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Abstract 

Background: Breast cancer is the most common cancer among women around the world, in 

which mostly is seen in women over 50 years old age. IL-17 which has the main role in 

responding to inflammation plays role in the early stages of tumorigenic and primary tumor 

formation. Epidemiological studies have shown that IL-17 is associated with the risk of cancer. 

This study aimed to investigatory the relationship between single-nucleotide polymorphisms 

(SNPs) in the IL-17-A rs2275913 G>A and IL-17 F rs763780 T>C genes in women with breast 

cancer this study. 

Materials and Methods: In this research 50 patients and 50 healthy samples were studied as 

a control group. After genomic DNA extraction, genotype determination of rs2275913 and     

rs763780 polymorphisms was performed by Tetra- ARMS-PCR method and finally the results 

statistically were analyzed. 

Results: In the current research GG, AG and AA genotype frequencies of IL-17A gene in 

patient and normal samples were [12(24%), 23(46%),15(30%)]  and [21(42%), 27(54%), 

2(4%)] respectively, (GA vs GG/AA, OR= 1.49, 95% CI: 0.61-3.67, AA vs GG/GA, OR= 

13.12, 95% CI: 2.55-67.46). Also the frequency of an allele in patient and normal population 

was detected 53% and 31% respectively. IL-17A-197A allele in comparison with G 

significantly increased risk of breast cancer (OR= 2.510, 95% CI: 1.408-4.473). No significant 

difference was observed between IL-17 F 7488 T>C gene’s polymorphism and breast cancer’s 

incidence (OR= 1/000, 95% CI: 0.24-4.24).  
Conclusion: The results indicated that IL-17A rs2275913G>A polymorphism was associated 

with breast cancer in women, which could be effective in the treatment and clinical 

management of this disease. In contrast, IL-17F rs763780T>C polymorphism did not showed 

significant association with the susceptibility of breast cancer. 
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  IL-17F rs763780T>Cو IL-17A rs2275913G>Aهای ژنی مورفیسمبررسی پلی

  سرطان پستان در زنان مبتلا به

 2کیوموث امینی ،1ندا جبارا ،*1، گلناز اسعدی تهرانی1نرگس هاشمی

 

 خلاصه

پاسخ به  IL-17اصلی  وظیفه. شودو بالاتر مشاهده می ساله 50زنان که عمدتاً در  است ترین سرطان در زنان سراسر جهانسرطان پستان، شایع :سابقه و هدف

با خطر  (IL-17) 17مورفیسم اینترلوکین که پلی دهندمی. مطالعات اپیدمیولوژیک نشان گیری تومور نقش داردلیه تومورزایی و شکلدر مراحل اوّ و لتهاب استا

 IL-17Fو IL-17A rs2275913G>Aهای نوکلئوتیدی در ژنتکهای مورفیسمپلی بررسی ارتباط بین ،این مطالعه. هدف از است ابتلا به سرطان همراه

rs763780T>C بود در زنان مبتلا به سرطان پستان. 

تعیین ژنوتیپ در  یژنوم DNAبررسی قرار گرفتند. پس از استخراج عنوان کنترل در این مطالعه موردفرد سالم به 50و فرد بیمار  50 ها:مواد و روش

های آماری قرار ت نتایج مورد آنالیز و تحلیلینهادر و شد انجام Tetra-ARMS-PCRبا استفاده از روش  rs763780و  rs2275913های فیسممورپلی

  گرفت.

ترتیب مال بهرن در افراد و ]15 (%30)و  23 (%46)، 12 (%24)[ های بیماردر نمونه IL-17Aژن  AAو  GG ،AGهای فراوانی ژنوتیپتحقیق حاضر در  نتایج:

مقابل در AAو ژنوتیپ  =GA  ،67/3-61/095% CI :، 49/1 ORمقابلدر  GG/AAهایژنوتیپ)مشاهده گردید،  ]2 (%4)و  27( 54%) ،21 (42%)[

 تعیین گردید. %31و  %53ترتیب برابر با بهو نرمال  در جمعیت بیمار A(. همچنین فراوانی آلل =GG/GA ،46/67-55/295% CI : ،12/13ORهای ژنوتیپ

 =CI :% ،510/2OR 408/195-473/4) دهدرا افزایش میسرطان پستان  ابتلا به ای خطرهظملاحصورت قابلهبIL-17A 197  در G در مقایسه با آلل Aآلل 

  (.=CI: ،% 000/1OR 24/095-24/4) دهدخطر سرطان پستان نشان نمیافزایش  را باآماری معناداری  ارتباط  C IL- 17F7488وجود آلل اما  ،(

درمان  آگهی،پیش تواند درمی و ارتباط بودهسرطان پستان در خطر ابتلا به  با IL-17A rs2275913G>A مورفیسمنتایج حاکی از آن بود که پلی :گیرینتیجه

ر ابتلا به سرطان اط معناداری را با استعداد خطارتب  IL-17F rs763780T>Cمورفیسمکه پلیدرحالی ؛حائز اهمیت باشدکارآمد و مدیریت بالینی این بیماری 

 . دادپستان نشان ن

 B-17، اینترلوکین  A-17اینترلوکین ،نوکلئوتیدیکمورفیسم تپلی سرطان پستان، کلیدی:واژگان
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 مقدمه

