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  مقدمه
ولوواژينيت كانديديايي بيماري اسـت كـه در اثـر    
رشد غير طبيعي مخمرها در مخاط دستگاه تناسلي 

اين بيمـاري يكـي از مشـكلات    . شود يمزنان ايجاد 
و م ي ـعلااگر چـه  . )1(باشد يمزنان در سنين باروري 

 نشـــانه هـــاي ولوواژينيـــت كانديـــديايي معمـــولاً
علامت خارش  نيتر عيشا، اما باشد يمغيراختصاصي 

ناحيه واژن اسـت كـه اغلـب در طـول دوره قبـل از      
ــا  .)3و2(شــود يمــشــديدتر  يقاعــدگ ايــن بيمــاري ب

غليظ و غشا كاذب خاكسـتري   ،ترشحات زرد شيري
ميزان ترشـحات  .)4(در سطح مخاط واژن همراه است

ترشـحات   معمولاًدر بيماران مختلف، متفاوت است و
ديـده   به صورت تكـه هـاي سـفيد و پنيـري شـكل     

  .)5 ،2(شود يم
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تشخيص سرولوژيك  ايمنوفلورسانس غير مستقيم و الايزا در مقايسه  يها روشارزيابي ارزش 
 با آزمايش مستقيم و كشت در تشخيص  ولوواژينيت كانديديايي

  چكيده
بيماري شايع زنان است كه در اثر رشد غيـر طبيعـي كانديـداها در مخـاط      )Vulvovaginal candidiasis(ولوواژينيت كانديديايي: وهدف نهيزم

غير اختصاصي است؛ بنابراين تشـخيص بيمـاري بـر اسـاس      بولوواژينيت كانديديايي اغل هاي بالينيم و نشانهيلاع. دشودستگاه تناسلي زنان ايجاد مي
ايمنوفلورسانس غيـر مسـتقيم و الايـزا در مقايسـه بـا آزمـايش        كتشخيصي سرولوژي يها روشپژوهش ارزيابي ارزش  نيازادف ه. تقطعي نيس ها آن

  .بودمستقيم و كشت در بيماران مبتلا به ولوواژينيت كانديديايي 
گـروه  ( مافـراد سـال   نفـراز  50بيمار مشكوك به ولوواژينيت كانديديايي و  87اي بود كه بر روي مقايسه -اين مطالعه يك روش توصيفي: كار روش

اسـتفاده از  سپس بـا  . هاي مختلف كانديدا قرار گرفتندتكميلي براي شناسايي گونه يها شيوآزماشت ،كها مورد آزمايش مستقيم مونهن. دانجام ش) كنترل
هاي براي مقايسه متغيرهاي كمي و كيفي به ترتيب از آزمون. هاي سرولوژيك شامل ايمنوفلورسانس غير مستقيم و الايزا انجام گرفتسرم بيماران تست

t-student،chi-square صورت لزوم آزمون دقيق فيشر استفاده شد ودر.  
عوامـل مسـبب بـه ترتيـب     . مورد ولوواژينيت كانديديايي تشخيص داده شد 50نمونه مشكوك به ولوواژينيت كانديديايي در مجموع  87از : هايافته

ده از افـراد  چنين كانديداهاي جـدا ش ـ  مه. اكانديدا آلبيكنس، كانديدا گلابراتا، كانديدا كفاير، كانديدا اينكونسپيكوا و كانديدا فامات: فراواني عبارت بودند از
تمام گروه كنتـرل در تسـت ايمنوفلورسـانس     ،در اين بررسي. كانديدا آلبيكنس، كانديدا گلابراتا و كانديدا كفاير: كنترل به ترتيب فراواني عبارت بودند از

نفـر   40گروه بيمـاران   رنترل منفي و دبا روش الايزا، همه گروه ك. منفي بودند%) 16(نفر  8مثبت و  %)84( رنف 42منفي و در گروه بيماران  ممستقي غير
  .منفي شدند %)20(نفر  10در اين تست مثبت و  %)80(

هـاي ايمنوفلورسـانس   هاي مستقيم ميكروسكوپي و كشت وجود نداشته باشـد، روش در مواردي كه امكان انجام روش رسد يمبه نظر  :يريگ جهينت
  .مطرح باشند يجايگزين در تشخيص ولوواژينيت كانديديايهاي توانند به عنوان روشمستقيم و الايزا مي غير

  
  .الايزا م،ايمنوفلورسانس غير مستقي ص،تشخي يها روش ،يولوواژينيت كانديدياي: هاكليد واژه

 22/3/90: تاريخ پذيرش  28/7/89:دريافتتاريخ
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pH 5/4(نرمال بوده  معمولاً يواژن در اين بيمار-
4=pH ( از بـوي نـامطبوع شـاكي     معمـولاً و بيماران

  .)2( دنيستن
زنـان در طـول زنـدگي خـود      هفتاد و پنج درصد
، %40-50و  شوند يتمينيولوواژحداقل يك بار دچار 

 شـوند  يم ـزنان بيش از يك بار به اين بيماري مبتلا 
 عودكننـده زنان اين بيماري به صـورت  % 5-10 درو

 .)8-6و1,2(ديآ يمدر 
گونه هاي مختلف كانديدا بوده  ،يعامل اين بيمار

% 90-80و عامـل   نيتـر  عيشـا ، كنسيداآلبيكاند هك
دومـين گونـه شـايع، كانديـدا     . موارد بيماري اسـت 

موارد را به خود اختصـاص  % 15-5گلابراتا است كه 
گونـــه هـــاي ديگـــر ماننـــد    . )9 ،1(دهـــد يمـــ

