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Abstract 

In recent years, increasing attention has been directed toward the gut microbiota and its complex 

interactions with human health and disease. This systematic review critically evaluated current evidence on 

the role of the gut microbiome in cancer metabolism and therapeutic response, with the aim of providing 

practical insights for cancer prevention and treatment. A comprehensive search was conducted across 

Scopus, PubMed, Google Scholar, and Web of Science, covering articles published from January 2010 to 

March 2026. Multiple keyword combinations were employed, including "gut microbiota," "dysbiosis," 

"cancer," "oncology," "tumor," "carcinogenesis," "metabolism," "pharmacomicrobiome," "chemotherapy," 

"immunotherapy," "radiotherapy," "probiotics," "prebiotics," "synbiotics," "fecal microbiota 

transplantation," "short-chain fatty acids," and "inflammation." Original articles, reviews, clinical trials, and 

laboratory studies addressing gut microbiome-cancer interactions were included. From an initial 1,800 

records, 500 duplicates were removed, and 1,300 articles were screened. Following full-text assessment, 120 

articles were included in the review, comprising 40% reviews, 30% clinical trials, and 30% laboratory 

studies. Quality was assessed using the AMSTAR checklist (mean score, 8.11), with mean scores of 9.10 for 

study design and 7.10 for statistical analysis. In a healthy gut, commensal bacteria prevent pathogen 

invasion and produce anti-cancer metabolites, such as short-chain fatty acids (SCFAs). Conversely, 

disruption of this microbial community (dysbiosis) increases susceptibility to cancer. Carcinogenic bacteria, 

including Fusobacterium nucleatum and enterotoxigenic Bacteroides fragilis, contribute to cancer 

progression, particularly in colorectal, pancreatic, and hepatic malignancies. Conversely, beneficial genera 

such as Lactobacillus and Bifidobacterium exert tumour-suppressive effects. The gut microbiome also 

significantly modulates responses to chemotherapy, immunotherapy, and radiotherapy. Microbiome-

targeting strategies, including probiotics, prebiotics, synbiotics, and faecal microbiota transplantation 

(FMT), show considerable promise for enhancing therapeutic outcomes and reducing treatment-related 

adverse effects in patients with cancer. Overall, the available evidence suggests that the gut microbiome 

plays a pivotal role in cancer development and treatment response, highlighting its potential as a therapeutic 

target and a promising avenue for personalised cancer management. 
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 ـدرانـــازنـــي مـكـــــزشـــوم پـــلــشـــگاه عــه دانـــلــمج

 (904-966)   5045سال    مرداد   952سي و ششم    شماره دوره 

 962       5045 دادرم،  952شماره مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                              دوره سي و ششم،               

 مروری

نقش میکروبیوتای روده در متابولیسم سرطان و پاسخ درمانی: 
 یک مقاله مروری

 

 2، 1ندا دولت خواه

 3مجید حاجی فرجی

 

 چكیده
هاای اسااان معفاو  ای به میکروبیوتای روده و تعاملات پیچیده آن باا سالامو و بیراریهای اخیر، توجه فزایندهدر سال

  ارزیابی استقادی شواهد موجود درباره سقش میکروبیوم روده در متابولیام و پاسخ شده اسو. این مفالعه مروری روایی با هد

وجویی جاام  در هاای اااربردی بارای پیرا یری و درماان ساراان اس.اام شاد. جااودرماسی بیراران سارااسی و اراهاه بینش

تاا  ۰۲۰۲شاده از ااسویاه  ت منترربرای مقالا Web of Scienceو  Scopus ،PubMed ،Google Scholarهای االاعاتی پای اه

، « ساراان»، «بیاوزیسدیس»، «میکروبیوتاای روده»هاای متعاددی از ااراات اایادی از جرااه اس.ام شد. ترایب ۰۲۰۲مارس 

، «پرتودرماااسی»، « ایروسااوتراپی»، «درماسیشاایری»، «فارمااااومیکروبیوم»، «متابولیااام»، «اارسااینواسز»، «تومااور»، «اسکولااوای»

اار باه« التهاب»و «  اسیدهای چرب با زس.یره اوتاه»، «پیوسد میکروبیوتای مدفوع»، «بیوتیکسین»، «بیوتیکپری»، «کپروبیوتی»

های بالینی و مفالعات آزمایر اهی مرتبط با تعاملات میکروبیوم روده و ساراان گرفته شد. مقالات اصیل، مروری، اارآزمایی

مقاله استخاب شاد  ۰۰۲مقاله غربال شد؛ در سهایو  ۰۰۲۲مورد تکراری حذ  و  ۰۲۲ه، راورد اولی ۰۰۲۲وارد مفالعه شدسد. از 

ارزیابی  AMSTARلیاو  آزمایر اهی(. ایفیو مقالات با چکدرصد  ۰۲اارآزمایی بالینی،  درصد ۰۲مروری،  درصد ۰۲)

ها های اومناال از تهاجم پاتوانبااتری(. در روده سالم، ۷/۰۲، تحایل آماری: ۹/۰۲اراحی مفالعه:  ،۰/۰۰شد )میاس ین سرره: 

انناد. اخاتلال در ایان ( تولیاد میSCFAسرااسی ماسند اسیدهای چرب با زس.یره اوتااه ) های ضدجاوگیری ارده و متابولیو

وم فوزوباااتریزا از جرااه هاای ساراانتواسد استعداد ابتلا به سراان را افزایش دهاد. بااتریمی بیوزیسدیس جامعه میکروبی

