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 سرم در آن بيان مقايسه و microRNA-1 به مربوط مسيرهاي

 سالم افراد به نسبت HIV آزمايش مثبت نتيجه با خون اهداكنندگان
 

 ،2(PhD) يطهماسب ميرح، 1(PhD) نرگس عبيدي ،**(PhD) پوريسيخم غلامرضا ،*1(MSc) يقادر لاديم

 3(MSc) پوريبهبهان مولود، 1(MSc) راستگو هيراض ،1(MSc)ي محمد نيام سيد
 

 رانيا ،بوشهر ،بوشهر يپزشك علوم دانشگاه ،يراپزشكيپ دانشكده ،يهماتولوژ گروه 1
 رانيا ،بوشهر ،بوشهر يپزشك علوم دانشگاه ،بهداشت دانشكده ،يستيز آمار گروه 2

 رانيا اصفهان، اصفهان، دانشگاه، دانشكده علوم پايه، يمولكول و يسلول يشناسستيزگروه  3
 

 (16/11/98 مقاله: پذيرش -9/4/97 مقاله: دريافت)

 چكيده
 قيطر از يستيز يندهايفرا از يعيوس فيط در که هستند (يدينوکلئوت 19-24) رکنندهيغ RNA يهامولكول ،(miRNA) هاRNA زير زمينه:

 شده گزارش HIV عفونت رينظ مختلف يعفون يهايماريب در هاmiRNA انيب رييتغ کنند.يم فايا يمهم نقش ژن، انيب يسيرونو از پس ميتنظ

 باشديم بدن مختلف نقاط يسلول داخل يندهايفرا از ثرأمت که پستانداران يستيز عاتيما در خصوصاً miRNA يانيب يهاليپروفا نييتع .است

 بر حاضر مطالعه از هدف رو نيا از گذارد.يم ارياخت در زبانيم -روسيو يهابرهمكنش با مرتبط يولوژيزيپاتوف راتييتغ با ارتباط در يجامع ديد

 سرم در miR-1 يانيب ليپروفا نييتع ،HIV عفونت در بالقوه ثرأمت رساناميپ يرهايمس با ارتباط در miR-1 يكيوانفورماتيب ليتحل و هيتجز هيپا

 .باشديم بوشهر خون انتقال مرکز در سالم افراد به نسبت مثبت HIV شيآزما جهينت با خون اهداکنندگان

 يبرا هاmiRNA به مرتبط يكيوانفورماتيب يابزارهاة يپا بر miR-1 يبرا شده ينيبشيپ هدف يهاژن يرو يسازيغن ليتحل و هيتجز ها:روش و مواد

 در miR-1 هدف يهاژن يريدرگ و HIV عفونت در ثرأمت يرهايمس به توجه با گرفت، صورت miRNA نيا ميتنظ تحت ياحتمال يرهايمس به يابيدست

 و شده داده صيتشخ تازه مثبت HIV فرد 10 درمان، تحت مثبت HIV فرد 20 خون سرم يهانمونه در miR-1 انيب يابيارز نگ،يگناليس يرهايمس نيا

  گرفتند. قرار ليتحل و هيتجز مورد 22 شيرايو SPSS يآمار افزارنرم با هاداده رفت.يپذ انجام qRT-PCR ةليبوس سالم فرد 40

 ريمس 4 در (FDR<05/0) توجه قابل زانيم به هدف يهاژن که دهديم نشان miR-1 هدف يهاژن يبرا شده يسازيغن ليتحل و هيتجز ها:افتهي

 لقاب انيب شيافزا ن،يا بر علاوه شدند، متمرکز تولينوزيا ليديفسفات رساناميپ ستميس توز،ياندوس سرطان، يرهايمس د،يروئيت هورمون رساناميپ

  miR-1 توجه قابل انيب کاهش نيهمچن سالم، افراد به نسبت شده داده صيتشخ تازه HIV به مبتلا افراد در miR-1 (05/0>P) توجه

(001/0>P) افراد در HIV به مبتلا افراد به نسبت درمان تحت مثبت HIV د.يگرد مشاهده شده داده صيتشخ تازه  

 د،يروئيت هورمون با مرتبط يرهايمس به متعلق miR-1 يبرا شده ينيبشيپ هدف يهاژن که است آن از يحاک کيوانفورماتيب مطالعات گيري:نتيجه

 ن،يا بر علاوه باشند.يم HIV عفونت در شده مختل يرهايمس جمله از که باشند؛يم تولينوزيا ليديفسفات رساناميپ ستميس و توزياندوس سرطان،

