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 شواسُ صفحِ:  
 در MS به مبتلا بیماران در miR-140-5p بیانی سطح میزان بررسی

 بالینی فاکتورهای با آن همراهی و سالم کنترل افراد با مقایسه
 

 2*سئيسی ، سوي1ِدّکشدی  طالبی بٌی فشیبا

 
 

 هقالِ پژٍّشی
 

  

 ًبهل عَس ثِ MS هؼجت اتیَلَطی. ثبؿذهی هشًضی ػلجی ػیؼتن هضهي التْبثی اختلال یي( MS) اػٌلشٍصیغ هبلتیپل هقذهِ:

. ثبؿٌذهی MS ثب هـبثِ كٌَتیپی تظبّشات داسای ًِ داسًذ ٍخَد ًَسٍلَطیٌی اختلالات ثؼضی حبل ػیي دس ٍ اػت ًـذُ هـخق

 ثشای خذیذ ثیَهبسًشّبی اص اػتلبدُ. ثبؿذهی ضشٍسی اكتشاهی تـخیق ثشای دػتشع دس ٍ هغوئي تـخیلی سٍؽ یي، ثٌبثشایي

 ثش miR-140-5p اثش هغبلؼبت اص تؼذادی. ثبؿذهی صهیٌِ ایي دس اكلی ّبیدؿذؿِ اص یٌی هَثشتش دسهبى اًتخبة ٍ شیؼتشػ تـخیق

 دس آى ثیبى ػغح ثشسػی ثشای هغبلؼِ ایي، MS دس آى ًوؾ تؼییي ثشای ثٌبثشایي. اًذدادُ ًـبى سا T ّبیػلَل تٌَیي سٍی

 .اػت ؿذُ ّذایت ثبلیٌی كبًتَسّبی ثب آى استجبط ٍ MS ّبیًوًَِ

 سٍؽ تَػظ ػبلن ًٌتشل كشد MS ٍ 40 ثیوبس ًوًَِ miR-140-5p 40ثیبى  ػغح تحلیلی-هغبلؼِ تَكیلی ایي دس سٍش بشسسی:

qPCR اػتخشاج دًجبل ثِ. گشكت هشاس ثشسػی هَسد RNA اختلبكی پشایوشّبی تَػظ ثیبى ثشسػی ،تبم miRNA ِػبهِ كَست ث- 

 ثب ثبلیٌی كبًتَسّبی استجبط ثؼذی هشحلِ دس. گشكت كَست هؼٌبداسی ؿذى هـخق ثشای آهبسی آًبلیض ػپغ ٍ ؿذُ اًدبم حلوِ

 ػٌدیذُ ؿذ. test T  ٍANOVAّبی آهبسی  ٍ آًبلیضspss16 اكضاس  ًشمتَػظ  miRNA ثیبى هیضاى

 ّبیًوًَِ ثِ ًؼجت ثیوبس ّبیًوًَِ دس miR-140-5p ًؼجی ثیبى هیبًگیي هیضاى ًِ داد ًـبى حبضش هغبلؼِ اص حبكل ًتبیح ًتایج:

  (.P<001/0) اػت ثَدُ ّوشاُ ثیبى ًبّؾ ثب ػبلن

، ثِ كَستی ًِ ثبؿذ ثب پبتَطًض ثیوبسی ّوشاُ هی MSدس ثیوبسی  miR-140-5p ثب تَخِ ثِ ًتبیح هغبلؼِ، ًبّؾ ثیبى گيشی: ًتيجِ

ثِ ػٌَاى ثیَهبسًش تـخیلی ٍ  miRNAثیـتش دس ایي هَسد ًِ ّبی  ًبتَاًی ّوشاُ اػت. اگشچِ ثشسػی ثب اكضایؾ ًبّؾ دس ثیبى آى

 دسهبًی ثبؿذ ًیبص اػت. یب ّذف

 

 ثیَهبسًش، miR-140-5p ،qPCR، اػٌلشٍصیغ هبلتیپل ّای کليذی: ٍاژُ

 
 کٌتشل افشاد با ِهقایس دس MS بِ هبتلا بيواساى دس miR-140-5p بياًی سطح هيزاى بشسسی .ػویِ سئیؼی، كشیجب دٌّشدی عبلجی ثٌی اسجاع:

 .796-805(: 9) 26؛ 1397یضد هدلِ ػلوی پظٍّـی داًـگبُ ػلَم پضؿٌی ؿْیذ كذٍهی  .باليٌی فاکتَسّای با آى ّوشاّی ٍ سالن

                                                           

1-،ایران، شهركرد، شهركرد واحد اسلامي آزاد گروه ژنتيك، دانشگبه كبرشنبسي ارشد ژنتيك 

 ایران، شهركرد، شهركرد دانشگبه، پبیه علوم دانشکده، ژنتيك گروه استبدیبر -2

 4414۳34141كد پستي : ، s.reiisi@ yahoo.com :، پست الکترونيکي33432324431تلفن نویسنده مسئول(؛)*
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  ٍ ّوکاسش فشیبا بٌی طالبی دّکشدی
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 هقذهِ

( یي ثیوبسی التْبثی هضهي MSلتیپل اػٌلشٍصیغ )بثیوبی ه

ثبؿذ ًِ ( ثب ػلت ًبؿٌبختِ هیCNSػیؼتن ػلجی هشًضی )