های اولوراتال، پااسکراس و اباد ویژه در بدخیریاستروتواایژسیک، به پیررفو سراان به بااتروهیدس فراایایسو  سواائاتوم

انناده توماور دارسااد.  هااای مفیاد ماسناد لااتوباساایاوس و بیفیادوبااتریوم اکارات سااراوبانناد. در مقابال، جنساراک می

گیری اند. راهبردهای هد داری تعدیل مییاور معندرماسی را به یروسوتراپی و پرتودرماسی، ا میکروبیوم روده پاسخ به شیری

توجهی بارای بهباود پتاسایل قابل (FMTها و پیوسد میکروبیوتای مدفوع )بیوتیکها، سینبیوتیکها، پریپروبیوتیک میکروبیوم

 پیامدهای درماسی و ااهش عوارض جاسبی در بیراران سرااسی دارسد.

 

  ، بیفیدوبااتریوم، فوزوبااتریوم، بااتروهیدلااتوباسیاوسمیکروبیوتا، سراان، متابولیام،  ژه های کلیدی:وا
 

  E-mail: neda_dolatkhah@yahoo.comبزرگراه هرو جنب برج میلاد، داسر اه عاوم پزشکی ایران، داسرکده بهداشو              :تهران -ندا دولت خواهمولف مسئول: 

 ادیار، مراز تحقیقات عاوم تغذیه، داسر اه عاوم پزشکی ایران، تهران، ایراناست. ۰

 گروه تغذیه، داسرکده بهداشو، داسر اه عاوم پزشکی ایران، تهران، ایران ۰

 سر اه عاوم پزشکی شهید بهرتی، تهران، ایرانریزی تغذیه و غذا، اساتیتو تحقیقات تغذیه و فناوری غذایی ارور، داگذاری و برسامهداسریار پژوهری، گروه تحقیقات سیاسو. ۰

  : ۰۲/۰/۰۰۲۰ تاریخ تصویب :             ۰۰/۲/۰۰۲۰ تاریخ ارجاع جهو اصلاحات :              ۰۲/۰/۰۰۲۰ تاریخ دریافو 
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 سرطان سمیروده در متابول یوتایكروبینقش م

 5045 مرداد، 952، شماره ششممجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                            دوره سي و            960

 مقدمه
های سراده سااول عنوان تکثیر انتارلسراان، اه به

هاای ترین چالششود، یکی از بزرگبدخیم تعریف می

ویکم به شارار داشتی، اجتراعی و اقتصادی قرن بیاوبه

های استیکای بروز سراان ستی.ه ت.ر  جهش .(۰)رودمی

استیکاای اسااو اااه تحااو تاا کیر عواماال و تغییاارات اپی

محیفی متعددی چون دخاسیات، الکال، ماواد شایریایی، 

  .(۰)گیرسدعوامل عفوسی و ترعر  قرار می

کروبیوتااا در های اخیاار، شناسااایی جااام  میدر سااال

از جرااه دسات اه گاوار ، ، های مختاف بادنزیات اه

در شرایط  تناسای-حفره دهان، پوسو و دست اه ادراری

مختاف سلامو و بیراری مورد توجه جدی قرار گرفتاه 

 های میکروبای ایان ساواحی از تناوع قابالاسو. جرعیو

هاای انشتوجهی برخوردارسد و این تنوع موجاب برهم

شود اه آن را باه ان میکروبیوتا و میزبان میای میپیچیده

هاا، از جرااه انناده در باروز بیراری عامای بالقوه تعیین

 .(۰ ،۰)اندسراان، تبدیل می

ها ها حاای از آن اسو ااه میکروارگاسیاامتخرین

های اسااااسی سقااش درصااد از باادخیری ۰۲در حاادود 

با این حال، پرسش محوری این اساو ااه آیاا . (۰)دارسد

زیارا ، غییرات میکروبیوتا عاو سراان اسو یا پیامد آنت

های میکروبای تواساد گوساه( میTMEمحیط ریزتومور )

های سرااسی را استخاب و رشاد دهاد، و سازگار با ساول

اور ماتقیم از سوی دی ر، اختلال در جامعه میکروبی به

 .(۷، ۲)زایی مرتبط اسویا غیرماتقیم با فرآیند سراان

ه مروری روایی با هد  ارزیاابی استقاادی این مفالع

وجهاای  منااد شااواهد عاراای درباااره سقااش چناادو سظام

های میکروبیوم روده در تعدیل متابولیام میزبان و پاساخ

درماسی در بیراران سرااسی اس.ام شده اسو. ت اید ویاژه 

ساااختن تعاااملات میکروبیااوم در  ایاان ماارور باار روشاان

های ناسااایی گوسااههای مترااایز سااراان، شزیرم.روعااه

ای مبتنی اخاههای مدمیکروبی اایدی، و تبیین استراتژی

 بر میکروبیوم اسو.

 

 هاروشمواد و 

به منظاور ارتقاای شافافیو عارای و پاساخ باه سیااز 

( در مفالعاات ماروری، Reproducibilityتکرارپذیری )

ها به صورت فرآیند جات.و، غربال ری و استخراج داده

  .سازی شدگام به شرح زیر پیادهبهسیاتراتیک و گام
 

 راهبرد جات.و و استخاب مقالات
هااای االاعاااتی ای در پای اهجااات.وی گاااترده

 Scopus ،PubMed ،Googleعارااای معتبااار شاااامل 

Scholar  وWeb of Science  برای مقالات منترار شاده

اس.ااام شااد. اارااات  ۰۲۰۲تااا مااارس  ۰۲۰۲بااین ااسویااه 

ر اسااس اصافلاحات اساتاسدارد اایدی مورد اساتفاده با

(MeSH و شامل ترایبات ذیل بود ).  

