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 ٟچ٦ اظ اظٗ اظ آٟ ٠ٝ ث٤ز، ا٤٢ّٟ ١یع اظ آٟ ٠ٝ  ٝكیز ذسا ثطای ٠ٝ ثط ٧٤ّؿبضی اؾش٤اض ث٢ب قس٥ ٣ آ

 ٣ سب اثس اظ آٟ ٠ٝ ذ٤ا٧س ث٤ز. زاؾ

 ٢ّٜ  ثطای سحٌَ ا٧ساىٜ ٣ ث٦ اسٞبٛ ضؾب١سٟ ١ٖبضـ ای٠ دبیبٟ ١ب٦ٝ ٣ یَی٠ زاضٛ ٦ّ  ضا ؾشبیف ٝی ذسا

زا١ٜ ٦ّ اظ فعیعا١ی ٦ّ ٝطا  اٛ ثط ذ٤ز لاظٛ ٝی ٧ٜ ا٤٢ّٟ ٦ّ ث٦ ای٠ ١َغ٦ ضؾیس٥ .٧ٞطا٥ ثب ذسا ا١ؼبٛ آٟ آؾبٟ اؾز

 سضزا١ی ٢ّٜ.زض ا١س٣ذش٠ فٜٚ ٣ ث٦ اسٞبٛ ضؾب١سٟ ای٠ ز٣ض٥ یبضی ّطز١س سكْط ٣ ٍ

 ٜ٧بی ؾبیط افضبی ذب٤١از٥ ضا  چ٢ی٠ ٝحجز ٧ٜؾذبؾٖصاضٛ. قبئج٦ قبٟ  ث٦ دبؼ ظحٞبر ثی، اظ دسض ٨ٝطثب١

 ٧طٕع ىطا٤ٝـ ١ر٤ا٧ٜ ّطز. اٝیس آ٦ْ١ ض٣ظی ثش٤ا١ٜ ٕبٝی ضا زض ضاؾشبی ذك٤٢زی آ١بٟ ثطزاضٛ.

  اؾز نٞیٞب٦١ سكْط اظ ٧ٞؿط فعیعٛ ذب١ٜ زّشط دطیؿب حٞبٝی ٦ّ ا٤ٖٙی ٠ٝ زض سلاـ ٣ ٤ّقف ث٤ز٥

 ٢ّٜ. ٝی

  اظ اؾشبز ضا٢٧ٞبی ثعض٤ٕاضٛ ػ٢بة آٍبی زّشط ىطظاٛ فؼٞیبٟ ٦ّ ضا٢٧ٞبیی ای٠ دبیبٟ ١ب٦ٝ ضا ث٦ ف٨س٥

 ا١س ثی ٨١بیز ؾذبؾٖعاضٛ. زضیل ذ٤ز ٝطا یبضی ٤ٞ١ز٥ ٧بی اضظ١س٥ ٣ ثی ا١س ٣ ٤ٞ٧اض٥  ثب ِّٞ زاقش٦

 ٢ّٜ. حٞیسی ٝس١ی نٞیٞب٦١ ٍسضزا١ی ٝیفٚی  زّشط اظ اٙغبه اؾشبز ٝكب٣ض اضػ٢ٞسٛ ػ٢بة آٍبی 

 .ٛاظ اؾشبز ٝكب٣ض ٕطا١َسضٛ ػ٢بة آٍبی زّشط حٞیسضضب ٣ظیطی ّٞبٗ سكْط ضا زاض 

  اظ اؾبسیس زا٣ض ثعض٤ٕاض ٣ آٍبی زّشط ىط٧بز ٝكبیری ٣ آٍبی ٢٨ٝسؼ ٨ٝسی ضؾبٛ ٦ّ ظحٞز زا٣ضی

ی٢س٥ ٝحشطٛ سحهیلار سْٞیٚی زا١كْس٥ دبیبٟ ١ب٦ٝ ضا سَج٘ ّطز١س ٣ ٧ٞچ٢ی٠ ؾطّبض ذب١ٜ زّشط ظی٤ض نبٙحی ١ٞب

 ّٞبٗ سكْط ضا زاضٛ. 

 ٨١بیز ؾذبؾٖصاضٛ. اظ ػ٢بة آٍبی زّشط ؾ٧٤ب١ی، اؾشبز زا١كْس٥ ّكب٣ضظی زا١كٖب٥ ٕیلاٟ ثی 
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«فْرستهطبلت»
 نيح٦                                                                                                                         ف٤٢اٟ

 ط -------------------------------------------------------------------------- چْیس٥ ىبضؾی

ی ------------------------------------------------------------------------- چنیذُاًگلیسی

 ىه٘ ا٣ٗ: َٝس٦ٝ      
 1 ----------------------------------------------------------------------------- َٝس٦ٝ  -1

 3 ----------------------------------------------------------------------- ادیسٝی٤ٙ٤غی -1-1

 3 ----------------------------------------------------------------- دبس٤ٙ٤غی ؾطعبٟ ٝظب٦١-1-2

 4 ------------------------------------------------------------------- ا٤١اؿ ؾطعبٟ ٝظب٦١ -1-3

 4 ------------------------------ ٧بی زض١٣ی سطی٠ لای٦ د٤قكی زؾشٖب٥ ازضاضی)اضسؼبفی( ؾطعبٟ ؾ٤ٚٗ -1-3-1

 4 --------------------------------------------------------------٧بی میطد٤قكی ؾطعبٟ -1-3-2

 4 ---------------------------------------------------- ٧بی مس٥ ای ٝشطقح٦ ؾطعبٟ ؾ٤ٚٗ -1-3-2-1

 5 -------------------------------------------------------٧بی ؾ٢ٔ ىطقی ؾطعبٟ ؾ٤ٚٗ -1-3-2-2

 5 ----------------------------------------------------------------- ؾطعبٟ ٝرشٚظ -1-3-2-3

 5 ------------------------------------------------------------- س٤ٝ٤ض٧بی ٝشبؾشبسیِ -1-3-2-4

 5 --------------------------------------------------------------- ٧بی ثبٙی٢ی فلائٜ ٣ ١كب٦١ -1-4

 6 ------------------------------------------------------------------ ٝطح٦ٚ ث٢سی س٤ٝ٤ض -1-5

 6 --------------------------------------------------------------------------- زضٝبٟ -1-6

 7 -------------------------------------------------------------- ف٤اٝ٘ ذغط ایؼبز ؾطعبٟ -1-7

 7 ------------------------------------------------------------- ٤ٝاز ؾطعب١عای قیٞیبیی -1-7-1

 7 -------------------------------------------------------------------- ٝهطه ؾیٖبض -1-7-2

 8 -------------------------------------------------------------------- آة آقبٝیس١ی -1-7-3

 8 ------------------------------------------------------------------------ آضؾ٢یِ -1-7-4

 8 ------------------------------------------------------------------- ؾیؿشیز ٝع٠ٝ -1-7-5

 9 ------------------------------------------------------ ٧بی ؾیؿشٜ ازضاضی ى٤ٍب١ی ؾطعبٟ -1-7-6

 9 ---------------------------------------------------------------------- س٤َیز ٝظب٦١-1-7-7

 9 ------------------------------------------------------------------ ٤ٝاضز یبسط٣غ١یِ -1-7-8

 9 -------------------------------------------------------------------- ضازیبؾی٤ٟ -1-7-8-1

 10 ------------------------------------------------------------------- ؾی٤ْٚىؿيبٝیس 1-7-8-2

