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 [ه5،4] باشد يم
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سال گذشت  صورت گرفته  اسهت، مشهکر کهرده اسهت که        

 فيتضع کيددار  گردند، يمزمن مبت  م تيک  ب  هپات يمارانيب

 روسيه و  يه عل ياختصاصه  T يهها  تيدر هنفوس يفرسودگ اي

ههدف آههوده    يها سلول يکن ش يقادر ب  ر نيو بنابرا گردند يم

احتمهال ودهود    نيه مشاهدات، ا ني[ه با ا12-6] نکواهند بود

 HBV در عفونت يمنيا ست يک  توسط س يکبد بيدارد ک  آس

 گهر يد يهها  توسط سلول تر شيب شود، يم جاديمزمن ا HCV و

 [ه12-6] رديصورت گ يمنيا ست يس

و  روسيه و يهها  س يتا مکان  يا مطاهع  ت ش کرده نيا در

 T يههها تيهنفوسهه يههيادرا يکردههها عمههل  يدر تنظهه زبههانيم

( در کبهد و نقهش   T CD8و T CD4ژن ) يآنته  ياختصاص

خصهو     ژن، به  يآنته  يبرا ياختصاص ريغ ياهتهاب يها سلول

 يهها  تيه ( در پهاتوژنز هپات NK) يعه يکشهنده طب  يهها  سلول

منتشر شده  دياهتهاب را با مرور مطاهعات دد  يو تنظ يروسيو

 که   يطهور   مطاههب به   کيستماتيس يبند و دمع ن يزم نيدر ا

مهه    يهها  روسيها در درک پاتوژنز و شرفتيپ نيآخر يايگو

 B (HBV) تيهپات روسيمانند و يروسيو تيهپات جاديعامل ا

 يورآه گهرد  يکنه  انيه باشهد ب  C (HCV) تيه هپات روسيه و و

 يههها دسههتجو در بانههک يهههامطاهههب بهها اسههتفاده از موتور

 Googleو  PubMed ،Web of Scienceمانند  جيرا ياط عات

Scholar هصورت گرفت  است 
 

 بحث 
B

 

په  از ورود به  بهدن در     B تيه هپات روسيخ ص  و طور  ب

در  روسيه آهوده ب  و يها و سلول افت ي ريتکث يکبد يها سلول

 يهها  تيمدت ک  توسط هنفوس يکننده طولان محافظت يمنياثر ا

B  وT شهونده   يرفته  و نهابود مه    نيشود از ب يم جاديخاطره ا

 تيه پاتاز عفونت حهاد ه  ک  يشده است در افراد دهيد نيدن ه 

B  تا دند ده  ودهود   دارياز عفونت پا ياند شواهد افت يبهبود

 يا خهاطره  T CD8يهها  تيپاسخ هنفوس جاديدارد ک  باعث ا

 زانيه م B تيه شوده در عفونت مزمن هپات يم HBV ياختصاص

 يروسههيو DNA( و ALT) نوترانسههفرازيآم نيآلانهه  يآنههز

 يمنيا ان توهر از دمل  يماريب ينيباه يها پيدهنده فنوت نشان

 (immune tolerantفعال از نظر ا ،)يمنه ي (immune active )

اشهکال   نيه شوده ا ي( مinactive carrierفعال ) ريغ نيو حامل

 يو راهنمهها يمههاريمههدت ب عههوارب بلنههد يشههگويپ ينيبههاه

 [ه14،13] باشند يم مارانيب نيا يبرا يدرمان ماتيتصم

از  يکه يبوده که    يذات يمنيا ست يبدن س يسد دفاع نياوه

نهو    نترفرونيبا استفاده از ا يروسيبا عفونت و ارزهبم يها راه

  به و عفونت حهاد   جاديا يباشده در ابتدا يم روسيبر ضد و 1

فعهال   NKTو  NK يهها  ها، سلول نترفرونيدنبال فعال شدن ا

و  هفها آ نترفهرون يا يشوند و در عفونت مزمن سهط  سهرم   يم

 B تيه هپات روسيروده در مورد و ي( بالا مIL-8) 6 نينترهوکيا

 پيه تا نترفرونيا ديودود دارد ک  در عفونت حاد توه يشواهد

 يهها  رنهده يبا استفاده از گ 1 پيتا نترفرونيشوده ا يمکتل م 1

اهقا شده و باعهث مههار    9و  7، 5، 4، 3( نو  TLRشب  تول )

