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Introduction:  Resistance to synthetic antifungal agents is a considerable health problem 

nowadays. Therefore, it is necessary to identify new antifungal molecules, such as natural 

products, to develop new therapeutic strategies to prevent and eradicate candidiasis. The aims 

of this work were to study the effect of anethole on growth, cell surface hydrophobicity, 

ergosterol content, and biofilm formation of Candida glabrata (C. glabrata) isolated from the 

urinary system. 

Materials & Methods: The disc diffusion method (susceptibility to synthetic antifungals), the 

broth micro-dilution method (susceptibility to anethole), the MTT reduction assay (biofilm 

formation), the HPLC technique (ergosterol content), and adherence to n-hexadecane (cell 

surface hydrophobicity; CSH) were employed to determine the effect of anethole against C. 

glabrata isolates. Statistical analysis of the data was performed using GraphPad Prism V.9, 

employing the one-way ANOVA test and pairwise comparisons using the Tukey test/post-hoc 

ANOVA at a significance level of 0.05. 

Results: The range of MIC of C. glabrata was 1250-5000 µg/ml for anethole (3375±1375 

µg/ml). The percentages of CSH were significantly in groups treated with MIC/2 

(24.73±6.37%) and MIC/4 (29.01±6.61%) concentrations of anethole. Also, the percentage 

changes in membrane ergosterol were 23.35% at 0.125 µg/ml, 46.46% at 0.25 µg/ml, and 

73.92% at 0.5 µg/ml of anethole, compared to the control that wasn't treated. 

Conclusion: The results showed the effectiveness of anethole against planktonic and sessile 

cells of C. glabrata isolates and the interference with ergosterol content, CSH, and biofilm 

formation, reinforcing the potential of this natural compound as a natural antifungal. 
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Introduction 
Candida is a yeast organism that naturally 

exists in the surface epithelium of the 

gastrointestinal and genitourinary tracts of 

healthy individuals as part of the normal flora 

(1). However, if there is a disturbance in local or 

systemic immune function, Candida may 

overgrow, ultimately leading to candidiasis (2). 

Hospitalized patients commonly experience 

candiduria, a form of candidiasis. The presence 

of yeast (Candida species) in the urine may 

indicate that the patient is suffering from 

pyelonephritis or cystitis (3). It could also 

signify involvement of the renal cortex due to 

disseminated candidiasis (3). However, 

candiduria might simply reflect colonization of 

yeast in the bladder, perineum, or an indwelling 

urinary catheter (3). The development of new 

pharmaceuticals derived from natural 

compounds to combat infections resistant to 

common antifungals, which exhibit fewer side 

effects, has garnered significant attention in 

recent times (4). Anethole (1-methoxy-4-

isopropenylbenzene) is a phenylpropanoid that 

comes from plants (4). It is a main part of 

essential oils from plants like anise, fennel, and 

star anise (5). Previous studies have 
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demonstrated the antifungal properties of 

anethole (13). The point of this study was to 

look into how anethole affects the growth, 

surface hydrophobicity, ergosterol content of 

the membrane, and biofilm formation by 

isolates of Candida glabrata. 

Methods 
The study used a number of methods to 

look at how anethole affected C. glabrata 

isolates. These included the disc diffusion 

method to test resistance to synthetic 

antifungals, the broth micro-dilution method to 

test resistance to anethole, the MTT reduction 

assay to check biofilm formation, the HPLC 

method to check ergosterol levels, and 

adherence to n-hexadecane to check the 

hydrophobicity of the cell surface (CSH). Data 

analysis was conducted using GraphPad Prism 

V.9, applying the one-way ANOVA test along 

with pairwise comparisons through the Tukey 

test/post-hoc ANOVA, with a significance 

threshold set at 0.05. 

Results 
BasThe minimum inhibitory 

concentration (MIC) of C. glabrata for anethole 

ranged from 1250 to 5000 µg/ml, with an 

average of 3375±1375 µg/ml. The amount of 

CSH was much higher in the groups that were 

given anethole at half the MIC concentration 

(24.73±6.37%) and a quarter of the MIC 

concentration (29.01±6.61%). Additionally, the 

alterations in membrane ergosterol levels were 

recorded at 23.35%, 46.46%, and 73.92% for 

anethole concentrations of 0.125, 0.25, and 0.5 

µg/ml, respectively, when compared to the 

untreated control group. 

Conclusion 
It can be inferred that anethole 

demonstrates antifungal properties against C. 

glabrata strains and also has the capacity to 

diminish the surface hydrophobicity of Candida 

cells. 
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 ی هامولکول   ییشناسا  ن،یاست؛ بنابرا  یبزرگ یمشکل بهداشت  ییایمیش  یضدقارچ یدر حال حاضر، مقاومت به داروها  مقدمه: 

فرآورده   یضدقارچ  د یجد  پ به   یدرمان  د یجد   یراهبردها  جاد یا  یبرا  یعیطب  یهامانند  کاند   ی ری شگیمنظور  حذف   سیازید یو 

  لم یوفیب   لیارگوسترول و تشک  زانی م  ،یسطح سلول  یزیگررشد، آب   یآنتول رو  ریتأث  ۀکار شامل مطالع  نیاست. اهداف ا  یضرور

 . است  یجداشده از دستگاه ادرار ی گلابراتا دایکاند 

به    تیبراث )حساس  لوشنیکرودای(، روش مییایمیش  یضدقارچ  یبه داروها  تی)حساس  سک یروش انتشار د  : ها مواد و روش

  یز یگرهگزادکان )آب   - nارگوسترول( و اتصال به    زان ی)م  HPLC  ک ی(، تکنلمیوفیب  ل ی)تشک   MTTآنتول(، سنجش کاهش  

افزار  ها با نرم داده   یآمار  لیوتحل هی گرفته شدند. تجز  کاربه  گلابراتا دایکاند  هایجدایهآنتول برابر  ر یتأث  ن ییتع  ی( برا یسطح سلول

GraphPad Prism vol.9.0.0.121     آزمون آزمون  One-Way ANOVAو   Tukey Test / Post-hoc  ییدوتا  یهاو 

ANOVA انجام گرفت   05/0دار در سطح معنا. 

آنتول    یبرا   تر یلی ل یدر م  کروگرمیم  5/312- 1250حدود    گلابراتا  دایکاند   یحداقل غلظت مهارکنندگ  ۀدامنهای پژوهش:  یافته

با    مارشدهیت  یهادر گروه   یطور معناداربه  یسطح سلول  یزیآبگر  ی(. درصدهاتر ی لیل یدر م  کروگرممی  75/843±75/343بود )

  زان یدر م یدرصد  راتیی تغ نی( آنتول بودند؛ همچندرصد  61/6±01/29) MIC/4 و( درصد  37/6±73 /24) MIC/2 یهاغلظت

آنتول در    تریلیل یدر م   کروگرمیم  0/ 5و    25/0،  125/0  یهادرصد در غلظت  92/73و    46/46،  35/23حدود    یی ارگوسترول غشا

 . بود ماریرت ی با گروه شاهد غ سهیمقا

و تداخل با   گلابراتا  دایکاند  هایجدایه یلمیوفیو ب ک یپلانکتون یهاآنتول برابر سلول   یاثربخش  ج ینتا نیا :ی ری گ جه ی بحث و نت 

  ک یعنوان  به  بیترک  نیا   ۀبالقو  ییتوانا   ۀکنند ان یرا نشان دادند که ب   لمیوف یب  ل یو تشک  یسطح سلول  یز یارگوسترول، آبگر  زانیم

 .است یعیضدقارچ طب

 ی سطح سلول یزی ارگوسترول، آبگر  لم،یوفی، آنتول، ب گلابراتا دایکاند : های کلیدیواژه

 نویسنده مسئول: 

 یحجت اله شکر

دانشررررکده  ،یولوژیگررررروه پرررراتوب

 یدانشرررگاه تخصصررر ،یدامپزشرررک

آمرررل، آمرررل،  نینرررو یهرررایفناور

 رانیا

 
Email: 
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 . 27- 45:    32( 6)   ؛ 1403  بهمن   ، له دانشگاه علوم پزشکی ایلام مج   . ی جداشده از دستگاه ادرار 
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 مقدمه 

  ی جد   ی مشکل بهداشت   ک ی عنوان  به   ی قارچ   ی عفونتها 

نقص در    ی که دارا   ی در افراد   ژه ی و به   شوند، ی در نظر گرفته م 

ا  ده   ی من ی دستگاه  دو  در  هستند.  عفونتها   ۀ بدن    ی گذشته، 

  ن ی داشته است. ا  ی فراوان  ش ی افزا  س ی از ی د ی کاند  ژه ی و به  ی قارچ 

افزا   ی بالا به عوامل   ی فراوان  ب   ش ی ازجمله  به    ماران ی تعداد  مبتلا 

 (. 1و سرطان مرتبط است )   ابت ی د   دز، ی ا 

اپ   ی مخمر   سم ی ارگان   دا ی کاند    در  که    وم ی تل ی است 

  ی انسانها   ی تناسل   - ی دستگاه گوارش و دستگاه ادرار   ی سطح 

وجود دارد. در صورت اختلال در    ی ع ی عنوان فلور طب سالم به 

ا  کاند   ک، ی ستم ی س   ا ی   ی موضع   ی من ی دستگاه  است    دا ی ممکن 

  س ی از ی د ی به کاند   ت، ی از حد داشته باشد که درنها   ش ی رشد ب 

شده  شناخته   زا ی مار ی ب   ی دا ی کاند   ۀ گون   15از    ش ی منجر شود. ب 

شا  که  شامل  آن   ن ی عتر ی است    دا ی کاند   ، کنس ی آلب   دا ی کاند ها 
 (. 2هستند )   س ی کال ی تروپ   دا ی کاند و    گلابراتا 

است که اغلب    س ی از ی د ی از کاند   ی شکل   ا ی دور ی کاند   

ب  م   ی بستر   ماران ی در  )گونه   افتن ی .  گردد ی مشاهده    ی ها مخمر 

  ت ی لونفر ی به پ   مار ی ب   ی ابتلا   ی به معنا   تواند ی ( در ادرار م دا ی کاند 

  ه ی قشر کل   ی ر ی درگ   ی به معن   تواند ی م   ن ی باشد؛ همچن   ت ی ست ی س   ا ی 

کاند  علت  ک   س ی از ی د ی به  وجود  البته  باشد.    ا ی دور ی اند منتشر 

  نه ی مخمر در مثانه، پر   ون ی زاس ی کلون   ۀ دهند ممکن است تنها نشان 

مبتلا به    ماران ی ب   اتفاق به ب ی قر   شتر ی باشد. ب   ی کاتتر ثابت ادرار   ا ی 

نم   ی علامت   چ ی ه   ا ی دور ی کاند  نشان  م   دهند ی را    تواند ی که 

ادرار   ۀ دهند نشان  دستگاه  عفونت  )   ی وجود  (.  3باشد 

کاند   زان ی م   ، ی طورکل به  ب   ا ی دور ی بروز  سن  به  توجه  و    مار ی با 

به   مارستان ی ب   ط ی شرا  است،  واحدها   که ی طور متفاوت    ی در 

است. از    جتر ی افراد مسن را   ان ی و در م   ی و سوختگ   ژه ی مراقبت و 

  توان ی سالان م در بزرگ   ا ی دور ی عوامل اثرگذار در ابتلا به کاند 

دستگاهها   ت ی جنس  از  استفاده  ثابت،    ی ادرار   ی زن، 

ادرار   ی مادرزاد   ی ها ی ناهنجار    ۀ محوط   ی جراح   ، ی دستگاه 

را نام برد    ابت ی و د   ف ی عالط ی وس   ی کها ی وت ی ب ی درمان با آنت   ، ی شکم 

 (4 .) 

