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بیوفیلم های باکتریایی

چکیده
بیوفیلم میکروبی ساختاری از جامعه میکروب‌ها می‌باشد 
که ب��ه صورت متصل به س��طوح زنده یا غی��ر زنده یافت 
می‌ش��وند. این ساختارهای سه بعدی همواره در داخل یک 
ماتریکس پیچیده محصور ش��ده‌اند. تشکیل بیوفیلم در هر 
دو رده باکتری‌های گرم مثبت و گرم منفی مشاهده می‌شود. 
در حقیقت یکی از اصلی‌ترین مکانیس��م‌های بقاء باکتری‌ها 
در محیط‌های مختلف اس��تفاده از همین توان تولید بیوفیلم 
و زندگی در آن می‌باش��د. ش��کل گی��ری آن‌ها طی چندین 
مرحل��ه مختلف انجام می‌ش��ود که ط��ی آن باکتری از فرم 
پلانکتونی و آزاد در محیط به فرم متصل به سطوح و ثابت 
تبدیل می‌شود. در مسیر انجام این رخداد باکتری‌ها اقدام به 
تولید و ترش��ح ترکیباتی با محوریت پروتئین‌ها می‌کنند که 
عملًا جامعه آن‌ها را در برابر شرایط محیطی ایزوله می‌کند. 
این ماتریکس قابلیت جذب سایر میکروب‌های موجود در 
محیط و در مجاورت خود را نیز دارد. عوارض گسترده ای 
ناش��ی از تولید بیوفیلم در مسیر سلامت و زیست انسان‌ها 
ایجاد می‌ش��ود. درصد بالای��ی از بیماری‌های عفونی مزمن 

ناش��ی از توان بیوفیل��م زایی باکتری‌ها اس��ت. همچنین به 
دلیل ش��رایط اختصاصی حاکم در محی��ط بیوفیلم درمان و 
استفاده از آنتی بیوتیک های علیه آن هم یکی از اصلی‌ترین 

چالش‌های پیش روی علم پزشکی محسوب می‌شود.
واژگان کلی��دی: بیوفیل��م میکروب��ی، ماتریکس خارج 

سلولی، بیماری‌های عفونی، آنتی بیوتی

مقدمه
بیوفیل��م )Biofilm( باکتریایی فضای��ی محصور به دور 
میکروب‌ها اس��ت ک��ه باع��ث افزایش اتصال به س��طوح 
بیولوژیک��ی و غیربیولوژیک��ی و ایج��اد ش��رایطی مبهم از 
وضعیت رش��د آن‌ها می‌ش��ود. تولید بیوفیلم در فسیل‌هایی 
به قدمت 3.2 میلیارد س��ال و در ه��ر دو دودمان باکتری‌ها 
و آرکی باکتری‌ها مش��اهده شده اس��ت. تولید بیوفیلم یکی 
از ویژگی‌های باس��تانی و جدای��ی ناپذیر در چرخه زندگی 
پروکاریوت ها بوده و همچنین یک عامل کلیدی برای زنده 
ماندن در محیط‌های متنوع می‌باش��د. در حقیقت باکتری‌ها 
ب��رای در امان ماندن از ش��رایط نامس��اعد نظیر قحطی و یا 
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کمبود مواد غذایی یا فرار از سیستم ایمنی میزبان و مواجهه 
ب��ا مواد ضد میکروب��ی اقدام به تولی��د بیوفیلم می‌کنند]1[. 
نخس��تین نش��انه‌های تش��کیل بیوفیلم با اتصال سلول‌های 

محیط به سطح بروز پیدا می‌کند.
دو نوع اصلی از س��لول‌ها بر اساس نوع اتصال به سطح 

وجود دارد:
1. بی پای��ه )Sessile( به س��لول‌هایی ک��ه غیرمتحرک 
و ثابت هس��تند و درون بیوفیلم قرار دارند گفته می‌ش��ود. 

