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ABSTRACT 

 
Background & objectives: Prostate cancer is one the most common cancer in men whose 

incidence is increasing in many countries. According to the studies, decreased expression of miR-

143 has been reported in prostate cancer. In this study, we replaced miRNA-143 in prostate cancer 

cells by vector based miRNA-143 and evaluated its inhibitory effects on migration of prostate 

cancer cells (PC3). 

Methods: MTT assay was performed to reach an inhibitory concentration of Genticin antibiotic 

(G418  ( in PC3 cells. Then, miRNA-143 vector was transfected into PC3 cells via JetPEI 

transfection reagent. The transfected cells were selected by G418 antibiotic according to a 2-week 

treatment with IC50 concentration. Then, the expression level of miRNA-143 was measured by 

qRT-PCR method. To evaluate the effect of miRNA-143 in inhibition of migration, scratch 

wound healing assay was performed. 

Results: Results of MTT assay showed the IC50 level of G418 on PC3 cells was obtained to be 

141.9 μg / ml. The results of qRT-PCR indicated increased expression of miRNA-143 in PC3 

cells transfected with miRNA-143 compared to control cells. Finally, the results of wound healing 

assay showed migration reduction in transfected cells compared with control cells (empty vector). 

Conclusion: The results showed that miRNA-143 play an important role in cell migration during 

prostate cancer metastasis, and it can be a good candidate for molecular treatments. 

Keywords: miRNA-143; Prostate Cancer; Metastasis; Transfection. 
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 مقذمٍ

ٞب اغز وهٝ ٚیطٌهی   غسيبٖ ؾبُٔ ٌسٚٞی اش ثیٕبزي

ٞهب زؾهد غهِّٛی سٙ هیٓ ٘ؿهدٜ،       ٔؿشسن ٚ اقّی آٖ

ٞب اش ػبیٍبٜ اِٚیٝ ثهٝ غهبیس ٘مهبو     سٟبػٓ ٚ ا٘شؿبز غَّٛ

ثدٖ اغز. غسيبٖ دز ٘شیؼٝ سمػهیٓ يیسلبثهُ وٙشهسَ    

آید وٝ ٔحكَٛ عٛأُ ٔحیًی  ٞب ثٝ ٚػٛد ٔی غَّٛ

ٖ چٟهبز   .[1]ٚ اخشلالار ض٘شیىی اغهز   ٞهبي   دغهشٝ اش ض

ٞبي غسيب٘ی ٘مؽ داز٘د  وّیدي وٝ دز ٞدایز غَّٛ

ٞبي  سٛٔٛزي، ضٖ ٞبي ٟٔبزوٙٙدٜ ، ضٖٞب ُٔ ا٘ىٛضٖؾب

ٞهههههبي ٔهههههسي   ٚ ضٖ DNAسهههههسٔیٓ وٙٙهههههدٜ  

ثیٕهبزي   .[2]ؾهدٜ یهب آدٛدشهٛش ٞػهشٙد      زیهصي  ثس٘بٔٝ

غسيبٖ دز ثسخی اش وؿٛزٞب ثٝ عٙٛاٖ دٚٔهیٗ عّهز   

-ٞهبي لّجهی   يٚٔیهس ٚ دز ایهساٖ ث هد اش ثیٕهبز     ٔسي

غٛا٘ح ٚ حٛادص، ثٝ عٙهٛاٖ غهٛٔیٗ عبٔهُ     عسٚلی ٚ

ٖ  ؾٛد. دٙغ ٚٔیس ٔحػٛة ٔی ٔسي  دز ؾهبی   غهسيب

 غهیٙٝ،  ٔسي، ٔ دٜ، ٞبي غسيبٖ ؾبُٔ ػٙع دٚ ٞس

ٖ  ٚ دسٚغهشبر  غهسيبٖ دسٚغهشبر    .[3]اغهز   وِٛهٛ

ٞههبي ثههدخیٓ دز  قههٛزر یىههی اش غههسيبٖ ٔ ٕههٛلاب ثههٝ

 کیذٌچ

ٞب دز ثیٗ ٔسداٖ اغز وٝ ثسٚش آٖ دز ثػیبزي اش وؿٛزٞب دز حهبَ   سسیٗ غسيبٖ غسيبٖ دسٚغشبر یىی اش ؾبی سمیىٍ ي َذف: 

ٖ  دز miRNA-143 ثیبٖ وبٞؽ ؾدٜ ا٘ؼبْ ًٔبِ بر اغبظ ثس افصایؽ اغز. ؾهدٜ اغهز. دز ایهٗ     ٌهصازؼ  دسٚغهشبر  غهسيب

، ثیبٖ  سٛغى ٚوشٛز miRNA-143( اش يسیك ا٘شمبَ ضٖ PC3دسٚغشبر )ٞبي غسيبٖ  دز غَّٛ miRNA-143سحمیك ثب ػبیٍصیٙی 

 دز ٟٔبز ٔشبغشبش ثسزغی ٌسدید. RNAٞب افصایؽ دادٜ ٚ اطسار ایٗ ٔیىسٚ زا دز ایٗ غَّٛ RNAایٗ ٔیىسٚ

زدٜ  ( دز ایG418ٗ) Geneticinثیٛسیه  آ٘شی MTT ،IC50ثب اغشفبدٜ اش سػز  PC3ٞبي غسيب٘ی ث د اش وؿز غَّٛ کار:  ريش

ٞبي غسيبٖ دسٚغهشبر قهٛزر    ثٝ داخُ غَّٛ miRNA-143ا٘شمبَ  JetPEIغِّٛی ثٝ دغز آٚزدٜ ؾد. دز ادأٝ ثب اغشفبدٜ اش 

ثساي  Wound healingٞب اغشفبدٜ ؾد. سػز  ثٝ داخُ غَّٛ RNAثساي سبئید عُٕ ا٘شمبَ ایٗ ٔیىسٚ qRT-PCRٌسفز. اش سػز 

 ٞبي وٙشسَ اغشفبدٜ ٌسدید. دٜ ٚ غَّٛٞبي سسا٘ػفىز ؾ ثسزغی ٚن یز ٟٔبػسر غَّٛ

ثهٝ دغهز آٔهد. ٘شهبیغ حبقهُ اش       Genticin (G418)µg/ml 141.9ثیٛسیه  ثساي آ٘شی MTT ،IC50ثب اغشفبدٜ اش سػز َا: یافتٍ

٘ػهجز ثهٝ غهَّٛ ٞهبي      miRNA-143سسا٘ػفىز ؾدٜ ثب  PC3ٞبي  زا دز غَّٛ miRNA-143افصایؽ ثیبٖ  qRT-PCRسػز 

ٞبي سسا٘ػفىز ؾدٜ زا دز ٔمبیػٝ  وبٞؽ ٟٔبػسر غَّٛ Wound healing٘ؿبٖ داد. دز ٟ٘بیز ٘شبیغ سػز  وٙشسَ )ٚوشٛز خبِی(

 ٞبي وٙشسَ ٘ؿبٖ داد. ثب غَّٛ

ٞبي غسيبٖ دسٚغشبر دازد  ٘مؽ ٟٕٔی دز ٟٔبز ٟٔبػسر غَّٛ miRNA-143٘شبیغ ثٝ دغز آٔدٜ ٘ؿبٖ داد وٝ  گیزی: وتیجٍ

 ٞبي ِٔٛىِٛی ثبؾد. بٖسٛا٘د وب٘دید ٔٙبغجی ثساي دزٔ ٚ ٔی

 ، غسيبٖ دسٚغشبر، ٔشبغشبش، سسا٘ػفىؿmiRNA-143ٗ: یکلیذی َا ياصٌ
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 يدٜ قٛزر ٔسداٖ ؾٙبغبیی ؾدٜ اغز. دسٚغشبر ثٝ

