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Abstract 
 

Background and purpose: According to recent studies melatonin has been known as a potent 

anti-oxidant with anti-oncostatic and cytoprotective properties. The gastrointestinal tract is the major 

source of melatonin in periphery. Therefore, many scientists suppose a protective role for melatonin in 

gastrointestinal tract. Also, there is a high rate of gastric adenocarcinoma in Mazandaran province of Iran, 

so this study investigated the expression of melatonin receptor in gastrointestinal patients with focusing 

on MT2 as an important melatonin receptor which its role in many cancers has been shown peviously. 

Materials and methods: Gastric adenocarcinoma patients from Mazandaran  province of Iran 

were selected for this study and normal individuals  as control. After extracting RNA from 30 gastric 

cancer tissues and 30 normal tissues and preparing cDNA, the expression of melatonin receptor (type 2) 

has been assayed with Real-time PCR.  

Results: Our experiment has been shown for the first time in Mazandarn province, high 

expression of melatonin receptor type 2 in gastric cancer tissues compared to control.Also it was revealed 

that this expression in marginal of cancer patients  was more than cancer tissues and negative control. 

Conclusion: In this study for the first time we found the expression of melatonin receptor in 

gastric adenocarcinoma tissues which was in consistent with other studies as breast and colon cancer and 

a high expression in marginal tissues indicates a refractory mechanism and defending role of melatonin in 

GI system .Also high experession of this receptor in gastric cancer people of Mazandarn province may 

help to know better the etiology of high incidence of this kind of cancer in this area. 

 

Keywords: Melatonin, gastric adenocarcinoma, MT2 receptor, gene expression, Mazandaran 

 

J Mazand Univ Med Sci 2014; 23(109): 9-15 (Persian). 



 
        
  
  
  درانــــازنــــي مـكـــزشـــوم پـــلـــــگاه عـشــه دانـــلــمج

  )9-15   (1392  سال  بهمن   109شماره    و سوم  بيستدوره 

9  1392بهمن  ، 109 ، شماره بيست و سوم دوره                                                              مازندران                      مجله دانشگاه علوم پزشكي  

 پژوهشي

    آدنوكارسينوم معدهمبتلا بهبيماران در  رسپتور ملاتونيني نقش
   مازندراندر استان

  
        1شكرزاده محمد

       2نفيسه نصري نصرآبادي
        3عابديان سعيد

        4رامين عطايي
  5حسيني وحيد

        6زربخت انصاري
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  چكيده
 .اسـت ضدسـرطاني    هاي حفاظت سـلولي و      داراي ويژگي  است كه  اكسيدان بالقوه  ملاتونين يك آنتي   :سابقه و هدف  

با در نظر گرفتن اين منبع مهم بسياري از دانـشمندان نقـش             . باشد اي از ملاتونين در بدن مي      اي منبع عمده    روده -غشاء معدي 
به آدنوكارسـينوماي معـده     با توجه به تعداد بالاي بيماران مبتلا         .اند حفاظتي براي ملاتونين در دستگاه گوارش در نظر گرفته        

ــونيني      ــان رســپتور ملات ــين بي ــا هــدف تعي ــار ب ــين ب ــراي اول ــه ب ــن مطالع ــدران اي ــهMT2در اســتان مازن ــافتي   در نمون هــاي ب
  .انجام شدآدنوكارسينوماي معده و مقايسه آن با افراد سالم 

از  RNAبعـد از اسـتخراج       .ند فـرد سـالم انتخـاب شـد        30 بيمار مبتلا به آدنوكارسـينوماي معـده و        30 :ها مواد و روش  
 پس از . مورد ارزيابي قرار گرفتندReal-time PCR با استفاده از روش HGPRT وMT2هاي   بيان ژنcDNAتهيه  ها و بافت

 را MT2 هاي مرجـع و  هاي مبتلا و سالم براي هريك از ژن دست آمده از نمونه ه بCt مقادير Real-Time PCRاتمام واكنش 
برنامـه    درو Tukey تـست  بـا هـا   ها در نمونـه  تغييرات بيان اين ژن CT∆∆-2 به دست آوردن بعد از  وشدExcel افزار   نرموارد

