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 16/8/1402 پذیرش مقاله:           3/3/1402 دریافت مقاله: 
 

 یتنفس الیشیس نیس روسیخود به و یدرصد از نوزادان ممکن است در سال اول زندگ 68مطالعات نشان داده است که تا  :مقدمه
)RSVید ررسی و کاندبیک به فورماتدر این مطالعه با استفاده از آنالیز بیوان. شوندیمبتلا م یهمه کودکان تا دوسالگ باًی) مبتلا شوند و تقر

 پرداخته شد.) RSV( یتنفس الیشیس نیس روسیوهاي موجود در مسیرهاي وابسته به عفونت نمودن ژن
ها (دیتاست) مناسب براي آنالیز انتخاب گردید. این دیتاست شامل مجموعه داده GEOبا مراجعه به پایگاه داده  ها:مواد و روش

بندي شدند. براي ارزیابی بود. کلاسترهاي ژنی با بیان بالا و پایین دسته) RSV( یتنفس الیشیس نیس روسیعفونت وپروفایل بیان ژنی در 
هاي کاندید شده جدا و ارتباط نهایت ژن استفاده شد. در Pantherو  Enrichr ،STRINGهاي داده غنی همچون تر داده از پایگاهدقیق

 ها نیز سنجیده شد.پروتئینی آن
تنفسی  الیشیس نیس روسیعفونت وي هاتوانند در مسیرمیها داشتند. که این ژن بیان کاهش ،ژن 822و  بیانافزایش  ،ژن 740 ها:یافته

وبرکلوزیس، لیشمانیازیس، نکروپتوزیس و تآنفلوآنزا،  -، اپشتین بارNOD like receptorمسیرهاي نقش داشته باشند.  در کودکان
، ریبوزوم، 1Thهاي لنفوسیت کرونا ویروس، هرپس ویروس، نقص سیستم ایمنی، گیرنده سلول بیان بالا داشته و مسیرهاي سالمونلا

NFKappa B 1 وPDL ند.بیان پایین داشت  در نقاط وارسی چرخه سلولی 
تنفسی در  الیشیس نیسهاي مهم در تقویت التهاب ویروس ها و ژنمطالعه حاضر نشان داد، که پروتئین گیري:بحث و نتیجه

نقش بارزتري را در این  "MAPK 4 و STAT ،4 TLR A26,RPL1STAT 3 "ها اي دارد. که از میان آنان نقش عمدهکودک
 مسیر نشان دادند.

 .نازوفارنژهاي ، آنالیز بیوانفورماتیک، سلول، پروفایل بیان ژنیتنفس الیشیس نیس روسیو ي:هاي کلیدواژه

 چکیده
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 مقدمه
رصـد از نـوزادان د 68مطالعات نشان داده است کـه تـا 

