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  چکیذه

ی ػشطب٘ی ٌشدد. دس ٞب ػَّٛی ٔشسجط ثب سؿذ ٚ سٟبخٓ ٞب طٖسٛا٘ٙذ ػجت خبٔٛؿی  ٞب ٔیsiRNAٔطبِؼبر ثؼیبسی ٘ـبٖ داد٘ذ وٝ 

. ثشایٗ اػبع ٔطبِؼٝ حبضش ثٝ ٞٙٛص ثٝ طٛس وبُٔ ثٝ اثجبر ٘شػیذٜ اػز CXCR4ثش ثیبٖ طٖ ٞب siRNAػیٗ حبَ؛ اثش دلیك 

ٚ  ػیٙٝ دشداخشٝ ی ٔشبػشبسیهػشطب٘ یٞب ػَّٛدس  siRNAدغ اص خبٔٛؽ وشدٖ سٛػط  CXCR4 ش٘ذٜیٌ بٖیػطح ث یبثیاسص

 MDA-MB-468سدٜ  ٙٝیػ یػشطب٘ یٞب ػَّٛ یـٍبٞیآصٔب-یسدشث كیسحم ٗیا یط .اػز ثشػی ٞبیی صٛسر ٌشفشٝ 

 Total RNA ،اثشذا اص ٔحیط وـز ػِّٛی cDNA  ػٙشضخٟز سشا٘ؼفىز ؿذ٘ذ.  snail1طٖ  یاخشصبص  siRNAسٛػط

 PCR panelsاص  qRT-PCRخٟز ا٘دبْ  ؿذ. یبثیاسص qRT-PCRسٛػط  CXCR4 ٌیش٘ذٜ طٖ بٖیػطح ث ٌشدیذاػشخشاج 

ٝ ث ٞب ػَّٛ شیسىث اػشفبدٜ ؿذ.  Unisp6 RNAخٟز وٙششَ داخّی ٚ وبِیجشاسٛس داخُ دّیز اص  ٜاػشفبدٜ ؿذ miRNAٔخصٛف 

 ٖٚ طٖاد ٘بن٘شبیح ٘ـبٖ داد  ؿذ٘ذ. ُیٚ سحّ ٝسدضی سؼز-یاػشفبدٜ اص آصٖٔٛ سٞب ثب  ؿذ. دادٜ یثّٛ ثشسػ ذبٖیسش ؾیآصٔب ّٝیٚػ

snail1 سٛػطsiRNA  ثیبٖ  ٔؼٙبداسوبٞؾ ػجتCXCR4   سدٜ  ٙٝیػ یػشطب٘ یٞب ػَّٛدسMDA-MB-468 ؿذ (05/0 p < .)

سٛا٘ذ ػطح ثیبٖ ٔی snail1اخشصبصی طٖ  siRNAی ػشطبٖ ػیٙٝ سٛػط ٞب ػَّٛسشا٘ؼفىز  طجك ٘شبیح حبصُ اص ایٗ دظٚٞؾ،

CXCR4  ثٝ ٔشٚس صٔبٖ ثبػث وٙششَ ثیٕبسی ی ػشطبٖ ػیٙٝ ٞب ػَّٛوبٞؾ دادٜ ٚ دس ٘شیدٝ ػجت وبٞؾ سىثیش ٚ سٟبخٓ سا ٚ

 ٌشدد.

 .ٙٝی، ػشطبٖ ػsnail1 ،siRNA ،CXCR4 کلمات کلیذي:

 همقذم

ٌشدد وٝ ٞب اطلاق ٔیػشطبٖ ثٝ ٌشٚٞی اص ثیٕبسی

ٔـخصٝ اصّی آٟ٘ب، سؿذ ػِّٛی سٙظیٓ ٘ـذٜ، ٚ 

ٞبی سؿذ خٛد ثبؿذ. سٛا٘بیی ایدبد دیبْ سٟبخٓ ٔی

ٞبی ٟٔبسی سؿذ، ٌشیض اص ٔشي اص دیبْ ٔخشبس، فشاس

ی ػِّٛی، سٛاٖ ٕٞب٘ٙذػبصی سیضی ؿذٜثش٘بٔٝ

 صایی، سٟبخٓ ٚ ٔشبػشبص اص ػٛأُ٘بٔحذٚد، سي

ٞبی ثؼیبس  یىی اص ػشطبٖ .(25) ا٘ذ صایی ٟٔٓ ػشطبٖ

ػشطبٖ دؼشبٖ، ثٝ صٛسر سایح ػشطبٖ ػیٙٝ اػز. 

