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  چكيده
ه ژنيتكي آن    و تعيين رابط    پرندگان (H9N2) آنفلوانزايهاي    بررسي مولكولي ژن نوكلئوپروتئين در ويروس      :هدف

  هاي ساير نقاط ايران و آسيا با ويروس
 تكثير و تعيين    RT-RCR با روش    1387هاي سال     ويروس از جدايه   4در    كل ژن نوكلئوپروتئين   :ها مواد و روش  

  .توالي شد و برمبناي قطعه قابل تبديل به پروتئين، درخت فيلوژنتيك رسم شد
گونـه حـذف يـا اضـافه شـدني در ژن             دهـد كـه هـيچ       نـشان مـي     بررسي نوكلئوتيدهاي ژن نوكلئوپروتئين    :نتايج

 كـه پروتوتيـپ     A/turkey/winconsin/66هـاي مـورد مطالعـه در مقايـسه بـا ويـروس               نوكلئوپروتئين ويـروس  
هاي قبلي ايران چندين  هاي اين مطالعه همانند ديگر سويه  شود ولي جدايه    است، مشاهده نمي   H9N2هاي   ويروس

هاي مورد    درصد بين اسيدهاي آمينه ويروس     6/99 -7/96تشابه  . دهند ل اين ژن نشان مي    اي را در طو    جهش نقطه 
 جدا شده از    H9N2هاي   هاي مورد مطالعه با ويروس     ميزان شباهت ژن نوكلئوپروتئين ويروس    . مطالعه وجود دارد  

 A/HK/1073/99 درصـد و بـراي ويـروس         A/Hk/2108/2003 5/91- 92انسان درهنگ كنگ، براي ويـروس       
 در زيرشـاخه    (H9N2)هاي آنفلـوانزاي     كلئوپروتئين ويروس  فيلوژنيتيك، ژن نو   آناليزبراساس  .  است 3/92 -9/91

رسد دهنده شش ژن داخلـي بـه ويـروس آنفلـوانزاي      نظر مي  كه بهA/Quail/Hong Kong/G1/97هاي  ويروس
  .گيرد  است، قرار ميH5N1فوق حاد 

هـاي شـيوع ويـروس آنفلـوانزا ژن نوكلئـوپروتيئن            دهـد در طـول سـال       ي نتايج اين تحقيق نـشان م ـ      :گيري نتيجه
 H9N2هـاي آنفلـوانزاي      ظ شده اسـت و تغييـرات ويـروس        خوبي حف   كشور به  (H9N2)هاي آنفلوانزاي    ويروس

  .اي، رخ داده است هاي نقطه كشور احتمالاً در اثر تجمع جهش
  

  ، ايرانH9N2ولانزاي پرندگان  آنف فيلوژنيتك، ژن نوكلئوپروتئين،آناليز :كليدواژگان
  

   مقدمه-1
تـرين   تـرين و خطرنـاك     آنفلوانزاي پرنـدگان يكـي از مهـم       

  هاي ويروسي است كه از سراسر نقاط دنيا گزارش شـده     بيماري

  
  ].1[است 

  هاي سطحي    براساس پروتئين  Aهاي آنفلوانزا تيپ     ويروس
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ــداز (Hemagglutinin: HA)يعنــي همــاگلوتينين   و نورآميني
(Neuraminidase: NA)ــسيم ــدي مــي  تق ــاكنون  بن   شــوند، ت

 زيرمجموعــه 9 و HA (H1-16) (Subtype) زيرمجموعــه 16
NA (N1-9) براسـاس   ها  اين ويروس  ]2[ شده است    شناسايي
زايـي بـالا و      زايي در پرنـدگان بـه دو گـروه بـا بيمـاري             ريبيما

 هـا  سازگاري ايـن ويـروس    . شوند بندي مي  زايي كم طبقه   بيماري
عنـوان مخـزن طبيعـي ايـن      ، اين پرندگان را به آّبزي در پرندگان 

 بـا  تواننـد  هـا مـي    ايـن ويـروس   . ها معرفي كرده اسـت     ويروس
 خـوك،  مثـل  پـستانداراني  بـه  انتقال و اي گونه بين شكستن سد 

 ها، ويروس اين بين از. شوند بيماري انتقال باعث انسان اسب و 
 بـا  هـاي  ويـروس  ،H7 و H5 حاد فوق آنفلوانزاي هاي ويروس
 و انـسان  بـه  هـا  آن مـستقيم  انتقـال  دليل  به H9 كم زايي بيماري

سـال    در .هستند توجه مورد بيشتر جديد آنفلوانزا  ايجاد پاندمي 
ــه و 1999 ــا 2003آن ســال  دنبــال ب  هــاي ويــروس عفونــت ب

