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Background and Objective: Cancer, as one of the most challenging diseases of the present era, has 

always required the discovery of novel therapeutic approaches. In recent years, extensive research has 

focused on repurposing existing drugs, including antifungal agents, for cancer treatment. The aim of this 

study is to provide a comprehensive review of the mechanisms and potential applications of antifungal 

drugs in cancer treatment. 

Methods: In this review article, valid domestic and international databases, including PubMed, Web of 

Science, Google Scholar, and Scopus, were searched using the keywords "cancer," "fungal infection," 

"antifungal drugs," "drug repurposing," "apoptosis," and "cell cycle." Articles published up to June 2025 

were reviewed. Duplicate articles, those without full text, or those irrelevant to the topic were excluded 

from the study. 

Findings: Out of a total of 126 retrieved articles, 60 articles were selected for final review after initial 

screening and the removal of irrelevant or duplicate articles. The results showed that many antifungal 

drugs, in addition to their antifungal properties, exert significant anticancer effects through various 

mechanisms, such as inhibition of cell proliferation, induction of apoptosis and autophagy, reduction of 

angiogenesis, and regulation of cellular metabolism. 

Conclusion: Based on the results of this study, almost all classes of antifungal drugs have demonstrated 

anticancer activity by targeting biological pathways shared between fungal and tumor cells, as well as 

through mechanisms independent of their primary target. However, further research is required to establish 

the efficacy of these drugs in the treatment of cancer patients.  
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 دریافت:

27/2/1414 

 اصلاح:

23/4/1414 

 پذیرش:

12/7/1414 

ه است. بودهای عصر حاضر، همواره نیازمند یافتن راهکارهای درمانی نوین برانگیزترین بیماری سرطان به عنوان یکی از چالش :هدف و سابقه

داروهای موجود، از جمله داروهای ضد قارچ، برای درمان سرطان متمرکز شده است.  یکاربر رییای بر روی تغ، تحقیقات گستردهرهای اخیدر سال

 .ها و کاربردهای بالقوه داروهای ضد قارچ در درمان سرطان استهدف از این مطالعه، ارائه یک مرور جامع بر مکانیسم
 PubMed ،Web ofالمللی از جمله های داده معتبر داخلی و بینآوری اطلاعات، پایگاهبرای جمعمروری این مطالعه در  :هامواد و روش

Science، Google Scholar و Scopus یکاربر رییتغ"، "چداروهای ضد قار"، "عفونت قارچی"، "سرطان" هایبا استفاده از واژه 

بررسی قرار گرفتند. مقالات تکراری، مورد  2222سال ماه ژوئن مقالات منتشر شده تا . مورد جستجو قرار گرفتند "چرخه سلولی"و  "آپوپتوز"، "دارو

 . فاقد متن کامل یا نامرتبط با موضوع، از مطالعه حذف شدند
مقاله پس از غربالگری اولیه و حذف مقالات نامرتبط یا تکراری، برای بررسی نهایی انتخاب  ۱2مقاله بازیابی شده، تعداد  12۱از مجموع  ها:یافته

های بسیاری از داروهای ضد قارچ، علاوه بر خواص ضد قارچی، اثرات ضد سرطانی قابل توجهی از طریق مکانیسمنشان داد که شدند. نتایج 

 .دکننزایی و تنظیم متابولیسم سلولی اعمال میاژی، کاهش رگمختلفی نظیر مهار تکثیر سلولی، القای آپوپتوز و اتوف
های داروهای ضد قارچ با هدف قرار دادن مسیرهای بیولوژیکی مشترک بین تقریباً تمام کلاس بر اساس نتایج این مطالعه، گیری:نتیجه

تحقیقات  ،حال نیا با .اندنشان دادهاز خود د سرطانی های خارج از هدف اصلی فعالیت ضهای قارچی و توموری و همچنین از طریق مکانیسمسلول

  .ستا ازین بیشتری برای اثبات اثربخشی این داروها در درمان بیماران سرطانی مورد
 .دارو یکاربر رییسرطان، عفونت قارچی، داروهای ضد قارچ، تغ های کلیدی:واژه

ارچ در درمان ضد ق یداروها یکاربر رییتغ .یکرمان روزهیف، زاده یبندل نبیز، یزاده ارمک یتق یمجتب، عمران یمهدو دیسع، یفاطمه زهرا رنجبر گل افشان، دست باز ممتاز یعل: استناد

 . 44e :28 ؛1422 .دانشگاه علوم پزشکی بابلعلمی مجله . ینیو شواهد بال هاسمیجامع بر مکان یسرطان: مرور
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 مقدمه

