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  بين ويروس و ميزبان برهمكنش در برنده كليدي پيشعوامل  :يناقص ويروس يها ژنگان
  *وحيده حسن زاده

  ، دانشكده زيست شناسيتهران، دانشگاه تهران
  چكيده
اطلاعات ما  ،ها روسيو محدود ژنگانيمنابع در نظر گرفتن با  ،اما مانند يمزنده  ميزبانخشن  يها طيمح در اغلب ها روسيو

حيرت طبيق پذيري ت درك راه براي در آغازاكنون ما  .استچيزنا، كنند يمبراي سازگاري و بقا اتخاذ  ها آندرباره تدابيري كه 
 توانند يم، شوند يمتكثير صورت كارآمد يا ناكارآمد به كه  يروسيواينكه چگونه واريانت هاي و  هستيم ويروسي ژنگانهايانگيز 
دانش كنوني ما را در مورد انواع اين مقاله، . فراهم كنند ايمني و تداوم ويروساز سيستم فرار براي سازگاري،  ييها روش

بر ما . كند يمجمع بندي  ها آن يعملكردهاو  شوند يمايجاد دار  RNA يها روسيو تكثيركه طي  يناقص ويروس ژنگانهاي
در حفظ يك جمعيت  ها آندرباره نقش پيش بيني شده  و ميكن يمتاكيد  ها عفونت در يناقص ويروس يها ژنگانوتنوع ت عمومي

 پادبه عنوان ابزارهاي راي استفاده ب ها آن ظرفيتت جانوران و انسان و بر سلام ها آن، اثر سازگار با محيط ميزبان روسيوي
  .ميكن يمويروسي بحث 
  ها جهش ميزبان بيش –ذرات زيرويروس، ژنگان هاي ناقص ويروسي، برهمكنش ويروس : واژگاه كليدي

  hassanzadeh@khayam.ut.ac.ir: مترجم مسئول، پست الكترونيكي
هستند انعطاف پذيري بسيار يها سميكروارگانيم ها روسيو

ي ايمني و فيزيولوژيك پيچيده محيط خود را با توانند يمكه 
افزايشي رو به  شواهد. ميزبان وفق دهند و زنده بمانند

اشكال تكثير طي  توانند يم ها روسيوكه  دهد يمنشان 
به عنوان ابزاري براي را خود ژنگان  از يا افتهيتغيير 

ژنگان  در حالي كه. توليد كنندمحيطي  يها چالشسازش با 
 تكثير استمرارلازم براي  يها نيپروتئرد همه استاندا
هاي ويروسي  يانت، واركند يمرمزگذاري  را ويروس
توانايي  توانند يمه ك كنند يمتصادفي حمل  يها جهش

. )1( افزايش دهند ا شرايط جديدويروس را براي سازش ب
و يك خانواده در  1ناقص ويروسي يها ژنگانبه علاوه، 

يا از كه ) 1جعبه ( 2ذرات زيرويروسي از حال گسترش
و اساسي  يها يشدگكوتاه  ازك و يا كوچ يها جهش

 شوند يمباعث ، شوند يمويروسي ناشي ژنگان  تغييرات
، براي ويروس نتواند در غياب يك ويروس كمكي كامل

 تكثيريك چرخه كامل  ،عملكردهاي از دست رفتهجبران 
   .را تمام كند

در اواخر دهه چهل ميلادي  ناقص ويروسي يها ژنگان
ناقص  يها روسيوبه صورت  3گنوسن من وبِرِتوسط پِ
ويروس  تكثير در توانستند يمكه  يي شناسايي شدندآنفلونزا

                                                            
1 defective viral genomes (DVGs) 
2 sub-viral particles 
3 Preben Von Magnus 

، ها آندو دهه پس از كشف . )2( نوع وحشي مداخله كنند
مداخله ناقص نام ذرات  5يد بالتيمورو ديو 4ليس هوانگآ

 يها نيپروتئذرات ويروسي كه  فرا براي تعري 6گر
را  ويروسي گانساختاري طبيعي دارند اما تنها بخشي از ژن

تصريح كردند  ها آنبه علاوه، . ابداع كردند ،كنند يمحمل 
 در حضور يك توانند يممداخله گر تنها ناقص كه ذرات 

ويروس  تكثير در ها آنو  تكثير شوندويروس كمكي 
هوانگ  .)3( كنند يممداخله سالم درون سلول  و مولوگوه

نقش مداخله گر ناقص كه ذرات  معتقد بودند و بالتيمور
ايفا  بيماري زايي ويروسيسوق دادن به سمت در جدي 

ذرات ناقص مداخله  طالعات بعدي با استفاده ازم. كنند يم
يماري زايي را اين ذرات ويروسي بشكار كرد كه گر آ
در شيشه  عفونتطي  ،)5، 4( دهند يمكاهش  7زيوهدر

 و به) 6- 8( كنند يمالقا  8سطوح بالايي از اينترفرون
كمك ويروس  زيوهدر و) 9- 16(ماندگاري درشيشه 

و  فراگيراما، علي رغم حضور . )18، 17( كنند يم
، نبود فناوري مناسب هاي ناقصگاناين ژن عملكردهاي مهم

 ها عفونتمداخله گر در ناقص براي شناسايي ذرات 
ناقص كه ذرات  شدي منجر باور عموم اينبه  زيوهدر

 عمدتاً ها آن ناقص ويروسيِ ژنگانهايمداخله گر و 

                                                            
4 Alice Huang 
5 David Baltimore 
6 defective interfering particles (DIP) 
7 In vivo 
8 interferon (IFN) 
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 يها عفونت ويروس درشيشه است و به تكثيرمحصول 
در اواخر دهه  .)20، 19( شود ينمطبيعي ويروسي مربوط 

به  ناقص ويروسي ژنگانهايتحقيق درباره نود ميلادي، 
ي به عنوان ابزار ها آناز  و به استفاده كاهش يافت شدت

پادويروس هاي به عنوان يا  تكثير ويروسمطالعه جهت 
  .محدود شدالقوه ب

 يها روسيواغلب  براي ناقص ويروسي يها ژنگانامروزه، 
RNA  فني در تعيين  يها شرفتيپو  اند شدهدار توصيف
 به كار انداختن جهتخطر  يها اميپ به عنوان ها آننقش 

سهيم بوده  ها عفونتويروسي در بسياري از  پاد مصونيت
بر  ها آندر آغاز راه براي درك اثر به علاوه، ما تازه . است

 ها روسيوطبيعي و تكامل  يها عفونتپيامدهاي باليني 
در درك  يسريع يها شرفتيپشاهد همچنين ما  .هستيم

ناقص  ژنگانهايلكولي هستيم كه توليد وهاي مسازوكار
 يها نقشهايي كه سازوكارو  كنند يمرا تنظيم  ويروسي
پادويروسي و ماندگاري  مصونيترا در ايجاد  ها آن متناقض
 . دهند يمتوضيح  ويروس

پس از افزون  كه ميكن يممرور را  شواهدياين مقاله، ما  در
ناقص  هايگانژنمطالعه بر روي توليد و فعاليت بر نيم قرن 

دار جمع  RNA يها روسيوبا  عفونت هنگام يويروس
كه  ميكن يمتاكيد  جديدي يها شرفتيپو بر  اند شدهوري آ

 طيو تكامل ويروس  پوياييرا بر  ها آنجدي اثر 
بين ميزبان و ويروس  و بلند مدتكوتاه  يها برهمكنش

  .دهد يمن نشا
 ، انواع ، ساختارها و تنوعها دسته

انواع متفاوت ژنگانهاي ناقص ويروسي با نوع تغييرات 
 next(يابي نسل بعد  توالي. شوند يمژنگاني تعريف 

generation sequencing ( آشكار كرده است كه در برخي
ژنگان ناقص ويروسي  يها گونهتنوع زيادي از  ها عفونت

وجود دارد و مطالعات جديد به تدريج عملكردهاي متمايز 
  .كنند يمروشن  اين ژنگانهاي ناقص ويروسي متفاوت را

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 )sub-viral particles(خانواده در حال گسترش ذرات زير ويروسي - 1جعبه 

يها روسيودر ) sub-viral agents(هاي ذرات ويروسي و عوامل زير ويروسي  علاوه بر ژنگانهاي ناقص ويروسي، تعداد رو به افزايشي از واريانت
ي شبه ويروسي خارجها كوليوزي، ويروفاژها و ا ماهوارهي ها روسيواين ذرات ويروسي شامل ويروئيدها، . اند شدهگياهان، بندپايان و پستانداران كشف 

به طور كلي،. ديآ يم، گاهي مبهم به نظر ها آني مشترك ها يژگيوبه دليل  عمدتاًتعريف اين ذرات . شود يم) viral-like extracellular vesicles(سلولي 
ها آني ها يازمنديندر  ها تفاوتاما . ه ژنگانهاي ناقص ويروسي، براي تكثير و انتشار به تكميل با ويروس استاندارد وابسته هستندعوامل زيرويروسي، مشاب

ي كنوني از ذراتها فيتعردر اينجا، ما . شود يماستفاده  ها آنطبقه بندي  شان براي زير براي تكميل، ويروس هدف و يكساني توالي با ويروس كمكي
  .كند يممتمايز  ها آنرا از ذرات ناقص مداخله گر و ژنگانهاي ناقص  ها آنكه  ميكن يميي تاكيد ها جنبهزيرويروسي را ارائه و بر 

نوكلئوتيد توصيف شدند كه براي انتشار 200- 1800هاي خطي يا حلقوي  به طول  RNAي گياهي به عنوان ها روسيونخست در ي ا ماهوارهي ها روسيو
براي تكثير ويروس كمكي غير ضروري عموماًي ا ماهوارهي ها روسيو. به يك ويروس كمكي نياز دارند اما در توالي با ويروس كمكي خويشاوند نيستند