 نیسـ روسیـخـود بـه و یدر سـال اول زنـدگ، ممکن است

) RSV )  (respiratory syncytial virus( یتنفسـ الیشـیس

همــه کودکــان تــا دوســالگی مبــتلا  بــاًیمبــتلا شــوند و تقر

 يبسـتر یعلت اصـل الیشیس نیسویروس شوند. عفونت می

. در نـوزادان )1( است یدر دوران کودک مارستانیشدن در ب

امـا  شوند،یم فیخف يماریها منجر به بعفونت شتریسالم، ب

 الیشـیس نیسـویـروس شش ماه در فصل اوج  ریکودکان ز

 نیسـویـروس  دیشد يماریدر معرض خطر ابتلا به ب شتریب

 ی، که احتمال ابتلا به آسم دوران کودک)2( هستند الیشیس

 . )3( دهدیم شیافزا ندهیمکرر را در آ يهاخسو خس

 هـماز علـل م یکی الیشیس نیسویروس از  یمرگ ناش

اسـت.  مسـتعدتوسعه و افراد درحال يومیر در کشورهامرگ

مـرگ  یعامـل احتمـال نیدومـ نیـاست کـه ا نیاعتقاد بر ا

سـال در  کیـ ریـدر کودکـان ز زایمـاريعامل ب کیتوسط 

ت عفونـ د،یشد هیعلاوه بر عفونت اول). 4باشد (سراسر جهان 

اسـت و  عیشـا یدر طول زندگ الیشیس نیسویروس مجدد 

شـوند، آلـوده می یمـاهگ 12که تـا  یدرصد از نوزادان 75تا 

شـوند. بـه سـن دوسـالگی مجـدداً آلـوده می دنیقبل از رس

. ابـدیممکن است بـا عفونـت مجـدد کـاهش  يماریعلائم ب

کـه  یو کسان ،یمنینقص ا ياد داراحال، افراد مسن، افربااین

 ضمزمن، ازجمله آسـم هسـتند، در معـرهاي بیماري يدارا

 یتحتـان یهـاي دسـتگاه تنفسـابـتلا بـه عفونت يخطر بالا

 يعلت مهم بـرا کیرا به  الیشیس نیسویروس که  ،هستند

 . )5( کندمی لیافراد تبد نیومیر در اعوارض و مرگ

 يهاشده است که مرگوضوح ثابتاکنون به ن،یعلاوه بر ا

هـاي عفونت شبه آنفولانزا عمـدتاً توسـط يهايماریاز ب یناش

ــباکترشــدید  ماننــد پنوموکــوك،  ییهــاکروبیشــامل م ییای

آنفـولانزا  ایـ وژنیـپ ترپتوکوكاورئـوس، اسـ لوکوکوسیاستاف

در پـاتوژنز  حلـق-بینـی ونیزاسـیکلون .)6-8( شـوندیم جادیا

مرحلـه  کی یهاي تنفسو افراد مستعد ابتلا به عفونت يماریب

هاي دخیـل . به همین دلیل یافتن ارتباط بین ژناست یاتیح

رتبط بین فلورهاي طبیعی تنفسـی و در مسیرهاي سیگنالی م

تواند نقطه عطفی در یـافتن تنفسی می الیشیس نیسویروس 

 ).9و مدیریت درمان بهتر کودکان را به همراه داشته باشد (

 د و تعامـل ورو سمیاند مکاناز مطالعات تلاش کرده ياریبس

دهنـد  حیانسـان را توضـ زبـانیبـا م الیشـیس نیسـویروس 

)10،11 .(Li دشـنهایاز پاتوژنز را پ يدیرانش مدل جدو همکا 

تعامـل  قیـاز طر الیشیس نیسویروس کردند. در مرحله اول، 

 اً،یـشود. ثانیم ییراه هوا الیتلیهاي اپوارد سلول G نیبا پروتئ

بـه  F الیشـیس نیسـ ویـروس نیاتصـال پـروتئ وستین پیا

کنـد کـه می نیـیاز دامنـه کلسـترول) را تع ی(غن نینوکلئول

مجـدد  یدهو سـازمان یفعال شـدن اسـکلت سـلول منجر به

 يمحتـوا یمعرفـ يبرا الیشیس نیدر پوشش س نیرشته اکت

  .)12(  شودمی زبانیسلول م توپلاسمیآن در س

را  میمسـتقآسیب سلولی  تیفعال الیشیس نیسویروس 

 روسیـها، وابسـته بـه وعلائـم و نشـانه ایـندهـد، نشان می

 یقـیو تطب یذات یمنیي اهاپاسخ لیبه دل نیهمچن .هستند

 ییهوا راه الیتلیهاي اپایجادشده توسط حضور آن در سلول

 یوانیـو ح یشگاهیآزما يهااز مدل ياری. بس)13-15( است

به کار  الیشیس نیسویروس  کیپاتولوژ ریاستنباط مس يبرا

بـا  ژهیوانسـان، بـه زبانین با مآاند، اگرچه تعامل گرفته شده

 .)16(متفاوت است  اریها بسمدل ریکودکان، با سا

در یــک دهــه گذشــته اســتفاده از دانــش بیوانفورماتیــک 

کمک شایانی بـه یـافتن انـواع بیومارکرهـا از سـطح ژنـوم تـا 

هاي خصوص بیماريها و بهپروتئوم را در انواع مختلف بیماري

). این تکنیک به کمـک  17،18عفونی  به همراه داشته است (

کنـد، تـا بتـوانیم علوم رایانه کمـک میها در سطح آنالیز داده

تري را انتخاب کنـیم. ایـن علـم ها و مولکول زیستی دقیقژن

دهد، کـه مارکرهـاي زیسـتی همچنین به ما این فرصت را می

در سطوح بافت یا سرم یا سایر ترشحات بدن انسان و یا حتـی 

 یمنـیا سـتمیسسایر موجودات آزمایشـگاهی را پیـدا کنـیم. 

غ اسـت. میکروبیوتـاي دسـتگاه تنفسـی، فرصـت کودکان نابال
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دهـد. بـه هـاي ویروسـی نشـان میخوبی براي تقویت عفونت

توانـد نقـش کـاربردي در ارزیـابی همین دلیل این مطالعه می

مسیرهاي مهم و دخیل در ارتباط بـین میکروبـی تـا عفونـت 

سین سیشیال  را به ما نشـان دهـد. بـا اسـتفاده از آنالیزهـاي 

پارچه بیوانفورماتیک به بررسی پروفایـل بیـان ژن پیوسته و یک

تنفسـی پرداختـه و  الیشـیس نیسـ روسیواسطه وعفونت به

ها را هــاي اختصاصــی در ایــن ســـلولمســیرها و پروتئین

 .جداسازي و مورد ارزیابی بیشتر قرار گرفت

 هامواد و روش

 نیس روسیبیان ژن و ت)دیتاسها (مجموعه داده

 انی در کودکتنفس الیشیس

 GEOاز پایگـاه داده  77087GSE  تدر این مطالعه دیتاس

(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/geo)  شـده و مـورد  انتخاب

خـون از نمونـه  150 داراي ایـن دیتاسـت .استفاده قرار گرفـت

کـه سال و بیشتر جنس مذکر بودند،  5تا  سال کودکان زیر یک

بیمارسـتان تحـت با عنوان بیمارانی که خارج از گروه  سه شامل

درمان بودند. گروه دیگر بیماران بستري در بیمارسـتان بودنـد و 

در ایــن  شــدهاستفادهگــروه ســوم افــراد ســالم بودنــد. پلتفــرم 

 GPL Illumina HumanHT-12 expression 10588دیتاسـت

beadchip 4 V 3و  4(شکل  بود(. 

