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  .در دانشگاه علوم پزشكي اصفهان است 390160 ي اي به شماره دكتراي حرفه ي دوره ي نامه اين مقاله حاصل پايان *
  رانياصفهان، اصفهان، ا يدانشگاه علوم پزشك ،يپزشك ي دانشكده ،يحي، گروه علوم تشراريدانش 1
  رانياصفهان، اصفهان، ا ي، دانشگاه علوم پزشكيپزشك ي دانشكده ،ي تحقيقات دانشجويي كميته ،يپزشك يدانشجو 2

   Email: nikbakht@med.mui.ac.ir  يدستجرد كبختين يدكتر مهد :ي مسؤول نويسنده
  

  1  1390هفته اول بهمن / 165شماره /  29سال  –مجله دانشكده پزشكي اصفهان 

   مقاله پژوهشي  مجله دانشكده پزشكي اصفهان

  25/8/90: تاريخ پذيرش         120/6/90: تاريخ دريافت  1390هفته اول بهمن ماه/165شماره /منهسال بيست و 
  

 يها در نمونه KLF6ي تومور  دو ژن مهار كننده ي هشمار اگزون ونيموتاس يفراوان
  پروستات يسرطان

  
  2ي، جواد رمضان1يدستجرد كبختين يمهددكتر 

  

  چكيده
هنوز ابعاد  ،است آن انجام گرفته يكيو ژنت يطيعوامل خطر مح يكه تاكنون بر رو يمطالعات يپروستات و گستردگ سرطان يتبا توجه به اهم :مقدمه

كه در سرطان پروستات دچار  باشد مي KLF6ژن  سرطان نوع اين درتومور  ي مهاركننده هاي از ژن يكي .آن ناشناخته است يكيژنت يها از جنبه ياديز
از آن جا . باشد رتبط ميم يماريب آگهي پيش است كه با 2ي  هشمار موتاسيون اگزونژن  يندر ا يعشا يكيژنت ييراتاز تغ يكي. شود مي يكيژنت ييراتتغ

مرتبط است،  ينژاد و جغرافيايي شرايط يزو ن يطيبا عوامل مح يونوجود موتاس است وشده  يبررس KLF6در ژن  يونموتاس يكه در مطالعات محدود
  .بود اصفهان شهر در سرطان ينژن در افراد مبتلا به ا ينا 2ي  اگزون شماره يونموتاس يبررس ،مطالعه اينهدف 
 به مبتلا افراد در يوپسيب اي ميپروستاتكتو قيسرطان پروستات كه از طر ي نمونه 40 يشهر اصفهان، بر رو در 1388-90مطالعه در سال  نيا :اه روش

 اگزون ريتكث، DNA تيفيو ك تيكم نييتع، DNA استخراج KLF6ژن  2ي  هشمار اگزون ونيموتاس نييتع يبرا .شدمد انجام آدست ه ب يماريب نيا
  .شد ليو تحل هيتجزوري شده آ انجام گرفت و اطلاعات جمع الكتروفورز ژل ديلامياكر يپلو ) PCR )Polymerase chain reactionبا انجام  2ي  هرشما

 اگزون در ونياز افراد مبتلا به سرطان پروستات، موتاس) درصد 5/17(مورد  7. سن داشتندسال  60 يبالا مارانيباز  )درصد 80(نفر  32 :ها يافته
وجود  يدار يمعن ي و سن افراد مبتلا به سرطان پروستات رابطه KLF6ژن  2ي  در اگزون شماره ونيموتاس وجود نيب. ندداشت KLF6ژن  2 ي شماره
   .دار بود معنيتومور  يو درجه بند KLF6ژن  2ي  در اگزون شماره ونيموتاس وجود نيب ي رابطه كه يحال در ،نداشت
 يآگه شيپ ي نشانه تواند ميكه  بود شتريب بالاتر، يبند درجه با يسرطان يها نمونه در KLF6ژن  2ي  در اگزون شماره ونيموتاس يفراوان :گيري نتيجه