 10 ---------------------------------------------------------------------- ضس زضز٧ب -1-7-9

 10 -------------------------------------------------------------------- ٥٤٨ٍ ٣ چبی -1-7-10



 د

 

 11 ------------------------------------------------------------------------ اطز٣ض -1-7-11

 11 ------------------------------------------------------------------- اططار غ١شیْی -1-7-12

 12 ------------------------------------------------------------------ سنییطار ادی غ١شیْی -1-8

 14 ------------------------------------------------------------------------- ٧یؿش٤ٟ  -1-9

 14 ---------------------------------------------------------------- ٧ب عج٦َ ث٢سی ٧یؿش٤ٟ -1-10

 14 ---------------------------------------------------------------- ٧بی انٚی ٧یؿش٤ٟ -1-10-1

 14 ---------------------------------------------------------------- ٧بی ىطفی ٧یؿش٤ٟ -1-10-2

 15 ------------------------------------------------------------------ ؾبظٝبٟ ٤١ّٚئ٤ظ٣ٛ -1-11

 16 --------------------------------------------------------------------- س٢ؾیٜ ثیبٟ غٟ -1-12

 16 --------------------------- ٧ب ییطار قیٞیبیی ٧یؿش٤ٟؾبذشبض ّط٣ٝبسی٠ زض سقیی٠ ا٧٤ٖٙبی ثیبٟ غٟ ٣ سن -1-13

 17 -------------------------------------------------------------- ٧ب ٝسیيیْبؾی٤ٟ ٧یؿش٤ٟ -1-14

 19 ------------------------------------------------------------- ٧ب اؾشیلاؾی٤ٟ ٧یؿش٤ٟ -1-14-1

 20 ------------------------------------------------------------- ٧ب زاؾشیلاؾی٤ٟ ٧یؿش٤ٟ -1-14-2

 21 ------------------------------------------------------------ ٧ب ىؿيطیلاؾی٤ٟ ٧یؿش٤ٟ -1-14-3

 22 -------------------------------------------------------------- ٧ب ٝشیلاؾی٤ٟ ٧یؿش٤ٟ -1-14-4

 23 ---------------------------------------------------------- ٧ب ی٤ثی٤ْیشی٦٢ قسٟ ٧یؿش٤ٟ -1-14-5

 23 ------------------------------------------------------------ ٧یؿش٤ٟ اؾشی٘ سطا١ؿيطاظ٧ب -1-15

 25 --------------------------------------------------- ٧بی میط ٧یؿش١٤ی ٝسیيیْبؾی٤ٟ دط٣سئی٠  -1-16

 p53 ------------------------------------------------------------------- 25دط٣سئی٠  -1-16-2

1-16-2-NF-kB
2 ---------------------------------------------------------------------- 25 

 26 -------------------------------------------------------- ٝسیيیْبؾی٤ٟ دط٣سئی٠ ٣ دبیساضی -1-17

 26 ----------------------------------------------------------------- ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ٧ب -1-18

 28 ------------------------------------------------------- ْٝب١یؿٜ فٞ٘ ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ٧ب -1-19

 29 ---------------------------------------------------------- عج٦َ ث٢سی ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ٧ب -1-20

 29 --------------------------------------------------- ٟ زاؾشیلاظیذب٤١از٥ ّلاؾیِ ٧یؿش٤ -1-20-1

 SIR2 ------------------------------------------------------------------- 30ذب٤١از٥ -1-20-2

 30 ----------------------------------------------------- ٧بی ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ٧ب ٝقطىی ّلاؼ -1-21

 ٧I -------------------------------------------------------- 31یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ٧بی ّلاؼ -1-21-1

 ٧IIa ------------------------------------------------------ 32یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ٧بی ّلاؼ  -1-21-2

 ٧IIb ------------------------------------------------------ 33یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ٧بی ّلاؼ  -1-21-3

 ٧IV --------------------------------------------------------- 34یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ ّلاؼ  -1-21-4

 35 -------------------------------------------------------- ؾشیلاظ٧بٝح٘ اؾشَطاض ٧یؿش٤ٟ زا -1-22



ُ 

 

 35 -------------------------------------------------------- ٧بی ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ٧ب ٨ٝبض٢٢ّس٥ -1-23

 37 -------------------------------------------------- ٢ّشطٗ ثیبٟ غٟ ث٤ؾی٦ٚ ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ٧ب -1-24

 38 ------------------------------------------------------- زض ؾطعبٟ 1ثیبٟ ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ -1-25

 39 ----------------------------------------------------- زض ؾطعبٟ 1فْٞٚطز ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ -1-26

 39 ------------------------------------------------------------- ٧سه اظ ا١ؼبٛ ای٠ سحَیٌ -1-27

 ٧ب ىه٘ ز٣ٛ: ٤ٝاز ٣ ض٣ـ        
 42 -------------------------------------------------------------- قیٞیبیی ٤ٝاز ٣ ٧ب ٥زؾشٖب -2-1

 42 ----------------------------------------------------------------------- ٧ب زؾشٖب٥ -2-1-1

 43 -------------------------------------------------------------------- ٤ٝاز قیٞیبیی -2-1-2

 44 ----------------------------------------------------------------------- ٦١٤ٞ١ ٕیطی -2-2

 44 ----------------------------------------------------- اظ ثبىز ٝظب٦١ Total RNAاؾشرطاع  -2-3

 ٤ٝRNA ------------------------------------------------------- 44از لاظٛ ػ٨ز اؾشرطاع  -2-3-1

 RNA ------------------------------------------------------------- 45دط٣ؾ٦ اؾشرطاع  -2-3-2

 47 ------------------------------------------------------ اؾشرطاع قس٥ RNAاضظیبثی ّیيیز  -2-4

 47 -------------------------------- قس٥ س٤ؾظ ض٣ـ اؾذْشط٣ؾ٤ْدی اؾشرطاع RNAاضظیبثی ّیيیز  -2-4-1

 48 ----------------------------- % )اْٙشط٣ى٤ضظ اىَی(1اؾشرطاع قس٥ ث٦ ِّٞ غٗ إٓبضظ  RNAاضظیبثی  -2-4-2

 cDNA  ---------------------------------------------------------------------- 49ؾ٢شع -2-5

 50 ------------------------------- 1ػ٨ز سْظیط غٟ ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ  (PCR)ای دٚیٞطاظ  ٣ا٢ّف ظ١ؼیط٥ -2-6

 51 ------------------------------------- 1دطایٞط٧بی ٤ٝضز اؾشيبز٥ ثطای سْظیط غٟ ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ  -2-6-1

 PCR  ------------------------------------------------------------- 52دط٣ىبی٘ حطاضسی -2-6-2

 52 ---------------------------------------------- %1ض٣ی غٗ إٓبضظ PCRاْٙشط٣ى٤ضظ ٝحه٤ٗ  -2-6-3

 52 ---------------------------------------------------------- %1آٝبز٥ ؾبظی غٗ إٓبضظ  -2-6-3-1

 53 ----------------------------------- 1ػ٨ز سْظیط غٟ ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ ٣Real-Time PCRا٢ّف  -2-7

 53 --------------------------------------------------------------- س٨ی٦ ٤ٞ١زاض اؾشب١ساضز -2-7-1

 55 --------------------------------------------- ٧بی ٝؼ٤٨ٗ ٦١٤ٞ١ ٣Real-Time PCRا٢ّف  -2-7-2

