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Abstract 
Backgrond: MicroRNAs (miRNAs) are endogenous, non-coding short RNAs (~22 nucleotides) that can downregulate 

gene expression by repression of translation, mRNA degradation, or transcriptional repression. miRNA misregulation 

has been implicated in pathogenic alterations such as cancer. In order to investigate the microRNA functions in gene 

regulation and/or to modulate their expression in pathogenic conditions, microRNAs are overexpressed by using 

plasmid or synthetic RNA duplexes designed to mimic the miRNA of interest. 

Materials and Methods: Mouse fibroblast cells were cultured in DMEM containing 10% FBS, 100 U/ml penicillin, and 

0.1 mg/ml streptomycin. Lipofectamine 2000 reagent (Invitrogen, 11668-027) was used for transfection according to 

the manufacturer’s instructions. RNA was extracted from cells and tissues using Qiazol (Qiagen, Germany), according 

to the manufacturer’s protocol. 2 µg RNA samples were reverse transcribed to cDNA using microRNA-1 specific stem 

loop and random hexamer primers and MLV reverse transcriptase. q-PCR was performed with the ‘SYBR Green I 

Master Mix’ kit. 

Findings: miR-1 expressing plasmid (pPRO-miR-1) was transfected into fibroblast cells. Quantitative real time PCR 

determination showed that Cdk9 expression was inhibited in transfected cells compared to control. Similarly, 

downregulation of Cdk9 was also observed following transfection of 22 nucleotides mature double stranded miR-1. 

Interestingly, transfection of synthetic 22 nucleotides mature single stranded miR-1 (miR-1-3p) induced Cdk9 

expression in the fibroblast cells. 

Conclusion: Unlike miR-expressing vector or synthetic RNA duplexes designed to mimic the miRNA of interest that can 

downregulate gene expression, synthetic 22 nucleotides mature single stranded microRNA probably induces gene 

expression in a locus-specific manner. 
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ببلغ تک رضته در سلول هبی  microRNA-1بوسیله  Cdk9افسایص بیبن اختصبصی شن 

 فیبروبلاست
 

  * حسین قنبریبنزهره بلنذی، 
 

 پضؿکی ؿْیذ ثْـتی، تْشاى، ایشاىداًـگبُ ػلَم داًـکذُ فٌبٍسیْبی ًَیي پضؿکی،  ثیَتکٌَلَطی،گشٍُ 
 

 
20/04/1396تبسیخ پزیشؽ همبلِ:           20/03/1396تبسیخ دسیبفت همبلِ:   

 :چكیذه

غیش کذ ؿًَذُ ّؼتٌذ کِ لبدسًذ ثیبى طًْاب سا اص هؼایشّبی خلاَگیشی اص تشخواِ، سًٍَیؼای ٍ       (ثبصی 22کَچک ) RNAّب،  microRNA سببقه و هذف:
ّب دس ؿشایظ ثیوبسی هبًٌذ ػشعبى هـابّذُ های    microRNAّب دس ؿشایظ فیضیَلَطیک، تغییش ثیبى  miRهْبس کٌٌذ. ثب ٍخَد ًمؾ تٌظیوی  RNAتخشیت 

ّب سا ثب اػتفبدُ اص ٍکتاَس ّابی    microRNAس ؿشایظ ثیوبسی ٍ یب خْت هغبلؼِ ًمؾ تٌظیوی آًْب، ثیبى ّب دmiRؿَد. ثٌبثشیي ثِ هٌظَس تٌظین هیضاى ثیبى 
 .دٌّذای افضایؾ هیثبلغ دٍ سؿتِ miRثیبى کٌٌذُ ٍ یب اص عشیك ػٌتض 

ثشسػی ؿذ. ػالَ  ّابی فیجشٍثتػات     Cdk9تک سؿتِ ای ٍ دٍ سؿتِ ای ثش ثیبى طى  miR-1دس ایي هغبلؼِ تدشثی تبثیش تٌظیوی  مواد و روش  بررسی:
 miR-1اػتشپتَهبیؼیي کـت دادُ ؿذًذ. ثِ هٌظَس افضایؾ ثیابى   mg/ml 0.1پٌی ػیلیي، ٍ  U/ml 100دسكذ ػشم،  10حبٍی  DMEMهَؿی دس هحیظ 