هاي پروفایل بیان ژن براي انجام داده يسازآماده

 تکمیلی: ايیزهآنال

Gene Expression Omnibus) GEO ــ مخــزن  ک) ی

ــوم ــه یعم ــه مجموع ــت ک ــامع يهااس ــزآرایاز ر یج  ها،هی

ــوم يهــااشــکال داده ریو ســا ينســل بعــد یابیــیتوال  یژن

را  یشـده توسـط جامعـه علمـبـالا ارائه ییبا کارا يعملکرد

ه ابزار است کـ کی R2GEO .کندیم عیو آزادانه توز یگانیبا

ها را در چنـد گـروه از نمونـه ایـدو  دهدیبران اجازه مبه کار

طور را کـه بـه ییهـاکننـد تـا ژن سـهیمقا GEO يسر کی

 .کنند ییشناسارا   شوند،یم انیب یتجرب طیمتفاوت در شرا

ــالیز 77087GSEدیتاســت  ــه کمــک آن  R 2GEOرا ب

جدا نمـوده شده را ییهاي شناساجداسازي کرده سپس ژن

بیــان  و یافتــهیشافزا بیــانکــه ی هــایازآن ژنپــس و

ها بندي نمودیم. درنهایت دادهرا دسته یافته داشتند،کاهش

را در فایل اکسل ذخیره نموده و براي سایر آنالیزهـا آمـاده 

در   مسیر شماتیک نحوه انجام آنالیز بیوانفورماتیـکشدند. 

 نشان داده شده است.  1 شکل

 
 

 نالیز بیوانفورماتیکمسیر شماتیک نحوه انجام آ .1 شکل
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هاي در ارتباط اطلاعات از پروفایل بیان ژن 2شکل 

 ودکاندر کی تنفس الیشیس نیسهاي ویروس با عفونت

است را نشان  آمده دست بهشده در بیمارستان  يبستر

 دهد. می

هـاي در اطلاعات کلی که از پروفایـل بیـان ژن 3شکل

در ی تنفسـ الیشـیس نیسـهاي ویـروس ارتباط با عفونت

تحت درمان خارج از بیمارستان ، به دسـت آمـده  کودکان

 دهد.است را نشان می

 
شده در يبستر در کودکان یتنفس الیشیس نیس روسیوکه مرتبط با عفونت  77087GSE: اطلاعات کلی از پروفایل بیان ژن دیتاست 2شکل

نمودار  Bها را بین این دو گروه نشان داده است. در تصویر ولکانو افتراق بیان ژن نمودار Aبیمارستان است به دست آمده است. بر همین اساس تصویر 
 Tدار بوده و نمودار در ارتباط با شاخص یمعنهاي بار پلات از میزان تعداد ژن Cی نشان داده شده است. تصویر خوببهها براي آنالیز تراکم بیان ژن

STATIC  است. تصویرD ها را در هر گروه نشان داده است.یان ژنمیزان تراکم افتراق ب 
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ارج از تحت درمان خ در کودکان یتنفس الیشیس نیس روسیوکه مرتبط با عفونت  77087GSE: اطلاعات کلی از پروفایل بیان ژن دیتاست 3شکل 

اکم نمودار تر Bان داده است. در تصویر و گروه نشها را بین این دنموار ولکانو افتراق بیان ژن Aبیمارستان به دست آمده است. بر همین اساس تصویر 
است.  T STATICهاي معنی دار بوده و نمودار در ارتباط با شاخص بار پلات از میزان تعداد ژن Cها به خوبی نشان داده شده است .تصویر بیان ژن

 ها را در هر گروه نشان داده است.میزان تراکم افتراق بیان ژن Dتصویر 
 

 رهاي سیگنالیبررسی مسی

ی کـه داراي هـایژن 77087GSE هـايمجموعه دادهاز 

پایگـاه  اسـتفاده از را به صورت جداگانه بـاتغییر بیان بودند 

  Enrichr (https://amp.pharm.mssm.edu/Enrichr)داده 

ــود ــالیز نم ــپس یم.آن ــک  س ــه کم  KEGG   (Kyotoب

Encyclopedia of Genes and Genomes) ی گاهیپا کی که 

 اسـت،ژن  يعملکردهـا کیسـتماتیس لیو تحل هیتجز يبرا

و بـا  ارتبـاط دادیـم يرا با اطلاعات عملکرد یاطلاعات ژنوم

مسـیرهاي سـیگنالی استفاده از ایـن پایگـاه هـا توانسـتیم، 

 م. نیهاي دخیل در هرکدام را انتخاب کمرتبط و ژن

 هابررسی ماهیت ژن

مـرتبط بـا  از مسیرهاي سیگنالی منتخب و ،در این قسمت

هـا را جـدا هـاي آنژن یتنفسـ الیشـیس نیس روسیعفونت و

 Pantherو  Enrichrنمـــوده و بــــه کمـــک پایگــــاه داده 

(http://www.pantherdb.org)/geneListAnalysis.do) ،دو 

) MF(مولکـولی  يو عملکردهـا )BP(بخش، فرایندهاي زیستی

بـا  يهـامورد ارزیابی قرار گرفتند. در ایـن مطالعـه سـنجش ژن
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خصوص در اجـزاي بالا به دلیل انتخاب بیومارکر مناسب بهبیان 

