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با استفاده از روش  یمبتلا به سرطان مر مارانیدر ب CYP1A1ژن  انیب یبررس
Real-time PCR 

 
 *4ییرضوان طلا، 3مقدم گانهیاحمد ، *2مطلب غلامرضا، 1زاده یحجاز نایم
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 مقدمه:
با حدود  Cancer the esophagus)سرطان مري )

عامل مرگ ناشي  نيمير در سال، هشتممرگ و  386000

مورد  16500از سرطان در جهان است. سالانه حدود 

شود که  يداده م صيمتحده تشخ الاتیدر ا يسرطان مر

در  يباشد. سرطان مر يم ريمرگ و م 14500آن  جهينت

(. در سال 1تر است ) عیبرابر شا 4تا  3مردان حدود 

 از دست  به علت سرطان جان خود را يرانیا 30000

 يشناس ستیدر ز رياخ يها شرفتيپ (.2دهند ) يم

حذف  ایجهش و  نینشان داده است که چند يمولکول

شود.  يدر ژن مرتبط با سرطان، باعث سرطان م يکيژنت

 يانسان يها سرطان يدهد که علل اصل ينشان م نیا

 مرتبط با سرطان است که بر يدر ژن ها يکيژنت راتييتغ

شوند.  يم جادیا ستیز طيدر مح اثر مواد سرطان زا

 ازياما ن ستند،يخود سرطان زا ن يخوده مواد سرطان زا ب

دارند، به  یيسرطان زا يبرا يکيمتابول يبه فعال ساز

ها مانند  میآنز یيعنوان مثال سوخت و ساز دارو

توان نام برد که به  ي( را مCYPs) يها توکروميس

 سميمورف يپل نياز محققان ارتباط ب ياريبس ،يتازگ

CYPs  .و استعداد ابتلا به سرطان را گزارش کرده اند

CYP1A1 توکرومي)س P450 خانواده  ری، ز1، خانوادهA ،

 P450 توکروميس يخانواده ها ریاز ز يکی( 1 ديپپت يپل

 CYP1A1نقش دارد. ژن  ياست که در سرطان مر

 چکیده:
دارد.  عیشا یانواع سرطان ها رینسبت به سا یريمتغ اريبس ییايجغراف وعيو ش عیتوز یسرطان مر هدف:زمينه و 

است که در  یها از جمله عوامل مخصوصاً انکوژن یکيباشد. عوامل ژنت یبالا م اريبس رانیدر ا یسرطان مر وعيش
 ری، ز١، خانواده P450 توکرومي)س CYP1A1ژن  انيم نیها موثر هستند. در ا سرطان در بافت شرفتيو پ جادیا

نقش دارد، لذا هدف  یاست که در سرطان مر P450 توکروميس یخانواده ها ریاز ز یکی( ١ ديپپت ی، پلAخانواده 
 .باشد یم یمبتلا به سرطان مر مارانيدر ب CYP1A1ژن  انيب یابیارز قيتحق نیا

نمونه  ١5و  یمبتلا به سرطان مر مارانيونه مربوط به بنم ١5)شامل  نهينمونه پاراف 30پروژه  نیدر ا :یبررس روش
 انيب Real-time PCR کيو با استفاده از تکن دیگرد یجمع آور ١384-١39١ یکنترل از افراد سالم( مربوط به سال ها

 نی( انجام شد. اSpss, Inc., Chicago, IL) زارقرار گرفت. همه ی آناليزها توسط نرم اف یمورد بررس CYP1A1ژن 
 .انجام گرفت Historical cohort studyبه روش  قيتحق

با  سهیدر مقا انيکاهش ب نیباشد که ا یم ماريدر گروه ب CYP1A1نتایج نشان دهنده ی کاهش بيان ژن  ها: افتهی
 .دیژن در دو جنس زن و مرد مشاهده نگرد انيب نيب یدار یو اختلاف معن( P<05/0)گروه سالم معنی دار بود 

 .باشد یم ماريدر گروه ب CYP1A1نتایج نشان دهنده ی کاهش بيان ژن  :یريگ جهينت
 
 .CYP1A1، Real-time PCR ژن ،یسرطان مر های کليدی: اژهو
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جفت  5٩8٧ قرار دارد و q22-q2415کروموزوم  يبررو

