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  دهيچك

. به خود اختصاص داده است را دوم مقام رانيااين سرطان در . است  سرطان شايع در جهاننيهشتمسرطان مرى : نه و هدفيزم

 ي که در کنترل خودبازسازييها ژنان کنترل نشده يب. شود يم مربوط يد، به سرطان مري جديها  از کل سرطان درصد۲/۳سالانه 

ان ژن يزان بيسه مي مقا،مطالعه از اين هدف.  شدن برخوردار استيند سرطاني در فراياديت زي از اهم، نقش دارنديادي بنيها سلول

TBX3بود افراد سالم يها و نمونهسنگفرشي مري  افراد مبتلا به سرطان ي توموريها نمونه  در.  

  

 نمونه بافت ۲۰ و يبافت تومورنمونه  ۲۰ شامل يبافت  نمونه۴۰ يباشد که بر رو يمشاهد ـ موردک مطالعه ين يا: يبررسروش 

 يها  از بافت RNAاستخراج  پس از .شدند آوري  جمعشهر اهواز ينيمارستان امام خميب در يماران مبتلا به سرطان مريباز  نرمال

اسبه مح) يبه عنوان کنترل داخل( GUSB و TBX3 ي ژن هاي نسبانيسطح ب qRT-PCRبا استفاده از روش  ،cDNA ساخت نه ويپاراف

  . تست تجزيه و تحليل شدندي شده با استفاده از آزمون تيآور  جمعيها  داده.ديگرد  يمک

  

 نسبت به ي توموريها در نمونه TBX3 ژن يان نسبيب زانين ميانگي مکه نشان داد qRT-PCR يها يابيج ارزينتا: ها افتهي

 ي ، بالاتر از بازه۲۶ ـ ۵۰ ي سني در بازه ي توموريها در نمونه TBX3 ژن يان نسبيب زانين ميچن  هم؛ان دارديش بي، افزايتومورريغ

  .مشاهده شدسال  ۵۱ـ۸۱ يسن

  

 يمنجر به اعطا کهگيرند  يممنشا  يادي بنيها  از تومورها از سلولياري بس،يسرطان يادي بنيها سلوله يبر اساس نظر :يريگ جهينت

 ي خودبازسازدر TBX3ژن با توجه به نقش . دوش ي ميدرمان يمي شس وي مقاومت در برابر عوامل القاءکننده آپاپتوزييتوانا

ک ي به عنوان TBX3استفاده از ژن امکان  رسد که يمبه نظر ، يدر افراد مبتلا به سرطان مرژن اين ان يش بي افزاو يادي بنيها سلول

  .مفيد باشدنده يدر آ يسرطان مر يش آگهيص و پيومارکر در مراحل تشخيب

   

  .يخودبازساز ،TBX3 ،بيان ژن، سنگفرشي مري سرطان : يدي كليها واژه
  کي، گروه ژنتدانشکده علوم پايهدانشگاه شهرکرد، شهرکرد،  ،مجتبي عمادي بايگي: نويسنده مسئول*

Email: emadi-m@sci.sku.ac.ir  
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349 )۱۱۱شماره پي در پي (۱۳۹۵ـ تير ۴ ـ شماره۲۱مجله ارمغان دانش ـ دوره 

  مقدمه 

ر در  ي ـم  و  ن علل مـرگ   يتر عي از شا  يکيسرطان  

ــشو ــا رک ــ پيه ــعه ا ي ــال توس ــه شرفته و در ح                   ز جمل

                     شـــود کـــه  ين زده مـــي و تخمـ ـ)۱(باشـــد يران مـــيـ ـا

  درصـد ۴۵ تا حدود   ۲۰۲۵وع سرطان تا سال     يزان ش يم

                      . ابــــدي يش مــــيشرفته افــــزايــــ پيهــــا ردر کــــشو

دهــد کـه انـواع مختلــف    ير نـشان م ـ يــ اخيهـا  گـزارش 

ــد از يـــمن علـــت مـــرگ و يهـــا، دومـــ ســـرطان                         ر بعـ

ش از  يب ـ. باشـد  ي م يعروقـ   ي قلب يها يماريسوانح و ب  

ــد۸۰ ــوارد   درصـ ــاريبمـ ــشورها دريمـ ــر ي کـ                          کمتـ

ــعه  ــه رخ يتوس ــافت ــد يم ــم .ده ــروزي ــرطان زان ب                        س

