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 های ایمنی و ایمونوپاتوژنز بیماری ؛ پاسخSARS-COV-2ویروس 

 

 2، مریم خیراندیش9نیلوفر کاظمی بابا احمدی
 

 هچكيد
 سابقه و هدف 
که یک عفونت نوظهور دستگاه تنفسی است، توسط  (COVID-19)بیماری کرونا ویروس 2491در دسامبر 

کرد. قدرت بالای سرایت این بیماری سبب شد،  ایجاد و در ووهان چین شیوع پیدا SARS-COV-2  ویروس
در مدت کوتاهی افراد زیادی در سراسر جهان به بیماری مبتلا گردند. ابتلا به این عفونت سبب برهم خوردن 

شده و منجر  IL-1 و TNF-α  ،IL-6های پیش التهابی مثل واسطه ترشح فراوان سایتوکاینه تعادل سیستم ایمنی ب
های  وردهآهای نوظهور در سلامت خون و فر گردد. نظر به اهمیت و نقش ویروس وکاینی میبه بروز طوفان سایت

این بیماری پرداخته  های ایمنی و ایمونوپاتوژنز آن، در بخش اول این مقاله به مبحث ویروس شناسی، پاسخ
 .خواهد شد
 ها مواد و روش

 های سایت ژورنال و  Science Direct  ،PubMed ،Scopusهای  در این مطالعه مروری واژگان کلیدی در پایگاه

Nature Science ، Elsevier ، Cell  ،BMJ  وLancet  ًمقاله استفاده گردید. 90۱جستجو شده و نهایتا 
 ها يافته

افزایش ضمن دهد،  دنبال جهش بالای این ویروس رخ میه که ب SARS-CoV-2 های جدید ویروس ظهور گونه
شود.  می های تولیدی بب ناکارآمدی واکسن، سمنی و قدرت سرایت بیشتر آنقابلیت فرار از سیستم ای

زمان  ی شده، همسایتوکاینسونامی  تولید سبب SARS-CoV-2ر پاسخ به دهای سیستم ایمنی  ها و پاسخ سیگنال
 گردد.  ، نقص چند ارگانی و مرگ میپانوپتوزیس یالقا ها سبب افزایی آن با تاثیرات هم

 ينتيجه گير
سابقه آن در ایجاد بیماری، پرداختن به آن  و ماهیت بی SARS-CoV-2علت گسترش و انتشار وسیع ویروس به 

 های مختلف و اهمیت است. با این حال به دلیل ماهیت ژنومی ویروس، احتمال وقوع بالای موتاسیون بسیار با
در فرار از سیستم ایمنی و  های ویروس های جدید، هنوز اطلاعات دقیق و جامعی از توانمندی ظهور گونه

زایی آن در دسترس نیست و در این زمینه تناقضات زیادی وجود دارد. با این همه در این  های بیماری مکانیسم
مقاله با مرور بر مقالات و منابع چاپ شده تا زمان تهیه آن، تلاش شده است تا از آخرین مطالب علمی در 

  دسترس و موثق استفاده گردد. 
   پاسخ ایمنی، دستگاه تنفس ، SARS-CoV-2 :كليديات كلم
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  مقدمه 
ــا ويــروس      ( در شــهر COVID-19) 411۲اپيــدمی کرون

 4141ژانويـه   ۱1ووهان چين بـرای اولـين بـار در تـاريخ     
 WHO  :World Healthشـت ههـانی)  توسـ  سـازمان بهدا  

Organizationامروزه اين ويروس به يک  .(1)( گزارش شد
تهديد بزرگ برای سلامت عمومی در سرتاسر ههان تبديل 

متعاقب عفونت با ويروس سـندر    COVID-19شده است. 
 SARS-COV-2  :Server acute respiratoryتنفسـی حـاد)  

syndrome coronavirus 2) د و اولـين بـار در   شـو  ايجاد می
در افــرادی کــه در بازارهــای فــروش مــواد  411۲دســامبر 

کردنـد  يافـت شـد.     غذايی دريايی در ووهان چين کار مـی 
هـا   MERS-COVو  SARS-COVويروس نوظهـور مشـابه   

. ويـروس از  (4)باشد ها می کرونا ويروس  بوده و از دسته
ه شـود  البتـه گفت ـ   طريق تماس انسان به انسـان منتقـل مـی   

شـود احتمـال انتقـال از حيـوان بـه انسـان هـم وهـود          می
علايم بالينی در ايـن بيمـاری شـامل تـب  سـرفه        .(۱)دارد

های خفيف تا متوسـ    سردرد  گلو درد  تنگی نفس در فر 
های شديد علاوه بر موارد ذکر شده سـندر  زهـر    و در فر 

و  (DIC(  انعقاد منتشـره درون عروقـی)  ARDSتنفسی حاد)
. (0  1)های داخلـی هـم مشـاهده شـده اسـت      گاننقص ار

است. ويـروس از   SARSپاتوژنز بيماری تا حدودی مشابه 
)و گيرنـده   ACE2طريق اتصال به گيرنده اصلی خـود کـه   

ــی  ــترده  (TMPRSS2کمک ــف گس ــت و روی طي ای از  اس
شــود  وارد  هــای بــدن بيــان مــی    هــا و بافــت  ســلول

شـود.   ی تنفسی میها ها و بافت های ريه  آلوئول پنوموسايت
هـای ايمنـی شـروه بـه      سـلول   متعاقب آلودگی با ويروس

ترشح سايتوکاين و کموکاين در بافت درگير کرده و تعـداد  
های ايمنی به محل فراخوانده شده و توليـد   زيادی از سلول

کننـد   مـی  IL-6و  TNF-α  IL-1های التهابی مثـل   سايتوکاين
 ـ د وسـي  همـين   خـاطر تولي ـ ه که مشکلات اصلی بيماران ب

-8)باشـد  ها و طوفان سايتوکاينی توليد شده مـی  سايتوکاين
 ـ  SARS-CoV-2های هديـد ويـروس   گونه . ظهور(4 ه کـه ب

دهد  سـبب افـزايش    دنبال ههش بالای اين ويروس رخ می
انتشـار   و قابليت فرار از سيسـتم ايمنـی و قـدرت سـرايت    

سـبب  توانـد   يند به نوبه خود میآگردد. اين فر بيشتر آن می
 SARS-COV-2های توليدی عليه ويروس  ناکارآمدی واکسن

شته  ميـزان ابـتلا بـه عفونـت  بسـتری شـدن و مـرگ را        گ
 . (۲)افزايش دهد

های نوظهور در سـلامت   به اهميت و نقش ويروس نظر    
در بخـش اول    های سلولی و پلاسمايی آن وردهآخون و فر

يمنـی و  هـای ا  شناسـی  پاسـخ   اين مقاله به مبحث ويـروس 
ايمونوپاتوژنز اين بيماری و در بخش دو  به مباحث مرتب  

-10)های آن پرداخته خواهد شد وردهآبا سلامت خون و فر
11). 
 

 تاريخچه:
    SARS-CoV-2    زا از خـانواده   يک عضـو بسـيار بيمـاری

ها است. با توهه به ميزان بالای مـرگ و ميـر    ويروس کرونا
 رک پـاتوژنز مولکـولی    دCOVID-19 ناشی از همه گيـری  

SARS-CoV-2 برای ابداه مداخلات  های ژنو  آن و ويژگی
(. 11)های توليد واکسن ضـروری اسـت   بيماری و استراتژی

کشف شدند. ايـن   1۲41ها اولين بار در دهه  کرونا ويروس
هـای عامـل ايجـاد کننـده      ها شامل ويروس دسته از ويروس
ی کرونـای  ها ( و انواه ويروسHcoV-229Eسرماخوردگی)

( IBVحيوانی و پرندگان  مانند ويروس برونشـيت عفـونی)  
در  SARS-CoV. بـروز  (14)کنـد  است که طيور را آلوده می

 4114در ســال   MERS-COVو  411۱و 4114هــای  ســال
ها را از حيوان به انسـان   پتانسيل انتقال اين دسته از ويروس

س . در مجموه  هفـت ويـرو  (11)و از فرد به فرد نشان داد
. (18)تـاکنون کشـف شـده اسـت     (HcoVsکرونای انسانی)

( در شهر ووهـان  COVID-19) 411۲اپيدمی کرونا ويروس 
توســ  ســازمان  411۲چــين بــرای اولــين بــار در دســامبر 

( گزارش شد. با توهه به گستردگی WHOبهداشت ههانی)
و وخامــت بيمــاری  ســازمان بهداشــت ههــانی وضــعيت  

. (1۲)بـا بيمـاری اعـلا  کـرد    اضطراری ههانی را در رابطه 
هـای مختلـف    که واريانـت  تقريباً يک سال پيش قبل از اين

مثل دلتا و انواه ديگر ايجاد شوند  ويروس شناسان تئودورا 
و پل بينياسز  هر دو در دانشگاه راکفلر در شـهر   هاتزييوآنو

ای از پــروتئين کليــدی  نيويــورک  تصــميم گرفتنــد نســخه
SARS-CoV-2 ده از آن بسـازند و توانـايی گريـز    را با استفا

کننده که باعـث حفاظـت    های خنثی بادی ويروس را از آنتی
شـوند  بسـنجند. هـدز از ايـن کـار       در برابر عفونـت مـی  
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بـود کـه هـدز     Spikeهـايی از پـروتئين    شناسايی قسـمت 
گيرد. با اين روش بخـش   کننده قرار می های خنثی بادی آنتی

ی بدن انسان بـه ويـروس را   های سيستم ايمن مهمی از پاسخ
هـای   سـازی کـرد. بنـابراين  محققـان ههـش      توان شـبيه  می

هـا   شناسايی شده در آزمايشگاه را با هم ترکيب کردند و آن
ضرر که قادر به ايجـاد بيمـاری     های مشابه بی را در ويروس

 Spikeنبودند  قرار دادنـد. نتـاين نشـان داد کـه ههـش در      
کننده توليد شده  های خنثی ادیب باعث گريز ويروس از آنتی

توس  افراد مورد آزمـايش کـه بهبـود يافتـه و يـا واکسـينه       
توانـد مقاومـت ويـروس را در برابـر      شود و می اند  می شده
کننده افزايش دهد  امـا بـا ايـن وهـود      های خنثی بادی آنتی

 .(41  41)ها يکسان نيست برای همه افراد اين پاسخ
 

  ها روشمواد و 
شناسـی و ژنتيـک    ها  ويـروس  ويژگی مقاله به مروراين     

SARS-CoV-2 پردازد.  آن می   ايمونولوژی و ايمونوپاتوژنز
ــدی    ــان کلي ــروری واژگ ــه م ــن مطالع    COVID-19 در اي

Disease, Virus   Viral Infections  SARS-CoV-2   
2019-nCoV Diseases    Severe Acute Respiratory 

Syndrome Coronavirus 2 Infection    411در بـين حـدود 
   Science Direct    PubMedهـای  مقالـه مـرتب  در پايگـاه   

Scopus های  سايت ژورنال وNature Science    Elsevier   
Cell   BMJ  وLancet  ًمقالــه  108هســتجو شــده و نهايتــا

 استفاده گرديد.
 