را کد  نهيمآ دياس 512با  ينيپروتئ میوآنز باز طول دارد

 گریو د کيآرومات يپل يها دروکربني(. ه3کند ) يم

 انيب نیهستند و بنابرا میآنز نیا يسوبسترا یيايميمواد ش

 توکرومي)س CYP1A1(. 4کنند ) يژن را القا م نیا

P450 خانواده  ریز، 1، خانوادهAاز  يکی( 1 ديپپت ي، پل

است که در سرطان  P450 توکروميس يخانواده ها ریز

  کروموزوم يبررو CYP1A1نقش دارد. ژن  يمر

q22-q2415 جفت باز طول دارد و 5٩8٧ قرار دارد و 

(. 5کند ) يرا کد م نهيمآ دياس 512با  ينيپروتئ میآنز

 یيايميمواد ش گریو د کيآرومات يپل يها دروکربنيه

ژن را القا  نیا انيب نیهستند و بنابرا میآنز نیا يسوبسترا

ممکن  CYP1A1در ژن  سميمورف ي(. پل4کنند ) يم

 يريو در شکل گ داده رييرا تغ میآنز نیا تياست فعال

 يکی هیداشته باشد. سرطان ر ينقش موثر يسرطان مر

است که با  يتحت بررس يها سرطان نیاز گسترده تر

(. ژن 6گزارش شده است ) CYP1A1 سميمورف يپل

CYP1A1 اکنش هاي فاز آنزیم کليدي وI  به شمار 

مي رود و واکنش هاي مهمي را در مرحله اول متابوليسم 

سينوژن ها و فعال سازي متابوليکي هيدروکربن هاي  کار

چند حلقه اي آروماتيک را کاتاليز مي کند و در نهایت 

 تبدیل مي کند.  DNA هاي متصل به آن ها را به فرم

شناسایي  CYP1A1پلي مورفيسم هاي متعددي در ژن 

شده اند که با تأثير بر روي فعاليت آنزیم نقش مهمي در 

هاي محيطي و در نتيجه بر روي  سينوژن متابوليسم کار

به طور  CYP1A1(. ٧،8خطر ابتلا به سرطان ریه دارند )

اساسي یک آنزیم خارج کبدي است و به ميزان خيلي 

کم در کبد انسان بيان مي شود. علاوه بر این بلافاصله 

بعد از قرار گرفتن در معرض محرك به عنوان مثال دود 

سيگار، بيان این آنزیم در ریه، کليه، پوست، جفت و 

در  CYP1A1لنفوسيت القاء مي گردد. ميزان بيان 

تشخيص احتمال ابتلاي فرد به سرطان ریه یک معيار 

 گویاي وجود  عات(. مطال3آید) مهم به حساب مي

غير کد  3در ناحيه  C/Tپلي مورفيسم تک نوکلئوتيدي 

متعدد  يها (. گزارش٩( این ژن مي باشد )6225کننده )

 يکه همکار يرا زمان يابتلا به سرطان مر شیافزا

وجود داشته  GSTM1 و CYP1A1حساس  يها پيژنوت

 جا است که  تا آن هیبه ر هيشب يباشد، نشان داده اند مر

  (Xenobiotics) يدر معرض مواد خارج غالباًهر دو 

عامل خطر عمده  کیهستند که  اتياز جمله دود دخان

 یيجا باشد. از آن يتوسعه سرطان در هر دو اندام م يبرا

در  CYP1A1در مورد ژن  يو پژوهش قيکه سابقه تحق

 رانیدر ا qPCR کيبا تکن يمبتلا به سرطان مر مارانيب

با روش ذکر شده انجام  قيتحق نیلذا ا ،وجود ندارد

داد  ميپژوهش پاسخ خواه نیکه در ا ي. سوالرفتیپذ

مبتلا به  مارانيب در CYP1A1ژن  ایاست که آ نیا

 دهد؟ ينشان م انيب شیسرطان مري افزا

 

 :یبررس روش
نمونه  15به تعداد  نهيها( پاراف )بلوك ينمونه ها

 1384-13٩1 يها نمونه کنترل مربوط به سال 15و  يسرطان

کاشان  يها مارستانيب سثیبخش پاتولوژ وياز آرش

(Stage IVته )از نمونه ها جهت  يري. مقطع گدیگرد هي

هاي  و پارافين زدایي بافت کينوکلئ يدهاياستخراج اس

گرفت. انجام  ياصل نهيبلوك پاراف زا يرگي پارافينه مقطع

ها در  ساعت بلوك 24به مدت  يرگي ابتدا قبل از مقطع

نجام ا يها به خوب درجه قرار داده شد تا برش -20 يدما

با توجه  کرومتريم 10 و 5و سپس از هر بلوك مقاطع  رديگ

 کروتوميد در بلوك توسط دستگاه موبافت موج زانيبه م

  نياز بافت پاراف RNAشد. استخراج  يرگي مقطع

 صورت گرفت. پس از  RNeasy® FFPE تيتوسط ک

صورت بود  نیبه ا RNAمراحل استخراج  یيزدا نيپاراف

اضافه کرده و توسط  RKDبافر  تريکروليم 240که ابتدا 

و  تياز کيف نانيجهت اطم ورتکس مخلوط گردید.