تَخِ ثِ تظبّشات ثبلایی اص ػذم تدبًغ ثب دس ایي ثیوبسی دسخِ

ؿٌبػی ؿَد. سًٍذ آػیتثبلیٌی ٍ پبػخ ثِ دسهبى دیذُ هی

هـتشى ثشای اًَاع ایي ثیوبسی، تؼویش ًبًبكی آػیت هیلیي 

تش اص هشداى ثَدُ ٍ . ایي ثیوبسی دس صًبى ؿبیغ(1) اػت CNSدس

ثبؿذ. ػیش ػبلگی هی 40تب  20اؿلت ؿیَع ػٌی دس آى ثیي 

سًٍذُ ٍ خین تب پیؾتَاًذ اص خَؽیوبسی هتلبٍت ثَدُ ٍ هیث

. ایي ثیوبسی ثبػث ثشٍص ثؼضی اص ػلائن (2) ًٌٌذُ ثبؿذًبتَاى

ّبی اًتْبیی، تـییش حبلی دس اًذامػلجی اص خولِ ضؼق ٍ ثی

دس تَاى ثیٌبیی، اختلالات دس ػولٌشد هثبًِ، دسد ٍ خؼتگی 

عَس ًبهل ِوبسی ثدلیل ایٌٌِ هبّیت ثیِ. ث(3)ؿَد هی

ؿٌبختِ ًـذُ اػت ثبػث ؿذُ ًِ ّیچ دسهبى هغؼی ثشای آى 

 .(5-4)دس ًظش گشكتِ ًـَد 

 خْت هوبیؼِ  mRNAهغبلؼِ هَلٌَلی دس ػغح ثٌبثشایي 

تَاًذ تـییشات ثیبًی سا كشاّن آٍسد تب ٍضؼیت ثیوبس ٍ ػبلن هی

ّب دس تـخیق صٍدٌّگبم ٍ یب گـبیی دس ؿٌبػبیی ثیَهبسًشساُ

دس اص عشكی . (6) ثبؿذایي ثیوبسی  تخبر هؼیشدسهبًی هٌبػتا

هجتٌی ثش  miRNAهغبلؼِ ٍ ثشسػی ّبی اخیش ػلاهِ ثِ  ػبل

ّب  miRNA.(7)اكضایؾ یبكتِ اػت  MSثیَهبسًشّبیی ثشای 

 18-25ًٌٌذُ ّؼتٌذ ًِ حذٍد ًذّبی ؿیشRNA گشٍّی اص 

اثش  شٍی ثیبى طىثًًَلئَتیذ عَل داسًذ ٍ پغ اص سًٍَیؼی 

گزاسًذ ًِ ایي ػول اص عشین اتلبل ثِ تَالی هٌول ًِ اؿلت  هی

ّذف ٍاهغ ؿذُ اًدبم  mRNAهشثَط ثِ  UTR'3دس ًبحیِ 

ّبی تشخوِ، هْبس ٍ یب ّب ٍاػغmiRNAِ. (8-9)دٌّذ هی

ثَػیلِ خلت ؿذى ثبصّب ّؼتٌذ ٍ دس ًتیدِ  mRNA تخشیت

-11) دٌّذ تحت تبثیش هشاس هیّب ػغح ثیبى پشٍتئیي ّب سا آى

دس ثیوبساى  miRNAهغبلؼبتی ًِ ثش سٍی ثیبى  هحووبى دس .(10

MS  اًدبم دادًذ پی ثشدًذmiRNAِتَاًٌذ ث ّب هی ػٌَاى

خب ًِ . اص آى(12)ًـبًگشّبی ثبلوَُ دس ایي ثیوبسی ػول ًٌٌذ 

MS ػلائن  ٍ ثب داسا ثَدى یي ثیوبسی ثؼیبس ًبّوگي اػت

ّبی هختلق  سهبىًیبص ثِ دهـتشى ثب ػبیش اختلالات ػلجی، 

تَاًذ دس ایي صهیٌِ ثؼیبس هلیذ ، چٌیي ًـبًگشّبیی هیداسد

اًذ ًِ تؼذادی اص هغبلؼبت ًـبى دادُ .(13) ٍاهغ ؿًَذ

miRNA ّبی دسگیش دسMS ِثعَس هبثل تَخْی دس ػبل ّبی

اص هغبلؼبت هَخَد دس  3/2اًذ ٍ توشیجب اخیش اكضایؾ یبكتِ

 miR-155. ثشای هثبل، (14) اػتگشكتِّبی اخیش سا دسثش ػبل

ٍ miR-326  دس ػلَل ّبیT  ٍ اًؼلبلَطًیيCD4+  داسای

 Th1  ٍTh17اكضایؾ ثیبى ّؼتٌذ ٍ ثب اثش ثش سٍی ػلَل ّبی 

هی تَاًٌذ ًوؾ هبثل تَخْی  MSتَاًٌذ دس تٌَیي ثیوبسی هی

-miRّب، miRNA. یٌی دیگش اص ایي (15-16)داؿتِ ثبؿٌذ 

140-5p ًِ اٍلیي ثبس دس ثبكت ؿضشٍف ٍ دس ثیوبسی  اػت

 miRNA. ایي (17)اػتئَآستشیت هَسد ؿٌبػبیی هشاس گشكت 

ا دس تٌَیي ؿَد ًِ ًوـی س ّبیی هیػجت هْبس ثیبى طى

دس ثیوبسی miR-140-5p ًٌٌذ.  اٍػتئَآستشیت ثبصی هی

ّبی ّذف آى اكضایؾ  یبثذ، ثٌبثشایي طى اٍػتئَآستشیت ًبّؾ هی

