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 ایمنی در مقابل باکتریها
از ارتبـاط   اي    ایجاد و گسترش هر بیماري عفونی در میزبان شامل مراحل پیچیـده           

وقایع کلیدي در جریـان ابـتلا بـه عفونـت     . باشد  میمتقابل بین میزبان و میکروب    
میزبـان، گریـز از   هـاي   شامل ورود میکروب به بدن و تهـاجم و تجمـع در بافـت    

ایمنی و بالاخره ایجاد آسـیب بـافتی و یـا اخـتلال در فعالیـت طبیعـی             ي  ها  پاسخ
 بیماریزایی باکتریها معمولا بـه دو صـورت کلـی صـورت    . باشد  می بافتهاي میزبان 

 .گیرد، یکی خود حمله و گسترش باکتري و دیگري ترشح سموم می
. پردارنـد  می معمولا هر دو بازوي ایمنی ذاتی و اکتسابی در مقابل باکتریها به دفاع            

.  دفـاعی و ایمنـی اکتسـابی در خـط دوم دفـاع قـرار دارد                خط اول  –ایمنی ذاتی   
کننـد در چنـگ     مـی بعضی از باکتریها که از خط اول دفاعی یعنی ایمنی ذاتی فرار   

 بعبارتی ایمنـی اکتسـابی بـه کمـک ایمنـی ذاتـی            . شوند  می ایمنی اکتسابی گرفتار  
 صـور مختلـف بـدفاع در مقابـل باکتریهـا         ایمنـی اکتسـابی و ذاتـی بـه          . شتابد می
 . پردارند می

بقا یا بیماریزایی میکروب ها در میزبان تحت تاثیر توانایی و یا مقاومت میکروبهـا        
عفونت زایی تعادل بین حمله میکروب . باشد  می از ساز و کارهاي حفاظتی میزبان     

بـان بـراي بقـا    ودفاع میزبان است یعنی یک مبارزه بین میکروبهاي بیمـاریزا و میز           
در بعضی از عفونت ها، آسـیب بـافتی ناشـی از خـود میکـروب بـه                  . وجود دارد 

 آنهـاي   تنهایی نیست، بلکـه ناشـی از پاسـخ میزبـان علیـه میکـروب و فـراورده            
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باکتریها را در یک نگاه کلی به دو دسته خارج سـلولی و داخـل سـلولی        . باشد می
 .آید  مینها بوجودکنند که دفاع متفاوتی در مقابل آ  میتقسیم

 :پاسخ ایمنی در مقابل باکتریهاي خارج سلولی
اینگونـه  . باکتریهاي خارج سلولی توانایی تکثیر در خارج از سلول میزبان را دارند    

باکتریها قادرند در سیستم گردش خون، بافت همبند و یا فضاهاي خارج سـلولی              
تواند   می ریزایی آنها نیز  بیما. از قبیل راههاي هوایی و مجاري گوارش تکثیر شوند        

چـرك  هاي    از طریق ایجاد التهاب و تخریب در محل عفونت باشد، نظیر کوکسی           
 .م باشدسزا، یا از طریق تولید 

و یـا   ) ینس ـاگزوتوک(باکتریهاي خارج سلول بـه صـورت ترشـحی          هاي    سینتوک
 ین ها، به صـورت فعـال ترشـح        ساگزوتوک. باشند  می )ینساندوتوک(سموم درونی   

 .باشند  میین ها جزیی از دیواره سلولی باکتريسوند در صورتیکه اندوتوکش می
 : ایمنی ذاتی علیه باکتریهاي خارج سلولی -1

توانند به صـورت عـادي و     می  باکتریهاي خارج سلولی   -بیگانه خواري و التهاب   
 پـس از     آنهـا همچنـین    .لولهاي بیگانه خوار بلعیـده شـوند      بدون واسطه توسط س   

 از طریـق گیرنـده   –با عواملی نظیر اجزا کمپلمان و یـا آنتـی بـادي        پوشیده شدن   
هـاي    ماکروفـاژ .شوند میه مخصوص موجود در سطح سلولهاي بیگانه خوار بلعید 

ماکروفازهـا پـس از بلـع    .  هستند عمده بدنيها  فاگوسیت و نوتروفیل ها–بافتی  
 شـده و   پس از یک سري وقایع داخل سلولی و خارج سلولی تحریـک           –باکتري  

 بـا خاصـیت التهـابی را        6 – و اینترلـوکین     1 –نظیر اینترلـوکین    هایی    تو کاین یسا



 252

 – فعـال شـدن انـدوتلیوم عروقـی      –اثرات موضـعی ایـن فرآینـد        . کنند  می ترشح
. افزایش نفوذ پذیري عروق و ورود کمپلمان و آنتی بادیها به محل عفونـت اسـت   

