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     چكيده

 
 ERCC2 مورفيسمپلي. باشدمي NERبا روش  DNAيكي از اعضاي مهم سيستم ترميم  ERCC2ژن زمينه و هدف: 
c.2251A>C  بوده و در طي آن اسيدآمينه گلوتامين در پروتئين  23واقع در اگزون  751در كدونERCC2  جايگزين ليزين

 نهايتـاًباعـث كـاهش تـوان ترميمـي ايـن سيسـتم و افـزايش ناپايـداري ژنـومي و  تواندميشود. مشخص شده كه اين تغيير مي
و ارتباط آن با ريسـك  ERCC2 c.2251A>C مورفيسمپليبنابراين در مطالعه حاضر به بررسي فراواني ؛ ، گرددزاييسرطان

  ابتلا به سرطان كلوركتال اسپوراديك در جمعيت ايراني پرداخته شده است.
ن گـروه فـرد سـالم بـه عنـوا 140فرد مبتلا به سرطان كلوركتال اسـپوراديك و  291اهدي، ش -در اين مطالعه مورد روش كار:

  رفت.يورت پذص PCR-RFLPبا روش  ERCC2ژن  هايژنوتيپكنترل مورد بررسي قرار گرفتند. تعيين 
بيمـار و كنتـرل  بـين دو گـروه ERCC2در ژن  c.2251A>Cنتايج مطالعه حاضر نشان داد كه فراواني ژنـوتيپي  ها:يافته

-83/1بـه ايـن بيمـاري گـردد ( باعث افزايش ريسك ابـتلا تواندمي Cو آلل موتانت ) >p 05/0( معناداري متفاوت است طوربه
03/1:CI 95%  :37/1 :OR همچنين ژنوتيپ هموزيگوت .(CC برابـر  37/2ا تـتواند ريسك ابتلا به سـرطان كلوركتـال را مي

  ).CI 95%  :37/2 :OR: 03/1 -48/5( افزايش دهد
سـرطان  ايجـادتواند در ايراني مي جمعيت در ERCC2 c.2251A>C مورفيسمپلينتايج مطالعه حاضر  طبق گيري:نتيجه

  .باشد مؤثركلوركتال 
  

  : گزارش نشده است.تعارض منافع
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Abstract   

 
Background: The excision repair cross-complementing group 2 (ERCC2  ) is a Nucleotide 
Excision Repair (NER) gene. The ERCC2 c.2251A>C Polymorphism is located in codon 751 
of exon 23 which result in amino acid changes (Lys751Gln) in the ERCC2. This 
Polymorphism is associated with decreased DNA repair capacity cause to genetic instability 
and carcinogenesis. Thus, we examined the associations between ERCC2 c.2251A>C 
Polymorphism and sporadic colorectal cancer in Iranian population. 
Methods: In this case-control study, 291 incident sporadic colorectal cancer cases and 140 
controls were analyzed. ERCC2 Genotyping was done using a polymerase chain reaction 
restriction fragment length poly-morphism (PCR-RFLP). 
Results: Genotype frequency of c.2251A>C in ERCC2 in patients and healthy groups was 
significantly different (p<0.05). The results indicated that the mutant allele (C) can increased 
significantly risk of colorectal cancer (OR: 1.37; 95% CI: 1.03-1.83). Also, In ERCC2 
genotypes, the CC genotype led to an increase in risk of colorectal cancer (OR: 2.37; 95% 
CI: 1.03-5.48). 
Conclusion: According to the Our results the ERCC2 c.2251A>C Polymorphism involved in 
colorectal cancer susceptibility in Iranian population. 
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  مقدمه

) بـه Colorectal Cancerسـرطان كولـون و ركتـوم (
گيري عنوان يك بيماري شايع و در عين حال قابل پيش

گـردد. سومين عامل مرگ ومير در جهان محسوب ميو 
اين بيماري پنجمين سرطان شايع در مردان و سـومين 

در  ايـن بيمـاري. باشـدمي هازنسرطان شايع در ميان 
د در اين موار %65است و  ترشايع يافتهتوسعهكشورهاي 

