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   ایمیل: *نویسنده مسؤول؛
( )  حق تالیف برای مولفان محفوظ است. این مقاله با دسترسی آزاد توسط دانشگاه علوم پزشکی تبریز تحت مجوز کرییتو کامنز

منتشر شده که طبق مفاد آن هرگونه استفاده تنها در صورتی مجاز است که به اثر اصلی به نحو مقتضی استناد و ارجاع داده شده باشد.
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 : هاکلیدواژه
 آرتریت روماتویید
 لنفوم غیرهوجکین
 011-میکرو 
 پلیمرازای واکنش زنجیره 

 چکیده 
ر تنظیم د ( در تنظیم بیان ژن پس از رونویسی نقش دارند. )ها میکرو .زمینه 

زایی و التهاب نقش دارد. این مطالعه با هدف بررسی ایمنی، سرطانسازی، خونمانند  فرآیندهای متعددی
( و آرتریت روماتویید )بزرگ منتشر لنفوم سلول  در سرم مبتلایان به لنفوم بورکیت،بیان

 است.اجرا شده
نمونه سرم از افراد سالم و یا مبتلایان به لنفوم  29در در این مشاهده مقطعی، بیان .روش کار
-ای پلیمراز ارزیابی شد. بیان نسبی ژن در نمونهواکنش زنجیرهیا آرتریت روماتویید از طریق بورکیت، 

 گیری شد.با ژن کنترل داخلی اندازه ( ژن طریق محاسبه اختلاف مقادیر آستانه چرخه )ها از 
آماری، شامل همبستگی پیرسون و اسپیرمن، آزمون دقیق فیشر، آنالیز  های ارزیابیسطح معناداری تمامی 

 شد.در نظر گرفته 11/1هوول، -طرفه واریانس و آزمون تعقیبی جیمزیک
 -29/2: ارتباطی با سن و جنس افراد نداشت. در مقایسه با افراد سالم )بیان .هایافته

آرتریت روماتویید و  [(±10/0] 92/9) در سرم مبتلایان به  ( بیان[±92/0]انحراف معیار: 
 تغییری نشان نداد.[( ±00/9] -92/0[( افزایش یافت، ولی در مبتلایان به لنفوم بورکیت )09/0±] 01/9)

یابد. مطالعات و آرتریت روماتویید افزایش میدر بیماران مبتلا بهبیان .گیرینتیجه
در این بیماران مورد نیاز  بیشتر، با حجم نمونه بزرگتر، برای ارزیابی کاربردهای تشخیصی و درمانی 

 است.
. در این یابدمی شیافزا دییروماتو تیو آرتر به یانمبتلاسرم در انیب پيامدهاى عملى.

 .بود انیمبتلا جنس وسن  مستقل از   انیب مطالعه،

 مقدمه
 01غیرکدکننده  ایرشتهتکهای ( مولکول)ها میکرو

ها پس از نوکلئوتیدی هستند که در تنظیم بیان ژن 21تا 
 0یا مهار ترجمه، نقش دارند. رونویسی، از طریق تخریب 

و  گیرندمیمنفرد قرار  ها هدف یک ای از گستردهطیف  
، تمایز و بقای سلول اثر تکثیرتواند بر می اختلال در بیان 

، در های در مقایسه با سایر مولکولها میکرو 0بگذارد.
تر مقاومسرم پایدارتر بوده و در مقابل تخریب آنزیمی یا شیمیایی 

 در  توالی کدکننده  2هستند.
 24بالغ  قرار دارد که به  20( روی کروموزوم )

از این   3شود.مینوکلئوتیدی و دارای عملکرد پردازش 

ها متمایز است که بیان آن توسط نظر در میان میکرو
این  4شود.میهای ایمونولوژیک تنظیم محرکها و سیتوکین

سازی، ایمنی، شامل خون در فرآیندهای زیستی متعدد میکرو
های التهابی ها و بیماریسرطان 4.داردزایی نقش التهاب، و سرطان

-لنفوم 6, 5کنند.می( قابل توجهی به جوامع وارد بار ) ،مزمن

یازدهمین ( هفتمین علت بروز سرطان و های غیرهوجکین )
حدود   5علت شایع مرگ مرتبط با سرطان در جهان هستند.