سـرطان مـرى    .)۲(اسـت زنان مردان دو برابر     در   يمر

سـرطان   نيدوم ـ و   )۲( سرطان شايع در جهان    نيهشتم

همـه  ن سـرطان    ي ـا .)۳(باشـد  يم ـ رانيمردان ا در  ع  يشا

ــاله هز ــهيسـ ــا نـ ــنگيهـ ــساني سـ ــادين انـ                               را ي و مـ

مـورد   ۴۵۶۰۰۰ و بـا حـدود   )۱(کند يل ميبه جامعه تحم  

 علت  ني، ششم )از کل   درصد ۲/۳( ۲۰۱۲در سال    ديجد

مـورد مـرگ    ،۴۰۰۰۰۰ با حـدود   سرطان از   يمرگ ناش 

دو نوع   ن آمار شامل هر   ي ا ،باشد  ي م )از کل   درصد ۹/۴(

اگـر   .)۲(باشد  ي آنها م  يها  ر مجموعه ي و ز  يسرطان مر 

اسـتاندارد شـده   (ز  زان برو يران م يچه در شمال شرق ا    

ر ي ـ اخ يهـا   در دهـه   ي سـرطان مـر    يبـرا ) از نظر سـن   

ع در  يشـا ن سـرطان    ي هنوز اول ـ  ي ول است،  افتهيکاهش  

 ۱۰۰۰۰۰در   ۳/۴۳در مردان   (ن منطقه در هر دو جنس     يا

 در ،)۴(رود يبه شـمار م ـ ) ۱۰۰۰۰۰ در ۳/۳۶و در زنان   

 ۳ کـشور در حـدود       ين رقم در مناطق جنوب    ي که ا  يحال

 .)۵(استمورد  ۱۰۰۰۰۰در 

ــ TBX3ژن  ــل يتنط ــده اص ــظ فريم کنن ــد يآ حف ن

باشـد و    ي م يني جن يادي بن يها در سلول  يخودبازساز

. شـود  ين م ـين جني تکويز در طيند تما يآعث مهار فر  با

ژن  ني ـاان ي ـش بيافـزا  کـه  ه اسـت  نـشان داد   ها  همطالع

 مـوش و  يادي ـ بنيهـا  ت پرتوان را هم در سلول    يخاص

 TBX3 گــاه ژنيجا .)۶(دهــد يش مــيهــم در انــسان افــزا

 ن ژن شامل  ياست و ا   12q24.21  کروموزوم يانسان رو 

 لــو بــازيک ۹از ش يباشــد و طــول آن بــ ي اگــزون مــ۸

 SOX2 و  OCT4،NANOG يهـا  ژن  يم ـيظشبکه تن. باشد يم

ر بــا يشــوند و هــر دو مــس ي مــTBX3م ژن يباعــث تنظــ

 زي تمـا   و مهـار   يدي ـخودتجدم  ي متقابل در تنظ   يهمکار

. )۷(کننـد  يفا م ي ا ي نقش اساس  يني جن يادي بن يها سلول

 ي مـرگ سـلول  ک ژن مهـار کننـده  ي ـبه عنوان   TBX3ژن  

ر يله مـس  يوس ـه  ب ـ TBX3ان ژن   يب. است شده   ييشناسا

Wnt-ß cateninر و حفــظ يــشــود و باعــث تکث ي فعــال مــ

  .)۸(گردد ي مي سرطانيها سلول

 و ي ســـرطان مـــريوع بـــالايل شـــيـــدل بـــه

ص آن  ي متداول تـشخ   يها   موجود در روش   يها  ضعف

 تومور  يي شناسا ،باشد  يت نم ي دقت و حساس   يکه دارا 

  تومورهـا را يکيولـوژ يت بي ـانند ماه  که بتو  ييمارکرها

هـدف از   .  خواهـد داشـت    يادي ـت ز يکنند اهم  ينيب  شيپ

 نيب ـ TBX3 ان ژني ـب زاني ـسه مي ـ مقامطالعـه حاضـر،  

 و افراد سالم   سنگفرشي مري سرطان   ماران مبتلا به  يب

ــتفاده از روش   ــا اس ــت زqRT-PCRب ــ اس ــ براي ان ژن ي

 بـالقوه   ييتوانـا عـلاوه بـر آن کـه        ممکن اسـت    مذکور  

، را دارا باشـد  يمارکر حالت سـرطان    به عنوان    استفاده

ــي ــا  از ژنيک ــکل يه ــي در ويدي ــازيژگ  ي خودبازس
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  و همکارانزهرا احمدزاده نوترکي