دس ثبفز دؼشبٖ  ٞب ػَّٛسغییشار سؿذ خبسج اص وٙششَ 

 ؿٛد وٝ ایٗ سؿذ غیش طجیؼی، دس غذد سِٛیذ سؼشیف ٔی

ٞب سا ثٝ  ٔدبسی وٝ ِٛثَٛیب دس  ٞب وٙٙذٜ ؿیش ِٛثَٛ

دسصذ   .ٌشدد ػبص٘ذ، ایدبد ٔی ٘ٛن دؼشبٖ ٔشسجط ٔی
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ایباِز ٔشحذٜ ٚ اسٚدب، دٚ ثشاثش وـٛسٞبی  دسؿیٛع 

آػیبیی اػز ٚ دس ٕٞٝ وـٛسٞب، ٔیضاٖ ؿیٛع آٖ دس 

اخشٕبػی -حبَ افضایؾ اػز. دیـشفز ػشیغ الشصبدی

خشٕبػی، ٔٙدش ثٝ غشثی ؿذٖ ا-ٚ سغییشار فشٍٞٙی

افضایؾ خطش ػشطبٖ دؼشبٖ  دس ٘شیدٝ  ذٌی ٚػجه ص٘

-ٔخشّف ٘ـبٖ دادٜ ٔطبِؼبر (.34) دس آػیب ؿذٜ اػز

ٞبی  ػجت سِٛیذ ٌیش٘ذٜوٝ   CXCR4 طٖ ا٘ذ وٝ

CXCR4  ی ٞب ػَّٛؿٛد دس سىثیش ٚ ٔشبػشبص ٔی

سٛاٖ ثب اػشفبدٜ اص  یػشطب٘ی ٘مؾ داسد ٚ ٔ

سؿذ ٚ ٔشبػشبص  اص  CXCR4 ٞبی ِٔٛىَٛ ٟٔبسوٙٙذٜ

 .(3) ػشطبٖ دؼشبٖ خٌّٛیشی ٕ٘ٛد

CXCR4 اػز ٚ ثٝ  ٗیسٚدٚدؼ ٝیؿج دشٚسییٗ هی

CMC chemokine Stromal Cell-ثٝ  یصٛسر ا٘شخبث

1)-Derved Factor 1 (SDF  ٝوٝ ثCXCL12 ٘ضی 

    .(29 ،8) ؿٛدیٔؼشٚف اػز ٔشصُ ٔ

ٚ  SDF-1 ٞبیی وٝ فبلذ ٔطبِؼبر ٘ـبٍ٘ش آ٘ٙذ وٝ ٔٛؽ

CXCR4 ًیىؼب٘ی اص وـٙذٌی سا  ٞؼشٙذ فٙٛسخ سمشیجب

ٕٞچٙیٗ  (.24 ، 36 ) دٞٙذ دس اٚاخش حبٍّٔی ٘ـبٖ ٔی

ٞبی  اص ٟٔبس وٙٙذٜ ٞبsiRNA٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ اػز وٝ 

