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  سازوكارها و پيامدها: دار در ميزبان RNAماندگاري ويروس 
  *وحيده حسن زاده

  ، دانشكده زيست شناسيتهران، دانشگاه تهران

  چكيده
در عرض  ي آلوده به ويروس راها سلولرود پاسخ ايمني اكتسابي همه  يمنمونه به يك عفونت حاد ويروسي انتظار  در يك پاسخ

ي ها عفونتتوانند در ميزبان  يم) غير رتروويروسي(دار  RNAهاي  يروسواما بسياري از . چند هفته پس از عفونت از بين ببرد
علي رغم اهميت . شود يمبيماري ماندگار ايجاد كنند كه هر از گاهي باعث بروز يك بيماري مزمن يا فعال شدن دوباره يك 

دار در ميزبان، ما هنوز بايد چيزهاي زيادي درباره سازوكارهاي مولكولي دخيل در  RNAهاي  يروسوي ماندگار با ها عفونت
 را پاك سازي كنند و ها عفونتتوانند به سرعت اين  ينمي ايمني ذاتي و اكتسابي ها پاسخچرا . بياموزيم ها عفونتايجاد اين نوع 

  يي در ايجاد بيماري و همه گيري چيست؟ ها عفونتپيامدهاي بالقوه چنين 
  دار، عفونت ماندگار ويروس، ميزبان مصالحه كننده RNAويروس : واژگان كليدي

  hassanzadeh@khayam.ut.ac.ir: مترجم مسئول، پست الكترونيكي* 

  مقدمه

 دارِ غير رتروويروسي RNAهاي  يروسوبا اغلب  ها عفونت

ي مشخصة يك بيماري حاد ها نشانهباعث بروز علائم و 
طي مرحله حاد عفونت، ويروس به سرعت . شوند يم

شود و به افراد  يمكند، در محيط پخش  يمهمانند سازي 
بهبودي، نوعاً، با پاك سازي . كند يممستعد جديد سرايت 

ويروس و ايجاد مصونيت، با طول مدت متغير، نسبت به 
حفظ  جهت. عفونت دوباره با همان ويروس همراه است

ها در يك جمعيت، يك ذخيره دائمي از افراد  يروسواين 
براي . مستعد براي استمرار چرخه انتقال لازم است

و  1ها، به غير از رتروويروس هاي درون زاد يروسو
شوند، اگر  يمهايي كه به صورت عمودي منتقل  يروسو

 احتمالاًطور كه همان(يا تراكم آن / اندازه جمعيت ميزبان و
دوره تكامل انسان صادق بوده است و وضعيت  شترطي بي

كم باشد، ) هاي جانوري است يتجمعكنوني بسياري از 
تعداد افراد مستعد ممكن است به اندازه كافي بالا باقي 

  .نماند تا ويروس خود را در جمعيت ميزبان حفظ كند
، خفاش هاي يكلونمانند  ،اگر تراكم جمعيت برعكس،

 بسيار سريع باشد تواند يمانتشار ويروس  خيلي بالا باشد،
از طريق القا مصونيت (موجودات مستعد  تعداد و به كاهش

) يا نرخ بالاي مرگ و مير/ و )1( محافظتي طولاني مدت
  براي ادامه انتقال ويروساز سطح لازم  تر يينپا يبه سطوح

                                                            
1 endogenous 

   .)2( شودمنجر 
هستند كه  سلولي روند اجباري يها انگل ها يروسوچون 

 راد RNA هاي يروسومعيت حفظ شوند، بايد در يك ج
افراد تمام شدن  مسئله مقابله باتدابيري براي  طي تكامل

بالاي جهش  نرخ) 1شامل تدابير  اين. اند كردهاتخاذ مستعد 
به صورت  نتي ژنياريانت هاي آايمني و انتخابباعث كه 

سطوح  عفونت) 2، )نفلونزامثال ويروس آ( شود يم مداوم
طولاني مدت محافظتي  مصونيت جايي كه القاي مخاطي

س منجر وبا همان وير مكرر يها عفونتدشوار است و به 
 عفونت) 3يا ) سين سيشيال تنفسي ويروسمثال ( شود يم

به  .انجامد يم تعداد افراد مستعد به افزايش كه چند گونه
مانند ويروس  ها يروسوبرخي  ،ديگر شگرد عنوان يك

طي تكامل، ، 3ويروس بيماري برناو 2C  هپاتيت
حداقل در برخي از كه  اند كردهايجاد  هاي خاصيسازوكار

 ؛ افرادي كهشود يمماندگار منجر  يها عفونتافراد به ايجاد 
ويروس در يك جمعيت براي  يبه عنوان منبع توانند يم

