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Title: In vitro antifungal activities of griseofulvin and terbinafine against common dermatophytes 
Authors: Amirrajab N, (MSc); Shams-Ghahfarokhi M, (PhD); Ghajari A, (PhD); Razzaghi-Abyaneh 
M, (PhD). 
Introduction: Dermatophytes are a group of keratinophilic fungi with the ability to invade and 
parasitize the non-living cornified layer of the skin, where they are localized to the stratum corneum. In 
this study, in vitro activities of two known antifungal drugs, terbinafine (TBF) and griseofulvin (GR), were 
tested against reference and native dermatophyte strains. 
Methods: Agar dilution method was used for determining the anti-dermatophyte activities of the two 
compounds. The fungi were cultured on sabouraud dextrose agar in presence of different concentrations 
of the selected compounds. 
Results: All compounds inhibited the growth of all examined fungi in a dose-dependent manner. The 
minimal inhibitory concentrations (MICs) of TBF and GR were determined in the range of 0.005- 
0.163 µg/ml and 0.78-12.5 µg/ml for all tested dermatophytes, respectively. The MFC values of above 
compounds were measured as 0.33 µg/l, 25-200 µg/ml, accordingly. 
Conclusion: TBF showed the highest antifungal activites against Microsporum canis MC-1 and 
Microsporum gypseum PTCC 5069, where as GR exerted extreme point activity against Microsporum 
canis MC-1 and Epidermophyton fluccosum EF-1. Terbinafine was shown to be fungicidal at a 
concentration of 0.165 µg/ml and have suitable antifungal activities in very low concentrations as 
compared with GR, against T. mentagrophytes, T. rubrum, M. gypseum and E. fluccosum. 
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، دوره نهم، شماره اول85بهار   

29  نسرین امیررجب و همکاران
  

 چکیده
 که قادر به تهـاجم در نـواحی غیرزنـده شـاخی             های کراتینوفیلیک هستند   ای از قارچ    ها گروه تخصص یافته     درماتوفیت :مقدمه
 اثرات ضد قارچی دو داروی تربینافین وگریزئوفولوین بر علیه          ،در تحقیق حاضر  . باشند  تحت عنوان استراتوم کورنئوم می     پوست
  .ها در شرایط آزمایشگاهی بررسی گردید های استاندارد و بومی درماتوفیت استرین
هـای   استرین. مورد استفاده قرار گرفت    قارچی ترکیبات فوق الذکر    ر جهت تعیین فعالیت ضد    آگا روش تهیه رقت در    :کار    روش

  و MICگـار کـشت داده شـدند و مقـادیر            آ های مختلف ترکیبات مذکور در محیط سابورو دکستروز         قارچی در حضور غلظت   
MFC  دشهر یک از آنها به طور جداگانه تعیین.  
 تربینافین MIC مقادیر . ها را از طریق وابسته به غلظت مهار کردند  رشد کلیه درماتوفیت،تفادهتمامی ترکیبات مورد اس :ها یافته

  لیتـر و    میکروگـرم در میلـی     005/0-165/0های تحت بررسی بـه ترتیـب در محـدوده            گریزئوفولوین برای تمامی درماتوفیت   و  
لیتـر    گرم در میلی    میکرو 33/0 مذکور نیز به ترتیب برابر        ترکیبات MFCمقادیر  . لیتر محاسبه شد    میکروگرم در میلی   5/12-78/0 

  .د شلیتر تعیین گرم در میلی  میکرو25-200و 
قارچی را بر علیه میکروسـپوروم کـانیس          تربینافین بیشترین تاثیر ضد    ،براساس نتایج بدست آمده در تحقیق حاضر       :گیری نتیجه

1-MC   5070 و میکروسپوروم جیپسئوم PTCC  حالی که حداکثر فعالیت گریزئوفولوین بـر علیـه میکروسـپوروم            در ؛ نشان داد 
در مجموع حداقل غلظت کشندگی داروی تربینافین در غلظت  .گزارش گردید  EF-1 اپیدرموفیتون فلوکوزوم   و MC-1کانیس  

 ـ هـای بـسیار پـایین    قارچی مناسبی را در غلظت    لیتر محاسبه شد و دارو فعالیت ضد         میکروگرم در میلی   165/0 ر در مقایـسه بـا   ت
های تحت مطالعه شامل تریکوفیتون منتاگروفایتس، تریکوفیتون روبروم، میکروسپوروم جیپـسؤم و             گریزئوفولوین علیه درماتوفیت  

