
  
  

  

  

  

  



 

 



 

 

 نامه حق مالكيت مادي و معنوي در مورد نتايج پژوهشهاي علمي آيين

  دانشگاه تربيت مدرس
 

هاي پژوهشي و فناوري دانشگاه در راستاي تحقق عدالت و كرامت انسانها كه لازمه  با عنايت به سياست :مقدمه
شكوفايي علمي و فني است و رعايت حقوق مادي و معنوي دانشگاه و پژوهشگران، لازم است اعضاي هيأت 

علمي كه تحت عناوين  آموختگان و ديگر همكاران طرح، در مورد نتايج پژوهشهاي علمي، دانشجويان، دانش
  :، رساله و طرحهاي تحقيقاتي با هماهنگي دانشگاه انجام شده است، موارد زير را رعايت نمايند نامه پايان

رساله و درآمدهاي حاصل از آنها متعلق به دانشگاه مي باشد ولي حقوق / حق نشر و تكثير پايان نامه -1ماده 
  .معنوي پديد آورندگان محفوظ خواهد بود

رساله به صورت چاپ در نشريات علمي و يا ارائه در / نامه انتشار مقاله يا مقالات مستخرج از پايان -2ماده 
بايد به نام دانشگاه بوده و با تاييد استاد راهنماي اصلي، يكي از اساتيد راهنما، مشاور و يا  مجامع علمي 

ه مستخرج از پايان نامه و رساله به عهده اساتيد ولي مسئوليت علمي مقال. دانشجوي مسئول مكاتبات مقاله باشد
  .راهنما و دانشجو مي باشد

/ نامه آموختگي بصورت تركيبي از اطلاعات جديد و نتايج حاصل از پايان در مقالاتي كه پس از دانش :تبصره
  .شود نيز بايد نام دانشگاه درج شود رساله نيز منتشر مي

حاصل از ) اثري هنري مانند فيلم، عكس، نقاشي و نمايشنامه( و يا  آثار ويژهانتشار كتاب و يا نرم افزار  -3ماده 
رساله و تمامي طرحهاي تحقيقاتي كليه واحدهاي دانشگاه اعم از دانشكده ها، مراكز تحقيقاتي، / نامه نتايج پايان

وهشي دانشگاه و پژوهشكده ها، پارك علم و فناوري و ديگر واحدها بايد با مجوز كتبي صادره از معاونت پژ
  .هاي مصوب انجام شودنامهبراساس آئين

المللي كه  اي و بين هاي ملي، منطقه ثبت اختراع و تدوين دانش فني و يا ارائه يافته ها در جشنواره - 4ماده 
 هاي تحقيقاتي دانشگاه بايد با هماهنگي استاد راهنما يا رساله و تمامي طرح/ نامه حاصل نتايج مستخرج از پايان

  .مجري طرح از طريق معاونت پژوهشي دانشگاه انجام گيرد
در  23/4/87در شوراي پژوهشي و در تاريخ  1/4/87ماده و يك تبصره در تاريخ 5نامه در  اين آيين -5ماده 

شوراي دانشگاه به تصويب رسيده و از تاريخ   15/7/87هيأت رئيسه دانشگاه به تاييد رسيد و در جلسه مورخ 
  .الاجرا است تصويب در شوراي دانشگاه لازم

مقطع  87ورودي سال تحصيلي  قارچ شناسي پزشكيدانشجوي رشته  مجتبي تقي زاده ارمكي اينجانب «
متعهد مي شوم كليه نكات مندرج در آيين نامه حق مالكيت مادي  علوم پزشكيدانشكده  كارشناسي ارشد

و معنوي در مورد نتايج پژوهش هاي علمي دانشگاه تربيت مدرس را در انتشار يافته هاي علمي مستخرج از 
در صورت تخلف از مفاد آيين نامه فوق الاشعار به دانشگاه وكالت . له تحصيلي خود رعايت نمايمرسا/ پايان نامه 

