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  24/4/95:  پذیرش مقاله           29/2/95 : دریافت مقاله

 ت  یروس هپات یو : مقدمهC )HCV (   شـود  مـی  محـسوب  يمـزمن کبـد   يهـا  بیمـاري  ي زا برايماری بی از عوامل اصلیکیبه عنوان .

 ـ ژن از قبیمی تنظي با شبکه هاتوانند می HCVروس ی وهاي روتئینپ که  اند  داده نشان   یمطالعات قبل   ـ مmicroRNAsل ی انکنش برقـرار  ی

  . بودیک مدل کشت سلولی در miR-150ان ی بي بر روHCVروس ی وcore نی اثر پروتئین مقاله بررسیهدف از ا. کنند

   ن  یان کننده طول کامل پـروتئ     ی ب يدهایپلاسم: ها مواد و روشCore ـ و   ترانـسفکت   Huh7 ی بـه داخـل رده سـلول       HCVروس  ی

 تـام   RNAسـپس   .  استفاده شـد   یک گروه کنترل منف   ی به عنوان    ی خال GFPان کننده   ید ب یک پلاسم یکه در کنار آن از      یدند، در حال  یگرد

 trypan blue exclusionن، تـست  یعلاوه برا.  انجام شدmiR-150ان ی سطح بيری جهت اندازه گReal-Time PCR استخراج شده و

 .ز انجام گرفتی نی سلولمانی زنده ي بر روcore نی اثر پروتئیجهت بررس

 ان ژن   یز ب یآنال: ها یافتهmiR-150   هاي  سلول در Huh7    نی نشان داد که پروتئ core   ـ درون زاد و   طـور   بـه  توانـد   مـی  HCVروس  ی

 نین، پـروتئ  یدر کنار ا  ). >01/0P(شود   یعیو سلول طب   GFP ان کننده ید کنترل ب  یاس با پلاسم  یدر ق  miR-150 انی باعث کاهش ب   يمعنادار

core پـس از انجـام تـست    يهاي کبـد   سلولياي را بر رو ک کنندهیا تحری ی سلولیچگونه اثرات کشندگیه trypan blue exclusion 

 ).>05/0P(نشان نداد 

   نی که پروتئ  دهد  میمطالعه ما نشان    : گیريبحث و نتیجه core روس  ی وHCV ان  ی منجر به کاهش ب    دتوان  میmiR-150 ـا.  شود  ن ی

 نقش داشـته    ي کبد يها  بیماري ممکن است در پاتوژنز مزمن       ی سلول یمین تنظ ی با ماش  HCV هاي  پروتئینانکنش  یانگر آنست که م   یج ب ینتا

 .باشد

 ت یروس هپاتیو: هاي کلیديواژهCت، ی، هپاتcore ، میکروRNA. 
 