 لنفـاوي هـاي     سـلولها بـه گـره      این امر همچنین باعـث افـزایش ورود مایعـات و          
 موجـب   1 – و اینترلـوکین     )–αTNF(فـاکتور نکـروز کننـده تومـور         . شـود  می

بـا ایـن کـار      . شـوند   می  بر روي اندوتلیوم عروق    نافزایش بروز مولکولهاي چسبا   
 Tهـاي   چسبندگی اندوتلیوم عروق را به نوتروفیل ها و پس از آنها، به لنفوسـیت         

 . دهند  میفعال، افزایش
تو کاین ها، اثر بر روي هیپوتالاموس است کـه موجـب            یاثرات سیستیمک این سا   

القاي تب براي کاهش میزان رشد میکروارگانیسم ها شده و همچنین باعث القاي             
در طـی فـاگو    . شـود   می کبدهاي    مرحله حاد توسط هپاتوسیت   هاي    تولید پروتئین 

کننــد کــه ســایتو کــاینی   مــی را نیــز ترشــح8 -وکینلــریتوز، ماکروفازهــا، اینتســ
هـاي   از دیگر ترشحات ماکروفاژها، پـروتئین   . کموتاکتیک براي نوتروفیل ها است    

 . کنند  میکمپلمان است که به برداشت میکروبها و افزایش التهاب کمک
مترشــحه از ماکروفازهــا هــاي  در طــی مرحلــه حــاد التهــاب، توســط ســایتوکاین

در مرحله بعدي التهـاب، منوسـیت هـا بـه           . شوند  می  محل جذب  نوتروفیل ها به  
 هـاي بیشـتري تکثیـر و تمـایز        ژمحل التهاب ارتشاح یافته و در آنجا به مـاکرو فا          

کـه داراي  هایی  بسیاري از عوامل بیماریزا بطور مستقیم بوسیله فاگوسیت      . یابند می
  شناسـایی ذاتی بـراي اجـزاي دیـواره سـلولی میکـروب هـا هسـتند،              هاي    گیرنده
 و گیرنـده مـانوز کـه هـر دو بطـور             (CR3)شوند، نظیر گیرنده سه کمپلمـان        می
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 مستقیم به ساختارهاي موجود بر روي سطح بسیاري از میکروارگانیزم ها متصـل             
با این وجود این روش روندي نسبتا غیر موثر بـراي اتصـال بـه میکـرو           . شوند می

شت میکروب اپسونیزه شده اسـت کـه         موثر دیگر، بردا   هشیو. باشد  می ارگانیزم ها 
در این صورت اویدیتی میان کنش بین میکروب اپسونیزه شده و فاگوسیت واجـد   

سه دسته اپسـونین وجـود دارد کـه هـر           . یابد  می گیرنده مناسب اپسونین، افزایش   
 .شوند  میکدام در مراحل مختلفی در طول یک پاسخ ایمنی تولید

نظر به . شوند  میال شدن آبشار کمپلمان حاصل    که بدنبال فع  هایی     اپسونین –الف  
مشـتق  هاي  باشند، لذا اپسونین  میاینکه اجزاي آبشار کمپلمان از پیش ساخته شده   

 .شوند  میشده از کمپلمان اولین نوعی از اپسونین ها هستند که نمایان
نظیر اینترلوکین (التهاب هاي  مرحله حاد در پاسخ به سایتو کاین     هاي     پروتئین -ب
. شـوند   مـی توسط کبد سـاخته ) ، و فاکتور نکروز کننده تومور  6–، اینترلوکین   1 –

 کـه بـه لیپـویلی       C(CRP1)الـف پـروتئین واکنشـی       : این پروتئین ها عبارتنـد از     
پروتئین اتصالی بـه مـانوز کـه نـوعی          . شود  می  میکروبی متصل  (LPS)سارکارید  

هـر دو  . یابد  میا کتریها اتصالمانوز در دیواره سلولی بهاي  لکتین است و به بنیان 
 . پروتئین اپسونین بوده و توانایی فعال سازي آبشار کمپلمان را دارند

چندین زیـر کـلاس از آنتـی      . باشند  می  سومین دسته اپسونین ها، آنتی بادیها      –ج  
 خود به بیگانه خوار    FCهاي    بادیها بعنوان اپسونین عمل نموده و از طریق گیرنده        

 .دیابن  میاتصال

                                                        
1 -  Creactive Protein 
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در بـدن   . باشـد   نمـی  اما در مجموع شناسایی از طریق اپسونین، تنها راه شناسـایی          
اگر چـه ممکـن اسـت       .  اختصاصی علیه هر آنتی ژن وجود دارد       Bهاي    لنفوسیت

روزها یا هفته ها براي گسترش پاسخ آنتی بادي اولیه زمان نیـاز باشـد، امـا آنهـا                   
 –انـد     ذاتی شناسایی نشـده   هاي   شوند تا هر میکروبی که توسط اپسونین        می سبب

