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 چکیده 

که اغلب با آنتی بیوتیکها   محسوب می شوندی باکتریایی به خصوص در زنان و کودکان  هاعفونت  های دستگاه ادراری از شایعترینعفونت

های ادراری مرتبط با بیوفیلم  عفونتد.  نایفا می کنهای ادراری  و عود عفونت  تداومدر    های باکتریایی نقش مهمیلمد. بیوفیندرمان می شو

های بیمارستانی را تشکیل می دهند. افزایش مقاومت آنتی بیوتیکی یک تهدید جدی از عفونت  روی کاتترها درصد بالاییبر  ه  ایجاد شد

اشاره دارد که   ی تیبه وضعو  است    بسیار حائز اهمیتموضوع    کی  ی کیوتیب  یمقاومت آنت .  محسوب می شودعفونتها    برای درمان این

 ماران یند. بقادر به انجام این کار نیست  گرید  مورد استفاده قرار می گیرند  ایییباکترجهت درمان عفونتهای  معمولا  ه  ک  ییهاکیوتیب  یآنت

 شتر یبنیز    طیشدن شرا  وخیمتردهند و احتمال    ی نشان م  یتر  ی مدت طولان  یمقاوم علائم را برا  یهایباکترعفونتهای ناشی از  مبتلا به  

آنها است  ی کیوتیب  یمقاومت آنت  ی اصل  دلیلبود.    دخواه از  نادرست    یانجام م   یتجرب  ها معمولا به صورتدرمان  . به طور کلی استفاده 

نیز ساده    یهاکیوتیب  یکه با آنت  ییهاعفونت  یبرا  یقو  یهاکیوتیب  یآنت : یا  (آزمونهای سنجش مقاومت آنتی بیوتیکید )بدون انجام  نشو

آنت  ای ؛ و  شوند  ی م  زیهستند تجوقابل درمان   بیوتیکهاینکه   اریاصل بسدر فو  ا یکوتاه    اریدوره بس  کی  یبرا  و  کم   اریبس  ریمقاد  ا بهی 

گیرند  یطولان می  قرار  استفاده  عفونتجایگزین    راهکارهایبنابراین،    .مورد  درمان  و  پیشگیری  بیوفیلم  جهت  از  ناشی  ادراری  های 

های ادراری ناشی از بیوفیلم باکتریایی شامل تعفونای مهم در پیشگیری و درمان  . در این مطالعه به راهکارههستندباکتریایی مورد نیاز  

 . شده استمیکروبی، نانوذرات و فاژها اشاره  ها، پپتیدهای ضد اده از گیاهان دارویی، پروبیوتیکاستف

 میکروبی، نانوذرات، فاژ  عفونت ادراری، بیوفیلم، گیاهان دارویی، پروبیوتیک، پپتیدهای ضد  کلیدواژه:  
 

 دمه قم 

ادراری ونعف دستگاه  با    1تهای  مرتبط  شایع  عفونت  چهارمین 

مراقبت سرپایی  سیستمهای  و  بستری  بیماران  در  بهداشتی  های 

سالانه   که  تحت   150هستند  جهان  سراسر  در  را  نفر  میلیون 

که   شود  می  شروع  زمانی  عفونت  این  دهد.  می  قرار  تأثیر 

و    Pع  های نو  ها و پیلی  باکتریها از طریق فیمبریه ها، ادهسین

های روی سطح اپیتلیال نبه گلیکولیپیدها و گلیکوپروتئی  1نوع  

میزبان می   مخاطی  میز  متصل  در  آن  دنبال  به  و    نای شوند 

  د شوند. مهمترین عامل ایجا  میکلونیزه شده و در مثانه تکثیر  

باکتریایی،   ادراری  ادراری اشرشیاکلی  عفونت  است.    2بیماریزای 

 
1 Urinary tract infections (UTIs) 
2 Uropathogenic E. coli (UPEC) 

عبارتندبیماریزا  سایر مهم   ،نومونیهپ   کلبسیلااز:    های 
ساپروفیتیکوس فکا،  استافیلوکوکوس  ،  لیسانتروکوکوس 

میرابیلیس،  B  گروه  وسپتوکوکاستر سودوموناس  ،  پروتئوس 
اورئوس،  آئروژینوزا های  و  استافیلوکوکوس    می   کاندیدا  گونه 

  هر دو جنس   تمامی سنین و در . عفونت ادراری در(2,  1)  باشد 

درصد از    50بیش از  دهد.    رخ می  (مرد)  1به    (زن)  2با نسبت  

 زنان حداقل یک بار عفونت ادراری را در طول زندگی خود  
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کنند  می  زنان،  و    تجربه  از  توجهی  قابل  تعداد  عود  در  امکان 

