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Abstract 
Objective: Group A rotaviruses (GARV) are responsible for the vast majority of severe 
diarrhea worldwide that kills an estimated 600,000-870,000 children annually. Since 
infantile gastroenteritis is a main health problem, therefore diagnosis and treatment of this 
disease is crucial. Gene rearrangements have been detected in vitro during serial passages 
of the virus at a high multiplicity of infection (MOI) in cell culture, as well as in 
chronically infected immunodeficient individuals. In this study, we developed an RT-PCR 
method to detect and diagnose the standard and gene rearranged bovine rotavirus.  
Methods: Rotavirus RNA was extracted from confluent monolayers of infected MA-104 
cells, stained with silver nitrate, and then electrophoresed in a 10% polyacrylamide gel. 
The full-length gene products that encoded the NSP1, 2, and 3 genes of the standard and 
rearranged rotavirus were amplified by RT-PCR using specific primers. 
Results: We observed rearranged NSP1 and NSP3 genes that had different migration 
patterns seen with polyacrylamide gel electrophoresis. NSP1, 2, and 3 gene segments 
from standard and rearranged rotaviruses were amplified by RT-PCR, then the complete 
nucleotide sequence of each gene was subjected to sequencing. The results showed the 
generation of gene rearrangement through serial passages of the bovine rotavirus RF 
strain. 
Conclusion: Serial passage of rotavirus in cell culture at a high MOI and chronic 
infection in immunodeficient target groups might alter rotavirus evolution. The methods 
utilized for detection and characterization of rotaviruses are continually evolving and 
being refined. Data collection is necessary to understand the molecular and antigenic 
features of the rotavirus in order to have a successful implementation of rotavirus studies 
and the development of a rotavirus vaccine. This study shows the importance of genetic 
variation and can provide valuable information about the amplification, diversity, biology, 
and evolution of rotaviruses.  
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 مقاله اصيل
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 با نسبت بالاي آنتوليد روتاويروس گاوي بازآرايي شده از طريق تكثير 
هاي غير  زايي ويروس به سلول در كشت سلول و تكثير ژن عفونت

 RT-PCRساختماني با روش 
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  22/09/91 :پذيرش مقاله  02/07/91 :لهدريافت مقا
  چكيده

ترين عامل ويروسي گاستروانتريت و اسهال شديد در نوزادن و كودكان و مـسئول حـدود     روتاويروس، مهمA گروه  :هدف
بـازآرايي   .اي برخوردار اسـت   هزار مرگ در سال است، بنابراين تشخيص و درمان اين بيماري از اهميت ويژه870 تا 600
هاي مزمن در بيماران   در كشت سلول و همچنين در عفونتزايي نسبت بالاي عفونتهاي متوالي ويروس با پاساژطي ها  ژن

هـاي   ، تـشخيص و تكثيـر ژن       بـراي رديـابي    RT-PCRدر ايـن مطالعـه روش       . با نقص ايمني تـشخيص داده شـده اسـت         
 .اندازي شده است روتاويروس استاندارد و بازآرايي شده راه

توسط الكتروفورز ژل پلي  آلوده استخراج شد و حضور ژنوم MA-104 روتاويروس از ردة سلولي   RNA :ها شمواد و رو  
واكنش با ، NSP1, 2, 3هاي كد كننده  ژن تكثير توالي كامل. آميزي نيترات نقره، مشخص شد  درصد و رنگ10آكريل آميد 
RT-PCRانجام گرفترهاي اختصاصي ، براي روتاويروس استاندارد و بازآرايي شده، با آغازگ. 

 با تغيير الگوي مهاجرت اين قطعات در ژل، توسط الكتروفورز در ژل پلي آكريل آميد NSP1, 3هاي  بازآرايي در ژن :نتايج
براي روتاويروس استاندارد و بازآرايي شده تكثير شد  NSP1, 2, 3هاي كد كننده  محصولات ژن طول كامل .نشان داده شد

گاوي سـوية    متوالي روتاويروس    پاساژطي  گيري قطعات ژنومي بازآرايي شده،       نتايج، شكل . والي ارسال شد  تعيين ت و براي   
RFرا نشان داد .  