در  تواننـد  يم ـكانديداتروپيكاليس و كانديدا كروزي 
 .)10(موارد عامـل ايجـاد كننـده واژينيـت باشـند     % 5

تشخيص بيماري بـا جداسـازي قـارچ از كشـت بـه      
ــه دار يهــا ســلولهمــراه مشــاهده   ،مخمــري جوان

كل ش ـ. شـود  يمهاي كاذب و حقيقي انجام  يسليومم
يـدا شـامل مخمرهـاي    مشخص حالت تهاجمي كاند

ــد     ــعب و تولي ــاذب منش ــليوم ك ــه دار و ميس جوان
  .)4(بلاستوسپور است

 
  ايمني در ولوواژينيت كانديديايي

 ا،هــ اولــين ســد دفــاعي در برابــر ميكروارگانيســم
كـه داراي مـواد    باشـند  يم ـپوست و نواحي مخاطي 

اپي  يها سلولاين مواد توسط . دهستن يكروبيضدم
 هـا  آنچنـين   هـم . شوند يمتليال و اندوتليال توليد 

ــايي از  ــميارگانداراي ميكروفلورهـــ ــا ســـ  يهـــ
تجمـع  زهستند كه مـانع ا  (saprophyte)ساپروفيت

  .)11(شوند يمهاي ديگر  ميكروارگانيسم
ايمني سـلولي در دفـاع عليـه كانديـدا در نـواحي      

  .)12( كند يمجلدي مخاطي نقش اصلي را ايفا 
هـا و   هـا، مونوسـيت   فرد نرمـال، نوتروفيـل  در يك 

Tيها سلCD8+,CD4+  يهـا  عفونتدر دفاع عليه 
  .)14و13(كنند يممخاطي با يكديگر همكاري 

و ايمنـي   (Humoral)ايمني ذاتي، ايمني همـورال 
كانديـداآلبيكنس   يها عفونتسلولي هر سه بر عليه 

هاي  ايمني ذاتي توسط لكوسيت. شوند يم وارد عمل
ــوكلئرپلــي   PMN=Polymorphonuclear)مورفون

neutrophil)  كـه نقـش    شود يمو ماكروفاژها ايجاد

اصلي را در دفـاع كانديـديازيس سيسـتميك بـازي     
-CMI=Cell)كه ايمني سـلولي    در حالي كنند، يم

mediated immunity)    در سطوح مخـاطي بيشـتر
ــش دارد  ــان   . )16و15(نق ــده نش ــام ش ــات انج تحقيق

 نيتـر  مهـم موضـعي   CMIها  وسيتكه لنف دهد يم
. )17(كننـد  يم ـنقش دفاعي را بر عليه واژينيت بازي 
در سـال   Fidelطبق مطالعات انجـام شـده توسـط    

سيســتميك نقــش  CMIرســد، يمــبــه نظــر  1995
ــت م ــه واژيني ــر علي ــافظتي ب ــديايي  ح ــاي كاندي ه

  .)18(ندارد
ــدياي  ــت كانديـ ــائين ،يدر واژينيـ ــا كموكـ يي هـ

ــد  Monocyt Chemoattractant Protein1ماننـ
(MCP1)  وMacrophage Inflammtory 

Protein2  )MIP2(   در ترشحات واژن افزايش پيـدا
موضعي نيـز در ترشـحات واژن    Th1,Th2. كنند يم

در  .شوند يمبتا  TGFو سبب افزايش  شوند يمزياد 
گاما، IFN-γ,IL2ها مانند  كه ساير سايتوكاين حالي

IL10,IL4,IL12  ــ  ــمگيري ندارنـ ــزايش چشـ  .دافـ
ــنشــان  رتتحقيقــات انجــام شــده روي  ، دهــد يم

CD+8T-cell  ــحاتدر ــدا  واژن ترشـ ــزايش پيـ افـ
ــ ــد يم ــايتوكاين در    .كن ــزان س ــه مي  Th1در ادام

 Interleukin 12(IL2(Interleukin 2),IL12(ماننـد 
بـا افـزايش ايـن    . رود يم ـگاما بالا  اينترفرونINF و 

ها لنفوسيت نيز در محل عفونت تجمـع   سايتوكاين
  .)18(ابندي يم

ــحات واژن  ــانمدر ترش ــا خ ــه  يه ــتلا ب  VVCمب
كه  ر حاليد. دوجود دارن Th1,Th2هاي  سايتوكاين

وجـود   Th1هـاي   در افراد سـالم فقـط سـايتوكاين   
دارنــد كــه ممكــن اســت بــه دليــل دفــاع بــر عليــه 
فلورنرمــال كانديــداي موجــود در واژن توليــد شــده 

در  دهــد يمــطالعــات انجــام شــده نشــان م. دباشــن
 تي ـنيواژ مبـتلا بـه   يها خانمترشحات واژن و سرم 

 Recurrent Vulvovaginal(يي ايديكاند عودكننده

candidiasis =RVVC(، ــروتئ حاصــل از  يهــا نيپ
 Th1 شوك حرارتي وجـود دارد كـه سـبب كـاهش    

اسـتعداد   شـود  يم ـو باعث  شود يمموضعي در واژن 
 هـم . )17(در اين افراد افـزايش يابـد   RVVCابتلا به 

 چنــــين در بعضــــي از افــــراد مبــــتلا بــــه     
RVVC،)Immunoglobulin E(IgE   ضـد كانديـدا 

 هك ـ در حـالي  كند، يم پيدا افزايش واژن درترشحات
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)Immunoglobulin A (, IgA)Immunoglobulin 