)شکل شماره 1- قسمت 1(
2. آزادزی )Planktonic( سلول‌هایی که آزادانه در فاز 
آبکی شناور هستند و درون بیوفیلم محصور نیستند. )شکل 

شماره 1- قسمت 1(

قبل از تش��کیل بیوفیلم سلول‌ها به صورت آزاد در محیط 
شناور هستند. با شروع اتصال سلول‌ها به سطح باکتری از فرم 
پلانکتونیک )Planktonic( به فرم بی پایه )Sessile( تغییر 
می‌کند]2[. بیوفیلم باکتری دو نقش اساس��ی و مختلف دارد. 
اول این که می‌تواند باعث حفاظت جامعه سلولی باکتریایی 
در برابر آسیب‌های خارجی و تهدید کننده حیات میکروب‌ها 
ش��ود. همچنین باعث زمینه س��ازی ایجاد آس��یب‌های حاد 
و مزم��ن برای میزبان می‌ش��ود. در بدن میزب��ان ماکروفاژها 
با س��هولت بیش��تری می‌توانند س��لول‌های پلانکتونیک را 
فاگوسیت کرده و از بین ببرند. باکتری‌هایی که توان رشد در 
بیوفیلم را دارند به س��ادگی می‌توانند از دست سیستم ایمنی 

میزبان گریخته و بنابراین عفونت‌های مزمن ایجاد کنند ]3[.

شکل 1: در قسمت اول سلول‌های آزاد و متصل به سطح مشخص هستند. سلول‌های آزادزی )Planktonic( آزادانه در 
فاز آبکی شناور هستند و درون بیوفیلم محصور نیستند در حالی که سلول‌های بی پایه )Sessile( به سلول‌هایی که غیرمتحرک 
و ثابت هستند و درون بیوفیلم قرار دارند گفته می‌شود. پس از اتصال سلول‌ها به سطح جامد با ترشح ماتریکس خارج سلولی 

بیوفیلم تشکیل و گسترش پیدا می‌کند. پس از بلوغ بیوفیلم سلول‌ها جدا شده و مجدد در محیط رها می‌شوند ]1[.
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ماتریکس خارج سلولی
س��اکارید  اگزوپل��ی  ی��ا  س��لولی  خ��ارج  ماتریک��س 
)Exopolysaccharide, EPS( ک��ه بیش از 90 درصد 
وزن خش��ک بیوفیل��م را تش��کیل می‌دهد؛ باعث تس��هیل 
اتص��ال به س��طوح و تش��کیل میکروکلن��ی و مقاومت به 
م��واد ضدمیکروبی می‌ش��ود ]4[. بیوفیلم ها ممکن اس��ت 
متش��کل از یک ی��ا چند گونه میکروبی مختلف باش��ند. به 
بیوفیل��م های��ی که از یک گون��ه باکتری به وج��ود می‌آید 
monoculture و بیوفیلم هایی که متش��کل از گونه‌های 
مختلف باکتری‌ها می‌باش��ند و اغلب روی سطوح مخاطی 
بدن مـثل روده‌ها رش��د می‌کنن��د multiculture گویند 
]5[. ماتریکس خارج سلولی که توسط خود باکتری‌ها تولید 
شده و از س��لول‌ها به خوبی حفاظت می‌کند مولکول‌هایی 
با واحدهای تکراری هس��تند که با پیوند ش��یمیایی خاصی 
به هم متصل هس��تند. این ترکیب��ات در حقیقت پلیمرهایی 
با وزن مولکولی بالا هس��تند که توس��ط میکروارگانیسم‌ها 
به محیط بیرونی ترش��ح می‌ش��ود. دلیل نام گذاری آن‌ها به 
ماتریکس خارج س��لولی هم همین اس��ت که پس از سنتز 
و ترشح با خاصیت چس��بندگی که دارند می‌توانند فضایی 
دور میکروب ایجاد کنند که به خوبی ساختارهای سلول را 
در خ��ود محص��ور و از آن در برابر انواع تهدیدات محیطی 
حفاظت کند ]6[. یکی از مهم‌ترین وظایف ماتریکس خارج 
س��لولی ایجاد یکپارچگی از نظر فیزیولوژیکی و عملکردی 
برای سلول‌هایی است که در آن محصور شده‌اند. خاصیت 
بیوشیمیایی زیرساخت‌های تشکیل دهنده ماتریکس خارج 
س��لولی باعث ایجاد این توانمندی در زمینه حفظ عملکرد 
جمعی س��لول‌ها می‌شود ]6[. اگزوپلی ساکاریدها همچنین 
نقش مهم��ی هم در عفونت‌های ریش��ه ای دن��دان دارند. 
عفونت ریش��ه ای عفونت‌هایی چند میکروبی هس��تند که 
عمدتاً متش��کل از باکتری‌های بی هوازی مختلف هس��تند. 
ماتریک��س خارج س��لولی معمولاً نقش مهمی در توس��عه 

عفونت‌های ریشه ای دندان در بدن میزبان دارند ]7[.

