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Article type: 

Research article 

Introduction:  Candidiasis is a fungal infection caused by Candida yeasts in 

immunocompromised patients. This study aimed to assess antifungal susceptibility of 

clinical isolates of Candida species to ketoconazole and nystatin by broth 

microdilution. 

Material & Methods:  In this descriptive-analytical study, 377 clinical isolates of 

Candida species were collected from different regions of Iran. The species were 

identified using polymerase chain reaction restriction fragment length polymorphism 

(PCR-RFLP) method. The antifungal susceptibility testing of clinical isolates of 

Candida species to ketoconazole and nystatin was performed using broth 

microdilution according to standard protocol CLSI (M27-A3 and M27-S4). The 

standard strain of Candida parapsilosis was used as the quality of control. The 

minimum inhibitory of concentrations was determined after 24h at 37 ºC. 

Results: Based on molecular identification, Candida albicans 266 (70.7%), C. krusei 

64 (17%), C. parapsilosis 40 (10.7%), and C. tropicalis 6 (1.6%) were identified. The 

MIC90 and MIC50 values of ketoconazole and nystatin for all isolates were 0.063 

µg/ml, 0.031 µg/ml, 2 µg/ml, and 4 µg/ml, respectively. 

Discussion & Conclusion: As evidenced by the results of this study, antifungal 

susceptibility testing along with the identification of fungi at the species level would 

certainly be very useful in selecting primary antifungal agents for treatment, especially 

in invasive fungal infections. According to our findings, ketoconazole was much more 

effective on Candida spp. than nystatin. 

 
Keywords:  Antifungal susceptibility testing, Candida, Molecular identification 

 

 

Article History: 

Received: Dec. 04, 2023 

Revised: Jan. 21, 2024 

Accepted: Jan. 27, 2024 

Published Online: Jun. 22,2024 

* Correspondence to: 

Ayatollah Nasrolahi Omran 

 

Dept of mycology, Tonekabon 

Branch, Islamic Azad 

University, Tonekabon, Iran 

 

Mohammad Taghi Hedatyati 

 

Invasive Fungi Research 

Center, Communicable 

Diseases Institute, School of 

Medicine, Mazandaran 

University of Medical 

Sciences, Sari, Iran 

 

Email: 

ayat51@yahoo.co.in  

hedayatimt@gmail.com  

 How to cite this paper 

Kaveh N, Nasrolahi Omran A, Hedatyati MT, Taghizadeh-Armaki M, Abastabara M, Mahdavi Omran S. Molecular 

epidemiology of Candida species isolated from clinical specimens and evaluation of their antifungal susceptibility testing to 

ketoconazole and nystatin with a review of studies. Journal of Ilam University of Medical Sciences. 2024;32(2): 105-115. 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 s

jim
u.

m
ed

ila
m

.a
c.

ir
 o

n 
20

25
-1

2-
30

 ]
 

                             1 / 11

https://orcid.org/0000-0001-7211-4742
https://orcid.org/0000-0003-3381-0467
https://orcid.org/0000-0001-6415-4648
https://orcid.org/0000-0003-1811-5829
https://orcid.org/orcid-search/search?searchQuery=0000-0002-0016-2849
https://orcid.org/0000-0003-2621-5387
https://sjimu.medilam.ac.ir/article-1-8152-en.html


106 

/
 
م
لا
ی
ا
 
ی
ک
ش
ز
پ
 
م
و
ل
ع
 
ه
ا
گ
ش
ن
ا
د
 
ه
ل
ج
م

 
 
د
ا
د
ر
خ

1
4
0
3

 

  
 

 

 
 

 یابیو ارز ینیبال یهاجداشده از نمونه یدایکاند یهاگونه یمولکول یولوژیدمیاپ

 بر مطالعات یبا مرور نیستاتیو ن کتوکونازول ها نسبت بهآن ییدارو تیحساس

جدا شده از نمونه  دایکاند یگونه ها ییدارو تیحساس یابیو ارز  یمولکول یولوژیدمیاپ

  ینیبال یها

، 4و2 عباس تبار یمهد، 3ی زاده ارمک یتق یمجتب، *4و2 یتیهدا یمحمدتق،  *1 عمران یله نصرالها تیآ، 1 کاوه وشاین

 3 عمران یمهدو دیسع

 

 رانی، تنکابن، ا ی،  واحد تنکابن ، دانشگاه آزاد اسلام ی، دانشکده  علوم پزشک یگروه قارچ شناس 1
 رانیا ،یمازندران، سار یدانشگاه علوم پزشک ر،یواگ یهایماریپژوهشکده ب ،یتهاجم یقارچ ها قاتیمرکز تحق 2
 رانیبابل، بابل، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یو قارچ شناس یگروه انگل شناس 3
 رانیا ،یمازندران، سار یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یگروه قارچ شناس 4

 

 چکیده اطلاعات مقاله
 

 پژوهشینوع مقاله: 

 

 13/09/1402ریافت: تاریخ د

 01/11/1402: ویرایشتاریخ 

 07/11/1402تاریخ پذیرش: 

 02/04/1403تاریخ انتشار: 

 

 

. شودیم جادیا یمنیضعف دستگاه ا طیدر شرا دایکانداز جنس  ییاست که توسط مخمرها یقارچ یعفونت سیازیدیکاند مقدمه:

به روش  نیستاتیلینیکی کاندیدا نسبت به داروهای کتوکونازول و نک یهازولهیمنظور ارزیابی حساسیت دارویی ااین مطالعه به

