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 ضواسُ صفحِ:  

در  ELAC2ژن  Ala541Thrو  Ser217Leuهای بررسی جهش
 بیماران مبتلا به سرطان پروستات

 

 1*ًاظوی ، ػلی1لضسجاًی ًظاد حسيي اسکٌذس

 

 
 هقالِ پظٍّطی

 

  

ثِ خَد اختلبف دادُ ٍ دٍهیي ػلت هشي دس اثش ػشعبى دس ثیي هشداى  ّب ىبػشعبى پشٍػتبت، ستجِ پٌدن سا دس ثیي ػشع هقذهِ:

لشاس داسد، ثِ ػٌَاى یه طى ػشوَثگش تَهَس ؿٌبختِ ؿذُ اػت. ثشخی ؿَاّذ  17p11وِ سٍی ًبحیِ وشٍهضٍهی  ELAC2طى  اػت.

ثب خغش اثتلا ثِ ػشعبى پشٍػتبت هشتجظ ّؼتٌذ.  ELAC2طى  Ser217Leu  ٍAla541Thrّبی هَسفیؼناػت وِ پلیحبوی اص آى 

 دس ثیوبساى هجتلا ثِ ػشعبى پشٍػتبت ثَد. Ser217Leu  ٍAla541Thrی ّبهَسفیؼنّذف اص اًدبم ایي تحمیك ثشسػی پلی

فشد یه خبًَادُ ثب ػبثمِ اثتلا ثِ  64ّبی خَى اص دس ایي تحمیك، ًوًَِ. ثبؿذهی ثٌیبدی تحمیك یه حبضش هغبلؼِ سٍش بشسسی:

ّبی ّذف َى تخلیق ؿذ. تَالیؿشوت ػیٌبول DNAطًَهی ثب اػتفبدُ اص ویت اػتخشاج  DNAآٍسی ؿذ. ػشعبى پشٍػتبت خوغ

ٍ ثب اػتفبدُ اص پشایوشّبی اختلبكی تىثیش ؿذًذ. ػپغ ثِ هٌظَس  PCRثِ سٍؽ  ELAC2طى  Ser217Leu  ٍAla541Thrًَاحی 

 SPSS افضاس ًشم اص چٌیي ّن .گشفت Rest 2009س افضا ًشم ثِ ووه ثِ آًبلیض ًْبیی تؼییي تَالی ؿذًذ. PCRّب، هحلَلات تؼییي خْؾ

version 16 ٍ آهبسی آصهَى –Kolmogorov Smirnov آصهَى اص ٍ ّب دادُ ثَدى ًشهبل ثشسػی ثشای T طى ثیبى ثشسػی ثشای 

ELAC2 ٍ فبوتَسّبی ثب آى استجبط T ٍN ُگشدیذ اػتفبد. 

سكذ د Leu/Leu ،62/40خْؾ ّوَصیگَت دسكذ  75/18داد وِ  ًـبى Ser217Leuًتبیح حبكل اص تؼییي تَالی ًبحیِ  :ًتایج

 75/18، هیضاى Ala541Thrدس هَسد ًبحیِ  چٌیي ّندیذُ ؿذ.  Ser/Serًیض ّوَصیگَت ًشهبل دسكذ  Leu/Ser  ٍ62/40ّتشٍصیگَت 

دس ّیچ  Thr/Thrهـبّذُ ؿذ. اهب ّوَصیگَت خْؾ یبفتِ  Ala/Alaّوَصیگَت ًشهبل دسكذ  Ala/Thr ٍ 25/81ّتشٍصیگَت دسكذ 

 ّب یبفت ًـذ.یه اص ًوًَِ

ثب  ELAC2دس طى  Ser217Leu  ٍAla541Thrّبی ؿىلیؿَد، چٌذّوبًغَس وِ دس ًتبیح ایي تحمیك دیذُ هی يشی:گ ًتيجِ

 چٌیي ّنػٌَاى ًـبًگش اػتؼذاد اثتلا ثِ ػشعبى پشٍػتبت لبثل اػتفبدُ ثبؿٌذ.  اػت ثِػشعبى پشٍػتبت هشتجظ ّؼتٌذ ٍ هوىي 

PCR وٌٌذُ اثتلا ثِ ػشعبى پشٍػتبت ّبی هؼتؼذهٌبػجی ثشای غشثبلگشی خْؾ ّبیػٌَاى سٍؽ تَاًٌذ ثِّب هیٍ تؼییي تَالی طى

 .هذ ًظش لشاس گیشًذ

 

 ELAC2، Ser217Leu، Ala541Thr تَالی، تؼییي پشٍػتبت، ػشعبى ّای کليذی: ٍاطُ

 
 سشطاى بِ هبتلا يواساىب دس ELAC2 طى Ser217Leu ٍ Ala541Thr ّای¬جْص بشسسی .ًبظوی ػلی لضسخبًی اػىٌذس، ًظاد حؼیي اسجاع:

 .4096-4105(: 9) 29؛ 1400یضد كذٍلی هدلِ ػلوی پظٍّـی داًـگبُ ػلَم پضؿىی ؿْیذ  .پشٍستات

 

 

                                                           

 ایران. تنکببن، اسلامی، آزاد دانشگبه تنکببن، واحد زیستی، علوم ، دانشکدهگروه زیست شنبسی -1