CXCR4  ػبصی ٔىب٘یؼٓ خبٔٛؽٚ  (16) ثبؿٙذ ٔی

طٖ ثؼذ اص  ؿبُٔ ػشوٛة ثیبٖ  siRNAسٛػط

دس (. 31) سٚ٘ٛیؼی ٚ سخشیت طٖ ٍٞٙبْ سشخٕٝ اػز

خیشا ثٝ ػٙٛاٖ یه سىٙیه اٞب بٔٛؿی طٖٚالغ خ

آصٔبیـٍبٞی ٔٛفك دس سؼییٗ ػّٕىشد ٚ وٙششَ ثیبٖ 

 .(27، 41 ،31)سٚد  ثٝ وبس ٔی ٞب طٖ

 بٖیث وٝ وبٞؾ دٞٙذ٘ـبٖ ٔیسحمیمبر ا٘دبْ ؿذٜ 

CXCR4  دس ػطحmRNA اص دٚ  یجیثب سشوsiRNA 

ی ػشطب٘ی ٞب ػَّٛٚ دیـشفز ثبػث اخشلاَ دس حّٕٝ 

 (.18، 17، 10) ؿٛد ی ػشطبٖ دؼشبٖ ٔیٞب ػَّٛدس 

اػشفبدٜ ذ ٙدٞ ٕٞچٙیٗ سحمیمبر ثٝ ػُٕ آٔذٜ ٘ـبٖ ٔی

ٞب ثب وبٞؾ  siRNAٕٞضٔبٖ اص داسٚٞبی ضذ سٛٔٛس ٚ 

ٞب ثشخی ػشطبٖسٛا٘ذ دس دسٔبٖ  ٔی CXCR4ثیبٖ طٖ 

 ٕٞچٙیٗ (.35) ػشطبٖ سخٕذاٖ ٔٛثش ثبؿذاص خّٕٝ 

سٛا٘ذ دس  ٔی  CXCR4طٖ  یٞب وٙٙذٜاػشفبدٜ اص خبٔٛؽ

 ،سٚدٜ ،ٞبیی ٕٞچٖٛ وجذ ثیٙی ٚ وٙششَ ػشطبٖدیؾ

، 19، 11، 1) ٔفیذ ٚالغ ؿٛد٘یض سیٝ ٚ حٙدشٜ ا٘ذٚٔشش، 

 ثب سٛخٝ ثٝ ؿیٛع ٌؼششدٜ ػشطبٖ ػیٙٝ دس د٘یب  (.32

ػٛاسض ثبِیٙی ٚ اخشٕبػی ٚ  ٘یضٚ  (27، 6، 4، 2)

ٚ ٘ظش ثٝ  (37، 33، 30، 20الشصبدی ایٗ ثیٕبسی )

 ٞب ػٕذسبً ٌش خبٔٛؽ خصٛفایٙىٝ ٔطبِؼبر لجّی دس 

 ٞبی ػشطبٖ دس ٞب ٌیش٘ذٜٔؼطٛف ثٝ اثش آٟ٘ب سٚی 

( ٚ 21) سایدی ٕٞچٖٛ سیٝ ٚ وجذ ٚ سٚدٜ ا٘دبْ ؿذٜ

ٞبی  سحمیمبر ٔحذٚدی دس حٛصٜ اثش آٟ٘ب سٚی ٌیش٘ذٜ

ثٝ ا٘دبْ  ی ٔشسجط ثب آٟ٘بٞب طٖٚ ثیبٖ  ػشطبٖ ػیٙٝ

 ش٘ذٜیٌ بٖیػطح ث یبثیاسصثٝ ایٗ سحمیك   سػیذٜ

CXCR4  دغ اص خبٔٛؽ وشدٖ سٛػطsiRNA  دس

 ػیٙٝ دشداخشٝ اػز ٚ ی ٔشبػشبسیهػشطب٘ یٞب ػَّٛ

٘شبیح حبصُ اص ایٗ سحمیك إٞیز ٚیظٜ ای دس حٛصٜ 

سٛا٘ذ دس وٙششَ ػشطبٖ  ػشطبٖ ؿٙبػی داؿشٝ ٚ ٔی

 ػیٙٝ ٔٛثش ثبؿذ.

 هاروشمواد و 

 ػِّٛی ػشطب٘ی سدٜأصٔبیـٍبٞی سدشثیدس ایٗ سحمیك 

دبػشٛس  شٛیاص ا٘ؼش (MDA-MB-468) ٔشبػشبسیه ػیٙٝ

سٛخٝ ثٝ سٕبْ ٔشاحُ سحمیك  ٚ دس ؿذ یذاسیخش شاٖیا

اػشب٘ذاسد ٞبی خٟب٘ی اصَٛ اخلالی ٚ دظٚٞـی 

 .سػبیز ؿذ

وـز  خٟز: ي سرطانیها سلولکشت و شمارش 

 RPMI-1640+10% FBSوـز  طیاص ٔح، ٞب ػَّٛ

 یثٝ فبِىٖٛ حبٚی دفشیض ؿذٜ ٞب ػَّٛاػشفبدٜ ؿذ. 

ٚ ثٝ  ٜٔٙشمُ ؿذ RPMI-1640 طیٔح ششیِیّیٔ 10

ٌشدیذ٘ذ.  فٛطیػب٘شش rpm1300دس  مٝیدل 5ٔذر 

ٔشش ٔشثغ یّیٔ 25ثٝ فلاػه سػٛة ػِّٛی سٝ فبِىٖٛ 

وـز وبُٔ  طیٔح ششیِیّیٔ 7-10 یحبٚ

(RPMI1640 ٚدسصذ 10 یحب FBS ٚ ٔٙشمُ ؿذ )ٝث 

 ید دسصذ 5 یٌشاد حبٚیدسخٝ ػب٘ش 37ا٘ىٛثبسٛس 
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ؿٕبسؽ دغ اص وـز،  .بفزیوشثٗ ا٘شمبَ  ذیاوؼ

 ا٘دبْ ٌشفز.لاْ ٘ئٛثبس ثب  ،یػِّٛ

ی ٞب ػَّٛدس ایٗ سحمیك خٟز سیٕبس  :تیمار سلولی

 snail1اخشصبصی، ویز طٖ siRNAػشطب٘ی ثب 

(Santacruz Biotechnology California, USA) 