  ن ی اول   زبان ی م   ی ها و بافتها مخمر به سلول   ی چسبندگ   

  ی تماس سطح   ن، ی شروع عفونت است. علاوه بر ا   ی برا   داد ی رو 

  لم ی وف ی ب  ل ی ازجمله تشک  ی مختلف سلول  ی رفتارها   تواند ی قارچ م 

مرتبط است   س ی از ی د ی با کاند  ی طور قو کند که به   ک ی را تحر 

سلول   لم ی وف ی ب   ک ی (.  5)  از  ماتر   ی ها اغلب  و    کس ی چسبنده 

سلول  تشک   شده ل ی تشک   ی خارج  و  پ   ل ی است  با    وستن ی آن 

اندوتل   ی پلانکتون   ی ها سلول  سطوح  به    ا ی انسان    وم ی متحرک 

عامل    ک ی   لم ی وف ی ب   ل ی (. تشک 6)   شود ی آغاز م   ی پزشک   ی مپلنتها ی ا 

ممکن است به مقاومت    را ی ز   گردد؛ ی حدت قارچ محسوب م 

  ی در برابر پاسخها   ی قارچ   ی ها و محافظت از سلول   ی ضدقارچ 

تشک   ی من ی ا  شود.  گونهها   لم ی وف ی ب   ل ی منجر    دا ی کاند   ی توسط 

کلون   تواند ی م  م   ون ی زاس ی مسئول  و    سم ی کروارگان ی بهتر  بدن  در 

مشکلات   ی پزشک   ل ی وسا  به  است  ممکن  که  در    ی باشد 

 (. 7از خون منجر گردد )   سمها ی کروارگان ی م   ن ی ا   ی شهکن ی ر 

پ   دا ی کاند   ی چسبندگ   ند ی فرا    به    ده ی چ ی نسبتاً  وابسته  و 

ب  عامل  غ   ی ک ی ولوژ ی هردو  آب   ی ک ی ولوژ ی رب ی و    ی ز ی گر است. 

عامل    ک ی است،    ی سلول   ۀ وار ی ( که مربوط به د ی ت ی س ی دروفوب ی )ه 

گرفته    دا ی کاند   ی در چسبندگ   ی ات ی ح   ک ی ولوژ ی ب   ر ی غ  نظر  در 

  ی مرها ( نشان دادند که مخ 8)   اک ی (. الپولا و سامارانا 4)   شود ی م 

دارند. کلوتز    ی شتر ی ها، حدت ب دوست نسبت به آب   ز، ی گر آب 

 ( همکاران  رابطه 9و  به سطوح    ی چسبندگ   ش ی افزا   ان ی م   ی ا ( 

آب   ی ک ی پلاست  پژوهشگران    ی ز ی گر و  کردند.  گزارش 

معنادار   ی آمار   ی همبستگ  و    ی ز ی گر آب   ان ی م   ی مثبت 

سلول   ی چسبندگ  آکر   زبان ی م   ال ی تل ی اپ   ی ها به  سطح    ک ی ل ی و 

 (. 10اند ) کرده   رش پروتز گزا 

  یی دا ی کاند   ی ها عفونت   شتر ی ب   وع ی امروزه با توجه به ش   

مانند    یی ها در گونه   ی اکتساب   ی ها و بروز مقاومت   ی کنس ی آلب   ر ی غ 

دنبال  گلابراتا   دا ی کاند  به  پژوهشگران    ی راهکارها   افتن ی ، 

از    ی ناش   ی ها ها و مقاومت غلبه بر عفونت   ی برا   د ی جد   ی درمان 

به ا آن  مورد    ی درمان   ی ها از روش   ی ک ی منظور،    ن ی ها هستند. 

ترک  از  استفاده  پژوهشگران  خواص    ی اه ی گ   بات ی توجه  با 

ترک   ی کروب ی ضدم  ترپنوئ   ی فنل   بات ی مانند  )   دها ی و  (.  11است 

توانا   ی برخ  ب   یی پژوهشگران  توسط    یی دا ی کاند   لم ی وف ی ضد 

( را نشان  12)   ها ه ی و عطرما   دها ی مانند فلاونوئ   ی اه ی گ   بات ی ترک 

کنترل    ی برا   ی ع ی بات طب ی از ترک   د ی جد   ی داروها   د ی دادهاند. تول 

  ی که عوارض جانب   ج ی را   ی مقاوم در برابر ضدقارچها   ی عفونتها 
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بس   ی کمتر  قرار گرفته    ار ی دارند، در حال حاضر  توجه  مورد 

 ( آنتول    ل ی فن   ک ی بنزن(  - ل ی ن ی زوپروپ ی ا - 4- ی متوکس - 1است. 

  ی ها ه ی عطرما   ی اصل   ی از اجزا   ی ک ی است که    ی اه ی گ   د ی پروپانوئ 

.  دهد ی م   ل ی را تشک   ی روم   ان ی و باد   انه ی راز   سون، ی مانند آن   ی اه ی گ 

ضدقارچ  پ   ی آثار  مطالعات  در  است  ثابت   ن ی ش ی آنتول  شده 

  ی ز ی گر اثر آنتول بر رشد، آب   ی مطالعه بررس   ن ی (. هدف ا 13) 

سلول  غشا   زان ی م   ، ی سطح  تشک   یی ارگوسترول    لم ی وف ی ب   ل ی و 

 . است   گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه توسط  

 ها مواد و روش

ا ی مخمر   های سویه  در  اخلاق    ن ی :  کد  )با  مطالعه 

در    شده ره ی ذخ   ی گلابراتا   دا ی کاند   یۀ جدا   10(، از  300511/ 6/ 4

قارچ  )   ی دامپزشک   ۀ دانشکد   ی شناس بانک  تهران    9دانشگاه 

( استفاده  ATCC 90030استاندارد    یۀ جدا   1و    ی ادرار   یۀ جدا 

 RapID  ت ی شده با استفاده از ک مطالعه   های جدایه   ۀ . هم د ی گرد 

™Yeast Plus System    شد و  داده    ص ی ( تشخ کا ی )رمل، آمر

  ۀ ها در سامان آن   ی برا   ی ک ی و کد ژنت   ن یی ها تع آن   ی ک ی ژنت   ی توال 

NCBI   ا د ی گرد   ن یی تع دما   هها ی جدا   ن ی .    ۀ درج   - 80  ی در 

پپتون و دکستروز    ی مخمر حاو   ۀ عصار   ط ی در مح   گراد ی سانت 

 (YPD س( حاوی  کا ی آمر   گما، ی (  گلیسرول    20(،  درصد 

برا   اری نگهد  آماده   ی شدند.  و  سلول    ی برا   ی ساز استخراج 

ابتدا     ط ی مح   تر ی ل ی ل ی م   5به    ه ی از هر جدا   تر ی کرول ی م   100کشت، 

زنده    د یی مجدد و تأ   ی فعالساز   ی . برا د ی اضافه گرد   YPD  ع ی ما 

  35  ی در دما   کر ی ش   ک ی در    گلابراتا   دا ی کاند   ی ها ماندن، سلول 

دق   200  گراد، ی سانت   ۀ درج  در  مدت    قه، ی دور    ساعت   48به 

سلول    ون ی سوسپانس   تر ی کرول ی م   100انکوبه شدند. پس از آن،  

کشت سابورو دکستروز آگار )مرک، آلمان(    ط ی در سطح مح 

 . د ی گرد   ح ی تلق 

د یی دارو   بات ی ترک  فلوکونازول،    ی ها سک ی : 

پوساکونازول    کونازول، ی ور   تراکونازول، ی ا  و  کتوکونازول 

برا  دانمارک(  آنتول    ن ی ا   ی )روسکو،  شدند.  انتخاب  مطالعه 

به کا ی آمر   گا، ی )س  ترک (  اتانول    ی ع ی طب   ب ی عنوان  درجه    70در 

 . د ی حل گرد 

آزما ی ضدقارچ   ت ی حساس   ی ها ش ی آزما    ی ها ش ی : 

د   ی ضدقارچ   ت ی حساس  انتشار  روش  دو  براث    سک ی به  و 

 گرفته است. انجام   لوشن ی کرودا ی م 

انتشار د الف    ی ضدقارچ   ت ی حساس   ش ی : آزما سک ی . 

فلوکونازول،    ی ها سک ی در برابر د   گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه 

پوساکونازول    تراکونازول، ی ا   کونازول، ی ور  و  کتوکونازول 

د  انتشار  روش  به  دانمارک(  روسکو،  بر    سک ی )شرکت  و 

استاندارد  دستورالعمل  شد     CLSI-M44-A2اساس  انجام 

بد 14)    ی رو   گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه ابتدا    ، منظور   ن ی (. 

