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 مقاله پژوهشي 

  بافت نرمال در سرطان پروستات از یسرطان يهانمونهز دادن یدر تم هاژن يومارکرینقش ب یبررس
  

  ٤يزيالهام ا، 3يه ابوالحسنيمرض، 2يحيفص يعل، 1ين رمازيشه
 

  04/04/1395تاریخ پذیرش  28/01/1395تاریخ دریافت 
 
 یدهچک

 يبرا، در بافت و سرم یحساس و اختصاص يبیومارکرها شناسایی ع در مردان در سراسر جهان است.ین سرطان شایسرطان پروستات دوم: هدف و زمينهپيش
 یسع ین بررسیدر ا، در درمان آن دارد یمهم سرطان نقشص زودهنگام یتشخ کهییازآنجا برخورداراست. يادیت زیسرطان پروستات از اهم ریوممرگکاهش 

  ند.ینما ییزودهنگام سرطان پروستات مؤثر باشند شناسا يبالقوه در غربالگر صورتبه توانندیمرا که  ییهاژنشده است 
 هاژنان یسطح ب یافت و با بررسیدر NCBIگاه داده ینرمال پروستات از پا يهانمونهو  یسرطان يهانمونهدر  هاژنان یب يهاداده ین بررسیدر ا: کار مواد و روش

 ياهنمونه يک مدل مناسب جهت غربالگریون لجستیدند و با استفاده از رگرسیگرد ییشناسا يارزش غربالگر يدارا يهاژن ROC یو رسم منحن هانمونهن یدر ا
  د.یگرد ینرمال طراح يهانمونهاز  یسرطان
ت یزان حساسیو م یر منحیمدل اول سطح ز يبرا ؛ کهدیگرد یطراح هاژنان یا کاهش بیش و یک دو مدل بر اساس افزایون لجستیبا استفاده از رگرس: هايافته

  .باشدیم 0.956و  0.951، 0.991مدل دوم برابر  يو برا 0.914و  0.911، 0.968برابر  بیبه ترتت یو اختصاص
روستات سرطان پ يتوان بالقوه جهت غربالگر يدارا شدهیبررس يهاژن، شدهیطراح يهامدلت یت و اختصاصیحساس يزان بالایبا توجه به م: گيريبحث و نتيجه

  .باشندیمسرطان  يه و مراحل متاستازیدر مراحل اول
 ان ژنیب، ومارکریب، سرطان پروستات :هاکليدواژه

  
 1395 ششم، 523-532 ص، ششم شماره، هفتمیست و بدوره ، یهارومی پزشکمجله 

  
  09136968849: تلفن، رانیا، تهران، مدرس تیترب دانشگاه: آدرس مکاتبه

Email: aliac88@gmail.com 

  
  

  مقدمه
ن عامل منجر یع و ششمین سرطان شایسرطان پروستات دوم

سرطان در ن یزان وقوع ایاز سرطان در مردان است و م یمرگ ناش
و  یعوامل اجتماع، کیعلاوه بر ژنت .)1( باشدیمش یحال افزا

 ن سرطانیبر بروز ا یوه زندگیو ش ییم غذایرژ خصوصبه یطیمح
ص یو امکان تشخ یو پرتودرمان یجراح باوجود). 2-4( رگذارندیتأث

پروستات در سرم  یاختصاص ژنیآنتش یق آزمایاز طر زودهنگام
(PSA) ،ماران تحت درمان از عود مجدد یاز ب درصد 30ش از یب

ممکن است طول  ي). عوامل متعدد5( برندیمسرطان پروستات رنج 
ت یمحدود نیترمهم، وجودبااینر قرار دهد؛ یدرمان را تحت تأث

