناخت 

 ۵دهد که سندرم دیسیرس تنفسیی شیدیدلنست نشا  می

. (۵)باشیدمیی COVID-19عامل اصیلی میرگ ناشیی از 

ARDS  ییییییک پدییییییده ایمونوپاتولوژییییییک شیییییایع 

 و  SARS-CoV-2 ،SARS-CoVهیییای بیییرای عفونیییت

MERS-CoV کیانیزم تیرین م. اصیلی(1)باشدمیARDS 

                                                 
1. Severe acute respiratory syndrome coronavirus (SARS-CoV) 

2. Middle East respiratory syndrome coronavirus (MERS-CoV) 

3. SARS-CoV-2 

4. COVID-19 

5. Acute respiratory distress syndrome (ARDS) 

باشد، که در واایع پاسیخ الیهیابی می 1طوفا  ساییوکاینی

سیسیمیک کنیرل نشده و کشینده ناشیی از آزادسیازی و 

هییای ضیید الیهییابی انیشییار مقییادیر زیییادی از سییاییوکاین

(IFN-α ،IFN-γ ،IL-1β ،IL-6 ،IL-12 ،IL-18 ،IL-33، 

TNF-α ،TGFβهییای )، و غیییره( و کموکییاینCCL2 ،

CCL3 ،CCL5 ،CXCL8 ،CXCL9 ،CXCL10 )و غیره 

های میثرر سیسییم ایمنیی در برابیر عفونیت توسط سلول

SARS-CoV مراه آ  دره . این پدیده و به(۵،۲)باشدمی 

ها زمینه برای ایجیاد صورت اسیفاده از کوریکواسیرویید

هیا وسیله برخی از انواع میکروارگانیسمه سوپراینفکشن ب

. ایین گرددها در ریه فراهم می ها و ااراز جمله باکیری

تیر شید  تظیاهرات بیالینی و تواند سیبب پیچییدهامر می

مشکلاتی در درما  و حیی افزایش مرگ و میر ناشیی از 

هیا در افیراد های شیدید ناشیی از ایار آ  شود. عفونت

مبیلا به بیمارهای ویروسیی نظییر آنفلیونزا بیه کیرات در 

که در حیال طوریهمطالعات میعددی گزار  شده است ب

 حاضر آسپرژیلوزیس رییوی مهیاجم میرتبط بیا آنفلیونزا

(IAPA )طییور شییایع از بیمییارا  بیید حییال بسیییری در هبیی

نزا گیزار  اهای مراابیت ویی ه بیا پنومیونی آنفلیوبخش

هییای تییک . بییه دنبییال تعییدادی گییزار (8-۱۳)شییودمییی

مرکزی، گروه مطالعیاتی هلنیدی بل یکیی در بزرگییرین 

 را در بیمارا  بسیری IAPAت میزا  شیوع مطالعه کوهور

در بخش مراابت های وی ه مورد ارزیابی ارار دادند. در 

بیمیار بسییری در بخیش  ۴۳۲از  درصید ۱2این مطالعیه، 

دوره میوالی آنفلیوانزا، ابییلا  ۲مراابت های وی ه در طی 

را نشا  دادند. ایین مطالعیه همچنیین نشیا  داد  IAPAبه 

های در بخش مراابت IAPAمبیلا به  که نیمی از بیمارا 

طیور کلیی مییزا  شییوع ه ب (.8)ددرگرشین (ICU) ۲وی ه

IAPA  درصید در اروپیا، آسییا و آمریکیا  ۲8الیی  ۲بین

گزار  شیده اسیت. مییزا  میرگ و مییر در ایین دسییه 

. نکییه (8)گیزار  گردییددرصید  ۵1بیمارا  نیز بیالای 

، ۲1۲1سیال که در جدیدترین مطالعیه در  اابل تامل این

                                                 
6. Cytokine storm 

7. Intensive Unit Care (ICU) 
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پزشکانی که در واحدهای مراابت ویی ه کیار  درصد 1۳

می کردند در طول پنج سال گرشیه یا بیماری را مشاهده 

 (.۱۳)نکردند یا ییزی راجع به آ  نشنیده بودند

،  Pubmed هیایسیایتبیا جسییجو در  این مطالعیه

Google Scholar،Web of Science  زو بیا اسییفاده ا 

 ، آنفلیونزا،COVID-19 ،SARS-CoV-2کلمات کلیدی 

، بیا های ایاریی مهیاجمآسپرژیلوزیس مهاجم و بیماری

هیای بر مطالعات انجیام شیده ابلیی بیه جنبیه هدف مرور

 هیایاپیدمیولوژیکی آسپرژیلوزیس مهاجم در زمینه بیماری

 ،و بییا تفسیییر آ  COVID-19ویروسییی و تطبییین آ  بییا 

 COVID-19 های ایاریی در زمینیهاهمیت توجه به بیماری

 .انجام پریرفت ،در افزایش میزا  بقاء بیمارا  مبیلا

 