SASمورد ارزيابي قرار گرفت .  
هـا   هاي مجاورآن بافت هاي سرطاني و  در بافتMT2نتايج به دست آمده از مطالعه ما نشان داد كه بيان گيرنده   :ها يافته

تر از خود    هاي مجاور بافت سرطاني بسيار بيش      بافت بيان آن در    و استسالم تا حد زيادي بالاتر       ي افراد ها در مقايسه با بافت   
  .استهاي طبيعي  بافت هاي سرطاني و بافت

هاي آدنوكارسينوماي معـده را نـشان داد          در بافت  MT2 براي اولين بار بيان گيرنده     نتايج حاصل ازاين مطالعه،    :استنتاج
هـاي مجـاور     بيـان بـالا در بافـت        و اسـت ا مطالعات صـورت گرفتـه در مـورد سـرطان كولـون وسـرطان سـينه                  كه هم راستا ب   

 . است گوارشباشد كه بيان كننده نقش دفاعي ملاتونين در سيستم دهنده مكانيزم مقاومتي مي نشان
  

  ،بيان ژنMT2ملاتونين،آدنوكارسينوماي معده،گيرنده : واژه هاي كليدي
  

  مقدمه
ده دومين علت شايع مرگ و مير ناشي از         سرطان مع 

هـاي   رغم پيشرفت  ها در سرتاسر دنيا بوده و علي       بدخيمي
زياد در درمان جراحي، بقاي پـنچ سـاله حتـي در مـوارد              

  .)1(است درصد 10 -19 قابل جراحي تنها
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يـك   )متوكسي تريپتامين  -5 -استيل -ان( ملاتونين
طبيعت اسـت    ايندول آمين كوچك با توزيع گسترده در      

جاندران تك سلولي، گياهان،     در كه وظايف متعددي را   
 اكثـر مهـره داران،     در .حيوانـات برعهـده دارد     ها و  قارچ

مكـان اصـلي سـنتز      ) اپـي فيـز   ( غده پينه آل يـا صـنوبري      
ــونين وچرخــه روشــناييم ــاريكي محــيط /لات تنظــيم   وت

بـه  ملاتـونين    .اسـت كننده آن از طريق هسته فوق بصري        
 در اساسـي نقـش    و شـود  شـب ترشـح مـي       در طور عمده 

ــونين در  .تنظــيم خــواب دارد ــراين ملات اعمــال  عــلاوه ب
فيزيولوژيكي متنوعي مشاركت دارد كه شامل موارد زير        

هـاي   حـذف راديكـال     و اكـسيداني  اثرات آنتـي   :شود مي
اعمـال   اكـسيدان،  هـاي آنتـي    تنظيم افزايشي آنـزيم    آزاد،
 كـردن    متوقـف  ايمنـي و  تقويت سيـستم     آپوپتوزي، آنتي

بودن  مؤثر جلوگيري از پيري و    ،يسرطانهاي   رشد سلول 
مطالعات در   .)HIV )2، 3عفونت با    درمان افسردگي و   در

واص دليـل خ ـ  ه  سـرطاني ملاتـونين ب ـ     نقش ضد به  جديد  
 آناكــسيداني و محافظــت ســلولي و انكوســتاتيك  آنتــي

 ملاتونين به علت دارا بودن ساختمان       .)4(اشاره شده است  
 هاي الكترون قابليت حذف مستقيم راديكال     حلقوي غني از  

-Nداشـتن انتهـاي سـاختماني        چنـين بـا    هم .آزاد را دارد  
 سـاختمان خـود يـك مولكـول دو         متيـل در   -O استيل و 

كليـه   از مـي توانـد    بـه همـين خـاطر      ست و گانه دوست ا  
سطح داخل سلولي    حتي در   و عبور كند غشاهاي زيستي   

چنـين   هم .كند فعاليت مي  )هسته سيتوزول، ميتوكندري،(
غيرسـمي بـودن بـه       به علـت كوچـك بـودن مولكـول و         

اكـسيدان وسـيع الطيـف شـناخته شـده           عنوان يـك آنتـي    
  .)6، 5(است

هــاي   بعــضي بافــت در بــه غيــر از پينــه آلملاتــونين
بـه  و   )7(شود جمله دستگاه گوارش نيز سنتزمي     محيطي از 

