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 چکیده:

 ينوکلئوتید حاضر، ارتباط پلی مورفیسم تک مطالعه دارد. در سرطان پیشروي و شروع در اساسی نقش )MMP-9( 9متالوپروتئیناز  ماتریکس مقدمه:
C/T1562- ژن پروموتر MMP-9 سرطان ریه بررسی شد. با 

واکنش از  استفاده کنترل با نمونه 100و  ریه سرطان مبتلابه بیمار 100در  MMP-9 پلی مورفیسم ژن شاهدي حاضر، -مورد نوع در مطالعه روش کار:
 شدند. ژنوتیپ تعیین RFLP و (PCR)اي پلیمراز زنجیره
 0001/0است ( بالاتر )%28کنترل ( گروه به نسبت )%60بیمار ( گروه مورفیسم دردر این پلی CTژنوتیپ  این مطالعه نشان داد فراوانی نتایج ها:یافته

=P 04/2-69/6 وCI= 95% ،69/3 =ORقایسه متاستازي ممورفیسم در دو گروه متاستازي و غیرهاي این پلیمنظور محاسبه ریسک متاستاز ژنوتیپ). به
در افراد سرطانی در  مورفیسمهاي این پلی). همچنین براي اولین بار در ایران بررسی ارتباط ژنوتیپ46/0P=،68/1-31/0CI= 95%، 1=ORشدند (
 و غیر يهاي مردان و زنان، همچنین افراد سیگارهاي مختلف ازنظر استعمال دخانیات نشان داد که توزیع ژنوتیپی در گروههاي مختلف و در گروهجنسیت

 ).>05/0pسیگاري مبتلابه سرطان ریه در مقایسه با افراد کنترل تفاوت آماري معناداري دارد (
 تأثیري در متاستاز ندارد. یش خطر بروز سرطان ریه اثر دارد، امابرافزا MMP-9ژن  -C/T1562مورفیسم یپلرسد که به نظر می گیري:نتیجه

 

 PCR ،RFLPمورفیسم، سرطان ریه، ماتریکس متالوپروتئیناز، پلی واژگان کلیدي:

 

 

 مقدمه:
دهد که یمرخ  DNAدر سطح مولکولی، سرطان در اثر جهش در 

ود به وج نابجاسلولی و تکثیر  خوردن تنظیمات چرخه به هماز 
ي سوماتیک رخ هاسلولدر  هاجهشآید. بسیاري از این یم
 .]1[دهد یم

توانند وارد مرحله متاستاز و گسترش می هاسرطانیباً همه تقر
 رفتهگتوسعه سرطان در نظر  گامبهگام. متاستاز شیوه ]2[شوند 

 هاي توموري وهاي جدید سلولشود و منجر به کسب قابلیتمی
هاي سرطانی ابتدا این صورت که سلولشود. به رشد تومور می

خود را از تومور اولیه جدا کرده و با شروع مهاجرت و حمله به 

هاي اطراف وارد عروق شده، در سراسر بدن گسترش بافت
هاي ثانویه رسیده، به ها به بافتیت این سلولدرنهایابند. یم

شود کنند. تصور میداخل بافت واردشده و در آنجا تکثیر پیدا می
گیري تخریب ماتریکس خارج سلولی یک گام بسیار مهم در شکل

 .]3[متاستاز باشد 
یر ناشی از سرطان در سراسر وممرگترین علت سرطان ریه شایع

هاي . طبق گزارش سازمان بهداشت جهانی بدخیمیاستجهان 
اولیه ریه به دو گروه اصلی شامل سرطان ریه سلول کوچک و 

 .]4[شوند تقسیم می وچکک یرغسرطان ریه سلول 
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هایی هستند که در تخریب ینازها آنزیممتالوپروتئماتریکس 
ماتریکس خارج سلولی نقش داشته و در همه مراحل سرطان 

 .]5[پیدایش تومور، تهاجم و متاستاز درگیر هستند  ازجمله
 MMP-9  که ژلاتینازB  نوع یا کلاژنازIV  شود، یمنیز خوانده

که از اجزاي ساختاري عمده است ها  MMPیک عضو از خانواده 
انسان در کروموزوم  MMP-9شود. ژن یمغشاء محسوب 
20q11.2-q13.1  باز است. این ژن  7654قرارگرفته و متشکل از