. ٔٛسد اػشفبدٜ لشاس ٌشفز CXCR4ٌیش٘ذٜ طٖ  ایثش

 -80ٔٛخٛد دس  یٞبٔحَّٛ ز،یو بفزیدس دغ اص

ٔطبثك دػشٛساِؼُٕ ؿذ٘ذ.  شٜیرخ دسخٝ ػب٘شیٍشاد

وشدٖ اػشٛن  كیسل یثشا RNaseاص آة ثذٖٚ ویز، 

ثٝ دٚ ٌشٜٚ وٙششَ )ػذْ  ٞب ػَّٛاػشفبدٜ ؿذ.  یاصّ

)سشا٘ؼفىز ؿذٜ ثب  ی سیٕبس ؿذٜٞب ػَّٛسیٕبس( ٚ 

siRNAٓسیٕبسوٙششَ ٚ  یٞب ػَّٛؿذ٘ذ.  ثٙذی ( سمؼی 

دس ػٝ صٔبٖ  siRNA 60دٚص سحز سبثیش ؿذٜ دس اثشذا 

 ،ٚ ثؼذ اص ثشسػی ثیبٖ طٖ ٙذلشاس ٌشفش 72ٚ  48، 24

دػز آٔذ ٚ دس ٟ٘بیز دس صٔبٖ ٔؤثش ٝ صٔبٖ ٔؤثش ث

سا لشاس  80ٚ  60، 40ػٝ دٚص سحز سبثیش  ٞب ػَّٛ

وٙششَ داخّی  خٟزدػز ثیبیذ. ٝ سب دٚص ٔؤثش ث ٌشفشٙذ

ٝ دس صٔبٖ ٚ دٚص ٔؤثش ث .اص طٖ ثشب اوشیٗ اػشفبدٜ ؿذ

 MDA-MB-468ی ٔشبػشبسیه ٞب ػَّٛ ،دػز آٔذٜ

اص  ،سشا٘ؼفىز طٖ اخشصبصی ٔٛسد ٘ظش اص لجُ ٚ ثؼذ

ثب اػشفبدٜ . ٙذٔٛسفِٛٛطی ٔٛسد ثشسػی لشاس ٌشفش ٘ظش

اص ٔیىشٚػىٛح ٘ٛسی ثٝ ثشسػی سغییشار ٔٛسفِٛٛطی 

ی ػشطب٘ی دشداخشٝ ؿذ. ٞب ػَّٛحبصُ اص سیٕبس دس 

اص سً٘  ٞب ػَّٛثشای ػٙدؾ لبثّیز حیبر ٚ سؿذ 

 آٔیضی سشیذبٖ ثّٛ ٚ ٔـبٞذٜ ثب لاْ ٘ئٛثبس اػشفبدٜ ؿذ.

ػٙشض خٟز : cDNAو سنتس  RNAاستخراج میکرو

cDNA  اثشذا اص ٔحیط وـز ػِّٛیTotal RNA 

 miRCURYاص ویز  ٌشدیذ. ثشای ایٗ ٔٙظٛساػشخشاج 

RNA Isolation kit (Exiqon, Vedbaek, Denmark) 

خٟز وٙششَ ویفی ٚ  ٔطبثك دػشٛساِؼُٕاػشفبدٜ ؿذ.   

