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 ازدیاد حساسیت فوری )آلرژی(

 

 های آلرژیکو بیماری IgEپاسخهای ایمنی وابسته به 

، 2gE, ThIهای های غیرمیکروبی و با دخالت سلولژنآنتیبه دنبال پاسخ ایمنی به واکنش ازدیاد حساسیت فوری 

توسط  IgEموجب  تولید  2Thبا القاء  )آلرژنها( هاژنها، آنتیدر این پاسخ .گرددها ایجاد میها و بازوفیلسل ماست

گردند. زمانی ها متصل میها و بازوفیلهای سطح ماست سلبه گیرنده Fcگردند که از طریق ناحیه می Bهای سلول

و  هاسلولاین واکنش دهند، موجب فعال شدن سریع  ارژنآا بمجددا ها متصل به سطح این سلول IgE مولکولهای که

-د باعث افزایش نفوذپذیری عروق، گشاد شدن عروق و انقباض ماهیچهخوه بونگردند که به رها شدن مواد مختلف می

د. یاببروز می ژنآنتیبه سرعت و بلافاصله پس از برخورد با  واکنش زودرسگردند. این ها میهای صاف جدار برونش

گویند که با می رسدیر واکنشگردد که به آن به دنبال این واکنش، پاسخ التهابی دیگری با کمی تأخیر ایجاد می

 .(1شکل ) همراه است 2Thهای ها، ماکروفاژها و سلولها، ائوزینوفیلتجمع نوتروفیل

مترشحه طولانی اثر های لیپیدی و واسطه 2Thهای های تولید شده توسط سلولدر اثر سیتوکین دیررسهای واکنش

گیرد و در اصطلاح س را در بر میرهر دو مرحله زودرس و دیر فوریگردد. ازدیاد حساسیت ها ایجاد میاز ماست سل

شود  مزمنهای آلرژیک ها ممکن است منجر به ایجاد بیماریگویند. تکرار این واکنشپزشکی به آن آلرژی یا آتوپی می

 ها همراه باشد.فتترمیم نامناسب بابا تخریب و ممکن است که 

ها، انقباض بسته به بافت درگیر در واکنش آلرژیک، علائم بیماری متفاوت است مانند بثورات جلدی، احتقان سینوس

ها، درد شکم، اسهال و شوک سیستمیک. آنافیلاکسی شدیدترین نوع واکنش ازدیاد حساسیت فوری است که برونش

 فشار خون و گاه مرگ همراه است. با افت شدید 

به معنی در مقابل آلرژنها أارند(  IgE)افرادی که از نظر ژنتیکی استعداد تولید مقادیر بیشتری اگر چه اصطلاح آتوپی 

 .از مردم آمریکا به آن مبتلا هستند 20ست که حدود %است، آلرژی بیماری شایعی ا« غیر معمول»
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 ازدیاد حساسیت )چپ( زمان بروز علایم فاز زودرس و فاز دیررس )راست(کنش مراحل شکل گیری وا. 1شکل 

 

 IgEتولید 

ها علیه آلرژن IgEکنند، در افراد آتوپیک مقدار زیادی تولید می IgEو  IgM هاآلرژنبر خلاف افراد سالم که بر علیه 

یپ آنتی بادی اگیرد که موجب تغییر ایزوتصورت می 2Thهای توکینیتحت تأثیر س IgEیم تولید نظشود. تتولید می

 Tهای و فاکتورهای ژنتیکی در جهت گیری سلول ژنآنتی، سابقه برخورد با ژنآنتیگردند. ماهیت می IgEبه سمت 

 نقش مهمی دارند. 2Thبه سمت 

IgE شود و می هاها موجب حساس شدن این سلولهای با تمایل بالا به سطح ماست سلبا اتصال از طریق گیرنده

 کند. را در واکنش ازدیاد حساسیت فوری ایجاد می ژنآنتیامکان شناسایی 

 هاماهیت آلرژن

باشند. با آنها در تماس میها هستند که افراد آتوپیک بطور مزمن ها یا مواد شیمیایی متصل به پروتئینها پروتئینآلرژن

پوست حیوانات، مواد خوراکی و مواد مو و ها، مایت و ه گیاهاندهای موجود در گرتوان به آلرژنهای شایع میاز آلرژن

ها موجب القاء آلرژی ژنآنتیرا نام برد. هنوز مشخص نیست چرا بعضی از  (ها )پنی سیلینشیمیایی مانند آنتی بیوتیک
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های ایمنی یک پاسخهای میکروبی، قادر به تحرژنآنتیها بر خلاف ژنآنتیرسد که بعضی از گردند اما به نظر میمی

 باشند.گردند نمیمی 17Thو  1Thهای های دندریتیک که موجب تکامل سلولذاتی وابسته به ماکروفاژها و سلول

 IL-4و تولید  2Thبه شکل گیری  در عدم حضور ایمنی ذاتی ممکن است منجر Tهای برخورد مزمن و مکرر سلول

 گردد.

با سایز کوچک یا  پایدارهایی دارد اغلب آنها مولکولنها وجود آلرژن اگر چه خصوصیت ساختاری خاصی برای همه

 شوند. باشند و در مایعات بدن به راحتی حل میبه شدت گلیکوزیله میکه هستند  (kD 70-5)متوسط 

 ور با خاصیتنبین پروتئازی و سم زئهای مایت با خاصیت سیستها قدرت آنزیمی دارند مانند آلرژنبعضی از آلرژن

2PLA  زایی آنها هنوز روشن نیست.با قدرت آلرژی این آلرژنهااگر چه ارتباط خواص آنزیمی 

های های  غیر وابسته به سلولژنآنتیهستند،  2Thهای های ازدیاد حساسیت فوری وابسته به سلولاز آنجا که واکنش

T زایی ندارند.آلرژیقدرت ها متصل نگردند تا زمانی که به پروتئینساکاریدها مانند پلی 

حامل -و ایجاد هاپتن یاغیرخودی های خودیسیلین نیز تنها پس از اتصال به پروتئینبعضی از داروها مانند پنی

 اختصاصی گردند. IgEو تولید  2Thتحریک موجب توانند می

خاص برای  ژنآنتیاختصاصی علیه آن مهم است. برخورد مکرر با یک  IgEآلرژن در تعیین مقدار یک سابقه برخورد با 

ه گیاهان با تغییر مکان دت آلرژیک و آسم حساس به گرنیشکل گیری پاسخ آلرژیک ضروری است. افراد مبتلا به ری

ها را های موجود در محیط جدید نیز ممکن است پس از مدتی آنژنآنتیچه اگر یابند جغرافیایی ممکن است بهبود 

موجب  مجدد ،ای حساس سازد که در برخوردتواند فرد را به اندازهحساس کند. گاه حتی یکبار برخورد با آلرژن می

 بروز آنافیلاکسی گردد. این پدیده در افراد حساس به نیش زنبور و بادام زمینی گزارش شده است.