G ( IgG   موجود در ترشحات، تفاوتي با افـراد سـالم
  .)18(دهد ينمنشان 

  
  سرولوژيك يها تست

سـرم   يازآنت توان يمبراي تشخيص عامل بيماري 
  .)19(سرولوژيكي استفاده كرد يها تستاختصاصي و 

ــه   از آن ــايي ك ــارچج ــا ق داراي ســاختمان و  ه
اغلــب  د،تشــكيلات پيچيــده سيتوپلاســمي هســتن 

ايمونوژنيـك بـوده و    هـا  آنمحصولات عصاره سلولي 
كـه انجـام    كننـد  يمدر افراد مبتلا ايجاد آنتي بادي 

ايـن  . دي ـنما يمسرولوژيكي را امكان پذير  يها تست
اي در تشـخيص و   العـاده  فـوق داراي ارزش  ها تست

 كسيســـتمي يهـــا يمـــاريبپيگيـــري رونـــد  
روش الايزا براي شناسايي و تعيـين عيـار   .)4(هستند

آنتي بادي اختصاصي در نمونـه هـاي سـرم كـاربرد     
بـه درجـه    ماًيمسـتق ويژگي ايـن روش   .وسيع دارد

خلوص آنتي ژن متصل شده بـه فـاز جامـد وابسـته     
  .)20(است

ــر   ــال حاض ــتدر ح ــا تس ــد   يه ــاگوني مانن گون
ايمنوفلورسانس غير مستقيم و كانتر ايمنوالكتروفورز 
جهـــت تشـــخيص كانديـــديازيس در بســـياري از 

 براسـاس . )21(ردي ـگ يم ـاروپـا انجـام    يها مارستانيب
ــر روي  ــه اي بـ ــر از مب 50مطالعـ ــه نفـ ــان بـ تلايـ

ســطح آنتــي  د،ولوواژينيــت كانديــديايي انجــام شــ
ضد كانديدا با روش الايزا محاسبه گرديـد   يها يباد

ن بودن آ و اختصاصي% 5/77و حساسيت اين روش 
  .)22(گزارش شد% 90

روش ايمنوفلورسانس غيرمستقيم به طور گسترده 
ضد كانديدآلبيكنس مورد  يها يباددر رديابي آنتي 

در اين روش از بلاستوكونيديا . رديگ يماستفاده قرار 
در تســت  .شــود يمــ بــه عنــوان آنتــي ژن اســتفاده

هـاي  ايمنوفلورسانس غيـر مسـتقيم، ايمنوگلوبـولين   
قابل رديابي هسـتند كـه در    IgA,IgG,IgMكلاس 

طح ارزشـمند  س. تاس تر مهماز همه  IgGاين ميان 
IgG  بيمـــاران مبـــتلا بـــه كانديـــديازيس % 78در

ــطح    ــه س ــالي ك ــده، در ح ــاهده ش ــمند  مش ارزش
IgA,IgM   ــه  % 30-51در ــتلا بــ ــاران مبــ بيمــ

  .)23(است هكانديديازيس مشاهده شد

سادگي روش الايزا به همراه حساسيت و تنوع آن، 
ــخيص     ــن روش در تش ــه اي ــت ك ــده اس ــبب ش س

قارچي به طور وسـيعي مـورد اسـتفاده     يها يماريب
روش الايزا براي شناسايي آنتي بادي ضد . قرار گيرد
شرح داده شد كه هم خـواني   1976 درسالكانديدا 

ــانس و   ــا روش ايمنوفلورســ ــوبي بــ ــيار خــ بســ
  .)23(ايمنوالكتروفورز داشت 

ــابي ارزش    ــژوهش ارزي ــن پ ــدف اي ــا روشه  يه
قيم و ايمنوفلورسانس غير مست كتشخيص سرولوژي

الايزا در مقايسـه بـا آزمـايش مسـتقيم و كشـت در      
  .ولوواژينيت كانديديايي بود صتشخي

  
  كار شرو

. داي بـو  مقايسـه  -اين مطالعه يك روش توصـيفي 
بيمارسـتان   نزنان و زايماحل نمونه برداري بخش م

لولاگر انتخاب شد و از بيماراني كه از علايم بـاليني  
خارش، ترشـح پنيـري، درد، قرمـزي     مانند سوزش،

شكايت داشتند، تحت نظر پزشك متخصص زنـان و  
ــرداري   ــه ب ــان نمون ــه زايم ــلب ــه روش آ عم ــد ك م

آوري نمونــه بــه صــورت غيــر احتمــالي و در   جمــع
  .بود) تصادفي(دسترس

براي نمونه برداري از افراد مورد آزمـايش، توسـط   
پزشك اسپكولوم استريل مرطوب شده با آب مقطـر  

بـا وارد كـردن    وتريل درون واژن گذاشـته شـده   اس
دوسواب استريل به طور همزمان از بن بست خلفـي  

برداشـت   باشـد  يم ـواژن كه محل تجمع ترشـحات  
در لوله هاي حاوي يك ميلي ليتـر   ها سواب. شد يم

ــه     ــده و ب ــرار داده ش ــتريل ق ــوژي اس ــرم فيزيول س
  .شدند يمزمايشگاه قارچ شناسي منتقل آ

بيمار مشكوك بـه ولوواژينيـت    87بدين ترتيب از 
نفر از افراد سالم كـه فاقـد علايـم     50كانديديايي و 

بودند نمونه گيري به عمل آمـد تـا    وخارشسوزش 
نتي بادي بـين افـراد سـالم و    آاي ميان تيتر  مقايسه

