
بیمارى قارچى موکورمایکوزیس و کووید-19

پاندمى کووید-19 تا ده شهریور سال 1400 منجر به ابتلاى نزدیک به 220 میلیون مورد تأییدشده رسمى و بیش از 4٫5 میلیون مرگ
  در سراسر دنیا شده است. اگرچه در اکثر موارد، بیماران مبتلا به نوع خفیف تا متوسط بیمارى مى شوند و بدون مصرف داروهاى خاص 
بهبود مى یابند، ولى افراد مسن و افرادى که داراى بیمارى هاى زمینه اى هستند، بیشتر از سایرین به شکل شدید کووید-19 مبتلا مى

 شوند. از طرفى جهش هاى جدید ویروس باعث مسرى تر شدن و بروز پیک هاى متعددى گشته که سبب ایجاد نگرانى هاى براى تداوم 
زمانى بیشتر بیمارى گردیده است.

اکنون، یکى از معضلات بیماران مبتلا به کووید-19 ابتلاى هم زمان به سایر عفونت هاى میکروبى نظیر عفونت هاى قارچى مى باشد که 
بخصوص  قارچى  عفونت هاى  بروز  میزان  مرورى،  مطالعه اى  اساس  بر  مى باشند [1].  افراد  این  زندگى  تهدیدکننده  به طورجدى 
آسپرژیلوزیس ریوى تهاجمى در بیماران مبتلا به کووید-19 در اروپا و کشورهایى نظیر بلژیک، هلند و فرانسه بین 33/3-19/6 درصد 
گزارش شده است [2]. تصور مى شود که دلیل اصلى عفونت هاى قارچى تهاجمى در این بیماران، اختلال در مکانیسم هاى دفاعى ذاتى 
و عدم پاسخ ایمنى لنفاوى مناسب در برابر تهاجم قارچ ها طى تشدید مکانیسم هاى ایمنى تنظیم کننده دیسترس تنفسى حاد ناشى از 
 ،(ICU) کووید-19 است [3]. بیماران مبتلا به کووید-19 به دلیل بعضى از درمان هاى دارویى، بسترى شدن در بخش مراقبت هاى ویژه
نیاز به ونتیلاسیون تهاجمى یا غیرتهاجمى، تجویز آنتى بیوتیک هاى وسیع الطیف، استفاده از کورتیکواستروئیدها و ابتلا به سایر بیمارى
 هاى زمینه اى (بخصوص دیابت) مستعد ابتلا به عفونت هاى قارچى فرصت طلب مى باشند. یکى از این بیمارى هاى قارچى فرصت طلب، 
موکورمایکوزیس مى باشد که در ایران و در جریان پاندمى کووید-19 به بیمارى قارچ سیاه نیز معروف گشته است. تاکنون 

موارد متعددى ازاین بیمارى در جهان و ایران گزارش  شده است [4].

بروز  خصوص  در  ایران  و  دنیا  مطالعات  آخرین  بر  مرورى  بیمارى،  مختلف  ابعاد  تشریح  ضمن  است  شده  سعى  برگ  گزاره  این  در 
موکورمایکوزیس در بیماران مبتلا به کووید-19 انجام شود. گزارشات اخیر در دنیا نشان مى دهد که کووید-19 باعث افزایش موارد این 
بیمارى شده است. در این گزاره برگ اطلاعات بیشترى در خصوص این بیمارى براى پزشکان، کادر بهداشتى- درمانى و مدیران نظام 

سلامت ارائه شده است.

 مقدمه 

تعریف موکورمایکوزیس
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و
دانشگاه علوم پزشکى و خدمات بهداشتى درمانى مازندران

پیام اصلى گزاره برگ 

 Mucor و Rhizopus، Lichtheimia به ویژه جنس هاى Mucorales موکورمایکوزیس عفونت قارچى فرصت طلب، نادر و تهاجمى ناشى از راسته
مى باشد که دراین بین جنس Rhizopus به عنوان شایع ترین عامل مسبب بیمارى معرفى مى گردد. این بیمارى به اشکال: عفونت دستگاه 
تنفسى فوقانى و مغزى (شایع ترین شکل بیمارى بخصوص در بیمارانى که دیابت کنترل نشده دارند، مى باشد)، ریوى، جلدى، گوارشى 
(فرم نادرى است که بیشتر در نوزادان گزارش مى شود) و موکورمایکوزیس منتشره دیده مى شود. مرگ ومیر این بیمارى نیز بسته به 
ناحیه درگیر و شرایط زمینه اى بین 40 تا 80٪ مى باشد [5]. به طورکلى شیوع جهانى موکورمایکوزیس بین 0/005 تا 1/7 در میلیون 

