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ABSTRACT 

Background and Aim: Nowadays, breast cancer is the most common cancer among women 

in the world. Considering the high prevalence, identification of diagnostic markers can be 

useful for early diagnosis and cancer management. In recent years many studies have been 

conducted to determine the role of cytokines in cancers, but role of IL-37 in breast cancer has 

not been determined, yet. The aim of this study was to investigate IL-37 expression in tumor 

tissues from breast cancer patients and its relationship with pathologic and clinical symptoms. 

Material and Methods: In this case-control study we examined 50 formalin-fixed paraffin 

embedded tumoral tissues from breast cancer patients and 50 non-tumoral adjacent tissues. 

After informed consent, clinical information of the samples were recorded. Total RNA was 

extracted and complementary DNA (cDNA) was synthesized. Then, the relative gene 

expression was determined by using quantitative real-time RT PCR (qRT-PCR) and evaluated 

by  method. Finally, the expression pattern was analyzed by statistical analysis. 

Results: The results of this study indicated that, the mean relative expression of IL-37 in 

tumor tissues was significantly lower than that in adjacent healthy tissues and there was 

statistically a significant difference between them with a 95% confidence level (P = 0.003). 

The results also indicated a significant decrease in the expression of this cytokine in the 

tumoral tissues with sizes of >3cm (P = 0.02). The reduction in gene expression was clearly 

observed in the tumors of grade 2 and 3, which showed a significant relationship between 

gene expression and grade 3 tumors (P = 0.0001). 

Conclusion: The results of this study revealed IL-37 can be regarded as a potentially sensitive 

and valuable biomarker for diagnosis of breast cancer and also tumor size determination. The 

results of this study can also be used in clinical and diagnostic  studies on breast cancer. 

Key Words: Brest cancer, IL-37, Gene expression, Real time PCR 
 

Received: Dec 26, 2017 Accepted: July 23, 2018 

 

 

 

 [
 D

O
I:

 1
0.

52
54

7/
sj

ku
.2

3.
4.

67
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 s
jk

u.
m

uk
.a

c.
ir

 o
n 

20
26

-0
1-

30
 ]

 

                             1 / 11

mailto:s.reiisi@sku.ac.ir
http://dx.doi.org/10.52547/sjku.23.4.67
https://sjku.muk.ac.ir/article-1-3657-fa.html


 بررسی کاهش بیان...   68

1397مجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان / دوره بیست و سوم / مهر و آبان   

 

 3درجه در بافت های توموری سرطان سینه و همراهی آن با IL-37کاهش بیان بررسی 

 توموری

 3، مریم پیمانی2سمیه رئیسی، 1مرضیه غفاری فارسانی

 کارشناسی ارشد ژنتیک، دانشگاه آزاد اسلامی واحد شهرکرد، شهرکرد، ایراندانشجوی  .1

 s.reiisi@sku.ac.ir    ،038-3232440،تلفن ثابت:شهرکرد، شهرکرد، ایران استادیار گروه ژنتیک، دانشکده علوم پایه، دانشگاه.2

 استادیار گروه ژنتیک، دانشگاه آزاد اسلامی واحد شهرکرد، شهرکرد، ایران.3

 

 چکیده

ر اند دی مارکرهایی که بتوشناسای علیرغم شیوع بالا،. است دنیا زنان درمیان سرطان ترینشایع سینه سرطان امروزه :زمینه و هدف

ت تعیین جهری در سیابت تحقیقادر سالهای اخیر با این وجود که  .د، بسیار مفید خواهد بودننبیماری کمک ک به موقعتشخیص 

شده است. ازاینرو در این در سرطان سینه مشخص ن IL-37نقش فاکتور ، ستاگرفته رت صو ها نسرطاها در نقش سایتوکاین

 ست.ابالینی، پرداخته شده تولوژیارتباط آن با علایم پا در بافت توموری سرطان سینه و IL-37مطالعه به بررسی میزان بیان 

از تکمیل رضایت نامه،  بافت سالم مجاور آن وارد شدند. بعد 50بافت پارافینه سرطان سینه و  50، : در این مطالعهروش بررسی

با  بیان نسبی ژن ،(cDNAمکمل )DNA  و سنتزتام  RNA جاز استخرا پس اطلاعات بالینی مربوط به تمام نمونه ها گرفته شد.