"gut microbiome " ," gut microbiota " ," dysbiosis " ,

"cancer " ," metabolism " ," pharmacomicrobiome " ,

"chemotherapy " ," immunotherapy " ,

"radiotherapy " ," probiotics " ," prebiotics " ," fecal 

microbiota transplant (FMT) " ," short-chain fatty 

acids (SCFAs) " ," inflammation ".  
 

 معیارهای ورود و خروج مفالعات
 ، شاااامل(Inclusion Criteriaمعیارهاااای ورود )

هاای (، اارآزماییOriginal Articlesمفالعاات اصاای )

 (، مفالعات ت.ربی آزمایر اهیClinical Trialsبالینی )

(In Vitro  وIn Vivo و ) مقالات ماروری معتبار ااه باه

ااااور مااااتقیم بااار تعااااملات میکروبیاااوم روده باااا 

هاای اسکولاوای پاتوفیزیولوای سراان یا پاسخ به درمان

ترراز داشتند و االاعات اری یا ایفای قابال اساتنادی 

اولویاو باا مقاالات منترار  ، بوده اسو واردسداراهه می

 Exclusionمعیارهای خروج ) شده به زبان اس ایای بود.

Criteria) ،مقالات غیراس ایای یا فارسی اه فاقاد  شامل

مفالعااتی ااه صارفاه باه  ،چکیده اس ایاای جاام  بودساد

میکروبیوم سواحی غیر گوارشی بدون ارتباط با متاستاز یا 

ها باه هاا، ساماهخلاصاه ان ره ،سیاتریک پرداخته بودسد
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 و همکار ندا دولت خواه     

 

 962         5045 مرداد، 952، شماره ششممجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                       دوره سي و               

 مروری

 

 

( فاقاد Case Reportsهاای ماوردی )ساردبیر و گزار 

  .، بوده اسوهای ساختاریافتههداد

 

 ها و ارزیابی ایفیواستخراج، سنتز داده
روسد غربال ری مفالعات در سه مرحاه اس.اام شاد. 

شاده،  راورد اولیه استخراج ۰۰۲۲در مرحاه سخاو، از 

مورد تکراری حذ  گردید. در مرحاه دوم، عنوان  ۰۲۲

ماسااده توسااط سویاااندگان  مقالااه باااقی ۰۰۲۲و چکیااده 

ربال شد. در سهایو، پس از بررسی متن اامل مقالات، غ

مقاله ماروری،  درصد ۰۲مقاله واجد شرایط )شامل  ۰۰۲

مفالعاااه  درصاااد ۰۲اارآزماااایی باااالینی و  درصاااد ۰۲

  ( وارد فرآیند سنتز ایفی شدسد. آزمایر اهی/حیواسی

به منظور پایش ایفیاو سااختاری مقاالات واردشاده، 

لیااااو معتبااار س چکمعیارهاااای متااادولوایک بااار اساااا

AMSTAR  از  ۰۰/۰ارزیابی گردید اه میاس ین امتیاز ااای

، اعتباار ۰۲/۹به دساو آماد )پایاداری اراحای مفالعاه:  ۰۰

های آماری و اراهه شواهد در مفالعات واجد شارایط: تحایل

ها بار اسااس . فرآیند استخراج داده(۰ تصویر شراره)( ۰۲/۷

ریااایی، مکاسیااام متغیرهااایی چااون سااوع فیلا/گوسااه باات

، ساوع (مولکولی اکر )ماسند تولید توااین یاا فرآیناد التهااب

  سراان و پیامد بالینی/آزمایر اهی تنظیم شد.

 

 
 PRISMAفاوچارت  :1 تصویر شماره

 یافته ها

 یک سرای اای ،میکروبیوتای روده

های باادن درصااد از میکروارگاسیااام ۹۷باایش از 

مااتقر  وده بزرگویژه ربه اساان در دست اه گوار 

 هاافیرمیکوت ،هاتند و عردتاه شامل پنج فایلا اصاای

(Firmicutes)بااتروهیااااااااادها ، (Bacteroidetes) ،

 ، پروتئوبااترهااااا(Actinobacteria) ااتینوبااترهااااا

(Proteobacteria )و ورواومیکروبیاهاااااااااااااااااااا 

(Verrucomicrobia )ح.ااام استیکااای . (۰)باشاااندمی

تر از ال برابر بزرگ ۰۰۲میکروبیوم روده، اه تقریباه 

معرفی  " اسوم دوم"اسوم اسااسی اسو، آن را به عنوان 

 . (۹)ارده اسو

هرگوسااه عاادم تعااادل در ترایااب و عراکاارد ایاان 

، شااودبیااوزیس سامیااده میاااه دیس جامعااه میکروباای

هااا، از جراااه ای از بیراریتواسااد بااا ایااف گاااتردهمی

هااای اریاخااتلالات التهااابی روده، چاااقی، دیابااو، بیر

عروقی، اختلالات سورولوایک و اسواع خاصای از -قابی

 .(۰۲ – ۰۲)ها مرتبط باشدسراان

 