350 )۱۱۱شماره پي در پي (۱۳۹۵ـ تير ۴ ـ شماره۲۱مجله ارمغان دانش ـ دوره 

 هـا   ن سـلول  ي ـز ا ي و مهارکننـده تمـا     يادي ـ بن يها  سلول

ــ ــد يم ــرف د. باش ــرياز ط ــم ا گ ــش مه ــ نق  ژن در ني

 هي ـنظر ي بـرا يگـر يد دييتواند تأ   ي م ،يادي بن يها  سلول

ات بـن   ي بـوده و خـصوص     ي سـرطان  يادي بن يها سلول

  .ک تومور را بازگو کندي يسرطان يها اختهي

  

  يبررسروش 

باشـد کـه بـر        يم ـشاهد  ـ  مورداين يک مطالعه    

 مــورد ينــه بافــت مــري پارافيوپــسينمونــه ب ۴۰ يرو

لـوک مربـوط بـه بافـت         ب ۲۰ قـرار گرفـت کـه        يبررس

بلــوک بافــت  ۲۰و سنگفرشــي مــريســرطان نــه يپاراف

هـا    سلامت آن   و يماريکه ب ) کنترل(يسالم مر  نهيپاراف

م پزشک  ي، تحت نظارت مستق   ي و پاتولوژ  ينيز نظر بال  ا

 يهـا   افتـه ي و   ينيم بـال  ي ـمتخصص و بـا توجـه بـه علا        

 ينيمارستان امام خم  ياز ب  ،د شده بود  ييأ ت يشگاهيآزما

کــو ينيمشخــصات کل. ديــ گرديآور اهــواز جمــعشــهر 

ن مطالعـه، در    ي ـ در ا  يماران مـورد بررس ـ   ي ب يپاتولوژ

ــي م۳۰ســپس .  آمــده اســت۱جــدول  گــرم از بافــت  يل

 يهــا شيبــه منظــور انجــام آزمــامــار ينــه هــر بيپاراف

 ييهـا   کروتوم به صورت ورقه   ي انتخاب و با م    يمولکول

هپتـان   ـ   برش زده شد و با انکروني م۱۰به ضخامت 

  . صورت گرفتيين زدايپارافمتانول عمل و 

  cDNA ،RNA و سـنتز  RNAاستخراج به منظور 

اژن ي ـ کRNase FFPEج  اسـتخرا تي با استفاده از کتام،

بلافاصله  و   صيطبق دستور العمل شرکت سازنده تخل     

بـراي  .  مـورد اسـتفاده قـرار گرفـت        cDNAجهت سـنتز    

بـا  اسـتخراج شـده    RNA  ازحـداکثر مقـدار    cDNAسنتز

 ™Prime Scriptت ي و کRandom Hexamerمر ياستفاده از پرا

 RT Enzyme Mix  ،۱۰ يينهـا در حجـم  شرکت تاکارا ژاپن 

تـر طبــق دسـتورالعمــل شـــرکت ســـازنده         يکروليم

  .ل شديتبد cDNA بــه

-RG از دسـتگاه   qRT-PCRش  ي انجام آزمـا   يبرا

6000) Corbett, Australia(تي، و کSYBR
®
Premix Ex Taq

TM
 II 

kit  (TaKaRa, Japan) ــد ــورد مري پرا.اســتفاده ش ــاي م ه

 Gene افـزار   نـرم بـه وسـيله  استفاده در ايـن پـژوهش   

Runner  شـد و اختـصاصي بـودن اليگوهـاي     يطراح ـ 

 BLAST طراحي شده براي ژن هدف بـه وسـيله برنامـه   

 آورده شده   ۲ها در جدول    مريپرا توالي .دنديد گر ييدأت

 ۵تــر، شــامل يکرولي م۱۰ هــر واکــنش در حجــم .اســت

تر از هـر  يکرولي مSYBR Green Master Mix ،۲/۰ تريکروليم

تـر آب مقطـر     يکروليم ۶/۳ و   cDNAتر  يکرولي م ۱مر،  يپرا

 واکــنش ه حجـم مـورد نظـر،    يپس از ته. ديانجام گرد

PCR  ـــامل کليســـ ۴۰در ــه در ي دق۱، شـ ــه ۹۴قـ  درجـ

 ۱گـراد و     ي درجـه سـانت    ۶۰ قـه در ي دق ۱گـراد،   يسـانت

