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کٌٌع. ين هيظاضل قلْل ؼا تٌٗ يبتيز يٌعُبيفؽآ اؾ يبؼيُكتٌع کَ ثك يويتٌٗ يُبؽکعنًْعٍ هْلکْليغ RNA يهْلکْل ُب ّ ُعف: ؾهيٌَ

 يْلْژيکٌع ّ ظؼ ثيفب هيا يهِن ظاضل قلْل يٌعُبين فؽآيؼا ظؼ تٌٗ يعياقت کَ ًمم کل يؽکعنًْعٍ ايغ RNA يًْٚ MALAT1بى ژى يث

قؽْبى  يْلْژيثؽ ًمم آى ظؼ ث يّ هؽّؼ RNAي يا يويتٌٗ يٚولکؽظُب يي هٓبلَٛ ثؽؼقيؿ ظضبلت ظاؼظ. ُعف ايُب ًاؾ قؽْبى ياًْا٘ هطتلف

ُب اقت.

ؽکعنًْعٍ، يغ RNA يُبع ّاژٍيثب کل Elsevier ،Scopus ،Science Direct  ّPubMed يُبگبٍيپب يي هٓبلَٛ هؽّؼيظؼ ا ُب:ؼّل

MALAT1ْ همبلَ هؽتجّ 63ت تٛعاظ يهمبلَ اًتطبة ّ ظؼ ًِب 213خكتدْ ّ ظؼ هدوْ٘ تٛعاظ  2116تب  1992 يقبلِب ي، قؽْبى، هتبقتبؾ

 ع.يّاؼظ هٓبلَٛ گؽظ

ن يظؼ تٌٗ MALAT1ظضبلت ظاؼظ. ژى  يٌيگؿيم خبيؽايبى ژى ّ پين ثيؽ تٌٗيهِن ًٗ يکيْلْژيٌع ثين ظّ فؽآيظؼ تٌٗ MALAT1ژى  ًتبيح:

، ظؼ B-MYBک ياًکْژً يكيؼًّْ ت فبکتْؼيبى ّ فٛبليُعف آى، ث يُب ّ ژى P53 يقبؾ َ هتبقتبؾ قؽْبى، فٛبلي، ظؼ هؽازل اّليچؽضَ قلْل

 گؽ ًمم ظاؼظ.يظ يٌعُبياؾ فؽآ يبؼيم لٌع ضْى ّ ثكين افؿايؽ آپْپتْؾ، تٌٗي، ظؼ هكE2F1 يكيت فبکتْؼ ؼًّْين فٛبليتٌٗ

كن يظؼ ظؼک ثِتؽ هکبً ي، قٛيظاضل قلْل يبتيز يٌعُبين فؽآيثؽ  تٌٗ MALAT1ؽ يتبث يچگًْگ يي هٓبلَٛ ثب ثسث ّ ثؽؼقيا گيؽي:ًتيدَ

 يهطتلف ه يُبقؽْبى يْلْژيؽ آًِب ظؼ ثيّ کهف تبث يويتٌٗ يُبRNAي يظاؼظ. ظؼک ًمم ا يويتٌٗ RNAي يقؽْبى تْقّ اهؽفت يپ

 يٌْٚاى اُعاف ظؼهبً تْاًٌع ثَيي هيع ثبنع ّ ُوچٌيهف يوبؼيک ّ ظؼهبى ثيپبتْلْژ يثٌعپبقص ثَ ظؼهبى، هؽزلَ ييهگْي، پيآگِميتْاًع ظؼ پ

 ع، هٓؽذ نًْع.يخع

، قؽْبى، هتبقتبؾMALAT1ثلٌع،  ؽکعنًْعٍيغRNA :ُبّاژٍ کليع

 :ؽاىيَ، ايعؼيَ، تؽثت زيعؼيتؽثت ز ي، ظاًهگبٍ ٚلْم پؿنکيهگبُيگؽٍّ ٚلْم آؾهبآظؼـ ًْيكٌعٍ هكئْل

ahmadij1@thums.ac.irآظؼـ پكت الکتؽًّيک: 



 يفسَ 

  و همکاران سليماني جلودار                                                                                 ...ک نشانگريبعنوان  MALAT1بيان ژن 

37 

 96ؾهكتبى  4ٍ نوبؼپٌدن ظّؼٍ                                                                          ظاًهگبٍ ٚلْم پؿنکي تؽثت زيعؼيَ هدلَ

