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هاي قارچی ریه نسبت به ، اگرچه ممکن است عفونتهاي قبل ذکر گردیدهمانطور که در شماره
اما این مسئله از اهمیت ،ر باشندبرخورداهاي باکتریال و ویروسی از شیوع کمتريعفونت

.کاهدها وجود دارد نمیاي که در امر تشخیص و درمان این قبیل عفونتمشکلات عدیده
هاي قارچی پذیر و میزان عفونتهاي آسیباقتصادي، جمعیت، باربیمارياپیدمیولوژي، شیوع

جمعیت ه علت عمده آن افزایشیموده است کي اخیر سیر سریعی پدههدو در طول بویژه مهاجم 
این گروه جمعیتی شامل بیمارانی است که سیستم ایمنی آنها . باشددر معرض خطر میانسانی 

هاي لنفاوي سرکوب ي ایمنی خون، مغز استخوان و عقدههاکنسرهاي سلولل مختلفی نظیر بعل
؛کنندمنی دریافت میبیمارانی که داروهاي سرکوبگر سیستم ای،مثبتHIVافرادو نیزشده است

از این هاي بنیادي پیوند شده مانند افرادي که براي اجتناب از رد عضو پیوند شده و یا سلول
هاي مختلف ریه استفاده براي بیماريکورتیکوستروئیدها اغلب .کننددسته از داروها استفاده می

کیباتی است که یک دسته جدید از عوامل سرکوب کننده سیستم ایمنی شامل تر. شوندمی
ها فاکتور نکروز دهنده تومور یکی از این سیتوکاین. کنندبلوك میرا هاي رگولاتوري ملکول

علاوه بر این بیماران مبتلا به . باشداست که کلید بسیاري از فرآیندهاي ایمنی بدن می
راي تهاجم هاي جذابی بدر وضعیت نقص ایمنی هستند میزبانهاي ناتوان کننده مزمن که بیماري

جمعیت، توسعه شهرنشینی و تغییرات آب و هوایی نیز از عظیم و حجیمرشد . باشندها میقارچ
هاي قارچی در مناطق و نواحی خاصی جمله فاکتورهایی هستند که به افزایش شیوع عفونت

ز در تغییرات اپیدمیولوژیک ها نیحوادث طبیعی مانند تسونامی و طوفان.اندکمک کرده
هاي قارچی متحیر کننده و بار مالی و اجتماعی عفونت. اندهاي قارچی سهیم شناخته شدهعفونت

. تکان دهنده است



آسپرجیلوزیس تهاجمی

درمان ضد قارچی موفقیت آمیز در آسپرجیلوزیس تهاجمی ریوي در بیماران داراي اختلال در سیستم 
و نیز برگشت نقص ایمنی یا جلوگیري از قارچی در استفاده از داروهاي ضدایمنی به شروع به هنگام 

و بیدرنگ آمفوتریسین ب بعنوان بموقع و استعمال سریع تشخیص . سرکوبی سیستم ایمنی بستگی دارد
بازیافت .اندنت آسپرجیلوسی تهاجمی شناخته شدهدر زنده ماندن و نجات یافتن از عفوحیاتیفاکتورهاي 

و بهبود فاکتورهاي ایمیونوسوپرسیو دیگر ف درمان کورتیکوستروئديحالت گرانولوسیتوپنی، حذف یا تخفی
آسپرجیلوزیس تهاجمی ریوي در بیماران سرطانی در درمان موفقیت آمیزحیاتینیز از جمله فاکتورهاي 

یا فرمولاسیون لیپیدي آمفوتریسین (mg/kg/d 1.5-1)بالا آمفوتریسین ب داخل وریدي با دوز .باشندمی
ژرف در سیستم ایمنی به ي اختلالارانی است که در زمینهدرمان ابتدائی در بیم≤5mg/kg/dب با دوز

آسپرجیلوزیس تهاجمی ریوي اغلب در بیماران . آسپرجیلوزیس تهاجمی ریوي مبتلا هستند
در . شودایجاد میانددریافت کردهmg/kg/d 5.آمفوتریسین ب تجربی با دوز گرانولوسیتوپنیک که سابقاً

. شودگرم به ازاي هرکیلوگرم وزن در روز استفاده میتا یک و نیم میلی1دارو با دوز چنین مواردي از این
هاي مربوط به شود زیرا ممکن است با واکنشاجتناب می) کمتر از یکساعت(سریع هاي اغلب از انفوزیون