  .اپیدرموفیتون فلوکوزوم نشان دادند
  

  .ها، داروهای ضدقارچی، تربینافین، گریزئوفولوین درماتوفیت  :واژگان گل 

 مقدمه
هـا هـستند کـه       ای از قـارچ      تخصص یافتـه   ها گروه  درماتوفیت

داران را مورد تهاجم قرار       دار انسان و سایر مهره      های کراتین  بافت
 جلـدی تحـت عنـوان       – های سـطحی   داده و موجب بروز عفونت    

ــی  ــاتوفیتوزیس م ــوند درم ــت. ش ــنس    درماتوفی ــه ج ــا در س ه
. )1-3( گیرند  قرار می  اپیدرموفیتون و   تریکوفیتون،  میکروسپوروم

هـا   وسـیله ایـن قـارچ      ههایی که ب   های اخیر تعداد عفونت    سالدر  
 ـ    . شود درحال افـزایش اسـت       ایجاد می  خـصوص در    هایـن امـر ب

باشند موجب ایجاد    افرادی که سیستم ایمنی آنها دچار نقصان می       
ضـایعات  . )5 و 4( دگـرد   رتیپیک شدید و پیشرفته می    غیضایعات  

هـای ضـدقارچی    نطور معمول به درمـا    هجلدی درماتوفیتوزیس ب  
ی شـدید و    هـا  نـت دهند، هرچند در درمان عفو      موضعی پاسخ می  

. ارزش اسـت    هـای موضـعی بـی       درمـان  ، ناخن  و موارد کچلی پا  
  شـود،    همچنین در مواردی که بیماری به فرم مزمن تبـدیل مـی           

  
 دهند  خوبی پاسخ نمی   ههای معمول با داروهای ضدقارچی ب      درمان

ثر ؤدی از داروهـای ضـدقارچی م ـ    های اخیر تعـدا    در سال . )3-1(
توان بـه     در میان این داروها می    . اند  جهت درمان بکار گرفته شده    

هـای مختلـف      ینـافین و آزول   ب تر ویژه  بهآمین    یللداروهای گروه آ  
 ـنازول و اخیراً وریکو   و فلوک ،نظیر ایتراکونازول  . ازول اشـاره کـرد    ن

هـای   نهرچند فعالیت ضدقارچی این داروها علیه برخی از اسـتری         
حال بکارگیری  بخش گزارش شده است با این       درماتوفیتی رضایت 

هـای درمـاتوفیتی بـا     این داروها در مورد محدودۀ وسیعی از گونه 
گیری نهـایی توصـیه شـده          جغرافیایی مختلف جهت نتیجه    أمنش
های اخیر در کشور ما جهت درمـان اشـکال           تا سال . )6-8( است

د، اما  ش وین استفاده می  لوفوئریزبالینی درماتوفیتوزیس از داروی گ    
دلیــل عــوارض جــانبی متعــدد دارو از جملــه ســردرد، تهــوع،  هبــ

سرگیجه، دورۀ طولانی مصرف و همچنین عدم توانـایی دارو در           
این دارو دارای اثـرات متوقـف       (از بین بردن کامل عناصر قارچی       
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ی در اسـتفاده از     یها محدودیت) ها است    درماتوفیت 1کنندگی رشد 
های   ها و گونه    همچنین در برخی از استرین    . جود آمده است  آن بو 

 موارد مقاومت نسبت بـه ایـن دارو گـزارش شـده و              ،درماتوفیتی
ترتیب عدم بهبودی و عودهای مکرر بیماری مشاهده شـده           بدین
  .)10 و 9 و1-3( است

ــان      ــتفاده در درم ــورد اس ــدقارچی م ــای ض ــان داروه در می
الطیـف     نـسبتاً جدیـد و وسـیع       درماتوفیتوزیس، داروی تربینـافین   

هـای    و سایر قارچ   ها  درماتوفیتباشد و اثرات مطلوب آن علیه         می
این دارو از جمله داروهای متعلـق       . ای به اثبات رسیده است      رشته

ها اسـت کـه فعالیـت خـود را از طریـق مهـار                 آمین به گروه آلیل  
فعالیت آنزیمی بـه نـام اسـکوالن اپوکـسیداز در مـسیر بیوسـنتز               

ثیر داروهای  أکه ت  ییاز آنجا . کند  ها اعمال می    گوسترول در قارچ  ار
ضدقارچی عموماً وابسته به دوز دارو و استرین قارچ مورد بررسی           

هـای مقاومـت دارویـی در         باشد و از طرف دیگر وقوع پدیـده         می
 تحقیـق   ،)11-14(ها نیـز گـزارش شـده اسـت            میان درماتوفیت 

داروی تربینـافین بـر روی   ثیر ضدقارچی   أهدف بررسی ت   حاضر با 
های درماتوفیتی شایع در ایران در شرایط         ترین گونه  برخی از مهم  

