
 

 

 

  و هوکاراى ستزگی هزین
 14/04/1399تاریخ دریافت:             یشدهجله ػلوی پضوهطی دانطگاه ػلوم پشضکی ضهيد صدوقی  

 28/08/1399تاریخ پذیزش:                  1400 هزداد، پنج، ضواره نهندوره بيست و 

 

 

 ضواره صفحه:  

 میسبان های شن در باکتریایی عفونت از ناشی شنتیکی اپی صلاحاتا
 

 2*ييِ ضضبيهطض، 1فط ن پطّبميهط

 

 
 هقاله هزوری

 

  

 ثِ ؾلَلي ّبي‌پبؾد ّوبٌّگي يب تَؾؼِ عي زض ؾلَل هرتلف اًَاع تَليس ثطاي غًَم ثيبى تٌظين غًتيک،‌اپي هکبًيؿن هقدهه:

. زاضز ّب‌ثبکتطي زض ًيع هتفبٍتي ًقف اؾت، ثطذَضزاض ّب‌يَکبضيَت زض اؾبؾي اّويت اظ غًتيک‌اپي کِ يحبل زض. اؾت ذبضجي ّبي‌هحطک

 ّبي‌ثيوبضي ثِ هٌجط ٍ زٌّس تغييط ضا غًتيک‌اپي ػلائن تَاًٌس هي ّب‌ثبکتطي چگًَِ ايٌکِ هَضز زض اذيط تحقيقبت تطيي هْن ثِ هقبلِ ايي

 .پطزاظز هي کٌٌس، ّوکبضي آى ايجبز زض يب ٍ قًَس هرتلف

 PubMed, Sciencedirect, Google Scholar   ٍScopus اعلاػبتي ّبي پبيگبُ اظ هقبلات جؿتجَي زض ايي هغبلؼِ هطٍضي، جْت

 .قس اؾتفبزُ

 هتٌَع غًتيک‌اپي ػَاهل ًفَش ثب ضا هيعثبى ّبي‌ؾلَل ضًٍَيؿي ثطًبهِ ٍ کطٍهبتيي ؾبذتبض تَاًٌس‌هي ّب‌ثبکتطي اًس،‌زازُ ًكبى تحقيقبت

. زٌّس قطاض تبحيط تحت( RNA پيطايف ّبي‌فبکتَض ٍ کوپلکؽ ثِ ٍاثؿتِ کطٍهبتيي ،DNA هتيلاؾيَى ّيؿتًَي، تغييطات هبًٌس)

 هَحط پبتَغى، تساٍم اجبظُ يب هيعثبى زفبع زض هيعثبى ؾلَل ػولکطز ثط اؾت هوکي ّب‌ثبکتطي اظ ًبقي غًتيک‌اپي تٌظين اذتلال ،چٌيي ّن

 احطات کِ گطفت ًظط زض ّؿتٌس، غًَم‌اپي قکل تغييط ثِ قبزض کِ ثبلقَُ هَتبغًع‌اپي ػٌَاى ثِ تَاى‌هي ضا ثيوبضيعا ّبي‌ثبکتطي ثٌبثطايي،. ثبقس

 يب ثطٍظ ثبػج ٍ زاضز ًقف غيطهٌتظطُ، ٍ هعهي ّبي‌ثيوبضي هٌكأ ٍ ايوٌي ضٍي احتوبلاً ٍ گطزز‌هي ؾلَلي ػولکطز اذتلال ثِ هٌجط ّب آى

  .قَز هي پبتَلَغيکي تتغييطا گؿتطـ زض ّوکبضي

 اظ ثؼضي ثِ اثتلا اؾتؼساز ٍ فٌَتيپي تٌَع ايجبز زض هحيغي ػَاهل ثِ پبؾد زض ٍ تَؾؼِ عَل زض غًتيک‌اپي تغييطات گيزی: نتيجه

 کٌس.‌هي هكبضکت هتبثَليکي، ٍ ايوٌي ذَز اذتلالات ،ّب أىؾطع ػفًَي، ّبي‌ثيوبضي جولِ اظ ‌ّب‌ثيوبضي

 

 ّيؿتًَي تغييطات غًتيک،‌اپي ،DNA هتيلاؾيَى ثبکتطيبيي، ّبي‌ػفًَت های کليدی: واصه

 
هجلِ ػلوي پػٍّكي زاًكگبُ ػلَم پعقکي  .هيشباى های صى در باکتزیایی ػفونت اس ناضی صنتيکی اپی اصلاحات .ضضبيي هطضيِ ط هطين،ف پطّبم ارجاع:

 .3698-3709(: 5) 29؛ 1400يعز نسٍقي قْيس 

                                                           

 .اراک، اراک، ايران پسشکي علوم گروه ميکروة شنبسي، دانشکده پسشکي، دانشگبه -1

 .هبي زيستي، دانشگبه اصفهبن، اصفهبن، ايران آوري کروبيولوشي، دانشکده علوم و فنميگروه سلولي مولکولي و  -2

 61313-33441 صندوق پستي : ،m.rezaeibio@gmail.com :، پست الکترونيکي93133032430 تلفن: نويسنده مسئول(؛*)
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  و هوکارش پزهام فز هزین
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 هقدهه

 هایدر باکتز کيصنتیاپ

ع يف توبيتَن يثطا "کيغًت ياپ"زض گصقتِ، انغلاح 

هجعا ثِ  يّبکؿبى ثِ ؾوت اًَاع ؾلَلي يکيغًت يّب ؾلَل

 يؿن چٌس ؾلَليک اضگبًيٍ اًسام زض عَل تَؾؼِ   قکل ثبفت

ثبض هفَْم  يياٍل يثطا ٌگتَىي، ٍاز1942زض ؾبل . ضفتيکبض هِ ث

ٍ زض تَؾؼِ  يغيهح ؿتيػَاهل ظ طيتبح َضتنِ ث ک ضايغًت ياپ

 ًوَز يهؼطفظ، يهح -تؼبهل غى  قينفبت ذبل اظ عطجبز يا

جبز ياذَز کِ ثبػج  ظيتؼبهل غى ثب هح" ٌگتَىيٍاز ػجبضت .(1)