سلولی بیشتر حـائز اهمیـت بـود. در قـدم بعـدي ده ژنـی کـه 

بیشترین بیان و کمترین بیان را داشتند نیز به صـورت جداگانـه 

مورد ارزیابی قرار گرفتنـد. در ایـن قسـمت نیـز بـراي انتخـاب 

 ی گردید.بررس P>05/0 هاژن Ontologyبهترین 

 هابررسی ارتباط بین پروتئین

در  GOیگنالی و سـشـده از مسـیرهاي هاي انتخابژن

ــود   STRINGS (https://string- db.org)پایگــاه داده  آپل

ها را بـه دسـت آوردیـم. شده و شبکه ارتباط بین پروتئین

 نسـخه cytoescapeافـزار هـا از نرمبراي نمایش بهتـر داده

 یم.استفاده نمود 3,7,1

 هاي آماريآنالیز

هـاي هاي بیوانفورماتیک در این مطالعه بر اسـاس روشداده

پیوســته و یکپارچــه مــورد ارزیــابی قــرار  صــورتبهیدشــده و ق

داري در نظـر عنوان سـطح معنـیبه >05/0Pگرفتند. همچنین

 گرفته شده است.

 هاافتهی
 1PDLهرپس ویروس، نکروپتوز، توبرکلوزیس و هاي ژن

 الیشــیس نیســ روسیــعفونــت ودر یــان بــارزتري افتـراق ب

 آنـالیز پروفایـل بیـان ژن  در کودکان نشان دادنـد. یتنفس

77087GSE   822بیان و افزایش  ژن با  740نشان داد که 

 روسیـعفونـت وهاي تواننـد در مسـیربیان میکاهش ژن با 

نقـش داشــته باشــند.  تنفسـی در کودکــان الیشــیس نیسـ

ــارNOD like receptorمســیرهاي  آنفلــوآنزا،  -، اپشــتین ب

  توبرکلــوزیس، لیشمانیاســیس، نکروپتــوزیس و ســالمونلا

کرونــا ویــروس، هــرپس بیــان داشــته و مســیرهاي افــزایش 

هاي لنفوسـیت ویروس، نقص سیستم ایمنی، گیرنده سـلول

1Th ،ــوزوم ــاط وارســی  1PDL و NFKappa B، ریب در نق

 ). 1دولو ج 5و  4ند(شکل بیان داشت کاهش چرخه سلولی

 
 هاي با کاهش بیان) براي ژن Bهاي با افزایش بیان و براي ژن Aارزیابی مسیرهاي سیگنالی(  .4شکل 
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 در کودکان یتنفس الیتینسیس روسیوو پایین در عفونت  هاي با بیان بالاشبکه پروتئینی بین ژن .5شکل 
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 نیس روسیدر عفونت وده ژن اول بیشترین افتراق بیان را  .1جدول
 در کودکان یتنفس الیشیس

 مقدار-LogFC P هاژن
 ي بیان بالاهاژن

27IFI 29/5 09- E 71/1 
84GPR 92/3 07- E 10/1 
9MMP 23/3 10- E 84/9 

8 A  26   SLC 13/3 11- E 29/3 
 L 44IFI 99/2 08- E 30/3 
5LILRA 99/2 11- E 86/8 
 RN 1 IL 89/2 10- E 82/7 

1MCEMP 88/2 11- E 46/4 
1FCGR  87/2 08- E 08/2 

6IFI 82/2 09- E 07/2 
 ي بیان پایینهاژن

3CCR 93/2-  08- E 62/6 

CLC 45/2-  05- E 82/1 
6HLA-DRB 05/2-  07- E 53/9 

HDC 91/2-  03- E 06/2 
L3CHI 82/1-  07- E 89/5 
823ZNF 71/1-  05- E 47/2 

2MYOM 66/1-  05- E 62/7 
A  1  FCER 61/1-  06- E 62/4 

FCGBP 61/1-  05- E 56/4 
1SPIN 60/1-  06- E 37/1 

 

