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 ૸। هૐࣣਿف؛طॹؤड़  ن  
  بسمه تعالي

للّه ان ৎࡷوॽوا مالا ৎࡵع࢖ون((   )) لم ৎࡷوॽون مالا ৎࡵع࢖ون، ධ඿ر ൉ग़تا ࣅندا
  )قرآن كريم(

كنيد، ظلم بزرگي است نـزد خداونـد، اگـر     گوئيد چيزي را كه عمل نمي ميچرا (
  ).بگوئيد چيزي را و به آن عمل نكنيد

حمد و سپاس مختص خداوندي است كه مصلحت انسان را بهتر از خودش 
حمد وسپاس خداوندي را سزاست كه به حسب مصلحت ما را بـه  . داند مي

علـم   .ايمونولوژي علاقمند نموده، در نهايت ايمونولوژيست گردانيده اسـت 
ايمونولوژي دانش نوپا، پويا، جامع و در حال گسترش روزافزون اسـت كـه   

هاي متنوعش با اغلـب رشـته هـاي علـوم پايـه و بـاليني        به واسطه شاخه
، تحقيـق و  هـا را در امـر تشـخيص    ياز ايـن رشـته  مرتبط بوده و به نوعي ن

  .نمايد درمان برطرف مي
بر تمامي ايمونولوژيست ها و علاقمندان به علم ايمونولوژي فرض است كـه خـود   

ط خاص حـال حاضـر   را متعهد عمل به مفهوم آيه فوق دانسته و با توجه به شراي
كشور عزيزمان ايران، به تئوري صرف و انتشار مقاله بسـنده ننمـوده و بـه توليـد     

  .استاندارد بيشتر فكر نموده و تلاش نمايند
ــيش از  ــه ب ــدريس اينجانــب در مقــاطع مختلــف كارشناســي،   30تجرب ســال ت

كارشناسي ارشد و دكتري رشته هاي مختلف علوم پزشكي گوياي ايـن حقيقـت   
ه كتاب حاضر توانسته است خلاء موجود در منابع فارسي را بصورت جامع است ك

و كامل جهت استفاده دانشجويان مقاطع تحصيلات تكميلي ايمونولوژي برطـرف  
  اين كتاب حاصل گردآوري مجموعه مطالب كتاب هاي ارزشمند ايمونولوژي . كند

  



 

 

قالات جديد بـوده  سلولي و مولكولي ابوالعباس، ايمونولوژي جان وي و مجموعه م
و تمام مباحث ايمني را در سطح مقاطع تحصيلات تكميلـي و در عـين حـال بـا     

لذا مطالعه اين كتـاب بـراي دانشـجويان    . نگارشي ساده و روان پوشش داده است
مقاطع تحصيلات تكميلـي ايمونولـوژي توصـيه مـي گـردد و قطعـاً پايـه علمـي         

ونولـوژي و ديگـر منـابع سـطح     مستحكم لازم براي مطالعه مجموعه مقـالات ايم 
بالاي ايمونولوژي را به منظور تحقق اهداف مـدنظر، توليـد اسـتاندارد در جهـت     

  . خودكفايي كشور را ميسر خواهد نمود
  
  
  
  
  
  
  

  دكتر جعفر مجيدي ذوالبنين
  استاد ايمونولوژي دانشگاه علوم پزشكي تبريز

  دكتر مهدي يوسفي
  كي تبريزاستاديار ايمونولوژي دانشگاه علوم پزش
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سيسـتم   .اسـت جاي هر گونه مواد خـارجي   ه، تغييرات و حضور نابها بيماري برابر در و پاسخ مصونيت معني به ايمني
 مقابل در آنها هماهنگ و پاسخ جامعو  فعاليت بوده كه رتبطم كاملاً هاي مولكول وها  سلولايمني شامل مجموعه اي از 

  .را بوجود مي آورد يمنياپاسخ  بيگانهو  تغييرات و عناصر خارجي
مـي توانـد    ايواكسـين  يـا  گـاوي  آبله ويروس كه نشان داد هجدهماواخر قرن   در كهبود كسي عنوان اولين به  رجن ادوارد
 بـه عنـوان   آبلهشكل گرفت و  واكسيناسيون بر همين اساس واژه .دشو انساني آبله مقابل ويروس در انسان مصونيت موجب

 در كـخ  رابرتعلاوه بر آن  .شناخته شد جهان سراسر در واكسيناسيون برنامه اجراي باه شد كن هريش عفوني بيماري اولين

 بيمـاري آن  خاص مسئول سمميكروارگاني در نتيجه حضور و فعاليت يك عفوني بيماري ايجاد هر كه كرد ثابت نوزدهم قرن

 سـاير  در واكسيناسـيون  اسـتراتژي  توسـعه  ، موجبنوزدهم قرن بزرگ شناسان ميكروب ساير و كخ دستاوردهاي .شدبا مي

و از آن بـه بعـد    داد توسعه نيز را هاري واكسن و كرد ابداعها  جوجه در را وبا عليه واكسن پاستور لوييسپس . شدها  بيماري
 .شناخته شد عفوني هاي بيماري برابر در ايمني مصونيت و ،جلوگيري براي روش موثرترينبه عنوان  واكسيناسيون

