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چکیده �
با توجه به شــمار روز افزون قربانیان سرطان و پیچیدگی 
این بیماری در تشــخیص، پیــش آگاهی و درمــان، ما را 
بر آن داشــته اســت که در ایــن مقاله مــروری به یکی از 
فاکتورهــای کمک کننده و امیدوار کننده در تشــخیص و 
درمان ســرطان بپردازیــم. میکرو ریبونوکلئیک اســیدها 
)miRNA ها(، ریبونوکلئیک اســیدهای غیر کد کننده ای 

هســتند که از نظر تکاملی محافظت شــده هستند و دارای 
طولی برابر 25-18 نوکلئوتید می باشند. miRNA ها بیان 
ژن ها را پس از رونویســی از طریق تجزیه mRNA یا مهار 
ترجمه آن ها، کنترل می کنند. این ساختارهای مولکولی در 
کنترل فرآیندهای مختلف فیزیولوژیک و پاتولوژیک سلولی 
)تومورزایی و تکامل، تکثیر سلول، متاستاز، حمله و آپوپتوز( 
شرکت نموده، بسیاری از آن ها می توانند به عنوان انکوژن و 

نقش miRNA ها به عنوان بیومارکرهای تشخیصی و 
درمانی در سرطان های مختلف

دکتر مهتا مظاهری  
دانشــیار ژنتیک، گروه ژنتیک، دانشــکده 
پزشکی، دانشــگاه علوم پزشکی و خدمات 
بهداشتی درمانی شــهید صدوقی یزد، یزد، 

ایران

مهدیه یاوری  
مولکولی،  ژنتیــک  دکتری  دانشــــجوی 
دانشگاه اصفهان، دانشکده علوم و تکنولوژی، 
گروه زیســت شناسی ســلولی و مولکولی 

و میکروبیولوژی، بخش ژنتیک

هانیه علی حسینی  
دانشجوی ارشد ژنتیک انســانی، گروه ژنتیک، دانشکده 

پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی یزد
فاطمه عبدی  

دانشجوی ارشد ژنتیک انســانی، گروه ژنتیک، دانشکده 
پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی یزد

زهرا دشتی  
دانشجوی ارشد ژنتیک انســانی، گروه ژنتیک، دانشکده 

پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی یزد
زهرا احمدنیا  

دانشجوی ارشد ژنتیک انســانی، گروه ژنتیک، دانشکده 
پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی یزد

مهدیه مهرور  
دانشجوی ارشد ژنتیک انســانی، گروه ژنتیک، دانشکده 

پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی یزد

سهیل بهروش  
ژنتیک،  گروه  انسانی،  ژنتیک  ارشد  دانشجوی 

دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی یزد
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یا مهارکننده های توموری عمل نمایند. لذا بروز موتاســیون 
در آن ها می تواند منجر به ســرطان شــود. miRNA ها به 
عنوان نشــانگرهای زیستی نقش مهم و بالقوه در بدن دارند 
و  برخی از ویژگی های بارز ســلول های ســرطانی را تحت 
تأثیــر قرار می دهند در نتیجه شناســایی میکرو RNA ها 
و مولکول هــای هدف آن ها افق روشــن و دورنمای امیدوار 
کننده ای را برای شــناخت مسیرهایی که منجر به سرطان 
می شود، فراهم کرده است. لذا در این مقاله به بررسی کاربرد 
miRNA ها در شش سرطان شــامل پستان، کولورکتال، 

تخمدان، کبد، ریه و کلیه می پردازیم.
کلمات کلیدی: miRNA، سرطان، تشخیص، بیومارکر

مقدمه �
میکــرو RNA ها RNA، (miRNA) های کوچک غیر کد 
کننده با طول حــدود 25-20 نوکلئوتید که اثرات محوری در 
فرآیندهای مختلف بیولوژیکی دارنــد. miRNA ها می توانند 
بیان ژن را در ســطح پس از رونویســی از طریق جفت سازی 
3′ ترجمه نشــده )γ′UTR( با mRNA های ژن هدف تنظیم 
کنند. miRNA ها اهداف مختلفی را که در طیف وســیعی از 
فرآیندهای بیولوژیکی نقش مهمی دارند، از جمله تومورزایی و 
تکامل، تکثیر سلول، متاستاز، حمله و آپوپتوز تنظیم می کنند. 
عــاوه بر ایــن،miRNA تقریباً در تمام مســیرهای ضروری 
سیگنالینگ، از جمله بیان بسیاری از ژن های مهم مرتبط با تومور 

مانند انکوژن ها و مهارکننده های تومور، حضور دارند )شکل 1(.

شکل 1-تأثیر miRNA ها بر سرطان زایی
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شناســایی تغییرات در ســطح miRNA با سرطان های 
مختلف انسانی از جمله پستان، کلون، تخمدان، کبد، ریه و 
کلیه مرتبط است. تعداد زیادی از مطالعات نشان داده اند که 
شناسایی عوامل مختلف خطر و نشانگرهای زیستی می تواند 
به درک بهتر تغییرات سلولی و مولکولی در پیشرفت سرطان 
کمک کند. عاوه بر این، استفاده از بیومارکر های قدرتمند 
تشــخیصی و پیش آگهی دهنده برای نظارت بهتر بیماران 
سرطانی و درمان آن ها سودمند خواهد بود ]1[. تعداد زیادی 
از مطالعات حاکی از آن اســت که miRNA در گردش به 
عنوان miRNA منتشر شده در جریان خون شناخته شده 
است ]2[. مقادیر زیادی miRNA در گردش به طور پایدار 
در ســرم و پاسما تشخیص داده شد، که می تواند به عنوان 
نشانگرهای سرولوژی غیر تهاجمی تومورها به طور همزمان 
مورد استفاده قرار گیرد. miRNA در گردش می تواند یک 
گزینــه مورد توجه جدید برای تشــخیص و درمان چندین 

بیماری از جمله سرطان باشد ]3،4[.