 Unisp RNAاػشخشاج ؿذٜ اص  Total RNAخّٛف 

 ، ػٙشض Total RNAاص اػشخشاج دغ .اػشفبدٜ ٌشدیذ

cDNA ا٘دبْ ٌشفز. ثذیٗ ٔٙظٛس اص 

 cDNA (Thermofisher Scientific &USA)ویز

Synthesis Kit  اػشفبدٜ ؿذ. اثشذاTotal RNA  سلیك

ٞبی ٚاوٙؾ ؿبُٔ ثبفش ٚاوٙؾ  ٚ ػذغ ٔحَّٛ ؿذٜ

 60ٚ ثٝ آٖ اضبفٝ ؿذٜ ٚ آة ثذٖٚ ٘ٛوّئبص  آ٘ضیٕی

دلیمٝ دس دٔبی  5دسخٝ ػب٘شیٍشاد ٚ  45دلیمٝ دس دٔبی 

 4ٚ ػذغ ػشیؼبً دس  ٌشدیذدسخٝ ػب٘شیٍشاد ا٘ىٛثٝ  95

 . خٙه ؿذدسخٝ ػب٘شیٍشاد 

ثیبٖ ط٘ی ثب  cDNAدغ اص ػٙشض : ارزبابی بیان شنی

. خٟز ا٘دبْ اسصیبثی ٌشدیذ  qRT PCRاػشفبدٜ اص 

qRT-PCR  اصPCR panels  ٔخصٛفmiRNA 

خٟز وٙششَ داخّی ٚ وبِیجشاسٛس داخُ  ٜاػشفبدٜ ؿذ

 دس ٔشاحُ ػُٕاػشفبدٜ ؿذ.  Unisp6 RNAدّیز اص 

ٞش طٖ اثشذا ٔخّٛطی اص ٔٛاد ثشای اسصیبثی ثیبٖ ٘ؼجی 

 19سٟیٝ ٚ دغ اص سٛصیغ  1ٔٙذسج دس خذَٚ ؿٕبسٜ 

ٞبی ٔخصٛف دػشٍبٜ،  ٔیىشِٚیشش اص ٔخّٛط دس سیٛة

ثٝ  اضبفٝ ٌشدیذ. cDNA ٔیىشِٚیشش اص  1وذاْ  ثٝ ٞش

ػٙٛاٖ ثلا٘ه سیٛثی وٝ حبٚی سٕبْ ٔٛاد ٔٛخٛد دس 

ثٛد ٔٛسد اػشفبدٜ لشاس ٌشفز  cDNAٚاوٙؾ ثٝ خضء 

 DEPC Water، ثٝ سیٛة ٔشثٛطٝ cDNAٚ ثٝ خبی 

اضبفٝ ؿذ. ٕٞٝ ٔشاحُ ثش سٚی یخ ا٘دبْ ؿذٜ ٚ 

خٟز خٌّٛیشی اص آِٛدٌی دس صیش ٞٛد لأیٙبس ا٘دبْ 

ثش اػبع  ٞب طٖثشای سٕبْ   PCRٞبیػیىُ ٌشفز.

دشایٕشٞبی ٔٛسد  ا٘دبْ ؿذ٘ذ. 2دشٚسىُ خذَٚ 

( طشاحی Primer3) 3اػشفبدٜ سٛػط ٘شْ افضاس دشایٕش 

 ؿذ سبییذ NCBIٚ ثٝ صٛسر آ٘لایٗ دس ػبیز  ٘ذؿذ

دس ایٗ سحمیك سٕبْ آصٔبیـبر ثٝ صٛسر  .(3)خذَٚ

سشیذّیىز ا٘دبْ ٌشدیذ. آ٘بِیضٞبی آٔبسی ثب اػشفبدٜ اص 

صٛسر ٌشفز، ٔیبٍ٘یٗ   Prism GraphPad6٘شْ افضاس 

 .دػز آٔذٝ سٛػط آٔبس سٛصیفی ث ٔؼیبسٚ ا٘حشاف 

سؼز اػشفبدٜ  -سی سیٞب اص آ٘بِیض آٔبی ٔمبیؼٝ ٌشٜٚثشا

٘ظش  > p 05/0ی ثٝ صٛسر داس ػطح ٔؼٙی .ٌشدیذ

ٌشفشٝ ؿذ
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 PCRٔمبدیش ٔٛسد اػشفبدٜ دس ٚاوٙؾ  -1َٚ خذ

 اخضای ٚاوٙؾ ٔمذاس

10µL Syber Green PCR Master Mix 2X 

3/0µL Forward Primer (5pmol/ 1µl) 

3/0µL Reverse Primer (5pmol/ 1µl) 

1µL cDNA(20ng) 

4/8µL DEPC Treated Water 

 

 Real-Time PCRٞبی ثٝ وبس ثشدٜ ؿذٜ ثشای ا٘دبْ  دشٚسىُ ػیىُ -1 خذَٚ
Cycle Point Cycle 

95 °C, 10 min Hold  step 
Step 1 at  95°C, hold 20 secs Cycling (45 repeats) 
Step 2 at 59°C, hold 50 secs 
Step 3 at 72°C, hold 20 secs 

 

 

 Real time PCRسٛاِی دشایٕشٞبی ٔٛسد اػشفبدٜ ثشای ٞش طٖ دس ٚاوٙؾ ٞبی  -3ذَٚ خ

 ٘بْ طٖ FW/RV سٛاِی دشایٕش
Forward: 5’- ATCCGGCAAACTGGATCCCTC-3’ 
Revers: 5’-AACTTCAGTTTGTTGGCTGC-3’ 