بسته بندي ها ونيريوي را در ا ماهواره RNAكه  كنند يمي متفاوت هستند؛ زيرا يك پروتئين رمزگذاري ا ماهوارههاي  RNAاز  ها آن). 193، 192(هستند 
يا ماهوارهي ها روسيويك مثال از . در تكثير ويروس كمكي خود مداخله كنند و بيماري را تضعيف يا تشديد كنند توانند يمي ا ماهوارههاي  RNA. كند يم

ي مثبت تكثير ويروس كمكي خود را سركوبا رشتهدار تك  RNAاين ويروس ). 194(است ) satellite tobacco necrosis virus(ويروس نكروز تنباكو 
  ).195( بخشد يمي ويروس نكروز تنباكو را بهبود ها نشانهو  كند يم

، براي تكثير به ويروس كمكي نياز ندارند و فاقدكنند ينمهيچ پروتئيني را رمزگذاري  ها آني متفاوت هستند چرا كه ا ماهوارهي ها روسيوبا  ويروئيدها
ي سازشا گونهبه  ها آن. نوكئلوتيد دارند كه بسيار مكمل و داراي ساختار است 200- 400حلقوي به طول  RNAويروئيدها يك ژنگان . كپسيد هستند

  ).197، 196( تا تمام چرخه حيات خود را از طريق برهمكنش با دستگاه سلول ميزبان پيش برند اند افتهي

كنند يمتوليد ) icosahedral particles(كيلو باز هستند كه به طور طبيعي ذرات بيست وجهي  15-30ي به طول ا رشتهدار دو  DNAي ها روسيو ويروفاژها
.شوند يم) ها روسيوو ساير ) mimiviruses( ها روسيومي  مي()giant dsDNA viruses(غول پيكر  يا رشتهدار دو  DNAي ها روسيوانگل  و براي انتشار

اولين ويروفاژ كشف شده، به نام اسپوتنيك). 198( رسانند يمو به ويروس غول پيكر آسيب  كنند يمغول پيكر را آلوده  ويروفاژها كارخانه ويروس
)Sputnik( همراه با ماما ويروس اكانتامبا كاستلاني ،)Acanthamoeba  castellanii mamavirus ( كرد يميافت شد كه در انتشار آن مداخله )چند). 199

كه ويروفاژها دهند يممطالعات جديد نشان ). 200، 198، 195( اند شدهويروفاژ ديگر و نيز تعداد زيادي ويروفاژ نامزد از آن زمان تا كنون شناسايي 
 ).195(به عنوان يك خانواده ويروسي جدا پيشنهاد شده است  ها آنو طبقه بندي مجدد ) 201(دار واقعي شبيه باشند  DNAي ها روسيوبه  توانند يم

يها نيپروتئي خارج سلولي حاوي ها كوليوزو بر خلاف ساير  شوند يمي ويروسي توليد ها عفونتطي خارج سلولي  ي شبه ويروسيها كوليوز
يها روسيوهم در  ها كوليوزاين . ي نوكلئويد هستند اما فاقد پروتئين كپسيد يا ژنگانهاي ويروسي هستند و در نتيجه عفوني نيستنددهاياسويروسي و 

RNA  ي ها روسيودار و هم درDNA  1دار از جمله ويروس هرپس سيمپلكس)herpes simplex virus-1( ويروس هپاتيت ،C يا ويروس هرپس همراه
ي شبه ويروسي خارج سلولي با تسهيل ارتباطها كوليوز. اند شدهتوصيف  ) Kaposi's sarcoma-associated herpes virus( ساركوم كاپوسيبيماري  با

 ).202-204( كنند يمايفا  ها عفونتي عملكردي طي ها نقشو افزايش عفونت ويروسي  ها سلولبين 



 1400 بهار ،9، شماره 5جلد                                                                                              )            علمي(مجله زيست شناسي ايران 

27 

و  )hypermutations( ها جهش بيش، يا نقطه يها جهش
هاي ناقص گانژن نخستيندر حالي كه . ارچوبتغيير چ
نوع وحشي ويروس  گانژنكه شناسايي و از  ويروسي

-25( بودند گانبزرگي از ژن يها بخش فاقد متمايز شدند
ناقص ويروسي وجود دارد كه  گان، تعدادي از انواع ژن)21
 يها جهش .شود ينمديده  نگانيتغييرات اساسي ژ ها آندر 
ت به دليل ماهي، توانند يمدار  RNA يها روسيودر  يا نقطه

، به تغييرات مضر ها آن گانبسيار فشرده سازمان دهي ژن
يا كشنده  ،تصادفي يها جهش، عمده در واقع. منجرشود
ستوماتيت اطور كه براي ويروس  همانو يا، هستند 
ويروس ، )vesicular stomatitis virus (VSV)()26( وزيكولي

مشاهده شده ) 28( و ويروس آنفلونزا) 27(فلج اطفال 
. كنند يمزيادي ايجاد ) fitness cost(هزينه برازندگي  ،است

مضر به  يها جهشدرك شده است كه  طبيعتاً در حالي كه
 اين تاريخي، از نظر، شود يمناقص منجر  ژنگانهايايجاد 

در نظر گرفته  ناقص ويروسي يها ژنگان نوع ژنگانها،
در ژن رمزگذار يك پروتئين ساختاري  كه گانيژن .نشدند

دسازي كند اما همانن تواند يم كند يممضر حمل يك جهش 

؛ در حالي كه يك جهش به درستي سرهم شود تواند ينم
 تواند يمكه  كند يمي توليد گانژن ،رپليكازآنزيم مضر در 

اما  بسازدسرهم بندي مناسب را  ساختاري و يها نيپروتئ
 ژنگانهايهر كدام از اين . همانند سازي كند تواند ينم

از براي جبران عملكرد از دست رفته خود  تواند يم ناقص
ه همزمان سلول را آلوده عملكردهاي يك ويروس كامل ك

و بدين ترتيب در عملكرد ويروس  استفاده كند ،كرده است
نرخ  ها آنكه در  مطالعاتي، واقعدر  .كامل مداخله كند

زيست پذيري به غير  در يك جمعيت ويروسي از جهش
شكار كرده است كه آ ،يافته استزيست پذيري افزايش 

RNA كه پيش از نابودي جمعيت ظاهر  يهاي ناقص
نوع وحشي ويروس  گاند سازي ژننبا همان شوند يم

كه  ييها جهشو  ها جهشبيش . )30، 29( كنند يممداخله 
 يها روسيوايجاد نيز به  شوند يمچوب منجر اربه تغيير چ

مربوط به يك مثال . )1aشكل ( )31( انجامند يمناقص 
 APOBEC3Gاست كه توسط پروتئين سلولي  ييها جهش

  . )32( شود يموارد ) pro-retroviruses(ها  در پرورتروويروس

  
  

  
ي ها جهش توانند يم ها جهشاين . به توليد ژنگانهاي ناقص منجر شوند توانند يمدر ژنگانهاي ويروسي  ها جهش) a: ي ژنگانهاي ناقص ويروسيها دسته – 1شكل 
) b. دهد يميا عملكرد پروتئين ويروسي را تغيير /ي تغيير چارچوب باشند كه همانند سازي ويروس، بيان پروتئين ويروسي وها جهشيا  ها جهشي، بيش ا نقطه
و يك نسخه كوتاه شده از ژنگان توليد  رديگ يمكه طي هماند سازي پليمراز بخشي از ژنگان را ناديده  شود يمي ناقص ويروسي از نوع حذفي زماني ديده ها ژنگان

به از دست رفتن يا تغيير بيان يك يا  معمولاًحذف . ي ژنگاني و مضاعف شدگي ژني را نيز شامل شوندها يينوآرا توانند يمي ناقص ويروسي حذفي ها ژنگان. كند يم
كه يك توالي به  شوند يمماني توليد ي منفي زا رشتهدار  RNAي ها روسيوي ناقص ويروسي از نوع كپي دوباره و عكس دوباره در ها ژنگان) c. شود يمچند ژن منجر 

و ساختارهايي مانند دسته تابه براي ژنگانهاي ناقص ويروسي از نوع كپي دوباره يا ساختارهاي سنجاق سري براي ژنگانهاي  شود يمصورت مكمل و معكوس مضاعف 
و انتهاي  شود يمليمراز از رشته الگو جدا و به رشته نوساخته متصل كه پ دهد يماين مضاعف شدگي هنگامي روي . كند يمناقص ويروسي از نوع عكس دوباره ايجاد 

و در   اند شدهژنگان توليد  '5از انتهاي  اند شدهي كه توصيف ا دوبارهبيشتر ژنگانهاي ناقص ويروسي از نوع كپي دوباره و عكس . كند يمژنگان نوساخته را دوباره كپي 
در مدل نشان داده شده در شكل، در ژنگانهاي ناقص . كند يمحمل ) untranslated region (UTR)(انتهاي مكمل يك مضاعف شدگي از ناحيه ترجمه نشدني  ها آن

توسط پليمراز ويروسي  دتوانن يماما  شوند ينمرونويسي  ها ژنگاناين نوع . يافت Zدر ژن  توان يمرا  ويروسي از نوع كپي دوباره درجات مختلفي از جفت شدگي 
   .همانند سازي شوند
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نوكلئوتيد هاي دئوكسي سيتيدين را  APOBEC3Gپروتئين 
و باعث ايجاد بيش  كند يمويروسي دآمينه  DNAدر 

كه با توانايي ژنگان ويروس در ادغام  شود يم ييها جهش
جالب . كند يمدر ژنگان ميزبان و همانندسازي مداخله 

اينكه، در مقابل يك فعاليت مداخله گر براي اين 
جهش يافته، پيشنهاد شده است كه  يها روسيوپرو

و  دهد يمپروويروس هاي ناقص برازندگي را افزايش 
ماندگاري ويروسي و بيماري زايي را پيش  ها آنتكميل بين 

