
 

928 

 9385 ،288-248 ص ،6 شمارة ،سومو بيست دورة كرمان، پزشكي علوم دانشگاه مجلة 
 

 
 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

هاي  درمان بیماري صورت منوتراپی وترکیبی در بهو تجويز داروهاي ضد قارچی  مروري بر

 قارچی مهاجم
2بديعيپريسا،1*فرآراسته امير

 
 خلاصه

کهمیزاندنباشمیهاومراکزدرمانیهایقارچیمهاجمیکیازمشکلاتدرحالگسترشدربیمارستانعفونت
شود.هدفازایننوشتاردرافرادباسیستمایمنیضعیفایجادمیمعمولاًهاد.اینعفونتنمرگومیربالاییدار

باشد.هایقارچیمهاجممیترینبیماریدرشایعهامروریاجمالیبرداروهایضدقارچیوتجویزآن
RNAو DNAهاوداروهایمؤثربرسنتزاکینوکاندینها،ها،آزولداروهایضدقارچیشاملچهارگروهپلیین

هاایالیتزیاادیبارعلیاهگوناهفعکهترینداروهایضدقارچیاستباشند.آمفوتریسینبیکیازمهممی
پروفیلاکسایاساتفادهبارایعلتعوارضجانبیزیادیکاهدارد،بهولیآسپرژیلوس،کاندیداوموکوردارد

هاا،باشاد.داروهاایناانوادهآزولشود.فرمولاسیونلیپیدیاینترکیبدارایاثراتسمیکمتاریماینمی
.درافرادمستعدابتلاباهدارندهایکاندیداایوگونههایرشتهرچایعلیهطیفوسیعیازقاهایگستردهفعالیت

پروفیلاکسیودرماناولیندارویپیشنهادیوروکونازولاست.پوساکونازولیکبرایعفونتآسپرژیلوسی
کاهباشندمی DNAفلوسایتوزینداروهایمؤثربرسنتز-5باشد.درمانموکورمایکوزیزمیبرایآزولنوراکی

گیرناد.جدیادترینناانوادهصورتروتینبرایدرمانبیماریمننژیتکریپتوکوکیمورداستفادهقرارمیهب
مؤثردردرمانکاندیداهاباشندکهها)کسپوفانژین،آنیدولافانژینومیکافانژین(میعواملضدقارچیاکینوکاندین

.شمارآیندهابهتوانندجایگزینمناسبیبرایآزولبودهومی
بهترینروشدرماانیتاا.هایقارچیمهاجمانواعمختلفداروهایضدقارچیوجوددارددرمانعفونتبرای

جلوگیریازعوارضدارویییکداروبادوزبالابرایاستولیبودهصورتمنوتراپیامروزاستفادهازداروبه
درحالبررسیاست.ویاجلوگیریازمقاومت،استفادهازترکیبچنددارویضدقارچی

ها،آمفوتریسین،فلوکونازولها،اکینوکاندینها،آزولپلیین:هاي کليدي واژه
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 مقدمه
 :Invasive fungal infections) هایقارچیمهااجمعفونت

IFI)هااویکیازمشکلاتدرحالگسترشدربیمارساتان
د.نکهمیزانمرگومیربالاییدارباشندمیمراکزدرمانی

دولیاینناسپورهایقارچیباغلظتزیاددرهواوجوددار
درافارادبااسیساتمایمنایطبیعایر معمولاًهاعفونت
دهند،ودرافرادیکهنقصسیستمایمنیدارنادماننادنمی

بیمارانیهایبنیادیهماتوپویتیکیوگیرندگانپیوندسلول
دارایتومورهایبادنیمهساتند،بیماارانپیونادیوکه

بیمارانمبتلابهانواعآلرژیکهازداروهایسرکوبکننده
کنناد،میسیستمایمنی)مانندکورتیکواستروئیدها(استفاده

هاایجراحتدربافاتبیمارانیکهداراید.نشوظاهرمی
هااهمراهشمارشپایینیازگرانولویساتجلدیمخاطیبه

هاایهایمراقباتوهمچنینبیمارانیکهدربخشستنده
هایقارچیعفونتویژهبستریهستند،بهمیزانبیشتریبه

مدتطولانی(.اگراینشرایطبه1-3)شوندمبتلامیمهاجم
دریکفردوجودداشتهباشد،دراینحالاتنراراباتلا

سافانهسارکوبکاردنأافزایشبیشترینواهدیافت.مت

ایمنیدربرنیبیماارانباادرماانآنهااارتباا سیستم
باشاد.هدفازایانغیرقابلاجتنابمیداشتهومستقیمی