خون وريدي لخته  cc5همچنين و ؛بيمار انجام شود
تـرل تهيـه و بـه    از هر كـدام از بيمـاران و افـراد كن   

زمايشـگاه نمونـه هـا    آر د. دآزمايشگاه منتقل گردي ـ
قرار % 10ا استفاده از پتاس ب ،مورد آزمايش مستقيم

سپس كشت روي محيط كانديداكروم آگـار  . گرفتند
انجام شد كه براي انجـام كشـت از لـوپ اسـتاندارد     

پـس از  . ميلي ليتر ميكروبيولوژي استفاده شد 01/0
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بررسي شـدند و رنـگ و    ها كشت تساع 48گذشت 
سـپس شـمارش   . يادداشت شـد  ها يكلون تمشخصا

ني وتعداد كل يهايي كه حاو پليت. ني انجام شدوكل
بودند به عنـوان   رليت يليم 1عدد در  1000بيش از 

راي شناسـايي گونـه هـاي    ب. دنمونه بيمار تلقي شدن
ــدا روي   ــف كاندي ــونمختل ــا يكل ــده  يه ــدا ش  ،ج

ــا ــا شيآزم ــي  يه ــد  تكميل ــايي تولي ــل توان از قبي
كلاميدوكونيدي در محيط كورن ميـل آگـار حـاوي    

ــوئين  ــا  80ت ــه زاي ــد لول ، )germ tube test(، تولي
بررســي حساســيت بــه ســيكلوهگزامايد و آزمــايش 

انجـام  ) (API20Cجذب قندها با اسـتفاده از كيـت   
ســرولوژيكي  يهــا تســتدر ايــن پــژوهش . )12(شــد

  .تايمنوفلورسانس غير مستقيم و الايزا انجام پذيرف
روش ايمنوفلورسانس غيرمستقيم به ترتيـب زيـر   

  :انجام گرفت
در ايـــن بررســـي از : آمـــاده ســـازي مخمـــر-1

ــماره   ــداآلبيكنس ش ــه در  ATCC 10261كاندي ك
اسـتفاده   ,محيط سابوروبراس كشت داده شـده بـود  

بـا سـرم    بـه مرت 3پس لوله محتـوي مخمـر   س. دش
بعـد لولـه بـا    . فيزيولوژي استريل شستشو داده شـد 

پر شد و به مدت يك شـب در حـرارت   % 2فرمالين 
. اتاق قرار داده شد تا مخمرها غيرفعال و ثابت شوند

براي حصول اطمينان از غيرفعـال بـودن ارگانيسـم    
يك لوپ از مخمـر روي محـيط سـابوروگلوكز آگـار     

فرمالين از محيط براي خارج كردن . كشت داده شد
. دمرتبه با سرم فيزيولـوژي شستشـو داده ش ـ   3كار 
پس مخمر غيرفعال شـده، در آب مقطـر اسـتريل    س

ــه ــك    ور غوط ــار ي ــر روي لام نئوب ــمارش ب ــا ش و ب
سلول بـر ميلـي ليتـر     106سوسپانسيون مخمري با 

از سوسپانسيون تهيه شـده بـه عنـوان     .)24(تهيه شد
  .آنتي ژن در اين تست استفاده شد

از سوسپانسـيون  : ايمنوفلورسانس يها لامتهيه -2
عنــوان  بــه 1مخمــري تهيــه شــده در بنــد شــماره 

ژن در اين تست استفاده شد و در هر خانه يك  آنتي
) تـر يكروليم 10معادل ( رقطره از سوسپانسيون مزبو

گذاشـته   گـراد  يسانتدرجه 37 هريخته و در گرمخان
  .)24(دشد تا خشك شو

ــولين  آمــاده ســازي -3 رقــت آنتــي هيــومن گلوب
ــه ــال) (Conjugatedكونژوگـ ــا از: توتـ ــن جـ           در ايـ

Anti-Human IgA, IgG ,IgM, kappa, 

lambda/FITC  شــركتDako بتــدا ا. داســتفاده شــ
تهيــه  AHGاز  160/1تــا  10/1 يهـا  رقــتسـريال  

سـرم انسـاني بيمـار كـه محتـوي       نشده و با چندي
ــي ــدند    آنت ــاور ش ــد مج ــدا بودن ــد كاندي ــادي ض . ب

رقـت   نيتـر  نييپـا رقـت سـرمي كـه بـا      نيتر نييپا
ه عنـوان تيتـر كونژوگـه    ب ،كونژوگه پاسخ مثبت داد
در ايـن بررسـي تيتـر    .)16(تمورد استفاده قـرار گرف ـ 

  .به عنوان تيتر كونژوگه استفاده گرديد 80/1
كنتـرل مثبـت    :مثبت و منفي يها كنترلتهيه -4

شامل سرمي است كه حاوي آنتي بادي اختصاصـي  
باشد و كنترل منفي شامل سرمي اسـت   دايضدكاند

  .)24( دكه فاقد اين آنتي بادي باش
 يها رقتاز سرم بيماران  :سرمي يها رقتتهيه -5
تهيـه و بـه صـورت دوبـل درون      12800/1تا 50/1

دقيقــه در  30خانــه هــاي  لام ريختــه و بــه مــدت 
  .)24(مرطوب انكوبه شدند محفظه

دقيقه بـا   5مرتبه و هر مرتبه  3 ها لام :شستشو-6
  .)24(شستشو داده شدند) PBS  )4/7=pHبافر 
در ايـن   :)مـاده رنگـي   (تهيه رقـت اوانـس بلـو   -7