 درمان تحت مثبت HIV افراد و سالم افراد به نسبت شده داده صيتشخ تازه HIV به مبتلا مارانيب يخون سرم در miR-1 توجه قابل انيب رييتغ

 دهد.يم نشان را miR-1 انيب بر HIV روسيو ييزايماريب يندهايفرا توجه قابل راتيثأت شده داده صيتشخ تازه HIV به مبتلا مارانيب به نسبت

 يدرمان مداخلات و HIV روسيو ييزايماريب بهتر درک يراستا در miR-1 از استفاده ليپتانس ةدهند نشان مطالعه نيا يهاافتهي رو، نيا از

 باشد.يم miRNA آن دادن قرار هدف ةبواسط متعاقب

  يمولكول مارکر سرم، ،HIV، miR عفونت، :کليدي واژگان
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 مقدمه
 به متعلق (HIV) یانسان یمنيا نقص روسيو

یم هاروسيورترو خانواده از روسيو یلنت رخانوادهيز

 هشناخت یمنيا سرکوب طيشرا کي به منجر که باشد

یم (AIDS) یاکتساب یمنيا نقص سندرم عنوان با شده

 HIV ةعمد نوع دو به توانیم را روسيو نيا گردد.

. کرد میتقس (HIV-2) 2 نوع HIV و (HIV-1) 1 نوع

HIV-1، و باشدیم جهان در روسيو نيا غالب نوع 

 در هاروسيو از شاخه نيتررسانبیآس و نيترعيشا

 HIV-2 ،آن با سهيمقا در .شودیم مطرح جهان سراسر

 به محدود آن وعیش و کند؛یم جاديا یکمتر یهاعفونت

 سرکوب ،HIV هدف (.1-3) است کره و هند قا،يآفر

تیلنفوس تعداد کاهش به منجر که باشدیم یسلول یمنيا

یم فرد یمنيا قدرت زوال تينها در و +T CD4 یها

 .(4) گردد

 یماریب نيا اثر بر جهان سراسر در سالانه نفر هاونیلیم

 چیه حاضر حال در و دهند؛یم دست از را خود جان

 و ست،ین دسترس در یماریب نيا یبرا يیدارو درمان

 که هستند یروسيو ضد یداروها ،یدرمان ةنيگز تنها

یم مختل را یروسيو ةشد کد یهانیپروتئ عملکرد

 نهیزم در عمده یهاشرفتیپ وجود با حال، نيا با .کنند

 یهاشکاف ها،سال یط در HIV/AIDS قاتیتحق

 روسيو نيا برهمکنش با ارتباط در یتوجه قابل یعلم

برهمکنش اتیجزئ فهم رو، نيا از دارد؛ وجود زبانیم با

 یهاروش یابیدست به است ممکن زبانیم -روسيو یها

 تيريمد اي و یریشگیپ یراستا در یديجد یدرمان

HIV/AIDS (5) گردد منجر. 

 که اندداده نشان یمتعدد مطالعات نه،یزم نيا در

 ،یبخش در حداقل روسيو -زبانیم یهابرهمکنش

مولکول هاmiRNA شود.یم کنترل هاmiRNA توسط

 25 تا 17 حدود رکدکنندهیغ کوچک RNA یها

 که ندهست شده حفاظت یتکامل لحاظ به و یدینوکلئوت

 پس سطح میتنظ با هاژن انیب کنترل در توجه قابل نقش

 بيتخر اي ترجمه سرکوب قيطر از اي هاآن یسيرونو از

mRNA که دهندیم نشان مطالعات .(6) کنندیم فايا 

 یط در توجه قابل طور به یاریبس یهاmiRNA انیب

 miRNA کي رییتغ رو، نيا از کنند.یم رییتغ عفونت

 رلکنت افراد به نسبت ک،يپاتولوژ طيشرا یط خاص

 ینیبشیپ یبرا ومارکریب کي عنوان به تواندیم سالم

 ارتباط در .(4) ردیگ قرار استفاده مورد یماریب تیوضع

 HIV عفونت که است شده مشاهده زین HIV/AIDS با

یم هاmiRNA یبرخ ليپروفا در یراتییتغ به منجر

 ،+T CD4 یهاسلول در راتییتغ نيا که گردد

PBMCاست شده مشاهده شده آلوده سرم و پلاسما ،ها 

 (.8 و 7)

