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Abstract 

 

Background and purpose: Breast cancer is the most common cancer in women. Most recently 

C3435T polymorphism of MDR1 gene is considered as one of the major causes of drug resistance in 

treatment of this disease. This study was conducted to investigate the relationship between C3435T 

MDR1 gene polymorphism and treatment response in breast cancer patients. 

Materials and methods: In this longitudinal study, blood samples were collected from all cases 

and gene polymorphism was performed by PCR-RFLP method. Then, all patients underwent 

chemotherapy and patient response to treatment was evaluated. They were divided into two categories 

according to clinical response to treatment and lack of treatment response. 

Results: This research included 152 women (mean age: 49.84±10.95 years) with breast cancer. The 

genotype found more frequently was CT (49.2%). Among the patients, 74.3% responded to treatments 

and in 25.7% there was no response to treatment. We found no significant differences between different 

genotypes in response to treatment (P=0.485). 

Conclusion: There was no direct relationship between the response of breast cancer to treatment 

and C3435T polymorphism of MDR1 gene. 
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 پژوهشی

 در پاسخ به درمانبا  MDR1ژن  C3435T سمیمورف یارتباط پل
 سرطان پستان مارانیب

 
     1اکبر هدایتی زاده عمران

    1رضا علیزاده نوایی  
    2قاسم جان بابایی   
 3ام البنین امجدی   

    4نسیم بابایی
   5رکنی قاسم رحمت پور   

 6غلامعلی گدازنده    

 چكیده
از  یکد. یباشد یزنان به علت سرطان م ریعامل مرگ و م نیسرطان زنان و دوم نیترعیشا سینهسرطان  و هدف: سابقه

 MDR1ژن  C3435T تد یمورفی، سلدسدرطان ستدنان یمداریدر درمان ب ییت داروممقاومطرح ش ه در خصوص  هایتعل
در اسدنان  ستدنان سدرطان مبدن  بده مدارانیدر ب با ساسخ به درمان ت یمورفیسل اینارتباط  نییمطالعه با ه ف تع نیباش . ایم

 ش . انجاممازن ران 
مدورد بررسدی  PCR-RFLPبا اسنفاده از روش  افراد بیمار، کیژنوم DNA در این مطالعه طولی ابن ا ها:مواد و روش

ق سروتکدل ساسدخ بیمداران بده درمدان طبدو  قرارگرفنند درمان درمانی تحت شیمی بیماران طبق سروتکل سپس . گرفت قرار
 .ش ن   یبه درمان و ع م ساسخ به درمان تقت ینیدسنه ساسخ بال 2به  مارانیو ب ش  درمانی ارزیابی

 48/85±55/21هدا مورد بررسی قرار گرفنن  که میدانیین سدنی  نسینه زن مبن  به سرطان  252این مطالعه در  ها:یافته
هدای انجدام شد ه درص  بیماران بده درمدان 3/48درص ( بود.  2/85) CTترین ژنوتیپ مشاه ه ش ه، ژنوتیپ سال بود. بیش

هدای داری در ساسخ بده درمدان در ژنوتیدپیدرص ، ساسخ مشاه ه نش . در نهایت اخن ف معن 4/25ساسخ داده بودن  و در 
 (.=845/1pمخنلف مشاه ه  نش  )

 وجود ن اشت. یمیارتباط متنق ،MDR1ژن  C3435T ت یمورف یو سل نهیسرطان س ساسخ به درمان نیب استنتاج:
 

 C3435T، ژنی مورفیت  سلی، MDR1 ژنسرطان ستنان،  واژه های کلیدی:
 

 مقدمه
 از بیمداری نفدر، میلیدون 21 از جهان امروز بیش در
 برن  و در اکثر کشورها این بیماری دومینمی رنج سرطان
 .(2،2)شودمیمحتوب  عروقیقلبی گ سس ازحوادثمرعلت 

 سدرطان از سدس و زندان سدرطان ترینستنان شایع سرطان
 سدرطان علدت بده زندان میدر و عامدل مدرگ ریه، دومین

 ها را سرطانسرطان یک سوم از همه  این .(3،8)باش می

 