سرطان ریه ازجمله هاي انسانی ي از سرطاناگستردهدر طیف 
 .]6[بیان بالایی دارد 

MMP-9 ریباً منحصتقرومور دخیل بوده و نقش در پیشرفت ت 
فردي در تخریب ماتریکس سلولی دارد که در تمامی مراحل به

تهاجم توموري، اعم از شروع و پیشرفت در اوایل سرطان، 
ادي هاي بنیگیري سلولآنژیوژنز، انتشار، تهاجم و تحرك، شکل

هاي متاستاتیک و ارتقا رشد متاستاتیک سازي سایتسرطان، آماده
 .]7[است  مؤثر

اه ها بسته به جایگمورفیسمي تعداد معدودي از پلیازنظر عملکرد
ها در ژنوم فعال هستند. براي مثال، وجود یک قرارگیري آن

یه در ناح C→Tجایی باز یدي از نوع جابهتک نوکلئوت مورفیسمپلی
تواند یک عامل تنظیمی مهم باشد. مطالعات نشان می -1562

 کنندهسرکوباتصال عوامل  مانع C→T جاییجابهدهند که می
به این منطقه و  SP-1و  AP-1رونویسی مانند عناصر تنظیمی 

جایی در این جابه کهطوريبهشود. افزایش فعالیت رونویسی می
 DNAا ها بکنش این پروتئینمورفیسم، مانع برهمدر جایگاه پلی

ي واجد هاژن یجه سبب افزایش بیاندرنتشود. می Tآلل واجد 
ی هاي سرطانتواند منجر به متاستاز سلولشده که خود می Tآلل 

 .دشوها آنو بدخیمی 
 مورفیسمیپلژنتیک مولکولی روي عملکرد  هايمطالعه

C/T1562-  ژنMMP-9  در بیماري قلب و عروق و سرطان نشان
، افزایش شدت تصلب شرایین عروق Tداد که در حاملین آلل 

یر قلبی، افزایش خطر یا پیشرفت شدید وممرگش کرونري، افزای
 ].8[بعضی از انواع سرطان وجود دارد 

 مورفیسم تکیپلهدف از مطالعه حاضر، ارزیابی ارتباط 
با شروع سرطان  MMP-9 ژن پروموتر-C/T1562 نوکلئوتیدي

 .استریه و متاستاز آن 

 روش کار:
 100شاهدي بود که در آن از  -مطالعه حاضر یک مطالعه مورد

غیر بیمار  52بیمار سیگاري و  48سرطان ریه ( مبتلابهبیمار 
عنوان گروه شاهد با کسب اجازه و فرد سالم به 100) و سیگاري

 معیارهاي مطالعه ازلحاظگرفته شد. افراد خون رسانی نمونهاطلاع
یعنی سن، جنسیت و استعمال دخانیات مورد پرسش قرارگرفته و 

بیماران و گروه  در گروه سازي شدند. محدوده سنی افرادیکسان
 سال بود. بیماري افراد مبتلابه سرطان ریه توسط 35-75شاهد 

داده و تأیید  پزشک متخصص انکولوژي و متخصص ریه تشخیص
هاي شهرکرد و راد سرطانی از بیمارستانهاي خون افشد. نمونه

اصفهان تهیه شد. گروه شاهد نیز از افرادي انتخاب شدند که 
هاي روزمره به آزمایشگاه مراجعه و داوطلبانه و براي آزمایش

ه نامها وجود نداشت. پرسشسابقه بیماري سرطان در خانواده آن
و  رشامل اطلاعاتی از قبیل جنسیت، سن و سابقه مصرف سیگا

 توسط مطالعه اهداف از کامل آگاهی با نامهرضایت فرم همچنین

، از DNAمنظور استخراج به .شد تکمیل بیمار و گروه شاهد افراد
 هايلوله به گرفته شد وخون لیترمیلی 5نزدیک به  هردو گروه

 ماده عنوانبه EDTAحاوي  K2 EDTA یا K3 EDTA فالکون

به آزمایشگاه  شدهآوريهاي جمعنمونهمنتقل شد.  انعقاد ضد
هریک  DNAازآن، نگهداري شدند. پس -20ارسال و در دماي 

 و بر CinnaGen/ Iran از افراد مورد آزمایش با استفاده از کیت
 اساس روش کار کیت استخراج شد.