 ۱9۱۱19119۴ ، صندوق پستی:Alinazemy607@gmail.com: ، پست الکترونيکی06129001090 تلفن: نویسنده مسئول(؛*)
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  ٍ ّوکاسشلضسجاًی  ًظاد حسيي اسکٌذس
 

 1400 آرس، ًِ، ضواسُ ًْندٍسُ بيست ٍ       بْذاضتی ـ دسهاًی ضْيذ صذٍقی یضد هجلِ داًطگاُ ػلَم پضضکی ٍ خذهات
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 هقذهِ

هشي ٍ هیش دس خَاهغ  اكلی ػللػشعبى یىی اص  اهشٍصُ،

لی، ٍػش-ّبی للجیي ثیوبسی ثؼذ اص ثیوبسیثـشی اػت. ای

ػشعبى ثشٍص . (1) دس خْبى اػت ّب ىبػبهل هشي اًؼ تشیيؿبیغ

 ّب ىبػبیش ػشع هیبىستجِ ًخؼت سا دس  ،دس ثیي هشداىپشٍػتبت 

ٍ ػشعبى ػیٌِ دس ثیي صًبى اص ؿیَع  ثِ خَد اختلبف دادُ

غذُ پشٍػتبت ثضسگتشیي غذُ  (.2) ثیـتشی ثشخَسداس اػت

هشداى اػت. پشٍػتبت دس خٌؼی ضویوِ دس دػتگبُ تٌبػلی 

ؿَد، چَى سیض هحؼَة هییه غذُ ثشٍىثٌذی غذد ثذى  تمؼین

سیضد.  هَاد تشؿحی خَد سا اص ساُ هدبسی ثِ ثیشٍى اص ثذى هی

وِ خبكیت للیبیی داسًذ، اص اػپشم دس پشٍػتبت  تشؿحبت غذُ

. تشؿحبت (3-5) وٌٌذثشاثش ؿشایظ اػیذی ٍاطى هحبفظت هی

صیبد اػت ٍ حذٍد یه ػَم حدن هبیغ هٌی سا  ایي غذُ ًؼجتبً

ٍ تغزیِ  اػپشم،ٍظیفِ حول ػلاٍُ ثش  .(6) ذٌدّتـىیل هی

ثِ ػْذُ هَاد هغزی هَخَد دس تشؿحبت ًیض اػپشم ًگْذاسی 

وِ دس آى هَادی ًظیش آلجَهیي، اػیذ  پشٍػتبت اػت

طى اختلبكی  آًتی، ولؼین، سٍی ٍ فؼفبتبصآػىَسثیه، 

فشد هجتلا ثِ ػشعبى پشٍػتبت هوىي  .(7) ٍخَد داسد پشٍػتبت

حبل  ایي. ثباص ثیوبسی ًـبى ًذّذ هتیػلاّیچ دس اثتذا اػت 

گبّی ثب هـىلاتی دس دفغ ادساس ٍ یب دسد ؿىن ػشعبى پشٍػتبت 

. تىشس ادساس، ضؼف دس خبسی ؿذى ادساس، (9,8) ّوشاُ اػت

اختیبسی ادساس، ٍخَد خَى دس ادساس، خشٍج هٌی ّوشاُ ثب دسد،  ثی

ّـذاس دسد هذاٍم دس پبییي ووش ٍ ًبتَاًی خٌؼی اص ػلاین ٍخَد 

 .(10، 11) ؿًَذدٌّذُ ٍ هْن ػشعبى پشٍػتبت هحؼَة هی

سا ثِ  ELAC2گزاسی پشٍتئیي  دس اًؼبى ًمؾ سهض ELAC2طى 

لشاس  17 ؿوبسُ صٍمَوشٍه ثبصٍی وَتبُ ایي طى سٍیػْذُ داسد. 

داسد ٍ هحلَل آى ًَػی اًذًٍَولئبص اػت وِ دس هشاحل ثلَؽ 

tRNA پشٍتئیي . (12) وٌذًمؾ ثبصی هی ،هیتَوٌذسیبیی

ELAC2 َویلَدالتَى  92ثب ٍصى  ،اػتشاص سٍیدییه فؼف

ػبصّبی ًَولئَتیذ اص پیؾ 3ثب حزف  ELAC2پشٍتئیي اػت. 