 فيتوسط ط ODاستخراج غلظت و  RNA تيکم

  RNAغلظت  نييشد. تع يرياندازه گ ينور يسنج

با جذب نور ماوراء بنفش  ينور يسنج فيط لهيوسه ب

جذب نمونه  RNA تيکم يصورت گرفت. جهت بررس

 RNAغلظت  ریو توسط فرمول ز نيينانومتر تع 260در 

 (.10) ردیدگ نييتع

D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 jo
ur

na
l.s

ku
m

s.
ac

.ir
 a

t 9
:1

6 
+

04
30

 o
n 

T
ue

sd
ay

 J
ul

y 
18

th
 2

01
7

http://journal.skums.ac.ir/article-1-2791-en.html


 1395/ بهمن و اسفند 6، شماره 18شهرکرد/ دوره  یمجله دانشگاه علوم پزشک

37 

 

 تريل يليدر م کروگرميحسب م در محلول بر RNAغلظت  نانومتر = 260جذب در ×  40× رقت  بیضر عکس

 

  يابتدا توال RT_PCRانجام  يبرا

mRNA  ژنCYP1A1 تیرا از سا NCBI  
((National Center for Biotechnology Information 

مورد نظر  يمرهایپرا يتوجه به آن توال سپس با گرفته و

 نرم افزارهايآغازگرها از  ي. جهت طراحدیگرد يطراح

CLC Main Workbench 5، Idtdna oligo analyzer 

از  NCBI BLAST . توسطدیاستفاده گرد  primer 3و

حاصل  نانيبودن محل جفت شدن آغازگرها اطم کتای

واکنش  CYP1A1ژن  انيب زانيم يشد. جهت بررس

Real-time PCR  با استفاده ازResearch RG 3000 Corbett 

 يبا سه تکرار برا PCR يواکنش ها يانجام شد. تمام

 ( توسط متدβ-actin) داخليو کنترل  CYP1A1ژن 

(Livac )2
-∆∆CT انيشد. ب انجام CYP1A1 گروه  در دو

 ر گرفت.مورد قضاوت قرا t-testو سالم با آزمون  ماريب

 

 :ها  یافته
مربوط به  نهينمونه پاراف 15پروهش  نیدر ا

از  نهينمونه کنترل پاراف 15و  يمبتلا به سرطان مر مارانيب

 يجمع آور 1384-13٩1 يافراد سالم مربوط به سال ها

 يمربوط به بخش پاتولوژ يو با مطالعه پرونده ها دیگرد

الم با و س يافراد سرطان تيکاشان جنس يها مارستانيب

( Stage IVاز نظر مرحله سرطان ) ستیژپاتولو دیيأت

نفر  8نفر بودند که تعداد  15 ماري. گروه بدیانجام گرد

%( بودند. گروه 6/46نفر مرد ) ٧%( و 3/53ها زن ) آن

ها زن  نفر آن 10نفر بودند که تعداد  15 زيکنترل ن

 نهيبه نيي%( بودند. جهت تع3/33نفر مرد ) 5%( و 6/66)

