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مقـاله مروری 

عفـونت، التهـاب و سـرطان پروستـات 

چکیده
سرطان پروستات  از شایع ترین سرطانها و عامل مرگ و میر و عوارض قابل توجهی برای 
مردان در تمام دنیا می باشد. گزارشات متعددی نشان داده اند که بروز سرطان پروستات در 
حال افزایش بوده و در دهه های آینده این میزان بیشتر نیز خواهد شد. در سال های اخیر 
التهاب در سرطان پروستات مطالعات زیادی صورت گرفته است. امروزه  برای درک نقش 
نقش التهاب عود کننده و یا مزمن در ایجاد بسیاری از سرطان های انسانی مثل مری، معده، 
کبد، روده بزرگ و مثانه به اثبات رسیده است و اخیرا نیز برخی، مطالعات، ارتباط التهاب و 
سرطان پروستات را مطرح نموده اند. تشکیل تومور در پروستات با فاکتورهای متعددی در 
ارتباط می باشد. شواهد تجربی و بالینی نیز ارتباط بین التهاب و سرطان پروستات را مطرح 
می نمایند. در این مقاله سعی بر آن است تا به نقش احتمالی التهاب و عفونت در ایجاد 

سرطان پروستات پرداخته شود. 
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مقدمه
سرطان پروستات شایع ترین سرطان و دومین علت مرگ ناشی 
مهم  عامل  و   )1( آمریکا  متحده  ایالات  مردان  در  از سرطان 
تهدید سلامت، مرگ و میر و عوارض قابل توجهی برای مردان 
در تمام دنیا می باشد)2(. اگرچه سرطان پروستات بیشتر در 
مردان مسن دیده می شود، اما مطالعات نشان می دهند که 
یک سوم مردان در دهه های 30 و 40 زندگی دارای شواهدی 
 .)3( هستند  پروستات  آدنوکارسینومای  برای  هیستولوژیکال 
ایجاد تومور در پروستات با فاکتورهای متعددی مثل سن، نژاد، 
باشد )4(. علاوه  ارتباط می  رژیم غذایی، وراثت و محیط در 
بر این، التهاب نیز عاملی مهم در بیماریهای پروستات بوده و 
ممکن است در افزایش رشد سلول های توموری نقش داشته 
باشد )5(. به نظر می رسد سرطان پروستات تا حدی با ژنتیک 
نیز در ارتباط باشد، اما عوامل محیطی هم در این امر دخیل 
هستند. افزایش سرطان پروستات در مردانی که از مناطقی با 
شیوع کم این بیماری به مناطق پرشیوع غربی مهاجرت می 

نمایند شاهدی بر این مدعا است )6(.

آناتومی پروستات
تولید  که  است  مردان  تناسلی  در سیستم  ای  غده  پروستات 
کند.  می  کمک  اسپرم  نقل  و  حمل  به  که  نماید  می  مایعی 
پروستات اندازه ای در حدود یک گردو داشته و در جلوی راست 
روده و درست در زیر مثانه قرار دارد )7(. غده پروستات از سه 
ناحیه متمایز: ناحیه مرکزی )Central Zone(، ناحیه بینابینی 
 )Peripheral Zone( پریفرال  ناحیه  و   )Transitional Zone(
تشکیل شده است. اجماع عمومی بر این است که هایپرپلازی 
 Benign Prostatic Hyperplasia (BPH( خوش خیم پروستات
در TZ ایجاد می شود، اما پروستاتیت و سرطان اکثرا در PZ رخ 
می دهند. ناحیه CZ در پروستات به ندرت دچار بدخیمی می 
گردد)8(. علائم غالب BPH و سرطان پروستات با پرولیفراسیون 
گسترده سلول های گلاندولار پروستات شناخته می شود، در 
است.  التهاب  با  مرتبط  بیماری  یک  غالبا  پروستاتیت  حالیکه 
شروع اختلالات در پروستات در درجه اول با افزایش سن مرتبط 
است که حساسیت بافت پروستات به آسیب یا عفونت بیشتر  

شده و منجر به افزایش پاسخ التهابی می گردد )9-11(.

