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خلاصه� 
رخداد کاندیدوری در یک بیمار با یا بدون علائم بالینی نه 
بایستی نادیده گرفته شود و نه با عجله درمان شود، بلکه نیاز 
به ارزیابی دقیق به روشــی منطقی دارد. علائم پیلونفریت، 
سیستیت، پروستاتیت و یا اپیدیدیم و اورکیتِ کاندیدایی با 
علائم عفونت‌های مشــابه ایجاد شده توسط سایر پاتوژن ها 
تفاوت اندکی دارد. حضور کاندیدوری در بیماران بد حال در 
ابتدا باید به عنوان نشانگری برای احتمال حضور کاندیدیازیس 
مهاجم در نظر گرفته شــود. اولین قــدم در ارزیابی، تأیید 
وجود قارچ )funguria( با تکرار آزمایش کامل ادرار و کشت 
ادرار اســت. پیوری یک یافته غیر اختصاصی اســت. توجه 
به مورفولوژی مخمر ممکن اســت امکان جداسازی کاندیدا 
گلابراتا از گونه‌های دیگر را فراهم کند. سیلندرهای کاندیدا 
در ادرار نشــان دهنده کاندیدیازیس کلیوی است، هرچند 
که به ندرت دیده می‌شــود. از منظر کشت، این مسئله که 
تعداد کلنی‌ها از نظر تشخیصی مفید بوده باشد اثبات نشده 
است. در بیماران علامت دار یا بد حال مبتلا به کاندیدوری، 
ســونوگرافی کلیه‌ها و سیستم‌های جمع آوری کننده اولین 
مطالعه ارجح است. با این حال، توموگرافی کامپیوتری بهتر 
می‌تواند پیلونفریت یا آبســه پری نفریک را تشخیص دهد. 
نقش تصویربرداری رزونانس مغناطیســی و سینتی گرافی 
کلیه به درستی تعریف نشــده است و پزشکان ماهر باید با 
همکاران در بخش‌هــای رادیولوژی و اورولوژی برای تعیین 
مطالعات بهینــه در بیماران کاندیدوریک که نیاز به ارزیابی 

عمیق دارند مشورت کنند.

کلمات کلیدی: رســوب ادرار، عفونت دســتگاه ادراری، 
گونه‌های کاندیدا، عفونت قارچی، کاندیدوری

مقدمه� 
قارچ‌هــا می‌توانند باعث عفونت‌های منتشــر و  نیز ابتلاء 
کلیه‌ها شــوند. عــاوه بر کاندیــدا، عوامل دیگــری مانند 
کریپتوکوکوس و همچنین ســایر قارچ‌هــای غیر مخمری 
می‌توانند موجب عفونت دستگاه ادراری )UTI(، به ویژه در 
میان بیماران دچار نقص ایمنی گردند. تشخیص و شناسایی 
قارچ‌ها در نمونه‌های ادرار )با کمک میکروســکوپ و کشت( 
نقش اساسی در تشخیص عفونت قارچی در دستگاه ادراری 
دارد. با این حال، تعاریف متنوع و تکنیک‌های کشــتِ غیر 
قابل اعتماد ممکن است موجب انحراف در آنالیزهای مربوط 
به بروز و پیامد کاندیدوری شود. آزمایش رسوب ادرار نقش 
کلیدی در شناســایی عفونت قارچی دســتگاه ادراری دارد 
زیرا هم مخمرهــا و هم هیف های کاذب بــه راحتی قابل 
شناسایی هستند و می‌توانند به عنوان نشانه بالینی عفونت 
قارچی دســتگاه ادراری در نظر گرفته شوند، اما نباید بیش 
از حد تفسیر شــوند. در واقع، نشانگرهای ادراری مربوط به 
پاسخ ایمنی )لکوسیت ها(، ســدهای ادراری محافظ بافت 
)ســلول‌های اپیتلیال(، و نشانگرهای ادراری بیماری کلیوی 
)ســیلندرهای ادراری( را می‌توان در نمونه‌های ادرار یافت. 
ایــن مقاله تظاهرات مرتبط با عفونــت ادراری قارچی را از 
منظر آنالیز ادرار، یعنی یافته‌هــای ادراری و تصویر بالینی 
بیماران مبتلا به عفونت قارچی ناشــی از گونه‌های کاندیدا، 

 یافته‌های رسوب ادرار در عفونت‌های قارچی 
مجاری ادراری ناشی از  کاندیدا

ترجمه و تنظیم: دکتر محمد قهری  
دکترای علوم آزمایشگاهی،  Ph.D قارچ شناسی پزشکی
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جنبه‌های مرتبط با پاســخ ایمنی و دیدگاه‌های آینده آنالیز 
ادرار در تشخیص این وضعیت بالینی را بررسی می‌کند. 