  .كنندميزبان عمل 
انتظار  ،حاد ويروسي عفونتيك به  نمونهدر يك پاسخ 

ايمني ذاتي و اكتسابي در  يها پاسخويروس با  رود يم
بنابراين، . پاك سازي شود عفونتعرض چند هفته پس از

حتي اگر به  ،ماندباقي ب اين زمان كه بيش از عفونتهر 
                                                            
2 hepatitis virus C (HCV) 
3 Borna disease virus (BDV) 
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با توليد ويروس عفوني همراه يك عفونت مادام العمر 
ويروس  در مورد .شود تلقي ماندگار تواند يممنجر نشود، 

يروس عفوني بيش اگر و) تب برفكي( 1بيماري پا و دهان
 تشخيص داده شود، در احشام عفونتروز پس از  28از 

 يها عفونتهمه . )4، 3( شود يم تلقيعفونت ماندگار 
از اين طريق،  .ندارندخابي مزيت انت براي ويروسماندگار 

به  ممكن استناقص  ژنگانبا  هاي يروسويا  ها يروسو
از يك سلول به سلول  ي،، بدون توليد ويروس عفونراميآ

با اين وجود، . دد و در بدن موجود بمانننديگر منتشر شو
براي ميزبان  پيامدهاي مهمي تواند يم ييها عفونتچنين 

مزمن يا حتي  هاي يماريبممكن است به و  داشته باشد
ماندگار مغز  يها عفونت ،به عنوان مثال .دمرگبار منجر شو

 بيانجامد 3بيماري داوسونبه  تواند يم 2با ويروس سرخك
مكن است مصونيت مادام العمر القا كند و به يا م )6، 5(

، جلوگيري كند حاد عفونتدوباره  ظهوراين ترتيب از 
طور كه در مورد ويروس سرخك پيشنهاد شده است همان

كلي از همين تعريف با استفاده از در اين مقاله، . )7(
درباره  حل نشدهبررسي برخي از مسائل به  ،ماندگاري

خواهيم  دار در ميزبان RNA هاي يروسوماندگاري 
  .پرداخت
  ماندگار يها عفونت همه گيري پيامدهاي

دار، به عنوان مثال  RNA هاي يروسوتوانايي برخي 
ايجاد  در ويروس بيماري برنا و  Cويروس هپاتيت

 هاي يزبانماز قابل توجهي  نسبتماندگار در  يها عفونت
ميزبان خود مهم  هاي يتجمعدر  ها آنحفظ  لوده برايآ

 همه گيري ماندگار براي يها عفونتاما اهميت . است
كه باعث  هايي يروسو مخصوصاً، ديگر هاي يروسو

، هنوز شوند يمحاد با پيامدهاي باليني واضح  يها عفونت
ويروس بيماري پا و  اما مثال. )1جدول ( ثابت نشده است

مسبب  اين ويروس به عنوانگرچه . دهان آموزنده است
 جانوران سم دار ميز بيماري حاد درآفاجعه  هاي يريگهمه 

، اين است بهتر شناخته شده) گاوها و گوسفندان( اهلي
ماندگار  يها عفونت نيز در برخي جانوران تواند يمويروس 

آلوده  صورت ماندگاربه بزها و گوسفنداني كه (ايجاد كند 
براي نه ماه، گاوها به مدت دو سال و نيم  توانند يم اند شده

 )پخش كنند را براي بيش از پنج سال ويروس هاو بوفالو
                                                            
1 foot and mouth disease virus (FMDV) 
2 measle virus (MeV) 
3 Dawson disease also called Subacute sclerosing panencephalitis 
(SSPE) 

ويروس بيماري پا و  به عنوان يك منبع براي تواند يمكه 
به طور . )3،4( ندآينده عمل ك هاي يريگدهان در همه 

در  تواند يم 4خوك اهلي مشابه، ويروس بيماري وزيكولي
ايجاد كند ) بيش از صد روز(ماندگار  يها عفونت ها خوك

. )8( دنعمل كن به عنوان حامل بيماري ممكن استكه 
 هاي يروسوكه  مبني بر اين همچنين مداركي وجود دارد

و ) 10 و 9( 5تنفسي مانند رينوويروس ها حاد
با توليد ويروس ) 11( 6اي تنفسيپاراميكسوويروس ه

ماندگار  يها عفونته مدت چند هفته و يا چند ماه عفوني ب
نه اغلب، اما  ييها عفونتچنين  گرچه،، كنند يمايجاد 