آنهـا   .ديده شـد  نوزدهم خر قرنااو در شيباسابروكيتاساتو و بهرينگ ون اميلتوسط  مورالوه ايمني مورد در هتجرب اولين
 بطـور  كـه  حضور داشـته  بادي آنتي به عروفم موادي شده واكسينهبهبود يافته از بيماري و يا  افراد سرم در كهنشان دادند 

 .مورال سيستم ايمني بودوو اين موضوع پيشگام شناسايي بازوي ه دشون مي متصل مربوطه بيماريزاي عامل به اختصاصي
ها مي توانند با عملكرد مستقيم خود عناصر خارجي را  برخي از انواع سلول كه داد نشان مچينكوف -الي از طرف ديگر

 هـا  سلولمستقيم  پاسخ زمينه در تجربي هشاهدم نخستين اينو ) خواري بيگانه روند در ها نقش فاگوسيت(از بين ببرند 
هـاي بعـد مـورد     در سالها  بادي آنتي واسطهو تسهيل روند فاگوسيتوز ب اپسونيزاسيون بود كه با تئوري به عوامل بيگانه
 داخل باكتري برابر در مقاومت كه داد نشانآنس  -ادامه تحقيقات در زمينه ايمني سلولي جرج مك در. تاييد قرار گرفت

اين مطالعات همگي بيانگر  .دكر نتقلم سرم نه وها  سلول توسط انتخابي طور به توان مي را مونوسيتوژنز ليستريا سلولي

 اولفصل

  ها و كليات ايمني ويژگي



 

 

 10 فصل اول

هـاي   در مجموع مطالعات و تحقيقات انجام شده نشان دادند كه پاسخ. عملكرد مستقل بازوي سلولي سيستم ايمني بود
مـورال و سـلولي سيسـتم    وبازوهـاي ه . مورال و سلولي استوايمني عليه عناصر بيگانه در بدن شامل دو بازوي اصلي ه

 1-1ايمني خود مي توانند به دو شكل ايمني ذاتي و ايمني اكتسابي باشند كه خصوصيات اصلي اين دو پاسخ در شكل 
  .ديده مي شوند 1-1و جدول 

  
  هاي ايمني ذاتي و اكتسابي مدل پاسخ. 1-1شكل 

  خصوصيات ايمني ذاتي و اكتسابي :1- 1جدول 
  ني اكتسابيايم  ايمني ذاتي  

  ويژگي

و ها  هاي مشابه موجود در ميكروارگانيسم براي مولكول  اختصاصيت
  هاي ميكروبي و غير ميكروبي ژن براي آنتي  هاي تخريب شده خودي سلول

  گسترده و ناشي از قطعات ژني زياد و تركيب متنوع آنها  محدود و وابسته به ژرم لاين  تنوع
  دارد  ندارد  خاطره

  ندارد  ندارد  خود واكنشگري
  اجزا

سدهاي سلولي و 
مترشحه هاي  بادي اپيتليالي و آنتيهاي  لنفوسيت  آنتي ميكروبيهاي  پوست، اپيتليال مخاطي و مولكول  شيميايي

  در سطوح اپيتليالي
  ها آنتي بادي  ضد ميكروبيهاي  كمپلمان و ساير پروتئين  خونيهاي  پروتئين

  ها لنفوسيت  NKهاي  و سلول) وفيلماكروفاژ، نوتر(ها  فاگوسيت  ها سلول
 

ايجاد  را عوامل خارجي عليه دفاعي اوليه خط : (Native, Natural) يطبيع يا (Innate immunity) ذاتي ايمني
 هر گونه تغيير و يا حضور عوامل خارجي از قبل حتي كه است محلولي و سلولي دفاعي هاي مكانيسم شامل مي كند و

 تنهـا  كـه  انـد  شـده  طراحـي  طـوري  ذاتـي  ايمنـي ي اجـزا . دهند پاسخ هاآن به سرعت به تا دهستن آماده و دارند وجود

. ندارنـد  را خودي هاي سلول سطح بر موجود هاي مولكول شناسايي توانايي و كنند مي شناسايي را ميكروبي هاي پاتوژن
كننـد،   مي ايجاد را ذاتي ايمنياي ه ايمني ذاتي شناسايي شده و پاسخهاي  بواسطه گيرنده  كه ميكروبيهاي  ولكولم به

 .گويند مي PAMPs (Pathogen-associated molecular pattern)يا  پاتوژن با همراه مولكولي الگوهاي
  :از عبارتند ذاتي ايمني دهنده تشكيل اصلي اجزاء 
  ميكروبي توليد شده از سطوح پوششي و مواد ضد پوست مانند شيميايي و فيزيكي سدهاي  -
 (NK) طبيعي كشنده يها سلول و )ماكروفاژها وها  نوتروفيل( كننده فاگوسيت هاي سلول  -
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 كمپلمان اجزاء مثل خوني هاي پروتئين  -
 كنند مي هماهنگ و تنظيم را ذاتي ايمني يها سلول هاي فعاليت از بسياري كهها  سايتوكاين نام به هايي پروتئين  -

 تحريـك  عفـوني  عوامـل  بـا  برخـورد  از بعدها  اين پاسخ :يمني اختصاصييا ا (Acquired immunity) اكتسابي ايمني
 شـكل  ايـن  كـه  ييآنجـا  از. يابد مي افزايش خاص ميكروب يك با برخورد بار هر از بعد اآنه دفاعي قدرت و شدت و شوند مي