ــت  ــورها ياف ــودميكش ــران ش ــون در اي ــرطان كول . س
شيوع سرطان  .چهارمين سرطان شايع برآورد شده است

با توجه به عوامـل مختلـف  مختلفكلوركتال در جوامع 
محيطي و رفتارهاي انساني يـا سـبك زنـدگي متفـاوت 

)، IBDالتهـابي روده ( هـايبيماريسن،  بالا رفتناست. 
 داشتن سابقه خانوادگي، ابتلا به سندرم ارثـي و عوامـل

، مصـرف تحركـيكم مربوط به سـبك زنـدگي (ديابـت،
الكل، مصرف گوشت قرمـز و مصـرف كـم مـواد حـاوي 

ــر) از  ــرينمهمفيب ــدهافزايشعوامــل  ت خطــر ايــن  دهن
  .)1( باشدميبدخيمي 

انـد كـه يكـي از تحقيقات اخير در سرطان نشان داده
در ايجاد سـرطان در انسـان؛ تغييـرات  مؤثرعوامل مهم 
مرتبط با سـرطان اسـت كـه توسـط  هايژنژنتيكي در 

ــواد  ــرطانم ــينوژن زايس ــا كارس ــي ي ــاد محيط ها ايج
 DNAاين مواد كارسينوژنيك با حمله به  ).2. (گرددمي

كنتـرل كننـده سـيكل  هـايژنباعث ايجاد جهـش در 
 DNAدر  شده ايجاد آسيب كه صورتي درسلولي شده و 

 تكثيـر يـا سـلولي مـرگ به منجر تواندمي نگردد ترميم
 ايـن به توجه با .)3گردد (ايجاد سرطان  و نشده كنترل
 قـرار هاآسـيب اين معرض در هميشه DNA كه موضوع

 جهت سلول در متعددي DNA ترميم هايسيستم دارد
يكـي از  به وجود آمده است. هاآسيبكردن اين  برطرف

 نوكلئوتيـدي حـذف روش بـه ، تـرميمهاسيسـتمايـن 
(Nucleotid Excision Repair) NER  در آن است كـه

 ديدهآسيب ناحيه شامل اوليگونوكلئوتيدي مجموعه يك
 DNA ي وارده بـههاآسيباين سيستم  .گرددمي حذف
ي اكسـيداتيو را تـرميم هاآسـيبو  UV يپرتوها توسط

 ERCC2(اين سيستم  هايژن ترينمهم. يكي از كندمي
Excision repair cross-complementing group 2( 

قـرار  19q13.3اين ژن بر روي كرومـوزوم  .)4( باشدمي
اگزون است كه  32با  mRNA داشته و محصول آن يك

 87 مولكـولياسـيدآمينه و وزن  760پروتئيني با  نهايتاً
 ايـن ژن. محصـول پروتئينـي كندميكيلودالتون توليد 

 داشـته و جزئـي از فـاكتور رونويسـي هليكازي فعاليت
TFIIH عضو ضروري سيستم ترميم و به عنوان باشدمي 

NER .ــت ــرح اس ــات مط ــان  مطالع ــددادهنش ــه  ان ك
باعث كاهش  تواندميهاي تك نوكلئوتيدي رفيسمموپلي

 هـايجهش نهايتـاًو  شـده DNAكارايي سيستم ترميم 
ژني در فرد تجمع يابد كـه نتيجـه آن افـزايش ريسـك 

. در ايـن راسـتا تـاكنون )5( باشـدميابتلا بـه سـرطان 
ــدين  ــي  مورفيســمپليچن ــاهش  ERCC2ژن ــه در ك ك

بوده است معرفي شده است.  مؤثر NERكارايي سيستم 
ــه  ــاآناز جمل ــدون  ه ــر در ك ــزون  312تغيي  10از اگ

)Asp312Asn ـــــــدون ـــــــزون  751) و ك  23از اگ
)Lys751Gln (باشـــدمي )بـــا توجـــه بـــه اينكـــه  .)6