الگوی بیانی توسط نهایتا  ارزیابی شد.  وسیله روشو بسنجیده  time PCR-Real (PCR-qRT)استفاده از روش کمی 

 آنالیزهای آماری بررسی شد.

 سالمبافت نسبت به وموری بافت تدر  IL-37ن ژمیانگین بیان نسبی نشان دادند که نتایج حاصل از بررسی اخیر  یافته ها:

. (=P 003/0) ارددبین آنها وجود  اختلاف بسیار معناداریدرصد  95با درجه اطمینان باشد و می مجاوردارای کاهش مشخصی

رای این اختلاف بط معناداری ارتباهستند و سانتی متر  3از  بزرگتر در اندازه تومورقابل توجهی کاهش بیان نتایج همچنین حاکی از 

ارتباط  اهده شد کهبه طور واضح مش 3و  2. در این بررسی کاهش بیان ژن در درجه توموری (=02/0P)میزان بیان مشاهده شد 

 .( =000/0P)شد مشخص  3درجه توموری معناداری بین میزان بیان ژن و بسیار 

 وشخیص ابتلا به سرطان سینه تکری حساس و ارزشمند در را به عنوان بیومار IL-37 حاضرنتایج حاصل از مطالعه نتیجه گیری: 

های بالینی در آزمایشگاه دارای پتاسیل کاربرد IL-37بیومارکر جهت تشخیص اندازه تومور معرفی کرده است. به طوری که 

ه ی مربوط بصتشخی جهت تشخیص سرطان سینه است، همچنین یافته های حاصل از این بررسی می توانند در پژوهش های بالینی و

 سرطان سینه به کار گرفته شوند.

 Real time PCR، بیان ژن، IL-37: سرطان سینه، کلمات کلیدی

 1/5/97پذیرش: 10/4/97اصلاحیه نهایی: 5/10/96 وصول مقاله:
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 مقدمه

 است دنیا زنان درمیان سرطان ترینشایع سینه سرطان امروزه

 از ناشی رمی و مرگ میزان بیشترین ازآن ناشی مرگ و

 منتشر آمار براساس. (1)دهدمی تشکیل زنان در را سرطان

 سینه سرطان 2014 سال در جهانی بهداشت سازمان در شده

 اندرمی سرطان فراوانترین نوع برونش و ریه سرطان از پس

 ایران در سینه سرطان که است درحالی است. این جهان زنان

این . (2)باشدزنان می سرطان ترینخطرناك و ترینشایع

های جدید شناسایی شده % از کل سرطان10سرطان سالانه 

ایران نیز این سرطان در . (3)در جهان را شامل شده است

درصد کل بدخیمی ها در زنان می باشد  21 "عامل حدودا

 "و نکته قابل توجه در اینجا این است که زنان ایرانی حدودا

مطابق با  یک دهه زودتر دچار این بیماری می شوند و

بررسی های انجام شده در میان زنان ایرانی، نشان داده شده 

 ژنتیکیبه صورت خانوادگی و نوع سرطان در آنها  است که

علیرغم . (4)می باشددر آنها بیشتر  خطر بوده و این فاکتور

در مراحل اولیه تشخیص داده شود، شیوع بالا، اگر بیماری 

هدف از غربالگری، تشخیص  بنابراین درمان پذیر است.

