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Abstract 
Background and Aim: Colorectal cancer (CRC) is one of the most prevalent malignancies worldwide, and identifying 

novel molecular biomarkers is essential for early diagnosis and prognostic prediction. TENT4A and TENT4B belong 

to the family of non- canonical poly (A) polymerases involved in RNA stability and translational regulation. This study 

aimed to investigate the expression patterns of these genes and their associated signaling pathways in colorectal cancer. 

Methods: This descriptive- analytical study was conducted using RNA sequencing (RNA-Seq) data obtained from The 

Cancer Genome Atlas (TCGA). Differentially expressed genes (DEGs) between tumor and normal tissues were 

identified using the edgeR package. Functional enrichment analysis was subsequently performed using the KEGG and 

MSigDB databases. The association between gene expression and patient survival was evaluated using Kaplan–Meier 

survival analysis and Cox proportional hazards regression. Diagnostic performance was assessed using receiver 

operating characteristic (ROC) curve analysis. In addition, the expression levels of TENT4A and TENT4B were 

experimentally validated in the HT29 and HCT116 colorectal cancer cell lines relative to HEK293 cells using 

quantitative real- time PCR (qRT-PCR). 

Results: A total of 4,558 differentially expressed genes were identified (FDR < 0.05). TENT4A and TENT4B were 

significantly upregulated, whereas TENT5A, TENT5B, and TENT5C were significantly downregulated (FDR < 0.05). 

Functional enrichment analysis revealed a significant association of these genes with the RNA degradation pathway 

(adjusted P = 0.00015). Elevated TENT4A expression was significantly associated with poorer overall survival (log-

rank P < 0.05) and demonstrated good diagnostic performance (AUC = 0.87, P < 0.0001), whereas TENT4B exhibited 

moderate diagnostic accuracy (AUC = 0.72, P = 0.01). Furthermore, qRT-PCR confirmed significantly increased 

expression of both genes in colorectal cancer cell lines compared with HEK293 cells (P < 0.05). 

Conclusion: TENT4A appears to be a promising diagnostic and prognostic biomarker for colorectal cancer. Moreover, 

these findings provide a rationale for future functional investigations and the development of targeted therapeutic 

strategies involving TENT4A. 
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سرطبى کَلَرکتبل: تحلیل هسیرّبی سیگٌبلیٌگ  در  TENT4A  ٍTENT4Bّبی شى ارزیببی
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 ثیَهبسکش هَلکَلی ؛RNAتخشیت  ؛TCGA ؛ ثیبى تفبضلی طى؛RNA-Seq ؛TENT4B ؛TENT4A ػشعبى کَلَسکتبل؛ :یذیکلٍاشگبى
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 m.peymani@iau.ac.ir آدرس پست الکترًٍیکی: ؛پیوبًی هشین ًَیسٌذُ هسئَل هکبتببت:*

  .ایشاى ؿْشکشد، اػلاهی، آصاد داًـگبُ ؿْشکشد، ٍاحذ ؿٌبػی، صیؼت گشٍُ

 چکیذُ
ّب دس خْبى اػت ٍ ؿٌبػبیی ًـبًگشّبی صیؼتی هَلکَلی خذیذ ثشای تـخیق تشیي ثذخیوییکی اص ؿبیغ (CRC) ػشعبى کَلَسکتبل: ٍ ّذف سببقِ

پلیوشاصّبی غیشکبًًَیک ّؼتٌذ کِ دس   (A)اص خبًَادُ پلی  TENT4A  ٍTENT4Bّبیثیٌی ػیش ثیوبسی اص اّویت ثبلایی ثشخَسداس اػت. طىصٍدٌّگبم ٍ پیؾ

ّب دس ػشعبى ّب ٍ تحلیل هؼیشّبی ػیگٌبلیٌگ هشتجظ ثب آىٍ کٌتشل تشخوِ ًمؾ داسًذ. ّذف ایي هغبلؼِ ثشسػی الگَی ثیبى ایي طى RNA تٌظین پبیذاسی

 .کَلَسکتبل ثَد

 The Cancer Genome Atlas (TCGA)ثِ ػشعبى کَلَسکتبل اص پبیگبُ ثیوبساى هجتلا  RNA-Seq ّبیایي پظٍّؾ یک هغبلؼِ تَكیفی ثَد. دادُ :رٍش کبر

ّبی تَهَسی ٍ داس ثیبى ثیي ًوًَِّبیی کِ اختلاف هؼٌی، یؼٌی طى(Differentially Expressed Genes; DEGs) ّبی داسای ثیبى تفبضلیاػتخشاج ؿذ. طى

اًدبم ؿذ.  KEGG ٍ MSigDB ّبیػبصی هؼیشّبی صیؼتی ثب اػتفبدُ اص پبیگبُلیل غٌیؿٌبػبیی ؿذًذ. ػپغ تح  edgeRعجیؼی داؿتٌذ، ثب اػتفبدُ اص ثؼتِ

ثشسػی ؿذ. ّوچٌیي، ػغح  ROC ، سگشػیَى کبکغ ٍ هٌحٌیKaplan- Meier تشتیت ثب آصهَىّب ثِّب ثب ثمبی ثیوبساى ٍ اسصؽ تـخیلی آىاستجبط ثیبى طى

 .اسصیبثی ؿذ Real-Time PCR ثب سٍؽ HEK293 ًؼجت ثِ ػلَل HT29 ٍ HCT116 ّبی ػلَلیدس سدُ  TENT4A ٍTENT4Bّبی ثیبى طى

داسی ًـبى دادًذ، دس افضایؾ ثیبى هؼٌی  TENT4A  ٍTENT4Bّبیطى(FDR<0.05).  طى داسای ثیبى تفبضلی ؿٌبػبیی ؿذًذ 4558دس هدوَع  ّب:بفتِی

ّب سا ثب داس ایي طىػبصی، استجبط هؼٌی. تحلیل غٌی(FDR<0.05)یبفتِ ثَد داسی کبّؾعَس هؼٌیثِ  TENT5A،TENT5B  ٍTENT5Cّبی حبلی کِ طى

ٍ تَاى  (Log-rank P<0.05) ثب کبّؾ ثمبی ثیوبساى ّوشاُ ثَد  TENT4Aافضایؾ ثیبى(adjusted P=0.00015).  ًـبى داد  RNA degradationهؼیش

 ّوچٌیي ًتبیح.  (P=0.01)، (AUC=0.72) داسای لذست تـخیلی هتَػظ ثَد  TENT4Bدس حبلی کِ(P<0.0001).  ،(AUC=0.87) تـخیلی ثبلایی داؿت

