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 چکیده 

ان که به عنو یکی اوروپاتوژنمحسوب می شوند. اشرشیا کلا در خانمها ژهیو به ،انساندر  اعفونته شایعترین ی از جملهادرار ی دستگاهفونتهاع
ر ه و سپس منجی متصل شددستگاه ادرارپوشاننده  الیتلیاپ یسلولهاست به شناخته می شود، قادر ا یادرار یعفونتها شتریبعامل اصلی ایجاد 

 یجاد مقاومتانجر به م، که کنندی م فایا یادرار یدر تداوم و عود عفونتها ینقش مهم ییایباکتر یلمهایوفیببه تشکیل بیوفیلم می شود. 
د ار مؤثر مورک راهکطولانی مدت آنتی بیوتیکها به عنوان ی چندگانه در برابر عوامل ضد میکروبی مختلف می شوند. اگرچه تاکنون مصرف

ه این روش شد ر بخشیاستفاده قرار گرفته است، اما گسترش مقاومت باکتریایی نسبت به کلاسهای مختلف آنتی بیوتیکی، منجر به کاهش اث
به ها کیوتیوه پروببالق ، نقشرد. در سالهای اخیراست. از طرف دیگر، هیچ روش پیشگیری مؤثری برای جلوگیری از عفونتهای ادراری وجود ندا

ها یکوتیپروب .گرفته است به طور گسترده مورد مطالعه قراری ادراردستگاه  یو درمان عفونتها یریشگیدر پعنوان ترکیبات جایگزین امیدبخش 
مواد ضد  دیو تول مناسب مثانه  pHحفظ ی،ادرار یزایماریبعوامل  یحذف رقابتی، ادرارمیکروبیوتای دستگاه و حفظ  بازیابی از طریق

ها و ه پروبیوتیککده اند منجر به جلوگیری از گسترش عفونتهای دستگاه ادراری می شوند. علاوه بر این، مطالعات اخیر نشان دا، یاییباکتر
می  همچنین هاکیوتیپروب .شوند ه ادراریمتابولیتهای آنها می توانند با ممانعت از اتصال باکتریها متعاقبا باعث مهار تشکیل بیوفیلم در دستگا

با  مچنینزا شوند؛ هدر باکتریهای بیماری حدت سیستم سنجش حد نصاب و ،یسلول یدر چسبندگ لیدخ یژنها انیبتوانند باعث تغییر میزان 
یلوس و ای لاکتوباس، گونه هین روریزا جلوگیری نمایند. از اتوسط عوامل بیما لمیوفیب لیو تشک یچسبندگ از ،زایماریبریغ یهالمیوفیب لیتشک

 ندهیآ قاتیحقت. بنابراین ده اندبیفیدوباکتریوم به عنوان مؤثرترین گروه از پروبیوتیکها در پیشگیری و درمان عفونتهای دستگاه ادراری معرفی ش
ک نقش در ،یادرار یمان عفونتهاو در یریشگیپ به منظور آنها فرمولاسیون مناسب مؤثر یا ی پروبیوتیکها هیسو ییشناسامعطوف به  دیبا
در  .دباش افت هدفها در بکیوتیپروبدر افزایش زنده مانی و رسانش مؤثر  دیجد یهافناوریو توسعه  دستگاه ادراریروده در سلامت  یوتایکروبیم

 ت.مطالعه حاضر به سازوکارهای مهم عملکرد پروبیوتیکها در پیشگیری و درمان عفونتهای ادراری پرداخته شده اس

 ی، بیوفیلم، پروبیوتیکها، میکروبیوتا، لاکتوباسیلوس، بیفیدوباکتریومدستگاه ادرار عفونتی: دیکلمات کل

 
 

 مقدمه

از جمله شایعترین عفونتها در انسان به  1ادراری دستگاه عفونتهای

میلیون نفر در سراسر  150سالیانه باعث ابتلاء  شمار می روند که

 سیستم از عضوی هر می توانند جهان می شوند. این عفونتها

را تحت تأثیر قرار ( ادراری مجرای و مثانه میزنای، کلیه،) ادراری

باعث درگیری  عفونتها، بیشتر حال، این با. دهند و درگیر نمایند

 به زنان. می شوند( ادرار مجرای و مثانه) تحتانی ادراری دستگاه

 گروه ترینپذیر آسیب مسن، همچنین افراد و آناتومی خاص دلیل

                                                           
1 Urinary tract infections (UTIs)  

درصد زنان  40-50بیش از . ها در این زمینه به شمار می روند

حداقل یک دوره عفونت ادراری را در زندگی خود تجربه می کنند 

درصد از آنها امکان عود مجدد عفونت وجود دارد.  20-30و در 

به عنوان عامل اصلی ایجاد عفونت  2اوروپاتوژنیک اشرشیا کلای

 سایر این، بر . علاوه(1)شناخته می شود درصد(  70-90ادراری )

ی مختلف جنس گونه ها کننده عفونت ادراری شامل ایجاد عوامل

 های، گونهسیلیرابیپروتئوس م، (درصد 5-20) لوکوکوسیاستاف
 ، انتروباکتر و تروباکتریس، (درصد 1-2)انتروکوکوس و  کلبسیلا

                                                           
2 Uropathogenic Escherichia coli (UPEC)  
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 نیا ابمی باشند.  Bگروه  وساسترپتوکوک و نوزایسودوموناس آئروژ

روز ا بب مرتبط زین دا،یکاند یها از قارچها، مانند گونه یحال، برخ

 (.3, 2) ندمی باش یادرار یعفونتها

 توسط مورد استفاده یاصل سازوکارهایاز  یکی لمیوفیب لیتشک

زنده مختلف  یطهایدر مح دهدی که به آنها اجازه ماست  هایباکتر

عامل مؤثر در گسترش بیماریزایی و تداوم  لمیوفیب لیتشک بمانند.