 Gene Ontologyآنالیز 

ــا اســتفاده از پایگــاه داده در ایــن قســمت مــا هــا و ب

هاي با بیان بالا و پایین ژن در بالا، شدهگفتهي افزارهانرم

عملکردهاي مولکولی  و یندهاي سلولیآبخش فر دورا در 

بخش فراینـدهاي زیسـتی مسـیرهاي  ارزیابی کردیم. در

یمی خـودتنظچرخه سلولی، پردازش فرایندهاي سـلولی، 

مثبــت در مســیرهاي متابولیســمی، تنظــیم فراینــدهاي 

ـــلولی ـــالات درون س ـــنتزي و انتق ـــین در بیوس ، همچن

مولکولی فسفاتها، اتصالات فریزلـد، اتصـلات  يعملکردها

فعالیـت  و 2هاي اندوتلیالی ها، فاکتور رشد رگاینتگرین

طور مشـابه ها وجود داشتند. همین بررسی بـهسایتوکاین

هــاي بــا بیــان پــایین نیــز صــورت گرفــت کــه بــراي ژن

تنظیم متابولیسم فسفر، تنظیم تحرك سلولی، مسیرهاي 

ي آلـی، هـامولکولي سلولی، پاسخ به هااسترسپاسخ به 

ي ســـلولی و اصـــلاح ســـاختار هاانـــدامکســـازماندهی 

 NADHیندهاي زیستی و فعالیت آر فرد هاماکرومولکول

dehydrogenase   و فعالیــتATP  در عملکــرد هـــاي

هاي مهمـی در ها و ژنپروتئین مولکولی شرکت داشتند.

تقویت التهاب ویروس سینسیتسال تنفسـی در کودکـان 

، 3STAT ،4TLRهـا اي داشته که از میان آننقش عمده

A 26RPL1،STAT 4  وMAPK این  نقش بارزتري را در

 دهند.نشان می 5مسیر در شکل 

 گیريبحث و نتیجه
در  یروسـیو يهاوابسته به عفونت يهايماریب وعیش

 سـتمیس گـرید ياست. از سـو شیرو به افزا رانیکشور ا

 یفرصت مناسب نیکودکان همچنان نابالغ بوده و ا یمنیا

 يبـرا یفرصت خوب یدستگاه تنفسفلور طبیعی است که 

 نشان دهند.  یروسیهاي وعفونت تیتقو

ازاین مطالعه بیوانفورماتیکی با دقـت بـالا بـراي یشپ

در کودکــان انجــام نشــده بــود.  الیشــیس نیســویــروس 

ها و محصـولات مطالعه حاضر توانست نتایج بهتري از ژن

پروتئینی دخیل در ایجاد ایـن بیمـاري را ارائـه نمـوده و  

نی بـه بتواند با میکروبیوتا موجـود در نـواحی حفـره دهـا

اندرسون و همکاران نشان  تر دست یابد.هاي بهینهدرمان

 شـه،یاغلب، اما نه هم 3CXرونوشت  نییسطوح پادادند 

ــان ییدر هــر دو راه هــوا ــایی و) ٪62( یفوق  از) ٪36( نپ

 انیـو ب   1CR3CXشـد. رونوشـت  انبیـ کودکـان افراد

اطفـال  هیـر یعیبافت طب الیتلیهاي اپدر سلول نیپروتئ

 يهادر کشت یبه آسان  1CR3CX انی. بندداد صیتشخ

شـد.  افـتیاطفـال / نـوزاد  هیر الیتلیپهاي اسلول هیاول

 يهاسـلول یحـیعفونـت ترج،   الیشـیس نیسـویروس 

1CR3CX   ــت را نشــان داد و ــارمثب ــل مه ــردن تعام  ک

 یتوجهبه طور قابـل   1CR3CX  الیشیس نیسویروس 

 هـــانی.کموکا)19( را کـــاهش داد یروســـیو میـــزان
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 يهارنـدهیهستند که با اتصال به گ یکوچک يهانیپروتئ