. اص (18-19)ؿًَذ  ؿضشٍف هیػجت تخشیت  ًٌٌذ ٍ پیذا هی

ًٌٌذُ تَهَس دس  ثِ ػٌَاى یي هْبس miR-140-5pعشكی ًوؾ 

. چٌیي (20)هْبس هتبػتبص ٍ تَهَسصایی ًیض تبییذ ؿذُ اػت 

ًٌذ.  دس هَاسد ثبلیٌی اؿبسُ هی miRNAهَاسدی ثِ اّویت ایي 

دس  miR-140-5pثٌبثشایي دس هغبلؼِ حبضش، هب ثِ ثشسػی 

پشداختین ٍ آى سا ثب ٍضؼیت ػبلن هَسد  MSى هجتلا ثِ ثیوبسا

هوبیؼِ هشاس دادین. ػپغ ثشای هـخق ؿذى تبثیش ایي 

miRNA  دس ثیوبسی، استجبط آى سا ثب ؿشایظ هختلق ثبلیٌی هَسد

 اسصیبثی هشاس دادین. 

 سٍش بشسسی

 بيواساى ٍ ًوًَِ ّای هَسد بشسسی 

، ثَدُ اػت تحلیلی -اص ًَع تَكیلی ًِ هغبلؼِ حبضشدس 

 MS  ٍ40ثیوبس هجتلا ثِ  40ًلش ٍاسد ؿذًذ ًِ ؿبهل  80تؼذاد 

. هؼیبس ٍسٍد اكشاد ثیوبس ثِ هغبلؼِ، ثبؿٌذ هی ًٌتشل ػبلنكشد 

تأییذ ٍ  (21) (McDonald) ثشاػبع هؼیبسّبی هي دًٍبلذ

پضؿي هتخلق هـض ٍ اػلبة ثَدُ اػت. اكشادی ًِ داسای 

ثَدًذ اص  MSؿیش اص لجی هؼیبسّبی تـخیق ّش ًَع ثیوبسی ػ

گًَِ كبهذ ّش هغبلؼِ خبسج ؿذًذ. دس ایي هغبلؼِ اكشادی ًِ

هَسد  ػبلن ثِ ػٌَاى اكشاد گشٍُ ًٌتشل ثَدُثیوبسی ػلجی 

گشكتٌذ. ًوًَِ گیشی اص اكشاد ثیوبس ٍ ًٌتشل ثب سٍؽ  ثشسػی هشاس

ًبهِ پشػؾگیشی  ٍ ّوشاُ ثب ًوًَِ اًتخبة تلبدكی اًدبم ؿذ

ت دهَگشاكیي ٍ ػبثوِ پضؿٌی ثشای ّش ثیوبس حبٍی اعلاػب

 ًبهِ ًتجی أخز ؿذگشدیذ ٍ اص ًلیِ ثیوبساى سضبیت تٌویل
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 MSدس بيواساى هبتلا بِ  miR-140-5Pبشسسی هيزاى سطح بياًی 

 

… ّای ایشاى َیاى دختش داًشگاُشيَع چاقی دس داًشج  
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. هغبلؼِ اًدبم ؿذُ اثتذا دس ًویتِ پظٍّـی ٍ اخلام (22)

هَسد تلَیت هشاس  1333050395912داًـگبُ ثِ ؿوبسُ 

 گشكت. 

 miRNAs ٍ بشسسی بياى cDNA سٌتز، RNAاستخشاج 

RNA ًوًَِ تبمًیت ًوي ثِ خَى ّبی MN آلوبى 

(Magnary Nagel-Germany )ثِ هشحلِ ایي دس. ؿذ اػتخشاج 

 هوبٍهت چٌیيّن ٍ RNA اػتخشاج هشاحل ثَدى حؼبع دلیل

 ؿشایظ دس RNA اػتخشاج هشاحل توبهی RNase آًضین ثبلای

 ًویت ٍ ًیلیت ثشسػی ثشای. ؿذ اًدبم RNase اص ػبسی

RNAؿذ ًبًَدساح اػتلبدُ گبُدػت اص ؿذُ اػتخشاج ّبی .

 دس هشاحل ػبیش اًدبم خْت ؿذُ اػتخشاج ّبیRNA ػپغ

 ػٌتض. (22)ؿذًذ  ًگْذاسی گشادػبًتی دسخِ – 70 دهبی

DNA هٌول (cDNA )اص هیٌشٍگشم 2 سٍی ثش total RNA ٍ ثب 

-miR( ٍ U6پشایوش اختلبكی طى ًٌتشل داخلی ) اص اػتلبدُ

140-5p ( ِثِ كَست ػبهِ حلوstem loopاًدبم ) ؿذ .

عشاحی ؿذ ٍ ثِ  mirbaseپشایوشّبی هَسد ًظش ثب ًوي ػبیت 

 كَست تَالی صیش هی ثبؿذ: 

U6: 5'-

GTCGTATCCAGTGCAGGGTCCGAGGTGCACTGG

ATACGACAAAATATGGAAC-3' 

 miR-140: 5'-

GTGGCTCTGGTGCAGGGTCCGAGGTATTCGCAC

CAGAGCCAAC CTACCA-3'  