FW 
RV 

CXCR4 

Forward: 5’-TCCCTGGAGAAGAGCTACG-3’ 
Revers: 5’-GTAGTTTCGTGGATGCCACA-3’ 

FW 
RV 

β-actin 

 

 نتایج

 ٖٛیىبػیف یآٔذّ یٔٙحٙخٟز سؼییٗ صٔبٖ ٚ دٚص ٔٛثش 

 دػز آٔذٝ ثCXCR4 طٖ  ٚ ٗیطٖ ثشب اوش ٚ رٚة

ؿٛد  ٔی دیذٜ 1 ٕ٘ٛداسٕٞبٖ طٛسی وٝ دس  .(1)ؿىُ

وبٞؾ چـٍٕیشی دس  snail1 ،طٖ ٖٚاد دغ اص ٘بن

 ٔـبٞذٜ ؿذ. ثیبٖ ٌیش٘ذٜ CXCR4 ثیبٖ ٌیش٘ذٜ

CXCR4  ٘ـذٜ ثب سیٕبسی ٞب ػَّٛدس siRNA )َوٙشش( 

ؿذٜ ثٝ  سیٕبسصذ دس ٘ظش ٌشفشٝ ؿذ سب دسصذ ٕ٘ٛ٘ٝ 

 طٖ ٌیش٘ذٜ mRNA دػز آیذ. دسصذ ثیبٖ ٘ؼجی

CXCR4  داٖٚ طٖ اص ٘بن ؼذث snail1دسصذ  20 ثشاثش

 468ی ٔشبػشبسیه ٞب ػَّٛٔٛسفِٛٛطی (. 1ثٛد )ٕ٘ٛداس

MB-MDA- لجُ  ٚ ز آٔذٜدس صٔبٖ ٚ دٚص ٔؤثش ثذػ

سشا٘ؼفىز طٖ اخشصبصی ٔٛسد ثشسػی لشاس  ؼذ اصٚ ث

ػذْ سؿذ ٚ  ،اص سشا٘ؼفىز طٖ اخشصبصیثؼذ  ٌشفز.

 (.2ٌشدیذ )ؿىُ ٔـبٞذٜ  ٞب ػَّٛآدٛدشٛص دس 
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 snail اخشصبصی طٖ siRNA ٘ـذٜ ثب سیٕبسؿذٜ ٚ  سیٕبسدس ٕ٘ٛ٘ٝ  CXCR4 ىبػیٖٛ ٚ رٚة طٖ ٌیش٘ذٜیف آٔذّی ٔٙحٙی -1 ؿىُ

 
 ٘ـذٜ سیٕبسی ٞب ػَّٛدس ٔمبثُ  snail1 ٔشثٛط ثٝ طٖ siRNA ؿذٜ ثب سیٕبسی ٞب ػَّٛدس  CXCR4 ٔیضاٖ ثیبٖ -1 ٕ٘ٛداس
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سصٛیش  (اِف .ػیٙٝػشطبٖ   MB-MDA-468دس سدٜ ػِّٛی  ٞب ػَّٛثش سٚی ؿىُ ظبٞشی  snail1 طٖ siRNA سأثیش -2 ؿىُ

 siRNA ؿذٜ ثب سیٕبسی ٞب ػَّٛسصٛیش ٔیىشٚػىٛدی  (.ة 40ثب ػذػی  siRNA ٘ـذٜ ثب سیٕبسی ٞب ػَّٛٔیىشٚػىٛدی 

 40ثب ػذػی  snail1 اخشصبصی طٖ

 بحث

 snail1ٖٚ طٖ اد ٘بن٘شبیح ایٗ سحمیك ٘ـبٖ داد٘ذ وٝ 

دس   CXCR4 بٖیػجت وبٞؾ ٔؼٙبداس ث siRNAسٛػط

ایٗ أش اص ٘ظش  ٌٚشدد ٔی ٙٝیػ یػشطب٘ یٞب ػَّٛ

 ػیٙٝ ٚ دس ٘شیدٝ ی ػشطب٘یٞب ػَّٛوبٞؾ ٔشبػشبص دس 

إٞیز  ػیٙٝ ی ػشطب٘یٞب ػَّٛٚ وٙششَ  دسٔبٖ

ی ا٘دبْ  ٘شبیح حبصُ اص ٔطبِؼٝ دس ٚالغ خبصی داسد.