A/Hk/2108/03 (H9N2) و A/HK/1073/99  رخ  در انسان 
از  يكـي  عنـوان  بـه  H9N2 سويرو به توجه زمان، آن از كه داد

 هـاي  بررسي در]. 3[شد   بيشتر جديد پاندمي ايجاد كانديداهاي
 ويـروس  داخلـي ايـن    هـاي  ژن كـه  شـد  مـشخص  انجام گرفته 

(H9N2) ويروس زيادي به  شباهت H5N1 انسان از شده  جدا 
 خـود  داخلي ژن شش كه H5N1 ويروس .دارد 1997 سال در
 آسـيا  پرنـدگان  از عيوسي سطح درگرفته   H9N2 ويروس از را

 نفر شده اسـت     6 نفر و مرگ     18شود و باعث آلودگي      يافت مي 
 (Phylogenetic Tree) بررســي درخـــت فيلوژنتيـــك  ].4[

 نشان دهنده آن است كه دو شاخه مختلف         H9N2هاي   ويروس
 H9N2هـاي    ها وجود دارد، شاخه اول ويـروس       از اين ويروس  

وپـايي آسـيايي     ار H9N2هـاي    آمريكايي و شاخه دوم ويروس    
تـوان بـه     هاي شاخه اروسياي را مـي      ويروس). شاخه اوراسياي (

هاي جدا   زيرشاخه اول شامل ويروس   . سه زيرشاخه تقسيم كرد   
شــده از كــشور كــره و ژاپــن اســت كــه نماينــده آن ويــروس  

A/chicken/korea/MS96/96        زيرشاخه دوم كـه نماينـده آن 
ــروس  ــامل A/Quail/Hong Kong/G1/97ويـ  اســـت شـ

 جـدا شـده از انـسان در هنـگ           H9N2هاي آنفلوانزاي    ويروس

 جدا شده از كشورهاي خاورميانـه       H9N2هاي   كنگ و ويروس  
هاي جدا شـده     و پاكستان است و زيرشاخه سوم شامل ويروس       

هـاي    است كـه نماينـده آن ويـروس   (Beijing- Like) از چين
A/chicken/Beijing/1/94 و A/Duck/Hong Kong/Y280/97 

  ].5[است 
  با  ايران  در 1998 براي اولين بار در سال       H9N2 زيرمجموعه

 در بخش تحقيـق و تـشخيص      A/chicken/Iran/259/1998 نام
سـسه رازي و دانـشكده دامپزشـكي تهـران          ؤهاي طيـور م    بيماري

سفانه اين بيماري به سرعت در      أمت. ]6[جداسازي و شناسايي شد     
هاي مـادر    ذف گله حبا وجود برنامه اوليه     و  كشور گسترش يافت    

هـاي   كشي و واكسيناسيون با واكـسن      هاي آلوده جوجه   مرغ و تخم 
 و  كشته از آن زمان تاكنون بيماري به شكل آندميك حضور داشته          
از  .خسارات فراواني را به صنعت طيور كشور وارد ساخته اسـت          

 بـادي  آنتـي  شـدن   به مثبت  هاي اخير با توجه    سوي ديگر؛ در سال   
 آلـوده  توانايي اين ويروس    طيور، صنعت نانكارك در H9N2ضد  
 ناي انسان را پيدا كـرده اسـت         (Epithelial)پوششي   بافت كردن
 نمـودن  آلـوده  راسـتاي  در آن در   تغييـرات  رسد بروز  نظر مي  و به 

 هـاي  در طول دهه اخير گـزارش     كه    با وجود اين   ].7[انسان است   
هـاي    ژن  فيلوژنيتك آناليزخصوصيات مولكولي و      در مورد  زيادي

HA و NAآنفلــوانزا ويــروس  (H9N2) شــده ارايــه در كــشور 
خـصوصيات مولكـولي و    در مورد  اطلاعات اندكي    ]11-8[است  
ــاليز ــوپروتئين آن ــك ژن نوكلئ  (Nucleoprotein: NP) فيلوژنيت

 . در دسـترس اسـت     كشور (H9N2)ويروس آنفولانزاي پرندگان    
هـاي داخلـي     پـروتئين تـرين    جزء مهم  NP  كه اين در حالي است   
هــاي  ژن طــوري كــه يكــي از آنتــي اســت بــه ويــروس آنفــولانزا

، Aهاي آنفـولانزاي      و در تشخيص ويروس    اصي تيپ است  اختص
B  ،C هـاي داخلـي      پروتئين دهد  مطالعات نشان مي   .رود كار مي   به

تـرين عوامـل تعيـين كننـده طيـف ميزبـاني              جزء مهـم   NPمانند  
 بررسي مولكـولي   ابراين هستند بن  A آنفولانزاي تيپ    هاي ويروس