پشایوش هَسد ًظش ّوشاُ ثب  ًشدى اضبكِ ثب ػٌتض سٍؽ ایي دس

dNTP هی ٍ آًضین سیَسع تشاًؼٌشیپتبص اًدبمًوًَِ. ؿَدثِ ّب 

 تب ؿًَذ هی اًٌَثِ گشادػبًتی دسخِ 37 دس دهیوِ 15 هذت

 دسخِ 85 دس اًٌَثبػیَى ثب هشحلِ ایي ػپغ ػٌتض اًدبم ؿَد ٍ

ًٌذ تب ؿیش كؼبل ػبصی آًضین دس  هی پیذا اداهِ ثبًیِ 5هذت  ثِ

 SYBR سٍؽ ثب Real-time PCR اًدبم. ؾ اًدبم ؿَدٍاًٌ

green دػتگبُ اص اػتلبدُ ثب Rotor-Gene 6000 (Corbett Life 

Science, Australia )داخلی ًٌتشل طى ثشای ٍاًٌؾ. ؿذ اًدبم 

(U6 )ٍ miRNAs 15 حدن دسµl 1.5 ؿبهل µl اص cDNA 

 miRNA ،7.5 µl SYBR green master mix ٍ 0.5 اختلبكی

µl ؿشایظ. ثبؿذ هی سیَسع ٍ كَسٍاسد پشایوشّبی ًذام ّش اص 

، دهیوِ 10 هذت ثِ دسخِ 95 ؿبهل miRNA تٌثیش ثشای دهبیی

 72 ٍ ثبًیِ 20 دسخِ 60، ثبًیِ 15 دسخِ 95 ؿبهل ػیٌل 40

دٍثبس تٌشاس  كَست ثِ ّب ٍاًٌؾ توبم. ثَد ثبًیِ 20 هذت ثِ دسخِ

  .ؿذًذ آًبلیض آهذُ دػتِث ّبی دادُ دسًْبیت ٍ ؿذًذ اًدبم

 miR-140-5p تؼييي تَالی

، دس ًْبیت اص miR-140-5pٍ تٌثیش كحیح  ثشای تبییذ ًتبیح

تؼذادی اص سٍؽ تؼییي تَالی اػتلبدُ ؿذ. ثشای ایي هٌظَس، 

ثب حدن ثیـتش تَػظ ی هَسد ًظش ثِ كَست تلبدكی ّبًوًَِ

qPCR ٍاًٌؾ آهبدُ ؿذًذ تٌثیش ؿذُ ٍ ثشای تؼییي تَالی .

 ABI (Capillary System)ییي تَالی تَػظ دػتگبُتؼ

3730XL اًدبم ؿذ . 

 تجزیِ ٍ تحليل آهاسی

2اص سٍؽ  Real-time PCRّبی  ثشای آًبلیض دادُ
-ΔΔct  ُاػتلبد

هیبًگیي ثب هحبػجِ هیضاى خغبی  ّب ثِ كَست ؿذ. ػپغ دادُ

ٍػیلِ ِّبی آهبسی ث ًذاسد ًوبیؾ دادُ ؿذًذ. توبم تؼتاػتب

هشاس گشكتٌذ هَسد تبییذ  GraphPad Prism version 7.01 اكضاس ًشم

خْت ثشسػی آهبسی دادُ ّب، اكضاس سػن ؿذ.  ٍ ًوَداسّب تَػظ ًشم

( SPSS v.22 Inc., Chicago,IL) 16ًؼخِ  SPSSاص ًشم اكضاس 

داس ثَدى ییي هؼٌیثشای تؼ t-testاػتلبدُ ؿذ. آصهَى آهبسی 

ّبی  شسػی گشٍٍُ ث ٍ ثیوبس ػبلنّبی  ّب دس ًوًَِ هیضاى ثیبى طى

اػتلبدُ ؿذ. ثشای ثشسػی استجبط  (EDSSدسخِ ًبتَاًی ) ٍ ػٌی

اص سٍؽ هذت ثیوبسی ٍ ًَع داسٍی هلشكی  عَلهیضاى ثیبى طى ٍ 

ANOVA  داسی ثشای  . ػغح هؼٌی(23-24)اػتلبدُ ؿذ

 .دس ًظش گشكتِ ؿذ 05/0هحبػجبت آهبسی ًوتش اص 

 هلاحظات اخلاقی

حوین تَػظ داًـگبُ آصاد اػلاهی ٍاحذ پشٍپَصال ایي ت

 (1333050395912ؿْشًشد تبییذ ؿذُ اػت )ًذ اخلام

 ًتبیح

ثِ ّوشاُ  MSًوًَِ خَى اص اكشاد هجتلا ثِ  40دس ایي هغبلؼِ 

ای اص  خلاكِ 1اد ػبلن ٍاسد ؿذًذ. خذٍل ًوًَِ خَى اكش 40

ّبی هَسد ثشسػی  َگشاكیي ٍ ثبلیٌی هشثَط ثِ ًوًَِاعلاػبت ده

-qRTاص سٍؽ  miRNAsثشای ثشسػی ثیبى دّذ.  اسائِ هی سا

PCR  سكشًغ داخلیاػتلبدُ ؿذ ًِ هٌحٌی رٍة طى (U6 ٍ )

miR-140-5p ِثِ كَست تي هلِ ث(. ػپغ1)ؿٌل  دػت آهذ 

ٍ ثیبى ًؼجی ثشای ّب اًدبم  ثشای توبهی ًوًَِ ثشسػی ثیبى طى

ِ كَست ّبی ث ي ؿذ. ثؼذ اص آى تؼذادی اص ًوًَِّش ًوًَِ تؼیی

 2تلبدكی اًتخبة ٍ ثشای تؼییي تَالی اسػبل ؿذًذ. ؿٌل 
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-تٌثیش ؿذُ ثب سٍؽ ػبهِ miR-140-5pًشٍهبتَگشام هشثَط ثِ 

