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Diet is a source of microbiota. Different food consumption can affect the composition of gut microbiota. The gut microflora 
plays a main role in energy hemostasis from the diet and also has a key role in maintaining human health. Imbalance in the gut 
microbiota is associated with weight gain and several mechanisms are proposed in this issue. The influences of the gut microbiota 
composition extent to multiple systems including glucose and lipid hemostasis, and inflammation and fat mass related diseases. 
The gut microflora composition is different in lean and obese humans. Manipulation of host diet may lead to new treatments of 
obesity. Antibiotics, prebiotics, and probiotics modify the gut microbiota. The effect of probiotics on the gut microflora depends 
on the strain and could be associated with weight loss. Weight loss is also associated with changes in the gut microflora. Dietary 
properties and specific strategies can modulate metabolism by regulation of gut microbiota. In this article, we reviewed the 
effects of gut microbiota on weight regulation and their potential abilities for weight loss. Currently, the gut microflora is known 
as a microbial organ placed within the human. Thus, it is useful to improve strategies for gut microbiota manipulation to control 
metabolic disorders. Further studies are needed to clarify the underlying mechanisms of microbe-host interactions.
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رژیم غذایی منبعی از میکروبها می باشد. مصرف غذاهای متنوع می تواند روی ترکیب میکروبهای روده تأثیر بگذارد. میکروبهای روده نقش اصلی در هموستاز 
انرژی از رژیم غذایی و همچنین نقش کلیدی در حفظ سلامت فرد دارند. عدم تعادل میکروبهای روده با افزایش وزن همراه است و مکانیسم های متعددی در 
این زمینه مطرح شده اند. ترکیب میکروبهای روده روی سیستم های دیگر مثل هموستاز قند و چربی، التهاب و بیماریهای مرتبط با توده چربی تأثیرگزار است. 
ترکیب میکروب روده بین افراد چاق و لاغر متفاوت است. دستکاری رژیم غذایی میزبان می تواند به درمان های جدید برای چاقی منجر گردد. آنتی بیوتیک ها، 
پره بیوتیک ها و پروبیوتیک ها می توانند میکروبهای روده را تعدیل کنند. اثر پروبیوتیک روی میکروبهای روده بستگی به سویه میکروب دارد و می تواند باعث کاهش 
وزن شود. کاهش وزن نیز همراه با تغییر در میکروبهای روده است. محتویات رژیم غذایی و استراتژیهای خاص تنظیم میکروبهای روده می توانند متابولیسم 
بدن را تغییر دهند. این مقاله به مرور اثرات میکروبهای روده روی تنظیم وزن و توانایی بالقوه آنها برای کاهش وزن پرداخته است. امروزه، میکروبهای روده به 
عنوان یک عضو میکروبی در انسان شناخته می شوند. بنابراین با بهبود استراتژیهای دستکاری میکروبهای روده می توان باعث کنترل بیماریهای متابولیک شد. 

تحقیقات بیشتری برای شناختن مکانیسم های زمینه ای تقابل میکروب ـ میزبان لازم می باشد.

کلید واژه: میکروب روده، چاقی، پره بیوتیک، درمان وزن، پروبیوتیک
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ترشح کنند که روی تعادل انرژی )افزایش یا کاهش وزن( و ذخایر انرژی 
)توده چربی( تأثیر بگذارد. ترکیب و تعداد میکروبهای روده تحت الشعاع 
رژیم غذایی، دارو، وزن و به طور کلی شرایط متابولیک ) تعادل انرژی( 
میزبان هست. میکروبهای روده می توانند به عنوان یک عضو پویا متشکل 
این مقاله به مرور  از میزبان باشند.)1-6(  از سلول ها و ژن های بیشتر 
مطالعات اخیر بر نقش میکروبهای روده در تنظیم وزن و به تشریح اثر 
دیس بیوزیس، پره بیوتیک و پروبیوتیک ها روی متابولیسم و تنظیم وزن 

پرداخته است.

ترکیب میکروبهای روده و هموستاز انرژی: 
تنوع میکروبی در روده انسان بسیار گسترده است. اکثریت میکروبهای 
 ،)%60-65( فرمیکتس2   ،)%20-25( باکتروئیدت1  شامل   )%97( روده 
باشند.)3-1و7(  می   )%3( آکتینوباکتریا4  و   )%5-10( پروتئوباکتریا3 
مکانیسم های متعددی برای تأثیر میکروب روده بر تعادل انرژی مطرح 
شده است اما اکثر این مکانیسم ها در انسانها بررسی نشده است. ثبات و 
پایداری وزن بدن انسان به مدت طولانی و در یک شرایط پایدار محیطی 
انرژی به گونه ای است که از یک  مطرح می کند که ورودی و خروجی 
1. Bacteroidetes
2. Firmicutes
3. Proteobacteria
4. Actinobacteria
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زمینه و مقدمه:    
در روده انسان بیش از 100 تریلیون میکروب زندگی می کنند که 
همزیستی مسالمت آمیزی با میزبان انسانی خود دارند و ژنهای بیشتر از 
150 برابر ژنوم انسانی را حمل می کنند. تفاوت شاخصی بین میکروبهای 
روده افراد وجود دارد. رژیم غذایی منبعی از میکروبهاست.)4-1( مصرف 
بگذارد.  تأثیر  روده  میکروبهای  ترکیب  روی  تواند  می  متنوع  غذاهای 
میکروبهای روده نقش اصلی در هموستاز انرژی از رژیم غذائی و همچنین 
نقش کلیدی در حفظ سلامت فرد دارند. عدم تعادل میکروبهای روده با 
افزایش وزن همراه است و مکانیسم های متعددی در این زمینه مطرح 
شده اند.)4-3( در مطالعات حیوانی، میکروبها می توانند تولیدات ملکولی 
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انرژی در طول زمان حمایت می کند یعنی  از ذخایر  پایدار  سطح نسبی 
اگر استخراج انرژی کاهش یابد به همان میزان مصرف انرژی کاهش می 
بین ورودی  تعادل  نمایانگر عدم  یا کاهش وزن  افزایش  برعکس.  و  یابد 
و خروجی انرژی هستند. مکانیسم هایی مرتبط با میکروبهای روده باعث 
بهم زدن چرخه تغییرات پایدار وزن بدن می شوند. مطالعات نشان داده 
که پروبیوتیک ها شامل میکروارگانیسم های زنده مثل لاکتوباسیلوس1 
وقتی به میزان کافی در میزبان سالم تجویز می شوند وزن و چربی موش 
را بدون تغییر استخراج انرژی کاهش می دهند. در مقابل انتقال فلور روده 
از موش لاغر به موش عاری از میکروب باعث بهبود وزن علیرغم کاهش 
استخراج انرژی و افزایش مصرف انرژی می شود. این تقابل فنوتیپ ها 
باشد. غذایی می  رژیم  از  کالری  استخراج  افزایش کیفیت  نشان دهنده 