نقش  ییایباکتر یهالمیوفیب همچنین، می باشد. یادرار یعفونتها

این  کنند کهی م فایا 3سوندمرتبط با  یادرار یدر عفونتها یاساس

را  یمارستانیب یدرصد از کل عفونتها 40 عفونتها در مجموع

از  یکبه عنوان ی لمیوفیب لیتشک ن،یدهند. علاوه بر ای م لیتشک

ایجاد و  و عفونت در عود مجدد لیدخ یهاسازوکار نیمهمتر

جوامع  لمهایوفیب شناخته می شود. یکروبیم مقاومت ضد گسترش

 یدفاعسیستم از  دهندی اجازه م هایباکتربه  هستند که ییایباکتر

. فراتر در امان باشند کهایوتیبیفرار کرده و از دسترس آنت زبانیم

ی مقاومت آنت عیتوز لمهایوفیب ،ییایباکتر یاز محافظت از سلولها

. در کنندی م لیژن تسهی فقانتقال ا کیتحر قیرا از طر یکیوتیب

 یرفتارها یاییمختلف باکتر یها گونه لم،یوفیب لیتشک انیجر

با  4سنجش حد نصاب سیستم قیو از طر دهندی نشان م یاجتماع

 کی سیستم سنجش حد نصاب. کنندی م برقرارارتباط  گریکدی

و  هاژن انیب یاست که هماهنگ ییایارتباط سلول به سلول باکتر

 یآل باتیتوسط ترک وکند ی م میرا تنظ یلولتراکم س صیتشخ

 نیشود. با استفاده از ای م میانجیگری 5هاام خودالقاگرکوچک به ن

 عواملان یب یبه طور جمع هایباکتر دهنده، گنالیس یمولکولها

و ارتباطات با  لمیوفیتوسعه ب ه،یثانو هایتیمتابول دی، تولبیماریزایی

 میتنظ تیبر اساس تراکم جمع را هایکروارگانیسمم ریو سا زبانیم

 گنالیس ی، مولکولهاسنجش حد نصاب ندی. در طول فرآکنندی م

و منجر به  شوندی متصل م دیجد ییایباکتر یها رندهیبه گ دهنده

مختلف  یها گونه در میان یا ییایگونه باکتر کیژنها در  یسیرونو

را  یا گونه نیو ب یا که ارتباطات درون گونه شوندی م ییایباکتر

  (.4, 2) سازدی م ریامکانپذ

ا بآنتی بیوتیکها داروی انتخابی برای مبارزه  نیروتبه طور 

ز اعفونتهای ادراری محسوب می شوند. درمان عفونتهای ادراری 

 این طریق به دلیل تکامل و گسترش سویه های مقاوم به آنتی

به ن یزبامبیوتیکها و همچنین تأثیر آنتی بیوتیکها بر میکروبیوتای 

ان عنوان یک چالش جدی در دنیا مطرح می شود. بنابراین، محقق

 بی نتخاابه دنبال دستیابی به راهکارهای درمانی هستند که به طور 

                                                           
3 Catheter-associated UTI (CAUTI) 
4 Quorum sensing (QS) 
5 Auto inducers (AIs) 

 

عفونتهای ادرای را بدون تغییر در ساختار میکروبیوم میزبان درمان 

کنند. علاوه بر این، مصرف آنتی بیوتیکها باعث التهاب در دستگاه 

د، سیستم ایمنی میزبان را تضعیف می کند، با گوارش می شو

افزایش در دسترس بودن نیترات باعث افزایش تکثیر باکتریها از 

می شود و همچنین با افزایش خطر عود  اشرشیا کلایجمله 

های . امروزه رویکرد(6, 5)مجدد عفونت نیز مرتبط می باشند 

وجود دارد.  مختلفی برای غلبه بر مشکلات مرتبط با آنتی بیوتیکها

به عنوان یک روش مؤثر  6به عنوان مثال، طب مکمل و جایگزین

برای درمان عفونتهای ناشی از باکتریهای مقاوم به آنتی بیوتیک 

از طیف گسترده ای از محصولات  این روش شناخته شده است. در

مانند گیاهان دارویی، ویتامینها، عناصر کمیاب و پروبیوتیکها به 

مؤثر در پیشگیری از عفونتهای ادراری مورد عنوان ترکیبات 

استفاده قرار می گرند. با این حال، از میان این عوامل، پروبیوتیکها 

پتانسیل بالایی به منظور درمان عفونتهای ادراری از خود نشان 

. بنابراین، در مطالعه حاضر سازوکارهای درمانی (10-7)داده اند 

به منظور  آنها مشتقات و اتوسط پروبیوتیکه مؤثر مورد استفاده

 مورد بررسی قرار گرفته است. عفونتهای ادراری درمان و یریشگیپ

 

 دستگاه ادراری عفونتهای

است  ییعفونتها یبرا کلیاصطلاح  کی یادرار های دستگاهعفونت

، با این حال این دنکنی م ریرا درگ یادرار دستگاه از یکه هر بخش

در  یبروز عفونت ادرار .دنشو یم افتیدر مثانه  شتریبعفونتها 

و  معمولا از شیوع پایینتری برخوردار استسال  50 ریمردان بالغ ز

ابتلا به عفونت  خطر عرضاز مردان در م شتریبرابر ب 30زنان بالغ 

 یبه آنت نسبت ساده عفونتهای ادراری(. 11)قرار دارند  یادرار

 هاینتد، اما عفوندهی خوب پاسخ م اریبس یخوراک یهاکیوتیب

 ایبه ارجاع به بخش اورژانس  ازیممکن است ن دهیچیپ یادرار

ناشی  سیاز سپس یریجلوگ به منظور مارستانیشدن در ب یبستر

به اوروپاتوژنیک  یکلا ایاشرشد. نباش داشته 7از عفونت ادراری

مثانه با استفاده  ومیتلیاپموجود در  یسطح لهیکوزیگل یهانیپروتئ

اتصال  نی(. ا12) شودی متصل م یسلولخارج  1نوع  یهمبریاز ف

از طریق  شود کهی م الیتلیاپ هایبه سلولباکتری منجر به تهاجم 

پیدا  ریفرار کرده و تکث توپلاسمیتواند به داخل سی مآن باکتری 

به نام جوامع  یمتراکم و بزرگ یو تجمعات درون سلول کند

اکتری از به این ترتیب، ب دهد. لیرا تشک 8یسلول روند ییایباکتر

 سازوکارهای پاکسازی و ایمنی میزبان فرار کرده و در سیتوپلاسم 

                                                           
6 Complementary and alternative medicine (CAM) 
7 Urosepsis 
8 Intracellular bacterial communities (IBC) 
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ی اری تکثیر پیدا می کند. سپس، باکترسلولهای اپیتلیوم ادر

