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چکیده� 
برخــی ویروس‌ها، ماننــد ویروس‌هایــی که باعث 
ســرما خوردگی می‌شــوند، پس از مدت کوتاهی مثلًا 
پس از یک فصل، ناپدید می‌شــوند و توســط سیستم 
ایمنی شکســت می‌خورند، اما ویروس‌ها )رتروویروس( 
یا میکروب‌ها )میکروبیوم( وجــود دارند که می‌توانند 
برای مــدت طولانی در بدن باقی بمانند و تا نســل‌ها 
مهمــان تأثیر گذار ما باشــند. از زمان‌های قدیم تا به 
امروز، انســان‌ها از بیماری‌هایــی رنج می‌برند که علت 
آن می‌تواند پذیرش میکروب‌ها به دلیل ضعف جسمی 
ناشی از فعالیت عفونت‌های باستانی یا ابتلا به ویروسی 
پنهــان در DNA باشــد. در این مقالــه، ویروس‌ها و 
میکروب‌های به جــا مانده از دوران باســتان در بدن 
انســان بررسی شده‌اند؛ همچنین میزان معایب و فواید 
فعالیــت این گروه را در بدن و نقــش آن‌ها در تکامل 
انســان را بررســی کرده‌ایم. در واقع، وقتی ویروس‌ها 
به طور کامل ناپدید می‌شــوند، قابلیــت دارند تا مواد 
ژنتیکــی را در محیط باقی‌ بگذارند تــا بعد بتوانند به 
موجب آن دوباره ظاهر شوند. میکروب‌ها در زمان‌های 
مختلف نقش‌های متفاوتی ایفا میک‌نند. فعالیت برخی 
از میکروب‌هــا و ویروس‌ها، چــه قدیمی و چه جدید، 
گاهی مفید اســت و حتی تکامل انســان و تولید مثل 

)Syncytin( را با ســرعت بیشــتری پیش می‌برد، اما 
برخی از گروه‌ها نیز باعث ناتوانی‌های جسمی می‌شوند 
و فرد را نســبت به بقیــه، از گروه انســانی عقب نگه 
می‌دارند و گاهی باعــث HIV، COVID، HERV و 

سرطان‌های امروزی می‌شوند.
ویروس‌های  پلئوپاتولوژی،  رتروویروس،  واژه:  کلید 

باستانی، تکامل انسان، DNA باستان

مقدمه� 
باکتری‌ها، ویروس‌ها، قارچ‌ها و سایر موجودات زنده 
میکروسکوپی به عنوان میکروارگانیسم‌ها یا میکروب‌ها 
شناخته می‌شوند. شناخت نیمه ناشناخته بدن انسان، 
بخش میکروبــی بدن یا میکروبیوم بدن، متشــکل از 
ویروس‌هــا، میکروب‌هــا و قارچ‌ها، به پژوهشــگران و 
پزشــکان کمک میک‌نند تا انــواع بیماری‌ها از آلرژی 
گرفته تا پاریکنسون را بتوانند بهتر درک کنند. گروهی 
از محققان معتقدند که این بیماری‌ها ممکن است باعث 
از بین رفتن برخی از موجودات میکروسکوپی شوند به 
این معنی که بازیابی میکروبیوم یک فرد می‌تواند منجر 
به درمان بیماری‌هایی مانند کولیت اولســراتیو، نوعی 
بیماری التهابی روده شود. با علم نوین تریکبی از 10 تا 
15 میکروب برای درمان تعداد مشــخصی از بیماری‌ها 

 نقش رتروویروس ها و میکروبیوم ‌های باستانی
 در DNA انسان

دکتر داریوش فرهود  
متخصص ژنتیک، دانشکده بهداشت، دانشگاه 
پایه/اخلاق،  علوم  گروه  تهران،  پزشکی  علوم 
کلینیک  ایران،  پزشــکی  علوم  فرهنگستان 