عفونت قارچی دستگاه ادراری� 
عفونت قارچی دســتگاه ادراری معمولاً به معنای عفونت 
دستگاه ادراری )UTI( ناشــی از گونه‌های کاندیدا با توجه 
ویژه به کاندیدا آلبیکنس به عنوان عامل اصلی عفونی قارچی 
است. قارچ‌ها عوامل بیماری زایی هستند که می‌توانند باعث 
عفونت‌های منتشــر و نیز درگیری کلیه‌ها شــوند. علاوه بر 
کاندیــدا، عوامل دیگــری مانند گونه‌هــای کریپتوکوکوس 
می‌توانند باعث عفونت ادراری شوند. قارچ‌های غیر مخمری 
مانند برخی از اعضای خانواده‌های آسپرژیلوس، موکورال ها، 
بلاستومایسس و هیستوپلاسما نیز می‌توانند باعث عفونت، 
به ویژه در میان بیماران دچار نقص ایمنی شوند. تشخیص 
و شناســایی قارچ‌هــا در نمونه‌های ادرار )با میکروســکوپ 
و کشــت( نقش اساسی در تشــخیص عفونت قارچی دارد. 
لکوســیتوری یک علامت اصلی عفونت ادراری است که هم 
توســط باکتری‌ها و هــم قارچ‌ها ایجاد می‌شــود و نیز یک 
علامت کلیدی از پاســخ ایمنی است که در دستگاه ادراری 

هنگام مواجهه ارگانیسم با عفونت ادراری رخ می‌دهد. 

عفونت کاندیدایی دستگاه ادراری� 
عفونت‌های ادراری توسط کاندیدا )معمولاً بدون علامت( 
از مســیر صعودی و یا هماتوژن ایجاد می‌شــوند. در مسیر 
صعــودی، قارچ‌ها احتمالاً از طریق پرینه به ســمت داخل 
مثانه گســترش می‌یابند و سپس در آنجا کلونیزه می‌شوند 
)کلونیزاســیون می‌تواند در سیستم جمع آوری کلیه‌ها رخ 
دهد(. عفونت صعودی دســتگاه ادراری فوقانی نادر اســت 
و با انســداد آن، دیابت شــیرین یا رفلاکــس ادراری خطر 
افزایش می‌یابد. مخمرها به سلول‌های اندوتلیال یا اوروتلیال 
می‌چسبند، ناحیه محلی را کلونیزه می‌کنند، از پاسخ ایمنی 
فرار می‌کنند و در نهایت به بافت حمله می‌کنند یا به نقاط 
دور دســت بدن منتشر می‌شــوند. وجود یک کاتتر ساکن 
باعث تشــکیل بیوفیلم و ماندگاری ارگانیســم می‌شود. از 
طرفی مسیر هماتوژن راهی است که بیشترین موارد عفونت 
کلیه در حالت فیزیولوژیک رخ می‌دهد. کاندیدا پس از عبور 

از گلومــرول ها در لوله‌های پروگزیمــال نفوذ می‌کند و در 
عرض چند هفته از طریق ادرار دفع می‌شــود. در مطالعات 
کالبد شــکافی در اکثــر بیمارانی که بر اثــر کاندیدیازیس 
تهاجمی فوت کرده‌اند، میکرو آبســه‌های قشــر کلیوی را 

مشاهده کرده‌اند.
گــروه بندی بالینــی بیمارانی کــه ادرار آن‌ها گونه‌های 
کاندیدا را نشــان می‌دهد شــامل موارد زیر است:  بیماران 
مبتلا بــه کاندیدوری بدون علامت )که قبلًا ســالم بودند، 
بیماران سرپایی(، بیماران مبتلا به کاندیدوری بدون علامت 
)بیماران مســتعد بســتری(، بیماران مبتلا به کاندیدوری 
علامــت دار )عفونت مجــاری ادرار( و بیمارانی که وضعیت 

بالینی ناپایداری دارند و مبتلا به کاندیدوری هستند.
هنگامی که وجود کاندیدا در ادرار تأیید شد، باید ارزیابی 
بالینی دقیقی برای تشــخیص علائم یا نشــانه‌های مطرح 
کننده ســایر بیماری‌ها مانند دیابت شیرین، ناهنجاری‌های 
ســاختاری دســتگاه تناســلی، کاهــش عملکــرد کلیه و 
ســندرم‌های متابولیک انجام شــود. برای بیماران مبتلا به 
کاندیدوری پایــدار، درمان برخی شــرایط بالینی یا حذف 
عوامل خطر معمولاً برای حذف حضور کاندیدا در ادرار کافی 

است و نیازی به درمان ضد قارچی نیست.

عفونت‌های �  و  کاندیدوری  تشخیص  و  تعریف 
مجاری ادراری ناشی از گونه‌های کاندیدا 