 (H9N2) هـاي  ويـروس در    كـد كننـده پـروتئين داخلـي        ژناين  
آنفلوانزاي پرندگان در راستاي تعيين تغييرات ايجاد شـده در ايـن            

هاي سـاير نقـاط ايـران و       ويروس هاي  ژن  و تعيين رابطه آن با     ژن
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  .رسد نظر مي لازم و ضروري به جهان
  

 ها  مواد و روش-2

  ونهآوري نم  جمع-2-1
  منظور جداسازي ويروس در فاصله زماني بين تير تا دي  به

ــال   ــاه س ــه500، 1387م ــافتي    نمون ــاي ب ــه (ه ــاي و ري از ) ن
هـايي كـه     مشخـصات گلـه   . دست آمد  هاي گوشتي به   مرغداري

پـس  .  اسـت  آمده 1جدول   ويروس از آن ها جدا شده است در       
جـدا و   هـاي نـاي و ريـه پرنـدگان مبـتلا             از معاينه باليني بافت   

هاي بعدي   صورت منجمد شده به مؤسسه رازي براي آزمايش        به
  .ارسال شد

  
  .ها صورت گرفته است گيري از آن هايي كه نمونه  مشخصات گله1جدول 

  
  واكسن برونشيت  H9N2واكسن   تعداد تلفات  ظرفيت  )روز (سن گله  محل جداسازي  تاريخ معاينه  نام نمونه

A/chicken/Iran/RZ28/2008  5/5/87  1000  10000  34  خرم آباد  -  +  
A/chicken/Iran/RZ37/2008  20/6/87  180  10000  44  بروجرد  -  +  
A/chicken/Iran/RZ42/2008  20/7/87  30  6000  28  دورود  -  +  
A/chicken/Iran/RZ53/2008  1/9/87  60  12000  38  خرم آباد  -  +  

  
   جداسازي ويروس-2-2

ود، برش طولي داده شد     هاي ناي و ريه در زير ه       ابتدا بافت 
صورت سوسپانسيون   و توسط هاون استريل چيني خرد شد و به        

سپس سوسپانـسيون حاصـل، توسـط سـرنگ در لولـه            . در آمد 
لولـه اپنـدروف بـا    .  استريل ريخته شد  (Eppendorf)اپندروف  

 دقيقه سانتريفوژ شد و مايع 10مدت   دور در دقيقه به    1500دور  
دار عـاري از هرگونـه       هاي جنـين   غمر رويي براي تزريق به تخم    

 روزه 10 (Specific Pathogen Free: SPF)زا  عامل بيمـاري 
ليتـر از محلـول       ميلي 2/0ها   مرغ كدام از تخم   به هر . برداشت شد 

 تزريـق  (Allantoic Cavity)برداشت شده به حفره آلانتوييك 
آوري و    ساعت پس از تزريـق، جمـع       96 تا   24تلفات بين   . شد

بـا اسـتفاده از     .  ساعت نگهداري شد   12 تا   6مدت    به در يخچال 
 سـريع، وجـود     (Hemagglutination)روش هماگلوتيناسيون   

ــك      ــايع آلانتويي ــيون در م ــت هماگلوتيناس ــا فعالي ــروس ب وي
سـپس بـا    . هاي تلف شـده تأييـد شـد        آوري شده از جنين    جمع

 نـوع  HI (Hemagglutination Inhibition) كمـك آزمـايش  
  .عاليت هماگلوتيناسيون مشخص شدويروس داراي ف

 و تكثير ژنوم با اسـتفاده       RNA استخراج   -2-3
  RT-PCRاز 

  ويروس از مايع آلانتوييك از كيـت       RNAبراي جداسازي   
.High pure viral Nucleic Acid Kit (Roche, Germany) 

 موجـود   NP برمبناي توالي ژن     NPبراي تكثير ژن    . استفاده شد 
 گـزارش شـده از ايـران اقـدام بـه      (Gene Bank)در بانك ژن 

افـزار    بـا اسـتفاده از نـرم       (Primer)طراحي يك جفت آغـازگر      
.Genrunner (DNASTER Software package Version 5.2) 

   را بـــه طـــول NPآغـــازگر طراحـــي شـــده كـــل ژن . شـــد
 بـا اسـتفاده از كيـت        RT-PCR. بـاز تكثيـر نمـود       جفت 1560

Titan one step tube RT- PCR system  شـركت Roche 
 ميكروليتـر   50 در مجمـوع     RT-PCR مخلوط. آلمان انجام شد  