  ها يافته

 :شناسی و ژنتيک ويروس
ها و خانواده کرونـا   استه نيدوويرالها از ر ويروس کرونا    

ويرينه و توروويرينـه   های کرونا خانواده ويريده هستند. زير
 گيرنـد. از طرفـی زيـر    از خانواده کرونا ويريـده منشـام مـی   

ويرينه به چهار هنس آلفـا  بتـا  گامـا و دلتـا      خانواده کرونا
  های هنس آلفا کرونا ويـروس  ويروس .(44)شود تقسيم می
کننـد  در   بيشتر پستانداران را آلوده مـی   ونا ويروسو بتا کر

های پرنـدگان و هـنس    ها گونه که گاما کرونا ويروس حالی
ها را هم در پستانداران و هم در پرندگان  دلتا کرونا ويروس

تـوان از   هـا را مـی   ويـروس  تـوان مشـاهده کـرد. کرونـا     می
 ها های مختلف هانوری هدا کرد. اين دسته از ويروس گونه

کيلوباز دارنـد   ۱4نانومتر و ژنومی خطی تا  141قطری بين 
از دسـته   SARS-CoV-2. (18  4۱)و عمدتأ کـروی هسـتند  

دار  ها و يک ويروس کروی شکل پوشـش  بتا کرونا ويروس
پـروتئين غيـر    14پـروتئين سـاختاری و    0است کـه دارای  

ــاختاری اســت. پــروتئين   هــای ســاختاری  پــروتئين    س
( و S(  پروتئين سـنبله ) Mروتئين غشاء)(  پNنوکلئوکپسيد)

ويـروس در   RNA .(1 ( هستند)شـکل Eپروتئين پوششـی) 
شـود  کـه آن را بـه يـک ويـروس       کـد مـی   '۱به  '1ههت 
RNA  تـوان   مـی  کنـد و  دار سنس مثبت تبـديل مـیRNA  را

 RNAرسان در نظر گرفت.  پيا  RNAمستقيماً به عنوان يک 
 RNAشـود.   اری مـی ژنـو  کدگـذ   '1هم در انتهای  رپليکاز

رپليکاز يک کمپلکس پروتئينی بزرگ است کـه توسـ  ژن   
replicase شود. اعتقاد بـر ايـن اسـت کـه کمـپلکس       کد می
replicase  زيــر واحــد ويروســی و تعــدادی  14از حــداکثر

( nsp14)10پروتئين سلولی تشـکيل شـده اسـت کـه نـوه      
ان شود ميز باشد که باعث می کننده می دارای فعاليت تصحيح

 تعـداد متیيـری   .(40  41)ها حين تکثير پايين بمانـد  ههش
ORF(ــای ــين ژن ( Open Read Frameه ــک ب ــای  کوچ ه

( و در Nو ORF1ab  Spike  E  Mشـده مختلـف )    حفاظت
 های مختلـف کرونـا   دودمان در دست ژن نوکلئوکپسيد پايين

هــای  ويــروس وهــود دارد. ژنــو  ويــروس دارای ويژگــی
ترمينـال منحصـر بـه     Nيک قطعـه   متمايزی است  از همله

هـای   های پروتئين وهود دارد. ژن Spikeفرد که در پروتئين 
 '۱-'1ها بـه ترتيـب    ويروس ساختاری اصلی در همه کرونا

 (.44  41)(4 وهـود دارند)شـکل   Nو  S  E  Mصـورت    به
در ژنـو    ORFمعمـولی حـداقل شـش     CoVيک ويروس 

و  کـل طـول   (  حـدود دو س ـ ORF1a/bها)ORFخود دارد. 
 14تـا   1هـای  nspکه شـامل   14nspژنو  را احاطه کرده و 

دارای يک تیييـر   ORF1bو  ORF1aکنند.  شود را کد می می
هـای   پپتيـد بـه نـا     در چارچوب خواندن هستند و دو پلـی 

pp1a  وpp1ab واســطه پروتئــاز شــبه ه کننــد. بــ را کــد مــی
يـا  ( و يـک  Mpro( يا پروتئاز اصـلی) ۱Clproکيموتريپسين)

 nsp 14پپتيد توليـد شـده بـه     پلی 4دو پروتئاز شبه پاپائين  
های ساختاری  . تما  پروتئين(48)شوند مختلف پردازش می

شـوند.   ترهمه می CoVهایsgRNA و غير ساختاری توس 
ــروتئين   0 ــامل پ ــه ش ــلی ک ــاختاری اص ــروتئين س ــای  پ ه
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( N( و نوکلئوکپســيد)E(  پوشــش)M(  غشــاء )Sاســپايک)
  کـه يــک ســو  ژنــو   11و  11هــایORF هسـتند  توســ  

ژنـو    ۱ دهند و در انتهای ويروس را به خود اختصاص می
پـروتئين   0. در کنـار ايـن   (4۲-۱1)شوند قرار دارند  کد می
های ساختاری  های مختلف پروتئين CoVساختاری اصلی  

ــل     ــری مث ــاختاری ديگ ــر س  HE (Hemagglutininو غي

esterase)   ۱a/b  0وa/b هـا   کنند. اين پروتئين د میرا هم ک
ــر آن      ــروس و تکثي ــو  وي ــ  ژن ــی در حف ــرد مهم عملک

 .(4۲  ۱4)دارند
 

  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 . (33)اند در شکل نشان داده شده s2و  s1. زیر واحدهای  SARS-CoV-2ساختار ویروس  :9 شکل

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

با رنگ قرمز نشان  COVID-19ویروس جدید  ، کرونا CoVsلوژنتیکی ، درخت فیAها:  . ساختار ژنومی و درخت فیلوژنی کروناویروس2 شکل
،  Sاند.  نشان داده شده pp1bو  pp1aپروتئین غیرساختاری از  9۱پپتید بلند  ها: دو پلی ویروس ، ساختار ژنوم چهار جنس کروناBداده شده است. 

E  ،M  وN (29)اند د نشان داده شدهاز چهار پروتئین ساختاری اسپایک، پوشش، غشاء و نوکلئوکپسی . 
) CoVs, coronavirus; HE, hemagglutinin-esterase. Viral names: HKU, coronaviruses identified by Hong Kong University; HcoV, 

human coronavirus; IBV, infectious bronchitis virus; MHV, murine hepatitis virus; TGEV, transmissible gastroenteritis virus) 
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 : SARS-CoV-2های مختلف ويروس  گونه
بـر اسـاس رده و    SARS-CoV-2هـای   ونه يا واريانـت گ    

شــوند. در نتيجــه   بنــدی مــی هــای رخ داده  طبقــه ههــش
هـای   های متعلق به هد يکسان  امـا حـاوی ههـش    ويروس

بندی شـوند.   های گوناگون طبقه توانند در دسته مختلف  می
ها سبب افزايش انتقال  شـدت بيمـاری و توانـايی     واريانت

شوند. افزايش قابليـت انتقـال بـا     فرار از ايمنی هومورال می
هـای   توانايی يک واريانت برای پيشـی گـرفتن از واريانـت   

ديگــر و بــا افــزايش عفونــت مجــدد در مقايســه بــا ســاير 
هـای گذشـته شـاهد     شود. طی مـاه  ها نشان داده می واريانت

)آلفا  بتا  گامـا   SARS-CoV-2کننده  گونه نگرانظهور چهار 
ايـم کـه بـا افـزايش انتقـال        و دلتا و اخيرا اُ ميکرون( بـوده 

هـا   يی واکسـن آافزايش خطر عفونت مجدد و يا کاهش کار
بـه دليـل    SARS-CoV-2هـای مختلـف    گونه مرتب  بودند.

شــوند و باعــث  هــای مختلـف در ژنــو  ايجــاد مـی   ههـش 
کننـده دور   هـای خنثـی   بادی از اثر آنتیشوند که ويروس  می

ــد ــش  .(۱0-۱4)بمان ــياری از هه ــی  بس ــا و ويژگ ــای  ه ه
ای شناســايی  بــه طــور فزاينــده SARS-CoV-2بيولــوژيکی 

های در حـال ظهـور اثـرات محـافظتی      اکثر ههش اند. شده
کننده توليد شـده توسـ  عفونـت و يـا      های خنثی بادی آنتی

 ــ واکسيناسـيون و حتــی پاســخ  ی ذاتــی را کــاهش هـای ايمن
  .(۱1-۱۲)دهند می

ای کـه در اواخـر    : اولـين گونـه  [Alpha (B.1.1.7)] آلفـا     
در انگلستان)بريتانيا( يافـت شـد  گونـه آلفـا      4141دسامبر 

 10موتاسيون مختلـف  از هملـه    4۱بود. گونه آلفا متحمل 
حذز  ۱  (Nonsynonymous mutation)ههش غير مترادز

هـای رخ داده   واسطه ههشه د. بشو می ههش مترادز 4و 
زايی ويـروس نسـبت بـه گونـه      سرايت و بيماری spikeدر 

آلفـا کرونـا    Nsp1 پـروتئين  .(01)کنـد  عادی افزايش پيدا می
ويروس همانند بتا باعـث سـرکوب سيسـتم ايمنـی ميزبـان      

کـه بـا چنـدين مرحلـه از مسـير       شود و نشان داده شده می
هـايی از ايـن    گونه .(01)های ايمنی بدن تداخل دارند پاسخ

باشـند کـه اغلــب    مـی  NL63 و HcoV-229Eدسـته شـامل   
 . (04  0۱)دهند عفونت خفيف می

: گونـه بتـا   [Beta (B.1.351, B.1.351.2, B.1.351.3)] بتا    
در آفريقای هنوبی گزارش  4141برای اولين بار در دسامبر 

   HcoV-HKU1   HCoVOC43تـوان   شد. از اين دسته مـی 
SARS-CoV  وMERS-CoV      را نا  بـرد کـه در ايـن دسـته
SARS-CoV  وMERS-CoV  ــاری ــيار بيمـ ــوده و  بسـ زا بـ

هماننـد   HcoV-HKU1دهنـد ولـی نـوه     عفونت شديد مـی 
HcoV-229E و NL63 گونـه  (04)دهـد  عفونت خفيف مـی .