بسـياري مـورد توجـه  اخيـراً Lys751Gln مورفيسمپلي
و در چنـدين مطالعـه نشـان داده شـده كـه قرار گرفته 

باعــث  توانــدميايــن جايگــاه ژنــي  هــايژنوتيپبرخــي 
در شـود، لـذا  هاسـرطانافزايش ريسك ابتلا بـه انـواع 

 مورفيســمپليمطالعــه حاضــر بــراي اولــين بــار ارتبــاط 
ERCC2 c.2251A>C (p. Lys751Gln)  و خطـر ابـتلا

مورد بررسـي را در جمعيت ايراني به سرطان كلوركتال 
  .دهدميقرار 
  
  كارروش  

ــه -caseشــاهدي (-مطالعــه مــوردي: ايــن گيرينمون
control ــله ــال) در فاص ــر روي  1397-1394 هايس ب

و مبتلا بـه سـرطان كلوركتـال اسـپوراديك بيمار  291
فرد سالم به عنوان گروه كنترل صـورت پـذيرفت.  140

ابتلا بيماران بـه سـرطان كلوركتـال توسـط متخصـص 
معيـار ورود گرديد.  تأييدگوارش و انكولوژي تشخيص و 

پزشـك  تأييدطالعه ابتلا به سرطان كلوركتال طبق به م
متخصــص بــود و معيــار خــروج از مطالعــه ارثــي بــودن 

 .باشـدميسرطان (بر اساس معيار بتسدا يـا آمسـتردام) 
مانند سن، جنس، سابقه مصرف سيگار و الكل  اطلاعاتي
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ـــامي  ـــد. تم ـــت آم ـــه دس ـــنامه ب ـــق پرسش از طري
ايت وارد در مطالعــه بــا آگــاهي و رضــ كنندگانشــركت

  مطالعه شدند.
ــتخراج  ــه DNAاس ــورد مطالع ــراد م ــامي اف  5: از تم

 EDTAحــاوي  هايلولــهخــون محيطــي در  ليتــرميلي
ي بـا روش نمـك اشـباع مژنـو DNAگرفته شد. سپس 

استخراج شـده  DNAاستخراج گرديد. كميت و كيفيت 
قـرار  تأييـدبا روش الكتروفورز و اسپكتوفتومتري مـورد 

  گرفت.
جهت تعيـين ژنوتيـپ افـراد  :ERCC2تعيين ژنوتيپ 

 PCR-RFLPبيمـــار و ســـالم مـــورد بررســـي از روش 
بـراي تكثيـر قطعـه  استفاده گرديد به اين صـورت كـه

در واكـنش  ERCC2 c.2251A>C مورفيسمپليحاوي 
PCR  ــــت ــــي رف ــــاي اختصاص ــــت پرايمره از جف

)5’GCCCGCTCTGGATTATACG 3’(  و برگشـت
)CTATCATCTCCTGGCCCCC 3’ 5’ اســـتفاده (

 ايجاد كنـد. bp 436شد كه قادر است محصولي با طول 
 ميكروليتر، با اسـتفاده 25در حجم  PCRواكنش  نهايتاً

 5/12 به مقدار ،Master Mix (Amplicon,German) از
 پيكومـول از 10الگو و  DNAنانوگرم از  40ميكروليتر، 

ن با شرايط دناتوراسيو DNAهر پرايمر انجام شد. تكثير 
درجـه سـانتي  95دقيقه و دماي  5زمان اوليه به مدت 

ــر در  چرخــه  35گــراد، ســپس ســه برنامــه دمــايي زي
 درجه سانتيگراد بـه 94تكرارشد: دناتوراسيون در دماي 

درجـه  58ثانيـه، اتصـال پرايمرهـا در دمـاي  30مدت 
 درجه 72ثانيه و تكثير در دماي  30سانتيگراد به مدت 
ثانيه. در چرخـه نهـايي مخلـوط  40سانتيگراد به مدت 

درجه سانتي گـراد ثابـت نگـه  72دقيقه در  10واكنش 
د. در كامل انجام گرد طوربهداشته شد تا سنتز رشته ها 