 
 :پرایمرها يسازآماده و طراحی
هاي چنین بانکو هم 7نسخه  oligo افزارنرمیله وسبهپرایمرها 

 هاياطلاعاتی طراحی شدند. براي این کار ابتدا از طریق بانک
با توجه به محل  MMP-9اطلاعاتی توالی پروموتور ژن 

 زارافنرمهاي هدف به مورفیسم به دست آمد. سپس توالیپلی
شده یک جفت طراحی پرایمر وارد و از بین پرایمرهاي طراحی

 ت بهتري نسبت به سایرین داشت انتخاب شد.پرایمر که قابلی

 
 

 وبرگشت:توالی پرایمرهاي رفت1جدول 
 

 GCدرصد  طول توالی پرایمر اختصاصات
 GCTTGAACACTAGTTCTGTGGA-3' 22 45-'5 پرایمر رفت

 GCAGGGTCTATATTCACCTTCT-3' 22 45-'5 برگشت پرایمر
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 : PCRوسیله ها بهتکثیر نمونه
ارتباط  DNAیفیت و خلوص باک PCRبه روش  DNAتکثیر 

نانومتر و نیز  260موج زیادي دارد. میزان جذب نوري آن در طول
یتر توسط ل یکرومنانوگرم در  برحسب DNAغلظت محلول 

 اسپکتروفتومتري انجام شد.
آنزیم  شده وبا استفاده از پرایمرهاي طراحی موردنظرتکثیر ناحیه 

Taq DNA Polymerase  ساخت شرکتCinnaGen/ Iran  انجام
میکرو لیتر  25در  PCRشده براي انجام ینهبهشد. مواد و میزان 

میکرو لیتر بافر  5/2 مخلوط واکنش در هر میکروتیوب شامل
PCR ،75/0  میکرو لیترdNTP mix ،5/0 میکرو لیتر MgCl2 ،1 

میکرو  18میکرو لیتر پرایمر برگشت،  1یتر پرایمر رفت، ل یکروم
 یترل یکروم 25/0و  الگو DNA میکرو لیتر 1تقطیر،  دو بارلیتر آب 

Taq DNA Polymerase  بود. واکنشPCR  در دستگاه
 جام گرفت.ترموسایکلر حرارتی با شرایط دمایی زیر ان

گراد به مدت یسانتدرجه  94پس از دناتوراسیون اولیه در دماي 
دقیقه در  1ها هر سیکل شامل سیکل تکثیر نمونه 35یقه، دق 5

 60دقیقه در دماي  1گراد دناتوراسیون، درجه سانتی 94دماي 
 72دقیقه در دماي  1و  گراد مرحله اتصال پرایمرهادرجه سانتی
حله طویل شدن انجام گرفت و به دنبال این گراد مردرجه سانتی

درجه  72سیکل، مرحله طویل شدن نهایی در دماي  35
 دقیقه انجام شد. 5گراد به مدت سانتی
PCR  به کمک پرایمرهاي اختصاصی این ژن انجام گرفت. براي

دستگاه  در ژل تصویر الکتروفورز، پایان از پس PCR بررسی نتایج
Gel documentation ي حاصل از هانمونهسپس  د.ش مشاهده

قرار مورد برش  SphIاز آنزیم محدودکننده  استفادهتکثیر با 
ند. در پژوهش حاضر، مواد لازم با مقادیر بهینه طبق پروتکل گرفت

پیشنهادي آنزیم جهت هضم آنزیمی در یک میکروتیوب به 
 مورفیسمدر پلی Tقادر است آلل  SphIیکدیگر اضافه شد. آنزیم 

 225و  585هاي ناحیه پروموتور را برش داده و دو قطعه به طول
درصد از همدیگر  3جفت بازي تولید کند که توسط ژل 

برش  SphI توسط آنزیم Cآلل  کهتفکیک هستند. درحالیقابل
جفت بازي  810خورد و بعد از الکتروفورز یک قطعه کامل نمی