و نمايندگي مي دهم كه از طرف اينجانب نسبت به لغو امتياز اختراع بنام بنده و يا هرگونه امتياز ديگر و تغيير 
ن حاصله براساس برآورد دانشگاه اقدام ضمناً نسبت به جبران فوري ضرر و زيا. آن به نام دانشگاه اقدام نمايد

  .»خواهم نمود و بدينوسيله حق هرگونه اعتراض را از خود سلب نمودم 
  :  امضا      

 :  تاريخ        

  



 

 

  هاي دانشجويان دانشگاه تربيت مدرس )رساله(نامه  نامه پايان آئين
هاي تحصيلي دانشجويان دانشگاه تربيت مدرس، مبين بخشي از )رساله(نامه  نظر به اينكه چاپ و انتشار پايان

بنابراين به منظور آگاهي و رعايت حقوق دانشگاه، دانش آموختگان . هاي علمي پژوهشي دانشگاه است فعاليت
  : شوند اين دانشگاه نسبت به رعايت موارد ذيل متعهد مي

دفتر نشر آثار ”طور كتبي به دفتر  ي خود، مراتب را قبلاً به)رساله(نامه  ر صورت اقدام به چاپ پاياند:  1ماده 
  .دانشگاه اطلاع دهد“ علمي

  :، عبارت ذيل را چاپ كند)پس از برگ شناسنامه(در صفحه سوم كتاب :  2ماده 

است كه در سال  اسي پزشكيقارچ شننگارنده در رشته  نامه كارشناسي ارشد پايانكتاب حاضر، حاصل ” 
دكتر ، مشاوره دكتر محمد حسين يادگاريدر دانشكده علوم پزشكي دانشگاه تربيت مدرس به راهنمايي  89

  .از آن دفاع شده است معصومه رجبي بذل

در هر نوبت (هاي انتشارات دانشگاه، تعداد يك درصد شمارگان كتاب  به منظور جبران بخشي از هزينه:  3ماده 
تواند مازاد نياز خود را به نفع مركز نشر در  دانشگاه مي. دانشگاه اهداء كند“ دفتر نشر آثار علمي”را به ) چاپ

  .معرض فروش قرار دهد

تربيت عنوان خسارت به دانشگاه   ده را بهبهاي شمارگان چاپ ش% 50، 3در صورت عدم رعايت ماده   : 4ماده 
  .مدرس، تاديه كند

هاي بهاي خسارت، دانشگاه مذكور را از  كند در صورت خودداري از پرداخت هد و قبول ميدانشجو تع  : 5ماده 
دهد به منظور استيفاي حقوق خود، از  طريق مراجع قضايي مطالبه و وصول كند، به علاوه به دانشگاه حق مي

راي فروش، تامين را از محل توقيف كتابهاي عرضه شده نگارنده ب 4طريق دادگاه، معادل وجه مذكور در ماده 
  .نمايد

 كارشناسي ارشدمقطع  قارچ شناسي پزشكيدانشجوي رشته  مجتبي تقي زاده ارمكي اينجانب :  6ماده 
  .شوم تعهد فوق و ضمانت اجرايي آن را قبول كرده، به آن ملتزم مي

  

  

  مجتبي تقي زاده ارمكي :  نام و نام خانوادگي      

  :   تاريخ و امضاء                                                                          

    



 

 

 

  

  نامه پايان

  دوره كارشناسي ارشد در رشته
   قارچ شناسي پزشكي

  عنوان
ارزيابي حساسيت و رديابي ژن هاي مقاوم به فلوكونازول 

)1MDR  ،1CDR( در سويه هاي باليني كانديدا آلبيكنس جدا
  RT-PCRشده از بيماران ايدزي با روش 

 نگارش
 مجتبي تقي زاده ارمكي 

 استاد راهنما
 دكتر محمدحسين يادگاري

 استاد مشاور
 دكتر معصومه رجبي بذل

1389زمستان   



 

