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  چکيده
ستانداردشدنرخ بروز  ازلحاظن سرطان ين مردان و دوميع در بيشا ن سرطانياز پنجم يکي سرطان پروستات : زمينه و هدفپيش در  )=ASR ۶/۱۶( يسن ها
ران است. تا بتوان يت ايپروستات در جمع ينومايبا استعداد ابتلا به آدنوکارس rs198977و  rs2107301 يهمراه ين مطالعه بررسي. هدف از ااستران يت ايجمع
  .استفاده کرد يغربالگر يفاکتورها عنوانبه گردديم دييتأ شانيهمراهکه  ييهااز آن

لا به سرطان پروستات و گروه ک گروه افراد مبتي، م شدنديقرار گرفت که به دو گروه تقس يموردبررسنمونه  ۱۷۸ يشاهد-ن مطالعه مورديدر ا: کار مواد و روش
ک از افراد يپ هر ين ژنوتاييتع منظوربه، Tetra Primer ARMS PCR. از روش شناخته شدند دشاهمورد و  عنوانبهکه  استگر افراد فاقد سرطان پروستات يد

  د.ياستفاده گرد کنندهشرکت
ــميمورفيپل يپيژنوت يفراوان: هاافتهي ــتفاده از   rs198977و  rs2107301 يهاس ــ SPSS 25افزارنرمبا اس ــبت به گروه پرو ينومايدر گروه آدنوکارس ــتات نس س

ــاهد ــتات) ميخخوش يپر پلازيها يرا(داش   rs198977) و =rs2107301 )۵۲۱/۰ P-value يپيع ژنوتين توزيقرار گرفت. ب يابيران مورد ارزيت ايدر جمع پروس
)۱۸۱/۰ P-value= با استفاده از  ميتوانيماما مشاهده نشد.  يمعناداراختلاف  يآمار ازنظر شاهد) در گروه مورد وrs2107301 ينومايتلا به آدنوکارسمبروه در گ 

  .ميده صيتشخ باشنديم يمنفکه  يرا از افراد مثبت هستند  Invasion Preneural  ازنظرکه  يافراد پروستات
تات پروس ميخخوش يزپر پلايهابا  سهيدر مقا نومايگروه آدنوکارس يبرا rs198977و  rs2107301 صورت گرفته در يزهايتوجه به آنال با: يريگجهيبحث و نت

)BPH (دو  نيکه ا ن استيا دهندهنشانSNP )ندارند يبا سرطان پروستات همراه، نوكلئوتيدي) تك يچندشکل.  
  .نوكلئوتيدي تك يچندشکل، پروستات ميخشخو يپر پلازيها، پروستات ينومايآدنوکارس : هاکليدواژه

  
 ١٤٠١ تير، ۳۰۵-۲۹۱ ص، چهارم شماره، سي و سومدوره ، يپزشکمطالعات علوم مجله 

  
 

  
  مقدمه

ضر  ستات در حال حا  يهاينگرانن يتراز مهم يکيسرطان پرو
شت سطح جهان يبهدا ست. در  و  يمين مورد بدخيدوم يدر جهان ا

صليپنجم ش ريوممرگ ين علت ا ست( ينا سرطان در مردان ا ) ۱از 
شت در ا ساس گزارش وزارت بهدا سوميو بر ا سرطان  ن علت يران 

ستات  سرطان پرو ست و  شا يکيمرگ ا ست(ياز ده مورد  ). ۲-۴ع ا
 نيدر ب عيسرطان شا نيدوم، هيسرطان پروستات بعد از سرطان ر

صد۱۹با  شرفتهيپ يکه در کشورها شوديممردان محسوب  در  در
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ش، رتبه اول قرار دارد شبختانه  ستات در اسرط وعيخو  رانيان پرو
 زانيبوده و م نييپا کايو شمال آمر يغرب يياروپا يبرخلاف کشورها

سن مردان پ س شرفتيآن با بالا رفتن  شته که از ا يجزئ اريب  نيدا
ند د ـــورها گريلحاظ همان ـــ يکش  تيو کو نيچ ازجمله ييايآس

ــت ــتات در تول۵(اس دارد اما  يدمثل مردان نقش مهمي). غده پروس
ستات  يصلعلت ا ست ز هنوز درکسرطان پرو شده ا  احتمالاًرا ين

مل مح يکيژنت نهيزمشيپ نديم يطيو عوا ن امر نقش يدر ا توان
وع ســرطان پروســتات در يداشــته باشــند. اگرچه علل تنوع در شــ

شورها و  يغربالگر يهاروشل تفاوت در يبه دل احتمالاًمختلف  يک



 و همکاران هليا سارباني  با استعداد ابتلا به آدنوکارسينوماي پروستات در جمعيت ايران rs198977و  rs2107301بررسي همراهي 
 

٢٩٢  

ـــت اما ن يطيمح ييخطرزا و عوامل ييم غذايرژ  يهاتفاوتقش اس
ص زودهنگام سرطان پروستات ي). تشخ۷,۶ناشناخته است( يکيژنت
ما  يهادرمان يبرا ـــت ا  يکامل برا يهاشيآزماکارآمد مهم اس

 يست برايدر دسترس ن نانياطمقابل طوربهص زودرس هنوز يتشخ
 يج مثبت و منفي) نتاPSA٦(پروســتات  ياختصــاصــ ژنيآنتمثال 

ممکن است  يپروستات با هسته سوزن يوپسيا بيو  دهديم يکاذب
 يزمان يربرداريتصــو يهاروشکانون ســرطان را از دســت بدهد و 

 يصيتشخ يهاروشن يشرفته شده است و بنابراياست که سرطان پ
و  يج مانند جراحيرا يدرمان يهاروش) و ۹,۸وجود ندارد ( يقيدق

ـــو  يپرتودرمان ـــلولل وجود يبه دل يدرمانيميش  ياديبن يهاس
ــر ــتاز و مقاومت در برابر  يطانس  يهاروشکه منجر به عود و متاس
). طبق مطالعات ۱۰(خورنديمشــکســت ، شــونديممتداول  يدرمان

ته  ـــورت گرف ـــکلص ندش ) در ٧SNPs( يديتک نوکلئوت يهايچ
  ). ۱۲,۱۱دارند( ياژهيوت يکس اهميمطالعات ژنوم

، نيد (آدنيک تک نوکلئوتيکه  يزمان يديرات تک نوکلئوتييتغ
شوند اييتغ DNA ين) در تواليميت، نيتوزيس، نيگوان اد جير داده 

سمپلي. شوديم  يعيطب يرات توالييتغ، يديتک نوکلئوت يهامورفي
 توانديم DNA يف تواليرات ظريين تغيهســتند. ا يدر ژنوم انســان

س سا ست به يبر ح شته يسرطان تأث ازجملهمختلف  يهابيآ ر دا
  باشد.