بها    يه عفونت اوه يط يروسيبار و زانيشوده  يم روسيو ريتکث

 يرهايمسه  قيه از طر  6 نينترهوکيو ا 1 پيتا نترفرونياثر بر ا

TLR-3  وRIG-1/MDA5 يذات يمنيتواند منجر ب  مهار ا يم 

 [ه14،13] گردد

عفونهت و   يسهاز  در پاک ياتينقش ح يسلوه يمنيا پاسخ

دارده مطاهعات نشان داده  B تيدر عفونت هپات يماريپاتوژنز ب

 T CD و يکمکه  T CD4 يهها  تياست که  پاسهخ هنفوسه   

کلونال  يصورت پل  حاد ب B تيب  عفونت هپات کيتوتوکسيسا

استه برخ ف آن در عفونت مزمن پاسهخ   يتيو دند اختصاص

 [ه16،15است ] فيضع نسبتاً T يها تيهنفوس

T

يهها  تيهنفوسه  يقو يها شده ک  پاسخ مشاهده

T CD4  وT CD8 [ و 19-17] مهههارانيدر ب يهههيادرا

[، 23،7،6] انهد  آهوده گشهت   يصورت تجرب ک  ب  ييها شامپانزه

ه اگرده   شهود  يمه  HCVو  HBVعفونهت   يسهاز  باعث پاک

 يمحهافظت  يمنياز ا يدزء مهم کي کننده، يخنث يها يباد يآنت

مها عملکهرد   [، 19] شوند يمحسوب م B تيهپات روسيو  يعل

 C تيه هپات روسيه و يساز کننده در پاک يخنث يها يباد يآنت
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 يبهاد  يگسهترده آنته   يهها  [ه پاسهخ 22،21] مهوثر اسهت   ريغ