                                                             
 رانيز، ايتبرز، ي، دانشگاه تبريعيک، دانشکده علوم طبيک، گروه ژنتيژنت يدکتر يدانشجو ١
 مسئول) يسندهنوايران (ت مدرس، تهران، ي، دانشگاه تربيستيک، دانشکده علوم زيک، گروه ژنتيژنت يدکتر ٢
 رانيشهرکرد، شهرکرد، ا ي، دانشگاه علوم پزشکيو مولکول يقات سلوليک، مرکز تحقيارشد ژنت يکارشناس ٣
  طب سنتي، دانشگاه علوم پزشكي سبزوار، سبزوار، ايران ، مركز تحقيقاتياهيکارشناسي ارشد، سلولي وتکويني گ ٤

 ز قائلیتما يبرا هاآن ییدر حال حاضر در توانا ینیبال يپارامترها
در ، يماریب نیخاموش از ا يهافرمو  یان اشکال تهاجمیشدن م
 یسم مولکولیدرك مکان .)7، 6از مردان است ( یتوجهقابلتعداد 

مهم در جهت  یشرفت سرطان پروستات گامیجاد و پیمربوط به ا
بالا  تید و اختصاصیجد يهایژگیود با یجد يبیومارکرها ییشناسا

 .باشدیمد یجد يو تومورها يمتاستاز يتومورها یاهداف درمان يبرا
ان ژن یسطح ب ینه بررسیدر زم شدهانجامک یستماتیس يجستجوها

 دهدیمنشان  يکرواریون میداسیبریتوسط ه یانسان يهاسرطاندر 
 ییکرد گسترده و کارآمد در جهت شناسایک روین یکه ا

ف یطبق تعر). 9، 8است ( یید و اهداف دارویکاند يبیومارکرها
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افت ی یکیولوژیب يهامولکول "ومارکر یک بیسرطان  یموسسه مل
 کیاز  يانشانها بافت است که یعات بدن یر مایسا، شده در خون

ک ی يدهندهنشانا یو  یعیرطبیغا یک یولوژیب یعیطب يندهایفرآ
 تواندیمومارکر یک بی مقادیر ."در بدن است  يماریا بیط خاص یشرا

 اغلب ثر باشد.ؤد میجد یدرمان يهاروشوسعه تجاد و یدر ا
هم در سلول نرمال و هم در سلول سالم وجود  يتومور يبیومارکرها

، 11افته است (یش یافزا يدر سلول تومور هاآنمقدار  یدارند ول
ص یو تشخ ینیبشیپ، يدر غربالگر بیومارکرهااز  استفاده ).10

 نیت ایریص و مدیرا در تشخ یسرطان پروستات انقلاب يماریب
موجود تا حد  ینیمطالعات بال رویکرد جاد نموده است.یا يماریب
  (PSA)پروستات  یاختصاص ژنیآنتبه سمت استفاده از  يادیز
سرطان پروستات  يبرا PSA يت بالایاما عدم اختصاص باشدیم

ر یص اشتباه سایو تشخ يرضروریغ يهايریگنمونهمنجر به 
در  يفناّور يهاشرفتیپ.) 12( گرددیمخاموش شده  يهاسرطان

و  پتومینگ ترانسکریلیپروفا، يکرواریمانند م یژنوم يهابخش
ند کرد آشکارسرطان را  يولوژیاز ب یقیات دقیجزئ ین توالییتع
به سمت استفاده از  بیومارکرهاقات یتحق يایدن جهیدرنت). 13(

 يکه غربالگر ییاز آنجا ).10، 14رفت (ش یپ ”omics-“ يهاروش
 ییت بالایه از اهمیافراد مبتلا به سرطان پروستات در مراحل اول

 يهاسرطاندرمان در  يثـرؤم یدرمان يهاروشو  باشدیمبرخوردار 
 يسـک بـالایـن افـراد بـا رییتع، وجود ندارد يشرفته متاستازیپ

هنـوز محـدود بـه  کهیوقت ن سرطانیاـع یص سریابتلا و تشـخ
 شـانس تواندیمدارد و  یـیـت بالای. اهمباشدیمبافـت پروسـتات 

ن ین ما در ایبنابرا )15را ارتقـا بخشـد. ( یاقدامـات درمانــت یموفق
 توانندیم یکیژنت يبیومارکرها عنوانبهکه  ییهاژن یمقاله به بررس