خطر عود    . (3)وجود دارد  در طول سال  به دفعات  عفونت  مجدد  

درصد گزارش شده    25-40  عفونت ادراری  بهدر کودکان مبتلا  

از   بیش  این،  بر  علاوه  در   25است.  بستری  بیماران  از  درصد 

بیمارستان   در  بستری شدن  دریافت  بیمارستان در طول  سوند 

کنند به    می  ابتلا  خطر  معرض  در  را  آنها  ادراری که    عفونت 

  .(5-3) قرار می دهد 3مرتبط با کاتتر

به صورتسممیکروارگانی نمسلول  ها  زندگی  منفرد  کنند،    یهای 

م تجمع  مشترک  سطح  یک  در  تا    ی بلکه  را بیوفیلمکنند  ها 

م جوامع  عنوان  به  بیوفیلم  دهند.  تعریف  تشکیل    یمیکروبی 

عناصر  از  متشکل  سلولی  خارج  ماتریکس  یک  توسط  که  شود 

ارگانی از  اجزای خود میکروارگانیسمترشح شده  یا  به   هاسمها و 

اند. بیوفیلم به باکتریها اجازه می دهد تا برای  سطح متصل شده

طولانی سطوح    مدت  بمانند.  باقی  تناسلی  دستگاه  در  تری 

چسبیدن   برای  مناسبی  محیط  کاتتر،  سطح  مانند  غیرزنده 

و   بیوفیلممیکروارگانیسمها  تشکیل  شوند    شروع  می  محسوب 

شامل    .(3) بیوفیلم  تشکیل  باکتریایی،    4مراحل  اتصال  مرحله 

است.   پراکندگی  و  بلوغ  ایتشکیل میکروکلنی،  ن صورت که به 

افتد. پس از    در ابتدا اتصال باکتریهای آزاد به سطوح اتفاق می

باکتریها می  ها  میکروکلنی  تکثیر  با  تشکیل  و  تشکیل   شود 

بالغ شکل می ساخ بیوفیلم  گیرد. در مرحله آخر   تار سه بعدی 

بالغ متلاشی شده  بیوفیلم  پراکندگی است،  و کانون    که مرحله 

کامل    حذف و ریشه کنی  .(6) گردد    جدید بیوفیلمی ایجاد می

مطالعات  در  بیوفیلم روی سطوح می تواند چالش برانگیز باشد.  

گزمختل استارش  ف  تواند    شده  می  بیوفیلم  برابر    1000که 

پلانکتوناز    بیشتر مقاوم    4یک سلولهای  بیوتیکها  آنتی  برابر  در 

د  ناین مقاومت را توجیه ک  دتوان  هایی که میسازوکار  .( 7)  باشد

های استرس اکتسابی در پاسخ  بیوتیک،شامل نفوذ ضعیف آنتی  

مواد مغذی،  و ساز  محدودیت  و    سوخت   هایسلول  تشکیلکند 

تبادل  رداپای  همچنین  ژنتیکی ژن  و  عناصر  توسط  مقاومت  های 

بیوفیلم،   داخل  در  نتیجه ( 7,  5)  باشند  می متحرک  بیوفیلم   .

 فرآیندهای سیگنالینگ و ارتباطات پیچیده درون و بین سلولی  

 

 ( نصاب  حد  سنجش  سیستم  یک  توسط  که    کرومهستند 

پدیده  سنسینگ شوند.  می  تنظیم  سنسین(  به    گکروم  امروزه 

م  سازوکاریعنوان   گرفته  نظر  باکتر  ی در  به  که  های  یشود 

 برای فرار از پاسخ ایمنی میزبان و   کهدهد   یزا اجازه میبیمار

 

 
3 Catheter-associated UTI (CAUTI) 
4 Planktonic 

 

ایجاد عفونت، بیان فاکتورهای حدت را هماهنگ کند. همچنین 

سنسینگ توسعه    کروم  است.  دخیل  نیز  بیوفیلم  توسعه  در 

عنوا به  توان  می  را  عامل  بیوفیلم  یک  نظر    اریزاییبیمن  در 

دستگاه   در  باکتریها  مدت  ماندگاری طولانی  مسئول  که  گرفت 

 .  ( 8)می باشد ادراری 

های ادراری، تلاش  بیوفیلم در بروز و عود عفونت  نقشبا توجه به  

د جهت پیشگیری و درمان این  برای شناسایی رویکردهای جدی

از  شده توسط بیوفیلم های ایجاد محدودیتجهت غلبه بر  هاعفونت

است برخوردار  بالای  راهکارهاهمیت  به  حاضر  مطالعه  در  ای  . 

عفونت  درمان  و  پیشگیری  در  ادراری  مهم  بیوفیلم  های  از  ناشی 

 .پرداخته شده استباکتریایی  

 

ضدسازوکار بیوفیلم  های  با  مبارزه  برای  های میکروبی 

 دستگاه ادراری

 ها بیوتیک  آنتی

را بیوتیکها  آنتی  حاضر،  حال  داروهایجدر  شده  ترین  توصیه  ی 

استفاده طولانی مدت   می باشند و  درمان عفونتهای ادراری برای

از   کم  دوز  اصلیو  بیوتیکها  برای   آنتی  پیشگیرانه  درمان  ترین 

ادراریعود   شود  عفونت  می  مناسب  (9)  محسوب  درمان  اما   .

هایی  در برابر آنتی بیوتیک  های ادراری به دلیل مقاومت بالاعفونت

یک    معمول مبدل  چالش  به  مهم  است.بسیار  آنتی    شده 

سوخت ی باکتریایی یا  فرآیندهای حیات  از  با مهار برخیبیوتیکها  

ساز آن  و  با  وباکتریها  کنند  می  مبارزه  دیواره    ها  توانند  می 

غشا یا  سیتوپلاسم  ءباکتری  فرآیندهای  یا    یسیتوپلاسمی 

تکثیر    هاباکتری پروتئین،  سنتز  را    DNAمانند  دو  هر  مورد  یا 

های مختلف آنتی بیوتیکی  . اثربخشی کلاس(6) ار دهند  هدف قر

مثال،   عنوان  به  است.  متفاوت  بیوفیلم  ماتریکس  به  نفوذ  برای 

بار  با  پلیمرهای  توسط  کاتیونی  منفی    آمینوگلیکوزیدهای 

می  دام  به  بیوفیلم  بتالاکتام  ماتریکس  انتشار  افتند،  و  ها 

ها که فلوروکینولونحالی  ، در  پیدا می کند  لیکوپپتیدها کاهشگ

کنند و اثر    نین ماکرولیدها بلافاصله نفوذ میو ریفامپین و همچ

طی    باکتری در  را  می   19کشی  اعمال  از    دقیقه  کنند. 