ـــمپلي تک ييتغ نيترجيرا يدينوکلئوت تک يهامورفيس رات 
ک يدر  SNPsن زده شده که يان افراد هستند. تخميم يدينوکلئوت
ـــان ۱۲۵۰از هر   يابي يتوال يابيج ارزيرخ دهد. نتا يباز در ژنوم انس

 يديســم تک نوکلئوتيمورف يون پليليم ۳۰حداقل   دهديمنشــان 
سان سان يهاتيجمع. دهديمرخ  يدر ژنوم ان سط يان  يح کدهادر 

ــد  ۹۹تا  يکيژنت ــان يدرص ــنديمکس ــان جهيدرنت، باش  يتنوع انس
صد باقيک) از يژنت ياپ رازيغبه( شتر آن ير که بييمانده از تغيک در

. اگرچه شوديم ياست؛ ناش يديسم تک نوکلئوتيمورف يبه علت پل
ــتر يب ــمپليش ک يک يولوژيدمياما مطالعات اپ اندخاموش هامورفيس

و خطر  يطيژن؛ برهمکنش مح يرات در تواليين تغيارتبــاط ب
ــت آوردند ( ــرطان دس ک يق در ژنتيتحق يهانهيزماز  يکي). ۱۲س

ــتات ــرطان پروس ــ، س ــم در يمورف يپل يبررس ل در يدخ يهاژنس
 توانديم هاژنن يدر ا يکيسم ژنتيمورف ي. پلاستسرطان پروستات 

ـــد که برخي ـــاز باش  يهاژنر ها دانتين وارياز ا يک عامل خطرس
بال اختلالات به دن نديمجاد يکه ا يخاص  نديم کن در بروز  توان

ستات  شوند. از يک ري عنوانبهسرطان پرو سک فاکتور مهم مطرح 

                                                
6 Prostate-Specific Antigen  
7 Single-nucleotide polymorphism 

سمپلين ين ايب سمپليبه  توانيم يهامورفي مرتبط  يژن يهامورفي
  ).۱۴,۱۳است( PSAکه مسئول پردازش ، اشاره نمود KLK2با ژن 

198977rs ٨2ژن  بهبوط مرKLK ست کروموزوم  يبر روکه  ا
19q الل اســت .T  درrs198977  درKlk2 ش خطر ابتلا به يبا افزا

ــمگ ــرطان و کاهش چش ــطحيس ــت  ٩2hk ر س در خون همراه اس
در خون  hk2و  rs198977ب ين ژنوتيب يک تعامل قوين يهمچن

با خطر    klk2ها در SNPخطر ســرطان وجود دارد.  ينيبشيپدر 
 ير ارتباطات قبلين تفســيهمچن اندبودهان پروســتات همراه ســرط

ر يل عدم تکثيدر خون به دل hk2و  klk2ها در ســـطح  SNPن يب
ن يتاميمربوط به ژن رسپتور و rs2107301). ۱۶,۱۵(ده است يچيپ

D ـــت تاً Dن يتاميقرار دارد. و ۱۲کروموزوم  يکه رو اس مد  از ع
ســرطان  يلالات ســلولممکن اســت اخت VDR يق اثرات ژنوميطر

و  يشــرفت چرخه ســلوليو پ يســلول ريتکثپروســتات ازجمله مهار 
با عملکرد  VDRان و عملکرد يب ازآنجاکهآپوپتوز را ســـرکوب کند 

ند تغ Dن يتاميو باط دار ـــکل يکيرات ژنتييارت ندش ند چ  يمان
ـــت بر عملکرد و هاژنن يدر ا يدينوکلئوت در  Dن يتاميممکن اس
 in يشگاهير بگذارد. اگرچه مطالعات آزمايأثت يسرطان يهاسلول

vivo   وin vitro ن يتاميت از ويدر حما يشواهد مهمD ق ياز طر
VDR اما  دهديمپروســتات ارائه  ضــد ســرطان يهاتيفعال يدارا

عات اپ تايولوژيدميمطال ـــد  يهاتيفعال يرا برا يج مطلوبيک ن ض
  ). ۱۸,۱۷نشان نداده است( Dن يتاميسرطان پروستات و

ـــيهدف از ا عه بررس طال ـــمپلي يهمراه ين م  يهامورفيس
rs198977  وrs2107301 ران با ســرطان پروســتات يت ايدر جمع

 يهاروشنده به يبتوان در آ، داشــتن يتا در صــورت همراه، اســت
صيدق يغربالگر صا ست  يق و اخت موجب کاهش  رونيازاافت و يد

  شد. يدرمان يهانهيهزو کاهش  ريوممرگ
  

  مواد و روش کار
قرار گرفت که شامل دو  يموردبررسنمونه  ۱۷۸ن مطالعه يدر ا

ــالم يانتخاب ب بودند. مورد و شــاهدگروه   صــورتبهماران و افراد س
بود که سابقه ابتلا به سرطان  يصورت گرفت و شامل افراد يتصادف

شتن و  شابه هم بودند.  ازنظردر خانواده ندا سن هم هر دو گروه م
بال ـــص دريب ينياطلاعات  ـــک متخص فت گرديماران از پزش د. يا

ــخ ــتات  يص گروه دارايتش ــرطان پروس ــطهبهس ، PSAمقدار  واس
سيب ستات و  يوپ صورت گرفت. دييتأپرو صص  شک متخ گروه  پز

ستند که  ميخخوش يپرپلازيکنترل ها ستات ه نکه يا به خاطرپرو
ستات سرطان پرو سالم در  صم يافراد  م به مراجعه به مراکز يکه ت

8 Kallikrein-related peptidase 2 
9 Hexokinase 2 
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ن يبهتر، استکم  يليکامل داشته باشند خ يو انجام بررس يدرمان
هستند که نبود سرطان در  BPH )افراد سالم نيگزي(جانوع کنترل 

سآن ست. يها به اثبات ر ، سن همچون باليني بيماران اطلاعاتده ا
ثبت  ســتيلچک در يبيمار مرحله و پروســتات حجم، PSAمقدار
 رضـايت آگاهانه تحقيق اين در کنندهشـرکت افراد تمامي از شـد.

 اطلاعات و اسـامي افشـاي عدم و مطالعه اين در شـركت بر مبني

سيدن فرم  .ديگرد اخذ آنان ضا ر ضاپس از به ام از هريك ، نامهتير
قدار ، از اين افراد كه در  تريليليم ٣م ـــد  ته ش خون محيطي گرف
ـــد انعقادداخل ويال  يمنفو در  يآورجمعEDTA  هاي حاوي ض

  شد. يره و نگهداريگراد ذخيدرجه سانت ۲۰
طبق  يطيخون مح يهاتياز لنفوس يژنوم DNAاستخراج 

ستورالعمل ک ستخراجيد که از FAVORGENE-Taiwan   يت ا
پس از د صـــورت گرفت. يه گرديران تهيتهران_ ا -ز آزمايکتا تجهي

ب يبه ترت يفيو ک يکم ازنظر يتخراجاسـ DNAت يفيکاسـتخراج 
ــط نانودراپ و ژل آگارز  ــد مورد ارز ۲توس در  .قرار گرفت يابيدرص

 ۸/۱توسط دستگاه نانودراپ  ۲۸۰به  ۲۶۰ن مطالعه نسبت جذب يا
 Primer1 يگاه اطلاعاتيپااز  هامريپرا يطراح يبرا د.يگزارش گرد

ــت ــحت و درس ــورت گرفت و ص  يلاعاتگاه اطيق پايها از طرآن يص
Primer-BLAST–NCBI س ن روش از يد. در ايگرد دييتأو  يبرر

هار پرا تاييتع منظوربهک واکنش يمر در يچ فاده ين ژنو ـــت پ اس
مر يو دو پرا يخارج يراختصــاصــيمر غيکه شــامل دو پرا شــوديم