يا سن همراه  /هميشه، با نقص در عملكرد سيسم ايمني و
ربوويروس ها آدر حالي كه بسياري از  به علاوه،. است

)arboviruses (شكاريماندگاري مادام العمر نا آ توانند يم 
در  اغلب ها آن، )12( ايجاد كنند ي خوددر وكتور بندپا

حاد مهمي  هاي يماريبمهره دار خود مسبب  هاي يزبانم
ايجاد ماندگاري در مهره  در ها آنتوانايي  هر چندهستند، 

  .)13( دست كم گرفته شده باشد داران ممكن است
عفونت با حاد ويروسي مانند  آشكارا يها عفونت حتي

 تواند يمدر انسان ) ebola(و ابولا ) zika virus(ويروس زيكا 
باقي  ها سالو شايد  ها ماه كمي از افراد براي بسيار در تعداد

هر از  توانند يمماندگار  يها عفونتبا  اين افرادند و بما
يك منبع بالقوه  و از اين راه ويروس را منتقل كنند گاهي
كه هيچ  حالي در. )15، 14( آينده باشند هاي يريگ همه براي

ايجاد در كه توانايي ويروس ابولا  كند ينمكس پيشنهاد 
اين ، باشد ماندگار در انسان تكامل يافته يها عفونت

به صورت  توانند يم فرادحقيقت كه حتي تعداد كمي از ا
ي ي واقعتواناي كننده منعكس ممكن استلوده شوند ماندگار آ

  .باشد براي ايجاد ماندگاري در ميزبان طبيعي اين ويروس
لوده ماندگار براي ميزبان آ عفونتيك مزيت بالقوه 

مصونيت  ادويروسي و ايجپادبلوغ پاسخ ايمني  تواند يم
به عنوان مثال، ماندگاري . مدت باشد محافظتي طولاني

RNA ها ماه نفوئيدتئين ويروس سرخك در بافت لو پرو 
 ي كه يها ليد مستمر پلاسمابلاستتو ،اوليه عفونتپس از 

 ،سازند يم با ميل بيشتر عليه ويروس سرخك هايي يباد نتيآ
، العمر مادام مصونيت و ايجاد كارآمدتر T يها سلولتوليد 

  . )17، 16( كند يمحريك مشخصه بهبودي از سرخك، را ت

                                                            
4 swine vesicular disease 
5 rhinoviruses 
6 respiratory paramyxoviruses 
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و منابع همراه ايجاد ) Immunocompromised(ويروسها كه مي توانند آلودگي هاي ماندگار شامل ميزبانهاي مصالحه كننده مثال هايي از  – 1جدول 
  كنند

  
ي ماندگار ها عفونتبنابراين، تكامل به سمت ايجاد 

هاي واضحي هم براي ويروس و هم براي  يتمزتواند  يم
به اين دليل كه  مخصوصاًميزبان داشته باشد، 

دهد و به  يميي كه بين ميزبان و ويروس رخ ها برهمكنش
به  احتمالاًانجامد، در اغلب موارد،  يمي ماندگار ها عفونت

  .شود ينمسطوح بالاي مرگ و مير منجر 
از بيماريهاي انساني همراه با عفونت هاي مثال هايي   -  2جدول 

  و برخي منابع همراه RNAماندگار، گاهي بحث انگيز، ويروس هاي 

  
  

  به شكل بيماري ماندگاري يامدهايپ
دار  RNA هاي يروسوماندگار با  يها عفونتگرچه اغلب 

ماندگار  يها عفونت، برخي اوقات هستندآشكار نا احتمالاً
حاد  بيماري يك عود يا و مزمن بيماري يك به توانند يم

ديرهنگام  دپيام كهو فيبروز كبدي  1سرطان كبد .دنمنجر شو
 و) 18( آيند يمبه شمار   Cبا ويروس هپاتيت عفونت

 با ويروس سرخك عفونتبه دنبال كه  بيماري داوسون
واقع، در . ستااز اين موارد  ييها نمونه، شود يمظاهر 

جاي خاص از نظر  به عنوان يكسيستم عصبي مركزي، 
دار اغلب  RNA هاي يروسواندامي است كه در آن  ايمني،

 پيامدهايي به شكل بيماري ماندگار با يها عفونت توانند يم
جديد شامل فعال شدن  يها مثال. )19، 5( ايجاد كنند

 بهبوديپس از سيستم عصبي مركزي  يها عفونتدوباره 

. )14،20( شود يم 2ويروس ابولا ناشي از از بيماري ظاهري
، برخي به طرزي بحث ديگري انساني مزمن هاي يماريب