 .براث میکرودایلوشن انجام شد

با  رانیمختلف ا یجداشده از شهرها یدایکاند ینیبال ۀزولیا 377تعداد  ،یلیتحل-یفیتوص ۀمطالع نیدر ا :هامواد و روش

به روش براث  دایکاند ینیبال ۀزولیا ییدارو تیحساس شی. آزمادیگرد یمولکول ییشناسا PCR-RFLPاستفاده از روش 

 نیستاتیکتوکونازول و ن یداروها ی( برا CLSI M27-S4و M27-A3) CLSIبر اساس دستورالعمل استاندارد  لوشنیکرودایم

استفاده شد. حداقل غلظت   Candida parapsilosisاستاندارد  یهاهیصحت کار از سو یابیارز یصورت گرفت. برا

 نییتع Cº37 یدر دما ونیساعت انکوباس 24( پس از Minimum Inhibitory of Concentration: MICرشد ) یبازدارندگ

 .دیگرد

 17) 64 یکروزئ دایکانددرصد(،  7/70) 266  کنسیآلب دایکاند  یهاگونه ،یمولکول ییبر اساس شناساهای پژوهش: یافته

 50MICو  90MIC زانیشدند. م ییدرصد( شناسا 6/1) 6  سیکالیتروپ دایاندکدرصد( و  7/10) 40 سیلوزیپاراپس دایکانددرصد(، 

 .بود 𝜇g/mL 062/0و  𝜇g/mL 4 ،𝜇g/mL 2 ،𝜇g/mL 031/0 بیترتبه هازولهیا نیا ۀهم یبرا نیستاتیکتوکونازول و ن

سطح گونه قطعاً در انتخاب عوامل قارچ تا  ییهمراه با شناسا ییدارو تیحساس یابیارز شیاستفاده از آزما: یریگجهیبحث و نت

 یمــا، دارو ۀمطالعــ جیخواهد بود. بر اساس نتــا دیمف اریبس ،یتهاجم یقارچ یهادر عفونت ژهیودرمان، به یبرا هیاول یضدقارچ

 .بوده است نیستاتیاز ن مؤثرتر اریبس دایکاند یهازولهیا یکتوکونازول رو

 ییدارو تیحساس ،دایدکان ،یمولکول ییشناسا: های کلیدیواژه

 نویسنده مسئول: 

 عمران یاله نصراله تیآ

، دانشــکده   یگــروه قــارچ شناســ

ــک ــوم پزش ــابن ،  یعل ــد تنک ،  واح

، تنکــابن،  یدانشــگاه آزاد اســلام

 رانیا

 

 یتیهدا یمحمدتق

 یقــــارچ هــــا قــــاتیمرکــــز تحق

ــاجم  یهــایماریپژوهشــکده ب ،یته

 یدانشـــگاه علـــوم پزشـــک ر،یـــواگ

 رانیا ،یمازندران، سار
Email: 

ayat51@yahoo.co.in 
hedayatimt@gmail.com 

 یمولکول یولوژیدمیاپ .عمران سعیدتبار مهدی، مهدوی،عباسیمجتب یزاده ارمک یتق،  یمحمدتق یتیهدا ،اله تیعمران آ ینصراله ،نیوشا کاوه ستناد:ا 

 یولوژیدمیبر مطالعات اپ یبا مرور نیستاتیها نسبت به کتوکونازول و نآن ییدارو تیحساس یابیو ارز ینیبال یهاجداشده از نمونه یدایکاند یهاگونه

 .105-115(: 2)32؛3140 خردادله دانشگاه علوم پزشکی ایلام، . مجینیبال یجدا شده از نمونه ها دایکاند یگونه ها ییدارو تیحساس یابیو ارز  یمولکول

                                           ندگاننویس ©مؤلف حق    علوم پزشکی ایلام                        ناشر: دانشگاه              

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 s

jim
u.

m
ed

ila
m

.a
c.

ir
 o

n 
20

25
-1

2-
30

 ]
 

                             2 / 11

https://orcid.org/0000-0001-7211-4742
https://orcid.org/0000-0003-3381-0467
https://orcid.org/0000-0001-6415-4648
https://orcid.org/0000-0003-1811-5829
https://orcid.org/orcid-search/search?searchQuery=0000-0002-0016-2849
https://orcid.org/0000-0003-2621-5387
https://sjimu.medilam.ac.ir/article-1-8152-en.html


107 
 

پ
ا

ی
م
د

ی
ژ
و
ل
و

ی
 

ل
و
ک
ل
و
م

ی
 

ه
ن
و
گ

ا
ه

ی
 

د
ن
ا
ک

ی
ا
د

ی
 

 
ز
ا
 
ه
د
ش
ا
د
ج

.
.
.
.
.

