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   چكيده
مورفيسم تك دو نوع پلي. باشدهاي سيستم ايمني ميكننده سلولهاي فعالكي از گيرندهي NKG2Dگيرنده  :مقدمه

سبب افزايش ميل تركيبي  GGمورفيسم پلي. است مشخص شده NKG2Dهاي ژن در هاپلوتايپ )  (rs1049174G>Cنوكلئوتيدي
كاهش ميل سبب  CGيا  CCمورفيسم كه پلي در حالي. شودميمختلف هاي هاي آن روي سلولبراي ليگاند NKG2Dگيرنده 

در  NKG2Dدر ژن ها آلل نوع در اين مطالعه . گرددها ميهاي سيستم ايمني و تحليل قدرت كشندگي اين سلولتركيبي سلول
  .گيردبيماران مبتلا به سرطان پستان مورد بررسي قرار مي

 يزد فرد سالم از مراكز درماني شهر 108بيمار مبتلا به سرطان پستان و  108شاهدي تعداد  -ددر اين مطالعه مور :روش بررسي
-PCRين ژن با روش ا rs1049174G>Cتكثير گرديد و ژنوتيپ  NKG2Dبا استفاده از پرايمرهاي اختصاصي ژن . انتخاب شدند

RFLP تعيين شد.  
در . دست آمده ب% 13و % 4/44به ترتيب در بيماران مبتلا به سرطان پستان CC و GGژنوتيپ هاي هموزيگوت فراواني  :نتايج

ري نشان آما تجزيه و تحليل. بود% 5/6و % 31/71زنان سالم مورد مطالعه به ترتيب برابر با در گروه ها ژنوتيپكه فراواني اين  حالي
با فراواني  GCژنوتيپ هتروزيگوت از طرفي . داري وجود داردها بين افراد سالم و بيماران تفاوت معنيژنوتيپداد كه در فراواني اين 

با  .p)>0001/0(ي نشان داد داريمعن تفاوتنيز  سالم در زنان% 2/22در مقايسه با فراواني  مبتلا به سرطان پستاندر زنان % 6/42
برابر  7/1شانس ابتلا به سرطان پستان را  C آلل نسبت به عدم وجود  C آلل خطر نسبي مشخص گرديد كه وجود  محاسبه

 .)= CI%95 31/1- 24/2( دهدافزايش مي
شانس بيشتري براي ابتلا به سرطان پستان در  CC تزنان داراي ژنوتيپ هموزيگو كه دهدمي نشان حاضر پژوهش :گيرينتيجه

  . نددار يزدجامعه 
  

  هاي سيستم ايمني ، سلول NKG2Dژن ،مورفيسمپلي ،پستان سرطان :هاي كليديواژه

                                               
  Alishams@ssu.ac.ir: ، پست الكترونيكي0351- 8203417؛ تلفن )نويسنده مسئول( *
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  1392 دوره بيست و يكم، شماره سوم، مرداد و شهريور        درماني شهيد صدوقي يزد –مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي 

  مقدمه 
كه  طوري به است شايع هايسرطان از يكي پستان سرطان

سراسر دنيا  زنان در شايع سرطان دومين پوست سرطان از پس
بتلا به اين امورد جديد  100000سالانه بيش از  .)2،1(باشدمي

از كل  %9/22 سرطان پستان. شودبيماري در جهان شناخته مي
ن در زنان نسبت اين سرطا .شودها در زنان را شامل ميسرطان

سن ابتلا به اين بيماري در  .تر استبرابر متداول 100به مردان 
 باشد وسياه پوست بالاتر ميزنان سفيد پوست نسبت به زنان 

به طور  .)3(مير در زنان سياه پوست بيشتر است ميزان مرگ و
 تواناما مي ،عوامل بروز سرطان پستان ناشناخته هستندكلي 