نفر در جمعیت هاى عمومى متغیر است، درحالى که شیوع آن در هند در حدود 0/14 در 1000 گزارش شده است [6].
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طوفان سایتوکین یک واکنش غیرطبیعى ایمنى است. این واکنش نوعى سندرم پاسخ التهابى سیستمیک است و زمانى رخ مى دهد که 
تعداد زیادى از گلبول هاى سفید ازجمله لنفوسیت هاى B و T، سلول هاى کشنده طبیعى، ماکروفاژها، سلول هاى دندانه دار و مونوسیت ها 
فعال شده و همگى سایتوکین هاى التهابى رها مى کنند که به نوبه خود، تعداد بیشترى از گلبول هاى سفید را تحریک و فعال مى کند. بعلاوه 
طوفان سایتوکینى مى تواند عارضه جانبى برخى بیمارى ها، عفونت ها و همچنین عارضه جانبى دارویى برخى از پادتن هاى مونو نوکلئال و 
درمان هاى اختصاصى با لنفوسیت T نیز باشد. طوفان سایتوکین مى تواند با علائمى مانند تب، خستگى، بى اشتهایى، درد مفاصل، تهوع، 
استفراغ، اسهال، عوارض پوستى، تنفس سریع، تپش قلب، افت فشارخون، تشنج، سردرد، توهم و لرزش همراه باشد و درنهایت مى تواند 

به التهاب، آسیب به عضو و حتى مرگ منجر شود [10].
جدول 1- عوامل سرکوب کننده سیستم ایمنى در موارد شدید کووید-19 جهت درمان طوفان سایتوکینى که مصرف آن ها زمینه ساز ابتلا به 

موکورمایکوزیس مى باشد [10, 11]

علائم بیمارى، بستگى به محل تهاجم قارچ در بدن دارد [12] (جدول 2).

علائم موکورمایکوزیس

 Cytokine storm
یا طوفان سایتوکینى

  

  عوامل سرکوب کننده سیستم ایمنی  م داروهانا عفونت هاي قارچی که به دنبال مصرف داروهاي سرکوب کننده سیستم ایمنی بروز می یابند

Cryptococcosis, Aspergillosis, Mucormycosis, Candidiasis, Pneumocystis jiroveci (carinii) pneumonia 

Dexamethasone  
Corticosteroids  Hydrocortisone  

Methylprednisolone  

Cryptococcosis, Aspergillosis, Mucormycosis  

Ruxolitinib  

JAKs inhibitors  Baricitinib  

Tofacitinib  

Cryptococcosis, Aspergillosis, Mucormycosis  Tocilizumab  IL-6 blockers  

Aspergillosis  
Anakinra]  

IL-1 blockers  
Canakinumab  

Cryptococcosis, Aspergillosis, Mucormycosis, Candidiasis, Pneumocystis jiroveci (carinii) pneumonia  Infliximab  TNF-α blockers  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

 علائم بالینی موکورمایکوزیس  شکل بالینی و ناحیه درگیر

موکورمایکوزیس رینوسربرال (درگیري بینی، 
  سینوس و مغز)

(Rhinocerebral (sinus and brain) 
Mucormycosis) 

ن بینی یا سینوس، درگیر شدن چشم صورت، تب، سردرد، احتقا طرفهیکیماري شامل تورم ب علائم. شودیممحسوب  دیابتیفرم بیماري در افراد  ترینشایع
  بیمار شود.سبب مرگ  و می تواند می کندر و مغز را نیز درگی شوندیم ترگستردهشدیدتر و  سرعتبهبر روي پل بینی یا بالاي دهان که  رنگسیاهو ضایعات 

 موکورمایکوزیس ریوي
(Pulmonary (lung) Mucormycosis) 

در  ومیرمرگمیزان  طورکلیبه. شودیمهستند و بیماران گیرنده عضو دیده  درمانیشیمیاین فرم از بیماري معمولاً در افراد نوتروپنیک، افرادي که تحت 
، سرفه، تنگی درجه 38تب بالاي  .باشدیمیز آن در بیماران مبتلا به نقص ایمنی بالاتر ن ومیرمرگ .)%76بیماران مبتلا به موکورمایکوزیس ریوي زیاد است (

مجاور ریه مانند مدیاستینوم، پریکارد و  هايانداماین فرم از بیماري هستند. علاوه بر این موکومایکوز ریوي ممکن است به  علائمدرد قفسه سینه از و  نفس
  .دیواره قفسه سینه نیز گسترش یابد

 موکورمایکوزیس گوارشی
(Gastrointestinal Mucormycosis)  

  درد شکم، تهوع و استفراغ و خونریزي دستگاه گوارش

 موکورمایکوزیس جلدي (پوستی)
(Cutaneous (skin) Mucormycosis)  

 علائمم از بیماري در این فر موکومایکوز جلدي ناشی از تلقیح مستقیم اسپورهاي قارچی در پوست است که ممکن است منجر به فرم منتشره بیماري شود.
یا تورم در اطراف زخم نیز مشاهده  ازحدبیششبیه تاول یا زخم باشد و ناحیه آلوده ممکن است سیاه شود. علائم دیگري مانند درد، گرما، قرمزي  تواندیم
  .شودیم

 موکورمایکوزیس منتشره
(Disseminated Mucormycosis) 

تشخیص داد که آیا علائم صرفاً مربوط به  توانینم، بنابراین دهدیمهستند رخ  اينهیزم هايیماريبدر افرادي که داراي فاکتورها و  معمول طوربه
بیماري از طریق جریان خون منتشر  باشدیمیا خیر. در این فرم از بیماري، در صورت درگیري عضوي از بدن که غالباً ریه  باشندیمموکورومایکوزیس 