گشٍُ ( ثب اػتفبدُ اص لیپَفکتبهیي  3ػٌتضی دٍ سؿتِ ای ٍ تک سؿتِ ای ) miR-1 (pPRO-miR-1 ،)miR-1دس ػلَ  ّبی فیجشٍثتػت، پتػویذ ثیبى کٌٌذُ 
2000 (Invitrogen, 11668-027 ٍ ُعجك پشٍتکل ّبی هَخَد ثِ ػلَ  ّب تشاًؼفکت ؿذ ٍ )RNA  ػابػت ثَػایلِ هحلاَ  کیابصٍ       48ػلَ  ّب ثؼذ اص

(Qiagen, Germany .اػتخشاج گشدیذ )cDNA 2 ػبصی اص µg RNA ًضین دس حضَس آMLV  سیَسع تشًؼکشیپتبص ٍ پشایوشّبیRandom hexamer  ٍ
اػاتفبدُ ؿاذ. خْات     SYBR Green I Master Mixاص کیات   q-PCR)ؿشکت صیؼت سٍیؾ( اًدبم ؿذ. خْت اًدابم   microRNA-1پشایوش اختلبكی 

 .دس ًظش گشفتِ ؿذ 05/0( کوتش اص p valueگشٍُ ّب ) ثیي هؼٌبداسی اختتف ػغح اػتفبدُ ؿذ ٍ ANOVAثشسػی اختتف ثیي گشٍُ ّب اص آصهَى ٍاسیبًغ 
دس ػلَ  ّبی تشًؼفکت ؿذُ ًؼجت  Cdk9ثشاثش ثیبى طى  2(، کبّؾ pPRO-miR-1) miR-1پغ اص تشًؼفکت ػلَ  ّب ثب پتػویذ ثیبى کٌٌذُ  هب:یبفته

 22ثابلغ دٍ سؿاتِ ای )   miR-1ًتبیح هـبثْی ثؼذ اص تشًؼفکت ػلَ  ّاب ثاب   . (>01/0p) ًـبى دادُ ؿذ  Real time PCRثِ گشٍُ کٌتش  ثب اًدبم آصهبیؾ 
ًَکلئَتیذ( تشًؼفکت  22ثبلغ تک سؿتِ ) miR-1ثبلغ دٍسؿتِ ثب تک سؿتِ، ػلَ  ّب ثب  miR-1ًَکلئَتیذ( هـبّذُ ؿذ. دس اداهِ ثب ّذف همبیؼِ ًمؾ تٌظیوی 

 2، حذٍد miRدٍسؿتِ ٍ یب پتػویذ ثیبى کٌٌذُ  miR-1ثبلغ تک سؿتِ ثشختف  miR-1اد کِ ٍ ٍػتشى ثتت ًـبى د q-PCRؿذًذ. ًتبیح حبكل اص آصهبیؾ 
 .(>001/0p) هی دٌّذافضایؾ  Cdk9ثشاثش هیضاى ثیبى 

 microRNAثبلغ دٍ سؿتِ ای کِ ثبػث کبّؾ ثیبى طى ّذف هی ؿًَذ، احتوب  داسد  microRNA  ٍmiRثش ختف پتػویذ ثیبى کٌٌذُ  گیری:نتیجه
 . تک سؿتِ ًمؾ فؼب  کٌٌذُ ثیبى طى ّذف سا داؿتِ ثبؿذ

 
 *، افضایؾ ثیبى اختلبكیCdk9، طى microRNA-1:واشگبن کلیذی
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مقذمه:
miRNA  َّبی ّب هلک RNA  ًَکلئَتیذی  22غیش کذ ؿًَذُ کَچک

ّذف، ًمؾ تٌظیوی خَد سا ایفب  mRNA 3'ّؼتٌذ کِ ثب اتلب  ثِ ًبحیِ 
ٍ  Leeهی کٌٌذ. ایي هَلکَ  ّبی کَچک ثشای اٍلیي ثبس تَػظ 

