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 چکیده

 یدر جهان است و مهندس  یمحصولات کشاورز دیتول یبرا یجد یدیتهد هاروسیاز و یناش یاهیگ هاییماریب

 ه ایروسی و کنت ر  و یریشگیپ یبرا یموثر یاستراتژ ،آغاز شده است یمولکول یوتکنولوژیکه توسط ب روسویضد

تک رار کوت اه  ستمیبا س آر.ان.اِ ای دی.ان.اِهدفمند  شیرایدر و ریاخ هایشرفتی. پشودمیمحسوب  یاهیگ یکنندهآلوده

اس ت. در  ه اویروسدر برابر  اهانیمحافظت از گ نهیقابل استفاده در زم یاز ابزارها CRISPRمرتبط با  ای کیندرومیپال

 کنت ر  در ه اآن ه ایهو برنام  ردگی یق رار م  یم ورد بررس  CRISPR/Cas هایسیس تمتوس هه  ،یمقاله م رور نیا

 بر. علاوهشودمیذکر  زبانیدر م تیحساس یهاژن ای یروسیو یهاتوالیبا هدف قرار دادن  یاهیمختلف گ یهاویروس

و ب ر  یهستند، مهرف  هاویروس هیعل اهانیمقاومت بالقوه مغلوب را که قابل استفاده در اصلاح گ یهاژناز  یبرخ ن،ای

. ش ودمی دی تأک ،بدون نقص رشد روسیو از یعار اهانیگ دیتول یبر ژن مغلوب براینمبت یروسویاصلاح ضد تیاهم

م ورد  یاهیگ یهاویروسو کنتر   یریشگیدر پ CRISPR/Cas هایکیاستفاده از تکن هایفرصت و هاچالش نیهمچن

 .گیردمیبحث قرار 

 .یاهیگ یهاویروسهدفمند،  شیرایمقاومت، و هایژن ک،یندرومیپال: کلیدی هایواژه
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 مقدمه

خ ا   یاصلاح ژنه ا قیدق گیریهدف یفناور

ک  ردن روش  ن یب  را یادی  ز لیپتانس   اه  انیدر گ

بهب ود ص فات  یب را نیو همچن یژن یعملکردها

 و  نیدتری   ک   رده اس   ت. جد ج   ادیا یزراع   

 یبرا دتوانمیژن که  شیرایو فناوری نیترشرفتهیپ

 رد،یقرار گ یهدف مورد بهره بردار نیبه ا یابیدست

 یم رتبط ب ا تکراره ا یهاژن هایسیستم برمبتنی

( در CRISPR/Cas) ایخوش ه کیندرومیکوتاه پال

ظاهراً س اده ت ر،  است که یوتیپروکار هایسیستم

 شیرایو یهاتکنیک رسای از ترکارهکارآمدتر و همه

و  یانگش   ت رو ینوکلئازه   ا لی   از قب یژن   وم

اس ت.  یسویرون کنندهفها موثر مانند  ینوکلئازها

مختل ف  یهازمینهقبلاً در  CRISPR/Cas یفناور

 ،یوتکنول  وژیو ب یپزش  ک ویژهب  ه ،یس  تیعل  وم ز

مکمل(  ای) عیبد کردیرو کیکرده و  جادیا یانقلاب

نس بت ب ه  اه انیاصلاح گ یو قدرتمند برا دیجد

ارائه داده است. با توج ه ب ه  کیکلاس هایسیستم

 یتلفات مخرب  ندتوانمی یاهیگ یهاروسیو نکهیا

 یمحص  ولات وارد کنن  د، ج  ا وریبه  ره یرورا 

علاق ه ب ه  ر،ی اخ یهادر س ا  ک ه س تیتهجب ن

 یمختل    ف فن    اور ه    ایاس    تفاده از جنب    ه

CRISPR/Cas مقاوم در برابر  اهانیتوسهه گ یبرا

به وجود آم ده اس ت  یروسیو یزابیماریعوامل 

(Abudayyeh et al. 2017.) نوظه ور  یفناور نیا

 یپزشک ،یستیمختلف علوم ز یهازمینهدر  یبانقلا

را  توجهیقابلکرده و علاقه  جادیا یوتکنولوژیو ب

و  هی چه در علوم پا ،یاهیگ شناسانستیز نیدر ب

کرده  جادیحفاظت و اصلاح نباتات، ا نهیچه در زم

 است. 

 هایسیس  تم یاص  و  اساس   ،یبررس   نی  در ا

CRISPR/Cas اهانیگاستقرار آنها در  یچگونگ و 

 یه اعفونتکنت ر   یبرا یو محصولات کشاورز

در همچنین  .شودداده میرا شرح  اهانیگ یروسیو

 Cas یاس تفاده از ان دونوکلئازها یمورد چگ ونگ

 هی   عل اه   انیمقاوم   ت در گ یمهندس    یب   را

با هدف قرار دادن  یاهیگ زایبیماری یهاروسیو

 نی  زو  یروس  یو آر.ان.ای ای   دی.ان.ای میمس  تق

 زب انیم تیحساس یهاژن سازیرفها یغ یچگونگ

 . خواهد شدبحث 

 دی   را در م   ورد تول ه   اییچ   الشدر آخ   ر، 

با استفاده از  روسیمقاوم به و ختهیمحصولات ترار

CRISPR/Cas  انی ب ش وند،یکه به بازار عرضه م 

 .خواهد شد

 

 CRISPR/Cas9 ستمسی وکاربر ساز یمرور

ب  ه دو  ت  وانمیرا  CRISPR/Cas هایسیس  تم

در  یزراع اهانیبهبود مقاومت گ یبرا یروش اصل
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استفاده کرد. نخس ت، از  یاهیگ یهاویروسبرابر 

 ج  ادیا یب  را ت  وانمی CRISPR/Cas هایسیس  تم

 اه انیخ ا  در گ یهاژنهدفمند در  یهاجهش

و  ری و اج ازه تک  ییاستفاده کرد ت ا توان ا زبانیم

ه کاهش داد اهیرا در گ روسیو زآمیتیموفق تشاران

ش د.  اهی در گ روسی عفونت س ازگار و و مانع از

 ممک   ن اس   ت  CRISPR/Cas هایسیس   تمدوم، 

 اهانیموثر در گ طوربهشوند که  یطراح ایگونهبه

 عنوانب ه را مورد هدف قرار دهن د. یروسیژنوم و

ب ا ه دف ق رار  CRISPR/Cas9 هایسیستم م ا ،

 و  داردی.ان.ای یه     اروسیو میمس     تق دادن

و  ری از تک  میمس تق طورب ه توانندیم دارآر.ان.ای

 یریجلوگ اهانیدر گ روسیو آمیزموفقیتگسترش 

 کنند. 