 همعهَ
 يُب ثؽًبهَ ،يقلْل نجکَ تْاؾى ظؼ ؽييتغ ٚلل ثَ اغلت قؽْبًِب

 يؽُبيهك کَ ييُب ژى ظؼ يکيژًت ؽاتييتغ ٌْٓؼيُو ّ ژى بىيث

 يُب ژى(. 1) ظٌُع يه ؼش کٌٌع يه کٌتؽل ؼا قلْل يبتيز

 کَ ُكتٌع ُب ژى اؾ يايل گؽٍّ ظّ ُباًکْژى ّ تْهْؼقبپؽقْؼ

 يٛيْج يُب ژى ُب،اًکْژى .کٌٌع يه نيتٌٗ ؼا يقلْل تْاؾى

 يٛيْج ٚولکؽظ ظاظى ظقت اؾ ثب ّ نعٍ ؽييتغ ظچبؼ کَ ُكتٌع

 يُبRNA. ٌعيًوبيه دبظيا ؼا ْىيتؽاًكفْؼهبق يٌعُبيفؽآ ضْظ

 يُبRNA ّ( قبپؽقْؼ تْهْؼ) تْهْؼ قؽکْثگؽ ؽکعنًْعٍيغ

 يه ُباًکْژى ييا خولَ اؾ( کياًکْژً) قؽْبًؿا ؽکعنًْعٍيغ

 (.5-2) ثبنٌع

 DNAؽکعنًْعٍ ثَ کل يغ DNAظؼ ژًْم اًكبى، ًكجت 

ژى  25111% اقت. ظؼ ّالٙ تٌِب ظؼ زعّظ 5/98جبً يک تمؽيژًْه

ژًْم اًكبى  ينْظ. هبثم يکع ه ييپؽّتئاؾ ژًْم اًكبى ثَ 

  (Junk) اؼؾل يث DNAٌْٚاى  ّ ثَ يؽ ٚولکؽظيظؼگػنتَ غ

ح هٓبلٛبت ينع. ثؽاقبـ ًتب يفؽٌ ه ؽ کعنًْعٍيغ DNAب ي

 يُب ک اؾ ژىي چياؼؾل اؾ ُ يث يُب DNAي يهْخْظ ا

نًْع.  يکع ًو يٌيچ پؽّتئينعٍ ههتك ًهعٍ ّ ثَ ُ نٌبضتَ

 يُباؾ هْلکْل ياپتْم )هدوَْٚيؽ تؽاًكکؽياض يؿُبيآًبل

RNA بيؼقبى  بميپ mRNA ک يکَ ظؼ  ييب ؼًّْنت ُبي

ؿ ًهبى ظاظٍ ينْظ( ًيبى هيُب ث اؾ قلْل يتيب ظؼ خوٛيقلْل 

اًدبم ژًْم پكتبًعاؼاى  ظؼ قؽتبقؽ يكيٌع ؼًّْياقت کَ فؽآ

اؾخولَ  ُب اؾ ؼًّْنت يبظيع نوبؼ ؾيدَ آى تْلينْظ کَ ًت يه

RNAيغ يُب( ٍؽکعنًْعncRNAsٌُوچ ّ )ي يRNAيُب 

 ثؽ غبلجبً مبتيتسم گػنتَ، يُب ظَُ ظؼ. اقت ييپؽّتئ ۀکعکٌٌع

 يُب قبل ظؼ اهب نع، يه اًدبم ييپؽّتئ ۀکٌٌع کع يُب ژى يؼّ

 يٌياؾ ژًْم کَ پؽّتئ يعٍ اقت کَ ثطم ُبئيههطى گؽظ ؽياض

فؽاّاى ُكتٌع ّ  يويتٌٗ يُب ًمم يکٌٌع ظاؼا يؼا کع ًو

بؼ ثب يٌْژًؿ( ّ هتبقتبؾ ثكي)کبؼق ييي ظؼ  قؽْبى ؾايُوچٌ

 (.11-6ثبنٌع ) يت هياُو

ظاؼ ّ ، ضبًَيؽکعنًْعٍ ثَ ظّ گؽٍّ ايليغ RNA يهْلکْل ُب 

 ظاؼؽکعنًْعٍ ضبًَيغ يُب RNAنًْع. يه يثٌع ْجمَ يويتٌٗ

كْؾّهبل ياقپلا يُبRNAُب ّ  rRNAُب،tRNAنبهل 

فَ زػف يم ّٖيؽايٌع پيُب کَ ظؼ فؽاRNAاؾ  يا)هدوَْٚ

ُب  RNAي ًْ٘ يثبنٌع. ا يٌتؽّى ُب ؼا ثؽِٚعٍ ظاؼًع( هيا

 ينعٍ ّ ثؽا بىيُب ث ْقتَ ظؼ قلْليْْؼ هكتوؽ ّ پ هٛوْلا ثَ

 ثبنٌع.  يه يقلْل لاؾم ّ َؽّؼ يبتيز يٚولکؽظُب

ظؼ ْْل  يْْؼ اضتًبي ثَ يويتٌٗ يُبncRNAمت يظؼ زم

بى يث يههطً يُب يوبؼيُب ّ ث ضبو ّ ظؼ ثبفت يهؽازل تکبهل

ُب ثؽ اقبـ اًعاؾٍ ؼًّْنت، ظؼ ظّ گؽٍّ RNAي ينًْع. ا يه

کْچک،کَ  يويتٌٗ يُبncRNA(1نًْع:  يه يثٌع ْجمَ

ُب، ّ RNAکؽّ يع ظاؼًع ّ نبهل هيًْکلئْت 21-211ي يث يْْل

siRNA2ثبنٌع.  يُب ه)ncRNA ثلٌع يويتٌٗ يُب (Long 

non coding RNA) ع يًْکلئْت 211م اؾ يث يکَ ْْل

اْلاق  ياRNA ثلٌع ٚوعتبً ثَ  يويتٌٗ يُب ncRNAظاؼًع.

ت کع يع ظانتَ ّ لبثليًْکلئْت 211 هتؽ اؾيث ينْظ کَ ْْل يه

ُب ثؽ   lncRNA(.13, 12ؼا ًعاؼظ ) يي ضبيينعى ثَ پؽّتئ

گؽٍّ  5هدبّؼ ضْظ ثَ  يُب نبى ثَ ؼًّْنت يکياقبـ ًؿظ

 قٌف ي، آًت(Sense) اًع اؾ: قٌف نًْع کَ ٚجبؼت ين هيتمك

(Antisense)َْي، ظّ ق (Bidirectional)يٌتؽًّي، ا 

(Intronic) يي ژًيّ ث (Intergenic) (9 ,11 ,14 .)

lncRNA َياًع ّ الگْ نعٍ نعت زفبٖت ُب ظؼ ْْل تکبهل ث 

ُب ظؼ  ظٌُعٍ ًمم آى ظاؼًع کَ ًهبى بى هطتى ًْ٘ قلْليث

 يويتٌٗ يُبRNAي يثبنع. ا يه يقلْل ياضتًبي يٌعُبيفؽآ

ل ياؾ لج ييٌعُبين فؽآيظؼ تٌٗ يعيکل يُب ٌْٚاى هْلکْل ثلٌع ثَ

ثٛع اؾ  يٌعُبي، فؽآيكين ؼًّْيي، تٌٗيکؽّهبت يثبؾقبؾ

کْچک،  يُبRNAک، پؽظاؾل يژًتين اپي، تٌٗيكيؼًّْ

تْاًٌع  ي( ّ ه15, 9ّ آپْپتْؾ ًمم ظاؼًع ) ين چؽضَ قلْليتٌٗ

ؿ يي ّ ًيي پؽّتئيچٌع يًگِعاؼ يک ظاؼثكت ثؽايٌْٚاى  ثَ

 يُب گبٍيخب يُب ثؽا ييپؽّتئ يؽيکبؼگ ک ؼاٌُوب ظؼ ثَيٌْٚاى  ثَ

ي ؼا يکؽّهبت يب قبضتبؼ هَْٛيي ٚول کٌٌع ّ ياؾ کؽّهبت يضبي

 lncRNAي يبى چٌعيع ثيؽ لؽاؼ ظٌُع. هٓبلٛبت خعيتست تأث

پكتبًعاؼاى ًهبى  يُب ؼا ظؼ قلْل يچؽضَ قلْل  کٌٌعٍ نيتٌٗ ي

 ييؼا نٌبقب lncRNA 211م اؾ يظاظٍ اقت. هسممبى ث

ؽ ظؼ يظؼگ يُب ييژى کَ پؽّتئ 51م اؾ يث يکياًع کَ ظؼ ًؿظ کؽظٍ

 يُب ُب ًمم ي هْلکْليکٌٌع، لؽاؼ ظاؼًع. ا يؼا کع ه يچؽضَ قلْل

-16, 14کٌٌع ) يفبء هيقؽْبى ا يْلْژيؼا ظؼ ث يعيکل يويتٌٗ

18 .)lncRNA ن يُب اؾ تٌٗ اؾ قؽْبى يُب ظؼ اًْا٘ هطتلف

هؽفت، هتبقتبؾ يُب ثب پ اؾ آى يبى ثُٛينًْع ّ قْٓذ ث يضبؼج ه

ي ثٌٗؽ ي(. ُوچ21ٌ-19, 9قؽْبى اؼتجبِ ظاؼظ ) يآگِ ميّ پ

ُب )هبًٌع  lncRNAاؾ  يبى ثُٛيم ثيؼقع کَ افؿا يه

کف ضبؼج يًع ؼنع تْهْؼ ّ تِبخن ثَ هبتؽتْا يُب( هاًکْژى

م ظُع. ُوچٌبى کَ ظؼ يؼا افؿا يقؽْبً يُب قلْل يقلْل
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ُب ظؼ اًْا٘ lncRNAنعٍ اقت،  ًهبى ظاظٍ 1خعّل نوبؼٍ 

م يؽ ُكتٌع ّ غبلجبً افؿايظؼگ يتْپؽ اًكبً ياؾ تْهْؼُب يهطتلف

 يْلْژيُب ظؼ ث آى يظٌُعٍ ًمم نجَ اًکْژً بى ظاؼًع کَ ًهبىيث

 (. 9قؽْبى اقت )

بى ّ ٚولکؽظ يث يؽ الگْيل ٚوعٍ ًٗيظّ ظل يْْؼکل ثَ

lncRNAاؾ  يت آًِب افؿّظٍ اقت. ثُٛيُب ثَ اُو

lncRNAي ينًْع کَ ا يه يكيظؼ ژًْم ؼًّْ يُب اؾ هٌبْم

ثَ  يي هٌبْك ثَ هٌبْك ژًْهياًع. ا نعٍ  بؼ زفبٖتيهٌبْك ثك

ُب  بى آىيث يي الگْياًع. ٚلاٍّ ثؽ ا نعت زفبٖت نعٍ هٛؽّف

هطتلف ثبُن هتفبّت اقت ّ ظؼ ْْل هؽازل  يُب يوبؼيظؼ ث

ظٌُع ّ  ياؾ ضْظ ًهبى ه يبى هتفبّتيث ي، الگْيهطتلف تکبهل

 يبى اضتًبييث يالگْ يهطتلف ظاؼا يُب ي ظؼ ثبفتيُوچٌ

ؽ قبضتبؼ ييُب ظؼ تغlncRNAي يثبنٌع. ُوچٌ يُوبى ثبفت ه

 )ظؼ قْٓذ  يكيّ پف اؾ ؼًّْ يكيؼًّْ يٌعُبيي، فؽآيکؽّهبت

 يُب ييك ثؽُوکٌم ثب پؽّتئياؾ ْؽ يكين ؼًّْيم(، تٌٗيؽايپ

ُعف ّ  يُب ، قؽکْة پؽّهْتؽ ژىRNAهتًل نًْعٍ ثَ 

ؽفٛبل يُعف، غ يُب ٌْٚاى کوک فٛبل کٌٌعٍ ژى ت ثَيفٛبل

هدعظ  يؿيؼ ، ثؽًبهP53َ يبهعُيؽ پي، ظؼ هك xکؽّهْؾّم  يقبؾ

پؽتْاى  يُبقلْل يؽيت تکثيضبي ک ّ زفٕيقْهبت يُب قلْل

(Stem Cell( ًمم ظاؼًع )22.) 