اتیولوژی سرطان پروستات
همانند سایر سرطان ها، در سرطان پروستات نیز تجمع تغییرات 
ژنتیک و اپی ژنتیک منجر به غیر فعال شدن ژن های سرکوبگر 
تومور شده و انکوژن ها فعال می شوند )13 و 12(. اگرچه تغییرات 
ایجاد سرطان  از چگونگی  ما  برای درک  ژنتیک  اپی  و  ژنتیک 
پروستات مهم هستند، اما سوال کلیدی این است که چرا سرطان 
پروستات شیوع بالایی دارد؟ مهمترین ریسک فاکتور مورد قبول 

برای ایجاد سرطان پروستات بالا رفتن سن می باشد. اما عوامل 
متعددی برای پاسخ به این سوال باید در نظر گرفته شوند. یکی 
از این موارد انتخابی بودن شدید سرطان پروستات در میان سایر 
اندام های دستگاه تناسلی ادراری است )14(. دومین موضوع که 
در این مورد بی پاسخ مانده است، تنوع جغرافیایی در بروز سرطان 
پروستات می باشد؛ چراکه طبق مطالعات صورت گرفته بروز مرگ 
و میر در آسیای شرقی و جنوب شرقی بسیار پایین است )15(. از 
طرفی مشاهده شده است که میزان ابتلا به سرطان پروستات در 
میان مردان چینی و ژاپنی که به کشورهای غربی سفر می نمایند 
بسیار بالاتر از مردان هم نسلشان می باشد )16( که از تاثیر محیط 
بر ایجاد سرطان پروستات حمایت می نماید. مسئله دیگر انتخابی 
بودن شدید ناحیه ای در پروستات است که سرطان در آن ایجاد 
می گردد. اکثر ضایعات سرطانی در ناحیه محیطی غده پروستات 
رخ می دهند و در ناحیه ترنزیشن بروز سرطان کمتر است، در 
حالیکه در ناحیه مرکزی تقریبا هیچ سرطانی دیده نمی شود )9(. 

 التهاب و سرطان پروستات
التهاب عود کننده و یا مزمن در ایجاد بسیاری از سرطان های 
انسانی مثل مری، معده، کبد، روده بزرگ و مثانه دخیل می 
باشد )17(. اما اینکه التهاب بافت داخل پروستات با بروز کانسر 
 .)18( است  نشده  مشخص  هنوز  نه  یا  دارد  ارتباط  پروستات 
با یک عامل عفونی و یا مواجهه  تقریبا تمام این بدخیمی ها 
التهاب  که  شود  می  تصور  هستند.  ارتباط  در  محیطی خاص 
بدون در نظر گرفتن علت آن بروز سرطان را از طرق زیر تحریک 
می نماید: ایجاد تخریب در ژنوم و سلول )3(، تحریک جایگزینی 
سلولی )19( و ایجاد یک ریز محیط بافتی غنی از سایتوکین ها 
An�  و فاکتورهای رشد که می تواننند تکثیر سلولی، رگ زایی 

giogenesis و ترمیم سلولی را افزایش دهند )22-20(. شیوع 
سرطان پروستات و التهاب پروستات در ایالات متحده آمریکا و 
کشورهای غربی اپیدمیک می باشد )23(. در طول سال ها به 
نقش التهاب در سرطان پروستات توجه چشمگیری شده است. 
از آنجا که در بیوپسی پروستات لنفوسیت های ارتشاحی وجود 
دارند، گفته می شود کمیت ارتشاح سلول های ایمنی ممکن 
 25( نماید  پروستات کمک  بروز سرطان  بینی  پیش  به  است 
و24(. برای بررسی های بیشتر در این زمینه می توان از مدل 

های حیوانی برای التهاب پروستات استفاده نمود )26(. 

عوامل بروز التهاب پروستات
در اکثر موارد علت التهاب پروستات روشن نیست. منابع بالقوه 
متعددی برای شروع این پدیده وجود دارند که شامل عفونت‌ها، 
ریفلاکس ادراری، رژیم غذایی، استروژن ها یا ترکیبی از دو یا 
چند عامل می باشند. به علاوه هریک از این عوامل می توانند 
منجر به از بین رفتن تحمل ایمنی و ایجاد یک واکنش خود 

سولماز اوحدیان مقدم و همکاران
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ایمنی در پروستات گردند )9(.