  ).34، 33(مي راند 
به نام  معمولاً كه يويروس گانيژن يها گونه .ها حذف

 يها ژنگان، شوند يمخوانده  ناقص ويروسي ژنگانهاي
طي  داخلي بزرگ يها حذفكه از  هستند يا شدهكوتاه 

ناقص  يها ژنگان. شوند يمناشي  همانند سازي ويروس
اغلب يك كوتاه شدگي بزرگ دارند  از نوع حذفي ويروسي

ضروري براي تكثير را حذف  يها ژنكه چند يا همه 
عناصر  ساير و '3و  '5 يها انهيپا هك در حالي كند يم

اتصال پليمراز، همانند سازي كه براي را  RNAساختاري 
واريانت . )35-37( كند يمحفظ لازم است، يا بسته بندي /و

نتيجه چند اتفاق  رسد يمكه به نظر  نيز وجود دارند هايي
و  نوتركيبي و نوآرايي مانند حذف، درج، مضاعف شدگي

ناقص  ژنگانهاياين . دنباش بخشي از ژنگان حتي وارونگي
   .)1bشكل ) (38-40( شوند يمموزائيك خوانده 

 كپياز نوع  ناقص ويروسي يها ژنگان .1دوباره يها يكپ

هستند  يا شدهنوآرايي  ژنگانهاي 2دوباره عكسو  دوباره
 معكوس و به صورت مكمل يك توالي ها آنكه در 

 ايجاد نظريد نساختارهاي ساقه مانتا  مضاعف شده است
ناقص  ژنگانهاي براي تابه دسته ي مانندساختارهاي(د كن

ساختارهاي سنجاق سري  دوباره يا كپي از نوع ويروسي
-43( )دوباره عكس از نوع ناقص ويروسي ژنگانهايبراي 

در  دوبارهاز نوع كپي  ناقص ويروسي يها ژنگان .)41
منفي گزارش  يا رشتهدارِ  RNA يها روسيوبسياري از 

با  ناقص ويروسي ژنگانهايكه  يفرايند در و اند شده
 نگانژ '5از پايانه  ،كند يمتوليد مكمل  '5و  '3 يها انهيپا

ناقص  ژنگاناگر ناحيه مكمل . )45، 44( اند شدهايجاد 
ناقص  گانژن تمام توالي شود، باًيتقرشامل  يويروس
. )1cشكل ) (43( شود يمخوانده  دوباره عكس يويروس

                                                            
1 copy-backs 
2 snap-back 

از نوع كپي  ناقص ويروسي ژنگانهايكه  شود يمپيش بيني 
وابسته به پليمراز  RNA كه شوند يمدوباره زماني توليد 

3
RNA از الگو جدا و به رشته نوساخته متصل  يويروس

   .)42- 46( كند يم دوباره كپيرا  گانو انتهاي ژن شود يم
تاريخي،  به طور. عفونتطي ويروسي  ناقص گانتنوع ژن

 ها روسيوتنها برخي از بر اين باور بودند كه  دانشمندان
يك  تنهابراي هر ويروس و  كنند يمتوليد ناقص  ژنگانهاي
بر  اغلب مطالعات. وجود دارد ناقصگان ژنيا چند 
 شرايطي كه ندمتكي بودبالا  4تعدد عفونت با ييها عفونت
ناقص  ژنگانهايدر نتيجه (بزرگ  يها حذفظهور  براي

به دليل  كه ييها حذفمساعد است؛  )تر كوچك ويروسي
 با به سرعت در رقابت توانند يمزمان همانند سازي كمتر 

تحقيقات اين  به علاوه، .پيروز شوند تر بزرگو  كاملژنگان 
مانند ديدن و (با حساسيت تشخيصي پايين  ييها روشبر 

ناقص  ژنگانهايكه تنها ) گاروزآ يها ژلتخليص روي 
از دهه اما . ، متكي بودكند يمرا جدا  تر فراوان ويروسي

از  ييها تيجمع مبني بر وجود شواهدهشتاد ميلادي 
 عفونتدر يك  ناقص ويروسي ژنگانهايمتمايز  يها گونه

تنوع  ما امروزه مي دانيم كه. )47، 45( گزارش شد
 در ن است كهبسيار بيشتر از آ ناقص ويروسي ژنگانهاي

 ،ناقص ويروسي ژنگانهاياز  و برخي شد يمارزيابي ابتدا 
بسته بندي و  يها اميپ چون ييها يژگيوبا حفظ  احتمالاً

يا با اكتساب  دهند يمكه مزيت تكثير عناصر همانند سازي 
، بهتر توانايي مداخله در همانند سازي واريانت هاي ديگر

شكار كرده توالي يابي نسل بعد آ. به وفور برسند توانند يم
در همه  عملاً ناقص ويروسي ژنگانهاي است كه

ناقص  ژنگانهايو تنوع حضور دارند سي ووير يها تيجمع
اواني نسبي هر حذف يا اما فرگسترده است  ويروسي

عوامل  دهد يمنشان  احتمالاًكه  ؛ چيزيرايي متغير استنوآ
و تجمع آن را پيش  يناقص ويروسژنگان  متنوعي توليد

امكان  استفاده از فناوري توالي يابي تك سلول. برند يم
را  ناقص ويروسي ژنگانهايكمي يابي دقيق فراواني و تنوع 

در مورد  ييها داده فراهم خواهد كرد و لودهآدر يك سلول 
در يك جمعيت  يناقص ويروسژنگان  يانت هايتوزيع وار

  . به دست خواهد دادسلولي 
هم تراز سازي توالي يابي نسل  نجا كه اغلب ابزارهاياز آ

ناجور را فيلتر  باز با بيش از دو جفت بعد خوانش هاي
                                                            
3 RNA-dependent RNA polymerase (RdRP) 
4 high multiplicity of infection (MOI) 
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يا  ها حذف ، خوانش هاي مربوط به نقاط شكستكنند يم
نوعي ژنگان  هم ترازسازي هنگام ها يينوآراتصلات ا

 فيلترخوانش هاي ناليز دوباره آ. شوند يمفيلتر  ويروس
شناسايي ا ي رويروسناقص ژنگان  يها مشخصهده اين ش

اين بخش ناديده گرفته به  روز افزون توجه با. د كردخواه
 ViReMaمانند  يا انهيراجمعيت ويروسي، ابزارهاي  از شده

)48( ،DI-tector )49 ( وVODKA )50 ( اند كردهظهور پيدا .
 يها يتوالا كه ممكن است به يي راين ابزارها خوانش ها

و  دوباره بررسي، ويروسي حاصل از نوآرايي مربوط باشند
را فراهم  يناقص ويروسژنگان  تنوعامكان ارزيابي بهتر 

توالي يابي نسل  يها داده يها چالشامروزه يكي از . كند يم
واقعي و خطاي  ناقص ويروسي ژنگانهايتمايز بين  بعد
 توالي يابي نسل بعد، كمي يابي فراواني نسبي هر يا نهيزم

نسبت به ويروس كامل و نورمالايز  روسيناقص ويژنگان 
كه  توالي يابي است؛ مسائلي 1دورهايو  ها نمونهكردن بين 
به . است ايزوفرم هاي ژنتيكي ترانسكريپتومِناليز مشابه آ

شده روشن  ها نمونهو  ها دادهعلاوه، با افزايش مجموعه 
و  ها زبانيمكه در  يناقص ويروسژنگان  يها گونهاست كه 

يكسان نيستند  الزاماً شوند يممتفاوت توليد  يها سلولنوع 
 .اند نشدههنوز كشف  ها تفاوتتعيين كننده اين  و عوامل

   يناقص ويروسژنگان  هاي توليدسازوكار
 نتيجه خطاهاي ناقص ويروسي ژنگانهاي ها مدتتا 

؛ زيرا اين شدند يمپنداشته  سيوپليمراز وير RNA تصادفي
اما شواهد جديد پيشنهاد . آنزيم فاقد فعاليت تصحيح است

را  يناقص ويروسژنگان  كه عوامل ديگري توليد كنند يم
با  ها آناري توليد اين راه را براي دستكو  كند يمكنترل 

   .كند يماهداف درماني باز 
ژنگان  درمحصولات تصادفي يا رمزگذاري شده 

توسط  ناقص ويروسي ژنگانهايدر حالي كه ويروسي؟ 
 يسازوكارها، شوند يمتوليد  ها روسيوبسياري از 

به خوبي شناخته  ،كنند يمرا كنترل  ها آنلكولي كه توليد وم
ناقص  ژنگانهاييك نظريه غالب اين است كه . اند نشده

كه طي همانند  شوند يمخطاهاي تصادفي ايجاد  از ويروسي
س در تيترهاي ويروسي بالا به دليل تركيبي از وسازي وير

يانت ضور وارو حروس فعاليت تصححيح پليمراز ويفقدان 
 ،كنند يمكمك  ها حذف به ايجادهايي با وفاداري كمتر كه 

                                                            
1 runs 

ه از با استفاد زهايآنالاز اين نظريه،  در حمايت .دهد يمرخ 
شكار كرد كه چند گونه از رويكردهاي توالي يابي عميق آ

به . شوند يمتوليد  عفونتطي  ناقص ويروسي ژنگانهاي
، يك 2گله خانه با ويروس ها عفونتدر ال، عنوان مث
 و Click Seq توالي يابي ،مثبت يا رشته دار RNAويروس 
 ژنگانهايجمعيت بزرگ و به نظر تصادفي از يك نانوپور 
 عفونترا در ابتداي  از نوع حذفيسي ووير ناقص

  .)48( شناسايي كردند
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

افراد  بيني و حلق يها نمونهتوالي يابي  هايناليزبه علاوه، آ
متاپنوموويروس با  عفونتنفلونزا يا وس آويرآلوده به 

ژنگان  چند گونه درشيشه يا ويروس سرخك 3انساني
. )51- 53( آشكار كرد ها عفونترا در اين  يناقص ويروس