اختلالات قلبی ایماري کلیوي و یبه بکه قبلاًهاي قلبی در افراديانفوزیون همراه شده و خطر آریتمی
چنین دوزاژي نیاز به مدیریت پزشکی دقیقی دارد تا ازتمی را برگردانده .را افزایش دهددچار بودندعروقی 



والان گرم به ازاي هر میلی اکی5تا 3بصورت (saline loading)استفاده از سالین . یا اصلاح کند
تواند به ها و عملکرد قلبی ریوي میه وزن بدن، وضعیت الکترولیتساعت با توجه ب24کیلوگرم وزن بدن در 

که عوامل نفروتوکسیک دیگري مثل سیکلوسپورین آ و یا در بیمارانی. اصلاح وضعیت ازتمی کمک کند
اي کلیوي مربوط به دیابت و یا که بیماري زمینهکنند و یا در افراديآمینوگلیکوزیدها نیز دریافت می

مفوتریسین ب آ. شودتر میالقاء شده توسط آمفوتریسین ب سختدارند پیشگیري از ازتمی پرفشاري خون 
ي اختلال شدید ایمنی که آسپرجیلوزیس منتشره و یا تهاجمی ریوي دارند را معالجه بیماران با زمینه

(stabilize)ایمیونوسوپرسیون برگشت کند تثبیتتواند عفونت را تا زمانی که در عوض تنها میکند؛نمی

رهائی از وضعیت گرانولوسیتوپنی، کاهش شدت درمان کورتیکوستروئیدي و بهبود سایر فاکتورهاي . نماید
در درمان موفقیت آمیز آسپرجیلوزیس تهاجمی در افراد مبتلا به اختلال بحرانیایمیونوسوپرسیو فاکتورهاي

روگنوز د نیافته و یا برگشت نکند پن بهبوکه وضعیت ایمیونوسوپرسیوتا زمانی. سیستم ایمنی هستند
قارچیهرچند که درمان ترکیبی با عوامل دیگر ضد.انگیز استآسپرجیلوزیس تهاجمی فرصت طلب ملال

هاي درست و برحق آن حمایت هاي اندکی وجود دارد که از جنبهوري خوشایند و جذاب است اما دادهتص
در مطالعات . ان آسپرجیلوزیس تهاجمی پیشنهاد شده استایتراکونازول بعنوان انتخاب جدید در درم.کنند

قارچی در درمان بیماران با آسپرجیلوزیس تهاجمی شامل آن آزول ضداین تريجدید مشخص شده که 
.دارند فعالیت داردHIVکه عفونتاند و یا افراديدسته که پیوند ارگان و یا پیوند مغز استخوان گرفته

کنند ممکن است بعنوان جایگزین از ایتراکونازول که سایکلوسپورین دریافت میگیرندگان پیوند عضو جامد
ب استفاده همزمان از ایتراکونازول و سایکلوسپورین موج. ها است بهره ببرندکه ترکیب غیرسمی براي کلیه

لذا پایشکند وشود که آن را به سطوح نفروتوکسیسیتی نزدیک میرسیدن سیکلوسپورین به غلظتی می
(bioavailability)فراهمی زیستی علاوه بر این . سطوح این دارو و کاهش دوزاژ آن ضروري است

و نیز در افرادي که از داروهاي آنتی خاطی ناشی از شیمی درمانی دارند ایتراکونازول در بیمارانی که آسیب م
مشکلات . ختلال شودممکن است دچار ا) H2شامل عوامل بلوك کننده گیرنده (کننداسید استفاده می

توان با استفاده از محلول سیکلودکسترین ایتراکونازول اصلاح مربوط به آشفتگی قابلیت دسترسی دارو را می
م شود؛ براي درمان آسپرجیلوزیس تهاجمی سطوح پلاسمائی بالائی از ایتراکونازول باید فراه. و برطرف کرد

ید نشان داده شده که یک ارتباط مستقیم بین سطوح ي فارماکودینامیک جدبعنوان مثال در یک مطالعه
. برعلیه آسپرجیلوس فومیگاتوس وجود داردin vivoزول و فعالیت ضد قارچی در شرایط ایتراکونا

Denningي ازول را تحت شرایط استاندارد شدهو همکاران حساسیت آسپرجیلوس فومیگاتوس به ایتراکون
همچنین در بیماران انتخاب شده مبتلا به . نیکی آن را بررسی کردندآزمایشگاهی مطالعه کرده و پیامد کلی

که با آمفوتریسین ب درمان شده بودند از داروي ) در حالت غیرنوتروپنیک(آسپرجیلوزیس تهاجمی لوکال 