 سقش میکروبیوتای ابیعی روده در متابولیام میزبان
 متابولیام مواد مغذی

قابال همام  میکروبیوتای روده فیبرهای غذایی غیر

را تخریاار ااارده و اساایدهای چاارب بااا زس.یااره اوتاااه 

(SCFAsسظیر بو ) تیرات، پروپیوسات و استات تولیاد مای

های پوشری روده انند اه منب  اسرای اصای برای ساول

بوده و در تنظایم متابولیاام گااواز و چربای در اباد و 

های التهاابی و ایرنای و های محیفی، تعدیل پاساخبافو

. (۰۷)تقویااو عراکاارد سااد روده سقااش محااوری دارسااد

ابدی اسایدهای -ایمیکروبیوتا هرچنین در چرخه روده

ها را به اسواع کاسویه تبادیل صفراوی مراراو دارد و آن

های سای نالین  در تنظایم اند اه به عنوان مولکولمی

  .(۰۰)متابولیام گاواز و اسرای عرل می انند
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 متابولیام داروها )فارمااومیکروبیوم(
هاااااای تواسناااااد واانشهاااااای روده میمیکروب

ظیااار هیااادرولیز، احیاااا، بیوتراسافورماسااایون مختافااای س

ااایداساایون و داوسژوگاساایون را باار روی ترایبااات 

تواسند باه های روده میمیکروب. (۰۹)دارویی اس.ام دهند

هاایی ماسناد اور غیرماتقیم سیز از اریا  تولیاد متابولیو

SCFAs هاای متاابولیزههاای آسزیمیا با ت کیر بار بیاان ان 

ل اننااد. ایاان اننااده دارو در ابااد و روده میزبااان عراا

تواسد من.ر به تغییر در دوز مورد سیاز تعاملات پیچیده می

دارو، اااااهش اکربخرااای در برخااای افاااراد و افااازایش 

  .(۰۲)عوارض جاسبی یا سریو دارویی شود

 

 میکروبیوتا و سراان
میکروبیوتای روده یک بازی ر اایدی در تکوین و 

ا هاا. در روده سااالم، بااتری(۰۰)مهااار تومااورزایی اسااو

انناد ااه باه ااور مااتقیم از پوشش روده را اشغال می

هاا ها و ااوسیزاسیون و به دسبال آن عفوسوتهاجم پاتوان

با این حاال، اساتفاده سامناساب از  .(۰۰)اندجاوگیری می

های ها )میکروارگاسیامها و حمور پاتوبیونبیوتیکآستی

در شود روده تواسایی خود را زا( موجب میبالقوه بیراری

ها از دساو بدهاد. در جاوگیری از ااوسیزاسیون پاتوان

هااا من.اار بااه افاازایش التهاااب موضااعی و ستی.ااه، پاتوان

هاا و سیاتریک و در سهایو تاهیل رشد تومور در بافو

  .(۰۰ ،۰۰)شوسدهای مختاف بدن میاسدام

 

 دیس بیوزیس و سراان زایی
دیس بیاوزیس باه معناای عادم تعاادل در جرعیاو 

روده اسو اه باه ااور مااتقیم یاا غیرمااتقیم  میکروبی

، ۰۰ ،۰۰)شاودمن.ر به افزایش استعداد ابتلا به سراان مای

های ایاان عاادم تعااادل سااه تنهااا توسااط ارگاسیااام .(۰۲

زا، باکاااه توساااط عوامااال محیفااای ماسناااد بیرااااری

هااا، هااا، اسااترس، ساای ار اراایدن، هورمونبیوتیکآستی

. (۰)شااودمی رایاام غااذایی و افاازایش ساان سیااز ای.اااد

مفالعات اپیدمیولوایک بار اهریاو باالینی ارتبااط میاان 

بیوزیس و سراان روده، و هرچنین بروز و پیررفو دیس

ای، از جراااه سااراان سااینه و های خااارج رودهسااراان

  (.۰)انندهای ابدی، ت اید میساول

 

های خاص )ماسند سراان های مرتبط با سراانمیکروبیوم
 (س، ابدروده بزرگ، پاسکرا
 سراان روده بزرگ

 Fusobacterium) فوزوباااااااتریوم سواائااااااتوم

nucleatum  )ترین عوامل بااتریایی مارتبط یکی از برجاته

( Colorectal Cancer - CRC) سااراان روده باازرگ بااا

بااتروهیاااد فاااراجیایس  های خاصااای ازساااویه .(۰۷)اساااو
(Bacteroides fragilis ) ااااااه باااااه عناااااوان ساااااوع

شوسد، با تولیاد یاک شناخته می  ETBFاسیکاستروتوااینو

 BFT (Bacteroides fragilis Toxin) سم قدرترناد باه ساام

و  DNA باعااآ آساایبشااوسد. ایاان توااااین شااناخته می

من.اار  CRC تواسااد بااه پیراارفوشااود اااه میالتهاااب می

پورفیروموسااااس هاااایی ماسناااد . هرچناااین، بااتری(۰۰)شاااود
و  (Porphyromonas asaccharolytica) آساااااارولیتیک

 Peptostreptococcus) پپتواسااااترپتواوس آساااااهروبیوس

anaerobius  )سیااز در پاااتواسز CRC (۰۰)دخیاال هاااتند .