ترکیبات   به   می  یبیوفیلم  ضد کارآمدترین  توان 

روکسیکلا ونکومایسین،  پنم  ریترومایسین،  ایمی  و  ترومایسین 

سین ترومتامول،  فسفومای  لوژی اروپا،انجمن اورو .(8)اشاره کرد  

نیتروفورانتوئ متوپریمپیومسیلینام،  تری  و    سولفامتوکسازول-ین 

ا تمام کشورهای  مثانه در  عفونت  برای درمان  توصیه را  روپایی 

 وتیک یک آنتی بی )زرباکسا(  سفتولوزان-می کند. تازوباکتام 
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ادراری م ثر شناخته شده  ؤجدید است که در درمان عفونتهای 

 . (10) است

بیوتیکی یک چالش   آنتی  ر  بسیاهماطور که گفته شد مقاومت 

  بر   مؤثر  وتیکهایبه وضعیتی اشاره دارد که آنتی بی  و است    مهم

و هیچگونه تأثیری بر   می دهند  کارایی خود را از دست  باکتریها

بیماریزا نخواهند داشت نشان داده.  باکتریهای  اند که    مطالعات 

ژن دلیل کسب  به  تنها  نه  بیوتیک،  باکتریها  آنتی  به  مقاوم  های 

ا نتیجه  در  از  بلکه  بیش  آستفاده  از  فقدان    نتی حد  و  بیوتیکها 

در   آنتی هستند.  مقاومت  ایجاد  به  قادر  جدید،    بیوتیکهای 

رای علائم عفونت را ب  های مقاوم نتیجه، بیماران آلوده به باکتری

طولانی احتمال    مدت  و  دهند  می  بروز  شدن   وخیمترتری 

پیدا  افزایش    همه گیریها خواهد بود. علاوه بر این،  شرایط بیشتر  

کند بیشتر  می  افراد  درو  خواهند    ی  قرار  عفونت  معرض خطر 

بیوتیکی در حال حاضر عامل بیش از    ی.  مقاومت آنت ( 6)گرفت  

سال    7 تا  که  شده  زده  تخمین  و  است  سال  در  مرگ  میلیون 

تفاده  اس  .(11)میلیون مرگ خواهد رسید    10به حدود    2050

فلوروکینولون از  حد  از  در  بیش  سیپروفلوکساسین،  ویژه  به  ها، 

 افزایش مداوم   عاملن سرپایی مبتلا به عفونت ادراری بیمارا

 

افزایش مقاومت به تری متوپریم   -مقاومت به این داروها است. 

به   که  گستردهسولفامتوکسازول،  در   طور  اول  خط  عنوان  به 

عفونت از درمان  بسیاری  در  شود،  می  استفاده  ادراری  های 

است   شده  گزارش  کاهبر  . (10)کشورها  جانبی  ای  عوارض  ش 

بیوتی پروبیوتیک  کها،آنتی  همزمان  بازیابی  تجویز  برای  ها 

از   پس  روده  بیوتیکهموستاز  آنتی  با  مدت  طولانی  ها  درمان 

لاش بیشتر  بیوتیکی منجر به ت مقاومت آنتی  .(8)ضروری است  

گزینه معرفی  در  کنترل   محققین  برای  جایگزین  درمانی  های 

 مقاوم شده است. بیماریزاهایانتشار 

 

 یداروی  گیاهان

کمتر،  گیاهان دارویی به دلیل در دسترس بودن، عوارض جانبی  

عدم مقاومت باکتریایی، از    هزینه کمتر، تحمل بالا در بیماران و

استفاده  های درمانی جایگزین با بیشترین مزیت هستند.    گزینه

خانواده از  گیاهان  از  بسیاری  آمیز  در    مختلف  های  موفقیت 

  ( 1)جدول    راری گزارش شده استدرمان عفونتهای دستگاه اد

(12). 
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 گونه های گیاهی مختلف مورد استفاده جهت درمان عفونتهای ادراری. خانواده و   -1جدول 
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بدون   و  تجربی  صورت  به  اغلب  دارویی  گیاهان  توسط  درمان 

سازوکار از  شده  اثر    آگاهی  باشد اثبات  حال،  می  این  با   .

از دیرباز در حال  های این گیاهان،  سازوکار هایی برای درک  تلاش

است شرایط انجام  در  حداقل  گیاهی،  داروهای  از  برخی   .

مستقی ضدباکتریایی  فعالیت  برابر  آزمایشگاهی،  در  می 

می   بیماریزاهای نشان  خود  از  بسیاری    ادراری  این  دهند.   از 

ادرارآور   گیاهان و  درد  ضد  التهاب،  ضد  اثرات  دارای  همچنین 

هستند که ممکن است به اثر مفید آنها در طول عفونت ادراری 

 . ( 13)کمک کند 

شار  سره  کزغال اخته  ،  شوندهبرای درمان عفونتهای ادراری عود 

لیک و بنزوات است و در  وونولها، اسیدهای فناز فلاونوئیدها، فلا

ط به  کند،  می  رشد  شمالی  شده آمریکای  توصیه  گسترده  ور 

ای پیشگیری از بر  زغال اختههای اخیر، استفاده از  است. در سال

ناشی از احتمالاً  که  ته استنده افزایش یافشوعفونت ادراری عود

فن  اثرات الهای  وپلی  عوامل ضدچسبندگی    ختهزغال  عنوان  به 

چسبند مهار  با  و  بیماریزاهاباکتریگی  است  های    ی  گیرنده  به 

ادراری  سلولهای دستگاه  می  5اپیتلیال  اعمال  را  خود  کند.    اثر 

توانایی  مؤید  درون تنی و برون تنی  برخی از مطالعات ،همچنین

بوده اند که  ها  اخته در کاهش چسبندگی باکتریها به سلول  زغال

به   A   (PAC-A) آنتوسیانیدین نوعپرووجود  به دلیل  احتمالا  

نوع    مهارکننده  عنوان فیمبریه  سلولهای  به    1چسبندگی 

ادراری دستگاه  کلی   در  اپیتلیال  این،  .  است  اشرشیا  بر  علاوه 

( THPکه عصاره زغال اخته ترشح پروتئین )  گزارش شده است

Tamm–Horsfall  تح کلیه  یک    THPریک می کند.  را در 

باکتری به   گلیکوپروتئین به شدت مانوزیله است و از چسبیدن

کندسلول می  جلوگیری  میزبان  اخته.  ( 10,  9)  های  بر    زغال 

ثر بوده است.  ؤتری و همچنین تشکیل بیوفیلم هم متحرک باک

عنوانب آئروژینوزادر    ، مثال  ه  پروتئوس و    سودوموناس 
کاهش    میرابیلیس شود  کتحرباعث  می  در  باکتریها    و 