و بدخیمی در زنان سراسر جهان  ترینرایج سرطان پستان

این  .[2،1] است منتهی به مرگعنوان دومین نئوپلاسم متداول هب

 %23ها و سرطان کلّ %10یافته حدود توسعه سرطان در کشورهای

گرفته در شود. طبق تحقیقات انجامهای زنان را شامل میاز سرطان

فراوانی بیشترین میزان بدخیمی در بین زنان  %23ایران نیز با حدود 

 دباشسال کمتر می 10ن جهانی حدود ابتلا از میانگی سنّ داشته،را 

ن با روند بالینی بسیار متغیر سرطان پستان یک بیماری هتروژ. [5-3]

محیطی و تجمع  متعدد باشد که در اثر تعامل متقابل عواملمی

 ایجادهای پستان ژنتیکی در سلولرونده تغییرات ژنتیکی و اپیپیش

  .[6] گرددمی
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 ،استدرک نشدهطورکامل ه است و بهاتیولوژی سرطان پستان پیچید

 IL-17 .[7]اما مطالعات اخیر بر نقش ایمنی و التهاب تمرکز دارد 

ها ازجمله انواع سلول یرواست که بر یالتهاب یتوکاینسا یک

 گیرنده هایتو مونوس یالاندوتل یال،اپتل هایسلول ها،بلاستیبروف

 TNFαو  IL-16 جملهاز یگرد یهایتوکاینسا یددارد و باعث تول

شدن و مهاجرت عالعوامل باعث جذب، ف ینکه ا گرددیم

و  یوژنزدر آنژ ینهمچن ،گشته یلوئیدیم هایو سلول هایلنوتروف

تواند جا که التهاب مزمن میاز آن. [8]نقش دارد  یبافت یبتخر

 (Th17) کمکی 17T هایزمینه پیدایش سرطان باشد، سلول

ویژه ایجاد و پیشرفت سرطان به در دنتوانالتهاب می هواسطبه

دیگر این . ازطرفارتباط داشته باشند IL-17Fو  IL17Aطریق از

یافته طریق پاسخ افزایشر رشد تومور ازها در مهاسلول

خانواده  .[10،9] نقش دارند  CTLها وللوسNK سیتوتوکسیک 

IL17 عضو  6ها از سایتوکاینIL17A-F شده که در  تشکیل

این  یترین اعضای دارند. مهمهای التهابی نقش مهمّیماریپاتوژنز ب

هستند که در جایگاه کروموزومی  IL-17Fو  IL17Aخانواده 

 Th17های از سلول IL17Aد. باشنمیواقع  (6q12) یکسانی
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یند آدر پاسخ ایمنی ذاتی و اختصاصی در طی فر ،ترشح شده

ده بیشترین در این خانوا IL-17Fپاتولوژی سرطان دخالت دارد. 

-IL17RAواجد گیرنده مشابه  ،داشته IL17Aهومولوژی را با 

IL17RC  باIL17A باشد. دست میمسیرهای سیگنالی پایین برای

 TRAF6و   Act1شدنسبب فراخوانده IL17A ،IL-17Fمشابه  

و  NF-kB ،MAPKsسازی مسیرهای سیگنالی فعالباعث  ،شده

C/EBP علاوه هگردد. بها میدر انواع سلولIL-17F  در مدل

ایفا  روتومش حمایتی در پیشرفت شده شیمیایی نقسرطان روده القا

تلیال ریه های اپیها در سلولماید. افزایش بیان این سایتوکایننمی

شود. موکوسی می هایپرپلازی سبب التهاب مجاری هوایی و

های چسبندگی و بیان مولکول Tهای همچنین سبب تکثیر سلول

 جمله ها ازانواع وسیعی از سایتوکاین یالقادر  دد وگرمی

RANTES, GM-CSF, G-CSF, IL8 , IL6  وPr-1  در

تاکنون چندین  .[11-14] نقش داردتلیال اپی های اندوتلیال وسلول

 شناسایی شده IL-17در  (SNP) نوکلئوتیدیمورفیسم تکیپل

ثر ؤد به سرطان مفعالیت و افزایش استعدا ،بیان درتواند است که می

در نزدیکی  IL-17A G197A (rs2275913)مورفیسم پلیباشد. 

ها واقع و باعث وتیفمتصل به م T cellشده ای فعالدو عامل هسته

را  IL-17نوبه خود پاسخ ایمنی به شده، IL-17تولید افزایش 

 488آدنین در موقعیت  اجایگزینی گوانین ب .[15-17]کند تنظیم می

 IL-17Fطریق مهار عملکرد نوع وحشی از IL-17F ژنروموتور پ

جمله سرطان پستان ر ابتلا به چندین تومور بدخیم ازدر افزایش خط

 IL-17میزان تولید  A آلل واجدافراد  در کهطوریبهنقش دارد. 