زودهنگام سرطان پروستات مؤثر باشند.  يبالقوه در غربالگر صورتبه
  م پرداخت.یخواه

  
  مواد و روش کار

 يهادادهافتن ی يبرا يشاهد-يمورد یلین مطالعه تحلیدر ا
گاه یاز پا يپروستات و نمونه بافت عاد یسرطان يهانمونهان ژن در یب

 http: // www.ncbi.nlm.nih.gov/geoآدرس به  NCBIداده 
 انتخاب ییهاداده گرفتهانجام يان جستجوهاید. در میاستفاده گرد

 power يادار هانمونهمناسب بوده و  يمارآجامعه  يد که دارایگرد
و  يبافت عاد يهانمونهن دادها شامل یمناسب باشند و همچن

رد مو يهانمونهباشد. بعد از انتخاب  يو متاستاز ییابتدا یسرطان
د و توسط یت دانلود گردیاز سا CELداده مربوطه با فرمت  يهالیفا

د. سپس یهر نمونه قرائت گرد يهاداده affyج یو پک  Rافزارنرم
و کامل بودن خوانش  نهیزمپسز یسطح نو یبا بررس هادادهاعتبار 
 یمخدوش از بررس يهانمونهقرار گرفت و  موردبررسی هاژنتمام 

د یاستفاده گرد mas5از روش  هادادهنرمال کردن  يراحذف شدند. ب
ان بوده یکه فاقد ب يهاژن mas5callsو سپس با استفاده از روش 

ه ب هاآن يمارآ ازنظر هادادهنرمال شدن  يدند. سپس برایلتر گردیف
 يهادادهق یسپس با تفر ؛ ول شدندیتبد 2ه یبر پا یتمیلگار يدادها

فولد چنج هر  يرور تومیغ يهانمونه يهادادهن یانگیهر نمونه از م
را که در بافت  ییهاژند و یمحاسبه گرد هاژنتمام  ينمونه برا

ا ی ترمکدو برابر  یانیاختلاف ب ينسبت به بافت نرمال دارا يروتوم
 جهت دند.یانتخاب گرد يبعد يهایبررسشتر بودند جهت یب

استفاده  SPSS افزارنرمت هر ژن از یت و اختصاصیمحاسبه حساس
ک انجام گرفت. یون لجستیاز طرق رگرس هاژن يسازمدلد و یگرد
 Hosmer and Lemeshowاز آزمون  هامدل یتست برازندگ يبرا

 وندشیمن ییتب هامدلرها که توسط یاز متغ يدرصد نییتع يو برا
 شدهانتخاب يهانمونه د.یاستفاده گرد Nagelkerke R Squareاز 

نمونه از  504که شامل  باشدیم GSE6919 ياز سر ین بررسیدر ا
 هانهنمودر  هاژنان یو ب باشدیمفرد مبتلا به سرطان پروستات  171

 GPL8300و  GPL92 ،GPL93سه پلتفورم مختلف  وسیلهبه
. ابدیکاهش  هانمونهقرار گرفته است تا امکان خطا در  موردبررسی

 ینمونه سرطان 65، نمونه نرمال 81شامل  موردبررسی يهانمونه
  .باشدیم يمتاستاز ینمونه سرطان 25ه و یاول

  
  هایافته

 يهانمونهژن در  45قرار گرفته  موردبررسی يهاژنان یدر م
ژن در  230برابر را نشان دادند و  2 يان بالایش بیافزا یسرطان
ن یرا نشان دادند که از ب يان دو برابریکاهش ب یسرطان يهانمونه

بودند در  ROC یر منحنین سطح زیشتریب يکه دارا ییهاژنن یا
ان ان را نشیش بیکه افزا ییهاژنن ی. از باندشدهنشان داده  1جدول 

