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دانشور

پزشكي

 پژوهشي–دوماهنامه علمي
 دانشگاه شاهد

78 شماره–سال شانزدهم
 1387دي

ارزيــابي اثــر داروي كتوكونــازول بــر

هاي كانديداي جدا شـده رشد ايزوله 

از مــوارد ولوواژينيــتدر شــرايط 

 آزمايشگاهي
و3، دكتر فريـده زينـي2*قهفرخي، دكتر معصومه شمس1بهناز مقدسي: نويسندگان

4ابيانه دكتر مهدي رزاقي

ت آموخته كارشناسي ارشد دانشكده علوم دانش.1  ربيت مدرسپزشكي دانشگاه
 پزشكي دانشگاه تربيت مدرس استاديار دانشكده علوم.2
 پزشكي تهران استاد دانشكده بهداشت دانشگاه علوم.3
 دانشيار پژوهش انستيتو پاستور ايران.4

  E-mail: shamsm@modares.ac.ir: نويسنده مسئول*

 چكيده

اين قارچ هـا. هاي ولوواژينال دارندي كانديدا نقش مهمي در ايجاد عفونتها گونه:و هدف مقدمه

جز بعنوان عوامل ولوواژينيت  . هـاي تناسـلي در زناننـد دومين عوامل شـايع بيمـاري� كانديدايي
هـاي ضـدقارچي كننده يا مـزمن بـه درمـان هاي كانديدايي عود درصد زنان با ولوواژينيت5حدود

 ايزولـه28در ايـن تحقيـق، اثـر ضـد قـارچي داروي كتوكونـازول عليـه. دهنـد مقاومت نشان مي 
.كانديدايي جدا شده از موارد ولوواژينيت در شرايط آزمايشگاهي بررسي گرديد

و براي تعيين فعاليت ضدقارچي ) Broth dilution method(روش تهيه رقت در براث:ها روشمواد
هـاي مختلــف هـاي كانديــدا در حـضور غلظــت ولـه ايز. كتوكونـازول مـورد اســتفاده قـرار گرفــت 

و مقـادير حـداقل غلظـت مهاركننـدگي رشـد  كتوكونازول در محيط سابوروبراث كشت داده شدند
)MIC ( و حداقل غلظت كشندگي)MFC (آن .ها جداگانه تعيين گرديد هر يك از

وا حساسيت ايزوله:ها يافته و هاي كانديدا نسبت به داروي كتوكونازول از نـوع بـسته بـه غلظـت

 در كانديدا آلبيكنس هاي كتوكونازول براي ايزوله MICمقادير. مرتبط با ايزوله قارچ گزارش گرديد 
در1/0-570 كانديدا گلابراتـا هاي ليتر، براي ايزوله ميكروگرم در ميلي1/0-570محدوده  ميكروگـرم
و بـراي گرم در ميلـي ميكرو1/0-280 كانديدا تروپيكاليسهاي ليتر، براي ايزوله ميلي كانديـدا ليتـر
به ميكروگرم در ميلي1/0-30 كفاير . دست آمد ليتر
هاي جدا شده از بيمـار قبـل از انتخـاب داروي ضـد ارزيابي حساسيت دارويي ايزوله: گيري نتيجه

و شروع درمان به دليل اختلاف حساسيت دارويي ايزوله  و پاسـخ قارچي هـاي هاي مختلف كانديـدا
و جلوگيري از ايجاد مقاومت دارويـي در متفاوت  نسبت به درمان، براي كسب نتايج درماني مناسب
.هاي قارچي ضروري است ايزوله

كانديدا، فعاليت ضد قـارچي، كتوكونـازول، ولوواژينيـت، روش تهيـه رقـت در:هاي كليدي واژه

 براث

25/7/86:وصول
27/1/87: ارسال اصلاحات

29/2/87: يافت اصلاحاتدر
30/7/87: پذيرش
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 مقدمه