 COVID-19اپیدمیولوژی آسپرژیلوزیس در بیمارا  
که یند میاهی از پییدایش و گیزار   رغم اینعلی

COVID-19 براساس مطالعات صورت گرفیه  ،گرردنمی

هیا در ایین در دنیا آمیار گونیاگونی از جداسیازی ایار 

تواند موجب طرح ایین خورد که مییبیمارا  به یشم م

ای بیرای تواننید زمینیههیا مییپرسش گردد که آیا ایار 

باشد و یا بر عکس آیا ابییلا  COVID-19تشدید بیماری 

روی میزا  اسییعداد ابییلا بیه  تواند برمی COVID-19به 

های ایاریی )بیه آ  شیکلی کیه در آنفلیوآنزای عفونت

 اشد یا خیر؟ بیرای پاسیخفصلی نشا  داده شده است( مورر ب

به این پرسیش نییایج مطالعیات محققیا  در سراسیر دنییا 

 تا شاید کمکی در جهیت در  داده شدمورد بررسی ارار 

هیای های حاصیل از میکروارگانیسیمبهیر ارتباط عفونت

مخیلف در انسا  گردد. علاوه بر آ  با توجه بیه نوپدیید 

 و عییدم وجییود اطلاعییات کییافی در COVID-19بییود  

دسیت ههیای همیراه آ ، نییایج بیزمینه پاتوژنز و عفونت

توانید کمیک می SARSو یا  MERSآمده در ارتباط با 

مهمییی در جهییت در  عوامییل تشییدیدکننده ابیییلا بییه 

COVID-19   را فراهم کند. به عنوا  مثال مطالعات نشا

داده است یکی از عوامل خطر مرتبط با فرم شیدید و ییا 

هیای همیراه وجود سایر عفونت، MERSکشنده بیماری 

تییوا  اسییینباط کییرد کییه رو مییی. از اییین(۱۴،۱۵)باشییدمییی

هییای همییراه دیگییر ممکیین اسییت سییبب تشییدید عفونییت

COVID-19 .شود 

بیمار مبییلا  ۴8همکارا  بر روی و  Chenمطالعه در 

هیا ، عفونت همزما  با ایار SRAS-VoC-۲به ویروس 

 .(۱1)دیداز مبیلایا  مشاهده گردرصد  ۱/۲۲در 

در مطالعه تک مرکزی گرشیه نگر دیگری کیه بیر 

روی بیمارا  با علا م پنومونی شدید و ملایم در ووهیا  

 ۲۲۱از  ،سیال صیورت گرفیت ۵۵یین با میانگین سینی 

از بیمییارا  مبیییلا بییه درصیید  ۲/۳بیمییار مییورد بررسییی، 

. (۱۲)هیا را نشیا  دادنیدپنومونی، عفونت همزما  با اار 

هیای پاتولوژییک بیمیارا  و تحلیل یافییه همچنین تجزیه

نشییا  داد کییه بیمییارا  مبیییلا بییه فییرم شییدید پنومییونی 

COVID-19   در مقایسه با بیمارا  با پنومونی ملایم میزا

هییا را نشییا  هییای همزمییا  بییا اییار  بییالاتری از عفونییت

تیر در ( و احیمال بروز عوارض بیشP=  11۱/1) اندداده

گونه اسیینیا  نمودنید  ها اینشد. آ باها نیز بالاتر میآ 

های همزما  با عوامیل دیگیر از که میزا  ابیلا به عفونت

ها، در بیمارا  با ها و اار ها، باکیریجمله سایر ویروس

نسبت به بیمیارا  بیا  COVID-19پنومونی شدید مبیلا به 

یابید. بیا پنومونی ملایم به طور اابل توجهی افیزایش میی

بیمیار  ۲۳زار  شیده در ایین مطالعیه از توجه به آمار گی

موارد که بهبودی نسبی تیا درصد  ICU ،۳/۱۳بسیری در 

بیمیار فیوت شیده در  2کامل را پیدا کیرده بودنید، و از 

ICU  در اررCOVID-19 ،۴ (۴/۴۴میورد دارای درصد )

 (.۱۲)ها بودندعفونت همزما  با اار 

 بیمیار میرد بیا ۳و همکارا  بیر روی  Yuدر مطالعه 

در  COVID-19سییال مبیییلا بییه  81الییی  1۵رنییج سیینی 

ووها  یین، نیایج نشا  داد که هیچ نوع پاتوژ  معمول، 

در مقایسه با گروه کنیرل سیالم  ۳و  ۱در دو بیمار شماره 

سیاخیار میکروبیی روده هیم از  .(۱8)شناسایی نشده است

نظر باکیریایی و هم از نظر ااریی نسبت به گروه کنییرل 

اییی کیه به گونیه ،ی نوسانات بسیار زیادی بودسالم دارا

در آزمایش سوآپ از ناحیه مقعید در دو روز مییوالی از 
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 هبیود secymlrovyulKااریی جنس غالب ، ۱بیمار شماره 