 قيطر از آن انتقال و AIDS یماریب گیریهمه به توجه با

 تیحساس شيافزا شاهد سالم، فرد به آلوده فرد خون

 ةنیزم در خون یهابانک نیهمچن و یدولت درمانی مراکز

 شده اهدا خون اصولاً .(9) میباشیم خون ذخائر یمنيا

 یغربالگر یهاشيآزما مورد ابتدا خون انتقال مراکز در

 رد،یگیم قرار یعفون یهایماریب انتقال کاهش منظور به

 یسبرر جهت کینوکلئ دیاس یديیأت یهاشيآزما سپس و

 پس که چرا ؛دنگردیم انجام شده یآورجمع خون یقطع

 از HIV انتقال شانس ،یغربالگر یهاشيآزما انجام از
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 زده نیتخم نفر ونیلیم 5/1 در کي باً يتقر خون قيتزر راه

 قشن به نسبت بهتر ديد کي یبرا رو، نيا از .(9) شودیم

 به توجه با AIDS یماریب در هاmiRNA بالقوه

 یرهایمس یبررس ،HIV در ریدرگ رسانامیپ یرهایمس

 یهاگاهيپا طبق آن یژن اهداف ةيپا بر miR-1 رسانامیپ

 قتمطاب از پس و رفتيپذ انجام یکیوانفورماتیبة داد

 یرهایمس با miR (05/0>FDR)1-1 هدف یرهایمس

 انتخاب miRNA نيا ،HIV عفونت در ریدرگ ةعمد

 نندهک مراجعه افراد یخون سرم در آن انیب سطح تا ديگرد

 به تلامب افراد انیم در بوشهر استان خون انتقال سازمان به

HIV مارانیب و درمان تحت HIV صیتشخ تازه مثبت 

  شود. دهیسنج سالم افراد گروه به نسبت شده داده

 

  هاروش و مواد
 miR-1 به مربوط يرهايمس ليتحل و هيتجز

 یژن اهداف ینیبشیپ یبرا miRwalk2.0 ةداد گاهيپا

miR-1 به یابیدست یبرا داده گاهيپا نيا د.يگرد استفاده 

 تواندیم miRNA کي یژن اهداف از یکل ديد کي

 تميالگور گرفتن نظر در بر علاوه رايز باشد، سودمند

 پايگاه 11 یبینپیش نتايج همزمان ةمقايس امکان خود،

تميالگور با miRNA-mRNA کنشانیم یبینپیش ةداد

 ،Microt4، miRanda شامل گريد متفاوت یها

mirbridge، miRDB، miRMap، miRNAMap، 

Pictar2، PITA، RNA22، RNAhybrid و 

Targetscan ره اگر که ترتیب اين به کند.یم فراهم را 

-miRNA کنشمیان یبینپیش پايگاه 12 از يک

mRNA کرده یبینپیش را کنشمیان تشکیل احتمال 

 رتصو اين غیر در و کي عدد پايگاه آن مقابل در باشند

                                                 
False Discovery Rate 

 هر مجموع، در نيبنابرا شود؛یم داده قرار صفر عدد

 معرف که کندیم پیدا 12 تا صفر از عدد يک کنشمیان

 را کنشمیان آن ايجاد احتمال که است يیهاپايگاه تعداد

 یژن اهداف حاضر، مطالعه در .(10) اندکرده یبینپیش

 ینیبشیپ یکیوانفورماتیب داده گاهيپا 6 حداقل توسط که

 نيا زا استفاده با سپس، دند.يگرد انتخاب بودند شده

 افتهي رییتغ یرهایمس شده يیشناسا یژن اهداف مجموعه

 DAVIDة داد گاهيپا توسط miR-1 ةواسطهب یاحتمال

( P<05/0) با یرهایمس و ديگرد لیتحل و هيتجز

 یدارا که يیرهایمس ها،آن انیم از و دنديگرد انتخاب

05/0> FDR Pجمله از که دنديگرد مشخص بودند 

 بودند. HIV عفونت در ریدرگ عمده یرهایمس

 

 هانمونه يآورجمع

 راحیط با تحلیلی -یفیتوص مطالعه کي پژوهش نيا

-Comparative Cross) یاسهيمقا یمقطع

sectional) مراجعه مطالعه، مورد جامعه د.باشیم 

 جهت بوشهر استان خون انتقال سازمان به کنندگان

 ادهس تصادفی گیرینمونه روش با که بودند خون یاهدا

 المس زايالا و یصیتشخ تست اساس بر که گروه دو از

 یزايالا شيآزما شدند. انتخاب بودند، HIV به مبتلا اي و

HIV الانتق مرکز در یديیأت یصیتشخ یهاشيآزما و 

 مبتلا افراد شامل مطالعه مورد هایگروه شد؛ انجام خون

 درمان تحت هاآن از نفر 20 که نفر، 30 جمعاً HIV به

 که شده داده تشخیص تازه افراد از هم نفر 10 و بوده

 یيیدأت تست یدارا همچنین و مثبت HIV الايزا دارای

 HIV الايزای آزمايش با سالم فرد نفر 40 و بوده مثبت

یس 10 تا 5 مقدار بودند. سهيمقا گروه عنوان به منفی

 دش آوریجمع سهیک هر از کورد لوله ةلیوسهب خون یس

 خون اهداکنندگان سرم یهانمونه و شد جدا آن سرم و
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 و شد منتقل شگاهيآزما به نامیب و محرمانه صورتهب