توسط  نيمرجع بتااکت نو ژ CYP1A1اتصال  يابر

 %1ژل آگارز  يو سپس رو افتهی ريخود تکث يآغازگرها

  يهر دو ژن دما يبرا نهيبه يمشاهده شدند. دما

از  نانيگراد به دست آمد. جهت اطم يدرجه سانت 62

توسط  PCRنمونه ها  يتمام يبرا cDNA حيسنتز صح

. در رفتیانجام پذ نيو بتااکت CYP1A1هر دو آغازگر ژن 

با اندازه مورد نظر و فاقد  يهر مورد وجود باند اختصاص

 cDNAبودن سنتز  زيآم تيکننده موفق دیيأت ياضاف يباندها

( و انجام Serial dilutionرقت ) يسر کی هيبود. پس از ته

 نيرقت ها با استفاده از آغازگر بتااکت يتمام يواکنش برا

 ومونه ها مشخص شد ن CT ريتکث ينمودارها ياز رو

ها  Yدر محور  CTها بر اساس  استاندارد آن يسپس منحن

 يمنحن نیا ها رسم شد. Xدر محور  يتعداد کپ logو 

پس  .معادله است کی يکه دارا يمنف بياست با ش يخط

 نيژن بتااکت ياستاندارد بازده واکنش برا ياز رسم منحن

R زانيمو  0٩/1. بازده واکنش برابر با دیمحاسبه گرد
برابر  2

بازده واکنش برابر  CYP1A1ژن  يبه دست آمد. برا 0/٩٩

R زانيو م٩6/0با 
 به دست آمد. ٩٩/0برابر با  يبرا 2

شدت نور  يکاهش ناگهان نيژن بتااکت يبرا

 نیشد. ا دهیدرجه د 5/86حدود  یيفلورسانس در دما

 نيمحصول ژن بتااکت Tmاست که  نیا انگريمسئله ب

 peackباشد. هر  يم وسيه سلسدرج 5/86حدود 

 کيپ کیمحصول است که وجود  کی انگرینما

 يمحصولات نشان دهنده اختصاص يتمام يمشترك برا

باشد. با  يم Time PCR-Real واکنش محصولبودن 

 يدو رشته ا DNA جیدما توسط دستگاه به تدر شیافزا

است  CYP1A1ژن  PCRکه در واقع محصول واکنش 

متصل شده  نیبرگریسا زانيو م شود يم يتک رشته ا

فلورسانس ساطع شده کم  زانيم جهينت در ،حداقل است

دما،  شیزاشود که با اف يامر باعث م نیا. باشد يم

کند تا  دايکاهش پ يثابت بيشدت نور فلورسانس با ش

محصول  Tmدرجه که  ٩4که دما به حدود  يزمان

 (. در2و  1شماره  نموداررسد ) ياست، م PCRواکنش 

شدت نور فلورسانس کاهش  يصورت ناگهانه دما ب نیا

 کيپ کیذوب و  يدر منحن يکرده و شکست دايپ

 .(11شود ) يرسم م ياختصاص
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 CYP1A1  حسب دما برای ژن تغييرات فلورسانس بر :1 نمودار شماره

 

 
 CYP1A1منحنی ذوب ژن : 2 نمودار شماره

تر هستند،  نییپا یکه در دما ییها peack. دهد یبودن محصول را نشان م یتصاصاست که اخ PCRمحصول  کی انگرینما peackهر 
را  مریدا مریو پرا یاختصاص ریغ یتوان وجود باندها یذوب م یمنحن زیبا آنال نیبنابرا .تر هستند نشان دهنده قطعات کوچک

 داد. صیتشخ

 

 نيهر دو ژن بتااکت Ctپس از به دست آوردن 

 يبرا ΔCtنمونه ها و محاسبه  يتمام يبرا CYP1A1و 

 و  SPSSها، با استفاده از نرم افزار  آن از کی هر

قرار  زيداده ها مورد آنال t-testبه کار بردن آزمون 

در  ماريدر گروه ب CYP1A1گرفت. کاهش بيان ژن 

و ( P<05/0) دبا گروه سالم معني دار بو سهیمقا

ژن در دو جنس زن و  انيب نيب يدار ياختلاف معن

 .دیمرد مشاهده نگرد
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2با استفاده از قانون 
-ΔΔCt ژن  انيکاهش ب زانيم

ژن در  انينشان داد که کاهش ب جیو نتا دیمحاسبه گرد

است  شتريبرابر نسبت به افراد سالم ب 41٧/٧ ماريافراد ب

 (.3)نمودار شماره 
 

 

در دو  CYP1A1مقایسه بيان ژن  :3 نمودار شماره

 جمعيت بيمار و سالم

 

 :بحث
در سطح  CYP1A1ژن  انيمطالعه ب نیا در

mRNA  با استفاده از روشRTqPCR نمونه  15 يبه رو

نشان داد که  قيشد. تحق ينمونه کنترل بررس 15بيمار و 

برابر افراد سالم  ٧از  شيب ماريژن در افراد ب انيب زانيم

 ياز اهداف عمده  يکی .(P<05/0) افتیکاهش 

 ينشانگرها یياساشن يمولکول يشناس ستیز قاتيتحق

 يستیز يرفتارها یيشگويپ یياست که توانا يمولکول

 يها ياستراتژ يرا دارا بوده و راهنما يفرد يتومورها

علاقه به درك  ر،ياخ ي(. در سال ها12باشند ) يدرمان

 نیسرطان و ارتباط ا يکیولوژيب يها يگژیو نيرابطه ب

  افتهی شیافزا يماريب نیا ينيبال جیها با نتا يژگیو

 يشناس ستیدر ز رياخ يها شرفتي(. پ13است )

