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ABSTRACT 
Background and  Aim: Gastric carcinoma (GC) is one of the most common human cancers. Many 
genes have been analyzed in an attempt to better understand the process of gastric carcinogenesis, 
however, the underlying mechanism of gastric carcinogenesis is still poorly understood. 
Dermatopontin (DPT) is an extracellular matrix protein, which regulates multiple physiological 
processes. The present study aimed to evaluate DPT gene expression in GC. 
Materials and Methods: Biopsies of 50 surgically-excised GC tissue specimens and corresponding 
adjacent normal tissues were examined by real-time PCR. Then, using a bioinformatics analysis we 
determined DPT gene expression in two different cohorts of GC patients. To determine the effect of 
DPT expression levels on survival outcome, a Kaplan–Meier analysis was performed. For a 
comprehensive analysis, DPT gene expression was evaluated in 16 different cancers. 
Results: RT-PCR demonstrated that DPT gene expression was decreased in gastric cancer tissues, 
compared to that in the normal stomach tissues. Mean DPT expression value was significantly lower 
in different stages of GC. Further, survival analysis revealed that the mRNA expression of DPT is 
positively correlated with overall survival of GC patients. A relationship was found between DPT 
expression and primary size of tumor. Pan-cancer analysis in 16 tumor types showed that DPT 
expression was lower in tumor tissue than in the adjacent normal tissue. 
Conclusion: These findings suggested that the decrease in DPT gene expression in gastric tissue may 
play an important role in gastric carcinogenesis. 
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  چکیده
پیشـرفت ایـن سـرطان    به منظور درك فرایند شروع و . استانسانی  يها سرطان ترین یعشاکارسینوم معده یکی از  :و هدف زمینه

) DPT(درمـاتوپونتین  . نیسـت  اما مکانسیم دقیق سرطانزایی به طور کامل شناخته شـده  ؛ژن هاي زیادي مورد بررسی قرار گرفته اند
هـدف مطالعـه حاضـر    . کنـد  یم ـکه فرایندهاي سلولی فیزیولوژیکی متعـددي را تنظـیم    استیک پروتئین ماتریکس خارج سلولی 

  .  استدر سرطان معده  DPTارزیابی بیان ژن 
بـا اسـتفاده از   بیمار مبتلا به سرطان معده و همچنین بافت مجار نرمال آن هـا کـه    50بیوپسی مربوط به  يها نمونه :ها روشمواد و 

سـپس مـا بـا اسـتفاده از آنـالیز      . رار گرفتنـد مـورد بررسـی ق ـ   real-time PCRتوسـط روش   ،جراحی به دسـت آمـده بودنـد    عمل
به منظـور اطـلاع از   . شدبررسی در دو کوهورت جداگانه از بیماران مبتلا به سرطان معده را  DPTورماتیکی تغییرات بیان ژن بیوانف

 DPTبیان ژن براي  در نهایت آنالیز جامع. مایر انجام شد-در میزان بقاء بیماران، آنالیز کاپلان DPTاثرات بیان سطوح مختلف ژن 
  .دسرطان مختلف انجام ش 16در 

در بافـت تومـوري نسـبت بـه بافـت نرمـال معـده کـاهش          DPTنشان داد میزان بیان ژن  real-time PCRنتایج تکنیک : ها یافته
آنالیز مدت زمان بقـاء  . کاهش نشان داد داري یمعندر مراحل مختلف سرطان معده به طور  DPTهمچنین میانگین بیان ژن . یابد یم

و  DPTمیـان بیـان ژن    داري یمعن ـهمچنین ارتبـاط  . بقاء کلی بیماران همبستگی مثبت دارد با DPTژن  mRNAنشان داد که بیان 
سرطان مختلف نشان دهنده کاهش بیان آن در بافت توموري نسبت به  16بررسی بیان این ژن در . گردید مشاهدهاندازه اولیه تومور 

  .استر وبافت نرمال مجا
نقش مهمی در ایجاد و پیشرفت سـرطان   احتمالا در بافت معده،  DPTکه کاهش بیان ژن  کنند یماین نتایج پیشنهاد  :گیري یجهنت

  .معده دارد
 متاستاز، بیان ژن، DPTسرطان معده، : واژگان کلیدي

  20/4/1402:پذیرش 10/3/1402:اصلاحیه نهایی 7/9/1401:وصول مقاله
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  مقدمه
بافـت اپیتلیـوم منشـاء گرفتـه و     آدنوکارسینوم هـاي معـده از   

معده از نوع آدنوکارسـینوم   يها سرطاندرصد از  90بیش از 
ده درصـد بـاقی مانـده یکـی از انـواع لنفـوم غیـر        . می باشند

ــترومایی و  ــارکوما، تومورهــــاي اســ هــــاچکین، لیومیوســ
ــتند  ــینوئید هسـ ــینوم  .)1( کارسـ ــر  آدنوکارسـ ــده از نظـ معـ

. هیستولوژي به دو نوع روده اي و منتشره تقسـیم مـی شـوند   
هســتند کــه   يا چســبنده  يهــا ســلول مشخصــه نــوع اول  

در حـالی   دهنـد  یمتشکیل  يا غدهشکل  يا لولهساختارهاي 
که نوع دوم باعث افزایش ضخامت دیواره معده بدون تـوده  

ــن ســرطان یکــی از  .)2( مجــزا هســت ــرین یعشــاای ــواع  ت ان
بوده و دومین عامل مرگ ناشـی از سـرطان را بـه     ها یمیخبد

هر ساله بیش از یـک میلیـون بیمـار    . دهد یمخود اختصاص 
هزار نفـر در اثـر ایـن     750و نزدیک به  جدید شناسایی شده

اخیر اگرچه شـیوع و   يها سالدر . )3( کنند یمبیماري فوت 
اران ناشی از این بیماري کاهش داشته، تعداد بیم ـ یروم مرگ

شناسایی شده رو به افزایش بـوده اسـت کـه بـه علـت پیـري       
کاهش میزان شیوع این سرطان نیز به موازات . استجمعیت 

  .)4( کاهش شیوع ابتلا به هلیکوباکتر پیلوري بوده است

در ایجاد و گسترش سـرطان   ژنتیکی و محیطی عامل ینچند
که آلودگی به هلیکوبـاکتر پیلـوري    کند یممعده نقش بازي 

 اسـت محیطـی  یکی از شناخته شده ترین فاکتورهـاي خطـر   
رژیم غذایی نیز نقش مهمی در خطر ابتلا به این سرطان . )5(