دس ػب    Caenorhabditis elegans (C.elegans)ّوکبساًـبى دس 
ّب دس  microRNAثِ ثؼذ،  1993. اص ػب  (1)ؿٌبػبیی ؿذًذ  1993

ثؼیبسی اص هَخَدات اص خولِ گیبّبى، ٍیشٍع، خلجک ّب ٍ خبًَساى ؿٌبػبیی 
 . (2)ؿذًذ 

ّب دس پؼتبًذاساى دس صهبى خبكی اص تکبهل ٍ ّوچٌیي  miRNAثؼیبسی اص 
فمظ دس  miR-1. ثِ ػٌَاى هثب ،(4, 3)دس ثبفت هـخلی ثیبى هی ؿًَذ 

ٍ ػبیش  Cdk9للت ٍػضتت اػکلتی ثیبى هی ؿَد ٍ ثب تٌظین ثیبى طى 
. (5)طًْبی کلیذی للت، دس تکبهل ٍ توبیض ػلَ  ّبی للجی دخبلت داسًذ 
بی تحمیمبت هتؼذدی ًـبى دادُ اػت کِ ثؼیبسی اص هؼیشّب ٍ فشایٌذّ

ػلَلی اص لجیل تکبهل، تکثیش، هشگ ػلَلی، هؼیشّبی هتبثَلیک ٍ غیشُ 
 . (12-6)ؿًَذ ّب کٌتش  هیmicroRNAتَػظ 

microRNA  ِّب ثلَست یک سؿتRNA  ثلٌذ(pri-miRNAs) 
 RNAخل ّؼتِ سًٍَیؼی هی ؿًَذ. دس دا IIپلیوشاص  RNAثَػیلِ آًضین 

 Drosha (RNASEN)اٍلیِ سًٍَیؼی ؿذُ تَػظ آًضین ّبی 
ٍDGCR8 ( دس داخل ّؼتِ ثشیذُ ؿذُ ٍ ؿکل ػٌدبق ػشیhairpin )

-70ؿَد ثِ اًذاصُ ًبهیذُ هی pre-miRNAکِ  RNAذ. ایي ٌپیذا هی کٌ
ثِ داخل ػیتَپتػن هٌتمل  Pre-miRNA. (14, 13) اػتًَکلئَتیذ  80

دٍ سؿتِ ای  RNAثشیذُ ؿذُ ٍ ثِ ؿکل  Dicerؿذُ ٍ ًْبیتب تَػظ آًضین 
. (19-15)ثبلغ ًبهیذُ هی ؿَد  microRNAکِ ًَکلئَتیذ دس هی آیذ  22

microRNA  ثبلغ دٍ سؿتِ ای دس اداهِ ٍاسد کوپلکغRISC  ؿذُ ٍ دس
اص  miRّبی ّذف، یکی اص سؿتِ ّبی  RNAهؼیش حشکت ثِ ػوت 

 3RNA'کوپلکغ خذا ؿذُ ٍ تخشیت هی ؿَد. ٍلی سؿتِ دیگش ثِ ًبحیِ 
ثِ پشٍتئیي سا هْبس هی کٌذ  RNAّبی ّذف هتلل ؿذُ ٍ سًٍذ تشخوِ 

(20-22) . 
ّب هوکي اػت دس  microRNAهغبلؼبت هختلف ًـبى دادُ اػت کِ ثیبى 

ؿشایظ ثیوبسی تغییش کٌذ. ثٌبثشیي ثشخی هَالغ خْت خلَگیشی اص سًٍذ 
ّب سا افضایؾ دّین. ثذیي  microRNAثیوبسی، ًیبص اػت تب هیضاى ثیبى 

ثبلغ دٍ سؿتِ ای ٍ  RNA ّب سا یب ثِ ؿکل microRNAهٌظَس هؼوَلا 
ل ػلَ  یب ثذى ثِ داخ microRNAیب ثب اػتفبدُ اص ٍکتَس ّبی ثیبى کٌٌذُ 
ثِ ؿکل ّبی ثبلغ تک سؿتِ،  miR-1هَخَدات ّذایت هی کٌٌذ. دس ایٌدب، 