 ایجهش و  نیچند نشان داده است که احتمالاً يمولکول

در واقع  باشد. يساز بروز سرطان م نهيزم يکيحذف ژنت

 در  يکيژنت راتييتغ يانسان يها سرطان يعلل اصل

مرتبط با سرطان است که بر اثر مواد سرطان زا  يژن ها

 . مواد سرطان زا ندشو يم دجایا ستیز طيدر مح

 يساز به فعال ازياما ن ستند،يخود سرطان زا ن يخوده ب

دارند، به عنوان مثال  یيزا سرطان يبرا يکيمتابول

 ها توکروميها مانند س میآنز یيسوخت و ساز دارو

(CYPsرا م )از  ياريبس ،يتوان نام برد که به تازگ ي

 ستعداد ابتلاو ا CYPs سميمورف يپل نيمحققان ارتباط ب

ژن  انيب تيفيو ک تيبه سرطان را گزارش کرده اند. کم

CYP1A1 يسرطان مر يريممکن است در شکل گ 

 مارانيب یيداشته باشد. به منظور شناسا ينقش موثر

 دیبا CYP1A1ضد  يمحتاج و قابل درمان با داروها

قرار  يمورد بررس يژن در هر نمونه تومور نیا تيوضع

 يبرا ریو تکرار پذ قيدق يه از روشلذا استفاد .رديگ

است.  يلازم و ضرور CYP1A1ژن  انيب شیافزا نييتع

Rozati بيان  نيو همکاران گزارش کردند که ب

CYP1A1 وجود  يارتباط يدر زنان هند وزیو اندومتر

 P-450ارتباط بيان ژن سيتوکروم  ي(. در بررس14ندارد )

نشان  جی( با ليوميوم رحمي، نتاCYP1A1) 1A1کلاس 

 و CYP1A1بيان ژن  نيب يدار يکه ارتباط معن ادد

در زنان مورد مطالعه وجود  يرحم وميوميخطر ل شیافزا

 (.15ندارد )

و  CYP1A1 ،CYP2E1 يکيبيان ژنت نيمحقق

GSTM1 با  يمبتلا به سرطان مر يژاپن مارانيدر ب

 ،يسلول سنگفرش نوميکارس کیستولوژيه صيتشخ

 نیبا ا يبه سرطان مر ابتلااستعداد  ایآ که نیا نييتع يبرا

ها  آن جینمودند. نتا يژن ها در ارتباط است را بررس

این  يفراوان عیدر توز يدار ينشان داد که تفاوت معن

فرد سالم  132و  يمبتلا به سرطان مر مارانيب نيژن ها ب

 ایو  يگاريدر افراد س پيژنوت عیوجود دارد. توز يژاپن

 ماران و شاهد کاملاًيب يبرا زيمصرف کنندگان الکل ن

با  مارانيب يبرا زين يمشابه بودند. سن شروع سرطان مر

کردند که  يريگ جهيها نت مشابه بود. آن پيژنوت سههر 

است که با استعداد ابتلا به سرطان  ديژن نامبرده بع سه

 انيب يکه مطالعات اندک یيجا مرتبط باشند. از آن يمر

mRNA  ژنCYP1A1 اتفاق  چيده اند هنوز هرا نشان دا

 کیعنوان ه ب mRNA يرياندازه گ تيبر اهم ينظر

 .(16نشانگر وجود ندارد )
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با ليوميوم  CYP1A1ارتباط بيان  يدر بررس

نشان  جیرحمي در زنان استان چهارمحال و بختياري نتا

 شیافزا و CYP1A1بيان  نيب يدار يداد که ارتباط معن

 مطالعه وجود در زنان مورد  يرحم وميوميخطر ل

توسط  يلیزنان برز يکه بر رو ي(. در مطالعه ا15) دندار

Rosa بيان  نيب يو همکاران انجام شده است، ارتباط 

مشاهده  يرحم وميوميو ل CYP19و  CYP17A1 يژن ها

بيان  نيب يو همکاران ارتباط Aesun ني(. همچن1٧نشد )

 در زنان کره  نهيخطر سرطان س و CYP1A1ژن 

 نيگزارش نمودند که بو همکاران  Ye ي(. ول18) افتندين

ارتباط  ينيدر زنان چ يرحم وميوميل و CYP1A1بيان 

نشان داده شد که  يگری(. در مطالعه د1٩وجود دارد )

CYP1A1 ( تقي 20با سرطان پستان در ارتباط است .)