 .حلوِ سا ًـبى هی دّذ 

ّبی ثیوبس ٍ ػبلن تؼییي  دس ًوًَِ miR-140-5pثیبى ًؼجی 

ًشهبلیضُ  U6تَػظ طى ًٌتشل داخلی  miRNAؿذ. ثیبى ًؼجی 

ثِ كَست  miR-140-5pداد ًِ ثیبى  ّب ًـبىؿذ. دادُ

ّبی ًٌتشل  دس هوبیؼِ ثب ًوًَِ MSّبی  هؼٌبداسی دس ًوًَِ

الق(. ثشای  -3( )ؿٌل>0001/0Pثبؿذ ) تش هی ػبلن پبییي

ثِ هٌظَس  miR-140-5pاسصیبثی اختلبكیت ٍ حؼبػیت ثیبى 

ّبی ثیوبس ٍ ػبلن آًبلیض هٌحٌی ػولیبتی  توبیض هیبى ًوًَِ

اًدبم  receiver oper ating characteristic  (ROC)  گیشًذُ

 %76ثشاثش ثب  miR-140-5p( ثشای AUCؿذ. ػغح صیش هٌحٌی )

(0001/0P<هی ) ثبؿذ، ٍ پیـٌْبد دادُ هی ؿَد ًِ ایي

miRNA هی تَاًذ ثِ ػٌَاى یي ثیَهبسًش هٌبػت ثشای ثیوبسی

RRMS استجبط هیبى  ؿذى هـخق ة(. ثشای -3ثبؿذ )ؿٌل

 هغبثن، ًبتَاًی اكشاد ثیوبس دسخِ ٍ miR-140-5p طى ثیبى هیضاى

دػتِ یي، ؿذًذ توؼین گشٍُ دٍ ثِ ثیوبس اكشاد Kurtzke هؼیبس

 ًبتَاًی ثب ٍدػتِ دیگش اكشاد هتَػظ تب هلاین ًبتَاًی ثب اكشاد

 ًِ ثبؿذهی 5/5-0 ثب ثشاثش EDSS اٍل گشٍُ دس. ؿذیذ ثَدًذ

ٍ گشٍُ  حذاهل ثَدُ ًبتَاًی یب ٍ سكتي ساُ دس ًبتَاًی دچبس اكشاد

ثبؿذ ًِ اكشاد دس ایي حبلت هی 10-6ثشاثش ثب  EDSSدٍم 

ای ًِ ثشای ساُ سكتي ًبتَاًی ؿذیذی دس ساُ سكتي داسًذ ثِ گًَِ

هحذٍد ثِ سختخَاة  دس دسخبت ثبلاتشًیبص ثِ ًوي داسًذ ٍ 

. ثش اػبع ایي هؼیبس، ثیوبساى ثش اػبع هویبع (25)ؿًَذ هی

 Expanded Disability Status َاًی گؼتشؽ یبكتٍِضؼیت ًبت

Scale (EDSS) اسصیبثی هیِؿًَذ، ًِ ستجثٌذی آى تب  0ّب اص

اػت ٍ ّش چِ ثیوبساى ًوشات ثبلاتشی سا ًـبى دٌّذ، ًبتَاًی  10

هغبثن ثب آًبلیضّبی اًدبم ؿذُ  (.26اػت ) ّب ؿذیذتشدس آى

دس هوبیؼِ ثب  دس حبلت ًبتَاًی ؿذیذ miR-140-5pًبّؾ ثیبى 

ًبتَاًی هلاین ٍ هتَػظ هـبّذُ ؿذ. اهب ثب ایي ٍخَد ًبّؾ 

 -4ثیبى هـبّذُ ؿذُ ثِ كَست هؼٌبداس ًجَدُ اػت )ؿٌل 

ؿذى استجبط ثیبى طى ثب عَل ثشای هـخق چٌیي الق(. ّن

گیشی،  هذت صهبى تـخیق ثیوبسی تب ًوًَِ هذت ثیوبسی ٍ یب

تب  1یي ّبی ث ٍ ثِ گشٍُ چْبس دػتِ توؼین ؿذًذ اكشاد ثیوبس ثِ

-miR-140 ّوشاّی ثیي ثیبىثٌذی ؿذًذ. ػپغ  ػبل دػتِ 20

5p  ٍ ة(. هغبثن  -4ًیض ػٌدیذُ ؿذ )ؿٌل هذت صهبى ثِ ػبل

ّوشاُ ثب اكضایؾ  miRNAثب ثشسػی اًدبم ؿذُ، ًبّؾ ثیبى 

ایي ٍخَد ایي تـییش ثیبى عَل هذت ثیوبسی هـبّذُ ؿذ، اهب ثب 

(. P;3/0داس ًجَد ) هؼٌبدبم ؿذُ ثِ كَست ّبی اً ثٌذی دس گشٍُ

ػلاٍُ ثش ایي هَاسد استجبط هیبى ًَع داسٍی هلشكی دس اكشاد 

ًیض هَسد ثشسػی هشاس گشكت. دس  miR-140-5pثیوبس ٍ ثیبى 

گیشی، داسٍیی  ص اكشاد ثیوبس ًِ دس ٌّگبم ًوًَِایٌدب تؼذادی ا

 ًشدًذ ثِ ػٌَاى گشٍُ اػتبًذاسد خْت هوبیؼِ هلشف ًوی

ج(. هغبثن ثب آًبلیض اًدبم ؿذُ  -4اًتخبة ؿذًذ ) ؿٌل 

دس اكشادی هـبّذُ ؿذ  miR-140-5pثیـتشیي هیضاى اكضایؾ 

ًشدًذ ٍ ثؼذ اص  ( سا هلشف هی1aًِ داسٍی گشٍُ ایٌتشكشٍى ثتب )

ت. ثب ایي آى اكضایؾ ثیبى هشثَط ثِ داسٍی كیٌگَلیوَد ثَدُ اػ

ٍیی ٍ گشٍُ ثذٍى ّبی هختلق داس ٍخَد استجبط هیبى گشٍُ

  .(P;07/0دسیبكت داسٍ ثِ كَسى هؼٌبداس هـبّذُ ًـذ ).