سابقه خانوادگي و زمينه ژنتيكي، سن شروع  عواملي همچون به
 ،هايائسگي، سن اولين زايمان، مصرف هورمون قاعدگي و

اشاره  ردطان در فمصرف مشروبات الكلي و سابقه قبلي سر
محيطي  عوامل ايمونولوژيك و ،مجموعه عوامل ژنتيكي. )4(دكر

   .)6،5(ثرندمؤ اين سرطاندر بروز 
افراد به سرطان و  ابتلاي ژنتيكي درعوامل سيستم ايمني و 

 ،ايمنولوژي سرطان .)7(باشندبيماري دخيل مياين پيشرفت 
بررسي  را سرطان علمي است كه ارتباط بين سيستم ايمني و

هاي نوين ه تحقيقاتي با هدف كشف روشناين زمي. كندمي
 هر دو عملكرد دال برشواهدي  .ه استبنا گرديدي درماني ايمن

عود  اكتسابي در جلوگيري از ابتلا و سيستم ايمني ذاتي و
يكي از اجزاي ايمني ذاتي كه در  .)8(سرطان پستان وجود دارد

-NKG2Dعليه سرطان نقش دارد كمپلكس  نظارت ايمني

MICA/B باشدمي. NKG2D هاي يكي از انواع رسپتور  
كه متعلق به خانواده است هاي سيستم ايمني كننده سلولفعال

روي  صورت هوموديمر بره باين گيرنده . باشدمي Cلكتين نوع 
 .شودماكروفاژ بيان مي و ,NK, NKT CTL, Tδγ هايسلول

  HLA-Iهاي گليكوپروتئيني شبيهليگاند اين رسپتور مولكول
است كه به طور طبيعي   UL16 bpو ,MICA  MICBمانند

 بسيار كميا بيان آن  گردد وهاي بدن بيان نميروي سلول
 يهايثير استرسها تحت تأاز طرفي بيان اين مولكول .است

 .يابدها افزايش ميرتي در سطح سلولمانند عفونت و شوك حرا
هاي توموري از ها به فراواني در سطح سلولاين دسته از مولكول

مغز و پستان  هپاتوسلولار كارسينوما، جمله كولون، پروستات،
 نقش مهمي در MICAو  NKG2Dاتصال  .شوندبيان مي
سيستم ايمني هاي سرطاني توسط ي و تخريب سلولشناساي

با يكي از ليگاندهايش  NKG2Dدر اثر اتصال  .ميزبان دارد
  DAP-10مسير سيگنالينگ آن از طريق پروتئين آداپتور

ليتيك وابسته به پرفورين در هاي سيتوموجب شروع پاسخ
   )9-14(گرددمي NK ،CTL، Tγδهاي سلول

انساني واقع  12 كروموزومبازوي كوتاه بر روي  NKG2Dژن 
نواحي كدكننده رسپتورهاي  اين لوكوس ژني شامل .شده است

 NKG2F و NKG2Dو CD94 هاي كشنده طبيعي مانندسلول
در اين ميان بين هاپلوتايپي از  .باشدمي NKG2Aو  NKG2E و

NKG2D ك يبا فعاليت سيتوليتNK  ارتباطي يافت شده
 يدينوكلئوتمورفيسم تكدو نوع پلي .)16،15(است

rs1049174G>C)( هاي ژن در هاپلوتايپNKG2D  مشخص
سبب افزايش ميل تركيبي گيرنده  GGمورفيسم پلي. شده است
NKG2D شودهاي سرطاني ميبراي ليگاندهاي آن روي سلول .
كاهش ميل تركيبي  CGيا  CCمورفيسم كه پلي در حالي

ها هاي سيستم ايمني و تحليل قدرت كشندگي اين سلولسلول
ممكن  NKG2Dمورفيسم در ژن نوع پلي. گرددميرا سبب 
هي آگو پيش پستان سرطان بهي افراد ابتلا استعداداست در 
كه مطالعه مشابهي در  از آنجايي .)17،16(ثر باشدؤبيماري م