 محققــين نقـش حفــاظتي بــراي ملاتــونين در  همـين دليــل 
زاد آآوري كننده راديكال     سيستم گوارشي به عنوان جمع    

اي يك منبع عمده      غشاء معدي روده   .)8(ددر نظر گرفته ان   
ت، در برخــي حيوانــا .اســتاز ملاتــونين خــارج پينــه آل 

اي بـه   هـاي بـافتي ملاتـونين در غـشاء معـدي روده          ظتغل

ملاتـونين در  احتمالاً . رسد  برابر سطح خوني مي 10 -100
هــاي انتروكرومــافين غنــي از ســروتونين موكــوس  ســلول

 مطالعـات مختلـف     .)9 ،8(شود اي آزاد مي   غشاء معده روده  
ملاتـونين بـه    بـا تحـت تـأثير قـرار دادن          نمايـد    پيشنهاد مي 

پـاراكراين كـه عملكـرد       / يك هورمـون اتـوكراين     عنوان
هـاي لنفـاوي سيـستم       بافـت  اي، اپيتليوم غشاء معدي روده   

تواند نقـش حفـاظتي خـود را         ايمني و عضلات صاف مي    
علاوه پيشنهاد شـده اسـت كـه افـزايش ايـن            ه  ب .ايفا نمايد 

مي توانـد در پيـشگيري      اي   هورمون در غشاء معدي روده    
  .)10(شداز سرطان نقش داشته با

هـاي ملاتـونين     به طوركلي دونوع اصـلي از گيرنـده       
ــا ميــل تركيبــي بــالا وMT1 :وجــود دارد ــا ميــل MT2  ب  ب

خـانواده   عـضوي از   MT2و   MT1گيرنـده    تركيبي پـايين  
 .هـستند  هـا بـا هفـت مـارپيچ غـشاء گـذر            بزرگ گيرنـده  

ــانواده ــه  خ ــامل اي ك ــدهش ــروتونين و  گيرن ــاي س ــا ه  -بت
 اهميـت بـسياري     MT1هـاي    رندهگي .استآدرنرژيك نيز   

 MT1حداقل سه زيـر گـروه از        .براي سيستم عصبي دارند   
ايـن   . شده اسـت   شناساييبه وسيله كلون كردن مولكولي      

  G–هاي كلاسيك مرتبط بـا پـروتئين    گيرنده ها، گيرنده
علاوه بر اين   .كنند را مهار مي   هستند كه آدنيلات سيكلاز   

كننـد در     را فعال مي   C-ß  پروتئين كيناز  MT1هاي   گيرنده
ــالي ــده  ح ــه گيرن ــاي  ك ــيكلاز   MT2ه ــسيرگوانيلات س م

عــين حــال محــرك  در نماينــد و ســيتوزولي را مهــار مــي
ــاز ــروتئين كين ــز مــيC پ ــن   .)10 ،8(باشــند  ني ــر اي عــلاوه ب

ها از عـرض غـشاء       مستقل از گيرنده   ملاتونين به تنهايي و   
 ويابـد    در داخـل سـلول تجمـع مـي         نمـوده،  سلولي عبـور  

سـم زدايـي     يا برپـالايش و    كند و  كالمودولين را مهار مي   
زدايـي از طريـق      سـم . )12،  11(گذارد راديكال آزاد اثر مي   

بـه دليـل     و خواص ملاتـونين در برداشـت راديكـال آزاد        
هـاي سـم زدا نظيـر        توانايي آن براي تنظيم افزايشي آنزيم     

 سوپراكسيد ديـس موتازوگلوتـاتيون پراكـسيداز       كاتالاز،
  .)12، 3(شود ام ميانج

ــه  ــازگي ب ــه ت ــك  ب ــك و پاتولوژي ــش فيزيولوژي  نق
ريه و    كولون، سرطان ملانوما،  پستان، سرطانملاتونين در   
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مــورد توجــه قــرار گرفتــه لــوكمي و ســرويكس و معــده 
  .)11، 10(است

Gabriela  ــال ــود در س ــه خ ــارانش در مطالع   وهمك
هاي ملاتونيني در سرطان      تحت عنوان بيان گيرنده    2013