 چکیده
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 مقدمه

ــو ــروس هپاتی ــی) C) HCVت ی ــم ایک ــرین و  ز مه ت

 ـ   مییروسیهاي و ترین عوامل هپاتیت   شایع ش از یباشد کـه ب

ا به شکل عفونـت مـزمن       یون نفر را در سرتاسر دن     یلی م 170

ک ی ـروس به   ی از و  یهاي ناش   شتر عفونت یب. مبتلا کرده است  

 20 یتواند در ط ـ ن مییکنند که ا شرفت می یعفونت مزمن پ  

ل ی ـ از قب  یم ـی وخ ینی بـال  يامـدها ی سال منجـر بـه پ      30تا  

  ).1،2(شود ) HCC (يهاي کبد روز و سرطان سلولیس

روس بـه   ی ـ از و  یدار ناش ـ ی ـجاد عفونت پا  یت در ا  یموفق

انکش و  ی ـ و م  یمن ـیستم ا ی ـروس از س  ی ـدلیل طفره رفـتن و    

گنال دهنـده و    ی س ـ يرهایروس با مس  یهاي و   تداخل پروتئین 

 يدارا HCV.باشـد    می ی سلول یمین مسیرهاي تنظ  یهمچن

، coreل  ی ـ از قب  ير سـاختار  ی و غ  ين ساختار ین پروتئ یچند

E1/2  ،NS3/4   و NS5 تواننـد در مهـار       باشد کـه مـی       می

  ).3،4( تأثیر گذار باشند ی ذاتیمنیپاسخ ا

 microRNAs هـاي     ، مولکولRNA   ر ی ـ کوچـک غ

 ییار بـالا  یها در سطح بس     ان آن یباشند که ب    اي می   کد کننده 

ق یــاز طرتواننـد   هـا مـی   ن مولکــولی ـم شـده اسـت، ا  یتنظ ـ

 ناحیـه   3 و با اتصال بـه قـسمت         یسیمات پس از رونو   یتنظ

هـاي    رونوشـت مربـوط بـه ژن      ) ٣ UTR(رقابل ترجمه   یغ

ــا.  شــوندیهــاي ســلول ان ژنیــم بی باعــث تنظــیســلول ن ی

ل مـرگ   ی ـه از قب  ی پا ی سلول يندهای از فرا  یلیها با خ    مولکول

  ).5(باشند  ز در ارتباط مییر و تمای، تکثیسلول

 microRNAs گسترده نشان داده اسـت کـه          مطالعات

فـا کـرده و   یتوانند نقـش ا    می HCV از   ی ناش يماریدر پاتوژنز ب  

 سـلول   microRNAن  یتوانند با ماش    روس می یهاي و   پروتئین

به عنوان مثال نشان داده شده است کـه   ). 5(ارتباط برقرار کنند    

ق یتواند از طر     می HCV عفونت   ی ط miR-122ان  یش ب یافزا

 RNA ســلول بــه یبــوزومین ریترس قــرار دادن ماشــدر دســ

 و در واقـع  یروس ـیهاي و  ک ترجمه پروتئین  ی باعث تحر  یروسیو

مـشخص  ). 6( از آن شـود      یروس و عفونت ناش   یر و یش تکث یافزا

ف ی ـ با ط  microRNAsان  یم ب یشده است که اختلال در تنظ     

ها بـه خـصوص سـرطان در ارتبـاط بـوده             اي از بیماري    گسترده

  ).5(باشد  می

 نقــش miR-150 گزارشــات نــشان داده اســت کــه 

کنـد،    فا می ی ا یهاي سرطان    را در سرکوب سلول    یار مهم یبس

توانـد در      مـی  miR-150ن مشاهده شده است کـه       یهمچن

 ي کبـد  يهـا    مختلـف از جملـه بیمـاري       يها  پاتوژنز بیماري 

ن یــان ایــ کــه اخــتلال در بيطــور نقــش داشــته باشــد، بــه

microRNA   تأثیرگذار بوده   ي کبد يها  ماري در پاتوژنز بی 

ن ی اثـر پـروتئ  یهـدف از مطالعـه حاضـر بررس ـ     ). 7،8(است  

core   روس  ی مربوط به وHCV  ان  ی ـ سطح ب  ي بر روmiR-

  . بودیک مدل کشت سلولی در یشگاهیط آزمای در شرا150

  هامواد و روش

 دهایکشت سلول و ترانسفکت پلاسم

ور موسسه پاسـت   (Huh7 ی انسان ي هپاتوما یرده سلول 

ــا ــشت یدر محــ) رانی ) DMEM, Gibco USA(ط ک

تـر  ی ل یل ـی در هـر م     واحـد  100،  يسـرم گـاو   % 10همراه با   

، )FBS, Sigma, St. Louis, USA(کـشت  ط یمح ـ

ک ی ـوتیب یط کشت آنتیتر محی لیلیکروگرم در هر م   ی م 100

- کرو مول ال  ی م Gibco(  ،2(ن  ی استرپتومایس – سیلین  پنی

 درجه  37 ي و دما  Co2% 5 يط اتمسفر ین و در شرا   یگلوتام

 هزار  400در روز قبل از تراسفکشن، حدود       . رشد داده شدند  

 اي  خانـه  6 ی کشت سلول  يها  فلاسک ي بر رو  Huh7سلول  

تراکم   و در  ی ساعت از رشد سلول    36بعد از   . رشد داده شدند  

 يدهای توسـط پلاسـم    Huh7 هـاي   سلول% 70 یرشد سلول 

ن یفکتـام پویتوسـط ل ) pAAV/Full core(ان کننـده  ی ـب

2000)Invitrogen (  ــازنده آن ــق دســتورالعمل س ــر طب ب

از نـوع    دیک پلاسـم  ی ـ pAAVد  یپلاسم. ترانسفکت شدند 

Adeno-associated virus جفـت بـاز و   9380 با طول 

د ی، پلاسـم  باشد  می سیلین  آمپی بیوتیک  آنتیژن مقاومت به    

 جفـت  361 با طـول     يدی نوکلئوت یمورد نظر دربردارنده توال   

ت ی ـروس هپات ی ـ و core نیطول کامل پـروتئ    انی ب باز جهت 

قـات  ی، مرکـز تحق   ینی دکتـر حـس    ي که از آقـا    باشد  می یس
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. شـد  ه گرفتهیراز هدی شیگوارش و کبد دانشگاه علوم پزشک    