 

 IgEو تولید  2Thهای فعال شدن سلول

پپتیدها را به  ،ت آلرژن و انتقال آن به غده لنفاوی درناژ کنندهپس از برداش تلیالاپیدرتیک سطوح های دنسلول

 2Thهای های مترشحه از سلول. سیتوکینشوندتبدیل می 2Th به  هااین سلولسپس دهند. بکر ارائه می Tهای سلول

بادی که در شود. مقدار این آنتیمی IgEبه سمت ضد آلرژن های بادیموجب تغییر کلاس آنتی IL-13, IL-4خصوصاً 

ایش یابد که موجب حساس زنیز اف μg/ml 1000است در افراد آلرژیک ممکن است تا  μg/ml 1 افراد سالم کمتر از

  گردد.های خون محیطی میهای بافتی و بازوفیلشدن ماست سل

 IL-4زیادتر از افراد سالم است، بلکه میزان اختصاصی علیه آلرژن  2Thهای در خون افراد آتوپیک نه تنها تعداد سلول

موجب فعال شدن  2Thهای مترشحه از سلول IL-5ها نیز نسبت به افراد سالم بیشتر است.تولید شده توسط این سلول

نیز موجب افزایش ترشح مخاط  IL-13شود که در ایجاد ازدیاد حساسیت فوری نقش بسزایی دارند. ها میائوزینوفیل

 گردد.ایی میوتلیال مجاری ههای اپیتوسط سلول

 

 ، بازوفیل و ائوزینوفیل در ازدیاد حساسیت فورینقش ماست سل

های ازدیاد حساسیت فوری نقش دارند. ها نیز در واکنشها و ائوزینوفیلها، بازوفیل؛ ماست سل2Thهای علاوه بر سلول

باشند و همه آنها قادر به ایجاد التهاب از طریق تولید و ترشح دارای گرنولهایی در  سیتوپلاسم خود مینیز  هااین سلول

 .باشندها میمواد لیپیدی و سیتوکین
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 هاماست سل 

گیرند و بطور معمول ماست سل بالغ در جریان خون در مغز استخوان منشأ میز ساهای پیشها از سلولماست سل

ها کنند و مراحل انتهایی تکامل خود را در بافتهای محیطی مهاجرت میهای نابالغ به بافتماست سل شود.یافت نمی

های اپیتلیال و همچنین در های عصبی، زیر سلولها عمدتاً در اطراف عروق خونی، سلولکنند. این سلولسپری می

 ی مواد از پیش ساخته شده وجود دارد.های حاوها گرانولتوپلاسم این سلولیغدد لنفاوی حضور دارند. در س

های ماست سلشوند: ها و فعالیت به دو جمعیت عمده تقسیم میها بر اساس مکان آناتومیک، محتوی گرانولماست سل

 .های بافت همبندماست سلو  مخاطی

حاوی مقدار زیادی کندروئیتین سولفات و مقدار کمی هیستامین هستند و تکامل آنها وابسته  های مخاطیماست سل

 ها دارای مقدار زیادی تریپتاز هستند.است. در انسان این نوع از ماست سل Tهای مترشحه از سلول IL-3به 

، کیماز و پروتئازهای شبه های تریپتازحاوی مقدار زیادی هپارین، هیستامین، آنزیم های بافت همبندماست سل

 نیست. Tهای زیاد وابسته به سلولو تکامل آنها باشند های خود میو کربوکسی پپتیداز در گرانول -Gکاتپسین

گیرند و های پیشساز در مغز استخوان منشأ میها نیز از سلولها هستند. این سلولماست سل نیها معادل خوبازوفیل

ها کمتر شوند. بازوفیلگذارند و پس از بلوغ وارد جریان خون میز استخوان پشت سر میمراحل تکاملی خود را در مغ

 گردند.از خون وارد بافت ملتهب می دهند و به دنبال التهاب،تشکیل میهای خونی را از لوکوسیت 1از %

ازدیاد حسیاست فوری شرکت های ها در واکنشکنند و مانند ماست سلرا بر سطح خود بیان می FcɛRIها بازوفیل

 .نمایندمی

 

 به ماست سل و بازوفیل IgEاتصال 

پس از اتصال . (2شکل ) را بر سطح خود بیان می کنند IgE (FcɛRI)ماست سل و بازوفیل گیرنده با تمایل زیاد برای 

IgE  بهFcɛRI ها، موجود بر سطح این سلولIgE  ها عمل و بازوفیلها بر سطح ماست سل ژنآنتیبه عنوان گیرنده

 کند.می

واکنش دهد این نیز که بطور طبیعی در سرم وجود دارد  IgEقادر است حتی با مقادیر ناچیز  زیادبا تمایل این گیرنده 

مشابه  γو دو زنجیره  βشود، زنجیره متصل می IgEمولکول  Fcبه ناحیه  دارای چهار زنجیره است. زنجیره گیرنده 

وجود دارد که  ITAMیک واحد  βو  γهای یدی به هم متصلند در بخش سیتوپلاسمی زنجیرهفسولند دیکه با با

شروع سیگنالینگ  برای فسفوریلاسیون تیروزین موجود در این موتیف مسئول انتقال سیگنال به داخل سلول هستند.

 برای فعال شدن ماست سل لازم است.