ارد و و فیلامنتهایی را تشکیل می دهد که از این سلولها خارج شده

 جدداممجرای مثانه می شود و متعاقبا به سلولهای مجاور متصل و 

 یعبه عنوان نو این جوامع یک چرخه عفونی جدید آغاز می گردد.

 یدرمان آنتبه نسبت  که اند شده فیتوص یداخل سلول لمیوفیب

منجر به  و مقاوم هستند زبانیمتوسط  یو پاکساز یکیوتیب

 .(3)ها می شوند مجدد عفونتو عود  یماندگار

 

 پروبیوتیکها

پروبیوتیکها به عنوان میکروارگانیسمهای زنده ای شناخته می 

شوند که در صورت مصرف مقادیر کافی و مناسب می توانند 

داشته باشند. پروبیوتیکهای  مزایای فراوانی برای سلامت میزبان

مورد استفاده در محصولات غذایی باید بتوانند در طی عبور از لوله 

گوارش زنده بمانند و در برابر ترشحات معده و نمکهای صفراوی 

علاوه بر  مقاومت کنند و توانایی تکثیر خود را نیز حفظ نمایند.

ی دستگاه اوتیکروبیتعادل در م جادیها در اکیوتیپروب تیاهماین، 

همچنین، امروزه پروبیوتیکها  (.13) است دهیاثبات رس گوارش به

برای درمان طیف وسیعی از بیماریها از جمله یبوست، واکنشهای 

آلرژیک و سندرم روده تحریک پذیر مورد استفاده قرار می گیرند. 

های اثرات سیستمیک آنها توسط متابولیتهای میکروبی مانند اسید

، گازهای سولفید هیدروژن، آمونیاک، 9تاهچرب زنجیره کو

هیدروژن، متان، مونوکسید کربن و دی اکسید کربن ایجاد می 

شود. میکروارگانیسمهایی که اغلب به عنوان پروبیوتیک مورد 

استفاده قرار می گیرند متعلق به گروه ناهمگن باکتریهای اسید 

یگر های دمی باشند. از عملکرد 11بیفیدوباکتریومو  10لاکتیک

پروبیوتیکها خواص ضد چاقی، ضد دیابت، ضد التهاب، ضدسرطان 

. همچنین، مطالعات نشان داده (17-14)و تحریک رگ زایی است 

های ضد میکروبی اند که برخی از پروبیوتیکهای خاص ترشح پپتید

دهند. علاوه بر افزایش می 12مانند دیفنسین را از سلولهای پانت

ین از سلولهای اپیتلیال می شوند که این، باعث افزایش ترشح موس

به عنوان یک سد ضد میکروبی عمل می کند. پروبیوتیکها از 

طریق تنظیم، تحریک و تعدیل پاسخهای ایمنی به سیستم ایمنی 

میزبان در برابر عفونتها کمک می کنند. مزایای بالینی پروبیوتیکها 

مورد توجه  در سلامتی و درمان انواع بیماریها نیز در سالهای اخیر

 . (19, 18)قرار گرفته است 
 

                                                           
9 Short-chain fatty acids (SCFAs) 

1 0 Lactic acid bacteria 

1 1 Bifidobacterium  
1 2 Paneth cell 

 