بر    انتروکوکوس فکالیسو    یکل  شرشیاا  ،سودوموناس آئروژینوزا

است. به منظور افزایش اثر زغال   باکتریها تأثرگذار بودهبیوفیلم  

با  اخته می توان از ترکیب زغال اخته و سایر محصولات طبیعی  

استفاده کرد.    (Propolis)م  خواص ضد میکروبی مانند بره مو 

صمغی ماده  یک  موم  گیاهان    بره  از  زنبورها  توسط  که  است 

آ آنزیمجمع  و  موم  با  سپس  و  شود  می  عسل  وری  زنبور  های 

شود.  فعالیت  مخلوط می  دارای  موم  میکروبی، ضد  بره  های ضد 

التهابی، ضد تومور، تعدیل کننده ایمنی و آنتی اکسیدانی است.  

داد نشان  آزمایشگاهی  اثر   مطالعات  موم  بره  که 

 
5 Uroepithelial cells 

اختهپروآنتوسیانیدین زغال  بر  های  تحرک،    ایرا  چسبندگی، 

بیوفیلم،   سازتشکیل  و  پاسخ    سوخت  و  در استرس  به  آهن 
 .  (9)تقویت می کند  کلی شرشیاا

آن    ییاست که خواص دارو  سوسنیاناز خانواده    یاهیآلوئه ورا گ

جدار   یو سلولها  مینشکلا  یسلولها  شناخته شده است.  قبلاز  

است    نیلاژیژل شفاف موس  یآن حاو   یهابرگ  مینازک از پارانش

ژل، عصاره، آب    .شناخته می شودژل آلوئه ورا  تحت عنوان  که  

و    یی غذا  یدر غذا، مکملها 6منیآلوئه ورا به عنوان مواد او پودر  

اند. شده  شناخته  به    داروها  التهابپیشتر  ضد  ضد    ،یخواص 

و  ، یدانیاکس  ی آنت  ،ییایباکتر ضد    ،یروسیضد  زخم،  بهبود 

تنظ  ابت،ید و  خون  فشار  س  م یضد   هاشار  یمنیا  ستمیکننده 

دارای فعالیت    آلوئه ورامشخص شده است که عصاره    شده است.

 (. 12ادراری است ) یبیماریزا  باکتریهایضدمیکروبی در برابر 

  ی تنام یو  اه یگ  ککه ی(،  یهند  ی)کاهو  کا یندیلاکتوکا اجوشانده  

فعال التهاب  تیبا  ادرارآور  یضد  تاست  و  با  مس،  در    یرهایداخل 

م  یرسان   امیپ  باکترکاهش  باعث    ، زبانیسلول    ی م  ییا یعفونت 

همچنین  13)  دشو آمون  کی   ن،یبربر(.  گروه   ومینمک  از 

، زرشکیانخانواده    اهان یموجود در گ  نیپروتوبربر  ی دهایآلکالوئ

قابل کاهش  به  تهاجم    ی چسبندگ  ت یقادر    ی کل  ایشرشاو 
ادراری اسانسها  باشد.می  بیماریزای  نیز  از  گیاهان  روغنی  در  ی 

از بیوفیلم باکتریایی استفاده شده    ناشی  برابر عفونتهای ادراری

ای  اسانس   ،مثال  به عنواناست   نقره    ل یبر تشک  7درخت توس 

ادراری  یکل  شرشیاا  لمیوفیب بوده  بیماریزای  است.   مؤثر 

فعالیت  رزماری  و  آویشن  مرزنجوش،  گیاهان  اسانس  همچنین 

اند  نشان داده  بیماریزای ادراری  ی کل  شرشیااضدباکتریایی علیه  

(10.)   

 

 ها   پروبیوتیک

که اگر به میزان   ها، میکروارگانیسمهای زنده هستند   پروبیوتیک

صحیح  کافی   صورت  به  مفید  و  سلامتی  برای  شوند  استفاده 

پروبیوتیک(9)هستند   اگرچه  گوارش .  دستگاه  برای  معمولاً  ها 

اری نیز به  استفاده می شوند، اما اخیراً فواید آنها در دستگاه ادر

گاه  دست  فلورست. پیشنهاد شده است که تنظیم  اثبات رسیده ا

های دستگاه  گوارش و واژن توسط پروبیوتیکها می تواند از عفونت

کند. جلوگیری  گونه  پروبیوتیک  ،همچنین  تناسلی  حاوی  های 

 های بالینی خوبی در پیشگیری از عفونتابزار  لاکتوباسیلوسهای 

 
6 Generally Recognized as Safe (GRAS) 

7 Betula pendula 
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های  ورد باکتریادراری محسوب می شوند. با افزایش نگرانی در م

پروبیوتیک بیوتیک،  آنتی  به  عنوان اهمقاوم  به  مهندسی شده  ی 

بدون   و  بالا  اختصاصیت  با  امیدوارکننده  بسیار  رویکرد  یک 

هستند   مطرح  میزبان  میکروبیوتای  به  رساندن  .  (14)آسیب 

میکروارگانیسم  هاوسلاکتوباسیل واژن اغلب  فلور  در  غالب  های 

تداخل در چسبندگی، رشد و کلونیزاسیون    قادر بههستند. آنها  

ادراریریزابیما  یکل  شرشیاادر   باش  ی  این،  ند.  می  بر  علاوه 

باکتری از  )مانند  استفاده  کامنسال  تعداد  لوسهالاکتوباسیهای   ،)

