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 های اولیه ایمنی:  پوستی در نقص  ـ  کاندیدیازیس مزمن مخاطی

 مروری بر پاتوژنز، رویکرد تشخیصی و راهکارهای درمانی نوین

 1الهی آذین آیت
 *2مهسا فتاحی

ترین تظاهرات بـاینیی ر  بناـا ا     یکی از مهم (CMC) پوستی ـ    کاندیدیازیس مزمن مخاطی
های مکر  یا  صو ت عفونت شور و اغلب به محسوب می (IEIs) های اوینه ایایی مبتلا به نقص

ا نـر ر  ننتنـم مویکـویی و    هـای   یابـد  پنرـر ت   پایدا  پوسـت  نـا ن و مخـاظ تظـاهر مـی     
های ننی  ای از نقص موجب شیاسایی طنف گسترره (NGS) یابی نسل جدید های توایی تکینم
های ایایی ضدقا چی  راهم کرره است  پاسخ  شده و ر ک بهتری از مکاننسم CMC مرتبط با

تلال ر  های کاندیدا حاصل تعامل هااهیگ ایایی ذاتی و اکتسابی است و ا  ـ ایایی علنه گونه
 Th17 هـای    یا تکامل و عالکرر سلولIL-17  سانی وابسته به شیاسایی قا چ  مسنرهای پنام

ترین ا تلالات ننتنکی  گررر  مهم پوستی ـ    کاندیدیازیس مزمن مخاطی ساز بروز تواند زمنیه می
ــ   ــامل جه ــرتبط ش ــای م    STAT1 GOF  STAT3 LOF  DOCK8 deficiency ه

APS-1/APECEDهای   نقص IL-17RA/RC  ACT1 و CARD9 هـا   هستید  این بناا ی
هـا و ا ـتلالات    توانید با تظاهرات  ورایایی  آیرنیم  بد نای های قا چی  می بر عفونت علاوه

ننازمیـد ا زیـابی    پوسـتی  مخـاطی ـ   کاندیدیازیس مـزمن   چیدسنستای هاراه باشید  ترخنص
ها  ایاونو یوتایپنیگ و ا زیـابی    ش ییفوسنتهای ایاونویونیم شامل شاا باینیی رقنق  بر سی

و ر نهایت مطایعات ننتنکی اسـت کـه هاایـا  اسـتاندا ر طلایـی ترـخنص        Th17 عالکرر
بر را وهای ضـدقا چی  شـامل  ویکررهـای هد ایـد      شوند  ر ما  بناا ا  علاوه محسوب می

ر  بر ـی بناـا ا    هـای بنویونیـم و      ر مـا  JAK های تیظنم سنستم ایایی مانید مها کییده
هـای پاتوننتنـم     ساز است  این مقایه مرو ی به بر سی مکاننسم های بیناری  و  پنوند سلول

کاندیـدیازیس   های نوین مرتبط با های باینیی و آزمایرگاهی   ویکرر ترخنصی و ر ما  ویژگی
   پررازر های اوینه ایایی می ر  زمنیه نقص پوستی مخاطی ـ مزمن 
 

  ـ  کاندیـدیازیس مـزمن مخـاطی     مـار زاری نقـص ایایـی     کاندیدیازیس مـزمن  ها:‌کلیدواژه
  پوستی 
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 مقدمه

تایی  وو خا      ز شایی  کیندیاد   های  ختلفا     گونه

شاوند     هی  قایچی  خسواوم خا     وفونتکننده   یجید

های  طایس     وفونتهی چ   ز  تو نند طیف   ز بیمیچ  خ 

هی  طیولمیک    خسد د به پوطت   ختیط تی دچگیی 

 .1د یجید کنن هخنلشی

های  کیندیاد  آیکیسانم ومادتیئ خوا و        دچ خیین آن

 طات    (CMC) کیندیدییزیم خزخ  ختیط    پوطال  

های    های  خسایچ یای پییاد چ نای        که بی وفونات   بیمیچ 

2شود هی  تنیطف  خشتص خ  پوطت  دهین    ند م
. 

هاای  کیندیااد ی  دچ کودکااین   بزچگواای ن  وفوناات

بوییچ شیی  هولند   خمس   طت دچ شای ی  ختلففا    

بی ز کنند؛  زجمفه تغییی ت خوقت دچ ففوچ طکیع  بادن  

یی   للا  دچ تنظای  طیوال   یمنا  دچ  فای د اایهی ئ      

طاایی   نااوز د ن ناایچز باای  زن تویااد بوااییچ پااییی      

 مروریمقاله  
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3-5بت خفیلوزدییهمچنی  بیمیچ ن خکللا به 
. 

صاوچت   های  کیندیاد ی  باه    دچ خو چد  که وفونات 

خزخ  یی تهیجم  ایهی شوند  بیید  حلمی   جود نقاص  

یی نقاص  یمنا  نینویاه  خینناد وفونات بای          ییه  یمن 

Human Immunodeficiency Virus Infection  یاای

6هی  ینفوپی ییفی تیو  خدنظی قی چ گیید بیمیچ 
. 

 یژه بی توطاعه   هی    یی دچ وف  ژنلیک  به پیشیفت

  Next-Generation Sequencingهی     بهکود تسنیک

های  جدیاد    فاز یگ آگایه       خنجی باه شنیطایی  ژن  

  نواین  بادن   یمن  دفیع دچ د ی  هی  خسینیو  دچبیچه

7 طت شده هی قیچچ بی بی دچ
. 