تعریف کاندیدوری همانند یک معما اســت. اگر چه اکثر 
مطالعات بر روی کشت تکیه می‌کنند، اما می‌توان از آزمایش 
میکروســکوپی ادرار و کشت ادرار استفاده کرد. مسئله قابل 
توجه این اســت که معیار تشخیصی برای کات آف شمارش 
 کلنــی )CFU( و نیــز تکنیک جمع آوری )آسپیراســیون 
فوق عانه در مقابل جمع آوری درون کیسه( برای کاندیدیازیس 
ادراری نوزادان اســتاندارد نشده است. حتی در بزرگسالان، 
معیارهای CFU برای تشــخیص کاندیدوری از 103 تا 105 
CFU/mL متغیر اســت. در برخی از مطالعات، کاندیدوری 
حتــی برای زنان و مردان به صورت متفاوتی تعریف شــده 
است. علاوه بر این، در بیشتر مطالعات گذشته‌نگر، کشت‌های 
اســتاندارد ادرار از نظر کاندیدوری غربالگری شدند، به این 
معنــی که ادرار فقط روی آگارمــک کانکی و آگار خون دار 
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کشت داده شد. برخی از آزمایشگاه‌ها کشت های ادرار را در 
آگار Uriselect، که یک آگار کروموژنیک اســت، شناسایی 
کرده‌اند که امکان شناسایی اولیه پاتوژن های ادراری عمدتاً 
باکتریایــی را فراهم می‌کند. اگر چه این روش‌های کشــت 
مطمئناً برای شناســایی باکتری‌ها کافی هستند، اما ممکن 
است به طور قابل توجهی نسبت به بازیابی کاندیدا آلبیکنس 
وگونه های غیر آلبیکنس حساســیت کمتری داشته باشند. 
با توجه به ایــن موضوع گونه‌های آلبیکنــس در مطالعات 
آینده نگر که در آن ادرار بر روی ســابورو دکســتروز آگار، 
یعنی یک محیط قارچی اســتاندارد، کشت داده شده است، 
تعداد بیشــتری از گونه‌های غیر آلبیکنسی را گزارش کرده 
است.  قابل توجه است که بار قارچی می‌تواند مرتبط باشد، 
 زیرا ارتباط آمــاری معنی داری بین کاندیدوری ســنگین

بــالای  شــاخص  و  ادرار(   CFU/mL  104 از  )بیــش   
 کلونیزاســیون کاندیــدا )بیــش از 0/5( ایجاد شــده اســت

 )Candida colonization index(. به طور خلاصه، تعاریف 
کات آف متغیر و تکنیک‌های کشت غیر قابل اعتماد ممکن 
اســت آنالیز بروز و نتیجه کاندیــدوری را منحرف کند. این 
اختلافات به انــدازه کافی در اکثر مطالعات مورد توجه قرار 
نگرفته است. )توضیح: شاخص کلونیزاسیون به عنوان نسبت 
تعداد محل‌های کلونیزه  شــده توســط گونه‌های کاندیدا 

نسبت به تعداد محل‌های بررسی شده در بدن می‌باشد.(

آزمایش تجزیه ادرار� 
آزمایــش کامــل ادرار نقش کلیدی در شناســایی عفونت 
قارچی مجاری ادرار دارد. دو آزمایش بسیار اساسی را می‌توان 
در اینجا ذکر کرد: آزمایش رســوب ادرار و کشــت ادرار. این 
بررسی بر روی آزمایش رســوب ادرار متمرکز شده است که 
به تشــخیص عفونت قارچی مجاری ادرار کمک می‌کند، زیرا 
مخمرها و شــبه هیف ها به راحتی در بررسی مستقیم نمونه 
بین لام و لامل شناســایی می‌شــوند. همچنین، نشانگرهای 
ادراری مربوط به پاسخ ایمنی )لکوسیت ها(، سدهای ادراری 
بــرای محافظت از بافت )ســلول‌های اپیتلیال: سنگفرشــی، 
ترانزیشــنال و سلول‌های توبولر کلیوی( و نشانگرهای ادراری 
بیماری کلیوی )سیلندرهای ادراری( را می‌توان در نمونه‌های 

رسوب ادرار یافت.

ذرات جامد موجود در ادرار � 
مخمرها )شــکل 1( بدون نیاز به رنــگ آمیزی خاصی، 
معمولاً با بزرگ نمایی 400×، به صورت سلول‌های سبز کم 
رنگ با دیواره‌های صاف و کاملًا مشخص مشاهده می‌شوند. 
گاهی اوقات می‌توان هسته را مشاهده کرد، سیتوپلاسم که 
در آن اندامک‌ها به خوبی دیده نمی‌شوند، همگن )هموژن( 
است. معمولاً شکل سلول‌های مخمر بیضی، کروی یا کشیده 
اســت. اگر ادرار برای مدت طولانی در روی میز آزمایشگاه 
بماند، هیف های کاذب فراوان )شکل 2( در آن ممکن است 
دیده شوند. در شــرایط عفونت، مخمرهای موجود در ادرار 
ممکن است منعکس کننده عفونت قارچی مهاجم باشد که 
می‌تواند باعث اورتریت، سیســتیت یا عفونت کلیه شود. در 
عفونت‌های کلیوی ناشــی از مخمرها می‌توان سیلندرهای 
حاوی این ســاختارها را مشــاهده کرد. برخی از شــرایط 
بالینــی مانند دیابت، ناهنجاری‌های ســاختاری دســتگاه 
ادراری، کاتترهای مســتقر در مجاری ادرار، درمان طولانی 
مدت با آنتی بیوتیک ها، یا اســتفاده از داروهای سرکوبگر 
سیســتم ایمنی بیشتر با عفونت‌های قارچی مرتبط هستند. 
سیلندرهای حاوی قارچ ساختارهایی شایسته توجه هستند. 
سیلندرهای ادراری ســاختارهای منحصر به فردی هستند 
که به طور انحصاری در لومن لوله‌ای تحت برخی شرایط )به 
عنوان مثال pH اینترالوبولار پایین، اسمولالیته بالا و غلظت 
سدیم بالا( تولید می‌شوند. ســیلندرهای ادراری می‌توانند 
چندین ســاختار متصل به ماتریکس پروتئینی خود داشته 
باشند: گلبول‌های قرمز، لکوســیت ها، سلول‌های اپیتلیال 
لوله‌های کلیوی، لیپیدهــا، باکتری‌ها و قارچ‌ها. در واقع هر 
ســاختاری که در طول تشکیل ســیلندر از مجرای لوله‌ای 
عبــور می‌کنــد، می‌تواند به فیبریل های تام – هورســفال 
)که سیلندر را تشــکیل می‌دهد( وصل شود و هنگامی که 
سلول یا میکروارگانیســم‌ها در داخل سیلندر ادراری دیده 
می‌شــوند، سرنخی هســتند که وجود یا عبور این سلول یا 
میکروارگانیســم در داخــل یا / از طریق کلیه‌ها را نشــان 
می‌دهند. نه تنها گونه‌های کاندیدا بلکه کریپتوکوکوس نیز 
ممکن است وجود داشته باشند )شکل‌های 3،6،7،8( که به 
شناسایی عفونت قارچی ناشی از این عامل بیماری‌زا به ویژه 
بــرای بیماران دچار نقص ایمنی کمک می‌کند. تشــخیص 
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ســیلندرهای کلیــوی کاندیدا ممکن اســت یک نشــانگر 
تشخیصی مفید در تشخیص کاندیدیازیس دستگاه ادراری 