 . شوند  میسیستم ایمنی اکتسابی شناساییهاي  سر انجام توسط گیرنده
علاوه بر این گروهی از باکتریها داراي کپسول پلی ساکاریدي ضخیم هسـتند کـه               

شوند، مگر اینکه بوسیله آنتی       می مانع شناسایی باکتریها توسط سیستم ایمنی ذاتی      
 .بادي اپسونیزه شوند

ک رونـد   ی ـاز طرفی عمل فاگوسیتوز توسط نوتروفیـل و ماکروفاژهـا سـبب تحر            
شود که طی آن چندین فرآورده متـابولیکی سـمی     میمتابولیکی بنام انفجار تنفسی  

ایـن ترکیبـات بـر فرآینـد کشـته شـدن عامـل           . شـود   می اکسیژن و نیتروژن تولید   
 .کنند  میمیکروبی همکاري

 :یه باکتریهاي خارج سلولی نقش آنتی بادیها در دفاع عل-2
نقش مهمـی بعهـده     ) آنتی بادي (در برابر باکتریهاي خارج سلولی ایمنی هومورال        

یکی از ساده ترین اعمال آنتی بادیها، ممانعـت از اتصـال باکتریهـا و سـموم       . دارد
باشد که به ایـن رونـد،     میاپی تلیالهاي  موجود بر روي سلولهاي   آنها به گیرنده  
عمل خنثی سازي بطور عمده توسط اصلی تـرین ایمونـو           . گویند ی م خنثی سازي 

 و مهمتـرین ایمونوگلوبـولین موجـود در    IgGگلوبولین موجـود در خـون یعنـی        
 مهمتـرین آنتـی بـادي    IgG. گیـرد   می شیر، آغوز انجام   -ترشحات بدن نظیر بزاق   
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ود خصوصیت ساده و مفید دیگر آنتی بادیها، ناشی از وج   . خنثی کنند سموم است   
 بادي بتواند همزمان    یشود، آنت   می باشد که باعث    می دو جایگاه اتصال به آنتی ژن     

 .با دو آنتی ژن اتصال متقاطع برقرار سازد
 جایگـاه اتصـال بـه آنتـی ژن دارد، ایـن خصوصـیت بـه                 10 که   IgMدر ملکول   
 میکروبهـاي خـارج     ،در عمل خنثی سازي   . خورد  می وس تر به چشم   مصورت مل 

ایمنی آگلوتینه شده و براي بلع توسط فاگوسیت هـا          هاي    مپلکسسلولی توسط ک  
 .شوند  میلنفاوي ثانویه توسط سلولهاي دندریک آمادههاي  و بدام افتادن در بافت

ام باکتریهـاي خـارج سـلولی نقـش     ده ـتآنتی بادي از طریق اپسونیزاسیون نیز در ا   
ن و آگلوتینـه کـردن      در حقیقت اپسونین توانایی آنتی بادي ها در خنثی کرد         . دارد

ایـن عمـل توسـط سـلولهاي       . باشد  نمی  حذف آنها موثر   رعوامل بیماریزاست و د   
ــده ــرد  مــی صــورتFCهــاي  کمکــی واجــد گیرن ــد از . گی ــن ســلولها عبارتن ای

اپسونیزه شـده توسـط     هاي    ماکروفاژها و نوتروفیل ها که میکروب     هاي    فاگوسیت
ست سلها، بازوفیل ها، ائو زینوفیل هـا و         ما. برند  می آنتی بادیها را بلعیده و از بین      

  رسـتیور بـه آنتـی بـادي چسـبیده و فعـال      FCسلولهاي کشنده طبیعی با داشـتن     
کـه در گرانـول   اي  شوند که با فعال شدن این سلولها، ترکیبات از پیش سـاخته   می

 . کنند  میخود دارند، بر روي میکروب رها
 میزبـان، پوشـاندن سـطح میکروبهـا     یکی از مهمترین اعمال آنتی بادي ها در دفاع 

اسـت کـه داراي     اي    براي افزایش برداشت آنها توسط سلولهاي فاگوسـیت کننـده         
 .باشند  میFCگیرنده 
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 :  نقش کمپلمان در دفاع علیه باکتریهاي خارج سلولی-3
همانطور که قبلا در فصل کمپلمان گفته شد، کمپلمان اجزا زیموژنی هستند که به        

شود و براي اعمال اثـر بایـد فعـال      میوسط ماکروفاژها ساختهصورت غیر فعال ت  
سه مسیر کلاسیک، فرعی ولکتین براي فعال شدن کمپلمان شـناخته شـده             . شوند
در . کنـد   مـی در سه مسیر، کمپلمان به سه طریق بـه انهـدام بـاکتري کمـک     . است

 و تشکیل کمپلکس حمله غشـایی،      C9صورت فعال شدن کمپلمان تا مرحله جز        
 باکتري و به هم خوردن فشـار اسـمزي داخـل سـلولی،          ءغشا  ایجاد سوراخ در   با