. شودیممشاهده  شود، در حالت هتروزیگوت هر سه حالتیمدیده 
یم آنز 10Xبافر ( μ 2و Sph1 آنزیم از μ 25/0 هضم آنزیمی توسط

ساعت در دماي بهینه فعالیت آنزیم  16و انکوباسیون به مدت 
 3گراد) و سپس الکتروفورز روي ژل آگارز درجه سانتی 37یعنی 

 دقیقه انجام گرفت. 45به مدت  90درصد در ولتاژ 
و  MMP9 مورفیسم پروموتر ژنمنظور بررسی ارتباط پلیبه

 ابتلا به سرطان ریه از آزمون آماري مربع کاي و محاسبه استعداد
OR  افزار درصد به کمک نرم 95با فاصله اطمینانSPSS  نسخه

عنوان سطح معناداري آماري در به >05/0Pچهارده استفاده شد. 
 نظر گرفته شد.

. است شده رعایت پژوهش در اخلاق موارد کلیه پژوهش در این
 خلاقیا الزامات پرسشنامه ها با رضایت بیماران تکمیل گردیده و

 .است شده حفظ اطلاعات محرمانگی شده، همچنین رعایت
 

 :هایافته
معیارهاي پژوهش یعنی سن، جنسیت و  ازلحاظافراد موردمطالعه 

دند. سازي شاستعمال دخانیات مورد پرسش قرارگرفته و یکسان
همچنین تلاش شد افراد گروه شاهد به نحوي انتخاب شوند که 
با گروه بیمار تا حد ممکن مطابقت داشته باشند. محدوده سنی 

 اهسال در نظر گرفته شد، اما در بررسی 35-75افراد موردمطالعه 
 اختلاف آماري معناداري مشاهده نشد.

 ها در گروه کنترلها و میزان شیوع آللپراکنش ژنوتیپ 2جدول 
ي هادهد. شمار ژنوتیپو افراد مبتلا به سرطان ریه را نشان می

شده با شمار مورد انتظار براي جمعیت در تعادل هاردي مشاهده
 . همچنینواینبرگ با استفاده از آزمون مربع کاي مقایسه شد

هاي موردمطالعه با ها بین گروهها و آللهاي ژنوتیپاختلاف
 TT و CC ،CTتحلیل نسبت شانس سنجیده شد. فراوانی ژنوتیپی 

در  %0و  %60، %40در گروه کنترل و  %3و  %28، %69به ترتیب 
یسه فراوانی سه مقاها و هاي سرطانی بود. بررسی یافتهنمونه

ارتباط  CTیماران نشان داد که ژنوتیپ ژنوتیپ یادشده در بین ب
 .بیشتري با گروه بیماران نسبت به گروه کنترل دارد

)69/6-04/2CI= 95%، 69/3 =OR 2، جدول( 
منظور محاسبه احتمال خطر گسترش متاستاز در تحلیل دیگر، به

ده ها دیده نشدر افراد مبتلابه سرطان ریه که هنوز متاستاز در آن
در دو  MMP-9مورفیسم پروموتور هاي پلی)، ژنوتیپ-Mاست (

 ).3گروه متاستازي و غیرمتاستازي با یکدیگر مقایسه شد (جدول 
نسبت به افراد  CT شده براي افراد واجد ژنوتیپریسک محاسبه

CC )68/1-31/0CI= 95%، 1=ORدهنده این است که ) نشان
 در متاستاز نقشی ندارد. T آلل

-C/T 1562مورفیسم هاي پلیهمچنین بررسی ارتباط ژنوتیپ
هاي زن و مرد و در افراد سرطانی در گروه MMP-9پروموتور 

مردان،  هاياستعمال دخانیات نشان داد که توزیع ژنوتیپی در گروه
سیگاري مورد مبتلا به سرطان ریه در  زنان، افراد سیگاري و غیر

اري معناداري دارد. مقایسه با افراد کنترل تفاوت آم
)008/0=P،26/12-61/1= CI 95%  44/4و=OR  ،براي زنان

002/0=P،92/6-59/1= CI 95%  31/3و=OR  ،براي مردان
002/0=P،82/10-83/1= CI 95%  45/4و=OR  براي افراد