 Phosphate buffered(مرحلـه اوانـس بلـو بـا بـافر     

saline=PBS(  به نسبت يك به صد رقيق شد و بعد
 10ميلــي ليتــر از ايــن سوسپانســيون بــه       8/0
از كونژوگه  80/1اضافه شد تا رقت  AHGتريكروليم

اوانس بلو در اين جا بـه عنـوان رنـگ    . به دست آيد
  .)24(زمينه به كار رفت

يـك   IFروي هر خانـه از لام  :افزودن اوانس بلو-8
فـوق اضـافه و بـه     از سوسپانسيون) لاندا 10(قطره 
  .)24(دقيقه در محفظه مرطوب انكوبه شد 30مدت 

دقيقه بـا   5مرتبه و هر مرتبه  3 ها لام :شستشو-9
پس از خشك شـدن  . داده شدند شستشو PBSبافر 
 PBSربه هر خانه يك قطره گليسرول كه با باف ها لام

  .)24(رقيق شده بود اضافه گرديد 1به  9به ميزان 
ــكوپي -10 ــي ميكروس ــل : بررس روي  24×50لام
فلورسـنت بـا    كروسـكوپ يمقرار گرفت و زيـر   ها لام

 ـ. تمورد مطالعه قرار گرف 40عدسي  راي خوانـدن  ب
مثبت و منفي بررسـي شـدند    يها كنترلنتايج ابتدا 

تا وجود واكـنش مثبـت و منفـي مشـخص و تاييـد      
ديـواره   درآناي اسـت كـه    نمونه مثبـت خانـه  . شود

خمري به رنگ سبز درخشان ديده شود و با سلول م
 تـر  رنـگ افزايش ميزان رقت سرم رنگ حاصـله كـم   
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تيتر آنتي بادي به دست آمده با روش ايمنوفلورسانس غير مستقيم در بيماران  و افراد كنترل-1جدول شماره  
p-valueتيتر آنتي بادي با روش افراد بيمارگروه كنترلكلIFA 

تعداددرصدتعداددرصدتعداددرصد>001/0
33630 01:100  

20204020001:200  
353554271681:400 
13130026131:800 
22220044221:1600 
77001471:3200 

 
 ايمنوفلورسانس غيرمستقيم با كشت مقايسه نتايج حاصل از -2 جدول شماره

 كشت
 غير مستقيم ايمنوفلورسانس

   مثبتمنفي
  كل

 
 درصد تعداددرصدتعداد

 58 %8 8%5050منفي
 42 %42 0042مثبت
 100 %50 50%5050جمع

آخرين تيتر سـرمي كـه داراي واكـنش    . خواهد شد
. دمثبت باشد، به عنـوان تيتـر نهـايي يادداشـت ش ـ    

است كـه بـه رنـگ     ييها سلولاكنش منفي شامل و
  .شود يمآبي يا بنفش مايل به قرمز ديده 

هايي كه از شـركت   لايزا، از كيتبراي انجام تست ا
r-biopharm     ــر ــات زي ــا مشخص ــد ب ــداري ش خري
  .استفاده شد

RIDA SCREEN CandidaIgG (K9021) 
RIDA SCREEN Candida IgM (K9031) 

RIDA SCREEN Candida IgA (K9011) 

شيوه كار در تست الايزا، طبق دستورالعمل ارائـه  
موجـود   تشده توسط كارخانه سازنده كه همراه كي

مامي متغيرهاي كمي به صورت ت. تانجام گرف د،بو
و متغيرهـاي كيفـي بـه     رميانگين و انحـراف معيـا  

 ـ. دبيـان شـدن  ) درصد(صورت تعداد  راي مقايسـه  ب
متغيرهاي كمي در دو گـروه مـورد و شـاهد، ابتـدا     
نرمال بودن متغيرها به وسيله آزمـون كولمـوگروف   

و نمـودار جعبـه    Q-QNormalاسميرنف و نمـودار  
اي مورد بررسي قـرار گرفتنـد و در صـورت نرمـال     

بــراي مقايســه  t-studentبــودن متغيــر، از آزمــون 
ــد  ــتفاده ش ــون    . اس ــورت از آزم ــن ص ــر اي در غي

ــارامتر ــروه  -مــن يناپ ــراي مقايســه دو گ ويتنــي ب
  .استفاده شد

بـراي   (Cut off)براي يافتن بهتـرين نقطـه بـرش   

ايمنوفلورســانس غيــر مســتقيم از تحليــل منحنــي  
ROC  ــاخص  Youden (Sensitivityو شــــــــــ

+Specificity-1) شت در اين بررسي ك. استفاده شد
به عنوان اسـتاندارد طلايـي در نظـر گرفتـه شـد و      

كه داراي بيشترين شاخص  به دليل اين 600/1نقطه
Youden بود به عنوان بهترين نقطه Cut off  تعيين

ارزش تشخيصي اين روش و دو روش الايـزا  . گرديد
 يهـا  شـاخص و مستقيم ميكروسـكوپي بـه وسـيله    

ارزش اخبــاري مثبــت و ارزش  ،حساســيت، ويژگــي
چنـين   هـم . اخباري منفي مورد بررسي قرار گرفـت 

به وسـيله شـاخص كاپـا بررسـي      ها روشتوافق بين 
  .شد
  

  ها يافته
كـه   تفرد مشكوك به ولوواژيني 87در مجموع از 

 50ترشـح بودنـد و    وداراي علايم سوزش و خارش 
نفر از افراد سالم كه فاقد ايـن علايـم بودنـد نمونـه     