محققین . آمیز در آسپرجیلوزیس تهاجمی استفاده گردیده استنازول بعنوان درمان پایشی موفقیتایتراکو
این دارو براي سرکوب کردن عفونت مزمن و نیز در بیماران با بیماري گرانولوماتوز مزمن استفاده دیگري از 

گفته شد کاربرد پارنترال محلول سیکلودکسترین ایتراکونازول مشکلات مربوط به همانطور که قبلاً. اندکرده
.فراهمی زیستی آن را برطرف کرده است

:این شرایط عبارتند از. شوداي انجام میدر شرایط ویژهآسپرجیلوزیس ریويرزکسیون جراحی در

اي منفردوجود هموپتیزي از یک لزیون حفره-1
رغم درمان ضد قارچیاي علیپیشرفت یک لزیون حفره-2
قارچیارتشاح سلولی به داخل استخوان یا نسج نرم توراسیک ضمن دریافت درمان ضد-3
کزي یا پریکاردثل سیستم اعصاب مرپیشرفت عفونت در یک ارگان هدف کریتیکال م-4

قارچی شدید در یک روش تهاجمی براي عفونت لوکالیزه در رزکسیون به هنگام در ترکیب با درمان ضد
عوامل مختلف داروئی . تصمیم براي هر بیمار باید منحصر به فرد باشد. بیماران انتخابی بکار برده شده است

اند و بصورت کلینیکال ترکیب شدهin vitroتریسین ب در شرایط از قبیل ریفامپین و فلوسیتوزین با آمفو
براي in vivoهاي هاي بالینی یا دادهدر آزمایش. اندپرجیلوزیس تهاجمی ریوي بکار رفتهبراي درمان آس

ها به با آزولدرمان براي قارچی با عوامل داروئی گفته شده و ي روتین ترکیب درمان ضدحمایت، از استفاده
موجب القاء ریفامپین ممکن است. ثباتی وجود ندارددارك و شواهد با استفاده از آمفوتریسین ب معوض

در صورت استفاده از فلوسیتوزین به منظور . کلستاز داخل کبدي و ترومبوسیتوپنی در این بیماران شود
یمنی، فارماکودینامیک ا. جلوگیري از بروز آثار میلوتوکسیسیتی آن باید به سطح سرمی آن توجه دقیقی شود

اگر آسپرجیلوزیس ریوي علیرغم . ه استقارچی فلوسیتوزین در جاي دیگري مرور شدو خصوصیات ضد
ي آمفوتریسین ب به پیشرفت خود ادامه دهد استفاده از فرمولاسیون لیپیدي دوز ماکزیمم روزانهتحمل 

رجیلوس در اداره کردن شیوع هاي آسپکنترل انتقال محیطی کنیدي. شودآمفوتریسین ب لازم می
ظرفیت آسپرجیلوس فومیگاتوس براي بنا نمودن عفونت ریوي در . بیمارستانی آسپرجیلوزیس اهمیت دارد

هاي بزرگ پالس. دارداسپورهاي آنیک میزبان با سیستم ایمنی مختل بستگی به میزان و مقدار تلقیح شده
ي آسپرجیلوزیس ریوي در بیماران داراي اي توسعهی آلوده یک ریسک بالا برها از منابع محیطکنیدي

می بیمارستانی مشاهده شد که در یک مرور آسپرجیلوزیس تهاج. باشندسیستم ایمنی مختل شده می
هاي ساخت و آلودگی با واحدهاي تهویه هوا و مکان،بیمارستانیهايدر طغیانترین منابع این قارچ شایع

هاي ارتباط بین تکثیر داخل بیمارستانی ارگانیسمبراي نشان دادنشواهد میکروبیولوژیکی . ساز است
بعد از . ي دیگري نشان داده شده استاندمیک و اپیدمیک نیز در مطالعهآسپرجیلوس با آسپرجیلوزیس

اسپورهاي برابر در شمارش 100بیش از هاي محیطی، حذف فیلترهاي هواي آلوده شده و اصلاح کانون



سال بعد 2برابر کاهش در آسپرجیلوزیس تهاجمی در طول ان داده شده و نیز چهارآسپرجیلوس کاهش نش
هاي سدها و حصارهاي از کف تا سقف براي پیشگیري از انتقال کنیدي. از مطالعه وجود داشته است

ی از بیمارستان که در آن عملیات ساختمانی یهاي در معرض خطر بالا باید در نواحآسپرجیلوس به جمعیت
؛هاي تهویه مطبوع از طریق میکروبیولوژیکال باید پایش شوندسیستم. شود برقرار شودنوسازي انجام مییا 