 هاکیوتیعمل پروب سازوکار

 همطالع نهیدر زم یریچشمگ یشرفتهایپ ریاخ یدر سالها

 یکشتهای هایژگیاز نظر انتخاب و و ژهیو به کهایوتیپروب

 یهارسازوکاآنها بر سلامت مشاهده شده است.  ریو تأث کیوتیپروب

 هایارمیدر برابر ب کهایوتیوبنحوه عملکرد پر حیتوض یبرا یمختلف

 دیولت، الیتلیسد اپ تقویت ،موجود یوجود دارد. بر اساس داده ها

زا، سرکوب یماریعوامل ب یقابتحذف ر ،ییایمواد ضد باکتر

 لیو تعد از طریق تشکیل اجتماعات میکروبی هایباکتر یچسبندگ

 هاکیوتیعملکرد پروب یاصل یهاسازوکار از جمله یمنیا ستمیس

 یستیفعال ز یهاتیمتابول دیتول نیها همچنکیوتیروبپ. هستند

 نیرادهند، بنابی م شیرا افزازنجیره کوتاه چرب  یدهایمانند اس

اثرات  ریسااز (. 18)شوند روده  pH می توانند باعث کاهش

، وارشدر دستگاه گ نیتامیسنتز وسودمند پروبیوتیکها می توان به 

، مهایآنز تیفعال بودبه ،یصفراو هاینمک تنظیم سوخت و ساز

 میروده، تنظ یتهایجذب الکترول شیافزا میسموم، تنظ حذف

ل تصابا ا زایماریب یهایو سرکوب رشد باکتر دهایپیل سوخت و ساز

هبود منجر به بها این عملکرد .(20)آنها اشاره کرد  به میمستق

مانند  یالتهاب ینشانگرها دیعملکرد سد روده، کاهش تول

، ه رودهب پس از ورود د.نشوی م یمنیهبود عملکرد اها و بنایتوکایس

 و یکیولوژیب ،یکیمکان ،ییایمیموانع ش تیتقو یها براکیوتیپروب

 یرار مکه در روده ق یهنگام وکنند ی ها تعامل میبا باکتر یمنیا

 عامل،ی این تکنند. اهداف اصلی روده تعامل م هایبا سلول رند،یگ

و حفظ  مخاط دیتول کیر، تحاپیتلیال یرینفوذپذ یابیباز

ها کیوتیها، پروبسازوکار نیا قیاست. از طر یسد مخاط یکپارچگی

 شند.ه باها و سلامت انسان داشتیماریبر ب یاریبس ریتأث نندتوا یم

 از آنجا که قسمتهای مختلف بدن محل حضور تراکم بالایی از

هت جمناسب  یاستراتژ کی اتخاذمجبور به  زبانیمباکتریها است، 

ار همچنین یک سازوک و ضرر یب و دیمف یسمهایکروارگانیل متحم

یها اکتربدفاعی کارآمد در برابر عوامل بیماریزا و رشد بیش از حد 

می باشد. بر این اساس برهمکنشهای مختلفی میان میزبان و 

 وده،میکروبیوتا وجود دارد از جمله سد موکوسی، سد اپیتلیال ر

–دهریه، محور رو–محور روده مغز، –سلولهای ایمنی، محور روده

د با موار نیاز ا کیاختلال در هر  که مغز؛–مثانه و محور مثانه

 .(21)می باشد مرتبط  یهاماریانواع مختلف ب

 

 میکروبیوتای دستگاه ادراری

تا سالهای اخیر ادرار در افراد سالم استریل و عاری از میکروب در 

یعی ادرار به علت . به طور کلی ترکیب طب(22)نظر گرفته می شد 

 نسبتا پایین و همچنین حضور  pHغلظت بالای نمک و اوره، 
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سرین محیط -Dپروتئینهای واجد فعالیت ضد میکروبی مانند 

. (23)مناسبی برای رشد میکروارگانیسمها محسوب نمی شود 

 طیشرا نیامکان بقاء در چن که ییسمهایکروارگانیم یتمام نیبنابرا

با  یجهت سازگار یا ژهیو یسمهایمکانرا دارند واجد  نامناسبی

 لوکوکوسیاستافال، . به عنوان مثباشند یم طیشرا نیا
می  13سرین دی آمیناز -Dبه علت داشتن آنزیم  کوسیتیساپروف

سرین ادرار را تحمل کند. با این حال، -Dتواند غلظت بالایی از 

 کهامروزه با استفاده از تکنیکهای مولکولی مشخص شده است 

 یعیطب وتایکروبیم واجدخود  یدستگاه ادرار در زینافراد سالم 

باورهای قدیمی مبتنی بر استریل بودن با  ریمغا فتهیا نیا .هستند

 سمهایکروارگانیم ادرار است و بر همین اساس تاکنون جداسازی

 شد یم محسوب یابتلاء به عفونت ادرار از نشانه هایدر ادرار 

. یکی از دلایل اصلی که به طور سنتی ادرار در افراد سالم را (22)

آنالیز ادرار با استفاده از استریل در نظر می گرفتند، بررسی و 

روشهای معمول کشت بوده است. ار آنجا که این محیطهای کشت 

 تنها اجازه رشد به تعداد بسیار محدودی از باکتریها از جمله
و باکتریهای معمول دیگر را می دهند، لذا امکان  اشرشیا کلای

شناسایی سایر باکتریهای متعلق به میکروبیوتای دستگاه ادراری 

د ندارد و به همین دلیل ادرار همواره به عنوان یک ترکیب وجو

 .(24)استریل و عاری از هرگونه باکتری در نظر گرفته شده است 

مطالعات نشان می دهند که وجود یک میکروبیوم ادراری پایدار 

برای حفظ سلامت مثانه و سایر نواحی دستگاه ادراری ضروری 

اری به قدری زیاد است که است. اهمیت این نقش در عفونتهای ادر

عدم تعادل در ) 14زیوزیب سیدمحققان پیشنهاد می کنند واژه 

دستگاه ادراری به جای عفونت دستگاه  15زیوزیباکتر سید( یا فلور

های مهم میکروبیوتای . از جمله عملکرد(25)ادرای استفاده گردد 

ادراری می توان به تخریب عوامل مضر مانند برخی سموم 

تقویت سد اپیتلیال، تقویت سیستم ایمنی، رقابت با میکروبی، 

 عوامل بیماریزا بر سر منابع انرژی، تنطیم سازوکارهای مولکولی

سلولهای اپیتلیال و تولید متابولیتها با خاصیت ضد میکروبی اشاره 

 .(26, 24)کرد 

 

 ترکیب میکروبیوتای دستگاه ادراری

 ها بهآقایان و خانمترکیب میکروبیوتای دستگاه ادراری در میان 

ی ماوت علت تفاوتهای آناتومیکی متفاوت است. با این حال، این تف

  اشد.بتواند به دلیل وجود ترکیبات مختلف در ادرار دو جنس نیز 

                                                           
1 3 D-serine-deaminase 
1 4 Dysbiosis 
1 5 Dysbacteriosis 

 

به عنوان مثال، در خانمها سیترات بیشتر و کلسیم و اگزالات 

کمتری وجود دارد، در حالی که نمونه های ادراری آقایان واجد 

. در نتیجه، وجود (27)تین بیشتر و سیترات پایینتری می باشد کرا

اجزای مختلف باعث رشد باکتریهای خاص در هر جنس می شود. 