پشین ّیذسٍوؼی سا دس اًتْبی -3، یه گشٍُ tRNAهَلىَل 

tRNA پشین فؼفَسیل سا دس -5گزاسد ٍ یه گشٍُ ثبلی هی

. (13، 14) دّذؿذُ دیگش ایي هَلىَل لشاس هیػوت ثشیذُ

ػٌَاى ثِ (Znّبی سٍی )ّب ًیبصهٌذ یَىاًدبم ایي ٍاوٌؾ

ثب ػشعبى  ELAC2ّبی هتؼذد طى خْؾ. (3)وَفبوتَس اػت 

 :hereditary prostate cancer 2) 2اسثی پشٍػتبت ًَع 

HPC2ّبیی ًظیش حزف،. خْؾ(16،15) شتجظ ّؼتٌذ(، ه 

ُ هوىي ٍ غیش (missenseهؼٌی ) ، خْؾ ثذتغییش لبلت خَاًؾ

اػت دس ایي طى اتفبق ثیفتذ وِ ّوگی اص ػلل هَثش دس ثشٍص 

 هؼٌی خْؾ ثذ( 17-19) ّؼتٌذ 2ػشعبى اسثی پشٍػتبت ًَع 

وِ دس  اػت یا خْؾ ًمغِ یًَػ،  Missense mutationیب 

آى، تغییش فمظ یه ًَولئَتیذ ػجت تغییش سهض طًتیىی ؿذُ ٍ 

تشیي  اص هْن گشدد. دٍ هَسد آهیٌِ هتفبٍتی حبكل هیاػیذ

، ؿبهل ELAC2وٌٌذُ پشٍتئیي  هؼٌی دس طى وذّبی ثذخْؾ

Ser217Leu  ٍAla541Thr گشٍّی اص ( 20-23) ذًؿَهی

)دس ثش  17p11ّبی ًبحیِ  هحممبى دس ثب ثشسػی گؼتشدُ خْؾ

( وشٍهضٍم اًؼبى ٍ استجبط آى ثب ػشعبى ELAC2گیشًذُ طى 

َع اص تٌَع ، چٌذیي ELAC2ًپشداختٌذ. ًتیدِ آًبلیض طى 

طًتیىی دس ایي ًبحیِ سا هـخق ًوَد وِ دٍ ًَع اص ایي 

آهیٌِ ؿوبسُ ّب ؿبهل تغییش ػشیي ثِ لَػیي دس اػیذٍاسیبًت

217 (Ser217Leuتغییش آلاًیي ثِ تشئًَیي دس اػیذ ٍ ) ٌِآهی

 ( ثب ػشعبى پشٍػتبت ّوشاُ ثَدًذAla541Thr) 541ؿوبسُ 

بسُ دس ثبلا وِ هَیذ ٍخَد ثب تَخِ ثِ هغبلت هَسد اؿ( 29-24)

دس ثشٍص  ELAC2ؿَاّذی اص تبثیش تغییشات طًتیىی دس طى 

ّبی هَسفیؼنلزا دس ایي تحمیك پلی ،ػشعبى پشٍػتبت اػت

Ser217Leu  ٍAla541Thr  دس طىELAC2  ّب آىٍ استجبط 

 ثب ػشعبى پشٍػتبت دس ثیوبساى ایشاًی هَسد ثشسػی لشاس گشفت. 

 سٍش بشسسی

 گيشی ًوًَِ

فشد وِ اص ًظش ثبلیٌی هـىَن ثِ ػشعبى پشٍػتبت  64تؼذاد 

تـخیق دادُ ؿذُ ثَدًذ ٍ ثب یىذیگش ًؼجت فبهیلی ًضدیه 

لیتش هیلی 5ّب ؿبهل ًوًَِداؿتٌذ، هَسد ثشسػی لشاس گشفتٌذ. 

خَى اص ّش یه اص افشاد هَسد هغبلؼِ ثَد وِ ثب سػبیت هَاصیي 

دسج هـخلبت  ثب ًٍبهِ اخلالی ٍ پغ اص تىویل فشم سضبیت

ّبی ّبی خَى دس لَلِگیشی اًدبم ؿذ. ًوًَِثبلیٌی لاصم، ًوًَِ

ّب تب آٍسی ؿذ. ایي ًوًَِخوغ EDTAحبٍی هبدُ ضذ اًؼمبد 
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 پشٍستات سشطاى دس ELAC2 طى ّای جْص بشسسی

 … ّای ایشاى ضيَع چاقی دس داًطجَیاى دختش داًطگاُ

 

گشاد دسخِ ػبًتی -20صهبى ؿشٍع آصهبیـبت هَلىَلی دس فشیضس 

 ًگْذاسی ؿذًذ.

 ٍ بشسسی کيفيت DNAاستخشاج 

ّب ثب اػتفبدُ اص ویت اص ّش یه اص ًوًَِ DNAاػتخشاج 

وبس ویت، كَست )ػیٌبولَى، ایشاى( هغبثك سٍؽ DNAتخلیق 

ّبی خبلق ؿذُ، ثب سٍؽ DNAویفیت ٍ وویت پزیشفت. 

 3همذاس الىتشٍفَسص سٍی طل آگبسص ٍ اػپىتشٍفتَهتشی اًدبم ؿذ. 

تخلیق ؿذُ سٍی طل  DNAّبی هیىشٍلیتش اص ّش یه اص ًوًَِ

م ثشٍهبیذ، الىتشٍفَسص ؿذ ٍ ػپغ حبٍی اتیذیَدسكذ  یهآگبسص 

ثب ًَس هبٍسای ثٌفؾ دػتگبُ ثجت تلَیش 

(Gel Documentationهـبّذُ ٍ ػىغ ،) .ثشداسی ؿذ

ثب دػتگبُ اػپىتشٍفتَهتش ٍ دس  DNA، خَاًؾ غلظت چٌیي ّن

 ًبًَهتش اًدبم ؿذ.  260ٍ  280ّبی  عَل هَج

 PCR اًجام

گیشًذُ شثدسًَاحی ّش یه اص تىثیش ثشای  PCRٍاوٌؾ 

ثب اػتفبدُ اص  Ser217Leu  ٍAla541Thr احتوبلی ّبیخْؾ

افضاس  ثشای عشاحی پشایوشّب اص ًشمپشایوشّبی اختلبكی، اًدبم ؿذ. 