از هائیبخشدر صورت امکان در . بویژه در طول مدتی که در دست تعمیر هستند و یا عملکرد خرابی دارند
گیرندگان پیوند مغز استخوان در مثلاًبستري هستندبیمارستان که بیماران گرانولوسیتوپنی حاد و شدید

و همکاران مطرح کرده Anaissieهاي جدید توسط گزارش.استفاده کردHEPAآلوژنیک باید از فیلترهاي 
هاي بالقوه براي آئروسلیزاسیون گونههاي آب بیمارستانی ممکن است یک منبعاست که سیستم

در ارتباط با مراجع کنترل . مورد نیاز استمطالعات بیشتري همبازاما،آسپرجیلوس و فوزاریوم باشند
،عفونت بیمارستانی تیم مهندسی بیمارستانی و پزشکانی که بیماران ایمیونوکامپرومایزد را تحت نظر دارند

اقدامات مربوط به شود باید هاي تهویه مطبوع و یا ساختمان سازي انجام میکه تعمیرات سیستمهنگامی
براي جلوگیري از آسپرجیلوزیس تهاجمی ریوي . دناسب بکار گرفته شوکنترل عفونت و محیط بطور من

آمفوتریسین ب آئروسل شده کافی نیست و ممکن است بطور ضعیفی تحمل شود و بطور کلی نقش آن 
در یک آنالیز موقتی آمفوتریسین ب آئروسلیزه براي جلوگیري از آسپرجیلوزیس تهاجمی . روشن نیست

بیماران % 50عوارض نامطلوب در بیش از . وتروپنیک سودمندي نشان نداده استریوي در بیماران سرطانی ن
هاي لیپیدي آمفوتریسین آئروسلیزاسیون فرمولاسیون. پدید آمده استبیماران % 23و قطع پروفیلاکسی در 

ان در مورد انسثر بوده است اما اطلاعات چندانی درر مطالعات حیوانی قابل انجام و مؤها دب و پنموکاندین
پیشگیري از گرم در روز در میلی400فعلی یعنی ي فلوکونازول در دوزاژ تائید شده. دسترس نیست

در مطالعات محدودي مطرح شده که ایتراکونازول ممکن است براي این . ثر نیستآسپرجیلوزیس تهاجمی مؤ
،ایتراکونازولی مربوط بهتصادفدر یک آزمایش . اگرچه اطلاعات بیشتري مورد نیاز است؛منظور مفید باشد

ي ایتراکونازول دیده تهاجمی در بیماران دریافت کنندهاختلاف قابل توجهی در گسترش کلی میکوزهاي
فعالیت تصادفیهاي دیگري در مورد ایتراکونازول در مطالعات غیر در حالیکه گزارش،نشده است

یک هاي هماتولوژر بیماران مبتلا به بدخیمیاجمی دایتراکونازول خوراکی در جلوگیري از آسپرجیلوزیس ته
جدیدي بزرگی نیز درحال انجام است که اثر عواملمطالعه. اندنولوماتوز مزمن را نشان دادهو بیماري گرا

. سیکلودکسترین ایتراکونازول در جلوگیري از میکوزهاي تهاجمی بویژه آسپرجیلوزیس را ارزیابی کند
. در بیماران نوتروپنیک مطالعه شده استدقیقعفونت تهاجمی قارچی بطورگیري ازها براي پیشيژاسترات

.پروفیلاکسی و درمان تجربی: دو استراتژي پیشگیري در میزبانان نوتروپنیک وجود دارد



اي آسپرجیلوس در بافت ریههاي دوشاخههجوم هایفی

درمانی سیتوتوکسیک شروع اتمام شیمیصله بعد از درمانی یا بلافامداخلات پروفیلاکتیک در طول شیمی
اند علیرغم استفاده از ی که نوتروپنی پایدار و تب داشتهقارچی تجربی در بیماراندرمان ضد. شودمی

هاي قابل ملاحظه در این قسمت، رغم پیشرفتعلی. شوندالطیف شروع میهاي وسیعبیوتیکآنتی
هاي با وجود فعالیت. یشگیري جاري پدیدار شده استهاي پيژآسپرجیلوزیس تهاجمی هنوز در بین استرات

ي استفاده از فلوکونازول در پیشگیري از کاندیدیازیس تهاجمی ناشی از کاندیدا زیادي که در زمینه
اي ایتراکونازول که جذب روده. ه استهاي آسپرجیلوس نبودجام شده اما این مسئله شامل گونهآلبیکنس ان

