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 در سرطان معده TRIP13ژن  انيو ب يآگهشيارزش پ يبررس
 

، )Ph.D(5 يدريد حمحمد فوا، )Ph.D(4 يدريرضا ح، )M.Sc(3 يآرزو فرهاد ،)Ph.D(2زاده ثابت مهرداد نصرالله ،)M.Sc(1 يمنظور بايفر

*4و2 يجواد بهروز
)Ph.D( 

 رانيبناب، ا ،يدانشگاه آزاد اسلام واحد بناب، ،يشناسستيگروه ز -1

 رانيارتش، تهران، ا يدانشگاه علوم پزشک ،يدانشکده پزشک ک،يو ژنت نينو يهايگروه فناور -2

 رانيا ن،يورام ،يدانشگاه آزاد اسلام شوا،يپ -نيواحد ورام ،يستيدانشکده علوم ز ،يوتکنولوژيو ب کيگروه ژنت -3

 رانيارتش، تهران، ا يسرطان، دانشگاه علوم پزشک شيو پا يولوژيدمياپ قاتيمرکز تحق -4

 رانيارتش، تهران، ا يدانشگاه علوم پزشک ،يراپزشکيدانشکده پ ،يشگاهيگروه علوم آزما -5

 ده يچك
 نيوجود آمدن اهکه باعث ب يدر سراسر جهان است. عوامل يسلامت عموم يمشکل عمده برا کيسرطان معده  هدف:
باشد. يسرطان در ارتباط م نيها با اژن يجاهناب انياند، اگرچه مشخص شده است که بشناخته نشده يشوند به خوبيسرطان م
TRIP13 ميترم ،يوزيم يبيدر نوترک يمهم اريبس يهانقش DNA نشان  يدارد. شواهد رو به رشد يچرخه سلول شرفتيپ و

 ميعملکردها تنظ نياز ا يکيداشته باشد،  توزيو م وزياز م ريبه غ يگريد يممکن است عملکردها TRIP13دهند که يم
ارزش  يابيتومور معده و ارز هيتومور و حاش يهادر بافت TRIP13ژن  انيب زانيم سهياست. هدف مطالعه حاضر مقا ييتومورزا

 .باشديمبتلا به سرطان معده م مارانيب يآگهشيبقاء و پ زانيم ليآن در تحل ينيبال
. ابتدا ديگرد يآورمبتلا به سرطان معده جمع مارانيآن از ب هيو حاش يجفت بافت تومور 50مطالعه  نيدر ا ها:مواد و روش

شد. در ادامه با  يسازيکم CTΔΔ-2و با استفاده از روش  دهيسنج PCR-qRT کيبا استفاده از تکن 13TRIPژن  ينسب انيب
مبتلا به  مارانيبدر دو کوهورت مختلف از  TRIP13ژن  انيب زانيها مداده گاهيپا زيو آنال يکيوانفورماتيب يکردهاياستفاده از رو

به  مبتلا مارانيب يآگهشيدر پ TRIP13 انينقش ب يبه منظور بررس يمطالعه داده کاو کي نيچنشد. هم يسرطان معده بررس
 CCLE گاهيپا يهاداده زياز آنال تفادهبا اس TRIP13و تعداد نسخه ژن  انيب زانيم نيارتباط ب تيدر نها سرطان معده انجام شد.

 .به دست آمد
 يرابرب 2/5 شيافزا ياهيبافت حاش يهانسبت به نمونه مارانيب يتومور يهادر نمونه TRIP13ژن  انيب نيانگيم ها:يافته

 يداريمعن شيفزاا مارانيدر هر دو کوهورت ب TRIP13ژن  انيتکرار شد و ب زين يکيوانفورماتيب يزهايدر آنال افتهي نينشان داد. ا
 زانيم سرطان معده نشان داد که يرده سلول 37آن در  يهاو تعداد نسخه TRIP13 نژ انيب زانيم يبستگهم ينشان داد. بررس

 يقاء کلو ب TRIP13ژن  يبالا انيب نيب يمنف يبستگهم نيچنآن دارد. هم يهابا تعداد نسخه يداريژن ارتباط معن نيا انيب
 .ديمبتلا به سرطان معده مشاهده گرد مارانيب

در  ياحتمال يهدف درمان کيو  دبخشيدهنده اميآگهشيپ ومارکريب کيتواند به عنوان يم TRIP13ژن  گيري:نتيجه
 .و درمان سرطان معده مطرح باشد صيتشخ
  

 مارانيب يژن، بقاء کل اني، بTRIP13سرطان معده، هاي کليدي: واژه

 