 

  

  : تقديم به 
  مادرم               

  كه با شمع وجودش روشني                               

  بخش راهم گرديد                          

  پدرم                                        
 مهست هميشه نيازمند محبتش                 

   

        



 

 

 سپاس خداوندي  را كه نعمت انديشيدن را در انسان به وديعه نهاد و به اين وسيله او را اشرف
  .خداوندي كه بر هر نعمت حق و سپاسي بر بندگان مقرر فرمود. مخلوقات گردانيد

از استاد عزيز و گرامي جناب آقاي دكتر محمدحسين يادگاري، كه با حمايت هاي بي دريغ و دلسوزانه خود در 
  . طول مراحل مختلف تحصيل و اجراي پايان نامه همواره بنده را ياري نمودند كمال تشكر و قدرداني را دارم

بر  پايان نامه مراحل تمامي در را نجانباي كه مشاوره رجبي بذل، معصومه خانم دكتر جناب ارجمندم استاد از
  .،كمال تشكر و قدرداني را دارم نكردند دريغ مساعدتي هيچ از و داشته عهده

از هئيت محترم داوران جناب آقاي دكتر رضا كچويي و  خانم دكتر معصومه شمس كه داوري اين پايانامه را 
  .قبول كردند كمال تشكر و قدرداني را دارم

  .صفري كه همواره مرا مرهون لطف و محبت خود نمودند سپاسگزاري مي نمايماز خانم دكتر 

  .از همكاري و مساعدت جناب آقاي دكتر فرزاد كتيرايي و محمود وحيدي،تشكر مي نمايم

از  خانم دكتر شهلا رودبار محمدي به خاطر راهنمايي ها و كمك هاي بي دريغ شان كمال تشكر را دارم و 
  .توفيق روزافزون را از ايزد متعال خواستارمبرايشان آرزوي 

از  جناب آقاي دكتر محمد رضا شكوه اميري و جناب آقاي دكتر عقيل تبار ملاحسن به خاطر راهنمايي ها و 
  .كمك هاي بي دريغ شان كمال تشكر را دارم و برايشان آرزوي توفيق روزافزون را از ايزد متعال خواستارم

گاه هاي گروه قارچ شناسي سركار خانم رازقي كه تلاش مداومي در جهت رفع از كارشناس محترم آزمايش
  .مشكلات آزمايشگاه و دانشجويان داشتند، قدرداني مي نمايم

از زحمات دوستان خوبم در گروه بيوتكنولوژي پزشكي و همچنين كارشناس محترم گروه جناب آقاي كرونديان 
  .سپاسگزاري مي نمايم

يلم جناب آقايان پيرحاجاتي، فرح بخش، رنجبريان و سركارخانم ها حسيني، حقيقي و  از دوستان دوران تحص 
    .اماني تشكر مي نمايم

  

    



 

 

 :چكيده

 .كانديدا آلبيكنس مقاوم به فلوكونازول عامل كانديديازيس دهاني در بيماران با نقص سيستم ايمني مي باشد 

نسبت به داروي فلوكونازول ) 1MDR  ،1CDR(اومتي هدف اين مطالعه ارزيابي حساسيت و رديابي ژن هاي مق

 66در شرايط آزمايشگاهي حساسيت . مي باشد بيماران ايدزي  در ايزوله هاي باليني كانديدا آلبيكنس جدا شده از

حساسيت به داروي فلوكونازول با استفاده از . ايزوله باليني كانديدا آلبيكنس نسبت به فلوكونازول ارزيابي شد

ايزوله كانديدا آلبيكنس تست شده  66از . انجام شد CLSIايلوشن براث و ديسك ديفيوژن مطابق روش  مايكرود

وابسته ) 58/7 %(ايزوله  5، حساس) 18/68 %(ايزوله  45با روش تعيين حساسيت ديسك ديفيوژن به ترتيب 