سرطان پستان1 �
سرطان پســتان یکی از شایع ترین ســرطان ها در زنان 
اســت. این ســرطان بعد از ســرطان ریــه دومین عامل 
مرگ و میر ناشی از ســرطان در زنان است. سرطان پستان 
هــم در زنان و هــم در مردان دیده می شــود اما در زنان 
بســیار شایع تر اســت. حدود 1/5 میلیون زن در هر سال 
به ســرطان پستان مبتا می شوند ]5[. ریسک فاکتورهای 
متعددی برای ســرطان پســتان وجود دارند که شــامل؛ 
جنســیت، ســن، ســابقه خانوادگی، جهش هــای ژنی، 
فاکتورهــای هورمونی، عوامل محیطی، ســبک زندگی و 
رژیم غذایی می باشــد ]6[. در اغلب موارد سرطان پستان 
در سلول های پوشاننده اپی تلیال مجاری )سرطان داکتال( 
یا غدد شیری )سرطان لوبوار( ایجاد می شود و شایع ترین 
نوع آن، سرطان داکتال می باشــد ]7[. تشخیص به موقع 
سرطان پستان یکی از بهترین روش های پیشگیری از این 
بیماری است. اولتراسونوگرافی مستقیم پستان، ماموگرافی 
و MRI از روش های غربالگری این ســرطان هستند که به 

طور گسترده در تشخیص سرطان پستان استفاده می شود. 
درمــان متداول این ســرطان، جراحی و شــیمی درمانی 

می باشد ]8[.

� miRNAs تشخیص به کمک
مطالعــات زیادی miRNAs را به عنــوان بیومارکرهای 
تشــخیصی، پیش آگهی و پیش بینی کننده برای سرطان 
پســتان گــزارش کردند. ســایز کوچک و فراوانــی پایین 
miRNAs باعث شــده تشــخیص آن ها را دشــوارتر کند 

 Quantitative real-time PCR، بنابرایــن از متدهــای
 Microarray، Next-generation sequencing،
NanoS tring nCounter بــرای غلبه بــر این محدودیت 

استفاده می شــود ]9[. همولیز، فراوانی miRNA های در 
گــردش را تحت تأثیر قرار می دهــد بنابراین نمونه هایی با 
همولیز آشــکار باید از مطالعــات پروفایل miRNA حذف 
شــوند. سرم و پاســما رایج ترین نوع نمونه برای تشخیص 
miRNA در گردش خون هستند. طی آزمایش های انجام 

شده نشان داده شد سرم نسبت به پاسما کمتر در معرض 
همولیز قرار می گیرد و برای انتخاب نمونه مناســب تر است. 
با توجه به مطلب گفته شــده Circulating miRNAs به 
عنوان بیومارکر تشخیصی، پیش آگهی و پیش بینی کننده 
در ســرطان پســتان به کار می رود. با این حال استفاده از 
پانل هــای Circulating miRNAs به علــت مواردی از 
جمله تکنیک انتخاب شــده برای جدا سازی و اندازه گیری 
Circulating miRNAs، فراوانــی کم آن ها، اثرات درمان 

و بیماری های همزمان، ناکافی بودن ســایز و تعداد نمونه ها 
و تجزیــه و تحلیل آماری دارای محدودیت اســت. اگر چه 
 miRNA این موارد ممکن است استفاده بالینی از پروفایل
را مختل کند اما در حال حاضر اســتفاده از آن ها به عنوان 
ابزار تحقیق برای درک بهتر و هدف قرار دادن ســلول های 

سرطانی بسیار ارزشمند است ]10،11[.
جدول circulating miRNA 1 را نشــان می دهد که 
می تواند به عنوان بیومارکرهای تشــخیصی برای ســرطان 

پستان به کار رود ]9[.

1- Breas t cancer
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جدول miRNA-1 های در گردش در سرطان پستان

miRNA بیان جایگاه کروموزومی
mir-195 افزایش 17p1γ.1

mir-155 افزایش 21q21.3

mir-127 افزایش 14q32.2

mir-15a افزایش 13q14.2

mir-18a کاهش 13q31.3

mir-107 کاهش 10q23.31

mir-143

mir-145

کاهش
کاهش

5q32

5q32

mir-182 افزایش 7q32.2

mir-21 افزایش 17q23.1

mir-92a کاهش 12q13.3

mir-122 کاهش 18q21.31

mir-375 افزایش 2q35

mir-10b افزایش 2q31.1

mir-373 افزایش 19q13.42

let7b افزایش 22q13.31

let7c کاهش 21q21.1

mir-148b افزایش 12q13.13

mir-107 کاهش 10q23.31

mir-γ65a کاهش 16p1γ.1β

mir-505 افزایش Xqβ7.1

mir127 افزایش 14q32.2

mir-409 افزایش 14q32.31

mir-19a افزایش 13q31.3

mir-139 کاهش 11q13.4

mir-133b افزایش 6p1β.β

mir-γ76c کاهش 14q32.31
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سرطان کولورکتال2 �
سرطان کولورکتال سومین سرطان شایع در دنیا می باشد. این 
سرطان سومین علت اصلی مرگ و میر ناشی از سرطان در زنان 
و مردان اســت ]12[. این سرطان که با نام های سرطان کولون یا 
رکتوم نیز شناخته می شــود به دنبال رشد و تکثیر بیش از حد 
سلول های سرطانی در روده بزرگ اتفاق می افتد. نشانه ها و عایم 
بیماری می تواند شــامل مواردی همچون تغییر در عادات روده، 
اســهال یا یبوســت، وجود خون در مدفوع، احساس درد و نفخ 
در شکم، خســتگی و کاهش وزن غیر قابل توضیح باشد ]12[. 
عوامل خطر احتمالی عبارت اند از ســن باا، رژیم غذایی سرشار 
از پروتئین های حیوانی و چربی های اشباع، رژیم غذایی کم فیبر، 

مصرف زیاد الکل و داشتن سابقه خانوادگی این سرطان.
غربالگری می تواند پولیپ ها را قبل از ابتا به سرطان و همچنین 
ســرطان کولورکتال را در مراحل اولیه خود تشــخیص دهد تا 
درمان راحت تر صورت گیرد. متداول ترین روش های غربالگری و 
تشخیص شامل تست خون مخفی مدفوع، سیگموئیدوسکوپی3، 
کولونوســکوپی و اســکن تصویر بردای می باشد. درمان ها شامل 
جراحی که شــایع ترین روش است، شیمی درمانی و پرتو درمان 
می باشد. بدون شک تشخیص به موقع این سرطان بهترین فرصت 
را بــرای درمان موفقیت آمیز فراهم می کنــد. باوجود روش های 
متنوع در غربالگری و تشــخیص برخی از این روش ها تهاجمی 
و گران قیمت هســتند و برخی دیگر حساســیت و اختصاصیت 
کمتری دارند. از این رو بیومارکرهای جدید غیر تهاجمی و دقیق 
برای بهبود دقت غربالگری مورد نیاز است،miRNA ها در حال 
ارزیابی پتانسیل خود در این زمینه هستند. اولین بار ارتباط بین 
mir ها و ســرطان کلورکتال در سال 2003 شناخته شد]13[. 

