
 1386 زمستان ، )26پياپي  (2 ره، شما9 جلد - دانشگاه علوم پزشكي سمنانمجله علمي

117 

 توسط اي زالوله دي تولزاني برمي اهي و تغذيطي محي فاكتورهاري تاثزاني ميبررس
  )In vitro (ي برون تنطي درشراسينسيدادابليكاند

  
   (Ph.D) * ندوشني جعفريعباسعل

  ي و قارچ شناسي، گروه انگل شناسيزد، دانشكده پزشكي يد صدوقي وخدمات بهداشتي درماني شهيدانشگاه علوم پزشك
 
   دهيچك

 لي گونه در اوا   ني ا هاگر چ .  است داي شناخته شده جنس كاند    اًدي جد يها  از گونه  سينسيدابل دايكاند: سابقه و هدف  
 ـ رفت ي به شمار م   دزي افراد مبتلا به ا    ي دهان عاتي عامل جدا شده از ضا     نيتر عنوان مهم ه  ب  ـ اخ ي ول  بطـور مكـرر از      راًي
 ـ لوله زادي تولي براسينسي دابلداي كاندييا توان. جدا شده است زي ن يدزيا ري غ منوساپرسي ا مارانيب  در مجـاورت بـا   اي

 ـي عوامـل مح   ي بعض ري كه تحت تاث   شود ي قارچ محسوب م   ني ا ييزا يماري ب يها سمي مكان نيتر سرم انسان از مهم     و  يط
 زانيم  و pH  مانند دما،  يطي عوامل مح  يبعض ري تاث ي مطالعه بررس  نيهدف از انجام ا   . باشد ي م زباني در بدن م   يا هيتغذ

 . بوده استي برون تنطيشرا  درسينسي دابلداي توسط گونه كانداي لوله زادي تولزانيبر م  گلوكز غلظت
را بـا  ) CD 34 (سينـس يتوسط سوش استاندارد كانديـدا دابل ) Germ tube(لوله زايا  تست توليد: ها مواد و روش

زمان شروع توليد    هاي مختلف در آزمايشگاه انجام و      غلظت، و   pHاستفاده از سرم انسان داراي قند نرمال در حرارت،          
هاي واجد لولة زايا پس از دو ساعت          درصد سلول  گينو همچنين ميان  ) قهيبه دق (هاي توليد كننده لوله زايا       اولين سلول 

الـت  هاي واجد لوله زايا در شرايط مختلف ميزان تحريك قارچ بـه تبـديل از ح                ميانگين درصد سلول  . محاسبه گرديد 
 . مقايسه شدند(One-way ANOVA)مخمري به رشته اي از نظر آماري 

 ـ م نيگلوكز داراي بـالاتر    mg/ml 30  و در غلظت   7 برابر pH,  درجه 42 در حرارت    اي لوله زا  ديتول: ها افتهي  در  زاني
اي مشاهده اولين   ترين زمان بر    كم طي شرا ني در ا  نيهمچن). P=0001/0(مقايسه با ساير شرايط محيطي و تغذيه اي بود          

 .  برون تني لازم بوديطهاي مخمري كانديا واجد لوله زايا در شرا سلول
رسد كه مشابه شرايط برون تني در بدن ميزبان هم همين شرايط باعث تحريـك قـارچ بـه                 به نظر مي  : گيري  نتيجه

 .قارچ شود) قدرت تهاجمي( تشديد ويرولانس باعثتوليد لوله زايا در بدن بخصوص در افراد ديابتي 
 

 .، گلوكزpH، لوله زايا، برون تني، دما، سينسيكانديدادابل: يديكلهاي  واژه

  
  مقدمه

 ـ غادي كانديها  گونهري اخ يها در سال   ـ نكـنس ي آلبري  از زي
 ـ در افـراد  بـا س        خصوصاً ي انسان سيازيدي كاند عاتيضا  ستمي
 ـگونه كاند . ندشو ي جدا م  دزي و افراد مبتلا به ا     في ضع يمنيا  داي