 بـه عنـوان     GFPن کننده   ی ب ید خال یک پلاسم یهمزمان از   

 ساعت پس از ترانسفکـشن  8.  استفاده شد  یک کنترل منف  ی

 18 تـا    ها  سلولد، سپس   یض گرد یعو ت ها  سلولط کشت   یمح

  .دندیساعت انکوبه گرد

  یمانی سلول تست زنده

 core نیان کننده پروتئید بی بردن به اثر پلاسمیجهت پ

 یزان مـرگ سـلول   یا م ی زنده ماندن    ي بر رو  یت س یروس هپات یو

 trypan blue exclusion هاي ترانسفکت شده تست سلول

cell viability   ر ی ـ در زهـا  سـلول پ ی ـتدر کنـار مـشاهده فنو

ن تـست   ی ـ انجـام ا   يبـرا .  معکوس انجام شد   ي نور کروسکوپیم

 یاتی ـ توسط رنـگ ح ی شمارش سلولی سلول در ط100تعداد 

trypan blue زنده بـه بـدون   هاي سلول شده و نسبت یبررس 

+  رنگ گرفته مرده هاي سلول(ها  سلولم بر تعداد کل یرنگ تقس

 ـ   )  بدون رنگ زنـده    هاي  سلول  مختلـف   هـاي   گـروه ن  یشـده و ب

  .سه شدیمقا

   معکوسیسیو واکنش رونو RNA استخراج

RNA   زول ی ـ با اسـتفاده از محلـول ترا  ها سلولتام از

)Invotrogen ( اسـتخراج   دستورالعمل سازنده آن   بر طبق

 cDNAاستخراج شده جهت ساخت RNA سپس. دیگرد

ــه  ــوط ب ــتفاده از ک  miR-150 مرب ــا اس ــب ــنتز ی ت س

ــده  ,cDNA )Thermo Fisher Scientificکنن

USA (توســط روش stem-loop ــا اســتفاده از ــر یپرا ب م

، )1جـدول    (microRNA ی اختـصاص  یسی ـمعکوس رونو 

 هـاي   بررسـی  معکوس قـرار گرفتـه و جهـت          یسیتحت رونو 

ن مرحله ابتـدا  ی انجام ايبرا. ل شدیتبد cDNA  بهیتیکم

 مریتر پرایکرولی م5/1استخراج شده به  RNA تریکرولی م5

RT )nM50(  ــر آب مقطــر در درون یکرولی م4و ــت ک ی

ل اضافه شـد، سـپس      ی از نوکلئاز استر   ي عار 2/0وب  یکروتیم

 70 يدمـا کلر در  یمخلوط واکنش در داخل دستگاه ترموسـا      

 يوب بر رو  یبعد از آن ت   .  انکوبه شد  قهی دق 15درجه به مدت    

 ،X5بـافر   تـر   یکرولی م 4: بیخ قرار داده شد و به آن به ترت        ی

ــوط یرولکیم 2 ــر مخل ــر یکرولیم dNTP )mM10(، 1 ت ت

 ـ یکرولی م1و ) U20(ك بولایم ریآنز ) RT ) U50زیم تـر آن

 سـاعت  1وب واکنش به مـدت    یسپس ت . دیبه آن اضافه گرد   

م ی شدن آنـز غیرفعالجهت ( درجه 72 درجه و 42 يدر دما 

. کلر انکوبه شد  یقه در دستگاه ترموسا   ی دق 5به مدت   ) مرازیپل

 ياخته شده جهـت ادامـه کـار در دمـا    س cDNA انیدر پا

  . شدي درجه نگهدار- 20

Real-Time PCR 

، miR-150 مربـوط بـه   cDNA بعد از مرحله سـاخت 

جدول  (ی اختصاصيمرهایبا استفاده از پرا  RT-PCR کیتکن

1 (miR-150   يمـر ی پرا یتـوال . ر انجام گرفت  یطبق پروتکل ز 

 miRBase یاطلاعاتگاه یبا مراجعه به پا miR-150 مربوط به

)www.mirbase.org ( گو ین استفاده از نرم افزار ال     یو همچن