های  کیندیاد  شایخ  های د       پیطخ  یمن  وفیه گونه

تگ  یمن  ذ ت     یمن   کلویب   طت. نقص دچ های  ب

های    تو ند خوجب بای ز بیمایچ    یک  ز  ی  خوییهی خ 

های کیندیادییزیم خازخ      نقص  یمن  شاود کاه دچ آن  

تایی  تظایهی    وناو ن تنهای یای خها       به ختیط    پوطل 

  .8شود بییین  دیده خ 

 بی  ی  حی   کیندیدییزیم خزخ  ختایط    پوطال   

تای   ز تظایهی ت    بتش   ز طی  گوالیده خمس   طت 

گوناه   هی  همی ه غییوفون  بیشد؛ همین وفون    بیمیچ 

 Hyper-IgE   خیننااد هاای  پیچیااده کااه دچ بیماایچ 

Syndrome  Autoimmune  Polyendocrinopathy-

Candidiasis-Ectodermal Dystrophy  خشاااایهده

های ومادتیئ نیشا   ز   اللا  دچ      .  یا  بیمایچ   9شود خ 

هی چ   تو ن آن هولند   خ  Th17 هی  ومفسید ینفوطیت

به یند گی ه تقوی  کید: نقاص دچ شنیطایی  کیندیاد      

چطاین    یی خویی پیایم   Interleukin-17  للا  دچ تویید

  نیاز نقاص دچ تسیخا  یای ومفساید       IL-17   بوله باه 

 Th17.  هی  طفو 

 هااای   یمنااا   کلوااایب    زجمفاااه طاااییی نقاااص

Severe Combined Immunodeficiency  ینفااوپن  

تو نناد   نیز خا   CD4+  DiGeorge  syndrome  یز یه

پوطل    تهیجم  کیندیاد    هی  ختیط  همی ه بی وفونت

تظیهی پید  کنند. وفت  ی   طلعد د به وفونات  کمکاود   

10-12 طت Th17هی   یژه طفو    بهT هی  ینفوطیت
. 

 خینند آنچه ؛هی   للا  دچ تعد د یی ومفسید نوتی فی 
 دچ نااااااااااااااااااوتی پن   یز یااااااااااااااااااه  

Chronic Granulomatous Disease  شود نیز  دیده خ
هی  خوضع  یی طیولمیک  خوجب بی ز وفونت تو ند خ 

قایچچ   پیکوایز     حاف   شود؛ زیی  تو نایی   کیندید ی 
چفلاه   بای   ییفلاه یای  ز    ی  بیمیچ ن کایهگ  دچ کیندید 
13 طت

. 

 هی    ییه  یمنا   صتیی  نق  ی  خقییه خی چ   شیی 

پوطال  چ   ا   کیندیادییزیم خازخ  ختایط     همای ه بای  
هااای  پیتوژنلیاااک  کناااد   خسینیوااا  توصااای  خااا 
 ژنلیسا    بیمایچ   های  دچ کیندید  وفونت خولعدکننده

 چ هکیدهاای    آزخییشااهیه  هاای  ییفلااه تاایی  خهاا 
 بای    ناوی   دچخاین   چ یسیدهی  همچنی    تشتیص 
 .نمیید خ  بیچط  چ  کیندید ی  هی  وفونت

 نقص در شناسایی کاندیدا

پیطخ  یمن  ذ ت  شیخ  شنیطیی   یهوهی  خویسوی  

هاای   توطاا  گیینااده (PAMPs) خاایتک  باای پاایتوژن 
های  ختلفا      طت کاه چ   طافو    (PRRs) شنیطیی 

شوند   دچ پیطخ به  تصای    طیول   یمن  ذ ت  بیین خ 
هاای   بیواات توییااد طاایلوکی  کیندیااد  آیکیساانمبااه 
های   گیدناد.  یا  گییناده     یلهیب    ضد یلهیب  خا   پیگ

  همچناای  طااییی   (TLRs1-4)هاای   شاایخ  گیینااده 
هی خینند گیینده یسای    بواله باه کفوای   یقای       گیینده

هوالند.    dectin 1-3 (Mincle)  شاونده دچ خیکی فایژ  
بتاگ    TLR2   TLR4   dectin-2طاوچ خشاتص    باه 

چ  شنیطاایی   آیکیساانم .ک  اایچج  دیااو چه طاافوی  

های   کاه چ   فیگوطایت   dectin-1کنند  دچحیی  که  خ 
هی  بتگ د  فا    گفوکینا   mincle  βشود    بیین خ 

14کنند دیو چه طفوی  چ  شنیطیی  خ 
. 

هی خنجی باه   هی  نیش   ز  تصی   ی  گیینده طیهنی 

    MyD88 زطییق پی ت ی  آد پلوچ NF-kB شدن فعی 

 CARD9/BCL10/MALT1 شاادن کماا فسم  فعاای 

دچ  NF-kB شادن  فعای   Downstream .  نای 15شوند خ 
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 یلهایب  شایخ     هی  پایگ  هی  تویید طیلوکی  فیگوطیت

IL-1β IL-6    IL-23 16 طت
. 

بی   هی بیمیچ   نقص ژن   نوع  چ نات  تظایهی ت   
بییین    تغییای ت آزخییشاهیه  خایتک  گاز چه شاده      

 (.1)جد     طت

 ACTطت؛کننده  دهنده فعی  نشین  AD   توز خای   

   اااااود یمن ؛کنناااااده    تنظااااای AIRE غییاااااب؛

 APS-1/APECED ند کیینوپیت   ود یمن  ناوع     پف 

ااا  کیندیاادییزیمااا  /پفاا   نااد کیینوپیت   ااود یمن 1

    توز خااای  خغفاااوم؛ AR دیوااالی ف   کلودچخااای  

CANDFکیندیااادییزیم فااایخیف ؛   CGD  بیمااایچ  

  CMC   نقص  یمنا  خیکاب؛  CID گی نویوخیتوز خزخ ؛

  طیوال   CNS ختیط  خازخ ؛ ا   کیندیدییزیم پوطل 

  GOF   طااندچم د  جاای ؛ DGS وصااک  خیکااز ؛ 

د دن     زدطات LOF    ینلییاوکی ؛ IL  فز یگ ومفساید؛ 

 ؛1  کمکود یسوطیت یواکندگ  ناوع   LAD-1 ومفسید؛

SCID نقااص  یمناا  خیکااب شاادید؛   STAT  خکااد  

 ؛Tکنناده     کماک Th چ نویوا ؛ کننده  طیهنی    فعی 

TRAFفیکلوچ خیتک  بی گیینده فیکلوچ نسی ز توخوچ  . 