Real-Time PCR  ّبی ػلَلی ػشعبى کَلَسکتبل ًؼجت ثِ ػلَل ًشهبل ًـبى دادّب سا دس سدُداس ثیبى ایي طىهؼٌی فضایؾا  .(P<0.05) 

دٌّذُ دس ػشعبى کَلَسکتبل هغشح ثبؿذ ٍ دس کٌبس آگْیثبلمَُ تـخیلی ٍ پیؾتَاًذ ثِ ػٌَاى یک ثیَهبسکش هی  TENT4Aکِثِ ًظش هی سػذ  :یریگجِیًت

 .ؿَاّذ هَخَد، ّذف هٌبػجی ثشای هغبلؼبت ػولکشدی ٍ تَػؼِ ساّکبسّبی دسهبًی ّذفوٌذ دس آیٌذُ هحؼَة ؿَد
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 هقذهِ
یکی اص  (Colorectal Cancer; CRC) ػشعبى کَلَسکتبل

ٍهیش ًبؿی اص ػشعبى  اص ػلل اكلی هشگّب ٍ  تشیي ثذخیوی ؿبیغ

، GLOBOCAN 2020دس ػشاػش خْبى اػت. ثش اػبع گضاسؽ

CRC  ػَهیي ػشعبى ؿبیغ ٍ دٍهیي ػلت هشگ ًبؿی اص ػشعبى

(. سًٍذ سٍ ثِ افضایؾ ثشٍص ایي 1ؿَد ) دس خْبى هحؼَة هی

ٍیظُ دس کـَسّبی دس حبل تَػؼِ، اّویت ؿٌبػبیی  ثیوبسی، ثِ

ثیٌی  خذیذ ثشای تـخیق صٍدٌّگبم ٍ پیؾ ًـبًگشّبی صیؼتی

 (.2) ػیش ثیوبسی سا دٍچٌذاى کشدُ اػت

ػشعبى کَلَسکتبل حبكل تدوغ تذسیدی تغییشات طًتیکی ٍ 

طًتیکی اػت کِ هٌدش ثِ اختلال دس هؼیشّبی کلیذی تٌظین  اپی

 The Cancer (. پشٍط3ُؿَد ) سؿذ، ثمب ٍ توبیض ػلَلی هی

Genome Atlas (TCGA)  اسائِ تحلیل خبهغ هَلکَلی ػشعبى ثب

ّب ٍ  کَلَسکتبل، ًـبى دادُ اػت کِ تغییشات گؼتشدُ دس ثیبى طى

(. 4هؼیشّبی ػیگٌبلیٌگ دس پبتَطًض ایي ثیوبسی ًمؾ داسًذ )

اهکبى ثشسػی  RNA (RNA-Seq) یبثی اػتفبدُ اص فٌبٍسی تَالی

ّن خبهغ الگَّبی ثیبى طى ٍ ؿٌبػبیی ثیَهبسکشّبی ثبلمَُ سا فشا

 (.5) کشدُ اػت

ّبی  کٌٌذُ ّبی اخیش، تَخِ پظٍّـگشاى ثِ ًمؾ تٌظین دس ػبل

دس ػشعبى افضایؾ یبفتِ اػت. خبًَادُ  RNA پغ اص سًٍَیؼی

ثب  Terminal Nucleotidyl Transferases (TENTs) ّبی آًضین

 ّب دس تٌظین پبیذاسیRNA ′3افضٍدى ًَکلئَتیذّب ثِ اًتْبی 

RNA ّب ؿبهل  (. ایي آًضین6داسًذ ) ٍ کٌتشل تشخوِ ًمؾ

گزاسی  آدًیلاصّبی غیشکبًًَیک ّؼتٌذ کِ ػلاٍُ ثش دم پلی

 RNA ، دس فشآیٌذّبیی هبًٌذ تخشیت ّذفوٌذpoly(A) کلاػیک

 (.7) ّبی ػلَلی ًیض هـبسکت داسًذ ٍ تٌظین پبػخ

پلیوشاص غیشکبًًَیک اص  (A)ؿبهل چٌذیي پلی TENT خبًَادُ

 ٍ  TENT4A ،TENT4B ،TENT5A،TENT5B خولِ

TENT5C ّبی صیؼتی هتوبیضی دس  اػت کِ ّش یک ًمؾ

کٌٌذ. هغبلؼبت اخیش ًـبى  ایفب هی RNA تٌظین هتبثَلیؼن

ػوذتبً دس فشایٌذّبیی هبًٌذ  TENT5 اًذ کِ اػضبی خبًَادُ دادُ

ّبی تشؿحی، توبیض  ػلَلی، ػولکشد ػلَل تـکیل هبتشیکغ خبسج

ّب،  داسًذ ٍ دس ثشخی ثذخیویػلَلی ٍ تٌظین پبػخ ایوٌی ًمؾ 

اًذ. دس همبثل،  ٍیظُ هَلتیپل هیلَهب، هَسد ثشسػی لشاس گشفتِ ثِ

دس  TENT4A ٍ TENT4B ؿَاّذ هَخَد دسثبسُ ًمؾ

ٍیظُ ػشعبى کَلَسکتبل، ّوچٌبى هحذٍد  ّبی خبهذ، ثِ ػشعبى

ؿذُ تبکٌَى ػوذتبً ثش ػولکشد هَلکَلی  هغبلؼبت اًدبم اػت.

اًذ. ثشای  ّبی ػلَلی هتوشکض ثَدُ دس هذل TENT اػضبی خبًَادُ

ّبی  ثب اػتفبدُ اص سدُ 2014ٍ ّوکبساى دس ػبل   Boeleهثبل،

اص عشیك  PAPD5 (TENT4B) ػلَلی اًؼبًی ًـبى دادًذ کِ

 ًمؾ داسد miR-21 تخشیت تٌظین دس ′3آدًیلاػیَى اًتْبی 

ثب اػتفبدُ اص  2021ٍ ّوکبساى دس ػبل   Swain. ّوچٌیي، (8)