هطتى  يlncRNAٌْٚاى  ثَ lncRNAي يؽاً چٌعياض

هؽتجّ ثب  1نعٍ اقت کَ نبهل ؼًّْنت نوبؼٍ  ييقؽْبى نٌبقب

 Metastasis Associated) َيؼ يٌْهبيهتبقتبؾ آظًْکبؼق

Lung Adenocarcinoma)، HOX Transcript 

antisense RNA  ّ Atisense non-coding RNA in 

the INK4 locus  ي يثبنٌع. ا يهlncRNA هؽتجّ  يُب

هؽفت قؽْبى ينًْع ّ پ يبى هييْؼت ًبثدب ث ثب قؽْبى اغلت ثَ

ي يي ازتوبل ّخْظ ظاؼظ کَ ايلػا اظٌُع،  يؽ لؽاؼ هيؼا تست تأث

ى، يتهط يع ثؽايخع يُبْهبؼکؽيٌْٚاى ث ُب ثتْاًٌع ثَ هْلکْل

پبقص ثَ ظؼهبى ٚول کٌٌع ّ  يٌيم ثي، هتبقتبؾ ّ پيآگِ ميپ

ب تست کٌتؽل يع، هِبؼنعٍ يخع يٌْٚاى اُعاف ظؼهبً ي ثَيُوچٌ

  (.14, 11, 9هٓؽذ نًْع )

 ُبؼّل
ثَ  يبثياقت. ثَ هٌْٗؼ ظقت يک هٓبلَٛ هؽّؼيپژُّم زبَؽ 

 ياْلاٚبت يگبُِبيهٌبثٙ هؽتجّ، همبلات ّ هتْى اؾ پب

Elsevier ،Scopus, Science Direct  ّPubMed  ثب

ّ   ، قؽْبىMALAT1ؽکعنًْعٍ، يغ RNA يُبع ّاژٍيکل

ع. پف اؾ يخكتدْ گؽظ 2116تب  1992 يقبلِب يهتبقتبؾ ْ

اًْا٘ همبلات کَ اؾ  يهمبلَ اؾ توبه 213َ ، تٛعاظ ياّل يخكتدْ

ع، يلسبٔ ٌْٚاى هؽتجّ ثب هَْْ٘ هْؼظ ًٗؽ ثْظًع اًتطبة گؽظ

همبلَ )هتي  155ي همبلات تٛعاظ يعٍ ايچک يقپف ثب ثؽؼق

 63ت تٛعاظ يك اًتطبة نع ّ ظؼ ًِبيکبهل( خِت هٓبلَٛ ٚو

 يُبيژگيي هٓبلَٛ ّيع. ظؼ ايهمبلَ کبهل ّاؼظ هٓبلَٛ گؽظ

ن، ٚولکؽظُب ّ يپؽظاؾل، تٌٗ، ًسٍْ MALAT1ک يْلْژيث

 ع.يل ّ گؿاؼل گؽظيَ تسليقؽْبى تدؿ يْلْژيت آى ظؼ ثياُو

 MALAT1ُبي ثيْلْژيک ّيژگي

MALAT1 ّ ب يNEAT ( Noncoding nuclear_ 

Enriched Abundant Transcript 2 )ک يLncRNA 

لْ ثبؾ اقت يک7/8ظؼ زعّظ  يفؽاّاى ّ هٌسًؽ ظؼ ُكتَ ثب ْْل

ْى يعاقيجؽيك ُياؾْؽ( Ji P) يلَ خيّق ثَ 2113کَ ظؼ قبل 

ظٌُعٍ هتبقتبؾ ظؼ  يآگِ ميک پبؼاهتؽ پيٌْٚاى  ثَ يکبُه

وبؼاى هجتلا ثَ ي( ّ ث1َ )فبؾ يؼ يٌْهبيوبؼاى هجتلا ثَ آظًْکبؼقيث

 نع يي( نٌبقبSquamosقلْل اقکْاهْـ ) يٌْهبيکبؼق

کؽّهْؾّم  يثؽّ MALAT1ظؼ ژًْم اًكبى، ژى  (.21)

13q11هتبقتبؾ ظؼ اؼتجبِ اقت،  ييکَ ثب تْهْؼ ؾا ياَ ي، ًبز ّ

 ي ثب ظؼخَ MALAT1(. ژى 21, 21, 9لؽاؼگؽفتَ اقت )

نْظ.  يبفت هيگًَْ اؾ پكتبًعاؼاى  33اؾ زفبٖت ظؼ  ييثبلا

MALAT1  کيفبلع ORF (Open Reading Frame )

ع ثَ ًٗؽ يآى ظؼ ُكتَ، ثٛ يؽيل لؽاؼگيتْخَ اقت ّ ثَ ظل لبثل

ي ٚول يقٌتؿ پؽّتئ يَ ثؽاياّل يک الگْيٌْٚاى  ؼقع کَ ثَ يه

اًكبى ّ هْل، ظؼ ُكتَ ّ ظؼ  يُب ظؼ قلْل MALAT1کٌع.

 يا ٌْٚاى غؼات ُكتَ کَ ثَ SC35ٌگ يكياقپلا يُب يًْاز

(nuclear speckle )ؿ يي ًيٌتؽکؽّهبتيا يگؽاًْل يب ضْنَ ُبي

 (.23بفتَ اقت )ينًْع، تدوٙ  ينٌبضتَ ه

 يُكتٌع کَ غٌ يؽ ُكتَ ايؾ يقبضتبؼُب يا ُكتَ يُبکلياقپ

ٌگ يكي، اقپلاmRNAپؽظاؾل کٌٌعٍ  ياؾ فبکتْؼُب

Pre_mRNA ضؽّج ،mRNA ثبنٌع ّ  ياؾ ُكتَ ه

MALAT1 (.25, 24ي قبضتبؼُب اقت )يا ياؾ اخؿاء ايل يکي 

MALAT1  ؿ اقت کَ آى ؼا يهتفبّت ّ هتوب يظّ تْال ظاؼاي

ت کَ ثب يتؽت ييا کٌٌع، ثَ يت هيُعا يا ثَ ظاضل غؼات ُكتَ

ل ياؾ لج يکلياقپ يُب ييُب ثب پؽّتئ يي تْاليثؽُوکٌم ا

RNPS1 ،SRm160 ،IBP160 ٌيُب ييي پؽّتئيّ ُوچ 

https://en.wikipedia.org/wiki/Hox_gene
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، PRP6  ّSONهبًٌع  يّاثكتَ ثَ غؼات ُكتَ ا

MALAT1 (. تدوٙ 26, 23نْظ ) يي غؼات هيّاؼظ ا

MALAT1 ظاؼظ.  يكيثَ فٛبل ثْظى ؼًّْ يي غؼات ثكتگيظؼ ا

 -β -1-کلؽّ يظ 6ّ 5ب يي يتيلَ آلفب آهبًيّق ثَ يكيتْلف ؼًّْ

D- هدعظ يعاؾّل هٌدؽ ثَ تْؾيويجْثٌؿايؼ ٙMALAT1  اؾ

 (.27نْظ ) يُب ه ظاضل غؼات ثَ ضبؼج اؾ آى

 MALAT1پؽظاؾل 

نْظ.  اؾ چٌعيي پؽّهْتؽ آغبؾ هي MALAT1ؼًّْيكي اؾ ژى 

 تْقّ يک MALAT1ؼًّْنت  33پف اؾ ؼًّْيكي، اًتِبي 

 نْظ. يؽ هييظقتطْل تغ يكن پؽظاؾنيهکبً

ّقيلَ ظّ  ثَ MALAT1ؼًّْنت  3َٚول پؽظاؾل ظؼ اًتِبي 

RNase ُبي  اًعّژًْـ ثَ ًبمRNaseP  ّRNaseZ  اًدبم

يک  MALAT1نْظ. ظؼ زيي پؽظاؾل ؼًّْنت ايلي  هي

ncRNA  کْچک ثبًْيَ ثَ ًبمmascRNA  ّ ٍههتك نع

  نْظ. ّاؼظ قيتْپلاقن هي

ظاؼظ  tRNAثَ  يبظيکَ نجبُت ؾ mascRNAٚولکؽظ 

 نعٍ پؽظاؾل يهبًعٍ اقت. فؽم ايل يتبکٌْى ًبنٌبضتَ ثبل

MALAT1 ک يهبًع  يه يکَ ظؼ ُكتَ ثبلncRNA بؼ يثك

کبل يک قبضتبؼ ُليل يدَ تهکيعاؼ اقت کَ ازتوبلًا ظؼًتيپب

 ٚوؽ وَيم ًيدبظنعٍ ّ ثبٚث افؿايآى ا  3 يظؼ اًتِب يّخِقَ

 (. 28, 23نْظ ) يآى ه
ُبي هطتلف ظؼ قؽْبى MALAT1. ًمم 1خعّل

 ًْ٘ قؽْبى MALAT1ٚولکؽظ  ًمم هٌجٙ

(02 ,01) 

