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 این ارتباط و کولورکتال سرطان در miR-194و  miR-22 یهاژن بیان

 LncRNA MINCR با ژن دو
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 چکیده
صلی  هاسرطانیکی از مهمترین  (CRC) سرطان کولورکتال سرطان  ومیرمرگو دومین علت ا شی از  نا

ستایران در  سرطان از ا سترش میاپیطریق تغییرات ژنتیک و . این  سیرهای ژنتیک گ شناخت م یابد. 

سرطان ایجاد  تواندمیدر این تغییرات ژنتیکی و اپی ژنتیکی  مولکولی شنی را در درمان  شم انداز رو چ

عه برروی . کند طال یپ( ،  40این م یه توموری روده )پول ئد اول بافت  40نمونه توموری و 30نمونه زوا

شد نرمال مجاور تومور ستخراج  .انجام  سی بیان  DNAو  RNAا  miR-22 ,miR-194, یهاژنبافتی، برر

LncRNA MINCR ستفاده از روش  LncRNAشد. در این مطالعه میزان بیان انجام   Real time PCRبا ا

MINCR  شان افزایش و میزان بیانهانمونهدر سبت به بافت نرمال مجاور  miR-194 ی تومور و پولیپ ن

miR-22,  .بین میزان بیانوکاهش یافته بودmiR-22 ,miR-194 و MINCR  همبسرررتگی منفی  ضرررری

شد و همچنین بین بیان این  شاهده  شاهده  ها microRNAو  lncRNAم  .شودمیارتباط معنی داری م

MINCR ترین یکی از جدیدlncRNA  شده سایی  شنا شدمیهای  سرطانکه تا با کولورکتال  کنون در 

سی  شده برر سیرو ن سی م ستی برر سیگنالینگ آن به در شدههای  ست ن سته بودن بیان  .ا با  MINCRواب

miR-22 و miR-194  تالکولورککه اولین بار در سرطان  باشدمیهای سیگنالینگ عنوان یکی از مسیربه 

ست شدهبررسی  سته بودن بیان .ا ستگی معنا داری نیز   microRNAو lncRNAاین  واب  باشدمیکه همب

های تکمیل مسیر است. شدهبررسی  کولورکتالو تومور برای اولین بار در سرطان  پولیپهای در نمونه

شخیص و درمان را در انواع مختلف  تواندمیسیگنالیک  شد هاسرطانامیداواری در ت شته با  .در پی دا

MINCR ترین یکی از جدیدlncRNA کولورکتالکنون در سرررطان که تا باشرردمیهای شررناسررایی شررده 

 است. نشدههای سیگنالینگ آن به درستی بررسی و مسیر نشدهبررسی 
 

RNAمیکرو ، کولورکتال سرطان  ،LncRNA MINCR ،miR-194 ،miR-22 :گانکلید واژه 
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 مقدمه-1

RNA بلند غیرکدکننده (lncRNA)1 بسرریار مهمی در  نقش

یان ژن دارند  LncRNAمانند نیز  ها microRNA .تنظیم ب

یان  ندمیدارا  هاژننقش مهمی در تنظیم ب . [2،1]باشررر

 ها microRNA ها و lncRNA مطالعات جدید تعامل بین

سررررطان  اند.کردهی مختلف بررسررری هاسررررطاندر  را

شایع در دنیا و  2کولورکتال سرطان  چهارمین عامل دومین 

های اخیر هدر ده .استی شایع هاسرطاندر بین  ومیرمرگ

کشررف متدهایی برا تشررخیص و  برایی بسرریاری هاتلاش

سرطان  ست کولورکتالدرمان  شده ا های روشاین  .انجام 

در تشرررخیص و افزایش طول عمر بیمار کمک کننده بوده 

ست شخیص و به  که  ولی راهکاری .ا صورت قطعی در ت

لکولوم درمان کمک کننده باشررد هنوز پیدا نشررده اسررت.