ثبقس، يه يتکبهل يقٌبؾ ؿتيظ يثطا يسيکل "قَزيه پيفٌَت

ٍ  يکيهَضفَلَغ بي يپيفٌَتبت يذهَنکِ  ياسُيا" يؼٌي

قسُ  فيثطًبهِ تؼط کي ٍم ثبعَض هسا ثِ ؿن،ياضگبً کي يػولکطز

(. 2) "سيآيٍجَز هِ ث ؿن،ياضگبً ظيهح طيتَؾظ غًَم تحت تبح

 يتَال يثط ضٍ يتط، ّط ًَع اعلاػبت اضبفزض هفَْم گؿتطزُ

DNA ِث( َى يلاؾيػٌَاى هخبل هتDNAضا ه )تَاى ي

ثِ ک يغًتيهسضى اپ يّبجٌجِ(. 3زض ًظط گطفت ) "کيغًت ياپ"

، DNA يزض تَال طييهطتجظ ثسٍى تغ يّبييپطٍتئ بي DNA طييتغ

هٌتقل  يکِ اعلاػبت هَجَز ضا ثِ ًؿل ثؼس کٌسياقبضُ ه

 (.1)قکل  سيًوب يه

 

تغييطات زض  چٌيي ّنغًَهي ًكبى زازُ قسُ اؾت. هتيلاؾيَى ثبقي هبًسُ ؾيتَظيي ثب ذبهَـ کطزى غى زض اضتجبط اؾت.  DNA: يک هٌغقِ ًوبيٌسُ اظ 1قکل 

ّيپَ هتيلِ اؾت )ثب ضًگ قطهع  CpGّبي ؾطعبًي(. ضًٍَيؿي غى ؾطکَثگط تَهَض هطتجظ ثب يک جعيطُ تَاًس اکتؿبثي ثبقس )ثطاي هخبل زض ؾلَليهتيلاؾيَى ه

 (.3ًكبى زازُ قسُ اؾت( )

 ط اؾت: يک قبهل هَاضز ظيغًتيسُ اپيزض هجوَع پس

 هٌتقل  يعَض ٍضاحت ي ثِيّب کِ زض ؾبذتبض پطٍتئَىيپط

 ، (4) قًَس يه

 يغً يطيپصًقف (genomic imprinting کِ ثب ) ؾطکَة

 ، (5)ضؾس يثِ اضث ه يب پسضيٍ  يلل غى هبزضهًََ آ

 ّب تَؾظ فبظ ييعيَى ليلاؾيؿتَى، هبًٌس هتيط ّييتغ

( کِ حبلت فؼبل ٍ MTasesّب )ل تطاًؿفطاظيؿتَى هتيّ

 ،(6)کٌس يي ضا حفظ هيذبهَـ کطٍهبت

 ى َيلاؾيهت يّبل الگَيتكکDNA ِجِ يک ًتيػٌَاى  ث

ي يلِ اتهبل پطٍتئيٍؾ ثِ ياذتهبن DNAَى يلاؾياظ هْبض هت

ساض يذَز پب يّبّب قبهل ّن حبلتسُيي پسيّط کسام اظ ا(. 7)

ٍ ّن  (8)هطتجظ ّؿتٌس  ّب آىثِ  DNAب يي يثَزُ کِ پطٍتئ

-يط هيبى غى تبحيثبقس کِ ثط ثيّب هاظ هَلکَل يت ذبنيٍضؼ

ضا قبزض  يتَاًس هَجَزات تک ؾلَليک هيغًتياپن يگصاضًس. تٌظ

 ػٌَاى ثِکٌس.  يزّبميب پيٍ  يغيهح يّبغ ثِ تٌفيثِ پبؾد ؾط

 ييط ؾبذتبض فبکتَض اًتْبييب تغکِ ثPSI َى +يهخبل، هروط پط

زذتط ثِ اضث  يّبتَؾظ ؾلَلقَز، يس هيتَل Sup35pتطجوِ 

-ياًسُ هط کسگصاض ذَيغ يّب، کسٍىPSIَى +يس. زض پطضؾيه

ظ ًبهغلَة هبًٌس ضقس يت ثقب زض قطايک هعيتَاًس يقًَس کِ ه

هروط، ت يک جوؼي(. زض 9)ي فطاّن کٌس يب کبفئيزض پبضاکَات 
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 اصلاحات صنتيکی ناضی اس ػفونت باکتزی
 

… های ایزاى ضيوع چاقی در دانطجویاى دختز دانطگاه  
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 يکٌٌس ٍ ثطذيَى ضا حول هيهروط، پط يّباظ ؾلَل يثطذ

ثبلقَُ  يطيت، اًؼغبف پصيي ٍضؼيگط حول ًرَاٌّس کطز. ايز

کٌس ي، فطاّن هيغيطات هحييت هروط ثِ تغيزض پبؾد جوؼ

 يثطا غًتيک اپي يّب ؿنياظ هکبً چٌيي ّنّب يثبکتط (.10)