 های عصر حاضر، همواره محققان را بر آن داشته تا به دنبال راهکارهای درمانی نوین باشندترین بیماریترین و کشندهسرطان، به عنوان یکی از پیچیده

. (2و3) ضروری ساخته استرا های رایج، نیاز به عوامل درمانی جدید تشخیص و درمان، مقاومت دارویی و عوارض جانبی شدید درماندر  با وجود پیشرفت .(1)

نگی های اخیر، ارتباط تنگاتبه عنوان یک استراتژی جذاب مطرح شده است. در سال ،داروهای موجود، به دلیل کاهش زمان و هزینه توسعه دارو یکاربر ریی، تغلذا

 . (2)ایجاد کرده است  پتانسیل جدیدی را برای درمان سرطانو  (4)ها نشان داده شده قارچی و بروز و پیشرفت برخی از سرطانهای بین عفونت

 .(4) های قارچی، بیشتر در معرض خطر ابتلا به برخی دیگر از انواع سرطان قرار دارنددهند که افراد مبتلا به برخی عفونتمطالعات اپیدمیولوژیک نشان می

 های سرطانیها را به سلولهای سالم آسیب رسانده و آنبه سلول مستقیماًتوانند می کاندیدا و مالاسزیا مانند هااند که برخی قارچتحقیقات آزمایشگاهی نشان داده

ف سیستم توانند با تضعیهای قارچی میعفونتکه به طوری دهند نشان می رادر ایجاد و پیشرفت سرطان  مهم سیستم ایمنیها، نقش این یافته. (۱) تبدیل کنند

 یهاسمیدارند. مکان زین یاثرات ضد سرطان ،یضد قارچ تیضد قارچ علاوه بر خاص یداروها یبرخ .(4) های سرطانی کمک کنندایمنی، به رشد و گسترش سلول

 .  (8)است  یضد تومور یمنیپاسخ ا تیو تقو RNAو  DNAسنتز  یهامیمهار آنز ،یلولس یها شامل اختلال در غشاآن

د قارچ ضداروهای  یکاربر رییداروها در انکولوژی، مطالعه حاضر با هدف ارائه یک مرور جامع بر تغ یکاربر رییینده تغآها و اهمیت فزبا توجه به این یافته

مل ها را به عنوان عواپردازد تا پتانسیل آنهای مولکولی و کاربردهای بالینی این داروها میدر درمان سرطان انجام شده است. این مرور به بررسی مکانیسم

 . درمانی جدید در مبارزه با سرطان برجسته سازد

 مواد و روش ها

 ،یآورهدف جمع و با IR.MUBABOL.HRI.REC.1403.391با کد  دانشگاه علوم پزشکی بابلپس از تایید در کمیته اخلاق ی مطالعه مروراین 

 یهاگاهیمقالات مرتبط، جستجو در پا ییشناسا یبرا .ضد قارچ در درمان سرطان انجام شد یداروها یکاربر رییاطلاعات موجود در مورد تغ یسازو خلاصه لیتحل

مورد استفاده در جستجو  یدیانجام شد. واژگان کل Scopusو  PubMed ،Web of Science ،Google Scholarمعتبر شامل  یکیداده الکترون

، (Antifungal Drugs) "ضد قارچ یداروها" ،(Fungal Infection) "یعفونت قارچ" ،(Cancer) "سرطان" یسیو انگل یفارس باتیشامل ترک

 (Angiogenesis) "ییزارگ" ،(Cell Cycle) "یچرخه سلول" ،(Apoptosis) "آپوپتوز" ،(Drug Repurposing) "دارو یکاربر رییتغ"

مقالات  ،یمقالات تکرار مورد بررسی قرار گرفتند. 2222ماه ژوئن سال  انیمقالات منتشر شده تا پابودند.  (Cellular Metabolism) "یسلول سمیمتابول"و

 یپس از انجام جستجوها. از مطالعه حذف شدند پرداختند،یضد قارچ با سرطان نم یبه ارتباط داروها ماًیکه مستق یمقالات فاقد متن کامل و مقالات ،یمرور

ده و با ارجاع به ش یبندبه صورت دسته هاافتهی و قرار گرفتند یبه طور مستقل مورد بررس سندهیشده توسط دو نو یابیباز یهادهیو چک نیعناو یتمام ه،یاول

 .دیارائه گرد تبرمنابع مع

 یافته ها

مرتبط بازیابی شد. پس از غربالگری اولیه بر اساس عنوان و چکیده، و حذف مقالات  مقاله 12۱در مجموع، از طریق استراتژی جستجوی تعریف شده، 