 بااااااتریوم پراوساااانیتزیفکالیو  ارپیاوبااااااتر ااوساااای

(Faecalibacterium prausnitzii ) بااااتری هااای سااراان

اساترپتواواوس . (۰۹)زای روده در ااسار اولوراتال هاتند
، یااااک (Streptococcus gallolyticus) گااااالولیتیکوس

فیرمیکوتس اسو با افزایش التهاب و آسیب به بافاو اولاون 

   .(۰۲)تواسد در توسعه ااسار اولون سقش داشته باشدمی
 

 سراان پاسکراس
هااایی ماسنااد فوزوبااااتریوم، مایکوپلاساارا، بااتری

وپورفیروموساااس در داخاال تومورهااای پاااسکراس یافااو 

تواسناد باا ساراوب ها میاین میکروب .(۰۰ ،۰۰)وسدشمی

درماسی و سیاتم ایرنی لواال، ای.اد مقاوماو باه شایری

تغییر متابولیام داروها، باه پیرارفو بیرااری و مقاوماو 

  .(۰۰ ،۰۰)درماسی ارک انند
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 سراان ابد
تواساااد باعاااآ استقاااال دیاااس بیاااوزیس روده می

یدها( باه اباد سااارمحصولات بااتریایی )ماسند لیپوپای

. این امر، التهاب مزمن در اباد را تحریاک (۰۰ ،۰۰)شود

تواساااد باااه فیباااروز، سااایروز و در سهایاااو اااارده و می

. برخی (۰۲ ،۰۰)دمن.ر شو HCCهپاتوساولار اارسیوسوما 

 Klebsiella) ااباااایلا پنوموسیاااههاااا، ماسناااد بااتری

pneumoniae )تواسناد در روده اتااسول تولیاد انناد ، می

را  HCCرسااسد و خفار ماتقیراه باه اباد آسایب می اه

  .(۰۲)دهدافزایش می

 

 زاییهای دخیل در سراانمکاسیام
 زاسراانزا یا پیشهای سراانتولید متابولیو

های ساان در روده تواساایی تبادیل میکروارگاسیام

زا هاای ساراانهای موجود در غذا به سیتروزآمینسیتریو

هاااای استیکااای ای.ااااد د جهشتواسنااارا دارساااد ااااه می

تواسد با تغییر متابولیام علاوه، میکروبیوتا میه. ب(۰۷)انند

هااا بااه اساایدهای اساایدهای صاافراوی اولیااه و تباادیل آن

اولیک اساید(، اساترس صفراوی کاسویه )ماسند دهواای

ااایداتیو را افزایش داده و محیفی ماااعد بارای رشاد 

  .(۷)های سرااسی فراهم اندساول

 

 DNAلتهاب مزمن و آسیب ا
باه بااتروهید فاراجیایس  ماسندها تعدادی از بااتری

بااا فعااال سرااودن مااایرهای التهااابی ETBF  ویااژه سااویه

سابک  ٔ  زس.یاره ٔ  انندهای تقویوهرچون فااتور هاته

 ۰پروتئین  و( NF-κB) شده فعال Bهایِ ااپا از لنفوسیو

(، STAT3اننااده پیااام ساای نال ) اننااده و منتقاال فعااال

. (۰۰)های التهابی را تحریاک مای سراینادترشح سیتواین

ها با القای تکثیار سااولی و مهاار آپوپتاوز، این سیتواین

از سااوی دی اار،  .(۰۹)انناادمحیفاای تومااورزا ای.اااد می

ماسناد ( +pks) اتیاد سانتازهای حامل جزیره پایبااتری

، سام اولیباااتین E. coli اشرشیا اولیهای برخی سویه

ای های دو رشاتهانند اه باا ای.ااد شکاات یمی ترشح

تعامال پیچیاده . (۰۲)شاودمی DNAباعآ آسیب ماتقیم 

بیااوز در حمااور دیس DNA بااین التهاااب و آساایب

اناد ااه پیرارفو میکروبیایی، سیکل معیوبی ای.ااد می

  .(۰۰)اندسراان را تاهیل می

 

 ت کیر بر سی نالین  ساولی و مایرهای تکثیر ساولی
از اریا   بااتروهیاد فاراجیایس ،ETBFهاای سویه

ای.اد اارده  E-cadherin، شکا  در پروتئین BFTسم 

ااتنین به هاته و القای -سازی و استقال بتاو من.ر به فعال

شوسد اه ستی.ه آن می Wnt/β-cateninسی نالین  مایر 

. در مقابال، تغییار در (۰۰)سرده ساولی اساو رشد انترل

تواسااد باار می SCFAsان تولیااد پروفایاال و ااااهش میااز

 شااده بااا ساای نالین  متااابولیکی ایناااز پروتئیناای فعااال

(AMPK) AMP  ت کیر منفی ب ذارد و چرخاه سااولی را

  .(۰۰)به سرو تکثیر غیرعادی سوق دهد

 

 میکروبیوتای روده با اکرات مهاراننده تومور 
هاای دهند اه برخی بااتریشواهد ت.ربی سران می

ومناال اکرات ضد توموری چرار یری پروبیوتیک و ا

دهااد اااه دارسااد. بااه عنااوان مثااال مفالعااات سرااان می

زایی میکروبیوتای روده به اور قابل تاوجهی بار ساراان

هرچناااین . (۰۰)گاااذاردتااا کیر می GBMگایوبلاساااتوما 

 لااتوباسیاوس اسایدوفیاوسساسوذرات مرت  از سکرتوم 

قاا، فعالیاو اسد با تعادیل ماایرهای سای نالین  بتواساته

سرااان  CRCهای ضااد ساارااسی قاباال تااوجهی در ساااول

پپتیدهای حاقوی مبتنی بر پرولین مرت  شده از دی .دهند

دارای اکرات ضد تکثیری قاوی  لااتوباسیاوس پلاستاروم

های سراان ساینه باوده و باعاآ توقاف چرخاه در مدل

ساسوذرات ایتوزان متصل  .(۰۰)شوسدساولی و آپوپتوز می

به اور  بیفیدوبااتریوم بیفیدومرویی بدون ساول  به مای 

های مربوط به سراان روده بازرگ قابل توجهی بیان ان

  .(۰۲)انندرا تعدیل می

اساااترپتواواوس هاااای در مفالعاااات دی ااار، لیزات
و القای آپوپتوز در  Tهای با افزایش بقای ساول ترموفیاوس
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ان عامال های سوروبلاساتوما، پتاساایل خاود را باه عناوساول