ناقص ويروسي از نوع حذفي يا  ژنگانهاي، بر خلاف اما
از نوع كپي  ناقص ويروسي يها ژنگان ،يا نقطهجهش 
در يك متمايز  و البغ يها تيجمع به صورت غالباً دوباره
در  رسد يمبه نظر و  شوند يميافت  ل يا بافت آلودهسلو

يا با  )55، 54( مستقل با همان ويروس والدي يها عفونت
از  ناقصژنگان  همان، )56( ويروسي متفاوت يها هيسو

براي  4نقاط داغ وجود اثبات .شود يمتوليد نوع كپي دوباره 
از از نوع كپي دوباره  ناقص ويروسي ژنگانهايتوليد 

                                                            
2 Flock house virus 
3 metapneumovirus 
4 hotspots 

  واژه نامه 2جعبه
ذرات ناقص ويروس انفلونزا با توانايي  .ذرات ون مگنوس

مداخله در تكثير ويروس هومولوگ كه توسط پربن ون مگنوس 
  .كشف شد 1947در سال 

ذرات ويروسي حاوي بخشي از ژنگان  .ذرات ناقص مداخله گر
تكثير  تواند يمويروسي كه تنها در حضور يك ويروس كمكي 

شود و با تكثير ويروس هومولوگ و سالم در درون سلول 
  .كند يممداخله 
ي ويروسي كه در نبود يك ها ژنگان .ي ناقص ويروسيها ژنگان

ويروس استاندارد كه همزمان سلول را آلوده كرده است 
، ها جهشي ويروسي با ها ژنگان. همانند سازي كند توانند ينم

  .شوند يمي ژني ايجاد ها يينوآرايا انواع   ها حذف
RNA  پليمراز وابسته بهRNA.  آنزيم ويروسي كهRNA 

  .كند يمويروسي را طي تكثير ويروس كپي 
  ي هدفها سلولنسبت ويروس عفوني به  .تعدد عفونت

ي ناقص ويروسي مصنوعي ها ژنگان. ذرات درماني مداخله گر
با فعاليت مداخله گري قوي كه به عنوان درمان براي رقابت با 

 .اند شدهي استاندارد پيشنهاد هاروسيو
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هاي  و شناسايي نوكلئوتيد 1تنفسي سيشيال ويروس سين
ناقص ويروسي از  يها ژنگان كجا كنند يمخاصي كه معين 
كه  دهد يمنشان  ،متصل شوند بار ديگر نوع كپي دوباره

 كاملاًاز نوع كپي دوباره  ناقص ويروسي ژنگانهايتوليد 
 خاصي كه در يها يتوالتصادفي نيست اما در عوض 

را هدايت  ها آنتشكيل  اند شدهويروس رمزگذاري ژنگان 
، از اين فرضيه در حمايت. )50( كنند يميا تسهيل 

غالب و  يها تيجمعرويكردهاي توالي يابي عميق 
با  ييها عفونترا در  يناقص ويروسژنگان  متمايزي از

2 5 ويروس پاراآنفلونزا
 ويروس استوماتيت وزيكوليو  

 اتتشابه با آنفلونزا،  عفونتطي  .)58، 57( اند كردهآشكار 
ژنگان  كه نواحي حذف را در '3و  '5نواحي بين توالي 

، 51( ، گزارش شده استكنند يماحاطه  يناقص ويروس
ناقص  ژنگانهايدر توليد كه  كند يماين پيشنهاد ؛ )59

تا حدي حفاظت شدگي وجود ويروسي از نوع حذفي نيز 
داقل در برخي از كه ح دهد يماين مشاهدات نشان  .دارد

 كاملاًيك فرايند  ناقص ويروسي ژنگانهاي ، توليدها عفونت
توسط ويروس  كه ييها يتوالتصادفي نيست و در عوض 

ناقص  ژنگانهاييا تكثير  /توليد و به  شوند يمرمزگذاري 
 شدگياظت يا حفاينكه آ. كنند يمغالب كمك  ويروسي

يا است  ناقص ويروسي ژنگانهايويژگي برخي از انواع 
 RNAيا ساختارهاي  /خاص و يها يتوالكدام خير و اينكه 

نجر م ناقص ويروسي ژنگانهايه توليد در اين شرايط ب
  .، بايد مشخص شودشود يم

 يها نيپروتئتعدادي از  .سيووير يها نيپروتئنقش 
دخيل هستند  ناقص ويروسي ژنگانهايويروسي در توليد 

 RNAپليمراز وابسته به  RNA ها آنترين  مطالعه شدهكه 
كمتر  پليمرازهاي ويروسي مهندسي شده با وفاداري. است

 يا شدهبسيار تضعيف  يها يروسيوو نرخ جهش بيشتر 
افزايش موارد با  از كه در بسياري )61، 60( كنند يمتوليد 
) 62-65( همراه است ناقص ويروسي ژنگانهايتوليد 

ناقص ژنگان  كه به توليد ييسازوكارهاگرچه . )2aشكل (
جهش  RNAپليمرازهاي وابسته به  RNAتوسط  يويروس
شكل چند مدل  هستند، هنوز فرضي شوند يممنجر يافته 
  .اند گرفته

پليمرازهاي  RNA كه ييها روسيوان مثال، در به عنو
روس مانند وي وفاداري كمي دارند RNAوابسته به 

                                                            
1 respiratory syncytial virus (RSV) 
2 parainfluenza virus 5 

 ژنگانهايافزايش توليد ، 4 ويروس يا تومبوس 3سيندبيس
سي ووير RNAبا افزايش نرخ نوتركيبي  ناقص ويروسي
  .)65، 63( همبستگي دارد

  
تغييرات در ) a: ي توليد ژنگان ناقص ويروسيسازوكارها -  2شكل 

ويروسي به دليل جهش يا تاثيرات  RNAپليمراز وابسته به  RNAوفاداري 
كوفاكتورهاي رمزگذاري شده توسط ويروس مانند پروتئين صادرات هسته 

به توليد  تواند يمپاراميكسوويروس  Cيا پروتئين  A (IAV)ويروس انفلونزا 
كه به  واريانت هايي از نوكلئوپروتئين) b. ژنگانهاي ناقص ويروسي كمك كند

به توليد ژنگان  توانند يم شوند يممتصل  ويروسي RNAصورت متفاوت به 
ي ساختاري مانند ها نيپروتئواريانت هايي از ) c. ناقص ويروسي كمك كند

به توليد ژنگان  تواند يمدر پروتئين ماتريكس آرناويروس ها  PPXYدمين 
و بين ملكولي با   رويدادهاي نوتركيبي درون)  d.ناقص ويروسي منجر شود

به ايجاد ژنگانهاي ناقص  تواند يم) قرمز(ي هومولوگ ها يتوالاستفاده از 
  .ويروسي حذفي منجر شود

                                                            
3 Sindbis virus 
4 tombusvirus 
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ويروس انفلونزا، تغيير در توانايي  با عفونتبه علاوه، طي 
 ژنگانهايتوليد  تغيير در پليمراز با 1)انجام(طويل شدن 

نقشي براي فعاليت  .)64( همراه است ناقص ويروسي
عاملي براي پيش به تازگي به عنوان نيز پليمراز  2چندپارش
روس با وي عفونتطي  يناقص ويروسژنگان  برد توليد

   .)62( نفلونزا پيشنهاد شده استا
ظيم رونويسي و همانند ندر تيل سي دخووير يها نيپروتئ

مرتبط  ناقص ويروسي ژنگانهاينيز با توليد  وسسازي وير
س ووير صادرات هسته در پروتئين ها جهش. هستند
باعث  كند يممكمل را تنظيم  RNAسنتز  كه 3انفلونزا

به طور . )66( شود يم يناقص ويروسژنگان  افزايش توليد
 C يها نيپروتئ در ها جهشابه، حذف يا مش

پاراميكسوويروس كه تغيير الگو را از همانند سازي پاد 
ژنگان  افزايش توليد به دهد يمتغيير  ژنگانيبه  ژنگاني

، 53( شوند يماز نوع كپي دوباره منجر  يناقص ويروس
 انفلونزايي كهبا ويروس  ها عفونتدر عجيب اينكه، . )56

ي كه ويروسفاقد پروتئين صادرات هسته يا پاروميكسو 
شرايطي در  يناقص ويروسژنگان  توليد است، Cفاقد 

ناقص  ژنگانهايتوليد  كه به طور طبيعي شود يممشاهده 
تعدد عفونت  ؛ شرايطي مانندكنند يمرا محدود  ويروسي

 سيووير ناقص ژنگانهايافزايش توليد  ممكن است. پايين
ه بيشتر در دسترس بودن اين شرايط ب از نوع كپي دوباره در

 ط باشدوسي مرتباثر غير مستقيم فعاليت پليمراز ويرالگو يا 
به علاوه، . نشده است دقيق هنوز مشخص سازوكاراما 

 4نوكلئوپروتئين ويروس سندايمينواسيد در جهش در يك آ
 يدبا تول دهد يمكه تراكم ريبونوكلئوپروتئين را كاهش 

در . )2bشكل ) (67( همراه است يناقص ويروسژنگان 
 ،5لنفوسيتي كوريومننژيت ويروسبا  عفونت ، درنهايت
ويروسي رات در پروتئين ماتريكس توليد ذ PPXYدمين 
استاندارد، ژنگان  نه ذرات حاوي اما ناقص ژنگانهايحاوي 

  . )2cشكل ) (68( برد يمرا پيش 
ك عامل ي RNAنوتركيبي . همانند سازي ضمنتغيير الگو 

از نوع  يناقص ويروسژنگان  پيش برنده اصلي در تشكيل
در  ها يتوالكه  كند يمد ايك مدل غالب پيشنه. استحذفي 

به الگو  RNAساختاري در  يها اميپنقطه شكست يا 

                                                            
1 elongation 
2 multimerization 
3 nuclear export protein (NEP also called NS2) 
4 Sendai virus (Sev) 
5 lymphocytic choriomeningitis virus (LCMV) 

د و تغيير الگو ده پذيرنده RNAبه تا  كنند يمكمك رپليكاز 
 يها سنجشدر  .)2dشكل ( دربگي سر سنتز را از

پليمرازهاي وابسته به  RNAاز  ها آنبيوشيميايي كه در 
RNA يها روسيو از تعداد زيادي مربوط به RNA 
استفاده شده است، نوتركيبي وابسته به رپليكاز ثابت دار

 سازوكارشامل  تغييراتي از اين مدل .)69- 71( شده است
ن رپليكاز پس از در آ كه شود يم اجباري يتغيير الگو
 و كند يمالگو را عوض  ،الگو '5به انتهاي  برخورد

 الگوهااگر . كند يمتوليد  7سر به دم RNA 6دوپارهاي
ايجاد ، اين تغيير الگو به باشند ناقص ويروسي ژنگانهاي

. شود يمسر به دم منجر ناقص ويروسي  ژنگانيدوپارهاي 
نوكلئازها و اگزونوكلئازها نيز تغيير با اندو تواند يم '5انتهاي 

 منجر شود ها ژنگان جديدي از اين يها نسخهكند و به 
)72(.  