فوقانی و تحتانی باشد.

تصویر شماره 1: سلول‌های مخمری کاندیدا 
آلبیکنس در رسوب ادرار تازه و رنگ آمیزی نشده. 

X 400 میکروسکوپ فازکنتراست. بزرگنمایی

تصویر شماره 2: هیف های کاذب کاندیدا 
آلبیکنس در رسوب تازه و رنگ آمیزی نشده ادرار. 

X 400میکروسکوپ فازکنتراست. بزرگنمایی

تصویر شماره 3: سلول‌های مخمری کپسول دار 
کریپتوکوکوس نئوفرمنس درون یک سیلندر ادراری. 
رسوب تازه و رنگ آمیزی نشده ادرار. میکروسکوپ 

X 400فاز کنتراست. بزرگنمایی
 بــا توجــه بــه ماهیــت فرآیند عفونــی، لکوســیت ها

 )گرانولوسیت ها، به ویژه نوتروفیل ها( )شکل 4( به راحتی 
در رسوب ادرار که در آن ساختارهای قارچی یافت می‌شوند، 
مشاهده می‌شوند. آن‌ها را می‌توان در تعداد کم یا در مقادیر 
زیاد مشــاهده کرد. گاهی اوقات می‌توان آن‌ها را در تلاش 
برای فاگوســیتوز هیف های کاذب مشاهده کرد )شکل 5(. 
آن‌ها می‌توانند یک فرآیند عفونی/التهابی را منعکس کنند.

تصویر شماره 4: لکوسیت ها )برخی از آن‌ها با 
پیکان‌های سیاه نشان داده شده است( و سلول‌های 

مخمر )پیکان‌های قرمز(. رسوب ادرار تازه و بدون رنگ 
X 400 آمیزی. میکروسکوپ زمینه روشن. بزرگنمایی
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تصویر شماره 5: نوتروفیل ها )علامت پیکان 
تعدادی از آن‌ها را نشان داده است( محکم به 

هیف های کاذب کاندیدا آلبیکنس چسبیده‌اند که 
احتمالاً سعی می‌کنند فاگوسیتوز ساختار قارچی را 
انجام دهند. رسوب ادرار رنگ آمیزی شده با رنگ 
 .)S‌ternheimer-Malbin( اشترنهایمر-مالبین

X 400میکروسکوپ زمینه روشن. بزرگنمایی

ماکروفاژها سلول‌های فاگوسیت کننده کارآمدی هستند 
و می‌توانند ســلول‌های مخمر را در نمونه‌های رسوب ادرار 
در خود فرو ببرند )شــکل 6(. ماکروفاژها می‌توانند به دلیل 
التهاب/عفونت هــر بافتی از دســتگاه ادراری، از کلیه‌ها تا 
مجرای ادرار، در نمونه‌های رســوب ادرار مشــاهده شوند. 
بنابرایــن، یافتن ماکروفاژهــا در نمونه‌هــای ادرار و حتی 
ماکروفاژهایی که ذرات قارچی را بلعیده‌اند تنها نشان دهنده 

عملکرد این نوع سلول در دستگاه تناسلی است.