 E-mail: reza_nava@yahoo.com                   می ان معل ، معاونت تحقیقات و فن  وری دانشیاه علوم سزشکی مازن ران :ساری -رضا علیزاده نوایی مولف مسئول:

 رانیا ،یمازن ران، سار یسرطان دسنیاه گوارش، دانشیاه علوم سزشک قاتیمرکز تحق ار،یاسناد. 2

 لوم سزشکی مازن ران، ساری، ایران نکولوژی، مرکز تحقیقات سرطان گوارش، دانشیاه ع-گروه خونشناسی ،. دانشیار2
 رانیا ،یمازن ران، سار یسرطان گوارش، دانشیاه علوم سزشک قاتیمرکز تحق ،بیولوژی سلولی و مولکولیکارشناس ارش  . 3
 رانیا ،یمازن ران، سار یدانشیاه علوم سزشکدانشک ه سزشکی، . دانشجوی سزشکی، 8
 لوم سزشکی مازن ران، ساری، ایراندانشیاه عسوست،  قاتیمرکز تحق ،یژدرماتولو گروه ار،یاسناد. 5
 ، ساری، ایران، دانشیاه علوم سزشکی مازن رانشکیسز دانشک ه ،گروه جراحی ،دانشیار. 6
 : 24/5/2354تاریخ تصویب :             24/6/2354تاریخ ارجاع جهت اص حات :            21/5/2354 تاریخ دریافت 
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هدای مخنلدف در نژاد  مدارده . این میزنان تشکیل در 