شواهدی برای عفونت های پروستات در پروستات بالغین
جوان،  مردان  در  عفونت  از  ناشی  پروستات  مزمن  التهاب 
می  نامیده  باکتریال  مزمن  پروستاتیت  بیماری  عنوان  به 
توافق                                                                               با  و  بوده  هتروژن  پروستاتیت  بالینی  سندروم  شود. 
دسته  چهارگروه  به   National Institutes of Health (NIH(
در  علامت  ایجاد  با  اول  گروه  سه  تنها  که  گردد.  می  بندی 

مردان همراه هستند: 
1( پروستاتیت حاد باکتریایی، 2( پروستاتیت مزمن باکتریایی، 3( 
پروستاتیت/ )Chronic Plevic Pain Syndrome (CPPS و 4( التهاب 
بدون علامت پروستات )یعنی ارتشاح سلول های التهابی در بافت 
پروستات به طور مشخصی با علائم بالینی مرتبط نیستند( )27(. 
برخی شواهد اپیدمیولوژیک موید ارتباط پروستاتیت علامتدار با 
خطر سرطان پروستات می باشد )28 و 26(، اما نگرانی هایی نیز 
در مورد مطالعات کنترل-موردی پروستاتیت  که شامل سوگرایی 
هایی مثل سوگرایی تشخیصی می باشند نیز وجود دارند. از آنجا که 
پروستاتیت با افزایش سطح PSA در ارتباط است، اگر مردی به علت 
علائم پروستاتیت نزد پزشک مراجعه نماید و مقادیر PSA وی نیز 
افزایش داشته باشد، احتمالا برای سرطان پروستات مورد غربالگری 
قرار خواهد گرفت.  انجام یک تحلیل جامع بر نقش اثر التهاب در 
شروع و یا پیشرفت سرطان پروستات، بعلت شیوع بالای التهاب 
پروستات در بسیاری از بیمارانی که علائم ندارند و یا التهاب در آنها 
قابل تشخیص نیست، مشکل می باشد.  به عبارت دیگر تنها بخش 
کوچکی از التهاباتی که در پروستات افراد بالغ رخ می دهند علامت 

دار بوده و یا باعث مراجعه به پزشک می گردند )29(.
اکثر التهابات بدون علامت در پروستات به عنوان التهاب مزمن 
دسته بندی می شوند )برای مثال وجود ارتشاحات سلول های 
التهابی مونوسیت و یا لنفوسیت(، اگرچه التهاب حاد نیز با شیوع 
پایینتری مشاهده می گردد )9(. التهاب حاد معمولا با ارتشاح 
نوتروفیل ها اثبات می شود که به طور کلاسیک شاخصی برای 
بروز عفونت حاد می باشد. می توان چنین استدلال نمود که 
حضور نوتروفیل ها در نمونه های پروستاتکتومی از مردانی که 
تحت درمان سرطان پروستات قرار گرفته اند، می تواند به علت 
پاسخ علیه باکتری های روده ای باشد که درزمان بیوپسی ترانس 
رکتال تشخیصی قبلی به پروستات راه یافته اند. البته این مسئله 
همیشه صادق نیست و می تواند ناشی از التهاب حاد در نمونه 
های بیوپسی پروستات نیز  باشد )31 و 30(. التهاب حاد حتی 
 .)32( نیز مشاهده می شود  پروستات  اتوپسی  نمونه های  در 
تئوری دیگر این است که ترشحات پروستات حاوی کموکین 
هایی نظیر IL-8 )33( می باشند که یک فعال کننده قوی برای 
جذب نوتروفیل بوده و آسیب به اپیتلیوم پروستات و بدنبال آن 
نشت ترشحات پروستات می تواند یک عامل التهابی قدرتمند 

پروستات  در  حاد  التهاب  بالای  شیوع  برای  دیگر  علت  باشد. 
بالغین عفونت های باکتریال هستند )29(.