طوح پلاسمائی کافی را براي جلوگیري از گسترش آسپرجیلوزیس بدست نامنظمی دارد ممکن است س
چندهر،فرمولاسیون پارنترال ایتراکونازول ممکن است بر این محدودیت فارماکوکینتیکی غلبه کند. نیاورد

ت آسپرجیلوزیس بصور. یري از آسپرجیلوزیس ناکافی استثیر آن در جلوگکه مطالعات جاري براي ارزیابی تأ
با این وجود یک کاهش در یابد،ي آمفوتریسین ب تجربی گسترش میواضحی در بیماران دریافت کننده

ي آمفوتریسین ب لیپوزومال در مقابل تهاجمی در بیماران دریافت کنندهگسترش آسپرجیلوزیس
عالیت دوم که فقارچی جدید نسلهاي ضدتري آزولبا معرفی . آمفوتریسین ب معمولی ثابت شده است

هاي ، مودالیتیدارندو قابلیت انعطاف استعمال دهانی و پارنترالهاي آسپرجیلوس داشتهقوي بر علیه گونه
بزرگ چند مرکزي کارآزمائییک . استشدهآور فراهم ي براي پیشگیري از این عفونت مرگجدید

ممکن است است کهرفتهبکار گوریکونازول را در مقابل آمفوتریسین ب لیپوزومال براي درمان تجربی



اگر آسپرجیلوزیس . را براي پیشگیري از آسپرجیلوزیس نشان دهدهاآزوليترجدیدلسودمندي این نس
ریوي در بیماري ایجاد شود که نیاز به شیمی درمانی سیتوتوکسیک دارد ریسک عود آسپرجیلوزیس ریوي 

جامد مختلف هاي بافته لوکمی، لنفوم و تومورهاي بسیاري از بیماران مبتلا ب. رودبالا میدرصد50تقریباً
اداره کردن این بیماران با بنابراین یک راه براي ،ندریگمیتحت چندین سیکل شیمی درمانی قوي قرار 

در آغاز شروع تب و 1.5mg/kg/d-1ي آسپرجیلوزیس تهاجمی استفاده از آمفوتریسین ب با دوز سابقه
"پیشگیري ثانویه"توان یک فرم آغاز سریع استفاده از آمفوتریسین ب را میاین روش . گرانولوسیتوپنی است

شیمی درمانی . اي اساسی استاي براي زنده ماندن بیمار مسئلهي نئوپلاستیک زمینهدرمان پروسه. انستد
ت در این ارتباط تجربیا. سیتوتوکسیک ممکن است در بیماران سرطانی با میکوز تهاجمی ادامه داشته باشد

هاي لیپیدي فرمولاسیون. ي مزمن نسبت به آسپرجیلوزیس وجود داردیشتري درمورد کاندیدیازیس منتشرهب
کولات در شرایط داخل همان اندازه آمفوتریسین ب دزوکسیآمفوتریسین ب کمتر توکسیک هستند اما به 

: اندکاي شمالی تأئید شدهبراي استفاده در آمریچندین ترکیب تحقیق شده . باشندفعال می(in vivo)بدن 
اي کوچک هــــ، یک فرمولاسیون وزیکولی تک لای(ABLC)آمفوتریسین ب کمپلکس لیپیدي 

(Ambisome) و آمفوتریسین ب با پراکندگی کلوئیدال(Colloidal dispersion) با نام تجاري
(ABCD, Amphotec) .فوتریسین ب با سمیت دهند که از دوزهاي بالاتري از آماین ترکیبات اجازه می

منطق استفاده از آمفوتریسین ب لیپوزومال در درمان آسپرجیلوزیس تهاجمی ریوي . کمتري استفاده شود
هاي فارماکوکینتیک داده. ي گذشته استوار گردیده استهابراساس چندین کارآزمائی بالینی در طول سال

بالاترین میزان غلظت سرمی خود به یپوزومال دهد که آمفوتریسین ب لاند نشان میمنتشر شدهکه اخیراً
در گر و آمفوتریسین ب دزوکسی کولات هاي لیپیدي دیمنحنی با فرمولاسیوني زیررسد و ناحیهمی

در اروپا تجربیات کلینیکی اخیراً. شودبیماري وخیم مقایسه میو با خیم خوشهاي مبتلا به بیماريبیماران 
بخش براي میکوزهاي تهاجمی از جمله هاي نجاتبویژه در پروتکلبا آمفوتریسین ب لیپوزومال 

دار و در معرض خطر بالا ارچی براي بیماران نوتروپنیک، تبقآسپرجیلوزیس و نیز در درمان تجربی ضد
درصد میزان پاسخ براي 59نگر خود بطور کلی در مرور گذشتهNgو Denning. اندهیجان انگیز بوده