سرررطان  ومیرمرگو متاسررتاز و  عهای مختلفی در شرررو

ولی مکانیسررم ایجاد این سرررطان به نقش دارند کولورکتال

که ها  LncRNA .[2،1]باشرردمیمشررخص نطور واضرر  

هاطول  تا  200از  آن ید  فاوت  1000نولکئوت ید مت نوکلئوت

مطالعات مختلف  و شوندو به پروتئین ترجمه نمی باشدمی

شان داده سته از ن سی  RNAاند که این د سا ها در مراحل ا

سلول نقش مهمی دارند سته از . از  ها  RNAفعالیت این د

ها در مطالعات مختلف و تمایز سررلولپوپتوز و تکامل آدر 

در  lncRNA و انواع مختلفی از این اسررت شرردهبررسرری 

 گروهی ی مختلف شناسایی شده است.هابافتو  هاسلول

ندههای غیر  RNAدیگری از ها  microRNA کدشرررو

ارند فعالیت د هاژنکه در تنظیم بیان بسرریاری از  باشررندمی

ه کنند لکننده یا فعاها نقش مهارسرررطانکه در بسرریاری از 

 .[3،1]را بر عهده دارند هاژنانکو

 MINCR کدشوندهغیر های  RNAخانواده اعضای از  یک
 . ایندشلنفوم بورکیت شناسایی  اولین بار درکه  باشدمی 3

lncRNA  رونویسی از ژنMyc  ررسیو ب دهدمیرا انجام

 ،سرررینه، ی مغزهابافتدر  MINCRکه  دهدمیها نشررران 

                                                           
1 Long non-coding RNA 
2 Colorectal cancer 

ضه ستات و بی ستپرو شده ا سایی  شنا  و miR-22 .[3]ها 

miR-194 سته شندمیشونده های غیر کد RNA از د که  با

 Brest در miR-22 .اندشدهی مختلف بررسی هاسرطاندر 

cancer  وhepatocellular carcinoma  بررسررری شرررده و

 در miR-194 بیان .[5،4]ن کاهش یافته اسرررتآمیزان بیان 

CRA  و بیماران مبتلا به 4کولورکتال()آدنوم CRC  کاهش

نابراینمی بد، ب یک  عنوانبهممکن اسرررت  miR-194 یا

یک بیومارکر  عنوانبه تواندمینشررانگر باشررد و همچنین 

 .[5،4]باشررد CRC امیدوار کننده برای تشررخیص و درمان

در  MINCR و miR-22 و miR-194 ارتبرراط بین بیرران

اط است. بررسی ارتب نشدههنوز بررسی کولورکتال  سرطان

شوندههای غیر  RNA بین  ی مختلف به هاسرطاندر  کد

 هاسرررطانتشررخیص و حتی راه های درمان بسرریاری از 

ندمی یان  پژوهشدر این  .دکمک کن توا هدف بررسررری ب

MINCR باط این  miR-194و  miR-22با  lncRNA و ارت

تال که برای اولین در سررررطان  باشررردمی جام کولورک ان

شده به همین  lncRNAاین  .شودمی سایی  شنا به تازگی 

سی  هاسرطاندلیل در تعداد محدودی از  ست. شدهبر  ا

هررا نیز برای کشرررف  microRNAو   lncRNAارتبرراط

کار ید تشرررخیص و کشرررف راه یار مف مان بسررر های در

  .[5،4]باشدمی

 هامواد و روش-2

   گیریروش نمونهجمعیت مورد مطالعه و 1 -2

های شامل پولیپ ،شامل بافت تازه از زوائد روده هانمونه

اولیه و همچنین بافت تازه از تومور سررررطانی روده بود. 

صله  ،همچنین از زوائد  مترسانتی 10تا  1بافت نرمال از فا

شامل  شد. جمعیت مورد مطالعه  شته  نمونه زوائد  40بردا

ی یپ(اول نه 30، ه توموری روده )پول  40توموری و  نمو

بود که از مراجعه کنندگان  نمونه بافت نرمال مجاور تومور

 به مرکز تحقیقات گوارش و کبد انتخاب شدند.