عامددل خطددر بددرای تددرین واضدد  (.6، 5)باشدد منفدداوت می

 . قاع گی زودرس و یائتیی(4)است ستنان جنسسرطان 

 (.5)باشن دیررس نیز از جمله عوامل خطر می

هدای تماس با اشعه سدبب تيییدرات احنمدالی سدلول

سلول ها را دوبرابر  نیش ن ا  یو احنمال ب خش ه ستنان 

سدرطان توان  خطدر ابدن  بده سییار میمصرف  .کن  یم

تدر بدیش رف سییارمص کهطوریهب ،ستنان را افزایش ده 

بدا  تدر شدروع اسدنفاده از سدییار رابطده متدنقی و سن سدایین

 از (.5،4،5)افددزایش خطددر ابددن  بدده سددرطان ستددنان دارد

سرطان ستنان، مقاومدت  به مبن  بیماران درمان مشک ت

داروهای  به نتبت بیماران این که طوری به است دارویی

مقاوم ش ه و  دارن  منفاوتی اثر هایمکانیت  که مخنلف

 بده موفدق، درمدان ازیک دوره سس بیماران تمامی تقریباً

 بروز مقاومدت. (21،22)شون می مقاوم ازداروها زیادی تع اد

از  یمخنلفد عوامدل ند یهای سرطان ستدنان، بر در سلول

 زبدانیم بده عوامل مربوط ،یطیهای محنوژنیجمله کارس

 تد یمنابول و سدرعت هیدمحصدوتت ثانو ک،یننیچون ک

ی مولکدول هدایتد یمکان تیو در نها ماریدارو در ب ن ب

 بددوده و سددلول ریدددر رشدد  و تکث لیدددخ یسددلول درون

 ،یسددلول ریددرشدد  و تکث یرسددان امیددس  بشددارهای منعدد د

 تیدو در نها یسدلول چرخده کنند ه  یهدای تن دمولکول

و هتدنه ای از  ینوزولیسد رش  رهاییهای مناثر از متژن

توانند  در بدروز یمد هتدنن  کده یعوامل نیجمله مه  تر

. در ایدن راسدنا (5،22)نقدش کنند  فداییمقاومدت ا  هیس 

 ترین عللاز مه ی کی MDR(2( هدارویی چن گانمقاومت 

ار مد ی شدیمی درمدانی در کعمد ه نا عود بیمداری و دلیدل

 در ارتبداط MDRبدا هدای منفداوتی انیتد کمو سرطان است

: تيییدر در ی مانند ه مواردتوان بمی هاز  ن جملکه  بوده

ار مدد ی کناهددا، جهددشسددلولی، ه بازرسددی چرخدد طنقددا

های  سیب دی ه، سلول ، ترمی کهای  سوسنوتیانیت کم

هدا، تيییدر اسدنرس هب های بقای سلولی، ساسخ سلولیسیام

تجمع داروها اشداره  اهشکغل ت  هن داخل سلولی و 

                                                 
1. MDR: Multi Drug Resistance 

 چه که به عندوانامروزه  نها در بین جهش. (23،28)ردک

 بدروزشدود، یک عامل موثر در این مقاومت معرفدی مدی

باشدد . ایددن ژن یددک مددی MDR1مورفیتدد  در ژن سلددی

 درسط  غشاء سلول رمزدهی P-gpگلیکوسروتئین را بنام 

 ازسدلول و محاف دت سدمی مدواد کن  که در خدرو می

 بدر روی کرومدوزوم  MDR1. ژن (25)نقدش دارد سلولی

4 (7q21.12قددرار داشددنه و سلددی )ورفیتدد  مC3435T  در

و کدارکرد  ژن بیدان بدر روی توان این ژن می 26اگزون 

گذاشددنه و در مقاومددت دارویددی نقددش داشددنه  اثددر  ن

 در ژن (SNP) مورفیت  تک نوکلئوتید یسلی .(21)باش 

MDR1  یکی از عواملی است کده سدبب تيییدر عملکدرد

P-شددود و اولددین بددار ایددن ارتبدداط مددی گلیکددوسروتئین 

 . تدداکنون بددیش از (26)کشددف شدد  Hoffmeyerتوسدد  

 مورفیتدد  نوکلئوتیدد ی در نددواحی اگدددزون و سلددی 51

 . از میددان (24)ایددن ژن شناسددایی شدد ه اسددت ایننددرون

 C3435T مورفیتد سلی ،های این ژنمورفیت سلی تمامی

(rs1045642)  تدددری از اهمیدددت بدددیش 26در اگدددزون

 MDR1کده بدر بیدان و عملکدرد ژن  (24)برخوردار است

بدا  CTیدا  TTافدراد دارای ژنوتیدپ . (25)گذاردتأثیر می

 در روده همدراه گلیکوسروتئین-P کاهش بیان و عملکرد

 MDR1تدر سوبتدنراهای ژن می باشن  که سبب دفع ک 

 هایروده و افزایش غل ت سوبتنراها در داخل سلولاز 

مورفیتد  سلدی. (21،22)شدون تلیال روده و س سما مدیاسی

C3435T هدای نوکلئوتید یمورفیتد سلدی تدریناز مه  یکی 

 هدایفراهمی زیتنی و مقاومت است که نقش  ن در تيییر

بتددیاری از  در و (22،23)قرارگرفندده دارویددی مددورد شناسددایی

 .(28)این ارتباط بررسی شد ه اسدت های مخنلفجمعیت

تاثیر تيییرات ژننیکی ، نژادی و جيرافیایی در با توجه به 

که مطالعات مح ودی در جاییاز  نو  (25)زمینه سرطان

این زمینه در شدمال کشدور انجدام شد ه، ایدن مطالعده بدا 

با  MDR1ژن  C3435T ت یمورفیارتباط سله ف تعیین 

 ستددنان سددرطان مبددن  بدده  مددارانیساسددخ بدده درمددان در ب

)بزرگنددرین مرکددز کنندد ه بدده کلینیددک طددوبی مراجعدده

 ام ش ه است.انج کادمیک ریفرال اسنان مازن ران( 
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 و همکاران اکبر هدایتی زاده عمران     
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 پژوهشی

 مواد و روش ها
 سدرطانطدولی بدر روی بیمداران مبدن  بده  مطالعه نیا

 مددارانیب مبن یددان بدده کانتددر ستددنان،ستددنان انجددام شدد . 