سازی در آگـار و مقایـسه اثـرات         آزمایشگاهی برطبق روش رقیق   
. آن با فعالیت ضددرماتوفیتی گریزئوفولوین انجـام گرفتـه اسـت          

نتایج حاصل براساس نـوع داروی ضـدقارچی مـورد اسـتفاده در             
  .  مورد بحث قرار گرفته است،های تحت بررسی فیتمیان درماتو

  
   کار  روش
هـای   در تحقیق حاضر تعـداد پـنج ایزولـه از گونـه        : ها  ارگانیسم

ــران شــامل   ــومی ای ــاتوفیتی ب ــایتسدرم ــون منتاگروف   تریکوفیت
1-TM ، ــروم ــون روب ــانیس، TR-1تریکوفیت ــپوروم ک   میکروس
1-MC ،ــپوروم جی ــمیکروسـ ــدرموفیتونو  MG-1سئوم پـ  اپیـ

 جداســـازی شـــده از بیمـــاران مبـــتلا بـــه EF-1 فلوکـــوزوم
 تریکوفیتون روبـروم  درماتوفیتوزیس به همراه سه گونه استاندارد       

5143 PTCC ، ــانیس ــپوروم کـــ  و PTCC 5069 میکروســـ
ــمیکروســپوروم جی ــه شــده از مرکــز  (PTCC 5070 سئومپ تهی

هـای صـنعتی و عفـونی وابـسته بـه            ها و باکتری   کلکسیون قارچ 
جهــت انجــام )  صــنعتی ایــران-هــای علمــی ژوهشســازمان پــ

ی حـساسیت دارویـی نـسبت بـه داروهـای ضـدقارچی             ها تتس
 .)16 و 15( دگریزئوفولوین و تربینافین مورد استفاده قـرار گرفتن ـ       

هـای تشخیـصی      هـا از تـست      جهت تشخیص هر یـک از گونـه       
توانـایی   ، میکروسـکپی  و های مورفولوژی مـاکرو  براساس ویژگی 

                                                      
1  - Fungistatic 

آز، تولید پیگمان در محـیط کـورن میـل آگـار، تـست           تولید اوره   
  .  استفاده گردید…سوراخ کردن مو و 

سوسپانسیون یکنواختی  :  جهت تلقیح  قارچیتهیه سوسپانسیون   
های کشت داده شده   درماتوفیتاز  روزۀ هر یک     14های    از کشت 

ــا اســتفاده از ســرم   ــر روی محــیط ســابورو دکــستروز آگــار، ب ب
.  تهیـه گردیـد    80 درصـد تـوئین      5/0اوی  فیزیولوژی استریل ح ـ  

سوسپانسیون حاصل بـه منظـور حـذف ذرات اضـافی و قطعـات              
ترتیـب   بـدین  هایفی از چند لایه تنظیف استریل عبور داده شد و         

سوسپانـسیون  . آوری شـدند    اسپورهای قارچی جداسـازی و جمـع      
آوری شده و تعداد اسپورها       های استریل جمع    حاوی اسپور در لوله   

نهایتاً غلظتی  . استفاده از لام نئوبار شمارش گردید      لیتر با   در میلی 
دنبـال انتقـال حجـم       هها ب    از هر یک از گونه     cfu/ml 103معادل  

 کـشت سـابورو      های قارچی به محـیط      مشخصی از سوسپانسیون  
  . ها آماده گردید آگار و شمارش تعداد کلنی دکستروز

یـی، چهـار    جهت تهیـه اسـتوک دارو     : های دارویی  تهیه محلول 
گـرم از     و یـک میلـی    ) داروپخش(گرم از پودر گریزئوفولوین       میلی

لیتر   طور جداگانه در یک میلی     هب )نوارتیس  شرکت(پودر تربینافین   
 دقیقـه   30  تهیه گردید و به مـدت         2متیل سولفوکساید   حلال دی 

هــای دارویــی در  محلــول. در دمــای آزمایــشگاه نگهــداری شــد
  گردیده  های استریل تقسیم    در ویال  میکرولیتری   100های    حجم

گـراد نگهـداری      درجـه سـانتی    -70 تا زمان استفاده در دمـای        و
  .شدند

های مورد بررسی با اسـتفاده        جهت تعیین حساسیت درماتوفیت   
هـای متـوالی دو برابـر از هـر            ، رقت 3آگار سازی در   از روش رقیق  

ژی لیتر در سـرم فیزیولـو       یک از داروها در حجم نهایی یک میلی       
های دارویـی بـرای گریزئوفولـوین و          غلظت. استریل تهیه گردید  

 005/0-66/0 و 78/0-200تربینــافین بــه ترتیــب در محــدودۀ 
  .لیتر تهیه و مورد استفاده قرار گرفت میکروگرم در میلی