Gene Runner ی عشاحی ؿذُ، ثْشُ گشفتِ ؿذ ٍ پشایوشّب

تَالی ٍ هـخلبت ّش . ؿذًذػٌتض  تَػظ ؿشوت هتبثیَى آلوبى

آٍسدُ  1 ایي تحمیك دس خذٍل یه اص پشایوشّبی هَسد اػتفبدُ دس

هیىشٍلیتش اًدبم  25دس حدن ًْبیی  PCRٍاوٌؾ ؿذُ اػت. 

 10الگَ،  DNAهیىشٍلیتش اص  2ثِ ایي كَست وِ همذاس ؿذ. 

ٍ  F-541یب  F  ٍ217-R-217پیىَهَل اص ّش یه اص پشایوشّبی 

541-R  ،)هَلاس  هیلی 2/0)ثش اػبع ًَع خْؾdNTP Mix ،2 

، ثب آة 1Xثب غلظت ًْبیی  PCRثبفش  ٍ MgCl2هَلاس هیلی

 PCRهیىشٍلیتش سػبًذُ ؿذ. ٍاوٌؾ  25دیًَیضُ ثِ حدن ًْبیی 

 Master Cyclerف )تشهَػبیىلش ؿشوت اپٌذسدس دػتگبُ 

Gradient, Eppendorf, Germany)  ٍ هغبثك ثشًبهِ دهبیی

 5یه هشحلِ ٍاػشؿت ولی اٍلیِ ثِ هذت  صهبًی صیش اًدبم ؿذ.

چشخِ دهبیی  35گشاد ٍ دس اداهِ دسخِ ػبًتی 95 دلیمِ دس دهبی

دسخِ  63دلیمِ،  1گشاد ثِ هذت دسخِ ػبًتی 94ؿبهل 

 40گشاد ثِ هذت  دسخِ ػبًتی 72ثبًیِ ٍ  40گشاد ثِ هذت  ػبًتی

 7ثبًیِ اًدبم ؿذ. ػشاًدبم، یه هشحلِ تىثیش تىویلی ثِ هذت 

 5همذاس گشاد، اخشا ؿذ. دسخِ ػبًتی 72دلیمِ دس دهبی 

 100دس وٌبس هبسوش  PCRهحلَلات هیىشٍلیتش اص ّش یه اص 

الىتشٍفَسص دسكذ  2سٍی طل آگبسص خفت ثبصی )ػیٌبولَى، ایشاى( 

ثشداسی ٍ رخیشُ ؿذًذ ٍ ثب دػتگبُ ثجت تلَیش طل، ػىغ

 گشدیذًذ. 

 ّاتؼييي تَالی ٍ تطخيص جْص

 تؼییي تَالی ثِ ؿشوت طى فٌبٍساى ایشاىّب ثشای ّوِ ًوًَِ

 Chromasافضاس دػت آهذُ ثب ًشمِ ّبی ثػبل گشدیذًذ. تَالیاس

یبثی ًؼل خذیذ یب ًتبیح تَالی لشاس گشفتٌذ. لهَسد ثشسػی ٍ تحلی

NGS (Next Generation Sequencing هَسد اسصیبثی لشاس )

 ًبهِ فبهیلی ثشای افشاد هجتلا ثِ ثیوبسی تشػین ؿذ.گشفت ٍ ؿدشُ

 آهاسی تجضیِ ٍ تحليل

ّبی هشثغ وبی  ّب، اص آصهَىتحلیل آهبسی دادٍُس تدضیِثِ هٌظَ

( ثشآٍسد confidenceinterval %95% فبكلِ اعویٌبى آى )95ٍ 

 version 16فضاس آهبسیا گیشی اص ًشم یضّبی آهبسی ثب ثْشُؿذ. آًبل

SPSS  .اًدبم ؿذ 

 هلاحظات اخلاقی

ثب وذ  تٌىبثي اػلاهی ٍاحذ آصاد داًـگبُایي تحمیك تَػظ 

 .ؿذُ اػتثجت  IR.IAU.TON.REC.1400.023ق: اخلا

 ًتایج

 DNA ًتایج آًاليض کوی ٍ کيفی استخشاج

دٌّذُ  ّبی اػتخشاج ؿذُ ًـبى DNAًتیدِ الىتشٍفَسص 

ّب ٍ ػذم ؿىؼتگی ٍ اػویش دس طل آگبسص ویفیت هٌبػت ًوًَِ

ّب ثب خَاًؾ خزة ًَسی هشثَط ثِ ّش یه اص ًوًَِ چٌیي ّنثَد. 