3 Myc-induced lncRNA 
4 Colorectal Adenoma 
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عه تصرررادفی بوده  گیرینمونهنوع انتخاب و  در این مطال

نفر از بیماران دارای  120اسررت. به این صررورت که تعداد 

غربالگری به بخش گوارش و  برایعلائم بالینی گوارشرری 

ستان طالقانی مراجعه  سکوپی بیمار سی و بر کردهکولونو ر

های تهیه عات بالینی افراد توسررر پرسررشررنامهد. اطلاشرردن

. در مرحله بعد اطلاعات دموگرافیک بیماران شدشده ثبت 

سن، شامل  سالم  شاخص توده بدنی  وزن، جنس، و افراد 

(BMI)1ار خون، دیابت ، مصرف سیگار، مصرف الکل، فش

قه ابتلا به بیماری التهابی مزمن ) گردآوری  (IBDو سررراب

 شد.

این مطالعه توسررر کمیته اخلاق پزشررکی دانشررگاه علوم 

شتی  شهید به شکی  و  ) IR1392/704کد کمیته اخلاق (پز

( IRCTهیئت اخلاقی کارآزمایی کنترل تصرررادفی ایران )

. شرررد( تایید IRC89001357)شرررماره کارآزمایی بالینی: 

 علاوه بر این، رضرررایت نامه کتبی آگاهانه از هر شررررکت

 آوری شد.کننده قبل از ورود به پژوهش جمع

 معیارهای ورود افراد بیمار 2-1-1

ندهنی بیمارا به  مراجعه کن مرکز تحقیقات برای مشررراوره 

 برررایگوارش و کبد دانشکاه علوم پزشکى شهیدبهشتى 

قه اطلاعات بالینی، سرراب ثبتاز ، پس انجام کولونوسررکوپی

سکوپی تایید لزوم خانوادگی و  ساس کولونو ، ناتمعایبر ا

سکوپی  شک به واحد کولونو سر پز شده و تو شخص  م

ژی پاتولواطلاعات کلینیکى و بیمارانی که . معرفی شرردند

ژی حرراصررررل پاتولوی نررمررونررهآنها معتبر است و 

بیمررارانی کرره  آنها در دسترس است.ازکولونوسرررکوپی 

فت ست و آنها معتبر اژی کلینیکى و پاتولواطلاعات  با

نیز جزو  قابل جدا شررردن بود آنهاتومور، پولیپ و نرمال 

 .معیارهای ورود به مطالعه بودند

 معیارهای خروج افراد بیمار 2-1-2

و داروی  تحت درمان قرار گرفته در گذشرررتهافرادی که 

ستفاده کرده بودند ت بیمارانى که اطلاعاو  شیمی درمانی ا

ژی پاتولوی یا نمونه آنها معتبر نیستژی کلینیکى و پاتولو

از  باشرردنمیآنها در دسترس حاصررل از کولونوسررکوپی 

 مطالعه خارج شدند.