 مقدمه
 نيدر جهان و سوم عيسرطان شا نيسرطان معده چهارم

باشد و سالانه منجر به ياز سرطان م يناش ريعامل مرگ و م
[. 1شود ]يم ايهزار نفر در سراسر دن 723از  شيمرگ ب

هستند که بر اساس  نومايسرطان آدنوکارس نيموارد ا ترشيب
 ياروده يهارگروهيبه ز (Lauren) لورن يبندطبقه

(intestinal) و منتشره (diffuse) يبيو ترک (mixed) 

سرطان  نياز ا ي[. مرگ ناش3,2شوند ]يم يبندميتقس
شود يزده م نيها بوده و تخمعلت از همه مرگ نيازدهمي

را به خود اختصاص  2030ها تا سال درصد مرگ 8/1
علت مرگ  نيسرطان معده دوم زين راني[. در ا4خواهد داد ]

درصد  14 وعيسرطان در مردان با ش نياز سرطان و دوم يناش

 9/3/1401 تاريخ پذيرش: 7/11/1399تاريخ دريافت:                                jvdbehroozi@gmail.com         02143822368      تلفن:نويسنده مسئول،  *
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[. 6,5باشد ]يدرصد م 7 وعيسرطان در زنان با ش نيو چهارم
هستند و تجمع  کيموارد سرطان معده اسپوراد ترشيب

[ و 7دهد ]يم ليدرصد از موارد را تشک 10حدود  يخانوادگ
 [.8] شوديم دهيدرصد موارد د 3تا  1در  يارث يالگو

چنان نامشخص سرطان معده هم قيدق يمولکول سميمکان
چند  دهيچيپ نديفرا کيعلت به عنوان  نياست و به هم

در نظر گرفته  کيو ژنت طيمح نيب انکنشياز م يناش يامرحله
بار و  نيشتياپ روسيو ,يلوريپ کوباکتريبا هل يشود. آلودگيم

در  يطيمح يبه عنوان عوامل اصل ييغذا مينوع رژ نيچنهم
 [.9,10] شوندينظر گرفته م

وجود هدهه گذشته باعث بچند يانجام شده در ط مطالعات
در  (driver) برنده شيپ راتييدر رابطه با تغ يعيوس ديآمدن د

 ,يژن يهاشامل جهش راتييتغ نيسرطان معده شده است. ا
 راتييتغ ,يساختار راتييها, تغتعداد نسخه ژن راتييتغ
[. 13-11باشند ]يم يپتوميترانسکر راتييو تغ يکيژنتياپ

جامد, سرطان معده اغلب  اليتلياپ ياز تومورها ياريمانند بس
باشد يهمراه م يمتفاوت يهادر ژن ياکتساب يهابا جهش

سرطان  گريها مشخصه دژن انيب ميدر تنظ ريي[. تغ15,14]
با استفاده از  هيمطالعات اول 2000سال  ليباشد. در اويمعده م

را در سرطان معده  يوتمتفا يهاژن انيب راتييتغ يکرواريم
 ,يکيستولوژيه يهارگروهياز ز يمشخص کرد که با نوع خاص

 [.16,17] در ارتباط بودند ينيبال تيوضع ايتومور و  تيوضع
 کيقرار دارد و  5کروموزوم  يبر رو TRIP13 ژن

متعلق به  يانهيآم دياس 432 يچاپرون نيپروتئ
کند. نقش يرا کد م ATPase از خانواده  AAAيهانيپروتئ
 يياو گردهم يجداساز مي, تنظAAA يهانيپروتئ

 نيچن[. هم19,18باشد ]يمختلف م ينيپروتئ يهاکمپلکس

TRIP13 ييشکست و نوآرا يبرا DNAناپسي, س 
باشد يم ازيمورد ن يتوزيم ينقطه بازرس ميو تنظ يکروموزوم

دهنده نشان يگذشته شواهد گوناگون يهاسال ي[. در ط20]
و تهاجم تومورها بوده است. به  شرفتيژن در پ نينقش ا

سلول  نوميعنوان مثال مشخص شده است که در کارس
به  جرمن TRIP13 انيب شيسر و گردن, افزا يفرشسنگ

قدرت تهاجم تومور و مقاومت آن در برابر درمان  شيافزا
 [.21] شوديم

 انيب راتييکه در رابطه با تغ يوجود مطالعات مختلف با
TRIP13 مختلف صورت گرفته است, هنوز در  يهادر سرطان
ژن در سرطان معده سوالات  نيو نقش ا انيب راتييمورد تغ