دس تٌظین  TENT4A ّبی ػلَلی اًؼبًی گضاسؽ کشدًذ کِ هذل

ًمؾ هْوی ایفب  mRNA ٍ پبیذاسی DNA هؼیش تحول آػیت

ٍ ّوکبساى دس ػبل   Lacidogna. ػلاٍُ ثش ایي،(9) کٌذ هی

 دس یک هغبلؼِ هشٍسی خبهغ، ػولکشد اػضبی خبًَادُ 2025

TENT سا دس تٌظین هتبثَلیؼن RNA ّبی هختلف  سیٍ ثیوب

 TENT4A هشٍس کشدًذ ٍ ثش هحذٍد ثَدى ؿَاّذ هشثَط ثِ ًمؾ

ٍ TENT4B سٍ،  صایي. ادس ػشعبى کَلَسکتبل تأکیذ ًوَدًذ

 ٍ TENT4A ثشسػی اختلبكی ثیبى ٍ اّویت صیؼتی

TENT4B تَاًذ ثِ سٍؿي ؿذى ًمؾ  دس ػشعبى کَلَسکتبل هی

بی صیؼتی ایي دٍ طى دس پبتَطًض ثیوبسی ٍ ؿٌبػبیی ًـبًگشّ

 .(10) خذیذ کوک کٌذ

، TENT ؿذُ اػضبی هختلف خبًَادُ ثب ٍخَد ًمؾ ؿٌبختِ

دس ػشعبى  TENT4A ٍ TENT4B اعلاػبت هشثَط ثِ ػولکشد

ّبی  دس هیبى ایي خبًَادُ، طى .کَلَسکتبل ّوچٌبى هحذٍد اػت

TENT4A (PAPD7)  ٍTENT4B (PAPD5)  ِدلیل ًمؾ  ث

اًذ.  هختلظ هَسد تَخِ لشاس گشفتِ (A)ّبی پلی ّب دس ایدبد دم آى

ثب ایدبد  TENT4A ٍ TENT4B اًذ کِ هغبلؼبت ًـبى دادُ

ّبی هختلظ حبٍی ًَکلئَتیذّبی غیشآدًیي، اص دآدًیلاػیَى  دم

خلَگیشی کشدُ ٍ هَخت افضایؾ پبیذاسی آى  mRNA ػشیغ

دس  TENT4A (. ّوچٌیي گضاسؽ ؿذُ اػت ک11ِؿًَذ ) هی

ًمؾ داسد کِ  DNA تحول آػیت تٌظین هؼیشّبی هشتجظ ثب

 (. 9) تَاًذ دس پبتَطًض ػشعبى اّویت داؿتِ ثبؿذ ایي اهش هی
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یکی  miR-21 دس تٌظین  PAPD5 (TENT4B)اص ػَی دیگش،

ّب اص عشیك  ؿذُ دس ػشعبى ّبی ؿٌبختoncomiRِ  اص

آدًیلاػیَى ٍ تؼْیل تخشیت آى ًمؾ داسد ٍ اختلال دس ایي 

ّبیی  (. چٌیي یبفت8َِلی ّوشاُ اػت )فشآیٌذ ثب افضایؾ تکثیش ػل

تَاًذ دس  هی TENT ّبی دّذ کِ تغییش دس فؼبلیت آًضین ًـبى هی

 .ثیَلَطی ػشعبى ًمؾ تٌظیوی هْوی داؿتِ ثبؿذ

ّبی ػلَلی ًیض  ّبی ثیَاًفَسهبتیکی دس هذل اػتجبسػٌدی یبفتِ

اص  HCT116 ٍ HT29 ّبی ػلَلی اّویت صیبدی داسد. سدُ

ّبی  د ػشعبى کَلَسکتبل ّؼتٌذ کِ ٍیظگیّبی پشکبسثش هذل

اًذ  ای هٌبػت هَلکَلی هتوبیضی داسًذ ٍ ثشای هغبلؼبت همبیؼِ

ّبی  ثب تحلیل TCGA ّبی تشًؼکشیپتَهیک (. ادغبم داد12ُ)

تَاًذ ثِ ؿٌبػبیی  هؼیشّبی صیؼتی ٍ اسصیبثی آصهبیـگبّی هی

 CRC دٌّذُ دس آگْی ثیَهبسکشّبی خذیذ تـخیلی ٍ پیؾ

 .(13ذ )کوک کٌ

ّبی  ثش ایي اػبع، ّذف اص پظٍّؾ حبضش ثشسػی الگَی ثیبى طى

TENT4A  ٍTENT4B تحلیل هؼیشّبی ػیگٌبلیٌگ هشتجظ ثب ،

ّبی ػلَلی ػشعبى  ّب دس سدُ ّب ٍ اسصیبثی ثیبى ایي طى آى

کَلَسکتبل ثَد. ثخؾ آصهبیـگبّی ایي پظٍّؾ دس آصهبیـگبُ 

ذ ؿْشکشد ٍ دس ثْبس ٍ ثیَتکٌَلَطی داًـگبُ آصاد اػلاهی، ٍاح

 .اًدبم ؿذ 1404تبثؼتبى ػبل 

 رٍش کبر

 ًَع هطبلعِ ٍ هلاحظبت اخلاقی

 ًمؾ ثشسػی ّذف ثب کِ اػتایي پظٍّؾ یک هغبلؼِ تَكیفی 

دس ػشعبى کَلَسکتبل اًدبم   TENT4A   ٍTENT4Bّبی طى

ّبی  ّبی ثیَاًفَسهبتیکی ٍ ثشسػی ؿذ ٍ ؿبهل دٍ ثخؾ تحلیل

آصهبیـگبّی ثَد. کلیِ هشاحل هغبلؼِ هغبثك ثب اكَل اخلاق دس 

پظٍّؾ اًدبم ؿذ ٍ هدَص اخلاق اص کویتِ اخلاق داًـگبُ آصاد 

 IR.IAU.SHK.REC.1404.176اػلاهی ٍاحذ ؿْشکشد ثب کذ 

 .دسیبفت گشدیذ

 ّبی بیَاًفَرهبتیکی حلیلت

 RNA-Seq ّبی ثیبى طى دادُ: ّب دریبفت ٍ پردازش دادُ

 The Cancer Genome Atlasػشعبى کَلَسکتبل اص پبیگبُ دادُ 

(TCGA) ّبی ثب ثیبى پبییي،  دسیبفت ؿذًذ. پغ اص حزف طى

 .(14) اًدبم گشفت  Rافضاس ّب دس هحیظ ًشم ػبصی دادُ ًشهبل

ّب ثب  تحلیل ثیبى تفبضلی طى: ّب شىتحلیل بیبى تفبضلی 

ّبیی ثب همذاس  اًدبم ؿذ. طى  edgeRافضاسی اػتفبدُ اص ثؼتِ ًشم

FDR < 0.05  ٍ|logFC| > 0.5  ِّبی داسای تغییش  ػٌَاى طى ث

 .(15) ثیبى هؼٌبداس دس ًظش گشفتِ ؿذًذ

هٌظَس ثشسػی استجبط ػغح  ثِ: تحلیل بقب ٍ ارزش تطخیصی

ّبی ثیبى طى ٍ  ّبی هَسد هغبلؼِ ثب ثمبی ثیوبساى، دادُ ثیبى طى

 The Cancer Genome Atlasاعلاػبت ثبلیٌی هتٌبظش اص پشٍطُ 

(TCGA) افضاس اػتخشاج ؿذ. تحلیل ثمب دس هحیظ ًشمR   ثب

 Cox proportional) اػتفبدُ اص هذل خغشات هتٌبػت کبکغ

hazards model) آصهَى ٍLog-rank  (16) اًدبم ؿذ .