 شناخته شده اسـت كـه از نظـر          داًي جد يها  از گونه  سينسيدابل
 ـ تول ييتوانـا  (يپي و فنـوت   يپي ژنوت اتيخصوص  ـ زا ولـه  ل دي  و  اي

 ـ كـنس ي آلب داي به كاند  كي نزد اريبس) يديدوكونيكلام  باشـد  ي م

 ـ ا مـاران ي بـار از ب    ني اول ي گونه برا  نيا. ]1[  ـ  يدزي  ني در دوبل
 انتـشار   ي در حال حاضـر دارا     كه ي در حال  ]2[ جدا شد    رلنديا

 ـ ا هي اول يها در سال .  است يجهان  عاتي از ضـا    گونـه غالبـاً    ني
  هر چند  ]2 [شد ي گزارش م  دزي مبتلا به ا   ماراني ب يحلق-يدهان

 ـ افـراد غ   ي دهان سيازيدي كاند عاتي گونه از ضا   نيااً  ريكه اخ   ري
 ـ مبتلا بـه كاند    يها  خانم ي و از دستگاه تناسل    يدزيا  سيازيدي

هر چنـد كـه     . ]4،3[و گزارش شده است       جدا  مكرراً زيواژن ن 

    Email: jafariabbas@ssu.ac.ir                             0351 –8249705 :   نمابر0351 – 8241751 :تلفن  *
]   5/4/1387:       تاريخ پذيرش6/9/1386: تاريخ دريافت
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 ـ كاند يها اغلب نمونه   عاتيضـا   جـدا شـده از     سينـس ي دابل داي
ــارانيب ــه آمفوترم ــساس ب ــ ح ــو  و آزولنيسي ــا ب ــه  يده ول

 ضـد   جي را ي گونه به داروها   ني بر مقاومت ا   ي مبن ييها گزارش
 ـ متداول از جمله فلوكونازول در افراد ا       يقارچ  گـزارش   يدزي

 ارانم ـي ب عاتي گونه را از ضا    ني هم ا  رانيدر ا . ]6،5[شده است   
  ].7[ جدا شده است سيازيديمبتلا به كاند

 ـ تنها دو گونه كاند    داي جنس كاند  از  ـندكا  و كنسيداآلبي  داي
 دي تول يي كاذب توانا  وميلي مس دي تول ييتوانا  علاوه بر  سينسيدابل

ها   قارچني اييزا يماريب  كه دردارند زي نوبي تجرم اي ايلوله زا
عمـل    بـا يدي كاذب مشابه بلاسـتوكون وميليسيم. ]8[مهم است   

 متـصل بـه     ديكه سلول جد   شود هرچند  ي م ليجوانه زدن تشك  
 ـبرعكس جـرم ت . شود ي مليسلول مادر بوده و طو     رشـد وبي

 يراس ـ  رشـد  لهي است كه به وس    ها يدي بلاستوكون يخارج سلول 
پشت نوك    در ي عرض وارهي د ليبه دنبال آن تشك     سلول و  كي

شروع   مقدمه واي لوله زاقتيحق در. ديآ يم  آن به وجود ندهيرو
 ي مـواز  يهـا  وارهي د يباشد كه دارا   ي م يقي حق وميسلي م ليتشك

 رييتغ In vitro طيدر شرا. ]13و  12و  11و 10و 9[ باشد يم
 ـجمله جـرم ت    از  و اليسلي به م  ي مخمر كيمورفولوژ  بـه   وبي

منبع  و  pHحرارت ، مانند (يا هياتغذي  ويطي محطي شرالهيوس
 ـكـه تـاكنون مكان     چنـد  شـود هـر    ي م تيتقو) كربن  يهـا  سمي

  ].14[ناشناخته است  آن هنوز  و مولكولاركيولوژيزيف
 عوامـل  يبعـض  ري تـاث  يالعه حاضر بررس   از انجام مط   هدف

 ـ غلظت گلوكز بر مزانيم و  pH مانند دما، يطيمح  ـ تولزاني  دي
 ي برون تنطيشرا  درسينسيدادابلي توسط گونه كاندوبيجرم ت

(In vitro)  بوده است. 