رچه بیشتر شاهد انتشار بیماري در یق دستگاه گوارش، سوختگی و ضایعات پوستی گسترده نیز اتفاق بیفتد. گاز طر تواندیم. علاوه بر این، انتشار شودیم
  شنده خواهد بود.ک. در صورت عدم درمان این بیماري شودیممانند کبد، طحال و قلب هم دیده  ییهااندامولی انتشار در  باشیمیممغز 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

جدول 2. علائم بالینى موکورمایکوزیس

دیابت ملیتوس، استفاده از کورتیکواستروئیدها، بدخیمى هاى خونى، نوتروپنى، پیوند عضو، افزایش بیش ازحد آهن، تروما، استعمال مواد 
مخدر داخل وریدى، نقص سیستم ایمنى اولیه و درمان با داروهاى سرکوب کننده سیستم ایمنى ازجمله فاکتورهاى زمینه اى و شرایط 
مستعد کننده ابتلا به این بیمارى مى باشند. بااین وجود این بیمارى در موارد نادر در افرادى که سیستم ایمنى سالمى دارند و فاقد شرایط 
زمینه اى فوق الذکر مى باشند، نیز اتفاق مى افتد [7]. در طى پاندمى کووید-19، گزارشات از هند نشان داده است که بیماران مبتلا به 
کووید-19 و به ویژه افراد دیابتیک، استعداد بالایى در ابتلا به موکورمایکوزیس را دارند. علاوه بر این بر اساس مطالعات انجام شده، فاکتور 
بالا بودن قند خون و HbA1c در بیماران مبتلا به فرم شدید کووید-19 در مقایسه با بیمارانى که دچار فرم خفیف آن شده اند، نیز مى

 تواند در افزایش ابتلا به موکورمایکوزیس نقش عمده اى داشته باشد. این امر ضرورت نظارت و پایش قند خون براى بهبود پیش آگهى در 
بیماران مبتلا به کووید-19 را برجسته مى کند [8].

همان طور که ذکر شد یکى از فاکتورهاى اصلى زمینه ساز ابتلا به موکورمایکوزیس بخصوص در بیماران مبتلا به کووید-19، استفاده از 
داروهاى سرکوب کننده سیستم ایمنى مى باشد [9]. ازآنجایى که این عامل خطر به عنوان یکى از روندهاى 
درمانى جهت درمان طوفان سایتوکاینى که در موارد شدید بیمارى کووید-19 اتفاق مى افتد، مى باشد، 

لذا در جدول 1 به برخى از این داروها اشاره شده است. فاکتورهاى زمینه اى 
ایجاد موکورمایکوزیس
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تشخیص زودرس موکورمایکوزیس از اهمیت بالایى برخوردار است، زیرا شانس بقا و زنده ماندن بیمار را افزایش داده و همچنین نیاز به 
جراحى را کاهش داده و باعث رنج کمتر بیمار مى شود [6].

تشخیص شامل شناسایى ریسک فاکتورها، ارزیابى تظاهرات بالینى، استفاده زودهنگام از روش هاى تصویربردارى و شروع سریع روش
 هاى تشخیصى بر اساس روش هاى مستقیم میکروسکوپى، هیستوپاتولوژى، سرولوژى، کشت و تکنیک هاى مولکولى پیشرفته است.

1. تشخیص کلینیکى: رویکرد بالینى براى تشخیص، داراى حساسیت و ویژگى پایینى مى باشد. مشخصه بارز موکومایکوزیس نکروز بافت 
ناشى از تهاجم عروقى (angioinvasion) و ترومبوز است، اما عدم وجود اسکار نکروتیک مانع تشخیص نمى شود. ضایعات پوستى نکروتیک 
 Aspergillus، در بیماران مبتلا به نقص ایمنى ممکن است به دلیل موکورمایکوزیس باشد، اما این ضایعات توسط سایر عوامل قارچى نظیر

Fusarium و Scedosporium هم ایجاد مى گردد.

بررسى  هیستوپاتولوژى،  روش  شامل  معمول  به طور  موکورمایکوزیس  آزمایشگاهى  تشخیص  آزمایشگاهى:  معمول  روش هاى   .2
میکروسکوپى مستقیم و کشت مى باشد.