 

 

 مقدمه

عامل مهم و  یضدقارچ ییدارو تیحساس یالگو

 یهایماریمبتلا به ب مارانیدرمان ب ۀجیدر نت یاکنندهنییتع

از  یناش یهاعفونت وعیش ر،یاخ ۀاست. در چند ده یقارچ

امل انتخاب عو گر،ید یاست. از سو شیدر حال افزا دایکاند

 نیها به چنداز گونه یمناسب به علت مقاومت برخ یضدقارچ

 یها(. گونه1، 2محدودشده است ) اریضدقارچ، بس ملعا

 یدمیتا کاند یسطح یهاباعث عفونت توانندیم دایکاند

 یاز عوامل اصل نیقارچ همچن نیشوند. ا یزندگ ۀدکنندیتهد

است.  یمنیا ستمیدر افراد با نقص س یمارستانیب یهاعفونت

است؛ اما  سیازیدیعفونت کاند یعامل اصل کنسیآلب دایکاند

است  شیدر حال افزا دایکاند کنسیآلب ریغ یهاانتشار گونه

 ژهیوبه مارانیعفونت در ب جادیها باعث اگونه نی(. ا3، 4)

مختلف  یها. روششوندیم یانهیمز یهایماریبه ب انیمبتلا

کشت و  ،ییبیوشیمیا یهاشامل روش هادایکاند ییدر شناسا

 یهاروشاخیر،  یهااست. در سال یمولکول یهاروش

به علت داشتن سرعت و دقت بیشتر در تشخیص  یمولکول

ها را روش نای از استفاده و شده ترمتداول هادایکاند

 یعوامل ضدقارچ یهاتیکرده است. فعال ریناپذاجتناب

 نیاز ا یناش یهاکنترل عفونت یبرا یمهم یدرمان یهانهیگز

 یهایماریو ب یمنیا تیمخمرها هستند. درمان مناسب به وضع

 یو الگو ریدرگ یدایکاندخاص  یهاگونه ماران،یب یانهیزم

 ۀ(. مؤسس5دارد ) یبستگ یآن به عوامل ضدقارچ تیحساس

( نقاط شکست CLSI) یشگاهیزماو آ ینیبال یاستانداردها

(breakpointsبال )از  یبرخ یرا برا دایکاند یهاگونه ۀژیو ینی

 نهاینوکاندیو اک انهایها، پلمانند آزول یعوامل ضدقارچ

از  شدهفیتعر اریمع نیکرده است. استفاده از چن فیتوص

 ینسب به داروها دایکاند یهاگونه تیحساس ریتأث یالگوها

منجر  مارانیبهتر ب یدرمان تیریبه مد ضدقارچ مختلف،

 یآزول خـوراک نی. داروی کتوکونـازول هـم نخسـتگرددیم

. ازجمله عـوارض ددار کیستمیبـود کـه کمتـر کـاربرد س

 یتهـوع، خـارش، راش پوست ،یدارو مشـکلات گوارشـ ـنیا

از کشورها و  ریاخ یهااست. گزارش یکوماستیو ژن

و  هاکانسیرآلبیغ انیاند که مشان دادهمختلف ن یهامارستانیب

(. نیستاتین 6، 7مقاومت به آزول ارتباط وجود دارد ) زانیم

استرپتومایسس بار از  ینیک داروی ضـدقارچی است کـه اول
صورت پماد جلدی و وفور بهآمده است و بهدستبه نورسئی

. این دارو فونژیسید است و به گرددییا خـوراکی مصرف م

غشا )استرول(، بر روی  یهاوستن بـه استرولعلت پی

 انیپل کیوتیبی. این آنتگذاردیغشای قارچ اثر م یرینفوذپذ

قارچی  یهادر برابـر پاتوژن لابا یسبب فعالیت ضدقارچبه

صورت گسـترده در کاندیـدیازیس اسـتفاده نظیر کاندیدا، به

یــر بــه اخ یها. البته افزایش اسـتفاده از آن در سالشودیم

منجر دارو شده است؛  نیافــزایش چشــمگیر مقاومت به ا

و توجه  دایکاند یهاگونه قیزودهنگام و دق ییشناسا ن،یبنابرا

 یهاراهبرد جادیا یها براآن یضدقارچ تیحساس یالگوهابه 

 اریبس سیازیدیو درمان کاند یریشگیکنترل، پ یمناسب برا

 هایعفونت درمـان ملعا ترینرایج نیستاتیمهم است. ن

کاندیـدا  ۀلیوسبه جادشدهیا یقارچ تینیو واژ یقارچی دهان

 روایـن دا زشده،یتجو یهااست. بسته به غلظت کـنسیآلب

قارچ را  یهم خواص کشندگی و هم مهارکنندگ تواندیم

مطالعات  ۀدربار یانهینبودِ اطلاعات زم لیداشـته باشد. به دل

و نبودِ  دیجد اریبس هایآزول در ارتباط با یشگاهیآزما

 با ارتباط در هابا مقاومت به آزول سهیدر مقا یاطلاعات کمتر

 یبر رو نیستاتیکار با ن ها،مقاوم به آزول ییدایکاند هایگونه

عامل  کیعنوان به قیتحق نیدر ا شدهیآورجمع یهانمونه

بخش  نیاز ا یگزارش مناسب یۀسنجش انجام گرفت تا ته

 کنسیآلب دایکاند یهانمونه ،ییهمچنین از سو رد؛یگصورت 

نسبت به داروهای کتوکونازول و نیستاتین از حساسیت خوبی 

مناسبی  تیداروها ظاهراً حساس گریکه دبرخوردارند، درحالی

مختلف  یهایبررس یهابه گزارش تی(. با عنا8، 9ندارند )

 ۀ، دربار1 ۀشده در اطلاعات جدول شمارگرفته و ارائهانجام

مختلف و  یاز شهرها ییدایکاند یهانمونه یجداساز جینتا

 یولوژیدمیاطلاعات اپ توانیها، مآن ییدارو تیحساس

 یبهداشت مداراناستیس اریدر اخت یریشگیپ یبرا یمناسب

انجام  تریمناسب یریشگیمناطق مختلف قرار داد تا اقدامات پ

 یمولکول ییامطالعه با هدف شناس نیا رو،نیازا رد؛یگ

مختلف  ینیبال یهاجداشده از نمونه یدایکاند یهاگونه
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 تیحساس یابیو ارز رانیاز نقاط مختلف ا شدهیآورجمع