درصـد  5/1بـر روي ژل آگـارز  PCRنهايت محصـولات 
و بـا اسـتفاده از  Green Viewerرنگ آميـزي شـده بـا 

  گرديد. اشعه ماورابنفش مشاهده
تحـت بـرش  PCRميكروليتر از محصـول  10سپس  

درجـه  37در دمـاي  PstIآنزيمي با آنـزيم محـدودالاثر 
سانتيگراد قرار گرفت. محصولات حاصل از هضم آنزيمي 

برده شـده و بـر اسـاس الگـوي  درصد 2روي ژل آگارز 
الكتروفورزي به دست آمده ژنوتيپ افراد تعيين گرديـد. 
جهت اطمينان از صحت انجـام كـار از هـر ژنوتيـپ دو 
نمونه بـه صـورت تصـادفي انتخـاب و بـا تعيـين تـوالي 

  گرديد. تأييدژنوتيپ ها 
آناليز آماري: اطلاعات به دست آمده با استفاده از نرم 

ــزار   ;.version 22, SPSS Inc)22 نســخه SPSSاف
CHICAGO,IL,USA)   .مورد آناليز آماري قرار گرفـت

براي مقايسه توزيـع فراوانـي ژنوتيـپ هـا و نيـز توزيـع 
 از آزمون فراواني آللي حاصله بين بيماران و گروه كنترل

2X .نسـبت هـاي  استفاده گرديـدodd )OR(  و فواصـل
رگرسيون درصد) بر مبناي  CI 95درصد ( 95اطمينان 

ـــرطي ( ـــتيك غيرش  Unconditional logisticلجس
regression براي بررسي همبستگي بين واريانت هـاي (

ابتلا به سرطان كلوركتـال مـورد  و ريسك ERCC2ژن 
معني دار در نظـر گرفتـه  0.05 >استفاده قرار گرفت. 

  شد.
  

  هايافته
در اين مطالعه ميانگين سن افـراد مبـتلا بـه سـرطان 

بـود  09/59شاهد و گروه  93/60كلوركتال اسپوراديك 
و تفاوت معناداري از لحاظ سن بين دو گـروه مشـاهده 

مـرد  153همچنين گروه بيمار شامل ). < 05/0Pنشد (
 67فرد گروه كنتـرل  140از بود در حاليكه  زن 138و 

اد را در بر مي گرفت. آناليز آماري نشان د زن 73مرد و 
كه از لحاظ نوع جنسيت نيز دو گروه تفـاوت معنـاداري 

دو گـروه از لحـاظ فـاكتور  عبـارتي). < 05/0P( ندارنـد
  مخدوش كننده سن و جنس با هم متفاوت نيستند.

تفاده از با اس ERCC2بر روي ژن  PCR-RFLPآناليز 
نوتيپ ژي كه در افراد داراي طوربهانحام شد  PstIآنزيم 

و در افراد با  142و  bp 294  قطعه دو AAهموزيگوت 
ــوت  ــپ هموزيگ ــات  CCژنوتي  142و  bp 231،63قطع

. همچنـين در نمونـه هـاي هتروزيگـوت گرددميايجاد 
AC  گــرددميمشــاهده  294و  231،63،142بانــدهاي 

  ).1(شكل 
جـدول فراواني ژنوتيپي و آللي براي هر دو گروه طبق 

ل دو گروه بيمـار و كنتـر دهدميانجام شد كه نشان  1
) و P:0.018در مجموع هم از لحاظ توزيع ژنوتيـپ هـا (

ي ) با يكديگر تفاوت معنادارP: 0.028(هم فراواني آللي 
  دارند.