 لیپتانس    CRISPR/Cas هایسیس   تماگرچ   ه 

 یاهی گ یه اروسیو یهاعفونتدر کنتر   یادیز

بهب  ود  یکل   طورب  هو  یدر محص  ولات زراع  

در  توجهیقاب ل یمحصولات دارن د، ام ا تنگناه ا

 یب راوج ود دارد.  اه انیآنها در گ ردایاستقرار پا

لازم است در نظ ر  ،ییهاتیمحدود نیغلبه بر چن

 س تمیس توانمی یکه چگونه و به چه شکل میریبگ

CRISPR/Cas یه اب ه بافت دارپای  صورترا به 

از  نانیاطم یمناسب برا یهارساند تا پروتکل اهیگ

و  ه  اروسیو هی عل س  تمیس نی مطل  وب ا ییک ارا

 نیشود. همچن جادیا ستیز طیها با محآن یسازگار

 شیرای  و حیص  ح س  تمیمه  م اس  ت ک  ه س اریبس  

CRISPR/Cas هدف مش خص انتخ اب  کی یبرا

 (.Rao et al. 2017شود )

 یدف  اع س  تمیس کی   CRISPR/Cas س  تمیس

 آر.ان.اِ ب ری( مبتن یباکتر ای ی)آرکئ کیوتیپروکار

و  ه اروسیو لی از قب یاست ک ه قطه ات خ ارج

از  یخاص     یا در مک    ان ه    ار دهایپلاس    م

CRISPR/Cas   پ  ا از ادغ  ام، کن  دیادغ  ام م .

 هامکان نیاز ا( precrRNAرو ) شیپ هایآر.ان.ای

، precrRNAو پ  ا از بل  و   ش  وندمی یس  رونوی

crRNA اندونوکلئاز  یهاپروتئینها بهCas  متص ل

 ای   دیپلاس  م دی.ان.ایت  ا  ش  وندمی تیو ه  دا

هستند را  CRRل مکم یتوال یرا که دارا یروسیو

قطهات به دست آمده به  نیو جدا کند. ا ییشناسا

حافظه  کی دیامکان تول یوتیپروکار هایسمیارگان

و  ه  اروسیدر براب  ر نف  وذ و یدائم   یمولک  ول

در  یقو یمنیا کیو  دهدمیرا  یقبل یدهایپلاسم

 کن دمیها ف راهم زابیماریمکرر  هایبرابر هجوم

 (.Jiang and Doudna, 2017)( 1)شکل 
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 .ییایباکتر یقیتطب یمنیدر ا Cas9 یبه واسطه دی.ان.اِ یمداخله -1شکل 

 یهایاز توال یاهیشامل آرا 2نوع  CRISPR–Cas ستمیس کیمهمو  در  CRISPR )لوکوس( یکروموزوم گاهیالف: جا

 ای هاسری)اسپ یتکرار ریغ یهایز توالا یها، قطهات کوچکآن نیکه در ب هستند( یاقهوه یهای)تکرارها، لوز یتکرار

اند. قبل ( قرار گرفتهیرنگ یها)فلش CRISPR به ( متصلCas) یهاژن زا یامجموعه زی( و نیها، مربهات رنگاندازفاصله

کننده منحصربه فرد را رمز ریغ RNA( قرار دارد که tracrRNA) ترانا کنندهفها  CRISPR RNA، ژن Casاز اپرن ژن 

( مشتقرهیسبز ت رنگ) دجدی اندازفاصله کی. در صورت عفونت فاژ، کندیم یرمزگذار یتکرار یهایبا توال یولوژبا هم

. در صورت (Csn2-Cas1, Cas2) ردیگیقرار م یدستگاه اکتساب قیاز طر CRISPR یهیدر درون آرا یکژنتی عناصر از شده

-CRISPR RNA (preبلند  سازشیپ کیبه  گرید هایاندازصلهفابا همه  دجدی اندازفاصله ،سازیکپارچهیو  قیتلف

crRNA) ژن .شودیم یسیسبز روشن و زرد( رونو ره،تی سبز خطوط) هااندازفاصله( و یاهتکرارها )خطوط قهو یحاو 

tracrRNA یشده و سپا به تکرارها یسیبه صورت مجزا رونو pre-crRNA بلو   یبراcrRNA برش  ایRNase III 
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نتها شتریب شیرای. پشودیمتصل م کاهش طو   جبناشناخته مو ی( توسط نوکلئازهایخاکستر یها)فلش crRNA ینیآم یا

استفاده کرده  Cas9بالغ از اندونوکلئاز  crRNA–tracrRNAمداخله، ساختار  ی. در طشودیم دینوکلئوت 20راهنما به  یتوال

لرا ق crRNA 20 ntمکمل  یتوال یحاو یخارج دی.ان.ایو  از سازمان کیشمات ی. ب: نمادهدیبرش م PAM یبل از توا

 شدهو حفاظت یدیکل یهاماندهیوجود باق یدهندهها نشانمجزا. ستاره رانواعیمهرف از ز Cas9 یهاارتولوگ نیدوم دهی

 است.  Cas9 یواسطهبه دی.ان.اِ تیفهال برای

 نی: دومCTD ؛crRNA :CRISPR RNA؛ نینیآرژ از ی( غنکایهل جیبر ای) کای: پل هلArg: یحروف اختصار

؛ صی: لوب تشخREC؛ سریمجاور پروتواسپ فیموت: PAM ؛: لوب نوکلئازNUC ؛دی: نوکلئوتnt ؛ییانتها لیکربوکس

tracrRNA :CRISPR RNA  یکنندهفها ( تراناJiang and Doudna, 2017.) 