براي  OR=2/3و  P، 17/7-42/1= CI 95%=006/0سیگاري، 
 ).4سیگاري) (جدول  افراد غیر



 مژده رستگاري و همکاران  بررسی ارتباط پلی مورفیسم تک نوکلئوتیدي 

 

 96 تابستان، زشکی پارس، دوره پانزدهم، شماره دومجله علوم پ
 12 

 در افراد گروه کنترل و گروه مبتلابه سرطان ریه MMP-9در ناحیه پروموتور ژن  -C/T 1562فراوانی آللوتایپی و ژنوتایپی پلی مورفیسم  : 2جدول 
 

𝑃𝑃𝑣𝑣𝑣𝑣𝑣𝑣𝑣𝑣𝑣𝑣𝑎𝑎  سرطان ریه  کنترل   OR 
(95%CI) 

 n % n %   
       MMP-9آللوتایپ 

C 166 )83 %( 140 )70 %(   
T 34 )17 %( 60 )30 %( 002/0 09/2 

)37/3-29/1( 
       -MMP 9ژنوتیپ 

CC 69 )69 %( 40 )40 %( رفرنس  
CT 28 )28 %( 60 )60 %( 0001/0< 

 
69/3 

)69/6-04/2( 
TT 3 )3 %( 0 0   

 
 
 
 

 M–در احتمال خطر متاستازي افراد  MMP-9پروموتور  -C/T 1562 مورفیسمهاي پلی: بررسی ارتباط ژنوتیپ3جدول 
 

    OR (95%CI)  
 CC CT TT aCT  P 

 M( 16 18 0 1+متاستازي (
)68/1-31/0( 

4625/0 

 - رفرنس M( 26 40 0-غیرمتاستازي (
                    a (OR هاي شده براي ژنوتیپمحاسبهCT  در برابر ژنوتیپCC 

 
 
 

 هاي مختلفدر گروه MMP-9 پروموتور -C/T 1562مورفیسم فراوانی ژنوتیپی پلی :4جدول 

a (OR هاي شده براي ژنوتیپمحاسبهCT در برابر ژنوتیپ CC 

 
 
 

  )100=(n 
 کنترل

   )100=(n 
 سرطان

  OR 
(95%CI) 

𝑃𝑃𝑣𝑣𝑣𝑣𝑣𝑣𝑣𝑣𝑣𝑣𝑎𝑎  

 N CC CT TT n CC CT TT aCT  
           جنسیت

 44/4 0 )% 59(20 )% 41(14 34 )% 2(1 )% 24(9 )% 74(28 38 زن
)26/12-61/1( 

008/0 

 31/3 0 )% 61(40 )% 39(26 66 )% 3(2 )% 31(19 )% 66(41 62 مرد
)92/6-59/1( 

002/0 

           استعمال دخانیات

 45/4 0 )% 58(28 )% 42(20 48 )% 2(1 )% 5/23(11 )% 5/74(35 47 سیگاري
)82/10-83/1( 

002/0 

 2/3 0 )% 62(32 )% 38(20 52 )% 4(2 )% 32(17 )% 64(34 53 غیر سیگاري
)17/7-42/1( 

006/0 
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               M       1       2        3        4        5 

 
 

، bp 100مارکر  M. چاهک %1بر روي ژل آگارز  MMP9 _1562C/Tتوسط پرایمر  PCRجفت بازي پس از انجام  810قطعات  تصویر : 1شکل 
 .استکنترل منفی  5جفت بازي و چاهک شماره  810، قطعات 4تا  1هاي شماره چاهک

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

داراي  4 و 1، چاهک bp 100مارکر  M. چاهک %3روي ژل آگارز  SphI نتایج هضم آنزیمی و مشاهده قطعات برشی توسط آنزیم :2شکل 
 CTمورفیسم داراي پلی 3و چاهک  CCمورفیسم داراي پلی 6 و 5، 2، چاهک TTمورفیسم پلی

 

:بحث
مورد  1،350،000 سالانه فراوانی با سرطان ترینشایع ریه سرطان
 شندهک بیماري یک . این نوع سرطاناست جهان سرتاسر ابتلا در