تصویر شماره 6: سلول‌های مخمری کریپتوکوکوس 
نئوفرمنس درون ماکروفاژ. رسوب تازه و رنگ آمیزی 

 نشده ادرار. میکروسکوپ زمینه روشن.
X 400بزرگنمایی 

تصویر شماره 7: سیلندر ادراری محتوی دو سلول 
مخمری کپسول دار کریپتوکوکوس )علامت پیکان(، 

میکروسکوپ فازکنتراست، بزرگنمایی 400  برابر 
 (Rf.  Kidney International (2013) 84, 218;

doi:10.1038/ki.2012.474)
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تصویرشماره 8: مخمر کپسول دار کریپتوکوکوس 
در رسوب ادرار رنگ آمیزی شده با مرکب چین، 
 میکروسکوپ زمینه روشن، بزرگنمایی 400  برابر 
 (Rf.  Kidney International (2013) 84, 218; 

doi:10.1038/ki.2012.474)
سلول‌های اپیتلیال جزء بسیار مهمی از سیستم دفاعی بدن 
هستند، زیرا اولین سدی هستند که مانع ورود عوامل بیماری‌زا 
برای ایجاد عفونت می‌شــوند. سلول‌های اپیتلیال سنگفرشی 
 )شــکل 9( اولین لایــه دفاعی را  به عنــوان مثال در مجرای 
ادرار- تشــکیل می‌دهند کــه در آن مخاط وجــود دارد. این 
نوع ســلول به طور دائمی تجدید می‌شــود و اگر بیمار قبل از 
جمع‌آوری نمونه ادرار بهداشــت کافــی را رعایت نکند، تعداد 
زیادی از این نوع ســلول در رسوب ادرار مشاهده می‌شود. ذکر 
این نکته مهم است زیرا آن‌ها در واژن و هر قسمتی که با مخاط 
پوشــیده شده است نیز وجود دارند. یافتن تعداد زیاد آن‌ها در 
نمونه نشانه واضحی از روش نامناسب جمع آوری نمونه است. 
این یک یافته پاتولوژیک در نظر گرفته نمی‌شــود، زیرا بدن به 
جایگزینی آن ادامه می‌دهد تا این سد پوششی )اپیتلیال( را در 

عمل کامل نگه دارد.

تصویر شماره 9: سلول‌های اپیتلیال سنگفرشی 
در رسوب ادرار تازه و رنگ نشده. میکروسکوپ فاز 

X 400کنتراست. بزرگنمایی

ذکر این نکته ضروری است که سلول‌های مخمر مشاهده 
شــده در رســوب ادرار می‌توانند شــباهت مورفولوژیکی با 
گلبول‌های قرمز، قطرات لیپیدی، کریستال‌های مونوهیدرات 
اگزالات کلســیم و به ویژه آکانتوســیت ها )نوع خاصی از 
گلبول‌های قرمز بد شــکلی که قســمت‌های بیرون زده از 
غشای ســلولی به دلیل عبور از گلومرول و سیستم لوله‌ای 
نشان می‌دهند( داشــته باشند )شکل 10(. متخصصانی که 
ارزیابی میکروسکوپی رســوبات ادرار را انجام می‌دهند باید 
آموزش مناســبی ببینند و از میکروســکوپ‌های با کیفیت 
خوب بــرای جلوگیری از شناســایی نادرســت این ذرات 
استفاده کنند. در واقع، باکتری‌ها را می‌توان در رسوب ادرار 
به صورت عناصر تغییر شکل داده شده و به شکل‌های دراز، 
نازک و رشته‌ای، گاهی اوقات با قسمتی متورم و توپ مانند 
از هر باکتری، به نام اسفروپلاســت، مشــاهده کرد )شکل 
11(. این اسفروپلاســت ها پس از مصرف آنتی بیوتیک‌های 
بتالاکتامیک دیده می‌شــوند. هم فرم‌های رشــته‌ای و هم 
اسفروپلاســت ها معمولاً بــا اندازه‌های بســیار بزرگ‌تر از 
باکتری‌هایی که معمولاً حضور دارند دیده می‌شــوند که به 
طور بالقوه منجر به شناســایی نادرســت این اشکال تغییر 
شکل داده شــده باکتریایی به عنوان ســاختارهای قارچی 

می‌شود.

تصویر شماره 10: آکانتوسیت ها )علامت پیکان 
تعدادی از آن‌ها را نشان داده است(. رسوب ادرار 

تازه و بدون رنگ. میکروسکوپ زمینه روشن. 
X 400 بزرگنمایی
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تصویر شماره 11: باکتری اشرشیاکلی مقاوم 
به دارو که اشکال رشته‌ای و اسفروپلاست را 

تشکیل می‌دهد. رسوب ادرار تازه و بدون رنگ. 
X 400میکروسکوپ فاز کنتراست. بزرگنمایی

پروفایل رسوب ادرار در عفونت قارچی مجاری � 
ادراری

در عفونت‌هــای قارچی مجاری ادراری، آزمایش رســوب 
ادرار بایــد اساســاً عــاوه بر لکوســیت هــا، مخمرها و یا 
هیف‌های کاذب را نیز نشان دهد. مشاهده سلول‌های ایمنی 
)ماکروفاژها یا نوتروفیل ها(، که ذرات قارچی را فاگوســیت 
کرده‌اند و ســیلندرهای حاوی قارچ، ممکن اســت، اما یک 
یافته میکروسکوپی بســیار نادر هستند. اگر عفونت قارچی 
مجاری ادراری )یا سایر شــرایط بالینی مرتبط که می‌تواند 
همزمــان با عفونت قارچی مجــاری ادراری رخ دهد( منجر 
به آسیب شــدیدتر در بافت کلیه شود، می‌توان گلبول‌های 
قرمز، ســلول‌های اپیتلیال توبول های کلیوی و سیلندرهای 
ادراری را مشــاهده کرد. این یافته‌ها را می‌توان با از دست 