RIIɛFc  23یاCD  یک لکتین وابسته به کلسیم است که با تمایل کم بهIgE شود و نقش بیولوژیک آن هنوز متصل می

 به روشنی مشخص نیست.
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 IgEساختمان گیرنده با تمایل زیاد برای . 2شکل 

 

 هافعال شدن ماست سل

سطح  FcɛRIهای اختصاصی علیه یک یا چند آلرژن خاص وجود دارد که به گیرنده IgEدر افراد آلرژیک مقدار زیادی 

از  FcɛRIهای گردند. برخورد مجدد با آلرژن موجب واکنش متقاطع میان مولکولها متصل میها و بازوفیلماست سل

موجب فعال شدن  گردد که خودها میگیرندهاین متصل به  IgEهای طریق اتصال آلرژن چند ظرفیتی به مولکول

 گردد.ها میماست سل

آنتی های ها کاملًا هتروژن هستند و بر علیه شاخصمتصل به سطح ماست سل IgEهای در افراد غیرآتوپیک، مولکول

 گیرد.واکنش متقاطع میان آنها صورت نمی ژنآنتیباشند بنابراین در برخورد با یک متفاوتی میژنی 

های ، واسطهاندهای آنها ذخیره شده ا علاوه بر رها شدن موادی که از قبل در گرانولهبه دنبال فعال شدن ماست سل

 شوند.ها نیز ساخته و ترشح میلیپیدی و سیتوکین

و  γهای بخش سیتوپلاسمی زنجیره ITAMهای ف، موتیFcɛRIبه آلرژن از طریق  IgEپس از ارسال سیگنال اتصال 

β گاما-سی-طی فرآیندی موجب فعال شدن فسفولیپازگردند و این گیرنده فسفوریله می (PLCγ) گردند که به می

هایی گردد و با دخالت مولکولمیوزین غشاء سلولی میو  نوبه خود موجب افزایش کلسیم داخل سلولی و تأثیر بر اکتین

شوند ز میفیوها با غشاء ها، گرانولها و غشاء سلولی و ایجاد کمپلکس میان این مولکولدر غشاء گرانول SNAREبه نام 

 .(3شکل ) سازندو مواد داخل خود را به بیرون از سلول رها می

باشد. فرم ها میدر ستیوپلاسم این سلول 2PLA ها، فعال شدن آنزیمیکی  دیگر از پیامدهای فعال شدن ماست سل

های گردد که با تأثیر آنزیمید میاسفعال این آنزیم با تأثیر بر فسفولیپیدهای غشایی موجب رها شدن آراشیدونیک

 گردند.مسیر لیپواکیژناز و سیکلواکسیژناز موجب تولید مواد لیپیدی مختلف می

گردند و پس از مهاجرت به هسته موجب نیز فعال می AP-1و  NFκB , NFATها، به دنبال فعال شدن ماست سل

 گردند.می TNFو  IL-13, IL-6, IL-5القاء بیان 

های مسیر کمپلمان           ، آنافیلاتوکسینanti-IgEها ممکن است بدون حضور آلرژن و با استفاده از ماست سل

(C5a, C3a, C4a)های های مترشحه از سلول، کیموکینT ،MIP-1 بیسیک مترشحه از ماکروفاژها، مواد پلی

، سوماتواستاتین و پپتید وازواکتیو Substance-Pپپتیدهایی مانند و ماستوپاران( نیز فعال شوند. نورو 40/48)ترکیب 

ها تواند موجب فعال شدن ماست سلگردند. به علاوه سرما و ورزش نیز میها میای نیز موجب فعالیت ماست سلروده

 گردند.
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ای نیز وجود دارد گاه واکنش متقاطع بین مولکوله IgG، گیرنده برای FcεRIها علاوه بر سلاز آنجا که بر سطح ماست 

FcγR های فاقد ناحیه ژنی گردد. این پدیده در موشبروز علائم آلرژیک می نیز موجبε  به اثبات رسیده است. بنابراین

 تواند در ایجاد علائم آلرژیک نقش داشته باشد.نیز می IgGنقش بسیار مهمی در ایجاد آلرژی دارد،  IgEاگر چه 

 

 

 
 شدن ماست سلفعال  وقایع بیوشییمیایی به دنبال. 3شکل 

 

 هامواد مترشحه توسط ماست سل

بعضی از این مواد مانند  کنند.ها پس از فعال شدن، اثر خود را از طریق رها کردن مواد محلول ایجاد میماست سل

شدن اند و بعضی دیگر به دنبال فعال و در گرانولهای ماست سل ذخیره گردیده وژن از قبل ساخته شدهبیهای آمین

 ها.د مانند مواد لیپیدی و سیتوکینکنندو ترشح میشدن ساخته شروع به ها این سلول

 های بیوژنآمین* 

های های بیوژن موجود در گرانولینها به دلیل ترشح آماز علائم ایجاد شده به دنبال فعال شدن ماست سل یبسیار

ترکبیاتی با وزن مولکولی کم هستند که دارای شوند های وازواکتیو نیز نامیده مینهاست. این مواد که آمیاین سلول

 باشند.نی میییک عامل آم

هیستامین اثر  ای برخوردار است.های بیوژن است اما سروتونین نیز از اهمیت ویژههیستامین یکی از مهمترین آمین

یستامین یک ماده کند. ههای مختلف دارد ایفا میهای مختلفی که بر سطح سلولگیرندهاتصال به خود را از طریق 

 شود.از فضای خارج سلولی پاکسازی می یکوتاه اثر است و سریعاً توسط یک سیستم انتقال
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گردد که افزایش ها میهای اندوتلیال موجب انقباض این سلولستامین به گیرنده خود بر سطح سلولیاتصال ه

و  PGI2کننده عضلات صاف مانند  مراه دارد. همچنین موجب ساخت مواد شلهنفوذپذیری عروق و ادم را به 

گردد که گشاد شدن عروق را به همراه دارد. بنابراین یکی از علائم اولیه به دنبال ترشح هیستامین اکسید مینیتریک

 H1های گیرنده ها که آنتاگونیست)تورم و قرمزی( است و با استفاده از آنتی هسیتامین Wheal & Flareپدیده 