هـدف،  يهاسـلول يرو G نیخاص جفت شده بـا پـروتئ

ــازفعال ــلول يس ــاجرت س ــیا يهاو مه ــرا تحر یمن  کی

راه  ومیــتلیاپ الیشــیس نیســویــروس . عفونــت کننــدیم

  CC ،CXC ،C3CX( هانیانواع کموکا جادیباعث ا ییهوا

در جـذب  ینقـش مهمـ کیـ ياکـه دار شودی) مXCو 

دارد. بر اسـاس  دیشد وندیها به محل عفونت و پتیلکوس

ــب یعــیطب Tســلول  ،يســازفعال  شــودیو ترشــح م انی

)RANTES (موت نیکموکا 5 گاندیل ای)5) (فیCCL بـه (

، 1CCR يهارنـدهیگ قیـاز طر CC نیکموکـا کیعنوان 

3CCR  وCCR5 ـــل م ـــدیعم ـــا  کن ـــدت ب ـــه ش و ب

مرتبط است.  الیشیس نیسویروس  ینمیا یشناسبیآس

Hall بار گزارش دادنـد کـه تنـوع  نیاول يو همکاران برا

ــال ریبــر ســ RANTES ریدر مســ یکــیژنت عفونــت  ینیب

کردند  نییها تع. آنگذاردیتأثیر م الیشیس نیسویروس 

ویـروس  دیشد تیولیبا برونش 5CCRژن  T و G که انواع

 سـمیمورف یو پلـ RANTESمرتبط است.  الیشیس نیس

ویـروس ) بر شدت عفونـت T/C 1/1 In (اول نترونیدر ا

 نیبـ یارتبـاط چیها هـ. آنگذاردیمتأثیر  الیشیس نیس

هـا در SNP نیـو ا الیشـیس نیسـویـروس  سیتیبرونش

 T/Tیبـیترک پیـنکردنـد، امـا ژنوت دایجداگانه پ شیآزما

1/1-/ G/ AIn 403C- نیسـویروس مبتلابه  مارانیب در 

 از گـروه شـاهد بـود شـتریب یتوجهر قابـلطوبه الیشیس

)20( .Guo یو همکــاران گــزارش کردنــد کــه چندشــکل 

ــوتر ژن ــ - C/G 28RANTES پروم بــه  تیبــا حساس

قوم هـان  تیدر جمع الیشیس نیسویروس  تیولیبرونش

اسـت کـه مطالعـه  نیـمرتبط اسـت. نکتـه مهـم ا ینیچ

 تیــفعال G/A-داده اســت کــه تنــوع  صیتشــخ يگــرید

دهد که منجر به سرم می شیرا افزا RANTES یسیرونو

خطـــر  جـــهی، در نتRANTESشـــود. ســـطوح بـــالا می

 نیســویـروس  تیولینشـخـس مکـرر را پــس از بروخس

و  Alvarez راً،یـــ. اخ)21( دهـــدمی شیافـــزا الیشـــیس

 تیولیبـا برونشـ G/A SNPهمکاران مشاهده کردند کـه 

 یکیمکـان هیـبه تهو ازیو ن الیشیس نیسویروس از  یناش

بــرون مــرتبط اســت.  تیــولیمبتلابــه ک مــارانیدر ب

ــدهگ ــغ هايیرن ــاي در ژنتنقــش عمــده 4TLRاز  ری  کی

کننـد ینم يبـاز الیشـیس نیسـویـروس  دیشد يماریب

 نیــیو همکــاران، بــا تع Nuolivirtaحــال، . بااین)22(

، نشان دادند که آلـل  F412L 3TLR جهش ژن پیژنوت

T مارستانیدر ب تیولیبا برونش يدر نوزادان بستر یجزئ 

خـس همـراه بـا خس گوتیعنوان هموزبه C یو آلل اصل

نشان داده شده است.  ازحدیشب تیولیمکرر پس از برونش

بــه  تیممکــن اســت حساســ 5744174rs راتییــتغ

 نیسـویـروس  از  یدهد که ناشـ شیرا افزا تیولیبرونش

درصـد 70 یبا فراوان ينوزاد تیولی. برونشستین الیشیس

از  گـر،ید یگروهـ اسـت. الیشـیس نیسـروس ویعفونت 

 يهـاTLRدر  سـمیمورف یپلـ 19کـردن  پیـژنوت قیطر

 (    پروموتر سمیمورفیپل کیاز  یفیارتباط ضع ،یوماتوز

574386rs 9TLR ( 10 پیو هاپلوتTLR يهـابا عفونت 

 را هـاروسیاز و يشـتری، تعـداد ب الیشیس نیسویروس 

ــپ ــد دای ــتیدر Alper. )23( کردن ــه  اف ــمیمورفیپلک  س

187084rs9TLR پس از  نهیخس سممکن است با خس

 ســمیمورفیپل کــهیمــرتبط باشــد، درحـال تیولیبرونشـ

4229009rs10TLR همـراه باشـد.  یممکن است با آتوپ

نوزادان در معرض  ییها به شناساگزارش نیدر مجموع، ا

عفونت بالقوه کشنده کمک  نیا يهاناخطر و توسعه درم

ــدمی ــدهیگ). 24( کن ــارن ــنوئیناب يه ) 2CBو  1CB (دی

گذرنده هستند کـه  G نیجفت شده با پروتئ يهارندهیگ

ــه پپت یبــیترک لیــم ــب ــد. درون يدهای زا و اگــزوژن دارن

را بـه خـود جلـب  یتـوجهها توجه قابلآن یده گنالیس

و تأثیر  یمنیعملکرد ا رییتغ ییها تواناآن رایکرده است ز

 عـهحاصـل از مطال يهاداده را دارند. يماریب شرفتیبر پ

 راتییـرا ارائـه کـرد کـه تغ يبار، شـواهد نیاول يما، برا

پاسـخ  میباعث اخـتلال در تنظـ هایرندهگ نیدر ا یکیژنت
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شـود. می الیشـیس نیسـویـروس بدن به دنبـال  یمنیا