فاکتورهاي خطر موجود در رژیم غذایی شامل . کشنده دارد
استفاده از غذاهاي نمک سود یـا دودي شـده، مصـرف کـم     

ــا نگهــدار  ــازه و مصــرف غــذاهایی ب ــوه و ســبزیجات ت ي می
خطـر   یشعوامل مرتبط بـا افـزا   از دیگر. )6( استنامناسب 

مــزمن،   یــک آتروف یتگاســتر تــوان  یمــســرطان معــده  
معـده،   یـپ ، پول)یـه منتر یمـاري ب( یپرتروفیـک ه یگاستروپات

 A یو گروه خـون  یچاق یین،پا ياقتصاد-یاجتماع یتوضع
  .)7(را نام برد 

 يهـا  جهشفاکتورهاي ژنتیکی دخیل در سرطان معده شامل 
نتیکـی، تغییـرات ترانسـکریپتومی،    ژنتیکی، تغییـرات اپـی ژ  

 باشند یمییرات تعداد نسخه ژن ها و تغییرات کروموزومی تغ
ژنتیکـی و   هـاي  یبآس ـ باعـث تجمـع  این فرآینـدها  . )8, 99(

کـه در مجمـوع بـه عنـوان مشخصـه       شوند یمکسب صفاتی 
از جمله ایـن صـفات مـی تـوان بـه       .سرطان شناخته می شود

رشـد، مقاومـت در برابـر آپوپتـوز،      هـاي  یگنالسبه  نیازي یب
 .)10( زي سیسـتم تهـاجم و رگ زایـی اشـاره کـرد     فعال سا

ــه هــاي بــر پایــه مطالعــات کــه  دادنــدنشــان  یژنــوم ریزآرای
 مختلفـی  یانکـوژن  یرهاياز مس ـ یتمعده در نها ییزا سرطان

 یـن ا یتو فعال شوند یممعده  يتومورهاباعث ایجاد  شود یم
  .)11( کند یم بینی یشرا پ ینیبال آگهی یشپ یرهامس

ــاتوپونتین  ــروتئین ) Dermatopontin, DPT(درم ــک پ ی
 22ماتریکس خارج سلولی هست کـه وزن  غنی از تیروزین 

ایـن پـروتئین اولـین بـار در پوسـت       .)12(کیلو دالتونی دارد 
 بتا ییردهندهفاکتور رشد تغگردید با گاو شناسایی و مشخص 

)Transforming Growth Factor Beta 1, TGFβ1( ،
ــت    ــاط اس ــورین در ارتب ــرونکتین و دک ــر  DPT .)13(فیب ب

 یشآن در افـزا  ییتوانـا  یـق از طرماتریکس خـارج سـلولی   
تعاملات آن بـا   یقو کلاژن و از طر ژنفیبرینو نسیواپلیمریز

منجـر بـه    یـت و در نها گـذارد  یم ـ یرتأث TGF-βو  یندکور
بـا   DPT. )14( شود یم TGF-β یولوژیکیب یتفعال یشافزا

ــه نقشــ ســلول بــه ســلول و توســعه  اتصــالکــه در  یتوجــه ب
 یزیولـوژیکی ف یندفرآ دیندارد، چن ماتریکس خارج سلولی

بیماري ها از  یفیبا ط DPTمهار  .)15( کند یم یمرا تنظ مهم
و  یپوست یبروزرحم، ف یومیومل یستمیک،از جمله اسکلروز س

 ـ DPT. )15(سرطان همـراه اسـت    ینچند  متاسـتاز  ینهمچن
کنـد، اگرچـه    یدهان را مهار م ـ یسلول سنگفرش ینومکارس
  .)16( اثرات مشخص نشده است ینا یسممکان

موجـود در مـاتریکس نقـش     هـاي  ینپـروتئ  رسـد  یم ـبه نظر 
 هـــاي ینپـــروتئیکـــی از  DPTســاختاري داشـــته باشـــند،  

 يدارا يهـا  موش. استغیرکلاژنی ماتریکس خارج سلولی 
 دانلـوس -سندرم اهلـرز  مشابه با پیفنوت کی DPT نقص در
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کـلاژن   يهـا  لی ـبریکروفیبـا م  را نشان می دهنـد کـه همـراه   
 ؛)17(است یکیمکان يها تنشبه  یپوست تیو حساس فیضع

 هـا  بافـت  یکپـارچگ یدر حفـظ   ینقـش مهم ـ  DPTبنابراین 
با مـاتریکس   تعاملات سلول تیاهم ریاخ هاي یشرفتپ. دارد

مــاتریکس خــارج . را برجســته کــرده اســت خــارج ســلولی
بـه   توانـد  یم ـاست که  يو کاربرد دهیچیشبکه پ کی سلولی

. تعامل داشته باشـد  یسطح سلول يها رندهیطور همزمان با گ
و  نیاز لوســ یکوچــک غنــ کــانیپروتئوگل کیــ ن،یدکــور

 يهـا  سـلول رشـد   جلوگیري از، باعث DPTاتصال  کیشر
 شـود  یم ـ هی ـبـه ر  آن هـا  و مانع از متاستاز شده نهیسرطان س

)16(.  
 استدرماتوپونتین یک جزء مهم از ماتریکس خارج سلولی 

مـاتریکس و تعـاملات    معمـاري  مسـئول  رسـد  یم ـو به نظـر  
از  DPTگـزارش شـده اسـت کـه     . سـلول باشـد  -ماتریکس

در تکامل و کتین طریق تنظیم تولید فیبرهاي کلاژن و فیبرون
 انـد  دادهبرخی مطالعـات نشـان   . پیشرفت تومورها نقش دارد

که بیان این پروتئین در کارسـینوم سـلول سنگفرشـی دهـان     
کاهش می یابد و این کاهش بیان با اتصال و تهاجم سـلولی  

ــاط  ــن  . )16(اســتدر ارتب مطالعــه دیگــري نشــان داد کــه ای
تکثیــر  Wnt رسـانی  یــامپپـروتئین بـا غیرفعــال سـازي مسـیر     

همچنـین  . )18( نمایـد  یم ـسرطانی کبد را متوقف  يها سلول
مهـاجرت و تهـاجم    توانـد  یم DPT کهمشخص شده است 

 هـاي  ینپـروتئ تعامـل بـا    از طریـق سرطان کبـد را   يها سلول
اکثر مطالعات انجام شده بـه نقـش   . )18( مهار کند نینتگریا

امـا   ؛دارنـد  یـد تأکاین پروتئین در متاستاز و تهـاجم سـلولی   
مکانیسم جزئی این عمـل بـه روشـنی مشـخص نشـده اسـت       