  .است شده ونيموتاس دچار ها در آن KLF6ژن  2ي  كه اگزون شماره باشدهايي  نمونه در فيضع
  .ي تومور ب كننده، ژن سركوKLF6سرطان پروستات، موتاسيون، ژن  :واژگان كليدي

 
  مقدمه
 مردان ميان در معمول سرطان دومين پروستات سرطان

 5 در و سال 5 يطكه  يا مطالعه در .است جهان در
در هر  1/5ايران با شيوع  ،گرفت صورت استان

در رديف كشورهاي با كمترين  سال نفر در 100000
شيوع سرطان پروستات قرار دارد كه طبق نظر محقق 

 يها برنامه نبود از يناش توان م را مينسبت ك نيا
 تيفيك و ساختار بودن نوپا و يگر غربال ي گسترده

 رانيموارد سرطان در ا ييثبت و شناسا يها ستميس
سال  67 ± 5/13ايران  درميانگين سن ابتلا . دانست

 ).1( باشد  مياست كه مشابه با ديگر نقاط جهان 

 طانسـر طبـق آمـار انجمـن     يلاديم 2008سال  در
 ني ـپروستات در ا سرطان ديمورد جد 186330 كايآمر

علت فوت  نينفر به هم 26000شد و  ييكشور شناسا
جهان، سرطان  ي افتهي توسعه يكشورها در. )2( كردند

پس از سرطان پوست و  جيسرطان را نيپروستات دوم
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در مـردان   هي ـپس از سرطان ر آور مرگ سرطان نيومد
نفر  كي مرد،ن 6هر  زا كه يطور به ؛شود محسوب مي
  ).3( گردد به آن مبتلا مي

 ـ نيشتريب  و قـا يسـرطان پروسـتات در آفر   يفراوان
). 3( شـود  مي دهيد ييايآس يها تيجمع در آن نيكمتر

كـه عامــل   اســت داده نشـان  كيولوژيدميــاپ مطالعـات 
درصد موارد نقـش   10در  يماريب نيدر بروز ا يوراثت
 سـرطان  يليفـام  ي كه مردان بـا سـابقه   يبه طور ؛دارد

 ميعمـو  تيجمع به نسبت يشتريب خطرپروستات هم 
 سـال  6-7 هـم  و دارنـد  را سـرطان  ني ـا به ابتلا يبرا

  ).3-4( شوند مبتلا مي زودتر
كه در ارتباط با سرطان پروستات شـناخته   يژن نياول

. بـود  )HPC1 )Hereditary prostate cancerشـد، ژن  
 شـناخته  هم رگيد نامزد ژن نيچند كشف، نيا از پس

ــدند ــ. شـ ــتلال نيهمچنـ ــا ژن در اخـ  ،CYP17 يهـ
SRDSA2 و HSD3B1 ــه ــميمتابول در ك ــدروژن س  آن

 سـرطان  شـرفت يپ بـروز  در ميمه نقش زينسهم دارند 
  ).3-4( دارد پروستات
 و شـوند  مـي  انيها كه در پروستات ب ژن از يشمار

ســرطان  بــا، هســتند يمنــ عيمــا ديــتول بــا ارتبــاط در
و ) KLK2( 2 نيكـالكر . ندهسـت  اطپروستات در ارتب ـ

PSA ژن . سـرطان دارنـد   ني ـدر بـروز ا  ينقش اساس ـ
TMPRSS2 پروســـتات وميـــتل ياپـــبافـــت  در زيـــن 

 اني ـب نيهمچن ـ). 5-6( دارد اني ـب شيافزا كينئوپلاست
ــا ژن ــركوب يه ــده س ــد   ي كنن ــور مانن ، PSP94توم

NKX3-1 كـاهش  پروسـتات  يتومـور  يهـا  سلول در 
اسـت   شده اثبات رياخ طالعاتم در ).7-9( است افتهي