 ميكروليتــر آنــزيم X5 ،1  ميكروليتــر بــافر10 كــه حــاوي بــود
، RNaseكننـده    ممانعت ميكروليتر   5/2برداري معكوس،    نسخه

ــت   4 ــوط جف ــر مخل ــازگ ميكروليت ــر 4ر، آغ  RNA ميكروليت
هـاي    از آنـزيم    ميكروليتر آب عاري   5/27ويروسي مورد نظر و     

  .بود RNAمخرب 
 عبارت بـود از     NP براي تكثير ژن     RT-PCRشرايط دماي   
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بـرداري    دقيقـه بـراي انجـام نـسخه        45مدت   گراد به   درجه سانتي  45
مدت  گراد به  درجه سانتي94، (Reverse Transcription)معكوس 

ــه  2 ــتگي اولي ــراي واسرش ــه ب    و (Primary Denaturation) دقيق
 دقيقـه بـراي     5/1مـدت    گـراد بـه     درجه سـانتي   94  تكرار از  35

 دقيقـه بـراي اتـصال    1مـدت   گراد به   درجه سانتي  50واسرشتگي،  
(Annealing)   دقيقه براي بسط    7مدت   گراد به   درجه سانتي  68 و 
(Extension)       مـدت   گـراد بـه    درجـه سـانتي    68 كه در نهايت بـا  

افـت و   پايـان ي (Late Extension) دقيقه براي بـسط نهـايي   10
  .گراد نگهداري شد  درجه سانتي-20محصول واكنش در

  : شاملNPمشخصات آغازگرهاي استفاده شده براي ژن 
  :)باز  جفت1560 ((Forward primer)آغازگر جلويي 

5'- CAGTACTGGGCATAAGAC CTG -3' 
  :)باز  جفت1560 ((Reverse primer)آغازگر برگشتي 

5'- GCATTGTCTCCGAAGAAATAAG TTT -3' 
  

  RT-PCRسازي محصول   استخراج و خالص-2-4
    بــا اســتفاده از كيــتRT-PCRدســت آمــده   محــصول بــه

High pure product purification (Roche, Germany) با 
بـدين منظـور    .  از داخل ژل خالص شـد      DNAروش برداشت   
 و در   (Load) روي ژل آگـارز، لـود        RT-PCRابتدا محـصول    

  .عت الكتروفورز شد سا1مدت  مجاورت نشانگر به
  

  (Sequencing) تعيين توالي نوكلئوتيدي -2-5
بـا  )  نمونـه  4(هاي ويروسي    تعيين توالي نوكلئوتيدي نمونه   

ها استفاده شـده     استفاده از همان آغازگرهايي كه براي تكثير ژن       
  . انجام شد(Comfort Read)بود، با روش كامفورت ريد 

  
   فيلوژنتيكآناليز -2-6

 افزارهاي  مربوط به توالي نوكلئوتيدي توسط نرم      تمام اطلاعات 
.Editseq (DNASTER Sofware package Version 5.2) 

 Open Reading)قطعه قابل ترجمه به پـروتئين  . ويرايش شد

Frame: ORF)هاي مذكور با استفاده از روش   ژنClustalW 

هـاي ثبـت شـده در بانـك ژن از ايـران، كـشورهاي           با ساير ژن  
درخت فيلوژنتيك با استفاده از     . سيا و جهان همتراز شد    منطقه، آ 

  . رسم شدMegAlinافزار  نرم
  

   نتايج-3
  RT-PCR محصول -3-1

 و الكتروفورز، محصول باند مورد   RT-PCRبعد از واكنش    
نظر بدون باند غيراختصاصي ظاهر شد و تشكيل باند در كنترل           

  واكـنش  مثبت و عدم ايجاد باند در كنترل منفي نشانگر صـحت          
RT-PCR 1شكل ( بود.(  

  

  
  

 NP ژن يزبا جفت 1560ه تصوير مربوط به قطع 1 شكل

  
  NPاي   توالي نوكلئوتيدي و اسيد آمينهآناليز -3-2

 NPدسـت آمـده شـامل كـل ژن           هبازي ب   جفت 1560قطعه  
هاي پيـشين و     با حذف قسمت  . استهاي مورد مطالعه     ويروس

ــه  ــسين قطع ــORFپ ــه  ه ب ــه قطع ــده ك ــه دســت آم ــول  اي ب   ط
  . اسيد آمينه است467 است و شامل باز  جفت1441

 ويــروس مــورد NP 4در بررســي كــل نوكلئوتيــدهاي ژن 
 مـشاهده   NPگونه حذف يـا اضـافه شـدني در ژن            مطالعه هيچ 

هـاي   هاي مطالعه حاضر همانند ديگر سـويه       شود ولي سويه   نمي
  .دهند اي را در طول اين ژن نشان مي ايران چندين جهش نقطه