55 - ضیج٤ظ٣ٝی٣18S  GAPDH،1ٝطث٤ط ث٦ ز٣غٟ ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ Real-Time PCR٘ حطاضسی ٣ا٢ّف دط٣ىبی -2-7-3

 Real-Time PCR ------------------------------------------------ 56ثطضؾی ٢ٝح٢ی ش٣ة  -2-7-4

 56 -------------------------------------- ض٣ی غٗ إٓبضظ Real-Time PCRاْٙشط٣ى٤ضظ ٝحه٤ٗ -2-7-5

 56 ------------------------------------------------------------------ ٧ب ج٦ زاز٥ؾ١ح٥٤ ٝحب -2-8

 57 --------------------------------------------------------------------- ٝغبٙقبر آٝبضی -2-9

       



ٍ 

 

 ىه٘ ؾ٤ٛ: ١شبیغ       
 58 ------------------------------------------------------------------٧ب ذه٤نیبر ٦١٤ٞ١ -3-1

 58 ------------------------------------------------------ ٧بی ٤ْٙ٤ٝٙی ١شبیغ حبن٘ اظ ثطضؾی -3-2

 58 ------------------------------------------ اظ ثبىز ٝظب٦١ ١Total RNAشبیغ ثطضؾی اؾشرطاع  -3-2-1

 58 --------------------------------- ث٦ ٣ؾی٦ٚ اؾذْشط٣ىش٤ٝشطی ١Total RNAشبیغ ثطضؾی ّیيیز  -3-2-1-1

 58 ------------------------------------ ث٦ ٣ؾی٦ٚ اْٙشط٣ى٤ضظ  ١Total RNAشبیغ ثطضؾی ّیيیز  -3-2-1-2

 60 ---------------------------------------------- (PCRای دٚیٞطاظ)  ن٘ اظ ٣ا٢ّف ظ١ؼیط١٥شبیغ حب -3-3

 60 ----- %)اْٙشط٣ى٤ضظ اىَی(1س٤ؾظ غٗ إٓبضظ  1ٝطث٤ط ث٦ غٟ ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ ١PCRشبیغ اْٙشط٣ى٤ضظ ٝحه٤لار  -3-3-1

 ١Real-Time PCR ------------------------------------------------------ 61شبیغ حبن٘ اظ  -3-4

 61 -------------------------------------------------------------- آ١بٙیع ٤ٞ١زاضاؾشب١ساضز  -3-4-1

 62 ----------------------------------------------------------------- آ١بٙیع ٢ٝح٢ی ش٣ة -3-4-2

2بر ثب اؾشيبز٥ اظ ض٣ـآ١بٙیع اعلاف-3-4-3
 ∆∆ct --------------------------------------------------- 63 

 63 ------- % 1س٤ؾظ غٗ إٓبضظ  1ٝطث٤ط ث٦ غٟ ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ١Real-Time PCRشبیغ اْٙشط٣ى٤ضظ ٝحه٤لار  -3-4-4

 63 -----------------------------------------------------------  1ثیبٟ غٟ ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ -3-4-5

 ىه٘ چ٨بضٛ: ثحض         
 65 ---------------------------------------------------------------------------- ثحض -1-4

 71 ---------------------------------------------------------------------------- ١شیؼ٦ ٕیطی

 71 ----------------------------------------------------------------------------- دیك٨٢بزار

 72-----------------------------------------------------------------------------هٌبثغ
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«بّفْرستضنل»
صفحِػٌَاى

 6 ------------------------------------------------------------- ٝطح٦ٚ ث٢سی س٤ٝ٤ض -1-1قْ٘ 

 15 -------------------------------------- ٧ب٧ب زض ٤١ّٚئ٤ظ١ٛ٣ٞبی قٞبسیِ اظ ؾبذشبض ٧یؿش٤ٟ -2-1قْ٘ 

 19 ----------------------------------- ای ٧یؿش٧ٟ٤بی ٧ؿش٦ ٧بی ٝقط٣ه دط٣سئی٠ٝسیيیْبؾی٤ٟ -3-1قْ٘ 

 24 - یيیْبؾی٤ٟ)٧یؿش٤ٟ اؾشی٘ سطا١ؿيطاظ( ٣ؾی٦ٚ ٝس٧بی ىقبٗ اظ ٙحبػ ض٤١٣یؿی ث٦ ثطای ایؼبز ز٣ُٝی٠ِ ٝسٗ ی -4-1قْ٘ 

 27 ------------------------------ ث٦ ی٤ٟ ض٣ی زض ؾبذشبض ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ SAHAٝح٘ اسهبٗ  -5-1قْ٘ 

 29 ---------------------- ٧بی ٝش٤٢ؿ ىطآی٢س ض٤١٣یؿی ٣ س٢ؾیٜ آٟ ث٦ ٣ؾی٦ٚ ٝسیيیْبؾی٤ٟ ٧یؿش٤ٟػ٢ج٦ -6-1قْ٘ 

 31 ---------------------------------- عج٦َ ث٢سی ذب٤١از٥ ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ٧ب ٣ سقساز آٝی٤٢اؾیس٧ب-7-1قْ٘ 

 32 --------------------------------------------------- ٧بی ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ٧بّٞذْٚؽ -8-1قْ٘ 

 34 ----------------------------------------------- اضسجبط سْبٝٚی ثی٠ ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ٧ب -9-1قْ٘ 

 37 ----------------------------------- ٧بی ا١شربثی ٣ میطا١شربثی ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ٧ب٨ٝبض٢٢ّس٥ -10-1قْ٘

 38 ------------------------------------ ٧بی  ؾطعب١یزضثبىز 1ثیبٟ ذب٤١از٥ ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ -11-1قْ٘ 

 39 ----------------------- ظ ذب٤١از٥ ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ٧ب٧بی ؾطعب١ی ث٦ س٤ؾ٢ّشطٗ ٣ فْٞٚطز ؾ٤ٚٗ -12-1قْ٘

 51 ----------------------------------------------------------- ٝح٘ اسهبٗ دطایٞط٧ب -1-2قْ٘ 

 PCR --------------------------------------------------------- 52دط٣ىبی٘ حطاضسی  -2-2قْ٘ 

 54 ---------------------- ٧سه ٧mRNAبی سه٤یط ٝطث٤ط ث٦ ٢ٝح٢ی اؾشب١ساضز س٨ی٦ قس٥ ثطای ٦١٤ٞ١ -3-2قْ٘

 54 ------------------------------------------- ٧سه ٧mRNAبی سه٤یط ٝطث٤ط ث٦ ٦١٤ٞ١ -4-2قْ٘ 

 Real-Time PCR 55.ضیج٤ظ٣ٝی زض ٣ا٢ّف  ٣18S GAPDH ، 1لاظ٧بی ٧یؿش٤ٟ زاؾشیدط٣ىبی٘ حطاضسی غٟ -5-2قْ٘

 59 % ثب١س٧بی اْٙشط٣ى٤ضظیس1اؾشرطاع قس٥  اظ  ثبىز  ٝظب٦١ ض٣ی  غٗ إٓبضظ  Total RNAای اظ سه٤یط ٦١٤ٞ١ -1-3قْ٘ 

 اظ  قس٥ ؾ٢شع cDNAٝطث٤ط ث٦  1غٟ ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ PCR% ٝطث٤ط ث٦ اْٙشط٣ى٤ضظ ٝحه٤لار 1غٗ إٓبضظ  -2-3قْ٘ 

 60 ---------------------------------------------------------------- ثبىز ؾطعب١ی ادشٚیبٙی ٝظب٦١