ظهاهر   HCVعفونهت مهزمن    جهاد يتنهها په  از ا   کننده يخنث

 نيه عفونت در ا يساز قادر ب  پاک ها يباد يآنت نيو ا شوند يم

فهرار   يهها  موتانهت  تهر  شيب ت،يوضع نيو در ا ستنديمرحل  ن

 يههها سهه ي[ه اگردهه  مکان23] شههوند يانتکههاب مهه يروسههيو

متفاوت است، اما  يداريپا يبرا HCVو  HBV يکيمونوهوژيا

 يها تيهنفوس يها دو عفونت، کاهش پاسخ نيمشترک ا يژگيو

T يدر فاز مزمن است ک  با فرسودگ روسيو  يعل ياختصاص 

 T يهها  تيهنفوسه  ذفح ت،ينها و در رونده شيپ يکرد عمل

CD4 وTCD8 [ه 12،9] همراه است روسيو  يعل ياختصاص

اهقاشهده   يمه يتنظ T يهها  تيتعداد هنفوس شيع وه بر آن، افزا

 نين يکاهش در سطوح آرژ نيدن [، ه 26-24] توسط اهتهاب

 ريه نظ ييها نيتوکايسا نيدر نسبت ب ريي[ و تغ27] يداخل کبد

IL-2    يههها تيکهه  باعههث حفههس هنفوسهه T و  شههوند يمهه

، پاسههخ TGF-βو  IL-10 ريههنظ يمهههار يههها نيتوکايسهها

آههوده   مارانيرا در ب روسيو  يعل ياختصاص T يها تيهنفوس

 [ه31-27] کند يم ليتعد

 يعلت اصهل  ،يروسيو يها ژن يبا آنت مدت يطولان مواده 

 يهها  تيهنفوسه  يهي کهرد ادرا  ک  و اخهت ل در عمهل   يفراوان

T CD8 ک  يطور [؛ ب 33،32] است روسيو  يعل ياختصاص 

 LCMVآههوده به     يهها  بار در موش نياوه يموضو  برا نيا

 ريههغ روسيآرنههاو کيهه، LCMV روسيههمشههکر شههده و

عنهوان مهدل دههت     گسهترده به    طور ب است ک   يکيتوپاتيسا

ه در رديگ ياستفاده قرار م مورد يروسيو تيمطاهع  پاتوژنز هپات

ه  به    تواند يم T يها تيمزمن هنفوس کي، تحرHBVعفونت 

 يها سلول MHC يشده بر رو عرض  يروسيو يدهايعلت پپت

و  HBsAg ريه نظ يروسه يو يهها  ژن يه  ب  علت آنته آهوده و 

HBeAg   ريبه  مسه   تواننهد  يدهت عرض  متقاطع، مه  باشد ک 

MHC  [ه34] داشت  باشند يدسترس کيک س 

مبت  ب  عفونهت   مارانيدر ب T يها اهش در پاسخ سلولک

HBV  وHCV آهوده به    يها در موش نيو همچنLCMV  از

در ههر سه     که    يطهور   ب ه کند يم تيتبع يمشابه ياهگو کي

 PD-1 ريه نظ يمههار  يها شده، سطوح موهکول  عفونت اشاره

[6-13،35-37،] CTLA-4 [13،11،37] ،Trim-3  2وB4 

(CD244) [11،37-43در سلول ]  يهها T  يه عل ياختصاصه  

 يه بهرا ابدي يم شيها را در کبد ملتهب افزا آن گانديو ه روسيو

( در PD-1 گانهد ي)ه PD-L1 يسهاختمان  انيه مثال، ع وه بهر ب 

(، LSECs) يداخهل کبهد   يدينوزوئيسه  اليانهدوتل  يها سلول

( در Stellate Cells) يا سهتاره  يهها  کوپفر و سلول يها سلول

آهفهها و گامهها، در سههط   نترفههرونيوابسههت  بهه  ا ريمسهه کيهه

موضهو ، در   نيک  ا ابدي يم شيافزا زين يانسان يها تيهپاتوس

 يزمان ني[؛ بنابرا42،41] است دهيب  اثبات رس يموش يها مدل

بهه   HBV  يههعل ياختصاصهه T CD8 يههها تيکهه  هنفوسهه

در  روسيه که  و  شهوند  يمنتقهل مه   يکه يتران  ژن يها موش

 کنند، يم انيرا ب HBsAg ايکرده و  ريتکث ها آن يها تيهپاتوس

دن (  )ه  ش ير ه  ژن يآنت ريمحض تشک ب  ها تيهنفوس نيا

خهود را   تيه داده و قابل شيرا بر سط  خود افزا PD-1خود، 

[ه بهر اسهاس   43] دهند يگاما از دست م نترفرونيا ديدهت توه

در کبهد،   T CD8 يها تيهنفوس ياخت ه پيفنوت ها، افت ي نيا

 اسهت  دتريشد HCV اي HBVمبت  ب   مارانينسبت ب  خون ب

 [ه44،13]

 يکه  متحمهل فرسهودگ    T يهها  تيمهدل، هنفوسه   نيه ا در

از دسهت   IL-2 ديه خود را دهت توه تيدر ابتدا قابل شوند، يم

و غاهبهاً توسهط    شهود  يمه  ونيفراسيباعث پروه IL-2ه دهند يم

توسههط  زيههن يو بهه  مقههدار کمهه  T CD4 يههها تيهنفوسهه

 نهد يه در ادامه  فرا شهوند  يمه  ديه توه T CD8 يهها  تيهنفوس

در  ينهاتوان  نيدن و ه  يتيتوتوکسيدادن س تاز دس ،يفرسودگ

ه عه وه بهر آن،   شود يم جاديا TNF-αگاما و  نترفرونيا ديتوه

در  Bimماننهد   کيه پروآپوپتوت يها نيپروتئ يداخل سلوه انيب

 نيدن و ه  LCMVمبت  ب   يها موش T CD8 يها تيهنفوس

 [ه47-45] ابدي يم شيافزا HCV اي HBVآهوده با  مارانيب

همهراه بها    يمههار  يرهايمسه  نيانسداد ا ،ينگاه درمان از

 کيعنوان  ب  تواند يکمک محرک م يرهايمس يانتکاب کيتحر

فرسهوده و به  حاههت اول     T يهها  تيابزار دهت نجات هنفوس

مثال مشکر شده  يها مطرح باشده برا کرد آن برگرداندن عمل

توسهط موهکهول    يکمکه  کيه همراه بها تحر  PD-L1ک  مهار 
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CD137، يههها تيهنفوسهه يفرسههودگ T CD8  بهه   انيههمبت