ّبی هَسد هغبلؼِ ثب اػتفبدُ اص  ّوچٌیي، تَاى تـخیلی طى

ٍ هحبػجِ ػغح  (ROC) تحلیل هٌحٌی هـخلِ ػولکشد گیشًذُ

 .(17) اسصیبثی ؿذ R دس هحیظ  (AUC) صیش هٌحٌی

ثشای ؿٌبػبیی : سبزی هسیرّبی سیگٌبلیٌگ تحلیل غٌی

ػبصی ثب اػتفبدُ اص  غٌی هؼیشّبی صیؼتی هشتجظ، تحلیل

 اص پبیگبُ  Hallmarkٍ هدوَػِ طًی   KEGGّبی پبیگبُ

MSigDB هؼیشّبی ثب (19 ،18) اًدبم ؿذ .FDR < 0.05 

 .ػٌَاى هؼیشّبی هؼٌبداس گضاسؽ ؿذًذ ثِ

 ّب بررسی آزهبیطگبّی بیبى شى

ّبی ػلَلی ػشعبى کَلَسکتبل  سدُ: ّبی سلَلی کطت ردُ

HCT116 ٍHT29   ؿشایظ اػتبًذاسد دس هحیظ کـتدس 

DMEM  دسخِ 37 دهبی دس ٍ گبٍی خٌیي ػشم %10حبٍی 

 .کـت دادُ ؿذًذ CO₂ %5 ٍ گشاد ػبًتی

ّب  تبم اص ػلَل cDNA: RNA ٍ سٌتس RNA استخراج

 اػتخشاج ٍ کیفیت آى اص ًظش خلَف ٍ غلظت اسصیبثی ؿذ. ػٌتض

cDNA ثب اػتفبدُ اص کیت تدبسیReverse Transcriptase 

 .عجك دػتَسالؼول ؿشکت ػبصًذُ اًدبم گشفت
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، TENT4Aّبی  پشایوشّبی اختلبكی طى: طراحی پرایورّب

TENT4B طى هشخغ ٍGAPDH  ُثب اػتفبدُ اص پبیگب NCBI 

Primer-BLAST   1عشاحی ؿذًذ. تَالی پشایوشّب دس خذٍل 

 .اسائِ ؿذُ اػت

 

 Real-Time PCR تَالی پرایورّبی هَرد استفبدُ در -1 جذٍل

 Reverse (5′→3′) تَالی پرایور Forward (5′→3′) تَالی پرایور شى

TENT4B CCTGCCCCTAGAGACGACCA TGTTGTCGCGCTTCCTCTTG 

TENT4A CCTCGTCCAACGCGGAGT CGTCGGCGAAGTTGAAGAAG 

GAPDH CCACTCCTCCACCTTTGACG CCACCACCCTGTTGCTGTAG 

 