 شـده  واقـع  10 كرومـوزوم  يور بر كه PTEN ژن كه
 افتـه ي جهـش  پروستات يها سوم سرطان كيدر  است
 ي كننـده  سـركوب  يهـا  ژن شـدن  فعال ريغ ).8( است

 در CDKN2Aو  TP53 ،RB1ماننـد   يگريد يتومور
 ـ ي هياول مراحل و  شـوند  مـي  افـت ي نـدرت ه سرطان ب
 افـت يتومور و متاسـتاز آن   ي تهشرفيپ مراحل دراغلب 

  .)9-10( شوند مي
 ـ) KLF6( كراپـل  شـبه  يبـردار  نسخه فاكتور  يژن

 وقوع .است تومور كردن ركوبآن س ي فهيوظ كه است
 تومورها انواع از يبرخ جاديا درژن،  نيدر ا ونيموتاس
ژن  ني ـدر ا ونيارتباط موتاس ـ كه يطور به ؛دارد نقش

 ميبـدخ  يومايگل ،)11( لكولوركتا مانند ييها با سرطان
ــارنكس نوميكارســ، )12( ، ســرطان پســتان )13( نازوف
نشان داده  يمطالعات قبل در )15(و سرطان معده ) 14(

ارتبـاط آن بـا    زي ـن مطالعـات از  يبرخ ـدر . استشده 
  ).16-17( است شده يبررسپروستات  سرطان

KLF6 ــا ــماره ب ــك ي ش ــ بان ) AF001461(ي ژن
 .)18-20( دارد CPBP و ZF9 همچون يگريد يها نام

ژن  ني ـا يا ترجمـه  ي شـده از جمله اهـداف شـناخته   
 1، كـلاژن آلفـا   )19(ي جفت ـ نييكوپروتيگلبه  توان مي

 رشد فاكتور يها رندهيگ ،)21( 1رشد بتا  فاكتور ،)18(
نوع  نوژنيپلاسم ي كنندهفعال  و )21( 2و  1 نوع 1 بتا

 ينقشداف از اين اه كيهر  .اشاره كرد) 22( نازياوروك
 5ژن از  ني ـا .)18-22(دارنـد   يو رشد سلول زيدر تما

 ارتبـاط  2 ي كه اگزون شماره است شده لياگزون تشك
  .)17( دارد سرطان نيبا ا يتر يقو

 يمطالعات يو گستردگ سرطان نيا تيتوجه به اهم با
 آن يك ـيژنت و يط ـيمح خطـر عوامل  يكه تاكنون بر رو

 يكيژنت يها جنبه از ياديز ابعاد هنوز ،است گرفته انجام
 يآن ناشناخته است و از آن جا كه در مطالعات محـدود 

و وجـود   اسـت  شـده  يبررس ـ KLF6در ژن  ونيموتاس
يي و اي ـجغراف طيشـرا  زي ـو ن يطيبا عوامل مح ونيموتاس
 يبررس ـ ،مطالعـه  نيمرتبط است، هدف از انجام ا ينژاد
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 ژن در افـراد  ني ـا 2ي  اگزون شـماره  ونيموتاس يفراوان
  .بودشهر اصفهان  در سرطانمبتلا به 

  
  ها روش

 درسرطان پروستات كه  ي نمونه 40 يمطالعه بر رو
 ميپروستاتكتو قياصفهان از طر )س( يالزهرا مارستانيب
در افراد مبتلا به  1390 تا 1388 يها سال يط يوپسيا بي
ها توسط  در آن سرطانمد و وجود آدست ه ب يماريب نيا

 دهيبه اثبات رس ستيپاتولوژ كيكروسكوپيمطالعات م
  . شدانجام  ،است
 KLF6ژن  2ي  هشمار اگزون ونيموتاس نييتع يبرا
  :ها انجام گرفت نمونه يبر رو ليمراحل ذ بيبه ترت
هـاي   سه يا پنج قطعه از بـرش : DNAاستخراج ) 1