هاي كانديدايي طـي دهـه گذشـته افـزايش ولوواژينيت

امروزه در آمريكا، كانديدا، دومـين.اند داشته چشمگيري

كانديدا.]1[است هاي واژينال شناخته شده عامل عفونت 

در20از دستگاه ژنيتال حدود   درصـد زنـان سـالم كـه

و توسط روش دوران باروري هستند، جداسازي گرديده

ــسته(Fingerprinting method) انگــشت نگــاري ــد توان ان

مدت استرين خاصي از كانديـدا را كلونيزاسيون طولاني 

و سال براي ماه .]1[ها در واژن به اثبات برسانند ها

 درصد مخمرهاي جداشـده از واژن،90تا85حدود

كانديـدا بـراي. هـستند كانديـدا آلبيكـنس هاي استرين

هـاي پوشـشي كلونيزاسيون، ابتدا نياز دارد كه به سـلول 

باعث كلونيزاسيون ژرميناسيون كانديدا.]1[واژن بچسبد 

مي بيش و افزايش تهاجم به بافت واژن از جملـه. شود تر

مي فاكتورهاي بيماري  هـاي تـوان از آنـزيم زايي كانديدا

و توانايي استفاده  پروتئوليتيك، سموم قارچي، فسفوليپاز

.]1[از آهن نام برد 

از مي كانديدا آلبيكنس تواند در مدت زمان كوتـاهي

د  و تنهـا ر يـك سـيكل سـلولي، تغييـرات آغاز رشـد

و ــه وجــود آورد آشــكاري را در مورفولــوژي خــود ب

و هيف  اشكالي مثل كروي، بلاستوكونيدي، هيف حقيقي

به.]1[كاذب توليد كند   كانديـدا آلبيكـنس ديمورفيسم

مي توانايي تبديل از شكل كومنسال به بيماري را دهد، زا

وي بيشزاي كه شكل ميسليومي آن باعث بيماري چنان تـر

البتـه شـكل. شـود ژني خـاص مـي ظهور تركيبات آنتي 

مخمري كانديدا نيز همانند شكل ميسليومي قادر به نفوذ 

تغييرات فنـوتيپي.]1[هاي پوششي واژن است در سلول 

 كـه در نتيجـه جهـش ژنـي صـورت كانديدا آلبيكنس 

. شـود تر با محيط اطراف مـي گيرد، باعث تطابق بيش مي

فنوتيپي همچنين باعث تبديل كلوني سـفيد اين تغييرات

در چنين.]1[شود مي كانديدا آلبيكنس به كلوني كدر در 

ژن استرين انـد كـهاي كشف شده كننده هاي تنظيم هايي،

از نسخه را كنتـرل كـرده، باعـث DNAبرداري  خاصـي

.]1[شوند ديمورفيسم مي

هاي مستعدكننده ميزبان بـراي ابـتلا بـه از ميان زمينه

تـوان از بـارداري، مـصرف ولوواژينيت كانديدايي مـي 