ک يــ. ديــگــراد انجــام گرد ي درجـــه ســانت۷۲قــه در يدق

 ۵گراد بـه مـدت    ي درجه سانت۹۴ه در دماي يمرحله اول 

ـــه و يدق ــق ــه پاي ــک مرحل ــاي ياني ــه ۷۲ در دم  درج

ـز در ابتــدا و انتهــاي       ي ـقـه ن  ي دق ۳گراد به مدت     يسانت

 Glucuronidase (GUSB)ژن چنين  هم. ها انجام شد چرخه

Beta،  ثبــــات در شــــرايط    ژنــــي بـــــا قابليـــــت

مقايسه و سنجش  به منظـور ،(Reference Gene)مختلف

مــه برنا .)۹( اســـتفاده شـــدي اصــلدرســتي بيـــان ژن

 ژن ي مـورد نظـر و هـم بـرا    بـراي ژن هـم   PCR ييدما

ــع ــاب ي مرجـ ــسان انتخـ ــگردکـ ـــام. ديـ ــس از اتمـ  پـ
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 ۱ ييدمـا   ذوب بــا برنامــه     ي، منحن ـPCR هـاي چرخـه

 ۶۵ـ ـ۹۵ دمـاي    نيب ـ گراد در هر چرخـه و     يدرجه سانت 

 تي اختـــصاص  يبررســ ـ گراد به منظور   يرجه سانت د

تکــرار   سـه  از هر نمونـه . ديگرد رســم PCR واکــنش

  .قرار گرفت شي آزمـاردوم

ــت  ــکجه ــسبيســاز يم ــ بي ن  از روش ان ژني

 ني ـ با فـرض ا    )۱۰(واکي ل در روش  ؛ليواک استفاده شد  

م برابـر    ژن مورد نظر و ژن مرجع بـا ه ـ         Efficiency که

ت ي ـمز. رد ک ـ ان را محاسـبه   يب راتييتوان تغ   يهستند م 

ک بـار   ي ـ در سهولت مراحل کار است و        CT∆∆روش  

 از  يو در صورت   باشد  ي م ي استاندارد کاف  يحنرسم من 

ــا ــتفاده مـ ـي ــارا   ين روش اس ــه ک ــود ک  در PCR ييش

 باشد و  درصد۱۰۰ک به يکنترل و هدف نزد   يها نمونه

  .  نباشد درصد۱۰شتر از ي بPCR يي تفاوت کاراآنهان يب

ها، شامل مشخصات      داده ي آمار يجهت بررس 

ــاران و محاســبه ميب ــم ــزان بي ــسبي ــ بيان ن  و ان ژني

 و ي تومـــوريهــا  ان در نمونــه يـــ ب شــدت يبررسـ ـ

ــ و مقايتومــورريغ ــزار ،هــا  آني سهي ــرم اف  SPSS از ن

ژن ان  يسه شدت ب  يبه منظور مقا  ن  يچن هم. استفاده شد 

تـي   از آزمون    يتومورري و غ  ي تومور يها  ان نمونه يم

  . ديگرداستفاده ها  تست جهت تجزيه و تحليل داده

  

  ها افتهي      

ــي بيـــان   qRT-PCR بـــه روش TBX3  ژنبررس

بــه   GUSB  وTBX3 يهـا   ژني ذوبن ـ منح.انجــام شــد  

گر تنهــا    صورت تك قله به دست آمد كه اين خود بيان         

ـــك محـــصول خــاص در    در . )۱شــکل  (اســت PCRي

 دي ـل آمي آکريژل پلنيـز بـر روي PCR ضمن محصول 

 قرار گرفت و مشاهده شد كه در هر كـدام از            درصد ۸

  GUSB   وTBX3شده با پرايمرهـاي ي انجـام هـا واكـنش

نهـا يـك بانـد اختــصاصي وجـود دارد كـه ايـن نيـز           ت

هاي مـا را تأييـد      در نمونه  PCR اختصاصي بودن نتايج  

  .كرد

 cDNA، منحني تکثيـر  Real-time PCR پس از انجام

در هر نمونـه رسـم شـد و    GUSB  وTBX3 ي ژن هايبرا

Ct۳ و ۲شکل ( هر کدام تعيين گرديد( .  