)1( در برخی مطالعات، افراد چاق به میزان قابل توجهی تعداد میکروب 
بیشتری نسبت به افراد با وزن طبیعی داشتند و در برخی مطالعات دیگر 
)میزان  انرژی  تعادل  مسئول  میکروبها  است.)1-6(  شده  رد  موضوع  این 
پرخوری یا کم خوری( و چربی بدن هستند. تعداد فرمیکتس ها رابطه 
مثبتی با توده چربی و رابطه منفی با مصرف انرژی دارد. یعنی تقریباً %20 
افزایش در مقدار فرمیکتس ها و کاهش متقابل در مقدار باکتروئیدت ها 
)حین افزایش وزن( با افزایش 150 کیلوکالری در روز )تقریبا 5% کالری 
مصرفی( همراه است. جذب غذا با مدت تماس با مخاط روده مرتبط است. 
کلونیزه شدن موش عاری از میکروب با میکروبهای انسانی با کاهش مدت 
زمان عبورگوارشی همراه است و این موضوع تحت الشعاع افزایش مقدار 
باکتروئیدت ها و پورفی روموناداسه2 است. تغییرات مسیر چربی ـ لپتین 
هستند.)1(  مرتبط  چربی  بافت  توده  افزایش  با  بیشتر  هیپوتالاموس  ـ 
اسیدهای چرب زنجیره کوتاه3 با ارجحیت بوتیرات، استات و پروپیونات 
محصولات نهایی تخمیر فیبرهای رژیم غذایی توسط میکروبهای متنوع 
باشند. موش  می  باکتریا4(  ملینا  و  ها  باکتروئیدت  ها،  )فرمیکتس  روده 
های عاری از میکروب تقریباً اسیدهای چرب زنجیره کوتاه را تولید نمی 
کنند و عملکرد مجزایی برای تعادل انرژی و علاوه بر آن تهیه منابع انرژی 
برای اپی تلیوم کلون )بوتیرات(، کبد )پروپیونات( و بافت های محیطی 
)استات( دارند.)1و3( تجویز بوتیرات باعث افزایش سطوح پلاسمایی پپتید 
مهاری معده، پپتید شبه گلوکاگون، پپتید YY، انسولین و آمیلین می شود 
که باعث کند شدن هضم و عبور غذا از روده، افزایش سیری و افزایش 
پپتید  متوسط  افزایش  روی  پروپیونات  تجویز  پلاسما می شود.  اینولین 
تجویز  ولی  است  مؤثر  آمیلین  و  انسولین   ،YY پپتید  گلوکاگون،  شبه 
استات روی هیچکدام از این هورمون ها مؤثر نیست. استات باعث افزایش 
رها شدن لپتین از سلول های چربی می شود، اسیدبوتیریک و پروپیونات 
پپتید شبه گلوکاگون و پپتید YY )تأثیر بر میزان لیپولیز و لیپوژنزیس در 
سلول های چربی( را افزایش می دهند.)1و6( ایده استخراج انرژی توسط 
تولید اسیدهای چرب زنجیره  از طریق  از رژیم غذایی  میکروبهای روده 
کوتاه یک چالش دیگر از تأثیر میکروبهای روده بر انسان است. مشخص 

1. Lactobacillus
2. Porphyromonadaceae
3. Short chain fatty acids(SCFAs)
4. Melainabacteria

نیست که میزان بالای اسیدهای چرب زنجیره کوتاه در مدفوع حیوانات 
چاق نشانه مستقیم توسعه توده چربی و افزایش وزن باشد. مطالعات نشان 
داده اند که رژیم غنی از کربوهیدرات های غیرقابل هضم باعث افزایش 
وزن،  افزایش  نتیجه  در  و  روده  در  کوتاه  زنجیره  اسیدهای چرب  تولید 
توسعه چربی بدن و شدت دیابت می شود. از طرفی این نوع کربوهیدرات 
های غیر قابل هضم باعث رشد و فعال شدن یک یا چند نوع گونه میکروبی 
مضر برای سلامت )2و5و14-8( مثل کلستریدیا کلاستر 14a 5 شده و انرژی 