 

از  یه یطب CRISPR/Casس اختار  یاصل یاجزا

 ،ی، مهم  ارcrRNA و ین  یروتئپ ب  اتینظ  ر ترک

و  ج  ادیا یو س  ازوکارها یس  اختار مک  ان ژن  وم

متنوع هستند. در  توجهیقابل طوربه CRR تیفهال

آنها در دو ک لاس عم ده و  دهیچیپ بندیطبقه نیا

و ه ر ن وع ب ه  گیرن دمیشش نوع مختلف ق رار 

. که ه ر ک دام از شوندیم میتقس رگروهیز نیچند

خود  یفهیانجام وظ یرامختلف ب رواحدیز نیچند

از  شناس یویروس هایی. در بررسکنندمیاستفاده 

برش  یو سرعت بالا، برا یسادگ لدلیبه 2 ستمیس

. قاب ل ذک ر ش ودیم  ب رداریژنوم استفاده و بهره

از  CRISPR/Cas9 2ک    لاس  س    تمیاس    ت، س

 Streptococcus) وژنایپ   ا اس   ترپتوکوکوس

pyogenesو گسترده نیاولعنوان شده که به( گرفته

و  ش ودمیژن اس تفاده  شیرای و یابزار ب را نتری

ش ناخته ش ده  خ وبیآن به باتیاجزا و ترک یتمام

 آر.ان.ای کی به  ازین ستمیس نیا سازیفها  است.

 کنن دهفها ریغ crRNA کی دارد،  یاضاف کوچک

(tracrRNA  که در بلو )crRNA  نق ش دارد و از

 یت مک ان ژن در بالادس  یژن وم یمنبع جدا کی

CRISPRه   ایباز. جف   تش   ودمی یس   ی، رونو 

tracrRNA یتکرار هاییبا توال precrRNA  جفت

 یکه در مرحله شودمی دیتول dsRNA کیشده و 

ت ا  ش ودمیش کاف داده  RNase IIIبه د توس ط 

crRNA آنه ا  ین یآم یاش ود ک ه انته  دی بالغ تول

 crRNAناشناخته اص لاح ش ود.  هایمیتوسط آنز

بخ ش  قی از طر دتوان می tracrRNAحاصل  بالغ

tracrRNA  با اندونوکلئازCas9  .ارتباط برقرار کند

، مجموعه را crRNA در بخش یتوال کیدر ادامه 

 نی  . اده  دمیس  و   گان  هیب دی.ان.ایب  ه س  مت 

 مل هرا م ورد ح یخ ارج کی نوکلئ دیمجموعه اس

 ه ایفی موت یح او نک هیقرار نخواهد داد مگر ا

PAMs (باشدMahas et al. 2019 .) 

مختل  ف  ه  ایک  ه از گون  ه Cas9 یه  اپروتئین

ممک  ن اس  ت  گیرن  دمیسرچش  مه  یوتیپروک  ار

 دهن  د. صیرا تش  خ PAMمختل  ف  ه  ایجایگ  اه
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 S. pyogenesاز Cas9 نپرکاربردتری م ا ، عنوانبه

 (SpCas9)  5 کی  ب  ا′ -NGG-3′ PAM  ارتب  اط

ه رش ت یدگی چیتهامل باع ث پ نی. اکندیبرقرار م

 یب       یترک لیه       دف، تش       ک دی.ان.ای

RNA spacer-DNA ش  ودمی دی.ان.اِ هی  و تجز .

Cas9 یهابه نام یشامل دو حوزه نوکلئاز HNH  و

RuvC را در  دی نوکلئوت 3آنه ا  یاست که ه ر دو

 مختل ف دارن د. ه ایاما در رشته PAMبالادست 

HNH  را با  دی.ان.اِرشتهcrRNA کند،  یمکمل م

و  ش کافدیرا م  گ ریش ته در RuvCک ه یدر حال

مه  اجم  دی.ان.اِدو رش  ته در  یمنجرب  ه شکس  تگ

 (.Kalinina et al. 2019)( 2)شکل  شودمی

 

 
 

 .CRISPER/Casمرتبط با  یهاژنمنظم و متقاطع و  ایخوشه کیندرومیکوتاه پال یتکرارها کیشمات شینما -2شکل 

.A  اندونوکلئازCas9 کوچک آر.ان.ایمجموعه با دو  کی در CRISPR RNA (crRNA)  وcrRNA کننده رفها یغ

(tracrRNA به )دینوکلئوت 3دو رشته در  یمتصل و باعث شکستن فور دی.ان.ایهدف  جایگاه (nt بلافاصله در بالادست )

با رنگ قرمز نشان که است  crRNAبه نام  یدینوکلئوت 20 یراهنما یتوسط توال دی.ان.اِ صی. تشخشودیم PAM فیموت

 یحاو RuvCو  HNHو  PAM با دهندهبرهمکنش یهانیمهاد  دوم PI ص،یمهاد  لوب تشخ RECداده شده است. 

 .هستند شکافند،یرا م رهدفیهدف و غ هایرشته بیترتکه به ینوکلئاز هاینیدوم

.B Cas12a  کوچک،  آر.ان.ایهمراه باcrRNA  دست  نییهدف در پا .ان.ایدی جایگاهو به  کندمیعملPAM  متصل

انجام  ،که با رنگ قرمز نشان داده شده است CRRاز  یدینوکلئوت 25تا  23 یراهنما یتوسط توال دی.ان.اِ صی. تشخشودمی

نتها یشکستگ کیباعث تحر Cas12a. شودمی  سریمجاور پروتواسپ فیبه کمک موت یلیو کربوکس ینیآم یدو رشته ا
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(PAM انجام )های. حوزهدشومی Nuc  وRuvC را  رهدفیهدف و غ هایرشته بترتیداشته و به ینوکلئاز تیخاص 

 .شکنندیم

.C Cas13a  کوچک آر.ان.ایهمراه با crRNA  یی. شناساشودمیهدف متصل  آر.ان.ای جایگاهو به  کندمیعمل ِ با  آر.ان.ا