امل عتواند یم کشیدن سیگار . اگرچهاستساله  5بقاء  نرخ %10با 
 به شدید هايیگاريس % 10باشد، ولی فقط  آن به ابتلا درمؤثر 

رو تغییرپذیري در حساسیت ینازاشوند. یممبتلا  ریه سرطان
زا ممکن است نقش اصلی در اتیولوژي ژنتیکی به مواد سرطان
شماري وجود دارد که ي بیهاگزارش. ]9[سرطان ریه داشته باشد 

هاي ژنتیکی در حساسیت به سرطان ریه نقش دهد عاملیمنشان 
ا توانند تهاجم و متاستاز ریم. ماتریکس متالوپروتئازها ]10[دارند 

از طریق تجزیه ماتریکس خارج سلولی غشاهاي پایه و تنظیم 
ازحد ماتریکس یشبچسبندگی سلول تنظیم کنند. بیان 

پروتئازها در تومورهاي اولیه و متاستاتیک یافت شده و به متالو
توجهی با پیشرفت تومور یعنی تهاجم و متاستاز به میزان قابل

هاي زیادي . مطالعهاستي ثانویه و کاهش بقا مرتبط هااندام
ارتباط بین واریانت هاي ژنتیکی در ژن ماتریکس متالوپروتئازهاي 

حساسیت به سرطان یا متاستاز را با  14و  13، 9، 7، 3، 2، 1
 اندهدي ریه، پستان، کلورکتال و معده بررسی کرهاسرطانازجمله 

 از بسیاري در MMP-9 آنـزیم بیان . همچنین افزایش]11[

 سیستیک و فیبروز آمفیـزم آسـم، چـون ریـوي هايیماريب
غیرکوچک  نوع سلول سرطان ریه . در]12[ استشده گزارش
 و MMP-9 گـردش آنزیم حال در مقادیر بین نزدیکی ارتباط
 .]13[اسـت شده گزارش بقا میزان

هاي گذشته حاکی از آن است گرفته در طی سالمطالعات انجام
با شروع  MMP-9در ناحیه پروموتر  -C/T 1562مورفیسم که پلی

سرطان ریه و متاستاز مرتبط است. در مطالعه حاضر با بررسی 
، نقش MMP-9در ناحیه پروموتر ژن  -C/T 1562مورفیسم پلی

یت و یر جنستأثو همچنین  متاستاز مورفیسم در شروع،این پلی
استعمال دخانیات در سرطان ریه  ازجملهعوامل محیطی 

 است. قرارگرفتهی موردبررس
 C/T هايمورفیسمدر مطالعه حاضر توزیع آللی و ژنوتیپی پلی

ن ل معنادار بوده و ایدر گروه بیماران نسبت به گروه کنتر -1562
با سرطان ریه است.  -C/T 1562در ز  Tدهنده ارتباط آلل نشان

در  ،C/T 1562مورفیسم در پلی Tمنظور بررسی نقش آلل به
مرحله شروع و متاستاز، بیماران به دو گروه متاستازي و 

 یرمتاستازي تفکیک شدند.غ

             M         1          2         3         4         5        6 
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در  Tتوزیع آللی و ژنوتیپی آلل  -C/T 1562مورفیسم در پلی 
یرمتاستازي معنادار بود، اما تفاوت معناداري در توزیع آللی غگروه 

دهنده که نشان در گروه متاستازي مشاهده نشد Tو ژنوتیپی آلل 
در بروز سرطان ریه و نقش نداشتن آلل در متاستاز  Tدخالت آلل 

 است.
 -C/T 1562ورفیسم فعال مژانگ و همکاران در مطالعه خود، پلی

ها بر این گزارش کردند. مطالعه آن MMP-9را در ناحیه پروموتر 
یر تأثداراي  -C/T 1562مورفیسم موضوع دلالت دارد که پلی
است. همچنین آنان در  MMP-9خاص آللی روي رونویسی 

داراي  Tپروتئین نشان دادند که آلل  -DNAبررسی برهمکنش 
 .]14[ فعالیت بیشتري است

علاوه بر این در مطالعه هانگسیا و همکاران مشخص شد که 
تواند می MMP-9ژن در ناحیه پروموتر  -C/T 1562مورفیسم پلی