Real-Time PCR :ّبی ػٌدؾ ثیبى طىTENT4A   ٍ

TENT4B ثب اػتفبدُ اص سٍؽ Real-Time PCR سًگ ٍ SYBR 

Green هیکشٍلیتش ٍ دس  20ّب دس حدن ًْبیی  اًدبم ؿذ. ٍاکٌؾ

ّب ؿبهل  دهبیی ٍاکٌؾػِ تکشاس هؼتمل اًدبم ؿذًذ. ثشًبهِ 

گشاد ثِ هذت  دسخِ ػبًتی 95هشحلِ دًبتَساػیَى اٍلیِ دس دهبی 

دسخِ  95چشخِ ؿبهل دًبتَساػیَى دس  40دًجبل آى  دلیمِ، ثِ 5

دسخِ  60ثبًیِ، اتلبل پشایوشّب دس دهبی  15گشاد ثِ هذت  ػبًتی

ػبصی ثَد. دس پبیبى،  ثبًیِ ٍ هشحلِ عَیل 30گشاد ثِ هذت  ػبًتی

ّب اًدبم  هٌظَس ثشسػی اختلبكیت ٍاکٌؾ بلیض هٌحٌی رٍة ثِآً

 .ؿذ

ػبصی  ٍ ثب ًشهبلΔ𝐶𝑡−2 ّب ثب اػتفبدُ اص سٍؽ  ثیبى ًؼجی طى

 .هحبػجِ گشدیذ GAPDHًؼجت ثِ طى هشخغ 

افضاس  ّب ثب اػتفبدُ اص ًشم تحلیل آهبسی دادُ: تحلیل آهبری

GraphPad Prism ِاًحشاف ±كَست هیبًگیي  اًدبم ؿذ. ًتبیح ث 

 t-test آصهَى اص ّب گشٍُ ثیي همبیؼِ ثشای. ؿذًذ گضاسؽ هؼیبس

داسی آهبسی  ػٌَاى ػغح هؼٌی ثِ p < 0.05 اػتفبدُ ؿذ ٍ همذاس 

 .دس ًظش گشفتِ ؿذ

 ّب یبفتِ

هشثَط ثِ ثیوبساى هجتلا ثِ  RNA-Seq ّبی دس ایي هغبلؼِ، دادُ

 The Cancer Genome Atlasػشعبى کَلَسکتبل اص پبیگبُ 

(TCGA) ّبی داسای ثیبى تفبضلی اػتخشاج ؿذ. طى 

(Differentially Expressed Genes; DEGs) ّبیی  ثِ طى

داسی دس ػغح ثیبى ثیي  ؿَد کِ اختلاف هؼٌی اعلاق هی

ّب ثب اػتفبدُ اص  ّبی تَهَسی ٍ عجیؼی داؿتِ ثبؿٌذ. ایي طى ًوًَِ

ؿٌبػبیی  ؿذُ ٍ ثش اػبع هؼیبسّبی آهبسی تؼییي  edgeRثؼتِ

 .ؿذًذ

ّب در  سبزی آى ٍ غٌی TENT4A ٍ TENT4B افسایص بیبى

 در سرطبى کَلَرکتبل RNA هسیر تخریب

 40ًوًَِ تَهَسی ٍ  483هشثَط ثِ  RNA-Seq ّبی حلیل دادُت

 The Cancerًوًَِ ثبفت ًشهبل ػشعبى کَلَسکتبل اص پبیگبُ 

Genome Atlas (TCGA)   ًطى  4558ًـبى داد کِ هدوَػب

 ;Differentially Expressed Genes) داسای ثیبى تفبضلی

DEGs)  ّبیی  ّبی داسای ثیبى تفبضلی ثِ طى ؿٌبػبیی ؿذًذ. طى

داسی دس ػغح ثیبى ثیي  ؿَد کِ اختلاف هؼٌی اعلاق هی

 ّبی تَهَسی ٍ عجیؼی داؿتِ ثبؿٌذ. دس ًوَداس آتـفـبًی ًوًَِ

(Volcano plot)اس ثیبىد ّبی داسای افضایؾ هؼٌی ، طى 

(Upregulated genes) ّبی داسای کبّؾ  ثب سًگ لشهض ٍ طى

ثب سًگ ػجض ًوبیؾ  (Downregulated genes) داس ثیبى هؼٌی

 edgeRثٌذی ثش اػبع ًتبیح تحلیل ثؼتِ  اًذ. ایي عجمِ دادُ ؿذُ

 اًدبم ؿذ  FDR < 0.05  ٍ|log₂FC| ≥ 0.5 ٍ هؼیبسّبی آهبسی 

 .(1)ًوَداس 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 p

ej
ou

he
sh

.s
bm

u.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-1

1-
08

 ]
 

                             5 / 11

http://pejouhesh.sbmu.ac.ir/article-1-3521-fa.html


 ٍ ّوکبس ؿٌبع ػبًبص حك                                                                 … هؼیشّبی تحلیل: کَلَسکتبل ػشعبى دس TENT4A ٍ TENT4B ّبی طى اسصیبثی

 
 31تا  11شمسی، صفحات  1050، سال 1، شماره05دوره 

 
 پژوهش در پزشکی

 

   

18  

. 
 RNA-Seq ّبی ّبی دارای بیبى تفبضلی در سرطبى کَلَرکتبل بر اسبس دادُ شى (Volcano plot) ًوَدار آتطفطبًی -1ًوَدار 

 ّبی دارای کبّص بب رًگ قرهس ٍ شى (Upregulated genes) دار بیبى ّبی دارای افسایص هعٌی شى .TCGA ضذُ از پبیگبُ استخراج

بب هعیبرّبی  edgeRّب بر اسبس تحلیل بستِ  بٌذی شى اًذ. طبقِ بب رًگ سبس ًطبى دادُ ضذُ (Downregulated genes) دار بیبى هعٌی

FDR < 0.05  ٍ|log₂FC| ≥ 0.5  اًجبم ضذُ است 

 

، TENT4A ، پٌح طىTENTsثب توشکض ثش خبًَادُ طًی 

TENT4B ،TENT5A،TENT5B  ٍ TENT5C  تغییش ثیبى

عَس  ثِ TENT4A ٍ TENT4B ّبی هؼٌبداسی ًـبى دادًذ. طى

 ٍ  TENT5A ،TENT5B هؼٌبداسی افضایؾ ثیبى، دس حبلی کِ

TENT5C ًَِّبی تَهَسی ًؼجت ثِ ثبفت  کبّؾ ثیبى سا دس ًو

 .(1 ًوَداسًشهبل ًـبى دادًذ )

تحلیل  هٌظَس ثشسػی پیبهذّبی ػولکشدی ایي تغییشات، ثِ

 MSigDB ّبی ػبصی هؼیشّبی صیؼتی ثب اػتفبدُ اص پبیگبُ غٌی

ٍ KEGG ِعَس  اًدبم ؿذ. ًتبیح ًـبى داد کِ پٌح طى کبًذیذ ث

داسی دس چٌذیي هؼیش صیؼتی کلیذی، ؿبهل پبػخ ثِ  هؼٌی

، پبػخ هٌفی ثِ (adjusted p-value = 0.0048)ایٌتشفشٍى آلفب

 = adjusted p-value ؛UV Response Down)  اؿؼِ فشاثٌفؾ

 KRAS (KRAS Signaling ، کبّؾ ػیگٌبلیٌگ(0.0196

Down؛ adjusted p-value = 0.0311)پَیٌت هشحلِ ، چک 

G2/M  چشخِ ػلَلی (G2–M Checkpoint؛ adjusted p-

value = 0.0328) هتبثَلیؼن ّن ٍ(Heme Metabolism؛ 

adjusted p-value = 0.0490) ایي،  دسگیش ّؼتٌذ. ػلاٍُ ثش

ّبی  ثب حضَس طى RNA (RNA degradation) هؼیش تخشیت

TENT4A ٍTENT4B  ِای غٌی ؿذُ ثَد عَس ثشخؼتِ ث 

(adjusted p-value = 0.00015). دّذ کِ  ایي ًتبیح ًـبى هی

، احتوبلاً اص TENT4A  ٍTENT4Bٍیظُ  ّبی هَسد ثشسػی، ثِ طى

ی ٍ ػبیش هؼیشّب RNA عشیك هـبسکت دس تٌظین پبیذاسی

هشتجظ ثب پبػخ ػلَلی ٍ چشخِ ػلَلی، دس پبتَطًض ٍ پیـشفت 

 .ػشعبى کَلَسکتبل ًمؾ داسًذ

بب کبّص بقب ٍ پتبًسیل تطخیصی  TENT4A افسایص بیبى

 .ببلای آى ّوراُ است

تحلیل ثمبی ثیوبساى ثب اػتفبدُ اص هذل سگشػیَى کبکغ 

 :ًـبى داد Kaplan–Meier هتغیشُ ٍ ًوَداس تک

 افضایؾ ثیبى TENT4A  ثب کبّؾ هؼٌبداس ثمبی ثیوبساى

 .ّوشاُ اػت
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 TENT4B  تغییش ثیبى هؼٌبداسی دس استجبط ثب ثمبی

 .(2A ,2B ًوَداسثیوبساى ًـبى ًذاد )

 :ّب ًـبى داد ثشای اسصیبثی پتبًؼیل تـخیلی طى ROC تحلیل

 TENT4A  ثبAUC = 0.87 (p < 0.0001)  داسای

ّبی تَهَسی اص  ًوًَِدلت ثبلای تـخیلی ثشای توبیض 

 .ًشهبل اػت

 TENT4B   دلتتتتت هتَػتتتتغی ثتتتتبAUC = 0.72 

(p = 0.01) ( 2کل  ًوَداسداؿتC ,2D). 