ژنتیک، تهران، ایران

مهسا آذری   
کلینیک  شناسی،  باســتان  ارشد  کارشناس 
ژنتیک، دانشــکده ادبیات و علوم انســانی، 

دانشگاه تهران، تهران، ایران
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مــورد نیاز اســت، بنابراین می‌تــوان از میکروب‌ها به 
عنوان دارو اســتفاده شــود. ویروس‌ها مجموعه‌ای از 
اجزای ژنتیکی هســتند که قادر به تولید مثل مستقل 
در ســلول‌های زنده هستند. آن‌ها می‌توانند بیماری ‌زا 
باشــند و باعث عفونت در انســان، حیوانات، گیاهان و 

حتی سایر میکروب‌ها و ویروس‌ها شوند )1-2(.
هنگامی که ویروســی وارد ســلول میزبان می‌شود، 
اجــزای آن )مانند پروتئین‌ها( با اجزای ســلول تعامل 
میک‌نند و به ویروس اجازه ورود به سلول را می‌دهند. 
سپس ژنوم ویروس وارد سلول شده و آن را برای تولید 
نسل جدیدی از ویروس‌ها تحریک میک‌ند. این فرآیند 
باعث از بین رفتن و تخریب ســلول میزبان می‌شود و 

می‌تواند علائم بیماری را ایجاد کند )3(.

 تکثیر ویروس‌ها� 
 تکثیر ویروسی فرآیندی اســت که ویروس‌ها برای 
تولید بیشــتر به موجب افزایش تعــداد برای تصاحب 
قلمــرو بیشــتر و انتقال خــود به ســلول‌های میزبان 
اســتفاده میک‌نند. این فرآیند معمولاً در چند مرحله 
انجام می‌شــود: ابتدا، ویروس‌ها مکانیسم‌های خاصی 
مانند پروتئین‌های ســطحی یا سیستم‌های افراطی را 
برای ورود به ســلول میزبان به کار می‌گیرند. ســپس، 
پس از ورود به ســلول‌ها، کنترل میزبان را به دســت 
می‌گیرند و به دنبال آن دســتورالعمل‌های بیولوژیکی 
را به سلول‌های میزبان می‌دهند تا نسخه‌های جدیدی 
از خــود را بســازند و تولیــد کنند. در ایــن مرحله، 
ویــروس از منابع ســلولی میزبان بــرای ترجمه ژنوم 
خود به پروتئین‌های ویروســی استفاده میک‌ند. سپس 
پروتئین‌ها به هم می‌پیوندند تا نســخه‌های جدیدی از 
ویروس را تشکیل دهند. این کپی‌های جدید ویروسی 
از ســلول میزبان آزاد شــده و به ســلول‌های دیگر یا 

میزبان‌ها منتقل می‌شوند )4(.

روش‌های تشخیص ویروس� 
 مهم‌تریــن روش‌های تشــخیص ویروس‌ها شــامل 
روش‌هــای مولکولی و روش‌های مبتنی بر ســرولوژی 

یا همان ایمونولوژی اســت. تشــخیص‌های مولکولی، 
متشــکل از روش‌های PCR و روش‌های مشتق شده 
از آن‌ها برای آنالیزها و تشــخیص ویروس‌ها هســتند. 
این روش‌ها برای تشــخیص وجود ویروس در نمونه‌ها 
بر اســاس تکثیــر بخش‌های خاصــی از ژنوم ویروس 
استفاده می‌شوند )5(. ویروس‌ها می‌توانند در بسیاری 
از قسمت‌های بدن پنهان شوند، اما قسمت‌های خاصی 
از بدن برای بقا اهمیت بیشتری دارند، زیرا سلول‌های 
ایمنی از این نقاط به انــدازه بقیه بدن )مکان‌هایی در 
بدن که کمتر در دســترس سیســتم ایمنی هستند( 
محافظت نمیک‌ننــد. این بافت ‌های ویــژه که )نقاط 
حســاس ایمنی( نامیده می‌شــوند، مغز و چشــم‌ها را 
می‌پوشانند و دلیل خوبی برای ماهیت محافظت نشده 