 بیبه ترت SIM2 ،HOXC6 ،NUP210 ،HPN يهاژن دهندیم
و در  باشندیم 0.80 يو بالا یر منحین سطح زیشتریب يدارا
، TPM2 ،MYH11 ،ILK يهاژن اندافتهیان یکه کاهش ب ییهاژن

MEIS2  وPCP4 باشندیم یر منحنیسطح ز نیشتریب يدارا.  
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از  ییابتدا یسرطان يهانمونهک یسالم و تفک يهانمونهاز  یسرطان يهانمونهک یبر اساس تفک هاژن یر منحنیسطح  ز: )۱جدول (
  يمتاستاز یسرطان يهانمونه

ژن
 

سطح ز
ی

ر منحن
 ی

متاستاز
 ي

به ابتدا
یی

  

سطح ز
ی

ر منحن
 ی

تومر
 ي

به سالم
  

ژن
  

سطح ز
ی

ر منحن
 ی

متاستاز
 ي

به ابتدا
یی

  

سطح ز
ی

ر منحن
 ی

تومر
 ي

به سالم
  

ژن
  

سطح ز
ی

ر منحن
 ی

متاستاز
 ي

به ابتدا
یی

  

سطح ز
ی

ر منحن
 ی

تومر
 ي

به سالم
  

ژن
  

سطح ز
ی

ر منحن
 ی

متاستاز
 ي

به ابتدا
یی

  