ه با توجهای کلیدی . یافتهرار گرفتندمورد مطالعه قمقاله برای بررسی متن کامل  ۱2، تعداد مقاله( 21) و نامرتبط مقاله( 12) ، فاقد متن کاملمقاله( 32) تکراری

 مورد بررسی قرار گرفته در شرایط درون تنی و  یداروهای ضد قارچ(. انواع 1)شکل  اندبندی شدهبه شرح زیر دستهبه مکانیسم اثر داروهای ضد قارچی 

 .(1ها نیز بررسی شد )جدول اثر آنهای و مکانیسم هاسرطانانواع درمان  برون تنی در جهت
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 ی داروهای ضد قارچ برای درمان سرطانکاربر رییتغای از مکانیسم عمل خلاصه .1شکل 
 

 (8) هاهای اصلی آنشده برای درمان سرطان و مکانیسم یکاربر رییتغ یداروهای ضد قارچ .1جدول 
 مکانیسم اثر دوز دارو نوع مطالعه نوع سرطان داروی ضد قارچ

 تربینافین

 هپاتوسلولار کارسینوما
 تنی برون

 درون تنی
µM 22-2 

mg/kg 82 
 SQLEمهار 

 سرطان کولورکتال
 برون تنی

 درون تنی
µM 22-2 

mg/kg 22 
 SQLEمهار 

 القای اختلال عملکرد میتوکندری و آپوپتوز µM 32-2 برون تنی لوسمی پرومیلوسیتیک
 G0/G1القای توقف چرخه سلولی  µM ۱2-2 برون تنی کارسینوم سلول سنگفرشی دهان

 کارسینوم کبدی
 برون تنی
 درون تنی

µM 82-2 
mg/kg 122 

 AMPK -mTORC1تنظیم سیگنالینگ 

 Raf-MEK-ERKسرکوب سیگنالینگ  µg/µL 122-2 برون تنی کارسینوم سلول سنگفرشی دهان

 سرطان کولون
 برون تنی

 درون تنی
µM 122-2 

mg/kg 22 
 G0/G1القای توقف چرخه سلولی 

 هپاتوسلولار کارسینوما ناتامایسین
 برون تنی

 درون تنی
µM 42-2 

mg/kg 22 
 و آپوپتوز متعاقب آن ROSالقای تجمع 

 ایتراکونازول

 مدولوبلاستوما و کارسینوم سلول بازال
 برون تنی

 درون تنی
µM 2/2-2 

mg/kg 42 
 Hedgehogمهار مسیر 

 Hedgehogمهار مسیر  µM 12-2 برون تنی سرطان آندومتر

 ملانوما
 برون تنی

 درون تنی

µM 4-2 

mg/kg 122-2 
و  Hedgehog ،Wntسرکوب مسیرهای 

PI3K/mTOR 

 گلیوبلاستوما
 برون تنی

 درون تنی

µM 4-2 

mg/kg 42 
 القای مرگ سلولی اتوفاژیک

 AKT/mTORمهار سیگنالینگ  µM 12-2 برون تنی سرطان اندومتر

 کارسینوم سلول سنگفرشی پوستی
 برون تنی

 درون تنی

µM 4-2 

mg/kg 82-2 
 HMGCS1/ACSL4هدف قرار دادن محور 

 µg/mL 8-2 برون تنی کارسینوم هپاتوسلولار
، Wntتنظیم کننده مسیرهای 
PI3K/AKT/mTOR  وROS 

 سرطان کولون
 برون تنی

 درون تنی

µM 12-2 

mg/kg 42 
 Hedgehogمهار مسیر 

 کارسینوم سلول سنگفرشی دهان
 برون تنی

 درون تنی

µM 2-2 

mg/kg 22 
 Hedgehogمهار مسیر 

 Bak-1فعال سازی  µM 82-2 برون تنی سرطان پانکراس
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 سرطان سینه
 برون تنی

 درون تنی

µg/mL 22-2 
mg/kg 32 

 Hedgehogمهار مسیر 

 Hedgehogمهار مسیر  µM 12-2 برون تنی سرطان گاستریک
 محرک فروپتوز nM 22-2 برون تنی کارسینومای نازوفارنژیال

 سرطان ریه
 برون تنی

 درون تنی

µM 3-2 

mg/kg 122 
 مهار رگ زایی و رشد تومور

 کتوکونازول

 القای توقف چرخه سلولی µM 32-2 برون تنی سرطان روده بزرگ و سینه
 G0/G1القای توقف چرخه سلولی  µM 22-2 برون تنی سرطان کولورکتال و هپاتوسلولار