است که  نشان داده شده همچنین .یابدمی افزایش Gناقلین  نسبت به

(rs763780) IL-17F T488C آمینه هیستدیناسیدگزینی جای با 

وماتوئید، سرطان خطر ابتلا به آسم، آرتریت ر با آرژنین همراه بوده،

 دهدافزایش مینیز های التهابی روده را ریه و پروستات و بیماری

های مورفیسمزمینه ارتباط بین پلیدی درمتعد مطالعات .[19-18]

IL-17A وIL-17F   شان و نو خطر وقوع سرطان انجام گرفته

رها ازجمله میلوما، ودر انواع توم IL-17اند که میزان بیان داده

معده و سینه افزایش  سرطان تخمدان، سرطان دهانه رحم،

مثال برخی مطالعات وانعنهباشند. بهم میاما نتایج مب ،استیافته

با خطر بروز  IL-17A G197A مورفیسماند که پلینشان داده

 در اما ؛است م و  سینه در ارتباطده، دهانه رحهای معسرطان

همچنین نشان داده شده است. مطالعات دیگر ارتباطی یافت نشده

ان معده در با خطر سرط  IL-17F T488Cمورفیسم است که پلی

که ارتباط آن با بروز سرطان سینه هنوز حالیدر باشد.میارتباط 

بین هدف از این تحقیق بررسی ارتباط رو از این است. نامشخص

و  . بررسیباشدمیه سرطان پستان در مبتلایان بها مورفیسمپلی این

لکولی جدید در وعنوان مارکر متواند بهشناخت این ارتباط می

تشخیص زودهنگام سرطان پستان و همچنین ارزیابی ریسک خطر 

 مبتلایانهای خون های سرطانی در نمونهدرمان و شناسایی سلول

 حائز اهمیت باشد. 

 ها د و روشموا
کد اخلاق با ) شاهدی بود – مطالعه حاضر از نوع مورد

شده توسط کمیته اخلاق اخذ پزشکی

IR.IAU.Z.REC.1396,71هایی از موارد روی  نمونه( که بر

گان به کنندها از مراجعهسینومای پستان انجام گرفت. نمونهآدنوکار

 –فروردین ماه ) 6مدت بخش تهران بهبیمارستان شهید دکتر فیاض

ید ها مورد تأیصورت مقطعی بودند که بیماری آنه( ب1397شهریور 

پزشک متخصص پاتولوژیست قرار گرفته بود و پس از جراحی، 

سی نمونه سی 5درمانی بودند. میزان درمان با داروهای شیمیتحت

های خون محیطی خون وریدی دریافت گردید. نمونه

در دمای  EDTAانعقاد ماده ضدهای حاوی در لوله شدهآوریجمع

C 20- بررسی در این نمونه مورد 100داری شدند. تعداد نگه

عنوان گروه خون مبتلایان به سرطان پستان به نمونه 50تحقیق شامل 

کنندگان به افراد شاهد شامل مراجعهد بودند. نمونه شاه 50 مورد و

سعی  ودند.که در زمان تحقیق سالم ببود دلایل دیگر بیمارستان به

 گروه بیماران منطبق بوده، و تعداد با گردید که از نظر سن، جنس

های مرتبط مانند به سرطان پستان یا سرطان ابتلا گونه سابقههیچ

ل د یا بستگان درجه اوّرحم، تخمدان، اندومتر یا غیره در خو

زنان با هیسترکتومی و یائسگی مصنوعی و باشد. گزارش نشده

درمانی در زمان زندگی رض هر نوع اشعه و شیمیکه در مع مواردی

خود قرار داشتند، از این مطالعه حذف شدند. اجازه کتبی از تمامی 

پروتکل با مطالعه و  در این کنندهبیماران و افراد کنترل شرکت

از  DNAجهت استخراج . نامه آگاهانه تهیه شدامضای رضایت

)سیناکلون(  DNAکیت استخراج  شده ازآوریهای جمعنمونه

وص لپس از اطمینان از خگردید.  تخلیصی مژنو DNAاستفاده و 

DNA جهتها ، نمونهیت آنو بررسی کیفیت و کمّ شدهاستخراج 

گراد نگهداری درجه سانتی -80در دمای  PCR واکنش انجام

 Tetraها از روش مورفیسمدر این مطالعه جهت بررسی پلی گردید.

ARMS-PCR این روش براساس طراحی جفت استفاده گردید .

های موردنظر در یک لها و تکثیر آللآلگرهای اختصاصی آغاز

پرایمرهای مورداستفاده برای  توالی. شدانجام  PCRواکنش 

 IL-17fو IL-17A rs 2275913G>Aهای مورفیسمپلی

rs763780 T>C  است. واکنش آمده (1 جدول شماره)درPCR 

 DNAگرم نانو 50 کرولیتر متشکل ازمی 20حجم نهایی در  همربوط

 Amplicon  شرکت ،(Master mix 2X میکرولیتر 10 ژنومیک،
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)ژن فناوران،  هاپرایمر یک ازمیکرومولار از هر 8/0 (،دانمارک

 PCRنیزه صورت گرفت. برنامه ومیکرولیتر آب دی 8/3ایران( و 

 3دت مگراد بهدرجه سانتی 95لیه در سیکل دناتوراسیون اوّ 1شامل 

مدت گراد بهدرجه سانتی 95مل دناتوراسیون در سیکل شا 30دقیقه، 

ثانیه، و  45مدت گراد بهدرجه سانتی 5/58در دمای  اتصال ،ثانیه 30

 1نهایت قیقه و درد 1مدت هگراد بدرجه سانتی 72در گسترش 

دقیقه انجام  5مدت گراد بهدرجه سانتی 72سیکل تکثیر نهایی در 

درصد  2 زروی ژل آگارحاصله بر PCRحصولات پذیرفت و م

 الکتروفورز گردید. 