ارتباط پلي مورفيسم  يبه بررس زاده مرتضایي و همکاران

(Ile462Val )450وکروم ژن سيت در-P  کلاس

CYP1A1) 1A1 با ليوميوم رحمي در زنان استان )

نشان داد که  جی. نتا(15) چهارمحال و بختياري پرداختند

 شیو افزا CYP1A1 سميمورف يپل نيب يدار يارتباط معن

 در زنان مورد مطالعه وجود ندارد يرحم وميوميخطر ل

(05/0<Pدر تحق .)قي Ye  است  شدهو همکاران گزارش

در  يرحم وميوميل و CYP1A1 سميمورف يپل نيکه ب

و همکاران  Herr(. 1٩ارتباط وجود دارد ) ينيزنان چ

 CYP1A1 (Thr461Asn) در Cگزارش کردند که الل 

(. 21ارتباط دارد ) يدر زنان آلمان وميوميعود ل با

Esinler زانيو همکاران گزارش کردند م CYP1A1  در

نسبت به گروه  کيستيک يپل نتخمدامبتلا به  مارانيب

 (. در 22بالا بوده است ) يدار يطور معنه کنترل ب

و  Rosaتوسط  يلیزنان برز يکه بر رو يمطالعه ا

  سميمورف يپل نيب يهمکاران انجام شده است، ارتباط

مشاهده  يرحم وميوميو ل CYP19و  CYP17A1 يژن ها

ان و همکار Androutsopoulosدر مطالعه اي (. 1٧نشد )

را  يسرطان ريغ يها در بافت CYP1A1از حد  شيب انيب

هر  (.23) باشد يما مشابه م جیکه با نتا ندگزارش نموده ا

سرطان  يريشگيپ ای شرفتيدر پ CYP1A1چند سهم 

فعال  نوژنيپروکارس نيممکن است به تعادل و بالانس ب

خارج  سميمتابول يعيمحصول طب زيو ن یيو سم زدا

 ي(. از سو23داشته باشد ) يبستگ یيغذا میرژ يکبد

( فاقد ژن C57BL/6J) ختهیترار يها موش گرید

CYP1A1 گرم/ يليم 125 يدر اثر مصرف خوراک 

رفتند که  نيروز از ب 30 يدر ط B[a]Pروزانه  /لوگرميک

در  تی. در نها(24) باشد يژن م نیبر نقش ا يدیيأت

 کيوتيزنوب يها میژن آنز يپيفنوت انيب يسرطان مر

 نیژن ا انيب يابیو ارز هبود دهيچيمختلف پ يسميتابولم

 يسرطان مر يريشگيممکن است به درمان و پ ها میآنز

 .دیکمک نما

 

 :گیری  نتیجه
 مارانيدر ب CYP1A1ژن  انيمطالعه ب نیدر ا

نشان دهنده  جی. نتادیگرد يبررس يمبتلا به سرطان مر

 يول باشد يم ماريدر گروه ب CYP1A1ژن  انيکاهش ب

دو جنس زن و مرد مشاهده  نيب يدار ياختلاف معن

برابر  41٧/٧ ماريژن در افراد ب انيکاهش ب .دینگرد

که تاکنون  یيجا آن زبود. ا شترينسبت به افراد سالم ب

در  CYP1A1در مورد ژن  يو پژوهش قيتحق چيه

 رانیدر ا qPCR کيبا تکن يمبتلا به سرطان مر مارانيب

و با توجه به  باشد يگزارش م نياول نیانجام نگرفته و ا

تعداد  يرو بر گردد يم شنهاديتعداد محدود نمونه ها پ

 .رديپژوهش صورت گ مارانياز ب يشتريب

 
 :قدردانی و تشکر

( در 1101154) 4/2/13٩2 خیدر تار قيتحق نیا

و در  دهيبه ثبت رس رانیا يمرکز اطلاعات و مدارك علم

. دیانجام گرد دانشگاه زابل يفناور ستیپژوهشکده ز

کاظم صباغ و سرکار خانم  ديس دکتر ياز آقابدینوسيله 

 .گردد يم يتشکر و قدردان انيدکتر طاهره خامه چ

 

D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 jo
ur

na
l.s

ku
m

s.
ac

.ir
 a

t 9
:1

6 
+

04
30

 o
n 

T
ue

sd
ay

 J
ul

y 
18

th
 2

01
7

http://journal.skums.ac.ir/article-1-2791-en.html


 1395/ بهمن و اسفند 6، شماره 18شهرکرد/ دوره  یمجله دانشگاه علوم پزشک

41 

 بع:منا
1. Rangel L. Cancer treatment- conventional and innovative approaches. New York: Intech 

Pub; 2013. 

2. Motalleb G, Gholipour N, Samaei NM. Association of the human astrocyte elevated gene-1 

promoter variants with susceptibility to hepatocellular carcinoma. Med Oncol. 2014; 31(4): 1-8. 

3. Thum T, Erpenbeck VJ, Moeller J, Hohlfeld JM, Krug N, Borlak J. Expression of xenobiotic 

metabolizing enzymes in different lung compartments of smokers and nonsmokers. Environ 

Health Perspect. 2006; 114(11): 1655-61. 