 5/1ميكرومتـر در ميكروتيـوپ    4-5بافتي به ضخامت 
نمـودن گـزيلن    با اضـافه  و شدآوري  ليتري جمع ميلي

. شـد سپس گزيلن دور ريخته  .دگرديسانتريفوز انجام 
بعد بـا اضـافه نمـودن اتـانول سـانتريفوز       ي در مرحله

انجام شد و در نهايـت بـا اسـتفاده از روش اسـتاندارد     
  .گرفتانجام  DNAاستخراج 

ــيتع) 2 ــكم ني ــفيو ك تي ــم :DNA تي  DNA زاني
ن بـا  آ تي ـفياستخراج شده توسط اسـپكتروفتومتر و ك 

 .استفاده از آگاروز ژل الكتروفورز انجام گرفت

 با :)Polymerase chain reaction( PCRانجام ) 3
 اگـزون  ري ـتكث جهت ياختصاص يها مريپرا از استفاده
ــا PCR :2ي  هشــمار ــتفاده از  ب ــانوگرم  100-300اس ن
DNA ،1  ،مـول   ميلـي  5/1واحد تك پليمرازMgcl2  و

، dATP ،dCTP ،dTTPميكرومول از هر يـك از   200
dGTP يبـرا زوج پرايمر اختصاصي رم از گميكرو 2 و 

  ).17( گرفتژن انجام  2 ي شماره اگزون ريتكث
   :عبــارت بودنــد ازپرايمرهــاي اختصاصــي  تــوالي

F: 5-GTTTACCTCCGACCCCATTGGC-3  و

R: 5-TCCAGGG CTGGTGCAATGCA-3. 

 موتاسـيون  نيـي تع :الكتروفورز ژل ديلامياكر يپل) 4
ــزونا ــماره گ ــ KLF6  ژن 2ي  ش ــيلهه ب   روش  ي وس

PCR-SSCP  ژل الكتروفورز مشـخص   ديلآمياكر يپلو
 ژل از اسـتفاده  بـا  PCR يا رشـته محصول تك  .ديگرد
ــلاميآكر ــاژ در Nondenaturing دي ــه 70 ولت ــدت ب    م

 نقـره  يزي ـآم رنـگ از آن  پس .شد Runساعت  3-5/2
  .ديو باندها مشاهده گرد گرفت انجام

 SPSS افـزار  نـرم  طريـق  از آمده دسته ب تاطلاعا
)SPSS Inc., Chicago, IL(،  تجزيـه و تحليـل    مـورد

ــرار  ــاري ق ــتآم ــدار . گرف ــر كوچــك Pمق  05/0 از ت
  .شدتلقي  دار معني
  

  ها افتهي
 از كـه  پروسـتات  سـرطان  نمونـه  40 از مطالعـه  نيا در
 اصفهان) س( يالزهرا مارستانيب يپاتولوژ بخش ويآرش

 يهــا يژگــيو. ديــگرد اســتفاده ،بــود هشــد يآور جمــع
 ها شامل سـن، نـوع تومـور، درجـه و     نمونه كيدموگراف
  .است شده ارائه 1 جدول درها  نمونه يبند مرحله

DNA ــه ــا نمونـ ــتخراج يهـ ــده اسـ ــط شـ  توسـ
 يبررس ـ مـورد  الكتروفـورز  ژل آگاروز و اسپكترفتومتر

مطلوب  تيفيو ك تيها از كم نمونه  ميتما .گرفت قرار
  .بود برخوردار PCRجام جهت ان

 ي شـماره  اگـزون  ونيموتاس نمودن مشخص جهت
2،  PCRيهـا  مـر يپرا از اسـتفاده  بـا  ها نمونه ميتما در 

 مشـخص  جهـت  .گرفـت  انجام تيموفق با ياختصاص
 PCRاز محصـول   يبخش ،شده ليتشك يها باند نمودن