هدف از انجام مطالعه  ن,يوجود دارد. بنابرا ياديبدون جواب ز
 يهافتدر با TRIP13ژن  انيب زانيم سهيو مقا يحاضر بررس

 يابيارز نيچنسرطان معده و هم يتومور هيو حاش يتومور

و مدت  يکينکوپاتولوژيکل يهايژگيژن با و نيا انيارتباط ب
 .باشديم مارانيزمان بقاء ب

 
 هامواد و روش

مطالعه با مصوبه اخلاق به شناسه  نيا
IR.AJAUMS.REC.1400.278  نمونه بافت  50 يبر روو

ها از نمونه ني. اديانجام گرد يتومور هيو بافت حاش يتومور
 هي)ره( در شهر تهران ته ينيامام خم مارستانيبانک تومور ب

کانسر  تويبه دست آمده بود که در انست يمارانيو از ب ديگرد
ورود  اريسرطان معده قرار گرفته بودند. مع يجراحتحت عمل 

معده از نوع منتشره بودند  يهانومينمونه به مطالعه, آدنوکارس
قرار نگرفته باشند.  يدرمانيميتحت ش يکه قبل از جراح

منتقل شده و تا  شگاهيها با استفاده از تانک ازت به آزمانمونه
گراد يدرجه سانت -80 يبا دما زريدر فر شاتيانجام آزما

 شدند. ينگهدار
تام طبق پروتکل  cDNA : RNAو سنتز  RNA استخراج

( رانيشرکت سيناژن )ا RNA (RNX-plus) محلول استخراج
. قبل ديو بر اساس دستورالعمل شرکت سازنده استخراج گرد

و  عيما تروژنيبا استفاده از ن يبافت يهانهاز انجام استخراج نمو
 دهاستخراج شده با استفا RNAهاون به صورت پودر درآمد. 

 يو کم يفياز ژل الکتروفورز و دستگاه نانودراپ تحت کنترل ک
درجه  -80 يدر دما cDNAقرار گرفت و تا مرحله سنتز 

 تياز ک cDNA. جهت ساخت ديگرد يگراد نگهداريسانت
 1000 کارنيا ي. برادي)کره( استفاده گرد BIOFACTشرکت 

 Master Mix,Randomاستخراج شده با  RNAنانوگرم از 

Hexamer گويو ال dT  در  قهيدق 30مخلوط شده و به مدت
عکوس( م يسيجهت رونوگراد )يدرجه سانت 50 يدر دما

در  قهيدق 5مخلوط واکنش به مدت  تي. در نهاديانکوبه گرد
 ميشدن آنز رفعاليجهت غگراد )يدرجه سانت 90 يدما

شد. محصول  ماري( تيحرارت ماريبردار معکوس توسط تنسخه
 .ديگرد يگراد نگهداريدرجه سانت -20حاصل در 

-qRT کيها با تکنژن انيسطوح ب ژن: انيب زانيم يبررس

PCR کلريترموسا لهيو به وس StepOnePlus  شرکت
Applied Biosystems ييشد. حجم نها يريگ( اندازهکاي)آمر 

 تريکروليم 10بود که شامل  تريکروليم 20ها هر کدام از واکنش
 يمرهاياز هر کدام از پرا تريکروليم کي, Biofact کسيمسترم

از نوکلئاز و  يآب عار تريکروليم 6رو به جلو و رو به عقب, 
 ونيساخته شده بود. دناتوراس cDNAاز  تريکروليم 2 نيچنهم
انجام  قهيدق 15گراد و به مدت يدرجه سانت 95 يدر دما هياول

 يدر دما ونيشامل دناتوراس ريچرخه تکث 40. در ادامه ديگرد
 يدر دما يسازليو طو الو اتص هيثان 20درجه به مدت  90
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 يبررس تيانجام شد. در نها هيثان 40درجه به مدت  60
 گراد انجام شد.يدرجه سانت 95تا  60 يذوب در دما يمنحن

انجام  CTΔΔ- 2ها با استفاده از روش ژن انيب ينسب يسازيکم
از ژن  يبر اساس مطالعات قبل قيتحق ني. در اديگرد

GAPDH ياستفاده شد. طراح يبه عنوان ژن کنترل داخل 
و با استفاده از ابزار  يانسان يهاژن يبا توجه به توال مريپرا

Primer BLAST تيو سا NCBI يهايژگي. وديانجام گرد 
 آورده شده است. 1در جدول  مرهايپرا

 