 یابد.ین علائم کاهش میباشند اهیستامین می

ها و گردد و علائمی چون اسپاسم برونشها نیز میها و رودههیستامین موجب انقباض عضلات صاف جدار برونش

های آلرژیک و از کنند. در بعضی از بیماریایجاد میرا ها افزایش حرکات دودی به دنبال استنشاق یا خوردن آلرژن

تر از اثراتی است که هیستامین بجا ها بسیار طولانیندارند بعلاوه انقباض برونش ها اثرجمله آسم، آنتی هیستامین

 شوند در این پدیده نقش داشته باشند.ها  ترشح میماست سل ازرسد مواد دیگری که گذارد و به نظر میمی

 هاهای موجود در گرانولها و پروتئوگلیکانآنزیم* 

ها وجود دارند که موجب تخریب های ماست سلو کیماز به فراوانی در گرانول پروتئازهای خنثی شامل تریپتازینرس

ها وجود دارد و در هیچ سلول دیگری یافت شوند. تریپتاز در همه ماست سلها در طی ازدیاد حساسیت فوری میبافت

 های انسانی وجود دارد.است سلکیماز تنها در بعضی از م نشده است.

یماز موجب گردد در حالی که کتخریب بافت میبرینوژن و فعال کردن کلاژناز و در نتیجه تریپتاز موجب شکستن فی

-و کاتپسین A-پپتیدازشود. کربوکسی، تخریب غشاء پایه اپیدرمی و تحریک ترشح مخاط میIIبه  Iتبدیل آنژیونسین 

G باشند.های ماست سل میهای موجود در گرانولاز دیگر آنزیم 

-های ماست سل و بازوفیل میین سولفات از مواد عمده موجود در گرانولتوئیرشامل هپارین و کند هاپروتئوگلیکان

هایی با بار مثبت مانند هیستامین و تریکسی برای جذب مولکولماها دارای بار منفی هستند که این مولکول باشند.

شوند و اثرات خود را بجا تریکس جدا میاواد از مها، به تدریج این مکنند و پس از رها شدن گرانولپروتئازها فراهم می

 گذارند.می

 مواد لیپیدی* 

شوند و اثرات خود را بر عروق خونی، ها، مواد لیپیدی سریعاً ساخته و ترشح میبه دنبال فعال شدن ماست سل

 گذارند.ها بجا میها و لوکوسیتهای صاف جدار برونشماهیچه

اسید از فسفولیپیدهای شیدونیککه خود موجب رها شدن آرا گرددفعال می PLA2 ،پس از فعال شدن ماست سل

پس  2PGDشوند. ایجاد میاسید آراشیدونیکهای سیکلواکسیژناز بر روی با اثر آنزیمدینها نگردد. پروستوگلغشایی می

 2PGDشود. یها مهای صاف موجب گشاد شدن عروق و انقباض برونشاز اتصال به گیرنده خود بر روی ماهیچه

گردد. آسپرین و سایر مواد ضد التهاب محل التهاب می بهها همچنین موجب فراخوانی نوتروفیل

ژناز یکنند. این مواد موجب مسدود کردن مسیر سیکلواکسجلوگیری می PGD2از فعالیت   (NSAIDs)استروئیدیغیر

ها موجب افزایش علائم آسم ند که با تولید لوکوترینشوبه مسیر لیپواکسیژناز میاسید آراشیدونیکو در نتیجه ورود 

 د.نگردمی

های ها و ماست سلبیشتر توسط بازوفیل CTD4LTE ,4و محصولات حاصل از تخریب آن مانند  C (LTC4)4لوکوترین 

 ،هاسلولهای صاف و دیگر بر سطح  ماهیچه خودهای اختصاصی شوند و پس از اتصال به گیرندهبافت مخاطی تولید می

 Slow Reacting (SRS-A)به همین دلیل به مجموع سه ماده فوق و شوند ها میموجب اسپاسم طولانی مدت برونش

Substance of Anaphylaxis گویند که در ایجاد آسم نقش بسزایی دارند.می 

د دارویی ممانعت کننده اماند و موی زمان طولانی باقی میواکنش تورم و قرمزی برا ،با تزریق این مواد به پوست

 کنند.لیپواکسیژناز این اثرات را بخوبی کنترل می
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بر روی  PLA2تأثیر های لیپیدی است که به دنبال دیگر از واسطه یکی (PAF)فاکتور فعال کنند پلاکتی 

 شود.فسفولیپیدهای غشایی ایجاد می

PAF گردد. این ماده هیدرفوب است و سریعاً توسط هاست و موجب گشادی عروق میدارای اثر انقباضی بر برونش

شوند و اخیراً ارتباط موجب بهبودی آسم می PAFهای آنتاگونیست رود.میهای هیدرولیز کننده پلاسمایی از بین آنزیم

ها ممکن سل علاوه بر ماست PAFو آسم کودکان گزارش شده است.  PAFهیدرولیز کننده نقص ژنتیکی در آنزیم 

تواند در بروز های التهابی میهای اندوتلیال عروق نیز تولید شود که با تأثیر بر لوکوسیتها و سلولبازوفیلاست توسط 

 نیز دخالت داشته باشد. دیررسعلائم فاز 

 هاسیتوکین* 

و  IL-3, IL-13, IL-6, IL-5, IL-4, IL-1, TNF مانند های مختلفیها قادر به تولید سیتوکینها و بازوفیلماست سل

GMCSF  ها برخلاف سایر سیتوکینشرکت دارند.  دیررسهستند که در ایجاد التهاب آلرژیک در فازTNF توانند می

های اندوتلیال با اثر بر سلول TNFپس از سنتز در سلول ذخیره گردد و به دنبال فعال شدن سلول سریعاً رها گردد. 