 هدف  هاي  توالی به   ها  آندند و صحت اتصال     ی گرد یزر طراح یآنال

 NCBI ی اطلاعات گاهی پا BLAST  مراجعه به قسمت   قیاز طر 

ک ی ـخ و در داخـل      ی ـ ين مرحله بـر رو    ی انجام ا  يبرا . شد تأیید

ــه cDNAتــر یکرولی م2ل مقــدار یوب اســتریــکــرو تیم  10 ب

 Real Time-PCR master mix, sybeer(تـر  یکرولیم

green (  ــصول شــرکت  )Amplicon corporation(مح

ده شد و یتر رسانیکرولی م19د، سپس با آب به حجم  یاضافه گرد 

 رفت و يمرهای کدام از پراکرو مول از هری م5/0ان مقدار یدر پا 

تحـت  وب واکنش اضافه شده، سـپس واکـنش   یبرگشت به ت  

 95قـه،   ی دق 5ه بـه مـدت      ی ـ درجه اول  95: ری ز ییط دما یشرا

 درجه  60،  )يمرحله واسرشت ساز  (ه  ی ثان 20مدت  درجه به   

 بـه مـدت     یی، گسترش نها  )مرحله اتصال (ه  ی ثان 35به مدت   

 از  يریجهت جلوگ . کل انجام گرفت  ی س 40قه، تعداد   ی دق 10

 پرایمرهـاي  از   miR-150 انی ـزان ب ی م يریگ اندازهرات  ییتغ

به عنـوان کنتـرل   ) 1جدول  (U6 snRNA ژن یاختصاص

  . استفاده شدReal-Time PCR  در واکنشیداخل

  کیوانفورماتی بیبررس

 با اسـتفاده  miR-150هاي هدف   توالیینیش بیجهت پ 

ــزار   ــرم افـــــ  Target scan 6.1از نـــــ
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(http://www.targetscan.org (ــواح ــبری هین ــداف ی د اه

  .ز شدیال آنmiR-150ک مربوط به یولوژیب

  آنالیز آماري

 Graph Padآنــالیز آمــاري بــا اســتفاده از نــرم افــزار 

Prismــین تفــاوت داده .  انجــام گرفــت ــابی ب ــراي ارزی هــا از  ب

تفـاوت آمـاري   .  استفاده گردیـد one-way ANOVAروش

-Tukey postهـاي کنتـرل و تـست توسـط روش      بین گروه

test  05/0 تعیـین شــد و≤ P  نظــر  تفـاوت معنــادار آمـاري در 

  .گرفته شد

  ها یافته

 دی پلاسـم ی سـلول یکـشندگ   ویتیعدم اثر سـم 

pAAV/Full core نیپروتئ کننده انیب core ـو  روس ی

  یت سیهپات

 trypan blue exclusionن مطالعــه از تــست یــدر ا

روس ی ـ و core نیان کننـده پـروتئ    ی ـ اثر وکتـور ب    یجهت بررس 

ن ی ـج ا یانت ـ. اسـتفاده شـد    ی سلول مانی  زنده ي بر رو  یت س یهپات

 از نظر   ي مختلف نشان داد که تفاوت معنادار      هاي  گروهتست در   

 ترانـسفکت شـده و      Huh7 هاي  سلولن  ی در ب  ی سلول مانی  زنده

  .شده است )1شکل  (P >01/0ر ترانسفکت وجود ندارد یغ

  
 بـر روي میـزان   coreاثر پلاسمید بیان کننـده پـروتئین       . 1شکل  

شـود پلاسـمید    کل دیده مـی طور که در ش  همان. مانی سلولی   زنده

گونـه اثـرات کـشندگی سـلولی و          هیچ coreبیان کننده پروتئین    

 trypan blue تحریکــی معنــا داري را پــس از انجــام تــست

exclusionهاي مختلف نشان نداده است  در بین گروه.  