های پرایمرهای مورد استفادهتوالی و ویژگی . 1جدول  

 اندازه محصول توالی پرایمر ژن

GAPDH 
 ACACCCACTCCTCCACCTTTG رو به جلو

 جفت باز 112
 TCCACCACCCTGTTGCTGTAG عقب رو به

TRIP13 
 CTGTCTCTGGCAGTGGACAAG رو به جلو

 جفت باز 163
 TTGGTTTGCAGAAGGGATTC رو به عقب

 
: به ژن انيب يکيوانفورماتي( بData Mining) يکاو داده

 يهادر نمونه TRIP13ژن  انيب راتييتغ ترشيب يمنظور بررس
 يکيوانفورماتيداده ب گاهيتومور از دو پا هيتومور و بافت حاش

مربوط به  يابييتوال يهااستفاده شد. در ابتدا خوانش گريد
آن از  هيمعده و بافت حاش نوميجفت نمونه آدنوکارس 80
 يابيباز Gene Expression Omnibus (GEO)داده  گاهيپا

ها و حذف داده يفي[. پس از مراحل کنترل ک22] ديگرد
جهت  Hisat2افزار از نرم ن,ييپا تيفيکيب يهاخوانش

 ديژنوم مرجع استفاده گرد يها بر روخوانش نيا يابيمکان
 يهاوانشژن, خ انيب زانيتر مقيدق ني[. جهت تخم23]

حذف شدند  MarkDuplicateافزار با استفاده از نرم ييدوتا
در هر کدام از  TRIP13ژن  انيب زانيم تي[. در نها24]

 ;TPMخوانش ) ونيليخه در هر مها بر حسب تعداد نسنمونه

Transcript Per Millionانيب زانيم نيچن. همدي( محاسبه گرد 
بافت  361و  دهتومور مع هيبافت حاش 35در  TRIP13ژن 

[ و 25] ديگرد يابيباز TCGAداده  گاهيتومور معده از پا
 يژن در مراحل مختلف سرطان مورد بررس نيا انيب زانيم

 قرار گرفت.
به گذشت مدت زمان : با توجه مدت زمان بقاء زيآنال

بقاء بر  يزهايامکان انجام آنال ,ينيبال يهايريگمحدود از نمونه
منظور اطلاعات  نيوجود نداشت. به هم مارانيب نيا يرو
 به مبتلا مارانيو مدت زمان بقاء ب TRIP13ژن  انيب زانيم

, GSE29272 ,GSE15459 يهاسرطان معده مربوط به مطالعه
GSE14210 ,GSE51105  وGSE22377 داده  گاهياز پا

اطلاعات  ني[ و بر اساس ا26] ديگرد افتيدر ريما-کاپلان
 نيرسم شد. ا مارانيب يمختلف مدت زمان بقاء برا يهايمنحن

ژن و مدت زمان بقاء  انيمطالعات در مجموع شامل اطلاعات ب

بر  رانماين بيباشند. ايمبتلا به سرطان معده م ماريب 592
 انيبالا و ب انيدر دو گروه ب TRIP13ژن  انيب انهياساس م

و  دهيها سنجان بقاء آنشده و مدت زم يبندميتقس نييپا
 شد. سهيمقا

ارتباط  ي: به منظور بررسژن انيتعداد نسخه و ب ارتباط
مربوط  يهاژن, داده يهابا تعداد نسخه TRIP13ژن  انيب نيب

مختلف از  يسلول يهاژن در رده نيو تعداد نسخه ا انيبه ب
 ديگرد يابي( بازCCLEسرطان ) يسلول يهادانشنامه رده

 سرطان يرده سلول 37اطلاعات مربوط به  تي[. در نها27]
 شد. زيمعده آنال
افزار ها از نرمداده يآمار ي: جهت بررسيآمار زيآنال

GraphPad Prism  دار يمعن نييتع ياستفاده شد. برا 8نسخه
 يجفت شده برا T يژن از آزمون آمار انيب راتييتغ بودن
 کيبه دست آمده از  يتومور هيو حاش يتومور يهانمونه

 ومورت يهانمونه يجفت نشده برا T يو از آزمون آمار ماريب
 يبررس ي. براديمختلف استفاده گرد مارانيتومور ب هيو حاش

و  کيدموگراف يهايژگيبا و TRIP13ژن  انيب زانيارتباط م
استفاده شد.  Chi–Squareاز آزمون  مارانيب يکيپاتولوژ

 بيژن و تعداد نسخه آن با استفاده از ضر انيب نيارتباط ب
دار يمعن نييعت يبرا نيچنشد. هم زيآنال رسونيپ يبستگهم