                                                            
1 hepatocellular carcinoma 
2 Ebola 
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، 2اس ام يماريب ،1پاژه استخوان بيماريمانند  برانگيز،
 هاي يماريبو  4پس از فلج اطفال ، نشانگان3سكلروزااوتو

خستگي مفرط، برخي  نشانگانديگر،  5انحطاط عصبي
انسدادي مزمن  بيماري تشديد خود ايمني و هاي يماريب

دار  RNA هاي يروسوماندگار با  يها عفونتا بنيز  6ريه
  .)2جدول ( اند شدهمرتبط 

ويروس  با ماندگار يها عفونت ها آنهايي كه با سازوكار
RNA  به خوبي شناخته نشده  كنند يمدار بيماري مزمن القا

 يها پاسخ دائمياست اما پيشنهاد شده است كه تحريك 
  . مهم باشد رانيك عامل پيش تواند يمالتهابي 

  هاي ماندگاريسازوكار
از ) 1بايد  ها يروسو ،ماندگار يها عفونتبراي ايجاد 

) 2توسط پاسخ ايمني ميزبان جلوگيري كنند و  خود حذف
آلوده حفظ  يها سلولبرخي  خود را در ژنگاندر حالي كه 

 ممكن است امر اين. پرهيز كنند ها آن همه از كشتن كنند يم
همانند  ها آنكه در  منجر شود ماندگاري يها عفونتبه 

به آلوده  يها سلولدرون  در سطح پايين ويروس سازي
) مثال ويروس بيماري برنا( شود يمصورت ماندگار انجام 

رامي از يك آويروس به  ها آنكه در  ييها عفونت و يا
 يها سلولاما طي آن  شود يمسلول به سلول ديگر منتشر 
يا و  )مثال ويروس هاري( آلوده ممكن است بميرند

ويروس به صورت غير فعال بدون  ها آنكه در  ييها عفونت
در  7ويروس زبان آبي( شود يمپنهان  آشكارهمانند سازي 

 در هم ميزبان و در هم يعوامل. ))21- 23( قرمز يها گلبول
قرار  يرتأثرا تحت ايجاد شده ماندگار  عفونتنوع  ،ويروس

براي بقا در طيبعت كه  هايي يروسو در مورد. دهند يم
اساس  ،ماندگار نياز دارند يها عفونتآشكارا به ايجاد 

بايد يك فرايند  دهند يمملكولي كه با ان اين كار را انجام 
ايجاد  كه هايي يروسو در مورد اما. تكامل يافته باشد

 ،نداردهيچ مزيت انتخابي واضحي  ها آنبراي  ماندگاري
مگر يك فرايند تكامل يافته باشد،  ماندگاري كهاست  بعيد

 كند يمسازي ن ويروس همانند آاصلي كه با وش اينكه ر
ايجاد  به ويروس اجدادييك منعكس كننده نياز 

  ديگري  ميزبان  در اينكه باشد يا  بوده ماندگار يها عفونت

                                                            
1 Paget’s bone disease 
2 multiple sclerosis 
3 otosclerosis 
4 Post-polio syndrome 
5 Neurodegenerative diseaes 
6 chronic obstructive pulmonary disease 
7 Bluetongue virus (BTV) 

  .ماندگار سودمند واقع شود عفونتايجاد 
   ويروس همانند سازيسركوب رونويسي و 

سطح بالا ادامه  ويروسي در هاي ينپروتئ سلول به سنتز راگ
يا در نتيجه همانند سازي ويروس  يماًمستقيا  احتمالاًدهد، 
 .رود يمو اكتسابي از بين  ايمني ذاتي يها پاسخ توسط

همانند  احتمالاًماندگار  يها عفونتبنابراين، براي ايجاد 
لوده آ يها سلولبايد حداقل در برخي از سازي ويروس 
 يها سلولمانند با عمر طولاني  يها سلول. سركوب شود

، به احتمال زياد، نخاعمغز و  يها نورون وقلب  ماهيچه 
و مانع از حذف  كنند يمهماند سازي ويروس را محدود 

دار  RNA هاي يروسو اما. شوند يمسيستم ايمني  توسط
ماندگار ايجاد  يها عفونتمتنوعي  يها بافت در توانند يم
محسوب از نظر ايمني  يخاص يها مكان ها آنكه همه د نكن
اينكه سركوب همانند سازي ويروس در اين  .شوند ينم

 هاي يروسو، حتي براي شود يمچگونه انجام  ها سلول
روشن  Cويروس هپاتيت  مانند يا شدهخوب مطالعه 