ــ ــس از ط ــته  يپ ــك رش ــل ت ــدن، يا مراح ــه ش  ژل ب
 قـرار  الكتروفورز ريثأت حتت و شد منتقل ديلامياكر يپل

 يزيآم رنگ با شده ليتشك يباندها تينها در و گرفت
  نشان داد كـه   ما ي مطالعه. ديگرد مشخص نقره تراتين
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  ي مورد مطالعهها نمونه سن ونوع تومورها در .1 جدول
  تعداد  متغير

    سن
 60 ≤  32  
 60 >  8  
 رونوع توم  
 37  آدنوكارسينوما  

 2  مانوياسكواموس سل كارس  
 1  نومايكارس سل شناليترانز  

   )Gleason score(توموريدرجه
 5  10  
 6  11  
 7  12  
 8  4  
 9  3  
   ي تومور مرحله

1 2 
2 25 
3 6 
4 7 

  

   يدارا درصـد  15 دي ـلاميآكر بي ـاستفاده از ژل بـا ترك 
 تـك  PCRمحصـولات   يجداسـاز  يبـرا  مطلوب جينتا

 در نقـره  يزي ـآم رنـگ بـا   PCR-SSCP. باشد يم يا رشته
 ي، دو باند واضح و جـدا از هـم بـرا   يتومور يها نمونه

بــا مهــاجرت  تــر بــزرگ يهــا بانــد .داد نشــان 2 اگــزون
 PCR ياختصاص ريمحصول غ ي دهنده ارائه كه تر، آهسته
 بانـد  كـه  تر عيسر مهاجرت با تر كوچك يها باند و دبودن

 ونيموتاس ـ يدارا يهـا  تومور .دبودن 2 اگزون ياختصاص
 در. دادنـد  نشـان  ياضـاف  يهـا  ها، بانـد  باند نيا بر هعلاو
 ـ ياضـاف  بانـد  كي مثبت ونيموتاس يها نمونه  بـا  جـا   هناب
  ).1 شكل( بود صيتشخ قابل تر كوچك ي اندازه
 5/17( مـورد  7در  ،يمورد بررس ـ ي نمونه 40 نيب از
 ژن 2ي  در اگزون شـماره  ونيموتاس ،ها نمونه از) درصد
KLF6   يبـاق ) درصـد  5/82( وردم ـ 33مشاهده شـد و 

 60 يبالا مارانيب. بودند ژن نيا در ونيموتاس فاقد مانده
 ـ نيشـتر يب) درصد 80( نفر 32 يفراوان با سال  و يفراوان

) درصــد 20(نفــر 8 يفراوانــ بــا ســال 60 ريــز مــارانيب
  .داشتندتعداد را  نيكمتر
  

  
 2 اگزون به مربوط نقره يزيآم رنگبا  PCR-SSCP. 1 شكل

 يدارا 3 ي شماره يسرطان ي نمونه. پروستات يسرطان يها نمونه در
 وجود ي نشانه كه) كانيپعلامت ( باشد مي جاه ناب باند كي

  .نمونه است نيدر ا ونيموتاس
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  مطالعه مورد يها نمونه به تفكيك دو گروه سني در ونيموتاس وجود فراواني .2 جدول

  KLF6موتاسيون  وجود
 P مقدار سن بيمار

60≤ 
  تعداد) درصد(

60 >  
  تعداد) درصد(

  1  6) 75/18( 1)5/12(  مثبت
  26) 25/81( 7)5/87(  منفي

  32) 100( 8)100(  جمع كل

ژن  2ي  در اگزون شـماره  ونيموتاس وجود فراواني
KLF6     سـال و   60بر اساس دو گـروه سـني كمتـر از

  .نشان داده شده است 2سال در جدول  60بيشتر از 
 كيــپاتولوژ يكروســكوپيم ياهــ يبررســ طبــق