دٍ سؿتِ ٍ ثب اػتفبدُ اص ٍکتَس ثِ داخل ػلَ  ّبی فیجشٍثتػت هٌتمل ؿذُ 
دس سٍؽ ّبی هختلف اًتمب  هَسد  Cdk9ٍ هیضاى هْبس ثیبى طى ّذف 

 .ثشسػی لشاس گشفتِ اػت

 مواد و روضهب:
گشٍُ ثیَتکٌَلَطی داًـگبُ آصهبیـگبُ  دس آصهبیـگبّی-تدشثی پظٍّؾ ایي

 ؿذ.  اًدبم 1395 ػب  دس تْشاىػلَم پضؿکی ؿْیذ ثْـتی 
 
 

 کطت سلول 
سٍصُ هَؽ اص هشکض تحمیمبت ثي یبختِ  5/12ػلَ  ّبی فیجشٍثتػت خٌیي 
 FBS (Gibco،)دسكذ  10حبٍی  DMEMتْیِ ؿذ. ػلَ  ّب دس هحیظ 

U/ml 100  ٍ پٌی ػیلیؼيmg/ml 1/0  .اػتشپتَهبیؼیي کـت دادُ ؿذًذ
هحیظ کـت ػلَ  ّب ثِ عَس هؼوَ  یک سٍص دسهیبى تؼَیض ؿذ. خْت 

ثبلغ ثِ داخل ػلَ  اص  miR-1ٍ یب  miR-1اًتمب  ٍکتَس ثیبى کٌٌذُ 
 ( ٍ عجك پشٍتکل هشثَعِ اػتفبدُ ؿذ. Invitrogen) 2000لیپَفکتبهیي 

 pPRO-miR-1وکتور بیبن کننذه 
 Sophia Antipolisاص داًـگبُ  pPRO-miR-1یبى کٌٌذُ ٍکتَس ث

تحت  miR-1فشاًؼِ اص آصهبیـگبُ دکتش سػَ  صادگبى تْیِ ؿذ. طى 
 (.5) ثیبى هی ؿَد Protaminپشٍهَتش طى 

 Real time PCRو انجبم  RNAاستخراج 
کبهل ثب  RNAثِ داخل ػلَ ،  microRNAػبػت پغ اص اًتمب   48

( اص ػلَ  ّبی Qiagen, Germanyاػتفبدُ اص هحلَ  کیبصٍ  )
ٍ  2µg RNAػبصی ثب  cDNAتشًؼفکت ؿذُ ٍ کٌتش  اػتخشاج ؿذ. 

MLV reverse transcriptase (PrimeScriptثَػیلِ آًضین 
TM

 RT 

Reagent Kit, RR037Q, TaKaRa اًدبم ؿذ. دس ایي ساػتب خْت )
cDNA  ػبصی طىCdk9یوشّبی ، اص پشاrandom hexamer  اص کیت ٍ

)ؿشکت داًؾ ثٌیبى صیؼت سٍیؾ، تْشاى، ایشاى( ثشای  miR-1اختلبكی 
cDNA  ػبصیmiR-1  .اػتفبدُ ؿذq-PCR  ثب اػتفبدُ اص کیت

‘SYBR Green I Master Mix’ (RR820L, TaKaRa ِثَػیل )
( اًدبم ؿذ. خْت Corbett, Australia) Rotor-Gene 6000دػتگبُ 

ٍ  Gapdhثتشتیت اص طى  Cdk9  ٍmiR-1لیضُ کشدى ثیبى طى ًشهب
Snord RNA 47  ِثِ ػٌَاى کٌتش  داخلی اػتفبدُ گشدیذ. تَالی هشثَط ث

 .پشایوشّب دس خذٍ  ًـبى دادُ ؿذُ اػت

 Western Blotآزمبیص 

عجك  Blottingاػتخشاج پشٍتئیي اص ػلَ  ّب، آصهبیـْبی الکتشٍفَسص ٍ 
. آًتی (24, 23)سٍؽ ّبیی کِ دس هغبلؼبت لجلی اؿبسُ ؿذُ اػت اًدبم ؿذ 