نرمـال   (TBX3 ژن   يان نـسب  ي ـن ب يانگي م يبررس

نـه   ي نمونـه پاراف   ۲۰در  ) GUSB مرجـع شده نسبت به ژن     

 بـا  )۱نمودار (يتومورري غي  نمونه۲۰ و   ي مر يتومور

زان ي ـسه مي ـمقا.  انجـام شـد  qRT-PCRاسـتفاده ازروش  

 ي تومـور  يهـا   در نمونـه   TBX3 ژن   يان نسب ين ب يانگيم

 بـا  تـست    يت ـ يزمون آمار  در آ  يرتومورينسبت به غ  

۰۵/۰p<    ژن يان نـسب ي ـزان بي ـن ميانگيمکه  نشان داد 

TBX3  يتومـور ري نـسبت بـه غ     ي تومـور  يها در نمونه ،

دار  ي معنـــن اخـــتلاف،يـــ امـــا ا،ان دارديـــش بيافـــزا

  ).۱ نمودار(نبود

 در ي توموريها   در نمونه  TBX3ان ژن   ي ب يالگو

ان ي بنيانگي ميبررس، ۵۱ـ۸۱ و ۲۶ ـ  ۵۰ ي سنيها بازه

) GUSBنرمال شده نسبت به ژن مرجع        (TBX3 ژن   ينسب

 ي سـن  يها   در بازه  ي مر ينه تومور ي نمونه پاراف  ۲۰در  

زان يــسه مي ـ مقا. انجـام شـد   سـال  ۵۱ـ ـ۸۱ و ۲۶ ـ  ۵۰

 در  ي تومور يها در نمونه  TBX3 ژن   يان نسب ين ب يانگيم

 بـا    ست   يت ي ذکر شده در آزمون آمار     ي سن يها  بازه

۰۵/۰ p<  ، ژن  يان نـسب  ي ـب زانين م يانگي م  که نشان داد 

TBX3  ۵۱ـ ـ۸۱ ي سـن ي در بازه   ي تومور يها در نمونه ،

 ــ  ــور معن ــه ط ــازه  دار يب ــالاتر از ب ــن ب  ۲۶ ـ   ۵۰ ي س

  ).۲نمودار ()p=۰۴/۰(باشد يم

D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 a
rm

ag
ha

nj
.y

um
s.

ac
.ir

 a
t 1

4:
22

 IR
S

T
 o

n 
W

ed
ne

sd
ay

 S
ep

te
m

be
r 

21
st

 2
01

6
Archive of SID

www.SID.ir

http://www.sid.ir


D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 a
rm

ag
ha

nj
.y

um
s.

ac
.ir

 a
t 1

4:
22

 IR
S

T
 o

n 
W

ed
ne

sd
ay

 S
ep

te
m

be
r 

21
st

 2
01

6
Archive of SID

www.SID.ir

http://www.sid.ir


  و همکارانزهرا احمدزاده نوترکي

352 )۱۱۱شماره پي در پي (۱۳۹۵ـ تير ۴ ـ شماره۲۱مجله ارمغان دانش ـ دوره 

  مطالعه نيا در يبررس مورد يمر سرطان به مبتلا مارانيب مشخصات: 1 جدول
  

  )درصد(فراواني   خصوصيات

  )۶۰ (۱۲  مرد
  جنسيت

  )۴۰ (۸  زن

  )۴۵ (۹   سال۵۰-۲۶تعداد افراد بين 
  )به سال(بازه سني 

  )۵۵ (۱۱   سال۸۱-۵۱تعداد افراد بين 

  )۱۰۰ (۲۰  سنگفرشي مري
  نوع تومور

  )۰ (۰  آدنوکارسينوما

 

 

 

 

 

 

 

  ي بافت مريها در نمونه TBX3 ژن به مربوط ذوب يمنحن: 1شكل 

 

  

 

 

 

 

 

 

 ي بافت مريها در نمونه GUSBتكثير ژن  منحني: 2شكل 
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 مبتلايان به سرطان سنگفرشي مري و افراد سالم  درTBX3مقايسه بيان ژن 

353 )۱۱۱شماره پي در پي (۱۳۹۵ـ تير ۴ ـ شماره۲۱مجله ارمغان دانش ـ دوره 

  

  

  

 

 

 

  

 

  ي بافت مريها در نمونه TBX3تكثير ژن  منحني: 3شكل 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 انيب نيانگيم ها، ستوگراميه ي سهيمقا با .يمر نهيپاراف يتومور ريغ و يتومور يها نمونه در TBX3 ژن ينسب انيب نيانگيم  سهيمقا: 1نمودار 