 گردانهد  يب  حاهت اول برم In vitroرا در  HBVعفونت مزمن 

 انيه منجر ب  کاهش ب CD137 با واسط  يکمک کي[ه تحر46]

Bim خانواده  ياعضا انيب شيو افزاBcl-2 ج يدر نت شود؛ يم 

 کنهد  يکمهک مه   روسيه و ياختصاص T يها تيهنفوس يب  بقا

 [ه 46]

، ديه مشهاهده گرد  HBVک  در افراد مبت  به    يطور همان

 T تيهنفوسه  رندهيباعث کاهش گ نين يکاهش در سطوح آرژ

(TCR-CD3 Ϛ و  T تيهنفوسهه ونيفراسههي، اخههت ل در پروه(

اساس، اضهاف  کهردن    ني[ه بر ا27] شود يم IL-2 ديکاهش توه

 Inدر  T يهها  تيهنفوسه  يهها  پاسهخ  يايباعث اح نين يآرژ

vitro يهها  تيهنفوسه  يفراوانه  شيافزا نيدن [ه ه 27] شود يم 

T CD4 سلول يميتنظ( يها T يميتنظ FoxP3 در خون و )

[ مشاهده شده 25] HCV[ و 24،26] HBVکبد افراد مبت  ب  

 ريه تکث يروسه يو تيه در هپات يميتنظ يها تيهنفوس نياسته ا

 نيتوکايسهها انيههاز ب يسههطوح بههالاتر ت،يههنها ه درشههوند يمهه

و  HBVبه    انيه در خون و کبهد مبت   IL-10 يمنيمهارکننده ا

HCV آهوده مشهاهده شهده    ريکنترل غ يها با گروه س يدر مقا

 يمه يتنظ Tو  B يهها  تيتوسط هنفوسه  IL-10[ه 49،26] است

[ 26] يداخل کبهد  T يها تي[ و هنفوس51ها ] تي[، مونوس53]