  .شود مي گفته (Acquired immunity) اكتسابي ايمني آن به كند مي پيدا تكامل آن با متناسب و عفونت به پاسخ در يمنيا
 بـا  حتـي  مختلـف  هـاي  مـاكرومولكول  وهـا   ميكـروب  تشـخيص  بـراي  بـالايي  بسـيار  توانـايي  اكتسابي ايمني سيستم
 اصـلي  اجـزاي . شـود  مـي  گفتـه  نيز اختصاصي ايمني آن به علت همين بهو  دارد را هم به نزديك بسيار هاي ساختمان

  سـلولي  ايمنـي  بـازوي  كـه بـه ترتيـب دو    دنباش ـ مـي  Bو  T هـاي  لنفوسـيت  شـامل  اكتسـابي  ايمنـي  دهنده تشكيل
(Cell mediated immunity) هومورال و (Humoral immunity) ايمني اكتسابي را بوجود مي آورند.  

 هـاي  ارگانيسمميكرو عليه بر دفاع بوده و T ياه لنفوسيت نام به هايي سلول واسطه با سلولي ايمني عملكرد مهمترين

 هـاي  ميكروب تخريب با سلولي ايمني هاي مكانيسم. باشد مي سلولي داخل يها باكتري وها  ويروس رنظي سلولي داخلي

 .شوند مي عفونت حذف سبب ،آلوده هاي سلول بردن بين از يا وها  گوسيتاف درون در موجود
 هـاي  ميكـروب  رابـر ب در اصـلي  دفـاعي  مكانيسمبوده و  Bهاي  از لنفوسيتها  بادي بواسطه توليد آنتي هومورال ايمني

 ميكروبـي  هـاي  ژن آنتي رفتن بين از سبب مختلف هاي مكانيسم باها  بادي آنتي .آنهاست مترشحه سموم و سلولي خارج

از ( خـواري  بيگانـه  رونـد  در تسهيل ها، ويروس يا و ها باكتري سموم سازي خنثي: از عبارتند آنها مهمترين كه گردند مي
 ADCC: Antibody depended cell mediated(هـا   بـادي  آنتـي  واسـطه  بـا  كشـي  سـلول  ،)اپسونيزاسـيون  طريـق 

cytotoxicity( است ها  سلولساير  از التهابي هاي واسطه آزادسازي تحريك و) 1-2شكل.(   

  
  ايمني اكتسابيهاي  كلي پاسخهاي  تفاوت :1-2شكل 
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ايجـاد  هـا   در بدن ميزبان و بواسـطه لنفوسـيت   معمولاًها  محافظتي ايمني اكتسابي در برابر ميكروارگانيسمهاي  پاسخ
  ايمنـي فعـال  محـافظتي،  هـاي   بـه ايـن نـوع پاسـخ    . آنهـا مـي باشـد   هـاي   ژن شده و ناشي از تماس مسـتقيم بـا آنتـي   

(Active immunity) در مقابل در برخي موارد مي توان اين ايمني ايجـاد شـده را از طريـق انتقـال سـرم      . گويند مي
از فرد ايمن شده به فرد ديگري منتقل كرد كه در اين صورت به ايـن نـوع محافظـت در    ها  لنفوسيت و يا) ها بادي آنتي(

ژن  ا آنتيگويند كه اين نوع ايمني نيازي به برخورد مستقيم ب مي (Passive immunity)فعال ايمني غيربدن فرد دوم 
  ).1-3شكل (ندارد 

  

  
  تفاوت ايمني فعال و ايمني غيرفعال :1-3شكل 

  ايمني اكتسابيهاي  وصيات اصلي پاسخخص
 ايـن  كـه  هسـتند  غشـايي  هاي گيرنده داراي ها لنفوسيتبه طور كلي :  (Diversity)و تنوع  (Specificity)ويژگي 

 هـاي  پاسـخ  بـروز  سبب لهأمس ينا. دهند تشخيص بسيار كمهاي  با اختلاف را مختلف هاي ژن آنتي مي توانند ها گيرنده
 هـاي  ژن آنتـي  براي اكتسابي ايمني سيستم هاي پاسخ واقع در .گردد مي مشخص هاي ژن آنتي قابلم در اختصاصي كاملاً

 .دارد ويژگي ديگري، ماكرومولكول هر يا ساكاريدي پلي پروتئيني، كمپلكس يك متفاوت ساختماني ياجزا براي مختلف
 انـواع  برابر در دهي پاسخ و شناسايي توانايي كه دارند وجود مختلف هاي ويژگي با متعدد لنفوسيتي هاي كلون فرد هر در

 109 تا 107 حدود فرد يك درها  لنفوسيتهاي   گيرنده هاي ويژگي تعداد. هستند دارا را بيگانه هاي ژن آنتي متفاوت بسيار

 .نامند مي (Lymphocyte repertoire) لنفوسيتي گنجينه آن را مجموعه كه شود مي زده تخمين

 سيسـتم  هـاي  پاسخ ،بعدي برخوردهاي دراز برخورد اوليه سيستم ايمني با يك آنتي ژن، پس  :(Memory)خاطره 

 نظر از و شديدتر سريعتر، معمولاً ،شود مي گفته ثانويه ايمني هاي پاسخ آن به اصطلاحاً كهها  ژن آنتي آن برابر در ايمني