 یدما در قهیدق 10 مدت به g1500 در وژیفيسانتر از پس

°C4، یدما در و برداشته آن سوپرناتانت °C 80- 

  .ديگرد نگهداری

 یپزشک علوم دانشگاه اخلاق تهیکم در مطالعه نيا

 IR.bpums.Rec. 1395. 96 کد شماره با بوشهر

 گرفت. قرار بيتصو مورد

 با miR-1 انيب سنجش و cDNA ميمستق سنتز

  Real-time PCR کيتكن

 یبرا g12500 در دقیقه 10 مدت به سرم هاینمونه

 یسلول یايبقا اي یگردش سلول گونه هر حذف

 ةنمون هر از میکرولیتر 10 سپس دند.يگرد سانتريفیوژ

 با و هبرداشت مربوطه وبیکروتیم یفوقان قسمت از سرم

 ،Bioshop )شرکت Tween20 بافر میکرولیتر 10

 یدما در ونیانکوباس دقیقه 10 از پس و مخلوط کانادا(

°C 70، هب تينها در و شد داده قرار يخ روی بلافاصله 

 مرحله در د.يگرد سانتريفیوژ g7000 در دقیقه 2 مدت

 ياتمحتو با قبل مرحله سرم از میکرولیتر10 مقدار بعد،

 طبق ايران( ياخته، بن فناوری )شرکت A پلی تیک

 RNA آدنیلاسیون پلی برای سازنده شرکت پروتکل

 cDNA سنتز آن، از پس رفت.يپذ انجام سرم در موجود

 بن فناوری )شرکت cDNA سنتز تیک از استفاده با

 صورت شده آدنیلهپلی یهاRNA برای ايران( ياخته،

 در qRT-PCR یهاواکنش ت،ينها در و گرفت؛

 رب StepOnePlus RT-PCR( USA ،ABI) دستگاه

 انیب یبررس یبرا شده cDNA سنتز هاینمونه روی

miR-1 و هدف ژن عنوان به miR-17 کنترل عنوان به 

 بیان سنجش کیت از استفاده با مرجع( )ژن یداخل

microRNA انجام ايران( ياخته،بن وریآفن )شرکت 

 از حاصل یهاداده یبررس جهت نهايت در و ديگرد

real time PCR 2 متد از-∆∆ct )بررسی برای )فافل 

 مورد وادم شد. استفاده هدف ژن برابری چند تغییر نسبی

 در qRT-PCR انجام زمانی و دمايی شرايط و نیاز

 است. شده داده نمايش 3 و 2 ولاجد

 
 استفاده مورد مرهاييپرا يتوال( 1 جدول

miR-1-3p 5 GCT GGA ATG TAA AGA AGT ATG TA 3 

miR-17 5 TGA CAA AGT GCT TAC AGT GC 3 

 
 مورد نياز براي انجاممواد ( 2 جدول

Real Time PCR 

 ماده مصرفی رديف
مقدار 

(میکرولیتر)  

1 cDNA 1 

2 
 میکرو 10) پرايمر فوروارد

 (مولار
5/0  

3 
 میکرو 10) پرايمر معکوس

 (مولار
5/0  

4 Master mix 5/7  

DEPC 5/3آب  5  

 13 حجم نهايی

 

 

 

 شرايط دمايي و زماني براي انجام( 3 جدول

Real Time PCR  

 چرخه مرحله
)درجه  دما

 گراد(سانتي
 زمان

 )دقیقه( 2 95 1 واسرشتگی اولیه

 )ثانیه( 5 95 45 واسرشتگی

اتصال و 

 گسترش
 )ثانیه( 30 60 45

 
 

 تجزيه و تحليل آماري

 يشرايو SPSS یآمار افزارنرم با هاداده لیتحل و هيتجز

-کلموگروف آزمون از ابتدا در .رفتيپذ انجام 22

 یابيارز برای (Kolmogorov-Smirnov) رنوفیاسم

 عدم لیبدل و شد استفاده هاداده عيتوز بودن نرمال

 نیانگیم سهيمقا منظور به ها،داده نرمال عيتوز یبرقرار
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 آزمون از گروه دو نیب miR-1 شده مشاهده یانیب