 کارسینوم کبدی
 برون تنی

 درون تنی

µM 22-2 

mg/kg 22 
 میتوفاژی و آپوپتوزالقای 

 گلیوبلاستوما
 برون تنی

 درون تنی

µM 12-2 

mg/kg 22 
 HK2هدف قرار دادن 

 میکونازول

 کارسینوم کولون
 برون تنی

 درون تنی

µM 22-2 

mg/kg 22 
 و آپوپتوز G0/G1القای توقف چرخه سلولی 

 القای آپوپتوز µM 122-2 برون تنی سرطان مثانه
 داخل سلولی +Ca2القای افزایش µM 122-2 برون تنی استئوسارکوم
 داخل سلولی +Ca2القای افزایش µM 22-2 برون تنی سرطان سینه

 سرطان ریه
 برون تنی

 درون تنی
µM 22-2 

mg/kg 22 
 STAT3سرکوب فعال سازی 

 القای آپوپتوز µM 22-2 برون تنی سرطان مثانه

 اکونازول

 سرطان ریه
 برون تنی

 درون تنی

µM 22-2 

mg/kg 22 
 و ترویج آپوپتوز PI3Kمهار فعالیت 

 سرطان کولون
 برون تنی

 درون تنی

µM ۱2-2 

mg/kg 22 
 و آپوپتوز G0/G1القای توقف چرخه سلولی 

 p53القای آپوپتوز وابسته به  µM 22-2 برون تنی سرطان گاستریک

 سرطان پانکراس
 برون تنی
 درون تنی

µM 42-2 

mg/kg 22 
 اتوفاژی و آپوپتوزالقای توقف 

 کلوتریمازول

 G1القای آپوپتوز و توقف  µM 122-2 برون تنی سرطان پستان

 سرطان ریه، کولون و ملانوما
 برون تنی
 درون تنی

µM 12-2 

mg/kg 122 
 داخل سلولی 2ca+تخلیه ذخایر 

 سرطان اندومتر
 برون تنی
 درون تنی

µM 22-2 

µM 22 
 IKCa1مسدود کردن کانال های 

 کاهش گلیکولیز و زنده ماندن µM 22-2 برون تنی کارسینومای ریه و ادنوکارسینومای کولون
 اختلال در گلیکولیز µM 22-2 برون تنی سرطان سینه
 اختلال در گلیکولیز µM 122-2 برون تنی سرطان سینه

 ATPکاهش گلیکولیز و سطح  µM 22-2 برون تنی ملانوما

 سرطان ریه سرتاکونازول
 برون تنی

 درون تنی
µM 42-2 

mg/kg 42 
 القای اتوفاژی پرواپوپتوتیک

 (GDEPTدرمان پیش داروی آنزیمی مبتنی بر ژن ) NA درون تنی گلیوبلاستوما فلوروسیتوزین-2

 گریزئوفولوین
 تقسیم سرکوب دینامیک میکروتوبول دوک µM 122-2 برون تنی سرطان تخمدان

 سرطان کولورکتال
 برون تنی

 درون تنی

µM ۱2-2 

mg/kg 22 
 G2/Mالقای آپوپتوز و توقف چرخه سلولی 

GF-15 سرطان کولون و مولتیپل میلوما 
 برون تنی

 درون تنی

µM 22/1-2 

mg/kg 122 
 مهار خوشه بندی سانتروزومی

 
های بالینی برای درمان انواع مختلف سرطان برخی از داروهای ضد قارچ، به ویژه ایتراکونازول و کتوکونازول، وارد فاز کارآزمایی :های بالینیکارآزمایی

 .(2اند )جدول ای را نشان دادهاند که نتایج امیدوارکنندهشده

                             5 / 10



 6                                                                                                                                                همکارانو  دست باز ممتاز یعل/ ضد قارچ در درمان سرطان یداروها یکاربر رییتغ

Journal of Babol University of Medical Sciences, 2026; 28: e47 

 (8) درمان سرطانجهت های بالینی داروهای ضد قارچ تحت کارآزمایی .2جدول 

 یافته اصلی شناسه کارآزمایی بالینی نوع سرطان داروی ضد قارچ

 ایتراکونازول

 (II)فاز  NCT01108094 کارسینوم سلول بازال
درصد، فعالیت مسیر  42ایتراکونازول تکثیر سلولی را تا 