ی متاستاتیک بیماری در زمانی است که هنوز به مرحله 

ی به کمک ماموگرافی، سونوگرافی و نرسیده است. غربالگر

 پس. (5)میسر می شود 1تصویربرداری رزونانس مغناطیسی

فرآیندهای درگیر در  مولکولی اساس شدن مشخصاز آن 

 ،شروع و پیشرفت تومورهای سینه در درمان موثر آن

سم از طرف دیگر علاوه بر شناسایی مکانی. (6)ضروری است

بیماری، شناسایی مارکرهایی که بتواند در تشخیص زودتر 

 تتحقیقا. (7)ی کمک کند، بسیار مفید خواهد بودبیمار

 هانسرطا در هاسایتوکاین نقش تعیین جهت در ریبسیا

به طوری که ، ستا گرفته رتصو سینه نسرطا جملهاز

 و تشخیصی یکرهاربیوما انعنو به ناگوگون یهاسایتوکاین

 ند.گیرمی ارقر دهستفاا ردمو مختلف یهاریبیما در مانیدر

IL-37 یهاریبیما در که ستا یتوکاینهاییاس جمله از 

                                                           
1 MRI: Magnetic Resonance Imaging 

گر التهابی و التهابی به عنوان سایتوکاین تنظیم یمنیداخو

 .(8)ستا گرفته ارقر توجه ردمو

(، یکی از اعضای خانواده IL-37) 37اینترلوکین 

شناخته  IL-1F7می باشد که قبلا به عنوان  1اینترلوکینی 

، 2000این اینترلوکین برای اولین بار در سال . (9)شدمی

توسط بررسی در پایگاه داده های ژنومی مورد شناسایی 

قرار  2موزوم شمارهبر روی کرو IL-37قرار گرفت. ژن 

کیلودالتونی را کد  26تا  17گرفته است و یک پروتئین 

وجود  IL-37پنج واریانت مختلف برای . (10)می کند

- ،a–نامگذاری شده اند. انواع  eتا  aداردکه به ترتیب از 

b و –d  به عنوان ایزوفرم های عملکردی برایIL-37 

به عنوان یک مهارکننده  IL-37. (11)اندشناخته شده

طبیعی ایمنی ذاتی و پاسخ های التهابی شناسایی شده است 

و مطالعات مختلفی اثر ضدالتهابی آن را در کولیت، زخم 

-ماسی و دیگر بیماریحساسیت های ت های التهابی کبدی،

مشخص شده است که . (8و12و13)اند کردهها گزارش 

IL-37  های پیش التهابی را مهار کرده، سایتوکاینتولید

کند. این های ضد التهابی را مهار نمیسایتوکایناما 

نترلوکین همچنین فعال شدن سلول های دندریتیک را ای

عملکرد  .(14)دارد مهار کرده و در ایمنی اکتسابی نقش

کاهش التهاب اضافی توسط یک مکانیسم ، IL-37اولیه 

که به این صورت هم در ایمنی ذاتی و  استفیدبک منفی 

هایی که بر روی طبق بررسی. (15)هم اکتسابی نقش دارد

در سرطان دهانه رحم انجام  IL-37عملکرد بیولوژیکی 

مشخص شد که این سایتوکاین به عنوان یک  ،گرفته است

. (16)کندمهار کننده ایمنی ذاتی و اکتسابی عمل می

ن داده شد ای بر روی سرطان کبد نشادر مطالعههمچنین 

در بافت توموری سرطان کبد کاهش  IL-37که بیان 

و از  تومور ارتباط منفی داردیابد و سطح بیان با اندازه می

با بهبود بقای کلی از بیماری  IL-37سطح بالایی از  طرفی

های غیر ی سلولدر سرطان ریه. (17)در ارتباط بوده است
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های  % از سرطان85( که حدود NSCLC) 2کوچک

به عنوان سرکوبگر  37گیرد اینترلوکین ریوی را در بر می

 IL-37 .(18)کندتومور از طریق مهار رگ زایی عمل می

به دلیل شناسایی جدید، کارهای زیادی بر روی آن انجام 

ها تا حد عملکرد این اینترلوکین در سرطانو  نشده است

از جمله این موارد می توانیم به زیادی ناشناخته مانده است. 

بنابراین مشخص کردن عملکرد و  .سرطان سینه اشاره کنیم

ر به مکانیسم آن در سرطان می تواند سبب شود این فاکتو

از  عنوان یه هدف درمانی یا دارویی در نظر گرفته شود.

در بافت  IL-37هدف این مطالعه بررسی میزان بیان  اینرو

 کلینوپاتولوژی علائمتوموری سرطان سینه وارتباط آن با 

با این وجود بررسی در سطوح بالاتر مانند مدل  بوده است.

 د. های حیوانی سرطان سینه در آینده ضروری می باش

 

 روش بررسی

 این دراهدی می باشد. ش-مطالعه حاضر یک مطالعه مورد

 رطانسمطالعه برای بررسی بیان ژنی از بافت های پارافینه 

بافت  50 به طوری که برای بررسیسینه استفاده شد. 