   .شوديممشاهده  ۱مرها در جدول يپرا ي. توالاست يداخل
  

  rs2107301و  rs198977پرايمرهاي پلي مورفيسم  : )۱جدول (

مر يطول پرا    يتوال                   مريپرا
  د)ي(نوکلئوت

ذوب    (درجه  يدما
  )گراديسانت

 Rs198977                         
Forward inner        (C allele)  CTGTGTACACCAAGGTGGTGCATTCCC   ۲۶  ۷۱  
Reverse inner        (T allele)   CTGCGATGGTGTCCTTGATCCACTTACA  ۲۷  ۷۱  
Forward outer        (5' - 3')  TGGGGCCAATCTTTCTCACTGTGTCTCT  ۲۷  ۷۱  
Reverse outer        (5' - 3')   CCAGTGTTCCGAAGGAGAGGACGAAATT ۲۷  ۷۱  

 Rs2107301     
Forward inner 

(G allele) 
CCTTGCTGAGTGTGAAATAATTTTTCG  ۲۶  ۶۴  

Reverse inner 

(A allele) 
GAACATGTCTTGCATGGGAATAACTGGT  ۲۷  ۶۷  

Forward outer 

(5' - 3') 
AAATGCTGAGATCTAGCAGTTTCACACAG  ۲۸  ۶۵  

Reverse outer (5' - 3') GTGTGGAATCAATGAATATTAGCTCCTCA ۲۸  ۶۵  

  
تر طبق يکروليم ۲۵) در حجم PCRمراز (يره پليواکنش زنج

ک برنامه چرخه حرارتي يدر اين تحقيق از انجام گرفت.  ۲جدول 
مرحله  يبراي آغازگرها استفاده گرديد. برا ياختصاص طوربه

قه اعمال يدق ۵گراد به مدت يدرجه سانت ۹۵ يه دمايواسرشت اول
 ۳۰به مدت گراد يسانتدرجه  ۹۴کل شامل يس ۳۲ ر دريتکث شد.

 ۴۰درجه به مدت  rs198977 ،۶۳مرها در ياتصال پرا يدما، هيثان
درجه به مدت  rs2107301 ،۵۳مرها در ياتصال پرا يه و دمايثان

 گراد به مدتيدرجه سانت ۷۲گسترش  يد و دمايه انجام گرديثان ۴۰

مرحله گسترش شامل  ييکل نهايک سيصورت گرفت.  قهيدق ۱
در  PCRمحصول  قه بود.يدق ۵گراد به مدت يرجه سانتد ۷۲ يينها

  ).۲۰,۱۹درصد الکتروفورز شد( ۲ژل اگارز 
محاسبه  همچون يآمار يزهايآنال SPSS.25 افزارنرم قياز طر

دو گروه مورد در  رنبرگيوا يتعادل هارد يو بررسها پيژنوت يفراوان
با سطح  پيبا فنوت بيارتباط ژنوت يبررس، و شاهد

غالب و  يکيژنت يهامدل يابيو ارز )>۰۵/۰P-value(يدارمعني
 درصدCI۹۵ و  odds ratioو محاسبه  يمضاعف و  يشيافزامغلوب و 

  ک صورت گرفت. يون لجستيبا رگرس
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٢٩٤  

 PCRال يات هر ويمحتو : )۲(جدول 
  تريکرولير برحسب ميمقاد  مواد

TAQ DNA POLYMERASE 2X 

MASTER MIX RED 
۵/۱۲  

Forward inner primer 
(10 pmol/μl) 

۷۵/۰  

Reverse inner primer 
(10 pmol/μl) 

۷۵/۰  

Forward outer primer 
(10 pmol/μl) 

۷۵/۰  

Reverse outer primer 
(10 pmol/μl) 

۷۵/۰  

DNA (50 NG/μl) ۲  
PCR-GRADE H2O ۵/۷  

  ۲۵  حجم نهايي
  

  هايافته
  : شدهاستخراج DNAت يت و کميفين کييتع

ت آن يدرصد و کم ۲به کمک الکتروفورز با آگار  DNAت يفيک
، آمدهدستبهج يشد. طبق نتا يابيق دستگاه نانودراپ ارزياز طر

تا  ۱۰۰۰ن يب DNAو غلظت  ۸/۱تا  ۷/۱ن يب ۲۸۰به  ۲۶۰نسبت 
 يت بالايفيک دهندهنشانکه  تر بوديکرولينانوگرم بر م ۲۰۰۰
  .استها نمونه

  
تا ژل  يبر رو Tetra-primer ARMA-PCR جين

  : آگارز
طبق برنامه  PCR واسطهبهسم يمورفين پلير ايپس از تکث

 ۲ژل آگارز  واسطهبهها و الکتروفورز در بخش مواد و روش شدهگفته
  ).۲,۱د(شکل ير حاصل گرديدرصد محصولات ز

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  ) ۴و۲چاهک ، يکنترل منف: ۱چاهک  يجفت باز۱۰۰مارکر  rs198977ژل آگارز : )۱شکل (
  .TT گوتيهموز پي) ژنوت۳و چاهک  TC گوتيهتروز پيژنوت

Product size for C allele: 316 

Product size for T allele: 189 

Product size of two outer primers: 450 
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 پي) ژنوت۳چاهک  AG گوتيهتروز پي) ژنوت۲چاهک  يکنترل منف: ۱چاهک  يجفت باز۱۰۰مارکر : rs2107301آگارز  ژل: )۲شکل (

  .AA گوتيهموز پي) ژنوت۴چاهک  GG گوتيهموز
 

Product size for G allele: 276 

Product size for A allele: 438 

Product size of two outer primers: 659 

  
 : يآمار يزهايآنال

سال و  ۴۸و حداقل  ۸۶نوما حداکثر سن يدر گروه آدنوکارس
حداکثر و حداقل  BPHباشد. در گروه يم ۶۵±۸/۰ ين سنيانگيم

 باشد.يم ۶۵±۷/۷ ين سنيانگيسال و م ۴۷و  ۸۱ب يسن به ترت
 در rs198977و rs2107301  يپيژنوت يفراوان نيب يآمار ازنظر

به ن يهمچن، وجود ندارد يدارمعني اختلاف شاهد و مورد گروه دو

شر استفاده ياز آزمون ف  rs198977صفر در  يداشتن فراوان ليدل
هم  ۲و  ۱در نمودار ). ۳(جدولآمد به دست ۱۸۱/۰د که عدد يگرد
 يپيژنوت يفراوان نيب يآمار ازنظرواضح است که  کاملاً جينتا

rs2107301  وrs198977  اختلاف  شاهددر دو گروه مورد و
   ود ندارد.وج يدارمعني

  
  rs198977و  rs2107301در  BPHو  نومايدر دو گروه آدنوکارس يپيژنوت يفراوان : )۳(جدول 

SNP 
  نومايگروه آدنوکارس

  تعداد (درصد)
  شاهدگروه 

  تعداد (درصد)
P-value 

rs2107301      

۵۲۱/۰  
AA  ۴ )۱/۵ (%  ۷ )۱/۷ (%  
AG  ۳۲ )۵/۴۰ (%  ۳۲ )۷/۳۲ (%  
GG  ۴۳ )۴/۵۴ (%  ۵۹ )۲/۶۰ (%  

rs198977      

۱۸۱/۰  
CC  ۵ )۳/۶ (%  ۲ )۰/۲ (%  
TC  ۷۳ )۴/۹۲ ( %  ۹۶ )۰/۹۸ (%  
TT  ۱ )۳/۱ (%  ۰ )۰ (%  
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٢٩٦  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 ,AA=7%, AG=32%( BPHو ) AA=4%, AG=32%, GG=43%( Adenocarcinomaدر دو گروه  يپيژنوت يفراوان: )۱نمودار (