 , C5bراه دیگر آن است که اجـزا بوجـود آمـده از قبیـل     . شود  میباکتري منهدم

c3b)  بلع و نـابودي آنهـا را توسـط سـلولهاي       –با پوشاندن باکتري    ) اپسونین ها 
 نقـص   –اولیـه و یـا ثانویـه        در بعضی از افراد بدلیل      . کنند  می  تسهیل  خوار بیگانه

 .شود  میکزاچرهاي  اجزا کمپلمان باعث گسترش عفونت
 : توکسین ها

هـاي     اصطلاح اگزوتوکسـین بـه منظـور افتـراق ایـن پـروتئین             :اگزوتوکسین -1
 نفـی مترشحی، از اندوکسین هـا کـه بخشـی از دیـواره سـلولی باکتریهـاي گـرم                

هـاي   بعضـی از پـروتئین  امروزه مشـخص شـده اسـت کـه        . باشند، بکار میرود   می
 سیتوپلاسم یا پري پلاسم آنها قرار دارند، بطـور معمـول            رتوکسیک باکتریها که د   

اگـزو توکسـین هـا توسـط     . شـوند   مـی ترشح نشده و آنها بدنبال لیز باکتریها آزاد   
آنهـا بـا یکـدیگر، در    . شوند  میبسیاري از باکتریهاي گرم مثبت و گرم منفی تولید   

 وع سلولها یا قسمتی از بافت میزبـان کـه مـورد هـدف قـرار     خود و ن هاي    فعالیت
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 دهند، متفاوت هستند، بر این اساس، اگزوتوکسین ها را به سـه دسـته تقسـیم                می
 .کنند می

 سایتوتوکسین ها با مهـار سـنتز پـروتئین سـبب مـرگ              : سایتوتوکسین ها  –الف  
اینگونـه توکسـین   باکتریهاي تولید کننده . شوند  می سلولی انواع مختلفی از سلولها    

ه باکتریوم دیفتري عامل ایجاد دیفتري، کلسترید یوم دیفیسـیل    نها عبارتند از کوری   
 ريدیسـانت شیگلا که سبب ایجـاد  هاي   عامل ایجاد کولیت با غشاي کاذب و گونه       

 . شوند می
کلسترید . نمایند  می  که در عملکرد سیناپس عصبی تداخل      : نوروتوکسین ها  –ب  

تولینوم عامل ایجاد کننده    وو کلستریدیوم ب  ) کزاز(ماري تتانوس   یوم تتانی عامل بی   
 .بوتولیسم از این نوع باکتریهاي تولید کننده نوروتوکسین ها هستند

 باکتریهاي تولید کننده اینگونـه توکسـین هـا عبارتنـد از و         : انتروتوکسین ها  –ج  
ه موجـب از  نتریت ک ـآکلی مسبب ایجاد گاسترو و       یاشرشپیریوکلرا عامل و با و ا     

 .شوند  می رودهمخاطدست رفتن مایعات و انتقال یونها از جدار 
 اگزو توکسین مترشحه توسط استافیلو کوکوس آرئوس، یک نـوع   :سوپر آنتی ژن  

 سـطح   II کـلاس    MHCسوپر آنتـی ژن بـوده کـه میـانجی اتصـال مولکولهـاي               
 +TCD4 هـاي  آنتی ژنی لنفوسـیت  هاي    سلولهاي عرضه کننده آنتی ژن به گیرنده      

 فقـط در مقابـل مجموعـه    +TCD4در حالت معمول، پاسخهاي سـلول     . باشد می
 و پیتید آنتی ژن خاصی است که گیرنده آنتـی ژنـی             II کلاس   MHCمولکولهاي  

اما سوپر آنتی ژن، میانجی اتصال غیـر        .  براي آن اختصاص باشد    T(TCR)سلول  



 258

 یتید آنتی ژنی بدون دخالت پII کلاس MHC ها به مولکولهاي     TCR یاختصاص
 و تولیـد مقـدار بسـیار        Tاین حالت موجب فعال شدن گسترده سـلول         . شوند می

 .باشد  می گردیده که پیامد آن بروز علائم بالینی مختلفی2 -نزیاد اینترلوکی
 : ین هاساندوتوک

 محلول هسـتند و معمـولا       اندوتوکسین ها پروتئینهایی  بر خلاف اگزوتوکسین ها،     
اندوتوکسین هـا، مولکولهـاي پیچیـده      . شوند  می ل رشد ترشح  از باکتریهاي در حا   

 مرتبط با سلول بوده و بخشی از غشا خـارجی باکتریهـاي گـرم منفـی را تشـکیل         
تزریق داخل جلـدي مقـادیر      .  است LPSمهم،  هاي    ینسیکی از اندوتوک  . دهند می