می  بیماریزاهای کاهش  را  نتیجه  ادراری  در  و  به  دهد  منجر 

باکتریاییبازیابی   اگرچه  شومی    هموستاز  اثر   سازوکارد.  دقیق 

است،   ناشناخته  هنوز  رسد  اما  آنها  می  نظر  های  که  به  سویه 

اثر  الف(    :هستندعمل    سازوکارسه    واجد  حداقل  لوسلاکتوباسی

با  پروبیوتیکها  مستقیم  رقابت  از  ناشی  باکتریواستاتیک 

تاثیر  ، ب(  از نظر مواد مغذی و محل اتصال  بیماریزاهای ادراری

یق از طر  باکتریهای بیماریزای ادراری  بیماریزاییپروبیوتیکها بر  

جانبی   و    لوسلاکتوباسیمحصولات  لاکتیک  اسید  )مانند 

اثر  بیماریزایی و ج(  های  پراکسید هیدروژن( برای کاهش بیان ژن

طریق    بیماریزاهایبر    لاکتوباسیلوسکش    باکتری از  ادراری 

پپتیدهای   باکتریوسین.تولید  به  معروف  میکروبی   ضد 

تعدیل  پروبیوتیک را  بدن  ایمنی  سیستم  توانند  می  همچنین  ها 

تعدیل کننده های  های باکتریایی که  کنند. علاوه بر این، سویه

قادر به کاهش عفونت   کنند، ها را ترشح می و سیتوکین  8ایمنی

دارای این   لاکتوباسیلوسزا هستند. گونه های  باکتریهای بیماری

  . (9)  می باشند اثرات ضد التهابی و تنظیم کننده سیستم ایمنی  

است شده  زنانی    مشخص  ادرا  هرگزکه  که  عفونت  ری  سابقه 

غالب  لاکتوباسیلوسهای  اند، دارای میکروبیوتای واژن با    نداشته

گونه که شایعترین  آن    بودند  ، لاکتوباسیلوس کریسپاتوسهای 

در حالی که  بود،    لاکتوباسیلوس اینرزو    لاکتوباسیلوس جنسنی

می  رنج  مکرر  ادراری  عفونتهای  از  که    تقریبا بردند    بیمارانی 

آن  لاکتوباسیلوس نشد  در  مشاهده  این،  (15)ها  بر  علاوه   .

یائسه،   زنان  واژینال، در  استروژن  باعث  مشخص شده است که 

واژن    لاکتوباسیلوسغلظت  افزایش   است.  شدهدر    داده 

اسیدی نیز  پیشنهادی    سازوکاراصلیترین    همچنین، طریق  از 

های تولید کننده  باکتری  لاکتوباسیلوسهاشدن کانال واژن است.  

واژن می    pHر آنها باعث کاهش  لاکتیک هستند و حضو  اسید

ها را خنثی می  واژن رشد میکروارگانیسم  pHشود. این کاهش  

عفونت  کند و مشخص شده است که اثر محافظتی در برابر عود  

 .  (16)دارد ادراری 

 
8 Immunomodulins 

عود ادراری  عفونتهای  باکتری شونده  بیشتر  حضور  در  زنان  در 

ادراری  یکل  شرشیاا بیوتیک  بیماریزای  آنتی  دهد.  می  های  رخ 

عفونت این  درمان  در  استفاده  تعداد  مورد  کاهش  باعث  ها 

می  وسلاکتوباسیل ادراری  سیستم  عوارض (17)شوند    در   .

از   ناشی  مطالعه مورد    7  در  لاکتوباسیلوسبا    پیشگیریجانبی 

گرفت   قرار  مشاهده    4در    کهبررسی  ای  عارضه  هیچ  مطالعه 

یش اشتها یا مطالعه باقی مانده سردرد خفیف و افزا  3نشد و در  

شد.  تب   نظر  بنابراینمشاهده  که    به  رسد  های  گونهمی 

لاکتوباسیلوس و    لاکتوباسیلوس روتری  )به ویژه  لاکتوباسیلوس
کن است در پیشگیری و درمان عفونتهای  مم(  GR-1  رامنوزوز

عود باشند  شوادراری  مفید  معمول،  .  (18)نده  طور  به 

بپروبیوتیک خوراکها  صورت  حال،  ه  این  با  شوند،  می  مصرف  ی 

از   استفاده  جمله    وشهایرامکان  از  نیز    واژینالاستفاده  دیگر، 

 .(19) وجود دارد

 

 پپتیدهای ضدمیکروبی 

به عنوان عوامل   استفاده  پپتیدهای مورد  از   ضدبیشتر  بیوفیلم 

(  AMPsپپتیدهای دفاعی میزبان یا پپتیدهای ضد میکروبی )

کن تقویت  که  اند  شده  همشتق  ذاتی  ایمنی  .  (5)  ستندنده 

پپتیدهای ضد میکروبی دارای تعداد متفاوتی )از پنج تا بیش از 

-5(، با وزن مولکولی بین  Lصد( اسید آمینه )معمولاً به شکل  

بر اساس ساختار ثانویه خود، پپتیدهای    کیلو دالتون هستند.  1

به طور کلی به چهار گروه طبقه بندی می شوند:  ضد میکروبی  

آلفا بتا ،  مارپیچهای  میکروبی  های  پپتید  ،صفحات   وسیعضد 

 .  (20)حلقه کاتیونی ضد میکروبی  های پپتید الطیف و

میکروبی  های  پپتید با  ضد  را  توانند چندین مکان    سازوکارمی 

اختصا غیر  همچنین  عمل  که  دهند  قرار  هدف   گسترش صی 

فعالیت  ضد میکروبی  های  پپتیدمقاومت را به حداقل می رساند.  

بر در  را  بیوفیلمی  بیوفیلمضد  باکترابر  چند  های  به  مقاوم  یایی 

باکتری و  پپتیدها  نشان    بیماریزاهای  دارو  از  بسیاری  دادند. 

های مختلف سازوکارها را می کشند و همچنین از طریق  باکتری

ضد  های  پپتید از تشکیل بیوفیلم باکتریایی جلوگیری می کنند.  