باشـد کـه شـامل     مـی  Spikeههش در پروتئين  ۱بتا حاوی 
K417N  E484K    N501Y ها باعث  تاسيون. اين موهستند

تر به سلول ميزبان اتصـال پيـدا    شوند که ويروس راحت می
 هـای  تر سلول را آلوده کند. موتاسـيون  کند در نتيجه راحت

N501Y   E484K  درRBD دهنـد. در کنـار    ويروس رخ می
 موتاسـيون ديگـر از هملـه    1اين موارد گونـه بتـا متحمـل    

L18F   D80A   D215G   R246I   A701 نسـبت   شده که
  .(0۱-01)های قبلی اهميت کمتری دارند به موتاسيون

ــا     ــا )P.1  P.1.1  P.1.2) [گام ــه  ](B.1.1.28.1( ي : گون
 4141شود  در ژاپن در ژانويـه   ديگری که باعث بيماری می

هـايگزينی اسـيد آمينـه     11شناسايی شد. ايـن گونـه دارای  
ههش . سه باشد می Spike مورد آن در پروتئين 11است که 
   K417T. P.1و  N501Y   E484Kشــامل  Spikeپــروتئين 

 4چنـين ايـن گونـه دارای     هـم  .هسـتند کننـده   بسيار نگران
است  که هر دو  AM-2-48و  AM -1-48زيرگونه مختلف 

  01)باشـند  مـی   E484K   N501Y K417های  دارای ههش
04  0۱).  

 ـ    B.1.617.2)])[دلتا      ار در : گونه دلتا يـا هنـدی اولـين ب
بـه   4141در هنـد شناسـايی و در ژوئـن     4141اواخر سال 

اعـلا   ( Variant of concern) "کننـده   گونـه نگـران  "عنوان 
شد. علت آن رخداد موج دو  هند و موج سو  در بريتانيـا  

تعداد موارد ابتلا در  4141و آفريقای هنوبی بود. تا هولای 
زايش يافـت.  آسيا  ايالات متحده و استراليا هم به شدت اف ـ

ههش است کـه چهـار مـورد از     1۱دارای  B.1.617.2ژنو  
ــا) آن ــروتئين D614G  T478K    L452R   P681Rه ( در پ

Spike باشد. ههش  کننده می بوده و نگرانD614G   ويـروس
را بسيار مسری کرده و قابليت انتقال را افزايش داده اسـت.  

-SARS( بــرای RO  :Reproductive numberعــدد توليــد)

COV-2  است کـه نشـان    1/۱تا  1/1به طور متوس  حدود
ا اين حال  نوه دلتا Jدهد ويروس بسيار عفونی است. ب می

تـر از نـوه عـادی       حتـی عفـونی   Ro=  1 با ميانگين مقدار
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تواند هفت نفر ديگـر را مبـتلا    است. يعنی هر فرد مبتلا می
را   SARS-COV-2بالايی  نوه دلتـا   R0کند. با چنين مقدار 

تـوان بـه انـدازه ويـروس آبلـه مرغـان مسـری در نظـر          می
  .(0۱  08-11)گرفت

: محققـــان در  ]Omicron ]( B.1.1.529)اُ ميکـــرون:     
آفريقای هنوبی گونه هديدی را رديابی کردنـد کـه باعـث    

شـود. ايـن گونـه دارای تعـداد      مـی  SARS-CoV-2ت نعفو
هملـه  هـای ديگـر از    های موهود در گونـه  زيادی از ههش

رسـد کـه بـه سـرعت در سراسـر       دلتا است و به نظـر مـی  
يابـد.   آفريقای هنوبی و متعاقب آن در ههان گسـترش مـی  

های توالی ژنـو  از بوتسـوانا    را در داده B.1.1.529محققان 
تیييـر در   ۱1بررسی کردند. اين نوه متمايز حاوی بـيش از  

بسـياری از تیييـرات مشـاهده شـده      اسـت.  spikeپروتئين 
باشند و با افـزايش عفونـت     های  دلتا و آلفا می ابه گونهمش

کننـده در افـراد    های خنثی بادی انتقال و توانايی فرار از آنتی
هـا   . بررسـی (11  14)واکسينه و بهبود يافته مـرتب  هسـتند  

و پـروتئين   ORF Sهـايی کـه در    دهنـد موتاسـيون   نشان می
spike هـای   ولويروس را بـرای ورود بـه سـل     دهند رخ می

ها توانـا   بر خلاز سايرگونه ACE2واسطه رسپتور ه موش ب
تواند از موش دوباره به انسان  سازند و حتی ويروس می می

دهنــد کــه  هــای ژنوميــک نشــان مــی منتقــل شــود. بررســی
هـای رخ داده   های رخ داده در موش با موتاسيون موتاسيون

عات . با اين حال هنوز اطلا(11)در انسان هم پوشانی دارند
بيشتری  های هکاملی از اين گونه در دسترس نيست و مطالع

 در اين زمينه لاز  است.
 

 :چرخه ورود و تکثير ويروس در سلول ميزبان
 ويروس با استفاده از دومين متصل شـونده بـه رسـپتور       
(RBD  :Receptor Binding Domain زيـــر واحـــد )S1 

( ACE2تانسـين) به رسپتور آنزيم مبدل آنژيو spikeپروتئين 
را به غشـاء سـلول    Sپروتئين  S2شود. زير واحد  متصل می

کنـد. در   کند و نقشی مشابه لنگر ايفـا مـی   ميزبان متصل می
انـد   به هم متصل Spikeحالت عادی زير واحدهای پروتئين 

 Sو هدا نيستند. به محض اتصال به سلول ميزبان  پروتئين 
هـای   فورين در سلول های کانورتاز مانند توس  پروپروتئين

و  S1کننده ويروس  شکسته شده و به زير واحدهای  توليد

S2 هايی که بـه واسـطه    . عمده سلول(8  1۱)شود تبديل می
ريـه هسـتند    4های تيپ  شوند پنوموسيت ويروس آلوده می

. ويـروس بـه   (10)که در ترشح سورفاکتانت دخالت دارنـد 
-hACE2 (Human Angiotensinهـــای  واســـطه گيرنـــده

Converting Enzyme2 و )CD90L   وارد پنوموســـــيت
شود. اين اتصال باعث ادغا  غشای ليپيـدی ويـروس بـا     می

شـود و در نتيجـه ويـروس وارد     غشای سلولی ميزبـان مـی  
 RNAبعد از ورود به سلول  ژنو   .(11  14)گردد سلول می

دارد  ژن  (ORFچارچوب خوانش بـاز)  11تا  4ويروس که 
حـدود دو سـو     ORF1bو  ORF1aکنـد.   میرپليکاز را کد 

ژنو  ويروس را به خود اختصاص داده و در نهايـت بـه دو   
شوند. ايـن دو پـروتئين    ترهمه می pp1abو  pp1aپروتئين 

کننـد.   های غير ساختاری را ايجاد مـی  انواه مختلف پروتئين
بـرداری   در رونويسی و نسـخه  pp1abو  pp1a های پروتئين

و  ژنو  ويروسـی بـاقی مانـده سـاير     دخالت دارند. يک س
ORFکند و با کمک  ها را کد میRNA مـراز وابسـته بـه     پلی
RNA   RNA کنــد.  ( را کــد مــی'1بــه'۱ســنس) آنتــیRNA 
بـه   RNAمراز وابسـته   سنس تکثير شده و با کمک پلی آنتی

شود. عـلاوه بـر ايـن     يک رشته سنس مثبت کامل تبديل می
RNA ناپيوسـته چنـدين   سنس به دليل رونويسی  آنتیRNA 

هـای سـاب   RNAکنـد. ايـن    ساب ژنوميک هم توليـد مـی  
( را Sو  E  N  Mهای ساختاری ويـروس )  ژنوميک پروتئين

ــی ــد م ــد شــده در شــبکه   تولي ــد. ذرات ويروســی تولي کنن
آندوپلاسمی سـلول ميزبـان و دسـتگاه گلـژی سـرهمبندی      

 در طول فرآيند تکثير  خطاهايی در ژنو  .(44  11)شوند می
هايی شـده کـه باعـث     دهد که منجر به ايجاد ههش رخ می

شـود. در نهايـت ذره    هـای مختلـف مـی    ايجاد انـواه گونـه  
ويروسی به واسـطه اگزوسـيتوز يـا فيـوز شـدن بـا غشـای        

 هـا  همطالع ـ .(14  18  1۲()۱)شـکل  شود پلاسمايی آزاد می
گليکوزيلاسيون در سطح -Nدهند سه محل متمايز  نشان می

SARS-CoV-2 پروتئين  11۱11ر بين دSpike   بازيابی شـده
انـد و در     به شدت حف  شـده  NCBI-Virusاز پايگاه داده 

ــا  تعامــل ــد.  ACE2ب ــل  STT3Aنقــش دارن يــک گليکوزي
را کاتـاليز  Spike  ترانسفراز کليدی است که گليکوزيلاسيون

کند و بـا شـدت بيمـاری رابطـه مسـتقيم دارد. بـه نظـر         می
 هـای  بـا اسـتفاده از مهارکننـده    STT3Aرسـد کـه مهـار     می
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ــيون   ــزان گليکوزيلاس ــاهش مي ــث ک ــيون  باع  گليکوزيلاس
شــده و ضــمن  (B.1.351)( و بتــا B.1.1.7هــای آلفــا) گونــه