 Tetra-ARMS-PCRتوالی پرایمرها، دمای اتصال، اندازه محصولات  -1جدول شماره 
 طول محصول دمای اتصال 5ʹ-3ʹتوالی پرایمرها  نام پرایمر

Forward inner primer (A allele) TGCCCTTCCCATTTTCCTTCAGACGA 67 bp200 

Reverse inner primer (G allele) GCCCCCAATGAGGTCATAGAAGAATCTATC 63 bp298 

Forward outer primer (5' - 3') CTGGCCAAGGAATCTGTGAGGAAAAGAA 65 bp442 

Reverse outer primer (5' - 3') GGATGGATGAGTTTGTGCCTGCTATGAG 65 bp442 

Forward inner primer (C allele) TGAGTGGATATGCACCTCTTACTGCAAAC 63 bp193 

Reverse inner primer (T allele) ACCTGCGTCACCCCTGTCATCCAACA 72 bp144 

Forward outer primer (5' - 3') AGAGTCCTGTGAAGTGGAGGGAATTGGG 66 bp282 

Reverse outer primer (5' - 3') TGCATCAATGCTCAAGGAAAGGAAGACA 66 bp282 

 

های آمده از نمونهدستهجهت مقایسه اختلافات بآماری: های روش

 T-Testسالم از آزمون افراد و افراد مبتلا به سرطان پستان خون 

دار یاز نظر آماری معن P< 05/0داری استفاده گردید و سطح معنی

( با فاصله اطمینان ORsدر این مقاله از نسبت شانس )د. شتلقی 

تعداد ابتلا به ها با اسSNPارتباط این  جهت آشکارساختن 95%

مطالعه از  همچنین در ایناستفاده قرار گرفت. سرطان پستان مورد

در  ی و ژنوتیپیلآلهای جهت بررسی فراوانی SNP statsافزار نرم

شده خون توموری آوریهای جمعکنترل و بیمار در نمونه گروه

 استفاده گردید. 

 

 نتایج

 86) یسن هپژوهش در محدود ینر امطالعه دمورد یمارانب

فرد زن بودند.  46نفر مرد و  4تعداد  ین( قرار داشتند که از ا19 –

نفر در  17 ،(19 - 39) یسن محدودهدر  از بیماران نفر 14تعداد 

قرار  ی( سالگ60 – 86) ینج سننفر در رِ  19 ( و40-58) ینج سنرِ

حاوی   IL-17Aیافته از ژن تکثیربخش  ین تحقیقدر اداشتند. 

حاوی IL-17   یافته از ژنو بخش تکثیر Gو  A مورفیکناحیه پلی

در این بررسی  .(1 شماره )شکل باشدمی Tو  Cمورفیک ناحیه پلی

 IL-17A rs 2275913 مورفیسمپلیآمده برای دستهباندهای ب

G>A  داخلی برای  برگشت خارجی و رفت وتوسط پرایمرهای

  PCRو کنترل مثبت bp 200و bp 422ترتیب به G و Aهای آلل

باندهای  همچنین باشد.می bp 298توسط پرایمرهای خارجی قطعه

توسط  IL-17F rs763780 T>C مورفیسمپلیآمده برای دستهب

و  Cهای  برای آلل ترتیببه (1)جدول شماره پرایمرهای نامبرده 

T،  bp 193 و bp 144 کنترل مثبتPCR   توسط پرایمرهای

  .(1شماره  )شکلباشد می bp282 قطعه خارجی

 

 
مارکر وزن  A  :M(. در شکل B)IL-17F  یافته از ژن( و بخش تکثیرA) IL-17Aیافته از ژن بخش تکثیرARMS-PCR  Tetraالگوی الکتروفورز محصول  -1 شماره شکل

 6و 5های ، چاهکbp G  298و آلل طبیعی Aآلل موتانت  bp200هتروزیگوت واجد باند  های بیمارنمونه 4و3و2و1 هایچاهک کنترل منفی، NC ،کنترل مثبت PC، مولکولی

های مونهن 3و2و1های کنترل منفی، چاهک NC ،کنترل مثبت PC، وزن مولکولیمارکر  B :M، شکل PCRکنترل داخلی  bp 442 ، باند Gتنها واجد آلل طبیعیهای نرمال نمونه

 .PCRکنترل داخلی  bp 282 . باندT bp 144های نرمال هوموزیگوت واجد آلل طبیعی نمونه 6و 5و4های ، چاهکT  bp 144هوموزیگوت واجد آلل طبیعی  بیمار
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نتایج حاصل از : IL-17A rs 2275913 G>Aمورفیسم نتایج پلی

فراوانی  نظرداری ازاین بررسی حاکی از وجود اختلاف معنی

ارسینومای مبتلا به آدنوک مطالعهللی بین دو گروه موردی و آژنوتیپ

 های هموزیگوتژنوتیپکه طوریهب .باشدپستان و گروه کنترل می

GG  و AA در گروه بیماران  %30و  %24ترتیب با فراوانی به

در گروه زنان سالم و ژنوتیپ  %4و  %42مقایسه با فراوانی در

 مقایسه با فراوانیدر بیمار در زنان %46با فراوانی  AG هتروزیگوت

)با دهد دار آماری را نشان میاختلاف معنی سالم در زنان 54%

 GA ، نتایج نشان دادند که ژنوتیپGGدادن ژنوتیپ رفرانس قرار

و ژنوتیپ  =GG/AA  ،67/3-61/095CI: % ،49/1ORمقابلدر

AA مقابل درAG/GG  46/67-55/295CI: %، 12/13OR=.)  