Hedgehog  درصد کاهش داد. ۱2را تا 

 .کردرا مسدود  HER2/AKTایتراکونازول سیگنالینگ  (I)فاز  NCT02749513 سرطان مری

 (II)فاز  NCT00769600 سرطان ریه
در  ماه( 32بقای کلی در بیماران دریافت کننده ایتراکونازول )متوسط 

 ماه( طولانی تر بود. 8مقایسه با گروه کنترل )

 ایتراکونازول را می توان همزمان با اوسیمرتینیب تجویز کرد. (I)فاز  NCT02157883 سرطان ریه

 کتوکونازول

 (II)فاز  NCT00673127 سرطان پروستات

نسبت پاسخ به کتوکونازول، هیدروکورتیزون و دوتاستراید حداقل با 

قبلی در مورد کتوکونازول به تنهایی قابل مقایسه بود، در مطالعات 

 تر بود.توجهی طولانیحالی که زمان پیشرفت به طور قابل

 کتوکونازول توانست قرار گرفتن در معرض لاپاتینیب را افزایش دهد. (I)فاز  NCT00544804 سرطان سینه

 سرطان سینه
NCT00212082 

NCT00212095  فاز(II) 

تعدیل شده با کتوکونازول منجر به کاهش خروج  دوستاکسل

 دوستاکسل شد.

 ترکیب کتوکونازول و لنالیدومید به خوبی تحمل شد. (II)فاز  NCT00460031 سرطان پروستات

 (I)فاز  NCT00298155 سرطان پروستات
ترکیب با کتوکونازول تعداد بیشتری از پاسخ های کامل و تقریباً 

 اد.دکامل را نسبت به بیکالوتامید و دوتاستراید به تنهایی نشان 

 (II)فاز  NCT01199146 سرطان پروستات
Abiraterone  در بیماران مبتلا به سرطان پروستات که قبلاً با

 کتوکونازول درمان شده اند، کارایی بالینی متوسطی را نشان داد.

 فلوروسیتوزین -2
 (I)فاز  NCT02414165 گلیوما

Toca 511  وToca FC  بقای امیدوارکننده و تحمل پذیری

 عالی را در گلیوما با درجه بالای عودکننده نشان دادند.

 پاسخ بادوام چند ساله را نشان داد. Toca 511+Toca FC (I)فاز  NCT01470794 گلیوما

 

 : هاآن یو فرع یدر درمان سرطان بر اساس اهداف اصل یضد قارچ یدر نقش داروها لیدخ یهاسمیمکان
 میو اختلال در تنظ ابدییم شیها افزاسرطاندر ( SQLE) دیاند که اسکوالن اپوکسامطالعات نشان داده: SQLE)) اسکوالن اپوکساید هدف گیری

SQLE (8) در سرطان است ینظمیب یدیکل دادیرو کیکلسترول شود، که  سمیمنجر به اختلال متابول تواندیم .SQLE زیاسکوالن را کاتال ونیداسیاپوکس 

 یمنیو ا ییاراککه است  نیو بوتناف نینافی، تربنیفیشامل نفت ینیآم لیعوامل ضد قارچ آل نیترجی. را(9) شودیم لیاسکوالن تبد یاپوکس-2،3به  پسکند و سیم

جمله سرطان  مختلف از یهایمیسرطان در بدخ شرفتیکلسترول و پ میاختلال در تنظ نیارتباط ب ر،یاخ یها. در سالددهنیمنشان در این زمینه را  یقابل توجه

از  SQLE. (12) سرطان هستند بردر برا یو درمان رانهیشگیخواص پ یها، دارانیاستات ن،یعلاوه بر ا است.داده شده  اننش (CRC) پستان و کولورکتال ه،یکل

  ROS-DNAحور م قیرا از طر PTEN یکیژنت ی( که به طور اپ+NADPفسفات ) دینوکلئوت ید نیآدن دیآم نیکوتیکلسترول استر و ن قیطر

و همکاران  He. (11) کندیم کیرا تحر ییشود، سرطان زایم PTEN/PI3K/AKT/mTOR کیو باعث تحر ندکیخاموش م A3ترانسفراز  لیمت

 .(12)می یابد  شیاافز کولورکتالسرطان به شدت در  SQLEگزارش دادند که 

آلفا  14- تیکردن موقع یلهتلانوسترول به ارگوسترول را با دم لیتبد P450 :CYP51هدف قرار دادن اعضای خانواده مونواکسیژناز سیتوکروم 