هايي سازوكار Cهپاتيت  ويروس رسد يمبه نظر . نيست
 ها RNAمانند ميكرو  عوامل سلوليسوء استفاده از  براي

 تا شوند يممتصل  ويروس ژنگانبه  ها آن؛ ايجاد كرده است
 محافظت Xrn1 '3به  '5اگزوريبونوكلئاز  توسطاز تخريب 

توسط حسگرهاي پاسخ ، مانع از تشخيص آن )24( كنند
شوند و رونويسي، همانند سازي و فراواني ي ذاتي نايم

RNA كه  بيماري برنا ويروس .)25( كنندي را تنظيم ژنگان
رده  ، تنها عضومرتبط است رفتاري ياختلالات عصب با

و  كند يمه در هسته همانند سازي ك 8هاستمونونگاويرال
آلوده و ماندگاري ايجاد  جانوران را 9،سلول كافتبدون 

ويروس بيماري برنا براي حفظ ماندگاري، . )26( كند يم
تا  كند يمادغام  سلول ميزبان كروموزوم  درخود را  ژنگان

 آلوده شوند هر دو سلول دختريپس از تقسيم سلولي 
لكرد ماز طريق عهمچنين  بيماري برنا ويروس .)27(

 فعاليت پلي مراز كه با تنظيم ،Xخود،  كمكي پروتئين
ويروس را  فعال شدن دوبارهبرقراري و  تواند يم يسووير

با  اينگونهو  كند يممتوقف را آپوپتوز  قرار دهد، يرتأثتحت 
، 28( كند يمبه ماندگاري كمك  ممانعت از مرگ سلولي

ه به ي كسازوكار، '5به علاوه، كوتاه كردن انتهاي  .)29
نجر ويروس برنا م ژنگان حذف نوكلئوتيدهاي انتهايي

كم  همانند سازي و رونويسي ويروس را تواند يم ،شود يم
                                                            
8 mononegavirales 
9 cytolysis 
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و از فعال ) ماندگاري ويروس را تسهيل كند از اين راه( كند
، اتفاقي كه به ژنگانذاتي توسط  يمنيا يها پاسخشدن 

قرار  يرتأثويروسي را تحت  يها عفونت شدت پيامد
و  ها حذف(تغييرات مشابه . )30( ، جلوگيري كنددهد يم

 هاي يروسوساير  ژنگان  '3يا/و '5 هاي يانهپادر ) ها درج
RNA 1لنفوسيتي ويروس كوريومننژيت دار از جمله، 

 تواند يم) 31- 33( 3ها يروسوو كوكساكي  2ها هانتاويروس
 ها آنبر توانايي  گذاريمشابهي در تاثير يها نقش تواند يم

 رسد يمبه نظر  .ماندگار ايفا كنند يها عفونتدر ايجاد 
هايي سازوكارات و گياهان نيز در حشر ها يروسوبرخي 

د نحشره براي كاهش همان siRNAوابسته به سيستم دفاعي 
ماندگاري ويروس ايجاد سهيل ت از اين راه خود وسازي 
ويروس كه طي همانند  يا رشتهدو  RNAدر اينجا، . اند كرده
، يك جزء مركزي Dicer 24 توسط ،شده استتوليد  سازي

هاي مشتق  siRNAرا براي توليد  RNAكه  siRNAدر مسير 
 siRNA اين .شود يم، شناسايي كند يماز ويروس پردازش 

RNA توسط كمپلكس سركوبگر القا شده با متعاقباً ها
5 

ويروسي منجر  mRNAبه برش و  شوند يمشناسايي 
و كشنده را مهار  حاد يها عفونتو بدين وسيله  شود يم
ميسر  وكتور حشرهماندگاري ويروس را در و  كنند يم
همانند  تواند يم siRNAسيستم دفاعي . )35 ،34( كنند يم

در وكتورهاي  نيز هاي پستانداران را سوسازي آربووير
تا سطوحي كه ايجاد ماندگاري و بقاي وكتور  خود ي حشره

مشخص نيست  اما. )36( ندسركوب ك ،كند يمممكن را 
دار ديگر مانند برخي  RNA هاي يروسوآيا 

 ماندگار يها عفونت توانند يمكه  6هاويروسپاراميكسو
كاهش رونويسي براي  اي يژهوهاي سازوكارز ني ايجاد كنند

به وجود يروس تحت شرايط خاص انند سازي وو هم
 كهنيم تصور كجالب است  با اين وجود،. يا خير اند آورده

طبيعي  هاي يزبانمدر  توانند يم ها يروسواگر برخي از 
ديگر باعث  يها گونهدر اما خود ماندگاري ايجاد كنند 