شـود کـه مشخصـه آن ارتشـاح       مـی ین، سبب ایجاد پاسخ التهابی    ساندك اندوتوک 
در حالت افـزایش    ( و نوتروفیل    ها  سیتومنوسیت ها و لنف   اي    سلولهاي تک هسته  

 .باشد  می)ینساندوتوک
هـاي   در این حالت، اندوتوکسین ها بطور غیر مستقیم با تحریک ترشح سایتوکاین  

 .شوند  میت کننده باعث القاي تبیالتهابی از سلولهاي فاگوس
کننـد و سـبب تحریـک رهـا           می یها، آبشار کمپلمان را نیز فعال     اندوتوکسین باکتر 

بـالا، بطـور کلـی هـم      هـاي     در غلظـت  . شـوند   مـی  شدن سایتوکاین ها در میزبان    
آبشـار کمپلمـان فراینـدهاي      . کمپلمان و هم سـایتوکاین هـا تـو کسـیک هسـتند            

واسطه تی را فعال نموده و سایتو کاین ها بعنوان مولکولهاي پیام دهنده که      یفاگوس
 .کنند  میباشند، عمل  میگسترش پاسخ ایمنی
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 :ایمنی علیه باکتریهاي داخلی سلولی
 بسیاري از عوامل بیمـاریزا در سیتوپلاسـم سـلولهاي آلـوده شـده میزبـان تکثیـر                 

 این عوامل بیماریزا شامل گروههایی هستند که یـا در سـایتوزول مسـتقر          . یابند می
در هـر دو  . باشـند   مـی مورشد در داخـل انـدوز  شوند و یا اینکه داراي توانایی     می

 کمـک روشـهاي    بـه  حالت این باکتریها از دسترس آنتی بادي ها دور بوده و باید           
 . کشته شوندیدیگر از قبیل فاگوسیتوز و ایمنی سلول

 با وجود آنکه، فاگوسیتوز از نظر فیلوژنی جایگاه بسـیار قـدیمی              :فاگوسیتوز -1
دفـاعی در مقابـل عفونـت    هـاي   متـرین مکـانیزم  دارد ولی هنوز بعنوان یکی از مه  

باکتریهـا نظیـر اسـترپتوکوکوس      هـاي     بعضـی از گونـه    . میکروبی باقی مانده است   
 دارند کـه  اي    ریدي تکامل یافته  کااسپنومونیه و نیسریا مننژیتیدیس کپسولهاي پلی       

کند کـه در برابـر بلعیـده شـدن توسـط سـلولهاي بیگانـه خـوار                می به آنها کمک  
برخی دیگر از باکتریها به زندگی کـردن در داخـل سـلول سـازگار            . کنندمقاومت  

محرك هاي  و سرعت ورود خود را به سلولهاي میزبان با اتصال به گیرنده     اند    شده
رسـینیا  یبطور مثال اینوسین پروتئین غشاي خـارجی        . دهند  می فاگوسیتوز افزایش 

تري را بداخل سـلولهاي   نتیجه ورود باک   رسدو توبرکلوزیس، روند فاگوسیتوز و د     
به همین صـورت دیگـر باکتریهـاي داخـل سـلولی نظیـر              . کند  می میزبان تحریک 

 که تشابه به زیادي     CR3لژیونلا مایکوباکتریوم، بردتلا نیز به گیرنده سه کمپلمان         
 .شوند  میاینوسین دارد، متصلهاي  در توالی باگیرنده
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و نلا با سیلیفر میس، از اریتروسـیت      تعداد اندکی از باکتریهاي گرم منفی نظیر بارت       
اریتروسیت ها ایـن باکتریهـا را از اثـرات         . کنند  می ها بعنوان سلول میزبان استفاده    

سیستم ایمنی هومورال محافظت کرده و همچنین فاقـد سیسـتمهاي دفـاعی ضـد           
بـا ورود بـاکتري بـداخل سـلول         . باشـند   می میکروبی داخل سلولی مانند لیزوزوم    

بعضـی از  . حیط نا امن خطـر نـاك فـاگوزوم مقابلـه کنـد           مري باید با    میزبان، باکت 
نظیــر اي  باکتریهــا در داخــل فــاگوزوم بــاقی مانــده در حالیکــه عــدههــاي  گونــه
. گریزنـد   می  از داخل فاگوزوم به ساتیوزول     شیگلاهاي    امنوساتیوژن و گونه  یلیستر

ا بـا مهـار ادغـام    کـه ی ـ اند  این باکتریها براي زندگی داخل فاگوزوم تخصص یافته     
نظیر مایکوباکتریوم توبرکلوریس   (کنند    می فاگوزوم به لیزوزوم از کشته شدن فرار      

ی با محیط نا امن فاگوزوم سازگار شـده  تو یا نظیر کوکسیلا بر ن) و لژیونلاپنوفیلیا 
 .اند