هـاي   هاي مزمن در گـروه      و همچنين عفونت    در كشت سلول   زايي نسبت بالاي عفونت   تكثير متوالي ويروس با      :گيري نتيجه
هاي استفاده شده براي تعيين ويژگي به طـور مـداوم در    طرف ديگرروشاز  هدف با نقص ايمني در تكامل آن نقش دارد و

هـاي   با در نظر گرفتن تحقق موفقيت مطالعات روتاويروس و اهميت زياد توسعه واكسن. حال تحول و تعريف مجدد است    
مولكـولي ويـروس   ژنيـك و   هاي آنتي آوري داده براي فهم بهتر ويژگي روتاويروسي، مطالعه بيشتر جزئيات بازآرايي و جمع     

توانـد اطلاعـات ارزشـمندي در زمينـه تكثيـر، تنـوع،         اهميت تنـوع ژنتيكـي را نـشان داده و مـي    ه حاضرمطالع. لازم است 
 .شناسي و تكامل روتاويروس را فراهم نمايد زيست

  
  روتاويروس، گاستروانتريت، بازآرايي، تعيين توالي:كليدواژگان
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  زايي  نسبت بالاي عفونت ويروس باتوليد روتاويروس گاوي بازآرايي شده از طريق تكثير
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  مقدمه
از اعــضاي خــانواده ) Rotavirus( روتــاويروس Aگــروه 
 و علت اصلي بيماري گاستروانتريت      )Reoviridae (رئوويريده

در انسان و حيوانات اهلي در ) Acute Gastroenteritis(حاد 
 پوشـش اعضاي جنس روتاويروس بدون     . استبيشتر نقاط دنيا    

 ةاي، درون سه پوسـت      قطعه 11اي   رشته  دو RNA و داراي ژنوم  
روتاويروس به خوبي نمـايش و       گوي ژنومي ال. پروتئيني هستند 

هاي گـروه     با اين حال برخي از روتاويروس      ؛تعريف شده است  
A     دهنـد    را نشان مـي    ي الگوي الكتروفورزي جديد و غيرمعمول

 نوترتيـب و بـازآرايي      ةتوسط قطع ـ ها   در آن  استاندارد   ةكه قطع 
شـود و    تـري دارنـد، جـايگزين مـي        شده كه اغلب اندازه بزرگ    

هاي متنوع حيواني نيز رخ      بر روتاويروس انساني در گونه    علاوه  
مدفوعي از   هاي متوالي  جداسازي روتاويروس از نمونه   . دهد مي

  SCID) Severe Combinedكودكــان مبــتلا بــه فــرم مــزمن 
Immunodeficiency(    ــكل ــه ش ــاويروس ب ــوتركيبي روت ، ن

بنـابراين حـضور و ظهـور الگوهـاي         . دهد بازآرايي را نشان مي   
 تشخيصي  ة مجزا، از جنب   )Electrophoretype (كتروفوروتايپال

آميـزي نيتـرات نقـره قابـل         اهميت دارد كه با الكتروفورز و رنـگ       
  .]6-1 [مشاهده است
ــا  آزمايــشگاه  پيــاپي در شــرايط)Passages (هايپاســاژ و ب

 )High Multiplicity of Infection( زايـي  نسبت بالاي عفونت
 كـه   است  نوترتيب ذرات ايجاد اين در  ثيرگذار  أيكي از عوامل ت   

 بــازآرايي يــك .افتــد  اتفــاق مــيگــاهي در تكثيــر روتــاويروس
اندازه قطعـات ژنـومي يـا طـول          م افزاينده يا كاهنده در    سمكاني

 از تـوالي ژنـوم ويـروس رخ         يژنوم است كه در اثر تكثير بخش      
هـاي داراي ژنـوم      رسد در بيـشتر ويـروس      دهد و به نظر مي     مي

RNA9-7[پــذير باشــد  اي و قطعــه قطعــه، امكــان ه دو رشــت[ .
بررسي قطعات بازآرايي شده به دليل نبودن توالي كامل ژنوم بـا            

رسد با فراهم شدن امكان      به نظر مي   .موفقيت همراه نبوده است   
تعيين تـوالي كامـل ژنـوم يـا حـداقل برخـي از قطعـات ژنـي                  