(02) 
(01) 

(01 ,َ0 ,ََ) 
(01 ,َ0 ,ََ) 

(َ0) 

 اًکْژى

 ظٌُعٍ ثؽاي ثمبآگِيپبؼاهتؽ پيم
 هؽتجّ ثب هتبقتبؾ

 ثؿؼگهؽتجّ ثب آظًْکبؼقيٌْهب ّ کبؼقيٌْهبي قلْل
 (Motilityُبي هؽتجّ ثب تسؽک قلْلي )ىژتٌٗين ثيبى 

 تبثيؽ ثؽ هِبخؽت قلْلي
 in vivoُبي تْهْؼي ظؼ تبثيؽ ثؽ گكتؽل هتبقتبتيک قلْل

 قؽْبى ؼيَ

(َ3 ,َ3) 

(َ3) 
(َ3) 

 اًکْژى
 ُبي تْهْؼي اًكبًي ّ هْنيتٌٗين افؿايهي ظؼ ًوًَْ

 هؽتجّ ثب ؼيكک ْٚظ تْهْؼ ثٛع اؾ پيًْع کجع

 تٌٗين ؾًعٍ هبًعى، تسؽک ّ تِبخن قلْلي
 قؽْبى کجع

 کبؼقيٌْهبي قلْل کليْي TFEBاًتمبل ژًْهي  اًکْژى (3َ)

(َ3 ,َ3) 

(32) 
 اًکْژى

 تٌٗين افؿايهي ظؼ هؽازل اثتعايي قؽْبى قيٌَ
 يبفتَ ّ زػف نعٍ ظؼ قؽْبى هدؽاي قيٌَخِم

 قؽْبى قيٌَ

(31-3َ) 

 
(31) 

 اًکْژى
تبثيؽ ثؽ ؾًعٍ هبًعى، تکثيؽ، هِبخؽت، تهکيل کلٌي، قيکل قلْلي ّ ؼنع 

 تْهْؼ
 آپْپتْتيکُبي پؽّآپْپتْتيک ّ آًتيتٌٗين ژى

 قؽْبى قؽّيکف

 ثَ نعت افؿايم ثيبى يبفتَ اًکْژى (33)
قبؼکْهبي قلْل 

 اقتؽّهبيي اًعّهتؽ ؼزن

(33) 

(33) 
 اًکْژى

MALAT1  ُبي قلْلي ههتك اؾ يبفتَ ظؼ ؼظٍخِمCRC ثبفت ّ 
 ؼنع ّ تِبخن تْهْؼ ؼا تست تبثيؽ لؽاؼ هي ظُع 3لَٓٛ اًتِبي 

 کبؼقيٌْهبي کلْؼکتبل

(33) 

 
(33) 

(33 ,33) 
(33) 
(33) 

 اًکْژى

ثٌعي تْهْؼ ّ تست تبثيؽ لؽاؼظاظى تکثيؽ قلْلي تْهْؼ ّ هؽتجّ ثب ظؼخَ
 آپْپتْؾ

 هؽتجّ ثب هتبقتبؾ

 تبثيؽ لؽاؼظاظى هِبخؽت قلْليتست 
 EMTُبي هؽتجّ ثب تٌٗين ژى

 Wntؾ ْؽيك فٛبلكبؾي هكيؽ اEMT  تٌٗين

 قؽْبى هثبًَ

 اقتئْقبؼکْهب ظؼهبًيآگِي ظٌُعٍ َٛيف ّ هؽتجّ ثب پبقص تْهْؼ ثَ نيويفبکتْؼ پيم اًکْژى (33)
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MALAT1  يکَ ظؼ اًتِب يا نعٍ کَ لَٓٛ  ليلَٓٛ تهک 5اؾ 

 يٌعُبيؼا ظؼ فؽآ يّ اقبق يآى لؽاؼ ظاؼظ ًمم هسْؼ 3َ

کٌع.  يه يثبؾ يؽ، هِبخؽت ّ تِبخن قلْليل تکثيک اؾ لجيْلْژيث

 (.9ثبنع ) RNAي يا يَ ٚولکؽظيتْاًع ًبز يي لكوت هيا

MALAT1 يَ ثب قلْل ُبيَ هتبقتبؾ قؽْبى ؼيظؼ هؽازل اّل 

 يبى هيم اؾ اًعاؾٍ ثيث (Non-small cell lung) ؽ کْچکيغ

وبؼاى يي ثيثع ظؼ ا يم آگِيبى آى ثب پيث ينْظ ّ قْٓذ ثبلا

-ميک هبؼکؽ پيثَ ٌْٚاى  MALAT1ي ياؼتجبِ ظاؼظ. ثٌبثؽا

وبؼاى هجتلا ثَ يث يع ثَ ؾًعگيهتبقتبؾ ّ اه يکٌٌعٍ ثؽا يآگِ

بى نعٍ يَ هٓؽذ نعٍ اقت. ظؼ هٓبلٛبت ثيؼ يٌْهبيآظًْکبؼق

 يَ ؼا کَ ثؽايؼ يقلْل قؽْبً تسؽک MALAT1اقت کَ 

هؽتجّ ثب تسؽک هثل  يُبن ژىيك تٌٗيهتبقتبؾ هِن اقت اؾ ْؽ

CTHRC1،CCT4،HMMR،ROD1 ظُع.  يم هيافؿا

 يبفتَيبى کبُم يي ًهبى ظاظٍ نعٍ اقت کَ ثيُوچٌ

MALAT1 وبؼاى هجتلا ثَ يگؿًْگؽافت ث يًْعُبيظؼ پ

ل تْهْؼ ياؾ ؼنع ّ تهک يؽيَ  ثبٚث خلْگيؼ يٌْهبيآظًْکبؼق

ظؼ  MALAT1ي ههطى نعٍ اقت کَ ينْظ. ٚلاٍّ ثؽ ا يه

ي ثبٚث يکبظُؽ-Eبى يك کبُم ثيقؽْبى پبًکؽاـ اؾ ْؽ

کٌع  يبى هيي گؿاؼنبت ثينْظ. ا يم تِبخن ّ هتبقتبؾ هيافؿا

, 11ٌع هتبقتبؾ اقت )يظؼ فؽآ يک ٚبهل لْي  MALAT1کَ 

23 ,29 .) 