ویـروس هپاتیـت سـی بـر روي          core پروتئیناثر  

  miR-150میزان بیان 

 یت سیروس هپاتی وcore نیوتئا پرینکه آی ای بررسيبرا 

ر، مـا   ی ـا خ ی ـ قرار دهـد     تأثیر را تحت    miR-150ان  ی ب تواند  می

ان کننـده   ی ـ ب pAAVد  ی را توسـط پلاسـم     Huh7 هاي  سلول

ز یم، آنـال  ی ترانـسفکت کـرد    یت س یروس هپات ی و core نیپروتئ

 نشان داد که Real Time PCR کیان ژن با استفاده از تکنیب

 ي معنـادار  طـور   به تواند  می یت س یتروس هپا ی و core نیپروتئ

شکل ( که در طور همان.  شودmiR-150ان ژن یباعث کاهش ب 

 ترانـسفکت شـده     Huh7 هـاي   سلولنشان داده شده است،     ) 1

روس ی ـ و core نیان کننده پـروتئ   ی ب pAAV دیتوسط پلاسم 

و ) یعیسلول طب(نشده مار ی تهاي سلولاس با ی در قیت سیهپات

ان کننـده   ی ـد ب یکت شـده بـا پلاسـم       ترانسف Huh7 هاي  سلول

زان ی ـ را از نظـر م     ي آمار يکاهش معنادار  ی خال GFP نیپروتئ

ج نشان  ین نتا یا. P >01/0دهند    می نشان   miR-150ان ژن   یب

 ي بـر رو ی اثرات مهـار کننـدگ  ي داراcore نی که پروتئ دهد  می

ان ی ـزان ب یتوانسته است م   نین پروتئ ی بوده و ا   miR-150ان  یب

miR-150 قرار بدهدتأثیر را تحت .  

 
 ویروس هپاتیت سـی بـر روي میـزان          coreاثر پروتئین   . 2شکل  

 – Real Timeآنـالیز بیـان ژن پـس از انجـام     . miR-150بیان 

PCR  نشان داد که پروتئینcore  طـور    ویروس هپاتیت سـی بـه

 barهـر   .  شده است  miR-150اي باعث کاهش بیان       قابل ملاحظه 

 در مقایـسه بـا   Relative fold changeکاهش ا یبیانگر افزایش 

 نشان دهنـده تغییـر      P** >01/0. باشد  هاي کنترل می    بیان سلول 

  .باشد هاي کنترل می  گروه تست با گروهfold changeمعنادار 

  

  miR-150توالی پیش بینی شده اهداف بیولوژیک 

 نـرم افـزار     miR-150 هـدف    هـاي   تـوالی  ین ـیش ب یجهت پ ـ 

Targetscan 6.13 کـه در شـکل   طور  همان.ار گرفته شد بک 

 در  miR-150ز نشان داد کـه      ین آنال یج ا ی، نتا گردد  میمشاهده  
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 ٣ UTRه  ی ـ ناح ید شـدن بـه دو تـوال       ی ـبرین سطح ه  یبالاتر