ترتیب بهشوند و میها در ایران را شامل سرطاندرصد از  1-3
 1جمین و هشتمین سرطان شایع در مردان و زنان ایرانی هستند.پن

سبب افزایش بار ناشی از  افزایش سریع در میزان بروز 
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با سرعت رشد  لنفوم بورکیت نوعی از است.  شدهسرطان 
ترین نوع شایع( ) بزرگ منتشر لنفوم سلول  و زیاد است

از تومورهای لنفوییدی را  درصد 41حدود  کهدر بالغین است   
خودایمنی  التهابی آرتریت روماتویید یک بیماری 3شود.میشامل 

 -ویژه در شرق مدیترانه به - یابنده افزایشمزمن، با بروز و شیوع 
 6کند.میاست که بار بسیاری را به فرد و جمعیت تحمیل 
در سرم  این مطالعه با هدف ارزیابی سطح بیان 

و لنفوم بورکیت( و  های خونی )مبتلایان به سرطان
 است.شدههای التهابی )آرتریت روماتویید( اجرا بیماری

 
 روش کار

در بالغین مبتلا به  این مشاهده مقطعی روی بیان 
در  0399در سال  روماتویید، لنفوم بورکیت یا آرتریت 

نفر برای سنجش  011حجم نمونه حداقلی  است. شدهاجرا تهران 
درصد، بر  11درصد و قدرت  91با فاصله اطمینان  بیان 

 اساس فرمول زیر محاسبه شد:

            ((
       

 
)                    )

 

 

 )فرضی( 

های گزارشبا مرور مدارک پزشکی و  : های خوننمونهآوری جمع
های هیستوپاتولوژی شهر آزمایشگاههای پاتولوژی در بایگانی یافته

تهران، اطلاعات مرتبط با تشخیص بیماری، سابقه درمانی، سن و 
های نمونهپس از مرور اطلاعات، آوری شد. جمعجنس افراد 

-آن روماتویید، لنفوم بورکیت یا آرتریت خون افرادی که 

، در این بود یید شدهتوسط هیستوپاتولوژی و سرولوژی تا ها
سالم  های خون افراد به ظاهر نمونه. همچنین شدمطالعه ارزیابی 

های اریبیمها، سرطانهایی غیر از بیمارییا مبتلایان به 
نحوه  0 شکلخودایمنی و التهابی در این مطالعه بررسی شدند. 

دهد. میآوری نمونه و مراحل انجام مطالعه را نشان جمع
سابقه  سال، 01از  سن کمتر  شاملمعیارهای خروج از مطالعه 

، شیمی درمانیدرمان سرطان ) سابقه های دیگر،سرطانبه ابتلا 
.بود مقادیر ناکافی نمونه و تراپی(ژنرادیوتراپی، 

-دیامین-های اتیلن لولهدر  نمونه خون کامل 011در نهایت، 
های هیستوپاتولوژی سطح شهر آزمایشگاهاز  تترااستیک اسید

از  یادشدههای آزمایشگاهگرچه تمامی ا آوری شدند. جمعتهران 
ند، در کردمیپیروی های استاندارد پروتکلاصول اخلاقی و 

نامه رضایت عدم کسبمانند اخلاقی و قانونی،  ایرادصورت وجود 
 شد.میآگاهانه، نمونه از مطالعه خارج 

دقیقه  21لیتر از هر نمونه خون به مدت میلی 1آوری، جمعپس از 
-درجه سانتی 22دمای اتاق )در  (دقیقه ) در دور  3111 درو 

پاستور به کمک پیپت  کوتبافیلایه  گراد( سانتریفیوژ شد. سپس
-( جدا و در میکروتیوبآریان تجهیز، تهران، ایرانبار مصرف )یک

 ( الیکوتشرکت اپندورف، هامبورگ، آلمانمیکرولیتری ) 211های 
گراد درجه سانتی 11 منفی در دمای شده و تا استفاده بعدی

 نگهداری شد.
، محلول  توتال برای استخراج: استخراج 

( به مدت یک دقیقه با محتویات ایران سیناژن، تهران،) 
دقیقه در دمای اتاق قرار  3ه و میکروتیوب ورتکس و مخلوط شد

میکرولیتر کلروفرم به هر  211جداسازی،  . برایشد داده
شده  دادهمیکروتیوب یک دقیقه تکان  میکروتیوب افزوده شد.