مقایسه با در گروه افراد سالم در %69با میزان  G فراوانی آلل

در زنان  A آلل %53در گروه زنان بیمار و فراوانی  %47فراوانی 

و  A آللبرآورد ارتباط بین  ،در زنان سالم %31مبتلا و فراوانی 

محاسبه گردید و نتایج نشان  %95سرطان پستان با ضریب اطمینان 

در طر ابتلا به سرطان پستان هی با ختوجطور قابلبه Aداد که آلل 

توجه به با (=CI:%، 510/2OR 408/195-473/4) است ارتباط

ه جتوان چنین نتی( میORآمده از اعداد نسبت شانس )دستهنتایج ب

 GAبرابر، فراوانی ژنوتیپ  5/2به میزان    Aگرفت که فراوانی آلل

بتلایان به ر در مببرا 13میزان به AAبرابر و ژنوتیپ   5/1میزان به

 ل از فراوانی بیشتری برخوردارسرطان سینه نسبت به گروه کنتر

بررسی ارتباط : <IL-17F rs 763780 Tمورفیسم نتایج پلی .است

با خطر وقوع سرطان   IL-17F rs 763780 T>Cمورفیسم پلی

میزان به CCو  TT ،TC ژنوتیپی هایفراوانی هدهندنشانپستان 

های باشد و فراوانی ژنوتیپمی انهای بیمارنهدر نمو %0و  8%، 92%

TT ،TC ، وCC افراد بیمار  مشابهدقیقاً  نیز برای افراد نرمال

نتایج نشان دادند که   TTدادن ژنوتیپبا رفرانس قرار) باشدمی

 =TT/CC 24/4-24/095 CI:% ،000/1OR مقابلدر TCژنوتیپ 

، %: TT/TC 47/51-019/095CIمقابل در  CCو ژنوتیپ

000/1OR=) .شاهدگروه بیمار و  هر دو ها درمقایسه فراوانی آلل 

نشان  Cو  Tهای ترتیب برای آللرا به 04/0و  96/0های فراوانی

و  Cو  Tهای بین آلل نظر آماریاز داریمعنی داد. بنابراین اختلاف

، % : CI 243/095-114/4) وجود نداردایجاد سرطان پستان 

000/1OR=.) (2 و 1 هایهای شمارهنمودار ،2 ارهشم )جدول. 

 کنترل های بیمار و، در گروهIL-17Fو  IL-17Aهایمورفیسم ژنهای ژنوتیپی و آللی در پلیفراوانی -2جدول شماره 
OR ( 95% CI) آلل ژن/ مدل مدل توارثی تعداد بیمار )درصد( )درصد( تعداد شاهد  

IL-17A (rs2275913) 

1رفرانس=  (24%)21  (24%)21  GG 

غالبهم  (67/61-3/0)49/1  (54%)27  (46%)23  GA 

(46/55-67/2)12/13  (4%)2  (30%)15  AA 

1رفرانس=  (24%)21  (24%)12  GG 
 غالب

(41/97-5/0)29/2  (58%)29  (76%)38  GA +  AA 

1رفرانس=  (4%)2  (30%)15  AA 
 مغلوب

(90/21-47/2)29/10  (96%)48  (70%)35  GG+ GA 

1رفرانس=  (54%)72  (46%)23  GA 
غالبفوق  

(59/33-1/0)73 /0  (46%)23  (54%)27  AA+ GG 

1رفرانس=  (69%)69  (47%)47  G 
 آلل

(47/41-4/1)5100/2  (31%)31  (53%)53  A 

IL-17F (rs763780) 

1رفرانس=  (92%)46  (92%)46  TT 

غالبهم  (24/24-4/0)000/1  (8%)4  (8%)4  TC 

(47/019-51/0)000/1  (0%)0  (0%)0  CC 

1رفرانس=  (92%)46  (92%)46  TT 
 غالب

(24/24-4/0)000/1  (8%)4  (8%)4  TC+CC 

1رفرانس=  (0%)0  (0%)0  AA 
 مغلوب

(38/02-51/0)000/1  (100%)50  (100%)50  GG+ GA 

1رفرانس=  (8%)4  (8%)4  TC 
غالبفوق  

(24/23-4/0)000/1  (92%)46  (92%)46  TT+CC 

1رفرانس=  (96%)96  (96%)96  T 
لآل  

(11/24-4/0)000/1  (4%)4  (4%)4  C 

%95 CI: Confidence Interval (ضریب اطمینان) ،OR: Odd Ratio (نسبت شانس) 
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غالب، غالب، های همکنترل در مدل های بیمار ودر گروه IL-17F rs763780T>Cمورفیسم ژن های ژنوتیپی در پلیفراوانی – 2نمودار شماره 