ط فبظ، ييکٌٌس. زض تغ يط اؾتفبزُ هييي تغيط فبظ ٍ کٌتطل اييتغ

( OFFط فؼبل )فبظ ي( ٍ غONي حبلت فؼبل )فبظ يبى غى ثيث

ػبهل  يبکلياقطق يّبػٌَاى هخبل، ؾلَل تٌبٍة زاضز. ثِ

 يليط فبظ پيي( زؾترَـ تغUPEC) يػفًَت زؾتگبُ ازضاض

 ي زضيازّؿ يّباغلت غى چٌيي ّن(. 11)( 2ٌس )قکل ثبقيه

 يّبط زض الگَيک زضگيغًتياپ يّبؿنيتَؾظ هکبً يبکلياقطق

 (.12) قًَسين هيتٌظ DNAَى يلاؾيهت

 اس پاتوصى  یشباى ناضيزات هيي. تغ1

 تطاييتغ تَؾظ ّب ػوستبًيوبضياؾت کِ ث ييتهَض ثط ا غبلجبً

اؾت  ُقس ضٍقيس. زض حبل حبضط، ًقَيه تيّسا، ياکتؿبث يکيغًت

فؼبلات پ جِيًت پيکِ ّط فٌَت غًَم -ياپ پ،يغًَت ييث سُيچيفؼل ٍ اً

ؿتَى، يٍ ّ DNA َىيلاؾي(. هت13) ثبقسيه ؿتيظ ظيٍ هح

 اظ ي، تکطاض ًبقَىيلاؾيجَظيض -ADP َى،يلاؾي، فؿفطَىيلاؾياؾت

طُ يٍ غ يغً يطيپصًقف، تجوغ ب،ّ miRNA تساذل ذبهَـ، يّبغى

ًَِاظ  ي...، تؼساز کو  ياظ عطف (.14،13) سثبقٌيک هيغًتياپ يّبًو

غيعيطات فييتغ غيلََ لََ پبتَغى، ثِ  اظ يعثبى ًبقيه يٍ ضفتبض ي، هَضف

اظ  يکيًكبى زازُ قسُ اؾت.  يقبت ػلويعَض گؿتطزُ زض تحق

ًَِيتط جصاة ک يجِ يس کِ ًتّؿتٌ ييّب آىطات، ييي تغيا يّب ي ًو

تقبل  يزؾتکبض ياؾتطاتػ پبتَغى ّسف زض ثِ حساکخط ضؾبًسى ثقب ٍ اً

س ضا ًكبى زازُ س. قَاّ ؿتَى ٍ يطات ّييگعاضـ قسُ کِ تغ ياً

ساف کل ين هيبى غى ضا تٌظيي، ثيکطٍهبت يثبظؾبظ  يثطا يسيکٌس کِ اّ

ساف ز15ک ػفًَت ّؿتٌس )يپبتَغى زض عَل  يزؾتکبض گط، ي(. اظ اّ

ک زض ثطًبهِ يغًت يَى اپيعثبى اؾت. هسٍلاؾيثسى ه يوٌياؿتن يؾ

ًٍَ  قَز کِ هؼوَلاً يعثبى هطتجظ هيه يزفبػ يّب عثبى ثِ غىيه يؿيض

ًَت ثبکتط  (.16گطزز ) ي، آقکبض هيطٍؾيٍ يٍ حت ييبيزض ػف

 یکزوبياس تهاجن ه یناض صنتيک اپیزات يي. تغ2

ل ذب ياًس کِ ػَاهل ػفًَ ًكبى زازُ يهغبلؼبت هتؼسز

ب يسيکلاه ،ؽياؾتطپتَکَکَؼ ثٍَ، يلَضيکَثبکتط پيّل)

طٍؼ ي، ٍثبض يياپكتطٍؼ ي، ٍلَثبکتط ضکتَؼيکوپ، ِيپٌَهًَ

طُ( يٍ غ طٍؼيَهب ٍي، پَلياًؿبً يلَهبيطٍؼ پبپيت، ٍيّپبت

َى غى يلاؾياظ جولِ هتک يغًت يطات اپييتَاًٌس زض تغ يه

اظ  يذكطفت ثطيهكبضکت کٌٌس ٍ هٌجط ثِ قطٍع ٍ پعثبى، يه

ًقف فلَض  ػٌَاى هخبل، ثِذهَل ؾطعبى قًَس.  ّب ثِ يوبضيث

ط زٌّسُ ييفبکتَض تغ ػٌَاى ثِضٍزُ پؿتبًساضاى  يکطٍثيه

 يّب يوبضيثط يؾبک ٍ يؾٌسضم هتبثَل يوبضيک زض ثيغًت ياپ

 يّب گٌبليت، ؾيي تطتي(. ثِ ا17قسُ اؾت ) گعاضـهطتجظ 

ٍ قًَس  يهغى  بىيط زض ثييط ظًسُ ثبػج تغيهرتلف ظًسُ ٍ غ

 (. ػلا18ٍُس )ٌثوبً يس پؽ اظ تَقف احط، ثبقٌتَاً يه يحت

ٍ  يغًَه ياپ يّب ؿنيضٍزُ زض هکبً يثَه يّب يي، ثبکتطيا طث

ک ضٍزُ ٍ يکطٍاکَلَغياظ ػسم تؼبزل ه يػَاقت ًبق

ًقف  يوبضيكطفت ثيزض قطٍع ٍ پ غًتيک اپي يّب يًبٌّجبض

هساٍم  يّب تکِ ثبػج ػفًَ ييّب کطٍةيه (.19زاضًس )

 يؿيزض ضًٍَ يک اضحيغًت يطات اپيياظ تغ قًَس، احتوبلاً يه

ب هعهي ذَز، ثسٍى يحبلت ًْفتِ  يثطًس کِ ثطا يعثبى ثْطُ هيه

ک ي يطٍع ٍ ضاُ اًساظبى هساٍم ػَاهل هَحط زض قيبظ ثِ ثيً

 يّب اظ ػفًَت ي(. ثطذ20کٌٌس ) يهت يػُ، فؼبليظ ٍيهح

ي يزض اّوطاُ ّؿتٌس کِ  يويع ثب ثسذيهعهي ً ييبيثبکتط

زض هربط هؼسُ اًؿبى  يلَضيکَثبکتط پيّلػفًَت كتط يٌِ، ثيظه

ّب، ي(. ػلاٍُ ثط ثبکتط21) اؾت هَضز هغبلؼِ قطاض گطفتِ 

 يّبن الگَيتَاًٌس ثبػج ػسم تٌظيع هيً يطٍؾيٍ يّبػفًَت

َى يلاؾيتَاًس هتيقًَس کِ ه يؿتًَيطات ّييؾطکَثگط تغ

DNA ِيآلَزُ ٍ ًؿل ثؼس يّبهجسز ؾلَل يعيض ًبثجب، ثطًبه 

 يّبتَاًس ثبػج هْبض غىيي هؿئلِ هيغ کٌس. ايضا تؿط ّب آى

كطفت يزض پ يک اًتربة قَيگط تَهَض قَز کِ  ؾطکَة

 س هتصکط قس کِيت ثبيزض ًْب(. 20) ذَاّس ثَزؾطعبى 

 ييؾغح ثبلاي، يغى زض ؾغح کطٍهبت بىيکٌتطل ث يّبنؿيهکبً

هرتلف  ييبيس. هحهَلات ثبکتطٌزّيكبى هًضا  يسگيچياظ پ

 قي( اظ عط1)جسٍل  ّبطيهؿ اظ يبضيضا زض ثؿ ّب آى ٌستَاًيه

، زض ّؿتِ نيعَض هؿتق ثِ بي يهتَال يّب گٌبليؾ يؾبظ فؼبل

 .(22) آهسُ اؾت ليثِ تفه ازاهِزض ط قطاض زٌّس کِ يتبح تحت
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 ، ػَاهل ٍ احطاتّبي ثبکتطيبييگًَِ :1جسٍل 