اضافی برای میزبان فراهم می سازند.)2و5و8-12( 

میکروبهای روده، التهاب و مقاومت به انسولین: 
به  ماکروفاژها  انفیلتراسیون  از  حاصل  التهاب  از  متعددی  مطالعات 
داخل ارگانها )بافت چربی، ماهیچه و کبد( حمایت می کنند. روی نقش 
ماکروفاژها و نوع فاکتورهای التهابی که باعث فعال شدن سیستم ایمنی 
می شوند اختلاف نظر وجود دارد. اثر پیش التهابی رژیم غنی از چربی 
التهابی اسیدهای چرب رژیم غذایی )مثل پالمیتیک  به دلیل محتویات 
باعث  چربی  اسیدهای  چنین  که  است  مطرح  فرضیه  این  است.  اسید( 
پاسخ التهابی از طریق فعال شدن گیرنده لیپوپلی ساکارید )LPS( یعنی   
می شوند که فرستنده سیگنال به آدیپوسیت ها و ماکروفاژها است و بدین 
طریق باعث التهاب بافت چربی در چاقی می شوند. به هر حال، ارتباط 
مستقیم بین اسیدهای چرب و TLR4 هنوز در دست بررسی است.)2و4و6( 
تمام این مراحل ملکولی نقش حیاتی در تقابل بین پاسخ های متابولیت 
باکتریهای گرم  از  رها شده  ترکیبات  و حاصل  کنند  بازی می  ایمنی  و 
منفی شامل LPS است. بنابراین چاقی و دیابت تیپ II قرابت نزدیکی با 
مراحل التهابی خفیف دارند و حاصل مکانیسم پیچیده ای از تقابل میکرب 
ـ میزبان می باشند. )شکل 1( رژیم غنی از چربی باعث تغییرات خاص 
نسبت  افزایش  باعث   LPS شود.)15-17(  می  روده  میکروبهای  کلنی  در 
میکروبهای گرم منفی به مثبت روده می شود و کاهش چشمگیر گونه 
باکتروئیدت ها و کوکسوئیدهای کلستریدیومی6 رخ  های بیفیدوباکتریا، 
می دهد. در غیاب عملکرد گیرنده LPS، موش ها به رژیم چاق کننده 
شوند.  می  مقاوم  انسولین(  به  کبدی  مقاومت  )شامل  چاقی  عوارض  و 
)%40( احشائی  و   )%30( جلدی  زیر  افزایش  باعث   LPS مزمن  تجویز 

چربی می شود. تغییر میکروبهای روده توسط درمان آنتی بیوتیکی باعث 
محافظت علیه توسعه چربی، عدم تحمل گلوکز، مقاومت انسولین، التهاب 
و استرس اکسیداتیو ناشی از رژیم غذایی می شود.)2و4و6و17-15( مصرف 
رژیم پر فیبر اثرات رژیم غنی از چربی را روی بیماریهای متابولیک کاهش 
را اصلاح می کند و  به مثبت  می دهد و نسبت میکروبهای گرم منفی 

اندوتوکسمی را کاهش می دهد.)15و18(
در عوض رژیم فرم غربی و پر چرب با کاهش شاخص در تعداد کل 
میکروبهای روده و افزایش نسبی آسینتوباکتر7 و فرمیکتس ها در مقابل 
بروز  باعث  میکروبها  ترکیب  ریختگی  بهم  است.  همراه  ها  باکتروئیدت 
کبد  بیماری   ،II تیپ  دیابت  روده،  التهابی  بیماری  مثل  بیماریها  برخی 
5. Clostridium cluster XIVa
6. Clostridium coccoides
7. Acinetobacter

8
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چرب غیر الکلی، سرطان کلورکتال اسپورادیک و بیماریهای آلرژیک مثل 
آسم می شود.)3(

 
اثر میکروب ها در تنظیم وزن در مطالعات حیوانی:

مقابل  در  ها  فرمیکتس  نسبی  تعداد  افزایش  با  چاقی  جوندگان،  در 
باکتروئیدت ها در روده همراه است. این تغییر به دنبال هم تغییر وزن و هم 
ترکیب رژیم غذایی رخ می دهد. میکروبها در موشهای با رژیم چاق کننده 
)پرچرب( که با رژیم کاهش وزن )کم چرب( لاغر شده اند متنوع تر از موش 
های با رژیم چاق کننده )پر چرب( ولی با وزن بیشتر می باشند و این 
تنوع در مقایسه با موشهای با وزن مشابه ولی رژیم متفاوت کمتر است.)1( 
این تنوع در مطالعات انسانی بیشتر است. مطالعات روی موش های بدون 
میکروب یا موش های با جمعیت میکروبی تعریف شده ولی بدون میکروب 
سابق )Gnotobiotics( نشان داده که تنوع میکروبهای روده نقش مهمی 
در هموستاز انرژی دارد. موش های بدون میکروب در پردازش غذا بسیار 
ناکارآمد هستند و با کلونیزه شدن هر میکروبی در روده دچار افزایش وزن 
می شوند. کلونیزه کردن موش های بدون میکروب با میکروبهای مرسوم 
باعث افزایش وزن در حد موش دهنده می شود.)20( موضوع جالب توجه 
این است که این افزایش وزن علیرغم افزایش 30% ای مصرف انرژی و 
30% ای کاهش مصرف غذا در مقایسه با موش های بدون میکروب رخ می 
دهد. میزان افزایش وزن بسته به نوع میکروب تجویز شده متفاوت است. 