( به عنیوا  درصد ۴/۵2) آسپرژیلوسکه  . در حالیاست

گزار   ۳جنس غالب فلور ااریی در روده بیمار شماره 

م داده هیا بیا میکروبیوتیای روده طورکلی، تماگردید. به

(. P>11۱/1انسا  سیالم تفیاوت معنیاداری را نشیا  داد )

هیای شناسیایی  تیوجهی ایار  اابلطور هعلاوه بر این، ب

 COVID-19ی دو بیمیار مبییلا بیه شده در میکروبیای روده

از فلییور اییاریی معمییول روده افییراد سییالم کییه معمییولا 

رومایسیس سرویسییه مخمرهایی نظیر کاندیدا و ییا ساکا

و برخیی از عوامیل ایاریی غییر  ،باشند تبعیت ننمودهمی

 غالیب فلیور secymlrovyulKو  آسیپرژیلوسمانند معمول 

 کیه ااریی روده بودند. در مطالعه موردی دیگر در یین

 COVID-19های همیراه در وجود سایر میکروارگانیسم

 مشیییخص شییید هییییچ  ،میییورد ارزییییابی ایییرار گرفیییت

وجیود  COVID-19تنفسیی همیراه بیا  ویروس مشیر 

 ،Klebsiella pneumoniae کیییه حیییالینداشیییت، در 

RuAilroaeurlr aecveiiAA و RKvlrfAeecK geemcK  در

ایاریی ناشیی از کاندییدا  یک بیمار و ابییلا بیه عفونیت

میورد دیگیر از افیراد  ۴در  گلابراتیاو کاندیدا  آلبیکنس

ینید در  ر. ه(۱2)تشخیص داده شد COVID-19مبیلا به 

مطالعه دیگری نیز تعداد کمی از ایزوله هیای ایاریی بیا 

هیای ضید ایاریی در افیراد مبییلا بیه نیاز بالینی به درما 

COVID-19 ولی میی تیوا  گفیت،  ،گزار  شده است

هایی توانایی شناسایی سریع پاتوژ  اصلی و سایر عفونت

که ممکن است در اواییل بیمیاری وجیود داشییه باشیند، 

یی را بیرای مداخلیه هدفمنید در بیمیارانی کیه هافرصت

 COVID-19مشکو  و یا تأیید شده نسبت به ابییلا بیه 

ینید بیا توجیه بیه  هیر .(۲1)باشند را فراهم میی نماییدمی

، ارزیییابی داییین از اهمیییت COVID-19نوپدییید بییود  

های ااریی همراه بیا ایین بیمیاری نییاز بیه زمیا  عفونت

نظر ارار داد  این وااعیت را مدباشد، اما باید تری میبیش

های ویروسی نظیر آنفلوانزا همیراه بیا عوامیل که عفونت

هیای ییار بیدخیمیدخطر کلاسییک )از جملیه بیمیارا  

های بنیادی خونسیاز، و خونی، پیوند اعتاء، پیوند سلول

HIVهیایساز مناسب بیرای عفونیت( به عنوا  عوامل زمینه 

یس رییوی مهیاجم ااریی تهاجمی بیه ویی ه آسیپرژیلوز

 .(۲۱)اندتوصیف شده

اساس نیایج مطالعات ابلیی، جیدا از فاکیورهیای  بر

ژنییکی، عوامل محیطی نیز بیه احیمیال زییاد در ابییلا بیه 

IAPA (8-۱۲)کننییدنقییش ایفییا مییی .IAPA  اغلییب در

روزهای اول و یا حییی در همیا  روز بسییری در بخیش 

وضیوع شیود. ایین مهای وی ه تشیخیص داده مییمراابت

دهد که احیمیالا عفونیت بیه وسییله اسیپورهای نشا  می

که توسط بیمار ابل از بسیری در بیمارسیا   آسپرژیلوس

شییود. جییدا از عوامییل اسینشییاش شییده اسییت، ایجییاد مییی

، نحییوه سییازماندهی IAPAتشخیصییی و ژنییکییی مولیید 

ای نیز ممکن خدمات بهداشیی و درمانی منطقه ای/ناحیه

هیا تیأریر هیا و ایاره در کشور IAPAاست بر میزا  بروز 

 دهید کیه نورامینییداز. تحقیقات بنیادی نشا  می(۲۲)بگرارد

نقیش  آسیپرژیلوسهیای در ایمنی میزبا  در برابر گونیه

داشیه و مهار کرد  نورامینیداز می توانید خطیر ابییلا بیه 

. (۲۳)سوپراینفکشن ناشی از آسپرژیلوس را افزایش دهید

ده است کیه ممکین اسیت شییوع طور اسینباط ش لرا این

 های اخیر به دلیل اسیفاده گسییرده ازدر سال IAPAبالای 

های نورآمینیداز در بیمارا  مبیلا بیه آنفلیوانزا مهارکننده

در بیمیارا   IPAدهد که ابییلا بیه باشد. شواهد نشا  می

مبیلا به آنفولانزا باعث افزایش یشمگیر مرگ و میر در 

و همکارا   Ku ای که در مطالعههبه گون ،گرددها میآ 

بیمار مبیلا به آنفولانزا صیورت گرفیت  ۴۳۲که بر روی 

روزه  21در یک دوره  IAPAمیزا  مرگ و میر ناشی از 

( در مقایسه با بیمارا  مبیلا به آنفولانزا بیدو  درصد ۵۳)