داروهاي ضدبارداري بـا دوز بـالاي اسـتروژن، ديابـت 

و سركوب فلور لاكتـو بيوتيك مليتوس، مصرف آنتي  -ها

و.]3و2[باسيلي واژن نام برد افزايش سن، خود درماني

استفاده ناصحيح از تركيبات ضد قارچي، از عوامل مؤثر 

كننده غيرآلبيكنسي با عوامـل هاي عودتدر ايجاد واژيني 

 هستند كـه ايـن كانديدا تروپيكاليسو كانديدا گلابراتا 

هاي متـداول، مقـاوم انواع غيرآلبيكنسي معمولاً به درمان

هـاي داروهاي گروه آزول در درمان واژينيت.]4[هستند

اسـتفاده از داروهـاي آزولـي. كانديدايي بسيار مفيدنـد 

ي بالاتري نسبت به داروهاي آزولـي خوراكي، اثر درمان 

و اين داروها با سهولت بيش تـري توسـط موضعي دارد

البته داروهاي آزولي خـوراكي. شوند بيماران مصرف مي 

عنـوان داراي قابليت توكسيسيتي سيستميك هستند كه به 

. است مثال باعث محدوديت استفاده از كتوكونازول شده 

و راش به دليل مصرف فلوكو نازول نيز از همـين سردرد

تـر زنـان، مـصرف بـيش.]5[رود موارد به شـمار مـي 

را تـرجيح مـي  كتوكونـازول،. دهنـد داروهاي خوراكي

و ايتراكونازول از جمله آزول  هاي خوراكي فلوكونازول

كتوكونازول در مواردي اثر هپـاتو توكسيـسيتي. هستند

تـر دارد، ولي مصرف آن نسبت به دو داروي ديگر، رايج 

سرتاكونازول براي درمان واژينيت كانديـدايي.]4[تاس

كـشي در مقابـل كـه داراي خاصـيت قـارچ كار رفته به

و هيچ مقاومتي كانديدا گلابراتاو كانديدا آلبيكنس  است

به هاي كانديدا عليه آن يافته نشده در گونه  ضدو علاوه،

و هـيچ اثـري روي  و ضد تريكوموناس اسـت گاردنرلا

پـس سـرتاكونازول. گـذارد وباسيلي واژن نمي فلورلاكت

توانــد داروي مفيــدي در درمــان عفونــت واژينــال مــي

.]6[باشد

هاي بومي تحقيق حاضر با هدف بررسي انواع ايزوله

كانديدا، جدا شـده از مـوارد ولوواژينيـت كانديـدايي، 

و در آن، درصـد بـروز واژينيـت  هـاي صورت گرفـت

اران تحت بررسي مطالعه كانديدايي غيرآلبيكنسي در بيم 

در ضمن، حساسيت دارويـي هـر يـك از ايـن. گرديد
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هــا نــسبت بــه داروي كتوكونــازول در شــرايط ايزولــه