 ,CLL4ها مانند موکینیگردد و همراه با سایر کها میاین سلولهای چسبان بر سطح عروق موجب افزایش بیان مولکول

CLL3 گردد.ها میها و منوسیتنوتروفیل موجب فراخوانی 

در ایجاد التهاب آلرژیک و علائم فاز  2Thهای ها به همراه سیتوکینهای مترشحه از ماست سلبنابراین سیتوکین

  .نمایندشرکت می دیررس

 هاائوزینوفیل 

باشند که پس از طی مراحل تکاملی خود در مغز استخوان وارد هایی مشتق از مغز استخوان میها سلولوفیلائوزین

این  ها از پیشسازهای میلوئیدی نقش مؤثر دارند.در تکامل این سلول IL-5, IL-3, GM-CSFشوند. جریان خون می

، تنفسی و ژنیتال وجود دارند و به دنبال التهاب یوارشهای مخاطی نواحی گهای محیطی خصوصاً بافتها در بافتسلول

 یابد.تعداد آنها افزایش می

 دیررسدر فاز ها در بافت ملتهب در فراخوانی و فعال شدن این سلول 2Thهای ط سلولوسهای تولید شده تسیتوکین

ها نقش مهمی هم در بلوغ و هم در فعال شدن ائوزینوفیل IL-1های ازدیاد حساسیت فوری نقش مؤثری دارند. واکنش

 شوند.ها به فراوانی یافت میازدیاد حساسیت فوری و در محل عفونت باکرمدیررس ها در فاز دارد. ائوزینوفیل

های اندوتلیال که خود به سطح سلول E-Selechin , VCAM-1ها به موجود بر سطح ائوزینوفیل VLA4مولکول 

های اپیتلیال در محل تولید شده توسط سلول (CCL11)شود. ائوتاکسین یابند متصل میافزایش می IL-4شح دنبال تر

نقش دارد.  این سلولهاها در فراخوانی ائوزینوفیلموجود بر سطح  CCR3های آلرژیک با تأثیر بر شکل گیری واکنش

5a, PAF, C4LTB ها به محل التهاب آلرژیک نقش دارند.ئوزیتوفیلها نیز در فراخوانی اتولید شده توسط ماست سل 

FcεRI ها فاقد زنجیره موجود بر سطح ائوزینوفیلβ  است و هنوز تأثیر عدم وجود این زنجیره بر فعال سازی ائوزینوفیل

 مشخص نیست.

قدرت آنزیمی ندارد که هستند های لیزوزومی حاوی پروتئین بازی و کاتیونی لازها علاوه بر دارا بودن هیدروائوزینوفیل

ی وجود دارد که در ایجاد ها پراکسیدازهای ائوزینوفیلنول. در داخل گرامی باشندها سمی اما به شدت برای کرم

 .(4شکل ) سمی هستند نقش دارند میزبانهای ها، پروتوزوآها و سلولس و هیپوبروموس که برای کرملروهیپوک

باشند. بدین ترتیب در ها نیز میها و پروستوگلندین، لوکوترینPAFو ترشح های فعال شده قادر به تولید ائوزینوفیل

 های آلرژیک نقش دارند.فرآیندهای پاتولوژیک بیماری
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 فعال شدن ائوزینوفیلها و انهدام کرمها. 4شکل 

 

 واکنش فاز زودرس

یابد. با تزریق آلرژن به پوست فرد حساس آلرژن، واکنش فاز حاد بروز می ایک فرد حساس ب برخوردبلافاصله پس از 

شود که به دلیل افزایش نفوذپذیری عروق ناحیه و گشاد شدن می (Flare)و در اطراف آن قرمزی  (Wheal)تورم 

دقیقه پس از  5در حدود که های آلرژی است عروق و در نتیجه تجمع خون در ناحیه است. تورم و قرمزی که از نشانه

 Skin. این واکنش اساس تست خراش پوستی یا گرددشود و در کمتر از یک ساعت بر طرف میمیتزریق آلرژن ظاهر 

Prick test هستند و به همین دلیل قرمزی و تورم  های پوست قادر به تولید مقادیر کمی لوکوترینماست سل .است

 گردد.پوست سریعاً برطرف می

  

 دیررسواکنش فاز 

های ها و سلولها، بازوفیلها، ائوزینوفیلهای التهابی شامل نوتروفیلتجمع لوکوسیترس که نتیجه واکنش فاز دیر

2Th  به مرورساعت بعد ادامه یابد و سپس  24. التهاب ممکن است تا بروز می یابد فاز زودرسساعت بعد  4تا  2است 

 گردد. برطرف 

–های چسبان )مانند موجب افزایش بیان مولکول TNFمله ها و از جولید شده توسط ماست سلهای تسیتوکین

E ،سلکتینICAM-1 گردند و بدین ترتیب موجب فراخوانی های اندوتلیال عروق میها( بر سطح سلولموکینیو ک

بر  CCR4, CCR3های دارای مولکول Th2های ها و سلولشوند. ائوزینوفیلهای خونی به ناحیه درگیر میلوکوسیت

های ناحیه درگیر تولید و های اپیتلیال و سایر سلولهای مربوط به آنها توسط سلولموکینیند که کباشسطح خود می

 شوند.ترشح می

. بطور مثال در آسم که با التهاب و تجمع بروز یابدس بدون بروز واکنش فاز زودرس رگاه ممکن است واکنش فاز دیر

ها بطور دهد و فعال شدن ماست سلدون تغییرات عروقی رخ میهمراه است معمولاً ب 2Thهای ها و سلولائوزینوفیل

 شوند.می دیررسموجب شکل گیری واکنش فاز  Tهای های حاصل از سلولافتد و غالباً سیتوکینجزئی اتفاق می

 

 های ازدیاد حساسیت فوریاستعداد ژنتیکی به بیماری

یک یا چند عضو از خانواده بیماران مبتلا به آلرژی وجود در های آلرژیک از آنجا که سابقه فامیلی ابتلا به انواع بیماری

وجود زمینه ژنتیکی مستعد کننده انکار ناپذیر است. نتیجه مطالعات نشان دهنده درگیری چندین ژن اتوزوم در  ،دارد

الباً نوع بروز بیماری متفاوت ها از حد متوسط بالاتر است، اما غاین خانواده IgEاگر چه معمولاً سطح  هاست.این بیماری

 های مختلفی در افراد مختلف یک خانواده درگیر شوند.است و ممکن است ارگان

و تولید  2Thهای های تنظیم کننده پاسخهای مختلف در برگیرنده ژندهند که جایگاههای ژنتیکی نشان میبررسی