 ي[ و اهقها 51آهفها ]  نترفهرون يا ديشده و باعث توقف توه ديتوه

[، 52] يانسهان  يديتوئيپ سماسه  کيتيدندر يها سلول وپتوزآپ

 فيو تضهع  ژن يکننده آنت عرض  يها سلول تياز فعاه يريدلوگ

  در انسهان  ژن يآنته  ياختصاصه  T CD8يهها  تيهنفوس ياهقا

 [ه53] شود يم

 يهها  که  پاسهخ   دهنهد  ينشهان مه   ها افت ي نيا مجمو  در

 يسهاز  دههت پهاک   يکمه  ايه  يفيصورت ک ک  ب  T يها سلول

هستند، فرکهان  و   يناکاف Cو  B تيدر فاز حاد هپات روسيو

واقههع،  ه درابهد ي يههها در فهاز مهزمن کههاهش مه    کهرد آن  عمهل 

 نيا يروسياثرات ضدو شود، يم جاديمزمن ا تيهپات ک  يهنگام

اسهاس،   نيه اسهته بهر ا   زيناد مانده يباق T CD8 يها سلول

در  T CD8 يههها تي( هنفوسههIn vivo) يحههذف تجربهه 

انهد،   مبهت  گشهت    HCVصورت مزمن به    ک  ب  ييها شامپانزه

قهرار   ريتهأث را تحهت   يرميوسطوح  نيدن ه و  ALTسطوح 

در عفونهت   T CD8 يهها  تينبود هنفوسه  ک  يحاه ندادند؛ در

 يسهاز  و از پهاک  دههد  يکاهش م ار يکبد بي، آسHCVحاد 

 ت،يه در فاز مزمن هپات ني[؛ بنابرا6] کند يم يريدلوگ روسيو

 ياختصاصه  T CD8 يهها  تيهنفوسه  يهها  با کهاهش پاسهخ  

 يک  با فراخهوان  شود يم يريدلوگ يمونوپاتوهوژياز ا روس،يو

 ديتشد يمونوپاتوهوژيمونونوکلئار، ا يها و احضار مجدد سلول

در مهورد   يو دزئ عيو مطاهعات وس ختشنا رغ  يه علشود يم

در  يتهر  ، شناخت و مطاهعات ک T CD8 يها تيپاسخ هنفوس

 ودود دارده T CD4 يها تيهنفوس يها مورد پاسخ

NK

را  يذاته  يمنيا يها سلولاز  يا بکش گسترده، NK يها سلول

[ و در عفونهت مهزمن   54] دهد يم ليدر کبد انسان ساه  تشک

HBV  وHCVو در خهون،   شيهها در کبهد، افهزا    آن ي، فراوان

 يهها  نيبه  کموکها   NK يهها  [ه سهلول 56،55] ابدي يکاهش م

 يههها نيتوکايو بهه  سهها يفراخههوان يکههوپفر بههرا يههها سههلول

خهود   يبقها  يبهرا  T يها ها و سلولLSEC ر،کوپف يها سلول

که    LSECحاصهل از   CXCL 16خصو   وابست  هستند؛ ب 

 [ه59-57] شوند يم ييشناسا NK يها توسط سلول

 کيه شهامل تحر  NK يها سلول يساز فعال يها س يمکان

، IL-8 ،IL-12، 1 پيه ت نترفرونيمانند ا ييها نيتوکايتوسط سا

IL-15  وIL-18يمهار يها رندهياز گ ها گناليس ي، کاهش نسب 

 اي روسيآهوده ب  و يها سلول يبر رو MHC انيمث ً کاهش ب

 ريتشهک  کننهده مهث ً   فعهال  يها رندهياز گ ها گناليس شيافزا

 يگانهدها يه ايه و  يبهاد  يبا آنته  دهيپوش يروسيو يها ژن يآنت

 [ه57] آهوده است يها سلول ياهقاشده توسط استرس بر رو

NK

به    HCVو  HBV روسيه دو و هر

احتمهالاً کهاهش    رو نيه ا گامها حسهاس هسهتند؛ از    نترفرونيا

کهرد   گاما، عمهل  نترفرونيا ديدهت توه NK يها سلول ييتوانا

در مهورد   ياط عات مهم دهد؛ يها را کاهش م آن يروسيضدو

در مهورد   يموش يها گاما از مدل نترفرونيا يروسينقش ضدو

HBV  حاصل از  يگاما نترفرونيا ک  يرطو ارائ  شده استه ب
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 ن،يدنه  و هه   HBV  يه عل ياختصاص T CD8 يها تيهنفوس