و با استفاده از روش رقيق  سازي در محـيط آزمايشگاهي

.مايع تعيين شد

و روش ها مواد

 گيري نمونه

 بيمار مبتلا به واژينيـت كانديـدايي42در اين تحقيق از

ب و زايمان تأييـد يماري آن كه ها توسط متخصصين زنان

بـرداري بـا براي نمونه. گيري به عمل آمد شده بود نمونه 

و پنيري داخل  استفاده از سواب استريل، ترشحات سفيد

قسمتي از ترشحات براي كـشت. آوري شدند واژن جمع 

و قـسمتي ديگـر بـراي  و شناسايي عوامـل كانديـدايي

.پي مورد استفاده قرار گرفتبررسي مستقيم ميكروسكو

 بررسي مستقيم ميكروسكوپي

دست آمده از واژن بيمـاران بـر مقداري از ترشحات به

و با استفاده از پتاس  10روي يك لام تميز قرارداده شد

و آنگاه براي انجام آزمايش مستقيم درصد شفاف گرديد

هـايي كـه نمونه. ميكروسكوپي مورد استفاده قرار گرفت 

ط  ي مطالعه ميكروسكوپي حاوي عناصـر قـارچي بـه در

و بيضوي به قطـر حـدود شكل سلول هاي مخمري گرد

و ميـسليوم كـاذب5-3  ميكرومتر، همراه يا بدون جوانه

و شناسـايي منشعب بودنـد، بـراي كـشت، جداسـازي

.هاي كانديدا مورد استفاده قرار گرفتند گونه

 كشت

محـيط كـشت براي جداسازي اوليه عناصـر قـارچي از

گــرم ميلــي50. سابورودكــستروزآگار اســتفاده گرديــد

. كلرامفنيكل به ازاي هر ليتر محيط كشت اضـافه گرديـد 

ترشحات به وسيله سواب استريل بر روي محيط كـشت

و در دماي  48گراد به مـدت درجه سانتي32تلقيح شد

هـاي پـس از مـشاهده كلنـي. ساعت نگهداري گرديـد

هــا بــر روي محــيطيمخمــري، جداســازي كلنـ ـ

سابورودكستروزآگار حاوي كلرامفنيكل صورت گرفـت 

هاي تشخيصي افتراقي براي شناسايي هر يـكو از تست 

.]5[ها استفاده گرديد از ايزوله

 هاي كانديدا شناسايي گونه

و تفريق گونه هـاي هاي كانديدا از تـست براي شناسايي

و بيوشيميايي، نظير توليد لوله  زايـا، ايجـاد فيزيولوژيك

و تست جـذب قنـدها اسـتفاده گرديـد  كلاميديوسپور،

.]1و2[

هاي مـذكور، آمده از تست دست با استفاده از نتايج به

و بـراي بررسـي ايزوله هاي مختلف كانديـدا شناسـايي

حساسيت نسبت به داروي ضد قارچي كتوكونـازول بـه 

.كار برده شدند

 تست تعيين حساسيت دارويي

سوسپانسيوني از هر يـك: سيون قارچي تهيه سوسپان

هاي كانديدا به وسـيله ساعته گونه24-48هاي از كشت 

 تهيـه80 درصـد تـوئين05/0آب مقطر استريل، حاوي 

عناصر قارچي با استفاده از لام نئوبـار شـمارش. گرديد

ــادل ــي مع و غلظت ــد در3×103 گردي ــري ــلول مخم  س

.]7[شدها تهيه ليتر براي هر يك از ايزوله ميلي

14/1استوك دارويي، براي تهيه: تهيه محلول دارويي

ــازول در ــودر كتوكون ــرم از پ ــي1گ ــلال ميل ــر ح ليت

و به مدت متيل دي در30سولفوكسايد حل گرديد  دقيقـه

ــا اســتريل شــود . دمــاي آزمايــشگاه نگهــداري شــد ت

در ميلـي يـك هـاي دارويـي در مقـادير محلول ليتـري

و تا زمان هاي استريل تقس ويال -70استفاده در دماي يم

شد درجه سانتي .گراد نگهداري

با اسـتفاده از روش: سازي در محيط مايع روش رقيق

ــاي  ــه داروه ــا ب ــساسيت مخمره ــين ح ــرانس، تعي رف

و بـه]7[سازي در محيط مايع ضدقارچي به روش رقيق 

هـاي كانديـدا نـسبت بـه منظور تعيين حساسيت ايزوله

استوكر از هاي متوالي دو براب رقت داروي كتوكونازول 

در14/1اوليه،  ليتـر، در حجـم نهـايي يـك ميلـي گرم

محدوده. ليتر در سرم فيزيولوژي استريل تهيه گرديد ميلي
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 ميكروگـرم1/0-570 دارويي براي كتوكونـازول غلظت