التهـابی انـدوتلیوم عـروق را       هـاي     ماکروفازها طی فاگوستیوز با ترشح ساتیوکاین     
. شـوند   مـی مرحلـه حـاد  هاي   و سبب ایجاد تب و رها شدن پروتئین        فعال ساخته 
 بــا ترشــح گامــا اینترفــرون بــه فعــال شــدن NK و TCD 8+, Th1ســلولهاي 
 .کنند  میها کمکژماکروفا

هــا، موجــب افــزایش چشــمگیر انفجــار تنفســی و تولیــد  ژفعــال شــدن ماکروفا
نیتریک اکسـاید،  (ن و نیتروژ)  آب اکسیژنه –اکسیژن  (سمی اکسیژن   هاي    متابولیت

فعال شدن ماکروفاز میزان ادغام فاکوزوم و لیزوزوم را         . شود  می )نیتریت و نیترات  
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همه این اثرات با یکدیگر به کشـتن باکتریهـاي نظیـر مـایکو              . دهد  می نیز افزایش 
 .کنند  میباکتریوم در داخل فاگوزوم ماکروفاژها کمک

سـازگاري زیـاد هسـتند، بطـور        ماکروفاژهایی کـه میزبـان باکتریهـاي بـا قـدرت            
 نهایت قادر به پاکسـازي  ردهند و د  میتوانایی فعال شدن را از دستاي    پیشرونده

مزمن، ماکروفاژهاي آلوده با لایـه      هاي    در طی چنین عفونت   . عفونت نخواهند بود  
 مـاتوز ولشوند که به آن بافـت گرانو        می ایی از لنفوسیت ها و ماکروفاژها محصور      

 کـلاس دو   MHCدیگر اثرات فعال شدن ماکروفاژها، افزایش بـروز         از  . گویند می
7  نظیر Tو مولکول کمک تحریکی سلول       1B − (CD80) بـه آنهـا     باشـد کـه     می
عـلاوه بـر   . دهـد   مـی  مبتـدي را +TCD 4هـاي   توانایی فعال سـاختن لنفوسـیت  

توکاین و  یچنـدین سـا   اکروفاژهـاي فعـال شـده       موکاین و ترکیبات التهـابی،      تسای
 فعـال  T سـلولهاي  ز ترشح میکنند کـه ی ن1L – 12ترکیبات محلول دیگري نظیر 

 . دهد  می سوقTh1ت ه سمشده را ب
 : سلولی باکتریهاي داخلعلیهایمنی سلولی 

تریهاي داخـل سـلولی دسترسـی نـدارد، ایمنـی          ک بادي به با   یبا توجه به اینکه آنت    
ایمنـی سـلولی    . باشـد   مـی  اي داخـل سـلول    دام باکتریه ـ ه ـسلولی عامل اصـلی ان    

فعالیـت  . باشـد   مـی ئرل سـلولهاي منونـوک  Tهـاي     از فعالیت لنفوسیت  اي    مجموعه
 بدین ترتیب است که سلولهاي مـذکور فقـط در حضـور    +TCD 4هاي  لنفوسیت

 کلاس دو ومولکولهاي کمـک تحریکـی سـطح سـلولهاي عرضـه       MHCتید و   پپ
 تحریکـی    کمـک  قـویترین مولکولهـاي   . ردگی ـ  می صورتاي     ژن حرفه  یکننده آنت 
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 است کـه بطـور   CD80 , CD86 (B7-2 , B7-1) مولکولهاي ،Tهاي  لنفوسیت
 ماکروفاژهـاي فعـال شـده و       ،)نـوع انگشـتی   (کلی روي سلولهاي دندریتیک بالغ      

بـدنبال فعـال شـدن بـا آنتـی ژن،      . شـوند   مـی   فعـال شـده بـارز      Bهاي    لنفوسیت
یابند که معروفتـرین    مین فنوتایپ مختلف تمایز به یکی از چندی  Tهاي    لنفوسیت

این سلولها با مجموعـه سـایتو کـاینی کـه     . باشد  میTh2, Th1هاي  آنها لنفوسیت
کنند، مشخص گردیده و بدین طریـق اعمـال اجرایـی مـوثري در دفـاع                  می تولید

 .میزبان بر عهده دارند
رون گاامـا و اینترلـوکین   نظیر اینتروف ـهایی   با تولید سایتوکاین،Th1هاي    لنفوسیت

ــد ر نقــش اصــلی را د2– ــده دارن ــی ســلولی بعه ــرل ایمن ــرد اصــلی .  کنت عملک
 فعال سازي ماکروفاژها بوده که این عمل را عمدتا با واسطه،            ،Th1هاي    سیتولنف

از طرفـی،   . دهند  می  سطحی سلول انجام   CD(CD40L)ایننترفرون گاما و لیگاند     
التهابی و نهایتـا القـاي   هاي   ش ترشح سایتوکاین  فعال شدن ماکروفاژها باعث افزای    