 شد. استفاده (Mann-whitney) یتنيو-من یناپارامتر

 در P<05/0یآمار یهاآزمون تمام یبرا داریمعن سطح

  شد. گرفته نظر

 

 هاافتهي
 miR-1 به مربوط يرهايمس ليتحل و هيتجز

 داده گاهيپا از حاصل جينتا یبررس با حاضر، مطالعه در

miRwalk2.0، گاهيپا 6 توسط حداقل که یژن اهداف 

 انتخاب بودند، شده ینیبشیپ آن پوشش تحت ةداد

 یژن اهداف مجموعه نيا از استفاده با سپس دنديگرد

 ةواسطب یاحتمال افتهي رییتغ یرهایمس شده يیشناسا

miR-1 ة داد گاهيپا توسطDAVID  

(Database for Annotation, Visualization, 

and Integrated Discover) ديگرد لیتحل و هيتجز 

 که ديگرد يیشناسا( P<05/0) داریمعن ریمس 23 و

 د،یروئیت هورمون رسانامیپ ریمس FDR ،4<05/0 تحت

 رسانامیپ ستمیس و توزیاندوس سرطان، یرهایمس

  .گرفتند قرار توجه مورد تول،ينوزيا ليدیفسفات

 (.1 )شکل

 

 
 

 .miR-1بینی شده برای های هدف پیشسازی مسیر روی ژنتحلیل غنی و تجزيه (1شکل 

دخیل در هر مسیر  miR-1های هدف های قرمز نسبت ژندهـند و ستونرسـان را نشان میدر هر مسیر پیام miR-1های هدف های آبی تعداد ژنستون

 دهنـد.های دخیل در آن مسیر را نشـان مینسبت به کل ژن
 .باشدمی (FDR<05/0ة )دهندنشان *
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 مثبت HIV افراد يهاگروه در miR-1 انيب راتييتغ

 کنترل گروه به نسبت

 مناسب انیب سطح لیدل به miR-17 از مطالعه نيا در

 رلکنت عنوان به استفاده مورد یهاژن ريسا به نسبت

 خون سرم در هاmiRNA انیب سنجش یبرا یداخل

 یانیب نیانگیم سهيمقا و یابيارز جهت د.يگرد استفاده

 ناپارامتری آزمون از هاگروه دو به دو شده مشاهده

Mann-whitney دهنده نشان هاافتهي شد، استفاده 

 افراد گروه درmiR-1 (001/0>P ) داریمعن شيافزا

HIV سالم راداف به نسبت شده داده صیتشخ تازه مثبت 

 تحت مثبت HIV گروه در miR-1 داریمعن کاهش و

 است بوده( P=047/0) سالم افراد به نسبت درمان

 (.2 شکل)

 افراد يهاگروه انيم در miR-1 انيب راتييتغ

HIV مثبت 

 ناماریب اول گروه مثبت، HIV افراد گروه دو انیم از

 به مبتلا مارانیب دوم گروه و درمان تحت HIVبه مبتلا

HIV قرار درمان تحت و شده داده صیتشخ تازه 

 یآمار آزمون در که باشند؛یم نگرفته

Mann-whitney انیب ةسيمقا miR-1 دو نيا انیم در 

 HIV افراد در miR-1 داریمعن شيافزا شاهد گروه

 به ودهآل افراد به نسبت شده داده صیتشخ تازه مثبت

HIV ميبود درمان تحت (001/0>P) (.2)شکل  

 

 

 
 

 مطالعه مورد یهاگروه انیم در miR-1 انیب راتییتغ( 2 شکل
 باشد.می P<05/0 ةدهندنشان *و  P<001/0ة دهندنشان ****

 

  بحث
 لکنتر گروه با درمان تحت مثبت HIV افراد سهيمقا در

 توجه با م؛یهست افراد نيا در miR-1 انیب کاهش شاهد

یم درمان تحت ،HIV به مبتلا افراد که موضوع نيا به

 نيا انیب سطح در شده مشاهده انیب اختلاف باشند

miRNA تواندیم سالم افراد با گروه نيا سهيمقا در 

 تحت د؛باش یماریب پاتوژنز روند ثرأمت آنکه از شتریب

 عنوان تحت یدوم گروه رو،نيا از باشد. درمان ریثأت
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 ماندر تحت و شده داده صیتشخ تازه مثبت HIV افراد