 آر.ان.اِکه محل هدف  یدامنه نوکلئاز HEPNشده است.  که با رنگ قرمز نشان داده شودمیهمراه  crRNA یراهنما یتوال

 (.Kalinina et al. 2019است )شده  هنشان داد کانیکند با پیدور م ییرا از محل شناسا

 

در بر بتتر  CRISPER/Cas 9 قیتتمقاومتتا  ز  ر

 یاهیز ی گبیماری یهاویروس

با  یاهیگ یهانوع مقاومت در برابر ویروس نیا

  برخ ی م ورد در یروس یوم وهدف قرار دادن ژن 

 از جمل    ه یاهی    گ داردی.ان.ای یه    اویروس

Geminiviridae  وCaulimoviridae  که ش امل دو

 یاهگی  داردی.ان.ای یه اخانواده مهم از ویروس

گون  ه ب  ا ژن  وم  485ش  امل  بی  ب  وده و ب  ه ترت

گونه با ژن وم  85( و ssDNAرشته )دی.ان.ای تک

 مطالهه مورد ند،هست( dsDNA) دی.ان.ای دو رشته

های سیس  تم ظه  ور از قب  ل. اس  ت گرفت  ه ق  رار

CRISPR/Casانگش ت  نیدوم یحاو ی، نوکلئازها

 م    وثر مانن    د  ی( و نوکلئازه    اZFNs) یرو

 ی( ب  راTALENs) یس  یرونو ه  ایکنن  دهفه  ا 

 اه انیدر گ یروسیو دی.ان.ای و زبانیم یدستکار

و  ZFNاستفاده ش ده اس ت. مقاوم ت ب ا واس طه 

TALEN جمل ه از ،یژن  روسیو نیر برابر چندد 

 یب  رگ زرد گوج  ه فرنگ   یدگی  چیپ روسوی  

(TYLCCNVو و )توتون یساقه یدگیچیپ روسی 

(TbCSV)مرب وط ب ه  یهی، با هدف قرار دادن ناح

گزارش شده اس ت  یروسیدر ژنوم و سازیهمانند

(Chen et al. 2014 .) 

 ریب ا س ا س هیدر مقا CRISPR/Casهای سیستم

 ZFNدی.ان.ای از جمل  ه  شیرای  و ایه  یفن  اور

 یدر دس  تکار یش  تریب یای  مزا یدارا TALENو

 مهندس ی در س رعتب ه نیبن ابرا .هدفمند هستند

 ج ادیا یش تریب یدواری ام اهانیدر گ یروسویضد

 ه ایآر.ان.ای با CRISPR/Cas هایکنند. سازهمی

( منطق  ه م  رتبط ب  ا sgRNAراهنم  ا ) ژن  ومیریز

( را در IR) یژن نینطقه بم ای روسیو سازیهمانند

( م ورد ه دف Gemeniviruses) هاویروسینیجم

م ب ت و  اریبس  جیت داخل نت ا نی . ادهندیقرار م

 اهی و مقاومت گ یدر کاهش آلودگ ایکنندهدواریام

 دچغن  در قن   دیش  د یدگی  چیپ روسی  در براب  ر و

(BSCTVو ،)مولت ان ب رگ پنب ه  یدگیچیپ روسی

(CLCuMuVو و )   ای   رد لوبز یکوت   ولگ روسی 

(BeYDVب   ه )   خت   هیترار اه   انیدر گ بترتی 

Nicotiana benthamiana  وArabidopsis 

thaliana ( حاصل کرده استBaltes et al. 2015; 

Ji et al. 2015; Yin et al. 2019 .) 
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ب رگ  یدگی چیپ روسی هدف قرار دادن ژنوم و

 ی( با آر.ان.ای راهنم اTYLCV) فرنگیزرد گوجه

Cas9 نیمرب وط ب ه پ روتئ یخوانش  هایدر قاب 

مرب   وط ب   ه  ی( و ق   اب خوان  دنCP) یپوشش  

( منجر به تداخل موثر Rep) روسیو سازیهمانند

شده که همراه ب ا تجم ع  روسیدر همانندسازی و

فرنگی ب رگ گوج ه یدگی چیپ روسی کم ژن وم و

(TYLCV )و  خت  هیفرنگی ترارگوج  ه اه  انیگ در

 ثاب  ت ش  ده اس  ت N. benthamiana اه  انیگ

(Tashkandi et al. 2018) .sgRNAک  ه  ه  ایی

را مورد هدف قرار  روسیو یساختار ساقه و حلقه

و  CPک ه ب ر  هاییsgRNA با سهیدهند در مقامی

 ریت اث  IRهی منطقه مرتبط ب ا همانندس ازی در ناح

 ه ایوی روسینیجمدر  یوثرترم بخشیدارند، اثر

کوخران پنب ه  یدگیچیپ روسیو لیاز قب یبخشتک

(CLCuKoVدر مقا )دو  یهاروسویینیجمبا  سهی

 اث    رات در  نی    دهن    د. انش    ان می یبخش    

 م ایمر کیی موزا روسیم ل و ییهاروسویینیجم

merremia mosaic virus (MeMV) ه ایهیو سو 

نشان داده ش ده  TYLCV فیو خف دیمختلف شد

 (. Ali et al. 2015است )

 یواسطهدهد که مقاومت بهنشان می هاافتهی نیا

CRISPR/Cas9 یرو س تمیس نیا ریبا توجه به تاث 

 ری  از تک  IRمخص  و  ب  ه یخوان  دن ه  ایق  اب

کن د. می یریجل وگ ه اوی روسینیجم کیستمیس

 کی توس ط  CRISPR/Cas9اس تفاده از  ن،یبنابرا

sgRNA یراهنما با ه دف ق رار دادن ت وال منفرد 

( یژن نیحلقه ساقه )منشا همانندسازی در منطقه ب

 فی  در ط دتوان  می زی  ، نTYLCV روسی  در و

از  گ رید یه انسبت به ویروس اهانیاز گ یهیوس

 BCTVمانند  یبخشتک هایویروسجمینیجمله 

 MeMVمانن  د  یدو بخش   ه  ایوی  روسجمینیو 

 Kis et al. 2019; Tripathi etکند ) جادیمقاومت ا

al. 2019.) 