  .گردد می متصل C-mybمربوط به رونوشت ژن 

 
  .miR-150هاي هدف پیش بینی شده  توالی. 3شکل 

  بحث و نتیجه گیري

 بـه   ت،ی ـ هپات هاي  ویروس توسط   يبد ک هاي  سلولعفونت  

بـه   شرفت عفونـت  ی ـک خطر عمده پ   ی،  HCVروسی و خصوص

روز و  یبروز کبد و سرانجام س ـ    یف ک عفونت مزمن و متعاقب آن     ی

 يادی ـمطالعـات ز  . شـود   می محسوب   ي کبد هاي  سلولسرطان  

در عفونت مـزمن   HCV روسی وهاي پروتئینکه اند  دادهنشان 

 هـاي   پروتئین نقش داشته و     يرمایشرفت ب یروس و پ  ی از و  یناش

 یی آلوده شناسا  ي کبد هاي  سلولروس به مقدار فراوان در      ین و یا

 نـشان داده اسـت کـه    هـا  بررسـی ن  ی ـا عـلاوه بـر   ). 9(انـد     شده

 تـرانس  - میق تنظی از طرتوانند می HCV روسی وهاي پروتئین

م ی تنظ يرهای و مس  ی سلول هاي  ژنان  یزان ب ی م ي بر رو  یسیرونو

 عفونـت  يداریرات در پا  یین تغ ی گذار بوده و ا    تأثیر یدهنده سلول 

) 5،9(دارنـد   ییم آن نقش بسزا ی وخ ینی بال يامدهای و پ  یروسیو

microRNAs    ان ژن نقـش    ی ـم کننده ب  ی به عنوان عوامل تنظ

فـا  ی اي کبـد يهـا  بیمـاري و پاتوژنز  HCV  را در عفونتیمهم

منجـر بـه    HCV مشخص شده است که عفونت ).6(کنند  می

 در تـأثیر ق ی ـ از طریسـلول  microRNAs انی ـب ات درریی ـتغ

) 5،6(شــوند  مــی یمــینگ دهنــده و تنظیگنالی ســيرهایمــس

.microRNAs     یاتی ـ حی سـلول  يبا هدف قرار دادن فاکتورها 

 نقـش   توانند  می،  HCVروس  یور  یاز جهت تکث  ی مورد ن  یزبانیم

فـا  یروس ای ـن وی ـ از ای و پـاتوژنز ناش ـ    یی را در عفونت زا    ییبسزا

  .کنند

 ي بـر رو HCVروس  ی و core نین مطالعه اثر پروتئ   یدر ا 

ج ینتـا .  شـد  ی بررس ـ یشگاهی ـط آزما ی در شرا  miR-150ان  یب

 توانـد  می HCVروس ی وcore نیمطالعه ما نشان داد که پروتئ    

ن ی ـکه ا ی گذار بوده بطور   تأثیر miR-150 یانیل ب ی پروفا يبر رو 

 اي  ملاحظـه ل   معنادار و قاب   طور  به ما توانست    یدر بررس  نیپروتئ

ن ما با استفاده از یا علاوه بر.  شودmiR-150ان یباعث کاهش ب  

 را miR-150ک یــولوژیک اهــداف بیــوانفورماتی بهــاي بررســی

 در  miR-150  نشان داد کـه    ین بررس یج ا یم، نتا ی نمود یبررس

 متصل Cmyb به تواند مید شدن و تطابق یبرین سطح هیبالاتر

 ي مهـم بـرا    یکیولـوژ یف ب ک هـد  ین ژن   یاهاي    رونوشتو   شود

miR-150   گردنـد   می محسوب. C-myb پروتوانکـوژن   کی ـ 

 کـه در    کنـد   مـی  را کد    ی مهم یسیک فاکتور رونو  ی که   باشد  می

). 10( نقــش دارد ی ســلولمــانی زنــدهز و یر، تمــایــک تکثیــتحر

 هـاي   سـلول  عفونـت مـزمن در       یکه ط دهد    میگزارشات نشان   

ان آن در   ی ـالا رفته و ب   ب نین پروتئ یان ا ی ب HCV  آلوده با  يکبد

 به عوارض يماریشرفت بی کبد و پيماری در توسعه بها سلولن یا

گـر  ی بـه همـراه د     core نیپـروتئ ). 10- 12(دارد   نقش   تر  وخیم

 يهـا   بیمـاري  در   miR-150 و   HCVروس  ی ـ و هـاي   پروتئین

به عنوان مثال   ). 9،  13- 15(اند     گرفته  مورد مطالعه قرار   یمختلف

 HCVروس  ی ـ و core نیدادند که پـروتئ    و همکاران نشان     یل