)19(.  
آرایه به منظور شناسـایی  که با استفاده از میکرو يا مطالعهدر 

الگوي بیان ژن ها در سرطان معده انجام شد مشخص گردید 
برخلاف سایر ژن هاي مورد بررسـی، در   DPTکه بیان ژن 

ایـن  . تمام مراحل و درجات سرطان معده کـاهش مـی یابـد   
 ری ـثابـت در تمـام ز   انیب يالگوکردند که  گیري یجهنتگروه 

ژن هـا در   نی ـسرطان ممکن است نشان دهد که ا يگروه ها
 يریدر شکل گ لیدخ یاصل یکیولوژیب يرهایاز مس ياریبس
هـر چنـد در برخـی از     .کننـد  یم ـسرطان شرکت  شرفتیو پ

مطالعات قبلی کاهش بیان این ژن در سرطان معـده مشـاهده   
اطلاعات دقیقی در رابطـه بـا بیـان     اما هنوز ؛)20( شده است

هـدف از انجـام    .یسـت ناین ژن در سرطان معده در دسترس 
ــان ژن    ــرات بی ــی تغیی ــر بررس ــه حاض ــت  DPTمطالع در باف

توموري و حاشیه تومـوري معـده و همچنـین ارزیـابی نقـش      
  .استان یک مارکر آگهی دهنده بیان این ژن به عنو

  ها روشمواد و 
 بـــــه شناســـــه بـــــا مصـــــوبه اخـــــلاقایـــــن مطالعـــــه 

IR.AJAUMS.REC.1400.278  ــر روو ــه  50 يبـ نمونـ
 یـن ا. یـد انجـام گرد حاشـیه تومـوري   و بافـت   يبافت تومور

در شـهر  ) ره( ینـی امام خم یمارستاناز بانک تومور ب ها نمونه
به دسـت آمـده بـود کـه در      یمارانیو از ب یدگرد یهتهران ته

سرطان معده قـرار گرفتـه    یکانسر تحت عمل جراح یتوانست
معـده   يها ینومآدنوکارس، ورود نمونه به مطالعه یارمع. بودند

 یدرمـان  یمیتحت ش یاز نوع منتشره بودند که قبل از جراح
نمونـه هـا بـا اسـتفاده از تانـک ازت بـه       . داشـن قرار نگرفتـه ب 

بـا   یـزر در فر هـا  یشآزمـا تـا انجـام   منتقل شده و  یشگاهآزما
  .شدند ينگهدار سلیسیوس درجه  -80 يدما

  cDNAو سنتز  RNAاستخراج 

RNA  طبق پروتکل محلول اسـتخراج تامRNA )RNX-

plus (شــرکت ســیناژن )ــران ــر اســاس دســتورالعمل  )ای و ب
قبـل از انجـام اسـتخراج    . شرکت سـازنده اسـتخراج گردیـد   

نمونه هاي بافتی با استفاده از نیتروژن مایع و هاون به صورت 
ــودر درآمــد  ــده  RNA. پ ــتخراج ش ــا اســتفاده از ژل   اس ب

ــورز  ــران (الکتروف ــز، ای ــا ژن تجهی ــانودراپ) دن  و دســتگاه ن
)Thermo scientific کنتـرل کیفـی و   تحـت   )، آمریکـا

 -80در دمـاي   cDNAتا مرحلـه سـنتز    کمی قرار گرفت و
 cDNAجهت ساخت . درجه سانتی گراد نگهداري گردید
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براي . یداستفاده گرد) کره( BIOFACTشرکت  یتاز ک
 Masterاستخراج شده بـا   RNA از نانوگرم 1000اینکار 

Mix ،Random Hexamer  و الیگوdT    مخلـوط شـده
جهـت  ( ی گـراد درجه سـانت  50 دماي در یقهدق 30و به مدت 

ــیرونو ــوس یس ــد  )معک ــه گردی ــوط  . انکوب ــت مخل در نهای
 ی گـراد درجـه سـانت   90 دمـاي  در یقـه دق 5واکنش به مـدت  

نسـخه بـردار معکـوس توسـط      یمشـدن آنـز   یرفعالغجهت (
، Veritiمـدل   ABI کلریساوترم( تیمار شد )یحرارت یمارت

ــا ــل در  . )آمریک ــول حاص ــه  -20محص ــراد  درج ــانتی گ س
  .نگهداري گردید

 بررسی میزان بیان ژن

و بـه وســیله   qRT-PCRسـطوح بیـان ژن هـا بــا تکنیـک      
ــایکلر ــرکت  StepOnePlus ترموســ  Appliedشــ

Biosystems ) ییحجـم نهــا . شــد یـري گ انــدازه) آمریکـا 
ــدام ــنشاز  هرک ــا واک ــرم 20 ه ــامل   یکرولیت ــه ش ــود ک  10ب

از هــر  میکرولیتــر یــک، Biofactیکس مســترم میکرولیتــر
میکرولیتـر   6کدام از پرایمرهاي رو به جلـو و رو بـه عقـب،    

 cDNAمیکرولیتــر از  2آب عــاري از نوکلئــاز و همچنــین 
درجه سـانتی   95دناتوراسیون اولیه در دماي . ساخته شده بود

چرخـه   40در ادامـه  . دقیقه انجام گردید 15گراد و به مدت 
 20درجـه بـه مـدت     90 تکثیر شامل دناتوراسـیون در دمـاي  

 40درجه به مـدت   60ثانیه و اتصال و طویل سازي در دماي 
 60در نهایت بررسی منحنـی ذوب در دمـاي   . ثانیه انجام شد

سـازي نسـبی بیـان     یکم ـ .درجه سانتی گراد انجام شد 95تا 
ــا اســتفاده از روش  در ایــن  .انجــام گردیــد  ΔΔCT-2ژن هــا ب

بـه عنـوان    GAPDHن از ژ بر اساس مطالعات قبلی تحقیق
طراحـی پرایمـر بـا توجـه بـه      . ژن کنترل داخلی استفاده شـد 

ــزار    ــتفاده از اب ــا اس ــانی و ب ــاي انس ــوالی ژن ه  Primerت

BLAST و سایت NCBI تـوالی پرایمرهـا    .ام گردیدانج
  .آورده شده است 1جدول در

 توالی و ویژگی هاي پرایمرهاي مورد استفاده: 1جدول 
  اندازه محصول  توالی  پرایمر  ژن

GAPDH 
 TCCACCACCCTGTTGCTGTAG  رو به عقب  جفت باز ACACCCACTCCTCCACCTTTG 112  رو به جلو