شدن با هِم،  ریهستند و با درگ ینیبال یدر کاربردها عیوس فیبا ط داروهاییها کند. آزولیدر سنتز ارگوسترول است، واسطه م یاز مراحل ضرور گرید یکیکه 

 یهاسلول یحداقل دو اثر مهم بر رو ت،یمتابول یهامیعملکردشان به عنوان آنز لیها به دل CYP. (13)کنند میاعمال  CYP51 یخود را بر رو یاثر مهار

 کنندیم فایا ضد تومور نقش ییدارو یهاواکنش زی)سرطان زا( فعال و کاتال نوژنیکارس باتیبه ترک نوژنیمواد پروکارس لیها در تبدکنند: آنیاعمال م یسرطان

(14). 
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CYP سمیبا متابول. (8)نقش دارند  یدرمان یمیش باتیترک یساز رفعالیو غ یدر فعال ساز نیها همچن CYP به  رفعالیغ ضد تومور یها، داروها

 تندعامل ضد سرطان هس زیمسئول کاتال رخانوادهیز نیتر جیرا CYP3و  CYP2 یهازوفرمیشوند و ایم لیتبد یسرطان یهادر سلول کیتوتوکسیس باتیترک

با  یارتباط مثبت در بافت تومور CYPs انیب شیکه افزا یهستند، به طور لیامل ضد تومور دخکردن عو فعال ریها در غ CYPاز  یدر مقابل، برخ. (14)

 ایآپوپتوز  ،ییسرطان، تهاجم، رگ زا ریها ممکن است تکث CYP. بخشدیخاص پاسخ به درمان را بهبود م یها CYPدارد و مهار  یدرمان یمیمقاومت به ش

  کیکتوکونازول . کنند میتنظ NF-jBو  MAPK ،PI3K/Aktدر سرطان، از جمله  نگیگنالیس یرهایمس یبالادست یهارا به عنوان مولکول زیتما

 .(8)شده است  ییشناسا CYP3A4( و CYP17A1) ازیل a-hydroxylase/17 ،22کننده  مهار کی وانبه عنکه گسترده است  فیضد قارچ با ط

  یانواع داروها ییمسئول سم زدا CYP3A4کنند. یمتفاوت مهار م یهارا با قدرت CYP3A4 تیو پوساکونازول فعال تراکونازولیتوکونازول، اک

 CYP3A4از حد  شیب انیت. باس نینورلبیو و فنیتاکسل، تاموکس یپاکل ن،یپلات سیس ب،ینیتیجف نوتکان،یریاز جمله دوستاکسل، ا کینیکلدر  جیضد تومور را

در  آن ردعملک لیمتعاقباً، کتوکونازول به دل .را بهبود بخشد یممکن است پاسخ درمان CYP3A4 انیکاهش ب ن،یکند؛ بنابرایرا محدود م یدرمان یمیپاسخ ش

دهد ینشان م ینیمطالعه بال نیحاصل از چند جی. نتاشودیاستاندارد استفاده م یهابا درمان بیدر ترک فعال، ریضد تومور به مشتقات غ یکردن داروها زیکاتال

  .(12) را کاهش دهد نوتکانیریدوستاکسل و ا ب،ینیدارو لاپات یخروج ایدهد  شیفزاکه کتوکونازول ممکن است قرار گرفتن در معرض دارو را ا

 FCاخیراً،  ،شودکاندیدا و کریپتوکوکوس استفاده میناشی از  هایبرای درمان عفونت( که FC-5) فلوروسیتوزین-2: هدف قرار دادن اسیدهای نوکلئیک

های لولس رهای سیتوتوکسیک د( پیشنهاد شده است که با تبدیل انتخابی داروها به متابولیتGDEPTدر پیش داروی آنزیمی مبتنی بر ژن ) ایپایه به عنوان

اخیراً، درمان . (1۱)گردد یم یعیطب یهادر بافت تیو کاهش سم یسرطان هیدر ناح کیتوتوکسیس یمنجر به حداکثر غلظت داروها وشود بدخیم مشخص می

Toca 511+5-FC کننده به عنوان یک درمان پیشرفت ( توسط سازمان غذا و داروFDAرتبه ) که آژانس دارویی  است در حالیو این بندی شده است

 اهدافبر اساس  CD/5-FCهای بالینی مختلف با تمرکز بر روی سیستم کند. علاوه بر این، آزمایشپشتیبانی میاز آن اروپا برای درمان گلیوما با درجه بالا 