آنهانوشتارمروریاجمالیبرداروهایضدقارچیوتجویز
باشد.هایقارچیمهاجممیترینبیماریدرشایع

 بندي داروهاي ضد قارچی همراه با مکانيسم اثر آنها طبقه

هاایداروهایضدقارچیبرایدرماانعفوناتتعداد
باوجود،هایانیرافزایشیافتهاستقارچیمهاجمدرسال

ییدأایندرحالحاضرتعدادکمیدارویضدقارچیموردت
(.داروهایجدیدبایدازلحاظایجاد4،2دربازاروجوددارد)

واکنشباسایرداروها،میزانسمیتونقشآنهادردرمان
باردکهنودیاکفرآینادزمااننبررسیقرارگیرمورد
باشد.ازطرفیدیگرلازماستکهپزشکانبااداشاتنمی

دانشلازمدرزمینهفارموکاینتیاکوفارموداینامیاکباه
بهبوداثرداروهایجدیدکمکنمایند.نگرانیدیگریکه

.آنهااستدرموردداروهایجدیدوجودداردگرانبودن
ایمورداستفادههمراهبامکانیسماثرآنهاادرلیستداروه

شدهاست.نشانداده1جدول
 

 ها ترکیبات ضد قارچي همراه با مشتقات و مکانیسم اثر آن .1جدول 

 مکانيسم اثر مشتقات خانواده دارویی

 ها ین پلی
كولات  دي اكسي آمفوتریسين ب، ليپوزومال آمفوتریسين ب،

 آمفوتریسين ب و نيستاتين

اتصال به ارگوسترول و تداخل در انسجام غشاي 
 پلاسمایي

 ها آزول
كتوكونازول، وروكونازول، ایتراكونازول،  فلوكونازول،

 راوكونازول و پوساكونازول
 ارگوستروليكننده  مهار آنزیم سيتوكروم توليد

 RNAو   DNAداروهاي مؤثر بر سنتز
 پروتئين و RNA ،DNAمهار سنتز  فلوروسيتوزین 5

 اتصال به توبولين و عدم تشكيل ميكروتوبول گریزوفولوین

 كسپوفانژین، ميكافانژین، آنيدولا فانژین ها اکينو کاندین
بتا دي گلوكان  3و9مهار سنتزتركيب اصلي 

 دیواره سلولي قارچي
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 تاریخچه داروهاي ضد قارچی و مکانيسم اثر آنها

 ها ین پلیخانواده 

ترینداروهایضادقارچیآمفوتریسینبیکیازمهم
باشد.ایندارونسابتمی1551اززمانمعرفیآندرسال
ازسامیتکمتاریهاینپلیبهداروهایدیگرازنانواده

باشدوداروهایدیگارایانناانوادهماننادبرنوردارمی
درماانتعادادناصایازدردلیلاثراتسمینیستاتینبه
صااورتموضااعیاسااتفادههااایقااارچیوبااهبیماااری

ویاژهبههایسرحینیستاتینسببکاهشعفونتد.نشومی
ایانداروازطریاددساتگاه.شاودهایکاندیدامیگونه

عفوناتسیساتمیکدرماانبرایگوارشجذبنشدهو
.داروهایموجوددرایانناانوادهازطریادارزشیندارد

اتصالبهارگوسترولموجوددرغشایسلولیقارچموجب
تدانلدرنفوذپاذیریغشااودرنهایاتمارگقاارچ

الریافعنوانوسیعشوند.تابهامروزآمفوتریسینببهمی
هایچترینداروشناساییشدهاستکهعلیهبسیاریازقار

1551باشاد.درساالگاذارمایتأثیرایومخمریرشته
هایآمفوتریسینصورتهفرمولاسیونلیپیدیاینترکیبب

بکمپلکس،لیپوزومالآمفوتریسینبوآمفوتریسینب
رمعرفشادندکاهدارایاثاراتسامیکلوییدالبهبازا
(.فعالیتاینزیرمجموعهداروییازلحاظ5کمتریبودند)

طیفمشابهبادارویآمفوتریسینبموجودباودهوسعت
شایان(.5کاهشیافتهاست)میزانسمیتکلیویآنهاولی

هایهایقارچیغنیازاسترولوسلولذکراستکهسلول
اینداروهاا،باشد،بنابراینپستاندارانغنیازکلسترولمی
هایمیزباندارند.اثراتسوءفراوانیرویسلول

آمفوتریسینبداروییاستکهفعالیتزیادیبرعلیه
هایآسپرژیلوس،کاندیداوموکورمایکوزیزداردولیگونه
پروفیلاکسایبرایعلتعوارضجانبیزیادیکهداردبه

ترینمشکلاتدرارتباا باا.یکیازمهمشوداستفادهنمی
هایمقاومباهایاناستفادهازعواملضدقارچیایجادسویه