  گراد ی سانت   ۀ درج   37  ی سابورو دکستروز آگار در دما   ط ی مح 

  تر ی ل ی ل ی م  5سپس مخمرها به  د؛ ی ساعت کشت گرد  24به مدت 

طور کامل ورتکس شد تا  انتقال و به   ل ی استر   ک ی ولوژ ی ز ی سرم ف 

نور به   کنواخت ی   ی ون ی سوسپانس  جذب  آمد.  (  OD)   ی دست 

طول   بالا   ون ی سوسپانس  به    625موج  در    0/ 1تا    0/ 08نانومتر 

استاندارد   با  برابر  کدورت  تا  شد  فارلند  مک   0/ 5رسانده 

 (cfu/ml 106 به آ (  ادامه،  د ی دست  در  پنبها   ک ی .    ی سواب 

سطح    ی و رو   د ی غوطهور گرد   ی مخمر   ون ی در سوسپانس   ل ی استر 

قطر    ت ی پل  ه   ی حاو   متر ی ل ی م   90با  حاو   نتون ی مولر    2  ی آگار 

منظور  بلو )به   لن ی مت   تر ی ل ی ل ی در م   کروگرم ی م   0/ 5درصد گلوکز و  

در    ی صورت خط ممانعت از رشد(، به   ۀ مشخص شدن بهتر هال 

اتاق به مدت    ی جهات کشت داده و بدون حرکت در دما   ۀ هم 

طور کامل جذب  به   ون ی قرار داده شد تا سوسپانس   قه ی دق   10تا    5

 کشت گردد.   ط ی مح 

  دا ی کاند   های جدایه   ت ی حساس   ی الگوها   ن یی تع   منظور به 
ذکرشده    ی استاندارد داروها   ی سکها ی شده، د مطالعه   ی گلابراتا 

ه   ط ی مح   ی رو  هال   نتون ی مولر  و  شدند  داده  رشد    ۀ قرار  مهار 

د  انکوباس   سکها ی اطراف  دنبال  مدت    تها ی پل   ون ی به    18- 24به 

.  دند ی گرد   ی ر ی گ اندازه   گراد ی سانت   ۀ درج   37  ی ساعت در دما 

شده بر اساس  مطالعه   ی گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه   ت ی حساس 

 شدند.   ی اب ی ممانعت از رشد ارز   ۀ هال   ی ر ی تفس   ی ارها ی مع 

م ب  براث  تع لوشن ی کرودا ی .  غلظت    ن یی :  حداقل 

  ی ( برا MFC( و حداقل غلظت کشنده ) MICرشد )   ۀ مهارکنند 

  ی ساز در برابر آنتول به روش رقت   گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه 

م  )براث  کم  دستورالعمل  لوشن ی کرودا ی در حجم  با  مطابق   ،)

منظور،    ن ی (. بد 15)  د ی انجام گرد  CLSI- M27-A3استاندارد 

(  تر ی ل ی ل ی سلول در م   ون ی ل ی م   ک ی از مخمر )   ی همگن   ون ی س سوسپان 
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عنوان  نانومتر به  625موج در طول  0/ 1تا   0/ 08 ی با جذب نور 

  ی ، برا CLSIشد. بر اساس دستورالعمل    ه ی محلول استوک ته 

سوسپانس   دن ی رس  غلظت    ی ون ی به  در    2500با  مخمر  سلول 

تلق به   تر ی ل ی ل ی م  استوک    ح ی منظور  محلول  از  گودهها،  به 

، ابتدا  MOPSبافر    ی حاو   RPMI 1640  ط ی در مح   آمده دست به 

ا   100/ 1رقت  از  .  د ی گرد   ه ی ته   20/ 1محلول رقت    ن ی و سپس 

سر   یۀ ته   ی برا  ب   ی ال ی رقت  ابتدا  آنتول    ن ی شتر ی آنتول،  رقت 

اتانول    یی ( با استفاده از حلال اتانول )حجم نها ام ی پ ی پ   20000) 

و در   ه ی ته  RPMI 1640  ط ی درصد بود( در مح   10در محلول 

  96 ت ی پل  ی دو برابر آنتول در گودهها  ی متوال   ی ها ادامه، رقت 

  ام ی پ ی پ   20000از رقت    تر ی کرول ی م   200شد؛ سپس    ه ی خانه ته 

  100خانه منتقل و در ادامه،    96  ت ی ستون اول پل   ی ها به گوده 

به گودهها   تر ی کرول ی م  منتقل    ی از آن  که    د ی گرد   ستون دوم 

به   RPMI 1640  ط ی مح   تر ی کرول ی م   100  ی حاو  و    ی خوب بود 

  10تا ستون    ی کردن به شکل متوال   ق ی عمل رق   ن ی مخلوط شد. ا 

ادامه    96  ت ی پل  از ستون    افت ی خانه  سپس    100مقدار    10و 

  ی ها رقت   ب ی ترت   ن ی شد، بد   خته ی ر   رون ی برداشته و ب   تر ی کرول ی م 

  تر ی ل ی ل ی در م   کروگرم ی م   20000و    39/ 05  ن ی دو برابر ب   ی متوال 

ته  گفتن د ی گرد   ه ی آنتول  کنترل  به   11ستون    است،   ی .  عنوان 

عنوان کنترل  به  12و ستون  ی اه ی مؤثر گ   ۀ از ماد  ی مثبت و عار 

از مخمر در نظر گرفته شدند؛ سپس به هر گوده    ی و عار   ی منف 

غلظت    ی مخمر   ون ی سوسپانس   تر ی کرول ی م   100 سلول    2500با 

م  در  گرد   تر ی ل ی ل ی مخمر  پا   که ی طور به   د، ی اضافه  هر    ان، ی در 

و    تر ی کرول ی م   100  ی حاو   انه خ   96  ت ی پل   ۀ گود    100آنتول 

  24  – 48به مدت    تها ی بود. پل   ی مخمر   ون ی سوسپانس   تر ی کرول ی م 

انکوبه شدند و پس از    گراد ی سانت   ۀ درج   37  دمای   در   ساعت 

به   MICآن،   با    ۀ )گود   ی صورت چشم آنتول  بدون کدورت 

و   کنترل(  به  طر   MFCتوجه  از  گودهها   ق ی آنتول    ی کشت 

MIC   سابورو دکستروز آگار    ط ی آن در مح   ز و دو رقت بالاتر ا

انکوباس  به مدت    37  ی در دما   ون ی و  تع   48درجه    ن یی ساعت 

 . د ی گرد 

  های جدایه توسط    لم ی وف ی ب   ل ی تشک   یی توانا   ی اب ی ارز 

برا گلابراتا   دا ی کاند  استاندارد    ون ی سوسپانس   ی آمادهساز   ی : 

ابتدا    لم، ی وف ی ب   ل ی منظور تشک رشد به   یی فاز نما   ۀ در مرحل   ی مخمر 

دکستروز    ط ی مح   ی رو   گلابراتا   دا ی کاند   ی ها سلول  سابورو 

  ی کشت داده شدند و در دما   ی صورت خط ( به SDAآگار ) 

قرار    18به مدت    گراد ی سانت   ۀ درج   37 انکوباتور  در  ساعت 

به داخل    افته ی کامل از مخمر رشد   ی کلن   ک ی گرفتند؛ سپس  

  100تا    50  ی ( )حاو YNB)   س ی ب   تروژن ی ن   ست ی کشت    ط ی مح 

و    مول ی ل ی م  مدت  pH=7گلوکز  به  و  شد  داده  انتقال   )18  

  ۀ درج   35  ی در دما   rpm 75با دور    کر ی ش   ی ساعت در روتار 

قرار    یی مخمرها در فاز رشد نما   ۀ قرار گرفت تا هم   گراد ی سانت 

به    گراد ی سانت   ۀ درج   4  ی بالا در دما   ط ی . در ادامه، مح رند ی گ 

سپس    د؛ ی گرد   وژ ی ف ی سانتر   g 3000و در دور    قه ی دق   5مدت  

مرتبه با فسفات بافر    2و    ی خال   ی رسوب مخمر   یی رو   ط ی مح 

رو   ل ی استر  هربار  شد.  داده  حدود    ی شستشو    20رسوب 

دما   تر ی ل ی ل ی م  با  بافر  و    خته ی ر   گراد ی سانت   ۀ درج   4  ی فسفات 

گرد  ورتکس  ا د ی خوب  تا    2مرحله    ن ی .  شد  تکرار  مرتبه 

داده شوند؛ سپس رو   ی خوب به   ی مخمر   ی ها سلول    ی شستشو 

  ده ی رس   گراد ی سانت   ۀ درج   37  ی که به دما   YNB  ط ی رسوب مح 

نها   خته ی بود، ر  از لام هماس   یی شد و غلظت  استفاده    تومتر ی با 

م   2/ 5× 106معادل   هر  در  .  د ی گرد   م ی تنظ   تر ی ل ی ل ی سلول 

منظور  کشت سلول به  ی خانها  96 ی تها ی مدنظر از پل  ی گودهها 

در    قه ی دق   30به مدت حداقل    لم، ی وف ی ب   ل ی تشک   ی برا   ی ساز آماده 

با    ی دما  )   تر ی کرول ی م   100اتاق،  بافر  در    50فسفات  درصد 

مرتبه با    ک ی ها  فسفات بافر( پوشانده شد و پس از آن گوده 

 . د ی شستشو گرد   ل ی فسفات بافر استر   تر ی کرول ی م   200

به روش    لم ی وف ی ب   ل ی تشک   ی اب ی ارز  آن  بر  آنتول  اثر  و 

MTT Reduction assay   ( در ا 16انجام شد .) روش، نمک    ن ی

که از نظر    یی ها سلول   ۀ ل ی وس به   وم ی حل و زردرنگ تترازول قابل 

م   ی ک ی متابول  اساس  بر  هستند،    ی ها م ی آنز   ت ی فعال   زان ی فعال 

مانند  سلول   ن ی ا   یی ا ی توکندر ی م   دروژناز ی ده  و    NADHها 

NADPH   کر   گردند ی م   ا ی اح به  فورمازان    ی ستالها ی و  بنفش 

  ن ی بعد، ا  ۀ که نامحلول در آب هستند. در مرحل   شوند ی م   ل ی تبد 

  د ی آ ی صورت محلول در م به   ی خاص   بات ی توسط ترک   ستالها ی کر 

ا  رنگ  خوانده    جادشده ی و  اسپکتروفوتومتر  دستگاه  توسط 

مقدار رنگ    جه، ی فورمازان و درنت   ی ستالها ی . مقدار کر شود ی م 

به خوانده  دستگاه  توسط  مق شده  تعداد    ی اس ی عنوان  از 
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  ی ها تعداد سلول   ۀ کنند مشخص   ن، ی است و بنابرا   ها ی توکندر ی م 