 IL-17دهی‌‌نقص‌در‌تولید‌یا‌مسیر‌سیگنال

طیول   یمن   کلویب  نیز نقاگ خهما  دچ پیطاخ    
  NF-kBشااادن  . پااام  ز فعااای  17ضااادقیچی  د چد

  های    یلهایب  توییدشاده باه طافو      هی  پیگ  طیلوکی
T CD4+  های    شوند    زطییق گیینده نیبییغ خلص  خ

   STAT3شااادن    فعااای Janus Kinase اااینو ده 
DOCK8  شادن  دهد.  ی  خویی خنجی باه فعای    چخ خ 
RORγT های    هی  کدکننده طایلوکی     چ نویو  ژن

توطااا   IL-17A  IL-17F   IL-21 ضااایف  خینناااد  
های بیوات تماییز     شاود.  یا  طایلوکی     هی خ  ینفوطیت

ناوع   T helper هی  نیبییغ به طفو  +T CD4 هی  طفو 
17 (Th17)  شوند کاه  اود   خ IL-17   IL-22   توییاد
های    کنند   نقگ حییت  دچ دفایع دچ بی بای پایتوژن    خ 

18قیچی  د چند
. 

 IL-17A   IL-17F باای توییااد  Th17 هاای  طاافو 

 .با کاندیدیازیس مزمن مخاطی و پوستیهای ژنی مرتبط  نقص :1جدول 

نقص‌در‌تکامل‌و‌

 Th17 عملکرد
 تظاهرات‌بالینی تغییرات‌آزمایشگاهی ژن‌/‌وراثت

CANDF7 
STAT1 

GOF / AD 

  Th17 ↓ اطره   B و  +CD4 ↓ییفوپیی  
 NK و  B T ا تلال ر  عالکرر

CMC    ــدیومنکوز ــاوز  کوکنـ ــاجای  هنستوپلاسـ ــدیازیس تهـ   کاندیـ
هـای باکتریـایی و    مایکو منستنس میترر  ر ماتو نتوز سر و نا ن  عفونت

  ویروسی مکر    ورایایی  بد نای  آنو یسم

APS-1 / 

APECED 
AIRE / AR 

& AD 
 IL-17 های  وری و ضد باری آنتی

CMCــال   کــم ــد  نا ســایی آر ن ــدوکرییوپاتی   کــا ی پا اتنرودن ریگــر ان
  تلالات پوست و اپند مهای تیفسی  ا   ورایایی  عفونت

STAT3 LOF / 

AD-HIES 
STAT3 / 

AD 

یا عالکرر   ↓ IgE  ↓Th17 ادوزییو نل و  ↑
 T و B مختل

هـای   را ی رندا  های مکر  باکتریایی و قا چی  ریساو  نسم  نگه عفونت
  های با ت هابید و اسکلتی  آنو یسم شنری  ناهیجا ی

DOCK8 / AR-

HIES 
DOCK8 / 

AR 

  ییفوپیی  ا تلال IgE ادوزییو نل و  ↑
 IgM   کاه B و T عالکرر

هـا    های پوستی و تیفسـی  ا ـزای  حساسـنت بـه ویـرو       اگزما  عفونت
  ا تلال آیرنیم شدید  بد نای ر  سینن کم

ZNF341 LOF ZNF341 نقص تویند Th17 مرابه STAT3 LOF تر اما ایتهاب بنرتر و تظاهرات غنرایایی  فنف  

TYK2 LOF TYK2 نقص تویند Th17 ↑  و مایکوباکتریاییک  آیبنکیس  های ویروسی  قا چ  طر عفونت  

PGM3 PGM3 
  اطره B و  +CD8 ↓یکوسنتوپیی  
CD27+  ↑ IgE/IgG/IgA 

های مکر    ورایایی  واسـکوینت  نا سـایی کلنـوی      آتوپی شدید  عفونت
  ییفوم  ا تلالات حرکتی و عصبی

CARD11 LOF CARD11 

 اطره   Treg  ↓ B های عدم وجور سلول
  T هنپوگاماگلوبوینیای  ا تلال تکثنر پا 

 باری و پاسخ آنتی

های شدید ویروسی و قا چی  آتوپی شـدید    نقص ایایی ترکنبی با عفونت
  ا تلال تیظنم ایایی

RORC RORC / AR 
   IL-17  IL-17F تویند  ↓ T ییفوپیی

IL-22  وIFNγ 
 هنپوپلازی تناو  و گره ییفاوی  مایکوباکتریوز  CMC شروع زور  

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

ls
.tu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
8-

03
 ]

 

                             3 / 12

https://journals.tums.ac.ir/jdc/article-1-5826-fa.html


 اولیه ایمنیهای  پوستی در نقص  ـ  کاندیدیازیس مزمن مخاطی

 

 4  ، شماره16  ، دوره1404زمستان ، ت و زيباييــپوس

238 

های  زطییاق    هنی   یا  طایلوکی   شوند. طی خشتص خ 

گیای  خوایی    بیوات شاس    IL-17RA/RC هلی  د یمی

شادن     دچنلیجاه فعای     ACT1–TRAF6دطال   پییی 

NF-kB شاود کاه  یمنا      های    بواله خا       بیین ژن

19کند چ  تقویت خ  ختیط  ا پوطل ضدقیچی  
. 

 هااای  هااای   توز خااای  خغفاااوم دچ ژن  جهاااگ

IL-17RA (CANDF5)  ACT1 (CANDF8)    

IL-17RC (CANDF9) های   توز خای  غییاب       جهگ

نیدچ بوده   بیوت   اللا     IL-17F (CANDF6)دچ ژن

 .شوند خ  Th17 ومفسید

دچ همه  یا    کیندیدییزیم خزخ  ختیط    پوطل 

شاود؛ بای  یا  حای    فای د د چ         هی خشیهده خا   نقص

همچنااای   طااالعد د  IL-17RA   ACT1 جهاااگ دچ

هی   طلیفیفوکوک  خینند دچخیتیت  بیشلی  بی   وفونت

20  بفیفییت د چند
. 