باشاد.درماوردترکیبااتپلایینایماننادترکیباتمی
دنتواندکهمینهایمقاومیوجوددارآمفوتریسینبسویه

نوعترکیبغشایپلاسماییاسترولینودراتغییردادهو
بنابراینازایجادکمپلکسبینارگواسترولوترکیبپلی

یهاآنزیم،(.ازطرفیدیگر6)آورندعملهینیجلوگیریب
هایبالینیمقاومکنندهآمفوتریسینیدربرنیازسویهننثی

(.7اند)شناساییشده
 

  ها آزولخانواده 

اولیندارویسیساتمیکآزولبااناام1575درسال
کتوکونازولواردبازارشد.داروهایناانوادهآزولایباا
استفادهازمهارفرآینددمتیلاهشادنلانوساترولازتولیاد

آورند.بعدازکتوکونازولمیعملبهوگیریارگوسترولجل
فلوکونازول،ایتراکونازولووریکونازولنیزواردترتیببه

شااملبازارشادند.دیگاراعیاایجدیادایانناانواده
هرکهباشندمیهاآزولپساکونازول،راووکونازولوباوون

هایمخصوصایدرزمیناههانوددارایطیفیکازآن
هااآزولازتاریفعالیتیهستند.انواعجدیادعملکردیو
هایایعلیهطیفوسیعیازقارچگستردههایدارایفعالیت

پساوکونازول(.9،5باشند)هایکاندیدامیایوگونهرشته
یکتریآزولباطیفوسیعاستکهدارایناصیتضد

هایناانوادهآساپرژیلوسوموکاورقارچیبرعلیهقارچ
باشدواستفادهازآندربیماراننوتروپنیاکمایکوزیزمی

هاایقاارچیباعثکاهشمیزانعفونتبهانواعبیماری
مهاجموکاهشمیزانمرگومیردربیماراندرمعارض

هنگاممصرفایانداروبایادمیازان.(11)شودنررمی
هااوتدانلداروبادارویوینکریستینوسیکلوفوسافامید
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درکبادمتاابولیزهp450لهسیتوکروموسیداروهاییکهبه
،درنظرگرفتهشود.همچنینذکرایننکتهقابالشوندمی

چارباهمیتاستکهجذباینداروهمراهغذاهایپار
تواننادجاذبچربایبهتراست.بنابراینبیمارانیکهنمی

داشتهباشندسرحایندارودرنونشانبهمقدارموردنیااز
رسد.نمی

هاایآساپرژیلوسدارویوروکونازولبرعلیهگوناه
هاایموکاورماؤثرنیسات.مؤثریاستولیرویگونه

هایآساپرژیلوزیزمهااجمدرمانعفونتدروروکونازول
.ایتراکونازولباارعلیااهنااانوادهشااودتاارجیحدادهماای

عفوناتزجلاوگیریادرهاعملکردهولیآسپرژیلوس
411وراکیباادوزصاورتمحلاولناقارچیمهاجمبه

دوباردرروزمؤثراست.جذبایتراکونازولباا،میلیگرم
تغذیهدرارتبا است.فرماسیدیتهدستگاهگوارشومیزان

تادانلدارویای(.11)کپسولنوراکیکمترمؤثراست
شدیدیبامصرفبعییداروهاایشایمیدرماانیمانناد

هنگاممصارفهاووینکاآلکالوئیدداردوسیکلوفوسفامید
اینداروهامصرفآنبایدقراعشاود.بایادازمصارف
ایتراکونازولدرافرادیکهسابقهبیماریقلبایماادرزادی
دارناادوآنتراساایکلینویااادوزبااالایسیکلوفوساافامید

گیرنددوریجست.مصرفداروهایپساوکونازولومی
درافرادیکهبرایپیشگیریوروکونازولوایتراکونازول

(زیرامتابولیزه11شود)توصیهنمیشوندمیشیمیدرمانی
بارایبعییازمتخصصین.گیردشدندرکبدصورتمی

دوریجستنازعوارضداروییدرافراددرمعرضنرار
کننادیکهفتهقبلازشیمیدرمانیاینداروهاراقرعمی

تاازنونپاکشوندوبعدازشیمیدرمانیدوبارهتجاویز
دراینمدتازآمفوتریساینبویااداروهاایکنند.می

مقاومتداروییدر.شودهااستفادهمینانوادهاکینوکاندین

هایمتفاوتیوجاوددارد.موردترکیباتآزولیبامکانیسم
ترینمکانیسممقاومتنسابتباهداروهاایناانوادهمهم
ن،درمخمرهامانندکاندیاداگلابراتااتغییاردرژهاآزول

CgERG11راکدهاآزولکهآنزیمهدفداروهاینانواده
کاهاثارروی CgCDR1و CgCDR2هاایکنادوژنمی
باشاد.همچنایندرمایهایانتشارموادسلولیدارندپمپ
هاایتولیادبامهارسنتزآنزیممقاومتایهایرشتهقارچ

گارددایجاادمایCYP51کنندهارگوسترولواثارروی
(14،13.)