 خـاطره  ه وشـد  ايجاد اي خاطره هاي سلولحضور  رحالت در اث اين .افتد اتفاق مي اوليه ايمني پاسخ با متفاوت نيز كيفي

بكـر   هاي لنفوسيتاي دارند كه موجب مي شود تا نسبت به  اي خصوصيات ويژه خاطرههاي  سلول. نام دارد ايمونولوژيك
(Naive) عمل كنندها  ژن آنتي حذف و پاسخ در يموثرترطور  هب.  
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ژن مـورد نظـر    انتخاب شده بعد از برخورد بـا آنتـي   اختصاصيهاي  لنفوسيت :(Clonal expansion)توسعه كلوني 
كه داراي يك گيرنـده مشـترك   ها  خاصي از لنفوسيتهاي  شود تا كلون اين روند موجب مي. گيرند تحت تكثير قرار مي

  .ژن خاص به سرعت توسعه و تكثير يابد هستند زياد شده و پاسخ اختصاصي عليه يك آنتي
هـا   ميكـروب  مختلـف  انـواع  مقابل در را پاسخ ترين مناسب ايمني سيستم: (Specialization)مسير خاصي را پيشبردن 

 ايمني وها  بادي آنتي ايمني سيستم اصلي مكانيسم سلولي خارج هاي ميكروب برعليه دفاع در مثال عنوان به .كند مي ايجاد

 ي هـا  ميكـروب  عليـه  بـر  دفـاع  رد و است سلولي خارج هاي ميكروب حذف براي سيستم كارآمدترين كه باشد مي مورالوه
 .است سلولي داخل هاي ميكروب حذف براي سيستم كارآمدترين كه شود مي فعال سلولي ايمني سلولي، داخل

 كنند مي پيدا كاهش تدريج به ژن آنتي حذف از بعد ايمني سيستم هاي پاسخ: (Contraction) شوندگي خود محدود

 اصلي دليل. مي نامند (Homeostasis) هومئوستاز يا ثبات را روند اين .ددگر مي بر ايهپ حالت يك به ايمني سيستم و

 شـوند  مـي  آغـاز  ژن آنتي وسيله به خودها  پاسخ اين كه است اين ژن آنتي حذف از بعد ايمني سيستم هاي پاسخ كاهش

 طرق ازها  سلول اين جهنتي در و رفته بين ازها  لنفوسيت يبقا و شدن فعال اصلي محرك ژن، آنتي حذف از بعد بنابراين

 در بتوانـد  تـا  سازد مي قادر را ايمني سيستم، هومئوستاز و شوندگي محدود خود .ميرند مي آپوپتوزيس جمله از مختلف

  .)1-4شكل ( ايجاد كند پاسخ نيز ديگر وارد تازه هاي ژن آنتي مقابل

   
  ها ايمني اكتسابي در برابر آنتي ژنهاي  خصوصيات كلي پاسخ :1-4شكل 

 شناسـايي،  نـايي اتو ايمنـي  پاسـخ  ويژگـي  مهمتـرين : (Non reactivity to self) خودي هاي  ژن عدم واكنش با آنتي

 بـه  نسـبت  ايمونولوژيـك  پاسـخي  بـي  ايـن  .اسـت  خـودي  ژنهاي آنتي به پاسخ عدم و بيگانه ژنهاي آنتي حذف و دهي پاسخ

 بوجـود  باعـث  خـود  به تحمل حفظ يا ايجاد در اختلال نههرگو  (Tolerance) .شود مي ناميده تحمل خودي، هاي ژن آنتي
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  .دشو مي (Autoimmune disease)ايمن  خود هاي بيماري ايجاد و خودي هاي ژن يآنت برابر در ايمني هاي پاسخ آمدن

  ها سيستم ايمني به ميكروارگانيسمهاي   پاسخ
  پاسخ ايمني ذاتي

 يـا  و بدن داخل بهها  ميكروب ورود از مانع تواند مي كه باشد ميها  ميكروب عليه بر دفاعي سد اولين ذاتي ايمني سيستم

. دشـو  مي بدن داخل به خارج محيط ازها  ميكروب ورود از مانع پوست پيوسته تليوم اپي. شود آنها تكثير و رشد از جلوگيري
 و شـده  شناسايي كننده فاگوسيت ايه سلول ساير و ماكروفاژها توسط نمايند، عبور تليالي اپي سد از بتوانندها  ميكروب اگر

 فعال هاي واسطه توليد نظير مختلف هاي روش از ديگر كننده فاگوسيت يها سلول و ماكروفاژها سپس و شوند مي فاگوسيت

 .برند مي بين از را شده بلعيده هاي ميكروب اين ،ليزوزومي هاي آنزيم و نيتروژن فعال هاي واسطه اكسيژن،
 نـام  بـه  ويروسـي  ضـد  يهـا  سـايتوكاين  توليـد هـا   ويروس نظير خاص هاي پاتوژن برابر در ذاتي ايمني سيستم پاسخ

 يهـا  سـلول  شـدن  كشته وها  ويروس تكثير مهار به منجر كه است طبيعي كشنده هاي سلول شدن فعال وها  اينترفرون
 .شود مي ويروس به آلوده

 حالـت  ايـن  در شوند، مي خون جريان وارد هستند يدفاع هاي واكنش اين برابر در مقاومت به قادر كه هايي ميكروب