لیپوپپتیاااد حاقاااوی . (۰۰ ،۰۷)اسااادایروساااوتراپی سراااان داده

 باساایاوس سااوبتیایسمایکوسااوبتیاین، تولیااد شااده توسااط 
(Bacillus subtilis) با القای توقف چرخه ساولی و تعدیل ،

مایرهای اتوفاای، فعالیو ضد توموری قابل تاوجهی را در 

 هااای ساااولی سااراان دهاسااه رحاام سرااان دادهبراباار رده

 های مهندسی شاده مرات  شاده ازاسدوسیربیوسو .(۰۹)اسو
تواسند عراکرد مااروفااهاا را تنظایم می باسیاوس سوبتیایس

های ایرنای و اااهش انند اه من.ر به تغییر ترایاب سااول

باااالینی ساااراان پااااتان های پیشرشاااد توماااور در مااادل

 .  (۰۲)شودمی

اساد تومی F. prausnitzii تحقیقات سران داده اسو اه

های ایرنااای ضاااد توماااور، اکربخرااای باااا تقویاااو پاساااخ

های را در ماادل PD-L1 هااای موسوااوسااال ضاادبادیآستی

فراواسای  .(۰۰ ،۰۰)افزایش دهاد T لنفوم ارنده ابیعی/ساول

F. prausnitzii مرکن اسو به عناوان سرااس رهای زیااتی ،

هااای سااراان عراال انااد. بیناای اکربخراای درمانباارای پیش

ساافوح بااالاتری از ایاان بااااتری داشااتند، بیراااراسی اااه 

های بااالینی بهتااری در اسااواع مختاااف سااراان سرااان پاسااخ

به اور خلاصه سقش، فیلا و  ،۰ شراره . جدول(۰۰ ،۰۰)دادسد

   دهد.های اایدی را سران میمکاسیام عرل بااتری
 

های اایدی روده در پیرارفو خلاصه سقش بااتری :1 شماره جدول

 یا مهار سراان
 

 سقش در  ام میکروارگاسیامس

 سراان

 سوع سراان 

 مرتبط

 مکاسیام عرل

 پیرنهادی 

Fusobacterium 

nucleatum 
برسده پیش

 ( )ممر

اولوراتال، 

 پاسکراس

القای التهاب مزمن، سراوب ایرنی موضعی، 

-Wnt/βسازی مایر سی نالین  فعال

catenin 
Bacteroides fragilis 

(ETBF ) 
برسده پیش

 ( )ممر

، DNA، آسیب ماتقیم به BFTترشح سم  ولوراتالا

و  NF-κBسازی مایرهای التهابی فعال
STAT3 

Streptococcus gallolyticus برسده پیش

 ( )ممر

های تحریک التهاب مخاای، تاهیل تکثیر ساول اولوراتال

 سرااسی از اری  اتصال به الاان
Lactobacillus acidophilus 
, Lactobacillus plantarum 

مهاراننده 

 ( )مفید

اولوراتال، 

 سینه

تولید اسیدهای چرب با زس.یره اوتاه 

(SCFAs  القای آپوپتوز، ااهش التهاب ،)

 سیاتامیک

Bifidobacterium bifidum, 

Bacillus subtilis   
مهاراننده 

 ( )مفید

اولوراتال، 

 ملاسوما

تقویو پاسخ ایرنی ضدتوموری، افزایش 

ااهش سریو داروهای  اکربخری ایروسوتراپی،

 درماسی شیری

Akkermansia muciniphila  مهاراننده

 ( )مفید

ملاسوما، 

 پروستات، ریه

های ایاو بازرسی بهبود پاسخ به مهاراننده

 Tهای (، تقویو عراکرد ساول ICIsایرنی )
Faecalibacterium 

prausnitzii 
مهاراننده 

 ( )مفید

اولوراتال، 

 لنفوم

هابی، تولید بوتیرات، مهار اکرات قوی ضدالت

 التهابی در رودهمایرهای پیش

های هد  قرار دادن میکروبیوم روده برای استراتژی
 بهبود درمان سراان

 هابیوتیکها و سینبیوتیکها، پریپروبیوتیک

هااا بااه دلیاال سقااش خااود در ااااهش پروبیوتیک

درماااسی، ماسنااد  درماااسی و پرتااو عااوارض جاااسبی شاایری

ای شاااناخته ه ااااور فزاینااادهواوزیاااو، بااااساااهال و م

هاای پروبیوتیاک در بیرااران ت.اویز مکرل .(۰۰)اسدشده

مبااتلا بااه سااراان ریااه عاالاوه باار بهبااود عراکاارد ابااد، 

میکروبیوتای روده را به حالو سرماال بازگرداساده اساو 

با تقویاو ( Alistipes onderdonkii). پروبیوتیک ( ۰۲)