خود دارند که به دیلال بیولوژیکی مرتبط است )6(.
گروهی برای بقا، به صــورت نهفته باقی می‌مانند و 
پس از رفع عفونت، بسیاری از ویروس‌های نهفته بدن 
را تــرک نمیک‌نند. اکثر این عوامــل بیماری ‌زا بدن را 
آلوده میک‌نند و تا آخر عمر به عنوان بخشــی از بدن 
باقی می‌مانند. لازم نیســت تمام ذرات ویروس عفونی 
در بدن وجود داشــته باشــد، تنها وجود ژنوم ویروس 
کافی اســت. برخی از ژنــوم‌ های ویروســی حتی به 
کروموزوم‌های ســلول میزبان نفوذ میک‌نند، از جمله 
نمونه‌هایی از ویروس نهفته، HIV هستند. این ویروس 
ژنوم خود را به DNA ماکروفاژها و ســلول‌های T، که 
هر دو بخشی از سیستم ایمنی هستند، متصل میک‌ند. 
برای ویروس، این یک تاکتیک امیدوار کننده است زیرا 
بقایای آن برای سیســتم ایمنی پنهــان می‌ماند و هر 
زمان که عملیات تقســیم برای سلول‌های حامل انجام 
شــود، پخش آن ادامه میی‌ابد. ویروس اغلب سال‌ها به 
صورت نهفته باقی می‌ماند تا دوباره ظاهر شود و ذرات 

عفونی تولید کند )7(.

روش مطالعه� 
در این مقاله، نتایج تحقیقات مربوط به رتروویروس‌ها 
و میکروبیوم‌ های باســتانی درون DNA را بررســی و 
مزایا و معایب آن‌ها را طبقه ‌بندی کردیم و براســاس 
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آن میزان فعالیت مفید و مضر آن‌ها را در بدن انســان 
مدرن سنجیده‌ایم.

نتایج و یافته‌ها� 
فعالیت‌های مفید

گروهــی از ویروس‌ها تا کنون به نظر نمی‌رســد که 
میزبان خود را بیمار کنند و ممکن اســت مفید باشند. 
آن‌ها شــبیه وایروفــاژ )virophage( هســتند. نوعی 
ویروس که ســایر ویروس‌هــای بیمــاری ‌زا را از نوع 
ویروس‌هایــی که ســعی در آلوده کردن ســلول‌های 
میزبان خود دارند را تضعیــف میک‌نند. دلیل این که 
چــرا این مقدار ویروس در ژنوم  یافت می‌شــود هنوز 
مشخص نیســت؛ فرضیه قوی این اســت که آن‌ها از 
ســلول در برابر عفونت توســط ویروس‌های خطرناک 
حمایت میک‌ننــد. زندگی روی زمین به معنای مبارزه 
با ویروس‌ها به عنوان فراوان‌ترین موجودات بیولوژیکی 
روی کره زمین اســت که به طور جمعی هر شکلی از 
حیات را آلوده میک‌نند. آن‌ها بسیار متنوع هستند و از 
روش‌های مختلفی برای استفاده از میزبان‌های سلولی 
خود استفاده میک‌نند. برخی از این ویروس‌ها با انتقال 
DNA خود به سلول میزبان و تبدیل شدن به بخشی 

از ژنوم آن، تکثیر می‌شوند )8(.
وقتی این اتفاق در یک سلول زایا رخ می‌دهد، منجر 
به شبکه‌ای ویروسی می‌شود که از نسلی به نسل دیگر 
در انواع میزبان منتقل می‌شود. پژوهشگران نیز عناصر 
ویروســی درون‌ زا را در طیــف وســیعی از موجودات 
زنــده، از جمله حیوانات، گیاهان و قارچ‌ها، یافته‌اند. به 
عنوان مثال، پستانداران قطعات ویروسی مختلفی را در 
DNA خود حمل میک‌نند و حدود ۸٪ از ژنوم انسان 
شامل DNA حاصل از عفونت ویروسی باستانی است. 
تحقیقات نشــان می‌دهند که عناصر ویروسی درون‌‌زا 
می‌توانند در انســان و ســایر موجودات زنده ســازگار 
شــوند، اگر چه احتمالاً به دفع ویروس‌های مدرن نیز 