سطح ز
ی

ر منحن
 ی

تومر
 ي

به سالم
  

TPM2  918/0 848/0 CNN1 94/0 816/0 PARM1 815/0 802/0 ALDH2 735/0 789/0 

SIM2 634/0 838/0 AOC3 849/0 816/0 HPN 558/0 801/0 FAM155B 868/0 789/0 

MYH11 939/0 838/0 RARRES2 866/0 815/0 CRISP3 665/0 800/0 PKIG 887/0 788/0 

ILK 977/0 833/0 DMD 838/0 814/0 CLU 743/0 799/0 SH3GLB1 704/0 788/0 

HOXC6 91/0 833/0 LDHB 71/0 814/0 WWTR1 811/0 799/0 PYCR1 697/0 787/0 

MEIS2 935/0 832/0 ACTG2 944/0 814/0 AOX1 743/0 799/0 TAGLN 929/0 787/0 

PCP4 97/0 832/0 LMOD1 938/0 814/0 CAV1 828/0 799/0 NPTN 794/0 787/0 

SYNM 926/0 832/0 MYLK 905/0 813/0 LGALS3 794/0 799/0 PRNP 785/0 786/0 

DPYSL3 812/0 831/0 C9orf3 93/0 813/0 ITGA5 808/0 798/0 PDLIM4 917/0 786/0 

LGALS1 883/0 831/0 CALD1 878/0 812/0 ZMYND8 929/0 798/0 BIN1 874/0 785/0 

GJA1 752/0 831/0 GSTM4 916/0 812/0 GSN 872/0 798/0 SH3BGR 773/0 784/0 

NACC2 841/0 830/0 PGM1 842/0 810/0 ACTA2 914/0 798/0 PPP1R12B 918/0 783/0 

PTRF 891/0 829/0 FERMT2 758/0 810/0 LHFPL2 692/0 797/0 IGFBP6 928/0 783/0 

EMP3 777/0 829/0 ZCCHC24 911/0 810/0 SPARCL1 873/0 797/0 PDLIM7 917/0 783/0 

GSTP1 882/0 828/0 RRAS 87/0 809/0 C16orf45 814/0 795/0 AXL 9/0 783/0 

ATP2A2 776/0 826/0 MXRA7 781/0 809/0 PRUNE2 899/0 795/0 HSPD1 972/0 783/0 

TPM1 912/0 825/0 MYOF 881/0 809/0 TNC 708/0 795/0 SLC12A4 893/0 782/0 

CSRP1 957/0 822/0 MEIS1 925/0 809/0 GAS1 773/0 793/0 MAOB 941/0 782/0 

PALLD 802/0 821/0 ACTA1 942/0 808/0 EFS 921/0 791/0 FASN 718/0 782/0 

ACTC1 896/0 820/0 CHRDL1 878/0 808/0 ATP2B4 705/0 790/0 INPP1 807/0 781/0 

FLNC 948/0 820/0 RBPMS 82/0 807/0 ZWINT 797/0 790/0 FBLN1 912/0 780/0 

ADH5 912/0 820/0 SMARCD3 757/0 807/0 CRYAB 674/0 790/0 CDK16 868/0 780/0 

SMTN 927/0 820/0 STOM 807/0 806/0 FOXF1 902/0 790/0 ALDH1A2 857/0 780/0 

TGFB1I1 901/0 819/0 MGST3 834/0 806/0 JAM3 759/0 790/0 MT1X 735/0 779/0 

FHL2 886/0 819/0 PTN 945/0 806/0 ITGA7 885/0 790/0 CAPG 866/0 778/0 

COX7A1 895/0 818/0 EDNRA 93/0 804/0 MARCKSL1 519/0 790/0 PRRC1 974/0 778/0 

CALM1 769/0 817/0 NUP210 872/0 803/0 FHL1 921/0 790/0 LGALS3BP 912/0 778/0 

MYL9 945/0 817/0 FZD7 901/0 803/0 FLNA 931/0 790/0 PEX14 815/0 777/0 

DES 942/0 816/0 PPP3CB 897/0 803/0 COL4A6 802/0 789/0 CAMK2G 859/0 776/0 

KCNMB1 865/0 816/0 ROR2 775/0 802/0 CES1 794/0 789/0 PTGIS 753/0 776/0 

ده یردگ یپروستات طراحک) در سرطان یافته (مدل شماره یان یش بیافزا يهاژن بر اساسک و یون لجستیرگرس وسیلهبهکه  ین مدلیبهتر
  : باشدیم 2جدول شماره  صورتبهاست 
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  ده استیک محاسبه گردیون لجستیرگرس وسیلهبهک که یدر مدل شماره  هاژنب ثابت یو ضر Bب یضرا :)۲جدول (

 ALB FGA HP HPGD PTCH1 SIM2 SOX4 TARP ZKSCAN1 ZMYND8 ZWINT Constant ژن

B 358/1 697/0 166/1 414/0 733/0 080/1 278/1- 005/1  821/0 037/2 876/1 016/4- 

p-value 003/0 007/0 016/0 044/0 033/0 006/0 015/0 002/0 016/0 002/0 001/0 000/0 

  
ارزش هر ژن برابر فولد چنج هر ژن نسبت  شدهارائه يهامدلدر 

 0.919 ن مدل برابر بایا R2زان ی. مباشدیمن افراد نرمال یانگیبه م

مدل  یسنجش برازندگ يبرا  pزانین میهمچن باشدیم p=0.000و 
 p=0.808برابر  Hosmer and Lemeshowآزمون  بر اساس

ن ی. در اباشدیمن مدل یمناسب ا یبرازندگ دهندهنشانکه  باشدیم
 یر منحنیسطح ز نیبالاترازده ژن استفاده شده است که یمدل از 

 کهیدرحال باشدیم SIM2ژن  يبرا 0.838برابر با  هاژنن یا يبرا
ت و ین حساسیکه ا باشدیم 0.968مدل برابر با  یر منحنیسطح ز
 .).A 1شکل ( باشدیمرا دارا  0.914و  0.911ت برابر با یاختصاص

و  يرمتاستازیغ یسرطان يهانمونه تواندیمن مدل یا نیچهم
ت و یزان حساسیک نموده که میز از هم تفکیرا ن يمتاستاز
  ).B 1شکل ( باشدیم 0.892و  0.920ت آن برابر با یاختصاص

  

  
سالم و  يهانمونهک یو مدل مربوطه در تفک 1در مدل  کاررفتهبه يهاژن A. 2و  1شماره  يهامدلو  هاژن يبرا ROC یمنحن :)۱شکل (