 

 RNAو  DNAداروهاي مؤثر بر سنتز 

نانوادهدیگرعواملضدقارچیدارایمکانیسمدانال
وDNAهمانندساازیفرآینادتواننددرسلولیبودهکهمی

دوباایجااداناتلالدرنسانتپروتئینمدانلهایجادنمای
هایقاارچیجلاوگیریروندتقسیمسلولیازتکثیرسلول

(یاکترکیابFC-5)زینفلوساایتو-5ناد.ورآعمالبه
پیریمیدینیبودهکهتوسطدوآنازیمسایتوزینپرمئاازو

فلورویوراسایل-5ترکیبسیتوزیندآمینازقارچیتبدیلبه
عمالباهشدهوازعملآنزیمیتیمیدیلسینتازجلوگیری

mRNAآوردهودرنهایتباعثکدشدننادرستمولکول
هاایسالولاینترکیباتناهتنهااتوساط(.12شود)می

باکتریاییدستگاهگوارشیجذبشدهوباعثایجاداسهال
دلیلاحتمالایجادانواعجهاشهشوند،بلکهبواستفراغمی
هایسایتوزینکانورتاازوساایتوزینپرمئاازیافتهآنزیم

همراهبادیگاروتنهاییجلوگیریبههابایستیازتجویزآن
هایهمراهبارژیمهارو(.ایندا12ترکیباتاستفادهنمود)

صاورتروتاینبارایداروییضدقارچیمعرفیشدهباه
درمانبیماریمننژیتکریپتوکوکیمورداساتفادهقارار

وایجااددلیالسامیتباالاه(.متاسافانهبا15گیرند)می
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صورتمونوتراپیبرایدرمانهایمقاوم،اینداروبهسویه
(.15،16گیارد)میهایقارچیمورداستفادهقرارنعفونت

دیگرمشتدموجوددرایننانوادهمربو بهگریزوفولوین
هاهنگامتقسایمباشدکهاینترکیبازاتصالتوبولینمی

آورد.عملمایهاجلوگیریبهسلولیوایجادمیکروتوبول
هاتجمعیافتهوبناابراینفقاطدرایندارودرکراتوسیت

شاود.رمهاجماستفادهمایهایدرماتوفیتیغیمواردعفونت
تواناداثارمشاهدهشادهاساتکاهگریزوفولاوینمای

هایسارطانینیازداشاتهباشاد،مهارکنندگیرویسلول
عنوانیاکآدجواناتهماراهباادیگارهمیندلیلبهبه

ترکیباتضدسرطانیدردرمانسرطانسینهکااربرددارد
(17.) 

 

 خانواده اکينوکاندین

هااعواملضدقارچیاکینوکانادینجدیدتریننانواده
عنواناولیندارویضادقارچیازباشند.کسپوفانژینبهمی

ایننانوادهواردبازارشد.چندسالبعددودارویدیگرباا
هایمیکافانژینوآنیادولافاانژینواردباازارشادند.نام

کنندهبتادیگلوکانراتوانندآنزیمتولیدهامیاکینوکاندین
نمودهودرنهایتباایجاداناتلالدرسانتزدیاوارهمهار

سلولیعاملقارچیرادرمقابلپدیدهاسمزناتوانساازند.
دهنادکاهدرهاییراموردهدفقرارمایبنابراینعفونت

سانتاردیوارهنودمقداربیشتریازایانترکیابرادارا
وهاایانپلایباشندوبههمیندلیلنسبتبهناانوادهمی

دارایطیفمصرفیکوچکتریهستند.درنهایتهاآزول
هاراموردهدفقرارهاترکیباتیازقارچچوناکینوکاندین

هایپستاندارانوجودندارند،بناابرایندهندکهدرسلولمی
نیلیپایینینیزهساتند.ایانداروهاادارایناصیتسمی
ندگیوهااثراتفونژیسیدالیااکشاروینانوادهکاندیدا

روینانوادهآسپرژیلوسناصایتممانعاتازرشادیاا
(.درموردافرادیکهدچارعفونت19فانژیستاتیکدارند)

دراولیهبهآسپرژیلوسیاکولونیزاسیونبالایکاندیدا)مثلاً
توانداستفادهازکسپوفانجینمیباشند،می(دستگاهگوارش
امالماؤثریدرهااعو(.اکینوکاندین15)مؤثرواقعشود