بافت غیرتوموری مجاور آن  50توموری سرطان سینه و 

اه مایشگاز آز به صورت تصادفی و )نمونه ها انتخاب شدند

لوك ب. نمونه ها از (الزهرا اصفهان تهیه گردید پاتولوژی

از  میکرومتری 20رش های که بهای پارافینه بدست آمدند، 

داده  سی سی استریل قرار 2و در میکروتیوپ های ه آنها تهی

مای شد. نمونه ها تا زمان انجام آزمایشات مولکولی در د

ر تمام بیماران د رجه ی سانتیگراد نگهداری شدند. ازد -20

 دسترس فرم رضایت نامه دریافت گردید و علاوه بر سن،

، وموراطلاعات پاتولوژی و بالینی بیماران مانند اندازه ت

 . متاستاز و درجه توموری نیز برای هر نمونه مشخص شد

 :cDNAو سنتز  RNAاستخراج  

                                                           
2 Non- Small Cell lung Cancer 

RNA  تام سلولی توسط کیتMN (Nucleo 

Spintotal RNA FFPE-Germany استخراج و بر )

ابتدا  ساس دستورالعمل کیت خالص سازی شد. بدین منظورا

پارافین زدایی از برش های بافتی انجام شده و سپس سایر 

. صورت گرفتمراحل استخراج بر روی بافت بدون پارافین 

های استخراج شده از  RNAبرای بررسی کیفیت و کمیت 

Nanodrop 2000 ,دستگاه نانودراپ استفاده شد )

Thermo FisherScientific, Wilmington, DE, 

USA) .RNA  های بدست آمده تا انجام مراحل بعدی در

 درجه سانتیگراد قرار گرفتند. در مرحله بعد سنتز -70دمای 

DNA ( مکملcDNA با استفاده از کیت مخصوص سنتز )

(Takara, Clontech انجام شد. دستورالعمل کیت )

له اول اضافه کردن پرایمرهای مرح است:شامل دو مرحله 

 آنزیم ترانسکریپتاز همراه با oligo-dtتصادفی و  هگزامر

انکوباسیون  و مرحله دوم (Prime Script RT) معکوس

 و در ادامهدقیقه  15درجه سانتیگراد به مدت  37در دمای 

در این مرحله  درجه سانتیگراد. 85ثانیه در دمای  5به مدت 

cDNA  به فریزر منتقل شود، از ساخته شده بایدcDNA 

 استفاده شد Real time PCRساخته شده برای انجام 

(19). 
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 پرایمرهای استفاده شده در مطالعه.توالی های  -1جدول 

 اندازه محصول '3-'5توالی  نام ژن

 F: AGAGCTACGAGCTGCCTGAC بتا اکتین

R: AGCACTGTGTTGGCGTACAG 
 جفت باز 184

IL-37 F: ACATGTACAGTTCCCCTGCC 

R: AGCGAGGAAGGCGTTCAATG 
 جفت باز 146

 

 :qReal time PCRا طراحی پرایمرها و بررسی بیان ژن ب

های بتا اکتین به عنوان کنترل داخلی طراحی پرایمر برای ژن

طبق توالی بدست آمده از پایگاه  IL-37واکنش و 

Ensemble  توسط نرم افزارOligo V.7.0  انجام شد

سپس برای اطمینان از اختصاصی بودن محل ( . 1)جدول

سی . برر استفاده شد BLAST اتصال پرایمرها از سرور 

-Rotorبه وسیله دستگاه  qRT-PCRبیان ژن با روش 

gene 6000 (Qiagen, Hildn, Germany ) انجام

و ژن رفرنس بتا اکتین در  IL-37شد. واکنش برای ژن 

 SYBR premix Exمیکرولیتر به صورت  20حجم 

taqII (YTA)  میکرولیتر، پرایمر های پیشرو  10به مقدار

 3/0ام به مقدار پیکومولار( هر کد10و معکوس )

