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    چكيده

دوست بـا انتـشار جهـاني     هاي انسان يكي از درماتوفيت) Trichophyton rubrum( قارچ ترايكوفايتون روبروم
هاي مرسـوم   روش .رود   ران، بدن، دست و پا به شمار مي          و از عوامل شايع كچلي در انسان به ويژه كچلي كشاله           است

 زيرا با   ؛هاي اصلي هستند   همچنان روش  ،گير و طولاني بودن   رغم وقت  در بررسي و مطالعه اين قارچ علي       آزمايشگاهي
درماتوفيـت   قـارچ    بـاره  در  چنـداني  هاي مولكـولي  ، بررسي مولكوليراوان در زمينه بيولوژي سلولي و       وجود مطالعات ف  
شود كه يافتن داروهاي جديد يا دستيابي به      سبت به داروهاي ضد قارچي ديده مي      نامروزه مقاومت   . انجام نشده است  

در اين مطالعه بنيـادي،     . ويژه در زمينه مولكولي است    ه  تر ب اروهاي موجود، مستلزم شناخت دقيق    اثربخشي مناسب د  
هايي از گريزئوفولوين كه توأم با رشد قارچ بود تهيه شد و با نمونه شاهد كه تحـت تـأثير دارو واقـع نـشده بـود                             ترق

 هر سه نمونه براي ژن كيتـين  Multiplex- PCR انجام شد و به دنبال آن RNAسپس استخراج . مقايسه گرديد
ها   شدن ميسيليوم  ميزان كوتاه و خميده    g/mlµ( 02/0(از نظر ميكروسكوپي در رقت      . اكتين انجام گرديد  سنتاز و بتا  

 تفاوتي بين نمونه شاهد و      ،كه از نظر ميزان بيان ژن كيتين سنتاز         بيشتر بود، درحالي   g/mlµ006/0 نسبت به رقت  
  .هاي تحت تأثير گريزئوفولوين مشاهده نشد نمونه
  
  Multiplex- PCR ،ريزئوفولوين گ،كيتين سنتاز،  ترايكوفايتون روبروم، درماتوفيت:كليديهاي هواژ

  
  مقدمه

سـاختاري ديناميـك    داراي  ها    ديوارة سلولي قارچ  
است كه از سلول در برابـر تغييـرات فـشار اسـمزي و         

كند و شـامل      هاي محيطي محافظت مي     ساير استرس 
 مانان و گليكـوپروتئين     ،پليمرهايي از كيتين، گلوكان   

  .)1 (است
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يل گلـوكز    است -Nكيتين پليمري بدون شاخه از      
هـاي     در گـروه    اسـت و   β-)4،1(آمين بـا اتـصالات      

 سخت  ها، حشرات،   ها شامل قارچ    رگانيسممختلفي از ا  
هـا  كـه انـسان     در حالي  ،ها وجود دارد     و آلگ  پوستان

تواند هدف مناسبي براي    بنابراين مي  .فاقد آن هستند  
يلة كيتين بـه وس ـ ).2،3،4 (داروهاي ضد قارچي باشد

هـاي كيتـين سـنتاز        روي ژن هاي كـد شـده از         آنزيم
 ،شـود و برخـي ديگـر از محـصولات ژنـي           ساخته مي 

گيري كيتين سـنتازها را تحـت تـأثير         فعاليت و جاي  
ها چندين كيتين سنتاز دارند       قارچ .)5( دهند  قرار مي 

 ،ها ممكـن اسـت در مراحلـي معـين          كه برخي از آن   
قيماً بـه وسـيله     سنتز كيتين مست   ).6(ضروري باشند   

شـود    انجام مي  (CS)هاي كيتين سنتاز      فعاليت آنزيم 
 و مخمــــــــر ساكاروميــــــــسس ســــــــرويزيه

)Saccharomyces cervisiae(    بـه عنـوان يـك 
مدل بيولوژيك براي شناسايي فعاليت كيتين سنتازها  

هـاي    امـروزه بـسياري از ژن      ).8،7(مورد توجه اسـت     
شـده و   هاي مختلـف شناسـايي        كيتين سنتاز از قارچ   