4. Corchero J, Pimprale S, Kimura S, Gonzalez FJ. Organization of the CYP1A cluster on 

human chromosome 15: implications for gene regulation. Pharmacogenetics. 2001; 11(1): 1-6. 

5. Sowers MR, Wilson AL, Kardia SR, Chu J, McConnell DS. CYP1A1 and CYP1B1 

polymorphisms and their association with estradiol and estrogen metabolites in women who are 

premenopausal and perimenopausal. Am J Med 2006; 119(9): S44-51. 

6. Raunio H, Husgafvel-Pursiainen K, Anttila S, Hietanen E, Hirvonen A, Pelkonen O. 

Diagnosis of polymorphisms in carcinogen-activating and inactivating enzymes and cancer 

susceptibility: A review. Gene. 1995; 159(1): 113-21. 

7. Xu XC. Risk factors and gene expression in esophageal cancer. Methods Mol Biol. 2009; 

471: 335-60. 

8. Smith GB, Harper PA, Wong JM, Lam MS, Reid KR, Petsikas D, et al. Human lung 

microsomal cytochrome P4501A1 (CYP1A1) activities: impact of smoking status and CYP1A1, 

aryl hydrocarbon receptor, and glutathione S-transferase M1 genetic polymorphisms. Cancer 

Epidemiol Biomarkers Prev. 2001; 10(8): 839-53. 

9. Schwartz AG, Prysak GM, Bock CH, Cote ML. The molecular epidemiology of lung cancer. 

Carcinogenesis. 2007; 28(3): 507-18. 

10. Abbasi AR, Rastegar-Jazi F, Yazdi-Samadi B, Soghansang A. Production of CDNA from 

mrna of p5cs coding gene in arabidopsis thaliana. Iran J Agric Sci. 2003; 34(3): 607-15. 

11. Vandesompele J, De Paepe A, Speleman F. Elimination of primer-dimer artifacts and 

genomic coamplification using a two-step SYBR green I real-time RT-PCR. Anal Biochem. 

2002; 303(1): 95-8. 

12. Cheung YL, Kerr AC, McFadyen MC, Melvin WT, Murray GI. Differential expression of 

CYP1A1, CYP1A2, CYP1B1 in human kidney tumours. Cancer Lett. 1999; 139(2): 199-205. 

13. Wang Y, Yang H, Li L, Wang H, Zhang C, Yin G, et al. Association between CYP2E1 genetic 

polymorphisms and lung cancer risk: a meta-analysis. Eur J Cancer. 2010; 46(4): 758-64. 

14. Rozati R, Giragalla SB, Bakshi H, Doddmaneni S, Khaja N, Sharma RS. The CYP1A1 and 

GSTM1 Genetic polymorphisms and susceptibility to Endometriosis in women from South 

India. Cell j (Yakhteh). 2008; 2(3): 68-71. 

15. Taghizade-Mortezaee F, Farrokhi E, Shahinfard N, Ashoori S, Gatreh-Samani K, 

Hashemzadeh-Chaleshtori M, et al. Association of (Ile462Val in genetic polymorphisms 

CYP1A1) and uterine leiomyoma risk in women in Charmahal va Bakhtiari, IR Iran. J 

Shahrekord Univ Med Sci. 2012; 14(2): 74-81. 

16. Komi-Kuramochi A, Kawano M, Oda Y, Asada M, Suzuki M, Oki J, et al. Expression of 

fibroblast growth factors and their receptors during full-thickness skin wound healing in young 

and aged mice. J Endocrinol. 2005; 186(2): 273-89. 

17. Rosa FE, Canevari Rde A, Ambrosio EP, Ramos Cirilo PD, Pontes A, Rainho CA, et al. 

Polymorphisms of CYP17A1, CYP19, and androgen in Brazilian women with uterine 

leiomyomas. Clin Chem Lab Med. 2008; 46(6): 814-23. 

D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 jo
ur

na
l.s

ku
m

s.
ac

.ir
 a

t 9
:1

6 
+

04
30

 o
n 

T
ue

sd
ay

 J
ul

y 
18

th
 2

01
7

http://journal.skums.ac.ir/article-1-2791-en.html


 و همکاران زاده یحجاز نایم                                                ی                          مبتلا به سرطان مر مارانیدر ب CYP1A1 ژن

42 

18. Aesun Sh, Daehee K, Ji-Yeob C, Kyoung-Mu L, Sue Kyung P, Dong-Young N, Sei-Hyun A 

and Keun-Young. YooCytochrome. P450 1A1 (CYP1A1) polymorphisms and breast cancer risk 

in Korean women. Exp Mol Med. 2008; 39(3): 361-6. 