 .(14) ر حال انجام استد TG6002و  APS001Fجدید، از جمله 

نشده  از آنجایی که تکثیر کنترل کند.رشد قارچ را با مسدود کردن میتوز مهار میکه  باشدمی گریزئوفولوین یک عامل ضد قارچی: هدف قرار دادن میتوز

ها هدف قرار تقسیم سلولی در بدن انسان است، داروهایی که میتوز را با سرکوب دینامیک میکروتوبولترین روش مشخصه اصلی سرطان است و میتوز رایج

ملکرد مطالعاتی که بر روی فعالیت ضد سرطانی گریزئوفولوین بر اساس ع. های موثری هستندتاکسل و آلکالوئیدهای وینکا، شیمی درمانی دهند، مانند پاکلیمی

سرطان د که گریزئوفولوین رشد دنو همکاران گزارش دا Yu .(18) تمرکز دارد، توجه زیادی را به خود جلب کرده است آن ت کممهاری آن بر میتوز و سمی

اسیک کل کننده میکروتوبول کند و گریزئوفولوین اثرات هم افزایی با نوکودازول، یک مهارو آپوپتوز مهار می G2/Mرا با القای توقف چرخه سلول  کلورکتال

  .(19) دهدنشان می

رشد به لیگاندهای  فاکتورهای .سرطانی استهای های بیولوژیکی سلولترین قابلیتتکثیر بیش از حد یکی از قابل توجه: های سرطانیمهار تکثیر سلول

دهد که برخی از داروهای ضد قارچ با تحریک چرخه از مطالعات نشان می زیادیکنند. تعداد شوند و کینازهای داخل سلولی را فعال میسطح سلول متصل می

تیمیدین را -H3د که کتوکونازول تکثیر سلولی و ادغام ندداو همکاران گزارش  Forgue-Lafitteکنند. های سرطانی جلوگیری میسلولی، از تکثیر سلول

 G0/G1که کتوکونازول باعث مهار رشد سلولی و توقف  دادندنشان نیز و همکاران  Chen. (22) کندمی پستان سرکوبدر سلول های سرطانی روده بزرگ و 

 یسرطان یهاسلول ریاز تکث یداخل سلول Ca+2 یو آزادساز ROS دیتول یالقا ،یتوقف چرخه سلول قیطر ازل نیز کونازویم .(21) شودمی HCCو  CRCدر 

های سرطانی ظاهر شده است. به عنوان یک تنظیم کننده حیاتی در تکثیر سلول Hedgehog (Hh) اخیراً مسیر سیگنالینگ. (22) کندیم یریانسان جلوگ

های آن به عنوان اهداف کننده شود؛ بنابراین، مهارهای مختلف میسلولمنجر به سرطان زایی در  Hhفعال سازی بیش از حد نابجای مسیر سیگنال دهی 

 .اندیشنهاد شده( پGLIو انکوژن مرتبط با گلیوما ) SMOدرمانی، از جمله 

های سرطانی را تنظیم سطوح آپوپتوز سلول داروهای ضد قارچی متعددی مانند تربینافین، ناتامایسین، ایتراکونازول، اکونازول و میکونازول: القای مرگ سلولی

 دارای فعالیت  نیز تربینافین. (23) کندانسانی القا می Tهای لوسمی سلول د که میکونازول آپوپتوز را در سلولنو همکاران گزارش دا Sobecks .کنندمی

را  8قل از کاسپاز آپوپتوز مست نیز اند که اکونازولمطالعات دیگر گزارش کرده .های لوسمی پرومیلوسیتیک از طریق القای آپوپتوز استضد سرطانی علیه سلول

 .(24) کندهای سرطان معده القا میرا در سلول p53های سرطانی روده بزرگ و آپوپتوز وابسته به در سلول

  A-شود، از جمله فاکتور رشد اندوتلیال عروقیهای تومور انجام میشده از سلول رگ زایی عمدتاً توسط عوامل رشد ترشحکاهش رگ زایی: 

(VEGF-A چندین مطالعه اثر ضد رگ .)اند که با مهار مسیر زایی ایتراکونازول را گزارش کردهVEGF مسیر فاکتور رشد پایه فیبروبلاست ، 

basic Fibroblast Growth Factor (bFGFیا مسیر فاکتور رشد ) شود.مشتق از پلاکت انجام می Aftab  و همکاران فعالیت ضد رگ زایی بالقوه
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های ضد رگ زایی، مانند توقف چرخه سلولی و مهار تربینافین، همچنین دارای فعالیت. (22)ایتراکونازول را در سرطان ریه سلول غیر کوچک گزارش کردند 