هـا بـه شـش كـلاس          پپتيدهاي حاصل از اين ژن      پلي
ها حاكي از شـباهت       نتايج بررسي  ).9(اند    تقسيم شده 

كيتين سنتاز حشرات از نظر كاتـاليتيكي و تـوالي بـا            
  ).11،10(هاي مخمري و قارچي است آنزيم

اي  هــاي رشــته اي از قــارچ ههــا دســت درماتوفيــت
انـات را  دوست هستند كـه جلـد انـسان و حيو       كراتين

ــي  ــرار م ــه ق ــورد حمل ــد  م ــايتون ). 12(دهن ترايكوف
ــروم ــه از )Trichophyton rubrum(روبـ  جملـ

 عامـل اصـلي بـراي ايجـاد         يي است كـه   ها  درماتوفيت
 Onychomycosisدرماتومايكوزيس سطحي مانند    

كلـونيزه  ). 13( آيـد بـه شـمار مـي    Tinea Pedisو 
انند هاي كراتينه م    ها محدود به بافت     شدن درماتوفيت 

  ).14(اپيدرم، مو و ناخن ها است 
گريزئوفولـــوين محـــصول متـــابوليكي از كپـــك 

 Penicillium( ســـيليوم گريزئوفولـــوم   پنـــي 
griseofulvum( است  )40اين دارو بـيش از      . )15 

مـان درمـاتوفيتوزيس بـه كـار        سال است كه براي در    
گريزئوفولـوين    توسـط توقف رشد قـارچ ). 16(رود    مي

هـا و در      ار دوك ميتـوزي سـلول      شكستن ساخت  بر اثر 
نتيجــه توقــف متافــاز تقــسيم ســلولي يــا بــه وســيله 

 و در نتيجــــه عــــدم DNAمحـــصولات نــــاقص  
  ).17(شود   مي حاصلبرداري نسخه

 بيـان ژن كـد كننـدة كيتـين          ،در مطالعه حاضـر   
ــأثير   ــروم تحــت ت ســنتاز در قــارچ ترايكوفــايتون روب
گريزئوفولــوين بررســي گرديــد تــا مــشخص شــود بــا 

هـاي مختلـف ايـن دارو ميـزان بيـان ژن و در                ظتغل
يابد يا ثابـت     نتيجه ميزان توليد پروتئين آن تغيير مي      

همچنــين تغييــرات ميكروســكوپي مــورد . مانــد مــي
  .مطالعه قرار گرفت

  
  ها مواد و روش

 مراجعـه كننـده بـه       قارچ ترايكوفايتون از بيماران   
شناسي دانشكده بهداشـت و انـستيتو       آزمايشگاه قارچ 

تحقيقــات بهداشــتي دانــشگاه علــوم پزشــكي تهــران 
ــد  ــت آم ــكوپي و   بدس ــات ميكروس ــس از مطالع و پ
 تأييــد و بــا ســوية اســتاندارد مقايــسه ،ماكروســكوپي

  .گرديد
ــاوي  ــدياها حــ ــسيوني از ميكروكنيــ   سوسپانــ

 1ml- 106  ×16-15  ــر ــدي در آب مقطـ  ميكروكنيـ
  .)18( استريل تهيه شد

پانــسيون هــايي از گريزئوفولــوين و سوس  رقــت
ميكروكنيدي به محيط كشت سابرو دكـستروز بـراث         
افزوده شد تا رقتي به دست آيد كه ميزان رشد قـارچ            

بـدين منظـور از     . در آن كمتر از نمونـه شـاهد باشـد         
 و g/mlµ( 2/0(هــاي  رقــتg/ml001/0)(اســتوك 

)g/mlµ (06/0             رشد كـافي از قـارچ مـورد نظـر را ،
ر اين دو نمونـه بـه   داشتند و ميزان رقت نهايي دارو د  

دست ه  ب g/mlµ (006/ 0( و   02/0)g/mlµ(ترتيب  
ها سوسپانـسيون ميكروكنيـدي     آمد و سپس در پليت    

ترايكوفايتون روبروم تحت تأثير دارو و نيـز در غيـاب           
هـا لام      روز از نمونـه    12پـس از    . دارو كشت داده شد   

د و به طور ميكروسكوپي مـورد بررسـي قـرار           تهيه ش 
هاي رشد يافته در محـيط كـشت          يسپس كلن . گرفت