مـورد   50فـرد مشـكوك    87ز ميـان  ا. درداري ش ـب
ولوواژينيت كانديديايي تشخيص داده شد كه عوامل 
ــد از   ــارت بودن ــي عب ــد فراوان ــب درص ــه ترتي : آن ب

، %)6/18(كانديــدا گلابراتــا%) 62(كانديــداآلبيكنس 
 %)7/6(، كانديدا اينكوسپيكوآ %)1/10(كانديدا كفاير

  %).7/1(و كانديدا فاماتا 
زمايش مستقيم و الايـزا  ميـان   آتايج در مقايسه ن
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 الايزا در افراد بيمار و گروه كنترلبررسي نتايج حاصل از روش مستقيم ميكروسكوپي و  -3جدول شماره 
p-valueروش مستقيم ميكروسكوپيافراد بيمارگروه كنترلكل

تعداددرصدتعداددرصدتعداددرصد >001/0
مثبت 4444008844
منفي565610050126

p-valueافراد بيمارگروه كنترلكلELISA 
تعداددرصدتعداددرصدتعداددرصد >001/0

مثبت 4040008040
منفي 606050502010

 
توزيع ميانگين و انحراف معيار تيترهاي آنتي بادي بر عليه گونه هاي كانديدا با روش الايزا - 4ه جدول شمار  

p-value افراد بيمارگروه كنترلكل  
 كلاس آنتي بادي ميانگينانحراف معيارميانگينانحراف معيارميانگينانحراف معيار 

031/0  36/94/1194/913/902/1215/13  IgM 
001/0 < 89/469/639/156/313/5  83/9  IgG 
683/0  50/220/552/231/551/2  10/5  IgA 

 
مختلف نسبت به روش كشت يها روشارزش تشخيصي  - 5 ه شمارجدول   

)درصد(ارزش اخباري منفي)درصد(مثبتارزش اخباري )درصد(ويژگي)درصد(حساسيتنام روش  كاپا 
881001003/89مستقيم ميكروسكوپي  880/0  

801001003/83الايزا  800/0  
841001007/85ايمنوفلورسانس غيرمستقيم  860./  

 
  .دار به دست آمد گروه كنترل و بيمار اختلاف معني

)001/(p < .   
در مقايســه تيترهــاي بدســت آمــده بــا روش     
ايمنوفلورسانس غير مستقيم ميـان افـراد كنتـرل و    

   . > p)/001(بيمار اختلاف  معني دار مشاهده شد
 هـا  آنكه نتيجه كشت در اين بررسي همه افرادي

افـراد  ( روي محيط كانديدا كـروم آگـار منفـي بـود    
امـا   .منفي شدند زيندر تست ايمنوفلورسانس ) سالم

  8 در گروه افراد بيمار كه از نظر كشت مثبت بودند،
نفر مثبـت   42نفر در تست ايمنوفلورسانس منفي  و

  .شدند
كـلاس   يهـا  يباد يآنتر مقايسه ميانگين سطوح د

IgM وIgG   ميان گروه كنترل و افراد بيمار اخـتلاف
ايـن   IgAكه در مورد كلاس  در حالي د؛دار بو معني

  .دار نبود اختلاف معني
  
  

  گيري و نتيجه بحث
ــي از    ــديايي يك ــت كاندي ــاولوواژيني ــر عيش  نيت

نان آقارچي زنان و علت مراجعات مكرر  يها يماريب
هـاي   اسـت كـه باعـث تحميـل هزينـه      كبه كليني ـ

تشـخيص بـه موقـع    . گردد يمدرماني براي بيماران 
از صـرف هزينـه هـاي درمـاني و      توانـد  يم ـبيماري 

  .مراجعات مكرر بيماران بكاهد
نفــر بيمــاراني كــه  87در بررســي انجــام شــده از 

باليني به عنـوان مبتلايـان بـه واژينيـت      ناتيدرمعا
 رنف ـ 50بودند، فقط تشخيص داده شده  كانديديايي

در روش كشت كه روش اسـتاندارد   ها آن %)47/57(
 رنف ـ 37مثبـت و   باشـد  يم ـ شطلايي در اين پژوه

ايـن نشـان دهنـده     و شدندمنفي  ها آناز  %)5/42(
 تـوان  ينمباليني م يعلااين واقعيت است كه صرفاً از 

جهــت تشــخيص ولوواژينيــت كانديــديايي اســتفاده 
باكتريـايي و قـارچي از روي    تـوأم  درمانرف ع. دكر
ــعلا ــواردي كــه  م ي كلينيكــي توســط پزشــك در م
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نيز دليـل بـر صـحت     ت،زمايشگاه در دسترس نيسآ
چنين گزارش يافته هاي نوويكـوا   هم. اين مدعاست

بيمار مشكوك به  83بر روي  2002و مارچ در سال 
 واژينيــت كانديــديايي نيــز ايــن ادعــا را تاييــد     

 .)25(كند يم
بـر روي   1387در سـال   تحقيقي يها افتهينتايج  

نمونه مشكوك به واژينيت كانديديايي با نتايج  150
 حاصل از اين پژوهش مطابقت داشته و آن را تاييـد 

  .)26( دينما يم
انجـام شـده    يهـا  يبررس ـنتايج بررسي حاضـر و   

 براســاسكــه تشــخيص و درمــان  دهــد يمــنشــان 
ــوده و  ــافي نب ــاليني ك ــاي ب ــخمعياره ــا صيتش  يه

  .پاراكلينيك ضرورت دارد
گونـه متفـاوت    5 رفتهروي هم  ،در مطالعه حاضر

كانديدا از نمونه هاي بيمـاران جـدا گرديـد كـه بـه      
مـورد   37كانديدا آلبيكـنس   ترتيب عبارت بودند از 