 Th17نقص‌در‌تکامل‌یا‌عملکرد‌

بی     للا ت خونوجنیک کاه تسیخا    ومفساید    

تو نناد بیوات    کنناد  خا    چ  ختل  خ   Th17هی  طفو 

هی  قیچی    زجمفاه کیندیادییزیم خازخ      بی ز وفونت

ینای  طیفا   ز ولا ا      شاوند   ها    ختیط    پوطل 

هی  ختلف   یجید کنناد.   وفون    غییوفون  چ  دچ  ند م

 هاای   تاایی   یاا    االلا ت شاایخ  جهااگ     شاایی 

Gain-of-Function (GOF) دچ STAT1 طااااندچم  

APS-1/APECED هی    طندچم Hyper IgE هولند. 

‌STAT1 GOF (CANDF7)بیماری
 21و22

ه نیاز شانی ل   CANDF7  ی  بیمایچ  کاه باه نایم    

وناو ن یاک    باه  2011شود  بی     یی  بیچ دچ طی   خ 

کیندیدییزیم خزخ  ختیط     وفت غییب  توز خی  بی  

شنیطاایی  شااد. دچ  قاا   پاام  ز تسییااک باای   پوطاال 

به هوله طفو  خنلق  شده   STAT1 (IFN)  ینلیفی ن

کند کاه   چ  فعی  خ   RORγTهیی  خینند   چ نویو  ژن

های   هی  زجمفه قایچچ  ی پیتوژننقگ خهم  دچ دفیع دچ بی ب

هی  ینفو ید    تیموپاو زیم   د چد   بی   تشسی   ند م

 .ضی چ   طت

 بیوت فوطفییلاطیون بیگ  ز حاد   GOFهی  جهگ

STAT1  تجماا  پاای ت ی  فواافییفه شااده دچ هوااله  

دهد.  چ   فز یگ خ   IFN  IL-27 شوند  که پیطخ به خ 

کننااد؛  چ  خهاایچ خاا  Th17 هاای تسیخاا   یاا  طاایلوکی 

بیوت کیهگ تماییز   IL-6   IL-21 هی بی همزخین   نی آن

 .شود خ  STAT3  زطییق Th17 نیبییغ به T هی  طفو 

APS-1 / APECED
25-23 

یک   للا  نیدچ  طت  APECED یی APS-1 طندچم

د    Loss-of-Function (LOF)های   که نیش   ز جهگ

ناوع جهاگ    100بیشد؛ بیگ  ز  خ  AIRE آیف  دچ ژن

 خای  شاسی  غییاب  توز خای  نیاز       ؛شنی له شاده  طات  

 . ند گز چه شده

کناد کاه    یک فیکلوچ چ نویو  تویید خ  AIRE ژن

نقگ حییت  دچ حفظ تسم  خیکز    خسیی   زطییق 

 یص د چد   بای    نلتایم   ا   هی  بیفت تنظی  بیین ژن

 AIRE. گی ضی چ   طت  ود  کنگT  هی  خنف  طفو 

شاود     خد    تیموز بیین خ  هی   پیلفیی  دچ طفو 

هی دچ طو  توطاعه   هی  خسد د به بیفت ژن دچ  چ  ه آنل 

 کننده هی  تنظی  نقگ د چد   تویید طفو  T هی  طفو 

(Treg) T  کنااد. همچناای   چ  تسییااک خاا AIRE  دچ

هی   طلی خی   هی  ینفو ید  خسیی  خینند طفو   ند م

 .شود هی  ینفی   نیز بیین خ  طسی    گیه

 T های   بیوت  د خه حیایت طافو    AIRE جهگ دچ

شود  کاه   چفل  تسم  به  ود خ  گی    زبی   ود  کنگ

های    ژن هی   ود  وفیه آنل  بید  خنجی به تویید آنل 

بیفل  ختلف     یجید ولا   باییین  کلاطایک بیمایچ     

های   هی  ضدطایلوکی   بید   یژه  تویید آنل  گیدد. به خ 

  دچ بیماااااایچ ن IFNα  IL-17A   IL-22 زجمفااااااه 

APS-1    خمساا   طاات خواا و   یجااید کیندیاادییزیم

 .بیشد ختیط  ا پوطل 

‌Hyper IgE (HIES)های‌سندرم
35-26 

HIES  طت کاه بای طایو      نوو  نقص  یمن  ذ ت 

هی  بیکلیییی    قیچی   طیخ    گزخی  وفونت IgE بی  

خسیچ )ومدتیئ پوطات   دطالهیه تنفوا (   کایهگ یای      
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شود  که خنجی باه   خشتص خ  Th17 هی   فقد ن طفو