تجویز میکروب ها از موش فاقد لپتین محتوای بیشتری از فرمیکتس را 
انتقال  با  انرژی خواهد شد.  و کاهش مصرف  وزن  افزایش  باعث  و  دارد 
توده  افزایش  از میکروب،  به موشهای عاری  از دوقلوهای چاق  میکروب 
چربی بدون تفاوت در میزان مصرف غذا در مقایسه با گروه کنترل موش های 
عاری از میکروب رخ خواهد داد.)1و20( انتقال میکروب روده موش های تحت 
جراحی  های  موش  به   RYGB (Roux-en-Y gastric by pass( جراحی 
نشده اما بدون میکروب باعث کاهش وزن و کاهش توده چربی به دلیل 
تغییر توده میکروبی تولید کننده SCFAs می شود. گونه های اشرشیا1 و 
آکرمانزیا2 در سرتاسر دستگاه گوارش موش تحت جراحی RYGB افزایش 

می یابند و اثرات ضد چاقی دارند.)21( 

میکروبهای روده در کودکی و تاثیر آنها روی وزن کودک:
چاقی کودکان تحت تأثیر شرایط خانه و مدرسه، رفتار خوردن والدین، 
غذاهای دردسترس و چاقی والدین است. ترکیب جمعیت میکروبی روده 
در نوزاد حاصل تقابل بین ژنهای مادر و جنین و شرایط محیطی است و 
روند پیچیده ای را طی می کند. این تقابل قبل از تولد تحت تأثیر عوامل 
بین  تعادل  )که  روده  در  اکسیژن  مقدار  زود هنگام  مثل کاهش  داخلی 
میکروبهای هوازی و غیر هوازی را تعیین خواهد کرد( و در مراحل بعدی 
زندگی تحت تأثیر عوامل خارجی مثل رژیم غذایی خواهد بود.)1و22-23( 
1. Escherichia
2. Akkermansia

9

میکروبهای روده و تنظیم وزن

شکل1: مکانیسم های مرتبط با پاتوژنزيس چاقی شامل تغییر میکروب روده و سطح لیپوپلی ساکاريد )LPS( که منتهی به التهاب خفیف و افزايش انرژی مزمن اضافی می گردند.)19(
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استافیلوکوکوس  یا  بیفیدوباکتریا  )افزایش  تعداد میکروبهای روده  نوع و 
اورئوس1( در مراحل اولیه زندگی می تواند افزایش وزن و چاقی آینده را 
پیش بینی کند. این ترکیب روده در زمان بارداری مادران چاق نیز دیده 
می  مادر  میکروبی  ترکیب  تأثیر  تحت  نوزاد  روده  میکروبهای  شود.  می 
باشند و به نظر می رسد یک مکانیسم زمینه ای چاقی به ارث رسیدن 
با  چاق،  های  درخانم  است.)20و24-28(  نوزاد  به  مادر  مضر  میکروبهای 
افزایش تعداد لاکتوباسیلوس های روده از افزایش وزن در زمان بارداری 
نوزاد  ارتباط مثبتی بین تعداد اشرشیا کلی و وزن  پیشگیری می شود. 
با  طبیعی  زایمان  با  شده  متولد  نوزادان  دارد.)29(  وجود  تولد  موقع  در 
میکروبهای واژن و دیستال روده )باکتروئیدت ها و بیفیدوباکتریا( کلونیزه 
می شوند درحالی که نوزادان با زایمان سزارین با میکروبهای پوست مادر 
و کلستریدیوم دیفیسیل2 کلونیزه می شوند. بروزچاقی درکودکان متولد 
شده با روش سزارین بیشتر است. تماس مادر با آنتی بیوتیک در سه ماهه 
دوم و سوم یا اوایل نوزادی همراه با کاهش تنوع باکتری در اولین مدفوع 
نوزادی است.)1و23و25و30( نوزادان با خواهر یا برادر بزرگتر تعداد بیشتری 
بیفیدوباکتریا در مقایسه با نوزادان اول دارند.)30( و در خطر دریافت آنتی 
باشند. به خصوص پسران  اولیه زندگی می  بیوتیک بیشتری در مراحل 
با خواهر و برادر بزرگتر در خطر بیشتر  متولد شده از طریق سزارین و 
بارداری  دوران  در  مادر  وزن  افزایش  هستند.)31(  چاقی  و  وزن  افزایش 
مادران  شیر  داده  نشان  مطالعات  و  است  مؤثر  مادر  شیر  ترکیب  روی 
چاق محتوای کمتر و متفاوت تری نسبت به مادران با وزن طبیعی دارد.

انتروباکتریاسه3،  های  گونه  با  اغلب  خشک  شیر  تغذیه  با  نوزادان   )32(
کلستریدیم دیفیسیل، باکتروئیدت و استرپتوکوکوس4 کلونیزه می شوند 
استافیلوکوکوس،  های  گونه  با  بیشتر  که  مادر  شیر  تغذیه  با  نوزادان  تا 
شوند. می  کلونیزه  باکتریوم5  بیفیدو  و  لاکتوباسیلوس  استرپتوکوکوس، 