 ,H-169, sc-8338تْیِ ؿذُ اص خشگَؽ ) Cdk9ثبدی پلی کلًَب  

Santa Cruz Biotechnology آًتی ثبدی هٌَکلًَب  هَؿی ٍ )B-

actin (T6199, Sigma ثِ ًؼجت )سلیك ؿذُ دس ثبفش  1:500PBS ،
2.5% Blotto, 0.05% Tween-20 بًَیِ تْیِ ٍ ّوچٌیي آًتی ثبدی ث

 rabbit( ٍ آًتی ثبدی ثبًَیِ خشگَؿی )goat anti-rabbitؿذُ دس ثض )

 Real time PCRپشایوشّبی هَسد اػتفبدُ ثشای . 1خذٍ  

Gene  Sequence 5’-3’  

Cdk9  F: TAAAGCCAAGCACCGTCAG 

  R: GATTTCCCTCAAGGCTGTGAT 

Gapdh  F: CTCTCTGCTCCTCCTGTTCG 

  R:ACGACCAAATCCGTTGACC 
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anti-mouse( )Santa Cruz Biotechnologyداس ؿذُ ثب آًضین ( ًـبى
 اػتفبدُ ؿذًذ.  1:10000پشٍکؼیذاص ثب سلت 

 آنبلیس آمبری 
اػتفبدُ  ANOVAخْت ثشسػی اختتف ثیي گشٍُ ّب اص آصهَى ٍاسیبًغ 

دس ًظش  05/0کوتش اص  p valueگشٍُ ّب  ثیي هؼٌبداسی اختتف ػغحؿذ ٍ 
 .گشفتِ ؿذ

 هب:یبفته

به داخل سلول ببعث کبهص  miR-1انتقبل وکتور بیبن کننذه 

 .می ضود Cdk9بیبن شن 
ّب دس ػلَ  ّبی  microRNAدس ثؼیبسی اص هَاسد خْت هغبلؼِ ًمؾ 

هختلف، ثیبى آًْب سا دس داخل ػلَ  افضایؾ هی دٌّذ. ایي افضایؾ ثیبى ثب 
 microRNAػبص اػتفبدُ اص یک ٍکتَس یَکبسیَتی اًدبم هی ؿَد کِ پیؾ

سا دس داخل ٍکتَس کلَى ٍ ثیبى هی کٌٌذ. دس هشحلِ اٍ  تحمیك، هب ّن 
کلَى کشدُ ٍ  pPRO-miR-1هَؿی سا دس داخل ٍکتَس  miR-1پیـؼبص 

ثِ داخل ػلَ  ّبی فیجشٍثتػت هٌتمل ؿذ.  miR-1ٍکتَس ثیبى کٌٌذُ 
ػبصی،  cDNAاص ػلَ  ٍ  RNA، پغ اص اػتخشاج miR-1افضایؾ ثیبى 

گیشی ؿذ ٍ ًـبى دادُ ؿذ کِ اًذاصُ Real Time PCRثَػیلِ آصهبیؾ 
miR-1  اػت  داؿتِثِ كَست هؼٌی داسی دس ػلَ  ّب افضایؾ ثیبى
ثش  miR-1الف(. دس اداهِ تبثیش افضایؾ ثیبى  1ثشاثش( )ًوَداس  30ؾ )افضای

کِ یکی اص طًْبی ّذف آى هی ثبؿذ هغبلؼِ ؿذ. دس ایي  Cdk9سٍی طى 
دس ػلَ   Cdk9ًـبى داد کِ ثیبى طى  Real time PCRساػتب آصهبیؾ 

 .ة( 1ّبی تشًؼفکت ؿذُ کبّؾ یبفتِ اػت )ًوَداس 

داخل سلول ببعث کبهص بیبن  دو رضته ای به miR-1انتقبل 

 می ضود Cdk9شن 
دٍسؿتِ ای ثبلغ ثب حبلت کلَى ؿذُ  microRNAثِ هٌظَس همبیؼِ تبثیش 

 22دٍ سؿتِ ای ثبلغ  miR-1دس کبّؾ ثیبى طى ّذف، دس ایي هشحلِ 
 48ًَکلئَتیذی ػٌتض ٍ ثِ داخل ػلَ  ّبی فیجشٍثتػت هٌتمل ؿذ. ثؼذ اص 