انجام  نیستاتیکتوکونازول و ن یبه دو دارو سبتها نآن ییدارو

.شد

 رانیدر ا ینیبال یهاجداشده از نمونه یدایکاندگونه از  481منابع   .1 شماره جدول

نمونه نوع عفونت منابع خصوصیت  درصد برحسب نمونه تعداد   

بال هاینمونه (2/83) 400 کلنیزاسیون   

(2/6) 30 کلنیزاسیون خلط  

ناخن هایپوسته (2/6) 30 انیکومایکوزیس   

(4/0) 2 کاندیدیمی خون  

ران کشالۀ کاندیدیوزیس پوست  2 (4/0)  

دهانی برفک دهان  2 (4/0)  

نخاعی مغزی مایع مغزی اعصاب دستگاه عفونت   1 (2/0)  

(1/2) 10 کلنیزاسیون ادرار  

واژینال کاندیدیوزیس واژن  4 (8/0)  

(100) 481  کل  

 

 هامواد و روش
 یآمار ۀحاضر، جامع ۀ: در مطالعهازولهیا یآورجمع

 ینیبال یهاجداشده از نمونه یدایکاند ۀزولیا 377تعداد 

در دانشگاه علوم است که  رانیگوناگون از نقاط مختلف ا

آن انجام  یعمل یو کارها یآورمازندران جمع یپزشک

مازندران  یدانشگاه علوم پزشک ی. با توجه به همکاردیگرد

 یهانمونه ۀهم ق،یتحق نیا یهانهیهز شتریب نیأمدر ت

 نیشدند که نظر به چند یمولکول ییشناسا شدهیآورجمع

 یگزارش بخش ،ییدارو شیدر انجام آزما ژهیوبه ،یکار عمل

است. اطلاعات  دهیمقاله ارائه گرد نیاز انجام پژوهش در ا

.ذکرشده است 2 ۀدر جدول شمار مارانیب کیدموگراف

و کتوکونازول در مطالعات  نیستاتین ینسبت به دو دارو دایکاند ینیبال یهازولهیا تیحساس یهاشیآزما جیاز نتا یخلاصها  .2 شماره جدول

 ریاخ یسالها در رانیمختلف از ا

یداکاند یهاتعداد گونه یقارچ یداروها   MIC 

rang(μg/ml) 
MIC 50 

(μg/ml) 

MIC 90 

(μg/ml) GM 
P-

value 

(266) یکنسآلب یداکاند  
031/0 – 16 کتوکونازول  031/0  031/0  036/0  

>  05/0  

 

یستاتینن  8 – 5/0  2 4 03/2  

(64) یکروز یداکاند  
031/0 – 2 کتوکونازول  031/0  251/0  046/0  

یستاتینن  16 - 1  2 4 06/2  

(40) پارپسیلوزیس یداکاند  
031/0 – 063/0 کتوکونازول  031/0  031/0  033/0  

یستاتینن  4 – 5/0  2 2 56/1  

(6) سیکالیتروپ یداکاند  
031/0 – 031/0 کتوکونازول  031/0  031/0  031/0  

یستاتینن  2 - 1  2 2 78/1  

 یداکاند هاییزولهکل ا

(377)  

16/0-031 کتوکونازول  031/0  063/0  037/0  

یستاتینن  5-16/0  2 4 98/1  
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سابورو  طیاز مح هیکشت اول ی: برایپیفنوت ییشناسا

)مرک، آلمان( استفاده  کلیکارامفن یدکستروز آگار حاو

کروم  طیمح یبر رو دایکاند یهاگونه یۀاول ییشد. شناسا

رفت. پس از رشد آگار )کروم آگار، فرانسه( صورت گ

مقدار  ل،یبا استفاده از لوپ استر ،یمخمر یهایکلون

 یهاشد و به لولهبرداشت  یمخمر یناز کلو یمشخص

منتقل و تا موقع لازم در  لیآب مقطر استر یاپندورف حاو

 (.8، 9) دیگرد ینگهدار -80 زیفر

 polymerase chainبا روش  یمولکول ییشناسا

reaction-restriction fragment length polymorphism 

(PCR-RFLP)استخراج  ی: براDNA از  یمخمر یهازولهیا

 نیاستفاده شد. در ا یاشهیکلروفورم و پرل ش-روش فنل

از  دایکاند یهاگونه یمولکول ییشناسا یمطالعه، برا

 (TCCGTAGGTGAACCTGCGG-`3-ʹ5) یمرهایپرا

ITS1  و(5ʹ-TCCTCCGCTTATTGATAT-`3) ITS4 

 کیدر  PCR. دیاستفاده گرد نیشیاررفته در مطالعات پکبه

 DNAاز  µl 2صورت گرفت که شامل  µl 50 ییحجم نها

درصد،  50 سرولیاز گل buffer PCR ،µl 5×10از  µl 5الگو، 

µl 1 فسفات ) یتر دینوکلئوز یداکسmM 5 محصول ،

، µM 25)با غلظت  مریاز هر پرا BIRON ،)µl 5/0 شرکت

 polymerase DNAاز  µl 4/0( و رانیا ناکلون،یشرکت س

Taq (U 250 محصول ،Roche بود. واکنش )PCR  در

. دی( انجام گردBioRADمدل ) کلریدستگاه ترموسا

به  0C 94ییابتدا ۀشرح بود: دناتور نیبد ییگرما یهاکلیس

: شدیدنبال م ریصورت زبه کلیس 36که با  قهیدق 5مدت 

 1به مدت  0C 52اتصال  ،قهیدق 1به مدت  0C 94دناتوره: 