هاي که گیرنـده )2CNRR 3 Q (در ژن یکیژنت راتییتغ

2CB تبط با شدت مر ،کندمی يرا رمزگذار يدوئینیکاناب

 RR 2-63-CB است. نوع الیشیس نیسویروس  يماریب

-QQ 2بود و نوع دیهاي شدکمتر مستعد ابتلا به عفونت

63 CB  شـدن در  يو خطـر بسـتر دتریشـد يمـاریبا ب

بـا شـدت  نی، همچنـهایرنـدهمـرتبط بـود. گ مارستانیب

 Gآلل  نیمرتبط است. ناقل الیشیس نیسویروس  يماریب

کمتر مسـتعد ابـتلا بـه عفونـت  Aآلل نسبت به حاملان 

 تیـاهم نهـای. ا)25( بودنـد الیشیس نیسویروس  دیشد

 يمـاریرا در شـدت ب يدینوئیکاناب/يدیوئیهاي اپگیرنده

دهـد، کـه بـه مـا امکـان نشان می الیشیس نیسویروس 

 یمنـیا شناسییبها را در آساز ژن يدیدهد انواع جدمی

 . میکن دایپ الیشیس نیسویروس 

 تویس انیبلوغ و ب ،یمنیهاي اسلول ریتکث D نیامتیو

در  یدر دفـاع ذاتـ یکند و نقش مهمـمی لیرا تعد نیکا

 یکیولــوژیب يکنــد. عملکردهــامی فــایا هــایروسبرابــر و

 D (نیتـامیو رنـدهیگ یده گنالیس قیاز طر D نیتامیو

(VDR شـودانجـام می )راتییــارتبـاط تغ ).26 VDR  در

ــدیپ ــت  ام ــروس عفون ــش  الیشــیس نیســوی توســط نق

عفونت  یفصل يو الگو یمنیدر ا D نیتامیشده وشناخته

ــروس   یبانیدر طــول زمســتان پشــت الیشــیس نیســوی

 کی. )27( کم است UV-Bدر  D نیتامیو دیشود. تولمی

کـه ،در هلنـد  يدر نوزادان بسـتر یکیمطالعه ارتباط ژنت

 SNP کیبا  الیشیس نیسویروس مرتبط با  تیولیبرونش

)، کـه rs 10735810؛ FokI سمیمورفی(پل VDR در ژن

هــا نشــان داد. آنی را جنــوب يقــایآفر تیــجمع کیــ در

 تیولیبا برونش شتریب یجزئ "f"که حاملان آلل  افتندیدر

. مطالعــه )28( مــرتبط هســتند الیشــیس نیســویــروس 

 یبا عفونت حاد تنفسـ "ff" پینشان داد که ژنوت يگرید

مـرتبط  RSVعفونـت  یاوانفر %82در نوزادان با  یتحتان

 سـمیمورف یبا پل تريیفمطالعه، ارتباط ضع نیاست. در ا

)TaqI 731236 rsیشــد. بــه طــور مهمــ افــتی زیــ) ن، 

Drysdale  ـــــه ـــــد ک ـــــزارش کردن ـــــاران گ و همک

SNP10735810 rs مـزمن و  یعوارض تنفسـ شیبا افزا

 نیسـویروس که عفونت  یدر نوزادان هیکاهش عملکرد ر

 سـمیمورفی. ارتباط پل)29(مرتبط استداشتند،  الیشیس

FokI  زیمتاآنـال کیـاز  الیشـیس نیسویروس با عفونت 

 در ژن يگـرید SNP ن،ی. همچن)30( بود توجهقابل ریاخ

)VDR2228570rs (به سمت  شرفتیگزارش شد که با پ

ــ ــرگ ناش ــ یم ــاد و تیولیاز برونش ــیح ــه یروس  ژهیوب

بط است. مرت الیشیس نیسویروس مرتبط با  تیولیبرونش

 VDRو همکاران، استعداد  Stoppelenburgطبق مطالعه 

SNPs الیشـیس نیسـویـروس  دیشد تیولیبرونش يبرا 

 يبـرا D نیتامیو ییاختلال در توانا لیممکن است به دل

باشد  ییراه هوا ومیتلیدر اپ یروسیهاي ضدوپاسخ لیتعد

ویـروس  تیبرونشـ دیو تشـد یمنـیا شیکه منجر به افزا

 ).31(د شو یم الیشیس نیس

Janssen 384 شیآزمـا قیو همکاران از طر SNP  در

کـه در  دندیرسـ جـهینت نیدر هلند به ا دیژن کاند 220

 یمنـیمرتبط بـا ا يهاژن ری، تنوع در ساVDRپشت ژن 

ــ ــو 2NOSو  JUN ،5IFNA یذات ــا  نیتريق ــاط را ب ارتب

 یبررسـ ). 32( دارند الیشیس نیسویروس  تیولیبرونش

که عوامل  دنشان دا ،ارد همان مجموعه دادهدر مو شتریب

، 13IFNA ،2IFNAR( یذاتـ یمنـیا يهـادر ژن یکیژنت

2STAT ،27IL ،NFKBIA ،3C، RN1IL 5، وTLR ،(

 يبازسـاز يها)، و در ژنIFNGو سازگار ( یذات یمنیدر ا

تــأثیر  يمـاری) بــر ب1TGFBRو  33ADAM( ییراه هـوا

در کودکان نارس  یمتفاوت زانیبه م تی. حساسگذارندیم

سالم نسبت به کودکان  یافتهنتوسعه يهاهیمتولدشده با ر

 سـمیمورفینشان داد کـه پل گرید قاتیتحقمشاهده شد. 