سـازی   کاهش شدت بيماری  سبب افزايش توانمندی خنثی
شود. در نتيجـه   ها می ها و حف  اثر بخشی واکسن بادی آنتی

ساخته شده به دنبال ابتلا  های بادی آنتی سازی توانايی خنثی
طبيعــی و تزريــق واکســن حفــ  شــده  و شــدت عفونــت 

SARS-CoV-2 (.۲  1۲)يابد کاهش می 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 های سطح سلولی خاص مانند آنزیم مبدل آنژیوتانسین انسانی با اتصال به گیرنده SARS-CoV-2. .تکثیر ویروس در سلول میزبان :3شکل 

(hACE) واحد شود. زیر لول میزبان میوارد س S1 و S2 های گلیکوپروتئین spike جوشی بین غشای سلولی میزبان و ویروس را  فرآیند ورود و هم
ژنومی شامل  RNA شود. دو سوم ویروس به سیتوپلاسم سلول میزبان وارد می  mRNAجدا شدن ژنوم از ذره ویروسی، کنند. به دنبال تسهیل می

شوند که از طریق فرآیند پروتئولیز باعث ایجاد  ترجمه می pp1ab و pp1a های پپتید به نام که به دو پلی است ORF1b و ORF1a عمدتاً ORF دو
9۱NSP های پروتئین .(۱4)شود می مختلف NSP  در فرآیند تکثیر و رونویسی نقش دارند. با فعالیتnsp ها، یک ریز محیط محافظ متشکل از

ژنومی  RNA( برای تکثیر DMSsهای باز کوچک کروی) دو غشایی ( وCMsخورده) (، غشاهای پیچDMVsغشایی)ای دو  های دور هسته وزیکول
 بار(، با کمک فعالیت 74تا  34سنس منفی رونویسی شده است) RNA مانده از ژنوم ویروس که به . یک سوم باقی(۱9)شود ویروسی ایجاد می

RNA مراز وابسته به و پلی رپلیکاز RNA  ،تکثیر شده و به ویروسRNA چنین شود. هم تبدیل می سنس مثبت RNA سنس منفی قادر است چندین 

mRNA nestedژنومیک( مختلف مثل  )سابsg mRNAs  های ساختاری مانند پروتئین  کند و پروتئینتجزیه و تحلیل را از طریق رونویسی ناپیوسته
های ساختاری و پوششی نوکلئوکپسید در شبکه  پروتئین کند. را تولیدspike های و پروتئین(N) ، نوکلئوکپسید(M)پوششی، پروتئین غشایی

شوند و به دنبال آن ویروس توسط اگزوسیتوز یا با فیوز شدن با غشای پلاسمایی آزاد  می سرهمبندی (ERGICآندوپلاسمی و گلژی)
 . (7۱، 71)شود می
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 :پاتوژنز ويروس
شـود باعـث    متصل مـی  ACE2 وقتی ويروس به رسپتور    

 AT2 (Angiotensin2) و افزايش توليد ACE2 کاهش بيان
هـای   ای از سـلول  شود. اين رسپتور روی طيف گسـترده  می

تليـال   های اپی های ريه و سلول بدن به خصوص پنوموسيت
باعـث افـزايش    AT2. (44)شـوند  مجاری هـوايی بيـان مـی   

نفوذپذيری عروق ريه شده و متعاقب اين نفوذپذيری  ريـه  
 . (14  4۱)شود ار اد  و آسيب میدچ
ــر آن       ــان و تکثي ــه ســلول ميزب ــروس ب ــا ورود وي ــا   ب ه

ها  آسيب ديده و متعاقب اين آسيب  ها و آلوئول پنوموسيت
توليد سورفاکتانت و تبادل گـاز در ريـه بـا مشـکل مواهـه      

. عــلاوه بــر ايــن  ويــروس بــا آلــوده کــردن (40)شــود مــی
هـای دنـدريتيک    و سـلول ژن  کننـده آنتـی   های عرضه سلول

هـای   ميزبان باعث فعال شـدن ماکروفاژهـا و ديگـر سـلول    
سيستم ايمنی شده و يک واکنش شديد ايمنی در بدن ايجاد 

   IFN-αهـای پـيش التهـابی )    شود. به تب  آن سايتوکاين می
IFN-   IL-1ß   IL-6   IL-12   IL-8   IL-33   TNF-α   

TGF-ß) (ــاين    CCL2   CCL3   CCL5   CXCL8و کموک
CXCL9   CXCL10)    شـوند و   در حجم وسـي  ترشـح مـی

. اين مـدياتورهای  (8  41)گردد سبب طوفان سايتوکاينی می
هــای سيســتم ايمنــی بــه  التهــابی باعــث فراخــوانی ســلول

شـوند. ماکروفاژهـای    خصوص نوتروفيل به بافت ريـه مـی  
هـای دنـدريتيک    ريوی  اپيتليـو  مجـاری هـوايی و سـلول    

ــر    عناصــر ــان در براب ــی ميزب ــاه ذات ــدی دف ــلولی و کلي س
های تنفسی هستند. در حالی که ماکروفاژهای ريوی  عفونت

ندريتيک بـه  دهای  در سطح اپيتليال مجرا قرار دارند  سلول
اسـتراتژيک  هـای   وفور در زير اپيتليو  قرار دارند. اين مکان

ها را در پاتوژنز  ها در مجاری هوايی  نقش اين سلول سلول
 .  (44)سازد ويروس  مشخص می

هــايی مثــل نوتروفيــل و  بــه محــض فراخــوانی ســلول     
ها شروه به توليد آنزيم  ماکروفاژ به محل آسيب  اين سلول

هـای زيـرين    و مواد ترشحی  کرده  که سـبب آسـيب لايـه   
شود. با آسيب  های اندوتليال می تليال و سلول های اپی سلول

و پلاکـت فعـال شـده و بـا      های انعقـادی  اندوتليال سيستم
واکـنش انعقـاد     هـا  مصرز فاکتورهای انعقـادی و پلاکـت  

هـای   منتشره درون عروقی رخ داده و خون رسانی به بافـت 

يابـد. بـه همـين دليـل در      دورتر مثل کليه و کبد کاهش می
های شديد بيماری شاهد نقص چند ارگانی مثل اختلال  فر 

مکانيسـم دقيـق    (.41-4۲)(0در کليه  کبد و... هستيم)شکل
پاتوژنز بيماری هنوز به طور کامل مشخص نيست. بـا ايـن   

آمـده از    دسـت  هـای بـه   های پاتولوژيک نمونه حال  بررسی
اند  آسيب منتشر آلوئولی و تیييرات  بيمارانی که فوت کرده

ــوژيکی را در مراحــل و درهــات مختلــف شــدت   مورفول
ای اپيتليـال  ه ـ بيماری  همراه با هيپرپلازی برهسـته سـلول  

ريوی و ماکروفاژهـای آلوئـولی و بينـابينی فعـال را نشـان      
هـای التهـابی    دهنـد پاسـخ   هـا نشـان مـی    دهند. اين يافته می

  توانند  حداقل تا حـدی  مسـئول آسـيب    موضعی شديد می
از ايـن احتمـال کـه شـدت بيمـاری از       شديد ريوی باشند.

  شـود  ماننـد سـندر    هـای التهـابی شـديد ناشـی مـی      پاسخ
ــی  ــيتيک واکنش  Reactive hemophagocytic) هموفاگوس

Syndrome)ها     بيماری ناشی از اختلال در تنظيم سايتوکين
 .(11)شود به شدت حمايت می

 
 :ایمونولوژی ویروس

 :مروری بر سيستم ايمنی ذاتی
تليـو  مجـاری    هـايی ماننـد اپـی    ورود ويروس به سلول    

روده منجر بـه تکثيـر    های ها و انتروسيت هوايی  پنوموسيت
هـای   های آلـوده و تحريـک پاسـخ    ويروسی  تخريب سلول

. ايـن فرآينـدها در اوايـل دوره    (11)شـود  ايمنی ذاتـی مـی  
کشـد. ژنـو     روز طول مـی  1تقريباً  SARS-CoV-2 نهفتگی

SARS-CoV-2 های ميزبـان از طريـق    در ابتدا توس  سلول
 PRRs  :Pattern recognitionهـای شناسـاگر الگـو)    گيرنده

receptors مثــل )TLRهــای(Toll-like receptors)۱  1  8  و
۲  NLRهــا(NOD-like receptors)  بــه خصــوصNLRP3 
(NOD-,LRR-and pyrin domain-containing protein 3)  

MDA5 (Melanoma differentiation-associated protein5 )
ــايی RIG1 (Retinoic acid-inducible gene1 )و شناســ

 TLR8 و TLR 7 ماننـد  Toll هـای  . گيرنـده (14  11)ودش می
RNA و کننـد  ای را شناسايی می تک رشته RNA TLR3  دو
هـا باعـث افـزايش    TLR. (11)کنـد  ای را شناسايی می رشته

 وIRF (Interferon-regulatory factors )هـای  رونويسـی ژن 
NF-kB (Nuclear Factor kappa-light-chain-enhancer of  
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های  به گیرنده های ایمنی را از طریق اتصال های اپیتلیال مجاری هوایی یا سلول ویروس سلول SARS-CoV-2 .تظاهرات بالینی سیستمیک :0 شکل
ACE2 کند و باعث آسیب بافتی و آزاد شدن آلوده می DAMPs های  ولو سل های اپیتلیال های التهابی توسط سلول چنین تولید سایتوکین و هم

ای از تظاهرات بالینی، از اشکال خفیف)مانند  های ایمنی منجر به طیف گسترده های اپیتلیال و سلول . آسیب وارد شده به سلول(99)شود ایمنی می
های شدید،  مشود؛ در فر که نیاز به بستری شدن در بیمارستان دارند)پنومونی و التهاب موضعی( منجر میتب، سرفه و میالژی( تا اشکال متوسط 