هاي سيستم سلول هكنندهاي فعالايران در خصوص گيرنده
بسيار انجام نگرفته و اطلاعات  NKG2Dاز جمله  ايمني

ايران وجود  هاي اين ژن در جمعيتژنوتيپمحدودي از فراواني 
و بنا به اهميت اين گيرنده در فعاليت و توانايي سيستم دارد 

فراواني اين ژن در در اين مطالعه ها ايمني در مبارزه با سرطان
  .پرداخته شدشهر لم بيماران مبتلا به سرطان پستان و افراد سا

  بررسي روش
شهيد اخلاق دانشگاه علوم پزشكي  ييد كميتهأپس از ت
 و كسب رضايت آگاهانه از بيماران و افراد سالم، صدوقي يزد

 راجعه كننده به مراكزمبتلا به سرطان پستان م بيمارزن  108
 بدونسالم ن ز 108و به عنوان گروه مورد  يزد درماني شهر
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بر اساس معيارهاي مندرج در  سرطان هر سابقه ابتلا به
با توجه به  .نتخاب شدندابه عنوان گروه شاهد پرسشنامه 

  و با توجه به شيوع % 80و توان آزمون % 95زمون آضريب 
در هر  نمونه 108تعداد  ،هاي مذكور در جمعيتمورفيسمپلي

بيماران مورد بررسي در اين  سني متوسط .گروه محاسبه شد
سال و  40تر از نفر از بيماران پايين 30 .دال بوس 45±8مطالعه 

بيماران مورد مطالعه از نظر . سال داشتند 40نفر بالاتر از  78
مرحله  نفر در 25كه  به طوري ،بندي شده بودندطبقه ،مرحله

مرحله  نفر در 6و  3در مرحله  نفر 29 ،2در مرحله  نفر 48 ،1
. بودسال  43 ±10گروه كنترل  محدوده سني. داشتند قرار 4

سابقه توده يا كيست پستان داشتند از  آن دسته از افرادي كه
محدوده در  د سالمفرو  بيمارهر از . مطالعه حذف گرديدند

به منظور ليتر خون وريدي ميلي 2 ،سال 43 ±10ينس
 كيتاستفاده از با  DNAاستخراج  .گرفته شد DNAاستخراج 

accuprep genomic DNA extraction kit, Bioneer)  (  انجام
گراد درجه سانتي -20در ميكروتيوب در دماي  و گرفت

 ژلز ا استفاده با استخراجي DNAبررسي كيفي  .نگهداري شد

با   NKG2Dدر مرحله بعدي تكثير ژن .انجام شد %8/0 آگار
 2 با استفاده از PCRواكنش . انجام گرفت PCRروش 

 Taq ليترميكرو 25/0، نانوگرم 100با غلظت  DNA ميكروليتر

polymerase  ر بافرتميكرولي 5/2 ،ليلملاواحد بين 1با غلظت 
PCR، 5/0  ميكروليترdNTP  75/0، ميلي مولار 2/0با غلظت 

ميكروليتر  5/2 وميلي مولار  5/1با غلظت  MgClميكروليتر 
  .انجام گرفتپيكومولار  1با غلظت  پرايمر

 :از عبارتند برگشت و رفت پرايمرهاي توالي

F:5-TCAGTGAAGGAAGAGAAGG-3 
R:5-TTAAGGCTGGAGAATAATGC-3 

 شرايط .جفت باز بود 230 واكنش اين از حاصل قطعه طول
  :گرفت انجام زير ترتيب به تكثير اين براي بهينه
 درجه 94دماي در ابتدايي   Denaturationمرحله -1