 ریتکث ۀمرحل کیو  قه؛یدق 1به مدت  0C 72 ریو تکث قهیدق

 µl 5طور خلاصه، (. به22) قهیدق 5به مدت  0C 72 ییانتها

و  میبافر آنز I MSP ،µl 5/1 میآنز µl 5/0با  PCRمحصول 

µl 8 یهاوبیکروتیدر م طرآب مق µl 200  مخلوط و به مدت

 یرو PCRقرار داده شد. محصول  0C 37 یدر دما قهیدق 10

درصد الکتروفورز  2ژل  یرو RFLPدرصد و محصول  1ژل 

با  د،یبروما ومیدیبا محلول ات یزیآمها پس از رنگ. ژلدیگرد

با  زولهیتوسط ا جادشدهیا یژل داک مشاهده شد. باندها

 (.10، 11) دندیگونه گرد نییو تع سهیمقا رداستاندا

نسبت به کتوکونازول و  ییدارو تیحساس یابیارز

با توجه به دستورالعمل  ییدارو تیحساس شی: آزمانیستاتین

 یهاقارچ ی( برا CLSI M27-S4( و M27-A3استاندارد 

 نیستاتین یدارو یۀ(. ابتدا حجم اول12، 13انجام شد ) یمخمر

 ,Sigma Chemical Co., St. Louis, MOو کتوکونازول )

USAبه دیگرد هیته یارچضدق یاز داروها کیهر یا( بر .

 نیدو دارو در آب، پودر خالص ا نیبودن ا رمحلولیعلت غ

 دیسولفوکسا لیمتیاز محلول د تریلیلیم 1داروها در 

(Sigma, Germany) DMSO 3200 ییحل شد و غلظت نها 

بعد، هر دارو با  ۀ. در مرحلدیگرد هیته تریلیلیبر م کروگرمیم

 کربناتیبدون بو  نیگلوتام یحاو RPMI1640 طیمح

(Sigma Chemical Co., St. Louis, MO, USA بافرشده ،)

 ,.Sigma Chemical Co) دیاس کیسولفون نوپروپانیبا مورفول

St. Louis, MO, USA 7( که در=pH بود، به  شدهمیتنظ

 016/0 -16 یهاو رقت دیگرد قیرق 100به  1نسبت 

 ۀمحدود آمد. دست( به𝜇g/mL) تریلیلیبر م کروگرمیم

 25/0 -64نیستاتین  برای شدهاستفاده دارویی هایرقت

 64آن، حدود  ۀبود که برای تهی تریلیلیمیکروگرم در م

متیل سولفوکساید حل  یتریلیلیم 5میلیگرم از دارو را در 

دست به تریلیلیمیکروگرم در م 1280تا غلظتی معادل  میکرد

کتوکونازول در  یشده برااستفاده وییدار های. رقتدیآ

بود که برای  تریلیلیمیکروگرم در م 031/0-45/63 ۀمحدود

متیل  یتریلیلیم 1دارو در  نیاز پودر ا گرمیلیم 14/1آن،  ۀتهی

گرم  14/1تا غلظت استوک معادل  دیسولفوکساید حل گرد

. بر اساس دستورالعمل استاندارد، با دیدست آبه تریلیلیدر م

 یاز کلون یمشخص، مقدار ۀبا انداز لیاز لوپ استر استفاده

سابورو  طیمح یبر رو افتهیرشد یساعته( مخمر 24تازه )

)مرک، آلمان( برداشته شد  کلیکلرامفن یدکستروز آگار حاو

 یولوژیزیسرم ف تریلیلیم 5 یحاو لیاستر ۀلول کیو در 

 یقارچ ونیسوسپانس یسپس جذب نور د؛یحل گرد لیاستر

خوانده و  530موج و در طول یوفتومتردستگاه اسپکت ۀلیوسهب

-77 شنیدر کووت با ترانزم یقارچ ونیسوسپانس ییغلظت نها

از  تریکرولیم 100 ت،یدرصد خوانده شد. درنها 75

 ۀبه هم RPMI طیبا مح شدههیته یقارچ ونیسوسپانس

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 s

jim
u.

m
ed

ila
m

.a
c.

ir
 o

n 
20

25
-1

2-
30

 ]
 

                             5 / 11

https://sjimu.medilam.ac.ir/article-1-8152-en.html


110 

/
 
م
لا
ی
ا
 
ی
ک
ش
ز
پ
 
م
و
ل
ع
 
ه
ا
گ
ش
ن
ا
د
 
ه
ل
ج
م

 
 
د
ا
د
ر
خ

1
4
0
3

 

  
 

 یتهایکروپلی. مدیاضافه گرد یاز کنترل منف ریها به غچاهک

ساعت انکوبه و  24به مدت  C35°  یدر دما یاخانه 96

 ۀنیو با آ یصورت چشم( بهMIC) یغلظت مهار نیکمتر

حاضر از  ۀ(. در مطالع9، 13، 14شد ) نییمخصوص تع

  paecilomyces variotiiاستاندارد  یهانمونه

(ATCC22319)  وcandida parapsilosis  

(ATCC22019) تیسحسا شیآزما یفیکنترل ک یبرا 

 .دیاستفاده گرد

افزار ها با استفاده از نرم: دادهیآمار لیوتحلهیتجز 

23SPSS vol. ۀشد. محدود لیوتحلهیتجز MIC ،05MIC ،

90MIC نیم کیو ژئومتر (GMبرا )کتوکونازول  یداروها ی

به  تیحساس زانیم انی. ارتباط مدیمشخص گرد نیستاتیو ن

 قیمون دقبا استفاده از آز دایکاند یهاگونه عیضدقارچ و توز

 هایدر آزمون دارییو سطح معن نییتع یتنیوو من شریف

در نظر گرفته شد.  P<0.05 یآمار

IR.IAU.TON.REC.1401.009  باشد یکد اخلاق مقاله م. 