ــت    ــك از رق ــر ي ــز ه ــد دارو و ني ــي   فاق ــاي داروي ه
g/mlµ02/0 و g/mlµ006/0   بــه طــور جداگانــه 
در نيتـروژن   پـس از انجمـاد سـريع         و   آوري شد   جمع

ــايع   ــ م ــده ش ــي كوبي ــه چين ــاي . ددرون بوت پودره
ــ ــول گوانيــدين  ه ميــسليومي ب دســت آمــده در محل

Archive of SID

www.SID.ir

www.sid.ir
www.sid.ir


 
  1387 تابستان/ 2شماره/ 3 جلد -» دانش زيستي ايران« پژوهشي –فصلنامه علمي 

 

 ٣

ورت همـوژنيزه    سرد بـه ص ـ    (GITC)ايزوتيوسيانات  
  .درآمدند

ژنيزه بــراي مــوواز ايــن محلــول ه lµ500حجــم 
سـپس  . مورد اسـتفاده قـرار گرفـت   RNA  استخراج

 3 بـــا ســـديم اســـتات RNAمراحـــل اســـتخراج 
ــولار ــل )lµ50(م ــرم )lµ500(، فن  )lµ100(و كلروف

 دقيقـه   5 به مـدت     g12000ژ در   همراه با سانتريفيو  
 ايزوپروپانل  پس از افزودن حجم مساوي از     . دنبال شد 

 به مدت يـك  -Cْ20 ها در حرارت  و قرارگيري نمونه
 دقيقـه   5 بـه مـدت      g12000ساعت، سـانتريفوژ در     

 ايزوپروپانـل  و )GITC )lµ 150 سـپس . انجام شـد 
)lµ150 (مخلوط حاصل در افزوده شده و Cْ20-   بـه

 وژ درياز سـانتريف  پـس  .قرار گرفـت ساعت  يك مدت
g12000  ودن الكـل مطلـق     دقيقـه و افـز     5  به مدت

بـه   g12000  در مجدد وژي و سانتريف  )lµ 500( سرد
دسـت آمـد    ه   رسوب سفيد و سختي ب     ، دقيقه 5مدت  

  .)18(  داغ حل شد)TE8 )lµ50كه در بافر 
RNA        حاصل با استفاده از كيـت Fermentas 

 به مدت Cْ70 ه تحت برنامcDNAبه منظور ساخت 
 10مدت به Cْ25  ،دقيقه 5  به مدتCْ25  ،دقيقه 5

 10 به مدتCْ70   دقيقه و60  به مدتCْ42  ،دقيقه
هاي تحت تأثير دارو       براي نمونه شاهد و نمونه     ،دقيقه
 cDNAبـراي   OD 260 . استفاده قرار گرفـت مورد

هر سه نمونه با اسپكتروفتومتر خوانده شد تـا ميـزان           
cDNA      سپس  ،دست آيد ه   لازم براي هر سه نمونه ب 

master mixبا فرمول  lµ 5/2 ،از پرايمرها lµ1 از 
Taq DNA polymerase ،lµ 1 از dNTP و 

lµ 2 cDNA ،شـــاهد lµ 5/2 از cDNA رقـــت 
 تهيــه شــد 02/0 رقــت cDNA از lµ 2/2  و006/0

 lµ50كه با استفاده از آب مقطر اسـتريل بـه حجـم             
نتتيك يبا استفاده از پرايمرهاي س ـ    . )22( رسانده شد 

  ازشركت سيناژن براي ژن كيتين سنت
Sense; 5'- ATG TAC' AAC GAA GAC 
GAG TTC- 3' 
Antisense ; 5'- AAT AAA GCC AAA 
GGC AGA CTC- 3' 

 نتتيك شركت سيناژن براي ژن بتايو پرايمرهاي س
  اكتين

Sense; 5'-ACT ACA GCT CCG GAA 
TGT G<C>- 3' 

Antisense; 5'-TCG CAG GGT TAG 
GAT ACCA<C>- 3' 

Multiplex- PCRامــه  تحــت برن Cْ90 بــه 
 ثانيـه،  30 به مدتCْ94 ، )يك سيكل( دقيقه5 مدت