از نمونه  16S rRNAبرخی از مطالعات نیز با استفاده از توالی 

های ادراری افراد سالم به این نتیجه رسیده اند که میکروبیوتای 

در  لاکتوباسیلوسی و غلبه گونه های سالم دستگاه ادراری با فراوان

به طور  امادر مردان مشخص می شود. کورینه باکتریوم زنان و 

 در لوسیلاکتوباس یها گونه یفراوانکه  اعلام داشتتوان  یم یکل

 دستگاه یعیطب یوتایکروبیمناسب م تیفیدهنده ک نشانادرار 

 یم زین 16پروتلا وسودوموناس  یها گونه یفراوان و است یادرار

دستگاه  یعیطب یوتایکروبیم نییپا تیفیک یها نشانه ازتواند 

در سالهای اخیر تغییراتی در میکروبیوتای ادراری در  .باشد یادرار

میان بیماران مبتلا به اختلالات مختلف دستگاه ادراری فوقانی و 

تحتانی در مقایسه با جمعیت سالم گزارش شده است که نشان 

یوتای ادراری در حفظ سلامت دستگاه دهنده نقش مهم میکروب

 . (28)اداری است 

 

 غزم-وده و محور مثانهر-میکروبیوتای محور مثانه

علیرغم وجود شباهتهایی میان میکروبیوتای طبیعی دستگاه 

ری اختاادراری با میکروبیوتای طبیعی روده، اما این دو از نظر س

 یوتایکروبیبا م سهیدر مقا واقع، درکاملا از یکدیگر متمایز هستند. 

 ومیفوزوباکتر ،ستینومیاکت یها گونهشده است که  مشخصروده 

و  لوسیباس یها گونهو  شتریب یاز فراوان سودوموناس و

می  برخوردار یدر دستگاه ادرار یکمتر یفراوان از سدیباکتروئ

ریق مطالعات اخیر نشان می دهند که روده و مثانه از ط .باشند

 انند اثرات مختلف به صورت دو طرفه برومثانه می ت-محور روده

 ن مییکدیگر داشته باشند. همچنین بررسیهای پاتوفیزیولوژی نشا

ری دهند که اختلالات عملکردی اورولوژیک می تواند در شکل گی

 یگر،و تشدید علائم بالینی گوارشی نقش داشته باشند. از طرف د

راری میکروبیوم روده ای سالم برای حفظ سلامت دستگاه اد

وع ضروری است و بیماران مبتلا به عفونتهای ادراری، کاهش تن

 میکروبیوتای روده ای را نشان می دهند. همچنین، مشخص شده

شه است که حفظ تعادل میکروبیوم روده در مواردی مهمتر از ری

ود عاوروپاتوژنیک به منظور جلوگیری از  اشرشیا کلایکن کردن 

 .(30, 29)مجدد عفونتهای ادراری است 

 

                                                           
1 6 Prevotella spp. 
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تای یکی دیگر از موارد جالب توجه در این زمینه نقش میکروبیو

ت ای مغزی و بالعکس نقش اختلالاهدستگاه ادراری بر عملکرد

غز م-دستگاه ادراری تحت عنوان محور مثانه زیوزیب سیدعصبی بر 

 در ترکیب میکروبیوتای دستگاه زیوزیب سیداست. تغییرات و 

ب از اغل ادراری با التهاب مرتبط است و از آنجا که اختلالات عصبی

ا یه طریق مسیرهای التهابی رخ می دهند، می توانند باعث توسع

 لکردتشدید اختلالات عصبی شوند، که به عنوان سازوکار جدید عم

ن میکروبیوم ادراری پیشنهاد شده است. اطلاعات اندکی در ای

رب چهای زمینه وجود دارد، اما متابولیتهای میکروبیوم مانند اسید

ی میفا ازنجیره کوتاه و التهاب نقش مهمی در این فعل و انفعالات 

 . (29)نمایند 

 

 ادراری ادراری و عفونتهای دستگاه یکروبیوتای دستگاهم
 

که لاکتوباسیلوس  یها گونه یفراواندر عفونتهای دستگاه ادراری، 

از اعضای اصلی میکروبیوتای دستگاه ادراری هستند به میزان قابل 

 شامل لاکتوباسیلوستوجی کاهش پیدا می کند. دو گونه 

در  18نرسیا وسلیلاکتوباسو  17سپاتوسیکر لوسیلاکتوباس

تناسلی زنان سالم غالب هستند که با -میکروبیوتای دستگاه ادراری

و...(  دروژنیه دیپراکس ک،یدلاکتی)اس یکیمتابولتولید محصولات 

. شوند یم کیاوروپاتوژن یکلا ایاشرش یو چسبندگ اتصالاز   مانع

تناسلی -این دو باکتری در افراد مبتلا به عفونتهای دستگاه ادراری

 .(26)فراوانی بسیار پایینی برخوردار می باشند از 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                                                           
1 7 Lactobacillus crispatus 
1 8 Lactobacillus iners 

 

 ادراری استفاده از پروبیوتیکها در عفونتهای دستگاه

 

ستگاه میکروبیوتای د زیوزیب سیدبا توجه به ارتباط نزدیک میان 

رین بهت ادراری و عفونتهای ادراری، پروبیوتیکها به عنوان یکی از

عفونتهای دستگاه ادراری در  های پیشگیری و درمانراهکار

ها یوتیکهایی که پروبسالهای اخیر مطرح شده اند. از جمله عملکرد

 یرندبه واسطه آن در مقابل عفونتهای دستگاه ادراری قرار می گ

...(  وها ها، فسفاتازمشتمل بر تولید آنتی توکسینها )سرین پروتئاز

و  لیعدت تیفعال ،در برابر توکسینهای باکتریهای بیماریزای ادراری

  IL-6و IL-10 ی تولیدالقااز طریق  یمنیا تنظیم کننده سیستم

، محدود کردن رشد و انتقال Th1همچنین تقویت پاسخ و 

ن اسیومیکروارگانیسمهای بیماریزا از رکتوم با حمایت از کلونیز

ل میکروارگانیسمهای مفید، جلوگیری از چسبندگی و مهار عوام

د ضاصیت ختولید موسین و تولید متابولیتهای با بیماریزا با القای 

 .(31, 6)میکروبی می باشد 

در مطالعات مختلف انجام گرفته در این زمینه پیشنهاد شده است 

میلیارد باکتری زنده به میزان  1های خوراکی متشکل از که دوز

یابی و حفظ میکروبیوتای دستگاه یک یا دو بار در هفته برای باز

ی مورد نیاز است. پروبیوتیکهای مختلفی در این تناسل-اداری

زمینه مورد استفاده قرار گرفته است که مهمترین فرمهای تجاری 

نشان داده شده است. به طور کلی مؤثرترین  1آن در جدول 

لاکتوباسیلوس لاکتوباسیلوسها برای کنترل عفونتهای ادراری 
 14RCو  54B 20لاکتوباسیلوس روتریو  1GR 19رامنوسوس