کمک میک‌نند. این امر برای یوکاریوت‌ های بسیار تک 
سلولی نیز صادق اســت. اگر یک ویروفاژ قبلًا در یک 
سلول میزبان ســاکن شده باشد، می‌تواند ویروس‌های 
پر قدرت را وادار کند تــا به جای تکثیر خود، فاژهای 
ویرو بســازد و احتمالاً میزبان را نجات دهد. براســاس 
پژوهشــی تازه مشخص شــد DNA ویروس‌های تازه 
کشف ‌شده مشابه ویروفاژها هستند و این نشان می‌دهد 
که میکروب‌ها ممکن است به لطف ویروس‌های موجود 
در ژنــوم خود، در برابر ویروس‌هــای غول ‌پیکر مقاوم 

شده باشند )9(.

مبارزه با سرطان با کمک بقایای ویروس‌های � 
باستانی

 به گفته دانشــمندان، بقایای ویروس‌های باســتانی 
ممکن اســت با تحریک سیســتم ایمنی به انسان در 
مبارزه با ســرطان کمک کنند. ســرطان، ویروس‌های 
باســتانی خفته را دوبــاره فعال میک‌نــد و در نتیجه 
یک پاســخ ایمنی را ایجاد میک‌ند که به ســلول‌های 
ســرطانی حمله میک‌ند. میراث ویروس‌های باســتانی 
حفظ شده در DNA انســان ممکن است به افراد در 
مبارزه با سرطان بســیار کمک کننده باشند. بسیاری 
از عفونت‌های ویروسی که اجداد ما در طول میلیون‌ها 
سال گذشته به آن مبتلا شــده‌اند، تأثیر ماندگاری بر 
ساختار ژنتیکی ما گذاشته‌اند، به طوری که حدود ٪۸ 
از ژنوم انسان از ویروس‌های رترو DNA تشکیل شده 
اســت که تنها 2-1٪ از آن‌ها از ژن‌ها تشکیل شده‌اند. 
رترو ویروس، ویروســی دارای DNA است که خود را 
در سلول‌های میزبان تکثیر میک‌ند و DNA خود را از 
ژنوم RNA می‌سازد. DNA سنتز شده در ژنوم سلول 
میزبان ادغام می‌شــود. پاسخ ایمنی مورد بحث شامل 
ســلول‌های B نیز می‌شود؛ ســلول‌های خونی که به 
عنوان لنفوسیت‌های B شناخته می‌شوند، این سلول‌ها 
قابلیت جمع شدن در اطراف تومور را دارند. این پدیده 
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به دلیل فعال شــدن DNA ویروســی توسط سرطان 
رخ می‌دهد و توجه سیســتم ایمنــی را به خود جلب 
میک‌ند به دنبال آن سیســتم ایمنی فریب می‌خورد و 
باور میک‌ند که سلول‌های تومور آلوده شده‌اند و سعی 
میک‌ند ویروس را از بین ببرد، می‌توان گفت این نوعی 
سیستم هشــدار دهنده است. در نهایت تلاش سیستم 
ایمنی بــرای مبارزه با عفونتی که فکر میک‌ند تومورها 
به آن آلوده شده‌اند، منجر به بهبود روند درمان سرطان 

می‌شود )10( )تصویر1(.

تصویر 1: تعدادی از رتروویروس ‌هایی که 
امروزه باعث سرطان در انسان می‌شوند )10(.