 فدرالیمرکز ر نیتر)بزرگ یطوب کینیکنن ه به کلمراجعه

سدرطان  یمداریاسنان مازن ران( بودن  که ب یفوق تخصص

بدا اسدنفاده ها توس  سزشک فوق تخصص و ستنان در  ن

 .شد ه بدود  ییدتا یسداتولوژ یهاافنهیو  ینیبال یهااز تتت

در ساسخ به  MDR1ژن  ت یمورفیارتباط سلجهت بررسی 

بیمداران سدرطانی بده مد ت سرطان ستدنان،  مارانیدرمان ب

توسد  انکولوژیتدت  2358ماه از ابن ای سدال  24ح اقل 

ورد قرار گرفنه و ساسخ به درمدان  ن هدا مدسیییری  تحت 

هدای انکولدوژی، بدر اسداس رفدرنسارزیابی قرار گرفت. 

های ب ن، یا درگیری بیمارانی که مناسناز به سایر قتمت

ها ایجاد ش ه بود و لوکال ج ی  و یا عود بیماری در  ن

 که تحت جراحی کامل ستنان قرارگرفنه بودند یا بیمارانی

و عددود درگیددری ستددنان سددمت مقابددل داشددنه و نیددز در 

انی که تحت جراحی کامل قرار نیرفنه بودن ، عود بیمار

و درگیری لوکال همان ستنان و یا درگیری ستنان مقابل 

در ماموگرافی داشنه ان ، به عنوان معیارهای عد م ساسدخ 

در ن ر گرفنه ش ن  و سایر بیماران، به عنوان ساسخ مثبت 

مطالعده از افدراد  نیا در .(5)به درمان در ن ر گرفنه ش ن 

 یحداو یهداخدون در لولده یسدیس 5ح ود  ،ید بررسمور

خدون بده  یهداگرفنده شد . نمونده EDTAانعقداد ضد   ماده

امدام  مارسدنانیواقدع در بسدرطان  مرکز جدامع شیاهی زما

 یرادیدرجده سدانن -41 زریمننقل و در فرساری )ره(  ینیخم

ش . سدپس اسدنخرا   ینیه ار شاتیانجام  زما زمان تا

DNA روش سنونی اسدنخرا  اده از ی )با اسنفژنومDNA  و

بددا اسددنفاده از  DNA تیددفیکو انجددام  (کیددت دنازیتددت

 بدا مشداه هژل الکنروفورز  گارز  یها بر رونمونه یریبارگ

و  OD260/280 یهداجدذب یو بررسدتک بان  مربوطه 

 یاسدپکنروفنومنر قیاز طر OD260/230جذب  نیچنه 

 ی ییونوکلئوتیلا مریجفت سرا کی مطالعه نیش . درا تایی 

و  یطراحدد ی یددیونوکلئوتیال 2 شددماره جدد ول مطددابق

   ش .ییتأ NCBI ی ن در بانک اط عات تیاخنصاص

 مشخصات سرایمرهای مورد اسنفاده در این مطالعه :1شماره  جدول
 

SNP Position rs name Primers sequence (5′→ 3′) PCR  product size 

C3435T 87509329 rs1045642 
TTGATGGCAAAGAAATAAAGC 

207 bp 
CTTACATTAGGCAGTGACTCG 

 

ندانوگرم از  211جهت تکثیر قطعده مدورد ن در حد ود 

DNA ،های اسنخرا  ش ه، به همراه سرایمرهداDNA  و  ب

و تکثیر بدا اسدنفاده از تکنیدک  عاری از نوکلئاز قرار گرفنن 

RFLP-PCR 56و با دمای اتصال  2 شماره بر اساس ج ول 

ه ساننییراد انجام شد  و سدپس محصدوتت حاصدل از درج

درصدد  بارگددذاری   5/2بددر روی ژل  گددارز  PCRتکثیددر 

، PCR( و سدددس از اطمیندددان از انجدددام 2شدددماره  تصدددویر)