نقص در بیانmiRNA  نقش مهمی در شروع و پیشرفت سرطان 
کولورکتال دارد ]14[.

تشــخیص به کمک انواع miRNA های درگیر در ســرطان 
کولورکتال که نقش انکوژن دارند:

Mir21: یک انکومیر اســت و بیان آن در این سرطان افزایش 

می یابد. نقش مهمی در شروع، پیشرفت و متاستاز در این سرطان 
دارد همچنین باعث مقاومت دارویی می شود. ارتباط افزایش بیان 

mir21 و 9 ســرطان در حال حاضر گزارش شــده است که این 

ســرطان ها شامل سرطان ریه، پســتان، لوزالمعده، سر و گردن، 
لوســمی لنفوئیدی مزمن، زبان، مانوما و استروسیتوما می باشد 

.]14[
Mir92a: روی 13q قرار گرفته و یک انکومیر اســت. آپوپتوز 

ســلول های سرطانی را ســرکوب می کند و منجر به رگ زایی و 
پیشرفت تومور می شود. در سرطان ریه، کبد، پستان، سلول های 

سنگفرشی و سرطان معده هم افزایش بیان دارد ]15[.
Mir135b: این miRNA هم در سرطان کولورکتال در بافت 

سرطانی نسبت به بقیه بافت ها افزایش بیان دارد ]14[.
Mir155: یکی از برجسته ترین انکومیرهایی است که بیانش 

در ســرطان کولورکتال، سرطان پستان و ســرطان ریه افزایش 
می یابد و منجر به تهاجمی شــدن سلول ها، مهاجرت و آنژیوژنز 

می گردد ]14[.
Mir421: بیان آن در ســلول ها و بافت های سرطانی افزایش 

می یابد و نقش ضد آپوپتوزی دارد. این miRNA کاســپاز 3 را 
هــدف قرار می دهد و آن را مهار می کند و در نتیجه مانع آپوپتوز 

سلول های سرطانی می شود ]14[.
 mir31, mir214, mir 224, به جز مواردی که گفته شــد
mir96, mir182 هــم به عنوان آنکوژن عمــل می کنند و در 

سرطان کولورکتال افزایش بیان دارند ]14[.
انواع miRNA های درگیر در ســرطان کولورکتال که نقش 

سرکوب کننده تومور را دارند:
Mir143-145: ژن هــر دو روی 5q32 قرار گرفته اســت و 

بیانشان در این سرطان کاهش می یابد و منجر به تکثیر بیش از 
حد ســلول ها و مهاجرت آن ها و همچنین باعث مقاومت دارویی 
هم می شــود. در ارتباط با mir143 گفته شده که DNA متیل 
 miRNA ترانســفراز 3 را هدف قرار می دهد. کاهــش بیان این
منجر به افزایش این ترانســفراز در بافت های سرطانی می شود و 
در نهایت چندین ژن ســرکوب گر دیگر هم غیر فعال می شود و 

سرطان پیشرفته تر می شود ]14[.
Mir34a: ژن آن روی کروموزوم 1qγ6 قرار گرفته است. کاهش 

بیان این miRNA منجر به تکثیر بیش از اندازه، تهاجمی شــدن 

2-  Colorectal cancer

γ- Sigmoidoscopy
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سلول ها، آپوپتوز، آنژیوژنز و در نهایت مقاومت دارویی می شود ]14[.
Mir1β6: روی کرومــوزوم 9q34 قــرار دارد. وظیفــه آن 
مهار رشــد سلولی است. بیانش در ســلول های سرطانی به ویژه 

سلول هایی که متاستاز داده اند کاهش می یابد]16[.
Mir342: یک تومور ساپرســور اســت. کاهش بیان آن 

منجر به افزایش فعالیت DNA متیل ترانسفراز یک می شود 
و این فرآیند به هایپرمتیله شدن چندین ژن سرکوب کننده 
تومور در این سرطان کمک می کند و در نتیجه سرطان وارد 
فاز پیشرفته خود می شــود ]14[. عاوه بر miRNA های 
 let7, mir194, mir7, mir27b, mirβ6b, گفته شــده
mir101, mir144, mir149, mir455, mir330 بــه 

عنوان ســرکوب کننده تومور در ســرطان کولورکتال عمل 
می کننــد ]14[. اما علی رغم پیشــرفت گزینه های درمانی 
همچنان نــرخ مرگ و میر ناشــی از ســرطان کولورکتال 
بااســت. امید اســت بتوان با اســتفاده از این بیومارکرها 
تشخیص و درمان زود هنگام صورت گیرد و این عمل منجر 

به کاهش آمار مرگ و میر ناشی از این سرطان گردد.
جدول miRNA-2 های در گردش در سرطان 

کولورکتال
miRNA بیان جایگاه کروموزومی
Mir 21 افزایش 17q23.1

Mir92a افزایش 13q13

Mir135b افزایش 1q32.1

Mir155 افزایش 21q21.3

Mir224 افزایش Xqβ8

Mir214 افزایش 1q24.3

Mir210 افزایش 11p15.5

Mir301a افزایش 17q22

Mir200c افزایش 1βp1γ.γ1

Mir96 افزایش 7q32.2

Mir31 9q21.3 افزایش

سرطان تخمدان4 �
ســرطان تخمــدان، مهم ترین علت مــرگ و میر در 
زنان اســت ]17[. بیش از 200000 مورد جدید مبتا 
به ســرطان تخمدان در هر ســال وجود دارد که بیش 
از 140000 مورد فوت می شــوند ]18[. کارســینوما 
اپیتلیــال شــایع ترین و خطرناک ترین نــوع بدخیمی 
تومورهای تخمدانی است که از بافت های تخمدانی آغاز 

می شود ]19[.