 . (۱1، 92-90)شود و نارسایی چند عضوی ظاهر می ARDS ،DIC الریه، بیماری به صورت ذات

 
activated B cells ) هـای ضـد ويروسـی     و توليد اينترفـرون

هـا از طـرز ديگـر باعـث     TLRسـيگنال رسـانی    شوند. می
ــNLRافــزايش بيشــتر بيــان ژن خــانواده  خصــوص ه هــا ب

NLRP3 ــی ــود. م ــ NLRP3ش ــه  در ن ــلولی ک ــرگ س وعی م
 نا  دارد  دخالت دارد. (Pyroptosis)پيروپتوزيس

    NLRP3 هـای فعـال    به همراه کلسيم داخل سلولی  گونه
ــازو      ــپلکس اينفلام ــا  کم ــروتئين ه ــاير پ ــيژن و س  اکس

(Inflammasome) کننـد.   را فعال می 1تشکيل داده و کاسپاز
التهـابی   شهـای پـي   سايتوکاين با اثر بر (Caspase-1)1کاسپاز

pro IL-18  وpro IL-1ß ها و تبديلشـان   باعث فعال شدن آن
 ـ     می IL-1ßو  IL-18به  ه شـود. ايـن مـدياتورها در نهايـت ب

بــه بيــرون نشــت پيــدا     D واســطه منفــذ گاســدرمين  
 (.  18-81)(1کنند)شکل می
کنـد و   ای در بدن ايجاد مـی  پيروپتوزيس التهاب گسترده    

و کوآگولاپـاتی را   DICی بـه  تواند مسيرهای منته ـ حتی می

   NF-kBو  MyD88 گ ــ ـتسهيل کند. مسـيرهای سيگنالين 
هـای   و سـايتوکين   I هـای نـوه   IFN کـه منجـر بـه توليـد    

( نيـز فعـال   IL-1β و IL-6   TNF-αشـوند)  التهابی مـی  پيش
هـای   هـا  سـلول   شده و با افزايش سـطو  ايـن سـايتوکاين   

  الگوهای مولکولی ها بينند. طی اين آسيب ميزبان آسيب می
  محتويـات   ATP   DNA ماننـد  (DAMPs)مرتب  با آسيب

و فسفوليپيدهای اکسيد شـده کـه بـرای     سلول  سيتوپلاسم
شوند. اين مواد بـه نوبـه    اند  آزاد می سيستم ايمنی ناشناخته

ــی   ــت م ــاب را تقوي ــوت الته ــود ل ــد خ (. 48  81-8۱)کنن
هــا و  هــای ايمنــی ذاتــی از هملــه مونوســيت     ســلول

DCهای(Dendritic Cells) های  ژن واسطه آنتیه فعال شده ب
کننـد. بـا    ويروس  در نهايت به غدد لنفاوی مهـاهرت مـی  

هـای   های ايمنی اکتسابی و واکـنش  ژن به سلول عرضه آنتی
 را برای درگيری با ويـروس  B و T های مراکز زايگر  سلول

 .  (80)کنند آماده می

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 b

lo
od

jo
ur

na
l.i

r 
on

 2
02

5-
06

-0
2 

] 

                             9 / 23

https://bloodjournal.ir/article-1-1439-en.html


 نيلوفر کاظمی بابا احمدی و مريم خيرانديش                                                                                                   SARS-COV-2ويروس 

 

78 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

باعث نشت یون کلسیم دخیره شده در گلژی به سیتوزول  SARS-CoV E . پروتئین SARS-Covتوسط NLRP3ال شدن التهاب فع: 7شکل 
کند. این عدم تعادل در غلظت یونی  جریان یون پتاسیم را از غشای پلاسمایی به فضاهای خارج سلولی القا می ORF3aشود؛ در حالی که  می

شود. علاوه بر القای  می NLRP3سازی التهاب  شود، باعث فعال دیده ایجاد می  های آسیب ط میتوکندریحاصله که توس ROS ها و درون سلول
و  به طور مستقیم برای تحریک ORF8bشود. می TRAF3به واسطه  ASCبندی و یوبی کوییتینه شدن  باعث سرهم ORF3a جریان یون پتاسیم،
و  شود بر روی غشای سلولی می D فعال شدن این التهاب باعث ایجاد منافذ گاسدرمین کند. از کانال یونی عمل می NLRP3فعال شدن مستقل 

 (. ۱4، ۱9، ۱۱، ۱1)شود های آب شده که منجر به تورم و پارگی سلول و در نهایت پیروپتوز می و هجوم مولکول IL-18و  IL-1βباعث ترشح 
 

-SARS-CoVنوه ديگری از مرگ سلولی که در عفونت     

طور که گفته شد  باشد. همان دارد پانوپتوزيس می دخالت 2
هـای سيسـتم ايمنـی ذاتـی در پاسـخ بـه        ها و پاسخ سيگنال

SARS-CoV-2    هــای   باعــث توليــد فــراوان ســايتوکاين
 ـ التهابی می پيش و  -αTNFسينرژيسـم   واسـطه اثـر  ه شود. ب

IFN- رســانی  و متعاقــب آن فعــال شــدن ســيگنالSTAT1 
(Signal Transducer and Activator of Trancription 1 ) و

IRF1 (Interferon Regulatory Factor 1)  فعـال   8  کاسـپاز
شده و باعث القای نوعی مرگ سلولی وابسته به التهاب بـه  

واسطه ه شوند که اين نوه مرگ سلولی ب نا  پانوپتوزيس می

واسطه ايـن  ه شود. ب کمپلکس پروتئينی پانوپتوزو  ايجاد می
هـای   ی لـوت التهـاب و توليـد سـايتوکاين    نوه مرگ سـلول 

مخرب و اضافی به شدت تقويت شده و در نهايت منجر به 
شکل (شود التهاب سيستميک  نقص چند ارگانی و مرگ می

4)(81  84  41).   
هـای   افتد اين است که اينترفرون اتفاقی که در کوويد می    

 شوند و يا اين که ضد ويروس هستند دير ترشح می 1تيپ 
شود. اين موضوه سبب ايجاد  ه توليدشان دچار اختلال میک

ــاری    ــديد بيم ــروس و تش ــترش وي ــر و گس فرصــت تکثي
 .(81)گردد می

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 b

lo
od

jo
ur

na
l.i

r 
on

 2
02

5-
06

-0
2 

] 

                            10 / 23

https://bloodjournal.ir/article-1-1439-en.html


 1011بهار   1شماره   1۲ هدور                                                       

 

 

 

  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 (۱۱)و رخداد پانوپتوزیس IFNو  TNFاثر سینرژیسم  : ۱شکل

-SARSعفونـت   اختلال در تنظيم سيستم ايمنـی مـرتب  بـا   

CoV-2 (ايمنی ذاتی)شديد: 

پس از دوره نهفتگی ويروس  در بيشتر موارد  يک فـرد      
هـای ايمنـی هماهنـگ  ويـروس را      هوان سالم با اين پاسخ

توانـد بسـيار    کند. با اين حال  علائم بيمار مـی  پاکسازی می
های شـديد   متفاوت باشد  از بدون علامت تا شديد  که فر 

مبتلا به  . بيماران(80  ۲1)تر است در بزرگسالان مسن شاي 
ــر  ــايتوکاين    ف ــالاتری از س ــطو  ب ــديد س ــای ش ــا و  ه ه

ها را در گردش خون دارند و اين مدياتورها سبب  کموکاين
های  شوند  که به صورت عارضه کاهش پروگنوز بيماری می

و    سپســـيسARDSپنومـــونی  طوفـــان ســـيتوکاينی    

يـک   ARDS. (۲1  ۲4)دهـد  خود را نشان مـی  کواگولوپاتی
هـای   اغلب کشنده بيماری است. در بررسی عارضه شديد و

 بالينی بيماری  نارسايی حاد تنفسی  هيپوکسمی  ارتشا  دو
شـود. در   طرفه ريه در تصويربرداری قفسه سينه مشاهده می

بــه صــورت يــک  SARS-CoV-2   ARDSطــول عفونــت 
شود که با ترکيبـی از   الگوی آسيب آلوئولی منتشر ظاهر می

ه ريه  طوفـان سـايتوکاين و آسـيب    های ايمنی ب نفوذ سلول
هـای اکسـيژن    بافتی ناشی از پروتئازهای ترشح شده و گونه

هـايی کـه باعـث بـروز      ( همراه است. سايتوکاينROSفعال)
چنـين     همTNF-αو  IL-6شوند  مانند  می ARDSتظاهرات 

 ی  ـتوانند نفوذپذيری عروقی  شوک سيستميک و نارساي می
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های  دهنده پاسخ نشان aگراف .  SARS-COV-2های ایمنی و علایم بالینی در افراد مبتلا به فرم خفیف و شدید  مقایسه الگوهای پاسخ :9 شکل
د هفته در افراد مبتلا به فرم شدی ۱های ایمنی در بازه  دهنده پاسخ نشان bهفته در افراد مبتلا به فرم خفیف بیماری و گراف  ۱ایمنی در بازه 

های ورود ویروس و  توان به شدت گرفتن التهاب پایه در محل . از دلایل ابتلا به فرم شدید بیماری در افراد مسن می(۱0)باشد بیماری می
های مناسب سیستم ایمنی  های سیستم ایمنی ذاتی، عدم پاسخ های ناکافی و نامتناسب سلول های تشدید شده لوکالیزه در آن نقاط، پاسخ پاسخ
و  Tهای لنفوسیت  سازی و پرایمینگ کافی سلول ، عدم فعال(naiveبکر) های های سلول بی به دلیل ضعیف شدن و کم تعداد شدن کلوناکتسا

 (.943)های خاطره اشاره کرد بادی به دلیل کاهش سلول های همورال و آنتی کاهش پاسخ

 
ــد  ــد عضــوی را تســهيل کنن . بســياری از (4۲  ۲۱-۲4)چن

فر  شديد نيز به پنومونی باکتريايی  که يک  بيماران مبتلا به
شـوند. ايـن    عفونت باکتريايی ثانويه ريـه اسـت  مبـتلا مـی    

هـای پـيش التهـابی را تقويـت      های باکتريايی پاسخ عفونت
 ARDSکنند که طوفان سايتوکاين  التهاب سيسـتميک و   می