2-1. آزمایش میکروسکوپى مستقیم: به عنوان روشى ارزان و ارزشمند جهت تشخیص سریع بیمارى انجام مى گردد و انجام آن توسط 
(ECMM/MSG ERC) توصیه شده است. بااین حال، این روش ها قادر به شناسایى قارچ در سطح جنس یا گونه نمى باشند. در این روش 
زیر  مستقیماً   KOH از  استفاده  با  اولیه  آماده سازى  از  پس  بیوپسى  نمونه هاى  حتى  و  ریوى  یا  سینوسى  ترشحات  نظیر  نمونه هایى 
میکروسکوپ براى یافتن هایف هاى پهن، بدون دیواره عرضى و با انشعابات با زاویه 90 درجه به وسیله افراد مجرب مورد مشاهده قرار مى

 گیرند.
2-2. روش هیستوپاتولوژى: تشخیص قطعى بیمارى موکورمایکوزیس ریوى مبتنى بر مشاهده هایف تیپیک قارچى در نمونه بیوپسى 
بافت آلوده مى باشد. روش هیستوپاتولوژى ابزار تشخیصى بسیار مهمى است زیرا باعث تأیید حضور قارچ به عنوان عامل پاتوژن و نه به

 عنوان آلوده کننده محیطى در نمونه بالینى شده و از طرفى جهت مشخص نمودن تهاجم عروقى استفاده از این روش ضرورى است. 
علاوه بر این، روش هسیتوپاتولوژى مى تواند عفونت هاى هم زمان را با سایر عوامل ساپروفیتى رشته اى نشان دهد. این روش شامل رنگ

 آمیزى هاى Grocott methenamine-silver (GMS)، (PAS) periodic acid-schi� stains و hematoxylin and eosin (H&E) مى باشد. هایف 
موکورال ها به صورت رشته هاى فاقد تیغه میانى، پهن و روبانى شکل، داراى دیواره نازك، غیر پیگمنته و داراى انشعابات  با زاویه 90 درجه 

دیده مى شوند [6]. 
آزمایش  درنهایت  و  گونه  و  امکان شناسایى جنس  زیرا  است،  موکورمایکوزیس ضرورى  تشخیص  براى  نمونه ها  2-3. کشت: کشت 
حساسیت ضد قارچى را فراهم مى آورد. بیشتر موکورال هاى پزشکى ترموتولرانت (مقاوم در برابر حرارت) هستند و قادرند در دماى 37 

درجه سانتى گراد به سرعت رشد کنند.
کشت مثبت از نمونه استریل تشخیص را تأیید مى کند، درحالى که کشت مثبت از یک ناحیه و یا نمونه غیر استریل مى تواند به دلیل 
آلودگى باشد و باید با اطلاعات بالینى و رادیولوژیکى بیمار مورد ارزیابى قرار گیرد تا تشخیص احتمالى داده شود. لذا در مواردى که نتایج 
هیستوپاتولوژى در دسترس نمى باشد و کشت مثبت است باید جهت تشخیص قطعى شرط احتیاط را قائل شد. نگرانى زیادى که در مورد 
روش کشت وجود دارد؛ پایین بودن حساسیت آن و منفى شدن آن در بیش از 50 درصد موارد موکورمایکوزیس مى باشد. از دلایل این 
امر مى تواند هموژن و تخریب شدید نمونه بافتى باشد که منجر به آسیب به هایف هاى قارچ در بافت مى شود، یا وجود جنس هایى از 
قارچ که نیاز به شرایط ویژه کشت دارند، درمان هاى اخیر یا مداوم با داروهاى ضد قارچى و همچنین نداشتن تخصص لازم جهت انجام 
کشت باشد. نمونه بردارى مناسب نیز براى مثبت شدن کشت بسیار حائز اهمیت مى باشد، بنابراین در صورت شک به موکورمایکوزیس، 
ارتباط خوب و همکارى نزدیک بین پزشکان و آزمایشگاه امرى ضرورى است تا اطمینان حاصل شود که تمام مراحل روش تشخیص به

 درستى انجام شده است [6]. یکى از مهم ترین محدودیت هاى روش کشت، زمان بر بودن آن مى باشد که با توجه به اهمیت تشخیص 
زودرس و فورى و با عنایت به ماهیت به شدت حاد بودن بیمارى، باید به وسیله آزمایشگاه و پزشک موردتوجه قرار گیرد. لازم به ذکر مى

 باشد که ایمونوهیستوشیمى با استفاده از آنتى بادى هاى مونوکلونال علیه R. arrhizus (اخیراً در دسترس تجارى قرارگرفته) مى تواند در 
صورت منفى بودن کشت ها به تشخیص کمک کند، همچنین براى تمایز آسپرژیلوزیس از موکورمایکوزیس نیز مفید مى باشد.

2-4. روش هاى مولکولى: روش هاى مولکولى به عنوان ابزارى مفید براى تأیید عفونت و شناسایى سویه هاى درگیر داراى اهمیت بسزایى 
مى باشند. از این روش ها براى شناسایى عوامل قارچى در محیط کشت و همچنین شناسایى موکورال ها در بافت استفاده مى شود. براى 
شناسایى موکورمایست ها در بافت از چندین تکنیک مولکولى بر مبناى PCR نظیر nested PCR، real-time PCR (qPCR)، nested PCR در 
ترکیب با   PCR/ESI-MS ،RELP و HRMA استفاده مى شود. بر اساس مطالعات صورت گرفته گزارش شده است که بسیارى از این روش ها 

با موفقیت مورداستفاده قرارگرفته اند و در نمونه هاى تازه یا deep-frozen بهتر از بافت هاى پارافینه عمل مى کنند.
3. روش هاى تشخیصى غیرتهاجمى: چشم انداز آینده؟

3-2. روش هاى سرولوژى: برخلاف آسپرژیلوس، هیچ مارکر آنتى ژن تجارى براى تشخیص Mucorales وجود ندارد. بااین حال، آزمایش 
گالاکتامانان (GM) بر روى نمونه هاى خون و BAL بیماران دچار اختلالات خونى و یا بیماران با نتایج تصویربردارى مشکوك قفسه سینه 
 lateral �ow ممکن است براى کاهش احتمال موکورمایکوزیس مورداستفاده قرار گیرد [5]. بر اساس مطالعه اى، ممکن است بتوان از روش

immunoassay (LFIA) براى شناسایى fucomannan دیواره سلولى موکورال ها استفاده نمود [16].