 پژوهش یهاافتهی

-PCRیکه به روش مولکول یمخمر ۀزولیا 377از 

RFLP  کنسیآلب دایکاندمورد  266 دند،یگرد ییشناسا 

 7/10) سیلوزیپاراپس دایکاندورد م 40درصد(،  7/70)

مورد  64درصد( و  6/1) سیکالیتروپ دایکاندمورد  6درصد(، 

 یابیارز جیدرصد( بودند. با توجه به نتا 17) یکروز دایکاند

و   MIC90 زانیم ،دایکاند یهازولهیا ییرودا تیحساس

MIC50 هازولهیا نیا ۀهم یکتوکونازول برا 𝜇g/mL 031/0 

 MICدرصد( از   زولهها  12/2مورد )  8بود.  𝜇g/mL 62/0 و

 یبرا شدهنییتع یکیولوژیدمینسبت به کاتاف اپ یبالاتر

به  هازولهیا نیمقاومت ا ۀداشتند که   نشاندهند هادایکاند

 هازولهیا ری(. ساMIC > 1𝜇g/mLاست )  کتوکونازول

 دارو نشان دادند نیرا در برابر ا یقابلقبول تیحساس

 (g/mL𝜇1<  MICم  .)90زانیMIC    50وMIC یبرا نیستاتین 

 ۀهم نیبود؛ همچن 4𝜇g/mLو  2𝜇g/mLا هزولهیا نیا ۀهم

از خود  نیستاتین ینسبت به دارو یخوب تیحساس هازولهیا

 که  زولهیا کیجز ، به(MIC < 8𝜇g/mL)دادند  ننشا

MIC=16𝜇g/mL از خود مقاومت  نیستاتیداشت و در برابر ن

 یدارو MIC ۀ، دامن3 ۀ. بر اساس جدول شمارنشان داد

 دایکاندآ،  کنسیآلب دایکاند  یهازولهیکتوکونازول نسبت به ا
 سیکالیتروپ دایکاندو  سیلوزیپاراپس دایکاند ،یکروزئ

  ml 16–031/0 ،μg/ml 2–031/0 ،μg/ml  بیتتربه

 کهیبود، درحال μg/ml 031/0–031/0و  031/0 –062/0

 ،μg/ml 8–5/0  بیترتبه نیستاتین یدارو یبرا زانیم نیا

μg/ml 16–1 ،μg/ml 4– 5/0   وμg/ml 2–1  بود. بر

نشان داد که  جی(، نتاGM) نیم کیژئومتر یهاافتهیاساس 

 ینسبت به دارو یمراتب بهتربه ریتأث ولکتوکوناز یدارو

 جیداشته است. نتا دایکاند یهاگونه هیعل نیستاتین

 انیم یداریشان داد که ارتباط معنن یآمار لیوتحلهیتجز

ضدقارچ وجود نداشته است  یبا داروها دایکاند یهاگونه

(P<0.05).

 .نیستاتیکتوکونازول و ن یضدقارچ یشده نسبت به دو دارومطالعه ییدایکاند یهازولهیا ییدارو تیحساس لیپروفا یالگو  .3 شماره جدول

( g/mlµ)  میزان ارجاع
MIC-rang 

 دارو نام
 تعداد

 هایزولها
 )سال( محقق نام بردارینمونه محل

23 
 نیستاتین 16-2

 (2014) همکاران و رزاقی ناخن 173
 کتوکونازول 8-031/0

 (2014) و همکاران سمیعی واژن 58 نیستاتین 4-1 27

24 
 نیستاتین 1-06/0

 (2015) همکاران و یراییکت اوروفارنژیال 100
 کتوکونازول 8-06/0

 (2016) همکاران و امیررجب ..و . دیابت تنفسی، سوختگی، 40 کتوکونازول 16-25/0 28

 (2016) همکاران و بدیعی خلط و BALادرار،  خون، 397 کتوکونازول 16-01/0 22

 (2017) همکاران و دهقان )سرطان( دهان 12 نیستاتین 064/0- >16 31
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 (2018) همکاران و هدایتی ل و واژنبغ زیر دهان، مخاط 111 کتوکونازول 8-032/0 28

 (2018) همکاران و مهدوی دهان 134 کتوکونازول 4-016/0 3

32 
 نیستاتین 16-25/0

 (2019) همکاران و هاشمی واژن 95
 کتوکونازول 16-016/0

 (2019) همکاران و موسوی ...و  واژن پوست، ناخن، 21 نیستاتین 16-03/0 19

5 
 ...و  واژن پوست، ناخن، 15 نیستاتین 2-031/0

 (2020) همکاران و آقایی
 ... و واژن پوست، ناخن، 23 کتوکونازول 2-008/0

17 
 نیستاتین 4-006/0

 (2020) همکاران و شکوهی واژن 149
 کتوکونازول 2-031/0

3 

 نیستاتین 8-5/0

 کتوکونازول 016/0-16 (2021) همکاران و کرمانی دهان 55

 کتوکونازول 2-031/0

 (2021) همکاران و جعفریان یو مر دهان 23 نیستاتین 8-2 25

-- 
 نیستاتین 16-5/0

 حاضر مطالعۀ مختلف بالینی 377
 کتوکونازول 16-031/0

 