GG=59% (در  rs2107301 در ا)ن نمودار يAA يبه رنگ آب ،AG  سبز وGG  باشديمزرد(  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  ) CC=5%, TC=73%, TT=1%( Adenocarcinoma گروه دو در يپيژنوت يفراوان: )۲نمودار (
  rs198977در ) BPH )CC=2%, TC=96%, TT=0% و

  )باشديمزرد  TTسبز و  TC، يبه رنگ آب CCن نمودار ي(در ا
  

گروه مورد با  در Pبا توجه به گزارش مقدار rs2107301 در 
) ۵%(از  شتريکه ب =۰p-value/ 911اسکوئر يکا آزمون از يريگبهره
گشت که نشان  دييتأ H0و  رد  H1 هيفرض، گزارش شد ۰۵/۰

 چيدر گروه مورد برقرار است و ه نبرگيوا-يتعادل هارد دهديم
که توسط  يعدد شاهدو در گروه  شاهده نشدم يمعناداراختلاف 

شتر از يبود که ب =P-value ۷۸۰/۰اسکوئر گزارش شد برابر با  يکا

                                                
10 Multiplicative 

ز ين شاهدرنبرگ در گروه يوا يتعادل هارد جهيدرنتاست  درصد۵
  باشد.يبرقرار م

 مورد و شاهددر هر دو گروه  رنبرگيوا يتعادل هارد ازآنجاکه
انتخاب  ميتوانينمرا  يغالب و مغلوب يکيبرقرار است پس دو مدل ژنت

_ يدر تعادل هارد شاهدو هم  مورد گروههم ازآنجاکهو  ميکن
 يعدد  198977rsشد. در  يسربر  ١٠ياست مدل مضاعف رنبرگيوا

 ۰۰۰/۰ به ما گزارش داد شاهددر گروه مورد و گروه  chi-Squareکه 
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 =P-value  هيفرض، نيبنابرا، بود ۰۵/۰کمتر از H0 د و رH1 دييتأ 
 و ستيدر گروه مورد برقرار ن نبرگيوا-يو تعادل هارد گردديم

 واينبرگ - هاردي تعادل در شاهد هم و مورد هم ازآنجاکه
در  SNP ريتأثرا براي بررسي  ١١افزايشي مدل توانيم، باشندينم

   .قرار داد يموردبررس، بروز بيماري
 شاهدو هم  وردمکه هم  شوديم يسربر يزمان يمدل مضاعف

تعادل  يفارغ از برس يشيافزا مدل و باشد رنبرگيوا يدر تعادل هارد
ه تعادل چبه تعادل ندارد  يارتباط چيه اصلاًاست و  رنبرگيوا يهارد

 ميتوانيا مر يشيافزابرقرار نباشد مدل  ايدر هر دو گروه برقرار باشد 
و  يهردو مدل مضاعف rs2107301 يبرا جهيدرنت .ميکن يسربر

 يشياتنها مدل افز rs198977 يقرار گرفت و برا يموردبررس يشيافزا
  شد. يبررس

 Pearsonو سپس  ميکردرا وارد  يالل يفراوان يمضاعفمدل  در

Chi-Square  وOdds Ratio  وConfidence Interval  محاسبه
آمد  به دست Pearson Chi-Squareکه توسط  p-valueد. يگرد

۶۸۷/۰ =  P-value  باشديم .OR و  باشديم ۱۰۵/۱ آمدهدستبه
CI يعدم همراه دهندهنشانج ينتا، را نشان داد ۱عدد  يادامنه 

SNP ينومايبا ادنوکارس سميمورف يپل نيا يهمراهو  باشديم 
  .)۴(جدول  مشاهده نشد يمضاعفدر مدل  پروستات

 اختلاف مقدار يدارمعني يبررس ياسکوار برا ياز آزمون کا
PSA در  گروهدو  نيبrs2107301 به جدول  توجه استفاده شد. با

 OR، است ۰۵/۰شتر از يکه ب P= ۳۰۵/۰ زانيم <۱۰PSA در  ۵

ه که گزارش کرد يادامنه CIو   باشديم ۶۵۷/۰است و  ۱کمتر از 
 اختلاف PSA>10 يدر سطح سرم جهيدرنت. وجود دارد ۱در آن عدد 

 اهدشبا گروه  سهيمقا در Gنسبت به  Aالل  يفراوان نيب يدارمعني
  .)۵(جدول وجود ندارد

 يفراوان نيب يدارمعنياختلاف  =PSA ۱۰-۱/۴ يدر سطح سرم
 زانيم رايز وجود ندارد شاهدبا گروه  سهيدر مقا Gنسبت به  Aالل 

۷۰۲/۰  P =   است و   ۰۵/۰از  شتريکه بOR و برابر ۱از  تربزرگ
وجود  ۱در آن عدد  دهديمکه نشان  يادامنه CIو  باشديم ۱۴۵/۱
  .)۵(جدول  دارد

 نيب يدارمعنياختلاف  ≥PSA  ٤ يسطح سرمن در يهمچن
را يز دوجود ندار شاهدبا گروه  سهيدر مقا Gنسبت به  Aالل  يفراوان

و  ١از  تربزرگ ORاست و  ٠٥/٠از  شتريکه ب  = ١٢٤/٠P زانيم
 کيدر آن عدد  دهديمکه نشان  يادامنه CIو  باشديم ٤٠١/٣

 يدارمعني يبررس ياسکوار برا ياز آزمون کا .)٥(جدول وجود دارد 
 .استفاده شد  rs2107301در دو گروه  نيبز ين  GSمقدار اختلاف 

و  ۱کمتر از  ORاست و  ۰۵/۰از  شتريکه ب  = P ۲۳۷/۰ زانيم
وجود  ۱در آن عدد  دهديمکه نشان  يادامنه CIاست  و  ۶۲۴/۰
 نيب يدارمعنياختلاف  GSA≤۸جدول در  نيطبق ا جهيدرنتدارد. 
  د.وجود ندار شاهدبا گروه  سهيدر مقا Gنسبت به  Aالل  ينفراوا

 انزيمرا يوجود ندارد ز يمعنادارز اختلاف ين =GS ۷در سطح  
۲۲۶/ ۰ P= است و  ۰۵/۰از  شتريبOR باشديم ۴۵۷/۱و  ۱از  شتريب 

  .دارد  وجود ۱که گزارش کرده در آن عدد  يادامنه CIو 
 >GS ٧صورت گرفته در سطح  يهايبررسن بر اساس يهمچن

 شتريکه ب   = ٤٥٦/٠P زانيمرا يمشاهده نشد ز يمعنادارز اختلاف ين
 يادامنه CIو  باشديم ٣٥٩/١و  ١از   شتريب ORاست و   ٠٥/٠از 

با توجه به  يکل طوربه. وجود دارد ١که گزارش کرده در آن عدد 
 Gبا آلل  سهيدر مقا Aآلل  شريف قيزمون دقآ Pو مقدار يخطر نسب