ايزوله   43بودند، در حاليكه با روش مايكرودايلوشن براث  مقاوم به فلوكونازول) 24/24 %(ايزوله  16و  به دوز

تعيين  مقاوم به فلوكونازول) 73/22 %(ايزوله  15و  وابسته به دوز) 12/12 %(ايزوله  8، حساس) 15/65 %(

مكانيسم مولكولي مقاومت به داروهاي آزولي در كانديدا آلبيكنس شامل بيان بيش از اندازه ژن هاي پمپ . گرديد

در اين مطالعه آناليز مولكولي براي تمامي ايزوله . و تغييرات در آنزيم هدف مي باشد) 1MDR  ،1CDR(شار انت

 1MDRسپس با استفاده از پرايمر هاي . آنها سنتز شد cDNAتمامي ايزوله ها استخراج و  RNA. ها انجام شد

 ،1CDR  1وACT،PCR  RT- بيان بيش . ه از نرم افزار تعيين گرديدانجام شده و آناليز شدت باند ها با استفاد

درصد فراواني . ايزوله كانديدا آلبيكنس تعيين گرديد 8و  2به ترتيب براي  1CDRو  1MDRاز اندازه ژن هاي 

  .درصد مي باشد 12/12%  و 03/3  %به ترتيب 1CDRو  1MDRبراي بيان بيش از اندازه ژن 

   RT-PCR.كانديدا آلبيكنس، فلوكونازول، ژن مقاومت، : واژگان كليدي 
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  تاريخچه. 1- 1

هاست كه بصورت فرصت طلب در افراد مستعد بيماري هاي مختلف و متنوع،  طيفي از بيماري 1كانديديازيس

بيماري  .]1[منتشره كشنده را ايجاد مي كند هاي سيستميك و هاي سطحي ساده تا عفونت از عفونت

اندام كانديديازيس به شكل حاد، تحت حاد و مزمن در سطوح مختلف نظير پوست، ناخن و مخاط و يا ساير 

عفونت هاي بيمارستاني در بخش    %50تا  25شيوع كانديديازيس حدود . ]2[هاي احشايي ديده مي شود

اولين مورد گزارش . ]3[كل عفونتهاي بيمارستاني را تشكيل مي دهد % 15تا  8 مراقبتهاي ويژه و

اين بيماري به عنوان در آن سالها . است 1784و  1771كانديديازيس دهاني در پزشكي نوين مربوط به سال 

يك مسئله در كودكان مطرح شده و از آن به بعد طي سالها اشكال پاتولوژيك متعددي در ارتباط با قارچ 

در قرن چهارم قبل از ميلاد فردي به نام بقراط در كتاب خود تحت عنوان . كانديدا مطرح گرديده است

در سال   Woodو  1771در سال   Rosenstien.  ]4[را مطرح كرده بود  2برفك اپيدميك آفت دهاني يا 

در سال     Bennetو  1841در سال  Berg. برفك دهاني را  به عنوان بيماري در نوزادان توضيح دادند 1783

مطرح كرد كه عامل  Robinشخصي به نام  1853در سال . عامل قارچي را در برفك مشاهده كردند 1844

                                                                            

1 -Candidiasis 
2  - Trush 
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بدليل اينكه . ناميد  1اوئيدوم آلبيكنسبرفك مي تواند عامل ايجاد بيماري سيستميك باشد و در آن زمان آنرا 

با جدا كردن عامل يكسان  1875در سال . سلولهاي قارچي به صورت متورم و بدنبال هم قرار گرفته بودند

دان مي تواند در طي عبور از كانال برفك دهان نوزاد واژن مادر آلوده آن مطرح كردند كه برفك دهان نوزا

 3ساكارومايسس آلبيكنس به نام    2سيرنگا آلبيكنسنام  1877دو سال بعد در سال . زايماني آلوده ايجاد شود