 معيار انحراف±  ميانگينصورت به جينتا. است بالاتر يتومور ريغ به نسبت يتومور يها بافت در) GUSB به نسبت شده نرمال( TBX3 ژن ينسب

  .است شده داده نشان
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  و همکارانزهرا احمدزاده نوترکي

354 )۱۱۱شماره پي در پي (۱۳۹۵ـ تير ۴ ـ شماره۲۱مجله ارمغان دانش ـ دوره 

  

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 نيانگيم ها، ستوگراميه سهيمقا با 51ـ81 و26- 50هاي سني  در بازه يتومور يها نمونه در TBX3 ژن ينسب انيب نيانگيم  سهيمقا: 2نمودار 

±  ميانگينصورت به جينتا .است بالاتر 51ـ81ي سني  در بازه يتومور يها بافت در) GUSB به نسبت شده نرمال (TBX3 ژن ينسب انيب

 با ۵۱ـ۸۱هاي توموري در بازه ي سني  در بافت TBX3 داري تفاوت ميانگين بيان نسبي ژن ي نشانه معن٭ علامت.است شده داده نشان معيار انحراف

   >۰۵/۰p  باتست ي تناستفاده از آزمو

 

  RT-PCR qتوالي آغازگرهاي مورد استفاده در روش : 2جدول 

  محصولاندازه توالي پرايمر نام ژن

TBX3 
 

F: 5′- CCA TGA GGG TGT TTG ATG AAA GAC -3′ 
R: 5′- CGA ACC TCA AAG ATT TAT GTC CC -3′ 

 bp۱۴۸ 

GUSB 
 

F: 5′-  CAC GAC ACC CAC CAC CTA CATC  -3′ 
R: 5′-  GAC GCA CTT CCA ACT TGA ACAG  -3′ 

 bp۱۲۳ 

  

  

  بحث

 در ريم و مرگ علل نيتر عيشا از يکي سرطان

 راني ـا جملـه  از توسـعه  حال در و شرفتهيپ يکشورها

 از پـس  ري ـم و مـرگ  علـت  نيدوم ها، سرطان. باشد يم

 اني ـم  در .باشـد  يم يعروق يقلب يها يماريب و سوانح

 سـرطان  نيهـشتم  يمـر  سرطان سرطان، يها يماريب

 کنتـرل  در کـه  ييهـا  ژن امـروزه  .باشـد  يم ـ ايدن عيشا

 عنـوان  بـه  دارند نقش ياديبن يها سلول يخودبازساز

 يمعرف ـ سـرطان  يمولکول يمارکرها از يديجد دسته

 در ياديز تياهم از ها آن نشده کنترل انيب که اند شده

  .است برخوردار شدن يسرطان نديفرا

ران نـشان دهنـده     يه در ا  انجام شد  يها  همطالع 

 ي در نـواح ي خطـر ابـتلا بـه سـرطان مـر          يزان بالا يم

ن يچن ـ هـم . اسـت ) راني ـشـمال ا  ( خـزر    ياي ـ در يساحل
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 مبتلايان به سرطان سنگفرشي مري و افراد سالم  درTBX3مقايسه بيان ژن 