دادن عملکرد کلیه مرتبط دانست.
حضــور مخمرها و هیــف های کاذب می‌تواند ســرنخی 
برای شناســایی عفونت قارچی مجاری ادرار باشد. مطمئناً 
این اطلاعات اصلی اســت که نشان می‌دهد آیا رسوب ادرار 
می‌تواند به این نوع شرایط بالینی کمک کند یا خیر. در واقع، 
انجام آزمایش آســان و سریع است و ساختارهای قارچی به 
راحتی زیر میکروسکوپ قابل مشاهده هستند. ساختارهای 
قارچی در رســوب ادرار را می‌توان به عنوان نشــانه بالینی 
عفونت قارچی در نظر گرفت اما همانطور که گفته شد نباید 

بیش از حد تفسیر شوند. مشاهده مخمرها و هیف‌های کاذب 
نیز می‌تواند به دلیل آلودگی نمونه باشــد، عمدتاً زمانی که 
نمونه به درستی جمع آوری نشده است. کیفیت جمع آوری 
نمونه ادرار به عواملی مانند دستورالعمل جمع آوری مناسب 
ارائه شده توسط آزمایشگاه و درک بیمار از لزوم جمع آوری 
نمونه طبق دستورالعمل آزمایشــگاه )رعایت تکنیک تمیز 
کردن( بستگی دارد. ارزیابی نمونه ادرار در زیر میکروسکوپ 

باید ظرف 2 ساعت پس از جمع‌آوری نمونه انجام شود.
عــاوه بر کاندیدا آلبیکنس، گونه‌های کمتر شــایع نظیر 
کاندیدا پاراپسیلوزیس و کاندیدا تروپیکالیس نیز به صورت 
مخمرهــای جوانــه دار به قطر 4 الــی 10 میکرون و اغلب 
همراه با عناصر هیف مانند مشــاهده می‌شــوند. مخمرهای 
جوانــه دار کوچکتر به قطر 2 الی 4 میکرون و بدون حضور 
ساختمان‌های هیف شکل ممکن اســت مربوط به کاندیدا 

گلابراتا باشند.
مشکل اصلی تفسیر مشاهده ساختارهای قارچی در رسوب 
ادرار این واقعیت است که این یافته می‌تواند هم ساختاری با 
ارزش تشخیصی و هم یک آلاینده در نمونه باشد. همچنین، 
هیچ اطلاعاتی در تاریخچه وجود ندارد که به درســتی تمایز 

بین این موقعیت‌های متضاد را تعریف کرده باشد.

مشاهدات بالینی کاندیدوری� 
عفونت‌هــای قارچی مجــاری ادراری اغلب بدون علامت 
هستند. لکوســیتوری، که همچنین جزء معیارهای تعریف 
باکتریــوری بدون علامت نیز نمی‌باشــد، معمولاً و در اکثر 
موارد در بیمــاران کاندیدوریک وجود نــدارد. عفونت‌های 
ادراری مربوط به کاندیــدا آلبیکنس معمولاً با به کارگیری 
کاتتر مرتبط اســت. کاندیدوری معمولاً در آخرین روزهای 
بســتری در بیمارســتان رخ می‌دهد. در یک مطالعه آینده 
نگر بزرگ که در واحدهای مراقبت‌های ویژه فرانســه انجام 
 شــد، میانگین فاصله بین پذیــرش در ICU و کاندیدوری

 1.1 ± 17.2 روز بود و نتایج  مشــابهی در مطالعات اسپانیا 
گزارش شــد. در بیماران پیوند کلیــه، اولین رخداد به طور 
متوســط 54 روز پس از پیوند رخ داد )محدوده: 0 تا 2922 
روز(. در ایــن بیماران کاندیدوری نیــز عمدتاً بدون علامت 
است. کاندیدوری می‌تواند نتیجه سیستیت بدون عارضه و/
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یا پیلونفریت مشابه باکتریوری باشد. مطالعات نشان داده‌اند 
که درصد پایینی )1 تا 8 درصد( از بیماران دچار کاندیدوری 
بــه کاندیدمی مبتلا می‌شــوند و بیمــاران ICU مبتلا به 

کاندیدوری در بالاترین خطر ابتلا به کاندیدمی قرار دارند.
تمایز بین عفونت‌های دســتگاه ادراری فوقانی و تحتانی 
ذاتاً دشــوار اســت. یک مطالعه تصویربــرداری کوچک، با 
استفاده از گلبول‌های سفید نشان دار شده با ایندیوم 111، 
به این نتیجه رسید که 50 درصد از بیماران مورد مطالعه )8 
نفر( مبتلا به کاندیدوری، جذب کلیوی را در سینتی‌گرافی 
لکوسیت های نشاندار شده با In111 نشان دادند، در حالی 
که جذب پس از درمان ضد قارچی ادامه داشت. این مطالعه 
بیماران مبتــا به باکتریوری همزمان، بیماران تحت درمان 
ضد قارچی و بیماران بستری در بخش ICU را حذف کرد. 
ایــن یافته باید در یــک مطالعه بزرگ‌تر تأیید شــود، زیرا 
این نگرانــی را ایجاد می‌کند که پیلونفریــت تحت بالینی 
ممکن اســت در بیماران مبتلا به کاندیدوری بیشتر از آنچه 
تصور می‌شــود شایع باشــد. داده‌های حاصل از آزمایش‌ها 
با خرگوش‌ها نشــان می‌دهد که تشــخیص ســیلندرهای 
کلیوی کاندیدا ممکن اســت یک نشــانگر تشخیصی مفید 
در تشخیص کاندیدیازیس دستگاه ادراری فوقانی و تحتانی 