اًدبم ؿذ.  Real time PCRاص ػلَ  ّب اػتخشاج ؿذ ٍ  RNAػبػت 
دٍ سؿتِ ای ثبلغ ػٌتضی ثِ هبًٌذ  miR-1ًتبیح حبكل ًـبى هی دّذ کِ 

، فؼبلیت هْبسی خَد سا ًـبى دادُ ٍ ثبػث کبّؾ miR-1ٍکتَس ثیبى کٌٌذُ 
 .(2هی ؿَد )ًوَداس  Cdk9ثیبى طى 

یص تک رضته به داخل سلول ببعث افسا miR-1-3pانتقبل 

 می ضود Cdk9بیبن شن 

ثِ كَست دٍ سؿتِ ای ثبلغ  microRNAّوچٌبى کِ رکش ؿذ اًتمب  
ثبػث هْبس طى ّذف هی ؿَد. ػَالی دس ایي ساثغِ هغشح اػت، آیب 

microRNA  ثِ كَست تک سؿتِ ثبلغ هی تَاًذ ًمؾ هْبسی خَد سا ایفب
miR-1 (miR-1-3p )اص  3´کٌذ؟ خْت خَاة دادى ثِ ایي ػَا ، لؼوت 

فیجشٍثتػت ًَکلئَتیذ ػٌتض ؿذُ ٍ ثِ ػلَ  ّبی  22ثِ كَست تک سؿتِ 
تک سؿتِ اص  3´هٌتمل ؿذ. ًتبیح حبكل اص ایي آصهبیؾ ًـبى داد کِ ًبحیِ 

miR-1  ثش ختف حبلت دٍ سؿتِ ای ثبػث افضایؾ ثیبى طىCdk9  هی
حتی دس ػغح پشٍتئیي ثب  Cdk9الف(. افضایؾ ثیبى طى  3ؿَد )ًوَداس 

 

دس ػلَ  ّبی فیجشٍثتػت ثَػیلِ آصهبیؾ  miR-1الف( افضایؾ ثیبى  هی ؿَد. Cdk9ثِ داخل ػلَ  ثبػث کبّؾ ثیبى طى  miR-1اًتمب  ٍکتَس ثیبى کٌٌذُ  1 ًوَداس
Real time PCR  اًذاصُ گیشی ؿذ. ة( ثیبى طىCdk9  دس ػلَ  ّبی تشًؼفکت ؿذُ ثب ٍکتَس ٍ ػلَ  ّبی کٌتش  ثَػیلِ آصهبیؾReal time PCR  اًذاصُ گیشی

 .دّذسا ًـبى هی >05/0pػغح هؼٌب داسی  *ٍ  >001/0pػغح هؼٌب داسی  ***ؿذ. 
.  

 

ثیبى  هی ؿَد. Cdk9دٍ سؿتِ ای ثبػث کبّؾ ثیبى طى  miR-1 2 ًوَداس
ّبی ٍ ػلَ دٍسؿتِ ای  miR-1دس ػلَ  ّبی تشًؼفکت ؿذُ ثب  Cdk9طى 

ػغح هؼٌب  ***اًذاصُ گیشی ؿذ.  Real time PCRکٌتش  ثَػیلِ آصهبیؾ 
  .دّذسا ًـبى هی >05/0pداسی ػغح هؼٌب *ٍ  >001/0pداسی 
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شسػی ًـبى دادُ ؿذ. ػتٍُ ثش ایي خْت ث Western Blotاًدبم آصهبیؾ 
( ّن ثِ كَست تک miR-1-5p) miR-1تک سؿتِ اص   5´ثیـتش، ًبحیِ 

ًَکلئَتیذ ػٌتض ٍ ثِ ػلَ  ّبی فیجشٍثتػت هٌتمل ؿذ. دس ایي  22سؿتِ ای 
 .هـبّذُ ًگشدیذ Cdk9هَسد افضایؾ یب کبّؾ ثیبًی دس طى 