وٛچىی اغز وٝ دز شیس ٔظب٘هٝ لهساز ٌسفشهٝ ٚ ث هؽ     

سبشٌی  ٌیسد. اٌسچٝ ثٝ ثبلایی ٔؼساي ادزازي زا فسا ٔی

ٞبي لبثُ سٛػٟی دز شٔیٙٝ دصؾهىی قهٛزر    دیؿسفز

سههسیٗ  ٌسفشهٝ أههب غههسيبٖ دسٚغههشبر ٕٞیٙههبٖ ؾههبی  

ثبؾد. دز وؿٛزٞبي يسثی  ثدخیٕی دز ثیٗ ٔسداٖ ٔی

آٚز دز  غههسيبٖ دسٚغههشبر دٚٔههیٗ غههسيبٖ ٔههسي 

ٞبي ا٘ؼبْ ؾدٜ اش  ثبؾد. ثب سٛػٝ ثٝ ثسزغی ٔسداٖ ٔی

ٔسد ٔجشلا ثهٝ غهسيبٖ دسٚغهشبر اغهز،      1ٔسد  6ٞس 

دٞٙهد وهٝ    ٕٞیٙیٗ ًٔبِ بر ا٘ؼهبْ ؾهدٜ ٘ؿهبٖ ٔهی    

دزقد ثسٚش غسيبٖ دسٚغهشبر دخیهُ    10ٚزاطز دز 

. غههسيبٖ دسٚغههشبر ثههٝ عٙههٛاٖ یىههی اش  [4,5]اغههز 

لأز ٔسداٖ دز ٞبي سٟدیدوٙٙدٜ غ سسیٗ ثیٕبزي ؾبی 

ػٟبٖ ٚ دٚٔیٗ عبُٔ ٔسي ٔسداٖ ثٝ عّهز غهسيبٖ   

زٚد وههٝ  دز وؿههٛزٞبي سٛغهه ٝ یبفشههٝ ثههٝ ؾههٕبز ٔههی

 ،سههسیٗ عّههز ٔههسي دز اطههس غههسيبٖ دسٚغههشبر ٟٔههٓ

ثبؾهد.   ٔشبغشبش غهسيبٖ دسٚغهشبر ثهٝ اغهش ٛاٖ ٔهی     

ٔشبغشبش غسيبٖ ثٝ اغهش ٛاٖ عٕهلاب يیسلبثهُ دزٔهبٖ     

اش ٔسي ثیٕبز ثٛدٜ ٚ دازاي عٛازل لبثُ سٛػٟی لجُ 

، ثٝ ٕٞیٗ خبيس دزن ٔىب٘یػٓ ٔشبغشبش [6,7]ثبؾد  ٔی

غهههسيبٖ ػٟهههز ػّهههٌٛیسي اش ٔشبغهههشبش ٚ سٛغههه ٝ 

ٞبي دزٔب٘ی ند ٔشبغشبش ثساي وبٞؽ عهٛازل   زٚؼ

ٚٔیههس، لاشْ ٚ  ٘بؾههی اش غههسيبٖ دسٚغههشبر ٚ ٔههسي 

 ثبؾد. نسٚزي ٔی

ٞههبي اخیههس دز سؿهه یف ٚ دزٔههبٖ غههسيبٖ  دز غههبَ

ٝ  ٞهبي چؿه   دسٚغشبر دیؿهسفز    ٍٕیسي قهٛزر ٌسفشه

ٞبیی وٝ ثساي دزٔبٖ ایٗ غسيبٖ ثىهبز   . اش زٚؼ اغز

  ، زادیٛسسادی ، ػساحی دزٔب٘ی سٛاٖ ثٝ ؾیٕی زٚد ٔی ٔی

ٞهب ٔ هبیجی    أهب ایهٗ زٚؼ   ، ٚ ایٕٛ٘ٛسسادی اؾبزٜ وهسد 

. اش  ثبؾهٙد  آٔیهص ٕ٘هی   داؾشٝ ٚ قهد دز قهد ٔٛفمیهز   

  ٖ ٞهههب عههٛد ٔؼهههدد ثیٕهههبزي،   ٔ بیههت ایهههٗ دزٔههب

 ٞهبي يیهس غهسيب٘ی،    ثٛدٖ زٚي غَّٛ غبیشٛسٛوػیه

غهز، ثهٝ   ا ٞهب  ٞصیٙٝ ثبلاي دزٔبٖ ٚ عٛازل ػب٘جی آٖ

ٞبي ٔ شّفی زا ثهساي   ٕٞیٗ دِیُ اخیساب ٔحممیٗ زٚؼ

ا٘هد اش ػّٕهٝ    دزٔبٖ غسيبٖ دسٚغشبر دیؿٟٙبد ٕ٘ٛدٜ

ٚ  یىی اش زٚؼ  ٞهب   N ٞبي دزٔب٘ی اغشفبدٜ اش ٔیىهس

غهبَ  ثهساي اِٚهیٗ ثهبز دز     ٞب RNAٔیىسٚ .[8,9]غز ا

ثٝ عٙهٛاٖ یهه ٌهسٜٚ اش     ٚ ٕٞىبزاٖ 1ِیسٛغى  1993

RNA سفهی   ٘ٛوّئٛسیدي 21-25وٙٙدٜ  ي يیسودٞب ٔ

ٞبي ؾهٙبخشٝ ؾهدٜ،    RNAؾد٘د. ثیؽ اش ٘كف ٔیىسٚ

دز ٘هٛاحی ؾههىٙٙدٜ وسٚٔههٛشْٚ لهساز داز٘ههد وههٝ دز   

ٞبي ٔ شّف اش ػّٕٝ غهسيبٖ ٔػهش د حهر ،     ثیٕبزي

ٛ  انبفٝ ٚ ا٘شمبَ وسٚٔٛشٚٔی ٞػهشٙد  َ ، ایهٗ ٔ ٞهب   ِىهٛ

چٙدیٗ ٔػیس غِّٛی ٚ ٔشبثِٛیػٕی ثهدٖ زا اش يسیهك   

 .[10,11] وٙٙد ٞبي ٞد  وٙشسَ ٔی سٙ یٓ ضٖ

ٞػهشٙد   ٞهب  RNAشیسٌسٜٚ ثصزٌی اش  ٞب RNAٔیىسٚ

ثبؾههٙد. ایههٗ  وههٝ اش ٘ ههس سىههبّٔی حفب ههز ؾههدٜ ٔههی

ٞب ثیبٖ ضٖ زا دع اش زٚ٘ٛیػی اش يسیك ٟٔهبز   ِٔٛىَٛ

ٞهب وٙشهسَ    ٝ آٖسؼصیه  ءیب اِمهب  ٞب RNAسسػٕٝ ٔیىسٚ 

ˊ3حیهٝ   وٙٙد ٚ ایٗ وبز زا اش يسیك اسكهبَ ثهٝ ٘هب    ٔی -

UTR  ٚ دٞٙهد. ثیهٛض٘ص    ا٘ؼهبْ ٔهی   RNAا٘شٟبي ٔیىهس

غیشٛدلاغههٓ قههٛزر   دز ٞػههشٝ ٚ ٞههب RNAٔیىههسٚ

 2IIدّیٕههساش  RNAسٛغههى  Pri-miRNAٌیههسد.  ٔههی

غههههبخشبز  Pri-miRNAؾههههٛد،  زٚ٘ٛیػههههی ٔههههی

٘شٟهبي  دز ا poly Aوٝ دازاي دْ    داؾشٝ 3غسي غٙؼبق

-Priثبؾههد.  ٔههی 5´دز ا٘شٟههبي  4ٚ ولاٞههه وههخ 3´

miRNA  (5اثشدا دز ٞػشٝ سٛغى )دزٚؾهب N seΙΙΙ 

ؾٛد ٚ ث د ثٝ غیشٛدلاغٓ   یُ ٔی سجد Pre-miRNAثٝ 

 N seΙΙΙ ؾهٛد، دز غیشٛدلاغهٓ، سٛغهى     ٔٙشمُ ٔهی 

ٚ    6دیٍسي ثٝ ٘بْ دایػهس   RNAدهسداشؼ ٟ٘هبیی ٔیىهس

ّىهسدي دز  عٕ اش ٘ هس  ٞب RNAٌیسد. ٔیىسٚ ا٘ؼبْ ٔی

غبدسغٛز ٚ ا٘ىٛضٖ سمػیٓ  سٛٔٛز ٞب ثٝ دٚ دغشٝ غَّٛ

 .[12]  ؾٛ٘د ٔی

ي غسوٛة وٙٙدٜ سٛٔٛزي دز غسيبٖ ٞب RNAٔیىسٚ

 ٖ ٞهههب ؾهههبُٔ  دسٚغهههشبر ٕٞب٘ٙهههد غهههبیس غهههسيب

                                                 
1
 Lee  

2
  N POLΙΙ  

3
 Stem-Loop 

4
 CAP 

5
 Drosha 

6
 Dicer 
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ٖ     یی ٔهی ٞب RNAٔیىسٚ ٞهب   ثبؾهٙد وهٝ ٔیهصاٖ ثیهبٖ آ

زاثًٝ ٔ ىٛظ ثهب غهسعز ٚ ؾهدر غهسيبٖ داز٘هد.      