باشد، اما فراوانی این یافته ناشناخته است.
نســبت کــه  می‌دهــد  نشــان  مطالعــه   یــک 

 D-arabinitol/creatinine می‌توانــد بــرای افتراق بین 
پیلونفریت ناشــی از کاندیدا و کلونیزاســیون مورد استفاده 
قــرار گیرد.  با این حال، در آن مطالعــه، تمایز بالینی بین 
پیلونفریت و کلونیزاســیون به خوبی مســتند نشــده بود. 
پروستاتیت و اپیدیدیمیت نیز می‌تواند منجر به کاندیدوری 
شــود. آن‌ها در مردان مســن یا دارای نقص ایمنی بیشتر 
شایع هســتند و باید با معاینه بالینی دقیق مشخص شوند. 
در برخی موارد این بیماران دچار آبســه کاندیدائی در بافت 
می‌شــوند. کاندیدوری به ندرت با پنوماچوری )عبارت است 
از عبور گاز یا هوا در ادرار، که ممکن اســت به عنوان وجود 
حباب در ادرار دیده یا توصیف شــده باشــد( که در نتیجه 
تهاجم بافت آمفیزماتوز یا تشــکیل آبسه پری نفریک است، 
همراه است. این عفونت‌های پیچیده دستگاه ادراری عمدتاً 
در بیماران دیابتی مشــاهده می‌شوند و می‌توانند در شرایط 

پروســتاتیت و اپیدیدیمیت نیــز رخ دهند. به طور خلاصه، 
اکثــر بیماران مبتلا به کاندیدوری علائم کمی دارند یا هیچ 
علامتی ندارند و این مســئله تصمیمات درمانی را پیچیده 

می‌کند.

پاسخ‌های سیستم ایمنی به کاندیدوری� 
اگر چــه کاندیدوری و کاندیدیازیس ولوواژینال ســطوح 
مخاطی مجاور را تحت تأثیر قرار می‌دهد، آناتومی ســطوح 
مخاطــی و محیط‌های محلی آن‌ها متفاوت اســت. محیط 
واژن یک محیط کنترل شــده با اســتروژن است، در حالی 
که محیط مثانه دارای محتوای بالائی از اوره است. بر خلاف 
واژن، دستگاه ادراری استریل است. بیشتر موارد کاندیدوری 
به صورت سیســتیت یا پیلونفریــت در نتیجه یک عفونت 

بالارونده ظاهر می‌شود.
در عفونت مجاری ادراری بــالا رونده، اولین خط دفاعی 
در برابر پاتوژن، خط دفاعی از طریق مخاط دستگاه ادراری 
و آنتی بادی‌هایی اســت که می‌توانند از چســبیدن عوامل 
میکروبی به ســطوح مخاطی جلوگیــری کنند. با این حال، 
پاســخ مخاط دســتگاه ادراری به کاندیدا مورد مطالعه قرار 
نگرفته اســت. نشان داده شده اســت که ایمن سازی که با 
چنین آنتی بادی‌هایی در ســطح مخاط ایجاد می‌شود، در 
برابر عفونت‌هــای ادراری باکتریایی در میمون‌ها محافظت 
می‌کنــد. در زنان، واکســنی که به صــورت واژینال تجویز 
می‌شــود، در کارآزمایــی های بالینی فــاز دوم ثابت کرده 
اســت که در برابر عفونت مجدد محافظت می‌کند. همه این 
مطالعات در مدل‌های عفونت‌های مجاری ادراری  باکتریایی 
انجام شده‌اند، اما پروتئین‌های Epa کاندیدا گلابراتا نیز نشان 
داده‌اند که چسبندگی را واســطه می‌کنند و به طور بالقوه 
می‌توانند توســط آنتی بادی‌ها مسدود شوند. مکانیسم‌های 
دخیل در دفــاع ایمونولوژیک مربوط به کاندیدوری به طور 
کامل مشــخص نشده اســت. در عوض، پاســخ ایمنی در 