سیستم حد نصاب و بیوفیلم میکروبی
باکتری‌ها برای این که در محیط‌های مختلف مثل محیط 

بیرون یا داخل بدن انس��ان بقا داش��ته باشند، نیازمند درک 
ش��رایط محیطی و پاسخ به آن ش��رایط هستند. به عبارت 
دیگ��ر باید برای حف��ظ بقای خویش، خود را با ش��رایط 
موج��ود آداپته نمایند که این عم��ل از طریق بیان ژن‌های 
مختلف صورت می‌گیرد. باکتری‌ها در طی تکامل و برای 
پاس��خ به چالش‌های محیط بیوتیک )زیستی( و آبیوتیک 
)غیرزیستی( که در آن مستقرند یک سری ابزارها را به کار 
گرفته‌اند تا به وسیله آن‌ها رفتار خود را تغییر دهند. مکانیسم 
مه��م مرتبط با آداپته کردن باکتری با محیط اطراف، فرآیند 
کوئوروم سنسینگ است که می‌توان آن را نوعی سیستم دو 
جزیی قلمداد کرد که در ضمن تفاوت‌های عمده ای نیز با 
آن دارد ]8[. معمولاً فرآیندهایی توسط کوئوروم سنسینگ 
کنترل می‌ش��وند که یک باکتری واحد قادر به انجام دادن 
آن‌ها نیست؛ ولی زمانی که گروهی از باکتری‌ها در کنار هم 
باشند قادر به اتخاذ عملکرد گروهی برای انجام آن خواهند 
بود. بنابراین کوئوروم سنس��ینگ به باکتری‌ها این امکان را 
می‌دهد که مانند ارگانیس��م‌های چند سلولی عمل نمایند 
]9[. تولی��د بیوفیلم تحت کنت��رل عوامل ژنتیکی مختلفی 
می‌باش��د که اکثراً تحت تأثیر جمعی��ت باکتری‌ها فعالیت 
می‌کنند. یک��ی از فعالیت‌های رگولاتوری و تنظیمی مؤثر 
در تولید بیوفیلم باکتری‌ها سیستم سیگنالینگ بین سلولی 
یا همان کروم سنس��ینگ می‌باشد ]10[. میکروارگانیسم‌ها 
طیف گس��ترده ای از مولکول‌های کوچک سیگنال ترشح 
می‌کنند که می‌توانند با وابستگی به غلظت باعث سرکوب 
یا بیان ژن‌های مختلفی شوند. این ژن‌ها در حقیقت تحت 
تأثیر سیس��تم حدنصاب باکتری‌ها می‌باشد. این ترکیبات 
  Auto-inducers (AIs)را اغلب به نام خودالقاگر ی��ا
 می‌شناس��ند. خودالقاگرها بر اس��اس س��اختار ش��یمیایی
 طبقه‌بن��دی می‌ش��وند. بر روی باکتری‌ها ب��رای ترکیبات 
خودالقاگ��ر گیرن��ده وج��ود دارد ]11[. )ش��کل ش��ماره 
2( از جمل��ه مهم‌تری��ن سیس��تم‌های مؤث��ر در فرآین��د 
س��نجش ح��د نص��اب ک��ه توس��ط باکتری‌ها اس��تفاده 
لاکت��ون  هموس��رین  آس��یل  از  عبارت‌ان��د   می‌ش��ود 
پپتی��د   ،]8[  )Acyl Homoserine Lactones(

خودالقاگر ]12[ و خودالقاگر 2 ]10[. )شکل شماره 2(
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شکل 2: باکتری با استفاده از گیرنده‌های سطح خود که نسبت به مولکول‌های ترشحی از سایر باکتری‌ها حساس 
است میزان تراکم میکروارگانیسم‌های محیط را احساس می‌کند. تولید این ترکیبات پروتئینی تحت تأثیر سیستم حد 

نصاب باکتری‌ها می‌باشد]9[.