 نیـز سـبب     Th1هـاي     سیتوفاینترفرون گاما مترشحه از لن    . ودش  می انفجار تنفسی 
 , IgG3 به سمت تولید Bهاي  القاي تعویض کلاس ایمونوگلوبولین در لنفوسیت

IgG1 هـاي   بنـابراین لنفوسـیت  . باشـند   مـی قويهاي   شود که از اپسونین     میTh1 
 .مهمی در کنترل ایمنی با واسطه ماکروفاژها دارندنقش 

 ایمنی علیه عوامل بیماري زاي     ر اثرات دیگري نیز دارند که د      Th1هاي    سایتوکاین
اینترفرون گاما، موجب افـزایش بیـان چنـدین    . داخلی سلولی حائز اهمیت هستند  
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آنتـی   شده که این امر خود منجر به بالا رفتن میزان پـردازش  MHCژن در ناحیه  
TCD8 کلاس یک و عرضه آنها به سلولهاي MHCژنها در مسیر 

 .شود  می+
 :لپستریا منوسایتوژن

شـکل بـوده کـه از طریـق مـواد غـذایی       اي   این باکتري ارگانیزم گرم مثبت و میله      
ایـن بیمـاري هـر چنـد کـه در      . آورد  میانتقال یافته و عفونت لیستر یوزرا بوجود   

  بـا شـود ولـی عمـدتا در افـراد      می افراد سالم دیدهی و اسپورادیک در   مموارد اپید 
تواند باعث التهاب    می هر چند که این بیماري    . شود  می ضعف سیستم ایمنی ایجاد   

قلب و سقط جنـین شـود ولـی در لیسـتریوز بـالغین عمـدتا سیسـتم               هاي    دریچه
 این باکتري معمـولا توسـط ماکروفاژهـا بلعیـده         . کند  می اعصاب مرکزي را درگیر   

ود ولی دو ساعت بعد از عمل فاگوسیتوز توسط ماکروفاژهاي روده، با تولید        ش می
  غشـاي فـاگوزوم را سـوراخ کـرده و سـپس متلاشـی       ،Oتوکسین لیسـتریولیزین    

 کند و بدین طریق از محـیط نـا امـن فـاگوزوم فـرار نمـوده و وارد سـیتوزول                  می
بـدین  .  یابـد  کنـد کـه تکثیـر       می در محیط سایتوزول باکتري فرصت پیدا     . شود می

 اکتین سلول احاطههاي  صورت که لیستریاي در حال تقسیم در سایتوزول با رشته    
 این رشته ها ساختار دمی شکل را در یک قطـب سـلول بـاکتري ایجـاد                . شود می
 دو انتهـاي  رد) دپلیمر یزاسـیون (طی روند مداوم پلیمریز ایسون و تجزیه       . کند می

. شـود   می سوي غشاي پلاسمایی به پیش رانده     ساختار دم، ارگانیزم از سایتوزول ب     
تواند بـداخل    می   این فرایند سبب ایجاد بر آمدگیهایی در سطح سلول گردیده که          

بنابراین سلولهاي تـازه آلـوده شـده        . سلول مجاور نفوذ کرده و سپس جذب شود       
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حاوي باکتریهایی در یک واکوئل دو غشایی بـوده کـه پـس از لیـز ایـن واکوئـل                    
تواند   می شود و در آنجا     می ، باکتري بداخل سایتوزول آزاد    Oولیزین  توسط لیستری 

 بنابراین انتشار سلول به سلول باعث گسترش باکتري بداخل بافت هـا       . تکثیر یابد 
 .شود می

تریا در مرحله خـارج  ساگر چه آنتی بادیها ممکن است واسط ایمنی در مقابل با لی      
داخل سلولی بوده و براي ایمنی موثر در        سلولی اولیه باشند، ولی باکتري لیستریا،       

در مرحلـه داخـل   .  نیـاز اسـت    Tمقابل آن، بـه پاسـخهاي بـا واسـطه لنفوسـیت             
 کـلاس دو بـه سـطح      MHCفاگوزومی، آنتی ژنهاي لیستریا توسـط مولکولهـاي         

در مرحلـه   . شـوند   می  عرضه +TCD4هاي    سلول ارسال شده و در آنجا به سلول       
ت یعث فعال شدن خصوصیات باکتري کشی فاگوس       مزبور با  Tهاي    بعد لنفوسیت 

 پس از خزیدن باکتري بداخل سایتوزول، آنتی ژنهاي لیستریا        . شوند  می آلوده شده 
 +TCD8هـاي    کلاس یک شده و سپس به لنفوسـیت   MHCتوانند وارد مسیر     می

 .عرضه شوند
 : مایکو باکتریوم ها

باشند ولی با این      می ریزا گونه جنس مایکوباکتریوم، غیر بیما     60از  اي    بخش عمده 
وجود شمار اندکی از آنها عامل بیماریهاي خطر ناکی در انسان و سایر حیوانـات                