٘ؼههبیی وههٝ ایههٗ  يجههك ًٔبِ ههبر ا٘ؼههبْ ؾههدٜ، اش آ  

اٞههدا  ا٘ىٛض٘یههه ثػههیبز ٔهه طس دز  ٞههب RNAٔیىههسٚ

ٔػیسٞبي دیبْ زغب٘ی ٔٙشٟی ثٝ زؾد، سىظیهس ٚ سٟهبػٓ   

دٞٙد، دز  ٞبي غسيب٘ی زا ٔٛزد ٞد  لساز ٔی غَّٛ

ػٌّٛیسي اش ایؼبد ٚ ٘یص دیؿسفز غهسيبٖ دسٚغهشبر   

ٞهبي   سٛاٖ ثب اغشفبدٜ اش سىٙیهه  ثػیبز ٔ طس٘د ٚ ٘یص ٔی

ثساي دزٔبٖ یب وٙشسَ ثیٕبزي اغشفبدٜ ٞب  ٔ شّف اش آٖ

ي دٚزؾشٝ اي ٞب RNAسٛاٖ اش  عٙٛاٖ ٔظبَ، ٔی وسد. ثٝ

    ٚ نهد   RNAغٙششیىی اغشفبدٜ ٕ٘هٛد وهٝ ٔمّهد ٔیىهس

زا ف ههبَ  RISC1سٛٔههٛزي ثبؾههد ٚ ثشٛا٘ههد وٕههذّىع  

سٛاٖ اش غبخشبزٞبي غهٙؼبق غهسي    غبشد. ٕٞیٙیٗ ٔی

ٜ   pol IIIوٛسبٜ وهٝ اش دسٚٔٛسسٞهبي    ا٘هد   ٔؿهشك ؾهد

سٛا٘د ٔٙؼس ثٝ اِمبي ثیبٖ دٚثهبزٜ   غشفبدٜ وسد وٝ ٔیا

 سٛغى غَّٛ ؾٛد.  RNAٔیىسٚ

miRNA-143  ٜٚال  ؾهدٜ   5زٚي وسٚٔٛشْٚ ؾٕبز

، ایهٗ    ثبؾهد  اغز وٝ یه ٘بحیٝ ؾهىٙٙدٜ دز ض٘هْٛ ٔهی   

ثساي اِٚیٗ ثبز دز ٔٛؼ ؾٙبغبیی ؾهد ٚ   RNAٔیىسٚ

٘ػبٖ ٘یص ؾٙبغهبیی ٌسدیهد.    ث د اش ٔدر وٛسبٞی دز ا

miRNA-143 ٝغهی   عٙٛاٖ سٙ یٓ وٙٙدٜ ٟٔهٓ ٚ اغهب   ث

 miRNA-143. ٘مهههؽ  دز ثیهههبٖ ضٖ ًٔهههس  اغهههز

ٝ  عٙٛاٖ یهه ثیٛٔهبزوس غهسيبٖ زٚش    ثٝ زٚش دزحهبَ   ثه

دز حبِهز عهبدي    RNA، شیسا ایٗ ٔیىسٚ افصایؽ اغز

 . زا ٟٔبز وٙد  سٛا٘د زؾد سٛٔٛز ٔی

، ادزازي ٚ غیػهشٓ   ٞهبي غیػهشٓ ٌٛازؾهی    دز غسيبٖ

.  اغز ٌصازؼ ؾدٜ  miRNA-143عكجی وبٞؽ ثیبٖ 

وبٞؽ  RNAدز غسيبٖ دسٚغشبر ٘یص ثیبٖ ایٗ ٔیىسٚ

ٞبي  اش يسیك سٙ یٓ ثیبٖ ضٖ RNAیبثد. ایٗ ٔیىسٚ ٔی

دز  MMP-9, K-RAS, c-Mycٔ شّفهههی ٔب٘ٙهههد 

، ثمب، آدٛدشٛش ٚ ٔشبغهشبش ٘مهؽ     ، سٕبیص ٞبي سىظیس فسایٙد

 .[13,14]داز٘د 

ز غهسيبٖ  د miRNA-143اش آ٘ؼب وهٝ وهبٞؽ ثیهبٖ    

دسٚغشبر ثبعهض افهصایؽ سىظیهس ٚ ٔشبغهشبش ٚ وهبٞؽ      

                                                 
1
 RNA-Induced Silencing Complex 

ٚ    ، ٔی[15]  ؾٛد آدٛدشٛش ٔی زا  RNAسهٛاٖ ایهٗ ٔیىهس

عٙٛاٖ یه ٞد  دزٔب٘ی ثهساي غهسيبٖ دسٚغهشبر     ثٝ

ًٔههس  ٕ٘ههٛد ٚ دز ایٙؼههب زٚؼ ػدیههدي ثههٝ ٘ههبْ    

microRNA Replacement Therapy   ًٔهههس

دز  RNAؾٛد وٝ دز ایٗ زٚؼ ثب ػبیٍصیٙی ٔیىسٚ ٔی

ٚ   غَّٛ  RNAٞبي غسيب٘ی اش يسیك ا٘شمهبَ ضٖ ٔیىهس

زا  RNAسٛاٖ ثیبٖ ٔیىسٚ ، ٔی سٛغى ٚوشٛز ٔٛزد ٘ س

 RNAٚ ٔیىههسٚ   ٞههبي غههسيب٘ی اِمههبء وههسد دز غههَّٛ

 ٖ ٝ     ٔٛزد ٘ س ثیهبٖ ض قهٛزر   ٞهبي ٞهد  خهٛد زا ثه

يجی ی سٙ یٓ ٕ٘بید، دز ٘شیؼٝ ٔٙؼس ثٝ ٟٔهبز سىظیهس ٚ   

 ي غسيبٖ دسٚغشبر ؾٛد. ٞب ٟٔبػسر غَّٛ

سههٛاٖ ثههٝ يجی ههی ثههٛدٖ   اش ٔصایههبي ایههٗ زٚؼ ٔههی 

ٞهبي ٘سٔهبَ    ٞهب دز ثبفهز   ٚ دبیدازي آٖ  ٞب ٟٔبزوٙٙدٜ

، وٙشهسَ چٙهدیٗ ٔػهیس ایؼهبد غهسيبٖ ٚ س هداد        ثدٖ

شیبدي ا٘ىٛضٖ اؾبزٜ وسد. ٕٞیٙهیٗ ثهٝ عّهز ٚػهٛد     

 َ َ   س داد فساٚاٖ ایٗ ِٔٛىهٛ ٞهبي ٘سٔهبَ    ٞهب دز غهّٛ

بعههض یبثهد ٚ اش يسفههی ث  عهٛازل ػههب٘جی وهبٞؽ ٔههی  

 َ ٌههسدد  ٞهبي سٛٔههٛزي ٔههی  افهصایؽ حػبغههیز غههّٛ

[13,14]. 
 

 ريش کار

 کطت سلًل

اش ثب٘ههه غههِّٛی ا٘ػههشیشٛ  PC3ٞههبي غههسيب٘ی غههَّٛ

 RPMIدبغشٛز ایساٖ خسیهدازي ٚ دز ٔحهیى وؿهز    

( حهبٚي  Gibco،Lot No. 1775866X)ؾسوز  1640

 Gibco ،Lot)ؾهسوز  (2FBS) غسْ ػٙیٗ ٌبٚي% 10

NO.42Q7363 اغهههشسیُ ؾهههدٜ  (ٔسیىهههبآ، وؿهههٛز

ثیٛسیهه   آ٘شهی  ٪1ٔیىهسٖٚ،   22/0ٞهبي   ٚغیّٝ فیّشس ثٝ

 (،100µg/ml، اغشسدشٛٔبیػیٗ IU/ml 100غیّیٗ  )دٙی

غهدیٓ دیهسٚار وؿهز     ٪1ٔٛلاز ٌّٛسهبٔیٗ ٚ   ٔیّی 2

دزػهٝ غهب٘شی   37دادٜ ؾدٜ ٚ دز ا٘ىٛثبسٛز ثب دٔهبي  

اوػهید وهسثٗ ٍٟ٘هدازي     دي ٪5زيٛثز ٚ  ٪95ٌساد، 

ثهبز   زٚش یهه  3وؿهز ٞهس    ٌسدید٘د. س ٛیم ٔحهیى 

ا٘ؼههبْ ٌسفههز. دههع اش ٌرؾههز ٔههدر شٔههبٖ لاشْ ٚ 

                                                 
2
 Fetal Bovine Serum 
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ٞهب   دزقد؛ غَّٛ 80اِی  70ٞب ثٝ سساوٓ  زغیدٖ غَّٛ