 .(2۱) های اندوتلیال عروقی استمهاجرت سلول

نتز را برآورده کنند تا نیاز شدید به انرژی زیستی و بیوسهای تومور مسیرهای متابولیک خود را به طور مستقل تنظیم میسلولتنظیم متابولیسم سلولی: 

های توموری حتی با اکسیژن کافی، گلیکولیز هوازی را به یک پدیده شناخته شده برنامه ریزی مجدد متابولیک سرطان است. سلول Warburgسازند. اثر 

کند. دهند. هگزوکیناز یک آنزیم ضروری است که درجریان گلیکولیتیک نقش دارد و نقش مهمی در رشد تومور ایفا میجای فسفوریلاسیون اکسیداتیو ترجیح می

ها، مهار هگزوکیناز یک استراتژی درمانی بالقوه ضد سرطان است. اکثر مطالعات در مورد خواص ضد توموری کلوتریمازول توجه به اهمیت گلیکولیز در بدخیمی با

 .(8)باشد اختلال در گلیکولیز مینقش کلوتریمازول در ایجاد مربوط به 

. تحقیقات موجود بر روی (24و28)کند های سرطان سینه و ملانوم مختل میمطالعات دیگری نیز گزارش کردند که کلوتریمازول گلیکولیز را در سلول

. در حال حاضر، با (29)کنند استفاده مجدد از داروهای ضد قارچ در سرطان متمرکز شده است که اثرات ضد توموری خود را با تعدیل علائم سرطان اعمال می

 .تری خواهد داشتافزایش مطالعات در زیست شناسی مولکولی تومور، این استراتژی کاربرد گسترده

 بحث و نتیجه گیری

 را داراست. ینیبال یبه کاربردها ترعیسر ورود لیو پتانس دهدیارائه م کننده دواریام یکردیمرتبط، رو یهانهیکاهش زمان و هز لیداروها، به دل یکاربر رییتغ

 یهانهیتوجه زمان و هز که با کاهش قابل یکردیشده است؛ رو لیراهبردها در حوزه کشف دارو تبد نیتراز جذاب یکیبه  موجود یداروها یکاربر رییامروزه تغ

 یابر بهبود بق یمبن ییهاجمله گزارش از ،ینیبال هیاول یهاتیموفق .(32) سازدیرا هموار م ینیشده به عرصه بال شناخته باتیترک ترعیورود سر ریتوسعه، مس

 دبخشی، نو(32)ی نیبالشیپ یهادارو در مدل نیا ییزامشاهده اثرات ضد رگ زیو ن (31) تراکونازولیا افتیدر یدر پ شرفتهیمبتلا به سرطان پروستات پ مارانیب

 .حوزه هستند نیا یروشن برا یاندهیآ

 یهابه غلظت مؤثر در تومور دنیرس یاغلب برا یمعمول ضدقارچ یکه دوزها امعن نیاست؛ به ا یکینتیفارماکوک یهاها، تفاوتچالش نیتریاز جدیکی 

  .(33) شودیهمراه م یجد ییدارو یهاکنشو برهم یکبد تیسم رینظ یدوز با خطرات شیاافز گر،ید یو از سو ستندین یجامد کاف

 یمریو پل یدیپیمانند نانوذرات ل یدارورسان نینو یهااز سامانه یریگخلاقانه باشد. بهره یراهکارها یریکارگموانع، مستلزم به نیغلبه بر ا رسدینظر م به

 یطراح گر،یراهبرد د .(34) گسترش دهند یداریطور معنرا به یپنجره درمان توانندیسالم، م یهادارو به بافت تومور و کاهش اثر آن بر بافت یانتخاب تیبا هدا

 زیا نر ییو مقاومت دارو یجبران یهاسمیاحتمال بروز مکان از،یکه ضمن کاهش دوز مورد ن یکردیاست؛ رو جیرا یدرمانیمیش یبا داروها یبیترک یهامیرژ

داروها  نیا یکاربر رییدارند. تغ یقابل توجه یخواص ضد تومور ،یقارچ یهاضد قارچ فراتر از مهار پاتوژن یداروها کندیم دی. مطالعه حاضر تأکدهدیکاهش م

 .است کینیدر کل یاو چندرشته وستهیپ قاتیتحق ازمندیسرطان است که ن نیدرمان نو یصرفه برا به و مقرون کننده دواریام یریمس

 تقدیر و تشکر 

  .گرددقدردانی می ،معاونت تحقیقات و فناوری دانشگاه علوم پزشکی بابل و تمامی همکارانی که در انجام این تحقیق نقش داشتنداز بدینوسیله 
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