 ٧HDAC1 ،18s، GAPDH ------------------------ 61بی غٟ ٢ٝReal time.PCRح٢ی سْظیط  -3-3قْ٘

 PCR ---------------------------- 62ثب ض٣ـ ؾبیجطٕطی٠  ٢ٝHDAC1ح٢ی ثسؾز آٝس٥ ثطای غٟ  -4-3قْ٘

 62 ------------------------------------------------------------- آ١بٙیع ٢ٝح٢ی ش٣ة -5-3قْ٘ 

 ؾ٢شع  cDNAث٦ ٝطث٤ط 1زاؾشیلاظ یؿش٧ٟ٤ غٟ Real-time PCR ٝحه٤لار اْٙشط٣ى٤ضظ ث٦ % ٝطث٤ط1غٗ إٓبض٣ظ  -6-3قْ٘ 

 bp ----------------------------------------------- 63 100ثبىز ؾطعب١ی ٝظب٦١ ث٦ ٧ٞطا٥ ٝبضّط  اظ قس٥

 64 ----------------------------- ؾبٜٙ ٧بی ؾطعب١ی ٣ اىطاززض ٦١٤ٞ١ ٤ٞ١1زاض ثیبٟ ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ -7-3قْ٘
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«ٍلاخذفْرست»

 صفحِػٌَاى

 DEPC  -------------------------------------------------------------  46آة   -1-2ػس٣ٗ 

 ٤ٝcDNA ---------------------------------------------------- 49از ٝهطىی زض ؾ٢شع  -2-2ػس٣ٗ 

 ٤ٝPCR ---------------------------------------------------- 50از ٝهطىی زض ٣ا٢ّف  -3-2ػس٣ٗ 

 51 ------------------------------------------ 1ٝكرهبر دطایٞط٧بی غٟ ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ  -4-2ػس٣ٗ 

 TAE ----------------------------------------------------------------- 53ثبىط  -5-2ػس٣ٗ 

 ٤ٝReal-Time PCR. ------------------------------- 54از ٝهطىی زض س٨ی٦ ٤ٞ١زاض اؾشب١ساضز  -6-2ػس٣ٗ 

 55 ---------------------------------- ٧بی ٝؼ٦١٤ٞ١ٗ٤٨ ٤ٝReal-Time PCRاز ٝهطىی زض  -7-2ػس٣ٗ 
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 ذُچنی







٧بی  % اظ س٤ٝ٤ض٧بی ٝظب٦١ اظ ١ؾط دبس٤ٙ٤غی  ؾ90ٗ٤ٚثیف اظ ؾطعبٟ ٝظب٦١ چ٨بضٝی٠ ؾطعبٟ قبیـ زض ٝطزاٟ ٣ ٨١ٞی٠ زض ظ١بٟ اؾز.  

سطی٠ فلاٝز ثیٞبضاٟ ٣ػ٤ز ذ٤ٟ زض  % ٤ٝاضز زض ظٝبٟ سكریم زض ٝطح٦ٚ ؾغحی ٍطاض زاض١س. قبیـ75زض   د٤قكی زؾشٖب٥ ازضاضی ٧ؿش٢س ٣ 

٣ـ اؾشب١ساضز ثطای سكریم ؾطعبٟ ٝظب٦١ ؾیؿش٤ؾ٤ْدی ٝی ثبقس. زض س٤ٝ٤ض ٝظب٦١ سنییطار غ١شیْی قبٝ٘ سنییط زض غٟ ازضاض اؾز ٣ ض

ق٤ز. زض دیسایف ؾطعبٟ ٝظب٦١،  ث٦ دیكطىز س٤ٝ٤ض ث٦ ٝطاح٘ ثبلاسط ٝی ، ٦ّ ٢ٝؼطز٧س ٝیضسی٤٢ثلاؾش٤ٝب ضخ ٣ غٟ  P53 ، P21ٕط س٤ٝ٤ض  ؾط٤ّة

ثبق٢س ٦ّ زض ىطآی٢س س٤ٝ٤ضظایی زذی٘  ٧ب ٝی ٣ ٝسیيیْبؾی٤ٟ ٧یؿش٤ٟ ٧DNAؿش٢س. ای٠ سنییطار قبٝ٘ ٝشیلاؾی٤ٟ  سنییطار ادی غ١شیْی ١یع ٤ٝطط

٧ب ثط  دصیط ٧ؿش٢س ٦ّ ثس٣ٟ ایؼبز سنییط زض س٤اٙی ٤١ّٚئ٤سیسی غٟ اضطی ٣ ثطٕكز ٧ؿش٢س. سنییطار ادی غ١شیِ ثط ذلاه سنییطار غ١شیِ، سنییطار

ٕیطز. زاؾشیلاؾی٤ٟ  ا١ؼبٛ ٝی (HDAC)٧بی ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ ٕصاض١س. ثركی اظ ای٠ اططٕصاضی س٤ؾظ آ١عیٜ یط ٝی٧ب سبط ض٣ی فْٞٚطز ٣ ثیبٟ آٟ

ٕطز١س.   ٧ب ٢ٝؼط ث٦ ىكطز٥ قسٟ ؾبذشبض ّط٣ٝبسی٠ ٣ ذب٤ٝقی غٟ ٝی ٧ب ثب ثطزاقش٠ ٕط٥٣ اؾشی٘ اظ آٝی٤٢اؾیس ٙیعی٠ زض ا١ش٨بی ٧یؿش٤ٟ ٧یؿش٤ٟ

HDAC1  ظایی، ٝٞب١قز اظ  ٧بی ؾطعب١ی ثبفض سحطیِ سْظیط، ضٓ اىعایف ثیبٟ آٟ زض ؾ٤ٚٗ ثبقس ٦ّ لاظ٧ب ٝی٧یؿش٤ٟ زاؾشی 1ػعء ّلاؼ

ضا زض  ٧1ب ثیبٟ ٧یؿش٤ٟ ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ  اظ ٦١٤ٞ١ RNAق٤ز. ٝب زض ای٠ سحَیٌ، دؽ اظ اؾشرطاع  آد٤دش٤ظیؽ ٣ اظ زؾز ضىش٠ سٞبیع ٝی

ىطز ؾبٜٙ ثب  29ثیٞبض ٝجشلا ث٦ ؾطعبٟ ٝظب٦١ ٣  32ٝغبٙق٦ ّطزیٜ. ثطای ای٠ ٢ٝؾ٤ض   RT-PCRؾطعبٟ ٝظب٦١ ا١ؿبٟ ٣ ٕط٥٣ ٢ّشطٗ ثب اؾشيبز٥ اظ

1ثیيافرادسبلنٍثیوبرازًظرهیساىثیبىشىّیستَىداستیلازRT-PCRّبیایيهطبلؼِدررٍشدریبفتِیْسیٖط َٝبیؿ٦ قس١س. 

 .تفبٍتهؼٌیداریهطبّذُگردیذ

 ٧ب ، ٝسیيیْبؾی٤ٟ ٧یؿش٤ٟ(HDACs)عبٟ ٝظب٦١، ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ٧بادی غ١شیِ، ؾط ملوبتملیذی:
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Abstract 

 

 

 

 

Bladder cancer is the fourth prevalent cancer in men and the ninth one in women. 