 ٞبي ٔٛزد ٘ س اغشفبدٜ ٌسدید٘د. ػٟز ا٘ؼبْ سػز

ديس مىاستتت   IC50جُتتتت تنیتتتیه MTTتستتتت 

 Geneticin (G-418)بیًتیک  آوتی

فبدٜ دز ایٗ آشٔبیؽ اش ٕ٘ه شزد زً٘ سشساشِٚیْٛ اغش

غهَّٛ   15000ٌسدد، ثٝ يٛزي وٝ اثشدا ثٝ س هداد   ٔی

PC3   زا ٕٞساٜ ثب ٔحیى وؿهزRPMI1640   ْغهس ٚ

سبیی سٛشی   96دز ٞس چبٞه اش دّیز  ٪10ػٙیٗ ٌبٚي 

دزػٝ غب٘شی ٌهساد،   37ٌسدید ٚ دز ا٘ىٛثبسٛز ثب دٔبي 

 24اوػههید وههسثٗ ثههٝ ٔههدر  دي ٪5زيٛثههز ٚ  95٪

غهبعز،   24 غبعز ٍٟ٘دازي ؾهد٘د. ث هد اش ٌرؾهز   

، 800، 600، 400، 200، 100ي ٞههب ثههب دٚش ٞههب غههَّٛ

1000  ٚ1200 µg/ml  ثیٛسیههههه  اش دههههٛدز آ٘شههههی

Geneticin  ؾهههسوز(Gibco،Lot No.1743630 ،

( سیٕهبز ٌسدیهد. ثهساي افهصایؽ دلهز      آٔسیىهب وؿٛز 

قهٛزر   ثیٛسیه ثٝ آشٔبیؿبر، افصٚدٖ ٞس دٚش اش آ٘شی

ٖ قههٛزر ٌسفههز. ث ههد اش انههبفٝ وههسد  1سههبیی  غههٝ

(، دّیهز دز ا٘ىٛثهبسٛز   G418) Geneticinثیٛسیه  آ٘شی

غهبعز ث هد    72دزػٝ غب٘شی ٌساد لهساز ٌسفهز.    37

آٚزي ٚ دٚز زی شهٝ ؾهد.    ٔحیى زٚیی ثٝ آزأی ػٕ 

)ؾهسوز   PBSٔیىسِٚیشهس   200غذع ثٝ ٞهس چبٞهه   

Gibco ،Lot No.2259817 ػٟههز آٔسیىههب، وؿههٛز )

 دٚز زی شٝ ؾهد.  PBSؾػشؿٛ انبفٝ ٌسدید ٚ غذع 

 Bio)ؾهسوز   MTTٔیىسٚ ِیشس اش ٔحَّٛ  50غذع 

Basic،Lot No.DU21373R2   )سِٛید وؿهٛز وب٘هبدا ،

ٔحهیى وؿهز وبٔهُ     ٔیىهسٚ ِیشهس اش   100ٕٞهساٜ ثهب   

(RPMI1640  ثٝ ٞس چبٞه ٪10ٚ غسْ ػٙیٗ ٌبٚي )

دزػههٝ غههب٘شی  37غههبعز دز ا٘ىٛثههبسٛز  4افههصٚدٜ ٚ 

اوػهید وهسثٗ ٍٟ٘هدازي     دي ٪5زيٛثز ٚ  ٪95ٌساد، 

. دز ٔسحّٝ ث د ٔحَّٛ زٚیی ثٝ آزأی خبزع ؾد ؾد

 2ٔیىسِٚیشههههس اش دي ٔشیههههُ غِٛفٛوػههههید   200ٚ 

DMSO)  ؾهههههههههههههههههههههسوز( )AppliChem 

 25وؿهٛز إِٓهبٖ( ثهٝ ٕٞهساٜ      LotNo.8S011641ثب

                                                 
1
 Triplicate 

2
 Dimethylsulfoxid (DMJSO)    

افهصٚدٜ   چبٞهه ٞهس  ثٝ  3ِیشس اش ثبفس غٛز٘ػٖٛٔیىسٚ

دلیمههٝ دز ؾههسایى ٔؿههبثٝ   30ٌسدیههد ٚ ثههٝ ٔههدر  

دغهشٍبٜ الایهصا زیهدز    ٞهب دز   ٍٟ٘دازي ؾد. غذع دّیز

َ  ٞبچبٞه لساز دادٜ ؾدٜ ٚ سغییس زً٘  ٔهٛع    ثب يهٛ

 ٘ب٘ٛٔشس غٙؼیدٜ ؾد. 630/570

 اوتقال صن

  َ ٞهبي   ثساي ا٘ؼبْ ا٘شمبَ ضٖ اثشدا عُٕ ؾهٕبزؼ غهّٛ

PC3  خب٘ٝ اش  2غَّٛ دز  3×105ا٘ؼبْ ؾد ٚ ثٝ س داد

سبیی سٛشی  ؾد ثٝ يٛزي وٝ یهه خب٘هٝ ػٟهز     6دّیز 

 ٛ ٖ سسا٘ػفىز ثب ٚوشه -miRNA-143 hsa  ز حبٔهُ ض

miRNA-143   خسیدازي ؾدٜ اش ؾهسوز(OriGene 

ٚ یهه خب٘هٝ ػٟهز     +Vec ٖوؿٛز آٔسیىب( سحز عٙٛا

دّیهز زا ثهٝ    .وؿهز دادٜ ؾهد  ) خهبِی  ٚوشٛز(وٙشسَ 

غههبعز  24ا٘ىٛثههبسٛز ا٘شمههبَ دادٜ ٚ دههع اش ٌرؾههز 

ٞبي ٔٛػٛد دز دّیز اش ِحبٌ چػجیدٖ ثهٝ وهف    غَّٛ

ثٝ س هداد ٔهٛزد ٘ هس ثهساي      ٞب دّیز ٚ زغیدٖ غَّٛ

عهدد   2ثهساي ا٘شمهبَ ضٖ    ا٘شمبَ ضٖ ثسزغهی ٌسدیهد.  

ٔیىسٚسیههٛة اغههشسیُ ثههساي ٚوشههٛز   )ٚوشههٛز حههبٚي 

miRNA-143     ُآٔبدٜ ؾهد. دز ادأهٝ يجهك دسٚسىه )
jetPEI® in vitro DNA Transfection Protocol 

 lµ6 JetPEI ٞب . دز داخُ یىی اش ٔیىسٚسیٛةؾدعُٕ 

، وؿههٛز Polyplus، lot No. 1502C1ZF)ؾههسوز 

ثهٝ   DNAفسا٘ػٝ( وٝ یه ٔحَّٛ ا٘شمبَ یب سس٘ػهفىز  

 l µ94 NACLثبؾد انبفٝ ؾد ٚ ثهب  ٞب ٔی داخُ غَّٛ

، وؿهههٛز Polyplus،lot No.N130925)ؾهههسوز 

زغب٘دٜ ؾد. غذع ثهب سٛػهٝ    l µ100فسا٘ػٝ( ثٝ حؼٓ

ٚوشهٛز   DNAثٝ ایٙىٝ دز دسٚسىُ يّ ز سٛقیٝ ؾدٜ 

 6000ثساي ا٘ؼبْ سس٘ػفىز  miRNA-143حبُٔ ضٖ 

٘بٌ٘ٛسْ ثهٛد دز ٔیىسٚسیهٛة دْٚ حؼهٓ ٔهٛزد ٘یهبش      

ٓ   NACL ٔحبغجٝ ؾد ٚ ثهب  زغهب٘دٜ   l µ100ثهٝ حؼه

ؾد، ایٗ ٔیىسٚسیٛة ثب ٔیىسٚسیٛة اَٚ ٔ ّٛو ؾهدٜ  

دْٚ ٞٓ وٝ ػٟهز   ٞب انبفٝ ؾد. ثٝ خب٘ٝ زٚي غَّٛ ٚ

 FBS% 10ثهب   RPMIٔحهیى وؿهز    2ml وٙشسَ ثٛد

 .ٌسدیدانبفٝ 

                                                 
3 
Sorensen Phosphate Buffer 
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ٝ ثٝ آ٘ىٝ ٚوشٛز حبٚي ٘ؿبٍ٘س ضٖ ٔمبٚٔهز ثهٝ   ثب سٛػ