IgE باشند. با آلرژی در ارتباط می 
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ورود آلرژنها به بدن و عواملی  تاثیرات بر عوامل ژنتیکی مستعد کننده به بروز آلرژی کمک می کنند.عوامل محیطی با 

ی و مخاطی موجب پوستسد که موجب تسهیل ورود آلرژن به بدن گردند مانند آلودگی هوا که با آسیب رساندن به 

د و از نشومی 1Thهای شکل گیری پاسخموجب شدید ایمنی ذاتی  این امر میشود و عفونتهای میکروبی که با تحریک

و های ایمنی ذاتی گردد مورفیسم یا جهشی که موجب کاهش پاسخپلی .دنکنجلوگیری می 2Thهای بروز پاسخ

 کنند.خطر ابتلا به آتوپی را زیاد می اختلالات ژنتیکی که موجب کم کردن استحکام اتصال سلولهای پوست گردد،

 

 ای آلرژیک در انسانهپاتوژنز و درمان بیماری

. تب یونجه )رینیت دارندهای آلرژیک بیماریایجاد علائم کلینیکی ها نقش کلیدی در مواد رها شده از ماست سل

 های آلرژیک هستند.ترین بیماریغذایی از شایع لرژیآلرژیک(، آسم، درماتیت آتوپیک )اگزما( و آ

شود متفاوت ای از بدن که درگیر واکنش آلرژیک میبه ناحیه های آلرژیک بستهعلائم کلینیکی و پاتولوژی بیماری

است. بخش تماس با آلرژن تعیین کننده بافت یا ارگان درگیر است. برای مثال استنشاق آلرژن موجب رینیت یا آسم 

 های هدف شدتها در بافتگردد. تعداد ماست سلخوردن آلرژن غالباً موجب تهوع و اسهال می درحالیکه شودمی

شوند در نتیجه علائم ها در پوست و مخاط تنفسی و گوارشی به فراوانی یافت میکند. ماست سلعلائم را تعیین می

های منطقه درگیر تا حد زیادی خصوصیات واکنش ازدیاد شود. ویژگی ماست سلها بیشتر دیده میی در این ارگانآلرژ
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کنند مقادیر زیادی هیستامین تولید می های بافت پیوندیسل کنند. به عنوان مثال ماستحساسیت فوری را تعیین می

 که مسئول ایجاد واکنش تورم و قرمزی هستند در پوست هستند.

 

شود. های فاز دیررس به آلرژن ایجاد مییا درماتیت آتوژیک یک بیماری شایع پوستی است که در اثر واکنش اگزما

4-IL, TNF  2های مترشحه از و دیگر سیتوکینTh ها در ایجاد التهاب نقش دارند و کورتیکواستروئیدها و ماست سل

باشند. این بیماری با درماتیت تماسی که نوع چهار ازدیاد حساسیت و با واسطه درمان مناسبی برای این بیماری می

Th1  و واکنشDTH .بروز می یابد، تفاوت دارد 

های مخاطی و زیر مخاطی که موجب تحریک ماست سل واکنش زودرس به غذاهای خورده شده است آلرژی غذایی

های پوشاننده روده همراه با استفراغ و اسهال از می گردد. افزایش حرکات دودی روده، افزایش ترشح مخاط از سلول

آیند. بادام زمینی و علائم این بیماری است. کهیر و گاه آنافیلاکسی نیز از علائم سیستمیک این بیماری بشمار می

باشند. حذف مواد آلرژی زایی که فرد به آنها واکنش نشان می دهد زا میهی صدف دار از غذاهای بسیار آلرژیما

 موثرترین راه پیشگیری از بروز علایم آلرژیی غدایی است.

 

شامل واکنش تورم و قرمزی حاد پوست در پاسخ به ورود مستقیم آلرژن به پوست یا ورود آلرژن به خون به کهیر 

 باشند.هیستامینها بهترین درمان برای کهیر میباشد. آنتیل  جذب مواد غذایی خورده شده میدنبا

 

یا تب یونجه یک بیماری بسیار شایع است که با استنشاق و تجمع گرده گیاهان و مواد دفعی مایتهای  رینیت آلرژیک

ها، ترشح ها همراه با تعداد زیاد ائوزینوفیللوکوسیتیابد. علائم این بیماری شامل ادم مخاطی، ارتشاح خانگی بروز می

شود. التهاب ملتحمه همراه با خارش چشم، تغییرات موضعی مخاط مخاط، سرفه، عطسه و مشکل در تنفس ایجاد می

رژن قرار بینی و ایجاد پولیپ بینی همراه با ادم و تعداد زیادی ائوزینوفیل خصوصاً زمانی که بیمار دائماً در برخورد با آل

ها معمولترین داروهایی هستند که برای این بیماران تجویز می دارد شرایطی سختی را ایجاد می کند. آنتی هیستامین

% از بچه هایی که به رینیت مبتلا هستند در صورت عدم درمان به آسم مبتلا خواهند شد. بنابراین 70شود. در حدود 

 ا می توان مانع از تبدیل آن به آسم شد. با تشخیص و کنترل رینیت آلرژیک در بچه ه

 

ها منجر به پاتولوژی بیماری های مکرر ازدیاد حساسیت فوری در ریهیک بیماری التهابی است که در اثر واکنش آسم

ها، هیپروتروفی ها همراه با افزایش ائوزینوفیلشامل انسداد برگشت پذیر و متناوب مجاری هوایی، التهاب مزمن برونش

 گردد.ها میها و واکنش سریع به مواد منقبض کنند برونشهای صاف جدار برونشچهماهی

کند رنج تنفس را سخت می و شودها میافزایش تولید خلط که منجر به انسداد برونش ،هابیماران از انقباض برونش

موجب  و گردندبافت ریه می های شدیدهمراه است که همگی باعث آسیب آمفیزمبرند. آسم معمولاً با برونشیت و می

 شود.ناتوانی و گاه مرگ بیمار می

بر خلاف کشورهای در حال توسعه، تعداد افراد متبلا به آسم در کشورهای صنعتی رو به افزاش است. یکی از احتمالات 