( درصیید ۲8ابیییلا بییه آسییپرژیلوزیس ریییوی تهییاجمی )

 (.۱1)(P< 1۱/1)دهد افزایش یشمگیری را نشا  می

بیه طیور  IAPAدهید کیه این نیایج اوییا نشیا  میی

 هیایمسیقل با مرگ ومیر دربیمارا  بسیری دربخش مراابت

هییای ینیید داده وییی ه بییا آنفییولانزا همییراه اسییت. هییر

توانند رابطه علیت و معلیولی را بیا ای هرگز نمیمشاهده

 IAPAنمایند، اما ارتباط بیین  درصد اربات ۱11اطمینا  
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میزا  مرگ و میر، مسییقل از عیواملی از ابییل شیدت  و

هیای سیسییم ایمنیی بیمیارا  بسییری در بیماری و نقیص

ICU (.۱1)ه استبود 

دهد، اسییفاده ابلیی از نیایج مطالعات اخیر نشا  می

ها ابل از بسیری شید  بیمیارا  مبییلا  کورتیکواسیرو ید

توجهی ، نیز به میزا  اابل ICUبه فرم شدید آنفولانزا در 

رو  . از ایین(۲۴،۲۵)بر میزا  مرگ و میر تأریر می گیرارد

هیای لازم در میورد اویا توصیه شیده اسیت کیه احیییاط

اسیفاده و تجویز کورتیکواسیرو ید برای درمیا  بیمیارا  

نظر مبیلا به پنومونی شدید در طول آنفولانزا به شدت مد

 ارار گیرد.

 

رای هییای پیشیینهادی تشخیصییی اییار  شناسییی بیی رو 
 COVID 19آسپرژیلوزیس مهاجم در بیمارا  با 

ه هیای ایاریی بیطور کلی برای تشخیص بیمیاریهب

وی ه در انواع مهاجم و فرصت طلب دو رو  وابسیه بیه 

کشت و غیر وابسیه به کشت وجود دارد. در هر کدام از 

تییرین موضییوع تهیییه نمونییه مناسییب اییین دو رو  مهییم

اهمییت اابلییت انیقیال باشد کیه مطمننیا بیا توجیه بیه می

آوری نمونیه از ویروس از طرین ترشحات تنفسی، جمیع

سیازی نمونیه و انجیام آزمایشیات بیمارا  مبییلا و آمیاده

بایسیی تحیت شیرایط ویی ه و زییر هیود شناسی میاار 

هیای مناسیب اسیاندارد میکروبیولوژی انجام شود. نمونیه

دسیت هبرای رو  وابسیه به کشت، خلیط، ترشیحات بی

و  ۱مییده از شسیشییوی برونشییی، برونکوآلو ییولار لاواژآ

باشد. بیوپسی از نواحی اسیریل بد  از جمله بافت ریه می

هیای جیز نمونیهه با در نظیر گیرفین ایین موضیوع کیه بی

اسییریل در  بیوپسی بقیه موارد از ترشحات و مایعات غیر

شوند، ابل از کشت باید شرایط معمول بد  محسو  می

شییات میکروسییکوپی مسیییقیم از حتییور بییا انجییام آزمای

ها مطمنن شد. زیرا هایف یا مسیلیوم ااریی در این نمونه

 هیا نییز حتور کونییدی ایار  بیه تنهیایی در ایین نمونیه

 

                                                 
1. Bronchoalveolar lavage (BAL) 

که تواند باعث مثبت شد  کشت شود. با توجه به اینمی

راحیی از ه های موجود در محیط اطراف بکونیدی اار 

کیه  شیده و تیا زمیانیطرین تینفس وارد ایین ترشیحات 

ها اجازه ژرمیناسیو  ندهند در ایجاد شرایط میزبا  به آ 

که  در مواردی ،های ااریی مهاجم نقشی ندارندبیماری

ها بیرای تشیخیص بیمیاری تنها از نیایج کشت این نمونه

 تواند باعث تفسیر نامناسبی از حتیورشود، میاسیفاده می

آزمییایش  بیمییاری اییاریی در افییراد مشییکو  شییوند.

ای خلیط و سیازی نمونیهمیکروسکوپی مسیقیم با همگن

BAL  ها وسپس اسییفادهبا پانکراتین و سانیریفیوژ نمود  آ 

سازی آ  بیا هیدروکسیدپیاسییم از رسو  نمونه و آماده

های معمیولی اابیل پمیکروسکو از اسیفاده درصد و ۲1

باشد. در مواردی که میکروسکوپ فلنورسانس انجام می

توا  از رنگ کالکوفلو ور سفید اسیفاده جود باشد میمو

نمود که حساسیت بالاتری در مقایسه با رو  ابلی دارد. 