� miRNAs تشخیص به کمک
یکــی از اصلی تریــن چالش ها در درمان ســرطان 
تخمــدان افزایش مقاومت به شــیمی درمانی به دلیل 
تشــخیص دیر هنگام آن اســت و در بیش از 70% از 
بیماران بیماری در مرحله پیشــرفته تشــخیص داده 
می شــود ]20،21[. متدهای تشخیصی در حال حاضر 
شامل بررســی لگن، اولترا سونوگرافی واژینال در افراد 
مشکوک است ]22[. نیاز ضروری برای وجود مارکرهای 
تشخیصی و پیش آگهی وجود دارد که باعث آغاز درمان 
زود هنگام، انحصاری و افزایش طول عمر بیمار می شود. 
درمان اصلی ســرطان تخمدان پیشرفته شامل ترکیبی 
از جراحی و شیمی درمانی است ]21[. چندین مطالعه 
نشان می دهد که miRNA ها مارکر تشخیصی مهمی 
برای ســرطان تخمدان هســتند و تنظیم آن ها در این 
ســرطان به هم می خورد ]miRNA.]23 ها می توانند 
عــاوه بر بافت ها، در گردش خــون محیطی هم وجود 
داشته باشند و به عنوان بیومارکر تشخیصی و مراقبتی 
در طی درمان ســرطان اســتفاده شــوند ]24،25[. از 
طرفی miRNA ها می توانند بــه عنوان آنکوژن ها یا 
ژن های ســرکوبگر تومور باشــند پس تغییر و تصحیح 
بیان miRNA ها می توانــد هدف درمانی خوبی برای 
درمان انواع ســرطان ها از جمله سرطان تخمدان باشد 

.]26،27[

4- Ovarian cancer
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جدول 3-تعدادی از miRNA های موجود در گردش خون که می توانند مارکر تشخیصی و هدف درمانی باشند 
miRNAنوع بیانجایگاه کروموزومی

1pγ4.βبیان بااmiR-30c1

14q32.2بیان پایینmiR-γ4β-γp

9q33.3بیان پایینmiR-181a

Xqβ6.γبیان پایینmiR-450b-5p

12q14.1بیان پایینLet-7i

18q21.31بیان پایینmiR-1ββ-5p

17q21.32بیان پایینmiR-15β-5p

7q22.1بیان پایینmiR-β5-γp

1βp1γ.γ1بیان بااmiR-200c

1βp1γ.γ1بیان بااmiR-141

5q32بیان پایینmiR-145

miRNAنوع بیانجایگاه کروموزومی

17p1γ.γبیان بااmiR-22

17q11.2بیان بااmiR-451

13q31.3بیان بااmiR-20a

Xqβ6.βبیان بااmiR-106
7q22.1بیان بااmiR-93

1q32.2بیان بااmiR-205

Xp11.ββبیان پایینLet-7f

13q31.3بیان بااmiR-92

17q23.1بیان بااmiR-21

Xp11.γبیان بااmiR-221

3q25.33بیان بااmiR-15b

17p1γ.1بیان بااmiR-195

13q14.2بیان بااmiR-16
γpββ.βبیان بااmiR-β6a
1q24.3بیان بااmiR-214
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سرطان کبد5 �
 ســرطان کبد پنجمین مورد شــایع بدخیمی در سراسر 
جهــان و ســومین عامل مرگ میر می باشــد ]28،29[ که 
کارســینومای هپاتوسلوارHCC( 6( از شــایع ترین اشکال 
آن می باشــد. کانژیوکارســینوما7 دومین شــکل سرطان 
کبدی اســت که شــانس زنده ماندن پایینــی دارد ]28[. 
هپاتوباســتوما8 نوع دیگر سرطان کبد است که در کودکان 
دیده می شود. ریسک فاکتورهای متعددی با بیماری مرتبط 
هســتند که می توان به: ویروس هپاتیــت B و C، مصرف 
زیاد الکل، مصــرف غذاهای پرچرب، قرار گرفتن در معرض 
آلفا توکســین B اشــاره کرد. تاکنــون گزینه های درمانی 
سرطان کبد محدود بوده است به عنوان مثال جهت درمان 
هپاتوســلوار کارسینوما، جراحی و یا پیوند کبد به ویژه در 
مراحل اولیه کارساز بوده است ]28[. به طور کلی روش های 
تشخیص ســرطان کبد شــامل تصویر برداری و تست های 
سرولوژی است که در آزمایش ســرولوژی جهت شناسایی 
ســرطان کبد از آلفا فیتو پروتئین ها اســتفاده می شــود. 
متاسفانه این مارکر دارای حساسیت و دقت ازم نمی باشد و 
از طرفی دیگر هم عاوه بر بیماران هپاتوسلوار کارسینوما، 
در سرم بیماران سیروز کبدی هم افزایش می یابد لذا مارکر 
قابل اعتمادی جهت شناســایی هپاتوسلوار کارسینوما به 
ویــژه در مراحل ابتدایی بیماری و در مواردی که این مارکر 
در ســرم افراد منفی است نمی باشــد. در نتیجه مارکرهای 
جدید جهت تشخیص و پیش آگاهی بهتر بیماری و درمان 
موثرتر و در نهایت افزایش و بهبود بخشــیدن به نرخ بقای 
فرد مورد نیاز است ]28،30،31[. یکی از مهم ترین مارکر ها 
miRNA ها هستند، که به دلیل نقش مهمی که در تنظیم 

فرآیندهای مهم ســلولی مانند رشد ســلولی، تمایز و زنده 
ماندن ســلول دارند حائز اهمیت می باشند. تا به حال تعداد 
miRNA 2469 شناخته شده است و همچنین تخمین زده 
شــده است که یک سوم ژن ها با  miRNA تنظیم می شود 

]29،30[. این RNA های کوچک نقش بســیار مهمی در 
عملکــرد طبیعی کبــد دارند و تنظیم کننــده فرآیندهای 
فیزیولوژی و پاتولوژی آن می باشــند. اخیراً مطالعات نشان 
داده اند که وجود آن ها در ادرار و بافت کبد، مارکر بالقوه ای 
جهت تشــخیص هپاتوسلوارکارسینوما هســتند. عاوه بر 
مطالــب گفته شــده، اندازه گیری مارکــر9AFP در خون 
محیطــی و miRNA در مایعات بدن، حساســیت و دقت 
ازم برای تشــخیص را فراهم می کند. بــرای مثال ترکیب 
 miRNA نشــان داد که این AFP و mir4651 همزمــان
در افراد مبتا به هپاتوســلوار کارســینوما افزایش می یابد 
و می توانــد مارکــر خوبی جهــت تمایز بین هپاتوســلوار 
کارسینوما و سایر نارسایی و آسیب های مزمن و حاد کبدی 
باشــد ]29[. یافته های مشــابه دیگر هم در مورد بررســی 
 mir-29a، mir-133a، مانند miRNA و AFP همزمان
 mir-143، mir-145، mir-192، mir-505، mir-16،
mir-195 و  mir-199a انجام شده است و نتایج مشابهی 

را ارائه داده اند ]28،30[.