شد.  دادهگراد قرار درجه سانتی 4دقیقه در دمای  6و سپس 
 4دمای در  دور در دقیقه 3111دقیقه در  21وط به مدت مخل

گراد سانتریفیوژ شد. پس از سانتریفیوژ، لایه رویی درجه سانتی
، به دقت جدا و در میکروتیوب جدیدی الیکوت شد. غنی از 
حجم به میکروتیوب جدید اضافه شده و به همدرصد  011اتانول 

شد  دادهگراد قرار سانتیدرجه  21 منفی مدت یک شب در دمای
 41نشین شود. سپس محتویات میکروتیوب به مدت  ته تا 

گراد درجه سانتی 4در دمای  دور در دقیقه 03111دقیقه در 
ته لوله با  و رسوب شد ریختهلایه رویی دور  سانتریفیوژ شد.

معلق  دوبارهو ورتکس کردن درصد  11لیتر اتانول میلی 0افزودن 
 دور در دقیقه 03111دقیقه در  01شد. مخلوط حاصل به مدت 

لایه رویی دور  گراد سانتریفیوژ شد. سپسدرجه سانتی 4در دمای 
دقیقه در معرض هوای  01شده و رسوب ته لوله به مدت  ریخته

تا  31در  آزاد قرار گرفت تا خشک شود. در نهایت رسوب 
معلق شده و تا استفاده بعدی در  نوکلئاز  بدونمیکرولیتر آب  11

 گراد نگهداری شد.درجه سانتی 11 منفی دمای
ها در نانومتر و پروتئین 261اسیدهای نوکلئیک در طول موج 

نانومتر بهترین جذب نوری را دارند. جذب نوری بالا  211طول موج 
دهنده آلودگی با بافرهای استخراج نانومتر نشان 231در طول موج 

جهت کنترل کیفی و  بنابراین. استو یا سایر مواد ارگانیک  
-نمونه جذب نوریاستخراج شده،  و غلظت  سنجش خلوص

به کمک دستگاه اسپکتروفتومتر  یاد شدههای در طول موج ها
اپ تکنولوجیز، ویلمینگتون، شرکت نانودر ) 

این طول  و نسبت جذب نوری در  خوانده شده( آمریکا ،دلاویر
الکتروفورز  شد. همچنین( محاسبه 231/261و  211/261ها )موج

درصد و اتیدیوم  2/0)آگارز ها روی ژل آگارز نمونهتمامی 
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  بود و  دهنده دو باند مشخص نشانبروماید( 
 استخراج شده است. که بیانگر کیفیت و خلوص 

 
 طراحی پرایمر

از یک پرایمر پیشرو  در این مطالعه، برای تکثیر ژن 
عنوان یک قانون کلی، بهبا ساختار ساقه و حلقه استفاده شد. 

با توالی و طول  تا حد امکانتوالی و طول این پرایمر باید 
استخراج  متوناز  ساختار اولیه پرایمر یکسان باشد.  
ʹ) شد برای افزایش طول،  1.(ʹ

ذوب پرایمری با دمای چند نوکلئوتید به قسمت حلقه اضافه شد. 
ای پلیمراز در واکنش زنجیره بالا مقادیر کمتری از محصول نهایی

از سوی دیگر،  کند.تولید می (() )
دمای ذوب پایین پرایمر سبب غیراختصاصی شدن محصولات 

چند جفت باز در قسمت ساقه نیز تغییر شود. از این رو، می 
درجه  11گراد به درجه سانتی 014 از تا دمای ذوبداده شدند 

تولید بیشترین مقادیر  برای پرایمر گراد کاهش یافته وسانتی
 برایبهینه شود. همچنین،  محصولات اختصاصی در 

 افزوده شد ʹ1تر شدن پرایمر، نوکلئوتیدهایی به انتهای اختصاصی
)́ 

شرکت ) 6جین رانر نسخه افزار نرمبرای طراحی پرایمر از 
برای . ( استفاده شدافزاری هستینگز، آماریلو، تگزاس، آمریکا نرم

از کیت ( )  تکثیر ژن
( استفاده کیاژن، هیلدن، آلمان) 

  شد.
 