ژن  نييبالا و پا انيبا ب مارانيبودن تفاوت مدت زمان بقاء در ب
TRIP13  از آزمونMantel–Cox ي. در تمامدياستفاده گرد 

  .دار در نظر گرفته شديبه عنوان معن >05/0Pموارد 
 

 نتايج
 50مربوط به  يهاموع نمونهدر پژوهش حاضر در مج

سال که شامل  63 يسن نيانگيمبتلا به سرطان معده با م ماريب
قرار  ليتحل هيو تجز يزن بود, مورد بررس 18مرد و  32

نشان داد, به  TRIP13ژن  انيب راتييتغ يبررس جيگرفت. نتا
برابر  2/5تومور  يهاژن در نمونه نيا انيب زانيم نيانگيطور م

 نيچن(. همA-1باشد )شکل يم ياهيحاش يهاونهاز نم ترشيب
از نظر  انيب شيافزا نينشان داد که ا جينتا نيا يآمار زيآنال

 (.B-1باشد )شکل ي( م>001/0Pدار )يمعن يآمار
در سرطان معده از  TRIP13ژن  انيب ترشيب يبررس جهت

 گريدست آمده از دو مطالعه دهب RNA-seq يهاداده زيآنال
 انيشود, بيمشاهده م 2طور که در شکل . هماندياستفاده گرد

نسبت  مارانيب يتومور يهاکوهورت از نمونه کيژن در  نيا
 راحلم يتومور بالاتر بود و در تمام هيحاش يهابه نمونه

 شيسرطان معده نسبت به بافت مجاور تومور افزا يماريب
 80که متشکل از  زين گريمطالعه د کيداشت. در  يداريمعن

ژن در  نيا انيمبتلا به سرطان معده بود, مشخص شد ب ماريب
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 شيتومور افزا هيحاش يهانسبت به نمونه يتومور يهانمونه
 (.3کند )شکل يم دايپ يداريمعن

Tumor Adjacent
(n=50)

Tumor
(n=50)

-5

0

5

10

m
R

N
A

 f
o

ld
 c

h
a
n

g
e
 (

lo
g

2
)

P value<0.001

B

Tumor Adjacent
(n=50)

Tumor
(n=50)

0

1

2

3

4

5

6

m
R

N
A

 f
o

ld
 c

h
a
n

g
e

A

 
مبتلا  مارانیب ینیبال یدر نمونه ها TRIP13ژن  انیب راتییتغ .1شکل

 شتریبرابر ب 2/5تومور  یژن در نمونه ها نیا انیب زانیبه سرطان معده. م

 یاز لحاظ آمار انیب شیافزا نیا و (A)  باشد یتومور م هیاز بافت حاش

 .(B) دار است یمعن
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در مراحل مختلف سرطان معده. بیان این  TRIP13بیان ژن  .1شکل  

ژن در تمامی مراحل سرطان معده نسبت به بافت حاشیه تومور افزایش 

 معنی داری نشان می دهد.

 

در  TRIP13ژن  انيب زانيم شيافزا ليدل يمنظور بررس به
 37ژن در  نيو تعداد نسخه ا انيب يبستگهم ,يبافت سرطان

طور که در شکل شد. همان يرده مربوط به سرطان معده بررس
با  انيب زانيم يسلول يهاشود, در هر کدام از ردهيمشاهده م 4
 يبررس يسلول يهاداد نسخه مرتبط بوده و در کل ردهتع

آن  يهاژن با تعداد نسخه نيا انيب زانينشان داد م يآمار

و  r=74/0دارد ) ييبالا اريبس يبستگو هم يخوانهم
001/0P<.) 
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در بافت های تومور و حاشیه تومور یک  TRIP13بیان ژن  .3شکل 

جفت  80بیمار مبتلا به سرطان معده. بیان این ژن در  80کوهورت با 

 2افزایش  GEOنمونه تومور و حاشیه تومور از بیماران پایگاه داده 

برابری نشان می دهد این میزان افزایش از لحاظ آماری نیز معنی دار 

 باشد.می
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در رده های  TRIP13ارتباط بین بیان و تعداد نسخه های ژن  .4شکل 

میزان  TRIP13سلولی سرطان معده. با افزایش تعداد نسخه های ژن 

بیان این ژن در رده های سلولی مختلف سرطان معده افزایش پیدا می 

 کند.