 اثزات کتزیاییبفاکتورهای  باکتزیایی های گونه

 - فبگَؾيتَفيلَمآًبپلاؾوب 
AnkA 

 ّبي زفبػي هيعثبى( زاؾتيلاؾيَى ّيؿتَى ٍ ذبهَـ کطزى غى1
 CYBB، ذبهَـ کطزى AT( اتهبل ثِ تَالي کطٍهبتيي غٌي اظ 2

 .IL-8  ٍKCّبي ٍ تٌظين کبّكي غى MAPKand  ٍH3S10pهْبض  )ؾن کكٌسُ( LT ثبؾيلَؼ آًتطاؾيؽ
 زض جفت هَـ آلَزُ IGF2غى  P0ّبيپطهتيلاؾيَى زض هٌغقِ پطٍهَتط  - کوپيلَثبکتط ضکتَؼ

 هتيلاؾيَى ّيؿتَى پؿتبًساضاى NUE کلاهيسيب تطاکَهبتيؽ

   CDKN2Aٍ تٌظين کبّكي  DNAهتيلاؾيَى  - (UPEC) اقطقيبکلي

 Alu-Sxاتهبل ثِ کطٍهبتيي زض ػٌبنط  - اضليكيب کبفيٌؿيؽ

 زض هربط هؼسُ DNA( القب هتيلاؾيَى 1 - کَثبکتط پيلَضيّلي
 H3( القبي تغييطات 2
 miRNA( القبي ثيبى 3
  RNAّبي پيطايف ( القب فبکتَض4

 ّبي اپيتليبل آلَزُ ضيِ اؾتيلاؾيَى ّيؿتَى زض ؾلَل فلاغليي لػيًَلا پٌوَفيلا
 - ليؿتطيب

 

 
LLO  ليؿتطيَليعيي(

O) 

 

 
- 

 
LntA 

ٍ  IL-8، ثِ ٍيػُ زض پطٍهَتط H3ٍ فؿفطيلاؾيَى / اؾتيلاؾيَى  H4 ( اؾتيلاؾيَى1
 ّبي اًسٍتليبل ػفًَي ثب ليؿتطيب.زض ؾلَل IL8زض پطٍهَتط  HDAC1کبّف اتهبل 

ّبي زفبػي هيعثبى تَؾظ يک هؿيط ( تغييطات ّيؿتَى ٍ هسٍلاؾيَى غى2
+ؾيگٌبليٌگ قبهل جطيبى 

K  
 ّبي اپيتليبلثب کوپلکؽ زض ؾلَل هطتجظ BAHD1تَؾظ  ISGتٌظين کبّكي  (3
 هطتجظ ثب کوپلکؽ  BAHD1اظ  LntAثب هْبض ٍاؾغِ  ISG( تٌظين افعايكي 4

 ّبي هيعثبى miRNAتغييط زض ثيبى يک ظيط هجوَػِ اظ  (5

ّبي زض هؿيط جطيبى َّا ؾلَل HDAC1/2کبّف زض ثيبى ؾطاؾطي ٍ فؼبليت  - هَضاکؿلا کبتبضاليؽ
 اپيتليبل

 γ- IFNپبييي زؾت  ISGکٌتطل کوپلکؽ کطٍهبتيي زض  - تَثطکلَظيؽ َمهبيکَثبکتطي
 فؼبل قسى هجسز ٍيطٍؼ ًْفتِ اظ عطيق تغييط کطٍهبتيي ًبقي اظ اؾيس ثَتيطيک - يَاليؽغًػ يطٍهًَبؼپَضف

 ّبي هيعثبى miRNAتغييط زض ثيبى يک ظيط هجوَػِ اظ   ؾبلوًَلا
 OspF قيگلا فلکؿٌطي

 
 

 

OspB 
 

IpaH9.3 

کيٌبظ زض ّؿتِ تَؾظ الويٌيلاؾيَى، هْبض فؿفطيلاؾيَى،  MAPتٌظين کبّكي  (1
کطٍهبتيي کِ  NF-ĸBّبي پبؾد ايوٌي هْبض کٌٌسُ زؾتطؾي ثِ تٌظين کبّكي غى

ّبي ضطٍضي زيگط ثطاي پبؾد ايوٌي شاتي هيٍ غى IL-8هٌجط ثِ غيط فؼبل قسى 
 گطزز.

 Rb(  اتهبل ثِ 2
زّس ٍ بکتَض پيطايف ثطاي ترطيت هَضز ّسف قطاض هيليگبظ يَثيکَئيتي کِ يک ف (3

 قَز.ثبػج اذتلال زض پيطايف هي
)ليپَپلي  LPS هحهَلات ثبکتطيبيي

 ؾبکبضيس(
 

 )ثَتيطات( 

ٍ تَليس  TLR4( القبکٌٌسُ ايوٌي شاتي اظ عطيق فؼبل قسى پبؾد ثب ٍاؾغِ 1
ات کطٍهبتيي زض ّبي پيف التْبثي، القب ؾطکَة ؾيؿتن ايوٌي تَؾظ تغييطؾيتَکيي

 ّبي تکطاض قسُچبلف

 HDAC( هْبض فؼبليت 2
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 اصلاحات صنتيکی ناضی اس ػفونت باکتزی
 

… های ایزاى ضيوع چاقی در دانطجویاى دختز دانطگاه  

 