Metabolomics-Breath Test .3-3: روشى غیرتهاجمى براى تشخیص موکورمایکوزیس مى باشد. در این روش متابولیت هاى تنفسى 
فرار نظیر متابولیت sesquiterpene بیماران مبتلا به موکورمایکوزیس با استفاده از (GC–MS) مورد ارزیابى قرار مى گیرد. در این روش مى

 توان موکورمایکوزیس را از آسپرژیلوزیس افتراق داد، بنابراین با این روش مى توان عفونت قارچى را به صورت غیرتهاجمى تشخیص داده 
و ممکن است بتوان پاسخ به درمان را نیز تحت نظر داشت. علاوه بر این، مى توان آن را در جمعیت هاى پرخطر مانند بیماران مبتلا به 

3-1. تکنیک هاى مولکولى: در اکثر روش هاى فوق الذکر، نمونه بردارى تهاجمى است که ممکن است براى برخى از بیماران (بدخیمى
 هاى خونى همراه با ترومبوسیتوپنى، بیماران ICU و غیره) قابل استفاده نباشد. از طرفى علیرغم  میل تهاجمى قارچ به دیواره عروق خونى، 
کشت خون منفى است و در حقیقت تاکنون تعداد انگشت شمارى از موارد موکورمایکوزیس داراى کشت خون مثبت بوده اند. ازآنجایى که 
DNA قارچ در جریان خون حضور دارد بسیارى از مطالعات بر روى روش هاى غیرتهاجمى نظیر qPCR جهت شناسایى DNA قارچ در 

جریان خون (سرم یا پلاسما) و ادرار پرداخته اند [13-15]. نشان داده شده است که PCR سرم بیماران ابزارى بسیار قابل اعتماد براى 
تشخیص موکورمایکوزیس تهاجمى در بیماران داراى نقص ایمنى است.

روش هاى qPCR بر روى نمونه هاى خون بیماران روشى سریع محسوب مى شود (حدود 3 ساعت زمان مى برد). اگرچه حساسیت آن ها 
نسبت به qPCR بر روى نمونه هاى بافتى کمتر است، اما روش هایى بسیار ویژه هستند. علاوه بر این، آن ها زودتر از روش هاى معمولى قارچ

 شناسى (8 روز) یا تصویربردارى (3 روز) قبل از بروز علامت بالینى حاد قادر به تشخیص موکورمیکوزیس در بیماران داراى نقص ایمنى 
هستند، بنابراین براى غربالگرى و نظارت بر بیماران در معرض خطر مناسب هستند و مى توانند شانس بقا را افزایش دهند [6].

تشخیص 
موکورمایکوزیس

جهت  دارند،  قرار  خون ساز  سلول هاى  پیوند  تحت  که  افرادى  یا  خون  سرطان  درمان  دلیل  به  نوتروپنى   
غربالگرى عفونت هاى ناشى از قارچ هاى ساپروفیتى رشته اى علاوه بر تست گالاکتومانان آسپرژیلوس 
مورداستفاده قرار داد. به نظر مى رسد که این روش بسیار جذاب و امیدوارکننده است لذا نیاز به ارزیابى

 هاى بیشترى دارد [17].



���وری اسلا�ی ا�ان
�ت، �مان و آ�وزش �ش�ی وزارت �ھدا

�عاو�� ����قات و �ناوری
44

شهریور141400

���وری اسلا�ی ا�ان
�ت، �مان و آ�وزش �ش�ی وزارت �ھدا

�عاو�� ����قات و �ناوری

 European Confederation of Medical Mycology in cooperation with the Mycoses Study توصیه هاى درمانى موکورمایکوزیس بر اساس
(A, B, C) 1 [5]: شکل Group Education and Research Consortium

مدیریت موفق درمان موکورمایکوزیس بر اساس چند عملکرد مى باشد، ابتدا قطع یا تعدیل عوامل مستعد کننده زمینه اى، درمان 
سریع با عوامل ضد قارچى در دوز مؤثر، برداشت کامل بافت هاى آلوده و استفاده از انواع درمان هاى کمکى مى باشد. البته 
کاهش  به منظور  هیپرگلیسمى  بودن  شدید  یا  خفیف  برحسب  نیست.  مشخص  هنوز  جراحى  نشانه  و  زمان  ریوى  موکورمیکوز  براى 