مهارکروم سنسینگ و مهار تشکیل بیوفیلم
ب��ا توج��ه به نقش بس��یار مهم تولی��د بیوفیل��م در بروز 
بیماری‌ه��ای مزمن و حاد مختلف و تأثیر کنترلی سیس��تم 
ک��روم سنس��ینگ در این فرآیندها مش��خصاً مهار سیس��تم 
ارتباطی بین س��لول‌ها می‌تواند به عنوان راه مناس��بی برای 
کنترل بیماری‌های ایجاد شده توسط باکتری‌ها باشد ]8[. به 
مکانیس��م‌هایی که به منظور مداخله با ارتباطات بین سلولی 
در باکتری‌ها تکامل یافته است، کوئوروم کوئنچینگ اطلاق 
می‌ش��ود که به معنی”مهار کوئوروم سنسینگ” است ]13[. 
کشف راه‌های درمانی و داروهای جدید، یکی از عرصه‌های 
تحقیقات��ی مهم در دهه اخیر اس��ت و به مهم‌ترین مس��ئله 
پزش��کی مدرن تبدیل شده اس��ت. در واقع از آنجا که بروز 
مقاومت به درمان س��نتی با آنت��ی بیوتیک ها رو به افزایش 
اس��ت، نیاز به یافتن راه حلی مناس��ب ب��رای مقابله با این 
بحران احس��اس می‌ش��ود ]14[. در واقع از آنجا که سیستم 

س��یگنالینگ کوئوروم سنس��ینگ در تنظیم بیان فاکتورهای 
ویرولانس به کار می‌رود، تخریب آن منجر به پیش��گیری از 
عفونت‌های میکروبی خواهد ش��د و انگیزه خوبی را برای 
توسعه درمان‌هایی بر پایه مهار کوئوروم سنسینگ باکتریایی 
ایجاد نموده است. چندین شرکت بیوتکنولوژیکی حمایت 
از طراحی مواد برای مهار سیس��تم کوئوروم سنس��ینگ در 
باکتری‌ها برای کاهش بیماری زایی و جلوگیری از تشکیل 

بیوفیلم باکتریایی را متقبل شده‌اند ]13[.

تشکیل بیوفیلم در محیط
در  بیوفیل��م  روی  ب��ر  آم��ده  عم��ل  ب��ه  مطالع��ات 
میکروارگانیسم‌های گوناگون باعث طرح یک مدل عمومی 
برای اکثر باکتری‌ها ش��ده است. این مدل را می‌توان به هر 

دو نوع سلول متحرک و ساکن تعمیم داد.
در باکتری‌های غیرمتحرک زمانی که شرایط برای تشکیل 
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بیوفیلم مساعد می‌شود باکتری‌ها اقدام به افزایش چسبندگی 
س��طح خارجی خود می‌کنند. ای��ن کار از طریق بیان برخی 
ترکیبات خارج سلولی انجام می‌شود. این افزایش چسبندگی 
باعث اتصال س��لول به سلول و س��لول به سطح زمانی که 
باکتری با س��طوح روبرو هس��تند می‌شود. برای مثال زمانی 
که یک گونه از خانواده اس��تاف پروتئین‌های سطحی نظیر 
Bap، باعث افزایش اتصال سلول به سلول می‌شوند ]15[. 
در مورد باکتری‌های متحرک زمانی که شرایط به نفع تولید 
بیوفیلم باش��د تغییرات فراوانی در سطح میکروارگانیسم‌ها 
ایج��اد می‌ش��ود. باکتری‌ها اق��دام به جای گی��ری بر روی 
س��طوح ک��رده و تغییر س��بک زندگی چش��مگیری انجام 
می‌دهن��د. تحرک کاهش یافته و تولید محصولات س��ازنده 
ماتریکس خارج سلولی افزایش می‌یابد و سلول‌ها همزمان 

با انجام همین فرآیندها به هم متصل می‌شوند. برای بسیاری 
از میکروارگانیس��م‌های متحرک نقش اساس تاژک در آغاز 
فرآیند تولید بیوفیلم مش��خص ش��ده اس��ت ]15[. تشکیل 
بیوفیلم ط��ی 5 مرحله کلی اتفاق می‌افت��د. ویژگی‌های هر 
ک��دام از مراحل در گونه‌های مختلف متفاوت می‌باش��د اما 

صفات کلی همگی یکسان است.
5 مرحله اصلی در تشکیل بیوفیلم عبارت‌اند از:

1- اتصال به سطح
2-تشکیل لایه اولیه

3- تشکیل میکروکلنی های اولیه
4- تولید ماتریکس خارج سلولی

5- تولید ساختار سه بعدی و فرم بالغ بیوفیلم ]2[. )شکل 
شماره 3(

شکل 3- پنج مرحله اصلی در تشکیل بیوفیلم: مرحله اول اتصال به سطح به صورت برگشت پذیر بوده و استحکام 
چندانی ندارد. )مرحله 1( پس از آن بین سلول‌ها اتصال سست برقرار شده و ماتریکس خارج سلولی شروع به ترشح 

می‌کند. )مرحله 2( در مراحل بعدی ساختار بیوفیلم شکل خود را به دست آورده و سایر باکتری‌ها که همچنان در محیط 
هستند به این ساختار متصل می‌شوند. پس از بلوغ ساختار بیوفیلم سلول‌ها مجدد به محیط رها می‌شوند. )مرحله 5(
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آخرین مرحله تش��کیل بیوفیلم به عنوان تکامل شناخته شده 
است و مرحله ای است که بیوفیلم نهادینه شده و شاید تنها در 
ش��کل و اندازه تغییر کند اما به مرحله ثبات رس��یده است ]2[. 
وقتی بیوفیلم به درس��تی و کامل شکل گرفت شامل کانال‌هایی 
می‌ش��ود که مواد غذایی می‌توانند در آن جای گیرند ]17، 16[. 
صفت بسیار مهم و جالب بیوفیلم این است که سلول‌های داخل 
آن می‌توانند به صورت نوبه ای از داخل بیوفیلم خارج ش��وند. 
در مس��یر بیماری‌ها این خاصیت نقش بسیار مهمی ایفا کرده و 
باعث ایجاد عوارض بلند مدت آن می‌ش��وند. یعنی در حقیقت 
خروج نوبه ای سلول‌ها از فرم تکامل یافته بیوفیلم باعث ایجاد 

حالت مزمن بیماری در بدن میزبان می‌شود ]2[.

پخش و گسترش بیوفیلم
مرحله بس��یار مهم و ب��ا اهمیت در روند تکامل س��لول‌ها و 
جامعه تشکیل ش��ده در داخل بیوفیلم مرحله گسترش سلول‌ها 
و باکتری‌ه��ای محص��ور در ماتریکس خارج س��لولی به محیط 
اطراف می‌باش��د. گس��ترش بیوفیلم در اصل یک گزینه انتخابی 
برای میکروب‌ها محسوب می‌ش��ود و الزام اجرایی ندارد ]18[. 
در باکت��ری UPEC افزایش غلظت آهن خارج س��لولی باعث 
پراکندگی سلول‌ها از داخل بیوفیلم می‌شود. یعنی محرک تبدیل 
حالت بیوفیلم به فرم پلانکتونی غلظت آهن می‌باشد ]20, 19[. 
در حالی که پخش بیوفیلم در سودوموناس آئروژینوزا وابسته به 
افزایش غلظت کربن و نیتروژن می‌باش��د ]22, 21[. با متلاش��ی 
ش��دن بیوفیلم و پخش باکتری‌های پلانکتونی��ک در داخل بدن 
سیس��تم ایمنی به صورت مداوم درگی��ر باکتری‌ها خواهد بود و 
به علت این که قس��مت عمده ذخیره باکتری‌های بیماری زا در 
داخل بیوفیلم مستقر هستند و به سادگی از بین نمی‌روند بیماری 
فرم مزمن پیدا کرده و سیس��تم ایمنی در نابودی آن دچار مشکل 

خواهد شد ]23[.

انواع عفونت‌های ناشی از بیوفیلم
بیوفیلم باکتری‌ها نقش به سزایی در ایجاد بیماری‌های عفونی 
به خصوص بیماری‌های مزمن در بدن میزبان دارند. طیف گسترده 
از عفونت‌ها مرتبط با بیوفیلم و تشکیل آن در بدن دارند. تخمینی 
وجود دارد که حدود 80 درصد بیماری‌های عفونی ناشی از تأثیر 
بیوفیلم باش��د ]24، 1[. سیر پیشرفت عفونت‌ها بسته به نوع حاد 