 .گیدد هی  کیندید  خ   فز یگ حویطیت به وفونت

AD- Autosomal Dominant Hyper 

IgEsyndrome هااای  نیشااا   ز جهاااگ LOF دچ ژن 

STAT3  طت که یک فیکلوچ چ نویو  خوایی  Dectin 

دهاا   خوااییهی  طاایهنی  STAT3. کنااد چ  کااد خاا 

 هااااااای  زجمفاااااااه  بواااااااییچ   ز طااااااایلوکی 

IL-6  IL-10  IL-17  IL-21  IL-22  IL-23  IL-27 

  فیآینادهی    Th17 کند   دچ تماییز  گی  خ  چ    طیه

 . یلهیب   چشد   تسثیی طفوی  نقگ د چد

طایز     هی   ون دچ طفو  STAT3 گولیدگ  بیین

دهااد کااه  یاا  ژن یهونااه  طاایز توضاای  خاا  غیی ااون

ی تنهاای باا هاای  بیویوژیااک خلعاادد  د چد  نااه  فعیییاات

های    هی   طفو    خیکی فیژهی  نوتی فی T   B هی  طفو 

دناادچیلیک  بفسااه باای آنژیااوژنز  تاایخی  ز اا    خاای  

 .گف چد چیز  شده طفوی  نیز تأنیی خ  بینیخه

 هاای بیواات کاایهگ  یقاای   کمکااود  یاا  طاایلوکی  

RORγT دچنلیجه کیهگ تمییز   Th17  شود  که  ز  خ

 دها     طات. خوایی طایهنی     AD-HIES های   خشتصه

IL-17A  های     کشاندگ    تسثیای نوتی فیا      دچ شیم

  پ لیدهی  ضدخیسی ب   پیلفیای  خها   طات بنایبی ی     

های    خنجای باه  فاز یگ وفونات     IL-17A کیهگ تویید

 .شود خسیچ  طلیفیفوکوک  خ 

 د چ   AD-HIES هاای  بیماایچ ن  باای وفوناات  واالا ه

هاای  غیی یمناا  خلمااییز خیننااد دیوموچفیواا    یژگاا 

هاای  شاایی    خسااین باای ز  نههااد چ  دنااد نصااوچت  

 طسفل    بیفات همکناد   ا   آنوچیو    تغییی ت وضلان 

 .هولند

AR-HIES نیشاا   ز جهااگ دچ   توز خاای  خغفااوم

DOCK8 ZNF341    TYK2 ت. ط  

DOCK8     وضااو   ز  ااینو ده فیکلوچهاای  تکااید

 DOCK180 خایتک  بای   Atypical نوکف وتیاد گاو نی   

   B های   هی  ینفوطیت خونوطیت طت که ومدتیئ توط  

T   شاود   دچ خهایجیت طافوی   خوچفویاوژ        بیین خا

یوکندگ   فیگوطیلوز   بیزطیز   طسفت طفوی  نقاگ  

بیوت   للا  دچ تماییز      DOCK8د چد. جهگ خغفوم

شود   خو و   یجاید کیندیادییزیم    خ  Th17 ومفسید

دچ حاد د نیما   ز بیمایچ ن     خزخ  ختایط    پوطال   

ونو ن یاک نقاص  یمنا  تیکیکا       ی  بیمیچ  به  . طت

   T  Bهای    شود  زیی  ومفسید طافو   دچنظی گیفله خ 

NK بای ی    یا  نقاص     دهد. ولا ه تأنیی قی چ خ  چ  تست

طفوی   تمییا    T ده  گیینده بیوت   للا  دچ طیهنی 

بای   STAT5   کایهگ فوفییلاطایون   Th2 پیطاخ باه  

 .شود خ  Treg   للا  ومفسید

 RORCدکمبو
 36و37

   IL-17A بیواات تغییاای دچ توییااد  RORC کمکااود
IL-17F   IL-22  شاااود کاااه خوااا و  بااای ز    خااا

 طات  دچحایی     کیندیدییزیم خزخ  ختیط    پوطال  
دچ  ی  بیمیچ ن بیوت تغییای دچ   T هی  که   للا  طفو 

هاای چ  خواالعد  بااللا بااه  شااود   آن خاا  IFN γ توییااد

 .کند هی خ  خییسوبیکلی 

 هاای   طااییی   االلا ت تعااد د   ومفسااید فیگوطاایت
IEI  کیندیادییزیم خازخ  ختایط        هیی  کاه خوالعد

 .38-42هولند پوطل 

هاااای    طاااایز    جاااافم نوتی فیاااا    فعاااای 

باااایدن  هی/خیکی فیژهاااای باااای    زباااای  خونوطاااایت
های  حیایت     هی  خهایج    زجمفاه قایچچ    خیسی  چگینیو 

شود کاه   خ  طت.  ی  فیآیند  زطییق فیگوطیلوز  نجیم 
 کواید ز   NADPH شدن کم فسم آنزیما   بیوت فعی 

های  طوپی کواید      گیدد   خنجی به تویید چ دیسای   خ 

  G شادن کل وای    پی کوید هیدچ ژن   همچنی  فعی 
هی   یچ  طافوی      طلیز  خییفوپی کوید ز   تشسی  تفه

تایی    شاده  شانی له  CGD .شاود  خ  (NET) نوتی فی 
 . طت بیمیچ  دچ  ی  گی ه

دییا    اللا  دچ    هی  یوکندگ  یسوطیت به نقص

های   های   طافسلی    هیی  خینناد  ینلهایی    گفیسوپی ت ی 

شاوند کاه دچ تی فیاک یسوطایت  فیگوطایلوز        یجید خ 

طایز    هی  فعی   کویژن   فعای   نوتی فی   تویید گونه
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های دچ   نقگ د چند   خنجی به خینادن نوتی فیا    T طفو 

 .شود نوتی فیف  بعد  خ خسی  خسیی    

هی  نوتی پن  خایدچز د  شادید نیاز بیوات      طندچم
 .شوند هی  قیچی  خ   فز یگ حویطیت به وفونت

های    های  همیات تعاد د کایف  طافو        ی  بیمایچ  
هی بی   چطایدن باه    فیگوطیلیک   تو نیی  گی نویوطیت

خس  وفونت دچ پیشهیی   ز کیندیدییزیم تهایجم  چ   
 .دهند نشین خ 

کاندیرردیاسیم مرر م   ویکرر د خیصی رریر
 مصاطی و پوستی

بییااد دچ  کیندیاادییزیم خاازخ  ختاایط    پوطاال  
هی  کیندیاد  دچ   خیه دییچ وفونت 6بیمیچ ن  که بیگ  ز 

طوچ خزخ  یی خسیچ هولند  هی به هی  پوطت   ختیط نی  
های ولا ا   صاف  یای  نسصایچ  بیماایچ           یا  وفونات  

 یا  حای   کشات     هولند  خوچد شاک قای چ گیاید. بای    
قیچی   ز خس  وفونت بیید همیشه  نجیم شود تی خثکت 

 .بودن وفونت توط  کیندید  تأیید گیدد

 :وف  نینویه بیید چد شوند  خینند

  ؛هی بیوتیک خصی  طو ن  خدت آنل 

 کننده طیول   یمن   د چ هی  طیکوم  

  هی  همی ه خینند دییبت   وفونت بیمیچHIV . 