 
  ها مواد و روش

 طيبوده كه در شـرا laboratory trial    مطالعه از نوعنيا
 اي لوله زاديساس تست استاندارد تولبر ا (In vitro) يبرون تن

(Germ tube test)  ـ كاندي افتراقصي تشخياست كه برا   داي
براي بررسي نقـش    . ]7 [رود يها بكار م   گونه ري از سا  كنسيآلب

 بـر   كزو همچنين نقـش غلظـت گلـو       ،  pH عوامل محيطي دما  
ميزان تحريك توليد لوله زايا اين تـست را در شـرايط كنتـرل              

متفـاوت و مـورد    pH و  مختلف گلوكز، دمـا يها غلظت(شده 
 از براي اين منظور  .  تكرار انجام گرديد   5 در   طيو هر شرا  ) نظر

 طي مح ـيرو بر (CD 34) سينسي دابلدايكاند سوش استاندارد
سـپس از   كشت تهيـه و   (Oxoid, UK)سابورودكستروزآگار

 يها  داخل لوله  لي لوپ استر  كي تازه آن با استفاده از     هاي يكلن
سرم فردي با قنـد     ( سرم انسان    تريل يلي م 5/0 ي محتو شياآزم

.  گرديـد هيته) 105 *1 (CFU/ml ونيسوسپانس) خون نرمال
 طيجهت بررسي نقش عوامل مذكور اين سوسپانسيون درشـرا        

 شيمـا آز  سـاعت نگهـداري و     2مختلف كنترل شده به مـدت       
 42 و 37،  32،  27 ي شامل درجه حرارت ها    طي شرا نيا. شدند

مجاورت با  در  و7, 5/6، 6, 5/5 يها pH گراد، يتدرجه سان
گلوكز  وگرو بر ميلي ليتر  ميلي 30 و 20, 10,  صفريها غلظت

 ـپس از ته  . بوده است  بـا  ) 1×105 (ي مخمـر  وني سوسپانـس  هي
 ـ سـاعت    2تـا     و حداكثر  قهي دق 10 فوق درفواصل    طيشرا  كي

 ـ يرو بر  تست را  ونيسوسپانس قطره از   تومتري لام هموس ـ  كي
 ـپوشـاندن توسـط      با  قرارداده و  كروسكوپيم ريز) توما(  كي

 10 و   40 شـماره    يعدس ـ  بـا  كروسـكوپ يرميز در زيلامل تم 
 مشخـصه   في ظر يها  كه رشته  ي زمان نيتر كوتاه.  شدند يبررس

 مـشاهده   ي مخمـر  يها اطراف سلول  در) ايلوله زا  (وبيجرم ت 
 ـنها در شد ثبت و   يم  ـم سـاعت    2  پـس از   تي   درصـد  نيانگي

 ـ د داني م 5 در ايلوله زا   واجد يمر مخ يها سلول  هـر   ي بـرا  دي
 ـ شـمارش و م    شي آزما طيشرا  ـ و انحـراف مع    نيانگي  آنهـا   اري

  .ديمحاسبه گرد
)  مختلف ي كلن 5 از( تكرار   5 شي موردآزما طي هرشرا يبرا
 يهـا  سلول  درصد نيانگي شده و م   شي آزما سينسي دابل دايكاند
 One-way ي مختلف باتست آمارطيشرا در را ايلوله زا واجد

ANOVA  05/0 و مقدار سهيمقا P≤ دار  ي معنياز نظر آمار
 .در نظر گرفته شد

  
  نتايج

 برابر pH,  رادگي درجه سانت  42 در حرارت    ايزا لوله   ديتول
جداول (  بودهزاني منيگلوكز بالاتر mg/ml 30و در غلظت  7
) قـه يبـه دق  ( زمان   نيتر  كوتاه طي شرا ني در ا  نيو همچن ) 3تا   1
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 ز پس ا  بيترتبه   اي لوله زا  ي دارا ي مخمرها نيه اول  مشاهد يبرا
 ـ واجد لوله زا   يها  سلول ني اول قهيدق 60 و 42،    18 نيانگيم  اي