 غالبمغلوب و فوق

 IL-17Fهایمورفیسمپلیوقوع همزمان  نتایج بررسی

rs763780T>C  وIL-17A rs2275913G>A  : مشاهده گردید

صورت همزمان برای هفراد شاهد بکه در برخی از بیماران و ا

،  TT/GGبررسی هموزیگوت نرمالهای موردفیسممورپلی

باشند. می CC/AAیا هموزیگوت موتانت    TC/GAهتروزیگوت 

 هایدادند که فراوانی همزمان ژنوتیپ نتایج تحقیق حاضر نشان

TT/GG ،TT/GA  وTT/AA 38ترتیب در گروه شاهد به% ،

 ها در گروه بیمار بهکه فراوانی این ژنوتیپحالیدر  %4و  50%

 TT/GA  مقابلدر TT/AA های)ژنوتیپ %26و  %42، %24ترتیب 

  TT/GG , 7519 /0= OR 2976/095-8995/1 و CI= %

 =TT/GG, TT/AA  0972/0مقابل در TT/GAهای ژنوتیپ

OR 0186/095-5084/0 وCI=%های وانی ژنوتیپا(. همچنین فر

TC/GG ، TC/GA و TC/AAو   %8مجموع در گروه شاهد در

 %4و  %4، %0های و در گروه بیمار با فراوانی %0و  %4، %4ترتیب به

 =TC/GG , TC/GA2000 /0 مقابلدر TC/AAهای )ژنوتیپ

OR  0060/0095-6640/6و CI =% .)های ژنوتیپTC/GA 

 -9308/2 و =TC/GG ,TC/AA0400/0 ORابل مقدر

0005/095 CI =% .)های ژنوتیپ مورددرCC/GG, CC/GA, 

CC/AA  اهد و کنترل گزارش نگردید. هیچ موردی در بین افراد ش

که با توجه به عدم هاپلوتایپ  دادهای مطالعه حاضر نشان یافته

ا، هبررسی و تنها ارتباط عملکردی بین آندبودن دو لوکوس مور

د ها در جمعیت مورارتباط معناداری نیز بین وقوع همزمان ژنوتیپ

 (.3 شماره نمودارو  گردد  )جدولمطالعه مشاهده نمیو شاهد مورد

واینبرگ در جمعیت ی ژنوتیپی جهت تعیین تعادل هاردیبررس

 IL-17Aهای مورفیسممورد پلیمطالعه نشان داد که درمورد

rs2275913G>A وIL-17F rs763780T>C  2با درجه آزادی 

مطالعه وردمورفیسم می هر دو پلیبرا 17/0و  07/0 ترتیببه  2Xو 

 باشد.واینبرگ میجمعیت در تعادل هاردی
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 کنترل های بیمار و، در گروه IL-17F و  IL-17Aهای مورفیسم ژنهای ترکیبات ژنوتیپی در پلیفراوانی – 3جدول شماره 
 OR (%95 CI) (تعداد بیمار )درصد درصد( تعداد شاهد) انواع ترکیبات ژنوتیپی

TT/GG (38%)19 (24%)12 =1رفرانس 

TT/GA (50%)25 (42%)21 (8995/1-2976/0)7519 /0 

TT/GA (4%)2 (26%)13 (5084/0-0186/0)0972 /0 

TC/GG (4%)2 (0%)0 =1رفرانس 

TC/GA (4%)2 (4%) 2 (6640/6-0060/0)2000 /0 

TC/AA (0%)0 (4%)2 (9308/2- 0005/0)0400 /0 
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 کنترل های بیمار و، در گروه  F17-IL و A17-ILهای مورفیسم ژنهای ترکیبات ژنوتیپی در پلیفراوانی -3نمودار شماره 

  ثبح

 یداریدهنده ارتباط معننشان حاضر حاصل از مطالعه یجنتا

 – ILژن G>A یسممورفیارتباط با پل در یمارگروه شاهد و ب ینب

17A  افزایش مطالعه  ین. در اباشدیو بروز سرطان پستان م

گروه  بادر مقایسه  یماردر افراد ب AA یگوتهموز یپژنوت یفراوان

این واقعیت  ازحاکی  برابر( 5/7، میزان %4در مقابل  %30شاهد )