تنوع  برنده در پيش عامل به عنوان RNAويرايش 
 ويروسي به RNAويرايش . ناقص ويروسي ژنگانهاي

در مورد  طور كه همانو  شود يممنجر افزايش جهش 
ويروس سرخك گزارش شده است،  اماندگار ب يها عفونت

. )31( بيانجامد سيوناقص وير ژنگانهايبه توليد  تواند يم
دنين به از آويروسي  RNAويرايش لاوه، نرخ بالاي به ع

آنزيم آدنوزين توسط ) يا يوراسيل به سيتوزين(گوانين 
ويروس  ناقص ژنگانهايدر  RNA  8ننده برعمل كدآميناز

انساني و ويروس متاپنوموويروس استوماتيت وزيكولي، 
در برخي موارد، . )53، 52، 38( دهد يمرخ سرخك 
 را در ناقص ويروسي ژنگانهاي توانايي RNAويرايش 

به نظر  اما .)53( كند يمتحريك سيستم ايمني تنظيم 
بر همانند سازي  يناقص ويروسژنگان  اثر ويرايش رسد يم

 ژنگانهاييا اينكه آ. )73( ويروس مختص هر ويروس باشد
استاندارد نرخ بالاتري از ژنگان  نسبت به ناقص ويروسي

ر بويرايش حاصل از  اثر تنوع يا خير و نيز دنويرايش دار
 .بايد مشخص شود يناقص ويروسژنگان  و انتخابتكامل 

  نقش در بيماري زايي
خوب توصيف شده  سه عملكرد ناقص ويروسي يها ژنگان

: است در بيماري زايي مرتبط ها آندارند كه به نقش 
ك ، تحرياستاندارد ويروس همانند سازي درمداخله 

  .)3aشكل ( يماندگاري ويروسسيستم ايمني و ايجاد 
                                                            
6 dimers 
7 head to tail 
8 adenosine deaminase acting on RNA 
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 يها ژنگان .و توليد ويروس همانندسازي مداخله در
كشف شد كه براي يافتن  ييها پژوهشطي  ناقص ويروسي

پاساژ ويروس انفلونزا پس از  عفونتعوامل مسئول كاهش 
 يها روسيودر اغلب . )2( شد يم در تيترهاي بالا انجام

RNA  ناقص ويروسي ژنگانهايمثبت و منفي  يا رشتهدار 
با همانند سازي ويروس والدي  توانند يمكه  اند شدهيافت 

. )74- 82، 54( مداخله كنند زيوهدر نيزدرشيشه و  خود هم
 و يناقص ويروسژنگان  كه همزمان با ييها سلولدر 

ناقص، به دليل طول  يها ژنگان، شوند يمكامل آلوده ژنگان 
به دليل پروموتر  دوباره، كپي يها گونهو در مورد كوتاهتر 

نسبت به  خود و احاطه كننده بسيار كارآمد 1دنباله رو هاي
يك . )84، 83( ابندي يمتجمع  تر عيسركامل  ژنگانهاي

ي ناقص ويروس ژنگانهايه غالب براي توضيح اينكه ينظر
 كنند يمويروس مداخله  استاندارد همانندسازي در چگونه

ويروسي  ژنگانهايبر اساس رقابت مشاهده شده بين 
 است تكثيرويروسي لازم براي  ياجزا سر برناقص و كامل 

در  يناقص ويروس ژنگانهايهمچنان كه . )3bشكل (
 ها آنكه  شود يم، پيش بيني كنند يمسطوح بالا تجمع پيدا 

 به انحصار در آوردن به صورت مستقيم با  توانند يم
ساختاري  يها نيپروتئرقابت بر سر  يا /روسي وپليمراز وي

  .)85، 84( مداخله كنند يويروس كمك تكثيردر 
اين  از در حالي كه اغلب شواهدلازم به ذكر است كه 

 ناشي از تر كوتاه ناقص ژنگانهايكه  كنند يمحمايت  تصور
براي  ،تر عيسردليل همانند سازي به  ،بزرگ يها حذف

، هستند رقيب كامل بهترينژنگان  با يها روسيورقابت با 
تعدد عفونت در شرايط كشت سلول با  اغلب اين مطالعات

سينتيك پويايي رقابت بر اساس  بهكه  اند شدهانجام  بالا
يا كه آ شود يممطرح  سؤالاين . كند يمكمك  همانند سازي

رمزگذار  يها يتوالناقص حذفيِ بزرگتر كه ژنگان  يك
 يها ژندر  ييها جهشبيشتري را حفظ كرده است اما 

كامل ژنگان  كه از ژنگاني( كند يمحمل رمزگذار پروتئين 
كندتر همانند سازي  تر كوتاهناقص ژنگان  اما از تر عيسر
ناقصي كه با  يها نيپروتئتوليد به دليل  ،)كند يم

به عنوان مثال در ( كنند يموحشي مداخله  يها نيپروتئ
 ،)ساختارهاي چند جزئي مانند كپسيدها و رپليكازها

در برخي شرايط براي ويروس وحشي رقيب  تواند يم
   ؟بهتري باشد

                                                            
1 trailer promoters 

 ،عفونتطي  كه اند دادهبه علاوه، مطالعات جديد نشان 
 يها سلولكامل در  ژنگانهاي و ويروسي ناقص يها ژنگان

آلوده متفاوت  يها سلولبه  و شوند يمغالب  متفاوتي
در حالي كه  .)87، 86( كنند يمعملكردهاي متمايزي اعطا 

توليد  غالب شده است، كاملژنگان  ها آنكه در  ييها سلول
يا  و كامل ژنگانهايي ذرات ويروسي حاوي لاص يها كننده

ذرات  ناقص ژنگانهايغني از  يها سلولناقص هستند، 
در  بر لزوم ها دادهاين . )86( كنند ينمويروسي زيادي توليد 
سطح  در يناقص ويروس يها ژنگاننظر گرفتن تاثيرات 

  .كنند يمتاكيد  طي مداخله سطح جمعيتتك سلول و در 

ناقص  يها ژنگان. پاد ويروسي مصونيت يها ماشه
ستند، كپي دوباره هكه از نوع  ييها آن مخصوصاً، يويروس

، فاكتور نكروز 2بيان اينترفرون هاي نوع يك و سه اًيقو
1β، اينترلوكين 64، اينترلوكين 3تومور

و ساير سيتوكين  5
اصلي  يها محركو  كنند يمالتهابي را القا هاي پيش 

- 8( ستنده ها عفونتمصونيت پاد ويروسي در بسياري از 
 به علاوه، تحريك با. )3cشكل ) (88- 90، 55، 54، 52، 6

 يها سلول نتي ژنتوانايي ارائه آ يناقص ويروسژنگان 
هد شوا. )92، 91( كند يم ارائه كننده آنتي ژن را بهينه سازي

ناقص  ژنگانهايتوانايي  كه دهد يمنشان رو به افزايشي 
طي درزيوه و  ويروسي در تحريك سيستم ايمني

 بقاي. حفظ شده است نيز طبيعي در انسان يها عفونت
 ژنگانهايحاوي  يها عفونتآلوده در  يها موشبيشتر 

، 5( ارش شده استراي چند ويروس گزب يناقص ويروس
 سنداي، تنفسي يها روسيولوده با آ يها موشدر . )93، 19
، اينترفرون ها و سيتوكين سين سيشيال تنفسينفلونزا يا آ

 ژنگانهايكه  شوند يمالقا  اًيقوزماني هاي پيش التهابي تنها 
 باشندي تجمع يافته ا سطوح قابل تشخيصت يناقص ويروس

در ترشحات  يناقص ويروس ژنگانهاييافتن  .)55 و 54(
با بيان  سين سيشيال تنفسي با ويروس لودهتنفسي كودكان آ

 يها روسيوو  )55( است روسي مرتبطپاد وي يها ژن
در انسان  توانند ينمكه آنفلونزا بسيار بيماري زاي 

ضعيفي براي  پاد ويروسي قوي القا كنند توانايي يها پاسخ
  .)62( ناقص ويروسي دارند ژنگانهايتوليد 

                                                            
2 type I and III interferons 
3 tumour necrosis factor 
4 interleukin (IL)-6 
5 IL-1β 



 1400 بهار ،9، شماره 5جلد                                                                                              )            علمي(مجله زيست شناسي ايران 

33 

  

  
ي ها سلولنگاه كلي به تاثيرات شناخته شده ژنگانهاي ناقص ويروسي بر ويروس استاندارد و ) a: ي كار ژنگانهاي ناقص ويروسيها وهيشعملكردها و  – 3شكل 