 سنتز 
استخراج شده با کمک دستگاه  از  نانوگرم 0111 مقدار 

نانودراپ )شرکت نانودراپ تکنولوجیز، ویلمینگتون، دلاویر، 
و در چهار  برداشته حاوی مخلوط معلق از میکروتیوب آمریکا(

 سپس پرایمر معکوس عمومی شد. میکروتیوب جدید الیکوت
(ʹ ʹ) ، پرایمر پیشرو (ʹ

و پرایمر پیشرو ساقه و ( ʹ
 01میکرولیتر و غلظت 1/0)هر کدام به حجم  حلقه 

 بدونپیکومولار( به هر میکروتیوب اضافه شدند. با افزودن آب 
دناتوره  برایمیکرولیتر رسانده شد.  03حجم مخلوط به  ،نوکلئاز
دقیقه در  1مدت  ها بههای پرایمر، میکروتیوبایدورشتهشدن 
- دادهدقیقه روی یخ قرار  1و سپس  گراددرجه سانتی 61دمای 

 الگو تسهیل شود. سپس بافر  شدند تا اتصال پرایمر به 
 کریپتاز معکوس ترانس میکرولیتر آنزیم يک ،فرمنتاس

: فرمنتاس)همگی ساخت شرکت  میکرولیتر  دوو 
( به هر ساینتیفیک، والتهام، ماساچوست، آمریکا ترموفیشر 

 (معکوس ) یک سیکل میکروتیوب افزوده شد. 
بر اساس  انجام گرفت:ترتیب به ،زیرطبق شرایط دمایی 

سازی آنزیم و انجام رونویسی دستورالعمل سازنده، برای فعال
گراد، درجه سانتی 21دقیقه در دمای  01ها معکوس، میکروتیوب

 42دقیقه در دمای  41و گراد درجه سانتی 31دقیقه در دمای  01
 در ادامه و برای غیرفعال کردن آنزیم و قرار گرفتند گراددرجه سانتی

با  .شدند قرار داده گراددرجه سانتی 11دقیقه در دمای  01
 نوکلئوتید( 21طولی ) در جایگاه درستواضح  نوار مشاهده یک 

روی ژل  الکتروفورز محصولات در (، ) نشانگرمنطبق با 
 سپساطمینان حاصل شد.  از کیفیت  ،درصد 2/0آگارز 
-درجه سانتی 21منفی ها تا استفاده بعدی در دمای تیوبمیکرو

 گراد نگهداری شدند.
 

 زمان واقعی 
با استفاده از کیت ( زمان واقعی ) 

شرکت تاکارا بیو، کوساتسو، شیگا، ) 
( و با کمک دستگاه ژاپن

( انجام شد. پرایمرهای لیک، استرالیا کوربت، مورت) 
ʹ) پیشروی  ʹ )

به همراه پرایمر معکوس عمومی )هر کدام به حجم  و 
های الگوی پیکومولار(، و  01میکرولیتر و غلظت  1/1

میکرولیتر( به میکروتیوب اضافه  2)هر کدام  و  
 21شدند. حجم هر میکروتیوب با افزودن آب دیونیزه به 

ها در دمای پس از قرار دادن میکروتیوبمیکرولیتر رسانده شد. 
بر و  سازی پلیمراز  ثانیه برای فعال 01 گراد به مدتدرجه سانتی 91

طبق زمان واقعی   سیکل 41 اساس دستورالعمل سازنده،
 94ثانیه در دمای  01 انجام گرفت: زیر، به ترتیبشرایط دمایی 

درجه  91ثانیه در دمای  31، ه کردنگراد برای دناتور درجه سانتی
گراد سانتیدرجه  61ثانیه در دمای  31و  اتصالگراد برای سانتی
 91تا  11بار، منحنی ذوب در بازه ثانیه یک 3هر  .سازیطویلبرای 

ها دارای یک نمونهگراد رسم شد. منحنی ذوب تمامی درجه سانتی
 )قله( بود که بیانگر خلوص محصولات  بیشینهنقطه ذوب 

. برای کنترل منفی از نمونه فاقد الگو استفاده شد. از ژن است
سازی نسبی کمیه شد. برای  دکنترل داخلی استفا  عنوانبه 
( از محاسبه اختلاف مقادیر آستانه چرخه ) بیان ژن 
 ( استفاده شد.و کنترل داخلی ) های برای ژن
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 آماریتجزیه و تحلیل 
های مرتبط با تشخیص بیماری، سن، جنس و بیان یافته