هـاي    درصد بين اسيدهاي آمينه ويـروس    6/99 -7/96تشابه
هاي جـدا شـده      ميزان شباهت ويروس  . مورد مطالعه وجود دارد   

  . است8/97 -0/90هاي ديگر مناطق ايران  در مطالعه با ويروس
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  1389 زمستان 4 شماره 13دوره   شناسي زيستي آسيب:  مدرس پزشكي علوممجله
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ــزان شــباهت ژن  ــروسNPمي ــا    وي ــورد مطالعــه ب هــاي م
 جدا شده از انسان در هنـگ كنـگ، بـراي            H9N2هاي   ويروس
 و بـــراي ويـــروس A/Hk/2108/2003 5/91- 92س ويـــرو

A/HK/1073/99 9/91- 3/92است .  
هاي مـورد مطالعـه بـا        نتايج مقايسه اسيدهاي آمينه ويروس    

دهـد كـه     هاي قبلي ايران و ديگر نقاط جهان نشان مـي          ويروس
 ،36 (A to T) (V to I) 12هـاي    اسيد آمينه در موقعيت8تعداد 
112 (M toL) 278 (R to k)، 283 (N to S) ،332 (D to N) ،
410 (R to k) ،435 (H to L)  ويـروس مـورد   4، مخـصوص 

هـاي جـدا      با بررسي رديف اسيدهاي آمينه ويروس      .مطالعه است 
در ايـن   هـاي     مـشخص گرديـد كـه ايـن ويـروس          ايرانشده در   
ــاه ــا جايگ ــا ه ــيد4 ب ــروس   اس ــصاصي وي ــه اخت ــاي آمين  G1 ه

(A/Quail/HongKong/G1/97)ني و انسا H9N2 (A/Hong 

Kong/1074/99) 2جدول (د شباهت كامل دارن.(  
  هاي مورد مطالعه نشان  بررسي درخت فيلوژنتيك ويروس

هـاي   هاي متعلق به ايران به همـراه سـويه         دهد كه تمام سويه    مي
ــروس    ــاخه وي ــر در زيرش ــه حاض ــده در مطالع ــدا ش ــاي  ج ه

A/Quail/HongKong/G1/972شكل (د گيرن  قرار مي.(  
  

هـاي    ويـروس  NPهاي مشترك آمينواسيدي پروتئين       مقايسه جايگاه  2دول  ج
A/Hong Kong/1074/99 و A/Qail/Hong Kong/G1/97هاي   با ويروس

  H9N2هاي   و ديگر جدايهايرانجدا شده از 
  

  430  373  371  52  ويروس
A/Hong kong/1074/99 Q  V A  K 

A/Qail/Hong kong/G1/97  Q  V  A  K  
A/chicken/pakestan /2/99 Q  V A  K  

A/chicken/Iran/RZ28/2008 Q  V A  K  
A/chicken/Iran/RZ37/2008 Q  V  A  K  
A/chicken/Iran/RZ42/2008 Q  V  A  K  
A/chicken/Iran/RZ53/2008 Q  V  A  K  
A/chicken/Iran-Ahwaz-1/2006 Q  V  A  K  
A/chicken/Dubai /338/01 Q  V  A  K  

A/Duck/Hong kong/Y280/97 Y  M T T 
A/chicken/korea/MS96/96 Y  M  T  T 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  

  .گيرند  قرار ميA/Quail/HongKong/G1/97 هاي ايراني در دودمان ، تمام سويهNP فيلوژنيتيك ژن آناليز برحسب 2شكل 
    

G1 

Bejing-Like 

Korean- like 

 دودمان اوراسيايي

Nucleotide Substitutions (x100)
0

17.1

246810121416

A-chicken-Iran-RZ28-2008
A-chicken-Iran-RZ37-2008
A-chicken-Iran-RZ42-2008
A-chicken-Iran-RZ53-2008

A-chicken-Iran-SR110-2007
A-chicken-Iran-Ahwaz1-2006

A-chicken-Israel-313-2008
A-chicken-Israel-292-2008

A-Quail-Hong Kong-G1-97
A-Hong Kong-1073-99

A-chicken-Pakistan-2-99
A-chicken-Dubai-338-2001

A-chicken-Fujian-FB22-2007
A-chicken-Fujian-FG13-2007

A-Duck-Hong Kong-Y280-97
A-Chicken-Hong Kong-G9-97

A-Chicken-Shanghai-F-98
A-Chicken-Korea-S5-2003
A-chicken-Korea-S14-04
A-chicken-Korea-S15-03

A-chicken-Korea-S4-03
A-Chicken-Korea-MS96-96

A-turkey-Wisconsin-1-1966

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 m

jm
s.