)23و26و30و33( 
کاهش  نوزاد  روده  در  بیفیدوباکتریا  و  لاکتوباسیلوس  فراوانی  وقتی 
افزایش می یابد.)1و33( مکانیسم این  یابد، خطر چاقی 80% در کودکی 
اند که دوز کم  اما مطالعات حیوانی نشان داده  افزایش مشخص نیست 
پنی سیلین تجویزی در اوایل زندگی استعداد چاق شدن از طریق رژیم 
پرچرب را افزایش می دهد و این استعداد به موشهای عاری از میکروب 
نیز منتقل می گردد. اثرات ژنتیکی روی میکروبهای انسانی در سه سال 
اول زندگی مؤثر هستند البته این تأثیرات نسبت به عوامل محیطی بسیار 
تا دو سال اول زندگی  کم رنگ تر هستند.)1( میکروبهای روده در یک 
از طریق رژیم شیر پر چرب و بعد رژیم پر کربوهیدرات تکامل می یابند 
به  بیوتیک  آنتی  مصرف  مانند.  می  ثابت  فرد  زندگی  طول  در  تقریباً  و 
تا یک ماه کاهش دهد.  را  تواند ترکیب میکروب روده  مدت 5 روز می 
از  شوند.  نمی  بازیابی  ماه  تا شش  میکروبی  های  جمعیت  برخی  حتی 
طرفی مصرف آنتی بیوتیک در نوزاد باعث کاهش تعداد گونه های ضد 
چاقی مثل بیفیدوباکتریا و باکتروئیدت ها می شود. پس از قطع درمان 

1. Staphylococcus aureus
2. Clostridium difficile
3. Enterobacteriaceae
4. Streptococcus
5. Bifidobacterium

ها  باکتروئیدت  و  شود  می  کند  بیفیدوباکتریا  رشد  هم  بیوتیک  آنتی 
)شامل  بیوتیک  آنتی  مصرف  شوند.)23و26و34(  نمی  بازیابی  معمولا  نیز 
ماکرولید، تتراسایکلین،کوتریموکسازول و غیره( به خصوص در شش ماه 
اول زندگی روی چاقی آینده مؤثر است اما پس از آن نقش چندانی بر 
روی وزن فرد ندارد.)35و36( بنابراین سه سال اول زندگی مهمترین دوره 
این  در  است.  بچه  تکامل  و  بهبود رشد  برای  غذایی  رژیم  مداخله  برای 
برای آینده فرد کلونیزه می شوند.)3و37و38( تنوع  برهه میکربهای روده 
تک  دوقلوهای  از  بیشتر  غریبه  و  فامیل  غیر  افراد  در  روده  میکروبهای 
تخمکی یا دوتخمکی است.)1و22( در بچه های چاق نسبت فرمیکتس ها 
به باکتروئیدت ها در مقایسه با بچه های لاغر افزایش می یابد.)40-38( در 
اکثر مطالعات، به دنبال کاهش وزن درصد باکتروئیدت ها افزایش و درصد 
فرمیکتس ها کاهش می یابد.)6و46-41( میزان باکتروئیدت ها مستقل از 
میزان استخراج انرژی در کاهش وزن مؤثر است. افزایش شاخص نسبت 
باکتروئیدت ها و پروتلّا6 باعث کاهش شاخص وزن می شود. اما در برخی 
مطالعات روی بچه های چاق سن 7 سال، هیچ کاهش شاخصی در نسبت 
باکتروئیدت ها به پروتلّا در مقایسه با بچه های با وزن طبیعی دیده نشد.

همراه  کودک  در  بیشتر  انرژی  استخراج  با  استافیلوکوکوس  گونه   )29(
است. گونه های باکتروئیدس فراژیلیس7 و استافیلوکوکوس نقش مهمی 
در پاتوفیزیولوژی چاقی کودکان دارند.)38و39و47( و به طور کلی، تعداد 
گونه های میکروبهای گرم منفی )مثل انتروباکتریاسه( در کودکان چاق 
روده  میکروبی  ترکیب  بین  است.)48و49(  اندام  لاغر  کودکان  از  بیشتر 
کودکان چاق با علت پرادر ویلی با کودکان چاق دیگر تفاوتی دیده نمی 
شود و هر دو گروه پاسخ خوبی به رژیم غذایی برای کاهش وزن می دهند. 
بنابراین علت زمینه ای چاقی چندان نقشی در ترکیب میکروبهای روده 

فرد ندارد.)50(

میکروبهای روده در بزرگسالی و تأثیر آنها روی وزن فرد:
همه  در  مختلف  جغرافیایی  های  درجمعیت  روده  میکروبهای  تنوع 
صنعتی  غیر  مناطق  نسبت  به  صنعتی  مناطق  در  است.  متفاوت  سنین 
تنوع میکروبهای روده بین افراد کمتر است.)1( در برخی مطالعات تعداد 
نرمال گزارش شده  با وزن  افراد  از  بیشتر  افراد چاق  کلنی میکروبی در 
بارداری  هنگام  وزن  افزایش  با  خانم  در  روده  میکروب  ترکیب  است.)7( 
نسبت به فرد چاق متفاوت است.)28( میزان پروتئین واکنشی فاز حاد8 
درافراد چاق بالاتر است و شدت افزایش آن با تعداد فرمیکتس ها مرتبط 
بوده است.)34( افراد چاق سطوح بیشتری از اکتینوباکتریا9 دارند.)45و51( 
مطالعات نشان داده پاسخ افراد چاق به کاهش وزن )دریافت رژیم غذایی 
آنالیز  از درمان بستگی دارد.)26( در  به ترکیب میکروبی قبل  و ورزش( 
مدفوع افراد چاق پس از 10 هفته رژیم غذایی و فعالیت فیزیکی و کاهش 
وزن حداقل 4 کیلوگرم، افزایش باکتروئیدس فراژیلیس و لاکتوباسیلوس 
و کاهش کلستریدیوم کوکسیدیس، بیفیدوباکتریا لانگوم10 و بیفیدوباکتریا 

6. Protella
7. Bacteroides fragilis
8. C-reactive protein (CRP)
9. Actinobacteria
10. Bifidobacterium longum
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نوذری
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آدولوسنتیس1 گزارش شده است.)52(
هیستولیتیکوم3،  کلستریدیدم  بوتیلیکوم2،  کلستریدیوم  سطوح 
وزن  کاهش  با  همراه  کوکسیدیس  کلستریدیوم  و  رکتاله4  یوباکتریوم 
تغییر رژیم غذایی و کاهش  از  از یکسال  یابند.)45و51( پس  کاهش می 
وزن، سطوح باکتروئیدت های روده افراد چاق مثل افراد طبیعی می گردد.

