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 ارزيابي ميزان كلونيزاسيون فلور كانديدايي و 
  رم داون عوارض ناشي از آن در افراد داراي سند

 
  ، 4 دكتر مهربان فلاحتي،3، دكتر عبدالحسن كاظمي2دكتر حسين نوروزي ، 1مهرداد اسدي

  8، دكتر سيد امير يزدان پرست7، خسرو صديق بيان6، محمد اديب پور5دكتر علي كاظمي

 
 چكيده

ايمني منجر به كلونيزاسيون توانند در حفره دهاني افراد داراي نقص سيستم  هاي خانواده كانديدا مي گونه :زمينه و هدف
با توجه به نقص سيستم ايمني در افراد داراي سندرم داون، اين مطالعه بمنظور ارزيابي . شده و سبب كانديديازيس شود

  .هاي مختلف قارچ كانديدا در دهان اين افراد انجام گرفت ميزان كلونيزاسيون گونه
تحت )  فرد مونث24 فرد مذكر و 29(رد مبتلا به سندرم داون ف53مقطعي بر روي  –اين مطالعه توصيفي :روش بررسي

  .در تبريز انجام گرفت) 1/11ميانگين سني ( سال4–31پوشش سازمان بهزيستي با محدوده سني 
سوآپ استريل انجام  هاي آسيا با استفاده از دندان نمونه گيري از سطح پشتي زبان، مخاط دهليز دهاني در فاصله گونه و

. كروم كانديدا آگار كشت داده شدند و) Sc(حاوي كلرامفنيكل هاي سابورودكستروز آگار ها در محيط هنمون. گرديد
حاوي تويين  محيط كورن ميل آگار كلاميديوكونيدي در توليد هاي كانديدا براساس خصوصيات فنوتيپي و تشخيص گونه

  . بود 80
 ايزوله كانديدا جدا 60، مجموعأ ) فرد مونث20 فرد مذكر، 26( فرد مثبت از لحاظ كلونيزاسيون قارچي46از  :ها يافته
، ) درصد98/16( مورد9آن، كانديدا دابلينسيس با  بيشترين و پس از)  درصد03/66( مورد35كانديدا آلبيكنس با . گرديد

 54/7( مورد4س با و كانديدا تروپيكالي)  درصد43/9( مورد5كانديدا گلابراتا با  ،) درصد20/13( مورد7كانديدا كروزئي با 
  . بيش از يك گونه كانديدا جدا گرديد)  درصد4/22( نفر12 در. هاي بعدي قرار داشتند در رده) درصد
 بزاقي، كاهش فعاليت  IgA افراد داراي سندرم داون ناشي از كاهش با توجه به نقص سيستم ايمني در :گيري نتيجه

H2O2)گردد زوم تشخيص زودرس ميزان كلونيزاسيون كانديدا توصيه ميل) بين برنده كانديدا آلبيكنس عامل اصلي از .  
  سندرم داون، كانديدا، كلونيزاسيون قارچي :هاي كليدي واژه
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دانشجوي كارشناسي ارشد قارچ شناسي، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران،  1
  تهران، ايران 

استاديار گروه علوم آزمايشگاهي، دانشكده پيراپزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، تهران،  2
 ايران

  تبريز،دانشگاه علوم پزشكي ،يپزشك دانشكده ي،ريگرمس و يعفون يهايماريبگروه  اريدانش 3
  ايرانتبريز، 

  پزشكي تهران، تهران، ايراناستاديار گروه انگل شناسي، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم 4
مربي گروه فارماكولوژي، عضو باشگاه پژوهشگران جوان، دانشگاه آزاد اسلامي، واحد علوم  5

  و تحقيقات تهران، تهران، ايران 
 مربي گروه انگل شناسي پزشكي، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تبريز، تبريز،  6

  ايران
 انشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تبريز، تبريز، ايرانكارشناس ارشد ميكروبيولوژي، د 7
، تهران، تهران يپزشك علوم دانشگاه ،يراپزشكيپ دانشكده ،گروه علوم آزمايشگاهي ردانشيا 8