ب  میمیکروبی   اولیه  چسبندگی  از  سطوح  توانند  به  اکتریها 

جلوگیری کرده و با جدا    مواد زیستی  یا  اپیتلیال دستگاه ادراری

س به  کشتن  یا  برسانند لولشدن  آسیب  بالغ  بیوفیلم    .( 5)  های 

در مقالات  ضد میکروبی  های  پپتیدضد بیوفیلم    سازوکارچندین  

است شده  از  (20)  گزارش  عبارتند  تخریب  اخت  :که  یا  لال 

سلول غشایی  بیوفیلمپتانسیل  در  موجود  در ،  های  وقفه 

 لی ساکارید  تخریب پ ،  سیستمهای سیگنالینگ سلولی باکتریایی
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بیوفیلم  ماتریکس  آلارمو،  و  سیستم  سیگنال مهار  )مولکول  ن 

باکتریها( در  شده  تولید  سلولی  پاسخ    برای  درون  از  جلوگیری 

کیل بیوفیلم و حمل  های مسئول تشکاهش ژنو    دقیق باکتریایی 

 های اتصالی. و نقل پروتئین

سایر   میکروبیهای  پپتیدمشابه  ک ضد  به  ،  انسانی  اتلسیدین 

پیش  یک  غ   عنوان  یک  یرساز  حاوی  که  شود  می  تولید  فعال 

است. پس از برش، پپتید   hCAP18پپتید سیگنال و پروپپتید 

شامل   میکروبی  باقی    37فعال ضد  دو  با  که  است  آمینه  اسید 

بنابراین   شود،  می  شروع  لیزین    LL-37عنوان    تحتمانده 

  متصل می   LL-37به  ی  رلاوفیمبریه ک  .( 13)  می شود  شناخته

بنابراین   با غشاشود و  تعامل  باکتری جلوگیری می    ءاز  سلولی 

ادراری    LL-37/hCAP18کند.   دستگاه  سراسر  )به  در 

اپیتلیال دستگاه ادراری بیان می شود.  استثناء مجرا(    سلولهای 

سطو در  را  پپتید  فوقانی،  و  کنند تحتانی  می  بیان  پایین  .  ح 

نوتروفیل توسط  و  باکتریها  به  پاسخ  در  بالاتر  های جذب  سطوح 

بر تشکیل    LL-37عفونت تولید می شود.  دوره  ر طول  شده د

های مرتبط   ای مختلف باکتریایی از جمله گونهه  بیوفیلم گونه

-LLگذارد. ارتباط مستقیم    با عفونت دستگاه ادراری تأثیر می 

با ساختارهای سطوح میکروبی ممکن است در برخی موارد    37

در باشد.  آئروژینوزا  اثرگذار  بر    LL-37،  سودوموناس  تأثیر  با 

  داده های سنجش حد نصاب، تشکیل بیوفیلم را کاهش  سیستم

،  یکل اشرشیا  . درمی شودمنجر به کاهش چسبندگی باکتریها  و

به وابسته  تعامل   LL-37توسط    کورلای  بیوفیلم  طریق  از 

میکروبی    پپتیدمستقیم   الیاف  CsgAبا  ضد  اصلی  زیرواحد   ،

میکورلای   اتصال    مهار  با  نومر،  وم  CsgAبه    LL-37شود. 

ی را مهار می کند و در  پلیمریزاسیون و در نتیجه تشکیل کورلا

بیوفیلم می  منجر به کاهش  یت  نها اشرشیا   . (21)  د شوتشکیل 
به    یکل عفونت  LL-37مقاوم  در  چشمیگیری  طور  های به 

 د دارد و افزایش مقاومت در نمونهتهاجمی مانند پیلونفریت وجو

بیماران    ادرارهای   مدفوع  عفونتو  به  عود مبتلا  ادراری  های 

 . (22) شود داده می ایسه با افراد سالم نشانشونده در مق

پپتیدهای  دیفنسین  زیستی هستند که    ها،  انسانفعال  بر    در 

پلاساس   و  سیستئین  های  مانده  سولفیدباقی  دی  به   یهای 

بتا  های  دیفنسین و  قاب  آلفا  افزایش  شوند.  می  بندی  ل  طبقه 

بیماران مبتلا   در(  HD-5 )  نسین انسانیتوجهی در میزان دیف

ادرار   انحراف  جراحی  عمل  که  بیمارانی  و  پیلونفریت  داشته  به 

هنوز ضد میکروبی    پپتیدکامل    سازوکاراست.  گزارش شده    اند،

  HD-5  اثرات ضد باکتریایی  وجود، مشخص نشده است، با این  

 . تگزارش شده اسادراری    بیماریزاهایانواع    در مقابلنوترکیب  

   ه در انسان بیان می شوند و هر دوها به طور گستردفنسینید-بتا

)  1-فنسینید-بتا وHBD-1انسانی  انسانی    2-فنسینید-بتا   ( 

(HBD-2همچنین اند.  شده  شناسایی  ادراری  دستگاه  در   )،  

افزایش   با  استروژن  که  است  شده  داده  ضد  های  پپتیدنشان 

تگاه ادراری در دس  LL-37ها و  فنسینید-بتا   از جملهمیکروبی  

 .  (19)  می باشدمرتبط 

 

 نانوذرات   

سپیشرفت برای  را  مزیتی  نانوتکنولوژی،  زمینه  در  اخیر  نتز های 

اندازه در  مواد  از  دارای    طیف وسیعی  که  نانو  های  فعالیتهای 

می ارائه  هستند،  میکروبی  کوچک ضد  اندازه  دلیل  به  دهد. 