 فعـال  .دشون مي فعال هستند كمپلمان هاي پروتئين آنها ترين مهم كه خون گردش در موجود ذاتي ايمني هاي پروتئين

 ياجزا خواري بيگانه روند در تسهيل و التهاب ايجاد ميكروبي، يها سلول مستقيم ليز سبب كمپلمان هاي پروتئين شدن
  .گردد مي وبيميكر

 مورال ايمني اكتسابي وپاسخ ه

 از پـس  B هـاي  لنفوسيت .باشد مي سلولي خارج هاي ميكروب برابر در ايمني سيستم اصلي مكانيسم مورالوه ايمني

 ـ شـروع  و شـده  تبديل ،بادي آنتي كننده توليد هاي پلاسماسل به شدن فعال و ژن آنتي شناسايي  بـادي  آنتـي  ترشـح ه ب

 :قبيل از مختلف هاي مكانيزم باها  اديب آنتي .كنند مي
 ها ويروس وها  باكتري سموم سازي خنثي -
 اپسونيزاسيون يا خواري بيگانه روند در تسهيل -
 كمپلمان سيستم كردن فعال -
 كشي سلول نام به اي پديده طي كرمي هاي انگل و شده توموري يها سلول ويروس، به آلوده يها سلول بردن بين از -

 .شوند مي ميكروبي عوامل رفتن بين از سبب، (ADCC) بادي آنتي هواسط با

 پاسخ سلولي ايمني اكتسابي

 هاي لنفوسيت .باشد مي سلولي داخل هاي ميكروب برابر در ايمني سيستم اصلي مكانيسم سلولي ايمني هاي پاسخ

T هـاي  سـيت لنفو دسـته  دو بـه  ها سلول اين. هستند سلولي ايمني كننده ايجاد اصلي هاي سلول T  سايتوتوكسـيك 
(CTL: Cytotoxic T lymphocyte) هـاي  لنفوسـيت  و T  كمكـي (Th: Helper T lymphocyte)  بنـدي  تقسـيم 

ــا  ايــن ســلول. شــوند مــي ــا  ميكروارگانيســمهــاي  آنتــي ژنه ــه ــده آنتــي ژنهــاي  واســطه ســلوله را ب   عرضــه كنن
(APC: Antigen presenting cell) سـلولي  داخـل  هـاي  ميكـروب  بـه  پاسـخ  در .ندمـي شـو   شناسايي كرده و فعال 

ماكروفاژهـا   كننـده  فعـال  هاي سايتوكاين و IL-2  نظير T هاي لنفوسيت كننده لفعا هاي سايتوكاين Thهاي  لنفوسيت
 فعاليـت  و است ماكروفاژها قوي بسيار كننده فعال IFN-γ ).1-5شكل ( كنند توليد مي  (IFN-γ)گاما نظير اينترفرون

 و شـده  فعـال  نـد ا هبلعيـد  راهـا   ميكـروب  كـه  ماكروفاژهـايي  نتيجـه  در. دكن ـ مي القاء قوياً را اكروفاژهام كشي ميكروب
 هـاي  وزيكـول  داخـل  از كـه  هـايي  ميكـروب  يـا  وهـا   ويـروس  بـه  پاسخ در .برند مي بين از را خود درون هاي ميكروب



  
  

  15 ها و كليات ايمنيويژگي

هـا   سلول اين و يافته تكثير شده، فعال يكسايتوتوكس Tهاي  لنفوسيت ،كنند مي فرار سيتوپلاسم داخل به فاگوسيتيك
  ).1-5شكل ( شود مي عفونت ذخاير رفتن بين از سببها  CTLفعاليت اين. برند مي بين از را

  ايمنيهاي   محلول دخيل در پاسخهاي  ها و مدياتور سايتوكاين
 مختلـف خصوصـاً  هـاي   لباشـند كـه از انـواع سـلو     ترشـحي مـي  هاي  ها گروه وسيع و هتروژني از پروتئين سايتوكاين

گـذاري   نام. ايمني ذاتي و اكتسابي را تحت تاثير قرار مي دهندهاي  متعددي از پاسخهاي   ها توليد شده و جنبه لكوسيت
ها با  و يا به صورت اينترلوكين) ها مثل فاكتور نكروز دهنده تومور و اينترفرون(شان  بيولوژيكيهاي  آنها بر اساس فعاليت

ها وجود نداشته و در شـرايط خـاص    ها معمولا به شكل ذخيره شده در سلول اين پروتئين. مي باشد يك انديس شماره
ها بر اساس سلول مولد و عملكردشان به طور كلي مي توانند در گروه  سايتوكاين. فعاليت سلولي سنتز و توليد مي شوند

بنـدي   ايمنـي اكتسـابي تقسـيم   هـاي   سـايتوكاين  و) دخيل در التهابهاي  مثل سايتوكاين(ايمني ذاتي هاي   سايتوكاين
مثل (هدف به صورت اتوكرين و پاراكرين بوده و به جز موارد انگشت شماري هاي  ها بر سلول عملكرد سايتوكاين. ردندگ

  .وكرين در مورد آنها ديده نمي شوددشكل ان) در موارد خاص فاكتور نكروزدهنده تومور

  
  ايمني اكتسابيهاي   سخدخيل در پاهاي   ل سلو :1-5شكل 



  
  
  
  