  ايران

  مقدمه
 گونه مخمري تشكيل 200جنس كانديدا از حدود 

كانديدا  يافته است كه گونه كانديدا آلبيكنس،
 كانديدا گلابراتا، يكاليس،كانديدا تروپ دابلينسيس،

هاي  كانديدا پاراپسيلوزيس و كانديدا كروزئي از گونه
.  شايع جدا شده از ضايعات كانديديازيس هستند     ًنسبتا 

شكل غير بيماريزاي قارچهاي خانواده كانديدا بويژه 
% 17-50 نكانديدا آلبيكنس بخشي از فلور طبيعي دها

   :               نويسنده مسئول * 

   ؛ دكتر حسين نوروزي 
دانشكده پيراپزشـكي  دانـشگاه علـوم        

       تهرانپزشكي 
  Email :  
Nowrozi_h@tums.ac.ir 



  و همكاران     مهرداد اسدي 
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تمام سطوح قارچ در اين . دهدافراد را تشكيل مي
 مكان اصلي آن در ناحيه اما ،مخاطي دهان يافت شده

خلفي پشت زبان در محل پاپيلاهاي جامي شكل 
،  اين قارچ بيماريزا نيست،در شرايط طبيعي. باشد مي
 عوامل مستعدكننده موضعي يا سيستميك مانند اما

داروهاي ، مصرف كم خونيديابت، لوسمي، 
الطيف،  اي وسيعبيوتيكهي وآنتكورتيكواستروئيدي 

مصرف داروهاي و خشكي دهان، نقص سيستم ايمني 
شوند اين قارچ ارداري باعث ميضد بخوراكي 

  .)1(بصورت بيماريزا درآيد
، تهاجم و خودكانديدا برخلاف قدرت پروتئاز 

 و با ورود به دستگاه تخريب كمي ايجاد مي كند
توليد مثل (از طريق جوانه زدن خون گردش

هاي مختلف  گونه. نمايد ع به تكثير ميشرو) غيرجنسي
قارچ كانديدا در صورت وجود شرايط مساعد در نزد 

برفك : ميزبان، قادر به ايجاد اشكال كلينيكي از قبيل
عفونت ، )غشاي كاذبايجاد حاد با عفونت (زبان

آنتي مصرف زخم ناشي از يا كانديدايي حاد آتروفيك 
 كه خود عفونت كانديدايي مزمن آتروفيك، بيوتيك

هاي مصنوعي،  از تحريك دندانشامل زخم ناشي 
لوزي شكل وسط التهاب  لب وو وسط التهاب گوشه 

 عفونت، زيس مزمن هيپرپلاستيكياكانديدزبان، 
و ايجاد عفونت ، بسط دهانحفره كانديدايي 
  پوست، كانديديازيساي روده – اي  معدهكانديديازيس

   ).2(شندبا   مي سيستميك و كانديديازيسمخاطو 
 كروموزومي اتوزومال ناهنجاريسندرم داون يك 

و  شودمي  نتيجه21زومي كروموزوم  است كه از تري
 مبتلا به اين افراد .)3(باشد مي800 به 1شيوع آن 

سندرم مشكلات شديد يادگيري را از خود نشان 
بودن به عفونت به خصوص   مستعد.دهند مي

سندرم داون شايع ترين وضعيت عفونتهاي تنفسي 
       ً                         احتمالا  به علت عدم عملكرد صحيح  كهباشدمي

 سيستم ايمني همورال و نقص در (سيستم ايمني

در اين افراد اختلالات . )4و5(حاصل مي شود )سلولي
پاتوآناتوميكال حفره دهاني از عوامل مستعدكننده رشد 

هاي كانديدا ها بخصوص گونه مسو تزايد ميكروارگاني
زبان اين افراد جايگاه اطراف               ًباشد كه معمولا مي

كلونيزاسيون اين مخمرها بوده و اغلب باعث ايجاد 
  .)6و7(شود كانديديازيس مي

  بيماراندر دهه گذشته مطالعاتي روي سيستم ايمني
مبتلا به سندرم داون انجام پذيرفته و نتايج بدست 
آمده بيانگر نقص در سيستم ايمني اين افراد 