  ). 4جدول  (دنديمشاهده گرد
  

 C. dubliniensisهاي    ميانگين و انحراف معيار درصد سلول.1جدول 
  هاي مختلف مورد بررسي داراي لوله زايا در حرارت

  اريانحراف مع  نيانگيم  )دگرايدرجه سانت(دما

27  1  0  
32  8  6/1  
37  2/33  9/1  
42  4/44  8/1  

  
 C. dubliniensis هاي    ميانگين و انحراف معيار درصد سلول.2جدول 

   مختلف مورد بررسيpHداراي لوله زايا در 

pH  اريانحراف مع  نيانگيم  

  صفر  صفر  5/5
6  2/18  2/2  
5/6  2/28  6/2  

7  2/45  9/1  
  
 C. dubliniensisهاي    ميانگين و انحراف معيار درصد سلول.3جدول 

  هاي مختلف گلوكز مورد بررسي داراي لوله زايا در غلظت
  اريانحراف مع  نيانگيم  )mg/ml(غلظت گلوكز 

  6/1  16  صفر
10  20  6/1  
20  43  1/3  
30  6/58  5/5  

  
 ـ  Oneway-ANOVA ي انجام آزمون آمار   با  ني تفاوت ب

 ـ لوله زا ي دارا يها  درصد سلول  نيانگيم  مختلـف،  ي در دمـا اي
pH          از نظـر    ي مختلف و غلظت مختلـف گلـوكز مـورد بررس ـ 
  .P)/= 0001(دار بود بود  ي معنيآمار
  دو به دو هر    سهي جهت مقا  Tukey ي انجام آزمون آمار   با

 ـ ي به استثناش،ي مختلف مورد آزماطيكدام از شرا    ني تفـاوت ب

 ـ لوله زا  ي دار يها  سلول نيانگيم  10دو غلظـت صـفر و        در اي
 دو به دو سهي موارد مقاري، در سا)P= 371/0( گلوكز گرم يليم

  ). P= 001/0(دار بود  ي معني تفاوت آماري داراطيشرا
  

) قهيدق(ا يد لوله زايار زمان شروع تولين و انحراف معيانگي  م.4جدول 
  سينسيدا دابلي توسط كانديط مختلف مورد بررسيدر شرا

  دما
  اريانحراف مع  نيانگيم  درجه
27  104  4/11  
32  92  4/8  
37  50  07/7  
42  42  5/4  

pH  
  اريانحراف مع  نيانگيم  pH زانيم

5/5  20  1/7  
6  26  5/5  
5/6  34  5/5  

7  60  1/7  
  غلظت گلوكز

Mg/ml  اريانحراف مع  نيانگيم  
  5/5  44  صفر
10  32  5/4  
20  24  5/5  
30  18  5/4  

  
  

  گيري بحث و نتيجه
فـرد  ه  ب  منحصر كي مورفولوژ اتي ازخصوص اي زا لوله ديتول

  اسـت كـه در     سينسيس يدابلدايكاند  و كنسيداآلبيدرگونه كاند 
به عنوان   شود و  يسرم انسان مشاهده م     در يمدت زمان كوتاه  

 ـ ا صي تـشخ  ي سـاده بـرا    يها راه  از يكي  ـ دوگونـه كاند   ني  داي
 ـ كاند يهـا  گونـه  ريسـا   از كنسيداآلبي كاند خصوصاً   بكـار  داي

فـرم    قـارچ از حالت ريي تغيي توانايعني دهي پد نيا. ]7 [رود يم
 ـ مكان ي نوع قتيحق در) ايلوله زا  (اليسلي به فرم م   يمخمر  سمي
 كــه در شــود ي محــسوب مــزبــانيبــدن م  قــارچ دريتهــاجم

 مـوثر   كنسيداآلبيگونه خصوصاً گونه كاند     دو ني ا ييزا يماريب
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 است كـه    نيا انگريب ديبه علاوه مطالعات جد   . ]2 و 1 [باشد يم
 ستميس  فرار ازيها سميمكان  ازيكي) اي زالوله ديتول (دهيپد نيا
 مخمرهـا از جملـه      يتوسط بعض ) ي خوار گانهيب (ي سلول يمنيا