هـای دارویـی حاصـل در         لیتـر از هـر یـک از رقـت           یک میلـی  
. ختـه شـد   متـر ری     سـانتی  10ای استریل با قطر       های شیشه   پلیت

 cfu/ml103سوسپانسیون قـارچی حـاوی    لیتر از  سپس یک میلی  
گـار   آ کشت سابورو دکستروز    لیتر محیط   میلی 25اسپور به همراه    
های   های حاوی رقت    گراد به پلیت     درجه سانتی  45مذاب با دمای    

. ها به آرامی یکنواخت گردیـد  دارویی اضافه شد و محتویات پلیت     
تایی تهیـه گردیـد و از     به صورت سههای دارویی هر یک از رقت  
عنوان  همتیل سولفوکساید بدون حضور دارو ب       دی       بیشترین غلظت 

                                                      
2 - DMSO 
3 - Agar dilution method 
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، دوره نهم، شماره اول85بهار   

31  نسرین امیررجب و همکاران
 28 روز در دمـای      14ها به مدت       پلیت .دکنترل حلال استفاده ش   

هـا در طـی ایـن         گراد نگهداری شدند و تعداد کلنـی        درجه سانتی 
هـای آمـاری     سـپس بـا اسـتفاده از روش       . مدت شمارش گردیـد   

SPSS   میزانMIC و MFC  هر یک از داروهای مورد آزمـایش 
  . تعیین گردید

  
  ها یافته

 به روش رقت در آگـار در        MFC و   MICنحوه محاسبه مقادیر    
 ـ       .  نشان داده شده اسـت     1تصویر   ثیر أنتـایج حاصـل از بررسـی ت
های   های مختلف داروی گریزئوفولوین بر رشد درماتوفیت        غلظت

هـای مـورد      دارو در تمامی غلظت   که این    نشان داد  مورد بررسی 
لیتـر قـادر       میکروگرم در میلی   200 الی   78/0  استفاده در محدودۀ  

 .)1جـدول   (باشد    ها می   به مهار وابسته به غلظت رشد درماتوفیت      
هــای مــورد بررســی در تمــامی  مهــار رشــد هــر یــک از ایزولــه

بیـشترین غلظـت    ( های دارو در مقایـسه بـا گـروه شـاهد            غلظت
DMSO  گزارش گردیـد    معناداراز نظر آماری    ) ضور دارو بدون ح 

)05/0P<.(  
 میکروگــرم در 78/0-5/12 دارو در محــدودۀ 50MICمقــادیر 

کمتـرین میـزان    . های مختلف تعیین گردید     لیتر برای ایزوله    میلی
50 MIC   1 سیمیکروسپوروم کـان  های     مربوط به ایزوله-MC  و

 مربــوط بــه و بــالاترین میــزان EF-1 اپیــدرموفیتون فلوکــوزوم
 مربوط  90MICکمترین میزان   . بود TR-1 تریکوفیتون روبروم 

 میکروگرم در   5/12 برابر   MC-1 سیمیکروسپوروم کان به ایزوله   
 میکروسـپوروم لیتر و بـالاترین میـزان آن بـرای دو ایزولـه               میلی
 برابــر TM-1 تریکوفیتــون منتاگروفــایتس و MG-1 سئومپــجی

 دارو نیـز    MFCمقادیر  . دشبه  لیتر محاس    میکروگرم در میلی   100
های مختلـف متفـاوت بـود و در       برای ایزوله  MICمشابه مقادیر   

 در. لیتـر گـزارش گردیـد        میکروگـرم در میلـی     25-200 محدودۀ
هـای اسـتاندارد و بـالینی و           ایزولـه  میکروسپوروم کانیس مجموع  

ــد ــوزومراپی ــساس EF-1 موفیتون فلوک ــوان ح ــه عن ــرین و   ب ت
  میکروسـپوروم جیپـسئوم    و   TM-1 ستفـای تریکوفیتون منتاگرو 

1-MG   ها نسبت به اثرات ضـدقارچی        ترین گونه    به عنوان مقاوم
هــای  ثیر غلظــتأدر بررســی تــ. گریزئوفولــوین تعیــین گردیدنــد

هـای مـورد بررسـی        مختلف داروی تربینافین بر روی درماتوفیت     
های مورد استفاده در  نشان داده شد که این دارو در تمامی غلظت

لیتر قادر بـه مهـار بـا           میکروگرم در میلی   005/0-66/0ودۀ  محد
هـای دارو در      باشد و این مهار در تمـامی غلظـت          کفایت رشد می  

 گـزارش گردیـد     معنـادار مقایسه با گـروه شـاهد از نظـر آمـاری            
)05/0P<( )1جدول(.  