از ميلـي5/0. ليتـر تهيـه شـد در ميلي ليتـر از هـر يـك

ل رقت 5/0هـاي حـاوي ولـه هاي حاصل در هر يـك از

. ليتر محيط كشت سابوروبراث استريل اضافه گرديد ميلي

از سپس سوسپانـسيون سـلول هـاي مخمـري هـر يـك

هـاي ليتر بـه لولـه سلول در ميلي3×103ها حاوي ايزوله

و رقت  شد حاوي محيط كشت مايع . هاي دارويي اضافه

سه هر يك از رقت از هاي دارويي به صورت و تايي تهيه

دي بيش سولفوكسايد بدون حضور دارو متيل ترين غلظت

شد به 48هـا بـه مـدت لوله. عنوان كنترل حلال استفاده

ــاي ــراد در داخــل درجــه ســانتي32ســاعت در دم گ

 دور در دقيقه نگهـداري 100شيكرانكوباتور با چرخش 

هر10 ساعته،48پس از انكوباسيون. شدند  ميكروليتر از

هاي حاوي محيط كشتا به پليته يك از محتويات لوله

و پليت  -48ها به مدت سابورودكستروز آگار تلقيح شد

گـراد نگهـداري درجـه سـانتي32 ساعت در دماي 24

در بر اساس شمارش تعداد كلني. شدند هاي رشد كـرده

آن هر يك از رقت  و مقايـسه هـا بـا گـروه هاي دارويي

) MIC(كنترل، مقادير حداقل غلظت مهاركنندگي از رشد 

كتوكونـازول ) MFC(و حداقل غلظت كشندگي قارچي 

.]7[محاسبه گرديد

 آناليز آماري

و آنـاليز»تي«هاي آمده با استفاده از آزمون دست نتايج به

مـورد ) Tukey(طرفـه در محـدوده تـوكي واريانس يك

و تحليـل قـرار گرفـت   از نظـر >05/0pمقـادير. تجزيه

.آماري معنادار گزارش گرديد

ها يافته

در تحقيق حاضـر، اثـر داروي كتوكونـازول بـر رشـد

28هـاي بـاليني هاي كانديدا، جدا شده از نمونـه ايزوله

ــه ولوواژينيــت كانديــدايي، در شــرايط ــتلا ب بيمــار مب

كانديــدا گونــه18تعــداد. آزمايــشگاهي بررســي شــد

كانديـدا گونـه3، كانديـدا گلابراتـا گونـه6، آلبيكنس

و كانديـدا كفـاير يك گونـهو تروپيكاليس  جداسـازي

هاي مختلف داروي بررسي آثار غلظت. شناسايي گرديد

ليتر بر رشـد ميكروگرم در ميلي)1/0-570(كتوكونازول 

هاي كانديداي مورد بررسي نشان داد كه ايـن دارو گونه

به در تمام غلظت  كار گرفته شده قادر به مهار رشد هاي

از)1ولجد(هاي كانديدا است گونه و اين مهـار رشـد

به. گيرد طريق وابسته به غلظت انجام مي آمده دست نتايج

هـاي مـورد هـا در تمـام غلظـت در رابطه با تمام گونه 

در ميكروگرم در ميلي1/0استثناي غلظت بررسي به  ليتـر

مقايسه با گروه كنترل از نظـر آمـاري معنـادار گـزارش 

هـاي رو بـراي گونـهدا MIC50مقادير ).p>05/0(گرديد 

ليتـر ميكروگرم در ميلي5/0–1مورد بررسي در محدوده 

در5/0در اين رابطـه، ميـزان. دست آمد به   ميكروگـرم

 ايزوله15ليتر از داروي كتوكونازول به ترتيب براي ميلي

 ايزولـه3، كانديـدا گلابراتـا ايزوله6، كانديدا آلبيكنس

و ميزان ديدا كفاير كانو يك ايزوله كانديدا تروپيكاليس ،

كانديـدا ايزوله4ليتر از دارو براي ميكروگرم در ميلي1

. درصد مهار رشد گرديد50 منجر به آلبيكنس

ــادير ــا مق ــه ب ــدوده MIC90در رابط 1-2 دارو، مح

در ليتر براي گونه ميكروگرم در ميلي هاي مـورد بررسـي

دا كاندي ايزوله3ليتر براي ميكروگرم در ميلي1دو سطح 

 كانديداو يك ايزوله كانديدا گلابراتا ايزوله2، آلبيكنس

و ميـزان كانديدا كفايرو تروپيكاليس در2،  ميكروگـرم

 ايزولـه4، كانديـدا آلبيكـنس ايزولـه16ليتر براي ميلي

 تعيـين كانديدا تروپيكـاليس ايزوله2و كانديدا گلابراتا

).1جدول(گرديد

روي كتوكونازولدا MFCحداقل غلظت كشندگي يا

ليتـر بـراي ميكروگـرم در ميلـي30– 570در محدوده 

شد گونه 30 برابـر MFCمقادير. هاي مورد بررسي تعيين

كانديـدا ايزولـه11ليتر براي تعـداد ميكروگرم در ميلي

در70، كانديدا گلابراتا ايزوله2و آلبيكنس  ميكروگـرم

و يـك ايزولـه كانديدا آلبيكـنس ايزوله8ليتر براي ميلي

و كانديدا كفايرو كانديدا تروپيكاليس  ميكروگـرم 570،

 ايزولـه2و كانديدا گلابراتـا ايزوله4ليتر براي در ميلي

).1جدول( تعيين گرديد كانديدا تروپيكاليس
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ب تعيين ميزان حساسيت ايزولهبررسي-1جدول ه داروي كتوكونازولهاي كانديداي جداسازي شده ازموارد ولوواژينيت نسبت