m
od

ar
es

.a
c.

ir
 o

n 
20

24
-0

5-
07

 ]
 

                               5 / 9

https://mjms.modares.ac.ir/article-30-8410-en.html


   و همكارانمسعود سلطاني  (H9N2)ويروس آنفولانزا بررسي مولكولي ژن نوكلئوپروتئين در 
  ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

48  

   بحث-4
بررسـي خـصوصيات مولكـولي و       نتابج مطالعه حاضر كه به      

ــاليز ــوانزا  NP فيلوژنيتــك ژن آن ــروس آنفل ــشور (H9N2)وي  ك
 در  NPاس ژن   هـاي ايـران براس ـ     دهد ويـروس    نشان مي  ،پرداخته

 كـه   A/Quail/HongKong/G1/97 گروه مشترك بـا ويـروس     
رسد دهنده شش ژن داخلـي بـه ويـروس آنفلـوانزاي             نظر مي  به

ــاد   ــوق ح ــروس H5N1ف ــت و وي ــاي  اس  /H9N2 A ه

HongKong /1073/99 و A/ HongKong /1074/99  كه از
 مـشابه  مطالعـات . گيرنـد  قـرار مـي  ، آلودگي انسان جدا شده اند  

بررسـي خـصوصيات    منظـور    به جهان نقاط ساير در يزن ديگري
 انجـام ويـروس آنفلـوانزا      NP فيلوژنيتـك ژن     آناليزمولكولي و   

 در مطالعـه  در ايـن   آمـده  دسـت  به نتايج با ها آن نتايج كه گرفته
 و (Amir)  اميــربررســي در. دارد مطابقــت مــوارد از بــسياري

ــروس روي )2007(همكــاران  ــاي وي  از شــده  جــداH9N2 ه
 اين شد كه  پاكستان مشخص  ايران، ،امارات كشورهاي رندگانپ

 كنـگ رابطـه    هنـگ  در انسان كننده آلوده ويروس با ها ويروس
 چهـار  و همكـاران     (Cameron)  كامرون ].12[داشتند   نزديكي

عنـوان وجـه مـشترك        به NPجايگاه آمينواسيدي را در پروتئين      
ــروس ــاي  ويـ ــروس  H5N1هـ ــسان، ويـ ــده از انـ ــدا شـ  جـ

A/Quail/HongKong/G1/97هــاي  ، ويــروسH9N2 جــدا 
ــروس     ــگ و ويـــ ــگ كنـــ ــسان در هنـــ ــده از انـــ شـــ

A/chicken/pakistan/2/99        پاكستان مشخص كردنـد كـه در 
 جايگـاه   چهـار ايـن   .  وجود نداشـت   H9N2هاي   ديگر ويروس 

شـود    امارات هم يافت مـي     H9N2هاي   آمينواسيدي در ويروس  
يگـاه اختـصاصي    نظـر جا   از نيـز    هـاي ايـران    ويروس] 13،  12[

 H9N2هـاي    اي بـا ويـروس     آمينواسيدي شباهت قابل ملاحظـه    
در تمـام    طـوري كـه     بـه  جدا شده از انسان در هنگ كنگ دارند       

 جدا شده از انـسان،      H9N2هاي   كاملاً مشابه ويروس  ها   جايگاه
  . هستندپاكستان و امارات

هـاي ايرانـي در يـك         فيلوژنتيك، تمـام سـويه     آناليزبرحسب  
گيرند كـه ايـن نكتـه بيـانگر منـشأ مـشترك ايـن               ار مي دودمان قر 

هايي كه در كـشورهاي همـسايه در حـال           ويروس. ها است  سويه

تـوان   هاي اوليه ايـران هـستند را مـي         چرخش بوده و شبيه جدايه    
طرقـي و   . هاي ايران در نظر گرفت     عنوان منشأ احتمالي ويروس    به

درصد همولوژي  با توجه به رابطه فيلوژنتيك و       ) 2006(همكاران  
هـاي   هاي ايران و آلمان منـشأ ويـروس     بالا بين ويروس  ) شباهت(

داننـد و علـت آن را     ايران را كشور آلمـان مـي       H9N2 آنفلوانزاي
در ] 14[نماينـد    ارتباط زياد بازرگاني ايران بـا آلمـان مطـرح مـي           

هــاي  منــشأ ويــروس) 2004(حــالي كــه كريمــي و همكــارانش 
هـا   انـد، آن   كشور پاكستان مطرح نموده   ايران را  H9N2 آنفلوانزاي

هــاي صــادراتي   از طــوطيH9N2گــزارش جداســازي ويــروس 
 را قبل از گزارش آلودگي پاكستان       1998پاكستان به ژاپن در سال      