ميزان  ارزيابي ن مطالعه به منظورلذا اي). 3و8(باشد مي
 در افراد  و عوارض ناشي از آن كانديداييفلوررشد 

تحت پوشش سازمان بهزيستي  داراي سندرم داون
  .تبريز صورت گرفته است

  

   بررسيروش
 نفر از افراد مبتلا 53 مقطعي، –در اين مطالعه توصيفي

به سندرم داون كه تحت پوشش سازمان بهزيستي 
هيچ كدام از .  مورد بررسي قرار گرفتندتبريز بودند

قارچي   داروي ضدقبل از مطالعه، ماه 2افراد در 
ها با استفاده از دو سواپ  نمونه.  بودندمصرف نكرده

 نقطه از مخاط 3داقل حاستريل بوسيله كشيدن روي 
دهليز دهان بيماران شامل سطح پشتي زبان، مخاط 

  .تهيه گرديدا هاي آسي دهاني در فاصله گونه و دندان
در لوله حاوي سرم ي آغشته به نمونه سواپها

با  و گرفت درصد استريل قرار 9/0فيزيولوژي 
مخمرها از حركات رفت و برگشت زمينه جداسازي 

. فراهم گرديدسرم فيزيولوژي و ورود آنها به سواپ 
به منظور جلوگيري از تكثير غيرجنسي قارچها در 

 دقيقه بعد به 30ر تا نمونه بدست آمده، نمونه حداكث
 منتقل گرديد و شناسيبه آزمايشگاه قارچفوريت 

نمونه وارد شده در آزمايشگاه، در شرايط استريل و در 
داخل هود آزمايشگاهي، نمونه به دو قسمت تقسيم 

آگار زرودكسترووهاي ساب محيطشد و يك قسمت در 
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به صورت نشاكاري كشت  (Sc)حاوي كلرامفنيكل
 نمونه در شرايط استريل به محيط بخش دوم. گرديد

 در راستايخطي منتقل و بصورت كشت كروم آگار 
هاي مخمري و هايف تشخيص اوليه و افتراقي گونه

در محيط  كلرامفنيكل افزودن.  گرديداستفادهكاذب 
هاي فلور دهان و  از رشد باكترياوليه باعث شد تا 

ط ايجاد كننده آلودگي محيهاي احتمالي  ساير باكتري
  .شودممانعت كشت 

 لوله زايا جهت جداسازي كانديدا توليدآزمايش 
ها با آلبيكنس و كانديدا دابلينسيس از ساير گونه

بر روي  سيگما استفاده از سرم استريل اسب شركت
. هاي مخمري تازه رشد يافته انجام گرديدينوكل

آزمايش توليد كلاميدوكونيدي و توليد اشكال 
استفاده از محيط كورن ميل آگار با ) ميسليوم(اي رشته

 o c30ي دما  ساعت در48 به مدت 80حاوي توئين 
  .انجام شد

با توجه به اينكه محيط كروم آگار براي شناسايي 
مخمرهاي كانديدا آلبيكنس، كانديدا تروپيكاليس و 
كانديدا كروزئي اعتبار كافي دارد، ساير مخمرها را با 

 API 20C AUXاستفاده از كيت تشخيصي كانديدا 
 شناسايي و ثبتطبق دستورالعمل شركت سازنده 

 از آلبيكنسبراي افتراق فنوتيپي كانديدا . گرديد
خاصيت   ازعلاوه بر رنگ كلني، كانديدا دابلينسيس

از د اگر درجه سانتي45در دماي قارچ توانايي رشد 
  .شدستفاده نيز امحيط اختصاصي كروم آگار 

  
  ها يافته

كل افراد ( فرد مبتلا به سندرم داون53در اين مطالعه 
 مورد آزمايش قرار )مبتلا در مركز تحت مطالعه

 4-31افراد مورد مطالعه در محدوده سني . گرفتند
 29 شامل 11/11سال قرار داشتند و ميانگين سني آنها 

 24و ) 55/10(مذكر با ميانگين سني%) 7/54(نفر
 .ندبود) 1/12(با ميانگين سنيمونث %) 2/45(نفر