تغييـر    بازآرايي و تعيـين قطعـات      ة، مطالعه در زمين   روتاويروس
هاي با ژنوم    كه در ساير ويروس    با توجه به اين   . دشويافته، ميسر   

RNA  نيـز وقـوع چنـين رخـدادي مطـرح اسـت،              قطعه قطعه
 ةثر در زمينــؤهــاي مــ تــشخيص تــواليمطالعــه امكــان  بنــابراين

تنـوع  هـاي م   توانـد در رديـابي گونـه       بازآرايي، فراهم شـده و مـي      
)Quasispesies ( بـا ژنــوم   هـاي ديگــر  روتـاويروس و ويــروس

RNA  بـافتي،   گرايشدر   ثرؤو نيز تعيين فاكتورهاي م      قطعه قطعه 
ويروس و ميزبان، گسترش يابد      و تعاملات  )Virulence(حدت  

]10 ،11[.  

  

  ها مواد و روش
  كشت سلول و تكثير ويروس

 ــ ــه تجرب ــن مطالع ــلول يدر اي ــشت  MA-104 س ــراي ك  ب
 اسـتفاده  RF سـوش ) Bovine Rotavirus(روتاويروس گـاوي  

 گرفتـه و از     أاين سلول از كليه ميمـون رزوس ماكـاك، منـش          . شد
اين سلول از بانـك سـلول انـستيتو      . است پوششيهاي   نوع سلول 

ــد و    ــت ش ــران درياف ــتور اي ــشت  پاس ــيط ك  DMEM در مح
)Dulbecco’s Modified Eagle Medium ()Gibco، آمريكا (

 واحـد در هـر      Penicillin ()100(سـيلين    بيوتيك پني  حاوي آنتي 
گـرم در     ميلـي  Streptomycin( )100 ( استرپتومايـسن  )ليتر ميلي
 درصد كـشت  Feteal Bovine Serum (10 (FBS و )ليتر ميلي

 تلاقـي    درصـد  100ها به     ساعت سلول  48بعد از مدت    . داده شد 
)Confluency (          رسيدند و براي كـشت ويـروس آمـاده شـدند
، از  )RF(روتـاي گـاوي      ، سپس براي فعال شدن ويروس     ]12[

ــسين ) Pancreatic Trypcine Porcine Type IX (تريپ
)Sigma ليتــر  ميكروگـرم در هــر ميلـي  10بـا غلظــت  ) ، آلمـان 

حـاوي محـيط    متـر مربعـي       سانتي 25استفاده شد و در فلاسك      
گـراد    درجه سـانتي 37 خانه بدون سرم كشت داده شد و در گرم       

  .]17-13[ شد نگهداري CO2درصد  5 حاوي
  

   ويروسRNAاستخراج 
 ـ پـشت سـرهم بـا ويـروس، علا         هـاي پاساژها در    سلول م ي

بـراي اسـتخراج    . ن دادند را نشا ) Cytopathic(تخريب سلولي   
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 الهام احمدي و همكاران
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RNA دند و  ش و ذوب    منجمدبار   دو آلوده هاي روس، سلول ي و
 بـه   g 5000پس از سانتريفوژ در     . آوري شد  جمع سوپ سلولي 

 دقيقه براي حذف رسوب سـلولي، مراحـل اسـتخراج           10مدت  
RNA   مطابق بـا دسـتورالعمل RNeasy Mini Kit) Qiagen ،
  .انجام شد) آلمان
  

  لكتروفورز اتجزيه و تحليل
هـاي    ژنوم ويـروس   به منظور بررسي الگوي الكتروفورزي،    

 اسـتاندارد و بـازآرايي      RF استخراج شده روتـاويروس سـوش     
آميـزي   و رنـگ    درصـد  10توسط ژل پلـي آكريـل آميـد          شده،

  .بررسي شد نيترات نقره
  

  RT-PCRو آزمون ) Primer(طراحي آغازگر 
(Reverse Transcription Polymerase 
Chain.Reaction). 