 س تمیب ر سمبتنی ه اییورافن  عیبا توسهه س ر

CRISPR/Cas9مقاوم ت و ت رموف ق ه ای، نمونه 

 ه  ایوی  روسجمینیکنن  ده در مقابل  ه ب  ا دوارامی

 س تمیس کی  م ا ،عنوان نشان داده شد. به یاهیگ

CRISPR/Cas9 با sgRNAراهنما، ب ا ه دف  های

، ب ه CP( و منطقه MP) یحرکت نیدادن پروتئ رقرا

گن دم  یکوت ولگ روسیمقاومت در برابر و بیترت

(WDV )یتولگکو روسیو ای ( م وزBSVا )ج ادی 

 .Kis et al. 2019; Tripathi et alک رده اس ت )

 یب را یدیجد هایراه دتوانروش می نی(. ا2019

 ب رگ پنب ه یدگیچیپ یماریمقاومت پنبه در برابر ب

(CLCuD که ،)محدودکنن ده  یروسیو یماریب کی

پنبه در سراسر جه ان اس ت، را  دیتول یبرا یاصل

 (. Uniyal et al. 2019فراهم کند )
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  خت  هیترار اه  انیدر م  ورد گ ه  اییتی  موفق

 CRISPR/Cas9های شده توس ط سیس تمیمهندس

 کی  ب  ه  ،یروس  یو ه  اییم  اریمق  اوم در براب  ر ب

 ریدر براب ر س ا یومش ابه ق  یو اس تراتژ لیپتانس

ب رگ  روسی مانن د و ssDNAها با ژن وم ویروس

( banana buchy top virus, BBTVموز ) ایدسته

 ب ه و منج ر ج ادیم وز ا یرو یدیشد یماریبکه 

 نیبه کل صنهت موز در جنوب چ  دشدی خسارت

 ب ر(. علاوهRao et al. 2017شده اس ت ) شود،یم

  یب    ه واس    طه یمن    یاز ا تازگیب    ه ن،ای    

CRISPR/Cas9 در براب  ر  اه  انیدف  اع از گ یب  را 

 یاهی  گ dsDNAب  ا ژن  وم  یاهی  گ یه  اویروس

 A. thaliana ختهیترار اهیاستفاده شده است. در گ

با  sgRNAو  Cas9 نپروتئی دو هر همزمان طوربه

 روسی و یپوشش  نیهدف قرار دادن منطقه پروتئ

(CPموزا ) گ ل کل م کیی (cauliflower mosaic 

virus از خ    انواده )Caulimoviridae  مقاوم    ت

 Liu etکنند )می جادیا روسیو نیدر برابر ا یموثر

al. 2018.) 

در بر بتتتر  CRISPR/Casستتت ه بتتتا و  مقاومتتتا

 یاهیگ د رآر. ن. ی یهاویروس

 گیریه  دف ب  ا ه  اآر.ان.ایاز یبرخ   ،تازگیب  ه

 Cas9 لی  از قب CRISPRم  رتبط ب  ا  یه  اپروتئین

 و Francisella novicida (FnCas9)شده از مشتق

Cas13a  قبلا(C2c2 در رابط ه ب ایم دهینام )ش د 

Leptotrichia shahii اندشده افتی (Price et al. 

2015; Shmakov et al. 2015 .) 

ارتول  وگ از  نیاول   LshCas13a ه  ا،آن انی  در م

Cas13  هایسیستماست که کاربرد CRISPR/Cas 

 Abudayyehگسترش داد ) آر.ان.اِبه  دی.ان.اِرا از 

et al. 2016نی(. پ  روتئ LshCas13a  هم  راه ب  ا

protospacer بیتخر یبرا ندتوانمیmRNAه ای 

 .Abudayyeh et alعمل کنند ) های  در باکترخا

2017 .) 

 س  تمیس کی   شناس انروسی  ب ه و س  تمیس نی ا

CRISPR/Cas مب   ارزه ب   ا  یب   را نیگزیج   ا

. ده دمیارائ ه  زابیماری دارآر.ان.ای یهاویروس

 قطری  از ه ابا هدف ق رار دادن ژن وم آن ن،یبنابرا

 یه اپروتئینن وع  نی ب ا ا CRISPR/Cas ستمیس

 ممس  تقی ط  ورب  ه ت  وانمی دی  جد Casم  وثر 

 نیکرد. پ روتئ بیرا تخر دارآر.ان.ای یهاویروس

FnCas9 کی همراهبه gRNA ه دف ق رار دادن  با

rgRNA آر.ان.ای روسی    و کی     دتوان    می  

 Cتیهپات روسی( مربوط به وssRNA) ایرشتهتک

(HCV)  پستانداران م ورد ه دف  هایرا در سلو

 یروس یو نیپروتئ دتولی رمها به قرار دهد و منجر

 FnCas9نس خه از  کی(. Price et al. 2015شود )

 یه  اویروستوانس  ته اس  ت  rgRNA هم  راهب  ه
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ssRNA را مورد هدف قرار دهد.  اهانیمرتبط با گ