 سونيگلا اريمع اساس بر يناسرط يها نمونه يبند درجه
، )درصـد  25(نمونـه   10در  5 ي درجهتومور  .شد انجام
 در 7 ي ، درجـه )درصـد  5/27(نه مون 11 در 6 ي درجه

ــه  12 ــد 30(نمون ــه)درص ــه  4 در 8 ي ، درج  10(نمون
د ديده ش ـ) درصد 5/7(نمونه  3 در 9 ي و درجه) درصد

. بـود  7 ي درجـه تومـور  مربـوط بـه    يفراوان نيشتريبو 
در  KLF6ژن  2ي  در اگـزون شـماره   ونيموتاس فراواني

 ي يا كمتر و تومور با درجه 6 ي دو گروه تومور با درجه
  .نشان داده شده است 3در جدول  يا بيشتر 7

  
  بحث

 نيتر عيكه سرطان پروستات از جمله شا يياز آن جا
مردان به علت  ريمرگ و م ياصل ها و از علل سرطان

مختلف آن مانند  يها سرطان است، لازم است جنبه
 ييشناسا يكيو ژنت يطيي مح هكنند جاديعوامل خطر ا

بتوان با استناد به  ندهيآ زيو ن يشود تا در مطالعات بعد
را در  يماريو ب ييها افراد در معرض خطر را شناسا آن

  .ودنمو درمان  تشخصي داد هيمراحل اول
نـوع   ني ـدر ا ري ـدرگ ي مهاركننـده  يها ژن از يكي

 نشـان داده  يمطالعات قبل ـ .باشد مي KLF6سرطان ژن 
 راتيي ـدچـار تغ  اين ژن كه در سرطان پروستات است
 قي ـمطالعـه از طر  ني ـدر ا. )16-17( شـود  مي يكيژنت

PCR-SSCP اگزون  ونيموتاس يو ژل الكترفورز فراوان
 يســـرطان يهـــا هژن را در نمونـــ نيـــا 2ي  شـــماره

دسـت  ه ب جيبر طبق نتا. بررسي كرديمه شد يآور جمع
از افراد مبـتلا بـه سـرطان    ) درصد 5/17(مورد  7آمده 

 KLF6ژن  2ي  در اگزون شـماره  ونيپروستات، موتاس
 ـ كـه مـا نشـان داد    ي مطالعـه  نيهمچن .ندداشت  يفراوان

 در KLF6ژن  2ي  در اگـــزون شـــماره  ونيموتاســـ
كـه  بـود  شتريب بالاتر، يبند درجها ب يسرطان يها نمونه

  
  ندي تومورب به تفكيك درجه KLF6 ژن 2ي  در اگزون شماره ونيموتاسوجود  اني.فرا .3 جدول

  KLF6موتاسيون  وجود
  درجه بندي تومور

  ≥ P 6مقدار 
  تعداد) درصد(

≤ 7  
  تعداد) درصد(

  > 04/0  6) 5/31( 1)7/4(  مثبت
  13) 5/68( 20)3/95(  منفي

  19) 100( 21)100(  جمع كل
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هايي باشد  نمونه در فيضع يآگه شيپ ي نشانه تواند مي
ــماره  ــزون ش ــه اگ ــا در آن KLF6ژن  2ي  ك ــار ه  دچ

  .است شده ونيموتاس
 و Narla توسطكه  هياز مطالعات اول يكي در

 پروستات سرطان ي هياول ي نمونه 22 يبر رو همكاران
دچار  يبافت يها نمونه از درصد 71 انجام شد،

  ). 16(بودند  KLF6ژن  يبر رو ونيموتاس
 كايامر در همكاران و Chenكه توسط  يا مطالعه در

 در ،گرفت انجامپروستات  سرطان ي نمونه 96 يرو بر
 يتــوال راتييــتغ ،)مــورد 14( هــا نمونــه از درصــد 15

نتـايج ايـن    .خـورد  چشـم  به KLF6در ژن  كيسومات
 KLF6در ژن  ونيموتاس ـ نيشتريب مطالعه نشان داد كه