نمونه های بیوپسی از نواحی اسیریل بد  نظیر بافت رییه 

هیای عنوا  اسیاندارد طلایی تشخیصی بیرای عفونیته ب

ینید  باشد. هرااریی مهاجم از جمله آسپرژیلوزیس می

دلییل وضیعیت ه بی ICUاز بیمارا  بسیری در در بسیاری 

بیا ایین  ،وخیم بیماری امکا  انجام بیوپسی وجود نیدارد

 های سنیی نظیر آزمایش میکروسکوپی مسییقیمحال رو 

رغییم داشییین مزایییای انجییام و یییا هیسیییوپاتولوژی، علییی

آسا ، در دسیرس بیود  و ارزانیی، دارای حساسییت بیه 

( و نییاز درصید ۵1تر از مک ICUنسبه پایین )در بیمارا  

ی انجییام و گییزار  آزمییایش بییه افییراد میخصییص بییرا

 باشد.می

در رو  غیر وابسیه به کشت، جسییجوی آنییی ژ  

های سرم در نمونه ۳و اسید نوکلنیک اار  ۲گالاکیومانا 

هیا باشند. ایین رو های مورد تایید میاز رو  BALو 

دارای حساسیت بیالاتر در شناسیایی افیراد مشیکو  بیه 

های وابسییه بیه آسپرژیلوزیس مهاجم در مقایسه با رو 

کشت می باشند. این آزمایشات به تشیخیص بیمیاری در 

                                                 
2. Galactomannan antigen (GM) 

3. Deoxyribonucleic acid (DNA) 
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بر روی  GM کمک می نمایند. آزمایش ۱سطح احیمالی

یییا بیمییارانی کییه  ICUدسییت آمییده از بیمییارا  هسییرم بیی

ز حساسیییت پییایینی برخییوردار باشییند انوتروپنیییک نمییی

سیرمی بیا شیاخص   GM. هر ینید اخییرا(۲1،۲۲)باشدمی

عنوا  یک شناساگر مناسب برای تشخیص به ۲۴/۱بالای 

 مییورد توجییه  ICUآسییپرژیلوزیس مهییاجم در بیمییارا  

. در همییین بیمییارا  در صییورت (۲8)اییرار گرفیییه اسییت

بیا حساسییت اابیل تیوجهی  BALدسیرس بیود  نمونیه 

 بییرای تشییخیص بیمییاری  GMاز آزمییایش  تییوا مییی

هیییداییی و  مطالعیییات. نییییایج (۲2،۳1)اسییییفاده نمیییود

های مطالعات در بیمارا  ایرانی نیز یافیه (۳1،۳۱)همکارا 

نمایید. براسیاس جدییدترین توافیین از ابلیی را تاییید میی

EORTC-۲وسییله ه های ااریی مهاجم بتعریف بیماری

MSG بییالاتر یییا  دسییت آمیید  شییاخصهدر صییورت بیی

ییک از نمونیه هیای سیرم،  بر روی هر GMاز  ۱مساوی 

مسیاوی  GMو یا بدست آمد  شاخص  BALپلاسما یا 

هیای سیرم ییا پلاسیما بیه اضیافه از نمونیه ۲/1یا بالاتر از 

 BALهییای از نمونییه 8/1شییاخص مسییاوی یییا بییالاتر از 

شناسیی در کنییار توانید یییک معییار تشخیصیی اییار میی

میزبییا  و معیارهییای کلینیکییی بییرای عوامییل مربییوط بییه 

 .(۲۱)تشخیص بیماری اسیفاده نمود

 EORTC-MSGلکولی در تعریف جدیید ورو  م

 عنییوا  یکییی از معیارهییای اییار  شناسییی در تشییخیص هبیی

هیایی از توجه ارار گرفیه است. ایین رو  از جنبیه مورد

هییای غیییر وابسیییه بییه کشییت از مواعیییت دیگییر رو 

باشید. اولا از برخیوردار مییتری برای تشیخیص مناسب

باشد رانییا در ایین رو  حساسیت بالاتری برخوردار می

توا  به تشخیص به جنس و گونه ااریی ایجادکننیده می

های علاوه بر این با کیت .(۳۲،۳۳)بیماری نیز دست یافت

تیوا  باشند میتجاری که در حال حاضر در دسیرس می

کننده بیماری از های آسپرژیلوس ایجاداز وضعیت گونه

هیا نییز تیری آزولنظر مقاومت به داروهای ضد ایاریی

                                                 
1. Probable invasive aspergillosis 

2. European Organization for Research and Treatment of Cancer and the 

Mycoses Study Group Education and Research Consortium (EORTC-MSG) 