پاسخ التهابی سیستمیک، پیش آگهی سرطان
تشخیص میزان و درجه بدخیمی سرطان ها بسیار حائز اهمیت 
است، چرا که درمان های مختلف باید بر اساس ویژگی های 
تومور و شدت بیماری تعیین شوند. تحقیقات نشان داده اند 
که علائم عمومی مستقل از تومور مانند کاهش وزن  و وضعیت 
عملکردی بیمار می توانند پیش بینی مناسبی از سرانجام تومور 
به ما بدهند. در این میان، پاسخ های التهابی سیستمیک نیز 
از اهمیت ویژه ای برخوردار می باشند. همچنین اخیرا ثابت 
شده است که این پاسخ ها در مقایسه با کاهش وزن و عملکرد، 
عوامل مهم تر و تاثیرگذارتری برای پیش بینی مسیر سرطان 
نشان داده  بر ضایعات خوش خیم  هستند. تحقیقاتی مبتنی 
ایمنی  سیستم  در  اختلال  باعث  سیستمیک،  التهاب  که  اند 
غیراختصاصی  دفاع  عوامل  فعالیت  مثال  طور  به  شوند.  می 
)شامل نوتروفیل ها و ماکروفاژ ها( به طور قابل ملاحظه ای 
و  کند؛  بدن کمک می  در  تومور  انتشار  به  که  یافته  افزایش 
ایمنی سلولی )شامل  یا در کار گلبول های سفید دخیل در 
سیتوکین  همچنین  شود.  می  ایجاد  اختلال  ها(  لنفوسیت 
های پیش التهابی آزاد شده از سلول ها باعث رشد تومور می 
شوند. ترکیب این اثرات، باعث تشکیل یک دستگاه نمره دهی 
برای پیش بینی وضعیت سرطان شده است. در این دستگاه 
 Neutrophil lymphocyte ratio (NLR( مانند  هایی  فاکتور  از 
یا نسبت C-reactive protein )پروتئین های تنظیم کننده ی 
التهاب سیستمیک( به آلبومین )که در التهاب های سیستمیک 
بالاتر  مقدار  نمونه،  برای  شود.  می  استفاده  یابد(  می  کاهش 
NLR، می تواند نشان دهنده ی بدخیم تر بودن سرطان باشد. 
همچنین NLR نشان دهنده ی وضعیت عمومی پاسخ ایمنی 

بدن به التهاب و از عوامل مهم در تعیین سیر سرطان است.

کورپورا آمیلاسه در پروستات
کورپورا آمیلاسه Corpora amylacea پروستاتیک، اجسام کوچکی 
هستند که از مقادیر کم تا هزاران عدد در بافت پروستات مردان 
بالغ دیده می شوند. اگرچه وجود آن ها از سال 1770 تا کنون 
شناسایی شده است، اما اطلاعات نسبتا کمی در مورد ساختار و 
پروسه بیوژنز آن ها مشخص شده است. احتمالا کورپورا آمیلاسه 
پیش ساز سنگ های کلسیفیه calculi در پروستات هستند که با 
شیوع پایین تری در پروستات ایجاد می شوند. در مطالعه ای که 
در سال 2009 با روش کرماتوگرافی مایع با کارایی بالا )HPLC( به 
Tandem Mass Spectrometry (LC/( همراه طیف سنجی جرمی

MS/MS برای آنالیز جامع ترکیبات پروتئینی کورپورا آمیلاسه و 
Calculi انجام شد، گزارش کردند که پروتئین های غالب سازنده 
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آن‌ها پروتئین‌هایی بودند که در التهاب حاد دخیل بوده و حاوی 
شایع‌ترین  خاص  طور  به   .)34( بودند  نوتروفیل  های  گرانول 
بود  نام لاکتوفرین  به  پروتئینی  پروتئینی که شناسایی گردید 
که عضوی از خانواده پروتئین های ترنسفرین است و در ساختار 
یافت می شود.  بزاق و اشک  ترشحات معمول بدن مثل شیر، 
لاکتوفرین یک پروتئین متصل شونده به آهن است که معمولا 
به علت نقش آن در ایمنی ذاتی به عنوان یک مولکول باکتریسید 
)کشنده باکتری( شناخته می شود. سایر پروتئین هایی که در این 
مطالعه شناسایی شدند شامل S100، A8، A9، میلوپراکسیداز، و 
آلفا دفنسین ها بودند که همگی )به همراه لاکتوفرین( پروتئین 
های التهابی حاد بوده و محتوی گرانول های نوتروفیل هستند و 
نقش بسیار مهمی را در دفاع علیه عفونت های باکتریایی ایفا می 
نمایند. محققان نتیجه گیری نمودند که احتمالا کورپورا آمیلاسه 
نمایانگر بقایای وقایع التهابی گذشته در پروستات به علت عفونت 

