
 چکیده

یکی از شایع ترین بدخیمی های مرتبط با  T (T-ALL)لوسمی لنفوبلاستیک حاد مقدمه:  

 ايفاء لًسمي ي گسترش ايجاد در مُمي وقص كٍ مكاويسمُايي از يكي. باشد می Tهای  لنفوسیت

وقص مُمي در پاتًفيسيًلًشی  EZH2 است. سطًح افسايص يافتٍ شوتيكي اپي تغييرات كىد مي

 بيان سركًب مطالعٍ ايه از َدفدارد. برخي بيماری َای َماتًلًشيكي از جملٍ لىفًم بًركيت 

ي  MOLT-4ردٌ ی سلًلي  در( siRNAگر) مداخلٍ كًچک RNAبٍ يسيلٍ ی  EZH2شن 

، NOTCH1 ،TCF-1 ،GATA3بيان شن َای بررسي اثرات آن در آپًپتًز سلًلي ي 

NFATC1 ،IKZF1 ی سلًلي لًسمي لىفًبلاستيک حاد  ردٌ درT است . 

ی سلًلي   َای لًسمي لىفًبلاستيک ردٌبٍ سلًل EZH2اختصاصي siRNA  :مواد و روش ها

(MOLT-4 اوتقال دادٌ ضد. سطح بيان )EZH2 ،NOTCH1 ،TCF-1 ،GATA3 ،NFATC1 ،

IKZF1 طريق  از qRT-PCR اودازٌ گيری ضدود. ميسان افسايص حساسيت ي كطىدگيsiRNA 

  فلًسايتًمتری اودازٌ گيری ضد. ي اثر القا مرگ سلًلي تًسط آزمايص MTTاز طريق آزمايص 

siبا تزانسفکشن  :یافته ها RNA EZH2 های در سلولMOLT-4  بیان صن ،

EZH2 به صورت وابسته به دوس کاهش یافت. کاهش بیانEZH2  

 و نداشت MOLT-4 های و آپوپتوس سلول پذیزی سیست روی تاثیزی

، دهد را تحت تاثیز قزار می  بیان صن های EZH2نشان داده شد که 

Notمیشان بیان  EZH2که مهار صن به طوری ch1 ،NFATC1  را به طور

Iموثزی کاهش و بیان  KZF1  وTCF-1 .مهار با  را افشایش دادEZH2 



ا میکند ولی این کاهش اس نظز آماری کاهش پید GATA-3میشان بیان 

 .معنادار نبود

وسبت بٍ  MOLT-4در ردٌ ی سلًلي  EZH2ی ما وطان داد  شن  مطالعٍ: نتیجه گیزی

 Notch1 ،NFATC1شن َایEZH2  مطاَدٌ ضد َمچىيه َای ورمال افسايص بيان دارد. سلًل

،GATA-3 ،IKZF-1   يTCF-1 سركًب شن  كٍدَد، بٍ طًري را تحت تاثير قرار ميEZH2  در

را كٍ وقص اوكًشوي دارود، بٍ طًر  Notch1 NFATC1,ميسان بيان ،  MOLT-4َای سلًل

دَد.  را كٍ وقص تًمًر ساپرسًری دارود، افسايص مي IKZF-1,TCF-1مًثری كاَص ي بيان 

 Tلًسمي لىفًبلاسيک حاد  بيماران درمان در قًی عىًان جايگسيه درماوي بٍ تًاود مي بىابرايه

 .ضًد گرفتٍ وظر در
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Background: T-cell acute lymphoblastic leukemia is one of most common types 

of T cell. Growing evidence shows that acquired epigenetic alteration is a major 

cause of cancer development and progression. The Polycomb Group Protein 

EZH2 is a transcriptional repressor implicated in epigenetic silencing of target 

genes. It has been suggested that EZH2 may play an important role in 

pathophysiology of hematologic diseases such as Burkitt’s`. In the present study, 



we aimed to suppress EZH2 gene expression using a synthetic small interfering 

RNA (siRNA) in a cell line of T-ALL and further evaluated apoptotic cell death 

and the expression of NOTCH1 ،TCF-1 ،GATA3 ،NFATC1 ،IKZF1 genes in the 

cell line. 

Materials and methods: EZH2-specific siRNA was transfected into the MOLT-4 

cell line. The expression of NOTCH1، TCF-1، GATA3، NFATC1، IKZF1 and 

EZH2 was quantified by quantitative real time PCR. MTT assay was used to 

measure the influence of the siRNA. Apoptotic cells were assessed by flow 

cytometry. 

Results: we observed Increase expression of EZH2 in MOLT-4 cell lines 

correlated to normal T cells. siRNA transfection reduced EZH2 expression in a 

dose dependent manner. We found that decreased expression of EZH2 had no 

significant effects on apoptosis. The results showed that EZH2 suppression induce 

a significant increase in IKZF-1 and TCF-1 gene expression and decreased the 

expression of NOTCH1 and NFATC1 while the effects of EZH2 inhibition on 

GATA-3 were not statistically significant. 

Conclusion: Our results showed that MOLT-4 cell line harbor an elevated level of 

EZH2 compared with normal human T cells. Suppression of EZH2 was able to 

enhance tumor suppressor genes (IKZF-1 and TCF-1) and downregulated o



ncogenes (NOTCH1 and NFATC1). Therefore, targeting EZH2 may be an applicable therapeutic 

approach in T-ALL. 

 

Key words: MOLT-4, EZH, siRNA, Transcription factor, T-ALL, luekemia. 

 

 

 

 

 

 