 ؛دقيقه 5گراد به مدت سانتي

  : ذيل بودند كه به شرح a ,b ,cسيكل از مراحل  30 -2
a :Denaturation  ؛ثانيه 45 گراد به مدتدرجه سانتي 94با دماي  

b: Annealing  45گراد به مدت درجه سانتي 55دماي با 
  ؛ثانيه
c: Extension  45گراد به مدت درجه سانتي 72با دماي 
  ؛ثانيه

گراد به درجه سانتي 72اي با دم نهايي Extensionمرحله 
محصولات  PCRنجام بعد از ا. صورت پذيرفت قيقهد 5مدت 

 .نگهداري شدند در فريزر RFLPجهت انجام الكتروفورز و 
 ميكروليتر 1 همراه PCR محصول واكنش از ميكروليتر 5 حدود

الكترفورز  0.5X TBEبافر  در %1 وزآگار ژل در بارگذاري بافر
 نور شناساگر دستگاه استفاده از تكثير با واكنش كارايي و شد

  .ديدگر مشاهده بنفش ماورا
 :بدين روش انجام شد PCRروي محصولات  بر RLFPروش 

ميكروليتر از بافر آنزيم و  5/2با  PCRميكروليتر از محصول  10
 5/7و  Fermentasساخت شركت   Dde1ميكروليتر آنزيم 1

 1-16مدت درجه سانتي گراد به  37ميكروليتر آب در دماي 
رش براي مشاهده قطعات حاصل از ب .انجام گرفتساعت 

 50ولت و شدت جريان  95با ولتاژ % 2وز گارژل آ ازمحصول 
 نرم از استفاده با آمده دست به هايداده. شد استفادهآمپر ميلي

 .گرفت قرار آماري تحليل و تجزيه مورد 19نسخه   SPSSافزار
  جايگاه در مختلف ژنوتيپ سه توزيع فراواني مقايسه براي

rs1049174 ژن NKG2D توزيع با سرطاني هاينمونه در 

 كاي مجذور آزمون از شاهد هاينمونه در سه ژنوتيپ اين فراواني

 . دش استفاده

  نتايج 
 موجود اطلاعات بر اساس بيماري مرحله و تومور بنديدرجه

 كه داد نشان نتايج .گرفت انجام بيماران پاتولوژي پرونده در
، 2 لهمرحدر  %5/43 ،1 مرحلهزمان جراحي  بيماران در%  5/18

). 1جدول ( داشتند قرار 4 مرحله در % 11و  3 مرحله در  27%
 PCR براي مناسب كيفيت داراي استخراجي هاي DNAتمامي 
 .دهدرا نشان مي  PCRنتيجه يك نمونه 1شكل  .بودند

 گارآ ژل در بارگذاريو  RFLP روش انجام برايPCR  محصولات
 ه از روشيك نمون هنتيج 2 شكل. شدند نگهداري يخچال در

PCR-RFLP هايآلل و هاژنوتيپ توزيع. دهدرا نشان مي 
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 2ول اجد در بيمار و كنترل گروه در rs1049174 جايگاه مختلف
 بررسي حاكي ازنتايج حاصل از اين  .است شده داده نشان 3و 

ي بين دو گروه آلل داري از فراواني ژنوتيپي ووجود اختلاف معني
به ترتيب  CC و GG هاي هموزيگوتژنوتيپ. مورد مطالعه است

در گروه بيماران در مقايسه با فراواني % 13و % 4/44با فراواني 
با  GC در گروه زنان سالم و ژنوتيپ هتروزيگوت% 5/6و % 31/71

در زنان % 2/22در زنان سالم در مقايسه با فراواني % 6/42فراواني 
- دار ميعنيحاكي از اختلاف م )>05/0p( ر گرفتنظبيمار با در ن

مقايسه  گروه افراد سالم در در% 82با ميزان  Gآلل فراواني  .باشد

در زنان   Cآلل% 35و فراواني  در گروه زنان بيمار %65با فراواني 
داري اختلاف معنيدهنده نشاندر زنان سالم % 18فراواني  مبتلا و