� miRNAs تشخیص به کمک
همانطور که اشــاره شــد گروهی از miRNA ها جهت 
بهبود بخشیدن به شناسایی هپاتوکارسینوما کمک می کند. 
 ،mir-10b، mir-106b، mir-181a شــامل   miRNA  ایــن 
 mir-122، mir-192، mir-21، mir-223، mir-β6a ،mir-27a

و mir-801 هستند، که ترکیب این ها منجر به تشخیص بهتر 
در این سرطان می شود. ]mir122 .]27،30 هم به عنوان یک 
مارکر اختصاصی سرطان کبد است، که تقریباً هفتاد درصد 
کل miRNA کبد را تشــکیل می دهد ]29،32[. از طرفی 
mir200 هم می تواند به عنوان مارکر دیگری جهت تشخیص 

هپاتوسلوارکارسینوما مورد استفاده قرار بگیرد ]32-34[. 
 ســایرمارکرهای زیستی که جهت تشــخیص به کار می رود 
 mir-15 ، mir-130، mir-143، mir-215،:شــامل

5-  Liver Cancer
6- Hepatocellular Carcinoma
7- Cholangiocarcinoma

8- Hepatoblas toma
9-  Alpha Fetoprotein
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و   mir-15b  .]32-34[ هســتند   mir-21،mir-199a

mir-130b به دلیل حساســیت باا و به ویژه تشــخیص 

در مراحــل اولیــه و در زمان هایی کــه AFP بیمار منفی 
می شــود، مفید اســت ]mir-16 .]32 موجود در سرم هم، 
حساســیت بااتری نســبت AFP  دارد. دو miRNA که 
شــامل mir-125b-5p  و mir-15b-5p به سیگنال های 
ضد رشد پاســخی نمی دهند و در مراحل اولیه هپاتوسلوار 
کارســینوما بیانشان زیاد می شود. دسته دیگر miRNA ها 
 mir-18b-5p، mir-200a-3p، mir-200b-3p، شامل
mir-21-5p،mir-224-5p و mir-29-5p می باشند که 
بیانشان افزایش می یابد در حالی که، mir-139-5P کاهش 
بیان نشان می دهد ]5-1[. برخی از پانل های miRNA هم 
جهــت افتراق و تمایز بین بیماران هپاتوسلوارکارســینوما 
ویروس هپاتیت B مثبت از ســایر بیماران غیر سرطانی که 
هپاتیت B مثبت هســتند به کار مــی رود. برای مثال بیان 

بیش از حد
  (mir-β0a-5p، mir-β5-γp، mir-γ0a -5p، mir-9βa-γp،
 mir-1γβ-γp، mir-185-5p، mir-γβ0a، و mir-γβ4-γp)
می توانــد در جهــت تمایــز افراد مــورد اســتفاده قرار 
 miRNA بگیرد. از طرفی پلی مورفیســم های موجود در
mir-1β68a به عنوان مارکری  ماننــد rsβ85999β6 در 
جهت شناســایی هپاتوســلوار کارســینوما مرتبط با الفا 
توکســین بتا به کار می روند ]3،4،6[. همچنین پانل دیگر 
mir-122، mir-192، mir-21، mir- شــامل   miRNA

mir-β6a، mir-27a ،223، و miR-801 جهــت افتراق 

افراد در مراحل ابتدایی هپاتوســلوار کارســینوما از افراد 
سالم می شــود ]32،35،36[. مطالعات نشان داده اند که در 
بیماران هپاتوباســتوماهم mir-492 به عنوان یک مارکر 
 هــم در جهت شناســایی و هم درمان کاربــرد دارد. برخی

 miRNA هــا نقش ســرکوبگر تومــور10 را دارند ]35[. 
اصواً این miRNA های ســرکوبگر تومــور با مهار کردن 
مهاجــرت و تهاجــم باعــث جلوگیری از چرخه ســلولی، 

 القــای آپوپتــوز و کاهش رگ زایی می شــود، از جمله این
 miRNAهــا کــه از اهمیت ویــژه ای برخوردار هســتند 
 می تــوان mir-122 و mir-199 را نام بــرد. بیان باای 

 mir-101-3p، و کاهش mir-29a-5p و mir-150-5p
mir-1β6-3p، mir-127-3p، mir-139-5p و mir-214-3، که 
از ســرکوبگرهای تومور محسوب می شوند، به عنوان نشانگر 
برای تشخیص هپاتوسلوار کارسینوما به کار می روند ]29, 
32, 35[. گروه دیگری از miRNA های ســرکوبگر تومور 
که مارکر هایی برای تشخیص پیش آگاهی هستند شامل: 
،mir-101-3p، mir-122-5p، mir-125b-5p  
و  mir-130a-3p، mir-146a-5p، mir-214-3p   

 mir-99a-5p ]32 35, 37[. برخــی از miRNA ها هم 
نقــش انکومیــر11 را در ســرطان کبد دارنــد از جمله این 
انکومیرهــا mir-221 و mir-222 می باشــند. افزایــش 
بیان mir-221 در سلول های هپاتوسلوار کارسینوما منجر 
به افزایش رشــد سلول، تکثیر ســلول، افزایش مهاجرت و 
افزایش mir-222 هم  تهاجم سلول های سرطانی می شود. 
از طریق تقویت سیگنال پروتئین کیناز B(AKT12) باعث 
افزایش مهاجرت در ســلول های کبدی می شــود ]35،32، 
miRNA .]37 ها همچنین می توانند در مورد پیش آگاهی 
بیمــاری مورد اســتفاده قــرار بگیرند. ایــن miRNA به 
روش های مختلفی از جمله مهار آپپتوز، پیشــبرد تقسیم و 
رشد سلول سرطانی، اثر بر چرخه سلولی، افزایش متاستاز و 
کاهش حساســیت سلول های سرطانی نسبت به داروی ضد 
ســرطان پیش آگاهی بیمــاری را تحت تأثیــر قرار دهند 
]32،33[. مطابق مطالعات انجام گرفته، دیده شده است که 
برخی از miRNAها در کنترل چرخه ســلولی نقش دارند 
که از جمله آن ها mir-β6a و mir-195 هســتند، که در 
هپاتوسلوار کارســینوما بیانشان کاهش یافته و می تواند با 
تأثیر بر cyclin D1، cyclin-dependent kinase (CDK)6، E2F313 و در 
 S به G1 باعث مهار گذر از RB14 /E2F نهایت با مهار کمپلکس
 می شــوند ]35[.  مــورد دیگری در مــورد mir-193b و