ٍفتَهتش حبوی اص غلظت هٌبػت ٍ ػذم ٍخَد دػتگبُ اػپىتش

ػبوبسیذ ٍ غیشُ ثَد. آلَدگی هـَْد ًؼجت ثِ پشٍتئیي ٍ پلی

 280ثِ  260وِ ًؼجت خزة ًَسی دس عَل هَج عَسی ثِ

سا  DNAثَد وِ ویفیت هٌبػت  1/8دٌّذُ ػذد ًضدیه ثِ  ًـبى

 دّذ.ًـبى هی

 PCR صٍاکًٌتایج 

ثب  Ser217Leuثِ ثشای تىثیش ًبحیِ هشثَط  PCRاًدبم 

( F  ٍ217-R-217اػتفبدُ اص پشایوشّبی اختلبكی ایي ًبحیِ )

دػت آهذ. ِ ثبص ثخفت 262ثِ عَل  PCRاًدبم ؿذ ٍ هحلَل 
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  ٍ ّوکاسشلضسجاًی  ًظاد حسيي اسکٌذس
 

ثب پشایوشّبی  PCRًتیدِ اًدبم ٍاوٌؾ تىثیشی  چٌیي ّن

541-F  ٍ541-R  ِثشای ًبحیAla541Thr 248، ثبًذ 

ثشای ّش یه اص  PCRثبصی سا ًـبى داد. ثبًذّبی حبكل اص  خفت

 1 ؿىل دس، Ser217Leu  ٍAla541Thrّبی هَسفیؼنپلی

 .ًوبیؾ دادُ ؿذُ اػتسٍی طل آگبسص 

 ًتایج آًاليض تؼييي تَالی

 Chromasافضاس ّب اًدبم ؿذ ٍ ثب ًشمتَالی ّوِ ًوًَِتؼییي

 12تؼذاد ، Ser217Leu خْؾثشای هَسد اسصیبثی لشاس گشفت. 

ّوَصیگَت كَست دٍ آلل ٍ ثِیبفتِ دس ّش خْؾًوًَِ 

(Leu/Leu) (045/0 ≤ P)ًوًَِ ّتشٍصیگَت  26 ، تؼذاد

(Leu/Ser) (037/0 ≤ P ) ًوًَِ دیگش حبلت ًشهبل  26ٍ تؼذاد

( 023/0 ≤ P) (Ser/Serكَست ّوَصیگَت )ثذٍى خْؾ ٍ ثِ

داس آلل  دٌّذُ استجبط هؼٌیًتبیح آًبلیض آهبسی ًـبىثَدًذ. 

Leu541 ثب ػشعبى پشٍػ( 033/0تبت ثَد≤ P) دس  .(2)ؿىل

ّبی حبكل اص دادُ ثش پبیِ Ala541Thrخلَف خْؾ 

ّبی تحمیمبت پظٍّـگشاى لجلی، هـخق گشدیذُ وِ ًوًَِ

، ثِ كَست ّوَصیگَت ًؼخِآهیٌِ آلاًیي دس ّش دٍ داسای اػیذ

ّبی آلاًیي ٍ تشئًَیي ثِ آهیٌِّبی ٍاخذ اػیذ ًشهبل ٍ ًوًَِ

یبفتِ ًیض   ّبی ّوَصیگَت خْؾوًَِػٌَاى ّتشٍصیگَت ٍ ً

. دس ایي تحمیك اص ثیي هی ثبؿٌذ ًؼخِداسای تشئًَیي دس ّش دٍ 

( Ala/Alaًفش داسای طًَتیپ ًشهبل ) 52فشد هَسد هغبلؼِ،  64

( سا ًـبى Ala/Thrًفش طًَتیپ ّتشٍصیگَت ) 12ثَدُ ٍ فمظ 

ّب ًیض ّوَصیگَت یه اص ًوًَِ . ّیچ (P ≥048/0) دادًذ

ًتبیح آًبلیض  ( سا دس خَد ًـبى ًذادًذ.Thr/Thrبفتِ )ی خْؾ

عبى شثب ػ Thr541داس آلل دٌّذُ استجبط هؼٌیآهبسی ًـبى

دس  NGSًتبیح حبكل اص  .(3 )ؿىل( P ≥ 035/0)پشٍػتبت ثَد 

 ّبی یبد ؿذُ آٍسدُ ؿذُ اػت. وذام اص خْؾثشای ّش  2خذٍل 

ٍ  Ser217Leuّبی ًبهِ هشثَط ثِ ّش یه اص خْؾؿدشُ

Ala541Thr  ًـبى دادُ ؿذُ  5ٍ  4 ّبی دس ؿىلثِ تشتیت

ػجبستٌذ اص خغَط افمی  ّبًبهِ. ػلاین ساٌّوبی ایي ؿدشُاػت

دٌّذُ فشصًذاى، دٌّذُ اصدٍاج، خغَط ػوَدی ًـبىًـبىوِ 

دٌّذُ فشد هزوش ٍ دٌّذُ فشد هًَث، هشثغ ًـبىدایشُ ًـبى

 ثبؿذ.ٌّدبسی هیفشد ثب ًب دٌّذُ دایشُ ٍ هشثغ تیشُ ًـبى

 
 : پشایوشّبی هَسد اػتفبدُ دس ایي پظٍّؾ1خذٍل 

 هَسفيسنًام پلی ًام پشایوش تَالی پشایوش PCRطَل هحصَل 

262 
5’-GCTGATTTAATTGGCGTTCTGGC-3’ 217-F  

Ser217Leu 5’-CAAGCCTTTCTGCTGCTCTGT -3’ 217-R 
 
248 

5’-TCCAAAGCAGACATCAGCCTC -3’ 541-F  

Ala541Thr 5’- GCTCCAGCTTTGTGGTCCAG-3’ 541-R 

 
 Ser217Leu  ٍAla541Thrّبی یبثی ًؼل خذیذ اًدبم ؿذُ ثشای خْؾ: تَالی2خذٍل 

 RS بيواسی
ًَع 

 سًٍَیسی
 هَقؼيت ALT REF کيفيت طًَتيپ اثش ًام طى

 ضواسُ

 کشٍهَصٍم
 ًام جْص

ػشعبى 
 پشٍػتبت

rs4792

311 
Coding ELAC2 Missen

se 

mutatio

n  

A G 1299159009 17 Ser217L 3393.77 وَصیگَتّ

eu 

ػشعبى 
 پشٍػتبت

rs5030

739 
Coding ELAC2 Missen

se 

mutatio

n  

T C 1298999902 17 Ala541 538.77 ّوَصیگَت

Thr 
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 پشٍستات سشطاى دس ELAC2 طى ّای جْص بشسسی