شد و با توجه به اختلاف  يبررس سونيدر هر سه سطح نمره گل
کدوم از  چيدر ه Gنسبت به آلل  Aآلل  يفراوان نيب يدارمعني
  .)٥نداشت(جدول  وجود هاسطح

  
  rs198977 و rs2107301در هر دو  يشيافزا يکيمدل ژنت يو بررس rs2107301 در يمضاعف يکيمدل ژنت يبررس : )۴(جدول 

  P-value OR  Confidence Interval  يمضاعف
rs2107301 

A & G  
۶۸۷/۰ )۷/۶۸ (%  ۱۰۵/۱  ۸۰۰/۱ - ۶۷۹/۰  

        يشيافزا
rs2107301 

AA & GG 
۷۶۰/۰ )۷۶ (%  ۷۸۴/۰  ۸۴۸/۲ – ۲۱۶/۰  

rs2107301 

AG & GG  
۳۲۳/۰ )۳/۳۲ (%  ۳۷۲/۱  ۵۷۱/۲ – ۷۳۲/۰  

rs198977 

TT & CC  
۱  ۱  ۹۸۸/۱۵ – ۰۶۳/۰  

                                                
11 additive 
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rs198977 

TC & CC  
۲۴۴/۰ )۴/۲۴ (%  ۳۰۴/۰  ۶۱۲/۱ – ۰۵۷/۰  

  
  rs2107301در  BPHو  نومايدر دو گروه آدنوکارس PIو  PSA ،GSمقدار  يجدول فراوان : )۵(جدول 

  BPH P.Value  OR  CI ۹۵%  نومايآدنوکارس  
PSA>10 

A  
۱۷ )۶/۲۳ (%  ۱۶ )۵/۳۲ (%  

۳۰۵/۰  ۶۵۷/۰  ۴۷۰/۱ – ۲۹۴/۰  
PSA>10 

G  
۵۵ )۴/۷۶ (%  ۳۴ )۶۸ (%  

PSA= 4/1-10 

A 
۱۸ )۷/۲۵ (%  ۲۶ )۲/۲۳ (%  

۷۰۲/۰  ۱۴۵/۱  ۲۸۹/۲ – ۵۷۳/۰  
PSA= 4/1-10 

G  
۵۲ )۳/۷۴ (%  ۸۶ )۸/۷۶ (%  

PSA≤4 

A 
۵ )۳/۳۱ (%  ۴ )۸/۱۱ (%  

۱۲۴/۰  ۴۰۹/۳  ۰۵۵/۱۵ – ۷۷۲/۰  
PSA≤4 

G  
۱۱ )۸/۶۸ (%  ۳۰ )۲/۸۸ (%  

GS≥8 

A 
۹ )۱/۱۶ (%  ۴۶ )۵/۲۳ (%  

۲۳۷/۰  ۶۲۴/۰  ۳۷۰/۱ – ۲۸۵/۰  
GS≥8 

G  
۴۷ )۹/۸۳ (%  ۱۵۰ )۵/۷۶ (%  

GS=7 

A 
۲۱ )۹/۳۰ (%  ۴۶ )۵/۲۳ (%  

۲۲۶/۰  ۴۵۷/۱  ۶۸۵/۲ – ۷۹۱/۰  
GS=7 

G  
۴۷ )۱/۶۹ (%  ۱۵۰ )۵/۷۶ (%  

GS<7 

T 
۱۰ )۴/۲۹ (%  ۴۶ )۵/۲۳ (%  

۴۵۶/۰  ۳۵۹/۱  ۰۴۹/۳ – ۶۰۵/۰  
GS<7 

C  
۲۴ )۶/۷۰ (%  ۱۵۰ )۵/۷۶ (%  

PI  
A 

۱۹ )۴/۱۸ (%  -  
۰۰۵/۰  ۳۵۱/۰  ۷۳۶/۰ – ۱۶۸/۰  

PI 

G 
۲۱ )۹/۳۸ (%  -  

  
اختلاف مقدار  يدارمعني يبررس ياسکوار برا ياز آزمون کا

PSA ن دو گروه در يبrs198977 پس و س د.ياستفاده گردPearson 

Chi-Square  وOdds Ratio  و Confidence Interval P-value را 
گزارش شده  P-valueمقدار  <PSA ۱۰ يشد.در سطح سرممحاسبه 

 به دستکه  يادامنه CIو  باشديم=OR ۸۹۵/۰و  باشديم ۷۶۳/۰

  در سطح  ۶ طبق جدول جهيدرنتوجود دارد  ۱در آن عدد  آمد
نسبت به  Tالل  يفراوان نيب يدارمعني تلافاخ  <PSA ۱۰ يسرم

C زان ين با توجه به مي. بنابراوجود ندارد شاهدبا گروه  سهيدر مقا
۷۶۳/۰P =  ر يمتغ ياختلاف مشاهده شده براPSA ن دو گروه ين ايب
 ).۶ست(جدول ين دارمعني
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 يفراوان نيب يدارمعنياختلاف =PSA   ۱۰ -۱/۴ يسطح سرم
 زانيمرا يز وجود ندارد شاهدا گروه ب سهيدر مقا Cنسبت به  Tالل 

۸۸۸/۰ P = ياختلاف مشاهده شده برا، است ۰۵/۰از  شتريکه ب 
 و ۱کمتر از  ORو  ستين دارمعنيدو گروه  نيا نيب PSA ريمتغ

د وجو ۱در آن عدد  دهديمکه نشان  يادامنه CIباشدو  يم ۹۵۸/۰
  .)۶(جدول  دارد

 نيب يدارمعنياختلاف ، ≥PSA ۴ يسرمسطح ن يهمچن
را يز وجود ندارد شاهدبا گروه  سهيدر مقا Cنسبت به  Tالل  يفراوان

اختلاف مشاهده ، است ۰۵/۰از  شتريست که با   = ۰۰۰/۱P زانيم
برابر  ORو  ستين دارمعنيدو گروه  نيا نيب PSA ريمتغ يشده برا

 وجود دارد ۱در آن عدد  دهديمکه نشان  يادامنه CIباشدو  يم ۱
  .)۶(جدول 

  
  

  rs198977در  BPHو  نومايدر دو گروه آدنوکارس PIو  PSA ،GSمقدار  يجدول فراوان : )۶(جدول 