 یروس وی مقاوم ت آوردن دستبه یمورد برا نیا

( و CMV) اری   خ کیی   موزا روسی   در براب   ر و

در  بتی تر( ، ب هTMVتوت ون) کیی موزا روسیو

 A. thalianaو  N. benthamiana ختهیترار اهانیگ

ب ه دس ت  یم بت  جیقرار گرفته و نتا یمورد بررس

 (.Zhang et al. 2018است )آمده 

 گیریه دفب ا  CRISPR/Cas س تمینوع س کی

به  2با استفاده از کلاس نوع  یگرید هایآر.ان.ای

 ی، ب  راVI-A CRISPR/Cas (LshCas13a)ن  ام 

مشخص و  اهانیدر گ ssRNA یهاسویرو هیتجز

 رفت،یشده است. همانطورکه انتظار م یزریبرنامه

LshCas13a   کیبا کمک sgRNA یتوانست توال 

را مورد ه دف ق رار ده د.  یروسیو هایآر.ان.ای

 روسی و یو م وثر ب ر رو عیس ر راتیی تغ جادیا

( turnip mosaic virus, TuMVش لغم ) کیی موزا

 کی توس ط  sgRNA ستم،یس نینشان داد که در ا

 peaشدن نخ ود ) ایقهوه روسیمرتبط با و شبریپ

early browning virus, PEBVی( ک  ه در ن  اقل 

 tobacoo rattleتوت ون ) جغجغه روسیو برمبتنی

virus, TRV) خت هیترار اهانیدر گ شدیم تیهدا 

N. benthamiana  وA. thaliana   منجربه اخ تلا

(. Aman et al. 2018a,bش د ) روسی در س نتز و

 باع  ث مش  ابه، ط  ورب  ه LshCas13a b یس  ازه

 داررگه کییموزا روسی، وTMV برابر در مقاومت

( و rice stripe mosaic virus , RSMV) ب رنج

 southern rice) برنج اهیرگه س یکوتولگ روسیو

black-streaked dwarf virus , SRBSDV ) در

با  اختصاصی طوربهو برنج شد و  ختهیتوتون ترار

 ری  از تک  یروس  یو آر.ان.ایه  دف ق  رار دادن 

(. در Zhang et al. 2019aممانهت ک رد ) روسیو

 ه اییدادن ت وال رب ا ه دف ق را گ ر،ید یپژوهش

بیس   Y روسی  در و CPو  P3، NIb کنن  دهرمز

 س  تمی( ، ب  ا سPotato vitus Y, PVY) ین  زمی

CRISPR/Cas13a  روسیو همانندسازیتداخل در 

 .Zhan et alمه ار ش د ) PVY یل ودگو آ ج ادیا

از  Cas13ب  ه ن  ام  دی  جد نیپ  روتئ کی  (. 2019

Ruminococcus flavefaciens و در  ییاس    اشن

ش ده اس ت.  بن دیطبقه Cas13d (CasRx)کلاس 

دو منطق ه اتص ا  ب ه  یح او Cas13dعام ل  نیا

 (HEPN) یوتیو پروکار یوتیوکاری یدهاینوکلئوت

هدف  یبرا RNase تیفهال یدارا نیبوده و همچن

 .Konermann et alاس  ت ) ssRNAق  رار دادن 

2018 .) 

 یای  مزا یدارا Cas13dک  ه  افتن  دیمحقق  ان در

ان واع  ریس ا ای Cas13a  ،Cas13bنسبت به یادیز

Cas13 یاس  ت و در هنگ  ام اس  تفاده از آن ب  را 

 ب  ا ه  دف ق  رار دادن TuMV یت  داخل در آل  ودگ
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GFP، CP   منطق  ه  ایHC-Pro  در ژن  ومTuMV-

GFP کن دمیموثرتر عم ل  اریبس (Mahas et al. 

 Cas13dبا واسطه  آر.ان.ایتداخل  ستمی(. س2019

مب  ارزه ب  ا  یب  را زی  پس  تانداران ن یه  ادر س  لو 

 نیو همچن   SARS-CoV-2 دی  جد روسویرون  اک

 .Abbott et alداشته است ) یموثر جیآنفلوانزا نتا

2020.) 

 یهایروسودر مقابل  Crisper/Cas ستمیس مقاوما

 یزبانیو هدف قر ر د دن عو مل م یاهیگ

 زب انیعوامل ترجمه سلو  م یاهیگ یهاویروس

خود  یروسیو هایآر.ان.ای ترجمه یرا نه تنها برا

به ک ار  یآلودگ یندهایفرا ریسا لیتسه یبلکه برا

مربوط به ترجمه  یزبانیعوامل م نی. بنابراگیرندمی

 یروس  یو رویشپ  ی عوام  ل عنوانب  ه در ابت  دا

 مل هاز ج گ ردی عوام ل س پا. ان دشده ییشناسا

 س  م،یم  رتبط ب  ا متابول یه  اژنحرک  ت و  ر،ی  تک 

در  یروس یو یه ابیماریکنت ر   یو برا ییشناسا

ق رار گرفتن د. مقاوم ت  ب رداریمورد بهره اهانیگ

 کی جهش در ژن مغلوب، که  کیمغلوب توسط 

در  یروس یو یگسترش آل ودگ یبرا یزبانیعامل م

. ش ودمی ج ادیمهم است، ا روسیو یاتیح چرخه

مغل وب  یجه ش ژن  کی  ج ادیا ین، ب رایبنابرا

مناسب است  CRISPR/Cas ستمیهدفمند توسط س

(Hashimoto et al. 2016 .) 

 جمل ه از یوتیوک اریترجمه  نیآغاز یفاکتورها

eIF4E، eIF4G یهنی هاآن هایزوفرمیو اeIF (iso) 

4E  وeIF (iso) 4G ،یم  ت مغل  وبمقاو یه  اژن 

مرتبط با  یندهایفرآ برای گسترده طوربههستند که 

 نیدر چن د روسی و آر.ان.ای یهاپروتئینترجمه 

و موثر  تهمختلف مورد استفاده قرار گرف اهیگونه گ

(. Wang, 2015; Hashimoto et al. 2016بودن د )

 نش   ان داده اس   ت ک   ه ه   ایبررس    جینت   ا

CRISPR/Cas9 در  یمقاوم ت ک امل ش دهشیرایو

، (ZYMV) زرد ک دو س بز کییموزا روسیبرابر و

 papaya ring) ایپاپا یلکه حلقو کییموزا روسیو

spot virus- w, PRSV-W )یزرد روسی  و و 

 , cucumber vein yellowing virus) اریرگبرگ خ

CVYV ترجم   ه  هایسیس   تم( ب   ا ت   داخل در

 Chandrasekaran etکرده است ) جادیا یوتیوکاری

al. 2016.)  

 eIF4Gب رنج ب ه ن ام  دی آلل جد کی ن،یهمچن

مورد هدف قرار گرف ت و  CRISPR/Cas9توسط 

 یت انگرو روسی باعث مقاومت ب رنج در براب ر و

(tungroکرو )ی (rice tungro spherical virus , 

RTSV) ( برنج شدMacovei et al. 2018 جهش .)

 eIF (iso) 4Eبا تداخل  CRISPR/Cas9در  ییالقا

مقاومت  بترتیبه A. thalianaکاساوا و  ناهایدر گ

کاس  اوا  ایرگ  ه قه  وه روسی  کام  ل در براب  ر و

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

71
70

63
2.