 نيا انیب سطح و شد گرفته نظر در نگرفته قرار

miRNA هگرو و کنترل گروه به نسبت گروه نيا در 

 شيافزا که شد دهیسنج درمان تحت مثبت HIV افراد

 نشان که داد؛ نشان خود از یتوجه قابل داریمعن انیب

 روند در miRNA نيا گرفتن قرار ریثأت تحت ةدهند

 یبررس و باشدیم HIV روسيو با يیزایماریب

 نيا ریثأت تحت که miRNA نيا دستنيیپا یرهایمس

 جينتا کنند.یم دایپ بسزا تیاهم شوندیم ثرأمت انیب رییتغ

 هدف یهاژن بر شده یغن لیتحل و هيتجز از حاصل

 نقش از یحاک رسان؛امیپ یرهایمس در miRNA نيا

 د،یروئیت هورمون رسانامیپ ریمس در آن توجه قابل

 رسانامیپ ستمیس و توزیاندوس سرطان، یرهایمس

 یرهایمس با رابطه در باشد.یم تولينوزيا ليدیفسفات

 ليدیفسفات ستمیس یالقا از یحاک مطالعات مذکور

 که باشندیم HIV روسيو ةبواسط نازیک 3-تولينوزيا

 ترشیب شدت با عفونت جاديا منظور به یسازفعال نيا

 T روس؛يو نيا ةیاول کيولوژيزیف هدف سلول دو در

 باشدیم ازین مورد ماکروفاژها و +CD4 یهاتیلنفوس

 مطالعات زین توزیاندوس با ارتباط در نیهمچن ؛(11)

 در یروسيو عفونت بر نديفرا نيا که دهندیم نشان

 کیتیپروتئول پردازش .گذاردیم ریثأت مختلف سطوح

 یرهایمس در یروسيو یهاژنیآنت اي هاروسيو

 یبرا ژنیآنت یکننده عرضه یهاسلول کیتیاندوس

 یضرور روسيو هیعل هومورال یمنيا یهاپاسخ جاديا

 وزتیاندوس که است شده مشخص ن،يا بر علاوه است.

روسيو ةلیبوس عفونت شتریب یاثربخش و ورود یبرا

 یهاارگانل درون وژنیف تحت که دارپوشش یها

 نيبنابرا است. یضرور رندیگیم قرار کیتیاندوس

 یهاچرخه در متعدد یهانقش تواندیم توزیاندوس

 در و باشد داشته مختلف یهاروسيو یهمانندساز

 از که يیهاسمیمکان در مشارکت تواندیم موارد یبعض

 یمنيا یهاپاسخ از کنندیم یسع هاروسيو آن قيطر

 سرکوب ن،يا بر علاوه .(12) باشد داشته کنند فرار

 از یاجهینت HIV روسيو با عفونت از یناش یمنيا

 ناقص، یذات رسانامیپ یرهایمس شامل یمتعدد عوامل

 کاهش روس،يو تعداد و یروسيو یهمانندساز شيافزا

 کاهش و یطیمح CD4+T یهاسلول یجيتدر

 شودیم مطرح یمخاط یهاگاهيجا در T یهاتیلنفوس

 جاديا و شروندهیپ یمنيا نقص به منجر یکل طور به که

AIDS سرکوب نيا ةبواسط ،گريد یسو از .گرددیم 

 طلبفرصت یهاعفونت به ريپذبیآس زبانیم یمنيا

 ،یوسکاپ سارکوم مانند دزيا با مرتبط سرطان و سل مانند

 ؛(13) شودیم رحم دهانه سرطان و نیرهوچکیغ لنفوم

 و یمنيا یهاستمیس انیم ارتباط لیدل به ن،یهمچن

 یعملکردها اختلال از فیط کي شاهد نياندوکر

 آدرنال، اختلالات جمله از HIV با مرتبط نياندوکر

 (.14) میباشیم زین مارانیب نيا در یدیروئیت و گنادال

 

 گيرينتيجه
در قبل و بعد از درمان  miR-1براساس اين مطالعه 

HIV باشد که اين دارای تغییرات بیان معنادار می

تازه  HIVدر افراد  miR-1تغییرات شامل افزايش بیان 

 تشخیص داده شده و سپس کاهش بیان آن پس از 

 باشد.درمان می
 

 پيشنهادات
 ضرورت ديآیم دستهب مطالعات نيا ةبدن از آنچه

 نيا در لیدخ یمیتنظ مختلف یهاسمیمکان شناخت

 یبررس انیم نيا در که است شده گزارش اختلالات

 یمیتنظ اندوژنوس عوامل عنوان به هاmiRNA اثرات

 منظور به HIV يیزایماریب بهتر درک یبرا بالادست،
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 .شودیم یضرور ثرؤم یدرمان یهاروش از یریبکارگ