هـای ايمنـی در    پاسـخ  4. شـکل  (۲1  ۲8)کند را تشديد می
را بـا   SARS-CoV-2های خفيف و شديد  فر  افراد مبتلا به

يکی از دلايـل تشـديد بيمـاری در     .(80)کند هم مقايسه می

های ضد ويروسـی بـه    بعضی از افرد نقص توليد اينترفرون
. کــاهش (۲۲)باشــد مــی Iهــای تيــپ خصــوص اينترفــرون

در انسان تا حـدی بـا کـاهش تعـداد      Iنوه  IFNهای  پاسخ
( کـه يـک سـلول    pDCsی)هـای پلاسماسـيتوئيد   دندريتيک

است  مرتب  بوده و در موارد شديد  IFN-αتوليدکننده قوی 
. بيمـاران بـا علائـم    (111)بيماری نيز گـزارش شـده اسـت   

هـای متعـدد مـرتب  بـا      شديد دچار نقـص عملکـرد در ژن  
 Iنـوه   IFNکه در القـا و تقويـت    IRF7و  TLR3مسيرهای 
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در زمـان   Iهـای نـوه   IFN. اگر (111)شوند نقش دارند  می
صحيحی و به ميزان کافی در محـل عفونـت توليـد شـوند      

ثری انتشـار ويـروس را محـدود کننـد      ؤتوانند به طور م می
سازی بهينـه ماکروفاژهـا     مسئول فعال Iهای نوه  IFNزيرا 

هـای   های سلول و افزايش پاسخ DCsژن توس   عرضه آنتی
T (1()شکل 114)ثر ضد ويروسی باشندؤم. 

     
 ایمنی اکتسابیسیستم 

 :مروری بر سيستم ايمنی اکتسابی
 SARS-CoV-2نقش ايمنی اکتسـابی در کنتـرل عفونـت        

باشـد  زيـرا ايجـاد يـک      يکی از موضوعات بسيار مهم مـی 
هـای فعلـی    حافظه ايمنی قوی هدز اصلی توليـد واکسـن  

است. ايمنی اکتسابی توس  سه همعيت وسي  از لنفوسيت 
CD4هــای    ســلول Bی هــا شــود: ســلول ايجــاد مــی

+
 T  و

ــلول CD8هــای  س
+
 Tــلول مســئول توليــد   Bهــای  . س

CD4های  های ضد ويروسی هستند. سلول بادی آنتی
+
 T   بـه

هـايی را   کنند و سايتوکاين های کمکی عمل می عنوان سلول
کننـد و بـه    برای تقويت پاسخ ايمنی ضد ويروسی توليد می

کننـده کمـک    هـای خنثـی   بـادی  در توليد آنتی Bهای  سلول
CD8های  کنند. سلول می

+
 T هـای آلـوده بـه     مستقيماً سلول

هـای ضـد    کشند و در عين حـال سـايتوکاين   ويروس را می
کننـد. در مجمـوه  ايـن سـه بـازوی       ويروسی نيز توليد می

هـای ويروسـی  از هملـه     ايمنی اکتسابی  در کنترل عفونت
SARS-CoV-2 منی   بسيار حياتی هستند. با افزايش سن  اي

از  SARS CoV-2يابـد و سـبب فـرار     اکتسابی کـاهش مـی  
شود. به همين دليل افراد مسـن بيشـتر بـه     سيستم ايمنی می

   .(110)شوند های شديد بيماری مبتلا می فر 
 

CD4های  نقش سلول
+
T  در عفونتSARS-CoV-2 : 

CD4های  سلول    
+
T      توانايی تمـايز بـه انـواه مختلفـی از

CD4هـای   رند. سلولهای کمکی را دا سلول
+
T   اختصاصـی

کمکـی   Tهـای   و سلول Th1های  ويروس  معمولاً به سلول
از طريق  Th1های کنند. سلول تمايز پيدا می (TFH)فوليکولی

های مرتب  فعاليت ضد ويروسـی   و سايتوکاين IFN-γتوليد 
ــد. ســلول ــده  ســلول کمکــی و عرضــه TFHهــای  دارن کنن

ی توسـعه بيشـتر   هسـتند و بـرا   Bهـای   تخصصی به سلول

های  چنين توليد سلول کننده و هم بادی خنثی های آنتی پاسخ
B      ــاتی ــدت حي ــولانی م ــورال ط ــی هوم ــاطره و ايمن خ

ــتند ــلول .(111)هس ــردش) TFHهــای  س :  C TFHدر گ
Criculating Tfh Cells مخصوص )SARS-CoV-2  در طول

. (114  111)شـوند  توليـد مـی   SARS-CoV-2عفونت حاد 
نيـز توليـد    SARS-CoV-2عليـه  خـاطره   c TFHهای  سلول

کننده با کـاهش   بادی خنثی چه تيتر آنتی . اگر(118)شوند می
هـای   شدت بيماری ارتبـاطی نـدارد  ولـی فراوانـی سـلول     

SARS-CoV-2 c TFH        بـا کـاهش شـدت بيمـاری مـرتب
. شايان ذکر است  بخش قابل تـوههی از  (111  11۲)است

SARS CoV-2 c TFH   CCR6+ (C-C Motif Chemokine 

Receptor 6 )هســتند  کــه در لانــه گزينــی(Homing ) ايــن
. (111)ها در مجاری هوايی و مخـاطی دخيـل اسـت    سلول
CD4های  سلول

+
T      هـای   علاوه بـر کمـک بـه توليـد پاسـخ

CD8هـای   بادی  به فعـال شـدن سـلول    آنتی
+
T    نيـز کمـک

CD8چه مکانيسم دقيق ارتباط اين سـلول بـا    اگر کنند. می
+ 

  سايتوکاين مترشـحه از سـلول    IL-21ولی  مشخص نيست
TFH ــی ــين      م ــل ب ــل در تعام ــم دخي ــدياتور مه ــد م توان

T CD4هــای  ســلول
T CD8هــای  و ســلول +

  111)باشــد +
111) . 
هـای   و سلول Bهای  های سلول سازی پاسخ چه فعال اگر    

CD8
+
T هـــای  از وظـــايف مهـــم ســـلولCD4

+
T   اســـت

CD4های  سلول
+
T های مؤثرتر با اثـر   سلول توانند به نيز می

يابنـد.   تمـايز مـی   Th1های  مستقيم ضد پاتوژن  مانند سلول
CD4هـای   انـد کـه سـلول    تحقيقات نشان داده

توليدکننـده   +
IFN- ها در برابر عفونت  از موشSARS-CoV-2  محافظت

 .(114)کنند می
  

CD8های  نقش سلول
+
T  در عفونتSARS-CoV-2 : 

CD8های  سلول    
+
T های  مقابله با بسياری از عفونت برای

های آلـوده    ها در کشتن سلول ويروسی  به دليل توانايی آن
ــت  ــاتی هســتند. در عفون ــای  حي   وهــود SARS-CoV-2ه

CD8های  سلول
+
T       اختصاصـی ويـروس بـا پروگنـوز بهتـر

هـای   ولبه طور کلی  سـل  .(111  11۱)بيماری مرتب  است
CD8

+
T  اختصاصــیSARS-CoV-2  در گــردش نســبت بــه

ــلول ــای  س T CD4ه
ــی  + ــاهده م ــر مش ــوند کمت . (110)ش
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SARS-CoV-2 CD8هـای   سـلول 
+
 T     بـه طيـف وسـيعی از

 ـ ORF3aو  S  N  Mماننـد   SARS-CoV-2هـای   ژن آنتی ه ب
 (.110  111)دهند پاسخ می Iکلاس  HLAواسطه 

  
 : SARS-CoV-2عفونت ها در بادی و آنتی Bهای  نقش سلول

کننده به سرعت در اکثر افـراد مبـتلا    های خنثی بادی آنتی    
ــه  ــازه زمــانی تبــديل ســرمی SARS-CoV-2ب    در همــان ب

(Seroconversion )ايـــن (11۲  114)شـــوند ايجـــاد مـــی .
هــا هيپرموتاســيون ســوماتيک انــدکی را نشــان   بــادی آنتــی

دهند کـه   می ها نشان . در مجموه  داده(11۲  114)دهند می
نسـبتاً   SARS CoV-2کننده عليـه   های خنثی بادی توليد آنتی

با بلوغ ميـل   Bهای  آسان است  زيرا طيف وسيعی از سلول
بـادی   اندک يا بدون آن  آنتی (Affinity maturation)ترکيبی

هـای   دهند که پاسخ چنين نشان می ها هم کنند. داده توليد می
 Bهای  عموماً از سلول SARS-CoV-2کننده  بادی خنثی آنتی
ای بـا واکـنش    و کمتر از سـلول هـای خـاطره   ( Naive)بکر

 شـوند  ايجـاد مـی   (Cross-reaction memory Cell)متقـاط  
  بـه ويـژه    RBDهای توت رسد اپی . به نظر می(11۲-111)

زا  هستند  بسيار ايمنـی  ACE2هايی که مربوط به گيرنده  آن
شوند. با  ها شناسايی می یباد هستند و به راحتی توس  آنتی

بـادی   چنين بايد توهه داشـت کـه تيتـر آنتـی     اين حال  هم
در حال گردش در بخـش قابـل    SARS CoV-2کننده  خنثی

ــه   ــود يافت ــوارد بهب ــايين  COVID-19تــوههی از م نســبتاً پ
ــه نظــر مــی .(11۲  141  141)اســت ــين  ب رســد رابطــه ب
دت بيماری و ش TFHهای  کننده  سلول های خنثی بادی آنتی

کننده بالا با بيماری شديد  بادی خنثی پيچيده باشد. تيتر آنتی
خـارج فوليکـولی همـراه     Bهـای   های بالقوه سلول و پاسخ

   .(144)است
 

-SARSعفونـت   اختلال در تنظيم سيستم ايمنـی مـرتب  بـا   

CoV-2 شديد: ايمنی اکتسابی 

با لنفوپنی مرتب  اسـت و   SARS-COV-2شدت بيماری     
ارتباط بين پيامـد ضـعيف بيمـاری و     های هاری از مطالعبسي