13
99

.1
3.

4.
1.

7 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

lo
fb

io
sa

fe
ty

.ir
 o

n 
20

25
-0

7-
01

 ]
 

                            11 / 18

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.27170632.1399.13.4.1.7
https://journalofbiosafety.ir/article-1-391-fa.html


 "1399، زمستان 4، شماره 13دوره ، مجله ایمنی زیستی"

130 

(cassava brown streak virus, CBSV ) و

TuMV-GFP از  یک   رد. کاس   اوا برخ    ج   ادیا

 کن دمیرا کد  eIF4Eمانند  نیگزیجا یهاپروتئین

  کلاه  ک دهن  دهاتص  ا  یه  اپروتئینک  ه ش  امل 

(nCBP-1  وnCBP-2) ک    هید. هنگ    امهس    تن 

CRISPR/SpCas9 هدف قرار دادن  یبراnCBP-1 

 اهانیگ ،کاساوا استفاده شد اهانیدر گ nCBP-2 ای

خود مقاومت نشان  زا CBSVدر برابر  افتهیجهش

 (. Gomez et al. 2019دادند )

 ب    ه ن    ام  یدی    جد ش    گریرایو تازگی،ب    ه

CRISPR-Cas9n-cytidine یدر مهندس     زی    ن 

یفاده قرار گرفته است که ممورد است یروسیضدو

ب  ه ن  ام  Arabidopsis در تیتوان  د آل  ل حساس  

eIF4E1 و آل ل  قی جه ش دق یکسری جادیرا با ا

زرد شبدر  روسیمقاوم در برابر و اهانیمقاوم، به گ

(clover infection yellow vein virus, CIYVV )

 (. Bastet et al. 2019کند ) لیتبد

در  PBS1ه ن ام ب  یزب انیم نیپ روتئ کی نیهمچن

مرب وط  نیپروتئ NIaکه باعث عملکرد موثر  ایسو

 soybean mosaic) ایس و کیی موزا روسی ب ه و

virus, SMV) س    تمیتوس    ط س ،ش    ودمی 

CRISPR/Cas  دتوانمیمورد هدف قرار گرفت که 

 SMVمق اوم در براب ر  یایمن ابع س و دیتول یبرا

 ح   ا ، در ح   ا  حاض   ر نایاس   تفاده ش   ود. ب   ا 

 یب ر رو طور عم دهبه یروسویضد هاییاستراتژ

eIF4s هس  ت متمرک  ز ه  اآن ه  ایو همول  وگ .

م وثر در  یک یبه من ابع ژنت یابیدست یبرا ن،بنابرای

ب  ا  یاهی  گ یه  اویروساز  گ  رید یاریبراب  ر بس  

 یش تریب تیحساس  یهاژن دیبا ،یاداقتص تیاهم

 (.Helm et al. 2019شوند ) ییشناسا زبانیاز م

غال ب مقاوم ت در  یه انژاز  یاریبس  اگرچه

 ام ا ان د،ش ده ییشناس ا یاهیگ یهاویروسبرابر 

 ری ب ا ص فات ن امطلوب نظ یک ژنتی نظر از اغلب

اندازه کوچک و  ف،یعملکرد کم، عطر و طهم ضه

م رتبط هس تند.  اهانیدر گ یرشد یناهنجار یحت

 روسیضدو یدر مهندس یمقاومت یهاژن ن،یبنابرا

از  یاریبس   ب،ی  ترت نهم  ی س  تند. ب  هیب  ا ارزش ن

 یآل  ودگ ری  ک  ه درگ یزب  انیم تیحساس   یه  اژن

  ریت أث اهی مان دن گزن ده یرو زیهستند ن یروسیو

 ژن در جه   ش م    ا ، عنوانب   ه .گذارن   دیم   

Arabidopsis ssi2 رمق  ادی تجم  ع ب  ه ک  ه منج  ر 

 ،ش  ودمی دیاس   کیلیس  یاز هورم  ون سال یادی  ز

 اهی اما گ ،کندمی جادیرا ا CMVمقاومت در برابر 

 Sekineدهد )یرا نشان م یهیرطبیرشد غ پیفنوت

et al. 2004.) 

وج  ود  دوارکنن  دهیام یزب  انیاز عوام  ل م یبرخ  

در براب ر  اه انیاص لاح گ یدارند ک ه ت لاش ب را

را مخصوص  ا  یاهی  گ زایبیم  اری یه  اویروس
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 Potyviridaeو Geminiviridaeدو خانواده  یاعضا

که ت ا ب ه  را یاهیگ یهاویروساز  یمین بایکه تقر

  ش تریب ش وند،یشده ان د ش امل م  فیامروز توص

در محصولات  رانگریو یهازابیماری نی. اکنندیم

 زب انیب ر اس اس عملکردش ان در م یمهم اقتصاد

 یدف اع یمنف  هایکنندهمی. تنظشوندمی بندیطبقه

باع  ث خ  اموش ش  دن  rgs-CaMمانن  د  اه  ان،یگ

و  RDR6 یسیسرکوب سطح رونو قیاز طر آر.ان.اِ

 شوندیم یاتوفاژ قیاز طر SGS3 نیپروتئ بیتخر

(Li et al. 2018پ  روتئ .)1 نیلوس   پی  ز نی 

homeodomain (HAT1) ) وابسته به آن  یهاژنو

 شیب ا جه ش، باع ث اف زا HAT3و  HAT2 یهنی

 یب الا ریبا تجمع مقاد CMV یبه آلودگ تیحساس

SA کیجاسمون دیو اس (JA م )ش وندی (Zou et 

al. 2016) . 