از  TRIP13ژن  انيب ينياثرات بال يمنظور بررس به
ژن  نيا انيب زانياطلاعات مربوط به مدت زمان بقاء و م

 افتيدر ريما-کاپلان داده گاهياطلاعات از پا نياستفاده شد. ا
 انيدر دو گروه ب TRIP13ژن  انيب زانيبر اساس م مارانيو ب

 5شکل  درطور که شدند. همان يبندميتقس نييپا انيبالا و ب
مبتلا به سرطان معده  ماريب 592 نيشود, در بيمشاهده م
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 TRIP13ژن  يبالا انيبا ب مارانيب يبرا ياحتمال بقاء کل
تر کم يريبه طرز چشمگ نييپا انيبا ب مارانينسبت به ب

 يزمان بقاء برا نيانگيباشد. مطالعه ما نشان داد که ميم
ژن را دارند  نيا يلابا انيمبتلا به سرطان معده که ب مارانيب

 نييپا انيکه ب يمارانيب ير طرف مقابل براماه و د 17برابر با 
 باشد.يماه م 29ژن را دارند برابر با  نيا
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Log-rank P <0.0001

احتمال بقاء بیماران مبتلا به سرطان معده در دو گروه بیان بالا  .5شکل 

 TRIP13ژن  یبالا یانبا ب یمارانب یبقاء کل. TRIP13و پایین ژن 

 یکمتر م معنی داریبه طرز این ژن  یینپا یانبا ب یماراننسبت به ب

 باشد.

و  ينيبال يهايژگيو نيارتباط ب يمنظور بررس به
 يها, نمونهTRIP13ژن  انيب زانيبا م مارانيب يکيپاتولوژ
ژن در دو گروه  نيا انيب نيانگيبر اساس م مارانيب يتومور

 نيشدند. سپس ارتباط ب يبندميتقس نييپا انيبالا و ب انيب
 17 ساسا نيشد.  بر ا دهيسنج انيب زانيمختلف و م يرهايمتغ

و در مقابل  مارانيکل ب انيب نيانگيبالاتر از م انيب يدارا ماريب
طور که در بودند. همان نيانگيتر از مکم انيب يدارا ماريب 33

 انيب زانيم نيب يداريشود, ارتباط معنيمشاهده م 2جدول 
شامل سن, جنس, مصرف  کيدموگراف يرهايژن و متغ نيا

. در طرف مقابل ارتباط نشد دهيمواد مخدر و الکل د گار,يس
 يهايژگيو و TRIP13ژن  يبالا انيب انيم يداريمعن

نامطلوب سرطان شامل وجود متاستاز  يکيپاتولوژ
(0022/0=Pسطح تما ,)زي (0404/0=Pو اندازه اول )هي 

مطالعه ما نشان  جينتا نيچنشد. هم دهي( دP=0019/0تومور )
وجود ندارد  مورتو هيژن و محل اول انيب نيب يداد ارتباط

(806/0=P.) 
 
 
 
 
 
 

با متغیرهای دموگرافیک  TRIP13: همبستگی میزان بیان ژن 1جدول 

 و پاتولوژیکی بیماران

 متغیر
 TRIP13بیان 

 Pمقدار 
 (33پایین ) (17بالا )

 سن

 18 8 سال 63بالای 
6157/0 

 15 9 سال 63زیر 

    جنس

 20 12 مرد
4861/0 

 13 5 زن

  استعمال سیگار

 26 10 ندارد
1364/0 

 7 7 دارد

 استعمال الکل

 31 15 ندارد
4813/0 

 2 2 دارد

 استعمال مواد مخدر

 27 16 ندارد
2351/0 

 6 1 دارد

 متاستاز
 

 

 31 10 ندارد
0022/0 

 2 7 دارد

  تومور اولیهمحل 

 10 6 آنتروم

8060/0 
 11 5 بدنه معده

 8 4 کاردیا

 4 2 فوندوس

 سطح تمایز
 

 

 9 0 خوب

0404/0 
 8 3 متوسط

 10 6 ضعیف

 6 8 بدون تمایز

  اندازه تومور اولیه

 23 4 سانتی متر 8/5بیشتر از 
0019/0 

 10 13 سانتی متر 8/5کمتر از 

 
 

 گيریبحث و نتيجه
در  TRIP13ژن  انيمطالعه نشان داد که ب نيا جينتا
 شيافزا ياهيتومور معده نسبت به بافت حاش يهانمونه

 يهايژگيبا و انيب شيافزا نيکند و ايم دايپ يريچشمگ
در ارتباط  مارانينامطلوب تومور و کاهش طول عمر ب

مختلف گزارش  يهاژن در سرطان نيا انيب شيباشد. افزايم
 انيب ديو همکاران, مشخص گرد Shengشده است. در مطالعه 