Cْ56دقيقه، 1 به مدت Cْ7230 دقيقـه و  1 به مدت 
يـك  (  دقيقـه 7 بـه مـدت  Cْ72 و ) سـيكل 35( ثانيه

 روي ژل آگـارز     PCRانجام شـد و محـصول       ) سيكل
  .)18( الكتروفورز شد% 1

  
  نتايج

هـاي نمونـه    هاي قـارچي در پليـت     مشاهده كلني 
 g/mlµ02/0 هايهاي تحت تأثير رقت   ه و نمون  شاهد

 روز 12 گريزئوفولــــوين پــــس از g/mlµ 006/0 و
 ،حاكي از آن بود كه در پليت مربوط به نمونـه شـاهد         

 درحـالي ) 1 تصوير( كلني قارچي به خوبي رشد كرده     
هـاي تحـت تـأثير دارو    كه ميزان رشد قارچ در نمونـه  

 خـرد شـده     ها نيز حالت  كلني ،علاوهه  كمتر است و ب   
هـا در  شـدگي كلنـي   ويژه اين حالـت خـرد     ه  و ب دارند  
  استg/mlµ006/0 بيش از رقت g/mlµ02/0رقت 

 .)3و 2 هاي تصوير(

  
 كلني قارچ ترايكوفـايتون روبـروم شـاهد در محـيط            - 1تصوير  

  .سابرو دكستروز براث
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ــصوير  ــاثير    -2ت ــت ت ــروم تح ــايتون روب ــارچ ترايكوف ــي ق  كلن

  .گريزئوفولوينml/gµ 006/0رقت

   
ــصوير  ــاثير    -3ت ــت ت ــروم تح ــايتون روب ــارچ ترايكوف ــي ق  كلن

  .گريزئوفولوينml/gµ 02/0رقت
  

 ميكروسـكوپ  توسـط ها با لاكتوفنل  بررسي نمونه 
هـاي نمونـه شـاهد نـسبت بـه           ميسليوم نشان داد كه  

هاي تحت تـأثير دارو كـشيده تـر بـوده و قطـر              نمونه
 مجـاور شـده بـا دارو        هـاي تري دارند اما در نمونه    كم

شـدن  ميـزان چروكيـده و كوتـاه       انـد و  چروكيده شده 
  بــيش از رقــتg/mlµ02/0هــا در رقــت  ميــسيليوم

g/mlµ 006/0 ميـزان   ، با بـالا رفـتن     بنابراين.  است 
هـا    شدن ميسليوم ، ميزان كوتاه و چروكيده      رقت دارو 
 ).6و4،5هايتصوير( شود بيشتر مي

 
هاي باريـك و دراز در ترايكوفـايتون روبـروم           ميسليوم -4 ويرتص

  .شاهد، كشت شده در سابرو دكستروز براث

  
يكوفـايتون روبـروم    هاي كوتاه و چروكيده ترا     ميسليوم -5 تصوير

  .ليتر گريزئوفولوين ميكروگرم در ميلي006/0قتتحت تاثير ر

  
يكوفـايتون  تـر در ترا   تر وچروكيـده  هاي كوتاه  ميسليوم -6تصوير  

ــت    ــاثير رق ــت ت ــروم تح ــي  02/0روب ــرم در ميل ــر ميكروگ ليت
  .گريزئوفولوين

  
پـــس از  ،RNAبـــراي اطمينـــان از اســـتخراج 

ــورز ــاوي  الكتروف ــه ح ــارز و  رويRNA نمون  ژل آگ
  بانــدهاي ،بــا اتيــديوم برومايــد  آميــزي ژل رنــگ

 S rRNA 18و S rRNA 25  تـصوير (  ديـده شـد 
 RNA جداســازي ايــن بانــدها نماينــده وجــود و). 7

دسـت آمـده داراي كيفيـت       ه   ب RNAبنابراين  . است
  .باشد در مراحل بعدي ميPCRلازم براي انجام 
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در نمونـه شـاهد بـا       به منظور مقايـسه بيـان ژن        
هـاي  ت تأثير دارو و نيز هر يك از رقـت         هاي تح نمونه