 از بافت تازه RNAاستخراج  2-2

ی بافتی با اسرررتفاده از کیت هانمونهاز  RNAاسرررتخراج 

 QIAsymphony RNA KIT)شررررکت کیاژن انجام شرررد

Germany ).  پس از اسررتخراجRNA کمیت و کیفیت آن ،

و الکتروفورز ژل آگارز  Nonodropبا اسررتفاده از دسررتگاه 

از  DNAی هارشررتهسرراخت  برای. در ادامه شرردبررسرری 

ستخراجی  RNAمحصول  انجام سازی  cDNA فرایندی ا

 به کمک کیت آمده دسررتبه RNAاز روی  cDNA. شررد

Thermo Scientific RevertAid Reverse Transcriptase ،

 .شد ساخته

 آنالیز آماری 2-3

 افزارآنررالیز آمرراری نتررایر از نرم برایه در این مطررالعرر

(version 21, Co Ltd,) SPSS  .شد ستفاده  سی  برایا برر

پولیپ و گروه های  همبسرررتگی معنادار بین انواع مختلف

های کیفی دموگرافیک بالینی بیماران از کنترل با شررراخص

 p<0.05اسررتفاده و Fisher´s exact testکای وآزمون مربع 

 دار در نظرگرفته شد.معنا

 foldchangeی هدف با مقیاس هاژن mRNAسرررط  بیان 

ها ی هدف در پولیپهاژن. میزان تغییرات بیان شدمحاسبه 

د. در واقع ش نرمالیزهبا بیان ژن کنترل داخلی )بتا گلوبین( 

ی مختلف پولیپ با گروه کنترل هاگروهارتباط معنادار میان 

مورد سررنجش قرار foldchange یا  ct∆∆-2توسررر مقادیر 

 .شد تعیین 1ها طبق جدول پرایمرتوالی  .گرفت

 

 

                                                           
1 Body Mass Index 
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 پرایمرها توالی 1 جدول

 عنوان پرایمر توالی تعداد نکلوئوتید

53 GTCGTATCCAGTGCcAGGACAGTCCGAGGACTGTC 
CTGGCACT GGATACGCA TCCTCT U- miR  194 

miR -194 

19 TCGTGTAACAGCAACTCCA F- miR  194 

53 GTCGTATCCAGTGCC AGGCACGTCC 
GAGGACGCGCCTGCACTGGATAACGACAGATAA U- miR 22 

miR - 22 

20 AGTTCTTCAGTGGCAACAAC F- miR 22 

19 GAAAGAAGGCGAGGAGCAG Reverse 

44 5- GTTGGCTCTGGTGCAGGGTCCGAG 

GTATTCGCACCAGAGCCAAC-3 STEM LOOP 

 با MINCR, miR-22, miR-194 بیان سطح بررسی 2-4

 (qRT-PCR)  تکنیک از استفاده

 Rotor Gene (Qiagene)از دستگاه  qRT-PCR برای انجام

ستفاده ستر میکس مربوطه انجام این واکن برایشد.  ا ش م

این پژوهش از  شرررد. در تهیهالعمل کیت بر طبق دسرررتور

 نمقایسررره و بررسررری میزان بیان ژرای ب  CT∆∆-2روش

miR-194 ،miR-22  وMINCR یرران انواع تومورهررا و م

بزرگ با بافت نرمال روده بزرگ استفاده  یی رودههاپولیپ

 کنترل و ژن عنوانبه بتا گلوبین شرررد. در این روش از ژن

 برایکالیبراسررریون  عنوانبهی سرررالم روده بزرگ هانمونه

 .نرمالیزاسیون استفاده شد

 نتایج -3

 ی بافتی مورد مطالعه هانمونهدر  miR-22بیان ژن  3-1

در  miR-22از میزان بیان  آمده دسرررتبهبر اسررراس نتایر 

با بافت نرمال هانمونه ی پولیپ و توموری در مقایسررره 

طوری که همانطور به .راف آن، تغییر بیان مشرراهده شررداط

شاهده 1 شکل در که  برابری و 8/0 کاهش بیان شودمی م

ی پولیپ و توموری در مقایسررره با هانمونهبرابری در  2/0

 بافت نرمال دیده شد.

 
 ی مورد مطالعه پولیپ و تومور در مقایسه با گروه نرمالهاگروهدر  miR-22میزان بیان ژن  1شکل
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 ی مورد مطالعه پولیپ و تومور در مقایسه با گروه نرمالهاگروهدر  miR-194میزان بیان ژن  2شکل

 