رقیق شده که در نهایت  cDNAمیکرولیتر از  2میکرولیتر، 

با آب عاری از نوکلئاز به حجم مورد نظر رسید. دمای انجام 

واکنش در دستگاه به صورت زیر تنظیم شد: دناتوراسیون 

سیکل  40دقیقه،  10درجه سانتیگراد به مدت  95اولیه 

 95یون در دمای ثانیه دناتوراس 15واکنش تکثیر شامل 

 60ثانیه دمای اتصال پرایمر ها در  20درجه سانتیگراد، 

ثانیه در  20درجه سانتیگراد و دمای طویل سازی قطعات 

برای محصولات در  3درجه سانتیگراد. مرحله ذوب 72

درجه سانتیگراد انجام شد. برای تجزیه و  95-72دمای 

  تحلیل داده های حاصل از واکنش، از روش

استفاده شد و سپس الگوی بیانی توسط آنالیزهای آماری 

 بررسی شد.

 :آنالیزهای آماری

                                                           
3Melting 

 22نسخه  SPSSجهت بررسی آماری داده ها، از نرم افزار 

(SPSS v.22 Inc., Chicago,ILاستفاده شد ). 

برای تعیین معنی دار بودن میزان بیان  t-testآزمون آماری  

ی و غیرتوموری و بررسی گروه ژن ها در نمونه های تومور

های سنی، اندازه تومور و متاستاز استفاده شد. برای بررسی 

 ANOVAارتباط میزان بیان ژن و درجه توموری از روش 

. سطح معنی داری برای محاسبات آماری (20)استفاده شد

در نظر گرفته شد. برای رسم نمودارها از نرم  05/0کمتر از 

 استفاده شد. Prism Graph Pad 7افزار 

 یافته ها

توموری سرطان سینه به همراه بافت  بافت 50در این مطالعه 

وارد سال  95/45±42/1میانگین سنی سالم مجاور آن، با 

نمونه دارای اندازه  21در نمونه های مورد بررسی شدند. 

نمونه اندازه  29سانتی متر و کوچکتر بودند و  3تومور 

نمونه دچار  27سانتی متر بود. تعداد  3تومور بیشتر از 

لنفی شده بودند و اکثر نمونه ها در  متاستاز به گره های

 2درصد(. جدول  5/52توموری قرار داشتند ) 2 4درجه

خلاصه ای از اطلاعات کلینوپاتولوژی مربوط به نمونه های 

 مورد بررسی را ارائه می دهد.

 

                                                           
4Grade 
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 . خلاصه ای از اطلاعات کلینوپاتولوژی مربوط به نمونه های بررسی شده.2جدول 

  راناطلاعات بالینی بیما

 95/45±42/1 میانگین سنی

 cm  3 21≥ میانگین اندازه تومور

> cm 3 29 
 27 مثبت متاستاز به گره های لنفی

 23 منفی

 13 1 درجه توموری

2 21 
3 16 

 

استفاده شد که  qRT-PCRبرای بررسی بیان ژن از روش 

)بتا اکتین ( و ژن اختصاصی کنترل داخلیمنحنی ذوب ژن 

(IL-37) نمودار 2شکل  .به صورت تک قله بدست آمد ،

پس از  . ذوب مربوط به ژن اختصاصی را نشان می دهد

بدست آوردن اطمینان از اختصاصی بودن محصول و بهینه 

-Real time RTبودن شرایط واکنش، واکنش های 

PCR  در مقایسه میانگین نمونه ها انجام شدبرای تمامی .

 ه بافتنسبت ب توموری هایبافت در  IL-37نسبی ژن  بیان

که میانگین بیان  مشخص شدt آزمون توسط ، غیرتوموری

 سالمبافت نسبت به بافت توموری در  IL-37ننسبی ژ

با درجه اطمینان باشد و می مجاوردارای کاهش مشخصی

اختلاف بسیار معناداری بین آنها وجود دارد درصد  95

(003/0 P= 3( ) شکل.) 