The most prevalent symptom of patients is the existence of blood in urine and the 

standard method for recognizing the bladder cancer is cystoscopy. In bladder tumors, 

genetic changes occur like changes in P21 gene, tumor suppressor gene of P53 and 

retinoblastoma gene that result in tumor progression to higher levels. Epigenetic changes 

are effective in bladder cancer. These changes include DNA methylation and histone 

modifications that involve at the process of tumorigenesis. Epigenetic changes in contrast 

to other genetic changes are hereditary and reversible that are effective on expression and 

function of gene without changes in sequence of nucleotide. Part of this impact is done by 

enzymes of histone deacetylase (HDAC). Deacetylation of histones by removing acetyl 

group from amino acid lysine at the end of histones leads to compression of chromatin 

structure and gene silencing. HDAC1 is member of first class histone deacetylase that  

increase of its expression in cancerous cells causes stimulation of reproduction, 

angiogenesis, apoptosis and loss of differentiation. In this study, RNA extraction was 

performed on samples then the expression of HDAC1 evaluated in human bladder cancer 

and control group using reverse-transcription polymerase chain reaction (RT-PCR). This 

case-control study was conducted comparing 32 patients diagnosed with bladder cancer 

to 29 disease free control subjects. Our findings suggest that the expression of histone 

deacetylase1 mRNA evaluated by real time PCR is significantly different in patients 

and controls group . 

 

Key words: Epigenetics, bladder cancer, Histonedeacetylase(HDAC), Histones 

modification 
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هقذهِ-1

زض ظ١يبٟ اؾيز.    ٨١ٞيی٠  ٣ زض ٝطزاٟ قبیـ ؾطعبٟ ٝظب٦١ چ٨بضٝی٠ ق٤ز. ؾطعبٟ ٝی ٣ ٝیطٝحؿ٤ة ٝطٓ فبٝ٘ ز٣ٝی٠ ؾطعبٟ

%( 5%( ٣ ثب سؾب٧طار ٝشبؾشبسیِ)20%(، ثب س٨بػٜ ث٦ فض٦ٚ)75زض ؾ٦ ٕط٥٣ ؾغحی)ثیٞبضاٟ ٝجشلا ث٦ ؾطعبٟ ٝظب٦١ زض ظٝبٟ سكریم 

ِ    ثط دبی٦ؾطعبٟ ٝظب٦١  ٕیط١س. ٍطاض ٝی ٘   1ی ا٤ٖٙی ضقس ثي٦ ز٣ني٤ضر إع٣ىیشیي ثبقي٢س. سَطیجيبن ١یٞيی اظ     ٝيی ٣2 ّبضؾيی٤٢ٝب زض ٝحي

ثي٦   1ق١٤س. ٕطیس اضظیبثی ٝی 3ٕطیسٕیط١س. س٤ٝ٤ض٧بی ٝظب٦١ اظ ١ؾط دبس٤ٙ٤غی زض ؾ٦  س٤ٝ٤ض٧بی س٨بػٞی اظ ضبیقبر ؾغحی ٢ٝكب ٝی

أ % س٤ٝ٤ض٧يبی اض٣سٚیيبٗ ثيب ٢ٝكي    95سٞبی٘ ثبلایی ث٦ ای٠ ؾيٞز زاضز. ثيیف اظ    3ٕطیس ٢ّس، اٝب  ع٤ض ١بزض ث٦ ٝطاح٘ دیكطىش٦ ؾیط ٝی

ز٧س ّي٦   % ثیٞبضاٟ ضخ ٝی90سب  80ی ذ٤ٟ زض ازضاض( زض  ٧بی د٤قكی زؾشٖب٥ ازضاضی ٧ؿش٢س. ٧ٞبچ٤ضی)ٝكب٧س٥ سطی٠ ؾ٤ٚٗ زض١٣ی

ی س٤ٝ٤ض٧بی إع٣ىیشیِ اؾز. ا١ؼبٛ مطثبٖٙطی زض اىطاز ثب ٧ٞبچ٤ضی ٝیْط٣ؾ٤ْدیِ ٣ ثس٣ٟ فلائيٜ ٧ٞيطا٥،    امٚت ٢ٝقْؽ ٢٢ّس٥

ٟ  ؾیؿش٤ؾ٤ْدی اؾيشب١ساضز علایيی ثيطای سكيریم     ز٧س. یسكریم ضا زض ٝطاح٘ ا٣ٙی٦ اىعایف ٝ ٣حؿبؾيیشی   ٝظب١ي٦ ثي٤ز٥   ؾيطعب

. زضٝبٟ انٚی زض ثیٞبضاٟ ٝجشلا ثي٦ ؾيطعبٟ ٝظب١ي٦    (Roupret et al., 2011 Shah and McKiernan, 2004)%زاضز73ٝقبزٗ

          ٟ ٧يب ضاضيی ٢٢ّيس٥     ػطاحی، ضازی٤سطادی ٣ قیٞی زضٝب١ی یيب سطّیيت ضازیي٤سطادی ٣ قيیٞی زضٝيب١ی اؾيز اٝيب ّيبضآیی ایي٠ زضٝيب

اسييبً   RNAیيب   ٧DNAب ث٤ز٥ ٦ّ زض ؾغح  سنییطار غ١شیْی قبٝ٘ سنییط زض س٤اٙی ٤١ّٚئ٤سیسی غٟ .(Tanagho., 2010)١یؿز

٢٢ّس ٦ّ زض ضبیقبر س٨بػٞی ٣ ؾغحی س٤ٝي٤ض ٝظب١ي٦، سنییطاسيی زض عي٤ٗ ٝؿيیط٧بی       اىشس. آ١بٙیع٧بی ٤ْٙ٤ٝٙی غ١شیْی اقبض٥ ٝی ٝی

ش٢يس ّي٦ ٢ٝؼيط ثي٦ دیكيطىز ؾيطعبٟ ثي٦ ٝطاحي٘ ثيبلاسط          اى ٧بی ؾيطعب١ی اسييبً ٝيی    ٢ٝحهط ث٦ ىطز ٤ْٙ٤ٝٙی زض ؾغح غ٤١ٛ ؾ٤ٚٗ

( زض Rbٕط س٤ٝ٤ض ضسی٤٢ثلاؾش٤ٛ) ٣ یب دط٣سئی٠ ؾط٤ّة p53ٕط س٤ٝ٤ض . سنییطار زض غٟ ؾط٤ّة(Huang et al., 2012)ق١٤س ٝی

س٤ا١يس ٢ٝؼيط ثي٦ ٝشبؾيشبظ، في٤ز ٣ ٝيطٓ زض ایي٠ ثیٞيبضی ٕيطزز. سنییيطار            ؾز ّي٦ ٝيی  ثیكشط ٝطاح٘ ؾطعبٟ ٝظب٦١ ٝكب٧س٥ قس٥ ا

زض  p53ٕيط س٤ٝي٤ض    ، ٤ٝسبؾی٤ٟ زض غٟ ؾيط٤ّة 9ی  ّط٤ٝ٣ظ٣ٝی زض ای٠ ؾطعبٟ قبٝ٘ اظ ثی٠ ضىش٠ ٝبز٥ غ١شیْی ّط٤ٝ٣ظ٣ٛ قٞبض٥

 p17ّط٣ٝيي٤ظ٣ٛ ٣ حييصه  C-Ha-rasحييب٣ی دط٣س٤ا١ْيي٤غٟ   p11س٤ٝ٤ض٧ييبی ا٣ٙیيي٦ ٣ ٝطاػقيي٦، حييصه زض ّط٣ٝيي٤ظ٣ٛ     