 آفريقايي و اروپـايي پيـشنهاد       –پستان در زنان آمريكايي   
كردند كه ملاتونين و آگونيست گيرنده ملاتونين ممكن        
است يك تركيب بيولوژيكي مفيـد در درمـان برخـي از            

 –انواع سرطان پـستان، بـه خـصوص در زنـان آمريكـايي            
تري از بيمـاري را از خـود         آفريقايي كه يك نوع پيشرفته    

  .)13(اشدب ،دهند نشان مي
 Karasek   ــال ــارانش در س ــي  2005وهمك ــا بررس  ب

 مبــتلا بــه ســرطان هــاي خــانم ســطح ســرمي ملاتــونين در
ــشان دادســرويكس  ــه طــور نــد ن ــونين ب  كــه غلظــت ملات
 مقايـسه بـا    در سـرويكس سـرطان    بيمـاران بـا    مشخص در 

سـرطان  بـروز    كـه    بنـابراين  .)14(ودتـر ب ـ   افراد سالم پـايين   
ثير و كنترل سطح ملاتونين     أتحت ت ها   سرويكس در خانم  

  .است
Barni     در بررسـي كـه      1988 و همكارانش در سـال 

ــه  ــر مهــاري  ســرطاندر زمين ــون داشــتند اث ــستان و كول  پ
ــونين ــه صــورت داخــل و خــارج ســلولي   راملات ــوردب   م

مشاهده نمودند كـه سـطح پلاسـمايي         بررسي قراردادند و  
بـتلا بـه   مدار در بـسياري از بيمـاران     معني طوره  ملاتونين ب 
 بيماران بـدون متاسـتاز كـاهش يافتـه           با  در مقايسه  سرطان
  .)15(است

Yuan      در مطالعه خـود     2012 و همكارانش در سال 
هـاي سـرطان پـستان        را در سلول   MT1بيان بالاي گيرنده    
ــان   ــساني كــه بي ــاز ورشــد تومورهــاي  mRNAان  آرومات

بيان بـالاي گيرنـده     .  نشان دادند  ،كند سرطاني را مهار مي   
MT1  هاي سرطان پستان انساني       در سلولMCF-7   باعـث 

 آروماتـاز ومهـا ر تـشكيل تومورهـاي          mRNAمهار بيان   
 انساني در موش    MCF-7پستان مشتق شده از رشد سلول       

با توجه به مطالعاتي كه در خـصوص نقـش          . )16(شود مي
 انجام شده و با توجه به شـيوع بـالاي      سرطانملاتونين در   
شرفته غيـر قابـل جراحـي معـده و          هـاي پي ـ   آدنوكارسينوم

جراحـي،  ( بيماران بـه درمـان هـاي رايـج           نامطلوبپاسخ  
، اين مطالعه براي اولين بـار       )پرتودرماني و شيمي درماني   

هـاي    در نمونه  MT2با هدف تعيين بيان رسپتور ملاتونيني       
 معده و مقايسه آن بـا افـراد سـالم         ي  بافتي آدنوكارسينوما 

 توجـه بـه دشـوار بـودن درمـان           با .انجام شد  در مازندران 
توانـد در اتخـاذ رژيـم        سرطان معده نتايج اين مطالعه مـي      

ــه منظــور    ــد ب ــات جدي غــذايي مناســب و ســاخت تركيب
 مفيـد باشـد از سـوي ديگـر مـي            افزايش ترشح ملاتونين  

داروهـاي  توان از نتايج حاصل از اين مطالعه در سـاخت            
 كـــاربرد شناســـايي و جديـــد بـــا تركيـــب ملاتـــونين و

  در پيـشگيري و     كـه  هاي ملاتونين  هاي گيرنده  گونيستآ
  .نقش به سزايي دارند، استفاده نموددرمان سرطان معده 

  
  ها  روشمواد و

  جمع آوري نمونه ها
 30 فـرد مبـتلا بـه سـرطان معـده و           30دراين مطالعـه    

كننـدگان   از ميان مراجعـه   فردسالم به عنوان گروه كنترل      
در استان مازنـدران    كلينيك طوبي    آندوسكوپي مركز به  

افـرادي   بيمار افراد .بررسي قرار گرفتند   مورد 1391سال  
 اشـتهايي،   مشكلات گوارشي شامل بـي     به دليل بودند كه   