بزرگ، نانوذرات   نانومتر( و نسبت سطح به اندازه   100)کمتر از  

شیمی حرارتی،  منحصردارای خواص  الکتریکی  و  مکانیکی   ایی، 

نانوذرات اغلب   هستند.  ویژه ایهای بیولوژیکی فردی با فعالیت به

عفونت درمان  مؤثر  برای  بیوفیلم  به  مقاوم  ادراری  دستگاه  های 

میکروبی   می توانند اثر ضدهمانگونه که  . این ذرات  (5)  هستند

با مواد ضد    در ترکیب   ، در عین حالل کنندذاتی خود را اعما

به    میکروبی منجر  است  باکتریایی   اثراتتشدید  ممکن  با    ضد 

د  نتر شو  نی مدت طولا  و بهبا صرفه اقتصادی  پایداری بیشتر و  

(23)  . 

میکروبی   ضد  براینانوذرات  استفاده  ادراری عفونت  مورد  های 

بر عمدتاً   تی  مبتنی  نانوذرات  نقره،  )طلا،  و  فلزات  تانیوم( 

. تمام نانوذرات می باشند اکسیدهای مبتنی بر فلز )اکسید روی( 

ا با  فلزی و  های مختلف شامل  سازوکارکسیدهای مبتنی بر فلز 

های   گونه  تولید  )فتوترمولیز،  اکسیژن  آسیب ROSفعال   ،)

ها، و تداخل با  بیماریزاواره سلولی و اجزای سلولی  رساندن به دی

و  فعالیت طبیعی  آنزیمی  به  DNAسنتز  های   ،

نوذرات زا آسیب می رسانند. چندین نا میکروارگانیسمهای بیماری

های مبتنی  ضد میکروبی بر علیه عفونتهای ادراری مانند وزیکول

ها و نانوذرات پلیمری مانند نانوذرات لسیونبر سورفکتانت، نانوامو

شوند   کیتوزان می  کیتوزان  (24)  استفاده  نانوذرات    به  قادر. 

به منفغ   اتصال  بار  با  باکتریایی  نفوذپذیری  شاهای  افزایش  و  ی 

آزاد کننده  نانوذرات  مبتنی بر کربن و  نانوذرات  ند.  می باشآنها  

( نیتریک  فعال  NOاکسید  نیتروژن  های  گونه  توانند  می   )

(RNS ) باکتری نیز آسیب می رساند   ءتولید کنند که به غشا را

یا  و  ند  هست  دارای خواص ضد میکروبی  ذاتاکه  ی  نانوذرات.  (25)

افزایش   به عنوان   ند شوکارایی درمانی آنتی بیوتیکها می  باعث 

بیوتیکها   آنتی  شوند    شناختهنانو  بیوتیکها  (26)می  آنتی  نانو   .

تشکیل  سازوکارطریق    معمولا طریق  از  جمله  از  متعدد  های 

ROS  سنتز مهار  انرژی،  انتقال  مسیر  در  تداخل   ،DNA   و

 باکتریهای   بردن از بین باعث تخریب دیواره سلولی میکروبی
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شوند    بیماریزا چسبندگ(27)می  مهار  برای    ی هایباکتری  . 

بر    زایماریب مبتنی  نانوفرمولاسیون  یک  کاتترها،  به 

پلی   بر  مبتنی  پلیمرهای  و  نقره  نانوذرات  نورفلوکساسین، 

( اسید  این  PLGAلاکتیک کوگلیکولیک  است.  یافته  توسعه   )

اوره،   از  قلیایی  تولید  و  آبی  محیط  در  تجزیه  از  پس  نانوحامل 

خواص ضدچسبندگی و ضد میکروبی بسیار بالایی از خود نشان  

میکروبی.  (28)داد   اثر ضد  پروآنتوسیانیدیننا  بررسی    -نوذرات 

اخته-کیتوزان کلونیزاسیون  زغال  برابر    ی کلاشرشیا    باکتری  در 
دهنده  برابر   نشان  در  پروآنتوسیانیدین  از  خوب  محافظت  یک 

اخیرا   . (29)  بود کتریایی  م سلولی بااکسیداسیون و کاهش تهاج

ضدمیکروبی   بر  اثرات  مبتنی  پارها نانوذرات  مورد  نیز    9درخت 

گرفت قرار  استبررسی  ماکرومولکوله  دندریمرها  مصنوعی  .  های 

آنها   دارند.  دارورسانی  در  ای  فزاینده  نقش  که  بههستند   قادر 

ل به  در    1نوع    FimHهای  کتیناتصال  رأسیموجود   ناحیه 

و باکتریایی    هفیمبری باشند  و   می  زیستی  چسبندگی  قدرت 

برابر    ضدخواص   در  را  بالایی    نشان می   اشرشیا کلیبیوفیلمی 

 . ( 30)د نده

 