در دسـتگاه    Multiplex-PCR ،دارويي با يكـديگر   
Thermal Cycler  باند مربوط به ژن انجام شد كه
- و باند مربوط به ژن بتا      bp650كيتين سنتاز با وزن     

پـس از   در كنـار سـايز مـاركر         pb350اكتين با وزن    
آميــزي ژل الكتروفــورز بــا و انجــام رنــگالكتروفــورز 

با توجه بـه  ) .8 تصوير(شوند  ديده مياتيديوم برومايد  
 تغييري در ميزان بيان ژن كيتـين سـنتاز در           ،تصوير
هاي تحت تأثير گريزئوفولوين نسبت بـه نمونـه           هنمون

 .شـود    نمـي  ه مشاهد  و نيز در مقايسه با يكديگر      شاهد
كتين كه تحـت تـاثير دارو       ا  ژن بتا   در مورد  همچنين
 ،ت اس ـ يرد و به عنوان كنترل بررسي شـده       گقرار نمي 
در واقـع ميـزان     . شـود  بدون تغيير ديده مي    ،بيان ژن 

نمونه شـاهد و هـم در        هم در    ،بيان ژن كيتين سنتاز   
هاي تحت تأثير گريزئوفولوين با ميزان بيـان ژن     نمونه

  .بتا اكتين قابل مقايسه است

  
 S rRNA مشاهده باندهاي استخراج شده و- RNA 7تصوير 

 و 006/0 كه در هر سه نمونه شاهد ،رقـت  S rRNA 25 و 18
 .شودليتر به اين صورت ديده مي ميكروگرم در ميلي02/0رقت 

  
نمونه شـاهد؛    )2(سايز ماركر؛    )1: ( تصوير الكتروفورز  -8 تصوير

ميكروگرم 0,02رقت )4(ميكروگرم در ميلي ليتر؛     0,006رقت)3(
 عدم تغييـر در بيـان ژن كيتـين سـنتاز در ناحيـه          .در ميلي ليتر  

bp650اكتين در ناحيه  و بتاbp350.  

  
   بحث

مطالعــه مولكــولي حاضــر حــاكي از آن بــود كــه  
ين تـأثيري روي بيـان ژن كيتـين سـنتاز           گريزئوفولو

 هر چند كه تغييراتـي بـه        ،ندارد ترايكوفايتون روبروم 
ها به علـت اثـر         و خميده شدن ميسليوم     صورت كوتاه 

 شكـستن دوك ميتـوزي      اين دارو بر تقسيم سلولي و     
 تـأثيري   ،توان گفت ايـن دارو       كه مي  شود  مشاهده مي 

ــر ژن     ــا بـ ــدارد امـ ــاختماني نـ ــان ژن سـ روي بيـ
مـؤثر  ATPase- Subunit G  يرساختماني مانندغ

  .بوده است
ها همچنان از   هاي جلدي، كچلي  در ميان بيماري  

ــالايي برخــوردار هــستند و در بــين عوامــل   شــيوع ب
تـرين   ترايكوفايتون روبروم از جمله شـايع      ،درماتوفيت

ايـن قـارچ تقريبـاً تمـامي        . شـود عوامل محسوب مـي   
-مـي   حملـه قـرار    م آن را مورد   ينواحي پوست و ضما   

-درماتوفيـت  و معـدود  جـز ترايكوفايتون روبروم    .دهد
ي رشـد روي بـدن انـسان         است كه منحصراً برا    ييها

-هاي انـسان  رماتوفيتداند و تحت عنوان     تطابق يافته 
ــت  ــي ) Anthropophilic(دوس ــده م ــوندنامي  ش

)1،12.(  
گيـر و    وقـت  ، عفونت با اين قارچ    مراحل تشخيص 

هاي روشموارد منفي كاذب با     گزارش   بر است و  زمان
در ايـن راسـتا      ).20، 19( تشخيصي موجود بالا است   

هـاي تشخيـصي سـريع و همچنـين         رويكرد بـه روش   

Archive of SID

www.SID.ir

www.sid.ir
www.sid.ir


 
  1387 تابستان/ 2شماره/ 3 جلد -» دانش زيستي ايران« پژوهشي –فصلنامه علمي 

 