ي حاوي چند كپي از ويروس استاندارد و ها سلولسازوكار پيشنهادي براي رقابت بر سر محصولات ويروسي در ) b. بر بيماري زايي ويروسي ها آنميزبان و نيز اثر 
ي ناقص ها ژنگانژنگان و وجود پروموترهاي دنباله رو احاطه كننده،  تر كوتاهپليمراز ويروسي، به دليل طول ) 1. شود يمداخل منجر ژنگانهاي ناقص ويروسي كه به ت

در سلول آلوده  ها آن تر عيسري ژنگان ناقص ويروسي به تجمع ها يژگيواين ) 2. كند يمي نسبت به ويروس استاندارد همانندسازي كارآمدترويروسي را به صورت 
و در همانند سازي ويروس استاندارد مداخله  دهند يم، گونه غالب را تشكيل كنند يمي ناقص ويروسي در نهايت بر ويروس استاندارد غلبه ها ژنگان) 3. شود يممنجر 

ي آلوده نخست ژنگانهاي ناقص ها سلول. كپي دوبارهسازوكار پيشنهادي براي تحريك سيستم ايمني و بقاي سلول توسط ژنگان ناقص ويروسي از نوع ) c. كنند يم
براي توليد و ترشح سيتوكين هاي  MAVSاز طريق پروتئين آداپتور  حسگرها، اين دهند يمتشخيص  MDA5يا  RIG-Iشامل  RNAي  حسگرهاويروسي را از طريق 

 .كنند يمي پيش بقا پيام رساني ها نيپروتئپيش التهابي اينترفرون نوع يك و سه و 

  

ناقص ويروسي با توانايي تحريك سيستم ايمني  يها ژنگان
 از جمله 1شناسايي الگو يها رندهيگتوسط  توانند يم
 RIG-Iشبه  يها رندهيگو  Toll (TLRs)شبه  يها رندهيگ

(RLRs) انيدر حالي كه پيام رس. شناسايي شوند TLR  براي
توليد اينترفرون هاي نوع يك در شيشه در پاسخ به 

 RLR پيام رساني ،نيست ضروري يناقص ويروس ژنگانهاي
ناقص ويروس  يها ژنگان. )94- 98، 88، 55( لازم است

ناقص حذفي  ژنگانهاينسبت به  دوباره كپي ز نوعا يسندا
سيستم ايمني  براي يتر يقو يها محركاين ويروس 

شناخته  يها كنندهالقا  نيتر يقوو در ميان ) 89(هستند 
بنابراين، اغلب . شوند يمروسي محسوب شده پاسخ پادوي

 يناقص ويروس ژنگانهايدرباره فعاليت محرك ايمني  نچهآ
ناقص ويروس سنداي از  ژنگان  بر اساس مطالعهمي دانيم 

 يناقص ويروسژنگان  RNAملكول . نوع كپي دوباره است
و ) 99، 97، 94( شود يمل متص RIG-Iبه از نوع كپي دوباره 

سين سنداي، سرخك و  يها روسيوناقص  ژنگانهاي
را تحريك  RIG-Iپيام رساني وابسته به  اًيقو سيشيال تنفسي

با اتصال دي يا تري  RIG-I. )95، 92، 55( كنند يم
 هي ازواحي كوتانفاقد كلاهك يا  RNAدر  '5 يها فسفات

RNA  تيمار با فسفاتاز توانايي . به راه مي افتد يا رشتهدو

                                                            
1 pattern recognition receptors (PRRs) 

از نوع كپي دوباره را كه درشيشه  يناقص ويروس ژنگانهاي
 2تراآلاييآغاز توليد اينترفرون پس از  در اند شده رونويسي
 در حس كردن RIG-Iنقش  مشاهده از ؛ اينكند يمسركوب 

. )96، 94، 91( كند يمپيشتيباني  يناقص ويروسژنگان 
پروتئين  هب توانند يمسنداي  ناقص ويروس يها ژنگان

3 5تمايز ملانوما وابسته به 
(MDA5) 88( نيز متصل شوند ،

ناقص  ژنگانهاي ساير در حس كردن MDA5اما نقش  )94
 سلولي يها نيپروتئ. )100، 99( ي واضح نيستويروس

متصل  يناقص ويروس ژنگانهايه ب توانند يمديگري نيز 
ناقص ويروس سرخك به   يها ژنگانبه عنوان مثال، . شوند
، به نام يا رشتهدو  RNAپروتئين متصل شونده به  يك

متصل كننده كيناز القا شده توسط اينترفرون، پروتئين فعال 
  .)96( دبهتر فعال كنرا  RIG-I تا شود يم

 تنها يناقص ويروسژنگان  توسط RLRپيام رساني القاي 
آلوده  يها سلولويروس در  RNAمحتواي افزايش نتيجه 

ژنگان  تواند ينم فزايش مقدار ويروسي كهنيست؛ چرا كه ا
، 54( دهد ينم شخ اينترفرون را افزايكند پاسناقص توليد 

ناقص ويروسي از نوع كپي  يها ژنگان، اساساً. )92، 88
مسيرهاي حسگر  يها پادكنشحتي در حضور  ،دوباره

                                                            
2 transfection 
3 melanoma differentiation-associated protein 5 
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به صورت ، اند شدهسلولي كه توسط ويروس رمزگذاري 
پيشنهاد ن مشاهدات اي. )92، 88( شوند يمكارآمد حس 

 يناقص ويروس ژنگانهاي از خاصي يها يژگيوكه  كنند يم
دانشمندان بر  .كنند يمكمك  عفونتطي  ها آنبه تشخيص 

پيش  ي كهبلند يا رشتهدو  RNAطعه اين باور بودند كه ق
 ژنگانهايمكمل معكوس  يها انهيپاتوسط  شود يم بيني

يك عامل  يروسي از نوع كپي دوباره ايجاد شودناقص و
اما . )101، 99، 8( باشد ها آناليت محرك ايمني در فع مهم

 ژنگانهاي يها يژگيوكه ساير  دهد يمنشان مدارك جديد 
در تحريك  ها آنتوانايي  بر يتر بزرگناقص ويروسي اثر 
حلقه يك موتيف سازي ساختاري مدل . سيستم ايمني دارد

 ناقصژنگان  دررا  (DVG70-114)  نوكلئوتيدي 44ساقه 
ناقص ويروسي از ژنگان  يك- ويروس سنداي 546شماره 

رك محو مطالعه شده است كه به خوبي نوع كپي دوباره 
 شناسايي كرده است- قوي سيستم ايمني محسوب مي شود

نقاط شكست و  سنداي وجود ندارد ويروسژنگان  در كه
در بر  را از نوع كپي دوباره ناقصژنگان  و اتصال دوباره

ناقص ويروسي را ژنگان  توانايي DVG70-114حذف  .رديگ يم
وارد ، در حالي كه دهد يمكاهش در تحريك سيستم ايمني 

عال از نظر ايمني غير ف RNAدر يك كردن اين موتيف 
 القاي بيان اينترفرون هاي نوع يك و را درن توانايي آ

 .)94( بخشد يمبهبود  ك شده با اينترفرونيتحر يها ژن
DVG70-114 كند يمعمل  '5با موتيف تري فسفات اهنگ هم 

 نشانه، RLR بيشتر 1بسپارشباعث  و را فعال كند RIG-Iتا 
ارچوب هچدر  DVG70-114. )94( شود يم، سازي فعال

 يها روسيوچرا كه  فعال است؛ سندايبا ويروس عفونت 
فاقد اين موتيف كه  يناقص ژنگانهاينوتركيب حامل 

توانايي خود را در تحريك  طور معني داريبه  هستند
موفقيت در عدم . )94( دهند يماز دست سيستم ايمني 

از طريق رنگ آميزي ايمني طي  يا رشتهدو  RNA تشخيص
نيز حفظ توانايي  و )102( با ويروس سنداي عفونت

در  ناقص ويروس سنداي از نوع كپي دوباره ژنگانهاي
جفت شدن در پس از اختلال تحريك ايمني حتي 

 كند يمپيشتيباني از اين تصور ، )94( آن '3و  '5 يها انهيپا
ناقص  ژنگانهايمكمل طويل پيش بيني شده  يها انهيپاكه 

 مصونيت آغازنقش كمي در دوباره  كپي از نوع ويروس
-DVG70چه زماني و چگونه اينكه . كند يمپادويروسي ايفا 

يا آ اينكه و رديگ يمدر معرض قرار  عفونتدر زمان  114
                                                            
1 polymerization 

با  ناقص ويروسي ژنگانهاير ساير موتيف هاي مشابه د
، يا خير وجود داردتوانايي بالا در تحريك سيستم ايمني 

  .بايد مشخص شود
 ها عفونتناقص ويروسي در تنظيم ژنگان  حريك ايمني بات

مشابه  .شود يممحسوب  مهم در حشرات نيز يك عامل
در  MDA5و  RIG-Iمانند  سايي الگواشن يها رندهيگ

ويروسي را از طريق پروتئين  RNA، حشرات پستانداران
Dicer-2  اين پروتئين  .كنند يمحسRNA  ويروسي را به

RNA كه از  كند يمي پردازش هاي كوچك مداخله گر
دوباره با همان ويروس محافظت  عفونتات در برابر حشر

اصلي  يها هدفي ناقص ويروس يها ژنگان. )103( كند يم
Dicer-2 تحريك  كه دهد يماين مشاهدات نشان . هستند

امري معمول  يناقص ويروس ژنگانهايسيستم ايمني توسط 
عوامل بيماري زا  شيوع برمهمي اثر مكن است و ماست 

 .داشته باشد  ها آنو بين  ها گونهرون د

 ذرات. دار RNAل كنندگان ماندگاري ويروس تسهي

 يها عفونتسلولي با  يها كشتايجاد ناقص مداخله گر 
 دار RNA يها روسيوبا  ها عفونت در انواعماندگار را 