 یاده از عوام ل حس اس م رتبط ب ا چرخ هاستف

 یه انیپروتئ یری گش امل ه دف روسی و ریتک 

  ریس  ا ای   روسی  در ترجم  ه و حرک  ت و لی  دخ

 ه     اویروستوبامو یزن     دگ ه     ایچرخ     ه

(Tobamovirusesمانن    د پ    روتئ )نی TOM1  و

داشته اس ت  یدر پ یدیمف جیآن، نتا هایهمولوگ

(Yamanaka et al. 2000 .)یهاپروتئین eEF1A  و

eEF4s  ه اویروسیپوتدر ترجمه (Potyviruses )

  نیپ  روتئ کی   PCaP1 نیهس  تند. پ  روتئ ری  درگ

 ییپلاس ما یمرتبط ب ا غش ا یونکاتی دهندهاتصا 

 نی. پ  روتئش  ودمیمحس  وب  ه  اویروساغل  ب 

 ,A (potato virus A ینزمیبیس روسیو یپوشش

PVA) یزب  انیم نیتوس  ط پ  روتئ CK2 یس  لول 

 نیش ده ب ا پ روتئلهیفسفر CPو  شودمی لهیفسفر

و تجم ع  PVA ری تک  یکه برا گازیل نیتکوئییوبی

CP است، تهام ل دارد ) ازیمورد نLõhmus et al. 

2017 .) 

 کی ب ا  ت وانمیمغلوب ف و  را  یکیمنابع ژنت

 یبا استفاده از وکتورها ای CRISPR/Cas9 ستمیس

 ای    و ه   اsgRNA رس   اندن یب   را یروس   یو

 یو ق  و عیس  ر تی  تقو یب  را Cas یه  انپروتئی

sgRNAیهاپروتئین ای و ها Cas یآل ودگ یدر ط 

 س  تمیس ن،ای   ب  راس  تفاده ک  رد. ع  لاوه روس،ی  و

CRISPR/Cas9 ق ادر ب ه  یروس یناق ل و برمبتنی

با صفات مورد نظ ر ب دون دخال ت  یاهانیگ دیتول

 .اس ت ب رزمان و زحمت رپُ یکشت بافت هایهیرو

 ب  رمبتنی CRISPR/Cas9 س  تمیس م   ا ، عنوانب  ه

 BeYDV، WDV دار ش املدی.ان.ای یهاویروس

،  TRV ،PEBVدار ش املآر.ان.ای یه اویروسو 

TMV ،BYNV ج و،  ین وار کیی موزا روسیو و

کارآم  د ژن را نش  ان داده اس  ت  گ  ذاریه  دف

(Wang, 2015 .) 
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 یریگجهینت

در  ینقش مح ور یمولکول یهاکیتکن گسترش

 زابیم اری یاهی گ یهاویروسر  و کنت یریشگیپ

 CRISPR/Cas یهایدارند و ظهور و توسهه فناور

را سرعت  دیجد یبه منابع مقاومت یابیو دست دیتول

 هایسیس    تم. توس    هه و در  بخش    دیم    

CRISPR/Cas9 عملک  رد  ییو اکتش  اف و شناس  ا

 کی  هاسیستم نیتوسط ا مغلوبمقاومت  یهاژن

 یه  ایماریبو کنت  ر   یریش  گیروش مه  م در پ

 است.  یروسیو

 هایدخالت در ژنوم ای بیهدف قرار دادن، تخر

و  رتک ی  ب ه کنندهکمک یزبانیبا عوامل م یروسیو

ممک  ن اس  ت خط  رات تکام  ل  روس،ی  انتش  ار و

 شیرای  ح  ا ، ونیده  د. ب  ا ا شیرا اف  زا روسی  و

 ان  دازچش  م کی   وبمقاوم  ت مغل   یه  اژن

مق    اوم در براب    ر  اه    انیدر گ دوارکنن    دهامی

ع  لاوه، هخواه  د داش  ت. ب   یاهی  گ یه  ایروسو

حش رات  نین اقل یب را زب انیم تیحساس یهاژن

 CRISPR/Cas هایسیستماز اهداف مهم  ندتوانمی

باشند. نکته قابل  روسیاز انتشار و یریجلوگ یبرا

 یاه  س  تمیاس  ت ک  ه اس  تفاده از س نی  توج  ه ا

CRISPR/Cas دف  اع  یب  را افت  هیت  ازه توس  هه

 م  ا ، عنوانبه است. دیمف زین اهانیگ یروسیضدو

مقاوم ت  یه اژناز  یاریبس یسیرونو سازیفها 

 شیباعث افزا CRISPR-Act2.0توسط  اهیغالب گ

از انواع مقاومت  یهیوس فیط جادیبا ا اهیگ یمنیا

 . شودمی هازابیماریدر برابر انواع مختلف 

 آنه  ا در ک  ه گان  هچند CRISPR ه  ایوریفن  ا

gRNAیه  اپروتئین ای  مته  دد  ه  ای Cas طورب  ه 

 شیرای و ییدامن ه و ک ارا ،ش وندمی انبی همزمان

. اندداده شیافزا اریرا بس یسیرونو میو تنظ یکیژنت

 CRISPRفن   اوری ح   ا ، اس   تفاده از  نای    ب   ا

طور به یاهیگ یهاویروسکنتر   یمنظوره براچند

و  یش  یآزما یدس  تکار یدگی  چیپ لدلی  ب  ه عم  ده

 Cas نیپروتئ نیچند یکیتباد  ژنت هایتیمحدود

راه  یهن وز در ابت دا اه،ی گ کی به همزمان طوربه

 است.
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Abstract 

Plant diseases caused by viruses are a serious threat to the world's agricultural production, and anti-

virus engineering, initiated by molecular biotechnology, is an effective strategy for preventing and 

controlling plant-borne viruses. Recent advances in targeted DNA or RNA editing with a short 

palindromic replication system or CRISPR-related are attractive tools that can be used to protect plants. In 

this review, the development of CRISPR/Cas systems is surved and their programs in controlling various 

plant viruses by targeting viral sequences or susceptibility genes in the host are mentioned. In addition, it 

introduces some potentially recessive resistance genes that can be used to improve plants against viruses, 

and emphasizes the importance of recessive gene-based antiviral modification for producing plants free of 

virus and growth deficiency. In addition, the challenges and opportunities of using CRISPR/Cas 

techniques in the prevention and control of plant viruses are discussed. 

Keywords: Palindromic, Plant Viruses, Resistance Genes, Targeted Editing. 
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