به کمک آمار توصیفی )توزیع فراوانی، میانگین و انحراف معیار(   
های مختلف مطالعه از آزمون کای گروهگزارش شدند. برای مقایسه  

و ( طرفه واریانس )یک، آنالیز فیشرو آزمون دقیق اسکوئر 
با  شد. ارتباط بیان  استفادههوول -جیمز تعقیبی آزمون

اسپیرمن و  پیرسوناز طریق همبستگی  ترتیببهسن و جنس، 
در نظر گرفته  <11/1 هاتمامی آزمون داری ارزیابی شد. سطح معنی

، )شرکت  21نسخه   افزارنرمشد. تمامی آنالیزها با کمک 
 .شدانجام آرمونک، نیویورک، آمریکا( 

 ىملاحظات اخلاق
پزشکی ژوهش دانشگاه علوم این مطالعه از سوی کمیته اخلاق پ

 (.است )شماره ارجاع: شدهیید جیرفت تا

گونه هیچمجریان طرح متعهد به اصول بیانیه هلسینکی بوده و 
تعارض منافعی ندارند. تمامی اطلاعات هویتی افراد محفوظ است. با 

-نمیتوجه به ماهیت مطالعه، آسیبی به جمعیت مورد مطالعه وارد 

های نمونهشود. در این مطالعه روی اطلاعات کدگذاری شده و 
ها و نمونهدهنده هارایهای آزمایشگاهاست. تمامی  شدهناشناس کار 
های استاندارد در تهیه و پروتکلاخلاقی پژوهش و  اصولاطلاعات، از 

اند. دسترسی مجریان طرح به اطلاعات و کردهها پیروی  نمونهتوزیع 
گرچه ا . بودپذیر امکان هانمونهنامه انتقال ر طبق توافقتنها بها نمونه

های پروتکلاز اصول اخلاقی و  یاد شدههای آزمایشگاهتمامی 
به اخلاقی و قانونی، کردند، در صورت وجود ایرادمیاستاندارد پیروی 

نامه آگاهانه، نمونه از مطالعه خارج رضایت عدم کسب عنوان مثال
-به هانمونههای آزمایشگاهی، تمامی روششد. در زمان اجرای می

مقررات اند. تمام شدهگرفتههای بالقوه عفونی در نظر  نمونهعنوان 
 اند.شدهایمنی آزمایشگاه در این طرح رعایت 

 
 

 

,فلوچارت مراحل اجرای طرح ) .0 شکل

) 
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 هایافته
، سنتز نمونه برای استخراج  01نمونه خون کامل،  011از 

ها وارد آنالیز مناسب نبودند و اطلاعات آن و یا انجام  
از درصد(  0/64نمونه ) 19، شده نمونه مطالعه 92نهایی نشد. از 

( های دموگرافیک )سن و جنسیافته 0بود. جدول  شدهمردان تهیه 
بین چهار گروه  دهد. توزیع جنسمیهای مطالعه نشان گروهرا در  

داری  . همبستگی معنی(=900/1) بودمطالعه از نظر آماری یکسان 
. دهنده وجود نداشتنمونهافراد  و سن یا جنس بین بیان 

بین سن  [درصد 91]فاصله اطمینان  پیرسون یب همبستگیر ض
، و های لنفوم بورکیت، نمونهدر  ال( و بیان س 0+)

 [(-10/1)–10/1]، 20/1 [(-06/1)–16/1] ترتیببهآرتریت روماتویید، 
 اسپیرمنبود. ضریب همبستگی  -01/1 [ (-10/1)–06/1] ، و 31/1

های لنفوم بورکیت، نمونهدر  زن( و بیان جنس ) بین جنس
 ، 31/1[(-14/1)–64/1] ترتیببه، و آرتریت روماتویید، 

 شکل طبق. بود -31/1[ (-61/1)–13/1، و ]-16/1 [(-40/1)–31/1]

 49/2: ) در بیماران  ، بالاترین سطح بیان 2
 روماتوییدو آرتریت  (11/2- 91/2 :درصد 91]فاصله اطمینان 

های نمونهدر  دیده شد. بیان  (13/2-16/0 31/2)
های افراد سالم، نمونهمبتلایان به لنفوم بورکیت در مقایسه با 