  BPH P.Value  OR  CI  نومايآدنوکارس  

PSA>10 

T  
۳۴ )۲/۴۷ (%  ۲۵ )۵۰ (%  

۷۶۳/۰  ۸۹۶/۰  ۸۴۲/۱ – ۴۳۵/۰  
PSA>10 

C  
۳۸ )۸/۵۲ (%  ۲۵ )۵۰ (%  

PSA= 4/1-10 

T 
۳۳ )۱/۴۷ (%  ۵۴ )۲/۴۸ (%  

۸۸۸/۰  ۹۵۸/۰  ۷۴۲/۱ – ۵۲۷/۰  
PSA= 4/1-10 

C  
۳۷ )۹/۵۲ (%  ۵۸ )۸/۵۱ (%  

PSA≤4 

T 
۸ )۵۰ (%  ۱۷ )۵۰ (%  

۱  ۱  ۲۸۲/۳ – ۴۰۵/۰  
PSA≤4 

C  
۸ )۵۰ (%  ۱۷ )۵۰ (%  

GS≥8 

T 
۲۵ )۶/۴۴ (%  ۹۶ )۴۹ (%  

۵۶۷/۰  ۸۴۰/۰  ۵۲۶/۱ – ۴۶۳/۰  
GS≥8 

C  
۳۱ )۴/۵۵ (%  ۱۰۰ )۵۱ (%  

GS=7 

T 
۳۳ )۵/۴۸ (%  ۹۶ )۴۹ (%  

۹۴۹/۰  ۹۸۲/۰  ۷۰۶/۱ – ۵۶۶/۰  
GS=7 

C  
۳۵ )۵/۵۱ (%  ۱۰۰ )۵۱ (%  

GS<7 

T 
۱۷ )۵۰ (%  ۹۶ )۴۹ (%  

۹۱۳/۰  ۰۴۲/۱  ۱۵۸/۲ – ۵۰۳/۰  
GS<7 

C  
۱۷ )۵۰ (%  ۱۰۰ )۵۱ (%  

PI  -  -  ۵۹۷/۰  -  -  

  



٣٠٠  

اختلاف مقدار  يدارمعني يبررس يبرا زين اسکوار ياز آزمون کا
GS در دو گروه  نيبrs198977 زانياستفاده شد. با توجه به م 

۵۶۷/۰ P = است و  ۰۵/۰از  شتريکه بOR  است   ۸۴۰/۰و۱کمتر از
 جهيدرنتوجود دارد  ۱در آن عدد  دهديمکه نشان  يادامنه CIو 

 Tالل يفراوان نيب يدارمعنياختلاف    ≤ ۸GSدر  ۶طبق جدول 
اختلاف  نيوجود ندارد. بنابرا شاهدبا گروه  سهير مقاد Cنسبت به 

  .ستين دارمعنيدو گروه  نيا نيب GS ريمتغ يمشاهده شده برا
برابر با   OR، است ۰۵/۰از  شترياست که ب  = ۹۴۹/۰P زانيم
که گزارش کرده در آن  يادامنه CIو  باشديم ۱و کمتر از  ۹۸۲/۰
 يمعنادارز اختلاف ينGS=7 در دهد ينشان موجود دارد  ۱عدد 

 نيا نيب GS ريمتغ ياختلاف مشاهده شده برا نيوجود ندارد. بنابرا
 ۷ صورت گرفته در يزهايآنالبا توجه به  .ستين دارمعنيدو گروه 

GS<  ۹۱۳/۰ زانيمرا يوجود ندارد ز يمعنادارز اختلاف ين  P =  که
و  باشديم ۱از  شتريو ب ۰۴۲/۱برابر با  ORو ، است ۰۵/۰از  شتريب

CI وجود دارد. اختلاف  ۱که گزارش کرده در آن عدد  يادامنه
  .ستين دارمعنيز يندو گروه  نيا نيب GS ريمتغ يمشاهده شده برا

 قيآزمون دق  Pو مقدار يبا توجه به خطر نسب يکل طوربه
 سونيدر هر سه سطح نمره گل Gبا آلل  سهيدر مقا Aآلل شريف

نسبت  Aآلل  يفراوان نيب يدارمعنيشد و با توجه به اختلاف  يبررس
  .نداشت وجود هاسطحکدوم از  چيدر ه Gبه آلل 
PI  مخفف کلمهprostate invasion که مختص گروه  باشديم

که  يوجود ندارد. در افراد BPHاست و در  نومايآدنوکارس
که به صورت را دارند  PIاز افراد حالت  يکسريهستند  نومايآدنوکارس

فاقد  نوماياز افراد آدنوکارس يکسريمثبت نشان داده شده است و 
PI ياست. هدف از بررس دهنشان داده ش يهستند که به صورت منف 
PI نيازا ميتوانيمما  اياست که آ نيا SNP نکهيا يبرا مياستفاده کن 

 صيرا از هم تشخ ستندين PIکه  يهستند با افراد PIکه  يافراد
  .ريخ اي ميده

  
 rs2107301و  rs198977در  PI يپيژنوت يفراوان يبررس : )۷(جدول 

CI  OR  P-value  RS 

۷۳۶/۰- ۱۶۸/۰  ۳۵۱/۰  ۰۰۵/۰  Rs2107301  
  ۵۹۷/۰  RS198977  

  
، است ۰۵/۰که کمتر از   = ۰۰۵/۰P زانيم rs2107301در 

۳۵۱/۰ OR=  ياست پس حالت محافظت ۱ر از گزارش شده و کمت 
وجود ندارد پس  ۱که گزارش کرده در آن عدد  يادامنه CIدارد و 

 ستندين PIکه  يهستند و افراد PIکه  يافراد نيب يپيژنوتا عيتوز
 Gبا الل سهيرا در مقا A(الل  و اختلاف وجود دارد ستين کساني

 Aالل که  ميو مشاهده کرد يدر دو گروه مثبت و منف ميقرار داد
 ۱ ريز CIو  OR رايمثبت ز invasion يدارد برا يحالت محافظت

 يبرا PI ريمتغ ياختلاف مشاهده شده برا تينها در ).باشديم
 است. دارمعني مورد گروه يآلل يفراوان

 يپيژنوت عياست و چون توز  = ۵۹۷/۰P زانيم rs198977و در 
 ۰۵/۰ يبالا p-valueندارد و  يتفاوت چيه يدر حالت مثبت و منف

 ياختلاف مشاهده شده برا نيوجود ندارد. بنابرا ياختلاف چياست. ه
 .ستين دارمعنيدو گروه  نيا نيب PI ريمتغ

 rs198977 و rs2107301 صـــورت گرفته در يزهايآنال برطبق
 جهينت نيا به BPH باگروه ســـهيمقا در نومايآدنوکارســـ گروه يبرا

ست  ستاتپر سرطان با SNP دو هر که ميافتيد  ندارند يهمراه و
 که يافراد يکنسـر گروه در rs2107301 از يريگبهره با ميقادر اما

شنديممثبت   Invasion Preneural  ازنظر فاقد  که يافراد از را با

 از کمتر P-value زانيم رايز .ميده صيتشخ، ن مشخصه هستنديا
 يمحافظت حالت دهندهنشان که گزارش شد ۱ از کمتر OR و ۰۵/۰

 لذا نداشت وجود ۱ عدد آن در که داد نشان را يادامنه CI و است
ـــتند  invasion Preneural که يافراد نيب يپيژنوتا عيتوز  و هس

 وجود اختلاف و باشــدينمکســان ي را ندارند يمارين بيا که يافراد
 يفراوان يبرا PI ريمتغ يبرا شــده مشــاهده اختلاف تينها در دارد

ست دارمعني مورد گروه يالل ن يبه ا rs198977 در که يصورت در. ا
 عيتوز بود گزارش شــده ۰۵/۰ از شــتريب P-value زانيم ل کهيدل

 اختلاف نيبنابرا ندارد يتفاوت چيه يمنف و مثبت حالت در يپيژنوتا
  .باشدينم دارمعني گروه دو نيا نيب PI ريمتغ يبرا شده مشاهده
 

  يريگ يجهبحث و نت
با ، باشديع مردان ميشا يهايمارياز ب يکيسرطان پروستات 

شــتر در مردان يســال نادر بوده و ب ۵۰تر از ن کمين حال در ســنيا
شده بعد گزارش يمين بدخيترفراوان يمارين بيدهد. ايمسن رخ م