 24ثبؾد؛ دع اش  ( ٔیG418) Geneticinثیٛسیه  آ٘شی

   َ ٜ  ٞهبي دزیبفهز   غبعز ثهساي ٌهصیٙؽ غهّٛ ي  وٙٙهد

ٚوشههٛز اش ٔحههیى وؿههز وبٔههُ اغههشفبدٜ ؾههد. يجههك  

دسٚسىههُ س ههٛیم ٔحههیى وؿههز ٚ انههبفٝ وههسدٖ     

 ٞب ادأٝ یبفز. ثیٛسیه سب ٌصیٙؽ وبُٔ غَّٛ آ٘شی

ٞهبي فبلهد    ؾز چٙدیٗ زٚش ٚ ٔسي غَّٛدع اش ٌر

ثیٛسیهه   دز اطس آ٘شهی  miRNA-143ٚوشٛز حبٚي ضٖ 

Geneticin (G418 َ ٞهبي دزیبفههز   ( ٚ افهصایؽ غههّٛ

وٝ ٔمبْٚ ثٝ  miRNA-143ي ٚوشٛز حبٚي ضٖ  وٙٙدٜ

 ٞبي ٔٛػٛد دز دّیهز دهع   ثیٛسیه ٞػشٙد، غَّٛ آ٘شی

وسدٖ وبُٔ وف دّیز؛ اش اش زغیدٖ ثٝ حد ٘كبة ٚ دس

ي ٞهب  سسیذػهیٙٝ ٚ ػهدا ٌسدیهد ٚ ثهٝ فلاغهه      ٞب زدّی

25ml      ا٘شمبَ دادٜ ؾد. س هٛیم ٔحهیى وؿهز حهبٚي

زٚش ادأهٝ   14آ٘شی ثیٛسیه يجهك دسٚسىهُ ثهٝ ٔهدر     

 یبفز. 

 RNAاستخزاج 

َ  زٚشٜ 14 ث د اش اسٕبْ ٔسحّٝ ٞهبي   ي ا٘شمبَ ضٖ غهّٛ

PC3   ٖثهب ٚوشههٛز حههبٚي ضmiRNA-143  ٌههصیٙؽ ٚ

ٚوشههٛز سٛغههى   ایههٗ وٙٙههدٜ ٞههبي دزیبفههز  غههَّٛ

َ Geneticin (G418ثیٛسیه  آ٘شی ٞهب   ( ٚ زغیدٖ غهّٛ

اش  RNAثههٝ س ههداد ٔههٛزد ٘یههبش؛ عٕههُ اغههش ساع     

 ا٘ؼبْ ؾهد. اغهش ساع   PC3 ٞبي سس٘ػفىز ؾدٜ غَّٛ

RNA       ثب اغشفبدٜ اش ٔحّهَٛ سسایهصَٚ ثهب ٘هبْ سؼهبزي

Riboex  ؾهههههسوز(Gene All ،Lot NO. 

REX15J12014     وؿٛز وهسٜ( ا٘ؼهبْ ٌسفهز. ثهساي ،

دع اش سسیذػیٙٝ وهسدٖ ٚ ثهٝ    RNAسآیٙد اغش ساع ف

غشٛزاِ ُٕ ثهٝ  دغز آٚزدٖ زغٛة غِّٛی ًٔبثك د

 ٝ ٜ  ٞس وداْ ثه )ؾهسوز   RiboExٔحّهَٛ   1ml ا٘هداش

Gene All ،Lot NO. REX15J12014 وهسٜ(  ، وؿٛز

، ؾداغز انبفٝ  RNA وٝ یه ٔحَّٛ اغش ساع وٙٙدٜ

ٝ لایٝ ایؼبد ؾد وٝ لا 3ّسٚفسْ غذع ثب اغشفبدٜ اش و  یه

ثب غٕذّس ٚ وٝ  ،ٞب اغز غَّٛ RNAؾفب  ثبلایی حبٚي

ٜ ثب دلز ػدا  زغهٛة   RNAٚ ثهب ایصٚدسٚدهبَ٘ٛ    ؾهد

% ؾػشؿهٛ  75ٔیّی ِیشس اِىهُ   1. دز ادأٝ ثب ٜ ؾدداد

 2سب اطس ایصٚدسٚدبَ٘ٛ اش ثیٗ ثسٚد، ث د اش اسٕبْ  ٌسدید

ثهٝ يهٛز    ٞهب  ٔسحّٝ ؾػشؿٛ ٔبی  زٚیهی ٔیىسٚسیهٛة  

داخهُ   ٞهب   N   فمى زغٛة ٚ وبُٔ دٚز زی شٝ ؾد

ثهبلی ٔب٘هد، ث هد اش خؿهه ؾهدٖ ثهٝ        ٞهب  ٔیىسٚسیٛة

ٜ   ٞسوهههداْ اش ٔیىسٚسیهههٛة   30µl ٞهههب ثهههٝ ا٘هههداش

 Lot )ؾههسوز  Nuclease free waterٔحّههَٛ

No.00181198, EXIQON   )وؿهههٛز دإ٘هههبزن

دزػٝ غب٘شی  58دلیمٝ دز دٔبي  10ٚ ثٝ ٔدر  زی شٝ

ٍٟ٘هدازي    80-دز دٔهبي  ٜ ؾد. غهذع  ٌساد لساز داد

 .ٌسدید

 MicroRNAی  cDNAسىتش  

ثههس اغههبظ ویههز    cDNAدز ایههٗ ٔسحّههٝ غههٙشص   

EXIQON  ا٘ؼبْ ٌسفز. اثشدا يّ زRNA  اغش ساع

)ؾهسوز   Nano Drop 2000cؾدٜ ثٝ ٚغیّٝ دغشٍبٜ

Thermo  ٌیسي ؾد. غذع يجك  ( ا٘داشٜآٔسیىبوؿٛز

 ng/µl RNA 5ٔمهداز   cDNAدسٚسىُ ػٟهز غهٙشص   

ٞبي ٔٛػٛد  س اغبظ يّ ز ٕ٘ٛ٘ٝٔٛزد ٘یبش ثٛد وٝ ث

ٞب وٝ ثبید ثساي غٙشص  ٚ ثػشٗ سٙبغت ٔمدازي اش ٕ٘ٛ٘ٝ

 60ٚ غهذع ثهٝ ٔهدر     ٌسدیداغشفبدٜ ؾٛد ٔؿ ف 

 95دلیمههٝ دز دٔههبي 5دزػههٝ ٚ  42دلیمههٝ دز دٔههبي 

 RT-PCRدزػٝ دز دغهشٍبٜ   4دزػٝ ٚ ثٝ غسعز دز 

ثهب   T100 Thermal Cycleٔهدَ   BioRad)ؾهسوز  

SN 621BR141187 لهساز دادٜ ؾهد  آٔسیىبؿٛز و ) 

اش ٞٓ  RNAي ٞب ٞب ٚ وّٕخ غس ٞب، غٙؼبق سب دیییدٌی

ثبش ؾدٜ ٚ سه زؾشٝ اي ؾٛ٘د سب دسایٕس ثٝ دزغشی دز 

ػبي خٛد لساز ٌیسد، دع اش اسٕبْ ٔدر شٔهبٖ غهٙشص   

دزػٝ ثهساي   -20ٚ دز  ؾدٜازي رثسچػت ٌٞب  ٕ٘ٛ٘ٝ

. ثهههساي ٌسدیهههدٔهههدر شٔهههبٖ وٛسهههبٜ ٍٟ٘هههدازي  

 ٍٟ٘دازي ؾٛد. -80ي ثیؿشس ثبید دز ٞب شٔبٖ ٔدر
qRT-PCR MicroRNA Gene 

 miRNA-143ثیههبٖ   ٔیههصاٖ cDNAث ههد اش غههٙشص  

ٌیسي ؾد. ثٝ يهٛزي وهٝ    ا٘داشٜ qRT-PCRٚغیّٝ  ثٝ

زلیهك غهبشي    80ثهٝ   1يجك دسٚسىهُ   ٞب  c N  اثشدا

ثههٝ  4µlي زلیههك ؾههدٜ  ٞههب cDNA، غههذع اش ؾههد

ٜ ا٘شمهبَ داد  qRT-PCRي ٔ كهٛـ  ٞهب  ٔیىسٚسیٛة
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 5µlٔمهداز   ٞهب  ، غذع ثٝ ٞس یهه اش ٔیىسٚسیهٛة  ؾد

Master  ُٔؾههبdNTP  ٚSYBR Green ( ؾههسوز

EXIQON   ثهبLot No. 203421   دإ٘هبزن وؿهٛز )

-hsa-miRNAدسایٕههس 1µlٚ ٕٞیٙههیٗ  ؾههدٜانههبفٝ 

143 Primer mix  ؾههههسوز(EXIQON  ثههههب

ID:204483  غهذع  ٌسدیهد ( انهبفٝ  دإ٘بزنوؿٛز .