ویروس‌های مؤثر برای بهبودی سلول‌های � 
HIV عصبی /  ایمنی و

این حقیقــت که هــزاران قطعه ویروس باســتانی 
هنوز در ژنوم انســان وجود دارند و حتی ممکن است 
پروتئین‌ها را بسازند، توجه بســیاری از محققان را به 
خود جلب کرده اســت، به خصوص بــه این دلیل که 
ویروس‌هــای مربوطه هنوز فعال هســتند و می‌توانند 
علت ایجاد ســرطان ســینه و بیماری‌های شبیه ایدز 
 در حیوانــات باشــند. محققان ذرات ویروس شــبیه 
HML-2 را در سلول‌های سرطانی شناسایی کرده‌اند. 
در مطالعات مختلــف، وجود ماده ژنتیکی HERV در 
بافت‌ های بیماران مبتلا به بیماری‌هایی مانند بیماری 
لوگریک یا اســکلروز محیطی، اســکلروز آمیوتروفیک 
و همچنین اســکلروز متعــدد و حتی اســکیزوفرنی 
مشاهده شــده اســت. تحقیقات جدید با نشان دادن 
ایــن که کــدام ژن‌های HERV حتــی در بافت ‌های 

ســالم وجود دارنــد، دیدگاه مدرنی بــه این اطلاعات 
اضافه میک‌ند. بر این اســاس، وجود RNA مرتبط با  
 HERV ممکن اســت برای ارتباط ویروس با بیماری

 کافی نباشد )11(.

فعالیت‌های مضر� 
تا همین اواخر، فرض بر این بود که این ویروس‌های 
فســیلی فقط DNA بی ‌ارزش هستند و هیچ عملکرد 
مهمــی در بدن ندارند. با این حال، به دلیل پیشــرفت 
در تحقیقات ژنومی، دانشمندان اکنون کشف کرده‌اند 
کــه ایــن ویروس‌های فســیلی در DNA مــا وجود 
دارنــد. این به ما امکان می‌دهد تــا زمان بیان آن‌ها و 
 عملکردهایی مضر را که ممکن است داشته باشند، بهتر 

درک کنیم.

 � HIV/ SARS-COV-2  ویروس
رتروویــروس ‌های باســتانی برای تکثیــر باید ماده 
ژنتیکی خــود را وارد ژنوم میزبــان میک‌ردند. معمولاً 
این نوع ماده ژنتیکی ویروســی از نسلی به نسل دیگر 
منتقل نمی‌شود، اما برخی از رتروویروس ‌های باستانی 
توانایی آلوده کردن ســلول‌های زایا، مانند سلول‌های 
تخم یا اسپرم، را که DNA خود را به نسل‌های آینده 
منتقــل میک‌نند، به دســت آوردند ماننــد HIV در 
نخســتی‌ها و انسان‌ها. این رتروویروس ‌ها با هدف قرار 
دادن ســلول‌های زایا در طول میلیون‌ها سال، خود را 
در ژنــوم اجداد ما ادغام کردند و پیامدهایی برای نحوه 
غربالگری و آزمایشــات مربوط بــه بیماری‌های امروز 

داشته‌اند )12(.
 ،SARS-COV-2 ویــروس  کــه  آنجایــی  از   
ویروســی که مســئول ایجاد عفونت کووید ۱۹ است، 
ژن‌هایــی از جنس RNA دارد، محققــان بر این ایده 
تمرکز کردند که یک آنزیم نادر انســانی ممکن اســت 
توالــی ویروســی را در DNA ما کپی کــرده و آن را 
در کروموزوم‌هــای مــا قرار دهد. گروهی نیز شــواهد 
 مبهمــی از ادغام توالی ویروس کرونا در ژنوم انســان

 یافته‌اند )13(.
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اسکیزوفرنی، اختلال دو قطبی و افسردگی � 
شدید

 DNA ویروسی باستانی در ژنوم انسان با اختلالات 
روانی عمده مرتبط اســت. بررســی‌ها نشان می‌دهند 
کــه هــزاران توالــی DNA از عفونت‌های ویروســی 
باستانی سرچشــمه می‌گیرند و در مغز بیان می‌شوند 
کــه برخــی از آن‌ها در اســتعداد ابتلا بــه اختلالات 
 ،)Schizophrenia( اســکیزوفرنی  ماننــد  روانــی 
اختلال دو قطبی )Bipolar disorder( و افســردگی 