يا و ) 38، 37(ها  هانتاويروس( شوند يم بيماري جدي
 هايسازوكاراست كه دليل  به اين ،)ويروس ابولا احتمالاً

 هاي يزبانمبراي كاهش همانند سازي در تكامل يافته 
   .كنند ينمديگرعمل  يها گونه در ها آن طبيعي

                                                            
1 lymphocytic choriomeningitis virus (LCMV) 
2 hantaviruses 
3 Coxsackieviruses 
4 DCR2 
5 RNA-induced silencing complex (RISC) 
6 paramyxovirus 

با كُشندگي  هاي يروسو ماندگار توسط يها عفونتايجاد 
 يها سلولبرخي از يا مگر اينكه  است بعيد ها سلولبسيار 

 يا اينكهو  را محدود كنند مانند سازي ويروسهلوده آ
 يويروس واريانت هايماندگار،  يها عفونتهنگام ايجاد 

بيماري زايي  با) 39( حساس به دما هاي يافتهجهش  مانند
با توجه به نرخ بالاي جهش  .انتخاب شوندسلولي كمتر 

چنين  ها آن يا گونه يباًتقردار و ماهيت  RNA هاي يروسو
 هاي يروسودار نسبت به  RNA هاي يروسوي براي پيامد
DNA  مشابه،  طوربه . )40-43( است تر محتملدار بسيار

ند نهما تواند يم نيزمداخله گر ناقص حضور و تكثير ذرات 
ايجاد  به اين نحو س را كاهش دهد ووسازي وير

يك راه . )44- 46( قرار دهد يرتأثماندگاري را تحت 
دار، كه  RNA روسبراي ايجاد ماندگاري وي نامعمول
يك  يدباشد، تول نداشته نفع تكاملي براي ويروس احتمالاً
 نسخه بردارآنزيم  توسط ويروسي RNAاز  cDNAنسخه 

ويروس طور كه در مورد  همان ،است درون زادمعكوس 
ويروس  ويروس سرخك ودر مورد  وديده بيماري برنا 
   .)47-50( پيشنهاد شده است لنفوسيتي 7كوريومننژيت

همانند سازي خود  ها يروسواينكه  براي همگانييك راه 
. است 8محدود پاسخ اينترفرون سازيفعال را كنترل كنند 

 يها سلولل سلولي هستند كه توسط اينترفرون ها عوام
 يها سلول حدر سط ها يرندهگبا  و شوند يمتوليد لوده آ
 پاد هاي ينپروتئلوده برهمكنش دارند تا بيان غير آ ولوده آ

را القا كنند كه همانند سازي ويروس را محدود  ويروسي
 ويروسي بسيار قوي است كه پاداين يك پاسخ . كنند يم

و ميزبان تكامل يافته  وسبين وير سال با هم ها يليونمبراي 
در كنترل بسياري از پاسخ برنامه ريزي شده كه  ؛ يكاست

تنظيم اين . كند يمايفا  مهمي نقش ويروسي يها عفونت
 كبدي با ويروس يها سلولماندگار  عفونتپاسخ ذاتي در 

 )52( ربوويروسآبالغ با  يها نورونو ) A )51هپاتيت 
شواهدي نيز وجود دارد مبني بر اينكه . كند يمنقش ايفا 

اينترفرون  كه ها آناز  ، واريانت هاييها يروسوبراي برخي 
حساس هستند بهتر كمابيش به اينترفرون يا  كنند يمالقا  را

ماندگار  يها عفونت توانند يموحشي  نوع هاي يروسواز 
  .)54، 53( ايجاد كنند

  

                                                            
7 lymphocytic choriomeningitis 
8 Interferon (IFN) 
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  برهمكنش با سيستم ايمني
ماندگار  عفونتايجاد  يقاًعميك عامل اصلي در ميزبان كه 

توانايي پاسخ ايمني است و  دهد يمقرار  يرتأثرا تحت 
ايمني ذاتي، اكتسابي يا  يها پاسخبيماران با نقص ايمني در 

ماندگار و پيش رونده با  يها عفونتمستعد ايجاد  ،هر دو
 وحشي نوع تضعيف شده و نيزدار RNA هاي يروسو

در  1روندهعنوان مثال، علاوه بر بيماري پيشبه  .هستند
ني كه در پاسخ ، كودكا)55( با نقص ايمني شديد كودكان

علي رغم داشتن يك پاسخ ايمني  اينترفرون نواقصي دارند،
در  تضعيف شده هاي يروسو توانند ينم اكتسابي طبيعي،