های باکتریال باشند )34(.
توانایی  مورد  در  متعددی  مطالعات  نظریه  این  از  در حمایت 
کشت باکتری هایی نظیر اشرشیاکلی و گونه های سودوموناس 
از Calculi پروستاتیک انجام شده است )38-35(. یک مطالعه 
 DNA و نیز وجود S100A8 and S100A9 در این مورد وجود
و پروتئین های اشرشیا کلی در نمونه های کورپورا آمیلاسه را 
اثبات نمود )39(. مطالعه جدید دیگری وجود اثرات باکتریال  
را در Calculi با استفاده از میکروسکوپ الکترونی اسکنینگ 
)SEM( نشان داد )40(. به علت شکل کروی و الگوی خوشه 
احتمال  پروستات  های  در سنگ  ها   imprint و  باکتریال  ای 
داده شده که ارگانیسم های آلوده کننده استافیلوکوکوس ها 
بوده اند )40(. جالب توجه است که گونه های استافیلوکوکی، 
قبلا نیز به عنوان عوامل ایجاد کننده پروستاتیت شناسایی و 
واقع  در   .)41( بودند  پروستاتکتومی جدا شده  نمونه های  از 
ساختارهایی مشابه کورپورا آمیلاسه ممکن است به عنوان یک 
توانند  می  و  نمایند  عمل  پروستات  در  التهاب  برای  محرک 
اغلب باعث ایجاد ترومای فیزیکی به اپیتلیوم غددی و یا التهاب 
مزمن کانونی اطراف آن گردد. اینکه آیا التهاب مرتبط با بیوژنز 
ارتباط  در  پروستات  سرطان  بروز  تواند  می  آمیلاسه  کورپورا 
باشد یا نه هنوز مشخص نیست. مطالعات قبلی در این زمینه 
نتایجی جداگانه داشته اند )36و44-42(. البته بسیاری از این 
مطالعات با روش هایی صورت گرفته اند که کورپورا آمیلاسه 
را در ناحیه پریفرال پروستات که سرطان در آن ناحیه ایجاد 
امروزه  اینکه  با  نهایت  اند )40(. در  نداده  می شود تشخیص 
شواهدی قوی دال بر این وجود دارند که کورپورا آمیلاسه با 
اینکه  اما  باشد،  می  مرتبط  پروستات  در  التهابی  رخدادهای 
بیوژنز یا وجود کورپورا آمیلاسه مستقیما با پروسه بروز سرطان 

ارتباط دارد یا نه مشخص نشده است )29(. 

PIA التهاب و سرطان پروستات نقش
)Proliferative Inflammatory atrophy(

از نظر بافت شناسی اکثر ضایعاتی که شامل ارتشاح التهابی مزمن 
یا حاد در پروستات هستند با اپیتلیوم آتروفیک و آتروفی فوکال 
فوکال  آتروفی  احتمالا   .)45-47( باشند  می  مرتبط  اپیتلیالی 
اپیتلیالی در پروستات افراد مسن بالاتر باشد )48 و 45( و اغلب 
بخش بزرگی از ناحیه پریفرال یعنی جایی که آتروفی اغلب در آنجا 
رخ می دهد را در بر می گیرد )49(. در مطالعات مورفولوژیکال 
تبدیل بین اپیتلیوم آتروفیک و آدنوکارسینوما مشاهده شده است 
)51 و 50 و 45(. در نمونه های بافتی از بیمارانی با BPH که در 
ناحیه ترنزیشن پروستات ایجاد می شود، بطور مشخص نواحی 
با تعداد زیادی  از سلول های التهابی مزمن دیده می شوند. در 
این نواحی، تقریبا در تمامی موارد به نظر می رسد که اپیتلیوم 
آتروفیک باشد و نشان می دهد که این نواحی را می توان به 
عنوان PIA در ناحیه ترنزیشن در نظر گرفت. از طرفی نشان داده 
شده است که مسیرهای مولکولار نیز در ضایعات PIA تغییر می 
نمایند. برای مثال محصولات پروتئینی سه ژن سرکوبگر تومور 
پروستات یعنی)NKX3 )27  و CDKN1B که p27 را کد می 
نماید و فسفاتاز و همولوگ )tensin (PET )23و18( در ضایعات 
آتروفی فوکال کمتر بیان )Down regulate( می شوند. این ژن ها 
در اپیتلیوم نرمال پروستات به میزان بالایی بیان می شوند و اغلب 