 ، ػواهل و اثزاتییایباکتز یها. گونه3

  یستونيزات هييتغ .3-1

 القب قسُ تَؾظ ييکطٍهبت طاتيياظ تغ يبضيکٌَى، ثؿتب

/  َىيلاؾيٍ فؿفط َىيلاؾي/ زاؾت َىيلاؾياؾت ،ّب هبًٌسيثبکتط

 يآثكبض زّي پيبمقسى  فؼبل قياظ عط ؿتَىيّ َىيلاؾيزفؿفط

 يّبهخبل، الگَ ػٌَاى ثِ) ييبيثبکتط يتَؾظ اجعا عثبىيؾلَل ه

ضخ ( طٍلاًؽيٍٍ ػَاهل ّب تي، هتبثَلکطٍةيهٍاثؿتِ ثِ  يهَلکَل

کِ  عثبىيه يزّ گٌبليؾ يّبطيهؿ بىيض ه(. ز23) سٌزّيه

ٍ  MAPKs، NF-kB ًَس،قيه فؼبل ّبياظ ثبکتط يتؼساز

زض ضا  H3S10کِ  ّبٌبظيکطزى ک فؼبل يثطا PI3K يّب طيهؿ

(. ّط هحطک 24) اًسقٌبذتِ قسُکٌٌس، يلِ هيفؿفطّؿتِ 

 H3S10pل القب يپتبًؿ يّب، زاضاطيهؿ ييا زض فؼبل ييبيثبکتط

 يّب. زض ؾلَلقسُ اؾت لِياؾت يّبؿتَىيّهطتجظ ثب ٍ ثبقس  يه

HUVEC ثِ َظيؿتطيػبهل ل تَغًعيب هًََؾيؿتطيل بل،ياًسٍتل 

زض  ػُيٍ  ثِ ّب،ؿتَىيَّى يلاؾيٍ اؾت َىيلاؾيؾطػت فؿفط 

 فلاغل .(25) زّسيف هيافعاضا   IL-8يالتْبث فيپطٍهَتط غى پ

 ييبيثبکتط سيؾبکبض يپَپليٍ ل ًَطيلػ يوبضيث ، ػبهللايًَلا پٌوَفيلػ

(LPSزاضا ،)يت ضٍيثِ تطت ياحطات هكبثْ ي IL-8 يّبزض ؾلَل 

(. 26 ، 27) ثبقٌسيه کيتيزًسض يّبلٍ ؾلَ ِيض بليتلياپ

 يثبکتط کي ،ؽيهَضاکؿلا کبتبضال، هبًٌس ّوؿفطُ يّب يثبکتط

 کي سؼ ٍلگبتَؼيَئيثبکتط بي يزؾتگبُ تٌفؿ تيؾبپطٍف

 H3 َىيلاؾياؾت /َىيلاؾيطس فؿفٌتَاً ي، هيا ضٍزُ فلَضکبهٌؿبل 

 29) ک کٌٌسي، تحطيالتْبث يآثكبض زّي پيبمک يالقب  قياظ عطضا 

 لَؼيثبؾ( LTؾن کكٌسُ )هبًٌس  ييبيؾوَم ثبکتط (.28،

 ضا تَؾظ عثبىيه يشات يوٌيپبؾد ا عيًظذن،  بُيػبهل ؾؽ يآًتطاؾ

. (30) سٌزّ يهکبّف  ،H3 َىيلاؾي/ اؾتَىيلاؾيهْبض فؿفط

ب يؿتطيلO (LLO )ي يعيَليؿتطياظ جولِ ل ،گطيزؾوَم 

  PLY،ٌجٌؽيپطفط َميسيکلؿتط PFO تَغًع،يهًََؾ

 لايسضٍفيآئطٍهًَبؼ ّاظ  ييعيآئطٍلٍ  ِيؼ پٌَهًَاؾتطپتَکَکَ

ظا ؾطعبى يلَضيپ کَثبکتطيّل يبکتطث (.31) زاضًس ياحطات هكبثْ

هتٌَع اظ جولِ  يّباظ اثعاضثب اؾتفبزُ  ؿتَىيّ طييتغقبزض ثِ  عيً

هوکي  ييکطٍهبت طاتييتغ (.32)اؾت  MAPK طيهؿ َىيهسٍلاؾ

ٍ  طيتکخ ،يؾلَل  ذِچط كطفتيزض پ کَثبکتطيّلاؾت ثِ احطات 

 ٌستَاًيه چٌيي ّنّب يثبکتط .(33) کوک کٌس ّبهطگ ؾلَل

ط ييتغ يّبنيآًع يّبکٌٌسُ ْبضػٌَاى ه ثِ فؼبل يّبتيهتبثَل

 سيهحهَلات اؾ يياظ ا يکي کِ سٌکٌ  سيتَل ييکطٍهبتزٌّسُ 

 طٍهًَبؼيپَضفاحط ؾَء  کِ اؾت شکط قبثل. ثبقسيک هيطيثَت

 طٍؼي، هبًٌس ٍپٌْبى يّبطٍؼيٍ قسى هجسز زض فؼبل ؽيَاليغًػ

 ظبّطاً ،(EBV) ثبض يي( ٍ ؾٌسضم اپكتHIV) ياًؿبً يوٌيا قمً

  .(34)ثبقس يه يثبکتط ييتَؾظ ا طاتيثَت سياظ تَل يًبق

 DNAوى يلاسيهت .3-2

ّب اظ يک قٌبذتِ قسُ زض ثبکتطيغًتياپ يّبؿتنياکخط ؾ

کٌٌس کِ يبزُ هگٌبل اؾتفيک ؾي ػٌَاى ثِ DNAَى يلاؾيهت

ّب ؿتنيي ؾيکٌس. اين هيي ذبل ضا تٌظيپطٍتئ - DNAتؼبهل 

هتهل  يّبيي( ٍ پطٍتئDamلاظ )يي هتيآزً DNAک يهؼوَلا اظ 

 ييّبيّب ثِ تَالييي پطٍتئياًس کِ ال قسُيتكک DNAقًَسُ ثِ 

زاضز، هتهل  يپَقبًَى ّسف ّنيلاؾيگبُ هتيکِ ثب جب DNAاظ 

َى يلاؾيکٌس. هتيَى آى هحل ضا هؿسٍز هيلاؾيقسُ ٍ هکبى هت

قَز ٍ هٌجط يي هيثِ ًَثِ ذَز، هبًغ اظ اتهبل پطٍتئگبُ ّسف يجب

گبُ يلِ( زض جبيطهتيلِ ٍ غيَى هتٌبٍة )هتيلاؾيثِ زٍ حبلت هت

لاظ اظ يهت  Dam،لاظيهت يّبنيزٍ هَضز اظ آًع. (35) قَزيّسف ه

 کطؾٌتَؼکتط کبلَثبلاظ اظ يهت CcrMٍ  ياضٍزُ يّبيثبکتط

ثَزُ کِ زض  يٌس تکبهليک فطآي يّبثبقٌس کِ ًوًَِ يه

 يزّ گٌبليؿن ؾيک هکبًي ػٌَاى ثِ DNAي يَى آزًيلاؾيهت