را در  PD-1ان ضاد یکپارچ ی سد روده، اکربخری درم

. گوساه هاای (۰۷)های سراان بهباود بخرایده اساومدل

بیفیدوبااتریوم سیاز ساریو ساشای از درماان را از اریا  

داری ااهش های التهابی به اور معنیااهش سایتوااین

  .(۰۰)دهندمی

هااا بیوتیکهااا بااا پریترایااب هرزمااان پروبیوتیک

(Prebiotics - ااه رشاد  ترایبات فیبری غیرقابل همام

اننااد( تحااو عنااوان هااای مفیااد را تحریااک میبااتری

شااود اااه اکااری ( شااناخته میSynbioticsبیوتیک )سااین

سااازی سیاااتم ایرناای ( در بهینهSynergisticافزایاای )هم

تواساد پاساخ این رویکارد دوگاساه می .(۰۹)دهدسران می

هااای ایرناای را افاازایش داده و اکربخراای اااای درمان

 .(۲۲)بخرد سراان را بهبود

 

 FMT ،Fecal microbiota) پیوسد میکروبیوتای مدفوع

transplant ) 
شااامل استقااال  (FMT) پیوسااد میکروبیوتااای ماادفوع

انناده ساالم باه روده بیراار  جامعه میکروبی یاک اهادا

تواسد با بازسازی پروفایل میکروبی، اسو. این فرآیند می

سخ بالینی به و سرخ پا ریزمحیط ایرنی تومور را تغییر داده

 Immuneهای ایااااو بازرسااای ایرنااای )مهارانناااده

Checkpoint Inhibitors – ICIs  را در بیرااران مقااوم )

 )به ویژه در ملاسوما و سراان اولوراتال( باه ااور قابال

هاای باا ایان حاال، چالش .(۲۰، ۲۰)توجهی افزایش دهاد
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هااا، ایرناای استقااال ماارتبط بااا استاسداردسااازی پروتکل

هاااای پنهاااان و ادغاااام آن در باااالین هرچناااان ونپاتوبی

  .(۲۰)پابرجاسو

 

 های استاسدارد سراان و تعامل با میکروبیومدرمان
 درماسی و میکروبیوم رودهشیری

میکروبیااااااااااوم روده از اریاااااااااا  پدیااااااااااده 

فارمااومیکروبیومیکس بر اکربخری و سریو داروهاا تا کیر 

بااااه عنااااوان مثااااال، اکربخراااای داروی  .(۲۰)گااااذاردمی

( به شدت به حماور Cyclophosphamideیکاوفافامید )س

واباااته  Enterococcus hiraeهااای خاصاای سظیاار بااتری

ارکی، پاساخ ضاد  Tهای اسو اه با تحریک تولید ساول

در مقاباال، میکروبیوتااا  .(۲۰)انناادتومااوری را تقویااو می

تواسااد سااریو دارو را تراادید انااد؛ در مااورد داروی می

گاواوروسیااداز -هااای بتااا(، آسزیمIrinotecanایرینوتکااان )

بااتریایی در روده، متابولیو غیرفعال دارو را م.دداه به فارم 

( تبدیل ارده و من.ر به اسهال شادید SN-38فعال و سری )

   .(۲۲)گردسدو آسیب بافتی می

 

 میکروبیوتای روده و پرتو درماسی
درماسی تنوع و ترایاب میکروبیاوم روده را باه  پرتو

دهااد. یااک روده سااالم بااا تعاادیل می شاادت ااااهش

های التهاابی ساامفاوب، اکارات محاافظتی در برابار پاسخ

اسد مفالعات سران داده. (۲۷)های ساشی از اشعه داردآسیب

های تواسنااد بااا تحریااک تکثیاار ساااولهااا میپروبیوتیک

بنیااادی روده و بهبااود یکپاااارچ ی مخاااط، عاااوارض 

. هرچناین (۲۹ ،۲۰)گوارشی پرتودرماسی را اااهش دهناد

اجزای غذایی ماسند ایناولین باا تقویاو تولیاد اسایدهای 

هاای پروتکتیو بر بافو چرب زس.یره اوتاه، اکرات رادیو

  .(۷۲)انندسالم م.اور تومور اعرال می

 

 ایروسوتراپی و میکروبیوم روده
( ماسنااد ICIsهای ایاااو بازرساای ایرناای )مهاراننااده

-Antiو  Anti-PD-1 ،Anti-PD-L1هاااااااااااای بادیآستی

CTLA-4 اساد، اماا اسقلاب بزرگی در اسکولوای ای.اد ارده

شااواهد  .(۷۰)هااا بااایار متغیاار اسااوپاسااخ بیراااران بااه آن

دهند اه تنوع بالای میکروبیاوم روده و قدرترندی سران می

 Akkermansiaهای خاصاااای سظیاااار حمااااور گوسااااه

muciniphila ،Bifidobacterium spp  وFaecalibacterium 

prausnitzii های با افزایش ت.را  سااولCD8+ T  در بااتر

ها، حااسایو توماور سل تومور و بهبود عراکرد دسدریتیک

تر بیرااران )باه را به ایروسوتراپی افزایش داده و بقای اولاسی

   .(۷۰ ،۷۰)( را به هرراه دارد ویژه در سراان ریه و ملاسوما

 

 بحث
دهاد ااه تحایل شواهد این مقاله ماروری سراان می

سراان یک شبکه پیچیده پویاا اساو. -محور میکروبیوم

ها به بالین سیازمند بررسی دقیا  با این حال، تعریم فرضیه

 های ساااختاری مفالعااات اس.ااامهااا و محاادودیوچالش

  .اسدبندی شدهشده اسو اه در زیر ابقه

 