 وییی ه بییرای تجییویز ه . اییین مزایییا بیی(۳۴)اطییلاع یافییت

داروی ارجح و در نییجه درما  مناسب بیمیاری ایاریی 

باشد. نکیه حا ز اهمیت در کننده میمهاجم بسیار کمک

های ااریی مهیاجم، تشیخیص زودرس مدیریت بیماری

های غیر وابسیه به کشیت در  که رو  ،باشدمیبیماری 

های وابسیه به کشت از مواعیت ممییازی مقایسه با رو 

براساس مطالعات انجام شده و  (۲1-۳۳)باشدبرخوردار می

هیا تیا ینید روز ابیل از تجربیات میولفین، در ایین رو 

یییابی بییه تشییخیص بییروز علایییم کلینیکییی امکییا  دسییت

این رو اسییفاده از ایین رو   . از(۳۵)بیماری وجود دارد

های ااریی مهاجم بیرای افیزایش برای تشخیص بیماری

و نقیص سیسییم میزا  بقا در افراد بیا شیرایط زمینیه اییی 

 ایمنی تاکید می شود.

هیای  از نظیر علامیت COVID-19کیه  جاییاز آ 

های پاسخ ایمنی میزبا  نسبت بیه عامیل  بالینی و وی گی

ه به آنفلونزا می باشد، تصیور ویروسی ایجادی بسیار شبی

که این بیماری هم بیواند زمینه مناسیبی بیرای ایجیاد  این

ه های فرصت طلب بی وسیله اار ه های مهاجم ب بیماری

وی ه آسپرژیلوس باشید دور از انیظیار نمیی باشید. یافییه 

های محیدود در ایین زمینیه میی توانید گیواه مناسیبی از 

 مییارا  باشیید. هییای اییاریی در اییین بی اهمیییت بیمییاری

 از طرف دیگر با توجیه بیه تمرکیز بیالای کیادر درمیانی 

بر درما  این بیمیاری  COVID-19در مواجهه با بیمارا  

 توانید طور کنیرل سوپراینفکشن باکیرییایی، میی و همین

های کشنده ااریی همیراه شیود. ایین با غفلت از بیماری

موضوع می تواند باعث افیزایش مییزا  میرگ و مییر در 

 هیای ایاریی شیود. در ارر بیمیاری COVID-19بیمارا  

شییود تشییخیص زودرس رو اویییا پیشیینهاد مییی از اییین

 وییی ه آسییپرژیلوزیس ه هییای اییاریی مهییاجم بییبیمییاری

 هییای غیییر وابسیییه بییه کشییت در اییین بیمییاری بییا رو 

نوظهییور در بیمییارا  بییا علا ییم شییدید در دسیییور کییار 

 پزشکا  ارار گیرد.

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
2-

04
 ]

 

                             7 / 10

https://jmums.mazums.ac.ir/article-1-15013-fa.html


 COVID 19مهاجم در  سیلوزیآسپرژ
 

 4911، اردیبهشت  481ماره مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                                دوره سي ام، ش       476

References 

1. Cui J, Li F, Shi ZL. Origin and evolution of 

pathogenic coronaviruses. Nat Rev Microbiol 

2019; 17(3): 181-192. 

2. Ksiazek TG, Erdman D, Goldsmith CS, Zaki 

SR, Peret T, Emery S, et al. A novel 

coronavirus associated with severe acute 

respiratory syndrome. N Engl J Med 2003; 

348(20): 1953-1966. 

3. de Groot RJ, Baker SC, Baric RS, Brown CS, 

Drosten C, Enjuanes L, et al. Middle East 

respiratory syndrome coronavirus (MERS-

CoV): announcement of the Coronavirus Study 

Group. J Virol 2013; 87(14): 7790-7792. 

4. Wu JT, Leung K, Leung GM. Nowcasting 

and forecasting the potential domestic and 

international spread of the 2019-nCoV 

outbreak originating in Wuhan, China: a 

modelling study. Lancet 2020; 395(10225): 

689-697. 

5. Huang C, Wang Y, Li X, Ren L, Zhao J, Hu 

Y, et al. Clinical features of patients infected 

with 2019 novel coronavirus in Wuhan, 

China. Lancet 2020; 395(10223): 497-506. 

6. Xu Z, Shi L, Wang Y, Zhang J, Huang L, 

Zhang C, et al. Pathological findings of 

COVID-19 associated with acute respiratory 

distress syndrome. Lancet Respir Med 2020; 

8(4):420-422. 

7. Channappanavar R, Perlman S. Pathogenic 

human coronavirus infections: causes and 

consequences of cytokine storm and 

immunopathology. Semin Immunopathol 

2017; 39(5): 529-539. 

8. Peiris JS, Guan Y, Yuen KY. Severe acute 

respiratory syndrome. Nat Med 2004; 10(12 

Suppl): S88-97. 

9. Schauwvlieghe AFAD, Rijnders BJA, Philips 

N, Verwijs R, Vanderbeke L, Van Tienen C, 

et al. Dutch-Belgian Mycosis Study Group. 