)42( گونه متانو بروی باکتر5 بیشتر در روده افراد با آنورکسی نروزا مشاهده 
می شود وشاید نشانه تطابق با رژیم با کالری خیلی کم یا به دلیل یبوست 
بیماران باشد.)53( در مطالعه روی میکروبهای روده بیماران چاق قبل و 
بعد از جراحی باریاتریک مشاهده کردند که گونه های باکتروئیدت و پروتلّا 
در بیماران چاق به نسبت افراد لاغر قبل از جراحی کمتر است و در ماه 
سوم پس از جراحی افزایش می یابد و به نوع کالری مصرفی بسیار مرتبط 
است.)6و54( گونه های اشرشیا کولی6 در ماه سوم بعد از جراحی افزایش 
می یابند که نسبت عکس با سطوح لپتین و توده چربی دارند و این اثر 
به صورت مستقل از تغییرات رژیم غذایی رخ می دهد. باکتریهای اسید 
لاکتیک شامل گروههای لاکتوباسیلوس، لوکونوستوک7، پدیوکوکوس8 و 
فکالی  یابند. گونه  از جراحی کاهش می  بعد  ماه سوم  بیفیدوباکتریا در 
باکتریوم پرازنیتزی9 در بیماران دیابتی کاهش می یابد و با اثرات منفی 
روی مارکرهای التهابی قبل از جراحی همراه است و درتمام مدت پیگیری 
باقی می ماند.  ازتغییرات رژیم غذایی  از جراحی به صورت مستقل  بعد 
نتایج این مطالعه نشان داده است که تغییرات ترکیب میکروبی روده پس 
دهند. می  رخ  سرعت  به   RYGB جراحی  از  ناشی  گرسنگی  شرایط  از 

)54( در پیگیری بعدی،تعداد آرکئه آ10 و فرمیکتس ها در بیماران جراحی 
باریاتریک کاهش می یابد اما در عوض تعداد گاماپروتئوباکترها11 و فکالی 
افزایش می یابد.)20و36و54( مصرف مهارکننده های  باکتریوم پرازنیتزی 
پمپ پروتون12 پس از جراحی باریاتریک به دلیل تداخل با میکروب روده 
)افزایش فرمیکتس ها و کاهش باکتروئیدت ها( می تواند روی این روند 

اثر منفی داشته باشد.)55و56(
مصرف طولانی مدت آنتی بیوتیک های داکسی سیکلین و هیدروکسی 
ها،  باکتروئیدت  )کاهش  میکروبی  فلور  نوع  و  تعداد  تغییر  با  کلروکین 
فرمیکتس ها و لاکتوباسیلوس ها( باعث بروز چاقی آتی در فرد می شوند.

)34(
اگرچه، در افراد چاق نسبت باکتروئیدت ها به فرمیکتس ها کاهش 
اما با کاهش وزن تعداد باکتروئیدت ها افزایش می یابد و این  می یابد 
تغییر نسبت میکروبی با رژیم غذایی کم کربوهیدرات در مقابل کم چرب 
متفاوت خواهد بود.)1( مطالعات انسانی در زمان کاهش وزن یا افزایش 
1. Bifidobacterium adolescentis
2. Clostridium butylicum
3. Clostridium histolyticum
4. Eubacterium rectale
5. Methanobrevibacter
6. Escherichia coli 
7. Leuconostoc
8. Pediococcus
9. Faecalibacterium prausnitzii
10. Archaea
11. Gammaproteobacteria
12. Proton pump inhibitor (PPI)

نسبت  در  را  کالری  پر  و  کالری  کم  تغذیه  با  مرتبط  خطی  شیب  وزن 
این  کلیدی  سوال  دهند.)20(  می  نشان  ها  فرمیکتس  و  ها  باکتروئیدت 
است که چه همراهی مثبت و منفی بین فراوانی باکتروئیدت ها با تغییر 
وزن منجر به تعادل انرژی مثبت و منفی یا تغییر در ذخایر توده چربی 
بدن خواهد شد. به طور مثال آیا تغییر میکروب روده القا شده از طریق 
نیز می  انرژی  تعادل منفی  توده چربی بدون  لیپوساکشن یعنی کاهش 
تواند مفید باشد. هنوز مطالعات بیشتری برای پاسخ به این سوالات لازم 

است.)1و20(

درمانهای میکروبی مؤثر برای چاقی:
انواع درمان بر اساس تغییرات میکروبی روده شامل افزایش جمعیت 
سین  بیوتیک،  پرو  بیوتیک،  پره  مصرف  طریق  از  مطلوب  میکروبهای 
بیوتیک )ترکیب پروبیوتیک و پره بیوتیک(، برداشتن جمعیت میکروبی 
مضر از طریق مصرف آنتی بیوتیک و پیوند یا انتقال مدفوع می باشند.