 یپژنوت واجدیندر  SNP rs 2275913 G>Aکه  باشدمی

سرطان پستان در  وقوع یشدر افزا ،یاخطر بالقوه AA یگوتوزهم

. (=12/13OR) باشدمی GAو  GG هاییپبا ژنوت یسهمقا

طبق مدل توارثی غالب  AA, GAهای مجموع فراوانی ژنوتیپدر

مطالعه مورد شاهدو در گروه از موارد  %76در  در جمعیت بیمار

 %95 97/0-41/5گردید ) موارد مشاهده %58تنها در 

CI=29/2OR=)آلل  یفراوان بررسی توجه بهبا ین. همچنA  در

 یافتههنده رابطه آلل جهشدنشان حاضر یجنتا ،گروه مورد و شاهد

A دهنده آمده نشاندستهنتایج ب .باشدیسرطان پستان م یجادبا ا

 در گروه بیمار و شاهد Aآللی  %31 و %53ترتیب فراوانی به

کننده این واقعیت باشد که دأییتواند تکه میباشد، مطالعه میمورد

شانس ابتلا به سرطان پستان  ننسبت به عدم وجود آ A وجود آلل

در  مقابلدر .( =510/2OR) دهدبرابر افزایش می 5/2حدود را 

مشاهده  IL-17f rs763780 T>C یسممورفیپل یبررس یق،تحق

و  TC یگوت، هتروزTT یگوتهموز یپیژنوت یفراوانکه  یدگرد

و  بوده یمساو یقاًمورد و شاهد دقدر افراد  CC یگوتهموز

 ینا ینب ینبنابرا ،وجود ندارددو گروه  ینب یداریاختلاف معن

. نداردوجود  یداریسرطان پستان ارتباط معن یجادو ا یسممورفیپل

نیز اختلاف در گروه مورد و شاهد  هاآلل یفراوان یسهمقا ینهمچن

 سرطان پستان نشان نداد یجادو ا T , C یهاآلل ینب را یداریمعن

(000/1OR= .) مورفیسم  پلیrs763780  در ژنIL-17F  واجد

که در بانک ژنی فراوانی طوریهباشد، بهتروزیگوسیتی بالایی نمی

. در تحقیق حاضر نیز [20] گزارش گردیده است 09/0برابر   Cآللی

کننده عدم ند توجیهتوامطالعه میتعداد کمتر جمعیت موردرغم علی

 4از افراد تحقیق ) %8که تنها طوریهباشد، ب CCمشاهده ژنوتیپ 

میزان  Cبودند و فراوانی آلل  TCکنترل( واجد ژنوتیپ  4بیمار و 

دو تحقیق دیگر که ید نتایج حاضر در تعیین گردید. در تأی 04/0

ی مورفیسم با سرطان سینه در جمعیت آذربایجان شرقارتباط این پلی

و  C  ،1/0گرفت، نیز فراوانی آلل  بررسی قراران و چین موردایر

مطالعه واجد ژنوتیپ از افراد مورد %10و  %17ترتیب تنها به

. همچنین در بررسی نعمتی و [19،18] بودند TCهتروزیگوت 

یک از در هیچ CCو ژنوتیپ  C  ،06/0همکاران نیز فراوانی آلل

. در [14] ورکتال مشاهده نگردیدمبتلایان و گروه کنترل سرطان کل

بود و در  C  ،08/0و همکاران نیز فراوانی آلل  Kaabachiمطالعه 

 گردید مشاهده CCفرد ژنوتیپ  1 در مطالعه تنهافرد مورد 497کل 

 IL-17Aدر ژن  rs2275913مورفیسم . در مقابل پلی[21]
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آن در که فراوانی آللی طوریههتروزیگوسیتی آللی بالایی داشته، ب

است. در تحقیق حاضر نیز گزارش شده 29/0برابر  Aبانک ژنومی 

گردید که با مطالعات پیشین مشاهده  42/0برابر  Aفراوانی آلل 

 شده در ارتباط با سرطان سینه در آذربایجان شرقی و چینانجام

 و  Wang(. همچنین در مطالعات 39/0و  44/0باشند )همسو می

Omrane را در  43/0ی معده و کلورکتال فراوانی هانیز در سرطان

ه گرفتانجام پیشینهای در بررسی .[23،22] مشاهده نمودند  Aآلل

با خطر وقوع   IL-17هایمورفیسمپیرامون بررسی ارتباط بین پلی

های آسیایی نشان های گوارشی در جمعیتسرطان سینه و سرطان

های وتیپژن در مقایسه با IL-17A 197AAداده شد که ژنوتیپ

GG  و AG وقوع سرطان  ای با افزایش خطرملاحظهصورت قابلهب

-288/3) ( و =CI : % ،374/1OR 848/095-588/6سینه )

473/095 CI : % ،424/1OR=   ،)( 25/295-16/42سرطان روده 

CI : % ،08/6OR= و ) (23/195-35/6 CI : % ،80/2OR=  و ،)

 18/1-15/3) و ( =CI :% ،21/1OR 07/195-38/1) سرطان معده

CI : 95% ،93/1OR= مورفیسمباشد، اما پلی(، مرتبط میIL-17F 

A7488G و سینه در های کلورکتال، معده با خطر وقوع سرطان

در  2014در سال یک مطالعه گسترده  .[26،18-24] ارتباط نبود

 IL-17Aهای مورفیسمه در ارتباط با وقوع پلیمقال 12بررسی 

197G/A و IL-17F (7488T/C) در ها و بروز انواع سرطان

 IL-17A 197G/Aمورفیسم جمعیت آسیایی نشان داد که پلی

انواع سرطان با افزایش خطر  در تمامو  های ژنتیکیبرای تمامی مدل

های مورد یک از مدلچکه در هیحالیدر (P< 0.05مرتبط بوده )