 ی بافتی مورد مطالعههانمونهدر  miR-194بیان ژن  3-2

 شررودمیرسررم شررده مشرراهده  همانطور که در نمودار زیر

ی پولیپ هانمونهبرابری در  5/0 وبرابری  8/0 کاهش بیان

و توموری در مقایسه با بافت نرمال دیده شد و با توجه به 

ارتباط معناداری در این نتایر  05/0 از تربیش p valueمیزان 

 داده شده است. نشان 2نتایر در شکل  نیامد. دستبه

یه 3-3 یل همبستتتگی بین وتجز ، MINCRی هاژنتحل

miR-22 وmiR-194   

یان ژن  نهدر  MINCRمیزان تغییرات ب ی توموری، هانمو

ایر . بر اساس نتشدپولیپ و بافت نرمال مجاور آن بررسی 

ی پولیپ هانمونهدر  MINCRاز میزان بیان  آمده دسررتبه

و تومور در مقایسرره با بافت نرمال اطراف آن افزایش بیان 

شت. تجزیه ستگی  معناداری دا بین  Pearsonو تحلیل همب

فاده از   miR-194و MINCR  ،miR-22ی هاژن با اسرررت

 آمده دسررتبهانجام شررد. طبق اطلاعات  Pearsonآزمون 

 miR-194و  miR-22بررا  MINCRRارتبرراط بین بین ژن 

 P< /05 مقداربا توجه به . باشدمیضری  همبستگی منفی 

(r= -.77 , r= -.225) پس  .اسرررتدار این ارتباطات معنی

با کاهش  MINCR افزایش بیان آمده دسررتبهنتایر  مطابق

 .همراه خواهد بود miR- 194و miR-22بیان 

 بحث -4

همانطور که در بسرریاری از مطالعات اشرراره شررده اسررت 

lncRNA  شامل سیرهای پاتوبیولوژیکی بیماری ها  ها در م

سعه و تنظیم اپی ژنتیکی درگیرند. برخی  سلولی، تو تمایز 

ست که شان داده ا ست  lncRNA از مطالعات ن ها ممکن ا

شته  سرطان نقش دا شرفت  سلولی، تهاجم و پی سیم  در تق

ند.علاوه بر مات پس از  lncRNA آن باشررر ها در تنظی

یکی از این  .[1]دنیز عملکرد دارنرر هرراژنرونویسررری 

 lncRNA یک اسررت که MINCRها،  lncRNAجدیدترین 
مرتبر بوده و  MYC جدید شناخته شده است و با بیان ژن

 بالای. بیان شرررودمی هاسررررطانباعث پیشررربرد برخی از 
MINCR  لنفاوی ارتباط با حجم تومور و متاسرررتاز به غدد

یادی در lncRNA .[3]دارد یار ز ی هاسررررطان های بسررر

 lncRNAتعداد  2017تا سال  .مختلف شناسایی شده است

در تکثیر و تقسریم سرلولی در  های بسریار مهمنقش دارای

ست و 20حدود  کولورکتالسرطان  این تعداد  عدد بوده ا

 یکی از. [1]باشررردمیبا تحقیقات بیشرررتر در حال افزایش 

سرطان  lncRNA معروفترین سرطان کولورکتالها که در   ،

 H19رطان مثانه و سررررطان معده نقش دارد تخمدان، سررر

از اولین موارد بررسررری شرررده در  lncRNAاین  اسرررت.

شدمی هاسرطان سیطور قطع، به .[2]با ها تحقیقات و برر

در درمان  lncRNAشررناسررایی نقش و عملکرد این  رایب

 کمک خواهد کرد. هاسرطانپیشگیری و تشخیص 
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ی توموری، پولیپ و هانمونهدر  MINCR تغییرات بیان ژن