)ؾههسوز  Light Cycle 96ٞههب ثههٝ دغههشٍبٜ  ٕ٘ٛ٘ههٝ

Roche   ثهبREF:05815916001 J   ثهب ٚSN:11769 

ٝ  دادٜ ؾهد ( ا٘شمهبَ  إِٓبٖوؿٛز  آٖ زا يجهك   ٚ ثس٘بٔه

دزػههٝ  95 دلیمههٝ دٔههبي  10دسٚسىههُ ثههٝ قههٛزر  

دزػٝ  95 طب٘یٝ دٔبي 10ثٝ قٛزر  2stepغب٘شیٍساد ٚ 

 دزػٝ غهب٘شیٍساد يهی   60طب٘یٝ دٔبي   60غب٘شیٍساد ٚ 

سٙ ههیٓ  1ىُ ٔسحّههٝ ذٚةغههیىُ ٚ دز دبیههبٖ غههی  45

ٝ    ٌسدید ٞهبي   . دز ایٗ زٚؼ وٕهی ٔیهصاٖ ثیهبٖ ٘ػه 

miRNA-143 ؾدٜ ثس اغبظ ٔیصاٖ فّٛزغب٘ز سِٛید

ؾٛد. دز ایٙؼهب   ٌیسي ٔی ا٘داشٜ cDNAدز يَٛ سىظیس 

دٚزؾشٝ اي ثهٝ ٘هبْ    DNAاش زً٘ ایٙشسوبِٝ ؾٛ٘دٜ ثب 

SYBR green   اغشفبدٜ ؾد ٚ ٔیصاٖ فّٛزغٙز ایؼهبد

اي سٛغى دغهشٍبٜ   دٚ زؾشٝ DNA ؾدٜ دز يی غٙشص

qRT-PCR   طجز ٌسدید. دز ایهٗ زٚؼ اشSNORD 

وؿهٛز   Lot No. 177600ثب  EXIQON)ؾسوز  48

دز وٙشههسَ  2داخّههی وٙشههسَ( ثههٝ عٙههٛاٖ ضٖ دإ٘ههبزن

دع اش ا٘شمهبَ اغهشفبدٜ    RNAثسزغی ثیبٖ ضٖ ٔیىسٚ 

 آ٘بِیص ؾد. CTٔمبدیس  ٞب ثب ٔمبیػٝ دز دبیبٖ دادٜ ؾد.

 Wound Healingتست 

ٜ    دز ایٗ غهِّٛی   ٔسحّٝ یهه زٚش لجهُ اش خهساؼ، زد

PC-3 َّٛٞبي وٙشهسَ ٚ   وٝ ؾبُٔ غVec+   ثٛد٘هد زا

 6ثٝ يٛز ػداٌب٘هٝ سسیذػهیٙٝ وهسدٜ ٚ دز یهه دّیهز      

10×5اي ثٝ قٛزر یىٙٛاخز ٚ ثٝ ا٘داشٜ  خب٘ٝ
5

غهَّٛ   

غبعز ث د ٚ دهع   24. دادٜ ؾدثساي ٞس خب٘ٝ وؿز 

بُٔ ٚ سؿهىیُ یهه سهه    ٞب ثٝ سلالی و اش زغیدٖ غَّٛ

لایٝ غِّٛی ٍٕٞٗ وف دّیز ثب یه ٘هٛن غهس غهٕذّس    

خههساؼ دادٜ ؾههد، غههذع   mL 100اغههشسیُ سیههخ  

                                                 
1
 Melting 

2
 Housekeeping 

ؾػشؿههٛ دادٜ ؾههد٘د. سكههبٚیس   3PBSٞههب ثههب  غههَّٛ

 0ٞب ثٝ خساؼ ایؼهبد ؾهدٜ دز شٔهبٖ     ٟٔبػسر غَّٛ

غهبعز ٚ   48 ،غبعز 24 ،غبعز 12غبعز،  6غبعز، 

 Optikaغبعز ثب ٔیىسٚغىٛح ٔ ىٛظ )ؾهسوز   96

 وؿٛز ایشبِیب( عىع ثسدازي ٌسدید. XDS_3ٔدَ 

 آماری آوالیش

 ثٝ دغز آٔدٜ ٘شبیغ آٔبزي سحّیُ ٚ سؼصیٝ ثٝ ػٟز

ْ  ذوسؾهدٜ،  آشٔبیؿهبر  اش  Graph Pad افهصاز  ٘هس

Prism 6 ٜٔشغیهس  سغییسار س ییٗ ثساي .ٌسدید اغشفبد 

 RNAٔیىسٚ ثب ؾدٜ سسازی ز ٚ وٙشسَ ٞبي ٌسٜٚ ثیٗ

 t test ،One-wayیىًسفههٝ(  )آ٘ههبِیص ٚازیههب٘ع  

ANOVA ٚ Two-way ANOVA ْدهریسفز  ا٘ؼب. 

 .ؾد ٌسفشٝ ٘ س دز >05/0p ٔ ٙی دازي غًح

 

 َایافتٍ

 وتیجٍ کطت سلًلی

ٚا٘شمههبَ ثههٝ  PC3غههِّٛی  وههسدٖ زدٜدههع اش دفسیص

ٔحیى وؿهز دزٖٚ فلاغهه، ٚچٙهدیٗ غهسي دبغهبض      

ٞب دز فبش ٍِبزیشٕی ٔهٛزد اغهشفبدٜ لهساز     دادٖ، غَّٛ

 (.1ٌسفشٙد )ؾىُ 
 

 
 40با بشرگىمایی  PC3َای  عکس سلًل. 2ضکل 

 

بیًتیتک   جُت تنییه ديس مىاست  آوتتی   MTTوتایج 

Geneticin (G418) 

 Geneticinثیٛسیهه   آ٘شیIC50  ثساي ثٝ دغز آٚزدٖ

(G418)  سػههزMTT  َ ٞههب ثههب  ا٘ؼههبْ ٌسفههز. غههّٛ

                                                 
3
 Phosphate-Buffered Saline 
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 149ٚ ٕٞىبزاٖ  ائّؿٗ ثبضٖ...                                                    miRNA-143ثسزغی اطس ػبیٍصیٙی 
 

 1200ٚ  1000، 800، 600، 400، 200، 100ي ٞههب  دٚش

µg/ml  ٚ سیٕبز ٌسدید٘دIC50    ثٝ دغز آٔهدٜ ثهساي

ثهٝ يهٛزي   ثهٛد.   µg/ml 141.9 ثساثسPC3 ٞبي غَّٛ

  َ ٞهب ثهٝ ٔٙ هٛز سٕهبیص      وٝ دع اش ا٘شمبَ ضٖ ثهٝ غهّٛ

 ٚوشٛز(شسَ ٞبي وٙ ٞبي سسا٘ػفىز ؾدٜ ٚ غَّٛ غَّٛ

اش ایٗ دٚش اغهشفبدٜ ٌسدیهد. دز ایهٗ سػهز اش     ) خبِی

ثهساي آ٘هبِیص    One-way ANOVAآشٔهٖٛ آٔهبزي   

آٚزدٜ ؾهدٜ   1اغشفبدٜ ؾد. ٘شبیغ دز ٕ٘هٛداز   ٞب دادٜ

 اغز.
 

 
بیًتیک  ی مختلف آوتیَاَا در ديس سوذٌ ماوذن سلًل .2 ومًدار

Geneticin (G418را وطان می ) ًَا را  دن سلًلدَذ. * کاَص سوذٌ ب

 دَذ. را وطان می p<0.05با 
 

بزمیشان بیتان   miRNA-143وتایج تأثیز جایگشیىی صن 

 ایه صن

، ٔیصاٖ ثیبٖ ضٖ cDNAٚغٙشص  RNA دع اش اغش ساع

miRNA-143    ٜدز ٌسٜٚ وٙشسَ ٚ ٌسٜٚ سهساضٖ ؾهد

(vec+)  سٛغى آشٔبیؽqRT-PCR   .ازشیبثی ٌسدیهد

 ٚ دز ٌههسٜٚ زا  RNA٘شههبیغ افههصایؽ ثیههبٖ ایههٗ ٔیىههس

دز ایهٗ سػهز اش آشٔهٖٛ    سسا٘ػفىز ؾدٜ ٘ؿهبٖ داد.  