سنداي، ابولا و  نفلونزا،آ، 2جنگل سموليكيويروس مانند 
اين  .)104-107، 74، 13-15، 10( كند يمتسهيل اوريون 
 دهد يمر موش همراه است كه نشان با مطالعاتي د شواهد
 ويروسيا وس جنگل سموليكي با وير عفونت

مداخله  ناقص حاوي ذرات لنفوسيتي كوريومننژيت
و در ) 108، 18( كند يمهاي ماندگار ايجاد  عفونتگر

يماران ز بناقص ويروسي در مغ ژنگانهايمطالعه ديگري 
پس از عفونت با ويروس كه  گزارش شده است انساني

جان  3حاد تحت اسكلروزان آنسفاليت پانبه دليل سرخك، 
  .)17( اند باخته

و ) 110، 109(ماندگار درشيشه  يها عفونتدر بسياري از 
 يها روسيوو  مداخله گر ناقص ذرات ،)109، 19( زيوهدر

 چرخه. كنند يمهمزمان چرخه را كامل به صورت ناكامل 
 تفاده ازو با اس دهد يمرخ  در يك الگوي قابل پيش بيني

مدل سازي به صورت رياضي  شكار- مدل طعمه شكلي از
چرخه نا  يك نظريه براي توضيح. )111( شده است

طي ماندگاري  يناقص و كامل ويروس يها ژنگانهمزمان 
اين نظريه كه بر اساس اثر . )3( شد ارائه 1970در سال 

                                                            
2 Semuliki Forest virus 
3 subacute sclerosing panencephalitis 
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ژنگان  بر همانند سازي يناقص ويروس ژنگانهاي تداخل
 ناقص ذرات كه  كند يمپيشنهاد  ست،كامل شكل گرفته ا

به علظت تا  ابندي يمتجمع س ووير تكثيرهنگام  رمداخله گ
 رايط،در اين ش. برسند و اكثريت را تشكيل دهند هاي بالا
 بر سر دستگاه همانند سازي با يناقص ويروس يها ژنگان

و باعث كاهش مقدار  كند يمرقابت  كامل ويروسژنگان 
برخي از  ،طي اين فرايند .شود يمويروس كامل 

نشده بودند با ويروس  لودهكه پيشتر آ ييها يسلول
جالب . رنديگ يماز سر و چرخه را  شوند يملوده استاندارد آ

ناقص  ماندگار مقدار ذرات يها عفونتدر برخي  اينكه،
اين الگوي آنچه . )112( رسد يمبه نظر ثابت  مداخله گر

، اما نه در ديگر ها روسيودر برخي را  يا چرخههاي 
ند عوامل ميزبان مانآيا اينكه و  مي راند شپي، ها روسيو

يا  دهد يمار قر ريتأثالگوي چرخه را تحت  نوع سلول آلوده
  .هنوز نا شناخته است، خير

دخيل در  يسازوكارهاكه  دهد يمنشان ديد مدارك ج
 سلولي ساده روناز يك رقابت د تر دهيچيپايجاد ماندگاري 

 ژنگانهايبين انواع متفاوت دستگاه همانند سازي ر سر ب
 RNA با استفاده از دو رگه سازي. )87( استويروسي 

و همكارانش نشان دادند كه طي  1زوفلورسنت در جا، 
 سيشيال تنفسيسين ويروس با ويروس سنداي يا  عفونت

در جمعيت آلوده ناهمگني  ناقص مداخله گر، حاوي ذرات
درحالي . )87( شود يمديده  ويروسي ژنگانهايدر محتواي 

 يناقص ويروس ژنگانهايغني از  ها سلولكه برخي از 
كامل و استاندارد  ژنگانهايغني از ديگر  يها سلول هستند،

حاضر  در حالاين ناهمگني  يسازوكارها. ويروس هستند
عملكردي چشمگيري بين  يها تفاوت، اما ناشناخته است

، 86( شوند يمبه تدريج آشكار  سلولي يها تيجمعاين 
مسير ناقص ويروسي  ژنگانهايغني از  يها سلول .)87

و ملكولي  ها و اينترفرون رنديگ يمبه كار را  RLRحس گر 
توليد  فاكتور نكروز تومورديگر را مانند  هاي پيش التهابي

 كنند يمالقا را بقا  يك برنامه ها سلولبه علاوه، اين . كنند يم
وابسته  RLRبه پيام رساني از طريق مسير نيز اين برنامه كه 

 ناقص ژنگانهايغني از  يها سلول ها برنامهاين  .است
به واسطه فاكتور نكروز تومور  را از مرگ سيووير

 ژنگانهايفاقد  يها سلوله ك ، در حاليكند يممحافظت 
غني از  يها سلول .روند يماز بين  عفونتناقص طي 

                                                            
1 Xu 

 صورتبه  ها ماه توانند يم مانند يمكه باقي ناقص  ژنگانهاي
براي  سازوكاراين . تكثير شوند ماندگار عفونتيك 

ايجاد ماندگاري پاد ويروسي و  مصونيت متناقضتحريك 
. كند يمناقص ويروسي توضيحي فراهم  ژنگانهايتوسط 

غني از  يها سلولهنوز روشن نيست چگونه بقاي بهتر 
 و شود يمبه ماندگاري منجر ناقص ويروسي  ژنگانهاي

يروس و وناقص ويروسي ژنگان  چرخهبا  بقا چگونه اين
جور ، شود يممشاهده  ها عفونتاستاندارد كه در بسياري از 

- درون سلولي ممكن است در سطح چرخه .ديآ يمدر 
با رقابت بر سر دستگاه همانند  لودهآ جايي كه هر سلول

غني  براي ييها چرخهوارد سازي و مداخله در عملكرد آن 
و يا در  - شود يم استاندارد يا  ناقص ويروسژنگان  سازي

تركيب ويروس  آلوده يها سلولجايي كه - سطح جمعيت
استاندارد يا ذرات ناقص مداخله گر را براي آلوده كردن 

   .رخ دهد-جديد معين خواهد كرد يها سلول
    2ها واكسنو ياور  ها روسيواستفاده به عنوان پاد 

ناقص ويروسي در تحريك  ژنگانهاي قابل توجه قابليت
دهاي نامز ها آن شود يمباعث سيستم ايمني و مداخله 

، 113( باشند ها روسيوو پاد  ها واكسن خوبي براي ياور
تكثير  مداخله در درمداخله گر  ناقص توانايي ذرات. )114

وابسته به ويروس  استاندارد و كاهش بيماري يها روسيو
 يها نمونهبا  عفونتطي موش به صورت گسترده در 

حتي هنگامي كه روسي حاوي ذرات ناقص مداخله گر، وي
غير فعال شده با تيمار فرا  دواكسن حاوي ويروس استاندار

، 115، 77، 75، 54، 4( بنفش بود، نشان داده شده است
كه با واكسن انفلونزا حاوي تنها راسوهاي اهلي در  .)116
يك محافظت  دواكسنيه شده بودن مداخله گر ناقص ذرات

 ناقص مداخله گر ذرات. )117( گزارش شده استمشابه 
مداخله گري  توانايي مهندسي شده به صورت مصنوعي با

ي به عنوان به تازگ )3مداخله گر درماني ذرات( قوي
. اند شدهويروسي پيشنهاد  يها عفونتترل براي كن تدبيري

از  تر عيسرداخله گر درماني به صورت نظري رات مذ
 و در نتيجه از شوند يمتكثير نوع وحشي  يها روسيو

 ذرات مداخله .كنند يمويروس جلوگيري انتشار و انتقال 
به  ها آنبه دليل وابستگي درماني اين مزيت را دارند كه  گر

فعال  داتيفقط در موجو، تكثير براي يويروس كمكيك 
، 118( اند شدهلوده با ويروس نوع وحشي آ قبلاًكه  هستند

                                                            
2 vaccine adjuvants 
3 therapeutic intefering particles (TIPs) 
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 اكتشافيدر فاز هنوز مداخله گر درماني  ذرات .)119
ماندگاري ويروس، توليد  بر ها آن چگونه اينكه .هستند
عفوني جديد اثر  يها روسيوو توليد  سازشي يها جهش

   .، بايد مشخص شودگذارند يم
ناقص مداخله محافظت ايجاد شده توسط ذرات  آيا هاينك
تكثير طبيعي يا مصنوعي به دليل مداخله مستقيم در  گر

 ژنگانهايويروس استاندارد است يا از طريق توانايي قوي 
. نا مشخص است در تحريك سيسم ايمنيي ناقص ويروس

ناقص ويروس سنداي از نوع كپي دوباره  يها ژنگان
را موش و انسان  دندريتي يها سلولنتي ژن آتوانايي ارائه 

 T يها سلولباعث فعال سازي بهتر  و دهد يمافزايش 
عليه آزمايشي بر  يها واكسنعلاوه،  به. )91( شود يم

با  سيشيال تنفسي كه نويروس سي ويروس انفلونزا و
ونويسي شده درشيشه سنداي ر ناقص ويروس ژنگانهاي

يا درون  يا چهيماهو به صورت زير پوستي، درون  همراه
، باعث توليد آنتي بادي بيشتر و حفاظت اند شدهبيني وارد 

گو يال .)120، 91( شوند يمبيشتر در مقابل چالش ويروسي 
اوي ح يروس سندايو ناقصژنگان  وكلئوتيدهاي مشتق ازن

موثري هستند  ياورهاي  DVG70-114موتيف محرك ايمني 
سلولي و هومورال را عليه ويروس  يها پاسخ توانند يمكه 

به سمت  را پروتئيني يها واكسنغير فعال شده و 
زوتوپ ياز ا ييها يبادتي مانند آنايمني نوع يك  يها پاسخ

IgG2a/c ،يها سلول Th1 CD4+  يها سلولو T 
. )121، 91( ندنكمتمايل در موش  +CD8سيتوتوكسيك 