355 )۱۱۱شماره پي در پي (۱۳۹۵ـ تير ۴ ـ شماره۲۱مجله ارمغان دانش ـ دوره 

 کـه در اسـتان کرمـان انجـام      ۲۰۰۸ سـال    يهـا   همطالع

 خطر ابتلا به    ي درصد ۱۱ش  يان گر افزا  ي ب ،گرفته است 

ــر اســاس  .)۱۱و ۱۲( در ســال اســتنوميآدنوکارســ ب

 يهـا    از سلول  ي سرطان يها  اق سلول د اشتق يه جد ينظر

 ياديــ بنيهــا  از تومورهــا از ســلولياري بــسياديــبن

در هر  . )۱۳ و ۱۴ (رنديگ  يافته منشأ م  يز  ي تما يها  بافت

 يهـا  ها بـه سـلول       از سلول  ي، تعداد اندک  يتوده تومور 

 يي توانـا  يهـا، دارا    ن سـلول  ي ـا.  شـباهت دارنـد    ياديبن

ــده آ   ــل القاءکنن ــر عوام ــت در براب ــاپتوزمقاوم س و يپ

 از  يک ـيشـود     يشنهاد م ـ ي ـباشـند و پ     ي م يدرمان يميش

 يعوامــل بازگــشت ســرطان پــس از انهــدام تومورهــا

 ۱۶( باشـد  يه تومور يها در ناح      ن سلول يه، حضورا ياول

 يوع بـالا  ي کـه ذکـر شـد، ش ـ       يبا توجه بـه نکـات     . )۱۵و

 يهــا  موجــود در روشيهــا  و ضــعفيســرطان مــر

 يکـاف ت  ي دقت و حساس   يص آن که دارا   يمتداول تشخ 

 کـه بتواننـد     يي تومـور مارکرهـا    ييباشـد؛ شناسـا     ينم

ت ي ـ کننـد اهم ين ـيب شي تومورها را پ ـ  يکيولوژيت ب يماه

   خواهد داشتياديز

کـه  کارلسون و همکاران نشان دادنـد       مطالعه  

 يهـــا  را در ســلول يديـــنــد خودتجد يآ فرTBX3 ژن

در  .)۱۷(کند  يم م ي تنظ ينين جن ي در مراحل تکو   ياديبن

 TBX3ان ژن يش بيو همکاران افزااروش  ي يها  همطالع

 يهــا م ســلوليش تقـس ي باعـث افــزا P14بـا مهــار ژن  

نه يتواند منجر به بروز سرطان س       ي شده و م   ياليتلياپ

 يياز آنجـا . )۱۸(ن ناشناخته است سم آ ي اما مکان  ،شود

 و  ي تومـور  يهـا    در بافـت   TBX3ان ژن   يکه تا کنون ب   

ده بـود، در پـژوهش       انـسان مطالعـه نـش      ينرمال مر 

ــحاضــر، ب ــان اي ــه پاراف۲۰ن ژن دري ــت ي نمون ــه باف ن

، ير تومـور  ي ـنـه بافـت غ    ي نمونـه پاراف   ۲۰ و   يتومور

 يسـاز  نـه ين منظور، به  يبد. مورد سنجش قرار گرفت   

ــرا ــط  تکثيش ــرل داخلـ ـTBX3ر ژن ي ــا ي و ژن کنت  ب

 صـورت  Real time و ي معمولPCRاستفاده از واکنش 

مـشخص  حاضـر   پـژوهش   ج حاصـل از     ينتا. رفتيپذ

 يهـا   در بافـت TBX3 ژن يان نـسب ي ـن بيانگيکرد که م 

 ،ان دارد ي ـش ب ي افـزا  ير تومـور  ي نسبت به غ   يتومور

 يبـازآور  .بـود دار ن ين اخـتلاف بـه طـور معن ـ     ي ـاما ا 

) ۱۹(ني انکومـا يگـاه داده ا  ي از پا  يکـروار ي م يها داده

 ي مختلف ـ يهـا   هن ژن در مطالع ـ   ي ـدهـد کـه ا     يمنشان  

 يهـا   نـسبت بـه نمونـه      ي سرطان مر  ان در يش ب يافزا

 هـا   هن مطالع ـ ي ـدهـد کـه از جملـه ا        يمنرمال را نشان    

تنـر و   ي، ب )۲۰( و همکـاران   يمچ ـيتوان به مطالعه ک    يم

، هـو و همکـاران   )۲۲(، هاو و همکـاران    )۲۱(همکاران  

  . اشاره نمود) ۲۴(سو و همکارانو ، )۲۳(

ان ي ـش ب ي و همکاران نشان دادند که افـزا       تويا

 و  يالي ـتلي اپ يها  ر سلول يش تکث يموجب افزا  TBX3ژن  

ن ي ـن در ايچن ـ هـم . شـود  يسرطان مثانه در مـوش م ـ   

ــه ژن  ــوان  TBX3مطالع ــه عن ــ ب ــده  ي ــار کنن ک ژن مه

ان ژن  يمشخص شد که ب     شد و  ييس شناسا يآپاپتوز

TBX3ر يله مسيوسه  بWnt-ß catenin فعال شده و باعث 

و  پـرز  .)۸(شود  ي م ي سرطان يها  ر و حفظ سلول   يتکث

، T-box  ،TBX3 يسي ـان کردند فـاکتور رونو    ي ب ،نسيپر

ک يان داشته و به عنوان    يش ب ين سرطان افزا  يدر چند 

شـواهد نـشان    . ه شـده اسـت    ي ارا يدرمان يميهدف ش 

 ي بـرا يدي ـک نقـش کل ي ـ ممکن است   TBX3دهد که     يم
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  و همکارانزهرا احمدزاده نوترکي