با ) 522616rs( کسی) ماتر3MMP( 3 نازیژن متالوپروتئ

مـرتبط اسـت. ژن  الیشـیس نیسـویروس  دیعفونت شد

در شدت عفونت )  G ) 38A10CC 10ra سلول نیپروتئ
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RSV ستین لیخس دخخس ای . Groger و همکـاران بـا

 -1ICAM يهـاموجـود در ژن يهاسـمیمورفیپل یابیارز

1VCAM-  وE-selectin ــ ــدرک چیه ــپ یم ــد دای . نکردن

) یانســان ( MARCO یذاتــ یمنـیمهارکننـده ا رنـدهیگ

) کـه باعـث از دسـت دادن SNP )1318645rsپرومـوتر 

به  یشگاهیماآز طیدر شرا یشود، پاسخ سلولژن می انیب

دهـد و بـا می شیرا افـزا الیشـیس نیسـویروس عفونت 

ویروس مبتلا به  کاندر کود يماریخطر ابتلا به ب شیافزا

 يشـنهادیارتبـاط پ نیمرتبط است. چنـد الیشیس نیس

کـه  ،شـد دایـپ الیشـیس نیسویروس  تیولیبرونش يبرا

) در QTL( یانیـب یمنبـع صـفت کمـ کیـها از آن یکی

3KCND ــو ز ــانوادهری(عض ــاژ   3D خ ــال دردار ولت کان

 . )33-37() بود. میپتاس

هـا و نهایت، مطالعه حاضر نشـان داد کـه پروتئین در

هاي مهمی در تقویـت التهـاب ویـروس سینسیتسـال ژن

ها اي داشته که از میان آنتنفسی در کودکان نقش عمده

3STAT ،4TLR، A 26RPL ،1STAT 4  وMAPK 

یر نشـان دادنـد. مطالعـات نقش بـارزتري را در ایـن مسـ

تر مسیرهاي ویروسـی یقدقمولکولی بیشتري براي اثبات 

 مورد نیاز است.

 تشکر و قدردانی
مـی باشـد، کـه  اينامـهیاناین تحقیق، برگرفته از پا

حد تمام منشور اخلاقی در آن رعایت و در دانشگاه آزاد وا

مراتـب  وسـیلهینبد. گرفته است انجام تهران -اسلامشهر

س و قـدردانی خـود را از کلیـه کسـانی کـه در ایـن سپا

 نماییم.یاعلام م را پژوهش ما را یاري نموده اند،

 تعارض منافع
بـین  هیچگونــه تعــارض منافعی در پژوهش حاضـر 

 .وجود نداردنویسندگان 

 حمایت مالی
 این مطالعه بدون هیچ حمایت مالی انجام پذیرفت.

 مشارکت نویسندگان
، تهیه پیش نویس. مهناز محمدي، معصومه حمیدیان

تحلیل و تفسـیر داده  ، تجزیه وطراحی علمی و گردآوري

 .اصلاح نوشتار اولیه ها. بهناز اسفندیاري،

 ملاحظات اخلاقی و درج کد اخلاق
 یبررسـبا عنـوان  اينامهیاناین تحقیق، برگرفته از پا

 موجـود در نازوفـارنژ کودکـان وتایکروبیم یعملکرد مولکول

 که در تـاریخ الیتینسیس یتنفس روسیبط با عفونت ومرت

 تمام منشـور اخلاقـی است و تصویب شده 11/04/1401

قی پایان نامـه هـاي دانشـگاه اصول اخلا اساسنامه منشور(

انجــام فعالیــت هــاي بنــد مــی باشــد و  9کــه شــامل آزاد 

 است و دانشجو و عضو هیئت  نظر قرار داده مد را پژوهشی

در آن  )دتخطـی نکنـاند که از آن گرد متعهد می علمی را

انجـام  هـرانت -اسلامشهررعایت و در دانشگاه آزاد واحد 

  .گرفته است
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Abstract 

Background: Studies have shown that up to 68% of infants may be infected with respiratory 
syncytial virus (RSV) in their first year of life, and almost all children are infected by the age of 
two. In this study, using bioinformatics analysis, the genes in the pathways related to respiratory 
syncytial virus (RSV) infection were examined and nominated. 
Materials and Methods: By referring to the GEO database, the appropriate dataset was selected 
for analysis. This dataset included gene expression profiles in respiratory syncytial virus (RSV) 
infection. Gene clusters with high and low expression were categorized. Rich databases such as 
Enrichr, STRING, and Panther were used for more accurate data evaluation. Finally, the candidate 
genes were isolated, and their protein relationship was also measured. 
Results: A total of 740 and 822 genes had high and low expressions, respectively. These genes can 
play a role in RSV infection pathways in children. The NOD-like receptor, Epstein-Barr-influenza, 
tuberculosis, leishmaniasis, necroptosis, and salmonella pathways are highly expressed, and the 
pathways of coronavirus, herpes virus, immune system deficiency, Th1 lymphocyte cell receptor, 
ribosome, NFKappa B, and PDL1 had low expression at checkpoints of the cell cycle. 
Conclusion: The present study revealed that important proteins and genes played a major role in 
strengthening RSV inflammation in children, among which STAT3, TLR4, RPL26A, STAT1, and 
MAPK4 showed a more prominent role in this pathway. 
Keywords: Bioinformatic analysis, Gene expression profile, Nasopharyngeal cells, Respiratory 
syncytial virus (RSV).  
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