ک يمحدود به  يمارين بي). متاســفانه ا۲۱از ســرطان معده اســت(
آن است. سرطان پروستات اغلب  يدام نبوده و متاستاز معضل اصلان

ستخوان و غدد لنفاو طوربه ستاز م يمعمول به ا دهد و ممکن يمتا

 و همکاران هليا سارباني  با استعداد ابتلا به آدنوکارسينوماي پروستات در جمعيت ايران rs198977و  rs2107301بررسي همراهي 
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ــت روده ــت به راس ــترش  يتحتان يهامثانه و حالب، اس بعد از گس
  ).۲۲حمله کند( يموضع

 pearsonگزارش شده توسط P-valueن مطالعه ابتدا با يما در ا

chi-square  که  ييم و سپس الگوينمود يرا بررس ياحتمال همراه
خودشان را در افراد مختلف نشان دادند را که مستلزم  SNPن دو يا
نبرگ در هر دو گروه يوا يتعادل هارد يبا بررس، بود نهيزمشيپ
 Oddبه نام  يم. سپس از فاکتورينمود ييس و کنترل  شناسايک

Ratio ن يزان و قدرت ارتباط بيبه اطلاعات از م يابيدست يبرا
م يابيم تا دريجه) استفاده کردياکسپروژر (عامل مواجه) و اوت کام (نت

را دارد چند برابر استعداد ابتلا به  SNPن يکه الل موتانت ا يکس
 .که آن الل موتانت را ندارد يسرطان  پروستات را دارد  نسبت به کس

، مين کردييتع Confidence intervalنان را با استفاده از يفاصله اطم
به جامعه  توانيمآمده را  به دستجه ين نتيا ايم که آيببر يتا پ
هم در گروه مورد و هم در گروه  PSAر. فاکتور يا خيم داد يتام

سه با گروه کنترل در سه يدو الل در مقا يشد و فراوان يکنترل بررس
که  ۴از  تربزرگ PSAکه حالت نرمال دارد و  PSA<4 يسطح سرم

مورد  باشديم PSA>10و  PSA: 4.1-10ست و در دو سطح يال ننرم
 Prostate)و GS  )(Gleason scoreقرار گرفت. دو فاکتور ييشناسا

Invaion) PI  يموردبررس باشديمنوما يکه مختص افراد آدنوکارس 
در  دهديمکه وخامت سرطان را نشان  Gleason Scoreقرار گرفت. 
 يوبسين اعداد حاصل از بيم. ايقرار داد يموردبررسسون يسه نمره گل

 ٦که  يشامل افراد ٧گرفتن از بافت پروستات بود. نمره کمتر از 
 ٧و بزرگتر از   ٣+٤و  ٤+٣که  يشامل افراد ٧و خود  ٣+٣هستند 

 باشديم ٥+٥و  ٥+٤و ٤+٥و ٤+٤شامل  ٨ يبزرگتر مساو يعني
است و به بالاتر  يماري(هرچه عدد سمت چپ بزرگتر باشد وخامت ب

ا ين بود که آيا PI يرونده است) و هدف از بررسشيطبع سرطان پ
 Invasionکه حالت  يها افراد SNPن يبا استفاده از ا ميتوانيمما 

که حالت  يرا ازافراد شونديمرا دارند و به صورت مثبت نشان داده 
Invasion ص يتشخ شونديمنشان داده  يندارند و به صورت منف

ن يآمده در تمام ا به دستر. که با توجه به اعداد يا خيم يده
با سرطان  rs2107301و   rs198977مشخص شد که دو   هايبررس

در  ميتوانيم rs2107301ندارند  اما با استفاده از  يپروستان همراه
مثبت هستند  Invasion  Preneural ازنظرکه  يافراد يگروه کنسر

-pرا يم زيص دهيتشخ باشنديمن مشخصه يکه فاقد ا يرا از افراد

value=0/005 و  باشديم ٠٥/٠کمتر از  يکه عددOR=0/351 
 يادامنه CIدارد و  يست پس حات محاظت ١گزارش شده کمتر از 

ت اختلاف مشاهده يوجود ندارد.در نها ١که گزارش کرده در آن عدد 
  است. دارعنيم ين دو حالت مثبت و منفيب PIر يمتغ يشده برا

ـــم تک نوکلئوتيمورف يپل يآلل يفراوان يرو يامطالعه  يديس
rs137852579  کد کننـده گ ندروژن در يموجود در ژن  نده آ ر

خون  از ن مطالعهيدر اپرداختند.  ماران مبتلا به سرطان پروستاتيب
ستات يطيمح سرطان پرو ستخراج و  يژنوم  DNA، فرد مبتلا به  ا

ساز س يشد. برا يجدا نظر در افراد سم مورديمورفيوجود پل يبرر
ستق ين توالييو تعARMS-PCR  کياز تکن، تيجمع ستفاده يم م ا
  rs137852579 يآلل يق نشــان داد که فراوانين تحقيج اينتا. شــد

ـــالم برابر با  C آلل يبرا مار برابر با يو در گروه ب ٠٦/٠در گروه س
ـــت. نتا ٢٨/٠ ـــان مياس ـــل نش   در C دهد که بروز آلليج حاص

rs137852579ستات ارتباط  يت معنادارصوربه سرطان پرو با بروز 
نشــان داد  يتيگوســيزان هتروزيعلاوه مبه  =Pvalue)٠٢٩/٠دارد (

نبرگ يوا يسم در تعادل هارديمورفين پليا يبرا يرانيت ايکه جمع
، درحال حاضــر ين مطالعه با بررســيشــباهت ا ازجمله). ۲۳(اســت

 Tetra ک يز تکنها اســميمورفيپل يبررســ يروش کار بوده که برا

primer ARMS-PCR شد و ستفاده  نبرگ يوا-يتعادل هارد ازنظرا
و  Julius Gudmundssonدر طي مطالعه قرار گرفت.  يموردبررســ
ـــرطــان  در افراد rs721048 (A) فراواني، همكــاران مبتلا بــه س

ي بيشــتر از افرادي بود كه داراي دارمعني طوربهپروســتات مهاجم 
  با اين حال  )OR=۱۱/۱: ۶/۲×۳-۱۰( مي بودندبيماري كمتر تهاج

rs721048 (A) سن شروع  ترنييپاهمراهي قويتري را در افرادي با 
سم شان نداد. اين پلي مورفي ستات ن برخلاف جمعيت  سرطان پرو

سلندي در  سوئد فاقد همراهي با ، هلند يهاتيجمعاي سا و  سپان ا
  ).۲۴بود( سرطان

کاران spakova ۲۰۲۰در ســــال  و  HIF-1αژن  انيب و هم
ـــميمورفيپل  PCR ليو تحل هيرا با تجز VDR rs2107301ژن  س

سما NADHسطح  هاآن. دادندمورد هدف قرار  خون با  يرا در پلا
ــنجفيط ــانس  يس ــفلورس  ليو تحل هيتجز قرار دادند. يموردبررس

ـــتبه يهاداده را  HIF-1α انيب شيافزا ماريب يهاآمده از نمونهدس
ـــان م با مرحله ب دهدينش باط  يماريکه  ـــتارت ـــداش  ي. بررس