 46آزمايش مستقيم و كشت قارچ كانديدا از 
  كه گرديد مثبتمورد مطالعه  نفر53از %) 86(فرد

%) 47/43(مورد 20 مذكر و%) 52/56(مورد 26شامل 
   .بودند مونث

كه   مورد قارچ كانديدا ايزوله شد60  نفر46از اين 
%) 03/66( مورد35بين آنها كانديدا آلبيكنس با 

كلونيزاسيون . د اختصاص دادبيشترين مورد را به خو
  . نشان داده شده است1قارچ مربوطه در شكل 

 

                                              
  

  كلونيزاسيون قارچ كانديدا بر روي زبان فرد داراي سندرم داون: 1شكل 
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 9  كانديدا دابلينسيس باكانديدا آلبيكنس،پس از 
، %)20/13( مورد7كانديدا كروزئي با ، %)98/16(مورد

و كانديدا %) 43/9( مورد5كانديدا گلابراتا با 

هاي بعدي قرار رده در%) 54/7( مورد4تروپيكاليس با 
  . داشتند

  
  تعداد و درصد قارچ هاي جدا شده از افراد داراي سندرم داون: 1جدول 

  
  )درصد(تعداد  نوع قارچ
  35)03/66(  سكانديدا آلبيكن

  9)98/16(  كانديدا دابلينسيس
  7)2/13(  كانديدا كروزئي
  5)43/9(  كانديدا گلابراتا

  4)54/7(  كانديدا تروپيكاليس
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  توزيع فراواني گونه هاي قارچي ايزوله شده از بيماران: 1نمودار 
 

 
داروي   با نفر6 بيوتيك و آنتيبا  نفر 8اين تحقيق  در

. تحت درمان نگهدارنده بودند كورتيكواستروئيدي
استفاده دراز مدت از داروهاي آنتي بيوتيك و استفاده 
از داروهاي كورتيكواستروئيدي سبب نقص موقت در 

  مـماري فراهـگردد كه زمينه بروز بي سيستم ايمني مي
  

  . آيد  مي
قارچ كانديدا در دهان آنها هاي  گونهميزان شيوع 

 46 نفر از 12دهان  در حفره .ديتعيين گرد% 100
بيش از يك گونه قارچ كانديدا %) 64/22(نفر

  .جداسازي و ثبت گرديد
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  بحث
ازيس دهاني يفاكتورهاي زيادي در ابتلا به كانديد

كه يكي از اين عوامل نقص در سيستم خيل هستند د
نقص در سيستم . )9(باشدايمني سلولي و همورال مي

ز ويژگيهاي افراد مبتلا به سندم داون ايمني يكي ا
تا بيماريهاي  شودباشد كه اين ويژگي باعث مي مي

عفوني به خصوص عفونت دستگاه تنفسي فوقاني در 
 بروز عفونت در دستگاه .بروز نمايداين افراد بيشتر 

 خشك در نتيجه تنفس دهاني منجر بهاغلب تنفسي 
تلا به در افراد مبشدن و ترك خوردن زبان و لبها 

تواند به عنوان يك شود كه اين امر ميميسندرم داون 
ها، افزايش بروز فاكتور كمكي در پوسيدگي دندان

هاي دهاني و عفونتهاي كانديدايي دهان دخالت آفت
از آنجائيكه افراد مبتلا به سندرم ). 10و11(داشته باشد

  وباشندمي  را دارا 21 تري زومي كروموزوم ،داون
) SOD(م سوپراكسيد ديسموتازيننده آنزژن بيان ك

ميزان به همين دليل قرار دارد  21روي كروموزوم 
 در اين افراد نسبت به افراد نرمال SODتوليد آنزيم 

افزايش  كثرت تجمع ). 12(دهدافزايش نشان مي
هاي كانديدا در افراد ها بخصوص گونه مسميكروارگاني

يش آنزيم مبتلا به سندرم داون ممكن است با افزا
SODمجموعه   و الگوي غيرنرمالي از زيرIgG در اين 

افراد مرتبط باشد اين فرضيه بر پايه اين حقيقت 
متابوليسم اكسيداتيولوكوسيتها با استوار است كه 