ک یو مدل مربوطه در تفک 2در مدل  کاررفتهبه يهاژن: C ییابتدا یسرطان يهانمونهاز  يمتاستاز يهانمونهک یدر تفک 1مدل : B. يتومر
  ییابتدا یسرطان يهانمونهاز  يمتاستاز يهانمونهک یدر تفک 2مدل : D يسالم و تومر يهانمونه
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  ده استیک محاسبه گردیون لجستیرگرس وسیلهبهکه  2در مدل شماره  هاژنب ثابت یو ضر Bب یضرا :)۳جدول (
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 یشیروند افزا دهندهنشان 2و  1شماره  يهامدل يالگو یبررس

در  2شماره وسته مدل یپ یک و رونده کاهشیوسته مدل شماره یپ
که  باشدیم يمتاستاز یو سرطان ییابتدا یسرطان، نرمال يهانمونه

  ).2(شکل  باشدیمگر یکدیاز  هانمونهن یک این سبب تفکیا
 

 
 راتییتغ: B. يمتاستاز یو سرطان ییابتدا یسرطان، نرمال يهانمونهدر  2و  1 يهامدلدر  کاررفتهبه يهاژنان یزان بیم: A :)۲شکل (

  يمتاستاز یو سرطان ییابتدا یسرطان، نرمال يهانمونهدر  هامدل یانیب
  

  گیرينتیجهبحث و 
ع مردان در سراسر جهان ین سرطان شایسرطان پروستات دوم

در حدود ، ک سالی یکا در طیآمر متحدهالاتیادر ). 16( است
ص ابتلا به سرطان پروستات گزارش شده است یتشخ 240000

یک توده تنها مشخص  صورتبهبرخلاف سایرتومورها که ) 17(
و با  یچند کانون صورتبه معمولاًسرطان پروستات ، شوندیم

علائم سرطان  بر آن علاوه .باشدیمتشخیص بسیار مشکل همراه 
که سرطان به مراحل پیشرفته نرسیده  یتا زمان معمولاًپروستات 

 طوربهپزشکان  جهیدرنت .کندینممشخص بروز پیدا  صورتبهاست 

مشخص نمودن و پیشرفت سرطان از بیومارکرها استفاده  يمداوم برا
که بافت  دهدیمبیومارکر مناسب به پزشک این اجازه را  .کنندیم

ا سرطان متاستاتیک ر یو شاید حت یرا از بافت غیر سرطان یسرطان
 يبرا هاژنانتخاب . )18، 19دهد (تشخیص  یاز فرم موضع

چند مرحله  يدارا يماریو ب هاسرطانص یومارکرها جهت تشخیب
لم سا يهابافتدر  هاژنان یب یکه مرحله اول انتخاب بررس باشدیم

سالم  ن بافتیانتخاب گردند که بتوانند ب ییهاژنتا  است يروو توم
ر یکه در سا ییهاژن اشتباهبهند و یجاد نمایز ایتما يو تومور

 کیومارکر یب عنوانبه گردندیم یانیرات بییدچار تغ هايماریب
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شده  یز سعین ین بررسیدر ا ).20( خاص انتخاب نگردند يماریب
 يورسالم و توم يهابافتک کردن یتفک ییکه توانا ییهاژناست که 

ن یبهتر توانندیمرا که  ییهاژننموده و  ییشناسا باشندیمرا دارا 
 يبعد يهایبررسومارکر شدن ارائه دهند جهت یمدل را جهت ب

 ییومارکرها توانایمهم در انتخاب ب يهاجنبهاز  یکی م.یینما یمعرف

 شدن يو قبل از متاستاز يماریه بیص سرطان در مراحل اولیتشخ
 يهانمونه توانیم ین بررسیدر ا شدهارائه يهامدل. در باشدیمآن 

) 3 ک نمود (شکلیگر تفکیکدیرا از  يو متاستاز ییابتدا یسرطان
  در نحوه درمان سرطان داشته باشد.  یمهم نقش تواندیمکه 

  
  

 
 در سرطان پروستات. محور یو کاهش یشیافزا يبر اساس مدها يمتاستاز یو سرطان ییابتدا یسرطان، سالم يهابافت بنديدسته :)۳(شکل 

X و محور  یشیافزا یبر اساس مدلY باشدیم یبر اساس مدل کاهش.  
  