کتواسیدوز از درمان با بى کربنات سدیم (با انسولین) استفاده مى شود [6, 18].
اکثر موکورال ها به جز دو گونه Cunninghamella و Apophysomyces در شرایط آزمایشگاهى به بیشتر عوامل ضد قارچى ازجمله وریکونازول 
مقاوم مى باشند، آمفوتریسن B مؤثرترین دارو علیه این گروه قارچى مى باشد، بعلاوه دو داروى آزولى پوساکونازل و ایساووکونازول 
نیز مؤثرند [6]. در ایران نیز جهت درمان بیماران مبتلا به کووید-19 که به موکورمایکوزیس گرفتارشده اند از آمفوتریسین B لیپوزومال 

درمان 
موکورمایکوزیس

شکل A-1: توصیه درمانى موکورمایکوزیس درصورت در دسترس بودن تمامى روش هاى درمانى و داروهاى ضدقارچى 

شکل B-1: توصیه درمانى موکورمایکوزیس درصورت عدم دسترسى به آمفوتریسین B لیپوزومال

همراه با تخلیه سینوس ها و برداشت بافت هاى آلوده و سپس تجویز پوساکونازول استفاده مى شود. در مواردى 
علاوه بر این ها با کسپوفانژین تزریقى نیز درمان انجام پذیرفته است که البته جزء پروتکل درمانى محسوب 

نمى شود [19-22]. الگوى ذکرشده در بیشتر موارد قادر به بهبود وضعیت بیماران مبتلا بوده است.

توصیه هاى درمانى 
موکورمایکوزیس 
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 بر اساس مطالعات انجام شده در جهان، اکثر بیماران کووید-19 مبتلا به موکورمایکوزیس، کورتیکواستروئید دریافت کرده و یا اینکه مبتلا 
به دیابت بوده اند. بر اساس مطالعات و موارد گزارش  شده اکثر بیماران از هند گزارش  شده اند (68٪) که غالباً مرد بودند (76٪)، شایع

 ترین ریسک فاکتورهاى که در مبتلایان دیده شده، عبارت بودند از مصرف کورتیکواستروئیدها (90/5٪)، دیابت (٪79) و فشارخون بالا 
(٪34). همچنین، استفاده بیش ازحد از آنتى بیوتیک هاى وسیع الطیف در مواردى ذکر گردید. بیشترین اشکال درگیرى ها به ترتیب شامل 
Rhino-orbital (50٪ موارد)، به دنبال آن درگیرى Rhino-sinusal (17٪) و Rhino-cerebral (15٪) بوده است. مرگ ومیر هم در ٪33/3 

موارد  به  تفکیک  به   3 جدول  در  بوده اند.  رایزوپوس  جنس  به  مربوط  نیز  جداشده  گونه هاى  شایع ترین  گردید.  مشاهده  بیماران 
موکورمایکوزیس دیده شده در بیماران مبتلا به کووید-19 در جهان اشاره مى شود [4]. 

شکل C-1. توصیه درمانى موکورمایکوزیس درصورت عدم دسترسى به پوساکونازول و ایساووکونازول تزریقى

جدول 3- مشخصات دموگرافیکى و بالینى بیماران مبتلا به موکورمایکوزیس مرتبط با کووید-19 در جهان

 HT: hypertension, NA: not available, DM: diabetes mellitus, BAL: Broncho alveolar lavage, CAD: coronary artery disease,
CRF: chronic renal failure

 اپیدمیولوژى عفونت هم
 زمان کووید-19 و 

موکورمایکوزیس در جهان

توصیه هاى درمانى 
موکورمایکوزیس 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

Outcome Medical Treatment Tocilizuma
b use 

Steroid 
use 

Probable 
or 

Proven 

Diagnosis method, 
sample,  

isolated species 

Type of 
Mucormycosis Systemic diseases Gender Age Number of 

Cases Country 

Death 
(n= 13), 

 
Alive 

(n= 54), 
 

NA 
(n=1) 

Amphotericin 
B (n=66), Amphotericin 

B (n = 2) + 
then 

Itraconazole 
(n = 1), 

Posaconazole 
(n = 1) 

Yes 
(n= 1), 

No 
(n=62), 

NA 
(n=5) 

Yes 
(n= 60), 

No 
(n=6), 

NA 
(n=2) 

Probable 
(n = 27) 

 
Proven 
(n = 41) 

Nasal biopsy and 
culture, Nasal swab, 

Maxillary biopsy 
+ 

histopathological 
examination, 

Radiological, tissue 
biopsy 

Rhino-orbital 
(n=32), Rhino-

sinusal 
(n= 16), Rhino-

orbito-cerebral (n = 
14), Rhino- cerebral 
(n = 3), Pulmonary 

(n=1), Maxilla 
fascial (n=2) 

DM (n = 62), 
HT (n= 20), 

Kidney disease 
(n=2) 

M=49 
F=19 

23-
73 68 India [4] 

Death 
(n= 5), 

 
Alive 
(n= 4) 

Amphotericin 
B (n=4), AmB+ Posaconazole 
(n=1), AmB+ Voriconazole 
(n=1), AmB+ Caspofungin 