اسـتفراغ طـولاني     تهـوع و   سـوء هاضـمه،    سوزش معـده،  
پزشـك مراجعـه كـرده       دفـع بـه    اشـكال در بلـع و      مدت،

سرطان معده آن طي آندوسكوپي تشخيص داده        بودند و 
ييـد  أطي بررسي پـاتولوژي ت    سرطان  تشخيص   بود و ه  شد

 افـــرادي بودنـــد كـــه طـــي گـــروه كنتـــرل .شـــده بـــود
 .ها سـالم گـزارش شـده بـود         آندوسكوپي بافت معده آن   

آورده شـده    1  شـماره  جـدول  در مشخصات افراد بيمـار   
  از يـك نمونـه    نمونـه بافـت،    دوفرد سرطاني    ازهر. است

ــده  ــورال مع ــسمت توم ــه از نميــك و) Tumoural( ق  ون
ــده    ــورال مع ــر توم ــسمت غي طــي ) (Non Tumouralق

هــاي  كراتيــوپ نمونــه هــا در .آندوســكوپي گرفتــه شــد
 -C20°دمـاي   در و  قـرارداده شـدند  RNA latterحـاوي 

  .نگهداري شدند
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  RNAاستخراج 
 RNeasy با استفاده ازكيت تجاري RNAاستخراج 

mini Kit شـركت  QIAGEN    طبـق دسـتورالعمل انجـام 
 غلظـت آن بـا اسـتفاده از     RNAاستخراج   ازپس   )10(دش

ــردن محــصول  ــاروزRNAدو روش ب ــرروي ژل آگ  و  ب
قرائــت (اســپكتروفتومتري   وs28وS18ديــدن دو بانــد  

دسـتگاه   اسـتفاده از   بـا  نـانومتر  260طول مـوج     جذب در 
Pico Drop 2000 Thermo Fischer Scientific Inc) (

نـسبت   اده از ها بـا اسـتف     چنين خلوص نمونه   هم. تعيين شد 
ــانومتر 280 و 260 جــذب در ســنجش  مــورد )280/260( ن

  بودن اين  نزديك در صورت     كه به اين ترتيب  . گرفت قرار
  .گرفت مي قرار ييدأت  موردRNAخلوص  8/1 به نسبت
  

  cDNA سنتز
RNA           استخراج شده بلافاصـله بـراي انجـام مرحلـه 

 توسـط   cDNAتوليـد    ساخت و  برداري معكوس و   نسخه
 براساس دستورالعمل   Fermentasول شركت   كيت محص 

 cDNA سـنتز  .شركت سازنده مورد استفاده قرار گرفـت      
ــا ــتفاده از بـــ ــزيم  اســـ -RevertAid Tm Mآنـــ

MuLVReverse Transcriptaseحجـم   مخلوطي بـا   در
lμ 20 11(انجام شد(.  

  

 Real-time PCR واكنش

 Real روش  بـا MT2ارزيابي ميزان بيان ژن گيرنده 

Time PCR    كيـت  بـا اسـتفاده از QuantiFast SYBR 

Green PCR Master Mix  ــركت ــصول شـ  محـ
QIAGEN ــتگاه   و -Rotor-gene 6000(Corrbetدس

QIAGEN) ژن  اين مطالعه از در . انجام شدHGPRT به 
تغييرات بيان ژن با توجه      وشد  عنوان ژن رفرنس استفاده     

  .شد ثابت يا ثابت اين ژن ارزيابي به بيان تقريباً
 MT2 طراحي پرايمرهاي اختصاصي براي ژن هـاي      

 Beacon Designer  افـزار   با اسـتفاده ازنـرم  HGPRT و

    از Blast1ابـزار    اسـتفاده از   سپس بـا   .انجام شد ) 7نسخه  (
  

                                                 
1. PUBMED-NCBI 

يكسان بودن محل اتصال جفت پرايمرها اطمينان حاصل        
  Bioneerتوليد پرايمرهـا توسـط شـركت     ساخت و .شد

  ).2 شماره جدول( كره جنوبي صورت گرفت
گيـري    بـراي انـدازه    HGPRT و MT2هاي   تكثير ژن 