ػٌَاى  پتبًؼیل ثبلایی ثِ TENT4A دّذ کِ ایي ًتبیح ًـبى هی

 .ثیَهبسکش تـخیلی ػشعبى کَلَسکتبل داسد

 
بب بقبی بیوبراى هبتلا بِ سرطبى  TENT4A  ٍTENT4Bّبی  دٌّذُ ارتببط بیبى شى ًطبى Kaplan–Meier ًوَدار (A) -2ًوَدار 

ارتببط آهبری هعٌبداری هطبّذُ  TENT4B بب کبّص هعٌبدار بقب ّوراُ است، در حبلی کِ برای TENT4A کَلَرکتبل است. افسایص بیبى

دقت  TENT4A در سرطبى کَلَرکتبل. شى TENT4A ٍ TENT4B بیّ برای ارزیببی ارزش تطخیصی شى ROC هٌحٌی (B) ذ.ًط

 .ًطبى داد (AUC = 0.72) دقت هتَسطی TENT4B ٍ شى (AUC = 0.87) تطخیصی ببلایی

 

ّبی  در سلَل TENT4A ٍ TENT4B تغییرات بیبى

 سرطبًی کَلَرکتبل

، Real-Time PCRّبی آصهبیـگبّی ثب اػتفبدُ اص  دس ثشسػی

ّبی ػلَلی  دس سدُ TENT4A ٍ TENT4B ّبی ػغح ثیبى طى

دس همبیؼِ ثب ػلَل ًشهبل  HT29 ٍ HCT116 ػشعبًی

HEK293  ِ(.3 )ًوَداس یبفتِ ثَد افضایؾعَس هؼٌبداسی  ث 
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سلَلی تَهَری در هقبیسِ بب ردُ سلَلی ًرهبل. ًتبیج در دٍ ردُ  TENT4A  ٍTENT4Bّبی  تغییر سطح بیبى ًسبی شى -3ًوَدار 

 (.p<0.001 :***؛p<0.05 :* ) ّبی تَهَری است دٌّذُ افسایص هعٌبدار بیبى در ردُ ًطبى

 

 ّبی ایي ًتبیح آصهبیـگبّی، الگَی ثیبى هـبّذُ ؿذُ دس دادُ

TCGA ثیبى افضایؾکٌٌذ ٍ  سا تأییذ هی TENT4A ٍ TENT4B 

 RNA ّب سا دس هؼیشّبی تخشیت ّبی ػشعبًی، ًمؾ آى دس ػلَل

 .دّذ ٍ پیـشفت ػشعبى ًـبى هی

 بحث

ٍ ثشسػی ثیبى طى  RNA-Seq ّبی دس هغبلؼِ حبضش، تحلیل دادُ

 TENT4A ٍ TENT4B ّبی ّبی ػلَلی ًـبى داد کِ طى دس سدُ

 ثیبىدس ػشعبى کَلَسکتبل افضایؾ ثیبى داسًذ. ّوچٌیي، افضایؾ 

TENT4A ػبصی  ثب کبّؾ ثمبی ثیوبساى ّوشاُ ثَد ٍ تحلیل غٌی

سا  RNA (RNA degradation) ػولکشدی، هؼیش تخشیت

ّب هؼشفی کشد. ایي  تشیي هؼیش هشتجظ ثب ایي طى ػٌَاى هْن ثِ

هوکي اػت  TENT4A ٍ TENT4B دّذ کِ ّب ًـبى هی یبفتِ

ًمؾ  ٍ پیـشفت ػشعبى کَلَسکتبل RNA دس تٌظین پبیذاسی

دس هغبلؼِ  TENT4A ٍ TENT4B افضایؾ ثیبى.داؿتِ ثبؿٌذ

ٍ  Lim .حبضش ثب هغبلؼبت ػولکشدی پیـیي ّوخَاًی داسد

 ّبی ثب ایدبد دم TENT4A ٍ TENT4B ّوکبساى ًـبى دادًذ کِ

poly(A) هختلظ، اص mRNA دس ثشاثش deadenylation  ػشیغ

(. 11ؿًَذ ) هحبفظت کشدُ ٍ هَخت افضایؾ پبیذاسی آى هی

 ٍ ّوکبساى ًمؾ گؼتشدُ اػضبی خبًَادُ  Warkockiّوچٌیي،

TENT سا دس تٌظین هتبثَلیؼن RNA کٌتشل تشخوِ ٍ تٌظین ،

دّذ کِ افضایؾ  ّب ًـبى هی ایي یبفتِ(. 6) ثیبى طى گضاسؽ کشدًذ

احتوبلاً ثب افضایؾ پبیذاسی  TENT4A ٍ TENT4B ثیبى

ّبی  ثمبی ػلَلهشتجظ ثب تکثیش ػلَلی ٍ  mRNA ّبی سًٍَؿت

تَاًذ دس پیـشفت ػشعبى  ػشعبًی ّوشاُ اػت ٍ اص ایي عشیك هی

ؿٌبػی هَلکَلی،  اص دیذگبُ صیؼت .کَلَسکتبل ًمؾ داؿتِ ثبؿذ

 ثب تٌظین عَل ٍ تشکیت دم TENT4A ٍ TENT4B ّبی آًضین

poly(A)ِػوش ، ًیو mRNA ّبی  ٍ کبسایی تشخوِ ثؼیبسی اص طى

ٍ آپَپتَص سا تحت  DNA ثِ آػیت هشتجظ ثب چشخِ ػلَلی، پبػخ

 ٍ TENT4A دٌّذ. دس ًتیدِ، افضایؾ ثیبى تأثیش لشاس هی

TENT4B احتوبلاً هَخت افضایؾ ظشفیت ػلَل ثشای تٌظین 

poly(A) tail ّبی  ٍ دس ًتیدِ افضایؾ پبیذاسی ثشخی سًٍَؿت
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ؿذُ  تَاًذ استجبط هـبّذُ ؿَد. ایي هکبًیؼن هی صا هی ػشعبى