 ٦

تر مـستلزم داشـتن دانـش       هاي درمـاني جديـد    روش
 در مـورد ايـن       نـوين  هـاي كارگيري يافته ه  بيشتر و ب  

 واجـد   DNA و از آنجـايي كـه مولكـول          اسـت قارچ  
كه يك سلول براي حيات خود      تمامي اطلاعاتي است    

 ا ايـن مولكـول بهتـرين كانديـد        ،ها احتياج دارد  به آن 
 PCRلـذا تكنيـك      . استهاي مولكولي   براي بررسي 

 تـوان بـا شـناخت     بر اين اساس طراحي شده كه مـي       
DNA     كه حاصـل ترجمـه     ها  و به دنبال آن پروتئين

سي كرده و به     است را برر   DNAاطلاعات موجود در    
 ها در بقا   نقش آن  ها در سلول و   پروتئينعملكرد اين   

  .زايي عوامل پاتوژن پي بردو بيماري
جا كه كيتـين بـه علـت سـاختار نـامحلول و             از آن 

 به ادامه حيات قارچ تحت شرايط       ،خارج سلولي بودن  
ناخت بيـشتر آنـزيم     ش ـ كنـد، مي متغير محيط كمك  

تواند به درك بيشتري از فيزيولوژي      كيتين سنتاز مي  
 مناسـب بـراي توسـعه       ي و هـدف    منجـر شـود    هاقارچ

كـه   طوريه  ب ؛)21،22( داروهايي با اثر انتخابي باشد    
 كه تحـت تـأثير   Arthroderma benhamiaeدر 

پلـي    و Zنيكومايـسين (هاي كيتين سنتاز    مهاركننده
كشت شده بود نشان دادند كـه بيـان ژن           )Dاكسين  

كه بيان ژن   در حالي،شودميتحريك I كيتين سنتاز
هـاي  بررسـي  ).23( يابدتغييري نميII يتين سنتازك

ــنس  ــدا آلبيكـ ــته روي كانديـ  Candida( گذشـ
albicans(  ــد ســاخت ــه دو فراين ــد ك ــات كردن  اثب

 وليز آن به صورت مجزا از هـم صـورت         كيتين و هيدر  
  ).24( گيردمي

دودي روي  مطالعات بـسيار مح ـ   ،  در زمينه درمان  
زئوفولوين گريها نسبت به ميزان حساسيت درماتوفيت 

و نيز كوفايتون روبروم   آن در تراي  و بررسي ميزان تاثير     
هاي ديگر در مواجهه با عوامل شيميايي       ژنروي بيان   

كـه بـه     )25(نظير گريزئوفولوين انجـام شـده اسـت         
  تـــوان بـــه افـــزايش بيـــان ژنعنـــوان مثـــال مـــي

 ABC transporter )26( و تــأثير ايــن دارو روي 
   .اشاره نمود) ATPase-Subunit G) 27  ژن بيان

هـاي   هـاي درمـاني در عفونـت        معمولاً اسـتراتژي  
بر پايه كاربرد تربينافين    ناشي از ترايكوفايتون روبروم     
كه طـي    طوريه   ب ).13(و گريزئوفولوين استوار است     

هـا بيـشترين    درماتوفيـت اي ثابـت شـده كـه        مطالعه

نسبت بـه گريزئوفولـوين در مقايـسه بـا           حساسيت را 
 دهنـد مي ل ، كلوتريمازول و تولنفتات نشان     ميكونازو

ــه ). 28( ــشان داده اســت كــه  البت ــر ن مطالعــات اخي
داروهــاي جديــد مثــل ايتراكونــازول و تربينــافين در 

  ولي مدت  ،مقايسه با گريزئوفولوين، اثر تيماري مشابه     
تــر روي تــر و طيــف اثــر وســيع    درمــاني كوتــاه 

ژن دارنـد   هاي غيرپاتو   ها، كانديداها و كپك     درماتوفيت
 ،29( كه باعث شده به اين داروها توجه بيشتري شود        

ــد ).30 ــل جدي ــا و عوام ــعه داروه ــه ، توس ــسته ب  واب
ها ايـن     شناسايي اهداف جديد است كه در مورد قارچ       