  

  *توفیتی در شرایط آزمایشگاهیهای درما  فعالیت ضدقارچی تربینافین و گریزئوفولوین علیه برخی از ایزوله-1لجدو
  )لیتر برحسب میکروگرم در میلی (MICانمیز

  دارو  ارگانیسم
   درصد90   درصد50 محدوده  میانگین

برحسب  (MFC میزان
  )لیتر میکروگرم در میلی

گروه شاهد 
 کل کلنی تعداد

(CFU)  
 تریکوفیتونن منتاگروفاتیس

TM-1 
  تربینافین

  گریزئوفولوین
085/0  
39/50  

165/0 -005/0  
100 -78/0  

041/0  
12/3  

165/0  
100  

330/0  
200  

030/50 ± 1000  
03/50± 1000  

 تریکوفیتون روبروم
PTCC5143 

  تربینافین
  گریزئوفولوین

085/0  
89/12  

165/0 -005/0  
25-78/0  

020/0  
25/6  

165/0  
50  

330/0  
100  

52/61± 1030  
70/87 ±1009  

 تریکوفیتون روبروم
TR-1 

  تربینافین
  گریزئوفولوین

085/0  
39/25  

165/0 -005/0  
50-78/0  

041/0  
5/12  

165/0  
100 -50  

330/0  
25  

82/60± 1030  
51/91 ±1000  

 میکروسپوروم کانیس
PTCC5069 

  نافینتربی
 گریزئوفولوین

085/0  
64/6  

165/0 -005/0  
5/12-78/0  

041/0  
12/3  

330/0 -165/0  
25-5/12  

330/0  
25  

10/51± 1000  
34/27± 1000  

 میکروسپوروم کانیس
MC-1 

  تربینافین
  گریزئوفولوین

085/0  
64/6  

165/0 -005/0  
5/12-78/0  

005/0  
78/0  

165/0  
5/12  

330/0  
100  

40/30± 1003  
28/21± 1000  

 میکروسپورم جیپسئوم
PTCC5070 

 

  تربینافین
  گریزئوفولوین

085/0  
39/25  

165/0 -005/0  
50-78/0  

005/0  
56/1  

165/0  
100 -50  

330/0  
200  

69/471± 1000  
54/49± 1000  

 میکروسپورم جیپسئوم
MG-1 

  تربینافین
  گریزئوفولوین

085/0  
39/50  

165/0 -005/0  
100 -78/0  

020/0  
25/6  

330/0 -165/0  
100  

330/0  
200  

22/48± 1000  
10/104 3/± 1000  

 اپیدرموفیتون فلوکوزوم
EF-1 

  تربینافین
  گریزئوفولوین

085/0  
64/6  

165/0 -005/0  
5/12-78/0  

041/0  
78/0  

330/0 -165/  
25-5/12  

330/0  
25  

74/48± 1000  
01/75± 999  

 MFC و   MIC نیمه مذاب سابورو دکـستروز آگـار افـزوده شـد و مقـادیر                لیتر محیط کشت     میلی 25 اسپور قارچی به     cfu/ml103لیتر به همراه      های مختلف دارو در حجم نهایی یک میلی          غلظت *
 28 روز در شـرایط سـاکن در دمـای    7ها به مدت  کشت.  بدون حضور دارو استفاده شدDMSO بالاترین غلظت  به عنوان کنترل از    .ها تعیین شد    های ذکر شده در بخش مواد و روش         براساس روش 
 .گراد نگهداری شدند درجه سانتی
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  مجله پژوهشی حکیم

  ...رچی داروهای ارزیابی اثرات ضدقا32

 های مختلف در محـدودۀ       این دارو برای ایزوله    50MICقادیر  م
متـرین  ک. یـد لیتر تعیـین گرد      میکروگرم در میلی   041/0-005/0 

 و  MC-1 میکروسپوروم کانیس های     برای ایزوله  50MICمقدار  
ــپوروم جیپـــسئوم  ــین گردیـــد  PTCC 5070 میکروسـ  .تعیـ

ــپوروم جی ــسئمیکروسـ ــروم  و MG-1 ومپـ ــون روبـ  تریکوفیتـ
5143PTCC  ،50MIC   041/0هـا      و مابقی ایزولـه    020/0 برابر 

محدودۀ   دارو در 90MICمیزان . لیتر داشتند میکروگرم در میلی
ــی 33/0-165/0 ــرم در میل ــه    میکروگ ــرای ایزول ــر ب ــای  لیت ه

 EF-1 اپیدرموفیتون فلوکوزوم ،  MG-1 سئومپمیکروسپوروم جی 
ا ه ـ بقی ایزولـه  و برای مـا  5069PTCC میکروسپوروم کانیسو 
 MFCمیـزان   . لیتر تعیین گردیـد      میکروگرم در میلی   /.165رابر  ب