درصد 80و 5mg/kg/dآمفوتریسین ب لیپوزومال با دوز رجیلوزیس تهاجمی درمان شده باآسپبیماران با 
و همکاران در Mills. را گزارش کرده اندپاسخ موقعی که آمفوتریسین ب لیپوزومال درمان اولیه بوده است

را مورد درصد 77بیمار که در آنها آسپرجیلوزیس تهاجمی تائید شده بود یک پاسخ 17یک زیرگروه از 
و Bohme. از این بیماران در درمان اولیه با آمفوتریسین ب شکست خورده بودندنفر 11. توجه قرار دادند

Hoelzer 5-3از آمبیزوم در دوزmg/kgبیمار گرانولوسیتوپنیک با 23درمیان در بصورت یک روز
با آمفوتریسین ب درمان شده بودند هاي کنترلی که قبلاًهاي آنها را با نمونهپنومونی استفاده کرده و پاسخ

درصد مرگ و میر در بیماران با آسپرجیلوزیس 5درصد و 92بهبوديیک پاسخ .مورد مقایسه قرار دادند



32درصد پاسخ و 41ثابت شده یا احتمالی که با آمفوتریسین ب لیپوزومال درمان شده بودند در مقایسه با 

و (PEG)تازه بر روي پلی اتیلن گلیکول اقدامات . بدست آمدرل قبلیاي کنتههدرصد مرگ و میر براي نمون
آمفوتریسین ب لیپوزومال در یک تلاش براي طولانی (Immunoconjugation)الحاق ایمونولوژیکی

و همکاران درمان موفقیت آمیز Ringden. متمرکز شده استکردن نیمه عمر سرم و بافت در مدل موشی
تحت پیوند ي حداقل در بیماران نوتروپنیک و آنهائی که مال با نفروتوکسیسیتهین ب لیپوزوآمفوتریس

عفونت 556در ABLCقارچی ضداثر ثیر کارائی ایمنی و تأ. اند را گزارش کردندمغزاستخوان قرار داشته
به آن و یا نسبت بودهاین بیماران به آمفوتریسین ب مقاوم. مهاجم قارچی مورد ارزیابی قرار گرفته است

اي آن بطور قابل کراتینین سرم نسبت به مقدار پایهABLCدرطول مدت درمان با . تحمل نداشتند
، ABLCدر آغاز درمان با 2.5mg/d = <اي بیمار با کراتینین پایه126بین در. اي کاهش داشتملاحظه

موردي 291در بین . ادي ششم نشان دي اول تا هفتهز هفتهمتوسط میزان کراتینین کاهش قابل توجهی ا
با ) درصد57(مورد 167ئید شده بود براي پاسخ درمانی قابل ارزیابی بودند، که به لحاظ قارچ شناسی تأ

مورد 24از 17(درصد 71با کاندیدیازیس منتشره، ) بیمار42مورد از 28(درصد 67آسپرجیلوزیس، 
عفونت هاي پاسخ بر حسب طرحفوزاریوزیس میزانبا ) مورد11از 9(درصد 82و وزیسبا زایگومایک) بیمار

این . متفاوت بود) پیشروندهعدم تحمل در مقابل عفونت (اي و علت پذیرش مهاجم قارچی، وضعیت زمینه
هاي قارچی مهاجم در بیمارانی که به درمان ضد قارچی را در درمان عفونتABLCها استفاده از یافته

. کندآن عدم تحمل دارند حمایت میمرسوم مقاومت دارند یا نسبت به 

واسکولیت در آسپرجیلوزیس تهاجمی



Mehta و همکاران اثربخشی مشابهی را در بیمارستانRoyal Marsden بیمار مبتلا به بدخیمی 64در
هاي تحقیقاتی استفاده از داده.نشان دادند،استفاده کردند5mg/kg/dبه میزان ABLCهماتولوژیک که از 

ABCD 5در دوزmg/kg/dکنندرا در درمان آسپرجیلوزیس تهاجمی حمایت می .Bowden و همکاران
با آسپرجیلوزیس تهاجمی را گزارش در گیرندگان پیوند مغز استخوانABCDایمنی، تحمل و اثربخشی 

زیس هاي کنترل قبلی در درمان آسپرجیلوبا نمونهABCDي مرکزي در مقایسهدر یک آنالیز چند. کردند
به ABCDدرصد در بیماران درمان شده با 50درصد و میزان زنده ماندن 8/48تهاجمی میزان پاسخ 