-IL  مورفیسملیپم از انواع سرطان ارتباطی با کداچهی و بررسی

17F (7488T/C) صورت مشابهی در هب. [27] مشاهده نگردید

 و   GGهایمقایسه با ژنوتیپدر AAتحقیق حاضر نیز ژنوتیپ 

AG 55/295-46/67یافته سرطان سینه )با خطر تزاید CI : % ،

12/13OR= اما ارتباطی با  ،داری در ارتباط بودصورت معنیه( ب

ن در مقایسه با و بروز سرطان در بیمارا IL-17Fمورفیسم وقوع پلی

نظر از تفاوت در نتایج مطالعات .نگردید گروه شاهد مشاهده

 استممکن اوتفمت بروز هایو ژنوتیپی یا درصدهای ژنی فراوان

ها و فاکتورهای محیطی و تفاوت سایر ژن ثیر متقابلأتعلت هب

نظر به  اشد.مناطق جغرافیایی، تعداد نمونه، نژاد و قومیت مرتبط ب

کار به یدرمان یهاروش کهییجاسرطان و از آن یبالا یتهیسهتروژن

 یجنتا یماراناز ب یکدر هر یماریب یشرفتپ یزانبرده با توجه به م

 یبرا یبا توجه به عدم وجود درمان قطع ینهمچن ،داشته یمتفاوت

هنگام و زود یصیتشخ یومارکرهایب تعیینمقابله با سرطان پستان، 

 یرمطالعات اخ در ینباشد. بنابرایم یضررو آن یآگهیشپ

 ، بازخوردهاییمولکول نشانگرهای جهت شناسایی ییهاتلاش

قوت ترین نقاطاز مهم .استصورت گرفتهدرمان  و پاسخ به زیستی

توان به تطابق صحیح در انتخاب گروه شاهد و پژوهش حاضر می

ماه از  6یان که پیشینه بیمار اشاره نمود، از سوی دیگر انتخاب مبتلا

شرایط و تحتبود ها گذشته زمان تشخیص سرطان پستان آن

درمانی قرار داشتند موجب برتری این بررسی نسبت به سایر شیمی

که این  است شاهدی در ایران و سایر نقاط جهان - تحقیقات مورد

گرفته مطالعات صورت همچنین اکثر است. ماه بوده 6 از زمان بیش

های سیستم گوارشی سرطان درباره تحقیقبه  هایسممورفون پلیپیرام

اضر جزء معدود مطالعاتی محسوب اختصاص دارند، تحقیق ح

مورد  پستان را در سرطان  IL-17 های ژنمورفیسمشود، که پلیمی

عنوان در پژوهش حاضر ای قابلهمحدودیت است.مطالعه قرار داده

ک بازه زمانی مشخص و تحقیق در یانجام به است که با توجه  این

و بیمارستان تخصصی، تعداد بیماران یک  درن امراجعبررسی 

همچنین امکان   گروه کنترل موردبررسی محدود بوده،متعاقباً

کی و بالینی ، پاتولوژیترسی به تمامی اطلاعات دموگرافیکدس

 است.بیماران فراهم نبوده

 گیرینتیجه

-ILمورفیسم پلی بینه ک نشان دادحاضر نتایج تحقیق 

17A rs2275913 G>A  و افزایش خطر ابتلا به سرطان پستان

دارای آلل  ویژه در افرادی کههب ،وجود داردداری ارتباط معنی

 IL-17F مورفیسمهمچنین بین پلی باشند،می AAت هموزیگو

rs763780 T>C به سرطان پستان هیچ ارتباط  با خطر ابتلا

رهای دیگر از در کشو SNPsبررسی این  .داری وجود نداردمعنی

نتیجه در باشد.ییدکننده نتایج این مقاله میأجمله چین نیز ت

نیازمند توجه بیشتر به ها که حساسیت ژنتیکی در سرطان استواضح

ی یومورزاهای درگیر در تاز ژننوکلئوتیدی تکمورفیسم بررسی پلی

تر یشتر در مقیاس بزرگه بری را برای مطالعستبباشد. این مطالعه می

-ILمورفیسم ژن ه مورد و شاهد در مورد تعامل پلیو گرواز هر د

طب جا که آن نماید. ازمی ابتلا به سرطان پستان ایجاد رو خط 17

مارکرهای وسیله فقدان نشانگر بیوهان پستان بطرپیشگیری از س

ه به این موضوع سرطان را که با توج پذیر نیستتی امکانزیس

ای نسبت داد، امید است با شدهتوان به فاکتور خطر شناختهنمی

 IL-17A rs 2275913مورفیسم ژن شدن ارتباط بین پلیروشن

G>A زمینه را برای توسعه استراتژی عنوان یک بیومارکر بتوانبه 

 آگهی از این سرطان فراهم کرده،یشتشخیص زودهنگام و پ

ثر ؤبه سرطان پستان نیز م همچنین در درمان کارآمد برای مبتلایان

 باشد.
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  تشکر و قدردانی

این تحقیق در مرکز تحقیقات بیولوژی دانشگاه آزاد 

اسلامی واحد زنجان به انجام رسید. لازم است از همکاران محترم 

های سازی نمونهوزگر تهران جهت همکاری در فراهمبیمارستان فیر

. همچنین تشکر شودهای سالم تقدیر و تحقیق بیماران و نمونهمورد

 .گرددیم کننده در این پژوهش سپاسگزاریاز تمامی بیماران شرکت
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