كـه از   يبـه طـور   ؛داده بود يرو 2ي  هشماراگزون  در
مورد  10ژن،  نيمشخص شده در ا ونيمورد موتاس 14

  ).17( بود 2ي  هشمار اگزون به مربوط
ــه در ــريد ي مطالع ــه يگ  و Muhlbauer توســط ك

 يرو بـر  KLF6 ژن ونيموتاس يجهت بررس همكاران

 ييبا نژاد اروپا مارانيبسرطان پروستات از  ي نمونه 32
بــر خــلاف  شــد، انجــام 3/7متوســط  يبنــد درجــه بــا

 يســرطان يهــا نمونــه از كــدام چيهــ در مــا ي همطالعــ
  .)23( نشد دهيد KLF6در ژن  ونيموتاس

با توجه بـه مطالعـات انجـام شـده بـه نظـر        نيبنابرا
 يهادياس ـ راتيي ـتغ بـه  منجر ژن نيا ونيموتاس رسد مي
 در نهايـت   ،شده كننده متوقف ونكد ديتول متعاقب نهيآم

 زدن هم بر با روند نيا كه گردد مي ديتولناقص  نيئپروت
سـلول موجـب بـروز سـرطان      ي شده يزير برنامه مرگ
  .باشد مي شتريب يبه بررس ازين نهيزم نيكه در ا شود مي

  
  يريگ جهينت
 2ي  اگزون شماره ونيموتاسبيشتر  يفراوانتوجه به  با
پروستات  سرطان ي شرفتهيپبا درجه  KLF6 ژن
 ونيموتاس وجود ،مطالعه نياگفت بر اساس  توان مي

 ي نشانه تواند مي KLF6 ژن 2ي  اگزون شماره
  .دباش سرطان  نيا فيضع يآگه شيپ
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The Frequency of Exon 2 Mutations of KLF6 Tumor Suppressor Gene in 

Prostate Cancer Specimens 
 

Mehdi Nikbakht Dastjerdi PhD1, Javad Ramezani2 

 
Abstract 

Background: Prostate cancer is an important disease whose many genetic aspects are still uncovered 
in spite of the wide spectrum of the studies previously performed on its genetic and environmental risk 
factors. According to the previous studies, KLF6, a suppressor gene dealing with prostate cancer, is 
exposed to genetic changes. Among all these changes, mutation of exon No. 2, which is in relation 
with disease prognosis, is common. The few studies conducted on the mutation of KLF6 gene have 
shown a relation between mutation and environmental factors as well as race and geographic condi-
tions. The goal of this study was to investigate the mutation of exon No. 2 of KLF6 gene in people 
who suffer from prostate cancer in city of Isfahan, Iran. 

Methods: The study was carried out on microscopically and pathologically proved cases of prostate 
cancer in Isfahan, Iran, during 2009-2011. The samples were taken by prostatectomy or biopsy from 
40 patients suffering the disease. A procedure including DNA extraction, determination of quality and 
quantity of DNA, PCR (using specific primers to replicate exon No. 2), polyacrylamide gel electro-
phoreses, and data analysis was performed on the samples to determine the mutation in exon No. 2 of 
KLF6 gene. 

Findings: Overall, 80% of the patients (32 people) were above 60 years of age. Only 17.5% of the 
patients (7 people) had mutation in exon No. 2 of KLF6 gene. There was no significant relation be-
tween the mutation of exon No. 2 of KLF6 gene and the age of the patients. A significant relation was 
found between the presence of mutation and tumor grading in the studied patients. 

Conclusion: The frequency of mutation in exon No. 2 of KLF6 gene was higher in cancer samples 
with higher grade. This finding can be a sign of weak prognosis in samples whose exon No. 2 of KLF6 
gene has been mutated.  

Keywords: Tumor suppressor genes, KLF6, Mutation, Prostate cancer. 
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