، دليل آلـوده بـودن پاكـستان قبـل از           ]15 [(Naeam)توسط نعيم   
نيـز بـا توجـه      ) 2010(سـلطاني و همكـاران      ]. 10[دانند   ايران مي 
هــاي اوليــه   ويــروسNA و HAهــاي  ت بــسيار زيــاد ژنشــباه

 و زمــان parakeet/chibal/1/97 آنفلــوانزاي ايــران بــا ويــروس
قبــل يــا آغــاز وقــوع  (1997جداســازي ايــن ويــروس در ســال 

گيـري ايـران    ، منشأ احتمالي همه   )گيري آنفلوانزاي طيور ايران    همه
زمينـي  بـا توجـه بـه مـرز     ]. 11[را حيات وحش پاكستان دانستند  

ع بين دو كشور ايران و پاكـستان و تجـارت طيـور و              مشترك وسي 
محصولات آن و همچنين تجارت پرندگان زينتي كـه بـه سـهولت          

توان  هاي آنفلوانزاي طيور شود، مي     تواند منجر به اشاعه ويروس     مي
هاي ايـران از كـشور پاكـستان بـوده           نتيجه گرفت كه منشأ ويروس    

وجـود در ژن     م NA و   NP  ،HAهـاي    با مقايسه تـوالي ژن    . است
ــروس   ــا ويـ ــران بـ ــك ايـ ــل    بانـ ــستان مثـ ــه پاكـ ــاي اوليـ هـ

A/chicken/pakistan/2/99    و همچنين parakeet/chiba/1/97 
 جمعيـت  NA و NP ،HAهـاي   شود كه شـباهت ژن    مشاهده مي 

هـا   الذكر پاكستان طي سال    هاي فوق  هاي ايران به ويروس    ويروس
 ـ           1998پس از    ن ترتيـب    به مرور زمان كاهش يافتـه اسـت، بـه اي

 ايـران   H9N2هـاي آنفلـوانزاي      توان نتيجه گرفت كه ويروس     مي
صـورت   هاي بعد به   اند ولي در سال    احتمالاً از پاكستان منشأ گرفته    

  .اند مستقل تغيير يافته
 و همكــاران (Perk)مطالعــات انجــام شــده توســط پــرك 

هـاي اسـرائيل از نظـر رابطـه          دهد كه ويروس   نشان مي ) 2009(
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.  به سه دسـته قابـل تقـسيم هـستند          NPاساس ژن   فيلوژنتيك بر 
 4هـا بيـشتر از       يـك از دسـته     هاي هر  ميزان تفاوت بين ويروس   

هاي  هاي زيرگروه  درصد نيست در حالي كه تفاوت بين ويروس       
 NPدر مــورد ژن ]. 16[ درصــد اســت 10 تــا 5مختلــف بــين 

كه توالي ژنتيكي تعداد كمي از       هاي ايران با توجه به اين      ويروس
 جدا شـده از ايـران در ژن بانـك موجـود             H9N2هاي   روسوي

  .بندي براي ما وجود نداشت است امكان ترسيم چنين تقسيم
هاي ايرانـي در   ، تمام سويهNP فيلوژنيتيك ژن    آناليزبرحسب  

گيرند اين نكتـه      قرار مي  A/Quail/HongKong/G1/97 دودمان
 NPن  ژ هاي شيوع ويـروس آنفلـوانزا      دهد در طول سال    نشان مي 
خوبي حفظ شـده اسـت        كشور به  H9N2 هاي آنفلوانزاي  ويروس

ــين  ــاخه(و ژن جديـــدي از كـــشورهاي چـ ــامل دو زيرشـ  شـ
A/chicken/Beijing/1/94و  A/Duck/Hong kong/ Y280/97( 

وارد كشور  ) A/chicken/korea/MS96/96 زيرشاخه( و كره   
 حاضـر   H9N2 هـاي  رسد ويروس  نظر مي  بنابراين به . نشده است 

هاي  تغييرات ويروس  و هاي قبلي هستند   ل چرخش ويروس  اصح
هــاي   كــشور احتمــالاً در اثــر تجمــع جهــشH9N2 آنفلــوانزاي

اي، رخ داده اسـت كـه ايـن نكتـه بـا مطالعـات سـلطاني و                   نقطه
  ].11[ همخواني دارد NA و HAهاي  همكاران روي ژن

، كنـار هـم   NPهاي   فيلوژنتيك ژنآناليزنكته جالب توجه در  
و ) 2008هـاي سـال      ويروس(هاي اين مطاالعه     ر گرفتن جدايه  قرا