O2(تشكيل راديكالهاي اكسيژن
يك سيستمي را ارائه ) -

د كه پاسخ ايمني مهمي براي از بين بردن نكنمي
 پاتوژن از قبيل استافيلوكوك هاي سمميكروارگاني

هاي مختلف   گونهكانديدا آلبيكنس و رئوس،آ
 SODافزايش سطوح . كند آسپرژيلوس فراهم مي

O2منتهي به دسترسي كمتر به يون 
 براي از بين بردن -

 SODافزايش آنزيم . شودها مي مسمستقيم ميكروارگاني
O2 و مقدار كم يون

تر بودن پاييناز يك طرف باعث  -
از طرف ديگر شده و ) H2O2(ح پراكسيدهيدروژنسط

) GPX(ميزان فعاليت آنزيم گلوتاتيون پراكسيداز
افراد نرمال نسبت به اين افراد را در گلوبولهاي  قرمز 

افزايش اين آنزيم كه يكي از  ).13-15(دهد ميافزايش 
 باعث تشديد كاهش ، ميباشدH2O2دو آنزيم كاهنده 

H2O2شود مي .H2O2ستم ميلوپراكسيداز براي سي 
)MPO(  ضروري است كه اين سيستم خصوصا  براي      ً                            

  ). 14(داردلبيكنس اهميت آاز بين بردن كانديدا 
 در بيان رسپتورهاي گاما افراد مبتلا به سندرم داون

شود كه دهند كه اين حالت باعث ميافزايش نشان مي
از حالت نرمال  TH2 به TH1نسبت طبيعي سلولهاي 

افراد را مستعد به بيماريهاي خود ايمن خارج شده و 
هاي انجام يافته  بررسي ).3(مربوط نمايد يو عفونتها

در نزد افراد مبتلا  بزاقي IgAميزان ترشح نشان داد كه 
). 6(نسبت به افراد نرمال كاهش داردبه سندرم داون 

در مطالعه پريرا و همكاران روي فلور كانديدايي 
 درصد كانديدا 64د كه بيماران هموفيليك عنوان كر

 درصد كانديدا تروپيكاليس جدا 51آلبيكانس و 
نتايج حاصل از مطالعه مذكور در مورد كانديدا . گرديد

آلبيكانس با مطالعه حاضر از لحاظ درصد بالاي 
فراواني همخواني داشت اما در مورد كانديدا 

در اين مطالعه كانديدا . تروپيكاليس همخواني نداشت
 54/7(از لحاظ فراواني در رده آخرتروپيكاليس 

كارلس تويت  1996در سال ). 15(قرار داشت) درصد
 فرد مبتلا به سندرم 55روي با بررسي و همكاران 

اظهار هاي كانديدا داون از نظر ميزان محل دهاني گونه
 كه اين افراد بيشتر از افراد نرمال مستعد نمودند

مرهاي ميزان كلونيزاسيون مخ. باشندعفونت مي
. تشخيص و ثبت گرديد%) 54/74( نفر41كانديدا در 

 38بيشترين مقدار مربوط به كانديدا آلبيكنس در 
و كه با مطالعه حاضر هم خواني داشت بود %) 69(نفر

كانديدا پاراپسيلوزيس، كانديدا تروپيكاليس و كانديدا 
و ثبت ايزوله %) 8/1( مورد1گيلرموندي هر كدام 
 در  با ميزان كلونيزاسيون كانديداگرديد كه در مقايسه
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 را ايهظافزايش قابل ملاح% 35 با ميانگينافراد نرمال 
ترين تظاهر كلينيكي  شايع. دادنشان  خود از

 22در التهاب مخاط كانديديازيس در اين بيماران 
بود در حالي كه فقط در يك نفر از افراد %) 40(نفر

در مطالعه  ).16( اين يافته مشاهده گرديد،گروه كنترل
وارگاس و همكاران در زمينه كلونيزاسيون كانديدا در 
افراد مبتلا به بيماري ايدز عنوان نمود كانديدا 
آلبيكنس، كانديدا تروپيكاليس و كانديدا دابلينسيس به 