MIC 
در(  MFC)ليتر ميلي ميكروگرم

در( )ليتر ميلي ميكروگرم
 محدوده پنجاه درصد نود درصد

 هاي كانديدا ايزوله

30 2 5/0 570 -1/0 5027 -alb  

30 2 1 570 -1/0 1-alb 

30 1 5/0 570 -1/0 2-alb 

30 2 5/0 570 -1/0 3-alb 

30 2 1 570 -1/0 4-alb 

30 2 5/0 570 -1/0 5-alb 

70 2 1 570 -1/0 6-alb 

70 1 5/0 570 -1/0 7-alb 

70 2 5/0 570 -1/0 8-alb 

70 2 1 570 -1/0 9-alb 

70 2 5/0 570 -1/0 10-alb 

30 1 5/0 570 -1/0 11-alb 

30 2 5/0 570 -1/0 12-alb 

30 2 5/0 570 -1/0 13-alb 

70 2 5/0 570 -1/0 14-alb 

70 2 5/0 570 -1/0 15-alb 

70 2 5/0 570 -1/0 16-alb 

30 2 5/0 570 -1/0 17-alb 

30 2 5/0 570 -1/0 18-alb 

570 1 5/0 570 -1/0 1-gla 

30 1 5/0 570 -1/0 2-gla 

30 2 5/0 570 -1/0 3-gla 

570 2 5/0 570 -1/0 4-gla 

570 2 5/0 570 -1/0 5-gla 

570 2 5/0 570 -1/0 6-gla 

70 1 5/0 280 -1/0 1-tro 

570 2 5/0 280 -1/0 2-tro 

570 2 5/0 280 -1/0 3-tro 

70 1 5/0 30-1/0 kef 

alb = C. albicans; tro = C. tropicalis; gla = C. glabrata; kef = C. kefyr 
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 گيري بحثو نتيجه

 مخـاطي-هاي جلـدي ولوواژينيت كانديدايي از عفونت

و ساير نقاط جها ن است كه توسـط نسبتاً شايع در ايران

مي گونه واژينيت. شود هاي متعلق به جنس كانديدا ايجاد

 ايجاد كانديدا آلبيكنس كانديدايي در اغلب موارد توسط 

به مي در خوبي نسبت به درمان پاسخ مـي گردد كه دهـد،

ينيت ناشـي از كانديـدا گلابراتـا در اكثـر حالي كه واژ 

وهاي ضـددار].4[ است موارد با شكست درماني مواجه 

،) درصـد2كـرم(قارچي مختلفي نظيـر بوتوكونـازول 

هـاي درصد، قرص10 درصد،1هاي كرم(كلوتريمازول

،) درصـد2كـرم(، مايكونازول)گرمي ميلي 500و 100

كـرم(، تركونـازول)گرمـي ميلي 150قرص(اكونازول

و شياف4/0،8/0 ،)گرمـي ميلـي80هاي واژينال درصد

خو(فلوكونازول ،)گرمي ميلي 150راكي تك دوز قرص

و ايتـرا كونـازول)گرمي ميلي 200قرص(كتوكونازول ،

در درمان واژينيـت كانديـدايي) گرمي ميلي 100قرص(

داروهاي جديدي نظيـر وريكونـازول،. شوند استفاده مي 

و كاسپوفونژين نيز به  تازگي براي درمان اين اكينوكاندين

مي بيماري به  .]4[شوند كار برده

هاي مقاومت به داروهاي هاي اخير، سازوكار در سال

هـاي مختلـف كانديـدا شناسـايي ضدقارچي در گونـه 

از. است شده تغيير در مسيرهاي بيوسنتز ارگوسترول كـه

هـا ترين تركيبات غـشاي سـلولي ايـن ارگانيـسم اصلي

همچنين. ها است شود، يكي از اين مكانيسم محسوب مي 

گي  هاي سطحي غشا كه منجـر بـه رندهتغيير در ساختمان

ــمايي  ــشاي پلاس ــق غ ــال دارو از طري ــتلال در انتق اخ

هاي مقاومـت دارويـي اسـت شوند نيز يكي از روش مي

]4[.