 يُبل قلْلياؾ لج يقؽْبً ياؾ قلْل ُب يگؽيظؼ اًْا٘ ظ

ًَ تٌِب ظؼ هِبخؽت  caski،MALAT1ظُبًَ ؼزن  يقؽْبً

ل اقت. يظض يهؽفت چؽضَ قلْليثلکَ ظؼ ؼنع قلْل ّ پ يقلْل

MALAT1 ثَ قلْل يبليتلياپ يُبؽ قلْلييم تغيثبٚث افؿا-

ك يي ٚول ؼا اؾ ْؽينْظ کَ ا ي( هEMT) يويهؿاًه يُب

 يقؽْبً يُبظؼ قلْل wnt/B-catenineؽ يهك يقبؾفٛبل

َ کَ يي فؽَيؿ ايي گؿاؼنبت ًيظُع. ا يهثبًَ اًدبم ه

MALAT1 يٌعُبيکٌٌعٍ هتبقتبؾ اقت ّ فؽآک فٛبلي 

کٌٌع. يع هييظُع ؼا  تبيؽ ضْظ لؽاؼ هيک ؼا تست تبثيهتبقتبت

لَ يثَ ّق MALAT1ي ًهبى ظاظٍ نعٍ اقت کَ هِبؼ يُوچٌ

ظؼ ؼظٍ  يويپ ثعضي، ثبٚث هِبؼ فٌْتيقٌتؿ يُبRNAکؽّيه

(. 31نْظ ) ي( هT24  ّT5637قؽْبى هثبًَ ) يقلْل يُب

بى يم ثيي تْهْؼ خبهع افؿايظؼ چٌع LncRNAي يثٛلاٍّ ا

هؽفت يآى ثب هتبقتبؾ ّ پ يبى افتؽالي( ّ ثupreulateظانتَ )

َ يًَ تٌِب ظؼ قؽْبى ؼ MALAT1قؽْبى ظؼ اؼتجبِ اقت. 

ؿ يکجع ً ثلکَ ظؼ قؽْبى پكتبى، پبًکؽاـ، ؼّظٍ، پؽّقتبت ّ

 يعيي هٓلت ظلالت ثؽ ًمم کليبى ظاؼظ. ايم ثيافؿا

MALAT1 (. 11هؽفت قؽْبى ظاؼظ )يظؼ پMALAT1 

ي يظضبلت ظاؼظ ثَ ا يْيٌْم قلْل کليکبؼق يْلْژيي ظؼ ثيُوچٌ

ّ ثؽُوکٌم ثب  Ezh2فبکتْؼ  يؽيك ثَ کبؼگيت کَ اؾ ْؽيتؽت

miR-205 (.31نْظ )هيي اضتلال ينعى ا يثبٚث تِبخو 

 MALAT1ين تٌٗ
بى نعى ژى يث ييُب ييٌکَ چَ فبکتْؼُب ّ پؽّتئيتبکٌْى ا

MALAT1 ٌٗؼّني ًهعٍ اقت، اهب  يضْث کٌٌع، ثَ ين هيؼا ت

 يُب ظُع ظؼ قلْل يّخْظ ظاؼظ کَ ًهبى ه ينْاُع

ي ثبٚث يتْقي، ُْؼهْى اکكSK-N-SHًْ٘  يًْؼّثلاقتْهب

ثؽ  (. ٚلا49ٍّنْظ ) قلْل هيظؼ  MALAT1م قٓر يافؿا

نْظ ّ  يهتًل ه MALAT1ثَ پؽّهْتؽ ژى  cAMPي يا

ًْؼّثلاقتْهب  يُب ظؼ قلْل يبتيکٌٌعٍ ز نيک تٌٗيهوکي اقت 

ظؼ  Tdp-43ثَ ًبم  MALAT1کٌٌعٍ  نيک تٌٗيؽاً يثبنع. اض

 inظؼ  Tdp-43نعٍ اقت. کبُم  ييهغؿ هْل ثبلغ نٌبقب

vivo بى يثMALAT1 ظُع.  يؼا کبُم هTdp-43 ک ي

ْ ي، آلتؽًبتيكياقت کَ ؼًّْ يا لت ُكتَي غبيپؽّتئ

کٌع. ظؼ هغؿ  ين هيؼا تٌٗ RNA يعاؼيٌگ ّ پبيكياقپلا

 ثَ  MALAT1، اتًبل FTLD-Tdpهجتلاثَ  يُب اًكبى

Tdp-43بى يي ثيبفتَ اقت. ُوچٌي ميافؿاMALAT1  ظؼ

بفتَ ي ميافؿا يا هلازَٗ ْْؼلبثل ثَ FTLD-Tdpافؽاظ هجتلاثَ 

ّ  Tdp-43ي ياؼتجبِ تٌگبتٌگ ث َيل اّليتْاًع ظل يکَ ه

MALAT1 ( 52-51ثبنع .) 

 يکي DGCR8ب ي يا ظّ ؼنتَ RNAي هتًل نًْعٍ ثَ يپؽّتئ

اقت. اتًبل  MALAT1ظؼ تٛبهل ثب  يُب ييگؽ اؾ پؽّتئيظ

DGCR8  َثMALAT1  ع اّل يًْکلئْت 511ظؼ

MALAT1 ظؼ ظقتؽـ  يويظُع. اگؽچَ نْاُع هكتم يؼش ه

ي يکٌٌع کَ ثؽُوکٌم ث يهٌِبظ هيكت، اهب هسممبى پيً

MALAT1  ّDGCR8 يعاؼيپب RNAي MALAT1  ؼا

ظؼ  Droshaب ي DGCR8کٌع، چؽاکَ ثٛع اؾ کبُم  يکٌتؽل ه

 MALAT1 يم ظؼ فؽاّاًيک افؿاي، يب اًكبًي يكتن هْنيق

 Dicer(. ظؼ هْل 53هْؼظ ههبُعٍ لؽاؼ گؽفتَ اقت )
قْٓذ  -/-

MALAT1 ي يکٌع. ا يًو يؽييتغ يكَ ثب ًْ٘ ّزهيظؼ همب

 يهْن MALAT1 يظُع کَ اِٚوبل اثؽ ثؽّ يهٓلت ًهبى ه

ؼظٍ  يثؽّ ياقت. ظؼ همبثل، ظؼ ثؽؼق miRNAؽ ّاثكتَ ثَ يغ
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 Ago2ثب  ياًكبً MALAT1ُلا ًهبى ظاظٍ نعٍ کَ  يقلْل

 MALAT1ي اقت کَ يهٌِبظکٌٌعٍ ايثؽُوکٌم ظاؼظ کَ پ

 (.54)ؽظ يلؽاؼ ثگ miRNAن يتْاًع تست تٌٗ يه ياًكبً

 MALAT1ٚولکؽظ ُبي 
MALAT1 ٌٗن يؽ تٌٗيهِن ًٗ يکيْلْژيٌع ثين ظّ فؽآيظؼ ت

 ي(. ثؽض23( ظضبلت ظاؼظ )AS) ٌگيكيْ اقپلايبى ژى ّ آلتؽًبتيث

بى ژى ُن يکٌٌعٍ ث نيک تٌٗيٌْٚاى  ؼا ثَ MALAT1هٓبلٛبت 

 يينٌبقب يكيّ ُن ظؼ قٓر ثٛع اؾ ؼًّْ يكيظؼ قٓر ؼًّْ

 يي، اًتمبل ّ خبثدبMALAT1ؼقع کَ  ي( ّ ثٌٗؽ ه26ًوْظٍ )