سی  در این مطالعهبرای اولین بار مجاور آن بافت نرمال برر

، میزان بیان آمده دسررتبه. بر اسرراس نتایر اسررت شررده

MINCR  ی پولیپ در مقایسررره با بافت نرمال هانمونهدر

شد شاهده ن اما افزایش  .(P≥0.05) اطراف آن، تغییر بیان م

ی توموری در مقایسرره هانمونهبرابری بین  3/2بیان تقریبا 

برابری  3/1 افزایش همچنینی نرمررال و هررانمونررهبررا 

با بافت نرمال مشررراهده هانمونه ی پولیپ در مقایسررره 

ی هاژنبا  MINCRمیزان ارتباط این  ،همچنین .شرررودمی

ش سنجیده  شد ارتباط و د دیگر  شاهده  ستگی بینم  وهمب

 MINCR .وجود دارد  miR-194و  miR-22 با بیان این ژن

ش نق تواندمی کولورکتالدر سرررطان  یک انکوژن عنوانبه

باشرررد ته  یان  MicroRNA .داشررر را پس از  هاژنها، ب

یه هار ترجمه    mRNA رونویسررری از طریق تجز هایا م  آن

های مولکولی در کنترل کنترل می تار ند. این سرررراخ کن

شرکت فرایند سلولی  سیار کردههای فیزیولوژیک  ی از و ب

 های توموریانکوژن و یا سرررکوبگر عنوانبه توانندمی آنها

منجر  تواندمی آنهابروز موتاسیون در  بنابراین،و  کنندعمل 

ها و  microRNA شررناسررایی ،به سرررطان شررود. بنابراین

شناخت  توانندمی آنهامولکول هدف  شنی را برای  افق رو

  .[2،1]به سرطان فراهم کنند منجرمسیرهایی 

microRNA  ها در حال گردش از تومور آزاد شرررده و در

های آپوپتوزیس حمل های اگزوزومی و اجسررراموزیکول

غال  برای های  microRNA توان از بیانشررروند. میمی

برای  آنهااسررتفاده کرد و اسررتفاده از  هاسرررطانبندی طبقه

ندی تومور قه ب ت  مناسررر  طب های  mRNA تر ازبه مرا

شدمیهدف  سرطانی هانمونهها در  microRNA .[6]با ی 

شرروند. علاوه بر این تفاوتمیصررورت غیرطبیعی بیان به

هررای عملکردی بین انواع تومورهررا و مراحررل مختلف 

تغییر در  .[7]ها وجود دارد microRNA سررررطان با بیان

ضروری هاژنها از طریق کاهش بیان  microRNA بیان ی 

درگیر در تکثیر یا بقای سرررلول منجر به تشرررکیل تومور 

های . با این وجود، تغیییرات زیادی در سرررلولشرررودمی

ستقیم یا  توانندمیکه  دهدمیسرطانی رخ  سیر م در یک م

 قراردهند. بررا تحت تاثیر  ها microRNA غیرمستقیم بیان

شان،  نقش هاژنها با  microRNA کنشهم را  آنهای هدف

و تکثیر سلولی در در رشد، مرگ برنامه ریزی شده، تمایز 

 عنوانبهها  microRNA کند. اسررتفاده ازسرررطان تایید می

سی  صی از طریق برر شخی شانگرهای ت سهابافتن انی ی ان

پذیر اسرررت.  کان  نابراین،ام های  microRNA توانمی ب

را بدون هیچ روش تهاجمی  های توموریسرطانی و سلول

سایی کر سمدشنا سی مکانی های تنظیمی . در این بین برر

بل بین  microRNA توسرررر قا عه روابر مت طال ها برای م

و  MiR-194 .[13]موثر باشررد تواندمیاتوفاژی و سرررطان 

MiR-22 سور عمل می عنوانبه ساپر د و در نکنیک تومور 

ستاز تومور  شرفت و متا سترش، پی خالت دجلوگیری از گ