 گیرینتیجه و بحث

مخمر جداشده از کشت  یهاهیحاضر، سو ۀدر مطالع

ر سطح گونه د سیازیدیمبتلا به کاند مارانیب ینیبال یهانمونه

شدند.  ییشناسا PCR-RFLP یمرسوم و مولکول یهابا روش

PCR-RFLP یهاگونه نییتع یبرا یاعتمادروش قابل 

 دایگلابراتا، کاند دایکاند کنس،یآلب دایکاند رینظ دایکاند
 نی(. در ا15است ) سیکالیتروپ دایو کاند سیلوزیرپسپا

مربوط به  هالهزویدرصد ا 7/70 زوله،یا 377مطالعه، از مجموع 

بودند  کنسیآلب ریغ هازولهیدرصد ا 3/29و  کنسیآلب دایکاند

 یهادر نمونه کنسیآلب دایکاند یبالا وعیش ۀدهندکه نشان

 زانیم رانیاز ا یبود. مطالعات مختلف رانیمختلف از ا ینیبال

درصد،  5/17 یهابا نرخ بیترترا به کنسیآلب دایکاند وعیش

 رازیدرصد از ش 2/82درصد و  8/56درصد،  55درصد،  48

( گزارش 19( و کرمان )18(، تهران )17(، مازندران )16)

درصد بود. به علت  55/70حاضر  ۀدر مطالع زانیم نیکردند. ا

در افراد مستعد مانند  دایدکاناز  یناش یهایماریب شیافزا

 یهاکیوتیبیکه از آنت یافراد ،یابتیافراد د دز،یبه ا انیمبتلا

 نیو همچن کنندیاستفاده م یدرمانیمیو ش فیالطعیوس

 ریغ یهاگونه ژهیوبه دایکانددر انواع  ییمقاومت دارو شیافزا

 یضدقارچ تیحساس یابیتوجه محققان به ارز کانس،یآلب

 یهاعفونت یجلب شده است. کتوکونازول معمولاً برا

 ییدارو یها)به شکل یمخاط یپوست و غشاها یقارچ

سبب خطر آن به یو مصرف خوراک شودیم زیمتنوع( تجو

متعلق به کلاس  نیستاتین یمحدود است. دارو یکبد بیآس

از  یبرخ یبرا یمؤثر یو دارو یاز عوامل ضدقارچ نییپل

 جی(. نتا20است ) سیازیدیکاند رینظ یقارچ یهاعفونت

 ۀو دامن 50MIC ،90MIC ،GM زانیحاضر نشان داد که م ۀمطالع

MIC بیترتبه دایکاند یهازولهیا نیا ۀهم یبرا کتوکونازول 

mL 031/0  ،𝜇g/mL 062/0،   mlµ   7/0 و  𝜇g/mL 

 بیترتبه نیستاتین یبرا زانیم نیا کهیبود، درحال16-031/0

𝜇g/mL 2  ،𝜇g/mL 4  ،𝜇g/mL 98/1 و  𝜇g/mL  16 -

کتوکونازول در  یمقاومت نسبت به دارو زانیبود. م 5/0

درصد  9/34(،  16درصد ) 7  بیترتبه هیو ترک لامیا راز،یش

شده است )که دو نرخ اول ( گزارش21درصد ) 32( و 4)

  50MIC زانیحاضر، م ۀاست(. در مطالع رازیمتعلق به ش

بود.    𝜇g/mL 031/0  هازولهیا نیا ۀهم یکتوکونازول برا

و  یرزاق ۀکتوکونازول در مطالع یمقاومت به دارو زانیم

( 2015و همکاران ) ییرایکت ۀ(، مطالع23درصد ) 34همکاران 
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درصد  5/47( 25و همکاران ) انی( و جعفر24درصد ) 47

 یمقاومت به دارو زانیم کهیدرحال د،یگزارش گرد

درصد است. تفاوت در  12/2  رحاض ۀکتوکونازول در مطالع

علل تفاوت در  نیتریاز اصل شدهیآورجمع یهازولهیمنشأ ا

و  یرزاق ۀشده است. در مطالعما با مطالعات اشاره ۀمطالع جینتا

ناخن و در  عاتیاز ضا شتریب دایکاند یهازولهیهمکاران ا

 دزیافراد مبتلا به ا یمر عاتیو همکاران از ضا ییرایکت ۀمطالع

، 24شده بود ) یآورفلوکونازول جمع یدرمان با دارو تتح

23 .) 