+Posaconazole (n=1), AmB+ 
Isavuconazole+ Micafungin 

(n=2) 

Yes 
(n= 2), 

No 
(n=6), 

NA 
(n=1) 

Yes 
(n= 7), 

No 
(n=2) 

Probable 
(n = 2) 

 
Proven 
(n = 7) 

Culture (n=6), 
Radiological (n=2), 

Microbiological 
analysis (n=1) 

Rhizopus species 
(n=4) 

Rhino-orbital (n=1), 
Rhino-orbito-

cerebral (n = 3), 
Rhino-cerebral (n = 
1), Pulmonary (n=4) 

Orthotropic heart 
transplantation, 

CAD (n=1), DM 
(n=5), HT (n=3), 
Asthma (n=2), 
Kidney disease 

(n=1) 

M=8 
F=1 

33-
79 9 USA [4] 

Death 
(n= 8), 

 
Alive 
(n= 4) 

Amphotericin 
B (n = 11), 
NO (n=1) 

Yes 
(n= 2), 

No 
(n=10) 

Yes 
(n= 12) 

Proven 
(n=12) 

Histopathologic 
and radiologic (n=1), 

Culture  
(n = 11) 

Rhino-orbital (n=8), 
Rhino-orbito-

cerebral (n = 3), 
Maxilla fascial 

(n=1) 

DM (n = 8), 
HT (n= 7), Kidney 

disease (n=5) 

M=10 
F=2 

54-
88 12 Turkey [23] 

Death Amphotericin B NO NA Proven 
Culture: 

Lichtheimia 
(Absidia) spp 

Rhino-orbital Obesity F 24 1 Mexico 
[24] 

Death Intravenous 
voriconazole Yes Yes Proven Autopsy: Rhizopus 

microsporus Pulmonary MDS, obesity and 
depression M 53 1 Austria 

[25] 

Death Amphotericin B NO NA Proven 
A. fumigatus, 

Rhizopus 
microsporus 

Pulmonary Lymphoma M 55 1 France [26] 

Alive 
(n= 2) 

Amphotericin B (n = 2) and 
initially 

Isavuconazole 
and subsequently 

Posaconazole 
(n = 1) 

Yes (n = 1) 
400 mg 

No (n = 1) 

Yes 
(n= 2) 

Proven 
(n=2) 

Culture from the 
necrotic tissue 

Rhino-sinusal 
(n= 1) 

Musculoskeletal 
(n = 1) 

DM (n = 1), 
HT (n= 2), kidney 

transplantation 
(n = 1), 

CRF (n =1) 

M=2 48,6
2 2 Spain [27] 

Death NA NA NA Proven Post mortem Disseminated NO M 22 1 UK [28] 

Death Amphotericin B, then 
Isavuconazole NO NO Proven 

Bronchial 
aspirate, BAL: 

Rhizopus sp 
Pulmonary HT M 66 1 Italy [29] 

Death NO NA Yes Proven Pathological Gastrointestinal HT M 86 1 Brazil [30] 
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موکورمایکوزیس همواره به عنوان بیمارى قارچى فرصت طلب که در شرایط خاص داراى مرگ ومیر بالایى مى باشد، حائز اهمیت بوده 
است، بر اساس مطالعه اى که به میزان بروز این بیمارى در ایران و در یک بازه زمانى 25 ساله (2015-1990) پرداخته شد، طى این 
مدت، 98 مورد موکورمایکوزیس گزارش گردید که سن بیماران در زمان تشخیص از 6 ماه تا 76 سال متغیر بود. اصلى ترین فاکتور زمینه
 اى دیابت بود که در 47/9٪ بیماران مشاهده شد. شایع ترین اشکال بالینى بیمارى به ترتیب شامل Rhinocerebral (48/9٪)، ریوى (٪9/2) 
و جلدى (9/2٪) بودند. در 8 مورد هم بیمارى به فرم منتشره دیده شده بود. میزان مرگ ومیر 40/8٪ گزارش گردید که بیشترین میزان 
مرگ ومیر در بیماران مبتلا به فرم منتشره بیمارى دیده شد. شایع ترین تظاهرات بالینى در بیماران دیابتى، فرم Rhinocerebral (درگیرى 
بینى، سینوس و مغز)(72/9٪) بوده است. شناسایى بیمارى نیز در اکثر موارد بر اساس روش هیستوپاتولوژى (85/7٪) و شایع ترین عامل 
مسبب بیمارى نیز spp Rhizopus بوده است [31]. امروزه نیز به دلیل پاندمى کووید-19 در ایران و ایجاد بستر مناسب جهت بروز 
موکورمایکوزیس، مواردى از ابتلا به این بیمارى در کشور دیده مى شود، که در جدول 4 به آن ها اشاره  شده است. نکته قابل توجه اینکه 
مقایسه موارد موکورمایکوزیس پس از رخداد کووید-19 در ایران، نشان مى دهد که طى یک سال اخیر بیش از 40 مورد تأییدشده از 
بیمارى گزارش شده است، درحالى که در مطالعه مرورى انجام شده قبلى[31] طى 25 سال 98 مورد گزارش  شده بود. این موضوع اهمیت 

کووید-19 را به عنوان یکى از مهم ترین عوامل مستعد کننده این بیمارى قارچى تهدیدکننده بیش ازپیش نمایان مى سازد.