 Real-time-PCRبيان ژن به صورت نسبي توسط واكنش        
 Real-time PCRپس از اتمـام واكـنش    .صورت گرفت

هاي مبتلا و سالم براي      دست آمده از نمونه   ه   ب Ct2مقادير  
 Excelافـزار     نـرم  را در  MT2هاي مرجـع و    يك از ژن   هر

تغييـرات   ،CT∆∆-2 بـه دسـت آوردن     بعـد از   و وارد كرده 
 و Tukey تـست    بـا اسـتفاده از    هـا    ها در نمونه   بيان اين ژن  

ــه  ــت  SASبرنام ــرار گرف ــابي ق ــورد ارزي ــه . )17( م برنام
   روش اســـتفاده از هـــردوژن بــا  حرارتــي بـــراي تكثيــر  

Real-time PCR 5گراد به مـدت    درجه سانتي95 شامل 
كـدام    سـيكل هـر    40 دقيقه جهت واسرشت شدن اوليـه،     

 ثانيــه جهــت 30گــراد بــه مــدت   درجــه ســانتي95شـامل  
 ثانيـه   30گراد بـه مـدت        درجه سانتي  60واسرشت شدن،   

ــراي  ــودannealingبـ ــي ذوب . بـ ــم منحنـ ــت رسـ    جهـ
)Melt Curve( گـراد، هـر     درجه سـانتي 95 تا 60، دما از

  .افتي  درجه افزايش مي1 ثانيه 15
  

  يافته ها
 گـروه كنتـرل مقايـسه        بـا   بيمـار  ين مطالعه گروه  ا در
طور  همان .گروه تقسيم شد   دوگروه بيمار خود به      .شدند

نمونـه   يـك ( نمونه بافـت   دو بيمار فرد هر كه ذكر شد از   
قـسمت   ازديگـر   نمونـه   يـك و قسمت تومورال معـده    از

نتايج حاصـل    .طي آندوسكوپي گرفته شد    )غير تومورال 
 نوع بافت بيان    سههر    در MT2مطالعه نشان داد كه ژن       از

  غيــر تومــورالگــروه  درMT2ميــزان بيــان ژن . شــود مــي
 و  افزايش داشـت    تومورال گروه نسبت به گروه كنترل و    

نسبت به گروه كنترل افـزايش      تومورال  گروه   بيان ژن در  
چنين نشان داده شد كه ميزان بيان ژن درگروه         هم .داشت

اري د نسبت بـه گـروه نرمـال افـزايش معنـي        غير تومورال   

                                                 
2. Threshold Cycle (CT)  
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 پژوهشي

 ولـي ايـن تفـاوت در ميـزان بيـان ژن            . )>p 05/0 (داشت

نبـود  دار    نسبت بـه گـروه نرمـال معنـي          تومورال گروه در
)05/0 p>().1 شماره نمودار.(  

  
  ان فردي بيمارمشخصاتتوزيع فراواني  :1شماره جدول 

  

  مقدار  مشخصات
  محدوده سني             )سال(

  زن              جنس
  مرد                       
  آدنوكارسينوما       نوع تومور

89-36  
11) 6/36(  
19) 3/63(  
30) 100(  

  
  توالي پرايمرها :2 شماره جدول

  

Gene 
GenBank 
accession 

no. 
Forward Primer Reverse Primer Amplicon 

Size (bp) 
HGPRT NM_000194 CTA ATT ATG GAC AGG 

ACT GAA CG 
TTG ACT GGT CATTAC 
AATAGC TC 

211 

MT2 NM_005959 CCGGAACGCAGGTAATTTG TGGCAGTGATATTGAA
GACAG 

188 

  

  
  

 ,Tumoural بافـت هــاي   درMT2نــسبت بيـان ژن   :1 شـماره  نمـودار 
Non-Tumoural و Normal  

  

  بحث
بـه بررسـي ميـزان بيـان         براي اولين بار   مطالعه حاضر 

افراد مبتلا به آدنوكارسينوماي معده       در MT2ژن گيرنده   
 رسـد كـه     به نظر مي   پرداخته است طبق مطالعات مختلف    

ــپتور  ــي   بMT2رس ــح ب ــك ترش ــد در تحري ــات  توان كربن
 هاي موكوسي ازطريق تحريك آزادسازي كلسيم در سلول      