رسد در درخـت     نظر مي  به.  اسرائيل است  2008هاي سال    ويروس
ــده از   ــم ش ــك رس ــاليزفيلوژنتي ــدمان  آن ــوه چي ــك، نح  فيلوژنتي

هـاي مجـاور     هاي ويروس آنفلوانزا در يك گـروه و گـروه          جدايه
پـراكنش  هـا اسـت تـا        بيشتر مرتبط با زمـان جداسـازي ويـروس        

هـاي آنفلـوانزاي جـدا       ها، به اين معني كه ويـروس       جغرافيايي آن 
شده از مناطق مجاور يا حتي غيرمجاور كـه در يـك زمـان جـدا                

هاي جدا شـده     گيرند، ولي ويروس   اند، در يك گروه قرار مي      شده
. گيـرد  از يك منطقه در دو زمان مختلف در دو دسته جدا قرار مي            

 وجود مخازن ژنتيكي ايـن ويـروس        توان علت اين موضوع را مي    
ويـژه پرسـتو و مـرغ نـوروزي و گـسترش       در پرندگان مهاجر بـه   

سريع آنفلوانزا دانست، چرا كه ويـروس در يـك منطقـه محـدود              

ماند و سريعاً به مناطق مجـاور و حتـي غيرمجـاور گـسترش               نمي
هـاي مـورد مطالعـه        ويـروس  NP فيلوژنتيـك ژن     آناليز .يابد مي

هـاي قبلـي     هاي اين مطالعه از ويروس      ويروس دهد كه  نشان مي 
گيرنـد كـه ايـن       اند و در يك دسته مجزا قرار مي        ايران جدا شده  

توانـد مربـوط بـه     هـاي ايـران مـي    تغيير در فيلوژنتيك ويـروس  
هاي طيور و احتمالاً     تغييرات ويروس در اثر گردش در جمعيت      

  .هاي انساني باشد جمعيت
هـاي   به بررسي ويروس  ) 2005( و همكاران    (Choi)چوي  

در حال چرخش در بازارهـاي فـروش پرنـدگان زنـده در كـره              
 جـدا شـده از      H9N2هـاي    پرداختند و گزارش كردند ويروس    

  ].17[اين بازارها حداقل داراي چهار ژنوتيپ هستند 
توانــد منجــر بــه تغييــر  جــايي كــه تغييــر ژنوتيــپ مــي از آن

در حـال   هـاي    خصوصيات زيستي ويروس شود، بررسي ويـروس      
چرخش در بازارهاي فروش پرندگان زنـده كـشور از نظـر تـوالي              

چـرا كـه    . رسد نظر مي  نوكلئوتيدي تمام قطعات لازم و ضروري به      
ــايج ايــن بررســي وضــعيت حــضور ژنو  ــا احتمــالاً  تيــپنت هــا ي

با توجه به   .  جديد را در كشور روشن خواهد كرد       هاي زيرمجموعه
ايــن ) NA و NP ،HA(كــه كــه تنهــا ســه ژن از هــشت ژن  ايــن

 آنـاليز مـورد   ] 11[هـا در ايـن مطالعـه و مطالعـات قبلـي              ويروس
هـا   فيلوژنتيك قرار گرفته است، اظهار نظر در مورد حضور ژنوتيپ         

سـد؛  ر نظر مي   جديد در كشور مشكل به     هاي زيرمجموعهيا احتمالاً   
هاي در حـال چـرخش       سي ويروس شود به برر   بنابراين پيشنهاد مي  

هاي  فروش پرندگان زنده كشور پرداخته شود و جدايه در بازارهاي   
هـا از نظـر تـوالي        دست آمده از اين جايگـاه      ويروس آنفلوانزاي به  

  .نوكلئوتيدي تمام قطعات آن بررسي شود
 هـاي   ايران براساس ژن   H9N2 هاي جايي كه ويروس   از آن 

NP ،HA و NAدر گروه مشترك با ويروس  Qa/HK/G1/97 
 H9N2هـاي    ويروس گردش وسيع   به  توجه و با  گيرند قرار مي 

نظـر   هستند، به  تماس طيور در  با افرادي كه  و طيور هاي گله در
 آلـوده  راسـتاي  در هـا  تغييـرات در ايـن ويـروس       رسد بروز  مي

، بنـابراين بررسـي بيـشتر و مطالعـات          ]7[انـسان اسـت      نمودن
  .است ضروري ويروس اين با مبارزه مراقبتي مستمر در راستاي
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  كر و قدرداني تش-5
  دانند از رياست  مي فرض خود نويسندگان اين مقاله بر

  
  
  
  
  

خاطر تـأمين منـابع      محترم دانشگاه آزاد اسلامي واحد شوشتر به      
  .نمايند تشكر و تقدير مالي اين تحقيق،
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