توانندجایگزینمناسابیبارایدرمانکاندیداهابودهومی
(.15،41شمارآیند)بههاآزول

ذکرایننکتهضروریاستکهکساپوفانژینوساایر
هابرعلیهکریپتوکوکاوسداروهاینانوادهاکینوکاندین

ایهایرشتهنئوفورمانس،تریکوسپورون،فوزاریوموقارچ
هاایکاندیاداماننادوبعییازگونهآسپرژیلوسغیراز

کاندیااداپاراپسیلوپساایس،کاندیااداروگوساااوکاندیاادا
.درحقیقتباتوجهبهمیزان(41گیلرموندایمؤثرنیستند)

سمیتبالایمشتقاتآمفوتریسینیوحداقلمساویبودن
درکسپوفانجینبااینمشتقاتبهتاراساتکاهتأثیرات

منشأنامشاخصیقارچیمهاجموتبباهادرمانعفونت
،هایبنیاادیکساپوفانجینکنندهسلولدربیماراندریافت

(.44،43عنوانیکعاملضدقارچیدرنظرگرفتهشود)به
مقاومتنسبتبهاینداروازطریدتغییاردرشاکلساه

باشدهایسازندهگلوکانمیبعدیپروتئینموجوددرآنزیم
(.42دهد)البهاینداروراکاهشمیکهمیلترکیبیاتص

 

هااي   پروفيلاکسی و درمان با توجه به عوامل اتيولوژیک بيمااري 

 قارچی

هااینتایجمرالعهبررویبیمارانبستریشدهدربخش
مارگ1465ازدهدکاهمینشانکشور75مراقبتویژه

هاباودههایدرگیرمربو بهقارچ%ازپاتوژن15ر داده
دنباالآنهایکاندیداوبهترینعاملگونهکهشایعاست،

پروفیلاکسیاولیه(.1،45گزارششدهاست)آسپرژیلوس
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جلاوگیریازعفوناتبارایبیماراندرمعرضنرردر
درمرالعااتزیاادیقارچی)کاندیداییوآسپرژیلوسی(

توصیهشدهاست.کاندیدیازیزمهااجمشااملکاندیادمیا،
رشیافتهباهعماداعیاایدرگیاروکاندیدیازیزگست

د.کاندیادمیانباشاکاندیدیازیزپخششاوندهمازمنمای
(.دریک45باشد)ترینعفونتقارچیبیمارستانیمیمهم

هایکاندیداچهاارمینعامالمرالعهملیدرآمریکاگونه
هایویژهاعالامشادهایمراقبتعفونتنونیدربخش

%35-61بهاینعارضهنیز(.میزانمرگومیردرابتلا45)
درزمانیکهپروفیلاکسیبرضد.(46گزارششدهاست)

علاتشودازفلوکوناازولباهکاندیدانیازباشدتوصیهمی
هاینوراکیووریدی،تحملبهتربرایموجودبودنفرم

بیمارانومقرونبهصرفهبودناساتفادهشاود.ایاندارو
کهتوسطبیمارانمصرفتدانلکمتریباداروهایدیگر

شوددارد.ولیاستفادهازایتراکوناازول،وروکوناازول،می
شودپوساکونازول،میکافانژینوکسپوفانژیننیزتوصیهمی

هایمقااوممخصوصاا(.زمانیکهعفونتباگونه47،49)
کاندیداکروزئیوکاندیداگلابراتاوجودداردوزمانیکه

ایمثلآسپرژیلوسوجودرشتههایاحتمالعفونتباقارچ
کلیهداروهااییشود.داردمصرففلوکونازولتوصیهنمی

شاوندرویاناواعایاستفادهمایهایرشتهکهبرایقارچ
هممؤثرهستندولیفلوکوناازولناصایتضادکاندیدا

(.درچنینحاالاتیتارجیحداده45ایندارد)قارچیرشته
پروفیلاکسیبرایوکونازولشودازپوساکونازولویاورمی

(.45ایاستفادهشود)هایرشتهبرعلیهقارچ
ایباودهکاههایرشاتهگونهآسپرژیلوسجزوقارچ
هایمرگباریراتوانددرافرادداراینقصایمنیعفونتمی
موضعیهایتوانندازعفونتوجودآورد.اینعوارضمیهب

آلرژیکناشایازهایهاتاایجادواکنشریویوسینوس

هایسیستمیکمتغیرباشند.اسپورهایتنفساسپوروبیماری
اینقارچدرنقا مختلفیپراکندهوتجزیهماوادراانجاام