 

 

 

 

 

 

 

 
. ٍخَد یي هلِ هٌلشد دس ًوَداس رٍة ًـبى دٌّذُ اختلبكی ثَدى miR-140-5pٍ ة(  U6: ًوَداس ّبی رٍة هشثَط ثِ تٌثیش الق( طى ًٌتشل داخلی 1ؿٌل 

 تٌثیش دٍ طى رًش ؿذُ هی ثبؿذ.
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 MSدس بيواساى هبتلا بِ  miR-140-5Pبشسسی هيزاى سطح بياًی 

 

… ّای ایشاى شيَع چاقی دس داًشجَیاى دختش داًشگاُ  

 

 

 

 

 
 

 

 ثبؿذ. لی اًدبم ؿذُ ثب پشایوش هؼٌَع هیحلوِ. تؼییي تَا-تٌثیش ؿذُ ثب سٍؽ ػبهِ miR-140-5pٍهبتَگشام هشثَط ثِ : ًش2ؿٌل 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 ّبی ثیوبس ٍ ػبلن. دس ًوًَِ miR-140-5pًوَداس هوبیؼِ هیبًگیي ثیبى طى -: الق3ؿٌل 

 دّذ. سا ًـبى هی دسكذ76هٌحٌی اهتیبص  (، ػغح صیشROCهٌحٌی ػولیبتی گیشًذُ) -ة

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 دس:miR-140-5p  ثیبى هیضاى هوبیؼِ ػتًَی ًوَداس( 4ؿٌل 

 هلاین ٍ ؿذیذ  EDSSّبی گشٍُ الق(

 ػبل 20تب  1ت ثیوبسی اص ة( عَل هذ

 ّبی داسٍیی هختلق ج( گشٍُ 
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 بحث

ثبؿذ. ثب  اختلال ثب اتیَلَطی ًبؿٌبختِ هی ، یيMSثیوبسی 

بسی ثش سٍی ثیوبسی اًدبم ؿذُ ٍ ًِ هغبلؼبت ثؼیٍخَد ایي

هؼیشّبی هَلٌَلی دسگیش دس  چٌیي دسحبل اًدبم اػت، اهبّن

 ثٌبثشایي اًذ.ثیوبسی ٌَّص ثِ كَست ًبهل ؿٌبختِ ًـذُ

ًِ  ّبیی ؿٌبخت دهین هؼیشّبی دسگیش دس ثیوبسی ٍ هَلٌَل

تَاًذ اص دٍ ًظش هبثل تَخِ ثبؿذ:  دس ایي هؼیشّب ًوـی داسًذ هی

ؿٌبػبیی ِ دس اكشادی ًِ هـٌَى ثِ ثیوبسی ًاٍل ایي

ّب ثِ ػٌَاى ثیَهبسًش دس تـخیق ػشیغ ٍ  ایي هَلٌَلؿًَذ،  هی

ثبؿٌذ ًِ ایي تـخیق ثِ ٌّگبم ثِ هَهغ ثیوبسی ًوي ًٌٌذُ 

ًِ ًٌذ ٍ دٍم ایياص ػَاسم خذی ثشای ثیوبس خلَگیشی هی

 ای ثشای هؼیشّبی ثبلوَُتَاًٌذ ّذفهی ییّبهَلٌَل چٌیي

 .دسهبًی ثبؿٌذ

 Thػلَل ّبی دس هغبلؼبت هختلق هـخق ؿذُ اػت ًِ 

 دسگیش ّؼتٌذ MSتَخْی دس پبتَطًض ثیوبسی  ثِ كَست هبثل

س توبیض ٍ یب هْبس ثلَؽ ثٌبثشایي كبًتَسّبیی ًِ ثتَاًٌذ د. (27)