  
  

سلول هاي سيسـتم ايمنـي بـر اسـاس      .هاي سيستم ايمني از سلول هاي بنيادي خونساز مي باشد اغلب سلولمنشأ 
  :محل توليد به دو گروه تقسيم مي شوند

  :سلول هاي مشتق شده از مغز استخوان كه عبارتند از -1
   ماكروفاژ /هاي رده منوسيت سلول -
  )نوفيل و بازوفيلنوتروفيل، ائوزي(ها  گرانولوسيت -
  ها سل ماست -
  ها پلاكت -
  هاي قرمز گلبول -
  )DC: Dendritic cell(هاي دندرتيك  سلول -
   Tو  Bهاي  لنفوسيت -
  )NK: Natural killer cell(هاي كشنده طبيعي  سلول -
 NK-T (NK-T: Natural Killer T cell)هاي  سلول -

  :ه عبارتند ازسلول هاي مشتق شده از خارج مغز استخوان ك -2
  )FDC: Follicular dendritic cells(تيك فوليكولي يهاي دندر سلول -
  در سطوح مخاطي غشايي تليال اپيهاي  سلول -
  )روده تليال اپيسلول هاي (ها  آنتروسيت -
  هاي اندوتليال عروق سلول -
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  :تقسيم نمود توان به دو گروه سلول هاي سيستم ايمني را همچنين بر اساس رده سلولي آنها مي

  :سلول هاي مشتق شده از رده ميلوئيدي كه عبارتند از -1
  هاي قرمز گلبول -
  پلاكت ها -
  ) نوتروفيل، ائوزينوفيل و بازوفيل(گرانولوسيت ها  -
  )تيكيمنوسيت، ماكروفاژ، سلول هاي دندر(فاگوسيت هاي تك هسته اي  -

  :سلول هاي مشتق شده از رده لنفوئيدي كه عبارتند از -2
  Tو Bي ها لنفوسيت -
  هاي كشنده طبيعي سلول -
  NK-Tهاي  سلول -

ساز چنـد اسـتعدادي    هاي بنيادي خون هاي خوني از سلول نمائيد غالب سلول مشاهده مي 2-1همانطور كه در شكل 
)Multipotent hematopoietic stem cells ( گيرند ميمنشأ.  

  
  

 مختلف سلولي و سايتوكاين هاي اصلي دخيل در اين فرآيندگسترش و تمايز رده هاي  ،سازي خون: 2-1شكل 
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 (Stem cells) هاي بنيادي سلول
ل هـاي مختلـف بـه چنـد نـوع تقسـيم       سلول هاي بنيادي را بر اساس ميزان تمايز يافتگي و توانايي تبديل بـه سـلو  

  :كنند كه عبارتند از مي
I . سلول هاي بنيادي كامل توان)Totipotent stem cells:( ين سلول ها متعاقب لقاح اسپرم و تخمك ايجاد شده ا

 .و دو سلول اوليه اي كه بعد از تقسيم اين سلول ها ايجاد مي شوند را سلول بنيادي كامل توان مي نامند
II . سلول هاي بنيادي پرتوان)Pluripotent stem cells :( سلول هايي كه توده داخلي بلاستوسيت را تشكيل داده

تبـديل شـوند   ) بجز جفت و بافت هاي غيرجنيني(ها پس از تكثير و تمايز مي توانند به يك موجود كامل و هر يك از آن
 .را سلول بنيادي پرتوان مي گويند

III . سلول هاي بنيادي چند توان)Multipotent stem cells :( به سلول هايي گفته مي شود كه از سلول هاي بنيادي
  .ع بافتي كه در آن استقرار مي يابند به سلول هاي اختصاصي آن بافت تبديل مي شوندپرتوان بوجود آمده و بسته به نو

IV . سلول هاي بنيادي كم توان)Oligopotent stem cells:(     سلول هاي بنيادي كه به دو يا تعـداد كمـي سـلول
يد يا ميلوئيد كه بـه انـواع   براي مثال سلول هاي بنيادي لنفوئ. توان مي نامند كمهاي بنيادي  تبديل مي شوند را سلول

 .لنفوسيت ها، منوسيت ها و گرانولوسيت ها تبديل مي شوند از اين نوع هستند
V . سلول هاي بنيادي تك توان)Unipotent stem cells :(سلول هاي بنيادي كه تنها توانايي تبديل به يك نوع سلول را دارند.  

VI . سلول هاي پرتوان القايي)Induced pluripotential stem cells :(     اين سـلول هـا در آزمايشـگاه و بوسـيله
 .القاي بيان فاكتورهاي نسخه برداري مختلف در سلول هاي بنيادي ايجاد مي شوند

  :نكته
  .مي باشد (Precursor cell)حاصل تقسيم نامتقارن سلول هاي بنيادي، يك سلول بنيادي و يك سلول پيش ساز

  :نكته
سلول هاي بنيادي . هاي بنيادي جنيني و بالغ تقسيم مي شوند اربردي به دو دسته سلولسلول هاي بنيادي از نظر ك

 200جنيني سلول هاي تمايز نيافته اي هستند كه در مراحل بسيار ابتدايي رشد جنين بوجود آمده و قادرنـد بـيش از   
در آن مستقرند به انواع سلول هـاي   درحاليكه سلول هاي بنيادي بالغ بسته به بافتي كه. نوع سلول بدن را بوجود آورند