 هـايژنوتيپكـه  دهدميمحاسبه ريسك خطر نشان  
AC  وCC  برابـر ژنوتيـپ  37/2و  21/1به ترتيـبAA 

ريسك ابتلا به سـرطان كلوركتـال را بـالا مـي بـرد. بـه 
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در مجمـوع  C موتانـت حـاوي آلـل هايژنوتيپعبارتي 
  برند.برابر ريسك ابتلا را بالا مي 68/1

همچين با بررسي فراواني آللي مشاهده گرديد كه آلل 
C  به شكل معناداري در گروه بيمـاران بيشـتر از گـروه

ان يكه خطر ابتلا به سرططوربه )P: 0.028است (كنترل 
كلوركتال اسپوراديك را در جمعيـت ايرانـي بـه ميـزان 

  .دهدميبرابر افزايش  37/1
در  ERCC2 c.2251A>Cجايگاه  هايژنوتيپبررسي 

نشان داد كه  )2مشخصات دموگرافيك مختلف (جدول 
تفاوت ژنتيكي در گـروه بيمـاراني كـه مصـرف الكـل و 

ور اي در اين دو فاكتسابقهاند با گروهي كه سيگار داشته
يـع اند معنا دار است. همينطور در افراد سالم توزنداشته
  ها با توجه به نوع جنسيت فرد متفاوت است.ژنوتيپ

  
  گيريبحث و نتيجه

ها در ترين بـدخيميركتال يكي از شـايعسرطان كولو
دنيا است كه فاكتورهاي مختلفي مثل سبك زنـدگي در 

است. تغذيه نامناسب، تـابش هـا و ديگـر  مؤثرآن  ايجاد
ــا ايجــاد جهــش در  شــروع و  DNAعوامــل ســرطانزا ب
بنــابراين وظيفــه ؛ پيشــرفت ســرطان را رقــم مــي زننــد

و محافظـت از  هاآسيبحذف اين  DNAسيستم ترميم 
تـرميم  هاسيسـتماين  ترينمهم. يكي از باشدميسلول 
NER كـــه محصـــول ژن  باشـــدميERCC2  يكـــي از

پروتئين هايي است كه در اين فرايند ترميمي نقش ايفا 
. هرچند برخي مطالعات قبلي نشـان دادنـد كـه كندمي
روي ظرفيـت   Lys751Gln (A/C)ناحيه  مورفيسمپلي

اما همچنان شاهد  )6و  5است ( مؤثر ERCC2ترميمي 
و  مورفيسـمپلياطلاعات متناقضي پيرامون ارتباط ايـن 

 سـال در نيچـ در يژوهشبراي مثال پسرطان هستيم. 
ــه داد نشــان 2013 ــا مورفيســمپلي ك  ERCC2 يه

Lys751Gln و ERCC2 Asp312Asn بـه ابـتلا خطـر 
). 7( دهدمي شيافزا ينيچ تيجمع در را معده سرطان

ــين  ــال درهمچن ــه اي  2012 س ــه داد نشــانمطالع  ك
 بــه ابــتلا خطــر ERCC2 Asp312Asn مورفيســمپلي

  
   ERCC2 c.2251A>Cمورفيسم  پلينتايج الكتروفورز مربوط به  -1شكل 

مربوط به ژنوتيـپ  294و  63،142،231:  شامل باندهاي 3 و چاهك CCمربوط به ژنوتيپ  63و  142، 231: باندهاي 2، چاهك AAمربوط به ژنوتيپ 294،142: باندهاي 1چاهك  
  bp50: لدر Mهتروزيگوت. 

  
  در دو گروه بيمار و كنترل ERCC2 c.2251A>Cمقايسه فراواني ژنوتيپي و آللي پليمورفيسم  -1جدول 

 تعداد بيمار  متغير
(%) 

 تعداد كنترل
(%)  

OR 95% CI P-value value -P 2X
(overall) 

ERCC2 
c.2251A>C  

AA 
AC 
CC 

AC/CC  
A allele 
C allele  

 

  
)10(29  

)7/67(197  
)3/22(65  
)90(262  
)8/43(255  
)2/56 (327 

 
)7/15(22 
)1/72 (101 
)1/12 (17 
)3/84 (118 
)8/51 (145 
)2/48 (153 

 
  (رفرنس) 1

21/1  
37/2  
68/1  

  (رفرنس) 1
37/1 

 
-  

33/2-63/0  
48/5-03/1  
05/3-92/0  

-  
83/1-03/1  

 
- 
56/0  
04/0  
08/0  
-  
02/0  

 
 