 ۀمطالعدر  نیستاتین یدارو یبرا MIC ۀدامن زانیم

و  ی(،  سمع23)   𝜇g/mL 16-2( 2014و همکاران ) یرزاق

 جی. نتادی( گزارش گرد27)  𝜇g/mL 2( 2014همکاران )

 شده،شیآزما یزولههایا ۀهم یبرا نیستاتین یحاضر برا ۀمطالع

𝜇g/mL 2=MIC  واجد  دایکانداز  زولهیا کیو تنها

16≤MIC ( نشان 2015و همکاران ) ییرایکت ۀمطالع جی. نتاودب

 𝜇g/mL) نیستاتینسبت به ن هازولهیا ۀداد که هم

0.125=50MICحاضر  ۀآنان با مطالع جی( حساس بودند که نتا

در  نیستاتین یمقاومت به دارو زانی(. م24مطابقت دارد ) باًیتقر

درصد گزارش شد  28/14( 2019و همکاران ) یموسو ۀمطالع

  ۀ( دامن2020و همکاران ) انی(. جعفر19)

 MIC=8-2 µg/ml یهاگونه هیعل نیستاتین یدارو یرا برا 

 ۀمطالع جی( که نتا25کردند ) نییتع یجداشده از مر یدایکاند

و همکاران  ررجبیحاضر مطابقت دارد.  ام ۀآنان با مطالع

 ۀگون هیکتوکونازول عل یدارو نیم کی(  ژئومتر2016)

در  هکی(، درحال28گزارش نمودند ) µg/ml 1.85 ار دایکاند

 ۀاست. در مطالع  µg/ml 37/0 زانیم نیحاضر ا ۀمطالع

از  شدهیبررس یهازولهیا ۀ(، هم2016و همکاران ) ررجبیام

کتوکونازول  یدارو نیم کیگلابراتا بود. ژئومتر دایکاندنوع 

و  یشکوه ۀدر مطالع دایکاند یهازولهیا ۀهم یبرا نیستاتیو ن

 µg/ml 88/0و  µg/ml 28/0 بیترت( به2020همکاران )

دو دارو در  نیا نیم کیژئومتر کهی(، درحال29گزارش شد )

  µg/ml  98/1و  µg/ml  037/0  بیترتحاضر به ۀمطالع

 µg/mlمقدار  نی( کمتر2021و همکاران ) یاست.  کرمان

0.032=50MIC کتوکونازول در برابر  یدارو یرا برا

 دایکاندو گلابراتا  دایکاند ،کنسیآلب دایکاند یهازولهیا
 یبرا زانیم نیا کهی(؛ درحال30گزارش کردند ) سیکالیتروپ

که با  دیگزارش گرد µg/ml  2=50MIC نیستاتین یدارو

 انیحاضر، م ۀمطابقت دارد. در مطالع باًیحاضر تقر ۀمطالع جینتا

ها نسبت به آن ییدارو تیحساس یابیو ارز دایکاند یهاگونه

وجود  یداریارتباط معن نیستاتیکتوکونازول و ن یداروها

، 30مطالعات مطابقت دارد ) ریسا جی( که با نتاP<0.05داشت )

نسبت  دایکاند ینیبال یهازولهیا تیاز حساس یا(. خلاصه29

و کتوکونازول در مطالعات مختلف  نیستاتین یبه دو دارو

 ۀدامن زانی. مدیارائه گرد 2 ۀدر جدول شمار رانیشده از اانجام

MIC مطالعات  شتریحاضر با ب ۀآمده در مطالعدستبه

( مطابقت دارد و اختلافات 2 ۀ)جدول شمار رانیشده در اانجام

و  عیسبب توزتفاوت به نیاست. ا یجزئ اریشده بسگزارش

 یابروز منطقه ،دایکاندمختلف  یهاگونه یفراوان

 یانهیزم یماریب طیشرا ماران،یب کیدموگراف س،یازیدیکاند

 یو مقاومت به داروها یمنیا ستمیبا نقص س ارانمیب ژهیوبه

 ضدقارچ است..

 شـدهزولـهیهـای اگونـه یفراوان نیشتریما، ب ۀمطالع در

بود. بر  یکروز دایکاندو سپس  کنسیآلب دایکاندمربوط به 

 یدارو دایکاند یهازولهیا یمــا، برا ۀمطالع جیاساس نتــا

است. الگوی مقاومـت  نیستاتیمؤثرتر از ن اریکتوکونازول بس

نــسبت بــه  ـازولبهتــر کتوکونـ ریتــأث ـانگریب یـیدارو

 .است نیستاتین

 یگزارسپاس

 یمقطع دکترا ۀنامانیمقاله مستخرج از پا نیا

مربوط به خانم  یعلوم پزشک ۀدانشکد یشناسقارچ  یتخصص

و دکتر  یتیهدا یدکتر محمدتق انیآقا ییکاوه  به راهنما وشاین

مازندران   یعمران  در دانشگاه علوم پزشک ینصراله اللهتیآ

 .واحد تنکابن است. یو دانشگاه آزاد اسلام

 تعارض منافع 

 نیا جیکه نتا کنندیاعلام م سندگانینو لهیوسنیبد

 .تعارض ندارد یفرد ایسازمان  چیبا منافع ه قیتحق

 کد اخلاق

در دانشگاه آزاد واحد تنکابن و با کد  همطالع نیا

 دهیرس بیبه تصو IR.IAU.TON.REC.1401.009اخلاق 
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 .است

 سندگانیسهم نو

مطالعه را مطرح  هیطرح اول یتیهدا یدکتر محمد تق

عمران  بر عهده  یالله نصراله تیآن را با دکتر آ ییو راهنما 

مقاله توسط خانم  هیمطالعه و نوشتن متن اول یداشتند، اجرا 

مطالب توسط  یسازمانده و  یآمار ی زهایکاوه ، آنال وشاین

انجام بهتر  هو کمک ب یزاده و مشاوران علم یتق یدکتر مجتب

 یعمران و دکتر مهد یمهدو دیدکتر سع انیتوسط آقا قیتحق

 نیهمه محقق یبا همکار ییعباس تبار انجام شد. متن نها 

 .صورت گرفت
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