 

 

  .IL-37 نمودار ذوب ژن نترل داخلی. ب(کاکتین به عنوان -بتار ذوب ژن الف(نمودا .2شکل 

 .یک قله در نمودار به معنی اختصاصی بودن پرایمرها می باشد وجود
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 .در بافت های توموری و غیرتوموری مجاور آن در سرطان سینه IL-37نمودار مقایسه میانگین بیان نسبی ژن  .3شکل 

و میزان متاستاز  IL-37یان نسبی ژن در بررسی ارتباط میان ب

بیان ژن در تومورهای  ،به گره های لنفی مشخص شد که

داشته  عدم متاستاز کاهشحالت نسبت به متاستاز دهنده 

از نظر  اوت بیان در دوگروه مورد بررسی،ولی این تف است،

 4 ( ) شکل=16/0Pآماری ارتباط معناداری را نشان نداد )

 IL-37نشان دادند که میزان بیان ژن  ازاینرو نتایج الف(.

های واجد سرطان سینه مستقل از پارامتر متاستاز در نمونه

برای مشخص کردن ارتباط بیان ژنی با اندازه تومور،  است.

با توجه به میانگین بدست آمده،  نمونه ها به دو دسته اندازه 

تقسیم شدند.  3بزرگتر از  دسته کوچکتر و یا 3 برابر تومور

در اندازه قابل توجهی کاهش بیان ر این بررسی د

از نظر آماری ارتباط و  مشخص شد 3از  بزرگترتومور

 برای این اختلاف در میزان بیان هم مشاهده شدمعناداری 

(02/0P= در بررسی ارتباط بین سن و  4( ) شکل .)ب

کاهش  سال 45کوچکتر ازدر افراد IL-37میزان بیان ژن 

ف از نظر آماری اختلا ولیبود،  بیان ژن قابل مشاهده

سال  45سال و بالای  45 معناداری میان دو گروه سنی زیر

(. برای مشخص کردن ج 4( )شکل=23/0P)نشد مشاهده 

 ANOVAدرجه توموری از آزمون همراهی بین بیان ژن و 

استفاده شد. در این بررسی کاهش بیان ژن در درجه 

بسیار ارتباط  کهبه طور واضح مشاهده شد  3و  2توموری 

نشان داده  3درجه توموری معناداری بین میزان بیان ژن و 

  (.د 4شکل ( ) =001/0P)شد 
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یا  3ب( اندازه توموری در تومورهای با اندازه مساوی  ،در الف( بافت های با متاستاز منفی و مثبت IL-37نمودار ستونی مقایسه میزان بیان نسبی ژن  .4شکل 

 .د( درجه توموری ،سال و بالای آن 45برابر  یا 45ج( گروه های سنی زیر  ،3بزرگتر از  ندازها کوچکتر و

 

 بحث

در بیماران مبتلا  IL-37 ژن ی حاضر تغییرات بیاندر مطالعه

های سن، متاستاز، به سرطان سینه و ارتباط بیان آن با فاکتور

نی و اندازه تومور، درجه و مرحله تومور در نمونه های سرطا

-IL ژن نتایج بررسی تغییرات بیان .ه استسالم بررسی شد

، در که ندهای توموری و غیر توموری نشان داددر نمونه 37

به صورت معناداری  IL-37نمونه های توموری بیان ژن 

از طرفی در مطالعه حاضر، کاهش بیان ژن در  کاهش یافت.

اط ارتب به طور واضح مشاهده شد که 3و  2درجه توموری 

نشان  3درجه توموری معناداری بین میزان بیان ژن و بسیار 

بندی تومور، برای توصیف وسعت و شدت درجهداده شد. 