 نزی  محد ود  با هض   نزیمیمورد  ش ه ریمحصوتت تکث

جهدت هضد   RFLPگرفت. برای انجدام  قرار MboIکنن ه 

بازی مورد ن در در ژن  جفت 214 نزیمی محصول تکثیری 

MDR1 از  نددزی  مح ودکنندد ه ،MboI  شددرکت فرمنندداز

(Thermo Scientific  بدددا کددد )لیندددوانی ،#ER0811  و

Lot:00424169  . مخلوط واکنش جهت هضد  اسنفاده ش

،  MboI ه دددمیکرولینر  نزی  مح ودکنن 2/1 نزیمی شامل 

 میکرولینددر  ب عدداری از 4 ، در  نزیدددر بافدددمیکرولیندد 2

بددود. مخلددوط  PCR میکرولینددر محصددول 21نوکلئدداز و 

درجده  34سداعت در دمدای  26دست  م ه بده مد ت هب

 ندزی   انکوبه ش . جاییاه شناسایی و برش ایدن گرادساننی

باشد . در ( مدیGATC↓-5′-′3جفت بازی ) 8یک توالی 

بده دلیدل  CCبدا ژنوتایدپ  Wild typeافراد هموزییوت 

اسایی  نزی  در قطعه تکثیدری و جاییاه شن Cوجود  لل 

شکتنه ش ه و دو قطعه  PCRجفت بازی، محصول  214

 Cشود. ع م وجود  لدل جفت بازی ایجاد می 62و  285

جاییاه شناسایی و برش  نزی  را از بین  Tو حضور  لل 

ایددن قطعدده نخواهدد   بددردب بنددابراین  نددزی  تدداثیری درمددی

هدای بدازی در نموندهجفدت 214همدان محصدول داشدت و 

در ژل قابددل رویدت اسددت. در  TTموتاندت  هموزییدوت

صورت وجود هر دو  لل )فدرد هنروزییدوت( سده باند  

جفت بازی مربوط به رشنه برش خورده  214و  62، 285

و رشنه برش نخدورده در ژل الکنروفدورز قابدل مشداه ه 

خواه  بود. در مرحله بع  محصدوتت حاصدل از هضد  
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( 2 تصدویر شدمارهرصد  )د 3 نزیمی بر روی ژل  گارز 

ولت بده  51بارگذاری ش  و در می ان الکنریکی با ولناژ 

 دقیقه قرار گرفت. 51م ت 
 

اتصدال  یبدا دمدا MDR1با سرایمرهدای  PCR برنامه :2شماره  جدول

 یرادیدرجه سانن 56
Cycle number Time Temperature (ºC) Stages 

2 5 min 58 Initial denaturation 

81 

31 s 

31 s 

31 s 

58 

56 

42 

Denaturation 

Annealing 

Elongation 

2 5 min 42 Final elongation 

 