ٜ   t testآٔبزي  اغهشفبدٜ ٌسدیهد    ٞهب  ثهساي آ٘هبِیص داد

 (.2)ٕ٘ٛداز 

 

 
در گزيٌ کىتزل ي گزيٌ تزاوسفکت  miRNA-143میشان بیان  .1ومًدار 

را  P<0.05با  RNAدَذ. ** افشایص بیان میکزي  ضذٌ را وطان می

 دَذ. وطان می
 

 2خزاش بُبًدوتایج تست 

 ٖ دز  miRNA-143ثههساي ازشیههبثی اطههس افههصایؽ ثیههب

 Wound سػز PC3ٞبي زدٜ غِّٛی  ٟٔبػسر غَّٛ

healing    یب سػز خساؼ ا٘ؼبْ ٌسفز. ثسزغی ٘شهبیغ

غهز وهٝ   ا ٞب اي اش عىع قٛزر ٔؼٕٛعٝ ایٗ سػز ثٝ

ٞهب  اش ٔیصاٖ ٟٔبػسر غَّٛ 48-24-12-0دز غبعبر 

قٛزر  ٞب ثٝ  آٖ ؾدٜ اغز. ٔمبیػٝ ٚ ٌسدآٚزي  سٟیٝ

ٞب زا دع اش ػهبیٍصیٙی  ٔؿ ف وبٞؽ ٟٔبػسر غَّٛ

Vec+ دٞد. دز ایٗ سػز اش آشٖٔٛ آٔهبزي   ٘ؿبٖ ٔی

Two-way ANOVA  ٜ اغهشفبدٜ   ٞهب  ثساي آ٘هبِیص داد

 .(2 ٌسدید )ؾىُ

 
َای  َای سزطان پزيستات را در سمان میشان مُاجزت سلًل .1ضکل 

َای تزاوسفکت  ٍ در سلًلدَذ ک ساعت را وطان می 24ي  12، 21، 0

 باضذ. َای کىتزل می ضذٌ کمتز اس سلًل

                                                 
1
 Wound Healing Assay 
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 بحث

ٞب دز ثیٗ  سسیٗ غسيبٖ غسيبٖ دسٚغشبر یىی اش ؾبی 

ٔسداٖ اغز وٝ ثهسٚش آٖ دز ثػهیبزي اش وؿهٛزٞبي    

 ٚ . يسثهبٍِسي [16]سٛغ ٝ یبفشٝ دز حبَ افصایؽ اغز 

ُ  دز دسٚغهشبر  غسيبٖ دزٔبٖ ٝ  ٔساحه  اش یىهی  اِٚیه

ٗ  ٗ ٚثساٍ٘یصسسی چبِؽ ُ  ثحض ثساٍ٘یصسهسی  دز ٔػهبئ

 ٓ ُ  ثبؾهد.  ٔهی  دصؾهىی  عّه  ثهسٚش  دز ثػهیبزي  عٛأه

 اش ٘بؾهی  اقّی اغز، ٔؿىُ دخیُ دسٚغشبر غسيبٖ

 ٔشبغشبش ثٝ آٖ دز ٌسایؽ (PCA) دسٚغشبر غسيبٖ

 دز ؾىبفی يی وبِجد اغش ٛاٖ ٔشبغشبش .اغز اغش ٛاٖ

 ٔیس٘د ٔی دسٚغشبر غسيبٖ ثب وٝ ثیٕبزا٘ی دزقد 90

ٚ  .[17,18]اغهز   ؾدٜ ٔؿ ف ٘مهؽ   ٞهب  RNAٔیىهس

وٙٙههد.  ثػههیبز ٟٕٔههی دز ٔشبغههشبش غههسيبٖ ثههبشي ٔههی

َ  ٞهب  RNAٔیىسٚ  21-25وٛچهه   RNAٞهبي   ِٔٛىهٛ

 RNA٘ٛوّئٛسیدي ٞػهشٙد وهٝ ثهب اسكهبَ ثهٝ ٔیىهسٚ       

ٞههد  دز سٙ ههیٓ ثیههبٖ ضٖ ٘مههؽ اغبغههی داز٘ههد.    

ٖ  ٔؿبٞدار ٝ  داد ٘ؿهب ٖ  وه ٚ  ثیهب  دز ٞهب   N  ٔیىهس

 ٞهبي سٛٔهٛزي   ثبفهز  بثه  ٔمبیػٝ دز ٘سٔبَ ٞبي ثبفز

 ؾد ٘ سیٝ ایٗ ثیبٖ ثٝ ٔٙؼس یبفشٝ ایٗ وٝ اغز ثبلاسس

داز٘هد.   ٘مهؽ  غهِّٛی  سٕهبیص  دز ٞهب   N  ٔیىسٚ وٝ

 ؾهسٚ   دز ٟٕٔی ٘مؽ ٘یص آٟ٘ب اش ث هی ثیبٖ وبٞؽ

ٖ  اٍِٛي .دازد سٛٔٛز دیؿسفز ٚ ٚ  ثیهب  ٞهب   N  ٔیىهس

ثهٝ   ٞب RNAایٗ  .دازد غِّٛی سٕبیص ثب ٘صدیىی ازسجبو

ٜ دٚ دغشٝ  ٝ    ٟٔبزوٙٙهد ثٙهدي   سٛٔهٛز ٚ ا٘ىهٛضٖ دغهش

ي سٛٔٛزغبدسغٛز وٝ ٞب RNAا٘د. یىی اش ٔیىسٚ  ؾدٜ

 ؾهٛد  دچهبز وهبٞؽ ثیهبٖ ٔهی     دز غسيبٖ دسٚغهشبر 

miRNA-143 ي ا٘ؼهبْ  ٞب ثبؾد، ثب سٛػٝ ثٝ ثسغی ٔی

 ٖ ثهٝ يهٛز لبثهُ سهٛػٟی دز      miRNA-143ؾدٜ ثیهب

ٞهبي   غسيبٖ اِٚیٝ دسٚغشبر دز ٔمبیػٝ ثب غبیس ثبفز

. ٕٞیٙهیٗ  [19,20]دسٚغشبر وبٞؽ یبفشٝ اغز  ٘سٔبَ

ٝ  miRNA-143وبٞؽ ثیبٖ  ٞهبي   دز ثػیبزي اش ٕ٘ٛ٘ه

سٛٔٛزي اش ػّٕٝ غهسيبٖ دػهشبٖ، ٔ هدٜ، وجهد، زیهٝ،      

ٔظب٘ٝ، ٞیذٛفیص، زٚدٜ ثصزي ٚ س ٕداٖ ٌصازؼ ؾهدٜ  

 RNA. دز ٘شیؼٝ وبٞؽ ثیبٖ ایٗ ٔیىسٚ[21-28]اغز 

ًٔبِ بر  . ایٗ[29,30]ؾٛد  ثبعض افصایؽ ٔشبغشبش ٔی

ثٝ عٙهٛاٖ یهه غهسوٛثٍس     miRNA-143٘ؿبٖ داد وٝ

سٛٔههٛز ٚ غههسوٛة سىظیههس ٚ عبٔههُ سههسٚیغ آدٛدشههٛش  

عٙٛاٖ  زا ثٝ miRNA-143سٛاٖ ثبؾد. اش ایٗ زٚ ٔی ٔی

یه ٞد  دزٔب٘ی ثهساي غهسيبٖ دسٚغهشبر ًٔهس      

 ٕ٘ٛد.