 هيبريداسيونبه  توان   كلاسيك مطالعه ژنوم مي    هاي از روش 
)Hybridization(نورترن بـلات   و) Northern Blot(   اشـاره

 هـاي   تـرين روش   كـي از حـساس     ي عنـوان   به PCR روش. كرد
 در عامـل عفـوني   كـم  بـسيار  شناسايي مقـادير   براييتشخيص

در اين تحقيق    .]18[است  هاي مشكوك و نيز تكثير ژنوم        نمونه
 آغازگرهـاي نوكلئوتيـدي بـا       OLIGO7 افـزار  با استفاده از نرم   

ــر ژن    ــايي دو س ــده انته ــت ش ــوالي حفاظ ــه ت ــه ب ــاي  توج ه
ــاختماني    NSP1, 2, 3 )Neuroendocrine-Specificغيرس

Protein (    ــي ــك ژن ــه در بان ــاوي ك ــاويروس گ  NCBIروت

)National Center Biotechnology Information ( موجود
 ساخته )انگلستان (EUROFINSشركت  بود، طراحي و توسط     

  ).1 جدول(شد 
 ميكروليتـر بـا اسـتفاده از        25ي  ي در حجم نها   PCRواكنش  

 )PCR) x5 ميكروليتـر بـافر      5/2 ميكروليتر از هر آغـازگر،       5/0
 ميكروليتـر   dNTP  ،3/0  ميكروليتر از هـر    MgCL2  ،5/0 واجد
 الگو DNA ميكروليتر از 2 و Taq DNA Polymeraseيم آنز

شـرايط واكـنش بـه      . شـد انجام  ) RTهاي محصول واكنش     ژن(
 94 ثانيـه در     30،  گـراد  درجه سانتي  95  دقيقه در  5صورت ابتدا   
 دقيقـه  5/2، گـراد  درجه سانتي 65 ثانيه در 30، گراد درجه سانتي 

 دقيقـه  7يـت   چرخـه و در نها 35 براي گراد درجه سانتي  72در  
كـه بـه     اسـت     قابل توجه اين   نكته. بود گراد درجه سانتي  72 در

دليل مستعد بودن ژنوم براي تشكيل ساختارهاي ثانويه، مرحلـه          
 Betaine( 8/0  ،4/1  ،8/1 (مقادير مختلف بتـائين    تكثير ژنوم با  

 مولار به عنوان مقدار بهينه در       8/1سازي شد كه     بهينه  مولار 2و  
  .نظر گرفته شد

 بازآرايي شده و    RF ةويروس سوي  RNAاي   دو رشته ژنوم  
ابتـدا   برداري معكـوس،   استخراج شده، براساس نسخه    استاندارد

 بـا اسـتفاده از      PCR  سـپس در فرآينـد     .رونويسي معكوس شد  
 و آغازگرهاي )، مالزيTwo-step RT-PCR) Vivantisكيت 

مل اي تكثير داده شد و طول كا        هاي دو رشته   DNAسنتز شده،   
cDNA از RNA ــاي  دو رشــته . دســت آمــد هخــالص شــده ب

، DNA) Qiagen فوق توسط كيت استخراج      PCRمحصولات  
 تعيـين تـوالي     بـراي و   تخلـيص   درصد 5/1از ژل آگارز    ) آلمان

  . دشارسال 

  
   استاندارد و بازآرايي شدهRFتوالي آغازگرهاي طراحي شده براي تكثير روتاويروس گاوي سوية  1جدول 

  
 قطعه ژني آغازگر مستقيم گر معكوسآغاز

5'-GTTCACATTTTATGCTGCCTAG-3' 5'-GCTTTTTTTATGAAAAGTCTTGTGG-3' NSP1 
5'-GGTCACATAAGCGCTTTCAATT-3' 5'-CGTCTCAGTCGCCGTTCG-3' NSP2 

5'-GGTCACATAACGCCCCTATAGCC-3' 5'-ATTTAATGCTTTTCAGTGGTTGATGC-3' NSP3 
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  نتايج
 ويروسكشت سلول و تكثير 

ها از بـستر     آثار تخريب سلولي به صورت كنده شدن سلول       
 تكثيـر ويـروس اسـتاندارد و        ةشود كه نـشان دهنـد      مشاهده مي 