 درصد ازمبتلايان جدا 5 و7، 4/8ترتيب با فراواني 
شدند كه از لحاظ بيشترين فراواني در مورد كانديدا 

ها  بيكنس هم خواني داشت اما در مورد ديگر ايزولهآل
در مطالعه باگتزوقلو و ). 17(هم خواني نداشت

همكاران نيز در زمينه كلونيزاسيون كانديدا در بيماران 
 درصد و كانديدا 77پيوندي، كانديدا آلبيكنس با 

 درصد بيشترين قارچهاي جداشده را 13گلابراتا با 
  ).18(تشكيل دادند

ختلال ا  ناشي ازبيماريهايي دهان و دندان فراواني
كام در سقف بروز عارضه شكاف  نسبت بهمادرزادي 

در رتبه دوم قرار سندرم داون  در مبتلايان به دهان
مري و ،  خطر ثانويه ضايعات دهان، حلق لذا. )19(دارد

 ناشي از اين گسترش سيستميك عفونتمهم تر از آن 
ديدايي در  تشخيص عفونت كانضرورت، ضايعات

را طلب توجه خاصي داون سندرم به افراد مبتلا 
  .نمايد مي
 

  نتيجه گيري 
هاي  با توجه به افزايش ميزان كلونيزاسيون قارچ

مختلف كانديدا و عوارض خطرناك ناشي از آن در 
افراد داراي سندرم داون لزوم تشخيص زودرس ميزان 
 كلونيزاسيون و پيشگيري از اين امر از طريق انجام

  .گردد هاي متناوب در اين افراد توصيه مي نمونه گيري
  

  تشكر و قدرداني
اين بررسي با همكاري بسيار صميمانه پرسنل محترم 
سازمان بهزيستي شهر تبريز انجام گرفت كه كمال 

به رسم ادب از مدير . تشكر را از اين عزيزان داريم
مسئول معزز، داوران گرامي و كارشناسان محترم مجله 

زمينه طراحي، چاپ و انديكس اين مقاله علمي و كه 
  . نماييم تحقيقاتي را فراهم آوردند قدرداني مي

رساند كه امتيازات اين مجموعه  در پايان به اطلاع مي
تحقيقاتي متعلق به معاونت پژوهشي دانشگاه علوم 

پ مورخ /1048شماره نامه سوابق (پزشكي تهران
دكتر حسين مربوط به نويسنده مسئول ) 7/10/89
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Abstract 
 

Background and Aim: Candida spp can colonize in oral cavity in 
immunocompromised patients and can lead to candidiasis. Because of 
immunocompromised condition in patients with Down syndrome, this study aimed 
at the colonization rate of candida spp in the mouths of such patients. 
Materials and Methods: This descriptive cross–sectional study was carried 
out on 53 patients with Down syndrome (29 males and 24 females) within the age 
range of 4-31 years (mean age: 11.1 years) and supported by the welfare 
organization, Tabriz branch.  
The samples were taken from the dorsal and buccal parts of tongues using sterile 
swabs, and were cultured on Sabouraud Dextrose Agar (SDA+ Chloramphenicol) 
and corm candida agar.  
Determination of candida species was based on phenotype characteristics and 
chlamydoconidia production in Corn Meal Agar containing Tween 80. 
Results: Altogether 60 isolates of candida spp were isolated from 46 positive 
patients [26 males (56.52%) and 20 females (43.48%)]. C.albicans with 35 cases 
(66.03%) were the most frequent isolate and C.dubliniensis with 9 cases (16.98%), 
C.krusei with 7 cases (13.20%), C.globrata with 5 cases (9.43%) and C.tropicalis 
with 4 cases (7.54%) were the following ranks. In 12 patients (22.4%), there were 
more than one species of candida in their oral cavity.   
Conclusion: Due to the immunocompromised condition in patients with Down 
syndrome caused by a decrease in IgA and the activity of H2O2 (main destructive 
agent of C.albicans), the necessity of colonization rate of Candida in such patients is 
recommended. 
Key words: Down Syndrome, Candida, Fungal Colonization 
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