ـــميمورفيپل  رييتغ چيه ماريب يهادر نمونه VDR rs2107301 س
). در ۲۵نداد(نشــان  يديتک نوکلئوت ســميمورفيدر پل يتوجهقابل

 عنوانبه KLK2ژن  انيب يابيارزو همکاران به  يشفاع ۲۰۱۸سال 
 ۵۰ هاآن پرداختند.سرطان پروستات  صيعامل بالقوه در تشخ کي

سرطان پروستات و  سالم که م ۵۰نمونه ادرار  ن يانگينمونه از افراد 
ــن نمونه ــ ۷۱تا  ۴۶ن يها بس ــال بود را بررس  نيانگيم نمودند يس

 شتريسال و در افراد ب ۵۰در افراد کمتر از  KLK2ژن  انيب شيافزا
ـــال به ۵۰از  بود. در   >۰۰۰۱/۰P، ۷۹/۵و  ۳۲/۲ برابر با بيترتس

ــ  نيبا کمتر GS6گروه  يماريمرحله ب يبندبا گروه مارانيب يبررس
ـــتريبا ب GS8برابر و در گروه  ۴۰/۳ انيب زانيم  انيب زانيم نيش

)   >۰۰۰۱/۰P( انيب شينرمال افزا يهابرابر نسبت به نمونه ۷۴/۱۰
ـــد. ـــاهده ش در افراد  KLK2ژن  انيب که ن بوديا يريگجهيتن مش

ستات ب سرطان پرو ست. در نها ترشيمبتلا به  سالم ا با  تياز افراد 



 و همکاران هليا سارباني  با استعداد ابتلا به آدنوکارسينوماي پروستات در جمعيت ايران rs198977و  rs2107301بررسي همراهي 
 

٣٠٢  

در  ديعامل مف کي KLK2اشاره کرد که ژن  توانيم جيتوجه به نتا
و توسعه  شرفتيآن با پ انيکه ب شوديسرطان پروستات محسوب م

  ).۲۶(سرطان پروستات مرتبط است
کاران  Wang ۲۰۱۳در ســــال  باط پلو هم ـــميمورفيارت  س

rs198977 سان ۲-نيکرئيدر ژن کال س  (kLK2)  يان سا به  تيبا ح
ه کز مورد هدف قرار دادند يمتاآنال صــورتبهرا  ســرطان پروســتات

 rs198977، يکل طوربهبود.  شاهد ۴۸۶۷و  PCaمورد  ۵۸۵۹شامل 
بل  TT+CTمرتبط بود ( PCaبا خطر  قا   = CC ، ۱۶۳/۱ ORدر م

۲۵۸/۱- ۰۷۶/۱CI =  ۹۵% ،۰۰۰۱/۰ .(P-value < که بر  يهنگام
 يقفقاز يهانمونهدر  يدارمعنيارتباط ، شد يطبقه بند نژاداساس 

 -C ،۱۵۲/۱ OR =  ۲۲۹/۱در مقابل  T( يآلل ســهيتحت هر دو مقا
۰۷۹/۱CI =  ۹۵% ،۰۰۰۱/۰  (P-value <  دل غالب و مTT+CT) 

شاهده  CCدر مقابل  ، OR =  ۲۹۷/۱- ۱۰۴/۱CI =  ۹۵% ۱۹۷/۱م
۰۰۰۱/۰ (P-value < .يقابل توجه شيافزا، يکل ليو تحل هيدر تجز 

ـــاهد در قفقاز نيب rs198977 يبرا Tآلل  يدر فراوان  يموارد و ش
با  KLK2از  rs198977که  دادنشــان  زيمتاآنال نيا شــد. اهدهمشــ

ممکن است خطر  Tمرتبط است و آلل  يدر قفقاز PCa تيحساس
 ). ۲۷(دهد شيافزا يرا در قفقاز PCaابتلا به 
نال از يريگبهره با هايآ ته در يز ـــورت گرف و  rs2107301 ص

rs198977 ،يپر پلازيها با ســهيدر مقا نومايگروه آدنوکارســ يبرا 

ـــتات( ميخخوش ـــت يحائز اهم جهينت نيبه ا ) BPH پروس ت دس
ــکل( SNPدو  نيکه ا ميافتي ــرطان  )تك نوكلئوتيدي يچندش با س

تات همراه ـــ ند يپروس نداد ما  نشــــان  از  يريگبهرهبا  ميقادرا
rs2107301 ـــر   Invasion ازنظرکــه  يافراد يدر گروه کنس
Preneural ـــتند ـــه يفاقد اکه  يرا از افراد مثبت هس ـــخص ن مش

  .ميده صيتشخ باشنديم
ـــتفاده افراد ها ت کم ويجمع مطالعه يهاتياز محدود پر ياس

سرطان در آن يبرا يپلاز ها توسط گروه کنترل بود که عدم وجود 
 يبررس ينکه افراد سالم برايا ليبه دل، شد دييتأپزشک متخصص 

ت و يش جمعيکه افزا شوديمشنهاد يپکنند.يبه پزشک مراجعه نم
بالا بردن  يران برايموجود در ا يک از نژادهايک در هر يبه تفک

ـــر، يل آماريقدرت تحل به ج ينان نتايب اطميمطالعه و بالا بردن ض
ـــت ـــتفاده گردد، آمده دس ـــميمورف ين پليو همچن اس  ژن يهاس
KLK3 ، کد کنندهPSA ،رد. يمورد مطالعه قرار گ  
 

  يتشکر و قدردان
ـــين مقاله برگرفته از پايا ـــناس ـــد ژنت يان نامه کارش ک يارش

سلام شگاه آزاد ا شمال  يدان شديمواحد تهران  س ني. بدبا له از يو
نجانب تشکر و يبا ا يهمکار يشگاه دکتر رستگار براين آزمايمسئول
  .مينمايم يقدردان
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Abstract 
Background & Aims: Prostate cancer is the fifth most common cancers in men and the second most 
common cancer in terms of standardized age incidence (ASR 16.6) in Iranian population. The aim of 
this study was to evaluate the association of rs2107301 and rs198977 polymorphisms with susceptibility 
to prostate adenocarcinoma in Iranian population to use them as screening factors. 
Materials & Methods: In this case-control study, a total of 178 people were studied in two groups of 
people with prostate cancer as case group and people without prostate cancer as control group. Tetra 
Primer ARMS PCR method was used to determine the genotype of each participant. By using SPSS 
v.25 software, statistical analyzes such as calculating the frequency of genotypes and examining the 
Hardy-Weirenberg equilibrium in two groups of cases and controls, examining the relationship between 
genotype and phenotype with a significant level (P-value < 0.05), evaluating dominant, recessive, 
incremental, and multiplicative models, and calculation of odds ratio and CI95% were calculated with 
logistic regression. 
Results: There was no statistically significant difference between the genotypic distribution of 
rs2107301 (P-value = 0.521) and rs198977 (P-value = 0.181) in the case and control groups. However, 
we can use rs2107301 in the group with prostate adenocarcinoma to distinguish between positive and 
negative preneural Invasion forms. 
Conclusion: The analyzes performed on rs2107301 and rs198977 polymorphisms for adenocarcinoma 
group in comparison with benign prostatic hyperplasia (BPH) showed that these two polymorphisms are 
not associated with prostate cancer. 
Keywords: Benign Prostatic Hyperplasia, Prostate Adenocarcinoma, Single Nucleotide Polymorphism. 
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