هستند که در مطالعات مختلف اثرات مفید آنها به اثبات رسیده 

 .(26)است 

 

 

 

 

 

 

 

                                                           
1 9 Lacticaseibacillus rhamnosus 
2 0 Lactobacillus reuteri 
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 ی مورد استفاده جهت حفظ میکروبیوتای دستگاه ادراری.تجار هایکیوتیپروب -1جدول

 گونه جنس

 لاکتوباسیلوس

 یروتر لوسیلاکتوباس

 رامنوسوس لوسیلاکتوباس

 21پلانتاروم لوسیلاکتوباس

 22لوسیدوفیاس لوسیلاکتوباس
 23یکازئ لوسیلاکتوباس

 24فرمنتوم لوسیلاکتوباس

 25یگاسر لوسیلاکتوباس

 26جنسنی سلاکتوباسیلو

 27یپاراکازئ لوسیلاکتوباس

 28وسیواریسال لوسیلاکتوباس

 بیفیدوباکتریوم

 29دومیفیب ومیدوباکتریفیب

 30یبرو ومیدوباکتریفبی

 31سیلاکت ومیدوباکتریفیب

 32لانگوم ومیدوباکتریفیب
 33لوسیاسترپتوکوکوس ترموف وساسترپتوکوک

 

 

 

 

 

 

 

 

                                                           
2 1 Lactiplantibacillus plantarum 
2 2 Lactobacillus acidophilus 
2 3 Lacticaseibacillus casei 
2 4 Lactobacillus fermentum 
2 5 Lactobacillus gasseri 
2 6 Lactobacillus jensenii 
2 7 Lacticaseibacillus paracasei 
2 8 Lactobacillus salivarius 
2 9 Bifidobacterium bifidum 
3 0 Bifidobacterium breve 
3 1 Bifidobacterium lactis 
3 2 Bifidobacterium longum 
3 3 Streptococcus thermophilus 
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 پروبیوتیکها به عنوان ابزار درمانی در برابر بیوفیلمهای

 باکتریهای بیماریزا

ار مهم عفونتهای مرتبط با بیوفیلم یک مشکل و معضل بالینی بسی

 فرار باعث لمیوفیب لیتشک نکهیا به توجه بامحسوب می شوند. 

 آنها در مقابل مقاومت نیو همچن انبزیم یمنیا ستمیاز س هایباکتر

حذف  و کنترل نیبنابرا د،شو یم ی مختلفکیوتیب یآنت درمانهای

دشوار است  اریبس لمیوفیب مولد یهایباکتراز  یناش یعفونتها

،  به متحده الاتیا 34سلامت یمل تویانست بر اساس اعلام .(32)

درصد از عفونتهای میکروبی و مزمن مرتبط با  80و  65ترتیب 

. باکتریهای عامل ایجاد (33)بیوفیلمهای باکتریایی می باشند 

عفونت ادراری نیز قادر به تشکیل بیوفیلم هستند و بیوفیلمها 

, 34, 32)نقش مهمی در تداوم و عود مجدد عفونت بر عهده دارند 

ناهمگون  ای همگون یمجموعه ا ییایباکتر یلمهایوفیب. (35

 یمریپل کسیماتر کیهستند که در  سمهایکروارگانیمتشکل از م

مراحل  .اند شده احاطه لمیوفیب مولد یسلولهاشده توسط  دیتول

مختلف تشکیل بیوفیلم شامل اتصال اولیه، تشکیل میکروکلنی، 

گی منجر به استقرار باکتریها در بلوغ و پراکندگی است. پراکند

زیستگاه های جدید می شود و از اهمیت بسیار بالایی در گسترش 

 .(36)عفونت برخوردار می باشد 

ک یوتیظهور مداوم باکتریهای بیماریزای ادراری مقاوم به آنتی ب

ا فونتهین عاهمراه با توانایی ایجاد بیوفیلم، مانع اصلی درمان مؤثر 

ه همین دلیل توسعه استراتژیهای درمانی محسوب می شود. ب

 واهدجدید جهت پیشگیری و درمان این عفونتها مورد نیاز است. ش

ا کارهاخیر نشان می دهند که پروبیوتیکها از جمله مؤثرترین راه

ند. ی روجهت مبارزه با بیوفیلمهای باکتریهای بیماریزا به شمار م

ق ز طریامی گیرند که این باکتریها سازوکارهای مختلفی را به کار 

. (37) ایندآنها می توانند با تشکیل یا پایداری بیوفیلمها تداخل نم

 ان بهی توبه طور کلی سازوکارهای اثر پروبیوتیکها بر بیوفیلم را م

 بخش تقسیم کرد. 5

 

 مانعت از تشکیل بیوفیلمم -الف

                                                           
3 4 National Institute of Health (NIH) 

یجاد زا اپروبیوتیکها شرایط محیطی نامطلوبی را برای عوامل بیماری

ت ییرامی کنند. آنها از طریق رقابتهای تغذیه ای، چسبندگی و تغ

pH می  فیلممانع از فعالیت مؤثر باکتریهای بیماریزا و تشکیل بیو

اری شوند. همچنین، می توانند باعث تداخل در یکپارچگی و پاید

 .(38)شوند  بیوفیلمهای از قبل تشکیل شده و ریشه کنی آنها

 