356 )۱۱۱شماره پي در پي (۱۳۹۵ـ تير ۴ ـ شماره۲۱مجله ارمغان دانش ـ دوره 

 و مقاوم   يمار تهاج ي بس يماريک ب ي که   ،ميملانوم بدخ 

 يبـرا  مذکور   قي تحق در  . به درمان است داشته باشد    

 ودرون  يشگاهيط آزما يشرا(ن بارنشان داده شد   ياول

 يهـا   در سـلول TBX3ش از حـد ژن     يان ب ـ ي ـکه ب ) بدن

ل و تهـاجم  يشک تي براهي اولکير توموروژن يم غ ملانو

 ممکـن اسـت     TBX3ن،  ي ـعلاوه بر ا  .  است يتومور کاف 

ر ي ـن تکث يچ متقابـل ب ـ   يک سـوئ  يبه عنوان     يمنقش مه 

 يه بـستر و تهـاجم تومـور را بـاز       وابـسته ب ـ   يسلول

 و همکـاران نـشان      چـن ،  يگـر ي در مطالعه د   .)۲۵(کند

 در سـرطان  TBX3مربـوط بـه     mRNAان  ي ـدادند کـه ب   

ش قابـل   ي مجـاور، افـزا    يهـا   سه با بافت  ينه در مقا  يس

در  TBX3 mRNAان يــن بيهمچنــ. افتــه بــودي يتــوجه

 بـالاتر   يک به طور قابل توجه    ينه متاستات يسرطان س 

  .)۲۶(ک بودير متاستاتي غيرهااز تومو

  

  يريگ جهينت

رسـد کـه بيـان ژن        يم ـ، به نظـر     يبه طور کل  

TBX3  يابـد  يم ـافـزايش   يمر يسنگفرش در سرطان .

 مطالعهتوسعه با   احتمالاً که   نمود يريگ جهيتوان نت  يم

و نقـش آن     TBX3ان ژن   ي ـ ب  حاضر در زمينه   يمقدمات

 ياز آن بـه عنـوان تومـور مـارکر         ،  يدر سرطان مـر   

سـرطان  و درمـان     يش آگه ـ ي پ ـ ،صيبالقوه در تـشخ   

  .نمود استفاده يمر

  

  ر و تشكريتقد      

ان نامــه دوره يــمطالعــه حاضــر حاصــل پا  

 يک دانـشگاه آزاد اسـلام     ي ارشد رشته ژنت   يکارشناس

 آن يت مـال ي ـ کـه بـدون حما    باشـد،   يواحد شهرکرد م ـ  

 خود ين، سپاسگزار يچن محققان هم . دانشگاه انجام شد  

  . دارنديان مي بيانم محبوبه گنجرا از خ
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Abstract  

 
Background & aim: Esophageal cancer is the eighth most prevalent cancer worldwide and the 
second in Iran. Annually, esophageal cancer makes up 3.2% of all new cancer cases. Altered 
expression of stem cells self-renewal genes is of great importance in the tumorigenesis. The aim of 
this study was to compare the TBX3 gene expression in tumoral samples of patients with 
squamous esophageal cancer and normal tissue samples of healthy individuals. 
 
Methods: The present cross-sectional study was performed on 40 samples, including 20 samples 
of tumor esophageal cancer tissue and 20 samples of normal tissue samples from Imam Khomeini 
Hospital in Ahwaz, Iran. After extracting RNA from FFPE tissues and synthesizing cDNA, 
expression levels of TBX3 and GUSB (as internal control) genes were relatively quantified using 
qRT-PCR. Data were analyzed using t-test. 
 
Results: The results of the qRT-PCR analyses showed that the average relative gene expression 
in tumor samples was higher than normal samples. Furthermore, TBX3 gene expression exhibited 
greater expression in the tumor samples of the patients in the 26-50 years age range in compared 
with the 51-81 years age range  
 
Conclusion: According to the cancer stem cell theory, many tumors originated from stem cells 
leading to the inhibition of apoptosis and resistance to chemotherapy. Considering the role of TBX3 
gene in self-renewal of stem cells and its increased expression in patients with squamous 
esophageal cancer, it seems that TBX3 gene might be used as a biomarker in the diagnosis and 
prognosis of esophageal cancer in future. 
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