به سرعت را  )سرخك، اوريون و سرخجه(آر  امامواكسن 
گزارش شده است كه چند  .)57، 56( پاكسازي كنند

با ويروس  عفونتپيامد  اينترفرون لامبدا در پاسخ ها يشكل
ماندگار را  يها عفونتتوانايي آن براي ايجاد  و Cهپاتيت 
 توانند ينمافرادي كه . )58( دهد يمقرار  يرتأثتحت 

با مكن است م) ميااگاماگلوبولين(ايمونوگلوبولين توليد كنند 
، 2دار، از جمله اكوويروس ها RNA هاي يروسوانواع 

ا پار هاي يروسوو  4، رينوويروس ها3تروويروس هاان
به  .)59- 61، 11( آلوده شوندبه طور ماندگار  5آنفلوانزا
 سازمان جهاني بهداشتبراي پويش واكسيناسيون علاوه، 
 افراد با نقص ،ريشه كن كردن بيماري فلج اطفال جهت

آلوده ويروس فلج اطفال ماندگار با  طور ايمني كه به
، با مسلماً .)62( شوند يمچالش محسوب  يك، اند شده
خود  هاي يماريب ما در زمينه تيمار هاي يشرفتپبه  توجه

زنده ايمني با داروهاي سركوب كننده سيستم ايمني و 
ايمني، اين افراد اگر در سيستم بيماران با اختلالات  ماندن

مهمي به منابع  توانند يملوده شوند آبه صورت ماندگار 
بيمارستاني  يها عفونتعفوني و  هاي يماريببراي برخي 
  .تبديل شوند
يستم ايمني ي كه سماندگار در افراد يها عفونتبراي ايجاد 

يك بايد از حذف شدن توسط  ها يروسو ي دارند،كارآمد
 ذاتي و اكتسابي يها پاسخ، شامل اراك كاملاًسيستم ايمني 

بايد از  ها يروسوذاتي،  يها پاسخدر مورد . دور باشند
. جلوگيري كنند اينترفرون و پاسخ) 63(آپوپتوز  حذف با

بايد حداقل تا  ها يروسودر واقع، براي بقا در طبيعت، همه 

                                                            
1 progressive disease 
2 echoviruses 
3 enteroviruses 
4 rhinoviruses 
5 parainfluenza viruses 

و براي اين كارآن ها  اينترفرون غلبه كنند پاسخبر حدي 
تا  دهند يمخود را تغيير  يها ژنگانيا  شوند يماغلب پنهان 

توليد  هايي ينپروتئيا /را فعال نكنند واينترفرون سيستم 
 كنند يمعمل  اينترفرون 6يها پادكنشكنند كه به صورت 

 اينترفرون يها پادكنشاين  ها آنهايي كه با سازوكار .)64(
در ايجاد  ها يروسوبر توانايي  توانند يم كنند يمكار 

برخي  .داشته باشندقوي  يرتأث ماندگار يها عفونت
 هاي يزبانمويروس ها در آلفا(ه تجزيه كنند هاي يروسو

، يسلول هاي ينپروتئيا سنتز  و با مهار رونويسي )مهره دار
را اينترفرون  ، پاسخشود يملول منجر ناچارا به مرگ سكه 

بنابراين، به دلايلي كه پيشتر گفته شد، . كنند يممسدود 
واريانت  ماندگار يها عفونتهنگام ايجاد محتمل است كه 

ساير  .كنند ينمتكامل يابند كه سلول را تجزيه  يهاي
د و تنكمتر تجزيه كننده هس ذاتاًدار  RNA هاي يروسو

امكان زنده ماندن كه  كنند يمتوليد  ياينترفرون يها پادكنش
كمك  ويروسي فراهم و به ايجاد ماندگاريسلول را 

 يها پادكنش اين نوعهاي عمل سازوكار واقع،در  .كند يم
براي تسهيل  مخصوصاًمكن است ويروسي اينترفرون م

   .ماندگاري تكامل يافته باشد
نتي آبايد از حذف توسط  ها يروسوبراي ايجاد ماندگاري، 

ممكن جلوگيري كنند و اين نيز  Tسلول  يها پاسخبادي و 
سنتز پروتئين  همانند سازي و مستلزم كاهشاست 
خاص  يها مكانممكن است در  ها يروسو. باشد ويروسي

يجاد ماندگار ا عفونت نيز ز و بيضهمانند مغاز نظر ايمني 
 بي آيندهيك اندام  احتمالاًچه مغز  گر .)66، 65 ،5( كنند

انتقال را  تواند يم بيضه عفونت، هاست يروسوبراي اغلب 
- ويروس نتي باديآپاسخ  آمادگي. )66- 69( ديل كنسهت