Invasive aspergillosis in patients admitted to 

the intensive care unit with severe influenza: 

a retrospective cohort study. Lancet Respir 

Med 2018; 6(10): 782-792. 

10. Ku YH, Chan KS, Yang CC, Tan CK, 

Chuang YC, Yu WL. Higher mortality of 

severe influenza patients with probable 

aspergillosis than those with and without 

other coinfections. J Formos Med Assoc 

2017; 116(9):660 - 670. 

11. Huang L, Zhang N, Huang X, Xiong S, Feng 

Y, Zhang Y et al. Invasive pulmonary 

aspergillosis in patients with influenza 

infection: a retrospective study and review of 

the literature. Clin Respir J 2019; 13(4): 202-

211. 

12. Zou P, Wang C, Zheng S, Guo F, Yang  

L, Zhang Y, et al. Invasive Pulmonary 

Aspergillosis in Adults With Avian Influenza 

A (H7N9) Pneumonia in China: A 

Retrospective Study. J Infect Dis 2020; 

221(Supplement_2): S193-S197. 

13. Thevissen K, Jacobs C, Holtappels M, Toda 

M, Verweij P, Wauters J. International 

survey on influenza-associated pulmonary 

aspergillosis (IAPA) in intensive care units: 

responses suggest low awareness and 

potential underdiagnosis outside Europe. Crit 

Care 2020; 24: 84. 

14. Arabi YM, Al-Omari A, Mandourah Y, Al-

Hameed F, Sindi AA, Alraddadi B, et al. 

Critically ill Patients With the Middle East 

Respiratory Syndrome: A Multicenter 

Retrospective Cohort Study. Crit Care Med 

2017; 45(10): 1683-1695. 

15. Al-Hameed F, Wahla AS, Siddiqui S, 

Ghabashi A, Al-Shomrani M, Al-Thaqafi A, 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
2-

04
 ]

 

                             8 / 10

https://jmums.mazums.ac.ir/article-1-15013-fa.html


   
 و همکاران یمرتضائ دایو     

 477     4911، اردیبهشت  481دوره سي ام، شماره                                          مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                     

 روریــم

et al. Characteristics and Outcomes of Middle 

East Respiratory Syndrome Coronavirus 

Patients Admitted to an Intensive Care Unit 

in Jeddah, Saudi Arabia. J Intensive Care 

Med 2016; 31(5): 344-348. 

16. Chen X, Zhao B, Qu Y, Chen Y, Xiong J, 

Feng Y, et al. Detectable serum SARS-CoV-2 

viral load (RNAaemia) is closely associated 

with drastically elevated interleukin 6 (IL-6) 

level in critically ill COVID-19 patients. Clin 

Infect Dis 2020 Apr 17. Preprints. 

17. Zhang G, Hu C, Luo L, Fang F, Chen Y, Li J, 

et al. Clinical features and outcomes of 221 

patients with COVID-19 in Wuhan, China. 

MedRxiv. 2020 Jan 1. Preprint. 

18. Yu L, Tong Y, Shen G, Fu A, Lai Y, Zhou X, 

et al. Immunodepletion with Hypoxemia: A 

Potential High Risk Subtype of Coronavirus 

Disease 2019. MedRxiv. 2020 March 6. 

Preprint. 

19. Chen N, Zhou M, Dong X, Qu J, Gong F, 

Han Yet al. Epidemiological and clinical 

characteristics of 99 cases of 2019 novel 

coronavirus pneumonia in Wuhan, China: a 

descriptive study. Lancet 2020; 395(10223): 

507-513. 

20. Moore SC, Penrice-Randal R, Alruwaili M, 

Dong X, Pullan ST, Carter D, et al. Amplicon 

based MinION sequencing of SARS-CoV-2 

and metagenomic characterisation of 

nasopharyngeal swabs from patients with 

COVID-19. MedRxiv 2020 March 8. Preprint. 

21. Donnelly JP, Chen SC, Kauffman CA, 

Steinbach WJ, Baddley JW, Verweij PE, et 

al. Revision and Update of the Consensus 

Definitions of Invasive Fungal Disease From 

the European Organization for Research and 

Treatment of Cancer and the Mycoses Study 

Group Education and Research Consortium. 

Clin Infect Dis 2019 Dec 5. pii: ciz1008. 

22. Rijnders BJ, Schauwvlieghe AF, Wauters J. 

Influenza-associated pulmonary aspergillosis: a 

local or global lethal combination? Clin 

Infect Dis 2020 Jan 6. pii: ciaa010. 

23. Van De Veerdonk F Jr, Dewi I, Cunha C, 

vanderBeeke L, Jaeger M, Gresnigt M, et al. 

960. Inhibition of host neuraminidase increases 

susceptibility to invasive pulmonary aspergillosis. 

Open Forum Infect Dis 2018; 5(Suppl 1): 

S36. 