 … ّای ایشاى ضيَع چاقی دس داًطجَیاى دختش داًطگاُ

 

 

 

 

 

 

 
، 1دسكذ. ػتَى  2ل آگبسص سٍی ط Ser217Leu  ٍAla541Thrّبی هَسفیؼنهشثَط ثِ ّش یه اص پلی PCRتلَیش ًتیدِ الىتشٍفَسص هحلَلات  :1ؿىل 

 262دٌّذُ ثبًذ ، ًـبى3ٍ  2ّبی ؿَد. ػتَىثبصی سٍی طل دیذُ هیخفت 248دّذ وِ ثبًذ سا ًـبى هی Ala541Thrهَسفیؼن ثشای پلی PCRًتیدِ اًدبم 

 بصی اػت.ثخفت 100، هبسوش 5الگَ( ٍ ػتَى  DNA، وٌتشل هٌفی )ثذٍى 4اػت. ػتَى  Ser217Leuثبصی هشثَط ثِ خْؾ خفت

 

 

 

 

 

 

 
 ؿَد.وِ خْؾ ّتشٍصیگَت دس هحل فلؾ دیذُ هی Ser217Leuتَالی ًبحیِ تلَیش حبكل اص تؼییي :2ؿىل 

 

 

 

 

 

 

 
 ؿَد.وِ خْؾ ّتشٍصیگَت دس هحل فلؾ دیذُ هی Ala541Thrتَالی ًبحیِ تلَیش حبكل اص تؼییي :3ؿىل 

 

 

 

 

 

 

 
 .Ser217Leuحضَس خْؾ  یثشا یًبهِ خبًَادُ هَسد ثشسػًوَداس ؿدشُ :4ؿىل 
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 Ala541Thrحضَس خْؾ  یثشا یًبهِ خبًَادُ هَسد ثشسػًوَداس ؿدشُ :5ؿىل 

 بحث 

هشداى  يیدس ث بّ ىبػشع يیتشغیاص ؿب یىیػشعبى پشٍػتبت 

ػلت هشي ٍ  يیدٍه ي،یاثش . ػلاٍُ(29) دس ػشاػش خْبى اػت

ثشٍص  ضاىیاػت. ه ِیاص ػشعبى ثؼذ اص ػشعبى س یًبؿ شیه

ًمبط هختلف خْبى، هتفبٍت اػت. ػشعبى پشٍػتبت دس 

هـبّذُ  یؿوبل یىبیدس آهشایي ثیوبسی ثشٍص  ضاىیه يیثبلاتش

 اػت بیآػ یدس خٌَة ؿشل آى ثشٍص ضاىیه يیؿذُ ٍ ووتش

 ػشعبى یػبص ؿٌبختِ ؿذُ ثشاخغش تشیي ػَاهلهْن .(29-27)

آى ثؼذ اص  َعیؿ .یػي، ٍساثت ٍ هٌـبء لَه ػجبستٌذ اص پشٍػتبت

كَست دس. بثذییه ؾیافضا گیشعَس چـن ثِ یدِّ ؿلت صًذگ

ًِ افشاد خغش هشي ثشای ایٌگَي ثیوبسی دس افشاد خَاى، ٍلَع ای

وِ  یهشداً ،دّذّب ًـبى هیثشسػی چٌیي ّنیبثذ. افضایؾ هی

اص ػشعبى پؼتبى ثب خْؾ  یثب فشم اسث ییّبدس خبًَادُ

BRCA2  ّب آىپشٍػتبت دس بى ثِ ػشعّؼتٌذ، خغش اثتلا 

ید فؼفَ نیآًض هی ELAC2 يیپشٍتئ (.5، 14)اػت  ـتشیث

 یگزاسوذ ELAC2اػت وِ دس اًؼبى تَػظ طى  یاػتشاص سٍ

ؿَد یلشاس داسد ٍ تلَس ه 17وشٍهَصٍم  یطى ثش سٍ يیؿَد. ایه

 tRNAاًذًٍَولئبص اػت وِ دس ثلَؽ  هیطى  يیهحلَل ا

 چٌذ ،یٌیلحبػ ثبل اص .(30) اػت لیدخ ییبیتَوٌذسیه

 (HPC2) 2 یثب ػشعبى پشٍػتبت اسث ELAC2طى  یّب یؿىل

پشٍػتبت اػت،  یهشتجظ ثب ػشعبى خبًَادگ یوبسیث هیوِ 

اص خولِ  ی دس ایي طىهتؼذد یّبخْؾوٌَى تبّوشاُ اػت. 