اپیدمیولوژى عفونت هم زمان 
کووید-19 و 

موکورمایکوزیس در ایران
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جدول 4- مشخصات دموگرافیکى و بالینى بیماران مبتلا به موکورمایکوزیس مرتبط با کووید-19 در ایران

با داروهاى سرکوب کننده  بیماران تحت درمان  یا  بیماران دیابتى و  با بیمارى هاى زمینه اى،  به طورکلى، بیماران مبتلا به کووید-19 
سیستم ایمنى، در معرض ابتلا به موکورمایکوزیس هستند. ازآنجایى که بقاى مبتلایان به موکورمایکوزیس پیش آگهى ضعیفى را نشان 
مى دهد و تشخیص و درمان زودهنگام را لازم دارد، لذا استراتژى هاى غربالگرى و تشخیص زودهنگام، درمان و پیشگیرى مى تواند خطر 
ابتلا به موکورمایکوزیس را در بیماران کووید-19 کاهش دهد. تحقیقات آینده براى ایجاد الگوریتم هاى قابل اعتماد و استانداردسازى 
روش هاى تشخیصى براى تشخیص زودهنگام و افتراقى موکورمایکوزیس در بیماران کووید-19 امرى بسیار ضرورى است. به این ترتیب، 
استراتژى هاى پیشگیرانه استاندارد در بیماران مبتلا به کووید-19 با ریسک بالا، مانند افرادى که تحت درمان با سرکوب کننده هاى 
سیستم ایمنى، بیماران مبتلا به بیمارى هاى زمینه اى، بیماران بسترى در ICU و کسانى که تحت تهویه مکانیکى تهاجمى قرارگرفته اند، 
موردنیاز است. درنهایت این اقدامات نیاز به همکارى پزشکان و متخصصین قارچ شناسى پزشکى دارد تا بتوان به کاهش میزان ابتلا و 

همچنین مرگ ومیر در این دسته از بیماران کمک نمود.

نتیجه گیرى

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Outcome Medical 
Treatment 

Steroid 
use 

Probable 
or 

Proven 
Diagnosis Type of 

Mucormycosis 
Systemic 
diseases Gender Age Number 

of cases Authors Country 

Death 
(n= 1), 

 
Alive 
(n= 1) 

Amphotericin B 
(n=2) 

Yes 
(n=2) 

Proven 
(n = 2) 

Histopathologic 
and radiologic 

(n= 2) 
 

Rhino-orbital 
(n=1), 

Rhino-orbito-
cerebral (n = 1) 

DM 
(n = 1) 

M=1 
F=1 40-54 2 Veisi A et al. 

[22] Iran 

 
Alive 
(n= 1) 

 

Systemic 
antifungal 

(n = 1) 

Yes 
(n=1) 

Proven 
(n = 1) 

Histopathological 
(n=1) 

Rhino-orbito-
cerebral 
(n = 1) 

DM 
(n = 1) F=1 61 1 

Karimi 
Galougahi 

M et al. [32] 
Iran 

Death 
(n= 8), 

 
Alive 
(n= 4) 

Amphotericin 
B/liposomal 

amphotericin B 
alone or in 

combination with 
surgical 

debridement or 
orbital exenteration 

Yes 
(n=9), 

 
No 

(n=3) 

Proven 
(n = 12) 

Histopathological 
(n=12) 

Rhino-sino-
orbital  

(83%) and 
rhino-sino 

(17%) 

DM (83.33%), 
HT (58.33%), 
Ischemic heart 

disease (33.33%) 
and chronic 

kidney disease 
(16.66%) 

F=7 
M=5 46-87 12 Avatef Fazeli et 

al. [33] Iran 

Death 
(n= 7), 

 
Alive 
(n= 8) 

intravenous 
amphotericin 

 B liposomal (n=9), 
AmB+ Oral 

Posaconazole 
(n=3), AmB+ IV 

Caspofungin (n=2), 
AmB+ 

Posaconazole+ 
Caspofungin (n=1) 

Yes 
(n=7), 

 
No 

(n=8) 

Proven 
(n = 15) 

Imaging, intra- 
operative 

endoscopic 
observation, 

histopathology 

Rhino–orbital 
(47%), 

Sino-orbital 
(33%), orbital 
involvement 

(13%), 
sinonasal 

Mucormycosis 
(7%) 

DM (n=13), 
HT (n=7), 

Hematologic 
malignancies 

(n=2), 
Asthma (n=2), 
Cardiovascular 
disease (n=2) 

F=5 
M=10 14-71 15 Pakdel et al. 

[20] Iran 

Death 
(n= 2), 

 
Alive 
(n= 8) 

Amphotericin B 

Yes 
(n=5), 

 
No 

(n=5) 

Proven 
(n = 8) 

Histopathologic, 
radiologic and 

direct 
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Rhino–orbital DM, 
HT 

F=7 
M=3 50-70 10 
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