018/0  

Abbreviations: OR, odds ratio; Ref, reference. 
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 فـاكتور سـكير كيـ و دهدمي شيافزا را يمر سرطان
) در حاليكه در سـال 8( است نيچ در سرطان نيا مهم

در  ERCC2 Lys751Glnگـــزارش شـــد كـــه  2016
جمعيت سعودي ارتباطي بـا سـرطان كلوركتـال نـدارد 

)9.(  
زوم لـ به علت اين تناقض گزارش هـا از يـك طـرف و

و نقش آن در  مورفيسمپلياطلاعاتي پيرامون اين كسب 
 از طرف هاي مختلف ريسك ابتلا به سرطان در جمعيت

مطالعه حاضر طراحي گرديد. در ايـن مطالعـه بـه  ديگر،
 ERCC2 c.2251A>Cتعيين نقش تنوع نوكلئوتيـدي 

(p. Lys751Gln)  ــت ــال در جمعي ــرطان كلوركت و س
  ايراني پرداخته شد.

نمونـه كـه  431طالعه حاضر بر روي جامعه آمـاري م
كنترل سالم انجـام گرديـد. بـا  140 بيمار و 291شامل 

يكي از مزاياي پژوهش حاضر را مـي ، توجه به اين نكته
ر از آنجـايي كـه د ؛ وتوان حجم نمونه نسبتا بالا دانست

باشـد  هرچه تعداد نمونـه بيشـتر مورفيسمپليمطالعات 
دقت اطلاعات پژوهش بالاتر خواهـد بـود لـذا بـا قـوت 

  بيشتري مي توان بر نتايج تحقيق حاضر صحه گذارد.
 Lys751Gln (A/C) مورفيسـمپليدر مطالعه حاضـر 

مورد بررسي قرار گرفـت و  ERCC2ژن  23روي اگزون 
نتايج نشان داد كه به شكل معني داري توزيـع ژنوتيـپ 
؛ ها در دو گروه بيمار و سـالم بـا يكـديگر تفـاوت دارنـد

بنابراين مي توان گفت نوع ژنوتيپ فرد در ايـن جايگـاه 

اثـر  ركتـالسـرطان كولو بر پتانسـيل ابـتلا بـه تواندمي
اسيدآمينه  مورفيسمپليدر اين بگذارد. با توجه به اينكه 

ــار ــدون ب ــا يــك اســيدآمينه ب ــار مثبــت ب ــا ب  ليــزين ب
بنـابراين انتظـار مـي رود  گرددميايگزين ج(گلوتامين) 

 .داشته باشـدتاثير  ERCC2ير روي عملكرد اين تغيكه 
ويـژه ژنوتيـپ  طوربـهكمااينكه نتايج ما نيـز نشـان داد 

در دو گروه بيمار و كنترل با هم تفاوت  CCهموزيگوت 
). اين نتايج در توافق با مطالعه 1معناداري دارد (جدول 

Park .نشان دادند كـه در  اين محققان و همكاران است
و حتـي  باشـدميبيشـتر  CCبيماران كلوركتال ژنوتيپ 

اين ژنوتيپ باعث مقاومـت بـه درمـان در ايـن بيمـاران 
 گــروه كيــ 2010 ســال در ). همچنــين10. (گــرددمي

 بـا ERCC2 Lys751Gln مورفيسـمپلي ارتبـاط يهلند
 كولـون و پسـتان سـرطان در را يدرمان يميش به پاسخ

  ).11( كرد گزارش
نيــز مطالعــه اي گــزارش كــرد كــه  2016در ســال  

برابـر ريسـك  2,9ژنوتيپ هتروزيگوت اين جايگاه ژنـي 
  ).12( دهدميابتلا به سرطان كليه را افزايش 

اما لازم به ذكر است كه چند مطالعه هم ايـن ارتبـاط 
مطالعه اي كه  2018). در سال 13و  12( كندميرا رد 

تباط آن با سـرطان معـده در و ار مورفيسمپليروي اين 
كشميري انجام شده گزارش كرد كه بر خـلاف  جمعيت