م تخريب سلولي براي هر     ي علا .استها   بازآرايي شده در سلول   
بـود، بـه عبـارت       دو ويروس استاندارد و بازآرايي شده يكسان      

 ويـروس تغييـري     يـر بازآرايي، در فنوتيپ تكث   ديگر طي فرآيند    
با شرايط يكسان سـه بـار تكـرار شـد و             كشت. شود ايجاد نمي 

  ).1 شكل(نتايج مشابه در هر بار نشان داده شد 
  

                      
  

   وضعيت سلول پس از تلقيح روتاويروس گاوي)ب( ،MA-104 وضعيت طبيعي سلول )الف (1شكل 
  

  
 

  با نيترات نقره آميزي درصد و رنگ 10روتاويروس در ژل پلي آكريل آميد  RNA ايي شدهو بازآر  استانداردالگوي ژنومي 2شكل 
  

  
  

  SM0311# كيلوبازي 1 نشانگر )ج( الكتروفورز حاصل از قطعات بازآرايي شده، )ب( الكتروفورز حاصل از تكثير قطعات استاندارد، )الف (3شكل 
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   الكتروفورزتجزيه و تحليل ويروس و RNAاستخراج 
  اسـتخراج  RF استاندارد و بازآرايي شده      يها ژنوم ويروس 

آميـزي نيتـرات     و رنـگ    درصد 10و توسط ژل پلي آكريل آميد       
 غيرطبيعي در مقايسه بـا      الگوي ژنومي حضور   .بررسي شد  نقره

 ــ  ــازآرايي در دو قطع ــوع ب ــتاندارد، وق   وNSP1 ةوضــعيت اس
NSP3               را نشان داد كه به صورت افـزايش طـول قطعـه در اثـر  
 به بالاي ژل    NSP3 و   NSP1 و مهاجرت قطعات ژني    بازآرايي

 ـ NSP1 ةشود قطع ـ  يده م يشكل د  طور كه در   همان .بود ن دو  ي ب
 قرار گرفته است   5 ةگاه قطع ي در جا  NSP3 ة و قطع  4  و 3 ةقطع

  ).2شكل (
  

  PCRها به روش  تكثير ژن
 5/1 ژنومي در ژل آگارز      نشانگردر كنار    PCRمحصولات  

بـدين   .و جـدا شـد   آميـزي  رنـگ ) Red Gel( ژل رددرصد با 
و با در نظر گرفتن الگوي ژنـومي طبيعـي روتـاويروس             ترتيب

 كـه بـه   7  و5بـراي قطعـات    گاوي، بازآرايي در ايـن ويـروس    
 را كــد NSP3 و NSP1هــاي غيرســاختماني  ترتيــب پــروتئين

بازآرايي (قطعات نوترتيب    در اين مطالعه  . كند، شناسايي شد   مي
و در مقايسه بـا ويـروس بـا           بود طبيعير از قطعه    ت بزرگ )شده

 PCRتكثيـر مناسـبي در       ، است به عنوان كنترل   ژنوم طبيعي كه  
  ). 3شكل (نداشت 

  

   نتايجتجزيه و تحليلو  تعيين توالي
و در مقايـسه بـا       به طور ويـژه    7 و   5 ةقطعات بازآرايي شد  

براسـاس   در ايـن مطالعـه     .قطعات استاندارد تشخيص داده شد    
 كـد كننـده     5 ةبـازآرايي، قطع ـ   و در نتيجه   وي الكتروفورزي الگ

 7ة  و قطعه شمار    نوكلئوتيد 500 به اندازه تقريباً   NSP1پروتئين  
در   نوكلئوتيـد  400  تقريبـاً  ةبـه انـداز    NSP3 كد كننده پروتئين  

، BLASTبـا اسـتفاده از برنامـه        . نـشان داد  طول توالي افزايش    
 وقوع بازآرايي به صورت     وشد  دست آمده بررسي     ههاي ب  توالي

 اختصاصي بـودن     بنابراين و نشان داده شد   افزايش طول قطعات  
  . )2جدول  (شدييد أآزمايش ت