و مزمن تفاوت دارند. عفونت‌های حاد س��ریع تر تشکیل شده و 
بروز پیدا می‌کنند اما عفونت‌های مزمن س��یر آهسته تری دارند 

.]25[
بیوفیل��م باکتری‌ه��ا می‌توان��د منجر به عفونت‌ه��ای واژینوز 
باکتریایی ]26[، عفونت‌های دس��تگاه ادرار ]27[، عفونت گوش 
میانی ]28[، تش��کیل پلاک دندانی یا لث��ه ای ]29[، عفونت‌های 
مرتب��ط با کاتترها و مفاصل مصنوعی، عفونت ناش��ی از لنزهای 
تماس��ی و حتی عفونت‌هایی که کمتر ش��ایع هستند اما اهمیت 
بالایی دارند و حتی می‌توانند کش��نده باش��ند نظیر اندوکاردیت، 
عفونت سیستیک فایبروزیس، عفونت دریچه‌های مصنوعی قلب 
و ... ش��وند ]7، 1[. مطالعات اخیر روشن کرده است که بیوفیلم 
باکتریایی می‌تواند باعث ترمیم زخم‌های پوستی که دچار مشکل 
هستند شود ]31, 30[ و همین طور بازده مواد و ترکیبات از بین 
برنده میکروب‌ها کاهش چشم گیر پیدا کند ]32[. بیوفیلم در 80 
درصد بیماران تحت عمل جراحی س��ینوزیت یافت شده است 
]33[. برخی مطالعات از تشکیل بیوفیلم در سطوح داخلی رحم 

گواهی می‌دهد ]34[.
نکته جالبی اس��ت که در س��طوح زیس��تی تح��ت درمان با 
آنتی‌بیوتی��ک های بتالاکت��ام باکتری اس��تافیلوکوکوس اورئوس 
اقدام به تش��کیل بیوفیلم می‌کند ]35[. ساده‌ترین و معمول‌ترین 
نوع بیوفیلم در بدن پلاک‌های دندانی می‌باش��د ]36[. گونه‌های 
پیش آهنگ در تشکیل پلاک، استرپتوکوک ها بوده و از این بین، 
اس��ترپتوکوکوس موتانس مهم‌ترین فاکتور اتیولوژیکی عمده در 
تشکیل پلاک، پوس��یدگی، بیماری‌های پریودنتال می‌باشد]37[. 
بیماری مهم دیگر ناشی از بیوفیلم سیستیک فایبروزیس می‌باشد. 
ارتباط بین بیماری سیستیک فایبروزیس و باکتری سودوموناس 
آئروژینوزا و نقش بیوفیلم در آن از س��ال 1960 مش��خص شده 
اس��ت. فنوتیپ های مخاطی از س��ودوموناس آئروژینوزا عامل 
ایجاد بیماری‌های مزمن سیستیک فایبروزیس هستند وکلنی های 
غیرمخاطی معمولاً غیربیماری زا و بی خطر تلقی می‌شوند ]38[. 
در سیستم ادراری و عفونت‌های آن هم بیوفیلم نقش مهمی دارد. 
بیوفیلم باکتری‌ها نقش به س��زایی در ایجاد، تداوم و گس��ترش 
بیماری‌های دس��تگاه ادراری ایفا می‌کنند. بیوفیلم می‌تواند باعث 
ع��ود مجدد بیماری، مزمن ش��دن فرآیندها و پروس��تاتیت حاد 
ش��ود. با توجه به صفات بیوفیلم از بین بردن آن‌ها دشوار است 
و این موضوع باعث می‌شود درمان عفونت‌های ادراری ناشی از 
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بیوفیلم باکتری‌ها با استفاده از چند آنتی بیوتیک مختلف مقدور 
باشد ]39[. علاوه بر بیماری‌هایی که ذکر شد، بیماری‌هایی نظیر 
اوتیت مدیا ]28[، عفونت ناشی از لنزهای تماسی ]40[، سندرم 
شوک سمی، تورم، عفونت‌های عورتی و مسدود سازی مجاری 
ادرار ]41[ عفونت ناش��ی از کاتترها و ابزار آلات پزشکی ]42[ 
و بس��یاری عوارض خطرناک دیگر ناش��ی از بیوفیلم باکتری‌ها 

می‌باشد.