نددا عدادی دادن قرار هدف با و ر  در هامولکول از ت

 داروهای برابر در مقاومت به منجر مختلف هایسررررطان

 [.12،10]شوندمی درمانی شیمی

در انواع مختلفی از  miR-22ه دهند کنشررران میمطالعات 

یا کاهش بیان  miR-22 کاهش بیان دارد و مهار هاسرررطان

با پیش بدترآن  عات  یآگهی  طال باط دارد و همه این م ارت

یک سرررکوبگر تومور  عنوانبه miR-22 که دهدمینشرران 

باعث افزایش بیان  miR-22 پایینبیان  ،همچنین .[9]اسررت

شد اندوتلیال عروقی و افزایش تکثیر و   (VEGF)فاکتور ر

که نشان  شودمیبزرگ ی سرطانی روده هاسلولمهاجرت 

شی ستدر تنظیم رگ miR-22 دهنده اثربخ  .زایی تومور ا

miR-22 طریق کنترل مسرریرهای مهم و اسرراسرری مانند  از

PTEN  فعالیت ژنPI3K/AKT کند و در نتیجه را مهار می

از به وجود آمدن تومورهای بد خیم در جلوگیری  تواندمی

ساسی را ایفا  همچنین با مهار  microRNA. این کندنقش ا

یت  عال ندمی Rb و wnt1 یهاژنف خه  توا در تنظیم چر

شد هاسلولسلولی و تمایز  شته با این همه  .نقس مهمی دا

ی هاسررلولدر متاسررتاز  miR-22 که دهدمیها نشرران یافته
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 microRNA و این کندمی ایفاسرررزایی را هتوموری نقش ب

ندمی بالقوهزش پیشار توا به آگهی  ماران مبتلا  ای در بی

 دستبهبر اساس نتایر  .[10]داشته باشدسرطان کلورکتال 

میزان بیان در تغییر بیان محسررروسررری در این مطالعه  آمده

miR-22  با هانمونهدر قایسررره  یپ و توموری در م ی پول

 همانطور که در شکل. مشاهده شدفت نرمال اطراف آن با

 2/0برابری و  8/0کاهش بیان  شرررودمیمشررراهده نیز  1

ه ی پولیپ و توموری در مقایسهانمونهبرابری به ترتی  در 

کمتر  p valueبا بافت نرمال دیده شررد و با توجه به میزان 

و تومور  پولیپای هارتباط معناداری در بین نمونه 05/0از 

  د.آم دستبهو همچنین بین تومور و کنترل 

در  miR-194میزان بیان در تغییر بیان جزیی محسرروسرری 

با بافت نرمال ی پولیپ و توموری دهانمونه ر مقایسررره 

 8/0طوری که کاهش بیان به .مشررراهده شرررد اطراف آن

نهبرابری در  5/0برابری و  یپ در هانمو ی توموری و پول

 p valueمقایسه با بافت نرمال دیده شد و با توجه به میزان 

امد. نی دستبهارتباط معناداری در این نتایر  05/0بیشتر از 

ی تومور و بافت هانمونهکاهش بیان محسرروسرری میان  اما

شاهده  در  miR-194 کاهش بیان .شودمینرمال تا حدی م

کبد، ریه، سرطان معده و مایلوما گزارش شده است و این 

شان از عملکرد آن  ست. با این عنوانبهن سرکوبگر تومور ا

به امروز، هنوز عملکرد ،حال طور دقیق به  miR-194 تا 

تا حد زیادی ناشناخته و بحث برانگیز باقی مانده  CRC در

جای .[8]اسرررت ناب ندمی miR-194 عملکرد  به  توا منجر 

سلولی سیر CRC تکثیر  سرکوب بیان م  /PDK  از طریق 
AKT2 ،XIAP  بافت و هم در نمونه یان کم آن هم در  و ب