  ی ا ی اح  زان ی روش م   ن ی در ا  ن، ی زنده در نمونه است. بر اساس ا 

 متناسب با وزن خشک مخمرهاست.   وم ی نمک تترازول 

آزما   منظور به  از    تر ی کرول ی م   100ابتدا    ش، ی انجام 

  تر ی ل ی ل ی در م   گرم ی ل ی م   prewarmed MTT   (5 /0  ون ی سوسپانس 

درصد گلوکز که به    0/ 1  ی در فسفات بافر حاو   MTTپودر  

  ی ها از گوده   ک ی بود( به هر   ده ی رس   گراد ی درجه سانت   37  ی دما 

غلظت   مارشده ی ت   ی تها ی پل  برابر    ی متوال   ی ها با    – 40000دو 

  ی کنترل )برا   ی تها ی آنتول و پل   تر ی ل ی ل ی در م   کروگرم می   312/ 5

تشک   ی اب ی ارز  پل لم ی وف ی ب   ل ی قدرت  اضافه شد؛ سپس  به    ها ت ی ( 

و    ی گرمخانهگذار   گراد ی سانت   ۀ درج   37ساعت در    4مدت  

ها دو مرتبه  و گوده   د ی گرد   ره ی آسپ   MTTپس از آن محلول  

حل    ور منظ شستشو شد؛ سپس به   ل ی با فسفات بافر استر   ی آرام به 

  د ی اس   تر ی کرول ی م   200  جادشده، ی فورمازان ا   ی ستالها ی کردن کر 

از    تر ی کرول ی م  100و   د ی ها اضافه گرد الکل به گوده   ل ی زوپروپ ی ا 

جذب    ت، ی منتقل و درنها   د ی جد   ی ا خانه   96  ت ی محلول بالا به پل 

طول   Microplate Readersدر    ی نور  نانومتر    540موج  و 

در نظر گرفته شد(.    مستقل تکرار    3هر نمونه    ی خوانده شد )برا 

پا  مهار   ان، ی در  اثر  تشک   ی درصد  بر  در    لم ی وف ی ب   ل ی آنتول 

 دست آمد: به   ر ی ز   ۀ از رابط   گلابراتا   دا ی کاند   ای ه جدایه 

بر    م ی نمونه تقس   ی =)جذب نور ی اثر مهارکنندگ   درصد 

 درصد   100( ×  1- کنترل   ی جذب نور 

غشا   زان ی م   ن یی تع    های جدایه در    یی ارگوسترول 

به   مارشده ی ت   ی گلابراتا   دا ی کاند  آنتول:  ارز با  اثر    ی اب ی منظور 

، ابتدا  گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه   یی آنتول بر ارگوسترول غشا 

از کشت    ی کلن   ک ی  فالکونها   هها ی جدا   ۀ ساعت   18منفرد    ی به 

منتقل    ط ی مح   تر ی ل ی ل ی م   50  ی حاو  آگار  دکستروز  سابورو 

برا د ی گرد  جدا   ی .  به   ک ی   ه ی هر  بدون  فالکون  کنترل  عنوان 

و    MIC/2, MIC/4  ی ها غلظت   مار ی ت   ی آنتول و سه فالکون برا 

MIC/8    با فلوکونازول در نظر    مار ی ت   ی فالکون برا   ک ی آنتول و

نمونهها  شد.  مدت    ی گرفته  به  دما   16بالا  در    30  ی ساعت 

قرار    rpm 150با دور    کردار ی در انکوباتور ش   گراد ی سانت   ۀ درج 

  قه ی دور در دق   2700در دور    فوژ ی گرفتند و پس از آن با سانتر 

 (g 856 به مدت پنج دق ) نمونهها رسوب داده شدند و پس    قه ی

سانتر   بار ک ی از   مجدداً  بافر،  فسفات  با  انجام    وژ ی ف ی شستشو 

  سم ی و نمونهها رسوب داده شدند و وزن رسوب ارگان   د ی گرد 

  تر ی ل ی ل ی م   10ادامه، به فالکونها    ر . د د ی هر نمونه محاسبه گرد   ی برا 

ها محکم  مولار اضافه شد. درب لوله   0/ 5  م ی پتاس   د ی درواکس ی ه 

به مدت  بسته     ۀ درج   75حمام آب    ک ی در    قه ی دق   45شد و 

. پس از آن، لولهها با آب خنک  دند ی غوطهور گرد   گراد ی سانت 

هگزان    تر ی ل ی ل ی م   2آب و به دنبال آن    تر ی ل ی ل ی م   2شدند و سپس  

نمونه، آب و هگزان به مدت    ی حاو   ی . فالکونها د ی د اضافه گر 

( قرار گرفتند و سپس  که ی تحت امواج فراصوت )سون   قه ی دق   5

شدت تکان داده شدند.  به   ی صورت دست به   قه، ی به مدت چند دق 

  ی برا   شگاه ی آزما   ی در دما   صورت ثابت به   قه ی دق   20فالکونها  

  یی لا مختلف قرار گرفتند و پس از آن، فاز با   ی جدا شدن فازها 

  ی بود، به دقت جمعآور   ی ارگوسترول استخراج   ی را که حاو 

ا   د ی گرد   ادداشت ی و حجم جداشده   لولهها   ن ی و  وارد    ی فاز 

شده  شد؛ سپس مخلوط استخراج   HPLCمخصوص دستگاه  

قرار گرفت تا خشک گردد.    گراد ی سانت   ۀ درج   60  ی در دما 

متانول حل    تر ی ل ی ل ی م   1در  ی اب ی ارز  ی شده برا خشک  ی نمونهها 

درنها  و  تزر   ت، ی شد  دستگاه  به  م د ی گرد   ق ی نمونهها    زان ی . 

 HPLCارگوسترول در نمونهها و کنترل با استفاده از دستگاه  

(UV)    با مشخصات ستونC18 5µm, 25 x 4.6mm    و فاز

استون   70متحرک شامل   متانول و    30و    ل ی تر ی درصد  درصد 

ا به  تزر   ک، ی زوکرات ی صورت  سرعت    تر، ی کرول ی م   20  ق ی حجم 

فرابنفش و در  - ی و آشکارساز مرئ   قه ی بر دق   تر ی ل ی ل ی م   2ان ی جر 

بالا سه    ی آزمونها   ۀ شد. هم   ی ر ی گ نانومتر اندازه   280طول موج  

 (. 17)   د ی مرتبه به شکل مستقل تکرار گرد 

  ی شده، منحن ارگوسترول سنجش   ی اعتبارسنج   ی برا   

در    گرم ی ل ی م   150صفر تا    ن ی ب   ی غلظتها   ۀ در محدود   ون ی براس ی کال 

ل   گرم ی ل ی م   150و    100،  50،  25،  10،  5،  0)   تر ی ل  از  تر ی در   )

با فرمول    ون ی براس ی کال   ۀ ارگوسترول در متانول رسم شد و معادل 

Area=80.1C-30    بودن    ی خط   ب ی و ضرr2=0.9998   ت دس به  

به  ارز آمد.  مؤلفه   یی کارآ   ی اب ی منظور  بالا،  درصد    ی ها روش 

حد   و  )دقت(  استاندارد  انحراف  درصد  )صحت(،  خطا 

به   دند ی گرد   ی اب ی ارز   ص ی تشخ    3درصد،    5  ر ی مقاد   ب ی ترت و 

با استفاده    ت، ی دست آمد. درنها به   تر ی در ل   گرم ی ل ی م   0/ 1درصد و  
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 غلظت ارگوسترول در نمونه محاسبه شد:   ر ی ز   ۀ از رابط 

mV

VC
C

H

mm

f =

 

برحسب    یی ارگسترول غشا   یی لظت نها غ   fC   که   

  ی غلظت ارگسترول در محلول متانول   mC بر گرم،   گرم ی ل ی م 

م  م   کروگرم ی برحسب  )    mV  تر، ی ل ی ل ی در  متانول    ک ی حجم 

   و      تر ی ل ی ل ی حجم هگزان جداشده برحسب م    HV( و  تر ی ل ی ل ی م 

m   .جرم نمونه برحسب گرم هستند 

سطح ی ت ی س ی دروفوب ی )ه   ی ز ی گر آب   ن یی تع  در    ی ( 

آنتول:    مارشده ی ت   ی گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه  با 

با    مارشده ی ت   ی پلانکتون   ی ها سلول   ی سطح   ی ت ی س ی دروفوب ی ه 

( و با  18و همکاران )   ل ی بر اساس روش آن   مارنشده ی آنتول و ت 

روش   از    ن یی تع   biphasic hydrocarbon/aqueousاستفاده 

  ی در دما   گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه منظور، ابتدا    ن ی شد. بد 

مح   گراد ی سانت   ۀ درج   30 به    ط ی در  آگار،  دکستروز  سابورو 

گرد   24مدت   کشت  سوسپانس   دند ی ساعت  ادامه،  در    ون ی و 

در    0/ 4  - 0/ 6معادل    ی در فسفات بافر با جذب نور   ی مخمر 

بود،    تر ی ل ی ل ی سلول در هر م   710نانومتر که شامل    600طول موج  

لوله    3  ه ی هر جدا   ی در نظر گرفته شد. برا    A0  عنوان و به   ه ی ته 

لوله    ک ی آنتول و    MIC/8و    MIC/4   ،MIC/2  ی غلظتها   ی برا 

ت به  )بدون  کنترل  لوله  مار ی عنوان  هر  شدند.  گرفته  نظر  در   )

سلول در    107با غلظت    ی مخمر   ون ی سوسپانس   تر ی ل ی ل ی م   4  ی حاو 

م  مح   تر ی ل ی ل ی هر  و    مول ی ل ی م   50  ی حاو   YNB  ط ی در  گلوکز 

  ک ی آنتول بود. لولهها   MIC/8و    MIC/4 ،MIC/2  ی غلظتها 

با    کر ی انکوباتور ش   ی رو   گراد، ی سانت   ۀ درج   37  ی ساعت در دما 

دور    150دور   در  آن،  از  پس  و  شدند    g12000گذاشته 

داده    بار ک ی و    دند ی گرد   وژ ی ف ی سانتر  شستشو  بافر  فسفات  با 

  تر ی کرول ی م   250فسفات بافر و    تر ی ل ی ل ی م   3شدند؛ سپس به هر لوله  

n-hexadecane   لولهها خوب ورتکس شدند و  د ی اضافه گرد .

از آن،    گراد ی سانت   ۀ درج   30در    قه ی دق   15 قرار گرفتند. پس 

هر    ن ی و ب   دند ی ورتکس گرد   ه ی ثان   40لولهها دو مرتبه به مدت  

دق  پنج  لولهها    قه ی ورتکس  شد.  داده  بدون    قه ی دق   15فاصله 

دما  در  شدند    شگاه ی آزما   ی حرکت  جدا    تا گذاشته  فاز  دو 

نانومتر    600( در  ن ی ر ی )فاز ز   ی فاز آب   ی گردد؛ سپس جذب نور 

به  حاصله  اعداد  و  در    در   A1عنوان  خوانده  شد.  گرفته  نظر 

و کنترل بر    مار ی ت   ی ها در گروه   ی سطح   ی ت ی س ی دروفوب ی ه   ان، ی پا 

دست آمد: به   ر ی ز   ۀ اساس رابط 

( یسطح یتیسی دروفوبی ه درصد  ) CHS % = 1 −
A1

A0
 × 100 

 

 GraphPadافزار  ها با نرم داده   ی آمار   ل ی وتحل ه ی تجز 

Prism vol.9.0.0.121     و آزمونOne-Way ANOVA    و

در    Tukey Test / Post-hoc ANOVA  یی دوتا   ی ها آزمون 

 . انجام گرفت   0/ 05دار  سطح معنا 

 پژوهش یهاافتهی 

نسبت    گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه   ت ی حساس   ی الگو 