کرده و باعث رشد  دايپ شيژن در سرطان کلورکتال افزا نيا
 نيا انيب شيگروه نشان داد که افزا نيشود. مطالعه ايتومور م
در ارتباط  زينامطلوب سرطان کلورکتال ن يآگهشيژن با پ
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و  Azizکه توسط  يگريمطالعه د نيچن[. هم28است ]
در ژن  نيا انيب شيدهنده افزاانجام شد, نشان رانهمکا

تفاده از با اس TRIP13 يريگ[. هدف29سرطان کلورکتال بود ]
 يهاسلول ريباعث مهار تکث DCZ0415کوچک  يهامولکول
ژن  نيا انيب شيافزا ي[. از طرف30شود ]يکلورکتال م يسرطان

زارش شده است گ نهيمطالعه مرتبط با سرطان س نيدر چند
و همکاران انجام  Banerjeeکه توسط  يا[. در مطالعه31-33]

ژن در سرطان سر و گردن مشاهده  نيا انيب شيافزا د,يگرد
ژن  انيب شيافزا زين يخون يهاسرطان ني[. در ب21شد ]

TRIP13 [, لنفوم سلول 34] لومايم پليدر مالتT [35 و ]
 [ گزارش شده است.36] يتيحاد لنفوس يلوسم

TRIP13 دوک  يمرتبط با نقطه بازرس يهااز ژن يکي
از  يتومور يهاها در اغلب سلولژن نيا انيباشد, بيم ميتقس
اند که عدم نشان داده يشوند. مطالعات مختلفيخارج م ميتنظ
 يديوپلوئيو آن يکروموزوم يداريها منجر به ناپاژن نيا ميتنظ

[. ناک 38,37باشد ] هنقش داشت ييتواند در تومورزايشده و م
از  يريو جلوگ يباعث توقف چرخه سلول TRIP13داون 

ها گزارش ني[, ا39شود ]يانتقال سلول از متافاز به آنافاز م
 يچرخه سلول شبرديدر پ يژن نقش مهم نيدهند اينشان م
 دارد. 

 انيم يداريو معن يقو يبستگما نشان داد هم مطالعه
 يهاژن در رده نيا انيو ب TRIP13ژن  يهاتعداد نسخه

 جينتا افته,ي نيراستا با اسرطان معده وجود دارد. هم يسلول
Loo تعداد نسخه  انيم يداريو همکاران نشان داد ارتباط معن
 شياوجود دارد و افز هيدر سرطان ر TRIP13ژن  انيو ب

 شرفتيو پ انيب شيژن همراه با افزا نيا يهاتعداد نسخه
مشخص شده است در سرطان  نيچن[. هم40باشد ]يتومور م

سرطان مثانه, سرطان تخمدان و  ه,يدهانه رحم, سرطان ر
 زانيم شيژن همراه با افزا نيا يهانسخه تعداد شيملانوما افزا

تعداد  شيارسد که افزي[. به نظر م21باشد ]يآن م انيب
 ياحتمال يهاسمياز مکان يکيتواند يم TRIP13 ژن يهانسخه

مختلف باشد, هر  يهاژن در سرطان نيا انيب شيافزا يبرا
 يترشيبه مطالعات ب ازيتر نيقطع يريگجهيچند جهت نت

 باشد.يم
با  TRIP13ژن  انيب شيحاضر نشان داد که افزا مطالعه

باشد. يمبتلا به سرطان معده مرتبط م مارانيبد در ب يآگهشيپ
ژن را در  نيا يبالا انيب يآگهشيپ زين يگريمطالعات د

اند. مشخص شده قرار داده يمختلف مورد بررس يهاسرطان
ژن را  نيا يبالا انيکه ب يمارانياست که در سرطان کلورکتال ب

در  نيچن[. هم28برخوردار هستند ] يتردارند, از طول عمر کم
 يآگهشيبا پ TRIP13 انيب شيهپاتوسلولار افزا نوميکارس

ارتباط  زيمطالعه ن ني[. چند41باشد ]ينامطلوب همراه م
نامطلوب در  يآگهشيرا با پ TRIP13 انيب شيافزا ميمستق

اند گزارش کرده لومايم پليکبد و مالت نه,يس يهاسرطان
[43,42.] 