رود، به طوری که شناخت سرطان در یک شخص به کار می

بینی درمان درجه بیماری به طرح درمان و تخمین پیش

بندی تومور بر های درجهکند. سیستمفردی، کمک می

های توموری سرطان متفاوت است. سلول و بافت اساس نوع

رسند و های طبیعی به نظر نمیمانند سلول و بافت 3با درجه 

های پایین تر، سرعت رشد و گسترش آنها نسبت به درجه

 . (21)بیشتر است

در  IL-37 ژن بررسی مطالعات گذشته برروی تغییرات بیان

دهد که نتایج مطالعات حاضر انواع مختلف سرطان نشان می

های در توافق کامل با نتایج به دست آمده از سایر پژوهش

به طوری که مطالعات صورت گرفته توسط  باشدبالینی می

به عنوان یک مارکر  IL-37سایر محققیق مؤید نقش 

 . برای نمونهی در سرطان سینه هستندتشخیص

با  2015و همکاران در سال   Impellizzeriتحقیقات

در سرطان، نشان دادند IL-37 توجه به فعالیت ضد توموری 

به طور قابل توجهی در سرم بیماران  IL-37که بیان ژن 

یابد، از سوی کاهش می 5مبتلا به کارسینومای سلول کلیوی

سن فرد بیمار بر روی میزان بیان  دیگر بررسی اثر فاکتور

IL-37 دهد که میزان بیان های توموری نشان میدر نمونه

سال و افراد دارای سن زیر  45در افراد بالای IL-37  ژن

سال اختلاف معناداری ندارد. از طرفی بررسی آماری  45

با متاستاز نشان داد که بیان این ژن  IL-37ارتباط بیان ژن 

تاستاز مثبت و متاستاز منفی دارای اختلاف های مدر نمونه

                                                           
5 RCC: Renal Cell Carcinoma 

 [
 D

O
I:

 1
0.

52
54

7/
sj

ku
.2

3.
4.

67
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 s
jk

u.
m

uk
.a

c.
ir

 o
n 

20
26

-0
1-

30
 ]

 

                             8 / 11

http://dx.doi.org/10.52547/sjku.23.4.67
https://sjku.muk.ac.ir/article-1-3657-fa.html


 75سمیه رئیسی   

1397مجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان / دوره بیست و سوم / مهر و آبان   

 

  Cavalli. علاوه بر این مطالعات(22)باشدمعنی داری نمی

  IL-37نشان داد که سطح بیان 2016و همکاران در سال 

در بیماران مبتلا به سرطان کلیه به طور معناداری کاهش 

یافت. این کاهش با پیشرفت بیماری در ارتباط است چرا که 

IL-37 ننده ایمنی در سرطان کلیه به عنوان یک مهار ک

عمل  IL6/STAT3پیشرفته با استفاده از مسیر پیام رسانی 

از طرف دیگر چنین دیدگاهی در مورد  .(17)کند می

نیز ایجاد شد و مانند مطالعه حاضر کاهش بیان  سرطان ریه

و همکارانش در  Ge آن در سرطان ریه نیز تائید شد.