 نصاب تم سنجش حدسرکوب سیس -ب

هدف قرار دادن سیستم سنجش حد نصاب یک استراتژی قابل 

ریق توجه برای کنترل عفونتهای مرتبط با بیوفیلم است که از ط

ی آن حدت باکتریها کاهش یافته و به راحتی توسط سیستم ایمن

رنده این . ترکیبات بازدا(39)میزبان مورد شناسایی قرار می گیرند 

 ز عوامل ضد میکروبی معرفی میسیستم به عنوان نسل جدیدی ا

شده نهده شوند. با این حال تا کنون نتایج قابل توجهی از آنها مشا

لعات مطا ها، کهاست. از جمله استفاده از آنتاگونیستهای خودالقاگر

علیه آنها به سرعت مختلف نشان می دهند مقاومت باکتریایی 

ین نده اایجاد می شود. از طرفی اثرات سمی نانوذرات سرکوب کن

 .(40)سیستم نیز استفاده از آنها را تا حدودی محدود کرده است 

 یت وبا این حال، استفاده از پروبیوتیکها در این زمینه با سم

ه مقاومت کمتری توأم بوده است و در نتیجه به نظر می رسد ک

ونه می توانند به عنوان یک راهکار جایگزین مناسب برای این گ

نوان عبه  های آلی راه شوند. پروبیوتیکها اسیددرمانها در نظر گرفت

آنتاگونیستهای سیستم سنجش حد نصاب تولید می کنند و با 

م یوفیلبها در سطح ژنها تداخل کرده و از تشکیل تولید خودالقاگر

 .(41, 38)جلوگیری می کنند 

 

 ولید متابولیتهای مختلف با فعالیت ضد بیوفیلمیت -ج

ی مختلف از جمله باکتریوسینها و بیومواد پروبیوتیکها متابولیتها

می کنند. فعالیت با فعالیت ضد بیوفیلمی تولید  35فعالی سطحی

ضد بیوفیلمی باکتریوسینها در گزارشهای مختلف به اثبات رسیده 

است. با این وجود، سازوکار اثرات مهاری آن بر بیوفیلم به خوبی 

 باسیلوس کتری با A36. سوبتیلوزین(43, 42)شناخته نشده است 

                                                           
3 5 Biosurfactants 
3 6 Subtilisin A 
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ن ر ایداز جمله باکتریوسینهای مورد بررسی قرار گرفته  سوبتیلیس

لم زمینه است که باعث مهار زنده مانی، اتصال و تشکیل بیوفی

 واندسویه های باکتریایی می شود. این باکتریوسین همچنین می ت

 .(44, 38)باعث ناپایداری بیوفیلمهای بالغ شود 

 

لم توسط پروبیوتیکها جهت مقابله با تشکیل بیوفی -د

 بیوفیلمهای عوامل بیماریزا

سط پروبیوتیکها به عنوان یک استراتژی تشکیل بیوفیلم تو

سودمند در برابر بیوفیلمهای بیماریزا در نظر گرفته می شود. 

پروبیوتیکها با این روش به طور مؤثر و با سازوکارهای متفاوتی با 

عوامل بیماریزا برای مواد غذایی و فضا رقابت می کنند. تولید 

ی مولد توسط پروبیوتیکها 37یخارج سلول یمریپل ترکیبات

بیوفیلم، می تواند از تشکیل بیوفیلم توسط برخی از باکتریهای 

بیماریزا جلوگیری نماید. علاوه بر این، بیوفیلمهای پروبیوتیکها می 

توانند کلونیزاسیون و پایداری طولانیتر پروبیوتیکها را در مخاط 

نمایند. همچنین، باعث محافظت از پروبیوتیکها در  میزبان تضمین

و استرسهای مکانیکی می شوند.  pHدما، آنتی بیوتیکها، برابر 

، لاکتوباسیلوس پلانتاروم، لاکتوباسیلوس رامنوسوس

به عنوان گونه  فرمنتوم لوسیلاکتوباسو  روتری لاکتوباسیلوس

با توانایی تشکیل بیوفیلم شناخته شده اند  لاکتوباسیلوسهای 

(45) . 

 

 عدیل پاسخهای ایمنی میزبانت -ه

 یاهتیانسان به منظور حفظ فعالمیکروبیوتای و  یمنیا یسلولها

رتباط ا داریپا طیمح کیدر  گریکدیبه طور مداوم با  مناسب یمنیا

 تباطار دهند. یواکنش نشان م گریکدیبه  نسبت کنند و یبرقرار م

از ی ا دهیچیبر شبکه پمبتنی  وتایکروبیم-یمنیا ستمیمتقابل س

فظ را ح ییزا یمنیو ا یمنیا تعدیل میاناست که تعادل  رهایمس

 وانندتپروبیوتیکها با تعدیل پاسخهای ایمنی میزبان می  کند.ی م

 هند.دبه طور غیرمستقیم بیوفیلم باکتریایی را تحت تأثیر قرار 

را القاء و  IFN-γمی توانند تولید  لاکتوباسیلوساغلب گونه های 

  یکازئلاکتوباسیلوس پارارا مهار کنند. همچنین،  IL10تولید 

                                                           
3 7 Extracellular polymeric substances 

 

ین طریق باعث ارا نیز القاء می کند و از  TNF-aو  IL6تولید 

یزا یماربتقویت پاسخهای ایمنی میزبان بر علیه بیوفیلم باکتریهای 

 .(46, 38)می شود 

 

 سیستمهای تحویل دارو

علاوه بر داروهایی که به صورت خوراکی برای درمان مورد استفاده 

دارورسانی در درمان برخی  قرار می گیرند، به نظر می رسد که

بیماریها از جمله عفونتهای دستگاه ادراری از تأثیر بیشتری 

اثر و غلظت دارو را در یک  38ی هدفمنددارورسانبرخوردار باشد. 

بافت هدف افزایش می دهد و باعث کاهش میزان دوز مصرفی و 

از طریق  39عوارض جانبی می شود. دارورسانی داخل مثانه

یک روش دارورسانی مستقیم برای درمان  یادرار سوندهای

بیماریهای مختلف دستگاه ادراری است. با این حال، اوروتلیوم 

دارای آناتومی متمایزی نسبت به سایر سلولهای اپیتلیال بدن است 

که آن را به یک سد موثر در برابر عوامل خارجی تبدیل می کند. 