تواننـد ديـواره سـلولي و اجـزاي آن            اهداف خاص مي  
  ).31( باشند

 كلني قارچي بـه     ،در پليت مربوط به نمونه شاهد     
كـه ميـزان رشـد قـارچ در          درحالي ؛خوبي رشد كرده  

 ـ     ،نمونه هاي تحت تأثير دارو      ،عـلاوه ه   كمتر اسـت و ب
 ـها نيز حالت خـرد شـده دارنـد        كلني ويـژه ايـن   ه و ب

 g/mlµ02/0هـا در رقـت      شـدگي كلنـي   حالت خـرد  
ــت   ــيش از رق ــتg/mlµ 006/0ب ــهدر م.  اس  طالع

هاي نمونه شـاهد نـسبت بـه         ميسليوم ،ميكروسكوپي
تـر بـوده و قطـر       شيدهتـأثير دارو ك ـ   هاي تحـت    نمونه

هـاي  ها در نمونه  كه ميسليوم   در حالي  ؛كمتري دارند 
ــده شــده مجــاور ــا دارو چروكي ــد و  شــده ب ــزان ان مي

ــاه  ــده و كوت ــسيليوم چروكي ــدن مي ــت   ش ــا در رق ه
g/mlµ02/0بــيش از رقــت  g/mlµ 006/0اســت  .

رود، ميـزان     ر مـي  بنابراين هرچه ميزان رقت دارو بالات     
 كـه   شود  ها بيشتر مي    شدن ميسليوم چروكيدهكوتاه و   

چنــين حــالتي در بررســي متواضــع و همكــاران نيــز 
 RNA در اســتخراج). 27( مــشاهده شــده اســت

د  ديـده ش ـ S rRNA 25 وS rRNA 18بانـدهاي  
 است  RNAكه اين باندها نماينده وجود و جداسازي        

 دنشــوروش رضــايي و همكــاران نيــز ديــده مــيو در 
 در نمونـه شـاهد بـا   يـسه بيـان ژن      با هدف مقا   ).18(

هـاي  ت تأثير دارو و نيز هر يك از رقـت         هاي تح نمونه
 انجام شد كه    Multiplex-PCR،دارويي با يكديگر    

 و باند   bp650باند مربوط به ژن كيتين سنتاز با وزن         
 در كنار سـايز     pb350مربوط به ژن بتااكتين با وزن       

حـاكي از   شوند كـه      ماركر پس از الكتروفورز ديده مي     
 ژن در نمونـه شـاهد در مقايـسه بـا            عدم تفاوت بيان  
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هـاي  تأثير دارو و نيز هر يك از نمونه       هاي تحت   نمونه
هرچند در  . ده با دارو نسبت به يكديگر است      مجاور ش 

 داروي گريزئوفولـوين روي بيـان ژن        ،مطالعه متواضع 
ATPase- Subunit Gزمرديـان  . )27( داشته  اثر

 توبـولين را در اثـر   -β ان ژن  كـاهش بي ـ ،و همكاران
بررســـي ). 15( انــد گــزارش كـــرده گريزئوفولــوين  

Cervelatti  ــز ــان ژن نيـــــ ــزايش بيـــــ   افـــــ
 ABC transporterا تحت تأثير ايـن دارو نـشان   ر

 حـاكي از آن اسـت     اما بررسي حاضر     ).26( داده است 
كه داروي گريزئوفولوين روي بيان اين ژن ساختماني        

اثـرات كاهـشي يـا       ،سـاختماني اي غير هبر خلاف ژن  
بررسـي تـأثير    رسـد   به نظر مي  . افزايشي نداشته است  

توانـد بـه    و روي ساير انواع كيتين سـنتاز مـي        اين دار 
گذارتر ايـن ژن منجـر شـود و نيـز           شناخت نوع تأثير  

  اثر بخشي و   تواندميشناسايي داروي مؤثر بر اين ژن       
  .افزايش دهد را  درمانكارآمدي

  
  دردانيق و تشكر

ــدين ــان   ب ــغ كاركن ــي دري وســيله از همكــاري ب
آزمايشگاه مولكولي دانشكده بهداشت دانـشگاه علـوم        

 ــ ــران ب ــكي ته ــي  ه پزش ــانم زرمغرب ــركار خ ــژه س وي
  .شوديمي سپاسگزار
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