 يثؽا يهِبؼ يُبّ يکٌٌعٍ ؼنع ؼا اؾ هس کٌتؽل يُب ژى

کٌٌعٍ  فٛبل يُبّ ي( ثَ هسPolycombژى )اخكبم  يكيؼًّْ

-کليب اقپي ICGsب يي يٌتؽکؽّهبتيا يُب ژى )گؽاًْل يكيؼًّْ

ْى يلاقيْى/ ظهتيلاقيکٌع. چؽضَ هت ي(،کٌتؽل هيا ُكتَ يُب

Polycomb 2 (PC2 ب يCBX4 َک )اؾ اخؿاء کوپلکف  يکي

 يُب ژى يکيؿياقت، هكئْل اًتمبل ف Polycombقؽکْثگؽ 

کَ  يي، خبPolycomb ((PCGsکٌٌعٍ ؼنع اؾ اخكبم  کٌتؽل

 يُبکلينْظ، ثَ اقپ يکٌٌعٍ ؼنع قؽکْة ه کٌتؽل يُب بى ژىيث

نْظ،  يکٌٌعٍ ؼنع فٛبل ه کٌتؽل يُب بى ژىيکَ ث يي، خبيا ُكتَ

 يُب ژى يؽيّ پ يكيلَ ثبٚث قؽکْة ؼًّْيهت PC2ثبنع.  يه

بى يث يلَ، ثؽايظهت PC2کَ  ينْظ، ظؼزبل يکٌٌعٍ ؼنع ه کٌتؽل

 اقت.  يَؽّؼ يؽ قلْليکٌٌعٍ ؼنع ّ تکث کٌتؽل يُب ژى

ثَ  Polycombکٌٌعٍ ؼنع اؾ اخكبم  کٌتؽل يُب ژى ييخبثدب

ثب  PC2ثَ ثؽُوکٌم  يثكتگ يا ُكتَ يُبکلياقپ

MALAT1  ّک يncRNAگؽ ثَ ًبم يظ يTUG1  .ظاؼظ

TUG1  ظؼPCG  ٙلَ نعٍ يبفتَ ّ ثب فؽم هتيُب تدوPC2 

 يُبکليظؼ اقپ MALAT1کَ  يزبل ثؽُوکٌم ظاؼظ، ظؼ

 PC2ي يلَ نعٍ پؽّتئيهكتمؽ نعٍ ّ تٌِب ثب فؽم ظهت يا ُكتَ

ثَ  MALAT1ؼنع،  يُب گٌبليثؽُوکٌم ظاؼظ. ظؼ پبقص ثَ ق

کٌٌعٍ ؼنع لؽاؼ  کٌتؽل يُب پؽّهْتؽ ژى يکَ ثؽّ PC2ي يپؽّتئ

ي ي، اPC2ثَ  MALAT1نْظ. ثٛع اؾ اتًبل  يظاؼظ هتًل ه

ؽ ييي ثبٚث تغيي پؽّتئيا يُبلَ نعٍ ّ کؽّهْظّهييي ظهتيپؽّتئ

 يكتْى ُبي( ثَ me3  ّH3K9ُ) يهِبؼ يُبكتْىيُ

-55, 43نْظ ) ي( هH2AK 13ac  ّH2AK5acنعٍ ) فٛبل

 يكيؼًّْ يقبؾ ّ فٛبل E2F1ک يتسؽي ٚول هٌدؽ ثَ ي(. ا57

ي ي(. ثٌبثؽا11گؽظظ ) يهؽتجّ ثب کٌتؽل ؼنع ه يُب ژى

ؼنع  يُب گٌبليظؼ زُْؼ ق ي، زتMALAT1 يقبؾ ضبهْل

-کليکٌٌعٍ ؼنع ثَ اقپ کٌتؽل يُب دبظ نکكت ظؼ اًتمبل ژىيثب ا

ثب  MALAT1(. ثؽُوکٌم 23ُوؽاٍ اقت ) يا ُكتَ يُب

ل ي( تكCBX4ِ) PC2هطتلف، اتًبل آى ؼا ثَ  يفبکتْؼُب

، LSD1 ،SETD2اًع اؾ:  ي فبکتْؼُب ٚجبؼتيکٌع، ا يه

كتْى يل تؽاًكفؽاؾُب، ُيكتْى هتي، ُيكيؼًّْ يفبکتْؼُب

 يّ فبکتْؼُب يكيؼًّْ يقبؾ هؽتجّ ثب فٛبل يلاؾُبيظهت

 ثبنٌع. يه pre – mRNAٌگ يكياقپلا

ٌْٚاى  ثMALAT1َ  ت ثبلمٍْيظٌُعٍ اُو ي اْلاٚبت ًهبىيا

يْؼت  ژى ثَ يقبؾ ثؽًبهَ فٛبل يظُ قبؾهبى يثؽا يثكتؽ

 يُب ييثب پؽّتئ MALAT1ٌکَ يُوبٌُگ اقت. ثب تْخَ ثَ ا

ؼّظ کَ ٚولکؽظ  يي گوبى هيثؽُوکٌم ظاؼظ، ثٌبثؽا يبظيؾ

MALAT1 هطتلف  يُب ثَ ثؽُوکٌم آى ثب هْلکْل يثكتگ

 (.23ظاؼظ )

ثب تْخَ ثَ  :MALAT1كٌگ تْقّ يْ اقپلاين آلتؽًبتيتٌٗ

 يکل ُبي)اقپ SC35 يکل ُبيظؼ اقپ MALAT1تدوٙ 

 يپؽظاؾن يٌعُبين فؽآيتْاًع ظؼ تٌٗ يه RNAي ي(، ايا ُكتَ

RNA  َب يٌگ يكيْ اقپلايُب آلتؽًبت اؾ آى يکيکAS  اقت

بى ين ثيظؼ تٌٗ يعيک هؽزلَ کلي AS(. 23ًمم ظانتَ ثبنع )

ؼّظ کَ  ي( اقت ّ اًتٗبؼ هيكيؼًّْبى ژى ثٛع اؾ ين ثيژى )تٌٗ

لؽاؼ  ASچٌع اگؿّى ظقتطْل  يزبّ يُب % ژى95م اؾ يث

ي يي/ آؼژًياؾ قؽ يغٌ يا ُكتَ يُبييؽًع. ضبًْاظٍ فكفْپؽّتئيگ

هتًل نًْعٍ ثَ  يُب ييک گؽٍّ اؾ پؽّتئي SR proteinsب ي

RNA َبفت نعٍ ّ ي يا ُكتَ يُبکليّفْؼ ظؼ اقپ ُكتٌع کَ ث

ك يتْاًع اؾ ْؽ يه MALAT1ثبنٌع.  يه AS نيهكئْل تٌٗ

ؽ ييُب هتًل نعٍ ّ ثب تغ SR-proteinضْظ ثَ   5 ياًتِب

ن يؼا تٌٗ ASُب،  ْى آىيلاقيؿاى فكفْؼيي هيقْٓذ ّ ُوچٌ

ك ياؾ ْؽ MALAT1(. کبُم 3کٌع )نکل 

 ASظؼ  يؽات قؽاقؽييقٌف ثبٚث تغ يآًت يعُبيگًْْکلئْتيال

ٌگ يكياقپلا يثب فبکتْؼُب MALAT1(. 42, 9نْظ ) يه

SRSF1(ASF/SF2 ،)SRSF2  ّSRSF3  ثؽُوکٌم

ي يهٌدؽ ثَ کبُم چٌع MALAT1ي کبُم يظاؼظ. ُوچٌ

، SRSF1 ،SRSF3 ،SF1ل: يٌگ اؾ لجيكيفبکتْؼ اقپلا

U2AF-65 ،SF3a60  ّB-U2-snRNP ي ينْظ. ثٌبثؽا يه

ن ّ يظؼ تٌٗ MALAT1ت يي لبثليُب ثب اقتفبظٍ اؾ ا قلْل

ک ي يتْاًٌع غلٗت هَْٛ يٌگ، هيكياقپلا يفبکتْؼُبل يتٛع

 يگٌبل ضبؼخيک قيٌگ ضبو ؼا هتٛبلت يكيفبکتْؼ اقپلا

ؽ ظٌُع يي، تغياؾ چؽضَ قلْل يب ظؼ ْْل هؽزلَ ههطًيضبو 

(23 .) 
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 MALAT1ٚولکؽظُبي ظيگؽ 
ْ يبى ژى ّ آلتؽًبتين ثيظؼ تٌٗ MALAT1ٚلاٍّ ثؽ ًمم 

ب پؽظاؾل يبى ّ ين ثيتٌٗك ياؾ ْؽ lncRNAي يٌگ ايكياقپلا

pre-mRNA کٌٌعٍ چؽضَ  نيتٌٗ يكيؼًّْ يفبکتْؼُب ي

گؽ يظ ٚجبؼت ظُع. ثَ يؽ لؽاؼ هيؼا تست تأث يؽ قلْلي، تکثيقلْل

ظؼ ْْل هؽازل ضبو چؽضَ  MALAT1 يهْاؼظ افتؽال

ؼا تست  يهؽفت چؽضَ قلْليل ظؼ پيظض يُب بى ژىي، ثيقلْل

 يُبجؽّثلاقتيپتْم ظؼ فيتؽاًكکؽ يؿُبيظُع. آًبل يؽ لؽاؼ هيتأث

 يُب بى ژىيث MALAT1ًهبى ظاظٍ اقت کَ  يع اًكبًيپلْئيظ

 Sثَ  G1ٚجْؼ اؾ هؽزلَ  يکٌع ّ ثؽا ين هيؼا تٌٗ يچؽضَ قلْل

بؾ اقت. کبُم ّ ي( G2/Mًک )يتْتيهؽفت هيي پيّ ُوچٌ

ُب هٌدؽ ثَ تْلف چؽضَ  ي قلْليظؼ ا MALAT1َ يتطل

ْْؼ  نْظ ّ ثَيه يظاؼ يْْؼ هٌٛ ثَ يقلْلؽ يّ کبُم تکث يقلْل

نْظ  يُعف آى ه يُب ّ ژى P53 يقبؾ ُوؿهبى ثبٚث فٛبل

(14 .) 