DPT  
  جفت باز GGCAGTTTTACTGTTGTCGCTACA 95  رو به جلو
 CATGTCCATTTCCTCACCATAGTG  رو به عقب

بیان  بیوانفورماتیکی )Data Mining( داده کاوي
 ژن

 يهـا  نمونهدر  DPTبه منظور بررسی بیشتر تغییرات بیان ژن 
ــر   ــاتیکی دیگ ــرطانی از دو پایگــاه داده بیوانفورم ســالم و س

 80در ابتدا خوانش هاي توالی یـابی مربـوط بـه    . استفاده شد
جفت نمونه آدنوکارسینوم معده و بافت سـالم مجـاور آن از   

 Gene Expression(( هـــاي بیـــانی  پایگـــاه داده

Omnibus, GEO(( بازیابی گردید )پس از مراحـل . )21 
کنترل کیفی داده ها و حذف خوانش هاي بی کیفیت پایین، 

جهت مکان یابی ایـن خـوانش هـا بـر      Hisat2از نرم افزار 
 تر یقدقجهت تخمین . )22( روي ژنوم مرجع استفاده گردید

یان ژن، خوانش هاي دوتایی با اسـتفاده از نـرم افـزار    میزان ب
MarkDuplicate میــزان  در نهایــت. )23( حــذف شــدند

تعداد نسخه در هر کدام از نمونه ها بر حسب  DPTبیان ژن 

 ,Transcript Per Million(خـوانش   ونی ـلیدر هـر م 

TPM (جهت بررسـی همبسـتگی بیـان ژن    . محاسبه گردید
DPT   نمونـه بـا    160با دیگر ژن ها، ارتباط بیان ایـن ژن در

ژن با بیشترین میـزان   4در نهایت . سایر ژن ها بررسی گردید
همچنین میزان بیان ژن . گی مثبت و منفی گزارش شدهمبست
DPT  بافت سرطانی معـده از   361بافت سالم معده و  35در

 The Cancer( اطلـــس ژنـــوم ســـرطان پایگـــاه داده

Genome Atlas, TCGA(  ــد ــابی گردی و  )24( بازی
میزان بیان این ژن در مراحل مختلف سـرطان مـورد بررسـی    

  .قرار گرفت
  
  

 بقاءآنالیز مدت زمان 
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 هـاي  یـري گبه گذشت مدت زمان محدود از نمونـه  با توجه  
بر روي این بیماران وجود  بقاءبالینی، امکان انجام آنالیزهاي 

و  DPTبه همین منظـور اطلاعـات میـزان بیـان ژن     . نداشت
بیمـاران مبـتلا بـه سـرطان معـده مربـوط بـه         بقـاء زمان مدت 

ــه ، GSE29272 ،GSE15459 ،GSE14210 يهــا مطالع
GSE51105 و GSE22377  مـایر  -از پایگاه داده کـاپلان

 هـاي  یمنحن ـ و بر اساس این اطلاعـات  )25(دریافت گردید 
این مطالعات . براي بیماران رسم شد بقاءمختلف مدت زمان 

 592 بقـاء در مجموع شامل اطلاعات بیان ژن و مـدت زمـان   
این بیمـاران بـر اسـاس    . بیمار مبتلا به سرطان معده می باشند

ــه ــان ژن  میان ــایین   DPTبی ــان پ ــالا و بی ــان ب در دو گــروه بی
سـنجیده و مقایسـه    هـا  آن بقاءشده و مدت زمان  بندي یمتقس
  .شد

 )Pan-cancer( ها سرطانبررسی بیان ژن در بین 
 يهـا  سـرطان در  DPTبه منظور بررسی تغییـرات بیـان ژن    

) TCGA(مربوط به اطلس ژنـوم سـرطان    يها دادهمختلف 
در هـر   هـا  آنکـه تعـداد نمونـه     ییها سرطان. بازیابی گردید

نمونـه بـود از    10سالم و سرطانی کمتر از  يها گروهکدام از 
 DPTدر نهایـت تغییـرات بیـان ژن    . آنالیز کنار گذاشته شد

، کارسینوم تهاجمی )BLCA(یال مثانه اوروتل ینومکارسدر 
ــتان  ــون  )BRCA(پسـ ــینوم کولـ ، )COAD(، آدنوکارسـ

، کارسینوم سلول اسکواموس سر )ESCA(ارسینوم مري ک
ــ، )HNSC(و گــردن  ــوب کل ینومکارس ــه ســلول کروموف ی

)KICH( کارسینوم سلول رنال کلیه ،)KIRC( ،ینومکارس 
، کارسینوم هپاتوسلولار کبـد  )KIRP(یه کل یلاريسلول پاپ

)LIHC( آدنوکارسینوم ریه ،)LUAD(  کارسینوم سـلول ،
ــه  ــکواموس ریـ ــتات )LUSC(اسـ ــینوم پروسـ ، آدنوکارسـ

)PRAD( ــال ــینوم )READ(، آدنوکارســینوم رکت ، کارس
ــد  ــده )THCA(تیروئیـ ــینوم معـ و ) STAD(، آدنوکارسـ

  .بررسی شد) UCEC(کارسینوم اندومتریال رحم 

  آنالیز آماري
 GraphPadجهت بررسـی آمـاري داده هـا از نـرم افـزار      

Prism  بـودن   معنـی دار معنـی دار بـراي تعیـین   . استفاده شـد  8نسخه
ــان ژن از آزمــون آمــاري   ــرات بی ــراي  Tتغیی جفــت شــده ب

توموري و سالم به دست آمـده از یـک بیمـار و از     يها نمونه
تومـوري و   يهـا  نمونـه جفـت نشـده بـراي     Tآزمون آماري 

بـراي بررسـی ارتبـاط     .الم بیماران مختلف استفاده گردیدس
دموگرافیــک و   هــاي یژگــی وبــا  DPTمیــزان بیــان ژن  

 .استفاده شـد  Chi–Squareپاتولوژیکی بیماران از آزمون 
 بقـاء براي تعیین معنی دار بودن تفاوت مدت زمـان  همچنین 

ــالا و پـــایین ژن   ــا بیـــان بـ از آزمـــون  DPTدر بیمـــاران بـ
Mantel–Cox یـان ارتباط ب یجهت بررس. استفاده گردید 

 یرسونپ یهمبستگ یباز ضر یگرد يبا ژن ها DPTژن  ینب
به عنوان معنی دار  P>05/0در تمامی موارد . یداستفاده گرد

 .در نظر گرفته شد

  
  یافته ها

در نمونه هـاي تومـور    DPTمطالعه حاضر نشان داد بیان ژن 
به بافت حاشیه تومور به میزان یک چهارم کاهش  نسبتا معده 