10- Tumor Suppressor
11-  Oncomir

12- AKT Kinase

1γ- E2F Transcription Factor γ
14- Retinoblas toma
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 HCC که با ســرکوب توانایی ســلول های mir-520b c 
باعث جلوگیری از مهاجرت و تهاجم ســلول های ســرطانی 
می شــود و همچنین می تواند چرخه سلولی را متوقف کند. 
برخی از miRNA ها هــم در تنظیم آپوپتوز15 نقش دارند 
]32،35،37[. کاهــش بیــان برخــی از miRNA هــا از 
 mir-101-3p، mir-16-5p، miR-195-5p، جملــه
mir-203a-3p و mir-221-3p و افزایــش بیان برخی از 
 mir-221-3p، mir-224-5p، mir-483-5p آن ها مانند
و mir-122-5p باعث مقاومت به مرگ ســلولی می شــود 
]32[. برخــی هم در مهار یا تحریک رگزایی نقش دارند. به 
عنــوان مثال miRNA -122 با مهار  TACE16  آنژیوژنز و 

متاستاز درون کبد را مهار می کند ]32،35[.
 mir-17، mir-18، شــامل که   mir-17-92 کاســتر
mir-19a، mir-19b-1،mir-20a، و mir-92-1 هستند 

با اثر بر دو فاکتور مهم رگزایی TSP117 و CTGF18 باعث 
تحریــک و افزایش رگزایی می شــوند. از دیگر عملکردهای 
 miRNA ها مهار و تحریک متاستاز است. پنج عضو خانواده

،mir-200 ،mir-200a ،mir-200b ،mir-200c 

بیــان  افزایــش  بــا   mir-205 و  mir-141، mir-429  
کادهریــن 19E، کاهش بیان ویمنتیــن20 مهار EMT21 و 
ممانعت از تهاجم و مهاجرت ســلولی می شــود ]32، 35[. 

برخی از مطالعات نشــان داده اند که گاهی آگاهی از توالی و 
ژن های باا دست و پایین دست miRNA ها هم، می تواند 
در جهت شناســایی و درمان کمک کننده باشند. در نهایت 
از miRNA هــا همچنین در جهت درمان ســرطان کبد 
می توان اســتفاده کرد. یکی از مهم ترین مــوارد در ارتباط 
با درمــان روش انتقال miRNA ها به ســلول های کبدی 
 اســت. در بعضی موارد می توان به جای هــدف قرار دادن

 miRNA ها برای درمان از مســیرهای سیگنالینگ درگیر 
در عملکرد miRNA ها اســتفاده کرد، که این امر نیازمند 
درک عمیق از شناســایی miRNA ها و نقش آن ها است 

.]28[
بنابرایــن، با توجه به مطالب گفته شــده AFP ها حساســیت 
 و دقــت ازم جهــت تشــخیص ســرطان کبــد را ندارنــد، لذا 
miRNA ها در داخل بدن می توانند به عنوان یک نشانگر بیولوژیکی 

در تشخیص بالقوه برای سرطان کبد عمل کنند، که امکان تشخیص 
انواع ســرطان کبد از جمله HCC را به ویژه در مراحل اولیه ارتقاء 
ببخشــند. عاوه بر این، مشخص شده است که پانل miRNA در 
پاسمای ســرم ممکن است از نظر تشخیصی بهتر از به کار بردن 
miRNA به صورت تکی باشد. امید است در آینده نزدیک کاربرد 

این miRNA ها در آزمایشگاه ها افزایش یابد.
جدول 4-برخی از  ژن های سرکوبگر تومور   که 

15- Apoptosis
16-  Transarterial Chemoembolization
17- Thrombospondin 1
18-  Connective Tissue Growth Factor
19-  Cadherin E
20-  Vimentin

β1-  Epithelial-to-Mesenchymal Transition
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22- Lung cancer

23-  World Health Organization

24-  Squamous Cell Carcinoma

25-  Adenocarcinoma

کاهش بیان در سرطان کبد دارند را نشان می دهد
miRNA بیان جایگاه کروموزومی

miR-885-5p باا γpβ5.γ

miR-15b باا 3q25.33

miR-14γ-γp باا 5q32

miR-β06 باا 6p1β.β

miR-96 باا 7q32.2

miR-1ββ8-5p باا 12q13.3

miR-4γγ-γp باا 14q32.2

miR-21 باا 17q23.1

miR-122 باا 18q21.31

miR-130b باا 22q11.21

miR-221 باا Xp11.γ

miR-223 باا Xq1β

miR-101-1 پایین 1pγ1.γ

miR-200a پایین 1pγ6.γγ

miR-199a-γp پایین 1q24.3

miR-375 پایین 2q35

miR-375 پایین 2q35

miR-β6a-5p پایین γpββ.β

miR-19β-5p پایین 11q13.1

miR-125b پایین 11q24.1

miR-16 پایین 13q14.2

miR-195 پایین 17p1γ.1

miR-22 پایین 17p1γ.γ

miR-150 پایین 19q13.33

سرطان ریه22 �
سرطان ریه، شایع ترین ســرطان و عامل اصلی مرگ و میر 
ناشی از سرطان در سراسر جهان است ]1[. تعداد افراد مبتا 
به این بیماری در ســال 2018 بر اســاس آمار WHO23 در 

 ایــران حدود 6695 نفر گزارش شــده اســت. ســرطان ریه
 Non-small cell (NSCLC)، تقریباً 85٪ موارد ســرطان 
ریه را شامل می شود که در اصل از کارسینوم سلول سنگفرشی 
SCC(24( و آدنوکارسینوم25 منشأ گرفته است ]38[. علیرغم 
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پیشرفت در تشخیص و درمان های هدفمند مولکولی، میزان 
بقا برای این سرطان تا 5 سال، در کل 18٪است ]39[.