 ار نبودد معنیچند این مشاهده از نظر آماری هر  ،بودیافتهافزایش 
-نمونهدر  بیان  ،های سالمنمونهدر مقایسه با  (.=430/1)

 (110/1) روماتوییدو آرتریت  (110/1) های مبتلایان به 
در مقایسه با مبتلایان به لنفوم بورکیت، بیان . بود یافتهافزایش 

و آرتریت روماتویید  (110/1) در مبتلایان به  
 در مبتلایان به  بیان بود.  افزایش یافته (110/1)

 .(=193/1) نداشت از نظر آماری تفاوتی روماتوییدو آرتریت 
 اند.ه شدهارای 2جزییات بیشتر در جدول 

 

نمونه مورد مطالعه 92در  و  011-میکروهای ( ژنچرخه )های دموگرافیک و مقادیر آستانه یافته. 5جدول 

آرتریت روماتویید  لنفوم بورکیت  سالم
نمونه( 26) نمونه( 92)  نمونه( 06) نمونه( 90)

تعداد )درصد(
200/1 06 (0/52) 02 (9/65) 06 (6/62) 01 (5/69) مرد

00 (2/91) 2 (6/09) 2 (9/01) 6 (5/02) زن
(میانگین )انحراف معیار

110/1 00/94 (05/06) 04/69 (41/4) 24/52 (05/2) 04/56 (06/01) سن )سال(

130/1 29/99 (02/2) 26/99 (24/5) 15/02 (09/6) 59/04 (22/5)  
226/1 69/91 (6/21) 96/91 (55/5) 09/91 (42/6) 40/91 (61/6)  

است. 11/1داری  ق فیشر؛ سطح معنیآزمون دقی 
 است. 11/1(؛ سطح معناداری طرفه واریانس )یکآنالیز   

 011-( کنترل داخلی از مقادیر آستانه چرخه میکرواز کم کردن مقادیر آستانه چرخه )  در چهار گروه مطالعه. 011-( میکروبیان نسبی ) .2 شکل
) .درصد میانگین هستند 91و فاصله اطمینان  دهنده میانگین  ترتیب نشان ، بههااعداد و بازه ای پلیمراز حاصل شد.زنجیرهدر واکنش 

) 
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در چهار گروه مطالعه، بر اساس میانگین تفاوت  مقایسه بیان نسبی  .2جدول 
( کنترل داخلی از مقادیر آستانه چرخه از کم کردن مقادیر آستانه چرخه ) ؛ 

 ای پلیمراز حاصل شد.زنجیرهدر واکنش  

*  درصد( 25)فاصله اطمینان  میانگین تفاوت 

آرتریت روماتویید لنفوم بورکیت 
19/4 (01/6-11/3) 19/4 (21/6-33/3) 11/0 (16/2-16/1–) سالم
لنفوم بورکیت (01/1-41/2) 19/3 (96/4-20/2) 19/3
09/1 (16/0-61/1-)    

 اند.ها حاصل شدهستون ها از ردیف اعداد از کم کردن  
 .هوول-جیمز(؛ آزمون تعقیبی طرفه واریانس )آنالیز یک 
 

 بحث
در سرم مبتلایان به دو  در این مطالعه، بیان نسبی 

و لنفوم بورکیت( و یک بیماری  نوع لنفوم غیرهوجکین )
. ارزیابی ارزیابی شد( روماتوییدخودایمنی التهابی )آرتریت 

تواند به عنوان یک رویکرد جایگزین برای میدر سرم  
ویژه در مواقعی که بهغربالگری و تشخیص این بیماران، 

هیستوپاتولوژی، در دسترس یا قابل اجرا  مثلااستاندارد طلایی، 
های این روش در مقایسه با روش 9.استفاده شودنباشد، 

-کمتر،  ارزانتشخیصی تهاجمی، مانند بیوپسی و آسپیراسیون، 

مطالعات در دسترس، نتایج  9تر است.ایمنو  تر تهاجمی
های گوناگون مانند متفاوتی راجع به ارتباط بین بیان 

حجم نمونه، توزیع سنی  اند.ه دادهو سن یا جنس افراد ارای 
در مطالعه  01.استو جمعیت هدف این مطالعات متفاوت 

افراد مشاهده  و سن یا جنس ارتباطی بین بیان  ،حاضر
این، در مواقعی که نیاز به بررسی یک جمعیت عمومی بنابر نشد. 