آمـاري ایـن تغییـرات نشـان      بررسی). A-1شکل ( بیان دارد
ــاري   ــان از لحــاظ آم ــزان کــاهش بی ــن می ــداد ای  داري یمعن

)01/0P< (است ) 1شکل-B(.     همین یافتـه در آنـالیز نتـایج
بی کل ترانسکریپوم نیز تکرار شد و مشخص گردید توالی یا

نسـبت   DPTدر تمامی مراحل سرطان معده میزان بیـان ژن  
همچنـین   ).2شـکل  (به بافت سالم کاهش معنـی داري دارد  

جفت نمونه بیماران مبتلا بـه   80در  RNA-seqآنالیز نتایج 
توموري  يها نمونهبیان این ژن در سرطان معده نشان داد که 

بافـت   يهـا  نمونـه نسبت بـه  ) >001/0P(کاهش چشمگیري 
  ).3شکل (سالم مجاور دارد 
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N o r m a l
( n = 5 0 )

T u m o r
( n = 5 0 )

0

1
D

PT
 m

RN
A 

fo
ld

 c
ha

ng
e

A

 

 /.26 تومور يژن در نمونه ها ینا یانب یزانم. در نمونه هاي بالینی بیماران مبتلا به سرطان معده DPTتغییرات بیان ژن . 1شکل 
توموري  يها نمونهبیان ژن در ) >01/0P( دار یمعننشان از کاهش  جفت شده T يآزمون آمار، )A( استنمونه هاي حاشیه تومور 

  ).B(دارد 

 

در تمامی  شدهنجفت  T يآزمون آماربررسی بیان این ژن با استفاده از . در مراحل مختلف سرطان معده DPTبیان ژن . 2شکل 
.دهد یمرا نشان ) >05/0P( داري یمعنمراحل سرطان معده نسبت به بافت حاشیه تومور کاهش 

 
جفت نمونه تومور و  80بیان این ژن در . بیمار مبتلا به سرطان معده 80در بافت هاي سالم و سرطانی یک کوهورت با  DPTبیان ژن . 3شکل 

 داري یمعنکاهش  جفت شده T يآزمون آماربررسی با استفاده از  .کاهش چشمگیري نشان داد GEOحاشیه تومور از بیماران پایگاه داده 
)001/0P< ( دهد یمرا نشان.  

با  DPTمایر به منظور بررسی ارتباط بیان ژن -آنالیز کاپلان
طول عمـر بیمـاران مبـتلا بـه سـرطان معـده انجـام گردیـد و         
مشخص شد بیمارانی که در گروه بیان بالاتر ژن قـرار دارنـد   
احتمال بقاء بیشتري نسبت به بیماران گروه بیان پـایین دارنـد   

)001/0<P .( مدت زمان بقاء کلی در بیماران گروه میانگین
 مـاه بـود   15ماه و در بیمـاران گـروه بیـان پـایین      28بیان بالا 

  .)4شکل (
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 DPTژن  يبالا یانبا ب یمارانب یبقاء کل. DPTژن  یینبالا و پا یانمبتلا به سرطان معده در دو گروه ب یماراناحتمال بقاء ب. 4شکل 

مشخص گردید اختلاف بین دو گروه از  Mantel–Coxآزمون با استفاده از  .استبالاتر  ژن ینا یینپا یانبا ب یماراننسبت به ب
.است )>0001/0P( دار یمعنلحاظ آماري نیز 

با توجه به کاهش بیان این ژن در چندین کوهورت بیمـاران  
آوردن دیـدگاه کلـی    به دسـت مبتلا به سرطان معده و براي 

 ،مختلـف  يها سرطاندر  DPTژن  انیب در رابطه با تغییرات
 5شـکل   کـه در  طـور  همـان . شـد  آنالیز بـین سـرطانی انجـام   

ــاهده  مــوارد  یدر تمــام مشــخص گردیــد ، شــود یمــمش
 ـاوروتل نومیشـامل؛ کارس ـ  شـده  یبررس ـ  نومیمثانـه، کارس ــ الی

 ،يمــر نومیکارســ ن،کولــو نومیپســتان، آدنوکارســ یتهــاجم

سـلول   نومیسلول اسکواموس سر و گـردن، کارس ـ  نومیکارس
 نومیکارس ـ ه،ی ـسـلول رنـال کل   نومیکارس ـ ه،ی ـکروموفوب کل

ــاپ ــ ه،یـــکل يلاریســـلول پـ هپاتوســـلولار کبـــد،  نومیکارسـ
ــ ــر نومیآدنوکارس ــ ه،ی ــکواموس ر  نومیکارس ــلول اس ــس  ه،ی
 نومیرکتـال، کارس ـ  نومیپروستات، آدنوکارس ـ نومیآدنوکارس

رحـم   الیانـدومتر  نومیمعده و کارس ـ نومیآدنوکارس د،یروئیت
  .گردد یم میتنظ یبه صورت کاهش DPTژن 

 

میزان بیان این ژن در تمامی سرطان هاي مورد . مختلف نسبت به بافت هاي سالم يها سرطاندر  DPTتغییرات بیان ژن . 5شکل 
.بررسی به صورت کاهشی تنظیم شده است

 يهـا  ژنبـا   DPTژن  یمثبـت و منف ـ  یانیب-هم یبررس يبرا
مطالعـه   جینتـا . دیگرد یبررس ها آن انیب نیب یهمبستگ گرید

 CA11 ،ANGPTL1 ،PLP1ما نشان داد که چهار ژن 
را بـا ژن   انیمثبت ب یهمبستگ نیشتریب بیبه ترت PGM5و 

 [
 D

O
I:

 1
0.

61
18

6/
sj

ku
.2

9.
2.