کاندیدمی بهتر مورد مطالعه قرار گرفته است.
دیفنســین هــا )defensins( عناصری هســتند که در 
پاســخ میزبان در عفونت مجاری ادراری نقش دارند و نقش 
محافظتی آن‌ها در برابر میکروب‌های دهان )از جمله کاندیدا( 
فقط در اپیتلیوم دهان مورد مطالعه قرار گرفته اســت. سایر 
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پروتئین‌های مهم مانند پروتئین تام-هورســفال با ظرفیت 
تعدیــل کننده ایمنــی در عفونت‌های باکتریایی دســتگاه 
ادراری، در جلوگیــری از چســبندگی قارچــی به اپیتلیوم 
مثانه، در میزبان ســالم عمل می‌کنــد و در نتیجه جریان 
ادرار، کاندیدا را قبل از آن که عفونت مثانه را ایجاد می‌کند 
می‌شــوید. علاوه بر این، پروتئین تام-هورسفال یک هدف 
بالقوه مورد علاقه در پیشــگیری از عفونت ادراری مرتبط با 
کاتتر در افراد بستری در بیمارستان است. شناسایی و تعیین 
کمیت ســلول‌های خونی ترشح کننده آنتی بادی، از جمله 
گیرنده‌های لنفوسیتی آن‌ها، در بیماران مبتلا به پیلونفریت، 
به عنوان شاخصی از پاسخ ایمنی موضعی مورد تحقیق قرار 
گرفته اســت. اگرچه پاسخ ســرولوژیکی مورد بررسی قرار 
گرفته اســت، ارتباط با بیماری مهاجم در کاندیدوری ایجاد 
نشده است. باید در نظر داشت که کاندیدا در واژن کومنسال 
است، اما در مجاری ادراری این گونه نیست و مکانیسم‌های 

ایمنی مخاطی موضعی ممکن است یکسان نباشد.  

دیدگاه‌های آینده آزمایش ادرار بر عفونت‌های � 
قارچی دستگاه ادراری

سیســتم‌های خودکار بــرای انجام آنالیــز ادرار )به ویژه 
تجهیزاتی که برای شناســایی و تعییــن کمیت ذرات ادرار 
وجــود دارند( به ســرعت در حــال تکامل هســتند. آن‌ها 
بر‌اساس فن آوری فلوســیتومتری یا روش تصویر دیجیتال 
کار می‌کنند و بر محدودیت‌های روش‌های میکروســکوپ 
دستی غلبه کرده‌اند )روش‌های پر زحمت، زمان بر و همراه 

با اختلاف قابل توجه بین مشاهده گرهای مختلف(.
انکو و همکاران )Enko et al.(، با ارزیابی هر دو فناوری 
فلوسیتومتری و روش تصویر دیجیتال، سیستم‌های خودکار 
را با میکروسکوپ فاز کنتراســت )روش استاندارد طلایی( 
مقایســه کردند و به ترتیب حساســیت و ویژگی 89/5 % و 
97/7% و 31/6% و 96% را نسبت به فلوسیتومتری و تصویر 
دیجیتال برای شناسایی مخمر به دست آوردند. علیرغم این 
واقعیــت که روش تصویر دیجیتال نتایجــی را ارائه داد که 
نشان می‌دهد برای شناسایی مناسب مخمرها نیاز به بهبود 

دارد اما فناوری فلوســیتومتری عملکرد خوبی در شناسایی 
این ذره ادراری را نشان داد.

چو و همــکاران )Cho et al.(، با ارزیابی پنج سیســتم 
مختلف خودکار آنالیز ادرار، 44/4٪ حساســیت و ٪97/1 
ویژگی برای شناســایی مخمرها توســط فلوسیتومتری، و 
58/3٪ حساسیت و 95/7٪ ویژگی برای شناسایی مخمرها 
توســط  تصویر دیجیتــال یافتند. نتایج ویژگــی عملکرد 
خوبی را نشــان داد. بر اساس این نتایج و بر اساس عملکرد 
با کیفیت خوب که اساســاً همه تجهیزات برای شناســایی 
و شــمارش گلبول‌های قرمز و لکوســیت ها ارائه می‌کنند، 
منطقی است که این فرضیه را مطرح کنیم که در چند سال 
آینده، شناســایی مخمر در سیستم‌های خودکار عملکرد با 
کیفیت بالایی را ارائه خواهد کرد. با توجه به نمونه‌های جمع 
آوری‌شده مناسب، شناسایی مخمرها و سایر ذرات مرتبط با 
عفونت‌های قارچی با استفاده از سیستم‌های خودکار آنالیز 
ادرار به راحتی در دســترس خواهد بود. همچنین، استفاده 
از هوش مصنوعی، ایجــاد الگوریتم‌های مبتنی بر اطلاعات 
بالینــی و متون، می‌توانــد به بهبود عملکــرد فناوری‌های 
جدیدی که در حال اســتفاده هستند و در آزمایشگاه‌ها در 

دسترس خواهند بود، کمک کند.

نتیجه گیری� 
بررســی میکروســکوپی رســوب ادرار تازه و بدون رنگ 
آمیزی می‌تواند به تشخیص عفونت قارچی دستگاه ادراری 
کمک کند. با ایــن حال، یافته‌های مثبت نباید بیش از حد 
تفسیر شوند. با توجه به این که دانش نسبتاً خوبی در مورد 
پاسخ ایمنی مرتبط با کاندیدمی وجود دارد اما در ارتباط با 
آسیب شناسی عفونت‌های قارچی مجاری ادراری اطلاعات 
کمتری در دســترس است. تشــخیص عفونت‌های قارچی 
مجاری ادرار احتمالاً در آینده با اســتفاده از سیســتم‌های 
خودکاری که قادر خواهند بود به درســتی تشخیص دهند 
کــه آیا حضور مخمرها یا هیف‌های کاذب در رســوب ادرار 
به عفونت قارچی مرتبط اســت یا این که یک آلاینده نمونه 

است، بهبود خواهد یافت.
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