 5 ة قطع ـ ،)بـاز  براساس جفـت   (بازآرايي شده  و طعات طبيعي  طول ق  2جدول  
  NSP3  كد كننده پروتئين7ة و قطعه شمار NSP1كد كننده پروتئين 

  

  قطعه ژنومي  قطعه طبيعي  قطعه بازآرايي شده
2000  1611  NSP1 

1500  1104  NSP3 

  

  بحث
و  ها عامل اصلي گاستروانتريت حاد در نوزادان       روتاويروس

هستند كـه در شـرايط       اي  دو رشته  RNA قطعه ژنوم    11 داراي
هـا   قطعـات ژنـومي آن     و بـا فراوانـي متفـاوت در برخـي          ويژه

محققـان حاضـر    هـاي    راسـاس دانـسته   ب .افتد بازآرايي اتفاق مي  
ند تكثير است كه در تكامل      ياي ويژه در فرآ    بازآرايي ژنوم پديده  

بـا بررسـي بـازآرايي،    بنـابراين  . روتاويروس نقـش دارد    و تنوع 
هاي بازآرايي   ساختاري از ژن    جزئيات ةاطلاعات زيادي در زمين   

هـاي   و اهميـت تنـوع سـويه       هـا  شده، محـصول و عملكـرد آن      
طي بـازآرايي الگـوي      .آيد دست مي  هوس مورد مطالعه ب   روتاوير

به تبـع آن، سـاختار و        كند و در مواردي    الكتروفورزي تغيير مي  
از آن  . ]20،  19[هاي كد شده تغيير خواهد كرد        عملكرد پروتئين 

مشخص شدن يك ويروس نوتركيب كاربردهـايي در        جايي كه   
 دارد، بايـد    يروس ـي روتاو يهـا  د واكـسن  ي ـتول نه نوترتيبي و  زمي

نتايج حاصل از پـژوهش حاضـر نـشان    . بيشتر به آن توجه شود  
، امكان تشخيص اختصاصي و حساس اشكال       RT-PCRداد كه   

 بـراي   يمفيـد  كنـد، بنـابراين ابـزار      بازآرايي شده را فراهم مـي     
 يروس ـي روتاو يها تشخيص قطعات نوتركيب در كشت و نمونه      

تا به حال بازآرايي روتاويروس در ايـران بررسـي نـشده            . است
و اين گزارش براي اولين بار، بازآرايي در شـرايط تكثيـر             است

 بـالا را    زايـي  نسبت عفونت با  سلولي  ويژه ويروسي و در كشت      
بـراي افـزايش تيتـر، ويـروس بـا           در اين تحقيق  . دهد نشان مي 
تـوالي داده شـد تـا        م هايپاساژ مختلف،   زايي هاي عفونت  نسبت

 بررسـي الگـوي ژنـومي        بـراي  .دست آيـد   هب تيتر بهينه ويروس  
هـاي انجـام      طـي بررسـي    و شد هويروس از الكتروفورز استفاد   

ها دو   طي اين بررسي  . داده شد  قطعات بازآرايي شده نشان    شده
باند ژنـومي بـه بـالاي ژل مهـاجرت داشـت كـه افـزايش وزن                 
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. داد  اين قطعات را نشان مـي      مولكولي حاصل از تكثير توالي در     
  متون مربوط به بازآرايي و نيز انجام الكتروفورز بـراي          ةبا مطالع 

هـاي اسـتاندارد و بـازآرايي شـده،           ويروس ةژنوم استخراج شد  
در مقايـسه بـا      7  و 5 قطعـات در   به طور ويـژه   يند بازآرايي   آفر

تـشخيص   ،عنوان كنترل  به   هاستفاده شد الگوي ژنومي استاندارد    
ويـروس   هـاي  ژنـوم  تـر  دقيـق ة  سپس به منظور مطالع    .ه شد داد

كه  تكثير شد  RT-PCRاستاندارد و بازآرايي شده توسط روش       
قطعـات  كـه   ييـد وقـوع بـازآرايي، نـشان داده شـد            أعلاوه بر ت  

-RTبا اسـتفاده از روش      . تري دارد  بازآرايي شده تكثير ضعيف   

PCR     انـدازه   افزايش توالي بـه    به صورت  بازآرايي هر دو مورد 
 كـد كننـده پـروتئين       5مربـوط بـه قطعـه         نوكلئوتيد 500 تقريباً