 ـدو گونه كاند    ـ و كاند  كـنس ي آلب داي  محـسوب   سينـس ي دابل داي
 را  ي خـوار  گانهيتوانند ب  ي م سمي مكان ني به كمك ا   رايشود ز  يم

  . ]15[ خوار شوند گانهي سلول ببيمهار و باعث تخر
 يفاكتورهـا   از يكـه تعـداد    نشان داد   مطالعه حاضر  جينتا

تواند  يم غلظت گلوكز  ، حرارت و  pH مانند   يا هيتغذ  و يطيمح
 در اي اي لوله زا  دي تول زانيم) يبرون تن  (يشگاهي آزما طيشرا در
. باشـد   قارچ موثر  ييزا يماريب  و ي قدرت تهاجم  زاني م قتيحق

 و و درجه حـرارت      pH يطي فاكتور مح  رياثدر مطالعه حاضر ت   
به عنـوان منبـع       غلظت گلوكز  زاني م يعني يا هيتغذ  فاكتور كي

 ي و بررس ـ  شي آزما يتن  برون طيشرا  در قارچ ازين  مورد يكربن
غلظـت     و 7 برابـر    pHگـراد،    ي درجـه سـانت    42حرارت  . شد

mg/ml 30    ـگلوكز باعـث تحر   ـ تول كي  ـ زالولـه  دي  توسـط  اي
 در اي لوله زا  دي تول زاني م شي افزا ني شد كه ا   سينسي دابل دايكاند
 =0001/0( دار بود ي معني از نظر آمارطي شراري با ساسهيمقا
P( .  

 درجه  37حرارت    و 7 برابر pH در   اي لوله زا  دي تول كيتحر
 ـ كاندي مطالعات مشابه كـه بـررو  جينتا گراد مشابه با  يسانت  داي
 گلوكز كـه    ظتغل ري تاث ي بوده ول  ]16،17[ بوده است    كنسيآلب
 شده است، مشابه مطالعـه      ي مطالعه بررس  نيا  بار در  ني اول يبرا

Casanovaاز هــا مطالعــه آن همكــاران اســت كــه در    و  
3-acetyl-D-glucose amine و Hemin    بـه عنـوان منبـع 

 در  ]16 [رفتـه بـود     به كار  اي زا لوله دي تول كي تحر ي برا يكربن
غلظت . ه شده است   در مطالعه حاضر از گلوكز استفاد      كه يحال
 توانـد  ي مطالعه م  ني درا اي لوله زا  دي تول كيتحر در  گلوكز يبالا

 ـ ا ي بالا ييزا يماري ب تينشان دهنده اهم    مـاران يب  قـارچ در   ني
 ـدر ا .  باشـد  يابتيد  مطالعـه غلظـت صـفر گلـوكز در لولـه            ني

 ـي گلوكز طبزاني معادل غلظت خون فرد با م    شيآزما سـرم   (يع
 30و  20, 10غلظـت   , )ده شـده   تـست اسـتفا    يفرد نرمال برا  

 ـ بـه ترت   شي در لوله آزمـا    تريل يلي در هر م   گرم يليم  معـادل   بي
 ـ گلوكز فردي بـا م     ي غلظت سرم  زانيم  400و  300, 200 زاني

افزايش سـرعت در توليـد و ميـزان         . باشد ي در صد م   گرم يليم
در مطالعـه حاضـر      هاي بالاي گلـوكز    توليد لوله زايا در غظت    

زا شـدن ايـن قـارچ و          بيمـاري  سمي مكان تواند نشان دهنده   مي
 بـدن   عـات يها و ما   افزايش قدرت تهاجمي آن در مخاط، بافت      

 ديـابتي ازجملـه     ريبيما.  قند بالا باشد   زانيبيماران ديابتي با م   
زا شــدن  عوامــل مــستعد كننــده و زمينــه ســاز بــراي بيمــاري

 ـ كانديهـا  جملـه گونـه   ها  از   دايكاند  ـ و كاندكـنس ي آلبداي  داي
 باعث بروز علايم بـاليني جلـدي،        تواند ي بوده كه م   سيسنيدابل