با متاستاز,  TRIP13ژن  يبالا انيما نشان داد ب جينتا
تر تومور معده در ارتباط کم زيتما تر و سطحاندازه بزرگ

 يهايژگيژن با و نيا انيارتباط ب زين يگرياست. مطالعات د
و همکاران  Shengاند. نامطلوب تومور را گزارش کرده

 اجمته ر,يتکث زانيم شيباعث افزا TRIP13گزارش کردند که 
 يتومورها يخودهخوب ليتشک نيچنها و همو مهاجرت سلول

که بر  ياو همکاران در مطالعه Dazhi[. 28ود ]شيکلورکتال م
هپاتوسلولار انجام دادند  نوميدر کارس TRIP13ژن  انيب يرو

 يهاژن با متاستاز به گره نيا يبالا انيمشاهده نمودند ب
تر تومور بزرگ ندازها نيچنمرحله بالاتر سرطان و هم ,يلنفاو

و همکاران  Yaoدر مطالعه  نيچن[. هم42باشد ]يدر ارتباط م
 ريباعث مهار تکث TRIP13ژن  يسازخاموش د,يمشخص گرد

 يتومورها ليتشک زانيم نيچنشده و هم يو مهاجرت سلول
 نيکننده اتيها تقوافتهي ني[. ا41آورد ]يم نييرا پا يکبد

تومور و  ليدر تشک ينقش مهم TRIP13است که  هيفرض
 متاستاز دارد.

در سرطان معده  TRIP13ژن  انيحاضر نشان داد ب قيتحق
نامطلوب  يهايژگيبا و انيب شيافزا نيدارد و ا يشيافزا ميتنظ

و اندازه تومور ارتباط  زيتومور معده مانند متاستاز, عدم تما
ژن با کاهش طول عمر  نيا انيب شيافزا نيچندارد. هم ميمستق

 انيب شيها, افزاافتهين يباشد. با توجه به ايمرتبط م مارانيب
 يابيارز يبرا ومارکريب کيتواند به عنوان يم TRIP13ژن 

ژن  نيا يريگسرطان معده مطرح بوده و هدف يآگهشيپ
 . سرطان کشنده باشد نيدر ا يدرمان ليپتانس يتواند دارايم

 
 تشكر و قدردانی

دانشگاه علوم  يو فناور قاتياز معاونت تحق لهيوسنيبد
و تشکر  ريتقد قيتحق نياز ا يمال تيارتش جهت حما يپزشک

 .گردديم
 

 مشاركت و نقش نويسندگان
است؛  ريمقاله به شرح ز نيا سندگانياز نو کينقش هر 

مطالعه,  يو طراح دهيزاده: او مهرداد نصرالله يجواد بهروز
ها, رضا داده يآور: جمعيمنظور بايو فر يآرزو فرهاد

جواد  ج,ينتا ريو تفس زي: آناليدريو محمد فواد ح يدريح
را  جينتا سندگاني: نگارش نسخه اول مقاله. همه نويبهروز
 نمودند. دييمقاله را تا يينموده و نسخه نها يبررس
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Introduction: Gastric cancer is a major public health issue worldwide. The factors that initiate cancer are not 

well understood, however aberrant expression of genes is associated with this cancer. TRIP13 plays pivotal roles in 

meiotic recombination, DNA repair, and cell cycle progression. An increasing body of evidence suggests that 

TRIP13 may possess functions other than meiosis and mitosis, particularly in the regulation of tumorigenicity. This 

study aimed to compare the expression of the TRIP13 gene in cancerous and adjacent tissue of gastric cancer and 

evaluate its clinical significance in the prognosis and survival analysis of gastric cancer patients. 

Materials and Methods: A total of 50 tumor tissues and marginal control tissues were obtained from gastric 

cancer patients. First, the relative gene expression of TRIP13 was determined using quantitative real-time reverse 

transcriptase-polymerase chain reaction (qRT-PCR) and quantified using the 2-ΔΔCT method. Then, bioinformatic 

approaches were used to evaluate TRIP13 expression in two different cohorts of patients. A data mining study was 

also performed to determine the prognostic role of TRIP13 expression in the overall survival of gastric cancer 

patients. Finally, the correlation between gene expression and copy number of TRIP13 was obtained using CCLE 

database data analysis 

Results: The expression of TRIP13 in gastric tumor samples was increased 5.2-fold relative to adjacent normal 

tissues. Conspicuously, this finding was repeated in bioinformatics analyses and TRIP13 gene expression showed a 

significant increase in both cohorts of patients. Analysis of TRIP13 gene expression in 37 gastric cancer cell lines 

showed that the expression of this gene was significantly correlated with the number of copies. We also found a 

negative correlation between the high expression of TRIP13 and overall survival in gastric cancer patients. 

Conclusion: It could be concluded that TRIP13 may act as a promising biomarker and a potential therapeutic 

target for gastric cancer diagnosis and treatment. 
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