افدزار نرم 25ش ه توس  نتخه  ی ورجمع یهاداده

SPSS فراواندیرابطده  قرار گرفت. لیو تحل هیمورد تجز 

مربدع کدای ژنوتیپی و ساسخ بده درمدان ازطریدق  زمدون 

سدن افدراد در ساسدخ تداثیر ش . به من ور بررسی  محاسبه

 لجتنیک اسنفادهحتب ژنوتیپ از رگرسیون درمانی بر 

در ن در  دارییبه عنوان معن 15/1تر از ک  p مقادیر .ش 

 .ش گرفنه 
 

 افته های
مدورد سدینه زن مبن  به سدرطان  252این مطالعه  در

زندان مبدن  بده سدرطان  میانیین سنیبررسی قرار گرفنن  

 3 شدددماره ود. جددد ولسدددال بددد 48/85±55/21، سدددینه

ساتولوژیک بیماران مبدن  بده سدرطان  مشخصات بالینی و

 4/42را نشان می ده  که براسداس  ن، سدرطان در سینه 

درصدد  از نددوع  4/25درصدد  بیمدداران از نددوع داکنددال و 

درصد   2/88درص  گیرن ه اسدنروژن و  84لوبوتر بود، 

بیمداری کده هدر سده  55گیرن ه سروژسدنرون داشدنن . از 

در  ن ها ارزیابی  HER2ارکر اسنروژن، سروژسنرون و م

درصد ( فداکنور سده گانده منفدی  8/4مدورد ) 4ش ه بود 

(Triple negative . بودن ) اند ازه تومدور قبدل از شدروع

 بود. mm31تر از درص  افراد، ک  4/84نیز در  درمان

 یسلدد یهددا پیددژنوت یفراواندد 8در جدد ول شددماره 

نشدان داده  اساس سدن رب MDR1ژن  C3435T ت یمورف

 ،سددال 55شدد ه اسددت کدده براسدداس  ن، در افددراد زیددر 

بدود و کمنددرین  CTتدرین ژنوتیدپ مشدداه ه شد ه، بدیش

سال و باتتر،  61بود، در حالی که در افراد  CCژنوتیپ، 

 .بیش از سایر ژنوتیپ ها بود CCژنوتیپ 

 
ساتولوژیدک بیمداران مبدن  بده  مشخصدات بدالینی و :3شماره  جدول

 سینهرطان س
 

 منيیر
 فراوانی

 درص  تع اد )نفر(

 هیتنولوژی

 4/42 215 داکنال

 4/25 28 لوبوتر

 5/22 25 سایر موارد

 گیرن ه اسنروژن

 84 43 بله

 2/22 32 خیر

 5/31 84 نامشخص

 گیرن ه سروژسنرون

 2/88 64 بله

 25 34 خیر

 5/31 84 نامشخص

 (mmن )ان ازه تومور قبل از شروع درما

 8/84 42 و کمنر 31

81-32 24 4/24 

85-82 21 5/6 

 5/21 26 و بیشنر 51

 4/24 24 نامشخص

 Her2/neuمارکر 

 6/52 41 مثبت

 4/25 31 منفی

 6/24 82 نامشخص

 Ki-67مارکر 

 2/62 53 مثبت

 1 1 منفی

 4/34 55 نامشخص

 
 یهداپیدساسدخ بده درمدان در ژنوت 5 شدماره ج ول

را نشددان  MDR1ژن  C3435T تدد یمورفیف سلددمخنلدد

 214بیمار مورد بررسی،  252ده . در مجموع از بین می

درص ( به درمان های انجام ش ه ساسخ داده  2/42بیمار )

 درص (، ساسخ مشاه ه نش . 5/24بیمار ) 88بودن  و در 

 
 براساس سن MDR1ژن  C3435T ت یمورفیسل یهاپیژنوت یفراوان مقایته :4شماره  جدول

 ژنوتیپ گروه

 کل گروه سنی

 سال و باتتر 61 سال 52-55 سال و کمنر 51 معنی داری سط 

 درص  تع اد درص  تع اد درص  تع اد درص  تع اد

 بیماران سرطانی

TT 24 23 25 3/33 21 3/31 82 6/24 

135/1 
CT 88 5/55 21 8/88 21 3/31 48 4/84 

CC 23 6/24 21 2/22 23 8/35 36 4/23 

 211 252 211 33 211 85 211 48 مجموع

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
7-

12
 ]

 

                             5 / 10

http://jmums.mazums.ac.ir/article-1-12143-fa.html


   
 و همکاران اکبر هدایتی زاده عمران     

 979     9911بهمن  ، 961دوره بيست و هشتم، شماره                مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                           

 پژوهشی

 یمخنلف سل یها پیساسخ به درمان در ژنوتمقایته  :5شماره  جدول

 MDR1ژن  C3435T ت یمورف

 ژنوتیپ

 ساسخ به درمان
 سط 

 معنی داری
 خیر بله

 درص  تع اد درص  تع اد

TT 32 2/46 21 4/23 

845/1 

 
CT 53 6/42 22 8/24 

CC 23 5/63 23 2/36 

 211 88 211 214 مجموع

 

در نهایت براسداس محاسدبات  مداری انجدام شد ه، 

داری در ساسخ به درمان در ژنوتیپ هدای ی اخن ف معن

(، با ایدن حدال فراواندی =845/1pمخنلف مشاه ه  نش  )

نتبت بده ژنوتیدپ هدای  CCساسخ به درمان، در ژنوتیپ 

  لجتددنیکده از رگرسددیون اسددنفاتددر بددود. بددا  دییددر کدد 

 در مقایتدده بددا  TT/CTساسددخ درمددانی بددرای ژنوتیددپ 

برابدر  66/2سدال  55تدا  52در گدروه سدنی  CCژنوتیپ 

(45/3-42/1=CI95% و در گروه سنی بداتی )سدال  61

 51( گددروه سددنی زیددر CI95%=55/1-4/3برابددر ) 85/2

سال بود که این ارتباط از ن ر  ماری معنی دار نبدود )بده 

 55تدا  52برای گروه سنی  p=852/1و  P=234/1تیب تر

 سال(. 51سال در مقایته با زیر  61سال و باتی 

 ننایج محصوتت حاصل از تکثیر 2و2 تصاویر شماره

PCR  ژنMDR1  درصدددد   5/2را بددددر روی ژل  گددددارز

( و هضدد   نزیمددی  نددزی  2شددماره  تصددویر) بارگددذاری

رصدد  د  3بددر روی ژل  گددارز  MboIمحدد ود کنندد ه 

 ( را نشان می ده .2 تصویر شماره)