دیـشفز ػشیغ  خصٛف ػشطبٖ ػیٙٝ، ٌشفشٝ دس

 اخشٕبػی -اخشٕبػی ٚ سغییشار فشٍٞٙی -الشصبدی

افضایؾ  دس ٘شیدٝ  ص٘ذٌی ٚٔٙدش ثٝ غشثی ؿذٖ ػجه 

سا ٘ـبٖ  دیٍش ٘مبط د٘یب  ٚ خطش ػشطبٖ دؼشبٖ دس آػیب

اص ایٗ ٔٙظش ٔطبِؼٝ دس خصٛف  (34)دٞذ ٔی

دیـٍیشی اص ایٗ ػشطبٖ ثؼیبس حبیض إٞیز اػز. اص 

ٔحبفظز ؿذٜ   ثٝ ػٙٛاٖ ٟٕٔششیٗ طٖ CXCR4طشفی 

ٚ ٘مؾ ٟٕٔی دس ٔشبػشبص  ؿٛد ؿٙبخشٝ ٔی دس سٙظیٓ 

ای وٝ وبٞؾ  ٕ٘بیذ ثٝ ٌٛ٘ٝی ػشطب٘ی ایفب ٔیٞب ػَّٛ

سٛا٘ذ ػجت وبٞؾ لبثُ ٔلاحظٝ دس دشب٘ؼیُ  ثیبٖ آٖ ٔی

. ٕٞچٙیٗ (3) ی ػشطب٘ی ٌشددٞب ػَّٛٔشبػشبصی 

ٞب ٘مؾ ٟٕٔی siRNA ا٘ذ  وٝخیش ٘ـبٖ دادٜأطبِؼبر 

 داس٘ذ ثٝ طٛسی وٝ CXCR4دس وٙششَ ٚ ثیبٖ طٖ 

ػبصی ایٗ لبدس٘ذ ػجت خبٔٛؿی آٖ ؿذٜ ٚ ثب خبٔٛؽ

ی ػشطب٘ی ٞب ػَّٛ طٖ ٔٙدش ثٝ ٟٔبس سٟبخٓ ٚ ٔشبػشبص 

اص سبثیش  ٕٞچٙیٗ ٔطبِؼبر دیٍش. (17) ٌشد٘ذ

siRNA ٞب طٖخبٔٛؽ ػبصی ثؼیبسی اص ثش  ٞب  ٚ

ی ػشطب٘ی ٞب ػَّٛدس ی دسٌیش ٞب طٖثیبٖ خٌّٛیشی اص 

ٔؼذٜ ٚ  ،وِٖٛٛ ،سیٝی ػشطب٘ی ٞب ػَّٛاص لجیُ 

ی ٞب طٖٚ ثب خبٔٛؽ ػبصی  ذ٘دشٚػشبر حىبیز داس

٘مؾ ٟٕٔی  ٞب ػَّٛٔشسجط ثب سٟبخٓ ٚ ٔشبػشبص دس ایٗ 

  . (28، 22، 9، 5)دس ٟٔبس ػشطبٖ ایفب ٔی ٕ٘بیٙذ 

ٞب، سحمیمبر ثبثز RNAٔیىشٚ دسثبسٜ ٔىب٘یؼٓ اثش

ثب  ٕٞشاٜ siRNA/miRNAسشویجبر وٝ  ا٘ذ وشدٜ

اػشفبدٜ  لبثُ ػبیشػٛأُ ضذ ػشطبٖ ثشای دسٔبٖ

  . (22)ثبؿٙذ  ٔی

سٛا٘ذ ػجت ٔی siRNAسٛػط  snail1خبٔٛؽ وشدٖ 

دس سدٜ  ٞبRNAاِمبی آدٛدشٛص ٚ سغییش ثیبٖ ٔیىشٚ

سٛا٘ذ دس دسٔبٖ ػشطبٖ ٚ ایٗ أش ٔی ػِّٛی ٔثب٘ٝ ٌشدد

(.  اص ػٛیی خبٔٛؽ 23) ٔثب٘ٝ ٔٛسد اػشفبدٜ لشاس ٌیشد

ثبػث ٟٔبس ٟٔبخشر  siRNAسٛػط  snail1ػبصی 

ی ٞب طٖی ػشطب٘ی ٔشی اص طشیك ٟٔبس ثیبٖ ٞب ػَّٛ

ا٘ذ  (. ٔطبِؼبر ٘ـبٖ داد12ٜؿٛد ) ٔشسجط ثب ٔشبػشبص ٔی

ی ػشطب٘ی ٞب ػَّٛدس  XCR4ٖ وٝ خبٔٛؽ وشد
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سٛا٘ذ دس وبٞؾ لذسر ٔشبػشبصی ٘مؾ ٟٕٔی ٔغضی ٔی