 ميلادي، ظهـور مقاومـت دارويـي در 2002در سال

هـاي هاي كانديداي جداشـده از مـوارد عفونـت استرين

و ايتراكونـازول توسـط  خوني نـسبت بـه فلوكونـازول

شدك در همـين سـال پراسـاد پديـده.]8[وانكا گزارش

مقاومت چند دارويي را به تركيبات ضدقارچي شرح داد 

راو سازوكار  هاي مولكولي مقاومـت دارويـي مخمرهـا

.]9[بيان كرد

هاي بومي كانديدا كه منجـر در تحقيق حاضر، ايزوله

طـوري به ولوواژينيت شده بودند شناسايي گرديدند؛ بـه 

كانديـدا،) درصـد3/64(كانديدا آلبيكنس هاي كه گونه 

ــا ــاليس،) درصــد4/21(گلابرات ــدا تروپيك 7/10 كاندي

و هاي باليني از نمونه) درصد6/3(كانديدا كفاير درصد

و شناسايي گرديدند  نتايج بررسـي نـشان داد كـه. جدا

 كانديـدا آلبيكـنس كننده واژينيت، ترين عامل ايجاد شايع

ــايج ســ ــا نت ــين همخــواني دارداســت كــه ب  اير محقق

همچنين در اين بررسـي مـشخص شـد كـه.]5و4،2،1[

و برخي ايزوله ميزان حساسيت گونه  هاي مورد بررسي ها

طـوري كـه در مقابل كتوكونـازول متفـاوت اسـت؛ بـه 

ــه داروي كانديــدا آلبيكــنسهــاي حــساسيت ايزولــه  ب

و تروپيكـاليس تر از گونه كتوكونازول بيش هاي گلابراتا

 تروپيكاليسوكانديدا گلابراتاهاي وده، بعضي از ايزولهب

تري به داروي كتوكونازول از خـود بـروز حساسيت كم

مي مي تواند باعث شكست درمـاني دهند كه اين موضوع

ــدايي  ــازول شــده، واژينيــت كاندي ــه كتوكون ــسبت ب ن

را ســبب شــود عــود . كننــده بــا عوامــل غيرآلبيكنــسي

هـاي غيرآلبيكنـسي نظيـر هايي از شـيوع گونـه گزارش

گلابراتا در ايجـاد واژينيـت كانديـدايي توسـط برخـي 

ــود دارد  ــين وج ــال.]10و4[محقق ــفدر در س  2002س

را در ايزوله كانديـدا هاي باليني ميلادي، مقاومت آزولي

و منـاطق گلابراتا و جميعـت بيمـاران  بر حـسب نـوع

در شده آنان گزارش داد؛ بـه مختلف عفوني طـوري كـه

ــي در بي ــت آزول ــرطاني، مقاوم و س ــدزي ــاران اي م

گرديـد تر مشاهده مـي بيش كانديدا گلابراتا هاي استرين

كـش مـؤثر بـر سوبل نيز وجود تركيبـات قـارچ.]11[

هـا را ضـروري هاي غيرآلبيكنسي مقـاوم بـه آزول گونه

و 2000در ســـال.]4[دانـــست   مـــيلادي، لانكـــارز

و عــود واژينيــ هــايتهمكــارانش، شكــست درمــاني

را به دليل عدم حساسيت اين گونـه  هـا بـه غيرآلبيكنسي

را ايميدازول و داروي سـرتاكونازول ها گزارش كردنـد

تـر دانـستند هاي كانديدايي، مناسب براي درمان واژينيت 

]12[.
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هـاي در رابطه با محدوده اثر كتوكونازول روي گونه