با  ويروسي ناقصژنگان  اليگونوكلئوتيدهاي مشتق از
و با  كند يمنيز هم افزايي  Adda Vaxامولسيون 
، كه به اينترفرون هاي نوع يك وابسته است ييسازوكارها

افزايش  توانايي آن را در پيش برد مصونيت نوع يك
ناقص واكسن آنفلونزا با ذره يك  به ويژه،. )121( دهد يم

، ك توليد اينترفرون نوع يكياز طريق تحر مداخله گر،
در مقابل يك ويروس نامرتبط شده  باعث ايجاد مصونيت

ذرات ناقص كه  كند يمپيشنهاد  مشاهده اين .)122( است
پيشگيري  يها روسيوپاد عنوان  به توانند يممداخله گر 

 .درماني مورد استفاده قرار گيرند كننده يا

زنده تضعيف  يها واكسندر ناقص ويروسي  يها ژنگان
، سرخك و آنفلونزا فلج اطفال يها روسيوليه شده ع

بر ايجاد  ها آناما اثر . )123- 126، 76( حضور دارند
 به طور جديو اثر بخشي واكسن  مصونيت محافظتي

ناقص  ژنگانهاي توانايي با توجه به . است ارزيابي نشده
گمان ، ايمني سيستم تحريكمداخله گري و  در ويروسي

در حالي كه با كاهش تكثير و انتشار  توانندب ها آن رود يم
را  واكسنارايي ، كدهند يمويروس، خطر آن را كاهش 

اين تصور درست باشد، تنظيم دقيق اگر . افزايش دهند
براي  هيه واكسنناقص ويروسي در ت ژنگانهايمقدار 

اجتناب از مداخله كامل و كاهش شديد ويروس تا مرحله 
  .عدم كارايي مهم است

  ويروس بر تكامل و پويايي ريتأث
 توالي يابي نسل بعدحاصل از جديد  يها داده در حالي كه

 عفونت هردر ناقص ويروسي ژنگان  صدها ظهور از حاكي
 تر كوچكه كه يك زير مجموع ، اين حقيقتاست ويروسي

در  مكرراًاست و ي غالب ناقص ويروس ژنگانهاياز 
نشان  )50( شود يممتفاوت تشخيص داده  يها نمونه

جمعيت ويروسي در  در يا دهيچيپ يها تيفعالكه  دهد يم
 احتمالاًو (شامل رقابت  ها يدگيچيپ ناي.هستندجريان 
متفاوت ناقص ويروسي  ژنگانهايبين ) همكاري جبران يا

كه در مقايسه با  شود يم ييها بيرقبهترين و انتخاب 
ناقص ويروسي  ژنگانهايويروس والدي نوع وحشي و 

قابليت  چون ييها يژگيو .هستند سازگارتر نسبتاًديگر 
 غيرهايمني و سيستم همانند سازي، بسته بندي، تنظيم

تاكيد اين نكته حائز . كنند يمس را معين وپويايي وير
ژنگان  تشكيل كه بهاغلب رويدادهايي اهميت است كه 

 ،ها حذف، ها جهشمانند  شود يمناقص ويروسي منجر 
و يا براي ويروس  پذير يا نازيست ها ييجابجاتركيبي و نو

ژنگان  يا حتي هزاران صدهاگرچه به علاوه،  .مضر هستند
توليد  ويروسي عفونتيك  متفاوت طيناقص ويروسي 

رخ  زيوه كه در يجمعيت 1يتنگناهاطي  ها آن، عمده شود يم
، به عنوان مثال هنگام عبور از موانع آناتوميكي يا دهد يم

 شوند يم، حذف يك ميزبان به ميزبان ديگر طي انتقال از
 ها ژنگان اين ها آنارد كه در اما مواردي وجود د .)127(
 ها روسيوي كه زمان مثلاًاز تنگناها عبور كنند؛  توانند يم
سركوب شده  كه سيستم ايمني كنند يمآلوده  را ييها زبانيم

به چند بيماري مبتلا  نكه همزما ييها زبانيميا دارند 
را افزايش  بنيان گذار يها تيجمعاين موارد هستند، 

 ييها ونيريوممكن است با  عفونتبه علاوه، . دهند يم
ناقص  ژنگانهاينوع وحشي و  ژنگانهاياتفاق بيافتد كه 

                                                            
1 bottleneck 
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و يا مانند  )128( اند كردهرا باهم بسته بندي  ويروس
 ،يو ويروس فلج اطفالويروس استوماتيت وزيكولي 

بهتر با هم  يابند و تجمع عفونتممكن است طي  ها ونيريو
 رياضي كنوني تنها يها مدل .)130، 129( منتقل شوند

، 131( اند گرفتهرا در نظر  غالب ناقص ويروسيژنگان 
 بالقوه همكاري بيشتري لازم است تا  يها شرفتيپ ،)132

گنجانده  ها مدلناقص ويروسي در  ژنگانهاي ت بينو رقاب
 .شود

ناقص ويروسي  ژنگانهايدر حالي كه به صورت تاريخي 
محصول مصنوعي در شرايط  يك ،همانند سازي يها آشغال

 يها شيآزمادر  يك مزاحمتپاساژ كشت سلولي يا 
بخش  توجه دوباره به اين ،شدند يممحسوب  زمايشگاهيآ

ت زيستي و يا عملكردي اهمي تواند يماز جمعيت ويروسي 
به دليل  يناقص ويروس ژنگانهاييا آ. را آشكار كند ها آن

؟ با توجه شوند يمحفظ  ها اشغالچرا  خاصي وجود دارند؟
، ها روسيوبرخي و نوآرايي  بالاي نوتركيبي بسيار به نرخ

تركيبي كه دستخوش نو ييها روسيوبراي  ممكن است
فراهم ناقص ويروسي منبعي از جهش  يها ژنگان، شوند يم

 يزيستابه جمعيت  براي كمك به سازگاري، كنند كه
ناقص  ژنگانهاييا اينكه آ. دهد يمبازخورد ويروس 
 باشند مزيت انتخابي براي ويروسيك  توانند يمويروسي 
و  همزمان عفونتيا شرايط و تعدد عفونت بالا  آيا و اينكه
 يا خير، دهد يمطبيعي نيز رخي  يها عفونتدر  موضعي

  .هنوز روشن نشده است
 ژنگانهايكه  كنند يمدر حشرات پيشنهاد تحقيقات جديد 
 DNAترجيحي براي توليد  يالگوها ،يناقص ويروس
 بيشتري دار، سوبستراهاي RNA يها روسيوويروسي از 

مسئول ( RNAپاسخ مداخله  تقويتبراي كمك به 
 در .)103( كند يمفراهم ) در حشرات ماندگاري ويروس

 DNA، نشان داده شده است كه تغيير در مقدار واقع
دار در  RNAبا ويروس  عفونتهنگام  توليد شده ويروسي

 RNAبا ويروس  عفونت، ماندگاري و سينتيك دروزوفيلا
نويسندگان پيشنهاد كردند كه . دهد يمدار وحشي را تغيير 

به دقت را  يناقص ويروس ژنگانهايتوليد  احتمالاًتكامل 
و به با نوع وحشي را متعادل  عفونتتنظيم كرده است تا 

   .كمك كند )ها روسيول انتقا ،و در نهايت(ماندگاري 
در ناقص ويروسي ژنگان  پويايي تر قيدقبه علاوه، بررسي 

به درك بهتر زيست شناسي  تواند يمسي ووير يها تيجمع

تمايز  ، علاوه بردر واقع. استاندارد كمك كند يها روسيو
و  ها نيپروتئ، نوكلئوتيدي يها يتوالقائل شدن بين 

 ميتوان يم، ما ضروري و غير ضروري RNAساختارهاي 
يا ترانس عمل  و كه به صورت سيس  اجزاي ويروسي را

 ژنگانهاي درباره يك مطالعه جديد. ، شناسايي كنيمكنند يم
 RNA، به عنوان مثال، ساختارهاي Cهپاتيت  ناقص ويروس

كه به صورت سيس عمل  است جديدي را شناسايي كرده
 براي همانند سازي و بسته بندي لازم هستندو  كنند يم
)133(.  

  نتيجه گيري
 يها روسيوشناسايي  امكانكه  ينوظهور يها يفناور

 كنند يمفراهم طبيعي  يها عفونتناقص و استاندارد را در 
ناقص  ژنگانهايبين  دهند يم اجازه كه ييها يفناورو نيز 

نقش ، برقرار كرد ارتباط يلكردمپيامدهاي ع ويروسي و
ي ناقص ويروس ژنگانهاي توجه به مطالعهاحياي در مهمي 
از تنوع  يا تازهارزيابي  جديد مطالعات. اند كردهايفا 

تعيين ر د ها آن مهمو نقش بالقوه  ناقص ويروسي ژنگانهاي
 سؤال ي؛ اما تعداداند دادهبه دست  ها عفونتپيامد باليني 

توليد لكولي وم يسازوكارهاچه : اند ماندهبي پاسخ  همچنان
 ژنگانهاييا ؟ آبرند يمناقص ويروسي را پيش  ژنگانهاي

و انتشار  براي كنترل بيماري زايي توانند يمناقص ويروسي 
ناقص  ژنگانهاي؟ تغييرات در جمعيت مهار شوند ويروس

 يها زبانيمتكامل ويروس و سازش با  بر چگونهويروسي 
تجمع و  بر ؟ عوامل ميزبان چگونهگذارد يماثر  جديد

؟ گذارند يماثر  ناقص ويروسي ژنگانهايفعاليت 
بيشتر فناوري و  توسعهمستلزم  سؤالاتپاسخگويي به اين 

  .است يا رشتهبين  يها پژوهش
  :است از  يا ترجمهاين مقاله 
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consequences, Richard E Randall and Diane E Griffin, 
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