عنوان به IL-37 نشان دادند که 2016ای در سال مطالعه

در سرطان نقش دارد و عمل ضد توموری  تومور سرکوبگر

دهد. انجام می ریه سرطان در آنژیوژنز مهار طریق از خود را

 را IL-37 محافظتی این پژوهش نقش یهاافتهدر حقیقت ی

 یک عنوانبه تواندکه می نشان داد ریه، سرطان توسعه در

مورد استفاده  سرطان ریه برای کنندهامیدوار درمانی هدف

 .(18)قرار گیرد

و همکارانش گزارش کردند که  Gao ،2003در سال 

در موش سرکوب  IL-37رشد فیبروسارکوما با تزریق 

گزارش  2014و همکارانش در سال  Zhao .(23)شد

به صورت منفی به طور قابل  IL-37ان کردند که سطح بی

در  6توجهی با اندازه تومور در کارسینومای سلولهای کبدی

تواند رشد می IL-37دهد که ارتباط است؛ این نشان می

و  Heای که توسط در مطالعه. (24)تومور را مهار نماید

انجام گرفت، گردش بالایی از  2015همکارانش در سال 

IL-37 پیش آگهی در  در سرم خونی به عنوان یک عامل

سالگی نشان داده  50بیماران مبتلا به سرطان سینه قبل از سن 

های های تومور مانند گیرندهشد، به ویژه هنگامی که سلول

 2015سال  و همکارانش در Chen .(25)استروژن باشند

را  آپوپتوز IL-37 که دادند نشان in vitroای مطالعه در

 تکثیر و مهاجرت باعث مهار همچنین کند،تحریک می

                                                           
6 HCC: Hepato Cellular Carcinoma 

از طرفی آزمایشات انجام گردد. ی سرطانی میهاسلول

 باعث IL-37 که ندداد نشان in vivo گرفته در محیط

 1A-HIF و IL-6 ژن بیانهمچنین  و تومور رشد سرکوب

در طی تحقیقات گذشته نشان داده شده  .(26) گرددمی

رگ زایی در تومور یک و  IL-37است که بین بیان 

های انسانی مشخص همبستگی منفی وجود دارد و در نمونه

یک نقش مهاری در رگ زایی تومور ایفا  IL-37شد که 

منجر به  IL-37 های دقیق که توسط آنکند اما مکانسیممی

. (14)باشدشود هنوز مشخص نمیتوقف رگ زایی می

با اندازه  IL-37رتباط بیان ژن ی آماری اعلاوه براین مقایسه

در  IL-37تومور در این پژوهش نشان داد که  بیان ژن 

متر به صورت سانتی 3تر از های توموری با سایز بزرگنمونه

 3تر از های توموری با سایز کوچکمعناداری کمتر از نمونه

طی پژوهش های انجام شده توسط سانتی متر است. 

Sharma و همچنین  2008ل و همکارانش در ساDing 

نشان داده شد که سطح بیان  2016و همکارانش در سال 

به طور قابل توجهی به صورت منفی با اندازه  IL-37ژن 

ارتباط ( HCC)تومور در کارسینومای سلول کبدی 

، نتایج بررسی ارتباط مطابق با این پژوهش. (27-29)دارد

 IL-37با درجه تومور نشان داد که بیان ژن  IL-37بیان ژن 
ارتباط معناداری با درجه تومور ندارد و مستقل از درجه 

و همکارانش در سال  Wang ای در مطالعه. تومور است

 متاستاز سلولی و تکثیر IL-37که نشان دادند  2017

 این در STAT3 کهسرکوب کرده  رحم را هانهد سرطان

 عنوانبه IL-37 این مطالعه،در نهایتا . دارد نقش فرآیند

نشان داده شده است که یک  ضدسرطان سایتوکاین یک

 پتانسیل مولکولی درمانی برای سرطان دهانه رحم پیشنهاد

به طوری که در این پژوهش مشخص گردید کرده است. 

کند و به سرطان را سرکوب میتکثیر سلولی  IL-37که 

حمله  STAT3دهانه رحم انسان از طریق مهار مسیر 

علاوه بر مطالعات صورت گرفته بر روی نقش  .(30)کندمی

IL-37 دهد در تومورهای انسانی، مطالعات متعدد نشان می
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های موشی قابل مقایسه انسانی روی سلول IL-37که اثرات 

های انسانی هستند. به منظور بررسی بیشتر اثرات ضد با سلول

، آنها را با RCCهای موشی بر روی مدل IL-37توموری 

IL-37  تیمار کردند. نتایج نشان داد کهIL-37  منجر به

های سالم مهار قابل توجه رشد تومور در مقایسه با موش

در  IL-37. اخیراً نشان داده شده است که (26)شودمی

مدل های موش نه تنها در پاسخ ایمنی ذاتی، بلکه نقش 

 .(15)کندمنی اکتسابی بازی میمهمی در ای

 نتیجه گیری

در  IL-37نتایج به دست آمده نشان دادند که میزان بیان  

بررسی های توموری به شدت کاهش یافته و همچنین نهنمو

های مختلف بر میزان بیان این ژن نشان داد که اثر فاکتور

با افزایش اندازه تومور کاهش پیدا کرده،  IL-37میزان بیان 

ای مورد بررسی مانند سن با این وجود در سایر پارامتره

بیمار، متاستاز، درجه تومور تفاوت معناداری میان نمونه های 

دار اینرو با توجه به کاهش معناتوموری و سالم دیده نشد. از 

 3های با قطر بالاتر از در بیماران دارای تومور IL-37سطح 

به عنوان مارکر آگهی دهنده   IL-37 توان ازسانتی متر می

 اندازه تومور استفاده کرد.  جهت تشخیص

 

 تشکر و قدردانی

نویسندگان مقاله مراتب تشکر و قدردانی خوود را از تموامی 

کسووانی کووه در بووه انجووام رسوواندن ایوون مطالعووه، حمایووت و 

، بوه خصوووص کمکشوان را دریون نکردنود، ابوراز موی دارنود

افرادی که با دادن نمونه به انجوام رسواندن مطالعوه را ممکون 

ین مطالعوه مربووط بوه نتوایج حاصول از پایوان ناموه . اساختند

 نویسنده نفر اول می باشد.
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