 شود که miR-122ان ی باعث کاهش بي معنادارطور به تواند می

 و  یمنیستم ا یروس از س  یسم طفره رفتن و   ی در مکان  تواند  مین  یا

 چن و همکاران   نیعلاوه بر ا  ). 16(باشد   گذار   تأثیرعفونت مزمن   

 هـاي   سـلول  و عفونـت     miR-150 يک مطالعه بر رو   ی یدر ط 

 عفونـت کـاهش     یروس تب دانگ نشان دادند که ط ـ      ی با و  آلوده

ــب ــاده وmiR-150ان ی ــزا  اتفــاق افت  miR-150ان یــش بیاف

روس ی ـ از و  یک ناش ـ یته تب هموراژ  ی در کاهش پاتوژنس   تواند  می

گـر مـوران و     یک گـزارش د   ی ـدر  ). 14(باشد  دانگ نقش داشته    

 از ی ناشــيمــاری را در پــاتوژنز بmiR-150ت یــهمکــاران اهم

، در مطالعـه    )15(دادنـد    نـشان    H1N1ه  یآنفولانزا سو روس  یو

 يامـدها ی بـا پ  miR-150ان  ی ـش ب ی مشاهده شد که افـزا     ها  آن

ج چنـد  ین موارد، نتایدر کنار ا. باشد می همراه تري  ضعیف ینیبال

 از جمله ي مزمن کبديها بیماريدر  مطالعه نشان داده است که

شـود   مـی  ي دچار کاهش معنـادار   miR-150ان  یبروز کبد ب  یف
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ک ی ـ به عنوان    تواند  می miR-150ان  ین سطح ب  ی، همچن )17(

شرفت سرطان کبد محسوب    یص و پ  یومارکر مهم جهت تشخ   یب

ه بـه   ی کـه شـب    دهـد   مـی ن مشاهدات نشان    یج ا ینتا). 18(گردد  

 یروس ـی عفونت و  ی ط miR-150ان  یمطالعه ما کاهش سطح ب    

 روس ویــ از وی ناشــیکــینی کليمــاریشرفت بیــ در پتوانــد مــی

 مـزمن   يمـار ی ب به خـصوص  ته عفونت مزمن    ین پاتوژنس یهمچن

اس ی ـ بـا مق   هـاي   بررسین حال   ی، اما با ا   باشد  می گذار   تأثیرکبد  

ط ی در شراHCVروس ی از ويشتری بهاي  پروتئین و اثر    تر  وسیع

in vivoروس ی وهاي پروتئینن یانکنش بی مطالعه اثر و مي برا

ج و ی نتــاmicroRNAs از جملــه ی ســلولیمــیو عوامــل تنظ

  . داشته باشدی در پتواند می را تري کامل و تر دقیقر یتفاس

 بـه  طـور  اینن مطالعه و مطالعات مشابه یج ایبا توجه به نتا 

 و  HCVروس  ی ـ و هـاي   پروتئینن  یانکنش ب ی که م  رسد  مینظر  

microRNAs     ی داخـل سـلول    یمی به عنوان عوامل مهم تنظ ،

 يهـا   بیمـاري شرفت  ی ـ و پ  يداری ـ را در پا   اي  ملاحظهنقش قابل   

ن مطالعـه نـشان     ی ـج ا ی هم رفته، نتا   يرو. فا کند ی ا يمزمن کبد 

 انی ـزان بی م تواند  می HCVروس  ی و core نی که پروتئ  دهد  می

miR-150    نین پروتئین صورت، ای قرار داده و بد    تأثیر را تحت 

روس ی ـ از و  یده ناش ـ ی ـچی ممکـن اسـت در عفونـت پ        يساختار

HCV را در   يدی ـنش جد ی ـ ب توانـد   مین  یکه ا   گذار بوده  تأثیر 

 بـه ارمغـان     ی درمـان  يها ي و استراتژ  يماریجهت درك پاتوژنز ب   

  .اوردیب

  تشکر و قدردانی

 خود را از    یسندگان مراتب تشکر و قدردان    یله نو ین وس یبد

 لرسـتان و  ی دانـشگاه علـوم پزشـک      يقات و فنـاور   یمعاونت تحق 

قـات  یه افراد و پرسنل شاغل و فعال در مرکـز تحق          ین کل یهمچن

ن مطالعـه   ی ـ لرستان که مـا را در ا       یت دانشگاه علوم پزشک   یهپات

  .آورند می نمودند به عمل ياری
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