24
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 s
jk

u.
m

uk
.a

c.
ir

 o
n 

20
25

-1
1-

16
 ]

 

                             8 / 14

http://dx.doi.org/10.61186/sjku.29.2.24
https://sjku.muk.ac.ir/article-1-7697-en.html


 ......ارزیابی بیان ژن ارزیابی بیان ژن       3232

 1403خرداد و تیر  / /   نهدوره بیست و دوره بیست و / / مجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان مجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان 

DPT  ــد ــکل (دارنـ ــل )6شـ ــا ژن، در مقابـ ، TPM3 يهـ
DPP3 ،CIAO2A  وMACROH2A1 ــه ترت ــبـ  بیـ

 ـب یمنف ـ یهمبستگ نیبالاتر نشـان دادنـد    DPTرا بـا ژن   انی
  ).7شکل (

  

   
به ترتیب بیشترین  PGM5و  CA11 ،ANGPTL1 ،PLP1 يها ژن. دیگر يها ژنبا  DPTهمبستگی مثبت بیان ژن . 6شکل 

  .جهت بررسی همبستگی از تحلیل همبستگی پیرسون استفاده گردید. نشان دادند DPTهمبستگی مثبت بیان را با ژن 

  

   
به ترتیب  MACROH2A1و  TPM3 ،DPP3 ،CIAO2A يها ژن. دیگر يها ژنبا  DPTهمبستگی منفی بیان ژن . 7شکل 

  .جهت بررسی همبستگی از تحلیل همبستگی پیرسون استفاده گردید. نشان دادند DPTبیشترین همبستگی منفی بیان را با ژن 
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بررسی اطلاعات کلینیکوپاتولوژیکی ارتباطی بین میزان بیان 
و فاکتورهایی مانند سن، جنس، استعمال الکـل و   DPTژن 

مواد مخدر، محل اولیه تومور، سطح تمایز تومـور و متاسـتاز   

ژن  تـر  کـم در مقابـل مشـخص گردیـد کـه بیـان      . نشان نداد
DPT  047/0( استتومور در ارتباط  تر بزرگبا اندازه=P( 

  ).2جدول (
  با متغیرهاي دموگرافیک و پاتولوژیکی بیماران DPTهمبستگی میزان بیان ژن . 2جدول 

 متغیر
 DPTبیان 

 پایین  بالا Pمقدار 

 سن
 5713/0 14 12 سال 63بالاي 

  11 13 سال 63زیر 
    جنس

 0771/0 19 13 مرد
  6 12 زن

  استعمال سیگار
 2077/0 20 16 ندارد
  5 9 دارد

 استعمال الکل
 9999/0 23 23 ندارد
  2 2 دارد

 استعمال مواد مخدر
 3851/0 23 21  ندارد
  2 4  دارد

   متاستاز
 2695/0 19 22 ندارد
  6 3 دارد

  محل تومور اولیه
 6077/0 9 7 آنتروم

  9 7 بدنه معده
  4 8 کاردیا

  3 3 فوندوس
   سطح تمایز

 9293/0 5 4 خوب
  6 5 متوسط
  7 9 ضعیف

  7 7 بدون تمایز
  اندازه تومور اولیه

 0470/0 17 10 سانتی متر 8/5بیشتر از 
  8 15 سانتی متر 8/5کمتر از 

  بحث
اخیر افزایش فهم مولکـولی از پـاتوژنز سـرطان     يها سالدر 

منجر به ارائه راهکارهاي درمانی جدیـدي بـراي مواجهـه بـا     
جدیـد   نسـبتا   هـاي  یـدگاه دیکـی از  . انواع سرطان شده است

تومــور و متاســتاز بــه عنــوان  مهارکننــده يهــا ژناســتفاده از 
و ایــن نــوع تحقیقــات در  اســت ضــد ســرطاندرمــان هــاي 

ــالینی ــی در حــال انجــام  مطالعــات ب  .)26,2727( اســتو تجرب
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 DPTهدف مطالعه حاضر بررسی تغییرات و نقش بیـان ژن  
  .در سرطان معده بود

ــی از   DPTژن  ــه گروه ــق ب ــا ژنمتعل ــا ه ــوان  ب ــا ژنعن  يه
. شود یممختلفی بیان  يها بافتبوده و در متاستاز  مهارکننده

ــن ژن ــشداراي  ای ــا نق ــددي ییه ــالات و  متع ــه اتص از جمل
مهاجرت سلولی، تنظـیم تکثیـر سـلولی و نقـش در آپوپتـوز      

از این رو، ارتباط عدم تنظیم بیـان ایـن    .)29, 28, 13( است
ژن با مختل شدن عملکرد سلولی و بیماري زایـی منطقـی بـه    

ــان ژن  .آیــد یمــنظــر  در  DPTمطالعــه حاضــر نشــان داد بی
و بــه بافــت حاشــیه تومــور  تومــور معــده نســبت يهــا نمونــه

کـاهش چشـمگیري   نین در آنالیزهـاي بیوانفورمـاتیکی   همچ
ــد ایــن ژن در تمــام مراحــل   .دارد ــین مشــخص گردی همچن

  .گردد یمسرطان معده به صورت کاهشی تنظیم 

، لی و همکارانش گزارش نمودند که بیان ما همراستا با نتایج
این ژن در بافت کارسینوم هپاتوسلولار نسبت به بافـت سـال   

همچنین گـوو و همکـارانش نشـان    . )30( استمجاور کمتر 
در طی سرطان پاپیلاري تیروئید به صورت  DPTد بیان دادن

در  DPTبررســی بیــان ژن . )19(کاهشـی تنظــیم مــی شـود   
سرطان اندومتر نشان داد که بیان این ژن به طور چشـمگیري  

در یــک مطالعــه . )31(در بافـت ســرطانی کــاهش مــی یابــد  
ــروتئین  ــان ژن و پ در ســلول هــاي ســرطانی  DPTدیگــر بی

 يهـا  سـلول کارسینوم دهان کاهش قابـل تـوجهی نسـبت بـه     
و بیـان دوبـاره    سـلولی افـزایش  در همـین رده  . نرمال داشـت 

DPT      باعث افرایش چسـبندگی و کـاهش تهـاجم سـلولی
  .)16( گردید

ــر خــلاف ژن هــاي  گــروه  يهــا ژن مهــار کننــده متاســتاز، ب
بلکــه در اکثــر  شــوند ینمــتومــور دچــار جهــش  مهارکننــده

نتیجـه   .)32(به صورت کاهشـی تنظـیم مـی شـوند      ها سرطان
 در همه DPTآنالیز بین سرطانی ما نیز نشان داد که بیان ژن 

ــیم     ــی تنظ ــورت کاهش ــه ص ــی ب ــورد بررس ــاي م ــرطان ه س
فرض نمـود در   توان یم اتبا توجه به این موضوع .گردد یم

رشد و ) re-expression( ها ژنصورت بازگشت بیان این 
در همـین راسـتا مشـخص     .تهاجم تومور متوقف خواهد شد

باعث مهار تکثیر سلولی و  DPTشده است که افزایش بیان 
بنـابراین  ؛ )18(کاهش رشد کارسینوم هپاتوسلولار می شـود  

می تواند به عنوان یک درمـان مکمـل در    DPTژن درمانی 
  .ظر باشدبدخیم مدن يها سرطان