، كانديـدا  %)6/18(مورد  11، كانديدا گلابراتا %)62(
 4انديــدا اينكونســپيكوا ك ،%)1/10(مــورد  6كفــاير 

در اين %).7/1( دمور 1كانديدا فاماتا  و%) 7/6( دمور
از آن  وبعـد بررسي گونـه غالـب كانديـدا آلبيكـنس     

ه با چندين مطالعه پيشين هم د،ككانديدا گلابراتا بو
  .)27و1،26(خواني داشت

ــورد واژينيــت  50از ميــان  ،در مطالعــه حاضــر م
عفونت آميخته با دو نوع  %)18(مورد  9كانديديايي، 

 %)6/66( هـا  آنمـورد از   6ناخته شد كـه  كانديدا ش
 تـوأم  صـورت كانديدا آلبيكنس و كانديدا گلابراتا به 

 ـ عامل ايجاد عفونـت بودنـد كـه    و  Richterقياتحقب
  .)28(مطابقت دارد نهمكارا

مقايسه نتايج آزمـايش مسـتقيم ميكروسـكوپي و    
كشت نشان دهنده مطابقت نتايج كشت با آزمـايش  

از مــوارد %) 12(مــورد  6مســتقيم بــوده و فقــط در 
مثبت، آزمـايش مسـتقيم ميكروسـكوپي     يها كشت

  .منفي شد
زناني كـه دچـار ولوواژينيـت    % 3/33 اي درمطالعه

ــتقيم   ــايش مســ ــد، در آزمــ ــديايي بودنــ كانديــ
العـه بـا   طسكوپي منفي شدند كه نتيجه اين مميكرو

اين تفاوت . )10(حاضر هم خواني ندارد تحقيقنتيجه 
ممكن است مربوط به شرايط بهداشتي و اجتمـاعي  

  .جامعه باشد

خــانمي كــه كشــت  215، از ديگــريدر مطالعــه 
 167از نظر كانديدا مثبت بود، فقـط   ها آنترشحات 

روسـكوپي  در آزمـايش مسـتقيم ميك  %) 6/77(مورد 
  .)6(كه با مطالعه حاضر مطابقت دارد د،مثبت شدن

اخــتلاف معنــي دار نتــايج ايمنوفلورســانس غيــر  
نشـان دهنـده    ر،كنتـرل و بيمـا   همستقيم ميان گرو
سرمي در اين دو گـروه   يها يبادتفاوت سطح آنتي 

  ).1شماره جدول(.باشد يم
 شبراي يـافتن بهتـرين نقطـه بـر     ،در اين بررسي

)cut off ( از منحنــيROC راســتفاده شــدكه تيتــ 
به عنوان بهترين نقطه برش انتخـاب شـد و    600/1

جـزء مـوارد مثبـت تلقـي      600/1تيترهاي بالاتر از 
در ايمنوفلورسانس غير  با توجه به نقطه برش. شدند

موارد ممكـن اسـت   % 8در  ،يمستقيم در اين بررس
در  2شمارهجدول ( يدآنتيجه مثبت كاذب به دست 

  ).ها هيافت
انجام گرفـت، سـطح    1972اي در سال  در مطالعه

درصـد از   89-70ضـد كانديـدا در    يهـا  يبادآنتي 
بيماران مبتلا به كانديديازيس قابل ارزيابي بود كـه  

  .)29(با مطالعه حاضر هم خواني دارد
بادي در گروه كنترل  ، تيتر آنتيديگر يا در مطالعه

ولوواژينيـت  و در بيمـاران مبـتلا بـه     16/1حداكثر 
  .)30(و بالاتر گزارش شد 32/1كانديديايي، 

مقايسه نتيجه بـه دسـت آمـده از ايـن مطالعـه و      
مطالعه حاضر تفاوت قابل ملاحظه اي بين تيترهاي 

 رسـد  يم ـو بـه نظـر    دهد يممثبت و منفي را نشان 
يكــي از دلايــل مهــم ايــن مســئله بــالا بــودن تيتــر 

  .سرواپيدميولوژيك در جامعه مورد مطالعه است
تيترهــاي بــالاتر از  ،ديگــر  تحقيقــي ردر ضــمن د

در بيماران مبتلا به كانديديازيس، مثبت تلقي  64/1
  .)29(شد
، در مطالعـات  دهـد  يمنشان  ها يبررسنتيجه اين  

متفاوت بوده و اين مويد اختلاف برش  رتيت ،مختلف
. بادي ضد كانديدا در نقاط مختلـف اسـت   تيتر آنتي
هنگــام  ردارد هــر منطقــه، د  ضــرورتبنــابراين 

يـك نقطـه بـرش     دبراي خـو  كاندازي اين تكني راه
  .شودجداگانه 

 يها يبادطح آنتي س ،در اين بررسي با روش الايزا
ــراد  درIgGو IgA,IgMكــلاس  ــروه بيمــاران و اف گ

نشـان   3 جـدول شـماره  . گيـري شـد   كنترل انـدازه 
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ــ ــد يمـ ــطح   دهـ ــه سـ ــي آكـ ــادنتـ ــا يبـ  يهـ
در همه افـراد كنتـرل منفـي     IgA,IgM.IgGكلاس

ر گـروه بيمـاران   د. تكه دور از انتظار نيس ـ باشد يم
در  %)80(نفـر   40مبتلا به ولوواژينيت كانديديايي، 

. منفــي شــدند%)20(نفــر  10ايــن تســت مثبــت و 
در افـراد بيمـار    IgMميـانگين سـطح    كـه  يطـور  به