، باعهث  IL-12فعال شده بها   NK يها سلول يگاما نترفرونيا

، C تيه [ه در مهورد هپات 61،63] شوند يم HBV ريکاهش تکث

هپاتوما به    يسلوه يها ردهگاما در  نترفرونيا يروسياثر ضدو

شهده   ديتائ ريمفهوم، با مشاهده ز ني[ه ا62] است دهياثبات رس

و  مهاران يدر ب HCVو  HBV تريدر ت نياست ک  کاهش آغاز

 mگاما و  نترفرونيا شيآهوده، با افزا يانسان ريغ يها ماتيپر

RNA ي CD8 يهها  تيهنفوس شيدايپ[ و 64،63] در کبد T 

گاما در خون و کبد  نترفرونيکننده ا ترش  يروسيو ياختصاص

 [ه67-65] استزمان  ه 

و کهاهش پاسهخ    يروسه يفهرار و  يهها  ونيموتاس پيدايش

در  يروسه يشهده و  حفاظت يها توپ ياپ  يعل T يها تيهنفوس

، T يهها  تيکه  هنفوسه   دههد  يطول عفونهت مهزمن نشهان مه    

 ياديه ه درواقع بکهش ز ستندين يکبد يماريب ياصل يها واسط 

مجهدد   يب  علهت فراخهوان   ،يکبد ياهتهاب کينکروت يمارياز ب

 ديه مشاهده تائ نيموضو  با ا نيمونونوکلئار استه ا يها سلول

صورت مهزمن، همهراه بها اهتههاب      ک  ب  يمارانيشده است ک  ب

انهد، از نظهر    آهوده گشت  HBVبا  ،يبدون اهتهاب کبد اي يکبد

 ياختصاصه  يداخهل کبهد   T CD8 يهها  تيهنفوسه  يفراوانه 

 ئهار مونونوکل يهها  سهلول  زانيندارند؛ اما در م يتفاوت روسيو

 نيهها تههر شي[ه بهه66] تفههاوت دارنههد يترشههح يراختصاصههيغ

 ايب  دست آمده است ک   يکيتران  ژن يها اط عات از موش

HBsAg ژنهوم کامهل    يباعث همانندساز ايو  کنند يم انيرا ب

HBV صهورت داخهل    و به   شهوند  يخود م يها تيدر هپاتوس

 قيه تزر HBsAg ياختصاص T CD8 يها تيبا هنفوس يديور

به    اهرگيسه  قيه از طر شده، قيتزر T يها تيانده هنفوس گشت 

 يها دينوزوئيه در سشوند يمنتقل م يکبد يدهاينوزوئيداخل س

مکهان، توسهط    نيه و در ا شهود  يخهون آرام مه   انيدر ،يکبد

را در  هها  تيبه  دام افتهاده و هنفوسه    يکبد  يمق يهاماکروفاژ

 يهها  روزنه   قيه و از طر دههد  يها قهرار مه   LSECمواده  با 

 ريه تشکشود يها وارد م تيب  هپاتوس LSEC  يدر لا ودمود

 ييو رها يتيسيتوتوکسيباعث س ها تيهنفوس نيتوسط ا ژن يآنت

 يگامها از اسهمبل   نترفهرون ي[ه ا63] شهود  يگامها مه   نترفرونيا

را  روسيه و نيا RNAممانعت کرده و  HBV يدهاينوکلئوکپس

 اعهث گامها ب  نترفهرون يا نيدنه  [ه هه  73،69] کنهد  يم داريناپا

 TNF-α ديکوپفر دهت توه يها ها و سلولماکروفاژ يساز فعال

[ه به  دنبهال آن،   63] شهود  يمه  تهر  شيبه  يگامها  نترفرونيو ا

 کيه هها را تحر  LSECو  يا سهتاره  يهها  ها، سلول تيهپاتوس

 CXCL 11و  CXCL 9 ،CXCL 10 يهها  نيتا کموکا کند يم

از  هها  تياز هپاتوسه  يديتوه يها نيکننده سپ  کموکا ديرا توه

 نهال ياز سط  بازوهترال ب  سهط  هوم   ،يتوزيتران  س قيطر

ه شهوند  يمه  انيه هها ب  LSEC يمنتقل شده و بهر رو  ومياندوتل

، CCL3 ،CCL5 ،CXCL 1 ،CXCL 2 يهها  نيمجمو  کموکا

CXCL 3  وCXCL 5  يعروقه  وميانهدوتل  يک  توسط مجهرا 

و  IL-1β ،IL-6 ،IL-8 ،TNF-αو  شههههوند  يمهههه ديههههتوه

فعهال   يها تيمونوسها و  تياز هپاتوس يگريد يها نيتوکايسا

مونونوکلئهار را احضهار    يهها  گامها، سهلول   نترفرونيشده با ا

  يها ب  پارانش نيها و کموکا نيتوکايسا ني[ه ورود ا71] کنند يم

ها  ليمشتق از نوتروف يهانازيمتاهوپروتئ ک يکبد، توسط ماتر

 يخهار  سهلوه   ک يدر مهاتر  رييه شده که  باعهث تغ   ليتسه

 يهها  فعهال شهده که  در کهانون     يهها  [ه پ کهت 72] شوند يم

در  نيدنه  بوده و ه  يابيرد قابل يداخل کبد ياهتهاب کينکروت

ورود  ليحضههور دارنههد، بهها تسههه زيههن يکبههد يدهاينوزوئيسهه

 [ه73] کنند يشرکت م يمزمن کبد بيدر آس ها تيهنفوس

هها، مههار    ليه ، با حهذف نوتروف HBV يموش يها مدل در

 تهوان  يها م نيکموکا يساز يخنث ايو  ازيمتاهوپروتئن ک يماتر

کههرد  يريمونونوکلئههار دلههوگ  يههها سههلول ياز فراخههوان

کهاهش   يکبهد عهوارب  [ ک  در ههر سه  مهورد،    75،74،72]