24. Vanderbeke L, Spriet I, Breynaert C, Rijnders 

BJA, Verweij PE, Wauters J. Invasive 

pulmonary aspergillosis complicating severe 

influenza: epidemiology, diagnosis and 

treatment. Curr Opin Infect Dis 2018; 31(6): 

471-480. 

25. Moreno G, Rodríguez A, Reyes LF, Gomez 

J, Sole-Violan J, Díaz E, et al. Corticosteroid 

treatment in critically ill patients with severe 

influenza pneumonia: a propensity score 

matching study. Intensive Care Med 2018; 

44(9): 1470-1482. 

26. Cai X, Ni W, Wei C, Cui J. Diagnostic value 

of the serum galactomannan and (1, 3)-β-D-

glucan assays for invasive pulmonary 

aspergillosis in non-neutropenic patients. 

Intern Med 2014; 53(21): 2433-2437. 

27. Teering S, Verreth A, Peeters A, Van 

Regenmortel N, De Laet I, Schoonheydt K, et 

al. Prognostic value of serum galactomannan 

in mixed ICU patients: a retrospective 

observational study. Anaesthesiol Intensive 

Ther 2014; 46(3): 145-154. 

28. Dabas Y, Mohan A, Xess I. Serum 

galactomannan antigen as a prognostic and 

diagnostic marker for invasive aspergillosis 

in heterogeneous medicine ICU patient 

population. PLoS One 2018; 13(4): e0196196. 

29. Meersseman W, Lagrou K, Maertens J, 

Wilmer A, Hermans G, Vanderschueren S. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
2-

04
 ]

 

                             9 / 10

https://jmums.mazums.ac.ir/article-1-15013-fa.html


 COVID 19مهاجم در  سیلوزیآسپرژ
 

 4911، اردیبهشت  481ماره مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                                دوره سي ام، ش       478

Galactomannan in bronchoalveolar lavage 

fluid: a tool for diagnosing aspergillosis in 

intensive care unit patients. Am J Respir Crit 

Care Med 2008; 177(1): 27-34. 

30. Khodavaisy S, Hedayati MT, Alialy M, Habibi 

MR, Badali H. Detection of galactomannan 

in bronchoalveolar lavage of the intensive 

care unit patients at risk for invasive 

aspergillosis. Curr Med Mycol 2015; 1(1): 

12-17. 

31. Taghizadeh-Armaki M, Hedayati MT, 

Moqarabzadeh V, Ansari S, Mahdavi Omran 

S, Zarrinfar H, et al. Effect of involved 

Aspergillus species on galactomannan in 

bronchoalveolar lavage of patients with 

invasive aspergillosis. J Med Microbiol 

2017; 66(7): 898-904. 

32. Hardak E, Fuchs E, Leskes H, Geffen Y, 

Zuckerman T, Oren I. Diagnostic role of 

polymerase chain reaction in bronchoalveolar 

lavage fluid for invasive pulmonary 

aspergillosis in immunocompromised 

patients-A retrospective cohort study. Int J 

Infect 2019; 83: 20-25. 

33. Cruciani M, Mengoli C, Barnes R,  

Donnelly JP, Loeffler J, Jones BL, et al. 

Polymerase chain reaction blood tests for the 

diagnosis of invasive aspergillosis in 

immunocompromised people. Cochrane 

Database Syst Rev 2015; 9: CD009551. 

34. Chong GM, van der Beek MT, von  

dem Borne PA, Boelens J, Steel E, 

Kampinga GA, et al. PCR-based detection of 

Aspergillus fumigatus Cyp51A mutations on 

bronchoalveolar lavage: a multicentre 

validation of the AsperGenius assay® in 201 

patients with haematological disease suspected 

for invasive aspergillosis. J Antimicrob 

Chemother 2016; 71(12): 3528-3535. 

35. Hedayati MT, Khodavaisy S, Alialy M, 

Omran SM, Habibi MR. Invasive 

aspergillosis in intensive care unit patients in 

Iran. Acta Medica (Hradec Kralove) 2013; 

56(2): 52-56. 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
2-

04
 ]

 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                            10 / 10

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chong%20GM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27530755
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=van%20der%20Beek%20MT%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27530755
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=von%20dem%20Borne%20PA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27530755
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=von%20dem%20Borne%20PA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27530755
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Boelens%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27530755
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Steel%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27530755
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kampinga%20GA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27530755
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=PCR-based+detection+of+Aspergillus+fumigatus+Cyp51A+mutations+on+bronchoalveolar+lavage%3A+a+multicentre+validation+of+the+AsperGenius+assayw+in+201+patients+with+haematological+disease+suspected+for+invasive+aspergillosis
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=PCR-based+detection+of+Aspergillus+fumigatus+Cyp51A+mutations+on+bronchoalveolar+lavage%3A+a+multicentre+validation+of+the+AsperGenius+assayw+in+201+patients+with+haematological+disease+suspected+for+invasive+aspergillosis
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24069658
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24069658
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24069658
https://jmums.mazums.ac.ir/article-1-15013-fa.html
http://www.tcpdf.org