 Cآلل وجود  .ي استآللدر فراواني  هاي مورد مطالعهبين گروه
شانس ابتلا به سرطان پستان را  Cآلل ت به عدم وجود نسب

   .)3و  2ول اجد( دهدبرابر افزايش مي 7/1
  بيماري داراي  1 مرحلهاز بيماران در % 60از طرفي 

از بيماران در % 83كه حدود  در حالي ،بودند GGمورفيسم پلي
  ).1جدول (بودند  CCمورفيسم ليداراي پ 4 مرحله

   
  
  

 
 
 

 

 

 

 
  

جفت باز  230نظر با طول  باندهاي مربوط به ژن مورد% 1با استفاده از پرايمرهاي اختصاصي تكثير گرديد و پس از بارگذاري روي آگار  NKG2Dژن  -1شكل 
  .باشدكنترل منفي مي 2رديف  و مربوط به لدر 1رديف . باشدمشخص مي 6، 5 ،4 ،3 هايدر اين شكل در رديف

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

باندهاي مربوط به برش  % 2برش داده شد و پس از بارگذاري روي آگار  DdeIساعت با آنزيم  16- 1درجه و به مدت  37در دماي  PCRمحصول  :2شكل 
 9 و 8 و 3، رديف هاي GGشان دهنده ژنوتيپ فاقد برش و ن 10 و 7 و 5 و 2رديف هاي . مي باشدمشخص 2- 10هاي در اين شكل در رديف قطعه مورد نظر
  . باشدمي CCجفت بازي و نشان دهنده ژنوتيپ   39و  191شامل دو قطعه  6و رديف  GCجفت بازي و نشان دهنده ژنوتيپ   39و  191و  230شامل سه باند 

 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 js

su
.s

su
.a

c.
ir

 o
n 

20
24

-1
1-

25
 ]

 

                               4 / 9

https://jssu.ssu.ac.ir/article-1-2491-fa.html


    
   295                                          و همكارانسميرا قبادزاده 

  1392 وردوره بيست و يكم، شماره سوم، مرداد و شهري        درماني شهيد صدوقي يزد –مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي 

  طان پستانرهاي مختلف بيماران مبتلا به سمرحلهدر  CC  وGC  و GGهاي فراواني ژنوتيپ :1جدول

  مورفيسمپلي 1مرحله 2 مرحله  3 مرحله  4 مرحله
 )درصد( )درصد(  )درصد(  )درصد(

0  31  50 60 GG         
7/16  8/44  8/45 40 GC        
3/83  1/24  2/4 0 CC        

  
  د و موردگروه شاه NKG2Dژن rs1049174 G>C مورفيسم تك نوكلئوتيدي فراواني ژنوتيپي پلي :2جدول 

  گروه مورد  گروه شاهد  فراواني ژنوتيپي

  )درصد(  تعداد )درصد( تعداد
GG 77  )3/71%(  48  )4/44%(  
GC  24  )2/22%(  46  )6/42%(  

CC  7  )5/6%(  14  )13%(  

  
  در گروه شاهد و مورد NKG2Dژن  G>C 1049174مورفيسم تك نوكلئوتيدي ي پليآللفراواني : 3جدول

 گروه مورد گروه شاهد  يآللفراواني 
  )درصد(  تعداد  )درصد(  عدادت

G 178 )3/82%( 142  )5/65%(  
C  38 )7/17%( 74  )5/34%(  

  
  

 بحث 

 جايگاه يك مختلف هايحالت روي بر گرفته انجام مطالعات
 هايمورفيسمپلي مانند عواملي كه كنندمي پيشنهاد ژني

 حساسيت در فردي هايتفاوت كننده بيان است ممكن ژنتيكي
 حتي و طانسر پيشرفت و زودرس بروز سرطان، به افراد

 و مرگ اصلي عامل پستان سرطان. باشند دارويي هايمقاومت
 حالت در كشورهاي در و است صنعتي كشورهاي در زنان مير