 يها سلولاز  هايي يتجمعنسبي ظهور  بندي و زمانويژه 
T را ماندگاري احتمال توانند يمنيز  اجرايي و تنظيمي 

 زياگر پاسخ اجرايي پيش از پاك سا .دهندقرار  يرتأثتحت 
 پايين بسيار سن در عفونتيا اگر و سركوب شود ويروس

 تحمل ايجاد/اختلال در عملكرد سيستم ايمنيرخ دهد و 
، 7گاو با ويروس اسهال ويروسي گاو عفونت(  شود

در  لنفوسيتي كوريومننژيتدر انسان،  8سرخجه مادرزادي
 .)70-72( شود يم، احتمال ماندگاري ويروس بيشتر )موش

 پادويروسياكتسابي  ايجاد پاسخ ايمني توانند يم ها يروسو
و  ها سلولسركوب كنند و با همانند سازي در نيز را 

                                                            
6 antagonists 
7 bovine viral diarrhea virus 
8 congenital rubella 
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. )73،74( كنندبه ماندگاري كمك  سيستم ايمني يها بافت
 رئوويروس بي، يكآويروس زبان  ،عنوان مثال به
)reovirus( ردبندپاب )arthropod-borne(، دندريتيكي  يها سلول

 يها گره) germinal centers( زايگردر مراكز  را فوليكولي
با  نتي باديسريع آ و از ايجادلوده و تخريب آفاوي نل

 .)75( كند يمجلوگيري  عفونتپاك سازي توانايي 
نتي بادي آ برعكس، پيشنهاد شده است كه يك پاسخ

؛ اين اتفاق در ماندگاري را تسهيل كند تواند يمنامناسب 
 )Junin( خونينويروس  با ويروس سرخك و عفونتمورد 

به . )77، 76( پيشنهاد شده است )مامارناويروس آرژانتيني(
، شود يمكه ماندگاري در اين موارد چگونه ايجاد  سؤالاين 

 مدولاسيون آنتي ژناما  هنوز پاسخ داده نشده است
)antigenic modulation ( تواند يم شود يمكه با آنتي بادي القا 

 در سطحكه ، را گليكوپروتئين هاي ويروس سرخكمقدار 
كمتر از به  ،شوند يميافت  آلوده به طور ماندگار يها سلول

تي سلولي توسط سيتوتوكسيسي تجزيهلازم براي مقدار 
 antibody-dependent cellular cytotoxicity( نتي باديآوابسته به 

(ADCC)()مانند  ايمني خاص يها سلولن آكه با  يسازوكار
به لوده آ يها سلولكشنده طبيعي و ماكروفاژها  يها سلول

، لاوهبه ع. )78( برساند) دهند يمرا هدف قرار  ويروس
ويروس ) haemagglutinin(عليه هماگلوتينين  ها يبادنتي آ

داخل  را سيووير هاي ينپروتئبيان  تواند يم نيزسرخك 
از مرگ ا القوه به صورت ببا اين كار كاهش دهد و سلول 

توسط  ها سلولسلول جلوگيري كند و احتمال كشته شدن 
   .)80، 79( پاسخ ايمني را كاهش دهد

ر با ماندگا يها عفونت با وجود اين واقعيت كه، در خاتمه
هم براي  پيامدهاي مهمي توانند يمدار  RNA هاي يروسو

 ها آن ، هنوز دربارهداشته باشد ويروس و هم براي ميزبان
جديد،  هاي يفناور ظهور با. زيادي بايد آموختچيزهاي 

ابزارها براي مطالعه بهتر  حالا مانند توالي يابي نسل بعد،
 In( زيوهو هم در) In vitro(ماندگار هم درشيشه  يها عفونت

vivo (جهت اين مطالعات مي توانند. در دسترس هستند
 ماندگار يها عفونتممكن بين ارتباطات  درباره تحقيق

ي مورد استفاده قرار انسان مزمن هاي يماريب و ويروسي
ماندگار  يها عفونتو ماهيت  ميزان شيوعدرك بهتر . گيرند

بهتر  يها روشايجاد  به تواند يمدار  RNA هاي يروسوبا 
به عنوان مثال، ممكن  كمك كند؛ نيز براي نظارت و كنترل

كه  هايي يروسوبا استفاده از  دانشمندان بتوانند است
به عنوان وكتور،  ،كنند يمماندگار ايجاد  يها عفونت
طولاني مدت  مصونيت بهتري جهت القاي يها واكسن

  .نندطراحي ك
  :اين مقاله ترجمه اي است از
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