� miRNAs تشخیص به کمک
تشــخیص به موقع NSCLC پیش شــرطی بــرای مدیریت 
صحیح و افزایش بقا اســت اما چندین شواهد نشان داده است که 
بیماران NSCLC به دلیل عدم وجود ابزارهای تشــخیصی ساده، 
قابل اعتماد و غیر تهاجمی برای مراحل اولیه، پیش آگهی ضعیفی 

دارند. همچنین میزان انتقال و مرگ و میر بیماران سرطانی ریه به 
دلیل کمبود ابزارهای تشخیصی مؤثر در مراحل اولیه کاهش قابل 
توجهی نداشته است. در حال حاضر، جراحی به عنوان روش درمانی 
برتر برای سرطان ریه شناخته شــده است.miRNA ها به عنوان 
RNA های غیر کد کننده می توانند کاندیداهای تشخیص و درمان 

NSCLC باشند. جدول 5 تعدادی از miRNA در گردش را نشان 

می دهد که ممکن است به عنوان نشانگرهای زیستی تشخیصی و 
درمانی برای بیماران سرطانی ریه استفاده شود ]1[.

جدول miRNA-5 های در گردش در سرطان ریه
miRNAبیانجایگاه کروموزومی

15q22.31بیان بااmiR-422a

17p1γ.γبیان بااmiR-22

9q22.32بیان بااmiR-24

1pγ6.ββبیان بااmiR-34a

2q31.1بیان بااmiR-1β46

1pγ6.1γبیان بااmiR-1290

21q21.1بیان پایینLet7c

17q21.32بیان پایینmiR-152

4p14بیان بااmiR-574-5p
5q31.2بیان بااmiR-874

17q23.1بیان بااmiR-21

9q34.3بیان پایینmiR-1β6

1pγ6.γγبیان بااmiR-200b

11q23.1بیان بااmiR-34b

1q32.2بیان بااmiR-205

1pγ6.γγبیان بااmiR-429

Xqβγبیان بااmiR-448

9q33.2بیان بااmiR-4478

Xqβ7.γبیان پایینmiR-506
7q32.2بیان بااmiR-182

7q32.2بیان بااmiR-183

11p15.5بیان بااmiR-210

3q25.33بیان پایینmiR-15b-5p
13q31.3بیان بااmiR-β0a-5p
17p1γ.1بیان بااmiR-γβ4-γp
Xp11.ββبیان بااmiR-98-5p
11p15.4بیان بااmiR-302e

14q32.31بیان بااmiR-495-γp
1βp1γ.1بیان بااmiR-61γ
2q31.1بیان بااmiR-1β46
1pγ6.1γبیان بااmiR-1290
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β6-  Renal cancer
β7- Neoplasm
28-  Risk Ratio

β9- Epithelium lining
30-  Renal Cell Carcinoma

γ1- Von Hipple-Lindau
γβ-  Hypoxia-Inducible Factor
γγ-  Vascular Endothelial Growth Factor
γ4-  Platelet-derived Growth Factor
γ5-  Transforming Growth Factor Beta
γ6-  E2F Transcription Factor

سرطان کلیه26 �
طبــق داده هــای GLOBOCAN 2018، تخمین زده 
می شــود 403000 نفر در سال با نئوپاسم27 کلیه، 2/2٪ از 
کل تشخیص سرطان ها را تشــکیل می دهند. خطر نسبی28 
)RR( حدود 1/7 برای مردان در مقایسه با زنان است. به طور 
کلی، بقای 5 ساله در بیماران مبتا به سرطان کلیه 49٪ است. 
تومورهای کلیوی در بزرگســاان عمدتاً از پوشش لوله های 
کلیوی اپی تلیوم29 ناشــی و به عنوان کارسینوم سلول های 
کلیوی30 طبقه بندی می شــوند. از نظر بافت شناســی، سه 
 (RCCclear cellccRCC) :وجــود دارد RCC نوع اصلی
 .)chRCC( کروموفوب RCC و )pRCC( پاپیاری ،RCC
آن ها از نظر ژنتیکی و پیش آگاهی متفاوت هستند. تنظیم و 
عملکرد miRNA در زمینه کلیه بیشتر مربوط به کارسینوم 
ســلول کلیوی )RCC( است. ccRCC هم شایع ترین و هم 
تهاجمی ترین در بین این ســه نوع می باشــد. تغییر کلیدی 
مولکولــی در ccRCC جهش ژن VHL31 اســت ]40[، که 
منجر به بیان فاکتورهای ناشــی از هیپوکسی کنترل نشده32 
)HIF( و به دنبال آن فعال شدن چندین مسیر فاکتور رشد، 
از جمله فاکتور رشــد اندوتلیال عروقیVEGF(33(، فاکتور 
رشد مشــتق شده از پاکتPDGF(34( و مسیر سیگنالینگ 
TGF-ȕ35 که بیشــتر مطالعات مولکولی انجام شده مربوط 

ســرطان کلیه، بر تنظیم بیان ژن های درگیر در این مسیرها 
متمرکز است ]41[.

� miRNAs تشخیص به کمک
ژن های سرکوبگر تومور دخیل در سرطان کلیه

 ،RCC در miRNA بــا توجه بــه مطالعه هــای بیــان

 پنج مورد از شــش مطالعــه کاهش تنظیــم mir-141 و 
mir-200c در بافت های RCC را در مقایســه با بافت های 

 طبیعی نشان می دهند. مطالعات اخیر نشان داده است که این 
miRNA ها در چندین ســرطان از جمله RCC بیانشان 

کاهش می یابد و با هدف قرار دادن سرکوبگرهای رونویسی 
 ،zinc-finger E-box-binding homeobox 1 and 2 ماننــد E-cadherin

انتقال اپیتلیال به مزانشــیمی )EMT( را تنظیم می کنند. 
عــاوه بــر ایــن، mir-429، ســومین miRNA در این 
 mir-200a/200b طبقه بندی می باشــد که خوشــه ای با
 miR-200 تشکیل می دهد. گزارش شده است که خانواده
با EMT در ارتباط است که بسته به نوع سرطان EMT را 
مهار یا القا می کند. در RCC، بســیاری از گزارش ها نشان 
داده اند که miRNA ها در ایــن خانواده نقش مهارکننده 

تومور دارند و EMT را مهار می کنند ]42[.