هایهایمختلفآسپرژیلوس،گونهدهند.درمیانگونهمی
عناوانعوامالآ.فومیگاتوس،آ.فلاووسوآ.ترئوسبه

پروفیلاکسیبر(.31،31اند)پاتوژنیکاصلیشناساییشده
لوکمیایمیلوئیدییکهدربیمارانویژهبهضدآسپرژیلوس

حادویاسندرممیلودیسپلاژیادارندوتحتشیمیدرمانی
درافرادمستعدابتلابهعفونت(.31شود)هستندتوصیهمی

پروفیلاکسایودرمااناولایندارویبرایآسپرژیلوسی
باتوجهبهاثربخشایو(.9پیشنهادیوروکونازولاست)

دلیالهوباBسمیتپایینترکیبلیپوزومالآمفوتریسین
اثربخشبودنآندردرمانآسپرژیلوزیساستفادهازایان

(.5دارونیزتوصیهشدهاست)
موکورماکوزیزقارچفرصتطلبدیگریاستکهدر

شوند،افراددیابتیکوافرادیکهدیالیزمیویژهدرانسانبه
هایبینیومغزوعفوناتیجادبیماریدرچشم،سینوسا

اینارگانیزمدرطبیعتبهمقدارزیادوجودنماید.ریویمی
.کندورویسبزیجاتدرحالفسادوپوسیدهرشدمیدارد

وسیلهاینارگانیزمنادراستمگردرحالاتیکهبیماریبه
سامین(.مصرفدفراک34بدنفردبسیارضعیفشدهباشد)

وآهنبهمقدارزیادشانسابتلابهاینبیماریراافازایش
انادوبیمارانیکهپیونادمغازاساتخوانگرفتاه.دهدمی

،کنناددرمانویاپیشگیریاستفادهمیبرایوروکونازول
اندونوزادانیکهقبلازکبدگرفتهکسانیکهپیوندکلیهو

بهعفونتتوساطایانانددرمعرضابتلادنیاآمدههبلوغب
بیماااریباااآمفوتریسااینب(.33،32باشااند)قاارچماای
شود.درمانتوامآمفوتریسایننوبیدرمانمیهلیپوزومالب

آمیاازبواکینوکاناادیندرموکورمااایکوزیزموفقیاات
زیاادیلازم(هرچندکهمرالعات35گزارششدهاست)
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تائیداستتادرمانتواموهمزمانچنددارویضدقارچی
درماندرشود.پوساکونازولیکآزولنوراکیاستکه

شدهاست.مزایایاستفادهازایاناستفادهموکورمایکوزیز
(.تازمانیکه36داروفقطدرمصرفنوراکیآناست)

عناواناولاینفرمتزریقیداروتهیهنشدهاستاینداروبه
شاود.دارویمؤثربرعفونتموکورمایکوزیزپیشنهادنمی

دراینحالتتازمانیکهبیمارعلائمبهبودیرانشاندهد
هااتاهفبهتراستازآمفوتریسیناستفادهشاودبعادتااه

211میلیگرمچهارباردرروز)یا411پوساکونازولبادوز
کمتریامیلیگرمدوباردرروز(دادهشود.غلظتسرمی

شاودادمایلیترسرمپیشانهمیلیدرمیکروگرم7/1مساوی
وسیلهحتیباوجودتشخیصسریعودرمانهمزمانبه.(37)

جراحیومدیکالتراپیمتاسفانهامکانبهبودیکمومیزان
مرگومیرزیاداست.

بررسی مصرف ترکيب همزمان داروهاي ضد قارچی در بهباودي  

 هاي قارچی سيستميک بيماران مبتلا به عفونت

وجاودعاوارضو(39،35باظهورمقاومتدارویی)
هایزیادیجانبیدرمصرفبیشازحدیکدارو،بررسی

درموردتجویزهمزمانداروهاایضادقاارچیصاورت
گرفت.درابتدابهتراستتعریافجاامعیازبهباودیدر

صورتتعریافعفونتقارچیداشتهباشیم.بهبودیبدین
صورتکاملازبینرفتهشودکهتمامعلایمبیماریبهمی
هایناشایازماایکوزیزکاه%افرادزنم51دربیشازو

(.43توسطرادیولوژیشناساییشدهتارمیمشادهباشاد)
وترکیبااتهاآزولمختلفیدرزمینهارتبا بیناتمرالع
اینینیدرحالتترکیبدرمانیبهانجامرسیدهاست.پلی

شوند.دساتهاولدرمحایطمرالعاتبهدودستهتقسیممی
هایکلینیکیجداشدهازبیمارانمایشگاهبرروینمونهآز