NSP1    ً7قطعـه شـماره    بـراي   نوكلئوتيد 400 و به اندازه تقريبا 
ــروتئين  ــده پ ــد كنن ــد أ را تNSP3 ك ــيي ــق  .دش ــن تحقي در اي

گونـه فـشار انتخـابي در     روتاويروس بازآرايي شده بـدون هـيچ      
ه بـه عـدم امتيـاز       با توج  .دست آمد  ه ب MA-104كشت سلولي   

ويروس بازآرايي شده در مقايسه بـا        رشد در كشت سلول براي    
و در   كه در ساير مطالعات اثبات شـده اسـت         ويروس استاندارد 

نيز مشاهده شد، فرض بر اين است كـه قطعـات            تحقيق حاضر 
تفريقي در ذرات ويروسي وارد      بازآرايي شده به طور انتخابي و     

بيشتر قطعات تغييـر يافتـه   ة  مطالع بنابراين   .]23-21،  8[شود   مي
 ابزارهـاي قـوي   ة  به منظور توسع   و به طور كلي فرآيند بازآرايي     

 ةهـاي خنثـي كننـده، سـاخت واكـسن زنـد            بـادي  از جمله آنتي  
هــاي هــدف خــاص از طريــق ژنتيــك   داري ژنةضــعيف شــد
نوترتيـب و داراي    هـاي    خصوص ساخت واكـسن    همعكوس و ب  

سـاير  . رسد قطعه يا قطعات نوتركيب لازم و ضروري به نظر مي     
با تحقيق حاضـر و بـه        اي مشابه  مطالعات بازآرايي را به شيوه    

 توصيف  11 و 10 ،8،  7 ،6 ،5ژنومي   طور عمده براي قطعات   
تكثيـر جزئـي تـوالي در       فرآيند بازآرايي را به صورت        و  هكرد

ــه كمـــك   ــات و بـ ــن قطعـ   PAGE )Polyacrylamideايـ
Gel Electrophoresis( و RT-PCRدر ايـن   .ستا  بيان نموده

بـروز بـازآرايي،     هـاي  هايي در رابطه با مكانيـسم      مطالعات فرضيه 
 يا عملكرد آنـزيم پليمـراز ويروسـي        هاي ويژه  تواليمانند حضور   

 بيشتر اين فرآيند با توجه بـه وقـوع آن           ةو بر اهميت مطالع    مطرح
 آزمايـشگاهي   ةا نقص سيستم ايمني و نيز شرايط ويژ       كودكان ب  در
و  هاي ويروسـي  جهش يافته ايجاد   و نقش آن در    كيد شده است  أت

جايگزين شدن ويروس وحشي توسط ايـن ذرات و نيـز كـاربرد             
. ]24، 8، 3[ ها در توليد واكسن مورد توجه قـرار گرفتـه اسـت      آن

هاي ژنوم به عنوان وقـايع نـوتركيبي،         توجه نمود كه بازآرايي   بايد  
بـه  . تواند به خوبي مطالعه و توصيف شـود        توسط تعيين توالي مي   

  ژنـوم ةهاي تكثير و مطالع ـ روشاين ترتيب توسعه و فراهم بودن     
ويروسـي بـا    هـاي    هسـوي  شناسايي و تشخيص و درك بهتر        براي

ــه درون  ــاوت ك ــومي متف ــه تركيــب ژن ــروساي زمين هــاي   از وي
ها كه بـراي     شوند و نيز محصولات ژنومي آن      پديدار مي  استاندارد

هاي خنثي كننـده     بادي ها ابزارهاي قوي از جمله آنتي      تشخيص آن 
  .]24، 11، 8[است  اهميت دارايدر دسترس نيست، 

  

  تشكر و قدرداني
 ـتحقيق حاضر بخشي از پا     نامـه دانـشجويي كارشناسـي       اني

شناسـي مـصوب دانـشكده علـوم پزشـكي           ارشد رشته ويروس  
بـا حمايـت مـالي آن دانـشگاه         است كه   دانشگاه تربيت مدرس    

  .انجام شده است
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