ٌس. يًوبين هيي ضا تٌظيپطٍتئ - DNAکٌٌس ٍ تؼبهلات يت هيفؼبل

، DNAي يَى آزًيلاؾيب، هتيزض ّط زٍ گبهب ٍ آلفبپطٍتئَثبکتط

 يذبل ثطا يّبجفت غى يؿيکطٍهَظٍم ٍ ضًٍَ يّوبًٌسؾبظ

 يکٌس. زض ثطذين هيضا تٌظ DNA يػجَض چٌگبل ّوبًٌسؾبظ

ضا  DNAَى يلاؾين کٌٌسُ، هتيي هتهل قًَسُ تٌظيهَاضز، پطٍتئ

 يّبتيکِ ًكبًِ ٍضؼ DNAَى يلاؾيهت يّبکٌس ٍ الگَيهْبض ه

َى يلاؾيهت يّبکٌس. الگَيس هيک ّؿتٌس، تَليغًتيهتٌبٍة اپ

DNA ي يطات زض پطٍتئييق تغياظ عط يغيهح ظيتَؾظ قطا

 ييبيثبکتط يّبتيقًَس. جوؼيل هي، تؼسيهتهل قًَسُ ًظبضت

ثِ اضث ثطزُ، اؾتفبزُ  DNAَى يلاؾيهت يّبهوکي اؾت اظ الگَ

ک يظ هتبثَليهست قطا  ک حبفظِ کَتبُي ػٌَاى ثِکٌٌس کِ 

قًَس. ين هيكطفت کطزُ ٍ تقؿيس کِ زض ًؿل قجل، پثبق يه
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 ييبيثبکتط يّبزض تٌَع پبتَغى يع ًقف هْويً DNAى َيلاؾيهت

ثطز يس ضا ثبلا هيجس يضس ثبکتط يّبزاضٍ يزاضز ٍ احتوبل عطاح

ک زاضٍ يضا هْبض کٌس. اظ  DNAي يَى آزًيلاؾيکِ هوکي اؾت هت

 يطٍلاًؽ ًَع ٍحكياًتظبض زاقت کِ ٍتَاى يي ًَع هياظ ا

، Dam يّب ىبهَت يبّيثِ فٌَکپ ّب آىل يّب ضا تَؾظ تجسيثبکتط

ط يف چكوگيس زض ًظط زاقت کِ ثب افعايثب .(36) هْبض کٌس

 يٍ هؼطف يک، اهطٍظُ عطاحيَتيث يهقبٍم ثِ آًت يّب يثبکتط

 ٍقَع ًقف (.37زاضز ) يتَجْ  ت قبثليس، اّويجس يزاضٍّب

عَض  ثِ ييبيثبکتط يّبزض اضتجبط ثب ػفًَت DNA َىيلاؾيهت

 يلَضيپ کَثبکتطيّل ػفًَت، هخبل يي. ثْتطُ اؾتقسزضک  ٌسُيفعا

 ًبثجب زض هربط هؼسُ اًؿبى DNA َىيلاؾيکِ ثبػج هتثبقس يه

زض  لِيهت يّبغى يّبپطٍهَتطزض  يعَض قبثل تَجْ ٍ ثِ قَزيه

 َىيلاؾيپطهتيب(. 38ّ)بفت قسُ اؾت ي، ؾطعبى هؼسُ يّبؾلَل

 ضز ييکبزّط–E زض غى هخبل يطا، ثيلَضيپ کَثبکتطيّل ٍاثؿتِ ثِ

CDH1 (39 ،) ن کٌٌسُيغى تطه (،40)غى ؾطکَة کٌٌسُ تَهَض 

DNA (41 ) ٍطيجعا زض چٌيي ّن CpG يّبزض غى miRNA  ّب

 َىيلاؾيثِ القبء هت يلَضيپ  کَثبکتطيّل يي(. تَاًب42زّس )يضخ ه

DNA سُ ق سييتب يهَـ نحطائ يَاًيزض هربط هؼسُ زض هسل ح

کِ هَجت   NaClبيًَل هحطک اتب ثطاثط، زض چٌيي ّن .(43اؾت )

  کَثبکتطيّل، التْبة ثب ٍاؾغِ قَزيه زض هؼسُ ّبليًفَش ًَتطٍف

گطزز يّب هٍ ًفَش هبکطٍفبغّب تيلٌفَؾضّب قسى  ثبػج يلَضيپ

 سزاقتِ ثبق َىيلاؾيهت يبزض الق يسيضؾس ًقف کليکِ ثِ ًظط ه

القب قسُ تَؾظ  DNA َىيلاؾيهتي، يػلاٍُ ثطا .(44)( 3)قکل 

، پبتَغى ثقب ٍ يؾلَل طيزض تکخ ليزذ يبّغىثط  ستَاًيه يثبکتط

 يػفًَت ازضاض ػبهل يبکلاياقطقتَؾظ  هبًٌس آًچِگصاضز، ط يتبح

(UPECًُكبى زازُ قس ) اظ هغبلؼبت  يثطذ چٌيي ّن(. 45) اؾت

 يّبط زض ػفًَتيزضگ لَثبکتط ضکتَؼيکوپاًس کِ ًكبى زازُ

اظ ػفًَت  يلس ظٍزضؼ ًبقف ذغط تَيَزًتبل ٍ هطتجظ ثب افعايپط

َى يلاؾيتَاًس زض هَـ آلَزُ، هتيي زض اًؿبى هيجفت ٍ جٌ

زض جفت )فبکتَض  IGF2اظ غى  P0ف اظ حس زض هٌغقِ پطٍهَتط يث

ت ضقس يي هحسٍزي(. ثٌبثطا46ي( ضا القب کٌس )يقجِ اًؿَل 2ضقس 

 لَثبکتط ضکتَؼيکوپَاًبت آلَزُ ثِ يکِ زض ح يزاذل ضحو

اظ ػفًَت  يک ًبقيغًتيط اپييبهس اظ تغيپک يهكبّسُ قسُ، 

 .(21) ثبقس يزض جفت هَـ ه ييبيثبکتط
 

 

زاض قسُ ثب  ًكبى Pap17 -ّبي آًتيثبزيزض هجتلايبى ثِ ػفًَت ازضاضي کِ ثب آًتي C1212ؾَيِ  اقطقيبکليزض  Pap17تغييط فبظ پيلي  :2قکل 
کِ زٍ ثبکتطي زض  اؾت، زض حبلي Pap17ثطاي ثيبى  ONطي زض ؾوت چپ زض حبلت فبظ ًبًَهتطي کلَئيسي علا قبثل هكبّسُ اؾت. ثبکت 10شضات 