 

 
 

بدر روی ژل  گدارز  PCRالکنروفدورز محصدوتت  :1تصویر شمماره 

 : محصدول3و  2، 2(، چاهدک Ladder: 50 bp) Mدرص ب چاهدک  5/2

PCR  جفت باز 214با ان ازه 

 
 

و قطعات حاصدل از هضد   نزیمدی بدا  RFLPننایج  :2تصویر شماره 

 M (Ladder: 50درص ، چاهک   3 گارز بر روی ژل  MboI نزی  

bp نمونده هدای هنروزییدوت بدا ژنوتایدپ  3و 2(ب چاهک هایCT ،
و چاهدک TTنمونه های هموزییوت با ژنوتایپ  6و  2چاهک های 

 CCنمونه های هموزییوت با ژنوتایپ  5و  8های 

 

 بحث
براسدداس ننددایج مطالعدده حاضددر، در مجمددوع از بددین 

های انجام ش ه درص  به درمان 42، بیماران مورد بررسی

درص  بیماران، ساسدخ درمدانی  25ساسخ داده بودن  و در 

مشاه ه نش  و در نهایت براساس محاسبات  ماری انجام 

داری در ساسددخ بدده درمدددان در یشدد ه، اخددن ف معنددد

  های مخنلف مشاه ه نش .ژنوتیپ

بدر  تحقیق با و همکاران در کره، Changدر مطالعه 

میدان  کده دریافنند سدینه  سدرطان مبدن  بده مارانبی روی

 ارتبدداط درمددان بدده و ساسددخ C3435Tمورفیتدد  سلددی

 .(26)داری وجود ن اردمعنی

 نیدز، بدین لیدبرز در Rodriguesدر مطالعده  همچنین

 .(24)یافت نشد  ارتباطی مورفیت  این سلی و بالینی ساسخ

 که هر دوی این مطالعات با مطالعه حاضر همتدو بودند .

 ت یرفومیسل مطالعه طاهری وهمکاران در تهران، بین در

C3435T  ژنMDR1 ی وجدودبا ساسخ به درمدان ارتبداط 

 ت یرفومیسل نینقش ا این مطالعه بیان کرد که و شتن ا

 باشد یسوال مد موردسینه درسرطان  MDR1ژن انیدر ب

و همکداران در  Thabetدر مطالعه این درحالی است که 

 کلددی یبددا بقددابدده شددکل معندداداری  CC ژنوتیددپ مصددر،

 .(25)کمنری همراه بود

عمر  یبقاو همکاران در اینالیا نیز،  Budaدر مطالعه 

بده شدکل  پیدژنوت سدایربدا  تدهیمقا در CC یهاپیژنوت

198 

 

198 

 

175 
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 البنه در مطالعه حاضر نیدز فراواندی .(31)تر بودداری ک یمعن