  ی مطالعه، ابتدا الگو   ن ی استاندارد: در ا   ی ضدقارچ   ی به داروها 

به    گلابراتا   دا ی کاند   ی ادرار   های جدایه   ت ی حساس  نسبت 

  ی اب ی ارز   سک ی استاندارد به روش انتشار د   ی ضدقارچ   ی داروها 

شده است،  نشان داده   1  ۀ گونه که در جدول شمار . همان د ی گرد 

  ی نسبت به داروها   گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه درصد از    30

  ر ی فلوکونازول، کتوکونازول و پوساکونازول مقاوم بودند و سا 

حساس وابسته به دوز را از خود نشان    ا ی حساس    ی آنها الگو 

ب  کمتر   ن ی شتر ی دادند.  در    زان ی م   ن ی و    های جدایه مقاومت 

به مطالعه  داروها   ب ی ترت شده  به    40)   تراکونازول ی ا   ی نسبت 

ور  و  گرد   20)   کونازول ی درصد(  مشاهده  .  د ی درصد( 

مقاومت    ت ی حساس   ت، ی حساس  و  دوز  به    های جدایه وابسته 

سو   گلابراتا   دا ی کاند مختلف   اساس    یۀ و  بر  استاندارد 

. مشخص شدند   CLSI- M44-A2دستورالعمل  

 گلابراتا  دایکاند هایجدایه یضدقارچ تیحساس یالگوها .1 شماره  جدول

 های جدایه

 کاندیدا گلابراتا

 ی ضدقارچالگوی حساسیت 

 مقاوم حساس وابسته به دوز حساس
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1 کاندیدا گلابراتا  
- 

 
- 

 فلوکونازول، وریکونازول،

کتوکونازول،   ،ایتراکونازول

 پوساکونازول 

2 کاندیدا گلابراتا  

 فلوکونازول، وریکونازول،

ایتراکونازول، کتوکونازول،  

 پوساکونازول 

- - 

3 کاندیدا گلابراتا  - 
 

- 

 وریکونازول،فلوکونازول، 

ایتراکونازول، کتوکونازول،  

 پوساکونازول 

4 کاندیدا گلابراتا  

 وریکونازول، فلوکونازول،

 پوساکونازول  کتوکونازول،

 

 ایتراکونازول  -

5 کاندیدا گلابراتا  
 وریکونازول، کتوکونازول

 

پوساکونازول،  فلوکونازول،

 ایتراکونازول 
- 

6 کاندیدا گلابراتا  
 وریکونازول

 
- 

 فلوکونازول، ایتراکونازول،

 پوساکونازول  کتوکونازول،

7 کاندیدا گلابراتا  
 وریکونازول، پوساکونازول 

 

 کتوکونازول، فلوکونازول،

 ایتراکونازول 
- 

8 کاندیدا گلابراتا  

 وریکونازول، فلوکونازول،

 پوساکونازول  کتوکونازول،

 

 - ایتراکونازول 

9گلابراتاکاندیدا   

کتوکونازول،  وریکونازول،

 پوساکونازول 

 

 - ایتراکونازول  فلوکونازول،

ATCC 

 فلوکونازول، وریکونازول،

  کتوکونازول، ایتراکونازول،

 پوساکونازول 

- - 

 

  ک ی   های جدایه ، گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه   ان ی در م 

  های جدایه   که ی داروها مقاوم بودند، درحال   ۀ و سه نسبت به هم 

هم  به  نسبت  استاندارد  و  حساس  مطالعه   ی داروها   ۀ دو  شده 

همچن   ی اب ی ارز  که    ج ی نتا   ن ی شدند؛  داد  از    60نشان  درصد 

و    اشتند شده ند مطالعه   ی به داروها   ی مقاومت   گونه چ ی ه   ها ه ی جدا 

حساس وابسته به دوز را از خود نشان    ا ی حساس    ی الگو   ی همگ 

ا  در  حساس   ن ی دادند.  به    ت ی مطالعه،  وابسته  )حساس  متوسط 

  ده ی و فلوکونازول د   تراکونازول ی ا   ی داروها   ی برا   ژه ی و دوز( به 

 شد. 

توانا لم ی وف ی ب   ل ی تشک   یی توانا  در    لم ی وف ی ب   ل ی تشک   یی : 

نمک    ی ا ی با استفاده از روش اح   گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه 

  1  ۀ گونه که در شکل شمار . همان د ی گرد   ی اب ی ارز   وم ی تترازول 

  ط ی در شرا   گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه   ۀ هم   شود، ی مشاهده م 

  ۀ دادند؛ اما تود   ن را از خود نشا   لم ی وف ی ب   ل ی تشک   یی توانا   ، ی تن برون 

  یۀ جدا   که ی طور است، به   ه ی وابسته به نوع جدا   جادشده ی ا   لم ی وف ی ب 

  ۀ شمار   جدایۀ   و (  1±0/ 064  ی جذب نور   ن ی انگ ی سه )م   ۀ شمار 

)م  نور   ن ی انگ ی هفت    ۀ تود   ن ی شتر بی (  0/ 932±0/ 072  ی جذب 

تشک   لم ی وف ی ب  و    ل ی را  شش    ۀ شمار   های جدایه دادند  و  چهار 
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نور   ن ی انگ ی )م    و   0/ 528±0/ 037  ب ی ترت به   ی جذب 

خود    لم ی وف ی ب   ل ی تشک   یی توانا   ن کمتری (  0/ 0±561/ 053 از  را 

ا  در  دادند.  توانا   ن ی نشان    ی الگو   ان ی م   ی معنادار   یی مطالعه، 

مشاهده    لم ی وف ی ب   ل ی ها در تشک و قدرت آن   هها ی مقاومت جدا 

. نشد 

 
 گلابراتا  دایکاند هایجدایهتوسط  لمی وف یب  لی تشک .1 شماره  شکل 

و    ی پلانکتون   ی مخمرها   ه ی عل   ی ضدقارچ   ت ی فعال 

) ی لم ی وف ی ب  رشد  از  ممانعت  غلظت  حداقل   :MIC  ،)  حداقل

  ی ها سلول   ۀ ( و حداقل غلظت مهارکنند MFCغلظت کشنده ) 

ترک SMIC)   ی لم ی وف ی ب    های جدایه   ه ی آنتول عل   ی مونوترپن   ب ی ( 

همان د ی گرد   ی اب ی ارز   گلابراتا   دا ی کاند  جدول  .  در  که  گونه 

است، حداقل غلظت ممانعت از رشد   شده داده نشان  2  ۀ شمار 

  312/ 5– 1250  ن ی ب   گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه   ان ی آنتول در م 

م   کروگرم می  سو   ر ی متغ   تر ی ل ی ل ی در  از  غلظت    ، یی بود.  حداقل 

ن   ۀ کشند  م   کروگرم می   1250– 2500  ن ی ب   ز ی آنتول    تر ی ل ی ل ی در 

)م   ر ی متغ  م   کروگرم ی م   2125  ن ی انگ ی بود  م تر ی ل ی ل ی در    ن ی انگ ی (. 

( آنتول  SMIC)   ی لم ی وف ی ب   ی ها سلول   ۀ غلظت مهارکنند   داقل ح 

در    کروگرم ی م   2750معادل    گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه   ه ی عل 

  تر ی ل ی ل ی در م   کروگرم ی م   5000و    1250  ن ی ب   ۀ و در دامن   تر ی ل ی ل ی م 

. ( 2  ۀ محاسبه شد )جدول شمار 

 گلابراتا  دایکاند یلمی وف یو ب  یپلانکتون  ی آنتول در سلولها ۀ رشد و حداقل غلظت کشند ۀ حداقل غلظت مهارکنند .2 شماره  جدول

 های جدایه

 کاندیدا گلابراتا

 آنتول

 تر یلی لیم در میکروگرم
SMICc MFCb MICa 

1 کاندیدا گلابراتا  1250 2500 625 

2 کاندیدا گلابراتا  2500 2500 625 

3 کاندیدا گلابراتا  5000 2500 625 

4 کاندیدا گلابراتا  2500 2500 1250 

5 کاندیدا گلابراتا  5000 2500 1250 

6 کاندیدا گلابراتا  1250 1250 625 

7 کاندیدا گلابراتا  5000 2500 1250 

8 کاندیدا گلابراتا  1250 1250 5/312  
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9کاندیدا گلابراتا  2500 2500 1250 

ATCC 1250 1250 625 

. حداقل غلظت  c ک؛ی پلانکتون یهاسلول  یآنتول رو  ۀ. حداقل غلظت کشندb ک؛یپلانکتون  ی هاسلول  یحداقل غلظت ممانعت از رشد آنتول رو  

(MTT Reduction assay قیاز طر یابی)ارز یلم یوف یب  یهاممانعت از رشد آنتول بر سلول 

آبگر  بر  آنتول    دا ی کاند   های جدایه   ی سطح   ی ز ی اثر 
  ی سطح   ی ت ی س ی دروفوب ی با آنتول: درصد ه   مارشده ی ت   ی گلابراتا 

در مواجهه با آنتول با استفاده از    گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه 

چسبندگ  ه   ی روش  محاسبه    ها دروکربن ی به  هگزادکان(  )ان 

  3  ۀ و جدول شمار   2  ۀ گونه که در شکل شمار . همان د ی گرد 

م داده   شان ن  است،    ی سطح   ی ت ی س ی دروفوب ی ه   ن ی انگ ی شده 

  درصد   49/ 11±13/ 96معادل    گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه 

ه   ن ی انگ ی )م   د گردی   محاسبه  گروه    ی ت ی س ی دروفوب ی درصد  در 

  ب ترتی به   درصد   69/ 81±2/ 07  و   29/ 96±2/ 5  ر ی کنترل(. مقاد 

ب   ن ی کمتر  گروه    ی سطح   ی ت ی س ی دروفوب ی ه   زان ی م   ن ی شتر ی و  در 

. د کنترل بودن 

 
 با گروه کنترل  سهیدر مقا گلابراتا دایکاند یها سلول  یسطح یزیآنتول بر درصد آبگر subMIC  یاثر غلظتها .2 شماره  شکل 

 با گروه کنترل سهیآنتول در مقا subMIC یبا غلظتها مار یدر ت گلابراتا دایکاند یهاسلول  ی سطح یزی درصد آبگر نیانگیم .3 شماره  جدول