ت فبکتْؼ يبى ّ فٛبليث يظؼ قلْل، ثؽا MALAT1ك يؽ ظليهمبظ

 يّ َؽّؼ يبتيالٛبظٍ ز فْق B-MYBک ياًکْژً يكيؼًّْ

اؾ  يا بفتَي بى کبُمي، ثMALAT1اؾ  يتِ يُب اقت. قلْل

B-MYB َهؽفت چؽضَ يل ظؼ پيظض يكيک فبکتْؼ ؼًّْي ک

ي يظٌُع، ٚلت ا ياقت ؼا ًهبى ه Mثَ  G2اؾ هؽزلَ  يقلْل

 يؽ ظؼ اتًبل فبکتْؼُبييك تغياؾ ْؽ MALAT1اقت کَ 

-Bهؽثِْ ثَ  pre-mRNA يٌگ هْخْظ ثؽّيكياقپلا

MYB(. 14ظُع ) يؼا کبُم ه يكيي فبکتْؼ ؼًّْيبى اي، ث

کَ ظؼ  ييُب اؾ ژى يبظيتٛعاظ ؾ يكيؼًّْ يثؽا B-MYBفبکتْؼ 

 ي(. ثؽا59, 58بؾ اقت )يک ظضبلت ظاؼًع هْؼظًيتْتيهؽفت هيپ

ٌگ يكيْ اقپلايظؼ آلتؽًبت MALAT1ي هٓلت کَ يع اييتأ

pre-mRNAي B-MYB  ک هٓبلَٛ يظضبلت ظاؼظ ظؼ

بة يب غيظؼ زُْؼ  B-MYBثب اگؿّى  SRSF1ثؽُوکٌم 

MALAT1 يا بفتَي ميفؿاک اؼتجبِ ايؿُب ينع. آًبل يثؽؼق 

اؾ  يتِ يُب ظؼ قلْل B-MYBّ اگؿّى  SRSF1ي يث

MALAT1  يک آلتؽًبتيؼا ًهبى ظاظًع کَ ثبٚث ْ

ظؼ  MALAT1اؾ  يتِ يُب ٌگ ًبثدب ظؼ قلْليكياقپلا

هٌِبظ کؽظ کَ قْٓذ يح پيي ًتبينْظ. ا يه B-MYBؼًّْنت 

ثَ  SRSF1 يل اتًبليه MALAT1 يبفتَ قلْلي کبُم

pre-mRNAي B-MYB يثطهع ّ آلتؽًبت يٙ هيؼا تكؽ ْ

تْاى گفت  يي هيظُع. ثٌبثؽا يؽ لؽاؼ هيٌگ ؼا تست تأثيكياقپلا

MALAT1 بى يك کٌتؽل ثيتْؾ ؼا اؾ ْؽيهB-MYB ٌٗن يت

ي ههطى نعٍ اقت کَ ي(. ٚلاٍّ ثؽ ا61, 23, 14کٌع ) يه

MALAT1 ُيٌعُبيك فؽآيالمب نعٍ اؾ ْؽ يكويپؽگلي 

  .(61کٌع )ين هيبل ؼا تٌٗياًعّتل يُبظؼ قلْل يالتِبث

 ظؼ ثيْلْژي قؽْبى MALAT1اُويت 
کَ غکؽ نع، هٓبلٛبت گػنتَ ًهبى ظاظًع کَ  يٚلاٍّ ثؽ هٓبلج

ّ  يؽ قلْليتکث MALAT1هعت ّ ؾّظگػؼ  بى کْتبٍيم ثيافؿا

( cell lines) يقلْل يُب ت ظؼ ظّظهبىيل تْهْؼ ؼا ثَ تؽتيتهک

َ يّ تطل کَ کبُم يثطهع، ظؼزبل يٙ هيّ هْل تكؽ

MALAT1 ْؼا کبُم  يي، تْهْؼ ؾايتْهْؼ يُب يظؼ قل

ت فبکتْؼ ين فٛبليظؼ تٌٗ MALAT1(. 62, 32, 9ظُع ) يه

بؼ هِن ظؼ يکٌٌعٍ ثك يييک ٚبهل تٛيکَ  E2F1 يكيؼًّْ

ي ي(. ا43اقت ظضبلت ظاؼظ ) ييّ تْهْؼ ؾا يهؽفت چؽضَ قلْليپ

 ک ٚولکؽظي MALAT1ي هَْْ٘ اقت کَ يبًگؽ ايح ثيًتب

هؽفت چؽضَ يپ يثؽّ MALAT1َ يثبلمٍْ ظاؼظ. تطل يؽيتکث

کَ  يًؽهبل اًكبً يجؽّثلاقت ُبيب في HDF يُب قلْل يقلْل

آهعٍ اؾ  ظقت ح ثَيظاؼًع، اثؽگػاؼ اقت. ًتب يْْل ٚوؽ هسعّظ

ًهبى ظاظٍ اقت  MALAT1اؾ  يتِ يُب قلْل يتْهتؽيفلْق

(. S)فبؾنًْع  يه يُب ظچبؼ کبُم ظؼ ُوبًٌعقبؾ ي قلْليکَ ا

م يک افؿاي MALAT1اؾ  يتِ يُب ي قلْليي، ايٚلاٍّ ثؽا

ؼا ًهبى ظاظًع.  G2ت يظؼ خوٛ يم خؿئيّ افؿا G1ت يظؼ خوٛ

بى يث MALAT1اؾ  يتِ يُب ي قلْليي ايُوچٌ

اؼتجبِ  يکَ ثب تْلف چؽضَ قلْل ييُب اؾ ژى يا بفتَي ميافؿا

 P21)تْهْؼ قبپؽقْؼ(،  P53ظٌُع.  يظاؼًع ؼا ًهبى ه

اؾ  MALAT1َ يهسٍ تطل  ثَ P27( ّ CdK ِبؼکٌٌعٍ)ه

ؿ يً MALAT1اؾ  يتِ يُب (. قلْل14نًْع ) ين ضبؼج هيتٌٗ

 H2Axγظٌُع.  يؼا ًهبى ه H2Axγاؾ  يا بفتَي ميقْٓذ افؿا

-پيبثع. فٌْتي يم هيافؿا يا ظّ ؼنتَ DNAت ثَ يظؼ ؾهبى آق

ّ  G1کَ نبهل تْلف ظؼ هؽزلَ  يتْلف چؽضَ قلْل يُب

ُكتٌع ظؼ  Sهْخْظ ظؼ هؽزلَ  يُب ظاؼ ظؼ قلْل يکبُم هٌٛ

 يُب نْظ. قلْل يههبُعٍ ه MALAT1اؾ  يتِ يُب قلْل

ٙ يعاؾ تكؽيگبلاکتْؾ -β يؿيآه ؿ ؼًگيً MALAT1اؾ  يتِ

اقت، اؾ ضْظ ًهبى  يقلْل يؽيظٌُعٍ پ ؼا کَ ًهبى يا نعٍ

 (.14ظٌُع ) يه

ي ي، اMALAT1 يغکؽنعٍ ثؽا يُب ٚلاٍّ ثؽ ًمم

lncRNA يهِن هِبؼ کٌٌعٍ تْهْؼ يُب کٌٌعٍ نياؾ تٌٗ يکي 
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لَ يّق ي تْهْؼقبپؽقْؼُب کَ ثَيتؽ اؾ هِن يکياقت. 