 براسـاس بـود كـه    13/9و در گروه كنتـرل   15/13
محاسبات آماري بين اين دو گروه اختلاف معني دار 

  .)p=031/0(بود
و در  83/9در گـروه بيمـاران    IgGميانگين سطح 

بـود و در مقايسـه بـين ايـن دو      56/3گروه كنتـرل  
 )0p>/001(گروه نيز اختلاف معني دار بود

 IgAسطوح  يها نيانگيمكه در مقايسه  در صورتي
دار  در گروه بيماران و افـراد كنتـرل اخـتلاف معنـي    

  .)4 شمارهجدول ( )= p 683/0(نبود 
 IgAانجــام شــد، هــيچ  1976اي كــه  در مطالعــه

ترشحي ضد كانديدا آلبيكنس در سرم افـراد مبـتلا   
كـه بـا    د،به ولوواژينيت كانديديايي بـه دسـت نيام ـ  

  .)30(خواني دارد مطالعه حاضر هم
نفــر از  50بــر روي  هتحقيقــي ديگــر كــ براســاس

سطح  شدومبتلايان به ولوواژينيت كانديديايي انجام 
ضد كانديدا بـا روش الايـزا محاسـبه     يها يبادآنتي 
و اختصاصـيت  % 5/77حساسيت ايـن روش   د،گردي

  .)22(گزارش شد% 90ن آ
در مقايسه ميان دو روش الايزا و ايمنوفلورسانس  

نفر مبـتلا بـه ولوواژينيـت     50غير مستقيم از ميان 
ــديايي،  ــر  10كاندي ــزا و در  %) 20(نف در روش الاي

 %)16(نفــر  8روش ايمنوفلورســانس غيــر مســتقيم 
  .منفي شدند

با توجه به نتايج الايزا در اين بررسي و مراجعه بـه  
ــود، ا  ــاي موج ــته ه ــخيص  نوش ــت در تش ــن تس ي

. شـود  يم ـولوواژينيت كانديديايي سـودمند ارزيـابي   
 : دهد يماين مقايسه نشان 

ــزا و    - 1 ــل از الايـ ــاي حاصـ ــه هـ ــايج يافتـ نتـ
ايمنوفلورسانس در اين پـژوهش بـه هـم نزديـك     

  .است
كه حجم نمونه در اين پژوهش بـه   نظر به اين - 2

گونه نتيجـه گيـري    اين توان ينم د،حد كافي نبو
كرد كه حساسيت ايمنوفلورسانس غير مستقيم از 

ولي ظاهر امـر دلالـت بـر ايـن      ت،الايزا بيشتر اس
 .مدعا دارد
ــدول  ــمارهج ــي  ،5 ش ــا روشارزش تشخيص  يه

زمايش مستقيم آزاوي،الاايمنوفلورسانس غير مستقيم
  . دهد يمميكروسكوپي را نسبت به كشت نشان 

نتايج زير را اعـلام   ميتوان يمبا توجه به بحث فوق 
  :كنيم
   روش ايمنوفلورسانس غير مستقيم در مقايسـه

  .با الايزا تفاوت قابل ملاحظه اي ندارد
  سرولوژي گونه كانديدا قابـل   يها روشچون در

كشـت و مسـتقيم    يها روشتشخيص نيست، لذا 
گلـد   يهـا  روشميكروسكوپي هنوز هم به عنوان 

 .قطعي مطرح است و استاندارد
 غير مستقيم نظير ايمنوفلورسـانس و   يها شرو

هستند كه در مـواردي   ييها روشالايزا، به عنوان 
ه طور مثال نمونه بـرداري پـس   ب( يكه به هر علت

درماني  خود ايواز استفاده از داروهاي ضد قارچي 
مستقيم  يها روشاز  ينتوانيم نتايج مطلوب) بيمار

بـه   توانند يم ها روشو كشت به دست آوريم، اين 
 .جايگزين مطرح باشند يها روشعنوان 
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Abstract 

Background: Vulvovaginal candidiasis occurs due to the overgrowth of candida in genital system 
mucosa of females. Symptoms and signs of vulvovaginal candidiasis are unspecific, therefore diagnosis is 
not certain. The aim of this research was comparison of the result of indirect immunofluorescence and 
ELISA with culture and direct microscopy examination in patients with vulvovaginal candidiasis. 

Methods: This was a comparative-descriptive study performed on 87 patients and 50 normal cases as 
controls. All specimens were examined using direct microscopy, culturing and complimentary test to 
differentiate the candida species from each other. Serological tests such as indirect immunofluorescence 
and ELISA were performed on sera of the patients. To compare the quantitative and qualitative data, t-
student test, chi-square and exact fisher test were used, if necessary. 

Results: Out of 87 specimens, 50 cases were diagnosed as vulvovaginal candidiasis. The most frequent 
isolated pathogens were C.albicans, C.glabrata, C.kefyr, C.inconspicua and C.famata, respectively. Also,  
in control group, the most frequent pathogens were C.albicans, C.glabrata and C.kefyr, respectively. In this 
study all of normal cases were negative in indirect immunofluorescence test and in patients group 42 
person (84%) were positive and 8 (16%) negative. Control  participants were negative in ELISA and in 
patient group 40 person (80%) were positive and 10 person (20%) negative. 

Conclusion: It seems in cases that direct microscopic and culturing methods is impossible, ELISA and 
indirect immunofluorescence can be used as an alternative method. 

 

Keywords: Vulvovaginal candidiasis, Diagnosis tests, Indirect immunofluorescence ELISA.     
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