وو چض وفون  یی غییوفاون  بییاد   بی ی   طییی  ولا ه
دچ طی  بییین   ی  بیمیچ ن دچنظای گیفلاه شاوند کاه     
خمس   طت خنجی به کش  وفت ژنلیس   یصا  بای     

 .شود کیندیدییزیم خزخ  ختیط    پوطل 

کیندیدییزیم  آزخییشهیه پم  ز تشتیص بییین    
  IEIخزخ  ختیط    پوطال   دچ خاو چد خشاسوک باه     

شنیط    ژنلیس   زم  طت تی کمکود  هی   یمن  بیچط 
 .   شنیطیی  گیدد زخینه

هی  طفید  ون  نجیم شاود؛    بلد  بیید  چزییب  طفو 

های   های     وزینوفیا    های  ینفوطایت   زیی  طی  نوتی فی 

تو ند به نوع  یص   ز نقص  یمن    ییه  شیچه کناد.   خ 

های        ز نقاص  بی   خثی   ینفوپن  خمس   طت نشینه

کاه کایهگ    بیشاد  دچحایی    B  T  های   ک  طفو تیکی

کنناده ناوتی پن     تو ناد خیای    های خا    طی  نوتی فیا  

هی نیاز خمسا     خیدچز د  بیشد.  فز یگ طی    وزینوفی 

 IgE (HIES) طات دچ  شاسی  ختلفا  طاندچم هایی ی     

 .خشیهده شود

 I  II تو ن خیییعیت  یمونویوژیک طی  دچ  د خه  خ 

 :طنل  شیخ  خو چد زیی هولند طوچ چ   نجیم د د که به

 های  گیی  طیخ  کف   یمونوگفوبویی   ند زه IgA  

IgM IgG   IgE ؛ 

 هی  ینفوطیل   چزییب  زییخجمووهT  B   NK ؛ 

  هی   یمونوفنوتیی ینگ طفوB    

    های    یمونوفنوتیی یناگ طافو T   شایخ Th1  

Th2  Th17 . 

 T   B های   خیییعیت ومفسید  بیشالی چ   طافو   

دچ  T های   فید هولند؛  زجمفه توت تسثیی طفو نیز خ

   Candida  زجمفااه هاای ژن هاای   آنلاا  بی باای خیلااوژن

های    ژن باید  وفیاه آنلا     همچنی   چزییب  تویید آنل 

های     یاژه دچ بیمایچ ن  کاه دیایچ وفونات        کون   به

  جهااگ  فااز یگ   HIES بیکلییاایی  هماای ه خیننااد  

 .هولند STAT1 (STAT1 GOF) ومفسید 

بی  طلفیده  Th17 هی  بیچط  طی    ومفسید طفو 

 ز ففوطااییلوخلی    بااز چ تشتیصاا   چزشاامند  باای    

شاود؛  زجمفاه    خسووم خ  CMC شنیطیی  بی   وف 

  STAT3  DOCK8 هااااااااااااای  نقاااااااااااااص

CARD9  STAT1GOF  .بی ی   دچ بیمیچ ن  که  ولا ه

کیهگ ییفله  طات  خمسا   طات تسثیای      Th17 طی 

هی  آزخییشهیه    تیش  طییلوکیی ینفوطیل  دچ شی ی  

 .نیز ختل  بیشد Candida دچ پیطخ به تسییک بی

خعمو ئ طییی  CARD9 جهگبی بی  ی  حی   بیمیچ ن 

دهناد؛   هی   یمن  هوخوچ   یی طفوی  چ  نشین نم  نقص

    STAT3 LOF DOCK8 باای لا  بیماایچ ن د چ  

STAT1 GOF . هاااای  یناااای  دچ جهااااگ هاااا 

IL17RA/RC  IL17F   ACT1   طای Th17    طکیعا

 .خیند بیق  خ 

    IL-17A  IL-17F گیاای  طاای  طاایخ    نااد زه
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IL-22   بااید  وفیااه هماای ه باای بیچطاا   جااود  تااوآنل 