انـد. حتـی    در خون را نشان داده Tهای  کاهش تعداد سلول
توانـد   های خون بيمار مـی  پيشنهاد شده که درصد لنفوسيت

آگهـی مسـتقل بـرای     از نظر بالينی به عنوان يک معيار پيش

های خفيف يا شديد بيماری استفاده شـود تـا    شناسايی فر 
ايـن   عمومـاً  های درمانی اوليـه را مشـخص کنـد.    وتوکلپر

تــر از هوانــان   لنفــوپنی بــرای افــراد مســن خطرنــاک    
چنـين عفونـت شـديد بـا تنـوه       . هـم (14۱  140)باشـد  می

هـای   تـوت  در برابـر اپـی  TCR  (T Cell receptor )تـر  پايين
SARS-CoV-2    مرتب  است. در مقايسه با بيماران مبـتلا بـه

هـای   های شديد  سلول ماران مبتلا به فر های خفيف  بي فر 
T تـری بـه بخـش     های ضـعيف  پاسخN    ترمينـال پـروتئين

SARS-CoV-2 S ای کــه شــامل     منطقــهRBD   اســت
 (.111  11۱  141  144)دهند می
بالا و  IgGبادی  ارتباط بين تيتر آنتی ها هبسياری از مطالع    

يگـر هـي    اند   امـا برخـی د   بيماری شديد را گزارش کرده
بــادی و شــدت بيمــاری نشــان  ارتبــاطی بــين توليــد آنتــی

ايـن نتـاين بـه ظـاهر متنـاقض را احتمـالاً        .(111)انـد  نداده
هـای   ها در طـول عفونـت   بادی توان با نقش دوگانه آنتی می

کننـده   هـای خنثـی   بادی ويروسی توضيح داد که اگرچه آنتی
وليـه يـا   عموماً برای پاکسازی ويروسی مفيد هستند  توليد ا

کننده از قبل در گردش خون  های غير خنثی بادی وهود آنتی
تواند منجر به افزايش ورود و ايجاد يـک پاسـخ التهـابی     می

افـزايش  حالت بادی شود.اين  شديد ويروسی با واسطه آنتی
شود. با اين حـال  در   ناميده می بيماری وابسته به آنتی بادی

ز نقـش افـزايش   حال حاضر هي  مدرکی وهود ندارد کـه ا 
حمايت  SARS CoV-2بادی در طول عفونت  وابسته به آنتی

بـا   IgGهای  بادی . هالب توهه است  وهود آنتی(141)کند
هـــای قنـــدی فوکوزيلـــه  بـــدون گـــروه IgG Fcدنبالـــه 

(Afucosylated IgG FC tail  ) در طول عفونت حادSARS 

CoV-2 نيز با پيامدهای شديدCOVID-19   مرتب  است  که
هـا از طريـق    تـر آن  التهـابی قـوی   شايد به دليل فعاليت پيش

FcγRIIIa (148)باشد. 
  

 :ايمنی هيبريدی

که کشورها شـروه بـه واکسيناسـيون     اندکی پس از اين    
بادی در افرادی که قبـل   کردند  مشاهده شد که سطو  آنتی

مواههـه داشـتند نسـبت     SARS-COV-2از واکسيناسيون با 
از واکسيناسـيون مواههـه قبلـی نداشـتند      به افرادی که قبل

هـای بيشـتر نشـان داد کـه افـراد       خيلی بيشتر است. بررسی
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ــالاتر     ــت ســطو  ب ــه عل ــده ب ــه و واکســينه ش ــود يافت بهب
های مختلف مثل بتا  کننده  در برابر گونه های خنثی بادی آنتی

تـر هسـتند. هديـدترين     هـا مقـاو    و سـاير کرونـا ويـروس   
د کـه ايمنـی ترکيبـی يـا هيبريـدی       ده ـ نشان مـی  ها همطالع

خاطره است. بخـش   Bهای  حداقل تا حدی  به دليل سلول
های ساخته شـده پـس از عفونـت يـا      بادی ای از آنتی عمده

 هايی با عمـر انـدک بـه نـا  پلاسـما      واکسيناسيون از سلول
ها بـه طـور    شوند و زمانی که اين سلول ها توليد می بلاست

ــ اهتنــاب ــذيری پــس از بهب ــد  ســطح ناپ ــين رفتن ودی از ب
هـای منبـ     پس از کـاهش سـلول   يابد. بادی کاهش می آنتی

هـای خـاطره بـا عفونـت يـا       بادی  از نـو سـلول   توليد آنتی
بادی افـزايش   شوند و سطو  آنتی واکسيناسيون تحريک می

 (.41  14۲  1۱1)کند پيدا می
 

 : SARS CoV-2علايم بالينی 

روز پس از تمـاس بـا    10تا  4علايم بالينی عفونت طی     
ترين علامـت   . شاي (14)دهد عامل عفونی خود را نشان می

شود تب اسـت.   درصد موارد مشاهده می 81که در بيش از 
درصد(  ضـعف)بيش از   41علايم ديگر مثل سرفه)بيش از 

ــيش از  ۱1 درصــد( مشــاهده  11درصــد( و تنگــی نفس)ب
ی شـديد   هـا  ترين علايم بالينی سـرفه  شود. در کل شاي  می

تب  از دست دادن حس بويايی  خستگی  تهـوه  اسـهال و   
استفراغ گزارش شده است. علايم کمتر شاي  مثل سـردرد   
درد عضلانی  گلو درد  دردهای پلئوريتيک  بثورات پوستی 
يا تیيير رنگ انگشتان دست يا پا و سوزش يا قرمزی چشم 

های شـديد و کشـنده    در فر  .(1۱1)هم مشاهده شده است
هـای     شوک سپتيک و نقص ارگـان  ARDS   DICبيماری 

  1۱4)شـود  داخلی مثل قلب  کليه و کبد نيـز مشـاهده مـی   
های مختلـف بعضـی از علايـم متفـاوت      . البته در گونه(14
باشد ولی در کل علايم بـالينی مهـم کـه اغلـب در طـی       می

 شوند به تفکيک آورده شده است: بيماری مشاهده می
 

 های مختلف: علايم بالينی در گونه
 ترين علائمی است که در  علائم شبه سرماخوردگی شاي     

گزارش شـده   (omicronاوميکرون) افراد مبتلا به نوه هديد
 اوميکرون است. پنن علامت اصلی گزارش شده در عفونت

ــا   ــی  ســردرد  خســتگی)خفيف ي ــزش بين ــد از آبري عبارتن
 (.1۱۱)درد شديد(  عطسه و گلو

تب  سرفه  و از دسـت دادن حـس بويـايی يـا چشـايی          
ترين علايم در نوه آلفـا بودنـد کـه بـه عنـوان علائـم        راين

   .(1۱0)ها توهه داشت کوويد بايد به آن
نوه دلتا به ميزان بستری شدن در بيماران بزرگسال مبتلا     

SARS-COV-2 های ديگر بيشـتر اسـت کـه     نسبت به گونه
دهنـده ويـرولانس بيشـتر واريـان دلتـا در       اين مـورد نشـان  

  .(1۱1)باشد ها می مقايسه با ساير گونه

 
 : (ARDS)سندر  زهر تنفسی حاد

    ARDS ها در ريـه اسـت    آسيب گسترده و منتشر آلوئول
هـای ريـه ايجـاد     که در فاز حاد  غشای هيالينی در آلوئـول 

 تبـادل   های نـوه يـک   شود و با از بين رفتن پنوموسيت می
ترشــح   هــای نــوه دو گــاز و بــا از بــين رفــتن پنوموســيت

هـا نيـز در ايـن     رود. فيبروبلاسـت  سورفاکتانت از بـين مـی  
ــی   ــدياتور م ــد م ــال شــده و تولي ــد.  شــراي  بيشــتر فع کنن

التهـابی کـه از ماکروفاژهـای آلوئـولار      های پيش سايتوکاين
شوند باعث فراخوانی نوتروفيل  مونوسـيت و يـا    ترشح می
شوند که همين التهـاب آسـيب    می Tهای  و سلول ماکروفاژ
کنند و فيبـروز ريـه رخ    ای را در بافت ريه ايجاد می گسترده

  .(81  1۱4)دهد می
 

 ترومبوز و هموراژی:  
هـای شـديد بيمـاری     ترومبوزهای عروقـی هـم در فـر        

ممکن است رخ دهد. اختلال در سيستم انعقاد و فيبرينوليز 
 ــ  ــه در ع ــد لخت ــث تولي ــه   باع ــه و کلي ــه ري ــی ب روق منته

ها نيز در برخورد با اتدوتليال آسـيب   پلاکت .(1۱1)شود می
ــی   ــال م ــده فع ــک     دي ــه کم ــترش لخت ــه گس ــوند و ب ش

گـاهی بـه دليـل مصـرز فـراوان پلاکـت و        .(1۱8)کنند می
شـاهد همـوراژی    1۲فاکتورهای انعقادی در بيماران کوويد 

 خطـر شـد کـه   ای نشان داده  . در مطالعه(1۱۲)باشيم نيز می
های اينتراکرانيال نسبت به همـين زمـان در سـال     خونريزی

. برای بررسـی  (101)افزايش بسياری پيدا کرده است 411۲
ــی  ــا م ــارکر  ترومبوزه ــوان از م ــه در  D-Dimmer ت  DICک
  .(101)استفاده کرد کند افزايش پيدا می
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 تظاهرات بالينی التهاب سيستميک:  
اکـنش التهـابی ناشـی از    عوارض سيستميک مربوط به و    

تواند مشـابه   بسيار گسترده است و می SARSCoV2عفونت 
ايمنـی يــا التهـابی باشــد. در    هــای خـود  برخـی از بيمـاری  

پوشـانی قابـل تـوههی بـا      کودکان  درگيری سيستميک هـم 
ــاوازاکی ــاری کـ ــم  بيمـ ــالان بـــه علايـ دارد و در بزرگسـ

ــيتيک)  ــيتوز هموفاگوســ ــندر  HLHلنفوهيستوســ (  ســ
( يـا واسـکوليت سيسـتميک نزديکتـر     APSفسـفوليپيد)  آنتی