. زض دیسایف ؾطعبٟ ٝظب٦١، سنییطار ادی غ١شیْی ١یع فيلا٥٣ ثيط سنییيطار    (Huang et al., 2012 Witt et al., 2009)ثبق٢س ٝی
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ٟ  DNA. ای٠ سنییطار قبٝ٘ ٤ٝاضزی چ٤ٟ ٝشیلاؾيی٤ٟ  (Jones et al., 1998)غ١شیْی ٤ٝطط ٧ؿش٢س ٧يب ٣   ، ٝسیيیْبؾيی٤ٟ ٧یؿيش٤

 Jones et al., 1998; Witt et)ذیي٘ ٧ؿيش٢س  ثبق٢س ٦ّ ٧ٖٞی زض ىطآی٢س س٤ٝي٤ضظایی ز  ٧ب ٝیMicro RNAا٧٤ٖٙبی س٢ؾیٞی 

al., 2009)   سنییطار ادی غ١شیْی، سنییطار اضطی ٣ ثطٕكز دصیطی ٧ؿش٢س ٦ّ ثيس٣ٟ ایؼيبز سنییيط ز .  ٟ ٧يب،   ض سي٤اٙی ٤١ّٚئ٤سیيسی غ

ٕیيطز.   ا١ؼيبٛ ٝيی   (HDACs)ٕصاضی س٤ؾظ ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ٧ب ز٢٧س. ثركی اظ ای٠ اطط ٧ب ضا سحز سبطیط ٍطاض ٝی فْٞٚطز ٣ ثیبٟ آٟ

ٟ   اؾشیلاؾی٤ٟ ٧یؿش٤ٟ ٧يب ث٤ؾيی٦ٚ    ٧ب امٚت ثب ىطٛ ثبظ قس٥ ؾبذشبض ّط٣ٝبسی٠ ٣ ض٤١٣یؿی ىقبٗ غٟ ٧ٞطا٥ اؾز. اؾشیلاؾيی٤ٟ ٧یؿيش٤

 ٧DNAب ثيب   ٧ب ٣ ّب٧ف ٣ا٢ّف ٝشَبث٘ آٟ ٕیطز ٦ّ ثبفض اؾشی٦ٚ قسٟ ٧یؿش٤ٟ ن٤ضر ٝی (HAT)عیٜ ٧یؿش٤ٟ اؾشی٘ سطا١ؿيطاظآ١

ٟ    ٝی ٧يب ٢ٝؼيط ثي٦ ىكيطز٥ قيسٟ ؾيبذشبض ّط٣ٝيبسی٠ قيس٥ ٣ ثي٦ ذب٤ٝقيی غٟ ٢ٝش٨يی             ٕطزز. ٝشیلاؾيی٤ٟ ٣ زاؾشیلاؾيی٤ٟ ٧یؿيش٤

٧بی ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ ثيب ىقبٙیيز    ٕیطز. آ١عیٜ ن٤ضر ٝی ٧HDACبی  . فٞ٘ زاؾشیلاؾی٤ٟ س٤ؾظ آ١عیٜ(Bird, 2007)ٕطز١س ٝی

 .(Shogren-Knaak et al., 2006)زاض١س ذ٤ز ٕط٥٣ اؾشی٘ ضا اظ آٝی٤٢اؾیس لایعی٠ زض ا١ش٨بی ٧یؿش٤ٟ ثطٝی

٧ؿيش٢س ّي٦    ٧Co-receptor Transcriptionبی ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ ثركی اظ یِ ّٞيذْٚؽ   زض ثؿیبضی اظ ٤ٝاضز، آ١عیٜ

٧يبی ٧یؿيش٤ٟ    عیٜٕصاض١س. فلا٥٣ ثط آٟ، اذیطان ٝكرم ٕطزیس٥ اؾز ٦ّ آ١ي ٕط س٤ٝ٤ض اطط ٝی ٧بی ؾط٤ّة ض٣ی س٢ؾیٜ ض٤١٣یؿی غٟ

٧بی ؾیش٤دلاؾٞی ٣ ىبّش٤ض٧بی ض٤١٣یؿی ١یيع ٝي٤طط ٧ؿيش٢س. زض ٝغبٙقيبر      زاؾشیلاظ زض س٢ؾیٜ اؾشیلاؾی٤ٟ ٣ س٢ؾیٜ ىقبٙیز دط٣سئی٠

، ٝكرم ٕطزیس٥ اؾز ّي٦ ثیيبٟ غٟ ٤ٝٙيس    RNA interferenceا١ؼبٛ قس٥ ثط ض٣ی ٝحیظ ّكز ؾ٤ٚٙی ٣ ثب اؾشيبز٥ اظ س٢ْیِ 

ظایی، ٨ٝبػطر، ٝٞب١قز اظ آد٤دش٤ظیؽ، اظ زؾز ضىيش٠ سٞيبیع ٣ َٝب٣ٝيز ثي٦ قيیٞی       سْظیط ٣ ضٓ زض سحطیِ ٧HDACبی  آ١عیٜ

ا١يس ّي٦ ثي٦     ق٢بؾيبیی قيس٥   ٧HDACبی  فض٤ اظ ذب٤١از٥ آ١عیٜ 18. سب٤٢ّٟ (Glozak and Seto, 2007)زضٝب١ی زذبٙز زاضز

ضا  ٣IV   I،IIسكْی٘ قس٥ اؾيز. ّيلاؼ    ٣IIB   IIAذ٤ز اظ ز٣ ثرف IIق١٤س ٣ ّلاؼ  ، سَؿیٜ ٝی I،II ،III ،IVچ٨بض ّلاؼ 

 ٧1يب  ثي٦ ١يبٛ ؾيیطس٤ئی٠    IIIق١٤س. ٧ٞچ٢ی٠ افضيبی ّيلاؼ    فض٤ ضا قبٝ٘ ٝی ١11ب٢ٝس ٦ّ  ّلاؾیِ ٝی٧بی ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ آ١عیٜ

ٟ  ٧بی ّلاؾیِ ٣ ؾیطس٤ئی٠ زض ْٝب١یؿHDACٜق١٤س. سيب٣ر ثی٠  ذ٤ا١س٥ ٝی ٧يبی ّلاؾيیِ   ٧HDACبؾيز.   ٧بی ّبسبٙیشیيِ آ

٧NADبیی ٧ؿش٢س ٦ّ ثطای فْٞٚطز ذ٤ز ١یبظ ثي٦ ٤ّىيبّش٤ض    آ١عیٜ ٧3بی ّلاؼ ٧HDACبی ٣اثؿش٦ ث٦ ض٣ی ٧ؿش٢س ٣ٙی  آ١عیٜ
+ 

٘  Iّلاؼ ٧بی ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ زاض١س. آ١عیٜ ٜ   ٝيی   HDAC 1, 2, 3, 8قيبٝ  IIAّيلاؼ   ٧يبی ٧یؿيش٤ٟ زاؾيشیلاظ    ثبقي٢س. آ١يعی
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 یؿش٤ٟ زاؾيشیلاظ ٧بی ٧ ٧ؿش٢س. آ١عیHDAC 6, 10ٜ قبٝ٘ IIBّلاؼ ٧بی ٧یؿش٤ٟ زاؾشیلاظ ٣ آ١عیٜ  HDAC 4, 5, 7, 9قبٝ٘

ٗ      ثبقيس. زض ثطضؾيی   ٝيی  HDAC11س٨٢ب قيبٝ٘   IVّلاؼ  ٧يبی ؾي٤ٚٙی،    ٧يبی حیي٤ا١ی یيب ضز٥    ٧يبی ا١ؼيبٛ قيس٥ ثيط ض٣ی ٝيس