ّب ًوـی داؿتِ ثبؿٌذ ثِ كَستی دس پبتَطًض ثیوبسی  ایي ػلَل

تٌظیوی  ّبی RNAتَسّب دسگیش ّؼتٌذ. یٌی اص ایي كبً

تَاًٌذ هؼیشّبی هختلق تٌَیي، توبیض،  ثبؿٌذ ًِ هی ًَچٌی هی

دس  miR-326هشٍ ٍ حیبت ػلَلی سا دسگیش ًٌٌذ. ثشای هثبل 

-miR. (15)ًوؾ داسد  MSٍ پبتَطًض  Th17توبیض ػلَل ّبی 

155  ٍLet-7e  ػجت توبیض ػلَل ّبیTh1  دس هذل حیَاًی

تٌظین ًیض ثِ ػٌَاى  miR-140-5p. (28)ؿًَذ  هی MSثیوبسی 

ؿٌبختِ ؿذُ اػت.  TH1ّبی  ًٌٌذُ تٌَیي ٍ ػولٌشد ػلَل

ًؼجت ثِ ػبیش ػلَل  +TCD4ّبی  دس ػلَل miR-140-5pثیبى 

ثبؿذ، ثِ كَستی ًِ ًبّؾ  ؿبلت هی +TCD8ّب ٍ ّوچٌیي 

 Th1ثیبى آى هٌدش ثِ اكضایؾ تٌَیي دس ایي ػلَل ّبی 

 Th1ّبی  ػجت هْبس توبیض ػلَل دس ثیبى آى ؿَد ٍ اكضایؾ هی

ؿذى  ػلاٍُ ثش ایي ػْین .(29) ؿَد ثِ كَست هبثل تَخْی هی

miRNA  ّب دس تٌظین ثیبى طًی دس ثیوبسیMS  ًیض ثؼیبس هَسد

تَاًٌذ  ػت. ثِ كَستی ًِ داسٍّبی خذیذ هیتَخِ هشاس گشكتِ ا

ّبی  كؼبلیت "تؼبهجبای ٍ ه ّبی ٍیظُ miRNAدس صهیٌِ ثیبى 

ّبی اكٌتَس تَػؼِ ػبصی ػلَل ظ ثب تٌثیش ٍ كؼبلطًی هشتج

یبثٌذ. ثشای هثبل دسهبى ثب داسٍی ًبتبلیضٍهبة ػجت ثیبى اكتشاهی 

ی ؿَد ٍ ثش سٍ هی MSدس ثیوبساى  miR-17  ٍmiR-106bدٍ 

-31)گزاسد  تبثیش هی +TCD4ّبی  ػبصی ٍ تٌثیش ػلَل كؼبل

 miR-226  ٍmiR-26aّب ؿبهل  miRNA. گشٍُ دیگشی اص (30

ثبؿٌذ ثِ ػٌَاى تٌظین  ّوشاُ هی MSًِ ثب پبتَطًض ثیوبسی 

ّب  چٌیي هًََػیتٍ ّن B  ٍTًٌٌذُ تٌَیي ػلَل ّبی 

ّب دس  miRNAّوِ ًوؾ دهین . اهب ثب ایي(32)ثبؿٌذ  هی

ثِ كَست دهین ٍ ًبهل هـخق ًـذُ  MSپبتَطًض ثیوبسی 

ٍلیي ، ثشای ا miR-140-5pاؿبسُ ؿذ  "عَس ًِ هجلااػت. ّوبى

ای ثب ثیوبسی  ٍ استجبط ٍیظُ (17)ثبس دس ؿضشٍف یبكت ؿذ 

دس  miRNAًوؾ ایي  ". اخیشا(18)اٍػتئَآستشیت ًـبى داد 

-miR  "دیگش اختلالات ثبلیٌی ًیض هـخق ؿذُ اػت، هثلا

140-5p هی تَاًذ تؼْذ دٍدهبًی ػلَل ّبی اػتئَطًیي سا دس

ػلَل ّبی ثٌیبدی هضاًـیوی توبیض ًیبكتِ هْبس ًٌذ ٍ ػلاٍُ ثش 

ایي دس تـٌیل ًبم دس اًؼبى ؿشًت ًٌذ، ثِ كَستی ًِ هْبس 

ف دس ًبم دس ٌّگبم تٌَیي هٌدش ثِ ؿٌب miR-140-5pثیبى 

-miR-140. دس تٌَیي تَهَسصایی ًیض (33-34) ؿَد خٌیي هی

5p  ِ(20)سٍد  تَهَس ثِ ًبس هیػٌَاى هْبسًٌٌذُ ث . 

 MSدس اكشاد هجتلا ثِ  miR-140-5pدس هغبلؼِ حبضش، ثیبى 

ا ًـبى ای س كشاد ػبلن ًبّؾ ثیبى هبثل هلاحظِدس هوبیؼِ ثب ا

دس پبتَطًض ثیوبسی ٍ  Tّبی  داد. ثب تَخِ ثِ ًوؾ ػلَل

ّب  دس هْبس توبیضی ایي ػلَل miR-140-5pچٌیي ًوؾ ّن

ٍ ثیوبسی سا ًتیدِ گشكت.  miRNAى ایي تَاى استجبط هیب هی

تَاًذ  هی MSدس اكشاد هجتلا ثِ  miR-140-5pًبّؾ ثیبى 

سا دس پی داؿتِ ثبؿذ، ًِ دس ًتیدِ  Tّبی  اكضایؾ توبیض ػلَل

ثش سٍی  Tآى ثب پیـشكت ثیوبسی اكضایؾ اثش تخشیجی ػلَل ّبی 

-miR-140دّذ. ثِ كَستی ًِ ًبّؾ ثیبى  هیلیي سا ًـبى هی

5p س ًبتَاًی ؿذیذ هـبّذُ ؿذ. ثب ٍخَد ایيد ایي ًبّؾ ًِ

ُ ثیبى هؼٌبداس ًجَد اهب ًبّؾ ثیبى ثِ كَست ٍاضح هبثل هـبّذ

ًـبى داد ًِ  ROCّب دس هٌحٌی  ثَد. اص عشف دیگش آًبلیض ًوًَِ

miR-140-5p تَاى ثِ كَست ثبلوَُ ثیَهبسًش خَثی ثشای  هی

شسػی دس هٌحٌی ثبؿذ. هؼیبس هٌبػت ثشای ایي ث MSثیوبسی 

ROC ( ػغح صیش هٌحٌیAUCهی ) ػت ثبؿذ ًِ هوذاس هٌب

ثبؿذ. ایي هوذاس دس هغبلؼِ  دسكذ هی 80تب  60ثشای آى ثیي 

دسكذ ثَدُ ًِ ػغح هبثل هجَلی سا ًـبى داد.  76حبضش ثشاثش ثب 

دس  miR-140-5pثب اكضایؾ ػبل دسگیشی ثیوبسی ًبّؾ ثیبى 

ػبل  20تب  15اكشادی ًِ ثیي ًیض هـبّذُ ؿذ. دس اكشاد ثیوبس 
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 دسگیش ثیوبسی ثَدًذ ًبّؾ هبثل تَخْی دس ػغح ثیبًی ایي