 .]15[ عامل خطر سرطان ریه در بین جمعیت آسیایی باشد
در  Tدریافتند که آلل  2014جعفري و همکاران در سال 

با شروع سرطان ریه ارتباط دارد و این  -C/T 1562 مورفیسمپلی
استاز عنوان یک نشانگر استعداد ابتلا به متتواند بهمورفیسم میپلی

 .]16[ و بدخیمی در نظر گرفته شود
 C/Tم مورفیسهاي پلیمطالعه حاضر اولین بررسی ارتباط ژنوتیپ

هاي در افراد سرطانی در گروه MMP-9پروموتور ژن  -1562
وزیع یت ایران است. تدر جمعجنسیتی و استعمال دخانیات مختلف 

ر این سرطان نسبت به افراد کنترل د مبتلابهآللی و ژنوتیپی افراد 
ها نشان داد که مردان ها داراي ارتباط معنادار بود. بررسیگروه

نسبت به مردان فاقد این آلل، احتمال بالاتري براي  Tداراي آلل 
 ند.ابتلا به سرطان ریه دار

با  CT یپژنوتداراي  هردو جنسبه معناداري ارتباط  با توجه
به  CTبیماري، خطر ابتلا به سرطان ریه در زنان داراي ژنوتیپ 

 CT پیژنوتهاي جنسی بیشتر از مردان داراي دلیل تأثیر هورمون
 یرغ. همچنین با توجه به معناداري ارتباط افراد سیگاري و است

با بیماري، خطر ابتلا به سرطان ریه  CTیگاري داراي ژنوتیپ س
زاي درون سیگار بالاتر از در افراد سیگاري به دلیل مواد سرطان

 است. غیر سیگاريافراد 
هاي موردمطالعه ممکن است با توجه به متفاوت بودن جمعیت

گیري بوده باشد و نتیجه مؤثریجه پژوهش درنتحالت قومیتی نیز 
ها در تر در آینده و تکرار آزمایشقطعی نیاز به مطالعه گسترده

 ها دارد.سایر جمعیت
 

 :گیرينتیجه
در همکاري  Tآلل توان گفت که با توجه به نتایج مطالعه حاضر می

با سایر عوامل دخیل در شروع سرطان ریه، شرایط را براي 
جمعیت موردمطالعه فراهم  هاي سرطانی درگیري سلولشکل

 کند.سازد، اما نقشی در متاستاز سرطان ریه ایفا نمیمی
 

 :یو قدردانتشکر 
وسیله از اساتید محترم و مسئولین آزمایشگاه دانشگاه آزاد بدین

اسلامی واحد شهرکرد براي در اختیار قرار دادن امکانات 
شکر و تآزمایشگاه در راستاي اجراي این پژوهش صمیمانه تقدیر 

 شود.می
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Abstract:  
Introduction: 
Matrix metalloproteinases 9 (MMP-9) plays an essential role in the initiation and progression of cancer. 
In this study, the relationship between single nucleotide polymorphisms C/T1562- MMP-9 gene 
promoter and lung cancer was studied. 
Material and Method:  
In this case-control study, MMP-9 gene polymorphism was determined in 100 patients with lung cancer 
and 100 controls using PCR and RFLP. 
Results: 
The results showed that the frequency of CT genotype in this polymorphism was higher in patients 
(60%) compared to controls (28%). (OR= 3.69, 95% CI= 2.04-6.69 and p= 0.0001). In order to calculate 
the risk of metastasis, metastatic and non-metastatic genotypes of this polymorphism were compared in 
the two groups. (OR= 1, 95% CI= 0.31-1.68 and p= 0.46). Also for the first time in Iran, we assessed 
polymorphism in cancer patients in different sexes, smokers and non-smokers, and observed no 
significant difference between men and women, or between smokers and non-smokers regarding 
distribution of this genotype as compared with control group (p<0.05).  
Conclusion: 
It appears that the polymorphism 1562 C/T MMP-9 gene increases the risk of lung cancer, but has no 
effect on metastasis. 
 
Keywords: Lung Cancer, Matrix Metalloproteinases, Polymorphism, PCR, RFLP 
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