  .آن بافت تبديل مي شوند
  :نكته

تر از نوع بالغ است اما مشكلي كه در رابطه با اين سلول ها وجود دارد اين  جداسازي سلول هاي بنيادي جنيني ساده
  .تبديل شوند) Teratomas(است كه آنها تمايل دارند به تومورهاي خوش خيمي به نام تراتوما 

  :نكته
سلول هاي بنيادي موجود در خون بند ناف از منابعي هستند كه مي توان براي پيونـد سـلول هـاي بنيـادي از آنهـا      

  : از مزاياي پيوند خون بند ناف مي توان به موارد زير اشاره نمود. استفاده نمود
 در دسترس بودن -1
  HLAسازگاري  -2
 )GVHD: Graft versus host disease(بيماري پيوند در مقابل ميزبان تر  احتمال كم -3
 تنوع -4
 احتمال كمتر انتقال بيماري هاي عفوني -5

  :از معايب پيوند خون بند ناف نيز مي توان به موارد زير اشاره نمود
 كم بودن يافته هاي باليني در اين زمينه -1
 عدم امكان ذخيره سازي بلند مدت اين سلول ها -2
 وندپي اين نوع استقرار آهسته -3
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 سلول هاي مشتق شده از مغز استخوان

 ماكروفاژ / سلول هاي رده منوسيت 

حاوي  گرانولاريميكرومتر داشته، داراي هسته اي لوبيايي شكل و سيتوپلاسم  15تا  10منوسيت ها قطري درحدود 
  . ليزوزيم، واكوئل هاي فاگوسيتيك و رشته هاي اسكلت سلولي مي باشند

  :نكته
  . مي گردد القاء M-CSFاين يت ها بوسيله سايتوكز به سمت منوستماي
  :نكته

  . است CD14ماكروفاژ، / سلول هاي رده منوسيت  مهمترين ماركر
 ـ ) Monocyte(منوسيت  شـمار مـي رود،    هسلول اجرايي اصلي در ايمني ذاتي بوده و از سلول هاي درگردش خـون ب

 )نظيـر كبـد، طحـال، ريـه    (هـا   لاف منوسيت، سـاكن بافـت  كه ماكروفاژ شكل تمايز يافته منوسيت بوده و بر خ حاليدر
هاي هتروژني هستند كه حداقل داراي دو زير گروه مـي باشـند كـه بوسـيله پـروتئين هـاي        ها سلول منوسيت. باشد مي

يك زير گروه كـه منوسـيت هـاي التهـابي نـام      . سطحي و كينتيك مهاجرت به بافت ها قابل تشخيص از هم مي باشند
ماكروفاژ هـاي بـافتي و برخـي    منشأ كنند و گروه ديگر كه  رعت از خون به بافت هاي ملتهب مهاجرت ميداشته و به س

  . تيك هستنديسلول هاي دندر
. يابنـد ها، ماكروفاژها سلول هاي تمايز يافته نهايي نبوده و قادرند در جايگـاه هـاي التهـاب تكثيـر      برخلاف نوتروفيل

هموسيت ها در درزوفيلا معـادل  . ايي ايمني ذاتي در واكنش هاي التهابي هستندهاي غالب مراحل نه ماكروفاژها سلول
يافتـه و بـه ماكروفاژهـا تبـديل      منوسيت ها پس از قرار گرفتن در بافـت هـا، تمـايز   . ماكروفاژها در مهره داران هستند

م سيتوپلاسم آنها افزايش ها، تحريك شده، حج برخي ماكروفاژها پس از برخورد با محرك هايي نظير ميكروب. شوند مي
ناميـده  ) Epithelioid cells(وئيـد  ييابنـد، سـلول هـاي اپيتل    مـي  تليـال  اپيمي يابد و بدليل تشابهي كه با سلول هاي 

را  )Giant cell(ماكروفاژهاي فعال شده قادرند با هم ادغام شده و سـلول هـاي چنـد هسـته اي غـول پيكـر       . شوند مي
  .)2-1جدول (بافت هاي مختلف نام هاي متفاوت دارند  ماكروفاژها در. بوجود آورند

  هاي مختلف اسامي ماكروفاژها در بافت: 2- 1جدول 
  هيستوسيت ←بافت  پيوندي   استئوكلاست ←بافت استخوان 
  سلول هاي كوپفر ←بافت كبد   Aسلول هاي تيپ  ←بافت سينوويال 

  ليسلول هاي آلوئو ←بافت ريه   ماكروفاژ ←بافت مغز استخوان 
  سلول هاي مزانشيال ←بافت كليه   سلول هاي ميكروگليال ←بافت عصبي 

  

  :ماكروفاژها را بر اساس مسير فعال شدن، ماركرهاي سطحي و نقش آنها به گروه هاي مختلف تقسيم بندي مي كنند
I . ماكروفاژهايM1 نظير گيرنـده  ماكروفاژهايي كه توسط اجزاي ميكروبي و گيرنده هاي سايتوكايني  :يا كلاسيكIFN-γ 

و  TNF-α ،IL-1β ،IL-6و سايتوكاين هـاي پـيش التهـابي نظيـر     ) NO(فعال مي شوند و به ميزان زيادي نيتريك اكسيد 
IL-12  توليد كرده، بروزMHC II را بر روي خود افزايش داده و خاصيت ميكروب كشي و ضد توموري دارند. 