 ـمخاطي و منتشره كانديـديازيس در د    -جلدي  شـود  هـا  يابتي
 قنـد خـون   زانيت كنترل مي مطالعه حاضر بر اهم  جينتا. ]15،7[

  .دهد ي نشان ميابتي دمارانيدر ب
 ماننـد    زي ن يگري د ي عوامل مختلف  گري متعدد د  مطالعات در

Hemin] 16[ــ ــارچ يا، دارو هـ ــد قـ ــض]17[ ي ضـ  ي، بعـ
  در ]19[گرفته شده ازپلاكـت       فاكتور كي  و ]18[ دهاينواسيآم

 ـ و سرعت تول   زاني م كي تحر يرو  برون تني بر   طيشرا  لولـه   دي
. نشان داده شـده اسـت       و شي آزما كنسيداآلبي توسط كاند  ايزا

 طي در شرا  اي لوله زا  دي تول شاتي انجام آزما  ي برا العه مط نيدر ا 
همكـاران    و Isibok. سرم انسان استفاده شـد     از   يشگاهيآزما

سرم انـسان بـراي    كه استفاده از    نشان دادند  يا مطالعه  در ]14[
. اسـت  دتريبز مف  سرم گاو و    با سهيمقا انجام تست لوله زايا در    

 غلظت  %10 (يبعلاوه ميزان توليد لوله زايا در شرايط بي هواز
CO2 (ـ ي هـواز  طيشـرا   بـا  سهيمقا در  .  سـت  ا بـوده  تـر  شي ب

Cheng     روي واكـنش كانديـدا      اي بـر   و همكاران در مطالعـه
ميزان بالاي اسـتروژن ميزبـان نـشان         آلبيكنس در مجاورت با   

 توانـد باعـث تـشديد در        مـي  زيدادند كه تيتر بالاي استروژن ن     
 قـارچ   ايـن سرعت توليد لوله زايا و افزايش طول لوله زايا در           

 ـ  شود كـه احتمـالاً     ها  واژينيت كانديدايي در خانم    جاديدر ا  ه  ب
 در  كوژني غلظت گل  زاني م شي هور مون در افزا    ني نقش ا  ليدل

  .]20[ باشد ي واژن مي مخاطيها سلول
  

  تشكر و قدرداني
 كـه  ي جبالي و علنفري زرنياز زحمات فراوان برادران حس    

 ـ ياري ما را قي تحقني اpre testدر انجام   ني نمودنـد، و همچن
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Survey the role of temperature, pH and the glucose 
concentration on in vitro germ tube formation by Candida 
dubliniensis 
 

A.A. Jafari-nodoushan (Ph.D)* 
Parasitological and mycology Dep., Medical school, Shahid Sadoughi University of Yazd Medical Sciences 
and Heath services, Yazd, Iran. 

 
Introduction: C. dubliniensis is a new known species in genus of Candida. Although this yeast was 

firstly isolated from oral lesions in AIDS patients, but recently it has been isolated from non-AIDS 
immunosupressed lesions as well. The ability of C. dubliniensis in production of germ tube in human 
serum is one of the most important virulent factors, which can induce transformation of fungi from 
yeast to filamentous form. This phenomenon can be altered by few environmental and nutritional 
factors. The general purpose of this study was to investigate the effect of temperature, pH and glucose 
concentrations in germ tube formation of C. dubliniensis in in vitro. 

Materials and methods: The germ tube production test in human serum (with normal glucose titer) 
in different temperature, pH, and glucose concentrations were conducted using standard strain of C. 
dubliniensis (CD 34). The average number of cells with germ tube after 2 hours and the earliest time 
for production of germ tube were analyzed using one-way ANOVA test. 

Results: Maximum germ tube production rate were seen in 42°C, pH 7 and in concentration of 30 
mg/ml glucose (P= 0.0001) and also germ tube observed in earliest time in those conditions 

Conclusion: It seems that these environmental and nutritional factors in human body can promote 
this fungus to produce germ tube for invasion in susceptible patients especially in diabetics. 

 
Key words: C. dubliniensis, Germ tube, In vitro, Temperature, pH, Glucose 
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