ــد دادهمطالعــات نشــان  ــرات کــه ت ان ــی ژنتیکــی غیی ــد اپ مانن
عوامـل   تـرین  یاصـل و اصلاح هیستون ها  DNAمتیلاسیون 

فو و همکـارانش بـه   . )33(تنظیم کننده بیان ژن ها می باشند 
منظور بررسی نقش هر کدام از این فراینـدها در تغییـر بیـان    

دمتیلاسیون و مهار کننده داستیلاز در از دو عامل  DPTژن 
نتـایج ایـن   . استفاده کردند سرطانی و نرمال رده هاي سلولی

 يها سلول در DPTگروه نشان داد که بیان کاهش یافته ژن 
دئوکسی -2آزا -5(اثر تیمار با عامل دمتیلاسیون  سرطانی در

، در حـالی کـه عامـل    گـردد  یمبه سطح طبیعی بر ) سیتیدین
جالـب تـر آنکـه     .ننده تاثیري در بیـان ژن نداشـت  ه کداستیل

عامل دمتیلاسـیون نقشـی در بیـان ژن در سـلول هـاي نرمـال       
وجـود یـک    DPTبررسی سـاختار ژنـومی    .)34(نشان نداد 

. کرده است یدتائرا در ناحیه پروموتر این ژن  CpGجزیره 
سـرطانی   يهـا  سـلول در  رسد یمبا توجه به این موارد به نظر 

 DPTمتیلاسیون ناحیه پروموتر عامل اصلی کاهش بیان ژن 
  .)34, 30(باشد 

مایر نشان داد بیمارانی که بیان بالاتر ژن -نتایج آنالیز کاپلان
DPT      یافتـه  . را دارند به وضـوح بقـاء کلـی بیشـتري دارنـد

مشابهی در مورد ارتباط طول عمر بیماران مبتلا به کارسـینوم  
در . )18(هپاتوســلولار و بیــان ایــن ژن گــزارش شــده اســت 

مجموع این یافته هاي نشان می دهند که تنظیم کاهشی بیـان  
  .استبد همراه  آگهی یشپبا  ها سرطاندر برخی  DPTژن 

ارتباطی بین میزان بیان  وپاتولوژیکییککلین بررسی اطلاعات
و فاکتورهایی مانند سن، جنس، استعمال الکـل و   DPTژن 

 مواد مخدر، محل اولیه تومور، سطح تمایز تومـور و متاسـتاز  
در مقابل مشخص گردیـد کـه بیـان    . نشان نداد سرطان معده

 .اسـت با اندازه بزرگ تر تومور در ارتباط  DPTکم تر ژن 
کـه بـر روي سـرطان کارسـینوم دهـان      مطالعه دیگر در یک 

لنفاوي  يها گرهبیان پایین این ژن با متاستاز به انجام گردید، 
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است که کـاهش   شده مشخصهمچنین  .)16(در ارتباط بود 
با تمایز کمتر، عمق تهاجم و درجه تومور بیشـتر   DPTبیان 

  .)31( استدر سرطان اندومتر مرتبط 
  
  گیري یجهنت

در سرطان معده  DPTنتایج مطالعه حاضر نشان داد بیان ژن 
به صورت کاهشی تنظیم می شود و این کاهش بیان با طـول  

حاضـر   هـا  یافتـه بـا توجـه ایـن    . استعمر بیماران در ارتباط 
 یـک به عنـوان   DPTژن  یانبنمود که  گیري یجهنت توان یم

و  اسـت مطـرح  در سرطان معده اسـتفاده   یآگه یشمارکر پ

 یکیبه عنوان  تواند یمو بازگشت بیان آن  DPT یدرمان ژن
 يهـا  روشکنار سـایر   سرطان معده در یدرمان يها ینهاز گز

  .باشدنظر  درمانی در
  

  تشکر و قدردانی
از معاونـت تحقیقـات و فنـاوري دانشـگاه علـوم       وسـیله  ینبد

پزشکی ارتش جهت حمایت مـالی از ایـن تحقیـق تقـدیر و     
از نویسندگان این مقالـه تعـارض    کدام یچه .گردد یمتشکر 

  .منافعی براي انتشار آن ندارند

References 
1.Joshi SS, Badgwell BD. Current treatment and recent progress in gastric cancer. CA: a 
cancer journal for clinicians. 2021;71(3):264-79. 
2.Garcia Pelaez J, Barbosa Matos R, Gullo I, Carneiro F, Oliveira C. Histological and 
mutational profile of diffuse gastric cancer: current knowledge and future challenges. 
Molecular oncology. 2021;15(11):2841-67. 
3.Machlowska J, Baj J, Sitarz M, Maciejewski R, Sitarz R. Gastric cancer: epidemiology, risk 
factors, classification, genomic characteristics and treatment strategies. International journal 
of molecular sciences. 2020;21(11):4012. 
4.Grabsch HI, Tan P. Gastric cancer pathology and underlying molecular mechanisms. 
Digestive surgery. 2013;30(2):150-8. 
5.Díaz P, Valenzuela Valderrama M, Bravo J, Quest AF. Helicobacter pylori and gastric 
cancer: adaptive cellular mechanisms involved in disease progression. Frontiers in 
microbiology. 2018;9:5. 
6.Bouras E, Tsilidis KK, Triggi M, Siargkas A, Chourdakis M, Haidich A-B. Diet and Risk 
of Gastric Cancer: An Umbrella Review. Nutrients. 2022;14(9):1764. 
7.Marimuthu A, Jacob HK, Jakharia A, Subbannayya Y, Keerthikumar S, Kashyap MK, et al. 
Gene expression profiling of gastric cancer. Journal of proteomics & bioinformatics. 
2011;4(4):74. 
8.Behroozi J, Shahbazi S, Bakhtiarizadeh MR, Mahmoodzadeh H. ADAR expression and 
copy number variation in patients with advanced gastric cancer. BMC gastroenterology. 
2020;20(1):1-9. 
9.Behroozi J, Shahbazi S, Bakhtiarizadeh MR, Mahmoodzadeh H. Genome-Wide 
Characterization of RNA Editing Sites in Primary Gastric Adenocarcinoma through RNA-
Seq Data Analysis. International Journal of Genomics. 2020;2020. 
10.Tan IB, Ng I, Tai WM, Tan P. Understanding the genetic basis of gastric cancer: recent 
advances. Expert review of gastroenterology & hepatology. 2012;6(3):335-41. 
11.Ooi CH, Ivanova T, Wu J, Lee M, Tan IB, Tao J, et al. Oncogenic pathway combinations 
predict clinical prognosis in gastric cancer. PLoS genetics. 2009;5(10):e1000676. 
12.Krishnaswamy VR, Korrapati PS. Role of dermatopontin in re-epithelialization: 
implications on keratinocyte migration and proliferation. Scientific reports. 2014;4(1):1-6. 