هدای نتدبت بده ژنوتیدپ CCساسخ به درمان، در ژنوتیپ 

تر بود. با این حال ننایج مطالعات دییدر نیدز بدا ک دییر 

در مطالعده ای که به گونه ،باش این مطالعات منناقض می

Cizmarikova ،درنهایت بهبدود  و همکاران در اسلواکی

 .(32)مشدداه ه شدد  CC ژنوتیددپ دری قابددل توجدده درمددان

بیان شد  کده و همکاران در چین  Liمطالعه در چنین ه 

ساسددخ بدده درمددان بهنددری ، CC پیددژنوتبیمدداران دارای 

همکدداران در  لمددان نیددز  و Kafkaدر مطالعدده  .(32)دارندد 

 TTژنوتیدپ  بدین و بیان ش  که ننیجه دییری رق  خورد

 بیمداران در و ساسخ به درمدان C3435Tمورفیت  در سلی

داری وجدود معندی  مداری ارتبداط ،سینه سرطان به مبن 

کن . این مطالعه ارائه میدارد و این ژنوتیپ ساسخ بهنری 

ممکدن  MDR-1 ژن C3435T ت یمورفیسلبیان کرد که 

 یدرمان ییایمیمقاومت شتاثیرات متنقیمی بر روی است 

 یفدرد یرا بدرا ی یدمف اط عات توان میو  ایجاد کرده

براساس ننایج مطالعه حاضر، . (33)ش ن درمان فراه  کن 

های مخنلف  مورفیتترین ژنوتیپ مشاه ه ش ه سلیبیش

C3435T  ژنوتیپ ،CT  درص  در زنان مبن   85با میزان

مطالعه طداهری و همکداران در تهدران در به سرطان بودن . 

 مشاه ه شد ه در بیمداران، ژنوتیدپ پیژنوتترین نیز، بیش

CT (56  درص )سپس و TT  وCC کده مشدابه  (24)بدود

و  Thabetدر مطالعدده مطالعدده حاضددر بددود. هدد  چنددین 

و همکداران  Rodriguesو مطالعه  (25)ران در مصرهمکا

تدرین ژنوتیدپ نیز، همانن  این مطالعه بیش (24)لیبرزدر 

و همکداران  Tazziteبود اما در مطالعه  CTمشاه ه ش ه 

تدر از سدایر ژنوتیدپ هدا بدیش CC پیدژنوت در مراکش،

ایددن مطالعدده بیددان کددرد کدده . درصدد ( 51مشدداه ه شدد  )

خطدر ابدن  بده سدرطان  شیافزا با C3435T ت یمورفیسل

 رس  که این ارتبداطبنابراین به ن ر می(. 38)نیتتهمراه سینه 

دار شدود. ممکدن یممکن است در برخی از جوامدع معند

های نژادی و ژننیکی بین این جوامع در این است تفاوت

 تدری بده خصدوصکه متائل سیچی هامر دخیل باش  و یا این

کدده نیازمندد  مطالعددات در سددرطان سددینه مطددرح باشددن  

تری است، زیرا ارتباط این سلی مورفیت  با ابدن  بده بیش

 (.35)باشد چنان نامشخص میها نیز ه سرطانسایر انواع 

کوتداه بدودن توان به میحاضر، های مطالعه از مح ودیت

 بدا افدزایش مد ت سیییدریکده  م ت سیییدری اشداره نمدود

 کرد. م ت را نیز مشخص توان اثرات طوتنیمی

به عنوان ننیجه گیری از این مطالعات چنین برداشت 

ساسدخ  و MDR1ژن  ت یمورفیسل بین ارتباطشود که می

سدینه، در برخدی مطالعدات رد سدرطان  مدارانیبه درمان ب

ش ه و در برخی دییر بده اشدکال گونداگونی نشدان داده 

ش ه است، حال  ن که در مطالعه حاضر نیز ایدن ارتبداط 

شدود کده در مطالعدات بندابراین توصدیه مدی برقرار نشد .

 هدایتر با در ن ر گرفنن سدایر جنبدههای بیش ین ه، بررسی

 که مطالعداتی شودموثر، صورت گیرد. در نهایت توصیه می

طراحدی در حج  نمونه و جمعیت بزرگندر انجدام شدود. 

بدالینی مشدنمل بدر داروهدایی  هایمطالعات و کار زمایی

 روتئین هتنن ، با رویکرد تعیینگلیکوس-P سوبتنرای که

 گیری غل دتو ان ازه MDR1ژن  3435ژنوتیپ در ناحیه 

بدالینی و  سرمی داروی مورد ن در و ارزیدابی اثدر بخشدی

درمدانی،  هدایتوان  در افزایش موفقیدتعوارض  ن می

 ،درمدانی هدایکاهش عوارض و در نهایت کاهش هزینه

 ه باش .دسناوردهای قابل توجهی را به همراه داشن
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