آنکوژن های دخیل در سرطان کلیه �
بیــان افزایــش  مطالعــه  شــش  از  مــورد   چهــار 

mir-155، mir-210 و mir-224 در RCC را نشــان داده 

اســت. mir-155 با هدف قرار دادن مســتقیم E2F236، که 
نقش مهمی در تنظیم تکثیر ســلولی دارد، به تکثیر و حمله 
ccRCC کمک می کند. mir-155 آپرگوله شده همچنین در 

چندین نوع دیگر ســرطان مانند سرطان روده بزرگ، سرطان 
پســتان و لنفوم نیز یافت شده است ]43[. گزارش شده است 
کــه mir-210 به عنوان یک انکوژن عمل کــرده و از آن به 
عنوان یک نشانگر زیستی بالقوه در RCC استفاده می کند که 
 mir-210 .گفته می شود به علت هایپوکسیا تحریک می شود
همچنین به طور مکرر در ســایر بافت های سرطانی آپرگوله 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 la

bd
ia

gn
os

is
.ir

 o
n 

20
25

-1
1-

24
 ]

 

                            13 / 16

https://labdiagnosis.ir/article-1-510-en.html


57
فصلنامه آزمایشگاه و تشخیص- تابستان 1401- شماره 56

می شــود و نشــان داده شده است که در ســایر سرطان های 
 انســانی، از جمله قبــل از تولد، عملکرد ســرطان زایی دارد.

 mir-224 عملکرد انکوژنی در ســرطان روده بزرگ، سرطان 
ریه، کارسینوم سلول سنگفرشی مری و RCC دارد، اما دارای 
 اثر سرکوب کننده تومور در سرطان پروستات را دارد. همچنین
  mir-224 در ccRCC آپرگولــه شــده و به طور مســتقیم
 type 1 iodothyronine deiodinase را هدف قرار می دهد.

نقش بیوژنز miRNA در توســعه کلیه )و به طور بالقوه 

بازســازی کلیه( و پاتوژنز سرطان به خوبی قابل درک است. 
در طول تکامل کلیه، miRNA ها در نگهداری ســلول های 
بنیادی و حفظ هویت بافت نقــش دارند ]44[. در مجموع 
مطالعاتی که بتوانند به صورت سیستماتیک، کل مسیرهای 
سیگنالینگ mir ها را بررسی کنند آینده امیدوار کننده ای 
در اســتفاده از آن ها به وجود خواهند آورد. با تقسیم بندی 
mir ها به دو دســته کلی انکوژن و ســرکوب کننده تومور 

آن ها را در جدول ذیل بررسی می کنیم ]45[.

جدول miRNA-6 های در گردش در سرطان کلیه
miRNA بیان جایگاه کروموزومی
mir-155 باا 21q21.3

mir-210 باا 11p15.5

mir-224 باا Xq28

mir-21 باا 17q23.1

mir-141 پایین 12p13.31

mir-200 پایین 12p13.31

mir-429 پایین 1pγ6.31

mir-γ6γ پایین Xqβ6.2

mir-γ6β پایین Xp11.23

mir-532 پایین Xp11.23

mir-508 پایین Xq27.3

mir-187 پایین 18q12.12

mir-204 پایین 9q21.12

mir-335 پایین 7q32.2
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37- Non-coding RNA

38-  Small Non-coding RNA

39- Necrosis

40- Polymerase Chain Reaction

نتیجه گیری �
طی ســال های گذشــته تعداد زیادی از انــواع مختلف 
ncRNA37 ها کشــف و بر اســاس عملکــرد و اندازه آن ها 

طبقه بندی شــده اند. miRNA ها دسته ای از RNA های 
کوچک غیــر رمز کنندهsncRNA( 38( هســتند که نقش 
مهمی در تنظیم تعداد زیــادی از فرآیندهای بیولوژیکی و 
بیماری ها از جمله ســرطان دارند. بســیاری از نشانگرهای 
زیستی ســرطان برای تشخیص در دسترس هستند. با این 
وجــود، آن ها به دلیل افزایش بــا کاهش در این بیماری ها، 
قادر به تشــخیص تومورهای خوش خیم و بدخیم و ســایر 
بیماری هــای خوش خیم مانند ســیروز، اختــال التهابی 
روده نیســتند. نقش miRNA در حفظ هموســتاز سلولی 
ثابت شده اســت که یکی از دایل اصلی سرطان در نتیجه 
تنظیــم نامتعادل آن ها می باشــد. از این رو در تشــخیص 
 سرطان، مشخصات بیان ســرطان های اختصاصی مرتبط با 
miRNA های منتشر شده در مایعات بدن توسط سلول های 

نکروز39/آپوپتوز یا تومورها به راحتی در ســلول های طبیعی 
و ســرطانی قابل تجزیه و تحلیل است. همچنین تشخیص 
miRNA ها با اســتفاده از واکنش زنجیره ای پلیمراز40 هم 

آســان و هم ارزان می باشد. به همین علت استفاده از آن ها 
در جهت تشخیص را آسان می کند. مزیت دیگر آنکومیرها، 
توانایی آن ها در تمایز تومورهای مولکولی متفاوت، پایداری 

 in vivo و چه in vitro ها، چه در شرایط mRNA بااتر از
است که می تواند برای اهداف تشخیصی استفاده شود. نقش 
miRNA های خاص تنظیم نشده در فرآیندهای سرطانی 

مانند تکثیر، آپوپتوز، تهاجم و مقاومت دارویی به طور کامل 
بررســی شــده و پیشــرفت زیادی در درک زیست شناسی 
miRNA در ســرطان حاصل شــده اســت. با وجود همه 

این پیشرفت ها، مســیری که ما را به سمت یک نمای کلی 
از ارتباط بین میکرو RNA ها و ســرطان ســوق می دهد، 
هنوز طوانی است. به تازگی، یکی از جذاب ترین جنبه های 
تحقیق در مورد ســرطان، اســتفاده از میکرو RNA ها به 
عنوان نشــانگرهای زیســتی پیش آگهی است. یک مطالعه 
بزرگتر در مورد مشخصات میکرو RNA در تعداد بیشتری 
از انواع ســرطان می تواند بینشــی برای توســعه سریع تر و 
اقتصادی تر سیستم های تشخیص سرطان و مقاومت دارویی 
داشته باشد که می تواند زمان و هزینه بستری در بیمارستان 
را کاهش دهد. در ســال های گذشته روش های جدیدی در 
طراحی in silico برای ایجاد میکرو RNA های مصنوعی و 
همچنین سیستم های جدید تحویل توسط ذرات نانو ایجاد 
 miRNA شده اســت. آن ها مرزهای جدید درمان سرطان
را نشــان می دهند. با این حال، مشــکات مربوط به نحوه 
انتقال ویژه تومور هنوز مانعی برای اســتفاده از این روش ها 

در سرطان درمانی است.
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