(. دس ٔطبِؼٝ دیٍشی ٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ 38)ایفب ٕ٘بیذ 

 siRNAسٛػط  BACH1اػز وٝ خبٔٛؽ وشدٖ طٖ 

ؿذٜ ٚ دس   CXCR4٘ذ ػجت وبٞؾ ثیبٖ طٖ اسٛٔی

ی ػشطب٘ی ٞب ػَّٛ٘شیدٝ ػجت وبٞؾ ٔشبػشبص دس 

 (. 7وِٖٛٛ ٌشدد )

ؿبُٔ  اػبػب ٞبsiRNA اثشثب سٛخٝ ثٝ ایٙىٝ ٔىب٘یؼٓ 

ػشوٛة ثیبٖ طٖ ثؼذ اص سٚ٘ٛیؼی ٚ سخشیت طٖ ٍٞٙبْ 

ی  دس ٔطبِؼٝ احشٕبلاً ،ایٗشثٙبث ؛(31) سشخٕٝ اػز

ایٗ ٔؼیشٞب ػجت وبٞؾ  ثب سبثیش ثش siRNAحبضش ٘یض 

  ؿذٜ اػز.ی ػشطب٘ی ػیٙٝ ٞب ػَّٛدس   CXCR4ثیبٖ 

ثش  siRNAی ثشسػی اثشار  دس ٔحذٚدٜ سحمیكایٗ 

ی ٔشبػشبسیه ٞب ػَّٛ دس CXCR4ػطح ثیبٖ طٖ 

ی ٞب طٖ٘دبْ ٌشفشٝ ٚ اص ٘ظشثشسػی ػبیش ػشطبٖ ػیٙٝ ا

داسای  ،ٔبِی یدِیُ ٔحذٚدیز دـشیجب٘ٝ ٔشسجط ث

ثبؿذ. ٔحممیٗ ایٗ طشح أیذٚاس٘ذ  ٞبیی ٔیٔحذٚدیز

ایٗ دظٚٞؾ أىبٖ ٔطبِؼٝ دس خصٛف  ی دس ادأٝ

  ثشسػی ثیـشش ٔبسوشٞبی سـخیصی فشاٞٓ آیذ.

 گیرينتیجه

دظٚٞؾ ٘ـبٖ داد٘ذ وٝ سشا٘ؼفىز  ٗیحبصُ اص ا حی٘شب

طٖ  یاخشصبص siRNAسٛػط  ٙٝیػشطبٖ ػ یٞب ػَّٛ

snail1 ٔبٖیسٛا٘ذ ػطح ث ی CXCR4  ٚ ٜسا وبٞؾ داد

ػجت  ،دس سىثیش ٚ ٔشبػشبص CXCR4ثب سٛخٝ ثٝ اثشار 

 ٌشدد. ٙٝیػشطبٖ ػ یٞب ػَّٛٚ سٟبخٓ  شیوبٞؾ سىث

 تشکر و قذردانی

ؿجىٝ خٟب٘ی ایٗ دظٚٞؾ ثب حٕبیز ٔبِی ثخـی اص 

اخشا ؿذٜ،  (GREEN)سحمیمبر، آٔٛصؽ ٚ سخذادٞب 

ثذیٗ ٚػیّٝ اص سٕبٔی وؼب٘ی وٝ دس اخشای ایٗ سحمیك 

سمذیش ٚ سـىش  ا٘ذ،یبسیٍش ٔحممبٖ ایٗ دظٚٞؾ ثٛدٜ

ٞیچ ٌٛ٘ٝ سؼبسض ٔٙبفغ سٛػط  آیذ. ثٝ ػُٕ ٔی

 ٘ٛیؼٙذٌبٖ ثیبٖ ٘ـذٜ اػز.
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Abstract  

Many studies have shown that siRNAs can silent the genes involved in growth and 

invasion of cancer cells. However, the exact effect of siRNAs is not entirely clear on the 

expression of CXCR4 gene in breast cancer cells. Therefore, the present study evaluated 

the expression of CXCR4 gene after silencing the siRNA in metastatic breast cancer 

cells. In this experimental-laboratory study, MDA-MB-468 breast cancer cells were 

transfected by the specific siRNA of the snail1 gene. The expression levels of CXCR4 
gene were evaluated by qRT-PCR. Cell proliferation was assessed by trypan blue test. 

Data was analyzed using t-test. Snail1 knockdown by siRNA significantly reduced the 

expression level of CXCR4 in MDA-MB-468 breast cancer cells (P<0.05). The results 

of this study showed that the transfection of breast cancer cells by the specific siRNA of 

snail1 gene can reduce the expression level of CXCR4 and thus reduce the proliferation 

and invasion of breast cancer cells. 
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