 میکروگرم  330/0های مورد بررسی برابر       دارو برای تمامی ایزوله   
  .لیتر محاسبه گردید در میلی

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
 

نـسبت  ) ج (MIC90) ب (MIC50) الـف  (MFCتعیین میزان   : 1شکل
ه روش رقت   ها ب   بر اساس شمارش تعداد کلنی    ) د(به گروه شاهد    

  در آگار

  گیری  و نتیجهبحث
دلایل مختلـف از   ههای اخیر ب  های قارچی در سال    شیوع عفونت 

جمله افزایش وقوع عوامل تضعیف کننده سیستم ایمنی، مصرف         
 به شدت رو به      غیره ها، کورتیکوستروئیدها و   بیوتیک  رویه آنتی   بی

 ؤثرم ـله انتخاب پروتکل درمانی     أافزایش گذاشته است و این مس     
ناپـذیر سـاخته      و مناسب را در یک دورۀ زمانی مشخص اجتنـاب         

های بـا     مطالعات اپیدمیولوژیک نشان داده است که عفونت      . است
هـای مقـاوم بـه داروهـای          وسـیله گونـه    هاهمیت قارچی عمدتاً ب   

شـود و نتـایج یـک درمـان ضـدقارچی بـه               ضدقارچی ایجاد می  
امـل عفونـت،    هـای قـارچ ع     فاکتورهای مختلف از جمله ویژگـی     

های داروی ضدقارچی مورد اسـتفاده و سـایر فاکتورهـای            ویژگی
هـای    جنبـه  داروهـای ضـدقارچی از    . )1-3( میزبان وابسته است  

 توزیع و متابولیسم، تـداخل دارویـی،        ،مختلف نظیر قابلیت جذب   
کـشی و میـزان دوز        دارا بودن اثرات متوقف کنندگی رشد یا قارچ       

ها به عنوان یکی از       درماتوفیت. ستندثر دارای اهمیت بالینی ه    ؤم
 جلـدی در    –هـای سـطحی     مهمترین عوامل ایجاد کننده عفونت    

های ناشی از آنهـا در        باشند و عفونت    انسان و حیوانات مطرح می    
 وقـوع موتاسـیون در      .ایران از شیوع نسبتاً بالایی برخوردار اسـت       

یـز  همین دلیـل ن   و به   ها به کرات گزارش شده        این گروه از قارچ   
هـای عامـل       گونـه  ویـژه   بهها    موارد مقاومت دارویی در این قارچ     

طور روتین گزارش    ه ب تریکوفیتون روبروم های مزمن نظیر      عفونت
کـه اکثـر داروهـای ضـدقارچی         از آنجـایی  . )9 و 8( شده اسـت  

 ـدلیل   هشناخته شده ب   هـای    هـا بـا سـلول       شابه سـاختاری قـارچ    ت
ثــرات جــانبی گــسترده دارای ا) یوکاریوتیــک بــودن(پــستانداری 

باشـند، اسـتفاده از        در مصرف مکرر و طولانی مـدت مـی         ویژه  به
ها و    ثر با حداقل اثرات جانبی در مورد گونه       ؤترکیبات ضدقارچی م  

ها در بهبـود بیمـاران مبـتلا بـه            های مختلف درماتوفیت    استرین
درهمـین رابطـه در     . درماتوفیتوزیس حائز اهمیـت فـراوان اسـت       

ات مهارکنندگی از رشـد دو داروی تربینـافین و          تحقیق حاضر اثر  
ــان      ــت در درم ــا اهمی ــوان دو داروی ب ــه عن ــوین ب گریزئوفول

سـازی در آگـار بـر روی          درماتوفیتوزیس با استفاده از روش رقیق     
های درماتوفیتی بومی ایران مـورد ارزیـابی قـرار            تعدادی از گونه  

کـه   اددست آمده از تحقیق حاضـر نـشان د         هنتایج ب . گرفته است 
هـای مـورد بررسـی توسـط          مهار نسبی یا کامل رشد درماتوفیت     

ینافین در شـرایط آزمایـشگاهی از طریـق وابـسته بـه             بداروی تر 
 میکروگرم در 165/0های بالاتر از     گیرد و رقت    غلظت صورت می  

هـای   لیتر این دارو باعث مهار کامل رشد تمامی درماتوفیـت      میلی
  . گردد مورد بررسی می

 MC-1 میکروسپوروم کانیسبطه حساسیت دو ایزولۀ    در این را  
ــسئوم و  ــپوروم جیپ ــه داروی   5070PTCC میکروس ــسبت ب  ن