در  هاژناز  یبیدر خصوص استفاده ترک يامطالعهتاکنون 
 یپروستات صورت نگرفته است اما در چند بررس يماریص بیتشخ

 يارمیص بیتشخ يجداگانه برا صورتبها چند ژن یک یاستفاده از 
 یاختصاص ژنیآنتبه  توانیمده است که از آن جمله یگزارش گرد
ون یو ترانسلوکاس PCA3 ،AMACRژن ، (PSA) پروستات 

TMPRSS2-ERG  .اگرچهاشاره نمود PSA   طوربهسرم 
تومور مارکر پروستات در حال حاضر  عنوانبه ياگسترده
 .)21( باشدینمبالا لزوماً نشانه سرطان  ,PSAولی  شدهشناخته

کمتر  PSA از افراد مبتلا به سرطان پروستات سطح  یدر بعض یحت
 ومارکریبک ی عنوانبهرا   PSAت یاست که اختصاص 4ng/ml از

 موردبحث همیشه PSAل نقش یبه همین دل دهدیمسرطان کاهش 
 9کروموزوم  يبر رواست که  lncRNA یک PCA3. )8( باشدیم

q 21-22 سرطان  يهابافتدرصد  90ش از یقرارگرفته و در ب
 BPHا ینرمال  يهابافت در یولش نشان داده است یپروستات افزا

-TMPRSS2 ونی. ترانسلوکاس)23-20(ده نشده است ید یشیافزا

ERG درصد موارد  50سرطان پروستات بوده و در  یاختصاص نیز
  PCA3يهاتست) 24، 25ده شده است (یسرطان پروستات د

به  کنندهکمک عنوانبهدر حال حاضر  نیز TMPRSS2-ERGو
 هاتتسن یا ایکه آ ن کندییکه تع ییهاشیآزماو  هستند  PSAتست
 وجود ندارد، کنندیمعمل  خوبیبهز ین PSA ياب غربالگریدر غ

)26 .( 
 عنوانبه  را AMACR ژن 2005ن و همکاران در سال یروب

ودند نم یمعرفسرطان پروستات به شمار  يومارکر مثبت برایک بی
) و 27، 28( باشدیم ییهاتیمحدود يکسری ياگرچه دارا ) 27(

 ين برایو همچن باشدینمخاص سرطان پروستات ومارکر ین بیژن ا
ک ی عنوانبهشتر یو ب ستیدر ادرار مناسب ن یرتهاجمیغص یتشخ

ل از پروستات حاص يبردارنمونه يهاهستهکه  یزمان یومارکر بافتیب
گر از ید ) یکی20باشد عملکرد دارد. ( یمبهم یشناسبیآسج ینتا

 45است که در  يداخل تومور یناهمگن AMACR يهاتیمحدود
 ).29ده شده است (یسرطان پروستات د يهانمونهدرصد 

ص سرطان یدر تشخ PVT1ژن  يومارکرینقش ب 2016در سال 
گرفت مطالعات  موردبررسیلبودو و همکارانش یپروستات توسط ا

ن ژن در سرطان یا 9نکه اگزون شماره یا رغمیعلن گروه نشان داد یا
 ياما دارا باشدیمان یش بیافزا يدارا يپروستات متاستاز
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 يامطالعه). در 30( باشدینم یت قابل قبولیت و حساسیاختصاص
 RT-PCR وسیلهبه PBX3ان ژن یب يبر رو 2016گر که در سال ید

 دیو نرمال صورت گرفته است مشخص گرد یسرطان يهاسلولدر 
م توپلاسینرمال نسبت به س يهاسلولن ژن در هسته یکه تجمع ا