    درمانی  فاژ

هایی هستند که با آلوده کردن یک باکتری و  باکتریوفاژها ویروس

کش  تکثیر   باکتری  عوامل  عنوان  به  توانند  می  آن،  داخل  در 

کنند باکتریوفاژ(31)  عمل  درمان  زمینه   .  در  حاضر  حال  در 

. حداقل یک نوع  (9)پزشکی کاربرد دارد  های مختلف تحقیقات  

فاژ خاص برای هر سویه باکتری وجود دارد. آنها با اختصاصیت 

بالا مشخص می شوند و معمولا یک گونه ویروس فقط در یک  

تو می  باکتریایی  این  گونه  تکثیر شود.  باکتریایی    ویروسهایاند 

فقط    RNAیا    DNA  واجد و  ژنتیکی هستند  ماده  عنوان  به 

توانند   شوند.  می  تکثیر  میزبان  ارگانیسم  اساس  در  بر  فاژها 

دو   به  تکثیر  )ویرولنت(    دستهچرخه  لیتیک  فاژهای فاژهای  و 

که لایزوژنیک )معتدل( تقسیم بندی می شوند. فاژهای لیتیک  

به عنوان فاژهای تخریبگر شناخته می شوند به مجرد ورود به  

باکتریایی  سلول آنها  د  می شون  هاباکتری  تخریبباعث  های  از  که 

می توان به عنوان یک راهکار جهت درمان عفونتهای باکتریایی  

مقابل،   در  کرد.  لااستفاده  به یزوژنیک  فاژهای  ورود  هنگام  در 

باکتریایی خود    سلول  ژنتیکی  باکتری  را  ماده  ژنوم  ادغام  در 

باکتریایی   ژنومی  سیستم  از  بخشی  عنوان  به  و  و  تکثیر  نموده 

از   که  شوند  می  پروفاژ  هاآنبیان  عنوان  شود  به  می  برده  .  نام 

 چرخه وارد خاص، پروفاژ می تواند  تحت شرایط محیطی

 
9 Dendrimers 

که  تخریبی نهایت   شود  میزبان    در  سلول  تخریب  به  منجر 

ش لیتیک  خواهد  فاژهای  کش  د.  باکتری  عوامل  عنوان  به 

ل سلولی و لیز از بین می  های هدف را از طریق تکثیر داخباکتری

 .  (32) برند

د عفونتدر  توسط  رمان  عمدتاً  که  ادراری    ی کل  شرشیااهای 
ادراری می  بیماریزای  فاژه ایجاد  به  شوند،  طبیعی  لیتیک  ای 

)سیستم گیرند تنهایی  کوکتل  های  شکل  به  یا  منفرد(  ه 

اصلاحه)سیستم فاژهای  دوگانه(،  گیرنده  مهندسی    ای  یا  شده 

ن شده(، و همچنی  )بومی یا اصلاح  های فاژیژنتیکی شده، آنزیم

آنتی و  فاژها  از  )بیوتیک  ترکیبی  افزایی(    سازوکارهایها  هم 

امیدوارکنندهجایگزین و  نوآورانه  درمانی  می    ای  های  محسوب 

اختصاصی بر علیه   ی. به عنوان مثال، یک کوکتل فاژ(33) شوند

های   بومانی سویه  با   اسینتوباکتر  ترکیب  صورت  تری    در 

نجر به کاهش  مو سیپروفلوکساسین    سولفامتوکسازول-توپریمم

ا بیوفیلمدرصدی    90ز  بیش  توده  اثر  گردی   تشکیل شده   در  د. 

دی هیدروفولات ردوکتاز  آنزیم  از مهار  ناشی  هم افزایی معمولاً  

(DHFR)  ،DNA    توپوایزومرازII    وDNA    توپوایزومرازIV  

سلولی   لیز  و  فاژ  سریعتر  گسترش  تحریک  باشد و  .  (19)  می 

با    ،همچنین شده  پوشیده  کاتترهای  مطالعه  یک  در 

همچنین با  و  ی کلاشرشیا فعال علیه باکتری  T4باکتریوفاژهای 

های  علیهفعال    پروتئوس-کلی  باکتریوفاژهای  پروتئوس  سویه 

استفاده قرار   اساس  اند.    گرفتهمورد  این  د که شخص گردیمبر 

از تقریباً  ها فاژ   استفاده  کاهش  به  تشکیل    درصدی  90  منجر 

با کاتت علیرغم    .(8)  شده استرهای کنترل  بیوفیلم در مقایسه 

  نتایج امیدوارکننده مؤید    هافاژدر زمینه باکتریوکه تحقیقات  این

ریشه  جهت  بیماریزای  کنیای  اما ،  استادراری    باکتریهای 

آنها   اثربخشی  تأیید  برای  بیشتری  بالینی  همچنان  مطالعات 

 . (19) می باشدمورد نیاز 

 

 گیری   نتیجه

و  بالا  شیوعمی در های ادراری سهم مهشکیل بیوفیلم در عفونتت

رد. در حال حاضر درمان این عفونتها توسط ها داعود این عفونت

در ارتباط با    های زیادیچالشکه  گیرد    بیوتیکها انجام می  آنتی

مطرح   آنها  به  نسبت  باشد مقاومت  نیازمند  می  وضعیت  این   .

ید و  میکروبی جد  ی و توسعه راهکارهای ضدتلاش برای شناسای 

عفونتجا با  ارتباط  در  بیوفیلم  یگزین  با  مرتبط  ادراری  های 

صرفه   دلیل  به  گیاهی  داروهای  میان  این  در  است.  باکتریایی 

هش مقاومت ضد میکروبی  اقتصادی بالا و دردسترس بودن و کا 

انجام    ،هرحال  در  رسند.  نظر میه  ها گزینه جذابی بنسبت به آن

   سازوکارثر و ؤشیمیایی م اتترکیب جهت بررسیمطالعات بیشتر 
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توانایی    دلیل ها نیز به    است. پروبیوتیکضروری    کاملا   مل آنها ع 

خطرات کاهش  ادراری    در  عفونتعفونت  واژنو  مورد    ینالهای 

قرار   اتوجه  از  گرفته  دیگر  یکی  نانوذرات  از  استفاده  ند. 

رویکردهای درمانی جایگزین است که امروزه بسیار مورد توجه 

ی  هانی یکی از امیدوارکننده ترین روشقرار گرفته است. فاژ درما

ی مختلف، از جمله  باکتریهای بیماریزاجایگزین برای مبارزه با  

ادراری بیوتیک  بیماریزاهای  آنتی  به  که  در است  رایج  های 

هستند مقاوم  میدسترس  نظر  به  مجموع،  در   گزینهکه  رسد  . 

و   میکروبی  مقاومت ضد  از  پیشگیری  برای  درمانی جدید  های 

  اما همچناننده هستند، امیدوارکن یاربس عود عفونت ادراری

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

در بالین    و استفاده  توجهی برای پذیرش  تلاشهای قابلنیازمند  

 ند. می باش

 تضاد منافع 

م  سندگانینو ه  دارندیاعلام  منافع   چیکه  با     یتضاد  رابطه  در 

 .مقاله ندارند نیانتشار ا ا یو  یسندگینو

 

 تقدیر و تشکر 

این مطالعه مروری بخشی از واحد سمینار مقطع دکتری خانم  

نرگس سادات مصطفوی است که بدون حمایت مالی جداگانه به  

 انجام رسیده است.
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