. برتري داشته است) درصد4/28درصد و 4/23به ترتیب (آنهائی که با آمفوتریسین ب درمان شده بودند 
مفوتریسین ب در هاي داخل لیپیدي آامولوسیون. اثرات نفروتوکسیک کمتري داشته استABCDبعلاوه 

ي اثربخشی بهتر و توکسیسیتهو کوچک مورد طرفداري قرار گرفته است که تصادفیبرخی از مطالعات غیر
اگرچه این مطالعات . داشته استشودکمتري در مقایسه با آمفوتریسین ب که بصورت سنتی استفاده می

اند و نیز قابل ارزیابی بودهاز بیماران غیري کوچک داشته، بصورت تصادفی نبوده و تعداد بسیار زیادي اندازه
. هاي ناکاملی بر روي پایداري شیمیائی، و قابلیت تکرار فرمولاسیون داخل لیپیدي وجود داشته استداده

مانند (ها ترکیبات جدیدتر تحت بررسی براي درمان آسپرجیلوزیس تهاجمی شامل نسل سوم تري آزول
VER-002مثل کاسپوفونجین، میکافونجین و (ها و اکینوکاندین) کونازولول و راووپسوکوناز(، )وریکونازول

LY303366 (به تازگی . طرح شودممورد این ترکیبات در جاي دیگري بطور مستقل باید بحث در. هستند
وده قارچی استاندارد مقاوم بکاسپوفونجین براي درمان آسپرجیلوزیس تهاجمی در بیمارانی که به درمان ضد

ترین فاکتورهاي گرانولوسیتوپنی طولانی یکی از مهم. ئید شده استاند تأسبت به آن تحمل نداشتهو یا ن
. هاي نئوپلاستیک استخطر براي گسترش آسپرجیلوزیس تهاجمی ریوي در بیماران مبتلا به بیماري

فاکتور و(G-CSF)ي رشد گرانولوسیت دههاي رکمبینانت انسانی مانند فاکتور تحریک کننسیتوکاین
(MCSF)و فاکتور تحریک کلنی ماکروفاژ (GM-CSF)گرانولوسیت -ي کلنی ماکروفاژتحریک کننده

ي گرانولوسیتوپنی و بهبودي زودتر از وضعیت گرانولوسیتوپنی یا فعال کردن پتانسیل براي کوتاه کردن دوره
.کندماکروفاژهاي آلوئلار ریوي را پیشنهاد می



فوتریسین ب لیپید کمپلکس با آمفوتریسین ب معمولیمقایسه روش درمانی آم

تر گرانولوسیتوپنی مربوط به درمان سیتوکائینی در لوسمی حاد میلوژنوس نشان داده شده که ي کوتاهدوره
ي آنها کاهش داده است و ممکن است فرکانس خی از بیماران و البته نه در همهانسیدانس عفونت را در بر

بهبود زودتر از گرانولوسیتوپنی باید پاکسازي از ضایعات . را نیز کاهش دهدآسپرجیلوزیس تهاجمی
هاي نوتروفیلی از دهندگانی که فوزیونـــــترانس. آسپرجیلوسی را همراه با درمان ضدقارچی تسهیل نماید

G-CSF تحریک شده دارند(5mg/kg/d SC)هاي قارچی در درمان عفونتبه همراه شیمی درمانی ضد
.شده قارچی استفاده شده استثابت

زیگومیکوزیس

ها ایجاد ي زیگومیستکشنده هستند که توسط اعضاء ردههاي ناشایع اما غالباًزیگومیکوز یک گروه از عفونت
در دیابت ملیتوس، ) رینوسربرال(مغزي -هاي بینیي زیگومیکوزیس شامل عفونتدامنه و گستره. شوندمی

شوند و عفونت ي گرانولوسیتوپنی یا درمان کورتیکوستروئیدي ظاهر میول دورههاي تنفسی که در طعفونت
ها که در بیماران اکثر زیگومیست. باشد، میشوندمنتشره که در طول درمان با دسفروکسامین ایجاد می

ومبوتیک کنند تمایل زیادي براي تهاجم ترهاي تنفسی ایجاد میایمونوکامپرومایزد یا میزبانان ناتوان عفونت
ي بالینی آنها بسرعت کامل شده، مرگ و میر بالائی داشته و نسبت به ، همچنین دورهعروق خونی دارند

هاي مهم پزشکی از قبیل ها شامل راستهي زیگومیسترده. قارچی مقاومت نسبی دارندهاي ضددرمان