)5و8و10و57-59( 

انتخاب مواد غذايی با محتوای پره بیوتیک:
ترکیب میکروبی پس از 24 ساعت از شروع رژیم غذایی پرچرب/ کم 
فیبر یا پرفیبر/کم چرب تغییر می کند اما تأثیر آن 10 روز پس از مداخله 
دیده می شود. فیبرهای رژیم غذایی که توسط میزبان هضم نمی شوند 
ترکیب میکروب روده را در مدت زمان کوتاهی مستقل از تأثیر روی زمان 
عبور روده تغییر می دهند. کربوهیدراتهای قابل تخمیر )گلوکان، گالاکتان، 
فروکتان و...( به آسانی توسط بیفیدوباکتریا تخمیر می شوند.)60( مصرف 
را  ها  روده  از  منوساکارید  الیگوساکارید، جذب  گالاکتوزیل  بیوتیک  پره 
با تغییر فعالیت منوساکارید میزبان کاهش می دهد و باعث فعال شدن 
مسیرهای گلیکولیتیک می شود. با کاهش فعالیت آنزیم های لیپوژنیک 
و سنتز اسید چرب کاهش سطح تری گلیسرید کبدی میسر می گردد.

)5و47( تغذیه موش ها با پره بیوتیک )شامل نشاسته مقاوم(، فرمیکتس 
ها را کاهش داده و باعث افزایش بیفیدوباکتریاها می شود. همچنین در 
موش های با تغذیه رژیم پرچرب، دیابتی و یا چاق، درمان پره بیوتیک 
حساسیت به لپتین و متغییرهای متابولیک را بهبود می بخشد.)5و61و62( 
مصرف اینولین ـ فرم فروکتان در خانم های چاق به مدت سه ماه باعث 
مارکرهای  کاهش  و  پرازنیتزی  باکتریوم  فکالی  و  بیفیدوباکتریا  افزایش 
التهابی و دیابت تیپ II می شود.)47و60( مصرف اینولین - فرم فروکتان 
به عنوان پره بیوتیک باعث ثبات وزن در افراد عادی می شود.)60( کاهش 
تولید SCFAs توسط پره بیوتیک گزیلو - الیگوساکارید یا اینولین/گزیلو - 
الیگوساکارید باعث کنترل اشتها در افراد با مقاومت به انسولین شده و به 
دنبال آن سطح LPS نیز کاهش می یابد.)47( دادن مقدارکمی رژیم تیپ 
اینولین - فروکتو الیگوساکارید به افراد باعث تکثیر کلنی میکروبی سالم 
شامل بیفیدوباکتریا، لاکتوباسیلوس، رزبوریا13 و فکالی باکتریوم می شود. 
این رژیم باعث کاهش گرسنگی، کاهش سطح قند پس از غذا خوردن و 
سیری قابل توجه پس از غذاخوردن می شود و همچنین باعث افزایش 
13. Roseburia
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سطح پپتید شبه گلوکاگون و پپتید YY )پپتیدهای مترشحه از روده و 
عامل احساس سیری و تعادل انرژی( می شود.)1(

مصرف پره بیوتیک الیگوفروکتوز باعث کاهش وزن در افراد چاق می 
شود.)19( هیچ شواهدی نیست که نشان دهد اضافه کردن پره بیوتیک ها به 
شیر نوزادان باعث بهبود رشد آنان می شود اما در افراد مسن باعث بهبود 
عملکرد ایمنی می گردد.)5( به طورکلی، افزایش باکتری های مطلوب در 

روده را می توان از طریق تجویز پره بیوتیک تسهیل بخشید.)8و63(

درمان پروبیوتیک:
در مطالعات اثر ضد چاقی شاخصی با گونه های لاکتوباسیلوس گاسری1، 
لاکتوباسیل پلانتاریوم2، لاکتوباسل کازیی3 و لاکتوباسیلوس سالیواریوس4 
دیده شده است. گونه های لاکتوباسیلوس اسیدوفیلوس5، لاکتوباسیلوس 
روتری6، لاکتوباسیلوس اینگلویی7 و لاکتوباسیلوس فرمنتوم8 در افزایش 
وزن دخیل هستند و اکثر پروبیوتیک های حاوی لاکتوباسیلوس موجود 
مصرف  دهند.)8و16و35و44و53و57و58و64-68(  می  تشکیل  را  بازار  در 
پروبیوتیک لاکتوباسیلوس گاسری باعث کاهش چربی کل بدن )زیرجلدی 
و احشائی( ظرف 12-8 هفته شده و کاهش وزن 1/4% در بیماران چاق در 

مقایسه با گروه کنترل رخ می دهد.)40و69(
بدون  یا  با  رامنوسوس9  لاکتوباسیلوس  حاوی  پروبیوتیک  مصرف 
اول  تا دو سال  افزایش وزن در یک  باردار،  بیفیدوباکتریا در خانم های 
زندگی نوزاد را کاهش می دهد اما اثر آن پس از دو تا چهار سال کاهش 

می یابد.)26و69( 
به طور کلی مصرف پروبیوتیک ها در افراد سالم ایمن می باشد ولی 
در افراد با ضعف ایمنی، ناتوان و بیماریهای مزمن به دلیل خطر سپسیس 