ٞههبي ٔش ههدد ثههساي ا٘شمههبَ ضٖ زٚؼ  دز ٔیههبٖ زٚؼ

 ٔ دز  RNA1یىهسٚ  ػدیدي ثٝ ٘بْ دزٔبٖ ثب ػهبیٍصیٙی 

ٞبي اخیس ٔٛزد ازشیبثی لساز ٌسفشٝ اغز. دز ایٗ  غبَ

ٞبي غسيب٘ی  دز غَّٛ RNAزٚؼ ثب ػبیٍصیٙی ٔیىسٚ

 ٚ ٔهٛزد ٘ هس سٛغهى     RNAاش يسیك ا٘شمبَ ضٖ ٔیىهس

َ  RNAسٛاٖ ثیبٖ ٔیىهسٚ   ، ٔی ٚوشٛز ٞهبي   زا دز غهّٛ

 .[13]غسيب٘ی اِمبء وسد 

ٝ  دز یىی اش ًٔبِ بر اخیس ٘ؿهبٖ دادٜ ؾهدٜ اغهز     وه

miRNA-143    اش دیؿههسفز غههسيبٖ دسٚغههشبر دز

 EMTٞب ثب سهداخُ دز دیهبْ زغهب٘ی دز ٔػهیس      ٔٛؼ

 .[20,31]وٙد  ػٌّٛیسي ٔی

ٔهٛزد اغهشفبدٜ    حبنهس زٚؼ دزٔب٘ی وٝ دز ًٔبِ هٝ  

 RNAلساز ٌسفز سىٙیه دزٔبٖ ثب ػهبیٍصیٙی ٔیىهسٚ   

ي  RNAاغههز وههٝ دز ایههٗ سىٙیههه ثیههبٖ ٔیىههسٚ     

بي غهههسيب٘ی ٞههه دز غهههَّٛ 143سٛٔٛزغبدسغهههٛز 

ؾههٛد. دز ایههٗ ًٔبِ ههٝ دههع اش  دسٚغههشبر اِمههبء ٔههی

، آ٘یهههٝ وههٝ ثهههب دغهههشٍبٜ  miRNA-143ػههبیٍصیٙی  

imaging reader  ٘ؿههههبٖ دادٜ ؾههههد، حههههبوی اش

َ   ٔٛفمیز ثهب   miRNA-143  آٔیص ثهٛدٖ زٚؼ ا٘شمهب

 ثٛد. jetPEIاغشفبدٜ اشدسٚسىُ 

دز ایهٗ  ٕٞیٙیٗ ثٝ دِیُ ایٙىٝ ٚوشٛز ٔهٛزد اغهشفبدٜ   

ثیٛسیهههه  ي ضٖ ٔمبٚٔهههز ثهههٝ آ٘شهههی دازأًبِ هههٝ 

Geneticin (G-418) ثبؾهد،   ٔی ٗ دز وؿهز   ٔحممهی

دغز آٔدٜ اش دٚش ٔٙبغهت   ثٝ IC50غِّٛی ثب سٛػٝ ثٝ

سهٛاٖ ٌفهز    . دع ٔهی وسد٘دثیٛسیه اغشفبدٜ  ایٗ آ٘شی

ٞبي دزیبفز وٙٙدٜ دلاغهٕید لهبدز ثهٝ     وٝ فمى غَّٛ

ثهٛدٜ ٚ   G-418ادأٝ حیبر دز ٔحهیى وؿهز حهبٚي    

 ٞب اوظساب اش ثیٗ زفشٝ ٚ حر  ؾد٘د. ثمیٝ غَّٛ

                                                 
1
 microRNA Replacement Therapy 
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ٔؿ ف ٕ٘هٛد وهٝ غهًح     qRT-PCR٘شبیغ حبقُ اش 

دهع اش ػهبیٍصیٙی دز ٔمبیػهٝ ثهب      miRNA-143ثیبٖ 

ٌسٜٚ وٙشسَ افصایؽ یبفشٝ اغز وٝ ایٗ ٘ؿبٍ٘س قحیح 

ٕٞػهٛ   ًٔبِ ٝ حبنهس ثبؾد. ٘شبیغ  ثٛدٖ ا٘شمبَ ضٖ ٔی

  ٝ سٛغهى   2008اي اغهز وهٝ دز غهبَ     ثب ٘شهبیغ ًٔبِ ه

 ثبز اِٚیٗ ٚ ٕٞىبزاٖ ا٘ؼبْ ٌسفز. آٟ٘ب ثساي 1ؿسوسی

ثبعهض   Let-7 ثیبٖ غًح ثبشٌسدا٘دٖ وٝ وسد٘د طبثز

َ  ٞبي ٔٛؼ دز زیٝ غسيبٖ ٟٔبز ٖ  ٔهد ٝ  غهسيب  زیه

 غسيبٖ دز Let-7 وٝ داد ٘ؿبٖ سحمیك ایٗ ٌسدد. ٔی

 ٘ؿبٖ ٕٞیٙیٗ ٚ دازد سٛٔٛزغبدسغٛزي زیٝ عّٕىسد

ٖ دزٔهب  دز دزٔهب٘ی  دشب٘ػیُ Let-7 وٝ داد  ٖ غهسيب

 .[32]زیٝ دازد 

 miRNA-143 ٘مهؽ  ٔهٛزد  دز یبفشٝ اِٚیٗ ٕٞیٙیٗ

 آٖ ثیبٖ وٝ ؾد ٔؿبٞدٜ ٚلشی دسٚغشبر غسيبٖ دز

ٝ  دز LNCap , C4-2 ي غهِّٛی ٞب زدٜ دز ثهب   ٔمبیػه

 وٝ وسد دیدا وبٞؽ سّیبِی ادی ٘سٔبَ ي غِّٛیٞب زدٜ

ٖ  ؾهد،  ازشیهبثی  qRT-PCR سىٙیهه  ثهب  یبفشٝ ایٗ  ثیهب

miRNA-143  دیهدا  وهبٞؽ  دسٚغهشبر  غسيبٖ دز 

ٝ  miRNA-143 غًح ثٙبثسایٗ وٙد، ٔی ٜ  سسػٕه  ؾهد

 غسيبٖ دز دزػٝ ٞیػشٛدبسِٛٛضیىی ثب ٔ ىٛغی ازسجبو

 .[33]دازد  دسٚغشبر

 ٝ ً   ٘شبیغ سحمیمبسی وه ٖ  2ویٙهً دیٙه ثهس زٚي   ٕٚٞىهبزا

ثبفههز غههسيب٘ی زیههٝ ا٘ؼههبْ داد٘ههد، ٘ؿههبٖ داد وههٝ   

miRNA-143 ٚ ٞههبي سٟههبػٓ زا دز ثبفههز ٟٔههبػسر 

دٞد. ثهس اغهبظ ایهٗ سحمیهك      غسيبٖ زیٝ وبٞؽ ٔی

                                                 
1
 Kerscher 

2
 Qingping 

ٔىب٘یػٓ وبٞؽ ٔشبغشبش اش يسیهك ٞهد  لهساز دادٖ    

CD44  [34]قٛزر ٌسفز. 

ٔؿ ف ٕ٘ٛد وٝ ثب سٛػٝ  ًٔبِ ٝ حبنس٘شبیغ ثسزغی 

ثبعهض   miRNA-143ثٝ سػز خهساؼ افهصایؽ ثیهبٖ    

 َ )ٚوشهٛز   +vecٞهبي  وبٞؽ ٟٔبػسر ٚ ٔشبغشبش غهّٛ

ٞبي وٙشهسَ   ثٝ غَّٛ ( ٘ػجزmiRNA-143حبُٔ ضٖ 

ٔهی ؾهدٜ ٚ    بٖ دسٚغهشبر دز غسي PC3غِّٛی  زدٜ

 یبثد. شایی وبٞؽ ٔیلبثّیز سٛٔٛز

دٞد  ٘ؿبٖ ٔی ًٔبِ ٝ حبنسٞبي  ثٝ يٛز خلاقٝ یبفشٝ

سٛا٘د ثٝ عٙهٛاٖ یهه عبٔهُ دز     ٔی miRNA-143وٝ 

ثبؾد ٚ یىی اش  ػٌّٛیسي اش ٔشبغشبش غسيبٖ دسٚغشبر 

 ثبؾد. اٞدا  دزٔب٘ی دز غسيبٖ دسٚغشبر
 

 گیزی وتیجٍ

 ثیٗ دز ٞب غسيبٖ سسیٗ ؾبی  اش یىی دسٚغشبر غسيبٖ

 دز وؿهٛزٞب  اش ثػهیبزي  دز آٖ ثسٚش وٝ اغز ٔسداٖ

ٝ  سٛػٝ ثب .اغز حبَ افصایؽ ْ  ًٔبِ هبر  ثه ٜ  ا٘ؼهب  ؾهد

 غسيبٖ  PC3 غِّٛی ي زدٜ دز  miRNA-143 ثیبٖ

ٗ  سحمیهك  ایٗ دز .یبثد ٔی دسٚغشبر وبٞؽ  ثهب  ٔحممهی

 غههسيبٖ يٞههب غههَّٛ دز miRNA-143 ػههبیٍصیٙی

َ  اش يسیك  (PC3)دسٚغشبر  miRNA-143 ضٖ ا٘شمهب

 ٞهب  غَّٛ ایٗ دز RNA ٔیىسٚ ایٗ ثیبٖ ٚوشٛز، سٛغى

 ٟٔههبز دز RNAایههٗ ٔیىههسٚ اطههسار ٚ یبفشههٝ افههصایؽ

ٜ  دغهز  ثٝ ٘شبیغ .دادٜ ؾدٔشبغشبش ٘ؿبٖ  ٖ  آٔهد  ٘ؿهب

 ٟٔههبػسر دز ٟٕٔههی ٘مههؽ  miRNA-143وههٝ داد

 وب٘دیهد  سٛا٘د ٔی ٚ دازد دسٚغشبر غسيبٖ ٞبي غَّٛ

 .ثبؾد ي ِٔٛىِٛیٞب دزٔبٖ ثساي ٔٙبغجی
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