II . ماكروفاژهايM2 جمعيت بسيار متنوعي هستند كه ويژگي ماكروفاژهاي  :يا فعال شده آلترناتيوM1  را نداشته و
 :به سه زيرگروه زير تقسيم بندي مي شوند

 .مي شوند IgEرا به راه انداخته و منجر به افزايش توليد  Th2پاسخ التهابي : M2aماكروفاژهاي . 1
 .ي خواص مهاري هستندرا به راه انداخته و داراي برخ Th2پاسخ التهابي : M2bماكروفاژهاي . 2
  . در كنترل التهاب و بازسازي بافتي نقش دارند:  يا غيرفعال شده M2cماكروفاژهاي . 3
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ها در پاسـخ هـاي ايمنـي    همچنين ماكروفاژ. هاست تن ميكروبها در سيستم ايمني، بلع و كشفعاليت اصلي ماكروفاژ
در مرحله بعد . كنند اجرايي عرضه مي Tي ها لنفوسيت را ايفاء نموده و آنتي ژن هاي ميكروبي را به APCسلولي، نقش 

اين مراحل در واقع مكانيسـم اصـلي   . اجرايي، ماكروفاژها را فعال نموده تا اين ميكروب ها را از بين ببرند Tسلول هاي 
پاسـخ   باعث تقويت IL-1منوسيت ها و ماكروفاژ ها با توليد . ايمني براي از بين بردن ميكروب هاي داخل سلولي است

  . موجب مهار يا تنظيم پاسخ هاي ايمني مي شوند E2هاي ايمني و با توليد پروستاگلاندين 
  : به مولكول هاي زير اشاره نمود توان ميمنوسيت ها و ماكروفاژها ) CD markers(از شاخص هاي سطحي سلولي 

-CD13 ) آمينوپپتيدازN (  -CD14 )LPS receptor (  
- CD16)FcγRIII(  -CD32 )FcγRII (  
-CD64 )FcγRI (  -CD23 )FcεRII (  
-CD89 )FcαR (  -CD119 )IFNγ receptor (  
-CD33   

  : عملكردهاي ماكروفاژها
 ) عملكرد اصلي(بلع و كشتن ميكروب ها   .1
 هاي مرده ميزبان  بلع سلول  .2
 ترشح سايتوكاين ها   .3
 در عرضه آنتي ژن  APCعملكرد به عنوان   .4
 يده بواسطه تحريك آنژيوژنز و فيبروز ترميم بافت هاي آسيب د  .5

 گرانولوسيت هاي چند هسته اي 
. هسـتند ) Eosinophils( هـا  و ائوزينوفيل) Basophils( ها ، بازوفيل)Neutrophils(گرانولوسيت شامل نوتروفيل ها 

  . گرانولوسيت هاي موجود در خون را نوتروفيل ها تشكيل مي دهند% 95بيش از 
I .ها نوتروفيل : 

اين سلول ها لكوسيت هاي پلي مورفونوكلئر با . ميلوئيدي دارندمنشأ تروفيل ها از هفته ششم جنيني توليد شده و نو
 1011در يـك فـرد بـالغ روزانـه     . گر سريعترين فاز واكنش هاي التهابي هسـتند  ميكرومتر بوده و واسطه 15تا  12قطر 

 )ساعت 6-12(، نيمه عمر اندك اين سلول ها در گردش خون نوتروفيل ساخته مي شود كه علت اين ميزان بالاي توليد
نوتروفيل ها اولين سلول هاي حاضر در جايگاه التهاب بوده و مهمترين كموكاين در جذب آنها . است )روز 1-2(و بافت 

وند و در نوتروفيل ها در عرض چند ساعت وارد جايگاه هاي التهـاب مـي ش ـ  . مي باشد) IL-8( 8به اين جايگاه اينترلوكين 
  .شوند كن دركبد و يا طحال فاگوسيتوز ميصورت عدم ورود به اين جايگاه ها، دچار آپوپتوز شده و بوسيله ماكروفاژهاي سا

  : نوع گرانول هستند 4نوتروفيل ها داراي 
ل ها در واقع اين گرانو. درصد از گرانول هاي نوتروفيل ها از اين نوع مي باشد 10- 20 ):آزوفيليك(گرانول هاي اوليه  - 1

ليزوزوم هايي هستند كه حاوي ميلوپراكسيداز، هيدرولازهاي اسـيدي، بتـا گلوكورونيـداز، پروتئينـاز، ليـزوزيم، موراميـداز،       
هــا  سيپروســيدين، )Defensins(الاســتاز و همچنــين پــروتئين هــايي بــا خاصــيت آنتــي بيــوتيكي شــامل دفنســين هــا  

)Seprocidins( و كاته ليسيدين ها )Cathelicidines (شاخص گرانول هاي اوليه آنزيم ميلوپراكسيداز است. مي باشند.  
اين . از اين نوع هستند) درصد 80( غالب گرانول هاي نوتروفيل ها: )اختصاصي نوتروفيل(گرانول هاي ثانويه  - 2

ل هـاي ثانويـه،   شـاخص گرانـو  . ها حاوي لاكتوفرين، ليزوزيم، كلاژناز، ژلاتيناز و تـرانس كوبـالامين هسـتند    گرانول
 . لاكتوفرين است
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