IL-17A  IL-17F  IL-22  همچنی   IFN  تو ند دچ  خ

 .خفید بیشد APECED تشتیص

 هی  ومفسید  خینناد بیچطا  فوفییلاطایون    توت

STAT1  ز دهنهاایم جهااگ تو ننااد دچ تشااتیص  خاا

کنناده بیشاند؛ حلا      کمک STAT1  فز یگ ومفسید 

شدن نلییج بیچط  ژنلیس  یی بی    چزییب   پیگ  ز آخیده

 طالفیده   STAT1 شاده   نی ومفسید  جهگ شنیطایی  

های  ژنلیسا  همچناین     دچ هی صوچت  آزخاییگ . شوند

 های  خایتک  بای     طلیند چد طلای  دچ تشتیص بیمایچ  

خسوااوم  یط    پوطاال کیندیاادییزیم خاازخ  ختاا  

ژن باه چ ه   یایب  تاک    یژه  زطییق تاو ی   شوند؛ به خ 

هی  ژنا  یای تعیای  تاو ی  کا        طنهی   طلفیده  ز پن 

بیچط  ژنلیس  نکیید به تعویاق بیفلاد   صوصایئ     . گز م

دچ د چه نوز د    دچ بیمیچ ن  بی ولا ا  خشاسوک.  یا     

د چد؛   یژه دچ نوز د ن   نوز د ن نیچز  همیات  خوضوع به

هاای   زیاای  تفواایی خیییعاایت ففوطااییلوخلی    تواات 

 .ومفسید  دچ  ی  گی ه دشو چ  طت

دچ  ق   نوز د  که دییچ وفونت کیندیاد ی  شاده     

دچ بتگ خی قکت  یاژه بوالی   طات   غفاب  ضاعیت      

بااییین  شاادید  د چد   خعمااو ئ تساات دچخااین باای      

هی   گفوکوکوچتیسو یدهی  طیولمیک قی چ  بیوتیک آنل 

گیااید؛ بناایبی ی  خشاایهده   االلا ت  یمونویوژیااک  خاا 

 .خمس   طت نیش   ز همی  شی ی  بییین  بیشد

 گی نلییج غیبییهی    ییه غییطکیع  یی خکه  بیشد   

 جاود   شو هد بییین  قو  به نف  یک نقص  یمن  ذ ت 

 بای  خسیچ هی  وفونت شدید  وفونت خینندا    د شله بیشد

 خادت  طو ن  دچخین به نییز یی غییخعمو  هی   چگینیو 

 . طت ضی چ  ژنلیک توت  نجیم ا

 گیااااااای  غیباااااااییهی  بااااااای  ناااااااد زه  

TREC (T-cell Receptor Excision Circles)   دچ  ی

بیمیچ ن  چزه زیید  د چد؛ زیی  دچ ناوز د ن یای ناوز د ن    

نیچز خکللا به وفونت قیچی    بلد  بیید به نقص  یمنا   

 .شک کید SCID تیکیک  شدید یی

 کارهای درمانی راه
شایخ    ختیط  ا پوطل  دچخین کیندیدییزیم خزخ  

هی  ضدقیچی    قد خیت پیشاهیی نه   دچ بی ا     دچخین
کننده طیول   یمنا    هی  کمس  تنظی  بیمیچ ن دچخین

 طاات. دچ  اا      دچخااین   ز د چ هاای  آز   خیننااد   
یکونیز      چیسونایز    طا ففوکونیز     یلی کونایز    پو 

های باه    شاود خصای  آز     شود. توصیه خا   ه خ  طلفید
حد کثی طه  پیز د دچ طی  خسد د شود تی  یای  یجاید   
خقی خت د چ ی  کایهگ ییباد. همچنای   نجایم کشات      
قاایچی    تواات حویطاایت د چ یاا  پاایگ  ز دچخااین  

های     همیت د چد   ط  خصی   ی  د چ هی بییاد آنازی   

 خادت  چیسونایز     ککد  پییگ شوند. خصای  طاو ن   
وفت  یی وو چض پوطل   نوچ یوژیک  قفک    دند ن   به

شود. پام  ز تسمیا  دچخاین یاک وفونات       توصیه نم 
تو ن پی فیلاکوا  چ  بای خصای  یاک هفلاه       جدید  خ 

 .ی  دچ هی طه هفله  د خه د د د چ   ضدقیچی  پف 

دچ خو چد خقای م باه آز    دچخاین  ا  د م شایخ       
چز فاینجی   طات.   های        کینوکینیادی  B آخفوتییوی 

طای  قیبا   طالفیده     18چز فینجی  تنهی دچ  فی د بی   
های    دچ بی   تظیهی ت خوضع  کیندید   دچخاین  . طت

شود. کیندیدییزیم نی   خعماو ئ     لصیص  توصیه خ 
به دچخین طیولمیک حد د شاگ هفلاه نیایز د چد. دچ    

تااو ن  ز نیتیخییواای   کاایم   شااقیگ گوشااه دهااین خاا  
دچ کفی ید یی ژ  کفیههزیدی  یند بایچ دچ  آخوچ یفی  هی

چ ز پام  ز بهکاود    4-5چ ز  طلفیده کید   دچخین چ  تی 
ضییعیت  د خه د د. دچ کیندیادییزیم   ژینای  نیاز یاک     

 .د چه کوتیه دچخین بی ففوکونیز   کیف   طت

 قد خیت حمییل    پیشاهیی نه نیاز  همیات د چناد.     

فااو  چوییاات بهد شاات دهااین باای  مییدنااد ن   خس   

 یاژه هنهایم  او م یای د  بایچ دچ چ ز        کفیههزیدی   به

ینای    ونو ن پی فیلاکو  خفیاد بیشاد. ها     تو ند به خ 

هی  آغشله باه   هی یی دطلمی   طلسمیم چ ز نه بی شوینده

هی  بیمیچطلین   کفیههزیدی  بی   پیشهیی   ز وفونت

 .شود توصیه خ 
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کمس  غییضدخیسی ب  نیاز دچ بیمایچ ن  ایص کایچبید     های    هی  ضادقیچی   بی ا  دچخاین    بی دچخین ولا ه

 .CMCی برای شناسایی نقص اساسی های ایمونولوژیکی و ژنتیکبررسی: 1شکل 
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 یااژه دچ  بااه G-CSF   GM-CSF د چناد.  طاالفیده  ز 