های مکرر، پایش )غربالگری( یا پیگیری یک نفر بیمار )سنجش
توان از میوضعیت بیماری، پیگیری پاسخ به درمان( وجود دارد، 

: همانند در  بیان  این رویکرد استفاده کرد.
در  در سرم مبتلایان به  مطالعات قبلی، بیان 

اند که دادهبود. مطالعات نشان  یافتهمطالعه حاضر افزایش 
سبب کاهش سرعت آپوپتوز، افزایش  افزایش بیان 
 04-00شود.میها  القای مهاجرت و تهاجم سلول و تکثیر سلولی

در بروز  کارهای پیشنهادی راجع به نقش وسازخی از بر 
 هستند: زیر به شرح  

سازی با فعالهای ایمنی محرکهای التهابی و سیتوکین
-می سبب القای بیان  (ای کاپا )هستهفاکتور 

های مهار بیان پروتئین سبب افزایش بیان  01, 04شوند.
(، دخیل در آپوپتوز )

 ( ،) 
(، و ) 4 دآستیلازهیستون(، )

و افزایش بیان  () ′
 تکثیر بقا و  های چرخه سلولی شده و متعاقب آنپروتئین

را افزایش داده و سبب فرار سلول از آپوپتوز  های لنفوسیت
 از طریق مهار همچنین افزایش بیان  00-04شود.می

 منجر به پروتئین غشایی کاهش و   رونویسی  عامل
 آگهیپیشو بدتر شدن  ، افزایش متاستاز تشدید ویژگی تهاجمی

 01.شودمی 
مطالعه  هاییافته: در لنفوم بورکیت بالغین بیان 
بیان و نشان داد  کردهیید  نتایج مطالعات پیشین را تاحاضر، 

در بالغین مبتلا به لنفوم بورکیت با بیان آن در افراد  
های اند که لنفوسیتدادهطالعات نشان م 01, 06.نداردسالم تفاوتی 

به  رونویسی و پردازش ژن در لنفوم بورکیت توانایی  
عنوان یک به  06بالغ و فعال را ندارند. 

-کند. یکی از مولکولمیسرکوبگر تومور در لنفوم بورکیت عمل 

، های در لنفوسیت های هدف 
است که فعالیت آن برای تنوع ژن  () 

سبب افزایش بیان  ایمونوگلوبولین ضروری است. مهار 
نشانه که   -( )  و القای جهش جابجایی 

شود. مطالعات روی می -لنفوم بورکیت است ( )
 اند افزایش بیان دادهفعال نشان  های لنفوسیت

 01, 9شود.میزا سبب مهار این جهش سرطان
همانند مطالعات  : روماتوییددر آرتریت  بیان 
در  روماتوییددر سرم مبتلایان به آرتریت  بیان گذشته، 

اند دادهمطالعات نشان  91, 02.بودیافتهمطالعه حاضر افزایش 
ها و ایجاد ایمنی سلولی و لنفوسیتنمو برای  

هومورال ضروری است و کمبود آن سبب کاهش عملکرد 
-در پاسخ به محرک های لنفوسیت 9, 0.شودمیسیستم ایمنی 

دهند که منجر به میرا افزایش  های التهابی، بیان 
اختلال در  22, 20شود.میبادی آنتیو تولید  تمایز لنفوسیت 

های نقشی اساسی در بیماری های تنظیم فعالیت لنفوسیت
افزایش بیان  23کند.میایفا  خودایمنی مانند آرتریت روماتویید

 های التهابیاز طریق افزایش غیرمستقیم سیتوکین 
-و فعال های ، تمایز لنفوسیت(0و اینترلوکین  )مانند 

های کمکی )سازی ماکروفاژها و لنفوسیت
از سوی دیگر،  21, 24, 02کند.می تشدیدرا  مفصلیالتهاب ( 

کار یک بازخورد وسازدر اند کهکردهمطالعات پیشنهاد  
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 0و اینترلوکین   رسانیپیاممنفی در مسیر 
ماتریکس های التهابی و سیتوکینبیان  و دخیل است()