مهار بیوفیلم در عصر پسا آنتی بیوتیکی
روش‌ه��ای درمانی مبتنی بر آنتی بیوتی��ک به دلایل مختلف 
پاسخ مناس��ب به عفونت‌ها را در اختیار نمی‌گذارد این موضوع 
باعث ایجاد زمین��ه مطالعاتی برای یافتن روش‌های مدرن درمان 
عفونت‌ه��ای ناش��ی از بیوفیلم ش��ده اس��ت ]43[. اس��تفاده از 
آنتی‌بیوتی��ک برای از بین بردن میکروب‌های مس��تقر در بیوفیلم 
دچار چالش‌های متعددی اس��ت. به طور مثال جلوگیری از نفوذ 
آنت��ی بیوتیک به داخل بیوفیلم و همچنی��ن از بین رفتن دارو در 
برابر آنزیم‌های تخریب کننده از جمله مشکلاتی است که باعث 
ناتوانی دارو در راستای از بین بردن میکروب‌های بیوفیلم می‌شود. 
بیوفیل��م به طور میانگین تا هزار برابر مقاوم تر از فرم پلانکتونی 
در برابر داروهای از بین برنده میکروب می‌باش��د ]14[. ازجمله 
جدیدترین روش‌های درمان مذکور استفاده از کاتترهای پوشیده 
با هیدروژل یا آنتی بیوتیک، استفاده از نانوذرات، مهارکننده‌های 
آنزیم‌های بیوفیلم، لیپوزوم، باکتریوفاژها و ... می‌باش��د. یکی از 
بهینه‌تری��ن راه‌های مبارزه با باکتری‌ها اس��تفاده از باکتریوفاژ ها 
هس��تند. حدود 99.9% میکروب‌ه��ا در طی حمله باکتریوفاژ ها 
از بی��ن می‌رون��د ]44[. راه دیگر اس��تفاده از ترکیبات نانوذرات 
نقره اس��ت که می‌تواند باعث کاه��ش 45% عفونت‌های ادراری 

ناشی از بیوفیلم شود ]45[. راه دیگری که به عنوان روش بسیار 
مؤثر برای مقابله با بیوفیلم اس��تفاده می‌شود کاتترهای پوشیده با 
هیدروژل می‌باشد. هیدروژل ترکیباتی نامحلول، آب دوست بوده 
که می‌توانند آب را در خود به دام بیندازند. این ویژگی می‌تواند 
باعث کاهش چس��بندگی باکتری به سطح کاتتر شده و در نتیجه 
از توس��عه بیوفیلم جلوگیری کند ]46[. سایر روش‌ها عبارت‌اند 
از Iontophoresis ]47[، امواج مایکروویو ]48[ و اس��تفاده از 

لیپوزوم ]49[.

بحث و نتیجه گیری
گس��ترش روز افزون مقاومت میکروب‌ه��ا در برابر داروهای 
ساخته دست بشر، به همراه توانایی‌های ذاتی نظیر تولید بیوفیلم، 
چالش‌های پیش رو در علم پزش��کی را گس��ترده از سابق کرده 
اس��ت. مصرف بی رویه داروهای ضدمیکروبی س��بب تس��ریع 
مقاومت‌ه��ای گس��ترده در بین جوامع مختلف میکروبی ش��ده 
اس��ت. این موضوع به همراه اس��تقرار باکتری‌ه��ا در بدن درون 
س��اختار بیوفیلم سبب بروز مشکلات فراوان و عدیده ای در راه 
توسعه روش‌های درمانی مؤثر برای مقابله با بیماری‌های عفونی 
می‌شود. تلاش‌های محققان در سال‌های اخیر متمرکز بر توسعه 
روش‌های درمانی جدید و مؤثر بدون ایجاد مقاومت‌های دارویی 
در جوامع میکروبی می‌باشد. فهم مکانیسم زیست، بقا و گسترش 
میکروب‌ها درون ساختار بیوفیلم و نقش این ویژگی در گسترش 
بیماری‌های مزمن به عنوان کلیدی برای کشف روش‌های مقابله 
مؤثر با میکروب‌ها می‌باش��د. با وجود تحقیق‌های گسترده روی 
بیوفیلم میکروب‌ها همچنان نقاط مبهم فراوانی درباره مکانیس��م 
عملکرد آن‌ها وجود دارد که همین موضوع اهمیت مطالعات آتی 

بر روی این ساختارها را روشن می‌سازد.
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