19. Ye Y, Cheng X, Luo HB, Liu L, Li YB, Hou YP. CYP1A1 and CYP1B1 genetic polymorphisms 

and uterine leiomyoma risk in Chinese women. J Assist Reprod Genet. 2008; 25(8): 389-94. 

20. Ambrosone CB, Freudenheim JL, Graham S, Marshall JR, Vena JE, Brasure JR, et al. 

Cytochrome P4501A1 and glutathione S-transferase (M1) genetic polymorphisms and 

postmenopausal breast cancer risk. Cancer Res. 1995; 55(16): 3483-5. 

21. Herr D, Bettendorf H, Denschlag D, Keck C, Pietrowski D. Cytochrome P2A13 and P1A1 

gene polymorphisms are associated with the occurrence of uterine leiomyoma. Arch Gynecol 

Obstet. 2006; 274(6): 367-71. 

22. Esinler I, Aktas D, Otegen U, Alikasifoglu M, Yarali H, Tuncbilek E. CYP1A1 gene 

polymorphism and polycystic ovary syndrome. Reprod Biomed Online. 2008; 16(3): 356-60. 

23. Androutsopoulos VP, Tsatsakis AM, Spandidos DA. Cytochrome P450 CYP1A1: Wider 

roles in cancer progression and prevention. BMC Cancer. 2009; 9: 187.  

24. Uno S, Dalton TP, Derkenne S, Curran CP, Miller ML, Shertzer HG, et al. Oral exposure to 

benzo[a]pyrene in the mouse: Detoxication by inducible cytochrome P450 is more important 

than metabolic activation. Mol Pharmacol. 2004; 65(5): 1225-37. 

 

D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 jo
ur

na
l.s

ku
m

s.
ac

.ir
 a

t 9
:1

6 
+

04
30

 o
n 

T
ue

sd
ay

 J
ul

y 
18

th
 2

01
7

http://journal.skums.ac.ir/article-1-2791-en.html


Journal of Shahrekord University of Medical Sciences     

(J Shahrekord Univ Med Sci) 2017; 18(6): 35-43.                                        Original article 

43 

Cite this article as: Hejazizadeh M, Motalleb GR, Yeganeh Moghadam A, Talaee R. The 

study of CYP1A1 gene expression in patients with esophageal cancer by real time PCR. J 

Shahrekord Univ Med Sci. 2017; 18(6): 35-43. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
*
Corresponding authors: 

Biology Dept., University of Zabol, Zabol, I.R. Iran. Tel: 00989386902201,  

E-mail: rezamotalleb@gmail.com; ENT Dept., Kashan University of Medical Sciences, Kashan, 

I.R. Iran. Tel: 00989133613767, E-mail: r_talaee2007@yahoo.com 

The study of CYP1A1 gene expression in patients with 

esophageal cancer by real time PCR 

 
Hejazizadeh M

1
, Motalleb GR

2*
, Yeganeh Moghadam A

3
, Talaee R

4*
 

1
Molecular Genetics Dept., Autonomous Branch, University of Zabol, Zabol, I.R. Iran; 

2
Biology 

Dept., University of Zabol, Zabol, I.R. Iran;
3
ENT Dept., Kashan University of Medical Sciences, 

Kashan, I.R. Iran; 
4
Dermatology Dept., Kashan University of Medical Sciences, Kashan, I.R. Iran. 

Received: 30/Jan/2016 Accepted: 30/Apr/2016 

 

Background and aims: Esophageal cancer is highly variable distribution and geographical spread 

compared with another type of cancers. The incidence of esophageal cancer in Iran is very high. 

Genetic factors, particularly oncogenes, are the main factors that affect the cancer development and 

progression in tissues. CYP1A1 (Cytochrome P450, family 1, subfamily A, polypeptide 1) is one of 

the families of cytochrome P450 which is involved in esophageal cancer. The aim of this study was 

to assess the CYP1A1 gene expression in patients with esophageal cancer. 

Methods: At the present historical cohort study, 30 paraffin-embedded samples (15 patients with 

esophageal cancer and 15 healthy control subjects) were collected and investigated the CYP1A1 

gene expression by real-time PCR from 2005 to 2012. Data were analyzed by SPSS, Inc., 

Chicago, IL software. 

Results: The results indicated a significant difference in CYP1A1 gene expression between 

patients and controls (P<0.05). No significant difference was observed in CYP1A1 gene 

expression between males and females (P>0.05). 

Conclusion: The results revealed decrease in the CYP1A1 expression level in cancer patients. 

 

Keywords: Esophageal cancer, CYP1A1, Real-time PCR. 
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