 های جدایه

 کاندیدا گلابراتا

 انحراف معیار ± یزیگرآب 

  آنتول

MIC/2 MIC/4 MIC/8 کنترل 

 90/37± 54/2 72/35± 88/1 82/20± 44/1 27/17± 71/1 1 کاندیدا گلابراتا

 54/58± 04/3 56/54± 3/2 89/34± 3/4 73/30± 6/2 2 کاندیدا گلابراتا

 81/69± 07/2 70/68± 61/0 83/40± 58/1 34/37± 01/4 3 گلابراتاکاندیدا 

 96/29± 5/2 54/28± 73/0 62/21± 56/1 3/19± 5/2 4 کاندیدا گلابراتا

 34/41± 15/3 80/39± 56/0 95/24± 71/3 04/20± 55/1 5 کاندیدا گلابراتا

 13/34± 24/4 64/32± 81/2 73/25± 65/2 12/21± 59/2 6 کاندیدا گلابراتا

 04/50± 21/1 16/47± 72/1 38/30± 90/1 77/25± 86/3 7 کاندیدا گلابراتا

 06/44± 93/3 34/40± 2 65/24± 06/3 45/21± 52/3 8 کاندیدا گلابراتا
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 03/57± 64/5 78/56± 58/0 35/30± 01/0 48/23± 12/3 9 کاندیدا گلابراتا

ATCC 18/2 ±8/30 13/1 ±87/35 46/0 ±66/67 55/2 ±31/68 

 11/49±96/13 19/47±22/14 01/29±61/6 73/24±37/6 میانگین

 

در معرض    ک ی پلانکتون   ی ها سلول   ی ر ی پس از قرارگ 

م   MIC/4و    MIC/2ی غلظتها    زان ی م   ن ی انگ ی آنتول، 

با    سه ی شده در مقا مطالعه   های جدایه در    ی سطح   ی ت ی س ی دروفوب ی ه 

معنادار  شکل  به  کنترل،  (،  P<0.05)   افت ی کاهش    ی گروه 

  مارشده ی در گروه ت   ی سطح   ی ت ی س ی دروفوب ی درصد ه   که ی طور به 

با    مارشده تی   گروه   در   و   24/ 73±6/ 37  معادل آنتول     MIC/2با  

MIC/4     ی شد. تفاوت معنادار   ن تعیی   29/ 1±6/ 61آنتول معادل  

آنتول     MIC/8با غلظت    مارشده ی گروه کنترل و گروه ت   ان ی م 

 . د ی مشاهده نگرد 

  دا ی کاند   های جدایه   یی آنتول بر ارگوسترول غشا   اثر 
اثر غلظتها   مارشده ی ت   ی گلابراتا  بر    ی با آنتول:  مختلف آنتول 

غشا  روش    گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه   یی ارگوسترول  با 

HPLC  در   گرم ی ل ی شد. غلظت ارگوسترول بر اساس م  ی اب ی ارز

تود  ز   ی مخمر   ۀ گرم  سطح  اساس  به    ک ی پ   ر ی بر  مربوط 

. ( 3  ۀ )شکل شمار   د ی ارگوسترول محاسبه گرد   رام کروماتوگ 

 
مختلف   یهابا غلظت ماری تحت ت  یگلابراتا دایکاند یهاشده از سلول مربوط به ارگوسترول استخراج HPLC یها روماتوگرام .3 شماره  شکل 

   . آنتول 

هم  در  تغ   sub MIC  ی غلظتها   ۀ آنتول  در    ر یی باعث 

  دا ی کاند   های جدایه   ی سلول   ی غشا   ی ارگوسترول   زان ی م 
گرد مطالعه   ی گلابراتا  نتا د ی شده  کاهش    ج ی .  که  داد  نشان 

وابسته به دوز دارد.    یی آنتول الگو   ۀ دربار   یی ارگوسترول غشا 

افزا  با  م   ش ی درواقع،  آنتول،  غشا   زان ی غلظت    یی ارگوسترول 

  دا ی کاند . در ارتباط با  دهد ی را از خود نشان م   ی شتر ی کاهش ب 

  0/ 125و    0/ 25،  0/ 5  ی ، آنتول در غلظتها ATCC  ی گلابراتا 

م   کروگرم ی م  مقا   تر ی ل ی ل ی در  به   سه ی در  کنترل،  گروه    ب ی ترت با 

ارگوسترول    ی درصد   23/ 35و    46/ 46،  73/ 92باعث کاهش  

شمار   یی غشا  )جدول  هم 4  ۀ شد  در  آنتول    ی غلظتها   ۀ (. 

باعث کاهش معنادار و وابسته به دوز ارگوسترول    شده مطالعه 

 . ( 4  ۀ )شکل شمار   د ی گرد   یی غشا 

با گروه   سهیآنتول در مقا  subMIC  یبا غلظتها ماریدر ت گلابراتا دا یکاند یهادر گرم) سلول  گرمیل یغلظت ارگوسترول )م نیانگیم .4 شماره  جدول

 کنترل

 انحراف معیار ± )گرم در گرممیلی غلظت ارگوسترول ) های جدایه

Minutes
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 کنترل آنتول کاندیدا گلابراتا
MIC/2 MIC/4 MIC/8 

 392/0± 011/0 216/0± 018/0 127/0± 032/0 020/0± 076/0 1 کاندیدا گلابراتا

 434/0± 012/0 219/0± 011/0 124/0± 008/0 074/0± 024/0 2 گلابراتاکاندیدا 

 447/0± 026/0 302/0± 017/0 208/0± 018/0 101/0± 016/0 3 کاندیدا گلابراتا

 461/0± 016/0 253/0± 016/0 131/0± 019/0 089/0± 032/0 4 کاندیدا گلابراتا

 418/0± 019/0 271/0± 013/0 125/0± 020/0 099/0± 021/0 5 کاندیدا گلابراتا

 434/0± 017/0 327/0± 010/0 218/0± 010/0 086/0± 033/0 6 کاندیدا گلابراتا

 421/0± 019/0 278/0± 006/0 220/0± 031/0 121/0± 027/0 7 کاندیدا گلابراتا

 414/0± 025/0 282/0± 008/0 146/0± 020/0 104/0± 023/0 8 کاندیدا گلابراتا

 418/0± 010/0 260/0± 007/0 121/0± 015/0 079/0± 017/0 9 کاندیدا گلابراتا

ATCC 020/0 ±114/0 020/0 ±234/0 017/0 ±335/0 028/0 ±437/0 

 

 
 . با گروه کنترل  سهیدر مقا گلابراتا دایکاند ی هاسلول  ییآنتول بر ارگوسترول غشا subMIC  یاثر غلظتها .4 شماره  شکل 

گونه  : همان ی لم ی وف ی ب   ی تودهها   ی ک ی متابول   ت ی اثر آنتول بر فعال 

  ی متوال   ی شده است، اثر غلظتها نشان داده   5  ۀ که در شکل شمار 

  ل ی در حال تشک   ی لم ی وف ی ب   ی تودهها   ی ک ی متابول   ت ی آنتول بر فعال 

نشان دادند که آنتول با    ج ی . نتا د ی گرد   ی اب ی ارز   گلابراتا   دا ی کاند 

  گلابراتا   دا ی کاند   ی لمها ی وف ی ب   ل ی وابسته به دوز روند تشک   یی الگو 

آنتول،    تر ی ل ی ل ی در م   کروگرم ی م   2500. در غلظت  کند ی را مهار م 

  دا ی کاند   ی ها لم ی وف ی ب   ی ر ی در شکلگ   ی درصد   50از    ش ی کاهش ب 
. شود ی م   ده ی درصد( د   53/ 7)   گلابراتا 
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a 

 
b 

مختلف آنتول. خط   یدر سه بار تکرار مجزا و در حضور غلظتها   گلابراتا  دا یکاند هایجدایهتوسط  لم یوف یب  ل یدرصد تشک نیانگی. م .5 شماره  شکل 

  یکی متابول تی. فعالbاست؛   گلابراتا  دا یکاند ی لمهایوف یب  یریوابسته به دوز اثر آنتول بر شکلگ  یالگو  ۀ دهند ( به رنگ قرمز نشانTrend lineروند )

 مختلف آنتول یدر حضور غلظتها گلابراتا دایکاند ۀساعت 24 ی لمهایوف یب

ا  ب   ن ی در  در  استفاده   ن ی شتر ی مطالعه،  از  غلظت  شده 

 ( م   کروگرم ی م   40000آنتول  ه تر ی ل ی ل ی در    ت ی فعال   گونه چ ی (، 

تودهها   ی ک ی متابول  به    گلابراتا   دا ی کاند   ی لم ی وف ی ب   ی مربوط 

ا   ی اب ی رد قابل  در  آنتول  و  کامل    ن ی نبود  مهار  باعث  غلظت 

  لم ی وف ی ب   ی ر ی مهار شکلگ   زان ی شد )م   گلابراتا   دا ی کاند   ی لمها ی وف ی ب 

غلظت   م   کروگرم ی م   40000در  معادل    تر ی ل ی ل ی در    100آنتول 

 . ( د ی درصد محاسبه گرد 

 گیرینتیجه  وحث ب

به   کنس ی آلب   دا ی کاند مخمر   شا اغلب    ن ی تر ع ی عنوان 

کاند  و ح   س ی از ی د ی علت  انسان  است،  شناخته   وانات ی در  شده 

  ر ی غ   های سویه از    ی ناش   ی ها هرچند در سراسر جهان، عفونت 

به گلابراتا   دا ی کاند مانند    ی کنس ی آلب  استفاد   ژه ی و ،  دنبال    ۀ به 

است   ش ی در حال افزا  ی ضدقارچ  ی از داروها  کننده ی ر ی شگ ی پ 

ا  به  اکتساب   جاد ی که  ا   ی مقاومت  م   ن ی به  منجر  .  شود ی داروها 
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هردو    ی رو   لم ی وف ی ب   ل ی و تشک   دن ی چسب   یی توانا   گلابراتا   دا ی کاند 

بافت   رزنده، ی سطح زنده و غ    ی ها و دستگاه   زبان ی م   ی ها مانند 

)   ی مپلنت ی ا   ی پزشک  دارد  ازا 19را    دا ی کاند امروزه    رو، ن ی (؛ 
مهم   ی ک ی عنوان  به   گلابراتا    ی ها عفونت   وامل ع   ن ی تر از 

  ی ها عفونت   وع ی . ش شود ی شناخته م   ی کنس ی آلب   ر ی غ   یی دا ی کاند 

است و با    ش ی قارچ امروزه رو به افزا   ن ی با ا   ی و تناسل   ی ادرار 

ها، کنترل  به آزول  گلابراتا  دا ی کاند   ی توجه به مقاومت اکتساب 

معضلات    ن ی تر از مهم   ی ک ی عنوان  از آن به   ی ناش   ی ها عفونت 

بنابرا   یی دا ی کاند   ی ها در عفونت   ی درمان  در    ن، ی مطرح است؛ 

  گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه   ت ی حساس   ی مطالعه، ابتدا الگو   ن ی ا 

  جاد ی ها در ا آن   یی توانا   ن ی و همچن   ج ی را   ی ضدقارچ   ی به داروها 

اثر   ی از آن، به بررس و پس  د ی گرد  ی اب ی ارز  ی لم ی وف ی ب  ی ها توده 

حساس  بر  و    ک ی پلانکتون   ی ها سلول   ی ضدقارچ   ت ی آنتول 

تغ   ی سطح   ی ز ی آبگر   ، ی لم ی وف ی ب  غشا   ر یی و  ارگوسترول    یی در 

 پرداخته شد. 