 [
 D

O
I:

 1
0.

61
18

6/
sj

ku
.2

9.
2.

24
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 s
jk

u.
m

uk
.a

c.
ir

 o
n 

20
25

-1
1-

16
 ]

 

                            12 / 14

http://dx.doi.org/10.61186/sjku.29.2.24
https://sjku.muk.ac.ir/article-1-7697-en.html


 ......ارزیابی بیان ژن ارزیابی بیان ژن       3636

 1403خرداد و تیر  / /   نهدوره بیست و دوره بیست و / / مجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان مجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان 

13.Okamoto O, Fujiwara S. Dermatopontin, a novel player in the biology of the extracellular 
matrix. Connective tissue research. 2006;47(4):177-89. 
14.Takeda U, Utani A, Wu J, Shinkai H, Adachi E, Koseki H, et al. Targeted disruption of 
dermatopontin causes abnormal collagen fibrillogenesis. Journal of investigative 
dermatology. 2002;119(3):678-83. 
15.Sidgwick G, Bayat A. Extracellular matrix molecules implicated in hypertrophic and 
keloid scarring. Journal of the European Academy of Dermatology and Venereology. 
2012;26(2):141-52. 
16.Yamatoji M, Kasamatsu A, Kouzu Y, Koike H, Sakamoto Y, Ogawara K, et al. 
Dermatopontin: a potential predictor for metastasis of human oral cancer. International 
journal of cancer. 2012;130(12):2903-11. 
17.Takeda U, Utani A, Wu J, Adachi E, Koseki H, Taniguchi M, et al. Targeted disruption of 
dermatopontin causes abnormal collagen fibrillogenesis. J Invest Dermatol. 2002;119(3):678-
83. 
18.Liu S, Qiu J, He G, Geng C, He W, Liu C, et al. Dermatopontin inhibits WNT signaling 
pathway via CXXC finger protein 4 in hepatocellular carcinoma. Journal of Cancer. 
2020;11(21):6288. 
19.Guo Y, Li H, Guan H, Ke W, Liang W, Xiao H, et al. Dermatopontin inhibits papillary 
thyroid cancer cell proliferation through MYC repression. Molecular and cellular 
endocrinology. 2019;480:122-32. 
20.Cui J, Li F, Wang G, Fang X, Puett JD, Xu Y. Gene-expression signatures can distinguish 
gastric cancer grades and stages. PloS one. 2011;6(3):e17819. 
21.Clough E, Barrett T. The gene expression omnibus database. Statistical genomics: 
Springer; 2016. p. 93-110. 
22.Kim D, Langmead B, Salzberg SL. HISAT: a fast spliced aligner with low memory 
requirements. Nature methods. 2015;12(4):357. 
23.Ebbert MT, Wadsworth ME, Staley LA, Hoyt KL, Pickett B, Miller J, et al. Evaluating the 
necessity of PCR duplicate removal from next-generation sequencing data and a comparison 
of approaches. BMC bioinformatics. 2016;17(7):239. 
24.Tomczak K, Czerwińska P, Wiznerowicz M. The Cancer Genome Atlas (TCGA): an 
immeasurable source of knowledge. Contemporary oncology. 2015;19(1A):A68. 
25.Szász AM, Lánczky A, Nagy Á, Förster S, Hark K, Green JE, et al. Cross-validation of 
survival associated biomarkers in gastric cancer using transcriptomic data of 1,065 patients. 
Oncotarget. 2016;7(31):49322. 
26.Morris LG, Chan TA. Therapeutic targeting of tumor suppressor genes. Cancer. 
2015;121(9):1357-68. 
27.Liu Y, Wu W, Yiyao W, Han S-S, Yuan Y, Huang J, et al. Recent development of gene 
therapy for pancreatic cancer using the non-viral nanovectors. Biomaterials Science. 2021. 
28.Liu X, Meng L, Shi Q, Liu S, Cui C, Hu S, et al. Dermatopontin promotes adhesion, 
spreading and migration of cardiac fibroblasts in vitro. Matrix Biology. 2013;32(1):23-31. 
29.Lu B, Mahmud H, Maass AH, Yu B, van Gilst WH, de Boer RA, et al. The Plk1 inhibitor 
BI 2536 temporarily arrests primary cardiac fibroblasts in mitosis and generates aneuploidy 
in vitro. PloS one. 2010;5(9):e12963. 
30.Li X, Feng P, Ou J, Luo Z, Dai P, Wei D, et al. Dermatopontin is expressed in human liver 
and is downregulated in hepatocellular carcinoma. Biochemistry (Moscow). 2009;74(9):979-
85. 
31.Huang H, Hao Z, Long L, Yin Z, Wu C, Zhou X, et al. Dermatopontin as a potential 
pathogenic factor in endometrial cancer. Oncology Letters. 2021;21(5):1-8. 

 [
 D

O
I:

 1
0.

61
18

6/
sj

ku
.2

9.
2.

24
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 s
jk

u.
m

uk
.a

c.
ir

 o
n 

20
25

-1
1-

16
 ]

 

                            13 / 14

http://dx.doi.org/10.61186/sjku.29.2.24
https://sjku.muk.ac.ir/article-1-7697-en.html


 37جواد بهروزي   

1403خرداد و تیر  /  نهدوره بیست و / مجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان   

 

32.Khan I, Steeg PS. Metastasis suppressors: functional pathways. Laboratory investigation. 
2018;98(2):198-210. 
33.Baylin SB, Jones PA. A decade of exploring the cancer epigenome—biological and 
translational implications. Nature Reviews Cancer. 2011;11(10):726-34. 
34.Fu Y, Feng M-X, Yu J, Ma M-Z, Liu X-J, Li J, et al. DNA methylation-mediated silencing 
of matricellular protein dermatopontin promotes hepatocellular carcinoma metastasis by α3β1 
integrin-Rho GTPase signaling. Oncotarget. 2014;5(16):6701. 

 [
 D

O
I:

 1
0.

61
18

6/
sj

ku
.2

9.
2.

24
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 s
jk

u.
m

uk
.a

c.
ir

 o
n 

20
25

-1
1-

16
 ]

 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                            14 / 14

http://dx.doi.org/10.61186/sjku.29.2.24
https://sjku.muk.ac.ir/article-1-7697-en.html
http://www.tcpdf.org