  .)18- 20(است افزايش حال در ايران مانند وسعهت
  مورفيسم هدف بررسي و ارزيابي پلي اين مطالعه با

 در افراد مبتلا NKG2Dژن   rs1049174 G>Cنوكلئوتيديتك
اجرا  به سرطان پستان و مقايسه آن با افراد سالم طراحي و

   كنندههاي فعاليكي از گيرنده NKG2Dگيرنده  .گرديد
  مورفيسم دو نوع پلي. باشدهاي سيستم ايمني ميسلول

هاي ژن در هاپلوتايپ (rs1049174G>C) نوكلئوتيديتك
NKG2D ين لوكوس ژني شامل نواحي ا. مشخص شده است
 و  CD94هاي كشنده طبيعي مانندرسپتورهاي سلول كدكننده
NKG2D و NKG2F و NKG2E  وNKG2A از بين  .باشدمي
با  NKG2Dاز   rs1049174G>Cبين هاپلوتايپ هااين ژن

   .)22،21(يافت شده است ارتباط NKك يفعاليت سيتوليت
سبب ايجاد دو نوع عملكرد  rs1049174G>C هايمورفيسمپلي

اند كه مطالعات نشان داده. گردندمي NKهاي در فعاليت سلول
هاي در سلولLNK1  سبب CCو   HNK1سبب GG ژنوتيپ

NK پلوتايپادر افراد با ه .شودميHNK1/HNK1   خطر ابتلا
  كاهش   LNK1/LNKبه سرطان در مقايسه با هاپلوتايپ

ژنوتيپ نشان داد كه  حاضرنتايج مطالعه  .)23(يابدمي
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هاي ايمني عليه ب تقويت پاسخكه موج GGهموزيگوت 
 در حالي ،از بيماران وجود دارد% 4/44شود، تنها در تومورها مي

آلل از طرف ديگري فراواني . است% 71كه در افراد سالم حدود 
داري به طور معني 4 و 3 مرحلهدر بيماران با  CCهموزيگوت 

ن اين يافته نشا. بيشتر از بيماران در مراحل اوليه بيماري بود
گهي بد بيماري آتواند در پيشمي CCدهد كه وجود ژنوتيپ مي

نسبت به عدم وجود  C آللاز طرفي وجود . دخالت داشته باشد
شانس ابتلا به سرطان )  = CI%95  31/1-24/2(با  C آلل

نسبت به عدم   Gآللوجود . دهدبرابر افزايش مي 7/1پستان را 
انس سالم ماندن را ش )=CI %95  76/0- 54/2( با Gآلل وجود 

 رسدبا توجه به نتايج فوق به نظر مي. دهدبرابر افزايش مي 3/1
در معرض خطر افزايش   CCزنان داراي ژنوتيپ هموزيگوت

اي در مطالعه .باشنداي جهت ابتلا به سرطان پستان مييافته
و همكاران بر روي  Imai توسطميلادي  2012كه در سال 

معرض بمب اتم در ژاپن قرارگرفته  نفر از افرادي كه در 732
، HNK1/HNK1 3/13%فراواني ژنوتيپ  ،بودند، انجام گرفت

% LNK1/LNK 2/35 و ژنوتيپ% HNK1/LNK1 5/51ژنوتيپ 
 GC ژنوتيپنشان داد كه  Imaiتحقيق  .)16(دست آمده ب

در  ،%)51(ژاپن است رغالب در جمعيت افراد سالم د ژنوتيپ
ه ب% 22حدود  يزدزنان شهر  در جمعيت سالم GCكه  حالي

روي افراد ژاپني با جنسيت مختلط  Imaiمطالعه . دست آمد
روي زنان ايراني صورت  ضراكه مطالعه ح در حالي ،انجام شد