ها ایجاد ي موکورالهاي راستهقارچيبوسیلههاي تنفسی معمولاًعفونت. ها هستندها و انتموفتورالموکورال
در بین سایر . استRhizopus arrhizusرایزوپوس آریزوس ،کنندهترین عامل درگیرفراوان. شودمی

و آبسیدیا Cunninghamella bertholettiaeهاي دیگري مثل کانینگهاملا برتولتیا ها گونهموکورال
اعضاء . شوندهاي تنفسی گزارش میاي بعنوان پاتوژندهبصورت فزاینAbsidia corymbiferaکوریمبیفرا 
و فرم دیگر زیگومیکوزیس ) لوبومایکوزیس(موجب زیگومایکوزیس زیرجلدي تروپیکال ها نوعاًانتموفتورال

شوند و بندرت موجب زیگومیکوزیس منتشره و ریوي می) رینوانتموفتورومیکوزیس(نواحی زیرمخاطی بینی 
هاي ها موجب عفونتها و انتموفتورالي موکورالبوط به هر دو راستههاي مرارگانیسماز آنجا که. گردندمی

زیگومیکوز .شودي زیگومیکوزیس در این مورد استفاده می، واژهشوندمهلک در افراد ایمنوکامپرومایزد می
زیگومیکوز . شودیدر بیماران گرانولوسیتوپنیک و تحت درمان با کورتیکوستروئیدها مشاهده مریوي غالباً

اسیدوز دیابتی کنترل نشده و در بیماران با سرکوب ایمنی داروئی مثل رینوسربرال اغلب در بیماران با کتو
شود واقع منجر به گرانولوسیتوپنی میي یا شیمی درمانی سیتوتوکسیک که درمان کورتیکوستروئید

ي که تحت درمان با دسفروکسامین هستند هم بیماران با نارسائی کلیوي، دیابت ملیتوس و افراد. گرددمی
یک گروه HIVبیماران مبتلا به عفونت . تمایل و استعدادي براي توسعه زیگومیکوزیس رینوسربرال دارند

در . دهند که در معرض خطر زیگومیکوزیس مجاري تنفسی هستنداي را تشکیل میتازه شناخته شده
هاي هوائی میکرون به سمت راه8تا 5اي غیرجنسی به ابعاد رایزوپوس آریزوس اسپورانژیوسپورهمطالعات 

منبع اصلی دفاع (ي ماکروفاژهاي آلوئلار ریوي که ممکن است بوسیلهجائیشونددیستال استنشاق می
اگر ماکروفاژهاي آلوئلار ریوي در اثر مصرف .پاکسازي شوند)میزبان برعلیه اسپورانژیوسپورها

مل دیگر سرکوبگر سیستم ایمنی آسیب دیده باشند ممکن است قادر به پاکسازي کورتیکوستروئیدها و یا عوا
ونوکلئر دفاع هاي پلی مرفلکوسیت. ي هایفا داده شودسیون و توسعهاسپورانژیوسپورها نبوده و فرصت ژرمینا

شد و توانند رهائی در میزبانان نوتروپنیک میچنین هایفی. هاي زیگومیستی هستندعمده بر علیه هایفی
ها منجر به انفارکتوس، هموراژ داخل تهاجم عروقی مربوط به زیگومیست. ي بی وقفه داشته باشندتوسعه

وسعت انفارکتوس بافتی در انتشار و توزیع عروق . شودي ترومبوسیتوپنی همزمان میر در نتیجهریوي مرگبا
ن گرایش و تمایل براي تهاجم به عروق ای. رودي بافت عفونی شده میی مسدود شده اغلب فراتر از ناحیهخون

هاي سرخرگ ششی و هموراژ نشان هاي ریوي، آنوریسمممکن است به لحاظ کلینیکال بصورت انفارکتوس
کلینیکی افتد و تظاهرات هاي دیگر اتفاق میي ترومبوز و انفارکتوس در محلهمین پروسه.داده شود

متابولیک هاي دیگر اسیدوزکتواسیدوز دیابتی و فرم. سازدها را خاطرنشان میزیگومیکوزیس در این بافت
قارچ در –ي میزبان هن در رابطهاهمیت دسترسی آ. توانند سیستم ایمنی میزبان را مختل کنندمزمن می

ي درمان تشره که در بیماران دریافت کنندهي مشاهدات اخیر زیگومیکوزیس منزیگومیکوزیس بوسیله



کند و قابلیت دسترسی دسفروکسامین آهن را متابولیزه می. ورد تائید قرار گرفته استماند بودهآهن چلاتور
.گرددآهن را براي قارچ افزایش داده و در نتیجه موجب افزایش رشد قارچ می