 ايـن اثـر بـه احتمـال         )18(نقش داشته باشد  انتروكرومافين  
. )16،  19-21(شـود   انجـام مـي    MT2قوي از طريق رسپتور     

ــين گزارشــاتي وجــود دارد كــه   هــم ــشان مــيچن دهــد  ن
 cholecyctokininسازي ترشح پانكراتيت آميلاز و       فعال

 در  )22(انجام مي شـود    MT2 سازي رسپتور  از طريق فعال  

 .مقايـسه شـد   كنتـرل  ا گـروه ب ـبيمـار   مطالعه حاضر گروه    
هــاي  در بافـت MT2 اي بــين بيـان ژن   چنـين مقايـسه   هـم 

همان بيمـاران   ) marginal(تومورال با بافت غير تومورال      
 بيمـار مطالعـه شـده    30 كـه در  نتايج نـشان داد . شدانجام  

 در افــراد بيمــار نــسبت بــه افــراد ســالم MT2ميــزان بيــان 
ر خـصوص  كـه ايـن يافتـه بـا نتـايجي كـه د           دار بود  معني

 ــ ســرطان ســرويكس، ــون ب ــستان و كول ــده ه پ دســت آم
ــت  در ايــن از آن جــايي كــه  مطابقــت دارد ،)4-18(اس

ين پلاســما نــسبت بــه افــراد ســالم بيمــاران ســطح ملاتــون
 (up-regulation) افـزايش بيـان       و بنـابراين   استتر   ينيپا

  .)20 ،2 ،1(قابل پيش بيني استرسپتورهاي ملاتونيني 
افـزايش قابـل    بيـانگر   ج مطالعـه حاضـر      چنين نتاي  هم

هاي غيرتومورال نسبت به بافت تومـورال        توجه بيان بافت  
 كه نتيجه جالبي است شايد در توجيه        استهمان بيماران   
ينــدهاي تومــوري شــدن بافــت را بــا آثير فرأآن بتــوان تــ

 رسـپتورهاي سـطحي     (down-regulation)كاهش بيـان    
هـاي    بافـت  ن ترتيـب كـه    به اي . )21 ،20 ،2 ،1(مرتبط دانست 

هـاي ملاتـونيني    اي در يك مكانيسم دفاعي گيرنـده    معده
خود را در واكـنش بـه كـاهش سـطح ملاتـونين پلاسـما               

 دهند كه اين موضوع در بافت مجـاور تومـور          افزايش مي 
)marginal (ًــاملا ــشهود اســت ك ــه  . م ــي در ناحي  از طرف

پـس   دليل به هم ريختن شرايط طبيعي سـلولي و         هتومور ب 
ــپتورها  ــت رس ــپتورها  ) desensitizarion( رف ــزان رس مي

 اگرچه حتي در بافـت تومـورال افـزايش          .يابد كاهش مي 
اين نتايج بـراي     .مشاهده شد بيان نسبت به اشخاص سالم      

 معـده از طريـق      سـرطان اولين بـار نقـش ملاتـونين را در          
 نيــاز بــه مطالعــات تكميلــي در .نــشان داد  MT2رســپتور 

 چنـين مطالعـات سـلولي و        و هـم   خصوص بيـان پـروتئين    
ــلولي  ــل س  ــ داخ ــي ت ــت بررس ــستأ جه ــا و  ثير آگوني ه
 در . وجـــود دارد MT2هـــاي اختـــصاصي  آنتاگونيـــست

تـوان ملاتـونين را بـه عنـوان        صورت تكميل مطالعات مي   
 معــده كــه در ســرطانيكــي از عوامــل پيــشگيري كننــده 

  .هاي شمالي ايران شيوع بالايي دارد معرفي كرد استان
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  گزاريسپاس
 معاونت پژوهشي دانشگاه علوم پزشـكي مازنـدران        از

   تجهيزات فراهم نمودن امكانات و    به سبب حمايت مالي و    
  
  
  

  

چنـين از جنـاب      هـم  .شود قدرداني مي  و پژوهشي تشكر 
اجراي پروژه همكـاري     مجتبي نجفي كه در    آقاي دكتر 

  .شود اي داشتند صميمانه سپاسگزاري مي شايسته
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