بودهاستودستهدومکهبررویحیواناتآزمایشاگاهی

باشد.عالاوهباربیشترکمککنندهمیوانجامشدهاست
علاتشارایطکهباهیبیماراندرموردهاییاینهاگزارش

(.21،21شود)انددیدهمیناصفردیدرمانتوامشده
وسایعالریافودردساترسعلتبهیسینبآمفوتر

علتسمیتباشدولیبهبودندارویمناسبیدرکلینیکمی
اتمرالعا.ارزیابیشدهاساتزیادینسبتاًبالادرمرالعات

کاهترکیبااتآزولایدراولیهبرایاولینبارنشاانداد
 inمنفیدرحالتتأثیراتتوانندترکیبباآمفوتریسینمی

vivoوin vitroنشاندهند.محققاننتیجهگرفتنداساتفادهاز
ساعتقبلازاساتفاده29ترکیباتآزولیهمزمانوحتی

منفیبرجایبگذارد.تأثیراتتواندترکیباتپلیینیمیاز
برایناساساستواربودکهترکیباتآزولیبافوقادعای

مهارنمودنتولیدارگوساترولدرحقیقاتماادههادف
هااآنتأثیرترکیباتپولینیرابهحداقلرساندهوبنابراین

31از4112سالپژوهشیدر(.در24مشاهدهنخواهدشد)
بیمارپیوندشدهمبتلابهآسپرژیلوزیزکهمقاومبهدرمانبا

بااادرمااانتحااتبیمااار16در،مفوتریسااینببودناادآ
ماه3مانیبهمیزانمیزانزنده،وریکونازولوکسپوفانجین

در(.21)دیادهشادهافزایشومیزانمرگومیرکمتار
مصارفهمزماانآمفوتریساینبهماراهبااپژوهشی

فلوسایتوزینبادوزهایمتفاوترویکاندیداآلبیکانسو
شدوهیچگونهاثرآنتاورمانسبررسیکریپتوکوکوسنئوف

آمفوتریساینهمچنیناثر(.23گونیستیمشاهدهنگردید)
بدرترکیببافلوکونازول،وریکونازولوکساپوفانجین

کاندیاداآلبیکانسوکاندیاداهایکلینیکایرویسویه
میکرودایلوشانوE testپاراپسیلوزیزبااستفادهازدوروش

فت.محققاندرابتدایایانتحقیادموردبررسیقرارگر
فرضنمودندکهترکیبکسپوفانجینیباایجادساورا در

تواندراهرابرایترکیبآمفوتریسینیبازدیوارهسلولیمی
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نمایدوحتیترکیبآمفوتریساینیراهرابارایترکیاب
گذارنودبرسااندوتأثیرآزولیبازنمودهتاآنرابهمحل

اثرآنتاگونیستیدرمصرفهمزمانداروهابنابرایننبایستی
آنتاگونیستیمشااهدهشادتأثیرمشاهدهشود،بااینوجود

(22.)
باورودداروهایجدیدتراثراتاینداروهانیزبررسی

تنهااییونازولوکسپوفانژینبهیکورتجویزاثر.هاستشد
عفااونیشاادهباااصااورتترکیباایروینوکچااهوبااه

کاهترکیابهاستنشاندادهشدوبررسیآسپرژیلوس
برابرشامارش1111بهمیازانتواندمیدرمانیایندودارو

داریمرگومیرصورتمعنیهاراکاهشوبهکلنیقارچ
اثارایاندوداروبارروی(.همچنین25راکاهشدهد)

بااهروشاسااتانداردآسااپرژیلوسایزولااهکلینیکاای
کاهمیازانهگرفتامیکرودایلوشنتحاتمرالعاهقارار

%،مشاهدهشادوهایگگوناهاثار5/97سینرژتیکبرابر
اثارمحققاینهمچناین(.26آنتاگونیستیمشاهدهنشاد)

آنیادولافانجینهمااراهباااایتراکونااازول،وریکونااازولو
فوزاریوموهایایزولهکلینیکیآمفوتریسینبرویسویه

.انادهوگازارشکاردهآزمایشنماودراآسپرژیلوزیس
خصشدکهترکیببینآنیدولافانژینوآمفوتریساینمش

داروترکیببینآنیادولافانژینباادوبرابرهغیرمعنی
آزولدیگراثرسینرژتیکیرویآسپرژیلوسدارد.ایندر

داریرویکهاینترکیباتهیگکداماثرمعنیاستحالی
که،همچنیننشاندادهشد(.27فوزاریومبهجانگذاشتند)

%51درحاداقلBکیبکساپوفانجینوآمفوتریساینتر
هایایزولهکلینیکیآسپرژیلوسوفوزاریومناصیتنمونه