در PIN و سرطان پروستات یا وجود ندارند و یا کاهش یافته اند.
رادیکال  های  نمونه  در  غالباً  پروستات،  های  بیوپسی  در 
  BPH درمان  در  شده  برداشته  های  بافت  و  پروستاتکتومی 
التهاب وجود دارد. همچنین، ارتشاح سلول های التهابی اغلب 
توسط  که  شوند  می  یافت  آتروفی  کانون  اطراف  و  داخل  در 
یک شاخص پرولیفراتیو افزایش یافته مشخص می شوند. این 
کانون ها PIA نامیده می شوند و ممکن است پیش سازهای 
سرطان پروستات زودرس باشند و یا یک محیط مطلوب برای 
ایجاد سرطان را نشان دهند. مطالعات اپیدمیولوژیکی به صورت 
غیر مستقیم نقش التهاب مزمن را در بروز سرطان پروستات 
التهابی  و ضد  التهابی  فاکتورهای  روی  بر  مطالعات  طریق  از 
بررسی نموده اند. با مطالعه در مورد عفونت های منتقله از راه 
جنسی )STIs(، پروستاتیت بالینی، مارکرهای ژنتیکی التهاب 
و پاسخ به عفونت، ارتباط التهاب اینتراپروستاتیک و سرطان 

پروستات مورد بررسی قرار می گیرد )29(.

عوامل عفونی
ارگانیسم‌های پاتولوژیک متعددی باعث عفونت پروستات و القای 
پاسخ التهابی در آن می شوند. این عوامل شامل ارگانیسم های منتقله 
از راه جنسی مثل نایسریا گونوره آ )52(، کلامیدیا تراکوماتیس )53(، 
تریکوموناس واژینالیس )54(، ترپونما پالیدوم )55( و باکتری هایی 
که از راه های غیرجنسی منتقل می شوند مثل پروپیونی باکتریوم 
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آکنه )56( می باشند. همچنین برخی از باکتری ها به عنوان علت 
پروستاتیت باکتریال حاد و مزمن شناخته می شوند. از جمله مهم 
ترین آن ها ارگانیسم های گرم منفی مثل اشرشیاکلی هستند )57(. 
اگرچه هریک از این پاتوژن ها در پروستات دیده شده اند اما میزان 
شیوع و بروز هر یک از آن ها متفاوت است. برای مثال ترپونما 
پالیدوم یک علت نادر پروستاتیت گرانولوماتوز می باشد که دارای 
الگوی نادر التهابی در پروستات می باشد. در دوران قبل از کشف و 
استفاده آنتی بیوتیک ها در سال های قبل از 1937، میزان بالایی از 
سایر عفونت های منتقله از راه جنسی )به طور غالب سوزاک( باعث 
التهاب جدی پروستات و یا آبسه های پروستات می گردید )52(. 
اگرچه از زمان معرفی آنتی بیوتیک ها این میزان به حد بسیار زیادی 
کاهش یافته اما عفونت بدون علامت و التهاب پروستات می تواند 

رخ دهد )58(. 
برخـی ویروس‌هـا ماننـد HPV، HSV2، CMV و HHV8 نیـز 
مـی تواننـد پروسـتات را آلـوده نماینـد )61-59(، کـه البتـه 
پاسـخ  آیـا  اینکـه  و  پروسـتات  آلودگـی  چگونگـی  و  میـزان 
التهابـی ایجـاد مـی کنـد یـا نـه بـه میـزان زیـادی ناشـناخته 
)STIs( مانده اسـت. مطالعات اپیدمیولوژیک متعـددی در مورد

 Sexual Transmitted Infections و سرطان پروستات انجام شده 
و  التهاب  بین  ارتباط  به مطالعات در مورد  آنچه که  اما  است. 
سرطان پروستات  وزن بیشتری می دهد، داده هایی است که 
نشان می دهند خطر سرطان پروستات در افرادی که از عوامل 
ضد التهابی استفاده می نمایند به میزان 20-15% از سایرین 

کمتر است )62-64(. 