کٌٌس کِ تحت کٌتطل تغييط فبظ ّؿتٌس غيطًكبًساض ضا ثيبى هي Pap21ّؿتٌس. لاظم ثِ شکط اؾت کِ ايي زٍ ثبکتطي، پيلي  OFFؾوت ضاؾت زض فبظ 
 (.11) قًَسهكرم ًوي Pap17 -ؾطم آًتياهب ثب آًتي
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 (.44) پيلَضي ّليکَثبکتطًبثجب تَؾظ ػفًَت  DNAّبي القبء هتيلاؾيَى هکبًيؿن :3قکل 

 

 ییایباکتز یصن یزیپذنقصػفونت:  کيصنتیحافظه اپ. 4

زذتط زض عَل  يّبؾلَل  اؾت ثِ يهوک ييکطٍهبت طاتييتغ

زض  يحتاٍض طاتييهٌجط ثِ تغ ٍ هٌتقل قَز يؾلَل نيتقؿ

 ييبيػفًَت ثبکتط کيل زاضز احتوب چٌيي ّن گطزز، ػولکطز غى

کٌس. زٍ  سيکي کطزى پبتَغى تَل كِياضث پؽ اظ ضقبثل تَػلائن 

 کٌٌس.‌يه تيحوب سُيا ييااظ  طيهخبل ظ

 LPSو تحول  دیضد کيستويالتهاب س کيصنتیاپ یاجشا .4-1

ًبثجب زض پبؾد ثِ قطاض گطفتي هساٍم زض  يالتْبث يّبٍاکٌف

  ، هٌجط ثLPSِهبًٌس  يثکطٍيٍ هحهَلات هّب کطٍةيهؼطو ه

ٍ هطگ  کي، قَک ؾپتچٌس اًسامػولکطز  ذتلالثبفت، ا تيآؾ

، يوٌيا ؿتنيؾ ،يػَاضو جبًج ييججطاى ا ي. ثطاقًَسيه

 postsepticپؽ اظ ػفًَت ) يوٌيؾطکَة اؿن يهکبً

immunosuppression :PSIيّبتَؾؼِ زازُ کِ ؾلَل ( ضا 

 فيضؼ يٍاکٌك يّبثِ ؾلَل قسى ليقبزض ثِ تجس ؾبظ ذَى

ثب احطات هضط  يججطاً يپبؾد ضس التْبث يي. اقًَسيه يهَقت

اظ ) يهست ظهبى عَلاً ياهب افطاز ثطاس، يًوبيههقبثلِ  ،ػفًَت

هبًٌس يه يحؿبؼ ثبقفطنت علت  يّبػفًَتثِ  ؾبل( تبّفتِ 

 ىاؾت کِ زض آ LPSتحول  ،PSI يّباظ جٌجِ يکي (.47)

 يّبغى يثِ ؾوت ذبهَق LPSحبنل اظ  TLR4 يّبپبؾد

ضس ب ي يکطٍثيضس ه يّبٍاؾغِ بىيٍ ث يالتْبث فيپ ييتَکيؾ

 يّبزض غى ييسى کطٍهبتققًَس. ثبظ يه يعيض ، ثطًبهِيالتْبث

ٍ  ؿتَىيّ َىيلاؾيقبهل فؿفط ،حبز فبظ ييّسف زض ا

 (. 48)ثبقس يَى هيلاؾياؾت

 ییایػفونت باکتزهزتبط با  یها ىاسزط .4-2

ػبهل ک ي يلَضيکَثبکتط پيّل شکط قس، جلاقّوبًغَض کِ 

 يزاضا يي ثبکتطياهؼسُ اؾت.  ؾطعبى يهْن ثطا ياکتؿبث ذغط

( CagA,  FlaA, VacA) يهرتلف يّبغىيٍ آًتي يپطٍتئ

زاضًس ٍ  ياًقف ػوسُآى  ييظايوبضيثبقس کِ زض ث يه

ي ييٍ تؼت يس ًَتطکيٍ تَل ييقٌبؾب يثطا يهتؼسز يّب يضؾثط

 ي،يػلاٍُ ثط ا(. 38-40نَضت گطفتِ اؾت ) ّب آى يتيؿيغًيآًت

ت يتوبهثط ضقس ؾلَل ٍ  يلَضيپ کَثبکتطيّلاحطات ثب ٍاؾغِ 

DNA َىيلاؾياظ هت يًبق DNA  ؿنيهکبً کي ػٌَاى ثًِبثجب 

شکط  بىيقب. (44) ، ظبّط قسُ اؾتهْن زض ثطٍظ ؾطعبى هؼسُ

 وبضاىيزض ث يلَضيپ کَثبکتطيّلکطزى ػفًَت  کي كِيکِ ض اؾت

 CpG طيپطٍهَتط جعا َىيلاؾيقسى کبهل هت سيًبپس ثبػج ياًؿبً

قَز، يًوؾطعبى هؼسُ  جبزياثب ذغط هطتجظ  کيًعز يّبزض غى

اؾت  يًكبًِ قَ کي ييا. (49)زّس يٌس ضا کبّف هيي فطاياهب ا

ک يزض  کيغًتيهوکي اؾت آحبض اپ ييبيػفًَت ثبکتط کيکِ 

. قَزغى  بىيزض ث يزائو طاتييتغثگصاضز کِ هٌجط ثِ  يثبقثبفت 

 جبز قَزياؾلَل  کياظ  سيکِ ؾطعبى ثب تيٍاقؼ ييثب تَجِ ثِ ا

هجسز  يعيض ثطًبهِ ييا ثبقس،يه نيتقؿ ليپتبًؿ يکِ زاضا

هبًٌس  ،يعَلاًثب ػوط  يّبهوکي اؾت زض ؾلَل يثبکتط

ثِ  جِيزض ًتالقب قَز ٍ  ،يزاجسا يّبؾلَل بي يبزيثٌ يّب ؾلَل

 يّبهوکي اؾت ؾلَل چٌيي ّنس. بثي گؿتطـ ذتطز يّبؾلَل

 زّي پيبمقجکِ  ،ذبهَـ يثب اجعا عيػسم توب يثبلغ ثطا بليتلياپ
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  و هوکارش پزهام فز هزین
 