اص  یوبسیث يیا ػبهلػٌَاى ػٌغ ثِغیٍ ه حزفی یّبخْؾ

 خْؾ دس ي،یاثش ػلاٍُ ت.هختلف گضاسؽ ؿذُ اػ یّبخبًَادُ

 17 َیذاتیاوؼ َىیلاػیفؼفَس وبّؾ هَخت، ELAC2طى 

(COXPD17) هغلَة یاختلال ًبدس اتَصٍه هی ؿَد وِهی 

 یَپبتیَهیوبسدّوشاُ ثب  یتَوٌذسیػولىشد ه هشثَط ثِ

ػٌغ هْن وِ دس  غیاص هَاسد خْؾ ه .اػت ذیؿذ یپشتشٍفیّب

ٍ  يیثِ لَػ يیػش لیتَاى ثِ تجذیدّذ هیسخ ه ELAC2طى 

حبضش ثِ  وِ دس هغبلؼِ يیثِ تشئًَ يیآلاً لیتجذ چٌیي ّن

دس ایي  .(1،16،31) پشداختِ ؿذ، اؿبسُ وشد ّب آى یثشسػ

تحمیك اص افشاد هـىَن ثِ ػشعبى پشٍػتبت، ًوًَِ خَى تْیِ 

ثشای ّش یه اص  PCR، ٍاوٌؾ DNAؿذ. پغ اص اػتخشاج 

ثب پشایوشّبی  Ser217Leu  ٍAla541Thrّبی خْؾ

، ًـبى PCRتَالی هحلَلات ًتبیح تؼییياختلبكی اًدبم ؿذ. 

اص افشاد هَسد دسكذ  Ser217Leu ،18/75داد وِ ثشای خْؾ 

طًَتیپ دسكذ  Leu/Leu ،40/6هغبلؼِ طًَتیپ ّوَصیگَت 

ٍ ثمیِ افشاد حبلت ًشهبل ثذٍى خْؾ ثِ  Leu/Serّتشٍصیگَت 

ًتبیح ، چٌیي ّنًذ. سا داسا ثَد Ser/Serكَست ّوَصیگَت 

 18/75، ًـبى داد وِ Ala541Thrهغبلؼِ هب دس هَسد خْؾ 

 Ala/Thr  ٍ25/81افشاد داسای طًَتیپ ّتشٍصیگَت دسكذ 

تشتیت  ثَدًذ. ثذیي Ala/Alaًیض ٍاخذ طًَتیپ ًشهبل دسكذ 

 Thr/Thrیبفتِ  ّیچ یه اص افشاد هَسد هغبلؼِ ّوَصیگَت خْؾ

ٍ   Rebbeck،2000ل دس ػب سا دس خَد ًـبى ًذادًذ.

ّبیی دػت یبفتٌذ وِ دس یه خوؼیت ثِ یبفتِ ًؾّوىبسا

پشًٍذُ ػشعبى پشٍػتبت وِ ثشای  359هتحذُ اص هؼتمل ایبلات

 هَسد داسای آلل 266ػبثمِ خبًَادگی اًتخبة ًـذُ ثَدًذ، 

Thr541   ثشاثشی خغش ػشعبى پشٍػتبت  4تب  2ثب افضایؾ
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ّب س ثیي هَاسد ٍ وٌتشلد Ser217Leu ّوشاُ ثَدًذ. طًَتیپ

 هتحذُ دس هیبى هَاسدتفبٍت ًذاؿت. هغبلؼبت ثؼذی اص ایبلات

HPC ٍ SPC ُّبی دچبس ػشعبى پشٍػتبت وِ ثب ٍ خبًَاد

غشثبلگشی هـخق ؿذًذ، ًـبى دادًذ وِ افضایؾ خغش ػشعبى 

، ٍ یب Ser217Leu یب ًَع Ala541Thr پشٍػتبت ثِ ًَع

ًتبیح حبكل اص تحمیك هب ثب  .(20) ثؼتگی داسد ّب آىتشویجی اص 

ٍ ّوىبساى هـبثِ ثَد ٍ ّش دٍ   Rebbeck ّبی ًتبیح ثشسػی

ّبی هَسد ًظش ثب ػشعبى پشٍػتبت دٌّذُ استجبط خْؾ ًـبى

 یّبٍاسیبًت 2002ٍ ّوىبساى دس ػبل  Fujiwaraثَد. 

Ala541Thr ٍ  Ser217Leuطاپي هَسد هغبلؼِ لشاس  دس سا

ثیوبس هجتلا ثِ ػشعبى  350زوَس سا دس ّبی هخْؾ ّب آىدادًذ. 

هشد  242فشد هـىَن ٍ دس هؼشم خغش اثتلا ٍ  114پشٍػتبت، 

دس ثیوبساى  Leu217 ٍ Thr541 ّش دٍ آللػبلن ثشسػی وشدًذ. 