مدفوع بیماران مبتلا به سرررطان کلورکتال نه تنها شرردیدا با 

ضعیف بیماران مبتلا  CRC وقوع ارتباط دارد بلکه با بقای 

نیز  مطالعات دیگر .[14،13]سررتابه سرررطان روده مرتبر 

)آدنوم  CRA در miR-194 انررد کرره بیرراننشرررران داده

کاهش می سرطان کلورکتال کولورکتال( و بیماران مبتلا به

ست  miR-194ن، بنابرای .یابد شانگر  عنوانبهممکن ا یک ن

شد و همچنین پیش  یک بیومارکر عنوانبه تواندمیآگهی با

نده برای تشرررخیص و درمان یدوار کن فاده  CRC ام اسرررت

 . [8،7]شود

شد که بیان این  ،همچنین با  تواندمی microRNAمشاهده 

MINCR  در ارتباط باشد و دارای همبستگی معنا داری نیز

 microRNA این ارزیابیاین ارتباط و همچنین  .باشررردمی

و تومور برای اولین بار در سررررطان  پولیپی هانمونهدر 

 تحلیلوجزیهتمورد بررسرری قرار گرفته اسررت.  کولورکتال

-miRو MINCR، miR-22ی هاژنبین  Pearsonهمبستگی 

فاده از آزمون   194 جام شرررد. طبق  Pearsonبا اسرررت ان

 miR-22 با MINCRارتباط بین ژن  آمده دستبهاطلاعات 

ستگی منفی   miR-194و  شدمیضری  همب  . میزان عددبا

P< /05 و (r= -.77 , r= -.225) که در نتیجه این  باشرردمی

شدمیدار ارتباطات معنی ستبهپس با توجه به نتایر  .با  د

مده یان آ یان  MINCRافزایش ب همراه  miR-22 با کاهش ب

سیرهای . خواهد بود  LncRNAبین  مولکولیارتباط بین م

 مولکولیدر شناخت مسیر های  تواندمیها  microRNAو 

 .باشدمیدرمان و تشخیص بسیار کمک کننده 
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Expression of miR-22, miR-194 in colorectal cancer and the 

association of these genes with LncRNA MINCR 
 

 

Sajjad cheraghi1, Hamid asadzadeh aghdaie2, Gholam reza javadi3 
 

1. Ph.D. Student of Department of biology, science and research Branch, Islamic Azad University, 

Tehran, Iran 

2. Gastroenterology and Liver Diseases Research Center, Research Institute for Gastroenterology and 

Liver Diseases, Shahid Beheshti University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

3. Ph.D. Student of Department of biology, science and research Branch, Islamic Azad University, 

Tehran, Iran 
 

Hamid.asadzadeh@gmail.com 

Receipt: 2021/08/27   Accepted: 2022/07/27
 

 

Abstract 
Colorectal cancer (CRC) is the third most common cancer after lung and breast cancer 

and the fourth leading cause of oncological death in the world. Great efforts have been 

made to develop effective methods for CRC diagnosis and treatment. Long Non-

coding RNAs (lncRNAs) have been demonstrated to have important roles in gene 

regulation and numerous lncRNAs have been discovered. They have been found to be 

important regulators of gene expression in development, physiology and when 

dysfunctional in the presence of disease. 

 This study was conducted on 40 samples of polyps, 30 tumor samples and 40 normal 

tissue adjacent to the tumor. RNA and tissue DNA extraction, miR-22, miR-194 

LncRNA MINCR gene expression analysis was performed using Real time PCR 

method. The expression level of LncRNA MINCR in tumor and polyp samples was 

increased compared to the adjacent normal tissue, and the expression level of miR-

194, miR-22, and decreased. A negative correlation coefficient was observed between 

the expression levels of miR-22, miR-194 and MINCR, and a significant correlation 

was also observed between the expression of these lncRNAs and microRNAs. 

MINCR is one of the most recently identified lncRNAs that have not been investigated 

in colon cancer and its signaling pathways have not been properly investigated. The 

dependence of MINCR expression with miR-22 and miR-194 is one of the signaling 

pathways that has been investigated for the first time in colon cancer. The dependence 

of the expression of this lncRNA and microRNA, which is also a significant 

correlation, has been investigated in polyp and tumor samples for the first time in 

colon cancer. Completing signaling pathways can lead to hope in the diagnosis and 

treatment of various types of cancer. MINCR is one of the most recently identified 

lncRNAs that have not been investigated in colon cancer and its signaling pathways 

have not been properly investigated. 
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