توضيح داد كه اين قارچ دو شكلي است و داراي  Grawitzدر همان سال شخصي به نام  .تغيير پيدا كرد 

مونيليا  نام   Zopf 1890در سال .  ]5[خصوصيات سلول جوانه زن، ميسليال فرم و كلاميدوسپور مي باشد
شخصي به  1923در سال  . ]4[را جايگزين نام قبلي كرد كه اين نام تا سالهاي متمادي باقي ماند 4آلبيكنس

را جايگزين مونيليا كرد و توضيح داد كه اين جنس مي تواند توليد سودوهيف  جنس كانديدا Berkhoutنام 

عنوان كانديدا  به در شهر پاريس 1954سرانجام اين نام در هشتمين كنگره بوتانيكال در سال . ]6[كند

دهاني  با ظهور عفونت نقص سيستم ايمني انسان   -اخيراً كانديديازيس مخاطي. ]5[پذيرفته شد 5آلبيكنس
6HIV  اشخاص آلوده به ايدز از  90 %مورد توجه زيادي قرار گرفته است و معلوم شده است كه بيشتر از

به بيشتر از اشخاص طبيعي، به   HIVبيماران آلوده  . ]7[حلقي  رنج مي برند - ضايعات كانديديازيس دهاني

هستند در صورتي كه در مورد كانديديازيس  7مستعد كانديديازيس دهاني حلقي TCD4علت كاهش سلولهاي 

در ميان عوامل كانديديازيس دهاني گونه كانديدا آلبيكنس نسبت به ساير . ]8[واژينال و منتشره اينطور نيست

 .]9[گونه هاي كانديدا از شيوع بيشتري در افراد ايدزي برخوردار است

   

                                                                            

1-Oidium albicans  
2  - Syringospora  albicans 
3  - Saccharomyces  albicans 
4  -  Monilia  albicans 
5  - Candida albicans 
6 -Human Immunodeficincy Virus 
7-Oral Candidiasis 
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  طبقه بندي. 2- 1

اين . مي باشند 1يوشيميايي  مشابه قارچ هاي رده آسكوميستاغلب گونه هاي كانديدا داراي خصوصيات ب

داشته، اما برخي از دانشمندان براي برخي از  2اغلب گونه هاي كانديدا توليد مثل غير جنسيدرحاليست كه 

گونه هاي كانديدا مرحله جنسي شناسايي كردند و اين گونه ها قادر به توليد اسپور جنسي هستند و در فاز 

تكثير جنسي گونه هاي كانديدا را متعلق به رده آسكوميست مي دانند و گونه هايي از جنس كانديدا كه فاقد 

از  3بلاستوميست ردهر آنها مرحله جنسي شناخته نشده است، را متعلق به مرحله جنسي هستند يا د

در مجموع گونه هاي بيماري زا و غير بيماري زاي كانديدا كه مرحله جنسي در . مي دانند 4دوترومايست ها

ا توافق همگاني بين قارچ شناسان در رابطه ب.]10[آنها شناخته شده است، جزء آسكوميست ها قرار مي گيرند 

 .]10[جايگاه طبقه بندي كانديداها را نشان مي دهد  1 -1جدول . جايگاه طبقه بندي اين مخمر وجود  ندارد

   

                                                                            

1-Ascomycetes  
2-Mitosporic 
3-Blastomycetes 
4-Deutromycetes 
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  جايگاه طبقه بندي جنس كانديدا 1 -1جدول                           

Kingdom Fungi 

Phylum Ascomycota

SubPhylum Ascomycotina 

Class Hemiascomycetes 

Order Saccharomycetales 

Family Metschnikowiaceae

Genus Clavispora 

Family Candidaceae(Anamorphic)

Genus Candida 

Family Saccharomycetaceae 

Genus  

 

Debaryomyces 

Pichia 

Kluyveromyces 

Saccharomyces 