 T CD8 يهها  سهلول  يروسيضدو تيفعاه ک  يحاه در ابد؛ي يم

 يهها  سهلول  نيبنهابرا  شهود؛  يحفس مه  HBV  يعل ياختصاص

 بيدر آسه  شهوند،  يم يطور مجدد فراخوان ک  ب  يمونونوکلئار

 ياهتهاب بيه آسکنند ي( شرکت مروسيو يساز )و ن  پاک يکبد

به    شهرفت يپ ت،ينها مزمن و در يماريب يداريباعث پا ،يکبد

[ه 76] شههود يهپاتوسههلولار مهه ينومايسههمت سههرطان کارسهه

 يهها  در کنترل سهلول  NK يها توسط سلول يتيسيتوتوکسيس

 بهروز يب  سهمت ف  شرفتيشرکت کرده ک  باعث پ زين يا ستاره
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بها   کيه در تمهاس نزد  يا سهتاره  يهها  ه سهلول شود يم يکبد

 انده شده واقع NK يها سلول

نقههش  T CD8و  T CD4  يههها تيهنفوسهه پاسههخ

 يبههاز HCVو  HBV يههها را در عفونههت يفههرد منحصههرب 

و  يروسه يو يسهاز  طرف در پاک کيها از  پاسخ نيا کنند؛ يم

طهور   به   گهر، ينقش کرده و از طهرف د  يفايا يمحافظت يمنيا

 هها  روسيه ه اگهر و شوند يم يکبد بيباعث آس يا م حظ  قابل

 رد،يه مزمن به  دنبهال آن شهکل گ    ونتنشوند و عف يساز پاک

پاسهخ   نيدنه  و ه  يروسيو ياختصاص T يها تيپاسخ هنفوس

 دياند، با شده يطور مجدد فراخوان مونونوکلئار ک  ب  يها سلول

، PD-1 ريه نظ يمههار  يهها  موهکول يشدت کنترل شوده اهقا ب 

CTLA-4  وTim-3 يها تيهنفوس يبر رو T شهان يگاندهايو ه 

 ماننهد  يمنه يمهارکننده ا يها نيتوکايسا ديتوه نيدن در کبد، ه 

 IL-10  وTGF-β تا با اهتهاب  دهد يادازه م زبانيب  م رهيو غ

 نيه طهور داههب، ا   مقابله  کنهده به     يمهار يب شرفتيو پ يکبد

را  يروسه يو ياختصاص يمنيا يها پاسخ ،يمهار يها س يمکان

 سهت  يس يباعهث مههار کله    ب،يترت نيو بد دهند يهدف قرار م

دارنهد، دهون    يدرمان يکاربردها ها افت ي نيه اشوند ينم يمنيا

و حهذف   يکنه  شه  يتا ب  امهروز، ر  يدرمان يها يهم  استراتژ

)که  هنهوز در    يروسه يضدو يداروهها  قياز طر ايرا  روسيو

 تيتقو ايددار مشکل هستند( و  B تيمزمن هپات يها عفونت

 هطهور بهاهقوه، اهقاکننهد    که  به    يروسه يضدو يمنيا يها پاسخ

 هاند هستند، هدف قرار داده يمونوپاتوهوژيتود  ا قابل
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گههروه  ياعضهها مان يصههم ياز همکههار ل يوسهه نيبههد

 نيه ا تيدر ههدا  رانيه ا يدانشگاه علوم پزشهک  يشناس روسيو

 هگردد يم يمطاهع  تشکر و قدردان
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Hepatitis B (HBV) and C (HCV) viruses are unique because of their massive capacity to establish 

persistent infection, cirrhosis, and liver cancer. In spite of differences in their genome organization, life 

cycles and replication strategies, HBV and HCV have same features, such as noncytopathic nature and also 

the potential to induce chronic liver disease. It is suggested that immunologically mediated processes play a 

key role in the pathogenesis and outcome of these infections. Nevertheless, the rate of disease progression 

from chronic phase to cirrhosis varies considerably among infected patients, and the factors that regulate it 

are greatly unknown.Natural killer (NK) cells display the major effectors population of the innate immune 

system and are abundant in the human liver tissue. Recently, it has been suggested that NK cells not only 

exert antiviral functions but may also regulate adaptive immune responses by deletion of virus-specific 

CD8+ T cells.  

In present study, we have reviewed current knowledge of the roles of immune cells in the pathogenesis 

of chronic hepatitis B and C, and have discussed recent discoveries that introduce natural killer cells as 

regulators of T cell function and liver inflammation. 
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