هماای ه باای دچگیاای    CARD9 بیماایچ ن د چ   نقااص 

نوچ یوژیک خیی  شده  طت.  ی  فیکلوچهای بای تسییاک    

هی   یمن  ضادقیچی  چ    طیز  گی نویوطیت فعی جفم   

کنند   گییه نلییج خیییعیت دچبیچه  نیبتش   تقویت خ 

 .هی یسوین نکوده  طت آن

 دچ بیمااایچ ن د چ   جهاااگ  فاااز یگ ومفساااید  

STAT1 (STAT1 GOF) های  هیوالون      خهیچکنناده

تو نناد بای    خ  Entinostat   RGFP966 دِ طلیلاز خینند

   یمنا   Th17   تقویات پیطاخ   STAT1 خهیچ فعیییات 

ضدقیچی  چ  بهکود دهناد. بای  یا  حای    یا  د چ های       

 .هی  نینویه چ   فز یگ دهند خمس   طت  یی وفونت

خینناد چ کواوییلینیب      JAK1/2 های   خهیچکننده

 ناد.    طالفیده شاده   STAT1 GOF بیچیویلینیب نیز دچ

 STAT1 چ کووییلینیب بی کیهگ هیی یفوفییلاطایون 

 NK های     ومفساید طافو    Th17 بهکود تمییز خوجب

کیندیاادییزیم خاازخ   تو نااد تظاایهی ت شااود   خاا  خاا 

    اللا ت تنظای   یمنا  چ  بهکاود      ختیط  ا پوطل  

 بتشااد. بیچیواایلینیب نیااز  زطییااق خهاایچ خواایی     

IFN-Induced JAK-STAT1 Signalingتوییاااد   

IL-17A IL-17F    IL-22  دهد. بای  یا     چ   فز یگ خ

ود  خدت زخین بهینه دچخاین بای  یا  د چ های هناوز       ج

 .خشتص نشده  طت

یسا    (HSCT) طایز  هی  بنیید   اون  پیوند طفو 

 هی  دچخین  دچ بیمیچ ن خکاللا باه نقاص    دیهی  ز گزینه

CARD9  STAT1 GOFنقاااااااص   DOCK8   

STAT3 LOF  طت.  ی  چ ه دچ بی   بیمیچ ن بیوت 

یز  ومفساید  های  قایچی    بیزطا    بهکود کیخ  وفونات 

 طکیع  طیول   یمن  شده  طت. دچ بیمیچ ن خکاللا باه  

DOCK8 Deficiency  HSCT  تو نوله  کثی تظیهی ت

بییین    آزخییشهیه  چ  بیطای  کناد   بقای  بایگ  ز     

دچصد پم  ز د  طی  پیهیی  گز چه شاده  طات.    80

تو ناد خوجاب کایهگ     خا   STAT3 LOF همچنی  دچ

چگیی  شدید چیو  شود. هی  پوطل    تثکیت د وفونت

 HSCT خیز ن شسوات  STAT1 GOF بی  ی  حی   دچ

   نای   IFN-γ نوکلیئ بی   طت کاه  حلمای ئ باه  فاز یگ    

طایز خیباوط    های  بنیاید   اون    خهیچ  آن بای طافو   

شود؛ بنیبی ی  هنوز خشتص نیوت کد م بیمایچ ن     خ 

 .هولند HSCT دچ یه زخین  بهلیی  کیندید بی  

باااید     یاااک آنلااا  Emapalumabدچنهییااات  

   دچ بی ا  بیمایچ ن خکاللا باه    IFN-γ خونوکفونی  وفیه

STAT1 GOF      بی تظیهی ت شادید وفاون  بای خوفقیات

های     طلفیده شده  طت. دچ حی  حیضی نیاز کیچآزخایی   

بییین  بی   بیچط  نقگ  یا  د چ  دچ کایهگ  یلهایم    

دچ حای    Engraftment   بهکود فی یند HSCT پیگ  ز

 .یم  طت نج

یساا   ز  پوطاال  ختاایط  ا   کیندیاادییزیم خاازخ  

های    ییاه  یمنا   طات کاه       تظیهی ت شای ص نقاص  

تو ند طینت  خه  بی   تشتیص   للا ت ژنلیسا    خ 

  ناد کاه خساوچ       بیشد. خیییعیت   یی نشین د ده زخینه

IL-17/Th17     نقگ کفید  دچ  یمنا  ضادقیچی   یفای

تایی  خسینیوا     ها  کند     للا  دچ  یا  خوایی  خ   خ 

 ختایط  ا پوطال    کیندیادییزیم خازخ     خولعدکننده

هی   شود. تنوع بییین    ژنلیس   ی  بیمیچ  خسووم خ 

ضی چت توجه به تظیهی ت وفون    غییوفون  همای ه چ   

طایزد. تشاتیص ز دهنهایم بای  طالفیده  ز       بیجوله خ 

 یاژه   هی  ژنلیسا   باه   هی   یمونویوژیک   توت  چزییب 

های  شادید یای خقای م       دکین   بیمیچ ن بی وفونتدچ کو

خادت    همیت زیید  دچ پیشاهیی   ز واو چض طاو ن    

های  ضادقیچی  خلاد     توطاعه      بی دچخین د چد. ولا ه

  طاییی   JAK هی  هی  هدفمند خینند خهیچکننده دچخین

 ناد ز   کنناده طیوال   یمنا   یشا      هی  تنظای   چ ه

کیندیادییزیم   جدید  دچ خدیییت بیمایچ ن خکاللا باه   

 یجید کیده  طت. بی  یا  حای      ختیط  ا پوطل  خزخ  

بی   تعیی  بهلایی  چ یساید دچخاین   خادت دچخاین        

     نلتیم بیمایچ ن خنیطاب بای   خاد  لات پیشایفله     

 .  خیییعیت بیشلی  خوچد نییز  طتHSCT خینند
 
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Chronic mucocutaneous candidiasis in inborn errors  
of immunity: a review of pathogenesis, diagnostic  
approaches, and emerging therapeutic strategies  

Azin Ayatollahi, MD1 

Mahsa Fattahi, PhD2* 

Chronic mucocutaneous candidiasis (CMC) is one of the 

major clinical manifestations observed in patients with inborn 

errors of immunity (IEIs), typically presenting as recurrent or 

persistent infections of the skin, nails, and mucosal surfaces. 

Recent advances in molecular genetics and next-generation 

sequencing (NGS) technologies have led to the identification 

of a broad spectrum of genetic defects associated with CMC 

and have significantly improved the understanding of 

antifungal immune mechanisms. Host defense against 

Candida species depends on the coordinated interaction 

between innate and adaptive immunity, and defects in fungal 

recognition, IL-17 signaling pathways, or Th17 cell 

development and function may predispose individuals to 

CMC. The most important genetic disorders associated with 

CMC include STAT1 gain-of-function mutations, STAT3 

loss-of-function mutations, DOCK8 deficiency, APS-

1/APECED, IL-17RA/RC and ACT1 deficiencies, and 

CARD9 deficiency. In addition to fungal infections, these 

disorders may also be associated with autoimmunity, allergic 

manifestations, malignancies, and multisystem involvement. 

Diagnosis of CMC requires comprehensive clinical 

evaluation, immunologic investigations including lymphocyte 

profiling, immunophenotyping, and assessment of Th17 

function, followed by genetic testing, which remains the gold 

standard diagnostic approach. Management strategies include 

antifungal therapy as well as targeted immunomodulatory 

approaches such as JAK inhibitors, biologic therapies, and 

hematopoietic stem cell transplantation in selected patients. 

This review summarizes the pathogenic mechanisms, clinical 

and laboratory characteristics, diagnostic approaches, and 

emerging therapeutic strategies for CMC associated with 

inborn errors of immunity. 

Keywords: chronic candidiasis, inborn errors  

of immunity, chronic mucocutaneous candidiasis 
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