ٍ ػشعبى کَلَسکتبل  TENT4A/ TENT4B ثیبىهیبى افضایؾ 

 اگشچِ ػبیش اػضبی خبًَادُ .(11)سا اص ًظش صیؼتی تَخیِ کٌذ

TENTِاصخول ، TENT5A،TENT5B  ٍ TENT5C دس ،

ّب  ّب ٍ ثشخی ثذخیوی تٌظین ّوئَػتبصی ػلَلی، تشؿح پشٍتئیي

اًذ، تبکٌَى ؿَاّذ اًذکی دسثبسُ ًمؾ  هَسد هغبلؼِ لشاس گشفتِ

س ػشعبى کَلَسکتبل گضاسؽ ؿذُ اػت. ثٌبثشایي، توشکض ّب د آى

ثِ دلیل ًمؾ  TENT4A ٍ TENT4B هغبلؼِ حبضش ثش

ٍ کوجَد  mRNA ؿذُ ایي دٍ آًضین دس تٌظین پبیذاسی ؿٌبختِ

هغبلؼبت هشتجظ ثب ػشعبى کَلَسکتبل، اص ًَآٍسی ٍ اّویت 

 .ای ثشخَسداس اػت ٍیظُ

بلؼِ حبضش ًـبى ػبصی هؼیشّبی ػولکشدی دس هغ تحلیل غٌی

عَس هؼٌبداسی دس استجبط ثب  ثِ  RNA degradationداد کِ هؼیش

 ّبی کبًذیذ لشاس داسد. ایي یبفتِ ثب هغبلؼبت هشثَط ثِ طى

PAPD5 (TENT4B) کِ ًمؾ آى سا دس polyadenylation 

اًذ، ّوخَاًی داسد  ًـبى دادُ RNA تٌظیوی ٍ کٌتشل کیفیت

دس هؼیشّبی هشتجظ  TENT ّبی آًضین(. ػلاٍُ ثش ایي، ًمؾ 7)

دس هغبلؼبت هشٍسی اخیش ًیض تأکیذ ؿذُ  RNA ثب تخشیت ٍ پبیؾ

 ثب ایي حبل، ثیـتش هغبلؼبت هَخَد ثش ًمؾ(. 6) اػت

TENT4A/B دس تٌظین ػوَهی هتبثَلیؼن RNA  هتوشکض

ّب دس ػشعبى  اًذ ٍ ؿَاّذ هؼتمیوی دسثبسُ ًمؾ ایي طى ثَدُ

اػت. ثب ایي حبل، تبکٌَى هغبلؼبت  کَلَسکتبل ٌَّص هحذٍد

سا دس ػشعبى  TENT4A ٍ TENT4B هؼتمیوی کِ ًمؾ

کَلَسکتبل ثشسػی کشدُ ثبؿٌذ، ثؼیبس هحذٍد اػت ٍ ّویي 

هَضَع اهکبى همبیؼِ هؼتمین ًتبیح حبضش ثب ػبیش هغبلؼبت سا 

تَاًذ ؿَاّذ  ّبی ایي هغبلؼِ هی سٍ، یبفتِ دّذ. اصایي کبّؾ هی

ّب ثب پبتَطًض ػشعبى کَلَسکتبل  ستجبط ایي طىخذیذی دسثبسُ ا

اسائِ دّذ؛ ّشچٌذ تفؼیش ایي ًتبیح ًیبصهٌذ تأییذ دس هغبلؼبت 

 .ػولکشدی ٍ ثبلیٌی آیٌذُ اػت

ػبصی ػولکشدی ًـبى  ، تحلیل غٌیRNA ػلاٍُ ثش هؼیش تخشیت

خولِ بلؼِ ثب چٌذیي هؼیش صیؼتی هْن اصّبی هَسد هغ داد کِ طى

KRAS signaling ،G2/M checkpoint ،Interferon-α 

response ،UV response   ٍHeme metabolism   ًیض استجبط

 TENT4A داسًذ. اگشچِ هغبلؼِ حبضش ثشای اثجبت ًمؾ هؼتمین

ٍ TENT4B  دس ایي هؼیشّب عشاحی ًـذُ ثَد، اهب ّوضهبًی

ّب، ایي فشضیِ سا  ػبصی ایي هؼیشّب ثب افضایؾ ثیبى ایي طى غٌی

 تَػظ mRNA کٌذ کِ اختلال دس تٌظین پبیذاسی هیهغشح 

TENT4A/ TENT4B ّبی دخیل دس ایي  تَاًذ ثیبى سًٍَؿت هی

 ٍیظُ، دس كَستی کِ پبیذاسی ّبی هَلکَلی سا تغییش دّذ. ثِ ؿجکِ

mRNA کٌٌذُ چشخِ ػلَلی، پبػخ ثِ اػتشع ٍ  ّبی تٌظین طى

اؿت کِ تَاى اًتظبس د ػیگٌبلیٌگ اًکَطًیک افضایؾ یبثذ، هی

 هختل ؿذُ، پبػخ ػلَل ثِ آػیت G2/M کٌتشل ًمغِ ٍاسػی

DNA ّبی  تغییش کٌذ ٍ هؼیشّبی هشتجظ ثب تکثیش ٍ ثمبی ػلَل

تَهَسی تحت تأثیش لشاس گیشًذ. ثٌبثشایي، ًتبیح ایي هغبلؼِ اص یک 

 ٍ  TENT4Aکٌذ کِ ثش اػبع آى،  هذل صیؼتی حوبیت هی

TENT4B اص عشیك تٌظین پبیذاسیRNAعَس غیشهؼتمین ِ ، ث

ای اص هؼیشّبی هَلکَلی هشتجظ ثب پیـشفت ػشعبى  ؿجکِ

الجتِ اثجبت ایي هکبًیؼن  .دٌّذ کَلَسکتبل سا تحت تأثیش لشاس هی

 .هؼتلضم اًدبم هغبلؼبت ػولکشدی ٍ هَلکَلی دس آیٌذُ اػت

ثب کبّؾ هؼٌبداس ثمب   TENT4Aدس تحلیل ثمب، افضایؾ ثیبى

سا دس تٌظین هؼیشّبی  TENT4A ًمؾای کِ  ّوشاُ ثَد. هغبلؼِ

ثشسػی  DNA ٍ Translesion DNA Synthesis تحول آػیت

 کشدُ اػت، ًـبى داد کِ ایي آًضین اص عشیك تٌظین پبیذاسی

mRNA ِّبی  تَاًذ ثمبی ػلَل ّبی ایي هؼیشّب هی هؤلف

کٌٌذُ  تَاًذ تَخیِ (. ایي هکبًیؼن هی9ػشعبًی سا افضایؾ دّذ )

آگْی  ٍ پیؾ TENT4A ؿذُ هیبى افضایؾ ثیبى هـبّذُاستجبط 

 mRNA اص دیذگبُ هَلکَلی، افضایؾ پبیذاسی .ًبهغلَة ثبؿذ

تَاًذ هَخت  هی DNA ّبی دخیل دس هؼیشّبی تحول آػیت طى

ّبی تَهَسی، کبّؾ حؼبػیت ثِ دسهبى ٍ دس  افضایؾ ثمبی ػلَل

بط آگْی ثیوبساى ؿَد. ثٌبثشایي، استج ًْبیت ثذتش ؿذى پیؾ

ٍ کبّؾ ثمب اص ًظش  TENT4A ؿذُ هیبى افضایؾ ثیبى هـبّذُ

 .صیؼتی ًیض لبثل تَخیِ اػت

 miR-21 دس تٌظین PAPD5 (TENT4B) اص ػَی دیگش، ًمؾ

ٍ ّوکبساى گضاسؽ ؿذُ اػت؛ دس ایي هغبلؼِ ًـبى  Boele تَػظ

هؼیش تخشیت  PAPD5 تَػظ miR-21 دادُ ؿذ کِ آدًیلاػیَى

دس  miR-21 (. ثب تَخِ ثِ ًمؾ کلیذی8کٌذ ) آى سا تٌظین هی
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هوکي  TENT4B ، تغییش دس فؼبلیتCRCهؼیشّبی آًکَطًیک