(.درایانساالهمچناین29)داردسینرژتیکیاافزایشی
هاایترکیببینآنیدولافانژینووریکونازولرویگونه

آسپرژیلوسحساسومقاومبهوروکونازولبررسیشدو

(.درهمانسال25،51نداروهامشاهدهشد)ایافزایشیاثر
تاأثیرهمزماناینداروهاابایمرالعهدیگریاستفادهدر

(.51گزارششد)
کهبررویبیماراننااصگازارشمرالعاتیدربین

ترکیاابدودارویفلوکونااازولو،اسااتفادهازشااده
دارایکاهنارسااییکلیاویباادوبیماردرفلوسایتوزین

دیادهبودند،کاندیدیازیسحساسومقاومبهفلوکونازول
کهایانترکیابدرمرالعهمذکورگزارششدهشود.می
مناسابیبارایکاندیادیازیسمقااومباهانتخابتواندمی

بیماار21تعاداد4116درساال.(21فلوکونازولباشاد)
پذیرندهپیوندبااساتفادهازوریکوناازولوکساپوفانجین

تواناددرکهاینرژیاممایشدندوگزارششدهررسیب
ایازبیمارانناصدارایآسپرژیلوسمهااجمزیرمجموعه

(.ترکیبوریکوناازول54صورتمساعدیعملنماید)به
باکسپوفانژیناثرسینرژیسمرویآسپرژیلوزیزریویتولید
شادهباهوسایلهآساپرژیلوسفالاووسوآساپرژیلوس

سپرژیلوسفومیگاتوساثرکمیداشتهنیجرداشتهورویآ
همراهیوریکونازولباآنیادولافانژینباعاث(.53)است

طولعمربیشتربیمارانمبتلابهآسپرژیلوسمهاجمنسبت
ترکیاب(.52شاود)بهدرمانرویکونازولبهتنهاییمی

کونازولوکسپوفانژیندردرماانبیماارانمباتلاباهیور
زمصرفوریکونازولبهتنهااییهاینونیبهتراانرطس

تنهاییمیزانمرگومیرچندوریکونازولبهنبودهاستهر
(.55تنهاییداشتهاست)کمترینسبتبهکسپوفانژینبه

 
 گيري نتيجه

هدفازتماماینمرالعاتاینبودهاستکهباکمترین
عارضهجانبیناشیازمصارفداروهاایضادقاارچی،
دربالاترینسرحبهبودیدربیمارانایجادشود.ولیهنوز
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هاماستفادهازدرماانانتلافنظروجودداردواینمورد
هاییراایجاادتواندنگرانیمیزمانچنددارویضدقارچی

قاطعمصرفهمزماانطوربهتواند.هیگسیستمینمیدنمای
ناص،مانندبیمارانهایدرجمعیت.داروهاراتوصیهنماید
یابیمارانپیوندی،واتیولوژیناصداراینارساییکلیوی

ایهایرشتهقارچدیگربحثشدهاست،همچنیندرمورد

ریمغیرازآسپرزیلوسهمکمترمرالعهشدهاستکهامیدوا
بهترینروشدرمانیتاامروزدرآیندهمرالعاتیانجامشود.

بارایصاورتمناوتراپیاساتولایاستفادهازداروباه
جلوگیریازعوارضدارویییکداروباادوزباالاویاا
جلوگیریازمقاومتاستفادهازترکیبچناددارویضاد

قارچیدرحالبررسیاست.
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Abstract 

Invasive fungal infections with high mortality rate are a growing health concern in hospitals and medical 

centers. The infection usually occurs in people with compromised immune systems. The purpose of this 

paper is a review of the most commonly prescribed antifungal drugs for invasive fungal diseases.  

Antifungals consist of the four main groups; polyenes, azoles, echinocandins and DNA and RNA synthesis 

inhibitors. Amphotericin B is one of the most significant antifungal agents effective against Aspergillus, 

Candida and Mucor species, but due to several side effects, it is not used for prophylaxis. Its lipid 

formulation has lower toxicity. Azoles have an extensive activity against a broad spectrum of filamentous 

fungi and Candida species. Voriconazole is the drug of choice in the prophylaxis and treatment of the 

patients susceptible to Aspergillus infections. Posaconazole is an oral azole used to treat mucormycosis.5-

fluorocytosine is an antifungal drug with intracellular mechanisms that is used routinely for the treatment of 

cryptococcal meningitis. Echinocandins are the latest family of antifungal agents and include caspofungin, 

anidulafungin and micafungin. They are effective against Candida and can serve as an alternative for azoles. 

There is a variety of antifungal treatments and monotherapy has been the best; however, to prevent side 

effects of a medicine with high-dose and resistance, combination treatments are under investigation.  
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