 بحث:
miR-1 ِثش ختف  ،ثبلغ تک سؿتmiR-1  ُدٍ سؿتِ ای ٍ ٍکتَس ثیبى کٌٌذ
miR-1  کِ هْبس کٌٌذُ ثیبى طىCdk9 ثبػث افضایؾ ثیبى ایي  ،ّؼتٌذ

ٍ  Cdk9طى هی گشدد. ایي حبلت هی تَاًذ ًمؾ هْوی دس تٌظین ثیبى طى 
microRNA-1  دس ؿشایظ پبتَلَطیک داؿتِ ثبؿذ. ػتٍُ ثش ًمؾ تٌظیوی

microRNA  ّب دس ؿشایظ فیضیَلَطیک ثذى، تغییش ثیبى غیش عجیؼی آًْب
دس ثؼیبسی اص ثیوبسیْب هـبّذُ ؿذُ اػت. ثِ ػٌَاى هثب  تغییش ثیبى ًبثدبی 

microRNA  ّبیmiR-10b ،miR-9 ،miR-31  ٍmiR-335  دس
ّب دس ػشعبى  miR. دلیل تغییش ثیبى (25)ػشعبى ػیٌِ هـبّذُ ؿذُ اػت 

سا ػتٍُ ثش تٌظین طًْبی کلیذی هشتجظ ثب ػشعبى ثِ لشاس گیشی 
miRNAّب دس هٌبعك ثی ثجبت کشٍهَصٍهی )افضایؾ تؼذاد کپی، خبثدبیی، 

. ثغَسیکِ ثش اػبع ًمؾ (26)یب حزف طى( ّن ًؼجت هی دٌّذ 
microRNAشعبى، آًْب سا ثِ دٍ دػتِ ایدبد ّب دس ػشکَة یب ایدبد ػ

. ثِ ػٌَاى هثب  (27) کٌٌذُ یب هْبس کٌٌذُ ػشعبى تمؼین ثٌذی هی کٌٌذ
miR-16  ٍmiR-15  تَػظ طىp53  المب ؿذُ ٍ فؼبلیت ػشکَثگشی

. ثٌبثشیي (28)تَهَس داسًذ ٍ کبّؾ ثیبى آًْب دس ػشعبى گضاسؽ ؿذُ اػت 
ّب دس فشایٌذ تَهَسصایی ٍ ثیبى اختلبكی  miRNAثب تَخِ ثِ ًمؾ حیبتی 

آى ّب دس ثیوبسی ّبی هختلف، ایي هَلکَ  ّب ثبلمَُ اّذاف دسهبًی ٍ 
هی ثبؿٌذ. ثِ ًظش هی سػذ کِ هَلکَ  ّبی ضذ ثیَهبسکشّبیی خذیذ 

miRNA  ّب، کِ ثِ ػٌَاى"antagomir ؿٌبختِ هی ؿًَذ، هی  "ّب
ّب سا هؼذٍد کٌٌذ. ثشػکغ ثب کبّؾ  miRNAتَاًٌذ خَاف آًکَطًی 

ّبی ػشکَة کٌٌذُ ػشعبى، ساّکبسّبی افضایؾ ثیبى  microRNAثیبى 
ّب سا هی تَاى ثِ ػٌَاى  miRNA. ثٌبثشایي (29)آًْب سا پیـٌْبد هی کٌٌذ 

اّذاف دسهبًی اهیذثخـی دس دسهبى ًَػبًبت ػلَ  ّبی ثٌیبدی ػشعبًی دس 
 ًظش گشفت.

ػتٍُ ثش تحمیمبت ثب دیذ دسهبًی، هغبلؼبت کبسثشدی ثب ّذف کـف ًمؾ 
اص عشیك افضایؾ یب کبّؾ ثیبى آًْب اًدبم هی  microRNAتٌظیوی 

-letّبی ػشکَثگش تَهَس، هبًٌذ  miRNAدٌّذ. ثشای هثب  افضایؾ ثیبى 

7g هیضاى تَهَس سا دس هذ  هَؿی ،K-RAS  ػشعبى سیِ کبّؾ هی دّذ
تت  هٌدش ثِ اخ mir-17-92. یب افضایؾ ثیبى کتػتش آًکَطى (29)