ٜ  زض ضٓ  ٧HDAC4, 6, 7, 10بی زض سحطیِ سْظیط، آ١عیٜ ٧HDAC1, 2, 3, 8بی آ١عیٜ زض ٨ٝيبػطر،   HDAC6ظایی، آ١يعی

زض َٝب٣ٝز  HDAC1زض سٞبیعظزایی ٣آ١عیٜ HDAC3, 4, 5, 8آ١عیٜ ٧بیزض ٝٞب١قز اظ آد٤دش٤ظیؽ،   ٧HDAC1, 2بی آ١عیٜ

 de Ruijter et)ا١يس  ث٦ قیٞی زضٝب١ی ٤ٝطط٧ؿش٢س، ٙصا افضبی ای٠ ذب٤١از٥ ١َكی اؾبؾی زض ایؼبز ؾطعبٟ ٣ دیكطىز آٟ زاضا ث٤ز٥

al., 2003 Gregoretti et al., 2004)ٜثب ثطضؾی ٝیعاٟ ثیبٟ غٟ ٤ٝٙس ای٠ آ١عی.  ٗ ٧يبی   ٧ب زض ا٤١اؿ ؾطعبٟ ٣ َٝبیؿ٦ آٟ ثب ؾي٤ٚ

بز ا٧ساه زضٝيب١ی ٣ ثيبلاذم زاض٣یيی    ٧ب ثط ض٣ی ثبىز ؾطعب١ی، ٠ْٞٝ اؾز اْٝبٟ ایؼ میطؾطعب١ی ٣ یبىش٠ ١َف ٣ ١ح٥٤ سبطیط آٟ

 .(Ozawa et al., 2010 Qu et al., 2010)ٕطزز٧بی آٟ( زض زضٝبٟ ؾطعبٟ ىطا٧ٜ  ػسیس)ثب اؾشيبز٥ اظ ٨ٝبض٢٢ّس٥

اپیذهیَلَشی-1-1

ق٤ز. ؾطعبٟ  ٧بی ٝؼبضی ازضاضی ضا قبٝ٘ ٝی ؾطعبٟ ٝظب٦١، ٨١ٞی٠ ؾطعبٟ قبیـ زض ّ٘ ػ٨بٟ اؾز ٦ّ ز٣ؾ٤ٛ سٞبٛ ؾطعبٟ

 Jacobs et)ثبقس ٝظب٦١ چ٨بضٝی٠ ؾطعبٟ قبیـ زض ٝطزاٟ ٣ ٨١ٞی٠ زض ظ١بٟ اؾز ٣ ز٣ٝی٠ ؾطعبٟ قبیـ ؾیؿشٜ ازضاضی س٢بؾٚی ٝی

al., 2010)زض ٝطزاٟ ٝیب١ؿبٗ ٣ ٝؿ٠ ؾطعبٟ ٝظب٦١ ز٣ٝی٠ فٚز قبیـ ثسذیٞی دؽ اظ ؾطعبٟ دط٣ؾشبر اؾز .(Pelucchi et 

al., 2006) ٟ٧بی  ثطاثط ؾیب٥ د٤ؾشبٟ اؾز. اظ ١ؾط ػنطاىیبیی، سيب٣ر 2ثطاثط ظ١بٟ ٣ زض ؾيیسد٤ؾشبٟ  4. ثط٣ظ ؾطعبٟ ٝظب٦١ زض ٝطزا

ٝظب٦١ ثی٠ ّك٤ض٧بی مطة اض٣دب ٣ قٞبٗ آٝطیْب ٦ّ ثبلاسطی٠ قی٤ؿ ضا زاض١س ثب ّك٤ض٧بی  ٣1ؾیقی زض ثط٣ظ ؾ٤ٚٗ د٤قكی ؾغحی

 . (Pelucchi et al., 2006)زاض١س ٣ػ٤ز زاضز اض٣دبی قطٍی ٣ آؾیب ٦ّ ّٞشطی٠ قی٤ؿ ضا

 بتَلَشیسرطبىهثبًِپ-1-2

% ثيی٦ میطد٤قكی یب ٧10بی د٤قكی زؾشٖب٥ ازضاضی ٧ؿش٢س ٣  % س٤ٝ٤ض٧بی ادی سٚیبٙی ٝظب٦١، ؾطعبٟ ؾ90ٗ٤ٚسَطیجب 

س٥ ؾغحی ٣ ٨ٝبػٜ ث٦ فض٦ٚ سكْی٘ ٧ٞبی د٤قكی اظ ز٣ ٕط٥٣ ف  س٤ٝ٤ض٧بی ؾ٤ٚٗ (Sharma et al., 2009).ٝعا١كیٞبٗ ٧ؿش٢س

% س٤ٝ٤ض٧بی ؾغحی ٝحس٣ز ث٦ 80% ثیٞبضاٟ، سؾب٧ط اثشسائی ثه٤ضر س٤ٝ٤ض٧بی ؾغحی اؾز. حس٣ز  75ا١س. زض ثیف اظ  قس٥

سطی ٧ٞطا٥  س ٣ ثب ١شیؼ٦ ٣ذیٜز٢٧ سط زض اثشسای سؾب٧ط س٨بػٜ ١كبٟ ٝی ٝب٢١س. س٤ٝ٤ض٧بی ٨ٝبػٜ ٤ّ٤ٝؼ ٣ ؾبة ٤ّ٤ٝؼ ثبٍی ٝی
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( 3(، ٨ٝبػٜ یب میط ٨ٝبػٜ ث٤زٟ)ٝطح٦ٚ ثیٞبضی٣2 س٤دط ٧1بی د٤قكی ثط عجٌ ا٤ٖٙی ضقس)ز٣ زؾش٦ دبدیٚطی ٧ؿش٢س. س٤ٝ٤ض٧بی ؾ٤ٚٗ

سطی٠  ٧بی ٝظب٦١ اظ ٤١ؿ زض١٣ی اّظط ١ئ٤دلاؾٜ ق١٤س. س٤ٝ٤ض٧ب ٠ْٞٝ اؾز ٢ٝيطز یب ٝشقسز ثبق٢س. ٣ زضػ٦ سٞبیع سَؿیٜ ث٢سی ٝی

ّٚی٦ ٣  ،دؿشبٟ ،٢ٙي٤ٝب ٣ س٤ٝ٤ض٧بی ٝقس٥ ،سطی٠ ٤ٝاضز ٝشبؾشبظز٢٧س٥ ث٦ ٝظب٦١ قبٝ٘ ٝلا٤١ٝب قبیـ. ثبق٢س ٧بی زؾشٖب٥ ازضاضی ٝی ؾ٤ٚٗ

.(Cheng et al., 2009)ثبق٢س ضی٦ ٝی

طبىهثبًِاًَاعسر-1-3

4(TCC)تریيلایِپَضطیدستگبُادراریّبیهَخَددردرًٍیسرطبىسلَل-1-3-1

سطی٠ ٤١ؿ ؾطعبٟ  ق٤ز. قبیـ % ؾطعبٟ ٝظب٦١ ضا قبٝ٘ ٝی90اؾز ٦ّ  (TCC)سطی٠ ؾطعبٟ ٝظب٦١، ؾطعبٟ ؾ٤ٚٗ د٤قكی قبیـ