MALAT1 ٌٗنْظ  ين هيتP53 يثبنع. کبُم ّ تطل يه َ

 يُب ّ ژى P53هٌدؽ ثَ فٛبل نعى  MALAT1قلْل اؾ 

 يتِ يُب کَ ظؼ قلْل  يى چؽضَ قلْلينْظ. ًمب يُعف آى ه

زكبـ  P53ؽ ينعٍ، ثَ قْٓذ ّ همبظ ههبُعٍ MALAT1اؾ 

ک ّاقَٓ ي P53ي اقت کَ يظٌُعٍ ا ي هٓلت ًهبىيُكتٌع. ا

اقت. ظؼ  MALAT1ت يفٛبل يظقت هِن ّ ٚوعٍ ثؽا يييپب

َ ّ کبُم ينعٍ اقت کَ تطل ک هٓبلَٛ ًهبى ظاظٍي

MALAT1 کَ  يپبقط يًؽهبل اًكبً يُبجؽّثلاقتيظؼ ف

کٌع ّ  ينْظ ؼا المبء ه يدبظ هيا DNAت ثَ يهتٛبلت آق

نْظ  يُعف آى ه يُب ّ ژى P53 يقبؾ دَ هٌدؽ ثَ فٛبليظؼًت

(14 ,23 ,42.)  

 يؽگيًتيدَ
بت ثهؽ ُوْاؼٍ  يعکٌٌعٍ زيتِع يوبؼيک ثيٌْٚاى  قؽْبى ثَ

ى ؾّظٌُگبم يتهط يثؽا ييُب بفتي ؼاٍي يي ؼا ثؽايتْخَ هسمم

ثَ ضْظ خلت کؽظٍ اقت.  يع ظؼهبًيخع يُب بفتي ؼاٍيب يّ 

اقت کَ ثَ ظًجبل اضتلال ظؼ نجکَ  يکيژًت يوبؼيک ثيقؽْبى 

قؽکْثگؽ  يُب ک کلًْبل ظؼ ژىيؽات ژًتييدبظ تغيّ ا يژًْه

اؾ  يعيع. گؽٍّ خعيآ يُب ثَ ّخْظ هّ اًکْژى يعيتْهْؼ کل

کٌٌعٍ کَ اغلت ثَ ٌْٚاى تْهْؼقبپؽقْؼ ّ نيتٌٗ يُبهْلکْل

 يثؽّ يبظيؽ هٓبلٛبت ؾياض يُبّ ظؼ قبل کٌٌعياًکْژى ٚول ه

ؽ کع نًْعٍ تْهْؼقبپؽقْؼ ّ يغ يُبRNAآًِب اًدبم نعٍ اقت 

ncRNAؽات ييؼّ هٓبلَٛ تغ  ييثبنع. اؾ ايک هياًکْژً يُب

ب يْى ّ يك هْتبقيُب اؾ ْؽ قلْل يکيهبظٍ ژًت يدبظنعٍ ثؽ ؼّيا

خٌجَ ک يُب  آى يؽگػاؼ ثؽ ؼّيّ ْٚاهل تأث يکيژًتيؽات اپييتغ

ثبنع. کهف ًمم ٌٚبيؽ  يه يب ظؼ هٓبلٛبت هلکْليهِن ّ پْ

( ظؼ lncRNAsؽکعنًْعٍ )يغ يُب RNAل ياؾ لج يويتٌٗ

ظؼ کبّل  يعيهؽفت کليک پيتْاًع  يُب ه بى ژىيث

 (. 63قؽْبى ثبنع ) يهلکْل يُب كنيهکبً

بى ين ضبؼج نعى ثيٌَ اؼتجبِ اؾ تٌٗيهٓبلٛبت هطتلف ظؼ ؾه

MALAT1 ؼا  يکكبًيح يقؽْبى ًتب يْلْژيثؽ ثؽ آى يّ تبث

 Jain-Hua (2116 ّ )Linگؿاؼل کؽظٍ ثْظًع. ظؼ هٓبلٛبت 

دَ يي ًتيثَ ا يکجع يُب قؽْبى قلْل ي( ظؼ ثؽؼق2117)

 يّ اًكبً يهْن يتْهْؼ يُب ظؼ ًوًَْ MALAT1عًع کَ يؼق

ي ًهبى ظاظ کَ قٓر يل يکو يؿُبينْظ. آًبل ين ضبؼج هياؾ تٌٗ

ثؽاثؽ  7-6ُپبتْقلْلاؼ  يٌْهبيکبؼق يُبظؼ قلْل RNAي يا

ي يبى ظانت. ايم ثيافؿا يقبلن کجع يُبًكجت ثَ قلْل

ncRNA ي يکَ تْقّ ل يکيُپبتؽيغ يُبٌْميکبؼق يظؼ توبه

ّ  يبى ظانت کَ ثب ًمم ازتوبليم ثينعٍ ثْظ، افؿا يثؽؼق

 يُبقلْل يْهبؼکؽ ثؽايک ثيثَ ٌْٚاى  RNAي يثبلمٍْ ا

 (. 35, 34هٓبثمت ظاؼظ ) يقؽْبً

ًهبى ظاظٍ نع کَ  2112ظؼ قبل  Lai ی ظؼ هٓبلَٛ

MALAT1 ٍيُب ّ ُن ظؼ ًوًَْ يقلْل يُب ُن ظؼ ؼظ 

-Up) بفتَيبى يم ثيٌْم ُپبتْقلْلاؼ افؿايکبؼق يکيٌيکل

regulated)،  2113نعٍ اقت. ظؼ قبل Han  ُوکبؼاى ظؼ ّ

عًع کَ يؼقدَ يي ًتيهثبًَ ثَ ا يقؽْبً يُب قلْل يثؽؼق

MALAT1 آپْپتْؾ ؼا  يتْهْؼ، هِبخؽت قلْل يؽ قلْليتکث ّ

 .اقت اؼتجبِ ظؼ تْهْؼ َظُع ّ ثب ظؼخ يؽ لؽاؼ هيتست تأث

هؽفت يي پيثب تْخَ ثَ هٓبلٛبت اًدبم نعٍ ّ هٓبلت غکؽنعٍ، ث

ن ضبؼج يي پژُّم ّ اؾ تٌٗيتْپؽ هْؼظ هٓبلَٛ ظؼ ا يُبقؽْبى

 يٍ نع ّ ظؼ ثؽؼقههبُع ياؼتجبِ هؤثؽ MALAT1نعى 

 RNAي يبى ايوبؼاى هجتلا ثَ اًْا٘ هطتلف قؽْبى، ثيث

 يي ًهبًگؽُبيؽکعنًْعٍ ظچبؼ اضتلال اقت، لػا تْخَ ثَ ايغ

پبقص ثَ ظؼهبى،  ييهگْي، پيآگِميتْاًٌع ظؼ پيي کَ هيًْ

کوک کٌٌعٍ ثبنٌع، زبئؿ  يوبؼيک ّ ظؼهبى ثيپبتْلْژ يثٌعهؽزلَ

 .ت اقتياُو
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Abstract 

Background & Aim: Long non-coding RNAs are regulatory molecules that adjust many vital 

intracellular processes. MALAT1 is a long non-coding RNA playing a key role in the regulation 

of intracellular important processes and also involved in biology of various cancers. The purpose 

of this study was to investigate the functions of MALAT1 and overview of its role in cancer 

biology. 

Methods: in this review, Elsevier, Science Direct, PubMed and Google Scholar databases were 

searched for the following keywords‖ ―long non-coding RNA‖, ―MALAT1‖, ―cancer‖ and 

―metastasis‖. The results were limited to the period of 1992-2016. Totally, 213 papers were 

chosen and at the end, 63 of them were included in the study.  

Results: MALAT1 is involved in adjusting two important biological processes including 

regulation of gene expression and alternative splicing. MALAT1 plays a role in the regulation of 

cell cycle, early stages of cancer metastasis, activation of p53 and its target genes, expression and 

activity of oncogenic transcription factor B-MYB, regulating the activity of E2F1 transcription 

factor, apoptosis pathway, regulation of hyperglycemia and many other processes. 

Conclusion: Discussing about effect of on regulation of cellular critical processes, this study 

tries to better understand the mechanisms of cancer progression by this regulatory RNA. 

Comprehending the role of these regulatory RNAs and exploring their influence on biology of 

various cancers can be helpful in prognosis, predicting response to treatment, staging of disease 

and treatment of malignancies. Furthermore, these molecules could potentially be proposed as 

novel therapeutic targets. 
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