محسوب می شود لومن مثانه انتخابی ترین غشاء نفوذپذیر در بدن 

و به عنوان یک مانع در برترکیبات وارد شده به لومن عمل می 

با کمک پروتئینهای خاصی به نام  40یچتر یسلولهاکند. 

و لایه موسین به عنوان عوامل اصلی نفوذپذیری  41اوروپلاکین

محدود عمل می کنند. به علت محدود بودن نفوذپذیری اوروتلیوم، 

د نفوذ رقیق شده و کارایی آنها کاهش عوامل درمانی پیش از فرآین

پیدا می کند. بنابراین، انواع مختلفی از سیستمهای تحویل مبتنی 

بر نانومواد در تحویل به مثانه و سایر قسمتهای دستگاه اداری برای 

افزایش نفوذ و نگهداری دارو در محل مورد نظر مورد استفاده قرار 

، 43، هیدروژلها42ومهاآنها شامل لیپوزگرفته است که مهمترین 

 .(47)هستند  44هانانوذرات و دندریمر

لیپوزومها فراوانترین حاملهای تحویل دارو مورد بررسی هستند و 

ترین و ایمنترین حاملهای دارویی در به عنوان یکی از مؤثر

 مطالعات مختلف شناخته می شوند و به طور گسترده ای در 

                                                           
3 8 Targeted drug delivery 
3 9 Intravesical drug delivery 
4 0 Umbrella cells 
4 1 Uroplakin (UP) 
4 2 Liposomes 
4 3 Hydrogels 
4 4 Dendrimers 
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صنایع پزشکی و آرایشی استفاده مورد استفاده قرار می گیرند. 

لیپوزومها متشکل از دو لایه فسفولیپیدی هستند که اندازه آنها از 

متر تا چند میکرومتر متغیر است. طیف گسترده ای از نانو 30

ها را می توان بر روی لیپوزومها بارگذاری کرد و به علت دارو

ها از این طریق به شباهت غشاء لیپوزوم به غشاء سلول، نفوذ دارو

. لیپوزومها در سیستمهای مبتنی بر (48)طور مؤثر انجام می شود 

درت چسبندگی و ظرفیت ، سیستمهای جدیدی هستند که ق45ژل

تحویل دارو را ارتقا می بخشند. در واقع این سیستمها یک 

تشکیل می دهند و اتصال دارو به لایه موسین در  46ماتریکس ژلان

را تسهیل می کنند. همچنین، تشکیل این لایه  سطح اوروتلیوم

چسبنده به موسین در مثانه باعث آزاد سازی پایدارتر دارو می 

نیز قدرت نفوذ و  47کولیگل لنیات یپل های مبتنی برشود. لیپوزوم

ادغام بهینه تری را در مخاط مثانه نشان داده اند. این توانایی به 

های کوالانسی با گروه های تیول بافت مخاط علت ایجاد پیوند

 .(49, 47)مثانه است 

نام  ی بههمگرایی علم پروبیوتیک با قلمرو فناوری نانو زمینه جدید

ک، یوتییوتیکها را به وجود آورده است. فناوری نانوپروبنانوپروب

 فظتیکپسوله کردن پروبیوتیکها و سایر اجزای آنها در پوشش محا

 نانوذرات جهت اطمینان از آزادسازی هدفمند و محافظت است.

رد ت مواین نوع از پروبیوتیکها به تازگی جهت درمان بیماری کولی

ت. ده اسملاحظه ای نیز نشان دااستفاده قرار گرفته و نتایج قابل 

 ند درتوا بنابراین، به نظر می رسد استفاده از نانوپروبیوتیکها می

 م بهآینده در درمان عفونتهای دستگاه ادراری مرتبط با بیوفیل

ا ه گشمنظور غلبه بر مشکلات مربوط به نفوذ پذیری اوروتلیوم را

 .(51, 50)باشد 

 

 نتیجه گیری و چشم انداز آینده

 اتژیوبیوتیکها و محصولات مشتق شده از آنها می توانند استرپر

ی دستگاه عفونتها درمان و یریشگیپ یبراامیدوارکننده ای 

ر بلاوه عهای پیشگیرانه و درمانی باشند. ادراری به عنوان رویکرد

 رای بنها آاین، در آینده نزدیک استفاده از پروبیوتیکها یا مشتقات 

                                                           
4 5 Liposome in gel systems (LP-Gel) 
4 6 Gellan matrix 
4 7 PEGylated liposomes 

 

 بط بانوآورانه برای عفونتهای ادراری مرتایجاد یک درمان ایمن 

شتر بیوفیلم باکتریایی کاملا محتمل خواهد بود. درحالی که بی

نه ین زمیادهنده اثرات مفید پروبیوتیکها در  تحقیقات بالینی نشان

ی هستند، مطالعات بیشتری برای اثبات سازوکار عمل و اثربخش

ورت ترکیبات به صبالینی آنها مورد نیاز است. فرمولاسیون این 

لی تک دوز، عوارض جانبی و تداخلات دارویی از محدودیتهای اص

 ه میتوسعه این روشها است که نیازمند بررسیهای بیشتر در آیند

یای مزا باشند. از طرف دیگر، پروبیوتیکهای کپسوله در نانوحاملها

 اکنونال تبی شماری را برای پروبیوتیکها به همراه دارند. با این ح

بت ثچگونه استفاده استانداردی از چنین داروهایی در انسان هی

 نشده و نیاز به مطالعات بیشتری در آینده دارد. 

 

 تضاد منافع

ا بدارند که هیچ تضاد منافعی در رابطه  نویسندگان اعلام می

 .نویسندگی و یا انتشار این مقاله ندارند

 

 تقدیر و تشکر

ار مقطع دکتری خانم این مطالعه مروری بخشی از واحد سمین

است که بدون حمایت مالی جداگانه به انجام  نیلوفر کاظمی

 .رسیده است
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