 Limitations of)های مفالعاااات فعاااایمحااادودیو

Current Evidence )  
(:  Heterogeneity) ساااااهر وسی متاااادولوایک. ۰

هاااای مکاسیااااری حاصااال از ای از دادهبخاااش عراااده

 های حیاواسییاا مادل( In Vitro) مفالعات آزمایر اهی

(In Vivo)  ها از سظار هاتند. ااوسیاتم میکروبیوم مو

هاای اساسای باا اسااان فیاواسیک و فیزیولوایک تفاوت

زیس حیااواسی را بیااوهای مربااوط بااه دیسدارد و یافتااه

  .توان ماتقیراه به بیراران تعریم دادسری

 Confounding) انناااادهعواماااال مخدو . ۰

Factors :) ،تنوع میکروبیوم باه شادت تحاو تا کیر ساژاد

موقعیو جغرافیایی، سبک زسدگی، رایم غذایی فردی و 

تاریخچه مصر  دارو قرار دارد. انتارل ایان عوامال در 

گ بایار دشوار اسو و ح.ام های بالینی بزراارآزمایی

در ااثاااار ( Small Sample Size) سروسااااه ااااام

شااده، قاادرت آماااری ستااایج را  هااای بررساایاارآزمایی

 .اندمحدود می
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 .Causality vsمائاه عایو در برابر هربات ی ). ۰

Correlation بایاری از مفالعات بالینی موجود، صارفاه :)

و وجود  یک ارتباط هربات ی میان حمور یک بااتری

اااه آیااا تغییاار  اسااد؛ تعیااین ایاانتومااور گاازار  ارده

محایط  زایی باوده یاا ریازمیکروبیوم عاو اولیاه ساراان

( شرایط را برای رشاد کاسویاه آن باااتری TMEتومور )

 فراهم ارده، هرچنان یک چالش پاتولوایک اسو.

هاای مهراای در مااایر تحقاا  ااماال پتاسااایل چالش

وجاود دارد. چاالش هاای میکروبیوتا در درمان ساراان 

، تناوع باالا) پیچیدگی میکروبیاومعرده این مایر شامل 

مای (  پذیری پویایی و تغییرو   های زیاتی فردیتفاوت

  . (۰)باشد

هاای آیناده های فوق، پژوهشبرای عبور از چالش

بعدی فاصاه گرفته و باه سارو  باید از رویکردهای تک

 .های ذیل حراو اننداستراتژی

 Multi-omicsهاااای چنااادامیک )داده ادغاااام -

Integration  بااه منظااور درم جااام ، سیاااز بااه ادغااام :)

های متابولومیک، های متااسومیکس میکروبی با دادهداده

ایان امار  ،تراساکریپتومیک و استیک میزبان وجاود دارد

امکان پایش دینامیک تغییرات ااوسیاتم روده را فراهم 

 .(۷۰ – ۷۲)سازدمی

 Personalizedشااده ) سااازیشخصیپزشااکی  -

Medicine با تحایل دقی  پروفایل میکروبیاوم هار فارد :)

 تااوان دوز داروهااای شاایریپاایش از شااروع درمااان، می

درماسی را بهینه اارد یاا میازان پاساخ باه ایروساوتراپی را 

 .(۷۹-۷۷)بینی سرودپیش

های ساال جدیاد و مهندسای استیاک پروبیوتیک -

(Next-Generation Probioticsتوسااعه بااتری :) هااای

های درمااسی خااص یاا شده اه قادرسد مولکول مهندسی

های بااتریاایی متابولیو - Postbioticsها )بیوتیکپاو

خاال  ضااد سااراان( را مااتقیراه در محاال تومااور آزاد 

هاای اساتاسدارد انند، پتاسایل بالایی در ترایب با درمان

روشااان ااااردن سقاااش فراتااار از روده،  .(۰۲ - ۰۰)دارد

میکروبیااااوم اختصاصاااای داخاااال بافااااو تومورهااااا 

(Intratumoral Microbiome ماااارز جدیاااادی در )

 . (۰۰)اسکولوای خواهد بود

سقااش میکروبیوتااای روده در سااراان یااک حااوزه 

دهاد ایان وجهی اسو اه سران می تحقیقاتی پویا و چند

جامعه میکروبی سه تنها در آغاز و پیررفو توماور سقاش 

اکه باه ااور قابال تاوجهی بار پاساخ بیرااران باه دارد، ب

گااذارد. درم ایاان هااای سیاااتریک تاا کیر میدرمان

تعاملات پیچیده، راه را برای توسعه رویکردهای درماسی 

شااده در اسکولاااوای هراااوار  ساااازیجدیااد و شخصی

هاااایی سظیااار سااااهر وسی ساااازد. باااا وجاااود چالشمی

سااازی  ااوسیاااتم، اکبااات عایااو و سیاااز بااه اسااتاسدارد

بخش اراف  ها، آینده پژوهش در این زمینه سویدرو 

بیومارارهای جدید و ترایب ماداخلات میکروبیاوم باا 

های استاسدارد برای بهباود ستاایج باالینی و ارتقاای درمان

ایفیو زسدگی بیراران سارااسی اساو. تحقا  ایان امار 

ای و اساتفاده از رشاتههاای سزدیاک بینسیازمند هرکاری

پیرااارفته ماسناااد هاااو  مصااانوعی بااارای هاااای فناوری

 رمزگرایی اامل پتاسایل میکروبیوم اسو.
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