 پژوهش، نيا از حاصل جينتا به توجه با رو، نيا از

 ثرؤم عامل کي عنوان به miR-1 نقش شتریب یبررس

 ةنیزم تواندیم شده اشاره یرهایمس بر شده ینیبشیپ

یماریب از بهتر ديد به یابیدست ةنیزم در ندهيآ مطالعات

 دستنيیپا یرهایمس بر miR-1 ةبواسط HIV يیزا

 بر miRNA نيا قیدق اثر و گردد، شده شناخته

 سازد. آشکار را شده یمعرف یرهایمس

 سپاس و قدرداني

وی ادری دانشجق برگرفته از پايان نامه میلاداين مطالعه 

علوم پزشکی دانشگاه هماتولوژی کارشناسی ارشد 

تحت حمايت مالی معاونت تحقیقات و بوشهر و 

 دانشگاه علوم پزشکی بوشهر انجام شده است. فناوری

همچنین از پرسنل و رياست سازمان انتقال خون بوشهر 

ت تشکر و قدردانی نهاي بابت در اختیار قرار دادن نمونه

 را داريم. 
 

 تضاد منافع

 هیچ گونه تعارض منافع توسط نويسندگان بیان 

.نشده است

 

References: ____________________________________________________________ 

 
1.Grez M, Dietrich U, Balfe P, et al. Genetic 

Analysis Of Human Immunodeficiency Virus 

Type 1 And 2 (HIV-1 And HIV-2) Mixed 

Infections In India Reveals A Recent Spread Of 

HIV-1 And HIV-2 From A Single Ancestor For 

Each Of These Viruses. J Virol 1994; 68(4): 

2161-8. 

2.Nam JG, Kim GJ, Baek JY, et al. Molecular 

Investigation Of Human Immunodeficiency 

Virus Type 2 Subtype A Cases In South Korea. 

J Clin Microbiol 2006; 44(4): 1543-6. 

3.Kanki PJ, Travers KU, Marlink R, et al. Slower 

Heterosexual Spread Of HIV-2 Than HIV-1. 

Lancet 1994; 343(8903): 943-6. 

4.Verma P, Pandey RK, Prajapati P, et al. 

Circulating Micrornas: Potential And 

Emerging Biomarkers For Diagnosis Of 

Human Infectious Diseases. Front Microbiol 

2016; 7: 1274. 

5.Balasubramaniam M, Pandhare J, Dash C. 

Are Micrornas Important Players In HIV-1 

Infection? An Update. Viruses 2018; 10(3): 

e110. 

6.Ahmadi K, Soleimani M, Kaviani S, et al. 

Effect Of Overexpression Of Mir-29b1 On 

Induction Of Apoptosis In Leukemic HL60 Cell 

Line. Iran South Med J 2014; 17(3): 243-53. 

(Persian) 

7.Munshi SU, Panda H, Holla P, et al. Microrna-

150 Is A Potential Biomarker Of HIV/AIDS 

Disease Progression And Therapy. Plos One 

2014; 9(5): E95920. 

8.Zhou Y, Sun L, Wang X, et al. Short 

Communication: HIV-1 Infection Suppresses 

Circulating Viral Restriction Micrornas. AIDS 

Res Hum Retroviruses 2016; 32(4): 386-9. 

9.Kraj B. Incorporation Of Molecular 

Diagnostics Into Medical Laboratory Science 

Curriculum: Clinical Facilities Expectations. 

An Asynchronous, Iterative, Online Delphi 

Study [dissertation]. Virginia: Virginia 

Commonwealth Univ., 2015. 

10.Akhtar MM, Micolucci L, Islam MS, et al. 

Bioinformatic Tools For Microrna Dissection. 

Nucleic Acids Res 2016; 44(1): 24-44. 

11.François F, Klotman ME. 

Phosphatidylinositol 3-Kinase Regulates 

Human Immunodeficiency Virus Type 1 

Replication Following Viral Entry In Primary 

 [
 D

O
I:

 1
0.

52
54

7/
is

m
j.2

3.
3.

19
5 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 is
m

j.b
pu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
24

-0
4-

11
 ]

 

                             8 / 10

http://bpums.ac.ir/
http://dx.doi.org/10.52547/ismj.23.3.195
http://ismj.bpums.ac.ir/article-1-1303-fa.html


  1399شهريور مرداد و / 3/ شماره سوم/ طب جنوب                                                                              سال بيست و 203
 
 

http://bpums.ac.ir 

CD4+ T Lymphocytes And Macrophages. J 

Virol 2003; 77(4): 2539-49. 