 "داشتیبه فرضیه"ها در این کشورهاست که به آن کاهش میزان عفونتافزاش آسم در کشورهایی با بهداشت مناسب، 

ها سیستم ایمنی را بیشتر به سمت منی ذاتی توسط میکروبیگویند. همانگونه که قبلاً نیز اشاره گردید درگیری امی

1Th 2دهد و از شکل گیری سوق میTh کند.جلوگیری می 
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یل به دلاآسم بیماران است و در بقیه  IgEهای ازدیاد حساسیت وابسته به از بیماران، واکنش 70دلیل آسم در %

آسم آلرژیک  مشابه یآتوپیک با مکانیسمشود. آسم غیرغیرایمنولوژیک مانند استفاده از داروها، سرما و ورزش ایجاد می

های خود را با مکانیسمی غیروابسته به ها گرانولآتوپیک نیز ماست سلریغکه در آسم رسد شود و به نظر میایجاد می

IgE سازند.رها می 

سطح این سلول و تحریک  IgEها در پاسخ به آلرژن متصل به بیماری با فعال شدن ماست سل یکدر آسم آتوپ

ها و های تولید شده توسط ماست سلهای لیپیدی و سیتوکینشود. واسطتوسط آلرژن شروع می 2Thهای سلول

اب مزمن در این بیماری ممکن التهگردند. می 2Thهای ها و سلولها، بازوفیلموجب فراخوانی ائوزینوفیل Tهای سلول

نیز در پاتولوژی  9Thو  Th17Th ,1دهد که ها ادامه یابد. شواهد آزمایشگاهی نشان میاست بدون فعالیت ماست سل

و  LTE4, CTD4, LTC4ها شامل ها و ائوزینوفیلازوفیلبها، های ترشح شده از ماست سلآسم نقش دارند. لوکوترین

ها در هیپروتروفی و افزایش های ترشح شده از لوکوسیتها مؤثرند و سیتوکیندر انقباض برونش PAFهمچنین 

گردد. در آزمایشات کلینیکی نیز موجب افزایش ترشح مخاط می IL-13های صاف نقش دارند. حساسیت ماهیچه

ابض مجاری هوایی به دنبال استنشاق ها مانع از انتقهای گیرنده لوکوترینو آنتاگونیست LTC4های سنتز ممانعت کننده

 اند.شده نآلرژ

House dust allergens  شامل مواد دفعی مایتها، اسپور قارچها و مو و پوست حیوانات در تحریک حملات آسم در

بسیاری از بیماران نقش دارند. بنابراین عدم استفاده از بالشایی که از پر پر شده باشند و عدم استفاده از فرشهای 

ستند، عدم نگهداری حیوان خانگی در دستباف در اتاق افراد مبتلا به آسم که جایگاه مناسبی برای تکثیر مایتها ه

داخل منزل، تهویه مناسب حمام و سرویس بهداشتی بطوریکه مانع از رشد قارچها شوند، در پیشگیری از بروز حملات 

 آسم در افراد بیمار بسیار موثر است.

کاهش التهاب  .گردندبیماران میدر آسم  علایم بدتر شدنبا ایجاد التهاب موجب های ریوی ویروسی و باکتریال عفونت

بالا نگه داشتن  است مانند آسم ی علایمبرای بهبود دو راهکارهای صاف مجاری هوایی ماهیچهبرطرف کردن اسپاسم  و

cAMP نفرین و مواد بتاها با استفاده از اپیداخل سلولی به منظور جلوگیری از انقباض ماهیچه صاف اطراف برونش-

های استفاده از داروهای ضد التهاب. کورتیکواستروئیدهای استنشاقی مانع از تولید سیتوکین آدرنروژیک و تئوفیلین و

 .(5)شکل  بصورت سیستمیک تجویز شوندخصوصاً بلافاصله پس از حمله آسم گردند. کورتیکواستروئیدها التهابی می

به گیرنده های خود بر سطح  IgEمانع از اتصال که  Omalizumabیا  IgEمنوکلونال آنتی بادی انسانی شده ضد 

نقشی در بهبودی آسم ندارند و حتی بعضی  هااما آنتی هیستامین باشدهای مؤثر میاز درمان ماست سلها می گردد،

ها را بیشتر و موجب تجمع خلط های صاف جدار ریهنرژیک انقباض ماهیچهاز آنها به دلیل داشتن خاصیت آنتی کلی

 ند.گردایی میوهای هدر راه
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 های آنهامواد واسط در ایجاد آسم و ممانعت کننده .5شکل 

 

 آنافیلاکسی

ها و افت شدید فشار آنافیلاکسی یک واکنش ازدیاد حساسیت فوری سیستمیک است که با ادم در بسیاری از بافت

 باشد.خون به دنبال گشاد شدن عروق همراه می

تواند طریق نیش حشره یا جذب آلرژن از طریق پوست و مخاط میحضور سیستمیک آلرژن تزریقی یا آلرژن ورودی از 

ها و تأثیر مواد رها شده از آنها بر روی تمامی عروق ها در همه ارگانموجب این عارضه گردد. فعال شدن ماست سل

که گردد و شوک را به دنبال خواهد داشت ها و افت شدید فشار خون میبدن موجب ارتشاح پلاسما به داخل بافت

عروقی همراه با انقباض مسیرهای هوایی و ادم حنجره، افزایش حرکات روده، -غالباً با مرگ همراه است. اثرات قلبی

 افزایش مخاط در روده و مجاری تنفسی، کهیر پوستی از دیگر علائم این بیماری است.