از  .شايد تفاوت در نتايج به علت نژاد و جنسيت باشد. گرفت
داري طور معنيه در افراد سالم ژاپني ب CC ژنوتيپطرفي 

اختلافات نژادي  تواندن ميدليل آعه بود كه مطالاين بيشتر از 

نشان داد كه ميلادي  2008ه ديگري در سال عمطال. باشد
 ثيرأگهي سرطان كلوركتال نيز تآدر پيش NKG2Dژنوتيپ 

در اين مطالعه . )24(بود ضرادارد كه نتايج آن مشابه مطالعه ح
هاي موجب تضعيف پاسخ CCنيز مشخص شد كه ژنوتيپ 

مطالعه . شودهاي سيستم ايمني مير سلولسيتوليتيك د
انجام گرفت نشان داد و همكاران   Hayashiتوسطديگري كه 

سبب بقاء كمتر بيماران مبتلا  LNK1/LNK1و  CC ژنوتيپكه 
همچنين اين مطالعه نشان داد كه اشكال . شودبه سرطان مي

تواند در ميزان مي NKG2Dژن  هاي مختلف درژنوتيپي و آلل
و سرنوشت پاسخ ايمني در بيماران  NKاي هكشندگي سلول

  . )25(داشته باشدثير به سزايي أمبتلا به سرطان ت
 C آللبا حضور  ضراح لعهطاطور كلي در جمعيت مورد مبه 

از  .يابدنوتيپ افراد احتمال بروز بدخيمي افزايش ميژدر 
مورفيسم مورد بررسي در ناحيه عملكردي آنجايي كه پلي

ليگاندش نقش  بهدر ميل تركيبي رسپتور  باشد وپروتئين مي
عملكرد  LNK1: CC رسد افرادر ميظنكند به ثري ايفا ميؤم

دارند و در نتيجه نقص در  را NK هايسلول تري ازضعيف
 .يابدهاي توموري افزايش ميبروز سلول ،ارت ايمني در افرادظن

 4 مرحلهدر  CCاز افراد هموزيگوت % 83همچنين حضور 
آگهي بد بيماري با داشتن روندگي و پيشحاكي از پيشبيماري 

توان مي احتمالاً حاضر بررسي نتايج بنابر. چنين ژنوتيپي است
 و HNK1/HNK1 و HNK1/LNK1هاي گفت كه هاپلوتايپ

LNK1/LNK1 ژن rs1049174 G>C NKG2D  به عنوان
بيني استعداد ابتلا به سرطان پستان و واريانت جديد در پيش

  .ثر استؤروندگي سرطان پستان در زنان مپيش همچنين
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Abstract 
Introduction: NKG2D receptor is one of the activator receptors of  immune cells. In humans, NKG2D gene 

has two single nucleotide polymorphisms (SNP)(rs1049174G>C). According to other studies, GG SNP 
makes a high affinity receptor for NKG2D ligands whereas, CC polymorphism reduces NKG2D affinity for 
their ligands. The present study investigates NKG2D SNPs in patients with breast cancer in Yazd for the first 
time. 

Methods: In this Case-Control study, 108 patients with breast cancer and 108 healthy women were selected 
from health Care centers of Yazd. Using specific NKG2D primers the gene proliferated and rs1049174G>C 
polymorphisms were determined by RFLP procedure.  

Results: according to our statistic analysis, frequency of CC and GG genotypes in the patients were 44.4% 
and 13% respectively whereas, in the healthy donors the frequency was 71.3% and 6.5%. The difference 
between the frequency in healthy and patient groups was significant. On the other hand, the frequency of GC 
genotype in patients was considerably higher than the healthy women (PV, 0.0001). When the relative risk in 
the patients was determined, it was revealed that women with CC genotype have more susceptibility for 
breast cancer in comparison with healthy women (CI=95%, 1.31-2.24, OD=1.7). 

Conclusion: The present study results showed that women with homozygote CC genotype have more 
chance of breast cancer in Yazd population. 
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