رسانی پیامو مسیر  () هامتالوپروتئیناز 
 

های سینوویال در فیبروبلاسترا  6و اینترلوکین ( )
کاهش تخریب آبشارهای التهابی و   مهار و منجر به کردهمهار  

توان نتیجه  میاین، بنابر  21, 09شود.میبافتی ناشی از التهاب مفصل 
از ر مبتلایان به آرتریت روماتویید، د گرفت که بیان 

 و تشدید التهاب های ایمنیلسبب فعال شدن سلو یک سو
های مفصلی در برابر آسیب ناشی از از سلولاز سوی دیگر شده و 

 مزمن شدنسبب  و متعاقب آن کندمیالتهاب محافظت 
دهنده ارتباط و همبستگی نشانمطالعات قبلی،  .شودبیماری می

 اند. تنظیم بیان بودهو لنفوم  روماتوییدبین آرتریت 
تواند نقشی محوری در برقراری ارتباط بین التهاب و بدخیمی می

 21, 26, 21, 3باشد. داشته
، شده حجم کم نمونه مطالعههاي طرح: محدوديت

 گرمشاهده(، خطای های آزمایشگاهی )روشمحدودیت 
در تعیین تشخیص بیماری، خطای ثبت و بازخوانی اطلاعات، 

کننده، نتایج مخدوشهای همراه و سایر عوامل بیماریوجود 
کنند. با توجه به این که برخی از میاین مطالعه را محدود 

های آزمایشگاهی به صورت دستی و بدون استفاده از  روش
مال خطا و از دست اند، احتشدهساخته اجرا پیشهای کیت

استفاده از مدارک چاپی و  یابد.میها افزایش نمونهرفتن 
های منفی کنترلگیری با  اندازهالکترونیک، کالیبره کردن ابزارهای 

های مطالعه بر اساس سن و گروه سازیهماهنگو مثبت، 
های آماری روش استفاده ازجنس، استفاده از کنترل داخلی، و 

متناسب با توزیع متغیرها از رویکردهای کاهش محدودیت 
بالینی  های نگر و مداخلهآیندهمطالعه است. اجرای مطالعات 

 باشد.داشتهدر پی  پایاتری و تواند نتایج معتبرتر می
 

 گیرینتیجه
طبق نتایج مطالعه حاضر، در مقایسه با افراد سالم، بیان 

 روماتوییدو آرتریت  در سرم مبتلایان به  
داری در سرم بالغین مبتلا به  افزایش یافت، ولی تغییر معنی

-کارآزماییهای مولکولی و  ررسیمشاهده نشد. ب لنفوم بورکیت

های بالینی بیشتری برای ارزیابی کاربردهای تشخیصی و درمانی 
و التهابی  های خودایمنیدر سرطان خون یا بیماری 
 لازم است.

 هاقدردانی
شناسی زیستنامه دوره دکترای پایاناین طرح به عنوان 

گاه آزاد اسلامی واحد سلولی و مولکولی نویسنده اول در دانش
نویسندگان از تمامی کارکنان  است. شدهه سیرجان ارای

رای ها و اجنمونهآوری جمعآزمایشگاه و همکاران دانشگاهی که 
  .کنند تسهیل کردند، تشکر می مطالعه را

 
 پديدآورانمشارکت 

المللی سردبیران نشریات نویسندگان معیارهای کمیته بین
اند. سید رسول مهدوی اناری و بابک پزشکی را رعایت کرده

و فرزین سازی و طراحی مطالعه، کیومرث امینیخیرخواه مفهوم
مهدوی مشاوره آماری و روش پژوهش، سید رسول  روزافزای

گیری و اجرای پژوهش، سید رسول مهدوی اناری و اناری نمونه
نویس ها، تفسیر نتایج و تهیه پیشتحلیل داده فرزین روزافزای

اولیه مقاله را عهده داشتند. تمامی مولفان متن نهایی مقاله را 
 اند.بازبینی و تایید کرده

 
 منابع مالی

 منابع مالی ندارد
 

 دسترس پذيرى داده ها
در صورت درخواست  یدر مطالعه فعل شده جادیا یها داده

.گردد یرابط ارایه م دآور یمعقول از پد
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از سوی کمیته  با شماره  طرحاین 
 .است شدهیید ژوهش دانشگاه علوم پزشکی جیرفت تااخلاق پ
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 د.نمقاله ندار  این
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