 میکروگــرم در MIC) 165/0-005/0تربینــافین در محــدودۀ  
همچنـین  . هـا گـزارش گردیـد       بیـشتر از سـایر ایزولـه      ) لیتر  میلی

ــسئوم  ــپوروم جیپـ ــروم   وMG-1 میکروسـ ــون روبـ  تریکوفیتـ
5143PTCC  متوسطی نسبت به دارو داشتند و چهار  حساسیت

، TM-1 فــایتسمنتاگرو  تریکوفیتــون دیگــر شــامل  درماتوفیــت
 5069PTCC  کانیس میکروسپوروم،  TR-1  روبروم تریکوفیتون

تــر از ســایرین بودنــد   مقــاومEF-1 اپیــدرموفیتون فلوکــوزومو 
(P<0.05) .  مقادیرMFC        هـا     تربینـافین بـرای تمـامی ایزولـه

محققـین  . گزارش گردیـد  ) لیتر  یکروگرم در میلی   م 33/0(یکسان  
های خود اثرات ضددرماتوفیتی تربینافین را بـه   مختلف در بررسی 

کـه برحـسب      نکته قابل توجه این    .)15 و13و12( اند  اثبات رسانده 
 برای دارو   MIC مقادیر مختلفی از     ،نوع درماتوفیت تحت بررسی   
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، دوره نهم، شماره اول85بهار   

33  نسرین امیررجب و همکاران
 03/0-2ن   بی MICمجموع محدودۀ    محاسبه گردیده است و در    

. )15 و 13 و 12 و 8( لیتر محاسبه شده اسـت  میکروگرم در میلی
  .  داردخوانی هماین نتایج با نتایج بدست آمده در تحقیق حاضر 

ثیر داروی گریزئوفولـــوین بـــر رشـــد أنتـــایج حاصـــل از تـــ
های مورد مطالعه نیز نشان داد که ایـن دارو قـادر بـه               درماتوفیت

  ها از طریق وابسته به غلظت       توفیتمهار نسبی یا کامل رشد درما     
 دارو بــرای MFC  و هــم مقــادیرMICهــم مقــادیر . باشــد مــی

البتـه ایـن    . های تحت بررسی، متفاوت گزارش گردید       درماتوفیت
بـراین اسـاس   .  داشـت خوانی  هممقادیر در مورد هر ایزوله با هم        

  اپیـدرموفیتون   و MC-1 میکروسپوروم کـانیس  میزان حساسیت   
دو ایزولــۀ .  بــیش از ســایرین گــزارش گردیــدEF-1 فلوکــوزوم

 MG-1 میکروسپوروم جیپـسئوم   و همچنین    تریکوفیتون روبروم 
ها در برابر دارو از خود نشان دادند  مقاومت بیشتری از سایر ایزوله   

(P<0.05) .         همانند تربینـافین، مقـادیر متفـاوتی ازMIC  بـرای 
محاسـبه   تحـت بررسـی       ین برحسب نوع درماتوفیـت     وگریزئوفول

 78/0-100 دارو بــین MICمجمــوع محــدودۀ   گردیــد و در
  . لیتر گزارش گردید میکروگرم در میلی

 MICبراساس نتایج بدست آمده در تحقیـق حاضـر، میـانگین            
های تحت بررسـی در مقایـسه بـا      گریزئوفولوین برای درماتوفیت  

 در برابـر    04/23( برابـر    270تربینافین بسیار بـالاتر و در حـدود         
له با نتـایج    أاین مس . گزارش گردید ) لیتر   میکروگرم در میلی   08/0

 نـسبی دارد و نـشان       خوانی  همبدست آمده توسط سایر محققین      
ها در مقابل تربینافین به مراتـب   دهد که حساسیت درماتوفیت    می

به همـین دلیـل نیـز       . )12 -14( باشد  بیشتر از گریزئوفولوین می   
هـای     تربینـافین در برنامـه     جایگزین داروی گریزئوفولوین توسط   

  در مجمـوع، . گـردد   درمانی روتـین درمـاتوفیتوزیس توصـیه مـی        
رغـم تـاثیر مهـاری دو داروی          کـه علـی    تحقیق حاضر نشان داد   

های مختلـف، ایـن       گریزئوفولوین و تربینافین بر رشد درماتوفیت     
 و حتـی وابـسته بـه اسـترین قـارچ             ثیر از نوع وابسته به گونـه      أت

گیری کلی در این رابطه  ین ترتیب امکان یک نتیجهباشد و بد    می
هـا و     تر با استفاده از تعداد بیـشتری از گونـه           های جامع   به بررسی 
له، أبا توجه به این مس  . های درماتوفیتی وابسته خواهد بود      استرین