ــا    ــرتب  ب ــابی سيســتميک اصــلی م اســت. دو ســندر  الته
COVID-19 سندر  التهاب چند سيستمی کودکان  (MIS-C 

 :Multisystem inflammatory Syndrome in children ) و
باشـد. اولـين    مـی (HLH) لنفوهيستوسـيتوز هموفاگوسـيتيک  

شـود  تـب مـداو      ی مشخص مـی علامتی که در اين بيمار
هـای چنـد    بدون دليـل بـالينی خـاص همـراه بـا درگيـری      

هـــا اســت. چنـــدين يافتــه بـــالينی و    سيســتمی ارگــان  
دهد کـه درصـد قابـل     های آزمايشگاهی نشان می ناهنجاری

ــه   ــتلا ب دچــار التهــاب  COVID-19تــوههی از بيمــاران مب
درصــد و  40شــوند. ميــالژی تقريبــاً در  عضــلانی هــم مــی

درصد از بيماران مشـاهده   ۱4تريت و درد مفاصل نيز در آر
توانند با شـکايت   می COVID-19. بيماران (104)شده است

علايم بالينی و آزمايشـگاهی مـرتب  بـا لوپـوس اريتمـاتوز      
( از همله سيتوپنی)لنفوپنی  ترومبوسيتوپنی SLEسيستميک)

و کم خونی هموليتيک(  آرترالـژی  سـروزيتيس  ضـايعات    
مراهعه کنند.  aPLهای  بادی و افزايش آنتی chilblain مشابه

-SARS-CoVناشـی از   SLEتاکنون تنها يک مورد احتمالی 

ساله که قبلاً سالم بوده گزارش شده  18که در يک خانم  2
 .(104  10۱)است

  
 :   SARS-COV-2عوارض طولانی مدت

 پنومونی:  
 قابل  ور ــه طـب SARS-COV-2پنومونی شديد متعاقب     

پوشـانی   هـم  "کلاسـيک " ARDSتوههی با تعريف بـالينی  
دارد. در نتيجــه  کنتــرل عارضــه حــول اقــدامات حمــايتی  

کلاسـيک اسـت. بـا     ARDSو مبتنی بر مديريت چرخد  می
ــد     ــدين فرآين ــه چن ــن اســت ک ــر اي ــرض ب ــن حــال  ف اي
پاتوفيزيولوژيک منحصربه فرد در بـروز ايـن پديـده نقـش     

داخل عروقی ناشی از از دسـت رفـتن    دارند  مانند ترومبوز
و آسيب ديدن اندوتليال  از دست رفتن خاصـيت انقبـاض   
عروق ريوی هيپوکسيک ناشی از اختلال عملکرد اندوتليال 

. (100)و هريان خون بيش از حد به بافت ريه آسيب ديـده 
-SARSبرخلاز ساير انواه پنومـونی  پنومـونی مـرتب  بـا     

CoV-2 ـ  ين شـروه علائـم و ايجـاد    با مدت زمان طولانی ب
 .(101)شـود  روز( مشـخص مـی   14تـا   4نارسايی تنفسـی) 

هـای مهـم در    متعاقب پنومونی شديد کـه يکـی از عارضـه   
ای از موارد رخ  بيماران مبتلا به کوويد است  سيانوز در پاره

 . (1۱4)دهد می

درصد از افـرادی کـه    81گزارشی از ايتاليا نشان داد که     
روز پـس   41  حداقل يک علامت را حتی در دان  بهبود يافته

ا اين وهود تب يـا علائـم   ب .(104)دهند از بهبودی بروز می
حاد بيماری در اين افـراد مشـاهده نشـده اسـت. عـوارض      

اند از: خسـتگی    شاي  گزارش شده به ترتيب شيوه عبارت
افت کيفيت زندگی  تنگی نفس  درد مفاصـل و درد قفسـه   

 وستی  تـپش قلـب  سـردرد  اسـهال     سرفه  بثورات په  سين
طراب و ضــاحســاس ســوزن ســوزن شــدن  ريــزش مــو  ا

  .(101  108)گزارش شده بودند افسردگی از علائم ديگر
 

 بحث
به دليل   SARS-COV-2های در حال حاضر آخرين گونه    

های  های ژنتيکی در ژنو  و تیييرات در انواه پروتئين ههش
زايـی و انتشـار    بيمـاری   پتانسـيل   RBDويروسی از همله 

ــد. همــين بيشــتری کســب کــرده طــور تیييــرات پــس از  ان
چون گليکوزيلاسيون و ساير تیييرات راين در  رونويسی هم

تواننـد   هـای آن مـی   ساختار ويروس نوظهور و انـواه گونـه  
سبب افزايش قابليت گريز و فرار ويروس از سيستم ايمنـی  

ز ويروس است کـه  ترين آموخته ما ا ميزبان شوند. اين  مهم
العاده در سازگاری و در عـين حـال غيـر قابـل      توانايی فوق

 بينی بودن دارد.  پيش
هنــوز بــا ماســت و در يــافتن  SARS-COV-2ويــروس     
های هديد برای دور زدن سيستم ايمنی بسيار ماهرانـه و   راه

کند. سيستم ايمنی اکتسـابی ناکـار آمـد     هوشمندانه عمل می
های التهابی کنتـرل نشـده سيسـتم     پاسخدر برابر ويروس و 

شـود.   ايمنی ذاتی سبب رخداد پديده طوفان سايتوکاينی می
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کنتـــرل زود هنگـــا  ايـــن عارضـــه بـــا بـــه کـــارگيری  
ــديل ــده تع ــت   کنن ــی و آنتاگونيس ــتم ايمن ــای سيس ــای  ه ه

تواند به بهبود وضعيت ايـن بيمـاران کمـک     سايتوکاينی می
نی متنوعی به کار گرفته های درما کند. تا به امروز استراتژی

ها اثرات مثبتی بر روند بهبود بيمـاری   ای از آن شده که پاره
کنـی   اند. با اين وهود هنوز درمان قطعی بـرای ريشـه   داشته

کامل ويروس کشف نشده و تنهـا راه هلـوگيری از ابـتلا و    
پيشگيری و واکسيناسيون است. اگـر    کاهش شدت بيماری

هــا و  نظــر تهيــه واکســنگيــری از م چــه مــا در ايــن همــه
ها بسيار خوش شـانس بـوديم امـا هنـوز هـم       کننده تقويت
ای از  پذير بسياری از همله طيف گسـترده  های آسيب ميزبان

حيوانات با پتانسيل سرايت به انسان  افراد با نقص ايمنی و 
از همه مهمتر همعيت واکسن نزده  وهود دارند تـا سـبب   

هـای ذاتـی    رای قابليتراه را ب و تکامل بيشتر ويروس شده
ويروس از همله توان نوترکيبی هموارد کرده مجدداً سـبب  

    ها شوند.   های بعدی و ناکارآمدی واکسن بروز موج
 

گيري نتيجه
ــري         ــترش س ــت گس ــه عل ــت  SARS-CoV-2ب و ماهي

سابقه آن  هم در علو  پايـه و هـم در تحقيقـات بـالينی      بی
دو سـال   است. طی تقريباًهای ويژه  نيازمند توهه و بررسی

خصوصـيات ويروسـی    در مـورد  گذشته مقالات متعـددی  
 هـای  هايمونولوژی  ايمونوپاتوژنز چات شده اسـت. مطالع ـ 

 SARS CoV-1ها که شـامل   های قبلی کرونا ويروس پاندمی
ای برای درک ما از ايـن ويـروس    بوده  پايه MERS-CoVو 

زايـی ويـروس     نوظهور فراهم کرده است. آشنايی با بيماری
رسـانی متعاقــب ابـتلا بــه    هــا و مسـيرهای ســيگنال  گيرنـده 

هـای قطعـی و توليـد     ويروس  راه را برای شناسايی درمـان 
بـا ايـن حـال بـه دليـل      کنـد.   ثرتر هموار میؤهای م واکسن

هـای مختلـف در    ماهيت ژنومی ويروس  احتمال موتاسيون
 ایه ـ هـای هديـدی کـه از مکانيسـم     ژنو  آن و ايجاد گونه

اطلاعات دقيـق   کنند  سيستم ايمنی ذاتی و اکتسابی فرار می
و هــامعی در دســترس نيســت و در ايــن زمينــه تناقضــات 
زيادی وهود دارد. در اين مقاله  بامرور بر مقالات و منـاب   

خـرين  آاز  چات شده تا زمان تهيه آن  تلاش شده است تـا 
 مطالب علمی در دسترس و موثق استفاده گردد.
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Abstract 
Background and Objectives 

Clinical features of SARS-COV-2 virus include fever, headache, cough, sore throat, and 

shortness of breath, and in severe forms it leads to disseminated intravascular coagulation, 

septic shock, and ultimately death. Excessive secretion of proinflammatory cytokines such as 

TNF-α, IL-6, and IL-1 leads to cytokine storms in this disease. The emergence of new variants 

of the SARS-CoV-2 virus, which occurs following a high mutation of the virus, increases its 

ability to escape the immune system and improve its transmission power. This process, in turn, 

can lead to ineffective vaccines against the virus. Due to the effect of the emerging viruses on 

the safety of blood and its products, in the first part of this article, the topic of virology, 

immune responses, and immunopathogenesis of this virus were discussed. The second part will 

discuss the viral-related issues of blood safety and its products. 

 

Materials and Methods 

In this review, keywords were searched in Science Direct, PubMed, Scopus databases and the 

sites of Nature, Science, Elsevier, Cell, BMJ, and Lancet journals, and finally 148 articles were 

used. 

 

Results 

In this article, in addition to a brief review of SARS-CoV-2 and its new variants from a 

virological point of view, its immunology and immunopathogenesis are also discussed. 

 

Conclusions   
Due to the widespread SARS-CoV-2 virus and its unprecedented nature in causing the disease, 
it is essential to address it. However, based on the genomic nature of the virus, the high 
probability of various mutations and the emergence of new variants, accurate and 
comprehensive information on the virus abilities to escape the immune system and its 
pathogenic mechanisms is not yet available. There are many contradictions in these topics. 
However, the latest available and reliable scientific materials at the time of the preparation of 
this article have been tried to be reviewed.
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