miRNA  هـبّذُ ؿذ. ػلیشؿن ایي هَسد ػذم هؼٌبداس ثَدى ایي

ثٌذی اكشاد دس چْبس گشٍُ ٍ  تَاًذ ثِ دلیل توؼین ثشسػی هی

تؼذاد ًن اكشاد دس ّش گشٍُ تلؼیش ًشد. ثشسػی دیگش دس هغبلؼِ 

ّبی ثیوبس ثب هلشف داسٍّبی  دس گشٍُ miR-140-5p ثشسػی ثیبى

)ؿبهل ػیًٌٍَغ ٍ  1a-هختلق ثَد. داسٍّب ؿبهل ایٌتشكشٍى

)صیلشٍى(، گلاتیشاهش اػتبت )ػیٌَهش،  1b-سػیظى(، ایٌتشكشٍى

ّبی داسٍیی  یٌگَلیوَد ثَدًذ. ثب هوبیؼِ گشًٍَُپبهش( ٍ ك

تَاًذ ػجت ق ؿذ ًِ هلشف ػیًٌٍَغ ٍ سػیظى هیهـخ

تَاًذ  اسٍّب هیؿَد. ثٌبثشایي هلشف د miR-140-5pایؾ ثیبى اكض

ای  ّبی هختلق هَثش ثبؿذ، چٌیي ًتیدِ miRNAثش سٍی ثیبى 

ثب  MSثبؿذ. دس اثش دسهبى ثیوبساى  هَاكن ثب هغبلؼبت دیگش هی

دس  miR-15b، miR-23a  ٍmiR-223كیٌگَلیوَد هیضاى ثیبى 

اهب ثب دسهبى  .(35)گشدؽ خَى ثیوبساى اكضایؾ ًـبى داد 

 miR-146aتَػظ گلاتیشاهش اػتبت هیضاى ثیبى  RRMSثیوبساى 

 ٍmiR-142-3p (36)یبثذ  ثِ هیضاى هبثل تَخْی ًبّؾ هی . 

 

 ًتیدِ گیشی

تَاى چٌیي ًتیدِ  ثِ ًتبیح حبكل اص ایي هغبلؼِ هی ثب تَخِ

تَاًذ یي ثیَهبسًش تـخیلی ثشای  هی miR-140-5pگشكت ًِ 

ثبؿذ ٍ دس ػیي حبل هیضاى یي ّذف  RRMSاكشاد هجتلا ثِ 

 ثبؿذ. ّبی هختلق داسٍیی هی ثشای اػتلبدُ دٍسُ داسٍیی

 ػپبػگضاسی

ًَیؼٌذگبى هوبلِ هشاتت تـٌش ٍ هذسداًی خَد سا اص توبهی 

ًؼبًی ًِ دس ثِ اًدبم سػبًذى ایي هغبلؼِ، حوبیت ٍ ًوٌـبى سا 

هشًض  ٍ ًبسًٌبى ٍ اػبتیذ MSدسیؾ ًٌشدًذ ثِ خلَف ثیوبساى 

تحویوبت ثیَتٌٌَلَطی داًـگبُ آصاد اػلاهی ٍاحذ ؿْشًشد، اثشاص 

هی داسًذ. هغبلؼِ حبضش هشثَط ثِ ًتبیح حبكل اص پبیبى ًبهِ 

ًِ دس داًـگبُ آصاد اػلاهی ٍاحذ  ًَیؼٌذُ ًلش اٍل هی ثبؿذ

 .ؿْشًشد ٍ ثب ّضیٌِ ًَیؼٌذگبى ثِ اًدبم سػیذُ اػت

اظْبس هی داسًذ ًِ دس : ًَیؼٌذگبى هوبلِ تؼاسض دس هٌافغ

ًَؿتي هوبلِ ػْن یٌؼبًی داؿتِ ٍ ّیچگًَِ تؼبسضی دس هٌبكغ 

 ٍخَد ًذاسد. 
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Introdution: Multiple sclerosis (MS) is a chronic inflammatory disorder of the central nervous system. 

Nevertheless, the causal etiology of MS is not fully revealed and there are some neurological disorders that 

might have similar phenotypic manifestations with MS. Therefore, reliable and available diagnostic method 

is very necessary for differential diagnosis. The use of new biomarkers for faster diagnosis and selection of 

more efficient therapies is one of the main concerns in this area. Few studies have been conducted on the 

effects of miR-140-5p in T cell development. Therefore, to determine the role of this miRNA in MS, this 

study was directed to investigate the expression level in MS samples and its relationship with clinical factors. 

Methods: In this study, expression level of miR-140-5p was evaluated in 40 MS patient and 40 health 

individual by using qPCR. Followed total RNA extraction, expression was investigated by miRNA specific 

primers by stem-loop method and then statistical analysis was accomplished to define the significance. In the 

next step, the correlation between clinical factors and miRNA expression was considered. 

Results: The results of the present study showed that relative expression of miR-140-5pwas significantly 

decreased in MS patient compared with the control group (P<0.001). 

Conclusion: As a result, miR-140-5p may contribute to MS disease, so that decrease in its expression is 

associated with increased disability. Further investigation can help to suggest this miRNA as diagnostic 

biomarkers or therapeutic targets in MS. 
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