بـ كانديدا مي  و همكارانش نام رد توان از تحقيق لاوردير

را روي  ، كانديـدا آلبيكـنس كه اثر چند داروي آزولـي

ــا ــدا گلابرات ــاليس، كاندي ــدا تروپيك ــداو كاندي كاندي

محدوده اثر كتوكونـازول. بررسي كردند پاراپسيلوزيس

در016/0-16هـا بر روي تمام ارگانيـسم   ميكـرو گـرم

كانديـدا دارو بـراي MIC50ميزان. ليتر تعيين گرديد ميلي

و آلبيكــنس، كان ديــدا گلابراتــا، كانديــدا تروپيكــاليس

و016/0،5/0،03/0 بـه ترتيـب كانديدا پاراپسيلوزيس 

و ميـزان ميكروگرم در ميلي016/0  MIC90ليتر تعيين شد

5/0،1،1،03/0هـاي مـذكور بـه ترتيـب براي گونـه

و.]13[دسـت آمـد ليتـر بـه ميكروگرم در ميلي وايـت

را بـراي داروي MICهمكاران او، ميـزان  كتوكونـازول

–16 در محـدوده كانديدا آلبيكـنس هاي مختلف ايزوله
همچنين.]14[ليتر گزارش كردند ميكروگرم در ميلي5/0

ــزان  ــورا مي ــراي MICنيم را ب ــه5 دارو ــدا ايزول كاندي

در016/0–063/0 در محــدوده آلبيكــنس ــرم  ميكروگ

ــي ــرد ميل ــين ك ــر تعي ــر داروي.]15[ليت ــين اث پالاس

را بر روي كتوك 11، كانديدا آلبيكـنس ايزوله19ونازول

 كانديـدا گلابراتـا ايزوله6و كانديدا تروپيكاليس ايزوله

و ميزان را بـراي هرگونـه بـه ترتيـب MICبررسي  دارو

ليتر گزارش كـرد ميكروگرم در ميلي25/0و06/0،8/0

]16[.

 ايزولـه40ستريپولي نيـز اثـر كتوكونـازول را روي

و نشان داد كه بـا اسـتفاده آلبيكنسكانديدا  بررسي كرد

از روش كشت در محيط سابورو براث، ميزان محـدوده

MIC در062/0-64ها برابر دارو براي ايزوله  ميكروگرم

.]17[ليتر است ميلي

آمـده در تحقيـق حاضـر دست نتايج فوق با نتايج به

و در مجموع نشان مي  دهد كه حـساسيت همخواني دارد

يي قارچ كانديدا در مقابل كتوكونازول، هم وابـسته دارو

و هم وابسته به  ها برخي از استرين. استرين است به گونه

و برخي بسيار مقاوم گزارش در اين رابطه بسيار حساس

و بدين ترتيب، انجام تـست آنتـي مي مـايكوگرام گردند

بــراي انتخــاب اســتراتژي مناســب بــه منظــور درمــان 

دايي واژن بـا داروي كتوكونـازول هـاي كانديـ عفونـت 

ناپذير است؛ زيرا شكست درماني در اين مـوارد اجتناب

مي هاي عود باعث ظهور ولوواژينيت  و مزمن شـود كننده

و  كه به نوبه خود باعـث طـولاني شـدن مـدت درمـان

هـاي مقاومت دارويـي گونـه. آزردگي بيمار خواهد شد 

زا در محـيط كني عوامل بيماري كانديدا باعث عدم ريشه 

واژن شده، در نتيجه، شخص بيمار به حامل عامل عفوني

و در صورت ايجاد شرايط مناسب بـراي تبديل مي  شود

ارگانيسم، دوباره چرخه جديدي از عفونت در فرد آغاز 

يـك در خاتمه بايد يادآور شد كه چون هيچ. خواهد شد 

به از تصاوير كلينيكي ولوواژينيت   هاي كانديدايي مزمن،

ها بـا شوند، بهتر است اين يافته تشخيص قاطع منجر نمي

لام روش و پس از گـرفتن هاي آزمايشگاهي تأييد شوند

و كشت، تشخيص قطعي داده شود؛ زيرا در   غير مستقيم

هـاي كانديـدايي اين صورت شايد بـسياري از عفونـت

ــه ــال ب ــه واژين ــتباه ب ــا اش ــال ي ــت باكتري ــوان عفون عن

د .اده شوندتريكوموناسي تشخيص
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