متوسط )حساس وابسته    ت ی حاضر، حساس   ۀ در مطالع   

  ژه ی و ، به گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه درصد از    40به دوز( در  

با   افته ی   ن ی شد. ا  ده ی د  تراکونازول ی در ارتباط با فلوکونازول و ا 

(.  20،  21مطابقت دارد )   نه ی زم   ن ی در ا   ن ی ش ی پ   ۀ شد مطالعات انجام 

ا   ی ها پژوهش  در    ی ن ی بال   های جدایه   ت ی حساس   ران ی مختلف 

را مطالعه کردند و بسته    ی ضدقارچ   ی نسبت به داروها   دا ی کاند 

  ی ها مقاومت گونه   زان ی م   ، ی ن ی بال   ی ر ی و درگ   ی به محل جداساز 

کاند  فلوکونازول    دا ی مختلف  به  درصد    40تا    0نسبت 

) گزارش  است  پ 21شده  مطالعات  با  همسو  ا   ن، ی ش ی (.    ن ی در 

  30نمونه )   3  ، ی درار ا   ی گلابراتا   دا ی کاند نمونه    10مطالعه، از  

 ها( نسبت به فلوکونازول مقاوم بودند. درصد نمونه 

  دا ی کاند   های جدایه توسط    لم ی وف ی ب   ل ی تشک   یی توانا   
ارز   گلابراتا  مختلف  مطالعات  است،    ده ی گرد   ی اب ی در 

مطالع   که ی طور به  )   ن ی ج   ۀ در  همکاران  با  22و  ارتباط  در   ،)

  ی ادرار   های جدایه   ت ی حساس   ن ی و همچن   لم ی وف ی ب   ل ی تشک   یی توانا 

  ۀ مشخص شد که هم   ی ضدقارچ   ی نسبت به داروها   دا ی کاند 

  یی توانا   ، ی برونتن   ط ی در شرا   گلابراتا   دا ی کاند   ی ادرار   ی ها نمونه 

ا   لم ی وف ی ب   ل ی تشک  دارند.  که    ن ی را  داشتند  اظهار  پژوهشگران 

مح   گلابراتا   دا ی کاند   ی ادرار   ی ها نمونه    RPMI1640  ط ی در 

به    ی شتر ی ب   یی توانا  نسبت    ل ی تشک   ی برا   کنس ی آلب   دا ی کاند را 

م   لم ی وف ی ب  نشان  خود  مح   دهند؛ ی از  در    ۀ شد ی ساز ه ی شب   ط ی اما 

  های جدایه همانند    لم ی وف ی ب   ی ر ی گ ها در شکل آن   یی ادرار، توانا 

گزارش کردند    ز ی ن   گر ی است. پژوهشگران د   کنس ی آلب   دا ی کاند 

  ، کنس ی آلب   دا ی کاند مانند    گلابراتا   دا ی کاند   های جدایه   ۀ که هم 

ما منطبق است؛ اما   ج ی را دارند که بر نتا   لم ی وف ی ب   ل ی تشک   یی توانا 

تشک  علت  ها   ل ی به  ،  گلابراتا   دا ی کاند در    ی ق ی حق   ف ی نشدن 

از    ی ا کماکان در هاله   ی لم ی وف ی ب   ۀ تود   ی استحکام و بقا سازوکار  

  کس ی ماتر   ی ها درات ی که کربوه   شود ی ابهام قرار دارد. تصور م 

سلول  استحکام    3و    1بتا    ژه ی و به   ی خارج  و  بقا  در  گلوکان، 

 (. 23کنند )   فا ی را ا   ی نقش اصل   گلابراتا   دا ی کاند   ی لمها ی وف ی ب 

  دا ی کاند  ی لمها ی وف ی مطالعات مختلف نشان دادند که ب   
نسبت به    ، ی وان ی ح   ی ها نمونه   ی و حت   ی برونتن   ط ی در شرا   گلابراتا 

اما    دهند؛ ی مقاومت نشان م   نها ی پل   ی گروه آزول و حت   ی داروها 

  کن شه ی (. ر 23همچنان حساس هستند )   نها ی نوکاند ی نسبت به اک 

به    ی اکتساب   ا ی   ی به علت تحمل ذات   دا ی کاند   ی لمها ی وف ی کردن ب 

مقاومت به آزولها    قت، ی دشوار است. در حق   ار ی ها، بس ضدقارچ 

م  ، در حال  گلابراتا   دا ی کاند   ژه ی و به   دا ی کاند   ی ها گونه   ان ی در 

  رو، ن ی است؛ ازا   ی ن ی بال   ی ها چالش   ن ی تر از بزرگ   ی ک ی حاضر  

ترک   ی درمان   ی راهکارها   افتن ی    ی فراوان   ت ی اهم   ی ع ی طب   بات ی با 

 دارد. 

   (   ک ی بنزن(  - ل ی ن ی زوپروپ ی ا - 4- ی متوکس - 1آنتول 

که    ی اه ی گ   د ی پروپانوئ   ل ی فن  اجزا   ی ک ی است    ی اصل   ی از 

آن   ی اه ی گ   ی ها ه ی عطرما  باد   انه ی راز   سون، ی مانند  را    ی روم   ان ی و 

داده دهد ی م   ل ی تشک  نشان  مطالعات  آثار  .  آنتول  که  اند 

نشان م   ی فراوان   ی و ضدقارچ   یی ا ی ضدباکتر  از خود    دهد ی را 

  سون ی آن   یۀ عصاره و عطرما   ی آثار ضدقارچ   ، ی مطالعها (. در  13) 

برابر   و    7در  نتا   ی اب ی ارز   ت ی درماتوف   4مخمر    ت ی فعال   ج ی شد. 

برابر    ی قو   ی ضدقارچ    کروسپوروم ی م و    گلابراتا   دا ی کاند در 
  MFCو    MIC  ن ی انگ ی حاضر، م   ۀ را نشان داد. در مطالع   س ی کن 

به مطالعه   های جدایه   ه ی آنتول عل    2125و    843/ 75  ب ی ترت شده 

م   کروگرم ی م  گرد   تر ی ل ی ل ی در  فوج د ی محاسبه  همکاران    تا ی .  و 

سال  24)  در  بررس 2007(  به  س   ی ،  با    ی ست ی نرژ ی اثر  آنتول 

عل  قارچ   ی ها گونه   ه ی دودکانول  نشان    ی مختلف  و  پرداختند 
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ممانعت  غلظت  حداقل  که  عل   ۀ کنند دادند    دا ی کاند   ه ی آنتول 
  200و    400  ب ی ترت به   ه ی س ی سرو   سس ی ساکاروما و    کنس ی آلب 

پژوهشگران نشان دادند که    ن ی است. ا   تر ی ل ی ل ی در م   کروگرم ی م 

ترک  در  م   ب ی آنتول  دودکانول  رشد    یی توانا   تواند ی با  مهار 

ارتقا دهد. محمدزاده    ی قارچکش   ت ی دودکانول را به قابل   ی قارچ 

 ( ن 25و همکاران  بررس 2020در سال    ز ی (  به  بر    ی ،  آنتول  اثر 

  دا ی کاند / وس اورئ   لوکوکوس ی استاف   ۀ دوگان   ی لمها ی وف ی ب 
ا   کنس ی آلب  آنتول    ن ی پرداختند.  که  دادند  نشان  پژوهشگران 

  ه، ی دوگانه، بسته به نوع جدا   ی لمها ی وف ی ب   ل ی علاوه بر مهار تشک 

باعث مهار    تر ی ل ی ل ی در م   کروگرم ی م   1500تا    750  ی ها در غلظت 

که با    شود ی م   کنس ی آلب   دا ی کاند   ک ی پلانکتون   ی ها رشد سلول 

دار   ن ی ا   ج ی نتا  قرابت  مطالع د مطالعه  در  اثر    ، ی گر ی د   ۀ . 

گونه   ی مهارکنندگ  بر  غلظت    دا ی کاند   ی ها آنتول    620در 

م   کروگرم ی م  )   تر ی ل ی ل ی در  شد  داده  و  26نشان  دابروسکا   .)

 ( سال  27همکاران  در  بررس 2021(  به  بر    ی ،  آنتول  اثر 

  ۀ نشان داد که هم   ج ی پرداختند. نتا   کنس ی آلب   دا ی کاند   های جدایه 

حسا   های جدایه  آنتول  به  غلظت    س مخمر  حداقل  هستند. 

م   گرم ی ل ی م   247تا    61/ 75حدود    ی مهارکنندگ  و    تر ی ل ی ل ی در 

کشندگ  غلظت  در    گرم ی ل ی م   494تا    247حدود    ی حداقل 

مؤثر آنتول در مطالعات    ی ها در غلظت   بود. تفاوت   تر ی ل ی ل ی م 

م  گون   ی ناش   تواند ی مختلف  در  تفاوت    یی دا ی کاند   ۀ از 

ب مطالعه  آنتول  اثر  هرچند  باشد،    دا ی کاند   های جدایه   ر شده 
ا   گلابراتا  بر  علاوه  است.  نشده  گزارش  مخزن    ن، ی تاکنون 

الگو مطالعه   های جدایه  داروها آن   ت ی حساس   ی شده،  با    ی ها 

و    ت ی آزمون حساس   ی رها ی استاندارد، تفاوت در متغ   ی ضدقارچ 

  تواند ی م   ز ی شده از آنتول و درصد خلوص آن ن استفاده   زومر ی ا   ا ی 

 . د باش   رگذار ی امر تأث   ن ی در ا 

  ۀ مرحل  ن ی سطح بسترها اول  ی رو   ی کروب ی م  ی چسبندگ   

  ن ی آن اول   ی ها ی ژگ ی و و   ی است و پوشش سلول   لم ی وف ی ب   ل ی تشک 

  ی ز ی گر است. آب   ط ی و مح   سم ی کروارگان ی م   ان ی تعامل م   ۀ واسط 

  ی راختصاص ی مهم اما غ   ی ژگ ی و  ک ی ( ی ت ی س ی دروفوب ی )ه  ی سطح 

گونه  اتصال  به  که  کاند   ی ها است  سطوح    ی رو   دا ی مختلف 

م   ی مخاط  م   زبان ی بدن  نتا کند ی کمک  با  همسو    ۀ مطالع   ج ی . 