شتر در ین بین پروتئیا یسرطان يهاسلولشتر بوده اما در یب
 ترهستهآن زن سبب رشد یان ایش بیو افزا ابدییمتوپلاسم تجمع یس

ر یطح ززان سیم ین بررسیبر اساس ا گرددیم یسرطان يهاسلول
 ياما برا؛ باشدیم 0.82ن ژن برابر با یا يمارکریب ارزش يبرا یمنح
 استفاده گردد یمیستوشیمونوهیا يهاروشد از ین ژن بایا یبررس

 ).31دهد (ن ژن در سلول را نشان ین ایپروتئ يریگیجا
در  هاژنان یسطح ب یبررس، مطالعه حاضرن یا يهاتیمحدوداز 
 یاجمرتهیغومارکرها یات بیاز خصوص یکی کهیدرحال باشدیمبافت 
 ينکه غده پروستات به مجرایاما با توجه به ا باشدیم هاآنبودن 

ن بافت را در یا يهاسلول توانیمن یبنابرا باشدیممرتبط  يادار
اقدام  هاآندر  هاژنان یب ینمود و نسبت به بررس يادرار جداساز

 PCA3 و TMPRSS2-ERG يهاتست يکه برا گونههمان( نمود

 يغربالگر يبرا یرتهاجمیغ یروش تواندیمکه  )20( ردیپذیمانجام 
 ین بررسیدر ا شدهارائه يهاژننکه یا لیبه دلن یافراد باشد. همچن

را  يتازو متاس ییابتدا ین بافت سرطانیز قائل شدن بیتما ییتوانا
به  ییابتدا یسرطان يهابافتاز  هامدلاز یو امت باشندیمدارا 

ن ییدر تع هاآناز  توانیمو  ابدیر مییتغ يمتاستاز يهاسرطان
 يهاتیزم از ز استفاده نمود.ین یوپسیب يهانمونهاز  يماریشرفت بیپ
اشاره نمود  يهانمونهبه تعداد مناسب  توانیم یبررس نیا گرید
 8/0 يبالا ین بررسیدر ا شدهانتخاب يهاژن powerکه  یصورتبه
 ین بررسیدر انوع دوم  يکه خطا شودیمن سبب یو ا باشدیم

 يهامدل يت بالایت و اختصاصیگر حساسیت دیابد. مزیکاهش 
در  و باشدیم یک بافت نرمال از بافت سرطانیتفک يبرا شدهارائه

 وسیلهبهمدل را  کی يخطا توانیمصورت استفاده از هر دو مدل 
ت بالاتر دست یاختصاص ت ویگر پوشش داد تا به حساسیمدل د

 يهانمونهک کردن یتفک شنهادشدهیپ يهامدلگر یت دیافت. مزی
  .باشدیم يماریه بیاول يهانمونهو  يمتاستاز
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Abstract 
Background & Aims: Prostate cancer (PCa) is the second most common cancer in men worldwide. The 
identification of sensitive and specific biomarkers in tissue and serum is of utmost importance to reduce 
the mortality of prostate cancer. Since that, early detection of cancer has an important role in treatment, 
in this study we tried to identify genes that could potentially effective in early screening for prostate 
cancer. Using logistic regression, suitable model to screen tumor samples from normal samples was 
designed. 
Materials & Methods: In this study, gene expression data of metastatic and non-metastatic cancer 
samples and normal prostate samples were collected from the NCBI database. By examining the 
expression level of genes in these samples, valuable genes for screening were identified. 
Results: Using logistic regression two model were designed based on the increase or decrease in the 
expression of genes. The Area under the curve, sensitivity and specificity for the first model were, 
respectively, 0.968, 0.911 and 0.914 and for the second model 0.991, 0.951 and 0.956, respectively. 
Conclusion: Due to the high value of sensitivity and specificity in the designed models, studied Genes 
have the potential for screening prostate cancer in the early stages and metastasis stages of cancer. 
Keywords: Prostat cancer, Biomarker, Gene Expression 
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