بایستی با احتیاط مصرف شوند.)59و70(

درمان سین بیوتیک:
و  بیفیدوباکتریا  لاکتوباسیلوس،  حاوی  بیوتیک  سین  مصرف 
کنترل  روی  تأثیری  نوزادی  زندگی  اول  ماه  دریک  فروکتوالیگوساکارید 
مصرف  است.)71(  نداشته  کنترل  گروه  با  مقایسه  در  نوزادان  وزن 
استرپ  لاکتوباسیلوس،  بیفیدوباکتریا،  شامل   VSL#3 بیوتیک  سین 
ترموفیلوس10  یا پروبیوتیک لاکتوباسیلوس پاراکازئی باعث کاهش وزن 
در موش ها علیرغم دریافت رژیم پر چرب می گردد.)62و72( مصرف سین 
بیوتیک همچنین باعث افزایش سوروایوال و فعالیت پروبیوتیک و تحریک 
کلنی بیفیدوباکتریا و لاکتوباسیلوس در میزبان می شود.)59( مصرف سین 
بیوتیک بیفیدوباکتریا لانگوم11 و الیگوفروکتوز باعث کاهش اندوتوکسمی 
1. Lactobacillus gasseri
2. Lactobacillus plantarum
3. Lactobacillus casei
4. Lactobacillus salivarius
5. Lactobacillus acidophilus
6. Lactobacillus reuteri
7. Lactobacillus ingluviei 
8. Lactobacillus fermentum
9. Lactobacillus rhamnosus
10. Streptococcus thermophilus
11. Bifidobacterium longum

اند.)47( مصرف  الکلی شده  غیر  استئاتوهپاتیت  با  بیماران  در  متابولیک 
مکمل پروبیوتیک لاکتوباسیلوس پس از RYGB باعث کاهش وزن بیشتر 

و کاهش رشد بیش از حد باکتری ها در مقایسه با پلاسبو می شود.)41(

درمان آنتی بیوتیک:
تغییر  برای  الطیف  وسیع  بیوتیک  آنتی  مصرف  براساس  مطالعات 
مطالعات  بیشتر  و  است  پژوهشی  اخلاق  حمایت  فاقد  روده  میکروبهای 
روی مصرف آنتی بیوتیک های اختصاصی با طیف اثر محدود روی یک 
هدف میکروبی خاص استوار است تا از مقاومت میکروبی و عوارض جانبی 
مصرف آنتی بیوتیک پرهیز گردد. بنابراین اکثر نتایج از آنالیز مطالعات 
حیوانی بیان شده است.)8و15و35( مصرف وانکومایسین )ضدفرمیکتس ها( به 
مدت 8 هفته از افزایش وزن حیوانات روی رژیم غنی از چربی پیشگیری 
مترونیدازول  و  نئومایسین  سیلین،  آمپی  ای  هفته   8 تجویز  کند.  می 
سیگنال  بهبود  باعث  چرب  پر  رژیم  روی  موش  در  ترکیبی  صورت  به 
انسولین وتحمل گلوکز شده است.)8و15( درمان آنتی بیوتیک با کاهش 
باکتروئیدت ها و فرمیکتس ها باعث تغییر شماری از باکتری ها و سطوح 

LPS می شود.)73(

پیوند يا انتقال مدفوع:
تغییر میکروب روده از طریق پیوند یا انتقال مدفوع نیز میسر است ولی 
برای بیماریهای خاص در نظر گرفته می شود. تغییر میکروبهای روده باعث 
کاهش نفوذپذیری )و بنابراین اندوتوکسمی( شده و محافظت علیه سندرم 
متابولیک رخ می دهد.)8( انتقال میکروبهای روده فرد لاغر به چاق پس از 6 
هفته باعث بهبود حساسیت به انسولین می شود.)19( پیوند یا انتقال مدفوع 
باعث کاهش سطوح تری گلیسرید ناشتا و افزایش حساسیت به انسولین 

محیطی و کبدی در بیماران با سندرم متابولیک می شود.)5(

نتیجه گیری: 
فیزیولوژیک  اثرات  روده  میکروبهای  میکروبهاست.  از  منبعی  غذا 
التهاب، مقاومت  پاتولوژیک )مثل  انرژی، کنترل وزن( و  )مثل هموستاز 
انسان دارند. میکروبهای روده در  افزایش وزن( روی بدن  و  انسولین  به 
بروز و بسط  کنار عوامل ژنتیکی، رفتارهای فردی و عوامل محیطی در 
بیماریهای متابولیک دخیل هستند. امروزه، میکروبهای روده به عنوان یک 
عضو میکروبی در انسان شناخته می شوند و اثبات نقش میکروفلورای روده 
ایده دستکاری میکروفلورای  باعث قوت گرفتن  انسان  در حفظ سلامت 
می  مختلفی  های  مکانیسم  است.  گردیده  ارتقا سلامت  در جهت  روده 
اولین  بشوند.  انرژی  ذخیره  به سمت  روده  متابولیت  تغییر  باعث  توانند 
از  انرژی  تولید  افزایش ظرفیت  در  روده  میکروب  نقش  مکانیسم شامل 
رژیم غذایی می باشد. مکانیسم دوم شامل تغییر سطح LPS و فعال شدن 
مکانیسم های التهابی و شروع چاقی و دیابت II است. بنابراین، استراتژی 
های خاص برای تعدیل اثر تغذیه پر چرب روی وقوع بیماریهای متابولیک 
می تواند مثمر ثمر باشد. مطالعات اخیر اثرات مفید درمانهای پره بیوتیک 
افراد  التهابی  مارکرهای  و  قندخون  را روی سطوح چربی،  پروبیوتیک  و 
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