ريسك ابتلا به سرطان را افزايش  Cنتايج مطالعه ما آلل 
). تاكنون تنها يـك مطالعـه در ايـران بـه 15( دهدمين

  در مشخصات دموگرافيك دو گروه بيمار و كنترل ERCC2 c.2251A>Cمقايسه فراواني ژنوتيپي و آللي پليمورفيسم  -2جدول 
  متغير
  

  بيمار  
)29 =n(  

  كنترل
)140 =n(  

 

 n (%) AA 
)9% (29 

AC 
)6%/67(197

CC 
)3%/22(65

P-value n (%) AA
 %)7/15(22 

AC 
 %)1/72(101

CC 
)%1/12(17 

P-value

 سن
50< 
50> 

 
)7/13(40 
)3/86(251 

 
6 
23  

 
26 
171  

8  
57  

511/0 )7/30(43 
)3/69(97 

6 
16  

 
33 
68  

4  
13  

699/0 

 جنس
  زن
  مرد

  
)4/47(138 
)6/52(153 

 
16 
13  

 
94 
103  

28  
107  

54/0  )3/53(83 
)7/40(57 

12 
10  

 
64 
37  

7  
10  

 
20/0  

  
 مصرف سيگار

  ندارد
 دارد

 
)68(198 
)32(193 

 
24 
5  

 
116 
81  

58 
7  

00/0  )3/74(140 
)7/25(36  

12 
10  

 
78 
23  

14 
3  

63/0  

 مصرف الكل
  ندارد
 دارد

 
)6/87(255 
)4/12(36  

 
26 
3  

 
166 
31  

63 
2  

025/0  )6/88(124 
)4/11(16 

20 
2  

 
88 
13  

16 
1  

656/0 
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در ابــتلا بــه ســرطان كولــون  مورفيســمپلينقــش ايــن 
گـوت پرداخته است كه نشان داد اگرچه ژنوتيپ هتروزي

AC  در بيماران بيشتر از افراد سـالم اسـت امـا در كـل
و سـرطان كلوركتـال  مورفيسـمپليارتباطي بـين ايـن 

  ).16( شودميمشاهده ن
 اگر چه تاكنون مطالعه اي در ايران به بررسي ارتبـاط

رهــاي و ريســك فاكتو مورفيســمپليايــن  هــايژنوتيپ
محيطــي بــراي ســرطان نپرداختــه اســت امــا در ديگــر 
ــا مطالعــات محــدودي انجــام شــده اســت  جمعيــت ه

و همكــاران نشــان دادنــد كــه  Procopciucيكــه طوربه
و سيگار كشـيدن در  RCC2 c.2251A>Cواريانت هاي 

ر ). د17افراد سرطان كلوركتال با هم مرتبط مي باشند (
  گرديد. تأييدارتباط  مطالعه حاضر هم اين

 Cبر اساس نتايح به دست آمده در اين مطالعـه آلـل 
ريسك ابـتلا بـه سـرطان  ERCC2 c.2251در موقعيت 

ــزايش  ــي اف ــت ايران ــال را در جمعي ــدميكلوركت . ده
 ERCC2 c.2251A>Cهمچنين توزيع ژنوتيپي جايگـاه 

فـاوت معنـي داري مت طوربهدر گروه بيمار و افراد سالم 
است. اين نتايج اگرچـه بـا برخـي مطالعـات كشـورهاي 
ديگر هم خواني دارد اما با توجـه بـه متفـاوت بـودن بـا 
نتيجه مطالعـه قبلـي انجـام شـده در ايـران لازم اسـت 

  مطالعات تكميلي در اين زمينه در ايران صورت پذيرد.
  

  تقدير و تشكر
گاه اين پژوهش حاصل طرح پژوهشـي مصـوب دانشـ

. بدينوســـيله باشـــدمييشـــوا پ -آزاد واحـــد ورامـــين
نويسندگان از معاونت پژوهشـي دانشـگاه بـراي تـامين 

  مالي پروژه تشكر مي نمايند.
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