ق٤ز)زض  ثیٞبضی زض ٝطاح٘ ا٣ٙی٦ سكریم زاز٥ ٝی % زضنس ٤ٝاضز ای75٠( اؾز. ثیف اظ 5ؾ٤ٚٗ د٤قكی، ٤١ؿ إع٣ىیشیِ )دبدیلاضی

یب ثیكشط( زچبض ٝشبؾشبظ T2ا١س)  % ثیٞبضاٟ ٝجشلا ث٦ ؾطعبٟ ٦ّ زض ٝطاح٘ دیكطىش٦ سكریم زاز٥ قس٣T1 .)50٥   Taٝطح٦ٚ

 .(Crawford, 2008)ٕطز١س ٝی

ّبیغیرپَضطیسرطبى-1-3-2

6ایهترضحِّبیغذُسرطبىسلَل-1-3-2-1

ٝظب٦١( ٣ )في١٤ز 7ز٧س. ٠ْٞٝ اؾز دیف اظ ایؼبز ؾیؿشیز %( س٤ٝ٤ض٧بی ٝظب٦١ ضا سكْی٘ ٝی2آز٤١ّبضؾی٤٢ٝب ٝظب٦١ ّٞشط اظ )

 .(Cheng et al., 2009)٣ػ٤ز زاقش٦ ثبقس 8ٝشبدلاظی
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 1ّبیسٌگفرضیسرطبىسلَل-1-3-2-2

SCC  ق٤ز ٣ ث٦  % ؾطعبٟ ٝظب٦١ ضا قبٝ٘ ٝی10-5یِ ١ئ٤دلاؾٜ ثسذیٜ ٝكشٌ قس٥ اظ ادیشٚی٤ٛ ؾ٢ٔ ىطقی ٝظب٦١ اؾز ٦ّ

١یع ٧ٞطا٥  2في١٤ز قیؿش٤ظ٣ٝیب ٧ٞبس٤ثی٤ٛ س٤ا١س ثب ٝی  SCCع٤ض ٝق٤ٞٗ ثب سبضیرچ٦ في١٤ز ٝع٠ٝ ٣ ؾ٢ٔ ٝظب٦١ ٧ٞطا٥ اؾز.

 .(Gryseels, 2012 Kallioniemi et al., 1992)ثبقس

سرطبىهختلط-1-3-2-3

 .(Crawford, 2008)اظ ؾطعبٟ د٤قكی زؾشٖب٥ ازضاضی ٣ ؾطعبٟ ؾ٢ٔ ىطقی اؾز سطّیجی

تَهَرّبیهتبستبتیل-1-3-2-4

ز٢٧س ث٦ سطسیت قبٝ٘ ٝلا٤١ٛ، ٢ٙي٤ٛ، ؾطعبٟ ٝقس٥، ؾی٦٢، ّٚی٦ ٣ ضی٦  ٦ّ ث٦ ٝظب٦١ ٝشبؾشبظ ٝی سطی٠ س٤ٝ٤ض٧بیی قبیـ

.(Crawford, 2008)ثبقس ٝی

 ّبیثبلیٌیػلائنًٍطبًِ-1-4

، 3%(، فلائٜ سحطیْی ٝظب٦١ اظ ٍجی٘ سْطض 85-90س٤اٟ ٝكب٧س٥ ذ٤ٟ زض ازضاض )  ٧بی ثبٙی٢ی زض ؾطعبٟ ٝظب٦١ ٝی اظ ١كب٦١

ای ٣ػ٤ز ١ساضز ٖٝطای٦ْ٢  ٣ زضز اؾشر٤ا١ی ٣ د٤ٚ٨ ١بقی اظ ٝشبؾشبظ ضا ١بٛ ثطز. امٚت زض ٝقبی٦٢ یبىش٦ ٣5 ؾ٤ظـ ازضاض 4ى٤ضیز

 .(Matalka et al., 2008)٤ٝ٤ض ظیبز ثبقس ٣ ث٦ ن٤ضر س٤ز٥ ٍبث٘ ٙٞؽ ق٤زٕؿشطـ س
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هرحلِثٌذیتَهَر:-1-5

ق٤ز ٣ ثط١ب٦ٝ زضٝب١ی ثؿشٖی ث٦  ٝیاؾشيبز٥  TNMظ ط٥ ٢ٙيی، ٝشبؾشبٕ، ث٢سی ؾطعبٟ ٝظب٦١ اظ ؾیؿشٜ س٤ٝ٤ض ثطای ٝطح٦ٚ

سطی٠ ٝشنیط ٝؿشَ٘  (، ٧stageٜ٨ٝبی ٢ٙيی یب ٤١احی ز٣ضزؾز زاضز. ٝطح٦ٚ س٤ٝ٤ض) س٨بػٜ س٤ٝ٤ض ث٦ فضلار ٣ ٕؿشطـ آٟ ث٦ ٕط٥

 .(Cheng et al., 2009)زض دیكطىز ثیٞبضی ٣ ثَبی ّٚی ثیٞبض زض ؾطعبٟ ٨ٝبػٜ ٝظب٦١ اؾز ٤ٕ1یی ٢٢ّس٥ دیف

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 





درهبى:-1-6

BCGای)امٚت ثب  غحی اظ ثطزاقش٠ ثب ا١س٣ؾ٤ْح ٣ زضٝبٟ زاذ٘ ٝظب٦١زض زضٝبٟ س٤ٝ٤ض٧بی ؾ غ٤ض ذلان٦ث
زض زضٝبٟ ، (2

ِ ٣ زض زضٝبٟ ا٤١اؿ ٝشبؾشبسیِ اظ قیٞی زضٝب١ی سؿْی٢ی یب ٍغقی ٞیؾیؿشثب یب ثس٣ٟ قیٞی زضٝب١ی  ٤ٝ1اضز ٨ٝبػٜ اظ ثطزاقش٠ ٝظب٦١

 . (Gomella et al., 2001)ق٤ز ثب یب ثس٣ٟ ػطاحی اؾشيبز٥ ٝی
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prognostic 

2
Bacillus Calmette-Guerin 

ٝطح٦ٚ ث٢سی س٤ٝ٤ض -1-1قْ٘   
(WWW.Harvard Health Publications.,2011) 

 

CIS:ٛزیؽ دلاظی ثب زضػ٦ ثبلا -ٝحس٣ز ث٦ ادیشٚی٤ 

TA: ٛدبدیلاضی، س٤ٝ٤ض ٝحس٣ز ث٦ ادیشٚی٤ 

T1: س٤ٝ٤ض ٨ٝبػٜ ث٦ لاٝی٢ب دط٣دطیب 

T2: س٤ٝ٤ض ٨ٝبػٜ ث٦ ٤ٝؾ٤ْلاضیؽ دط٣دطیب 

T3: س٤ٝ٤ض زضٕیط ٢٢ّس٥ چطثی اعطاه ٝظب٦١ 

T4a: ٧بی ٝؼب٣ض ٝظب٦١ اظ ٟس٤ٝ٤ض زضٕیط٢٢ّس٥ اضٕب

 ٍجی٘ دط٣ؾشبر ٣ ٍؿٞز ا١ش٨بیی ض٣ز٥ ثعضٓ

T4b: س٤ٝ٤ض چؿج٢س٥ ث٦ قْٜ یب ٠ٖٙ 

N+:ٕؿشطـ  ث٦ ٕط٥ ٢ٙيب٣ی ٠ٖٙ 

M+: ٟ٧بی ز٣ضزؾزٕؿشطـ ث٦ ٕط٥ ٢ٙيب٣ی یب اضٕب 
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