)Majorfepressive disorder( نقش دارند )14(.
مجموعــه‌ای از HERV ها که به طــور خاص در مغز 
انسان بیان می‌شوند، در استعداد ابتلا به اختلالات روانی 
نقش به سزایی دارند و این گامی رو به جلو در درک اجزای 
ژنتیکی پیچیده‌ای اســت که در این شرایط نقش دارند. 
بنابراین، بیان توالی‌های ویروســی باســتانی ممکن است 
نقش مهم‌تری در مغز انســان نســبت به آنچه قبلًا تصور 
 HERV می‌شد، داشته باشد و با پروفایل‌های بیان خاص
که با افزایش اســتعداد ابتلا به برخی از اختلالات روانی 
مرتبط هستند ارتباط قوی داشــته باشند. در مطالعه‌ای 
تازه، داده‌های به دســت آمده از مطالعات ژنتیکی بزرگ 
شامل ده ‌ها هزار نفر و نمونه‌های کالبد شکافی مغز ۸۰۰ 
نفر مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفت. برای بررســی اینکه 
چگونه تغییرات DNA مرتبط با اختلالات روانی بر بیان 
 ،HERV تأثیر می‌گذارد، نیاز اســت نتایج بیان HERV
ســیگنال‌های GWAS را در مکان‌هــای مختلف توضیح 

دهد )15( )تصویر2(.

 تصویر 2: چرخه شروع ورود رتروویروس 
به سلول هدف )15(

نفوذ عفونت در باستان شاید ســاده‌تر از امروز بوده 
باشد؛ از جمله مثال برای مسیر نفوذ عفونت می‌توان به 
عفونت از طریق حیوانات یا دام که در ارتباطات روزانه 
انسان‌های باستان وجود داشتند و از طریق سرفه افراد 
درمان نشــده، زخم‌ها در جنگ‌های قبیله‌ای و یا حتی 
عفونت بدون مجاورت با شــخص بیمار، در ساده‌ترین 
شــکل ممکن مانند ورود از طریق دهان )لثه زخمی( 
از طریق غذا یا آب آلوده وارد بدن شــود اشــاره کرد 

.)16-17(

بحث� 
درک چگونگی عملکرد این ویروس‌های باستانی در 
صفات ارثــی ما به ما کمک میک‌ند تــا نقش آن‌ها را 
در سیر ســامت و بیماری انسان درک کنیم. از سوی 
دیگر، این ویروس‌ها خدمات مثبتی نیز به انسان‌ها ارائه 
  )Syncytin(می‌دهند، به عنوان مثال، پروتئین سلکتین
که از یک ویروس اســتخراج می‌شــود، به رشد جفت 
کمک میک‌نــد. بقایای ژنتیکی ویروس‌های باســتانی 
که در ژنوم انســان باقی مانده‌اند، در بیماری و رشد ما 
نقش دارند. به نظر می‌رسد که ویروس‌ها مجبورند بین 
گردش در بین حیوانات و سایر موجودات زنده یا انتقال 
به یک ژنــوم و تکثیر در آنجا یکــی را انتخاب کنند. 
بر اســاس تحقیقات روی بقایای ویروس‌های باستانی، 
نقش این ویروس‌ها در صفات ارثی ما بســیار بیشتر از 
آن چیزی اســت که قبلًا تصور می‌شد. این ویروس‌ها 
میلیون‌ها ســال پیش به محتوای ژنتیکی ســلول‌های 
اجداد انسان مدرن نفوذ کرده و از آن زمان تاکنون در 
حال رشد و توســعه بوده‌اند. داشتن اطلاعات در مورد 
میکروبیوم‌‌های گذشــته ابــزاری قدرتمند برای درک 
نحــوه حمله و توانایی مقابله با آن‌هــا در دنیای امروز 

است.
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