 فيکِ هٌجط ثِ افعا ّسّسف قطاض زضا هَضز  يبزيثٌ يّبؾلَل

ت ي، قبثل"کَثبکتطيّل ًوًَِ" (.50) قَزيه ّب آى يٍ ثقب طيتکخ

 چٌيي ّن .زاضزع يً ضا يثبکتط ّسف يّبثبفتگط يز ثِ ييجبثجب

 يبکلياقطق يز کِ هوکي اؾت ػفًَت ثبکتطٍجَز زاض ثبٍض ييا

ٍ ( 45ثبقس )ثب ذغط اثتلا ثِ ؾطعبى هخبًِ زض اضتجبط 

 ثبقٌس.ؾطعبى ضٍزُ ثعضگ  هؿتؼس کٌٌسُ ياضٍزُ يّب يثبکتط

 يّب طيهؿ بيؾطکَة کٌٌسُ تَهَض ٍ ن يػسم تٌظ ،يعَض کل ثِ

، Wnt ،JAK-STATهخبل  ػٌَاى ثِ) يبزيثٌ يّبؾلَلهطتجظ ثب 

JNK  ٍNotchهجسز  يعيض ٍ ثطًبهِ يکيغًت طيي( زض تغ

اظ تَؾؼِ ؾطعبى  ياحتوبل ليزل کي، ياظ ثبکتط يًبق کيغًت ياپ

 (.51) اؾت يبليتلياپ يّبچيًزض 

 گيزی نتيجه

 يّبّب ًِ تٌْب هؿتلعم فبکتَضَتيَکبضيسُ يچين غًَم پيتٌظ

اؾت، ثلکِ ثِ ؾغَح  يتهبناذ DNA يتَال هتهل قًَسُ ثِ

ؿتَى يطات ّيي، تغDNAطات ييل تغيوبت اظ قجياظ تٌظ يكتطيث

طات ييي تغيبظ زاضز. ايي، ًيکطٍهبت يپؽ اظ تطجوِ ٍ ثبظؾبظ

ّب کطٍةيه ييقًَس. تَاًبيک ًكبى زازُ هيغًتياپ ػٌَاى ثِاغلت 

ط قطاض يعثبى ضا تحت تبحيبى غى هيث يکيغًتيعَض اپ کِ ثِ

 هعهي زاضًس. يّب‌يوبضيزض پبتَغًع ث ياًقف ػوسُ زٌّس، يه

 َىيهسٍلاؾزض  ييبيًقف ػفًَت ثبکتط يثطا يقَاّس ضٍ ثِ ضقس

 يّبؿنيتَؾظ هکبً عثبىيه يّبؾلَل کيتغًياعلاػبت اپ

 يًقكِ ثطزاض، يآٍضفي يّبكطفتيپاهطٍظُ  هتٌَع ٍجَز زاضز.

 طاتييتغ ليباًؿبى ٍ پطٍف کبهل غًَم DNA َىيلاؾيهت

 ثبػج کِ ييّبيثبکتط. کطزُ اؾت طيپص اهکبى ضا يؿتًَيّ

ثسٍى قًَس، يه پؿتبًساضاى يّبزض ؾلَل ييکطٍهبت طاتييتغ

 کيغًتيقًَس. اپيههٌس ثْطُ سيجس يّبيتکٌَلَغ ييقک اظ ا

ًقف  DNA طيتکخ ٍ نيطهت، يؾلَل نيتقؿ ،يؿيضًٍَ نيزض تٌظ

 يّبٌسيفطآ ييظ اا کيًتغي. اظ زؾت زازى کٌتطل اپزاضز يهْو

 يػفًَ يّبيوبضيط ثب ثبضتجزض اهوکي اؾت  DNAثط  يهجتٌ

 نيٍ تٌظ ييکطٍهبت طاتييزضک ًقف تغ يثطا .ثبقس ييبيثبکتط

زض ؾغح  سيثب قبتيتحق، يػفًَ يّبيوبضيزض ثگط يز يّبکٌٌسُ

 ييا جياًجبم قَز. ًتب يػوط عَلاً يزاضا يّبثبفت ٍ ؾلَل

 يثؿتگ عثبىيه يکيغًت ٌِيؾلَل ٍ ظه ثِ ًَع احتوبلاً قبتيتحق

ٍ  ييبيثبکتط يػفًَ يّبيوبضيث ييزاضز. ثب زضک ثْتط اضتجبط ث

جبز يا ثِ ذهَل يزضهبً يّبکبضثطز يغًَم، فطنت ثطاياپ

ک، يغًتياپ يٌسّبيفطآى گطزاًسثط هَحطتط ٍ ييجبت زاضٍيتطک

ک يغًتياپ -پبتَ طاتييتغ غيحصف ؾط چٌيي ّن. سيآيٍجَز هِ ث

پٌْبى،  بيهعهي ٍ  يّبػفًَتهوکي اؾت اظ  ّبکطٍةيهاظ  يًبق

 کٌس.  يطيگكيپ ،يوٌيذَز ا يّبيوبضيث بي ّب ىبؾطع يثطذ

 گشاری سپاط

 اظ ضا ذَز ٍ قسضزاًي تكکط هطاتت ؿٌسگبى،يًَ لِيٍؾ ييثس

 ّوکبضي زض ٍ سُيا عطح ػلت ثِ ضاز يويذبًن زکتط قْطُ فْ

 .زاضًس‌يه اػلام ثحج

 .ًساضز :حاهی هالی

 .ٍجَز ًساضز تؼارض در هنافغ:
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Introduction: Epigenetic mechanisms regulate expression of the genome to generate various cell types 

during development or coordinate cellular responses to external stimulus. While epigenetics is of 

fundamental importance in eukaryotes, it plays a different role in bacteria. This article uncovers the most 

important recent data on how bacteria can alter epigenetic marks and can also contribute to and/or result to 

various diseases.  

In this review article, Sciencedirect, PubMed, Scopus, Google Scholar databases were used for finding the 

relevant studies. 

Research has shown that bacteria can affect the chromatin structure and transcriptional program of host cells 

by influencing diverse epigenetic factors (i.e., histone modifications, DNA methylation, chromatin-

associated complexes, and RNA splicing factors). Therefore, bacterial-induced epigenetic deregulations may 

affect host cell function either to host defense or to allow pathogen persistence. Hence, pathogenic bacteria 

can be considered as potential epimutagens able to reshape the epigenome that their effects might leading to 

cellular dysfunctions, which influenced immunity and might be at the origin of unexplained diseases and this 

caused presentation or contributed to the development of pathological changes. 

Conclusion: Epigenetic modifications during development and in response to environmental factors 

contribute to phenotypic variability and susceptibility to a number of diseases, including infectious diseases, 

cancers, metabolic and autoimmune disorders. 
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