ثِ عَس  Bؿَد ٍ افضایؾ ثیبى ایي کتػتش دس لٌفَم ػلَ  لٌفَپشٍلیفشاتیَ هی
. ثٌبثشیي هحممبى (30, 9)ؿذ  خَاّذچـوگیشی هَخت افضایؾ تَهَسصایی 

ّب اص  microRNAساّکبسّبیی سا پیـٌْبد دادُ اًذ کِ ثتَاى ثب تٌظین ثیبى 
ت ثیوبسی خلَگیشی ًوَد. دس ؿشایظ افضایؾ ثیبى سًٍذ ٍ پیـشف
microRNA اص ،RNA  ّبی ػٌتضی آًتی ػٌغ یب آًتبگَهیش خْت هْبس

اػتفبدُ هی کٌٌذ ٍ ثشػکغ دس هَاسدی کِ  microRNAٍ کبّؾ فؼبلیت 
هذ ًظش سا  miRکبّؾ ثیبى آى ثبػث ثیوبسی ؿَد تتؽ هی کٌٌذ تب ثیبى 

 RNA  ّب سا یب ثِ ؿکل microRNAافضایؾ دٌّذ. ثذیي هٌظَس هؼوَلا 
ثِ  microRNAثبلغ دٍ سؿتِ ای ٍ یب ثب اػتفبدُ اص ٍکتَس ّبی ثیبى کٌٌذُ 

داخل ػلَ  یب ثذى هَخَدات ّذایت هی کٌٌذ. دس هغبلؼِ حبضش، خْت 
ؿذُ ثِ  ثِ كَست کلَى miR-1همبیؼِ ایي دٍ سٍؽ هزکَس، اثتذا پیـؼبص 

 داخل ػلَ  ّبی فیجشٍثتػت تشًؼفکت ؿذ. 

 گیری:نتیجه
 miR-1ًتبیح حبكل لبثل پیؾ ثیٌی ثَد ٍ ًـبى دادُ ؿذ کِ افضایؾ ثیبى 

-miRهی ؿَد. دس اداهِ  Cdk9دس حبلت کلَى ؿذُ ثبػث کبّؾ ثیبى طى 

ًَکلئَتیذ دٍ سؿتِ ای ثِ داخل ػلَ  ّبی فیجشٍثتػت هٌتمل  22ثبلغ  1
یح حبكل اص ایي سٍؽ ًیض ثِ هبًٌذ سٍؽ لجلی هٌدش ثِ کبّؾ ثیبى ؿذ. ًتب
ثبلغ تک سؿتِ ثِ داخل  miR-1هی ؿَد. خبلت ایٌکِ اًتمب   Cdk9طى

-هی Cdk9ػلَ ، ثشختف دٍ هَسد لجلی، ثبػث افضایؾ هؼٌی داس ثیبى طى 

ؿَد. ثب ایٌکِ هکبًیؼن افضایؾ ثیبى هـخق ًیؼت، اهب ایي ًَع سٍؽ 
کِ ًیبصی ثِ اػتفبدُ اص ٍیشٍع ٍ طى ثیگبًِ ًذاسد، هی تَاًذ دس افضایؾ ثیبى 

 .افضایؾ ثیبى طًْبی کلیذی ثب اّذاف هختلف ثؼیبس اسصؿوٌذ ثبؿذ
 
 
 

 

تک سؿتِ ٍ ػلَ  ّبی کٌتش  ثَػیلِ  miR-1دس ػلَ  ّبی تشًؼفکت ؿذُ ثب  Cdk9الف( ثیبى طى  هی ؿَد. Cdk9تک سؿتِ ثبػث افضایؾ ثیبى طى  miR-1 3 ًوَداس
سا ًـبى  >05/0pداسی ػغح هؼٌب *ٍ  >001/0pػغح هؼٌب داسی  ***. دّذدس ػغح پشٍتئیي سا ًـبى هی Cdk9اًذاصُ گیشی ؿذ. ة( افضایؾ ثیبى  Real time PCRآصهبیؾ 

 .دّذهی
.  
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