شود و ها میبین رفتن اسپاسم برونشنفرین موجب از تواند بیمار را از خطر مرگ نجات دهد. اپینفرین میتزریق اپی

نماید. اگر چه هنوز مشخص نیست کدامیک از مواد مترشحه از ماست کند و برون ده قلب را زیاد میعروق را تنگ می

ها نیز ممکن است اثرات مفیدی در کنترل آنافیلاکسی گردد، آنتی هیستامینسل موجب بروز علائم آنافیلاکسی می

 اند.اثرات محافظتی نسبی داشته PAFهای های گیرندههای حیوانی آنتاگونیستضی از مدلداشته باشند. در بع

 

 صی آلرژییتستهای تشخ

به دلیل احتمال ، (6شکل ) یک کمک می کندژاگرچه تست خراش پوستی در موارد زیادی به تشخیص بیماریهای آلر

گردد. نتیجه تست پوستی زمانیکه بیمار توصیه نمیبروز شوک آنافیلاکسی در بیماران بسیار حساس خصوصا کودکان 

که پوست  (، راست6شکل )شود و در افراد مبتلا به درموگرافیسم ژی است، منفی میرتحت درمان با داروهای ضد آل

 نتایج این تست اعتبار ندارد.دهد نیز آنها به هر نوع محرکی از جمله فشار و خراش خودبخود واکنش می
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 خراش پوستی )چپ( و عدم اعتبار این تست در افراد مبتلا به درموگرافیسم )راست(تست . 6شکل 

 

و برای  (provocation test)  استنشاق آلرژنمعمولا بهترین آزمایش برای چک کردن افراد مبتلا به آسم، تست 

 است. (food challenge)ایی ذافراد مشکوک به آلرژی غذایی، تست چالش غ

شود زیرا قبل از انجام تست بیشتر پیشنهاد میتنی نسبت آزمایشات درونتنی در سالهای اخیر انجام آزمایشات برون

 نیاز به قطع داروی بیمار نیست و از طرف دیگر خطر آنافیلاکسی را به دنبال ندارد.

ست برای تشخیص بیماریهای آلرژیک زیاد در افراد آلوده به انگلها، این دو ت IgEو تعداد ائوزینوفیلها به دلیل افزایش 

یکی اختصاصی علیه آلرژنهای خاص در سرم با توجه به تاریخچه بیمار  IgEجش میزان توصیه نمی شود. در عوض سن

تصاصی علیه خا IgEدر حال حاضر سنجش میزان . کنداز مهمترین تستهایی است که به تشخیص آلرژی کمک می

 شود.تست الیزا یا کیمولومنسانس انجام می آلرژنها در سرم با استفاده از

 

 های آلرژیکایمنوتراپی بیماری

گیرند، های ازدیاد حساسیت فوری مورد استفاده قرار میهای علامتی که معمولاً به دنبال واکنشعلاوه بر درمان

 .جلوگیری کنند کهای آلرژیاز شروع واکنش IgEبا پایین آوردن سطح های بالینی در تلاشند تا ایمنولوژیست

هیپو آلرژنیک رژن لی از آممقادیر ک ، معمولاAllergen specific immunotherapy در روش حساسیت زدایی

 آلرژنعلیه  IgGمیزان بتدریج گردد. در نتیجه این عمل به صورت زیر جلدی تزریق میبه همراه ادجوانتهای مناسب 

بتدریج گردد و ممکن است اختصاصی علیه آلرژن می IgEموجب کاهش سطح  آنیابد که با خنثی کردن افزایش می

 گردد.  1Th سمت به 2Th جهتتغییر باعث 

آلرژیک و  برای درمان کودکان مبتلا به رینیت و شوداین روش برای درمان آلرژی به نیش زنبور به شدت پیشنهاد می

 آسم نیز از اهمیت خاصی برخوردار است.

اپی بسیار طولانی است و ممکن است لازم باشد که تزریق آلرژن تغییر یافته برای سالها ادامه یابد. از فرآیند ایمنوتر

درصد باشد و در بعضی از افراد بهبودی  30تا  20طرف دیگر میزان بهبودی پس از تحمل این شرایط ممکن است تنها 

 افت. موقتی است و پس از مدت کوتاهی علایم آلرژی مجددا بروز خواهد ی

سیلین حساسیت دراند و برای کنترل یک عفونت تهدید کنند مجبور به تزریق پنی سیلین می در بیمارانی که به پنی

با فواصل چند ساعته و زیر نظر متخصص انجام می سیلین پنیباشند، حساسیت زدایی با تزریق دوزهای افزایش یابنده 

قداری هیستامین رها میشود که با علایم قابل کنترل بروز می یابد  و شود. بنظر میرسد در این روش با هر بار تزریق م

سیلین پنیاز آنجاکه سلولها فرصت سنتز مجدد هیستامین را پیدا نمی کنند پس از چندین ساعت می توان دوز کامل 

ورت نیاز را بدون بروز علایم آلرژی به بیمار تزریق کرد. این روش موجب حساسیت زدایی موقت می گردد و در ص

 باید مجددا حساسیت زدایی انجام شود.سیلین پنیمجدد به تزریق 
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 هاو ماست سل IgEاثرات محافظتی 

های کرمی بسیار مؤثر در کنترل عفونت IgEهای حساس شده با دهد که واکنش ماست سلشواهد علمی نشان می

و نقش  IgEدر تولید  IL-13, IL-4ها بسیار کارآست. نقش در کشتن کرم IgEها با واسطه زینوفیلوائ است. واکنش

IL-5 ها با واسطه گردد. فعال شدن ماست سلمیمطرح ها انهدام انگل درها در فعالیت ائوزینوفیلIgE  در لوله گوارش

رو کرمها های انگلی حساس هستند. لابسیار به بیماری IL-5یا  IL-4ها فاقد گردد. موشهای انگلی میموجب دفع کرم

 گردند.های تأخیری منهدم میغالباً با واکنشنیز 

ها قادرند بصورت های باکتریال دارند زیرا ماست سلها همچنین نقش مهمی در ایمنی ذاتی نسبت به عفونتماست سل

ش و افزای TNFهای باکتریال با ترشح ها در عفونتنیز فعال گردند. نقش حفاظتی ماست سل IgEغیروابسته به 

 گردد.ها به صفاق مطرح میفراخوانی نوتروفیل

. پروتئازهای تحریک شوند C5aها خود به دنبال فعال شدن سیستم کمپلمان و رها شدن ممکن است ماست سل

  .و کم کردن اثرات آنها نقش دارندحشرات مواد موجود در نیش ها در تخریب سم مار و مترشحه از ماست سل