ثیـتش اص گشٍُ وٌتشل ثَدًذ ٍ ًؼجت احتوبلی ّوشاُ ثب ایي 

عَس  ثًِمبط دیگش دًیب ثَد ٍ ّب دس طاپي ثبلاتش اص ٍاسیبًت

تَخْی افضایؾ خغش اثتلا ثِ ػشعبى پشٍػتبت سا دس طاپي  بثلل

ثِ  2010ٍ ّوىبساى دس ػبل  Xu .(11)آٍسد ثِ ٍخَد هی

ٍ خغش اثتلا ثِ  ELAC2ّبی طى ثشسػی استجبط چٌذؿىلی

ػشعبى پشٍػتبت پشداختٌذ. ایي هحممبى دس ًْبیت ًـبى دادًذ 

كَست ، ثSer217ِدس همبیؼِ ثب آلل  Leu217وِ آلل 

خغش اثتلا ثِ ػشعبى پشٍػتبت سا ثبلا ( p;019/0)داسی  هؼٌی

ؿَد. ایي هَضَع ثِ ٍضَح دیذُ هی ثشد. دس تحمیك هب ًیضهی

دس همبیؼِ ثب آلل  Thr541ّویي هحممیي ًـبى دادًذ وِ آلل 

Ala541 ِكَست هؼٌیًیض ث( 131/0داسی;p خغش ثشٍص )

وِ دس ًوًَِ ّوبًغَس . (8) دّذػشعبى پشٍػتبت سا افضایؾ هی

، هـخق ؿَدّبی لجلی روش ؿذُ دس ثبلا هلاحظِ هیپظٍّؾ

تشئًَیي یب لَػیي آهیٌِ ّبی داسای اػیذگشدیذُ وِ ًوًَِ

اص آًدب وِ دٌّذُ اػتؼذاد اثتلا ثِ ػشعبى پشٍػتبت اػت.  ًـبى

ایي تحمیك سٍی افشاد هـىَن ثِ اثتلا ثِ ػشعبى پشٍػتبت 

دٌّذُ فشاٍاًی ثیـتش یح ًـبىاًدبم ؿذُ اػت، ثِ عَس ولی ًتب

ّبی ثِ تشتیت ًؼجت ثِ آلل Thr541  ٍLeu217ّبی آلل

Ala541  ٍSer217 دس افشاد هـىَن ثِ ػشعبى پشٍػتبت ،

 ٍ  Ser217Leuّبیؿىلی خْؾثَد. لزا ثشسػی چٌذ

Ala541Thr طى دس  ELAC2  ػٌَاى ؿبخق تَاًذ ثِهی

بى پشٍػتبت دس هٌبػجی خْت ثشسػی اػتؼذاد اثتلا ثِ ػشع

 وـَس هب هذ ًظش لشاس گیشد. 

 گيشی ًتيجِ

دس طى  Ser217Leu  ٍAla541Thrّبی ؿىلیچٌذ

ELAC2 ّبی ػٌَاى هبسوش ّب ثِ ػٌدؾتَاى ّوشاُ ثب ػبیش  سا هی 

ؿٌبػبیی صٍد ٌّگبم ػشعبى پشٍػتبت ثِ  دٌّذُ دس پیؾ آگْی

 وبس گشفت.

 گضاسی سپاع

پظٍّـگشاى َد سا اص ٍػیلِ هشاتت تمذیش ٍ تـىش خثذیي

گشدی، كبثش وجیشی ٍ  ػیٌب ثشًب آسیب آلبیبى هحوذ چْل ؿشوت

ایي همبلِ حبكل  چٌیي ّنٍ آٍسًذ ثِ ػول هیحویذسضب وجیشی 

  ثبؿذ. اسؿذ هیپبیبى ًبهِ همغغ وبسؿٌبػی 

 ًذاسد. .حاهی هالی:

 ٍخَد ًذاسد.: هٌافغ دس تؼاسض
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Introduction: Prostate cancer is the fifth most common cancer in the world and the second leading cause of 

cancer death among men. The ELAC2 gene (HPC2 locus) on chromosome 17p11 has been identified as 

hereditary tumor suppressor genes in prostate cancer. Some evidence showed that ELAC2 Ser217Leu and 

Ala541Thr polymorphisms were associated with prostate cancer risk. The aim of this study was to 

investigate the ELAC2 Ser217Leu and Ala541Thr polymorphisms in the patients with prostate cancer. 

Methods: In this study, blood samples were collected from 64 persons of a family, which suspected to of 

having prostate cancer. The genomic DNA was extracted using Commercialthe commercial DNA extraction 

kit. ELAC2 Ser217Leu and Ala541Thr target regions were PCR amplified with specific primers. PCR 

products were then sequenced to determine mutations. The final analysis was performed using Rest 2009 

software. AlsoFurthermore, SPSS software version 16 and Kolmogorov-Smirnov statistical test were used to 

evaluate the normality of the data and T test was used to evaluate the expression of ELAC2 gene and its 

relationship with T and N factors. 

Results: The results of gene sequencing for Ser217Leu mutation showed that 18.75% were mutant 

homozygote (Leu/Leu), 40.62% were heterozygote (Leu/Ser) and 40.62% were normal homozygote 

(Ser/Ser). In addition, for Ala541Thr, the Ala/Thr heterozygosity and Ala/Ala normal homozygosity were 

determined in 18.75% and 81.25%, respectively. There was not observed any mutant homozygosity 

(Thr/Thr) in these samples. 

Conclusion: The results of this study showed that Ser217Leu and Ala541Thr polymorphisms were 

associated with prostate cancer and might be used as susceptibility markers of prostate cancer. In addition, 

PCR and gene sequencing are very useful for screening the mutations of prostate cancer in clinical trials and 

diagnosis. 
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