ّبی ػشعبًی داؿتِ  اػت اثشات غیشهؼتمیوی ثش تٌظین ؿجکِ

ّبی microRNA تشیي یکی اص هْن miR-21 اص آًدب کِ .ثبؿذ

 ؿَد، تغییش فؼبلیت آًکَطًیک دس ػشعبى کَلَسکتبل هحؼَة هی

TENT4B ػت اص عشیك تغییش پبیذاسیهوکي ا miR-21  ٍ

ّبی ّذف آى، ثش تکثیش ػلَلی، هْبخشت ٍ  تٌظین ثیبى طى

ػلاٍُ ثش ایي، هغبلؼبت اخیش ًـبى  همبٍهت دسهبًی اثشگزاس ثبؿذ.

، PI3K/AKTاص عشیك تٌظین هؼیشّبی miR-21 اًذ کِ دادُ

Wnt/β-catenin ٍ TGF-β  ٍ دس تکثیش، هْبخشت، هتبػتبص

کٌذ.  داسٍیی ػشعبى کَلَسکتبل ًمؾ کلیذی ایفب هیهمبٍهت 

 TENT4B تَػظ miR-21 ثٌبثشایي، ّشگًَِ تغییش دس تٌظین

 تَاًذ پیبهذّبی هْوی دس سفتبس ثیَلَطیک تَهَس داؿتِ ثبؿذ هی

(20.) 

ًیض افضایؾ  HT29 ٍ HCT116 ّبی ػلَلی ًتبیح حبكل اص سدُ

ّب ثب  تِسا تأییذ کشد. ایي یبف TENT4A ٍ TENT4B ثیبى

ّب  لایي ّبی هَلکَلی ایي ػل ّبی طًتیکی هشثَط ثِ ٍیظگی دادُ

 دّذ کِ ثیبى ّب ًـبى هی ( ٍ ایي یبفت12ِساػتب اػت ) ّن

TENT4A ٍ TENT4B دس هحیظ تَهَسی افضایؾ یبفتِ اػت. 

ّبی  ّبی سدُ ثب یبفتِ TCGA ّبی ّوخَاًی ًتبیح حبكل اص دادُ

دّذ ٍ ًـبى  ضش سا افضایؾ هیػلَلی، اػتحکبم ًتبیح هغبلؼِ حب

ّب كشفبً هحذٍد ثِ یک هدوَػِ  دّذ کِ افضایؾ ثیبى ایي طى هی

 .ّبی آصهبیـگبّی ًیض لبثل هـبّذُ اػت دادُ ًجَدُ ٍ دس هذل

 گیریًتیجِ
 ٍ TENT4A دّذ کِ ّبی ایي هغبلؼِ ًـبى هی دس هدوَع، یبفتِ

TENT4B دس ػٌَاى ًـبًگشّبی صیؼتی ثبلمَُ  تَاًٌذ ثِ هی

 ّب، استجبط ػشعبى کَلَسکتبل هغشح ؿًَذ. افضایؾ ثیبى ایي طى

TENT4A ّب دس هؼیشّبی  ثب کبّؾ ثمبی ثیوبساى ٍ هـبسکت آى

ّب دس پبتَطًض  ، ثیبًگش ًمؾ احتوبلی آىRNA تٌظین پبیذاسی

 ػشعبى کَلَسکتبل اػت. ایي ًتبیح ثیبًگش آى اػت کِ

TENT4Aِثمبی ثیوبساى،  ٍیظُ ثب تَخِ ثِ استجبط آى ثب ، ث

 Prognostic)آگْی ػٌَاى یک ًـبًگش پیؾ تَاًذ ثِ هی

biomarker)  ثبلمَُ ٍ احتوبلاً یک ّذف دسهبًی دس هغبلؼبت

ػلاٍُ ثش ایي، ًتبیح ایي هغبلؼِ  آیٌذُ هَسد تَخِ لشاس گیشد

ػبص عشاحی هغبلؼبت ػولکشدی ٍ ثبلیٌی ثب ّذف  تَاًذ صهیٌِ هی

ثیٌی  دس تـخیق صٍدٌّگبم، پیؾّب  اسصیبثی کبسثشد ایي طى

ّبی ّذفوٌذ دس ػشعبى کَلَسکتبل  آگْی ٍ تَػؼِ دسهبى پیؾ

 ٍاثؼتِ ثِ RNA ثب ایي حبل، ثشای تؼییي دلیك اّذاف .ثبؿذ

TENT4A/Bّب ثب ػبیش هؼیشّبی  ، ثشسػی تؼبهل ایي طى

ّب، اًدبم هغبلؼبت ػولکشدی  هَلکَلی ٍ اسصیبثی اسصؽ دسهبًی آى

 .لی ٍ حیَاًی ضشٍسی اػتّبی ػلَ دس هذل

 هلاحظبت اخلاقی

ثشسػی، ٍ ثب  ؿْشکشد ٍاحذ اػلاهی آصاد ایي هغبلؼِ، دس داًـگبُ

 ثجت ؿذُ اػت. IR.IAU.SHK.REC.1404.176کذ اخلاق 

 تطکر ٍ قذرداًی

 خبًن 163103369 ًبهِ ؿوبسُ پبیبى اص ثخـی حبكل هغبلؼِ ایي

 طًتیک سؿتِ دس ػبلی دسخِ دسیبفت ثشای ؿٌبع حكػبًبص 

ٍاحذ آصاد اػلاهی داًـگبُ ػلَم پبیِ داًـکذُ  اص هَلکَلی

  .ثَد ؿْشکشد

 اخشای دس کِ ثضسگَاساًی توبهی ٍ هحتشم کٌٌذگبى هـبسکت اص

 .ػپبػگضاسین ًوَدًذ، یبسی سا هب پظٍّؾ حبضش

 تعبرض هٌبفغ
 .اًذ ًَیؼٌذگبى، تؼبسم هٌبفؼی سا گضاسؽ ًکشدُ
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