ایـن بیماریهـا اغلـب شـامل سـل و جـذام بـوده کـه بـه ترتیـب توسـط                     . هستند
مایکوبـاکتریوم  . شـوند   میمایکوباکتریوم توبرکلوزیس و مایکو باکتریوم لپره ایجاد     

خل سلولی اختیاري هسـتند کـه تمایـل خاصـی بـه آلـوده       ها عوامل بیماریزاي دا  
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مطالعات بـر روي  . یابند  میآنها تکثیرهاي   فاگوزوم رساختن ماکروفاژها دارند و د    
ن باکتري با کاهش رونـد ادغـام   یزیس نشان داده است که ا     وکلرمایکوباکتریوم توب 

. سـازد   مـی  مفاگوزوم با لیزوزوم ها شرایط بقا را در محیط نا امن فـاگوزوم فـراه              
ادغام فاگوزوم با وزیکول دیگر در سلول توسط باکتري هنوز        مکانیزم دقیق کنترل    

بعنوان معمایی جالب توجـه بـاقی مانـده اسـت و از ایـن رو علاقـه خاصـی بـه                    
 .شناسایی ژنهاي عامل این ویژگی باکتري وجود دارد

د، لـذا   این باکتري در مقابل هضم شدن بخصوص توسط ماکروفاژها مقاوم هسـتن           
 پایداري آنها منجر به تشکیل بافت گرانولوماتوز و تخریب غیر قابل برگشت ریـه          

 .شود می
 :ایمونوپاتولوژي مایکوباکتریوم

گیرد که بطـور      می  صورت Th1ایمنی موثر به مایکوباکتریوم ها بواسطه لنفوسیت        
قـدار  ضد باکتري ماکروفاژهاي آلوده و به مهاي  عمده از طریق فعال شدن مکانیزم 

قسمت عمـده آسـیب     . باشد  می +TCD8هاي    کمتر از طریق فعال شدن لنفوسیت     
بافتی میزبان آلوده به این باکتریها بدلیل فعـال شـدن مکـرر ماکروفاژهـاي آلـوده                 

پاسـخ ماکروفاژهـا بـه فعـال شـدن بطـور           . باشـد   مـی  Th1هـاي     توسط لنفوسیت 
 به  Tهاي    ها و لنفوسیت  از فاگوسیت   اي    یابد و توسط لایه     می کاهشاي    پیشرونده

گرانولوماهـا سـاختارهایی کوچـک نکروتیـک و      . شـوند   می نام گرانولوها پوشیده  
TCD8هـاي   لنفوسیت. رود  می آنها باکتري در نهایت از بینرندولار هستند که د  

+ 
همچنـین بمـوازات   . به لیز ماکروفاژهاي آلوده کمـک کننـد   رود که   می نیز احتمال 
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تخریب بطور غیـر    . یابد  می ها بافت گرانولوماتوز گسترش   افزایش تعداد گرانولوما  
در . شـود   مـی  قابل برگشت بوده و منجر به کاهش تدریجی عملکرد طبیعـی ریـه            

افراد بـا ضـعف سیسـتم ایمنـی بـاکتري از ریـه گریختـه و سـبب ایجـاد بافـت                       
گرانولوماتور در مکانهاي آناتومیکی دیگر شامل استخوانها و مفاصل، مغز، روده و        

بیماري جـذام بعنـوان الگـویی بـراي         . شود  می الحرگانهاي اصلی مانند کبد و ط     ا
 در پاسخهاي سیستم ایمنی انسان بـه بـاکتري   Th2 به  Th1شناخت اهمیت تعادل    

، سـطوح   Th1در جذام توبر کلویید پاسخهاي ایمنـی از نـوع           . باشد  می عفونت زا 
 باکتري را بطـور مـوثري   د کهورآ  میبوجوداي  بالاي ایمنی سلولی محافظت کننده   

 تخریـب پوسـت و      Th1کند، اما اثر التهاب حار ناشـی از سـلولهاي             می پاکسازي
 کـاهش قـوه ادراك و حساسـیت در اعصـاب محیطـی بواسـطه تخریـب عصـب        

 .باشند می
روند که پیامـد    می  قوي پیش  Th2وز، بیماران به سمت پاسخهاي      تدر جذام لپروما  

 در جـذام لپرومـاتوز، باکتریهـا   . باشـد   مـی  مـوثر آن عدم توانایی در ایجـاد ایمنـی     
. سـطحی صـورت تکثیـر یابنـد       هـاي     یت کامل بخصوص در بافت    نتوانند با ام   می
اکنون مشخص نشده که چرا در مقابـل مایکوبـاکتریوم هـا بـا طیـف وسـیعی از           ت

هـاي    از آلـل  اي    پاسخهاي ایمنی مختلف مواجه هسـتیم، اگـر چـه تـوارت آمیـزه             
HLA،در این امر داشته باشداي  ت تاثیر عمده ممکن اس خاص. 
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