12.Marsh M, Pelchen‐Matthews A. 

Endocytosis In Viral Replication. Traffic 

2000; 1(7): 525-32. 

13.Elfaki MG. Immunosuppression Induced By 

HIV Infection. Biol Med 2014; 6(3): 1. 

14.Noureldeen AF, Qusti SY, Khoja GM. 

Thyroid Function In Newly Diagnosed HIV-

Infected Patients. Toxicol Ind Health 2014; 

30(10): 919-25. 

 

  

 [
 D

O
I:

 1
0.

52
54

7/
is

m
j.2

3.
3.

19
5 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 is
m

j.b
pu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
24

-0
4-

11
 ]

 

                             9 / 10

http://bpums.ac.ir/
http://dx.doi.org/10.52547/ismj.23.3.195
http://ismj.bpums.ac.ir/article-1-1303-fa.html


Iran South Med J 2020; 23(3): 195-204 
 

Website: http://bpums.ac.ir 

Journal Address: http://ismj.bpums.ac.ir 

Original Article 
 

Pathway Analysis of miRNA-1 and Its Expression 

Evaluation in Donor’s Serum from HIV-Positive 

Individuals vs Unaffected Controls 
 

 

M. Ghaderi (MSc)
1*, GR. Khamisipour (PhD)

1**, N.Obeidi (PhD)
1,  

R. Tahmasebi (PhD)
2, SA. Mohammadi (MSc)

1, R. Rastgoo (MSc)
1,  

M. Behbahanipour (MSc)
3 

 

1 Department of Hematology, School of Allied Medicine, Bushehr University of Medical Sciences, Bushehr, Iran 
2 Department of Biostatistics, School of Public Health, Bushehr University of Medical Sciences, Bushehr ,Iran 
3 Department of Cellular and Molecular Biology, School of Basic Sciences, University of Isfahan, Isfahan, Iran 
 

 

(Received 10 Jun, 2018  Accepted 5 Feb, 2020) 
 

Abstract 
 

Background MicroRNAs (miRNAs) are non-coding RNA molecules (19-24 nucleotides) that play a major 
role in a wide range of biological processes through post-transcriptional regulation of gene expression. 
Differential expression of miRNAs has been reported in various infectious diseases such as HIV infection. 
The characterization of miRNA expression profiles, especially in mammalian biofluids, which are affected 
by intracellular processes of different parts of the body, provides a considerable insight into 
pathophysiological alterations associated with host-virus interactions. Therefore, based on miR-1 
bioinformatics analysis in the context of potential affected signaling pathways in HIV infection, the present 
study aimed to profile the expression of miR-1 in donor’s serum from HIV-positive individuals vs unaffected 
controls in Bushehr Blood Transfusion Center. 
Materials and Methods: The enrichment analysis on predicted target genes for miR-1 was performed based 
on miRNA-related bioinformatics tools to achieve possible regulated pathways by this miRNA. Given the 
pathways affected by HIV infection and the involvement of miR-1 target genes in these signaling pathways, 
the miR-1 expression was evaluated in serum samples of  20 treated HIV-positive individuals, 10 patients 
with de novo HIV infection diagnosis, and 40 healthy subjects using qRT-PCR. Data were analyzed by 
SPSS software version 22. 
Results: The enrichment analysis for identified target genes of miR-1 revealed that target genes were 
significantly enriched (FDR <0.05) in the four pathways of thyroid hormone, cancer pathways, endocytosis, 
and phosphatidylinositol signaling system. In addition, a significant increase was observed in miR-1 
expression level  (p-value <0.05) in de novo HIV infected patients compared with healthy subjects. A 
significant decrease was observed in miR-1 expression level (p-value <0.0001) in treated HIV-positive 
individuals compared with de novo HIV infected patients, as well.  
Conclusion: Bioinformatics studies indicate that the predicted target genes for miR-1 belong to the 
pathways related to thyroid hormone, cancer, endocytosis, and phosphatidylinositol signaling system, which 
are impaired pathways in HIV infection. In addition, significantly altered expression in miR-1 in the serum 
of de novo HIV infected patients vs healthy subjects and treated HIV-positive individuals vs de novo HIV 
infected patients represents remarkable effects of the process of HIV infection and pathogenesis on miR-1 
expression. Hence, the findings of this study indicate the potential use of miR-1 to better understand HIV 
pathogenesis, and subsequent therapeutic interventions by targeting miRNA. 
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