  ی ها سلول   ی سطح   ی ز ی گر شده است که آب حاضر، نشان داده 

تشک   یی دا ی کاند   ی پلانکتون  با  مختلف  منابع  از    ل ی جداشده 

  ۀ (. در مطالع 28دارد )   م ی سطوح ارتباط مستق   ن ی ا   ی رو   لم ی وف ی ب 

و    لم ی وف ی ب   ۀ تود   ان ی م  ی مثبت   ۀ (، رابط 29و همکاران )   اس ی د   لوا ی س 

  دا ی کاند و    گلابراتا   دا ی کاند   های سویه   ی سطح   ی ز ی گر ب آ 
گرد   س ی لوز ی پاراپز    ان ی م   ی همبستگ   ن ی همچن   د؛ ی مشخص 

آب   ی ک ی متابول   ت ی فعال  برا   ی سطح   ی ز ی گر و    دا ی کاند   ی تنها 
ترک   افت ی   س ی کال ی تروپ   دا ی کاند و    کنس ی آلب  اثر    بات ی شد. 

مختلف    های جدایه   ی سطح   ی ز ی گر بر آب   ی ع ی طب   ی د ی ترپنوئ 

است. پائولو و    ده ی گرد   ی اب ی مختلف ارز   العات در مط   دا ی کاند 

 ( معنادار 30همکاران  شکل  به  اوژنول  که  دادند  نشان    ی ( 

در    لم ی وف ی ب   ل ی و به دنبال آن، اتصال و تشک   ی سطح   ی ز ی گر آب 

  س ی نس ی ن ی دابل  دا ی کاند و    س ی کال ی تروپ   دا ی کاند  ی دهان   های جدایه 
  ی ز ی گر . کاهش آب دهد ی را کاهش م   ی دز ی مربوط به افراد ا 

ازجمله    دا ی مختلف کاند   ی ها در گونه   لم ی وف ی ب   ل ی و تشک   ی سطح 

ت   گلابراتا   دا ی کاند  غلظت   مار ی در    یۀ عطرما   subMIC  ی ها با 

نشان    ز ی ( ن 31خان و همکاران )   ۀ در مطالع   مول ی از ت   ی غن   اهان ی گ 

 شده است. داده 

ا    م   ن ی در  آنتول  در    ی سطح   ی ز ی آبگر   زان ی مطالعه، 

غلظتها مطالعه   های جدایه  در  در     MIC/4و    MIC/2ی شده 

معنادار   سه ی مقا  شکل  به  را  کنترل  گروه  داد    ی با  کاهش 

 (P<0.05 معنادار تفاوت  گروه    ان ی م   ی (.  و  کنترل  گروه 

غلظت   مارشده ی ت  غلظت    MIC/8با  نشد.  مشاهده    ی ها آنتول 

subMIC   چشمگ به   ده ش استفاده   ی ز ی گر آب   ی ر ی صورت 

  دا ی کاند   های جدایه را در    لم ی وف ی ب   ل ی و به دنبال آن، تشک   ی سطح 
ترک   گلابراتا  آن،  با  همسو  دادند.  آلفا    ی بات ی کاهش  همچون 

ل   زوپولگول، ی توجون، کارون، منتول، ا    ت ی فعال   نالول ی نرول و 

  ۀ مهارکنند   ی کمتر از غلظتها   ار ی بس   یی را در غلظتها   لم ی وف ی ب   ی آنت 

 ( دادند  نشان  سلول 32رشد  و    ی چسبندگ   ز ی گر آب   ی ها (. 

نسبت به    جه، ی دارند و درنت   توز ی در برابر فاگوس   ی شتر ی مقاومت ب 

  ن، ی برخوردارند؛ بنابرا   ی شتر ی دوست از حدت ب آب   ی ها سلول 

  ی ر ی با جلوگ   تواند ی توسط آنتول م   ی سطح   ی ز ی گر کاهش آب 

سطوح    ی و ر   گلابراتا   دا ی کاند   ون ی زاس ی از اتصال و در ادامه، کلن 

  ی ها توده   ل ی از تشک   ی ر ی و جلوگ   سو ک ی از    ی و صناع   ی ست ی ز 

به اختلال در    گر، ی د   ی ها از سو از آن   ی و مقاومت ناش   ی لم ی وف ی ب 
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 منجر شود.   گلابراتا   دا ی کاند   یی زا ی مار ی روند ب 

قارچ    خاص  مهم ارگوسترول  و    ب ی ترک   ن ی تر ها 

غشا   ی استرول  حفظ  قارچ   ی سلول   ی در  مسئول  که  است  ها 

  ی عملکرد   یۀ سلول است. سازوکار اول   ی کپارچگ ی عملکرد و  

  ی قارچ   ی ها گروه آزول از رشد سلول   ی ضدقارچ   ی که داروها 

مس   جاد ی ا   کنند، ی م   ی ر ی جلوگ  در    وسنتز ی ب   ی رها ی اختلال 

  وسنتز ی است که به کاهش ب   یی غشا   ی ا ه استرول   ی سازها ش ی پ 

مطالعه، اثر آنتول    ن ی در ا   ن، ی بنابرا   گردد؛ ی ارگوسترول منجر م 

نشان    ج ی شد. نتا   ی اب ی ارز   HPLCبه روش    یی بر ارگوسترول غشا 

وابسته به    یی با آنتول، الگو   مار ی در ت   یی داد که ارگوسترول غشا 

  ه شده، آنتول ب مطالعه   ی ها غلظت   ۀ در هم   ن ی دوز دارد؛ همچن 

معنادار  م   ی شکل  کاهش  غشا   زان ی باعث    یی ارگوسترول 

( نشان  33ما، سامبر و همکاران )  ۀ مطالع   ج ی . مطابق با نتا د ی گرد 

  ی فراوان در محتوا   ار ی نعناع با کاهش بس   اه ی گ   یۀ دادند که عطرما 

  دا ی کاند و    کنس ی آلب   دا ی کاند   ی ها سلول   ی ارگوسترول 
شکستگ   ، س ی کال ی تروپ  تغ   ی سلول   ی غشا   ی به  در    رات یی و 

و همکاران    زاده ی عل   ن ی همچن   شود؛ ی ها منجر م آن   ی مورفولوژ 

سال  34)  در  بررس 2018(  به  گ   ی ،  مونوترپن    ی اه ی اثر 

مربوط به سنتز    ی ها و ژن   یی کارواکرول بر ارگوسترول غشا 

در   ا   کنس ی آلب   دا ی کاند   های جدایه ارگوسترول    ن ی پرداختند. 

به   اتصال  با  کارواکرول  که  دادند  نشان  پژوهشگران 

کاهش    ی غشا   ترول ارگوس  باعث  در    ی درصد   52قارچ، 

  ERG11و    ERG3  ی ها ژن   ان ی ارگوسترول و کاهش ب   ی محتوا 

مقا  م   سه ی در  کنترل  د گردد ی با  مطالعات  در  اثر    گر، ی . 

ژران   ی اه ی گ   ی د ی ترپنوئ   ی ساختارها    ی زومرها ی ا   ول، ی مانند 

شده است و  نشان داده   یی و اوژنول بر ارگوسترول غشا   ترال ی س 

  ی ک ی اختلال در سنتز و ساختار ارگوسترول   اوان، فر   احتمال به  

(. بر اساس  35است )   بات ی ترک   ن ی ا   ی ضدقارچ   ی از سازوکارها 

اثر آنتول بر ارگوسترول    ی رو   ی مدون   ۀ ما، تاکنون مطالع   ی بررس 

مطالعه    ن ی گزارش نشده است و ا   یی دا ی کاند   ی ها سلول  ی غشا 

غشا   ن ی اول   ی برا  ارگوسترول  بر  آنتول  اثر    ی ها سلول   ی بار 

که    د ی ما مشخص گرد   ۀ را نشان داد. در مطالع   گلابراتا   دا ی کاند 

(  ی سطح   ی ز ی )آبگر   ی سلول   ۀ وار ی د   ات ی خصوص   ی آنتول هم رو 

غشا  بر  هم  تأث   ی ارگوسترول   زان ی م   ر یی )تغ   ی سلول   ی و    ر ی غشا( 

عبارت   گذارد ی م  به  غشا   واره ی د   ، ی و    ی مخمرها   ی سلول   ی و 

 محل هدف آنتول باشد.   تواند ی م   گلابراتا   دا ی کاند 

که    شود ی م   ی ر ی جهگ ی مطالعه نت   ن ی ا   ی ها افته ی با توجه به    

ضدقارچ  اثر  بر  علاوه    دا ی کاند   های جدایه   ه ی عل   ی آنتول 
توانا گلابراتا  آبگر   یی ،    ی ها سلول   ی سطح   ی ز ی کاهش 

ا   یی دا ی کاند  دارد.    ی ز ی گر آب   ی کاهش   ر یی تغ   ت ی خاص   ن ی را 

توانا   ی سطح  کاهش  ا   یی به  و  سلول   ن ی اتصال  سطوح  به  ها 

جلوگ   ۀ ج ی درنت  تشک   ی ر ی آن،  منجر    ی لم ی وف ی ب   ی ها توده   ل ی از 

  ی با الگو   های جدایه   ه ی . با توجه به عملکرد آنتول عل گردد ی م 

  ی ضدقارچ   ی استفاده از آن در کنار داروها   ت، ی متفاوت حساس 

ن  و    ک ی نت ی فارماکوک   ی ها ی بررس   ازمند ی استاندارد 

  ن ی ا   ی ها افته ی است. با توجه به    ی ع ی طب   ۀ ماد   ن ی ا   ک ی نام ی فارماکود 

م به   لعه مطا  کاند   رسد ی نظر  ضد  عملکرد  آنتول    یی دا ی که 

  ن ی است. ا   یی پلاسما   ی و غشا   ی سلول   ۀ وار ی از اثر بر د   ی ب ی ترک 

  شتر ی به مطالعات ب   از ی ادعا ن   ن ی تر شدن ا است که روشن   ی در حال 

 . دارد   نه ی زم   ن ی تر در ا و گسترده 
 

   گزاریسپاس

محترم    سندگان ی نو  کارشناسان  زحمات  از  مقاله 

دانشگاه تهران در    ی دامپزشک   ۀ دانشکد   ی شناس قارچ   شگاه ی آزما 

 . تشکر را دارند   ت ی نها   ی بردار انجام نمونه 

 تعارض منافع 

ه   ن ی ا   دگان سن ی نو  منافع   گونه چ ی مطالعه    ی برا   ی تضاد 

 . ندارد   سندگان ی نو 

   کد اخلاق

اخلاق   ن ی ا   ی برا  شناسه  شماره    ی پژوهش  به 

پژوهش   300511/ 6/ 4 معاونت  دامپزشک   ی در    ی دانشکده 

 . دانشگاه تهران ثبت شده است 

 یمال تی حما

پژوهش   ن ی ا  معاونت  توسط  تهران    ی مطالعه  دانشگاه 

 . شده است   ی مال   ت ی حما 

 سندگانی مشارکت نو

مقاله و جمع    یی نها   د یی در نوشتن و تا   سندگان ی مه نو ه 

  . آن مشارکت داشته اند   ز ی ها و آنال داده   ی آور 
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