ل اقتصادی و عوارض جانبی مـرتبط بـا         یو با در نظر گرفتن مسا     
 مـؤثر ده از حداقل مقادیر     مصرف داروهای ضدقارچی، لزوم استفا    

 بـیش از پـیش      مـؤثر این داروهـا و انتخـاب دقیـق نـوع داروی            
ــی  ــساس م ــردد اح ــی . گ ــوع عل ــم ت در مجم ــت  أرغ ــد فعالی یی

های بومی ایران، با توجـه        ضددرماتوفیتی تربینافین برعلیه ایزوله   
مـایکوگرام جهـت      هـای آنتـی     به نتایج بدست آمده، انجام تـست      

ناسـب و تعیـین مقـدار مـصرف آن           ضـدقارچی م   یانتخاب دارو 
برحسب نوع ایزولۀ درماتوفیتی جداسازی شـده از مـوارد بـالینی             

البتـه لازم بـه ذکـر اسـت کـه جهـت       . ناپذیر خواهد بـود    اجتناب
تر در این رابطه، بررسی      گیری بهتر و کسب اطلاعات کامل       نتیجه

هـای درمـاتوفیتی و طیـف         هـای گونـه     تعداد بیـشتری از ایزولـه     
 ـ  گسترده مطالعـات آتـی توصـیه     ری از داروهـای ضـدقارچی در    ت

  . گردد می

References 
1- Kown-chung E, Bennett JW. Medical Mycology. 

Philadelphia: Lea and Febiger. 1992; 105-165.  
2- Balows A, Sussman M. Topley and Wilson’s Microbiology 

and Microbial Infections. In: Ajello L, Hay JR, eds. Medical 
Mycology. 9th ed. London: Oxford University Press, Inc. 
1998; 215-217.  

3- Weitzman I, Summerbell RC. The dermatophytes. Clin 
Microbiol Rev 1995; 8: 240-259. 

4- Murphy JW, Friedman H, Bendinelli M. Fungal Infection and 
Immune Responses. New York: Plenum Press; 1995: 27-42. 

5- Cox RA. Immunology of the Fungal Diseases. Boca Raton. 
Fla: CRC press, Inc.1989; 4-6, 99-102. 

6- Oyeka CA, Gugnani HC. In vitro activity of seven azole 
compounds against some clinical isolates of non-
dermatophytic filamentous fungi and some dermatophytes. 
Mycopathologia 1990; 100: 157-161. 

7- Mares D, Romagnoli C, Vicentini CB, et al. Antifungal 
screening of seven new azole derivatives. Microbios 1996;  
86: 185-193. 

8- Fernandez-Torres B, Vazquez-veiga H, Liovo X, et al. In 
vitro susceptibility to itraconazole, clotrimazole, 
ketoconazole and terbinafine of 100 isolates of Trichophyton 
rubrum. Chemotherapy 2000; 46: 390-394. 

9- Artis WM, Odle BM, Jones HE. Griseofulvin resistant  
dermatophytosis correlates with in vitro resistance. Arch 

 
 
Dermatol 1981; 117: 16-19. 

10- Granade TC, Artis WM. Factors affecting griseofulvin 
susceptibility testing of T. rubrum in microcultures. J Clin 
Microbiol 1982; 16: 1043-1047. 

11- Favre B, Ryder NS. Characterization of squalene epoxidase 
activity from the dermatophyte Trichophyton rubrum and its 
inhibition by terbinafine and other antimycotic agents. 
Antimicrob Agents Chemother 1996; 40: 443-447.  

12- Avzeni O, Barchiesi F, Compagnucci P, et al. In vitro 
activity of terbinafine against clinical isolates of 
dermatophytes. Med Mycol 1998; 36: 235-237.  

13- Jessup CJ, Ryder NS, Ghannoum MA. An evaluation of the 
in vitro activity of terbinafine. Med Mycol 2000; 38: 155-
159.  

14- Hazen KC. Fungicidal versus fungistatic activity of 
terbinafine and itraconazole: an in vitro comparison. J Am 
Acad Dermatol 1998; 38: 537-541.  

15- Jessup CJ, Warner J, Isham N, et al. Antifungal 
susceptibility testing of dermatophytes: establishing a 
medium for inducing conidial growth and evaluation of 
susceptibility of clinical isolates. J Clin Microbiol 2000; 38: 
341-344. 

16- NCCLS document M38-P. Reference method for broth 
dilution antifungal susceptibility testing of conidium-forming 
filamentous fungi. Approved Standard 1998; 22: 1-29. 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 h

ak
im

.tu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

5-
06

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               6 / 6

https://hakim.tums.ac.ir/article-1-341-fa.html
http://www.tcpdf.org