شواهد تجربی و مدل های حیوانی
مدل های موشی عفونی و پروستاتیت طولانی مدت

اغلب بین عفونت اولیه با عامل میکروبی، ایجاد التهاب مزمن 
و ایجاد سرطان، زمانی طولانی )چندین سال( وجود دارد. این 
سناریو توضیح می دهد که التهاب مزمن می تواند در پروستات 
مردان برای سال های متمادی بدون علامت باقی بماند. در سایر 
معمولا  ها،  سرطان  و  ها  عفونت  بین  شده  شناخته  ارتباطات 
عامل عفونی برای ایجاد التهاب وجود دارد و زمانی که سرطان 
ایجاد می شود، این عوامل عفونی قابل تشخیص است، هرچند 
برای سرطان پروستات این امر صادق نیست. بنابراین به نظر می 
رسد عفونت های پروستات که در سنین جوانی ایجاد می شوند، 
ممکن است التهاب مزمنی را القا نمایند که برای ماه ها یا حتی 
از  احتمالا مستقل  بمانند و  باقی  اولیه  از عفونت  بعد  سال ها 
وجود مداوم عامل عفونی می باشند. شواهد این فرضیه در مدل 
های حیوانی عفونت پروستات که از باکتری پروپیونی باکتریوم 
آکنه استفاده نموده اند، توضیح داده شده است. این باکتری به 
عنوان عامل اتیولوژیک در آکنه پوستی )آکنه وولگاریس( و سایر 

شرایط التهابی مثل اندوکاردیت و عفونت های بعد از جراحی 
در نظر گرفته می شود )65(. این سویه اولین بار در ارتباط با 
التهاب پروستات و سرطان در سال 2005 گزارش گردید )66( 
و چندین مطالعه دیگر نیز وجود این باکتری را در نمونه های 
پروستات گزارش نموده اند )69-67 و 41(. این مطالعات یک 
ارتباط مثبت بین آکنه و یا آنتی بادی های پلاسما برای پروپیونی 
باکتریوم آکنه و بروز سرطان پروستات را نشان دادند و نتایج نیز 
در مطالعات اپیدمیولوژیکی متعددی مورد آزمایش قرار گرفتند 
)72-70(. به علاوه مطالعات آزمایشگاهی نشان دادند که این 
باکتری قادر به القای یک پاسخ التهابی قوی در رده های سلولی 
روش  با  که  ای  مطالعه  در  )74و73و69(.  باشد  می  پروستات 
)Multi Locus Sequence Typing (MLST بر روی نمونه های 
پروپیونی باکتریوم آکنه که از پروستاتکتومی رادیکال به دست 
آمده  بودند نشان دهنده تفاوت سویه های ایزوله شده از گروه 
با فلور ادراری  با سرطان پروستات و سویه هایی که  بیمارانی 
با سویه های  بودند  ارتباط  در  یا عفونت های فرصت طلب  و 
پروپیونی باکتریوم آکنه فلور نرمال پوست بودند )67(. این یافته 
ممکن است نشانگر این باشد که راه ورود عوامل عفونی مرتبط با 

سرطان پروستات از طریق مجرای پروستاتی می باشد. 

 نتیجه گیری و مسیرهای آینده
پروستات  سرطان  و  التهاب  موضوع  که  واقعیت  این  وجود  با 
برای سال های متمادی مورد پژوهش  قرار گرفته است ، اما  
ایجاد  با  ارتباط قطعی  تنهایی  به  هنوز هیچ عامل عفونی که 
سرطان پروستات داشته باشد، اثبات نشده است. علیرغم این 
واقعیت، شواهدی دال بر نقش برخی از عفونت های پروستات 
سرطان  روند  در  مدت  طولانی  مزمن  التهاب  القای  طریق  از 
زایی وجود دارد. به طور کلی ممکن است که یک پاتوژن که 
تا به حال شناسایی نشده است در پروستات بیماران سرطانی 
دیده شود و یا امکان دارد که التهاب مزمن که در پروستات 
بیماران سرطانی مشاهده می شود سالها قبل از ایجاد سرطان 
آغاز شده باشد و ارتباطی به شیوع بالای عامل عفونی نداشته 
باشد. این فرضیه با مطالعات اخیر که عفونت های پروستات به 
علت پروپیونی باکتریوم آکنه را در مدل های جوندگان توصیف 

می نمایند هم خوانی دارد )76 و 75(.
عوامل  با  قبلی  مواجهه  اهمیت  بر  نیز  متعددی  مطالعات 
میکروبی منتقله از راه جنسی و سابقه عفونت پروستاتیک در 
تاریخچه طبیعی سرطان پروستات تاکید نموده اند. تحقیقات 
سرولوژیکی  مارکرهای  بررسی  همراه  به  بیشتری  نگر  آینده 
عوامل عفونی یا مارکرهای پیش بینی کننده التهاب مزمن باید 
صورت گیرند تا مسیر احتمالی عفونت مزمن و تکرار شونده در 

اتیولوژی سرطان پروستات روشن گردد.
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