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از ســرطان  یناش ریوممرگ یاز علل اصل یکیدر زنان است و همچنان  یمیبدخ نیعتریسرطان پستان شا :زمینه و هدف

 یتوجهطور قابــلموقع، احتمــال بقــا را بــهبــا مــداخلات بــه تواندیم يماریب نیزودهنگام ا صی. تشخشودیمحسوب م

 رکدکننــدهی. ژن غســتندیبرخــوردار ن یموارد از دقت کــاف یبرخدر  یفعل يغربالگر يهاحال، روش نیدهد. با ا شیافزا

KCNQ1OT1 از  یکیعنوان بهlncRNAده ها، از جملــه ســرطان پســتان، شــناخته شــدر پاتوژنز انواع سرطان لیدخ يها

  .ردیمورد استفاده قرار گ يماریب نیزودهنگام ا صیبالقوه در تشخ ومارکریعنوان باست و ممکن است به

 یزشــکپشــفا، دانشــگاه علــوم  مارســتانیدر ب 1403تــا اســفند  1403از مهــر  شاهدي -مطالعه مورد نیا :روش بررسی

عنوان گــروه کنتــرل بــود. فــرد ســالم بــه 30مبتلا به سرطان پستان و  ماریب 30انجام شد. شامل  رانیاهواز، ا شاپوريجند

 يهاهــا از نظــر شــاخصشــد و گروه يریگازهانــد Real-Time PCRبا استفاده از روش  KCNQ1OT1 یسرم انیسطح ب

  شدند. سهیمقا کیدموگراف

تفــاوت  تیــهمگن بودند، اگرچه در ســن و قوم کیدموگراف يهاشاخص شتریو کنترل از نظر ب ماریب يهاگروه ها:یافته

در  KCNQ1OT1 یســرم انیــداده شــده بودنــد. ب صیتشــخ يماریب هیاول يدر مرحله مارانیب شتریمشاهده شد. ب يآمار

 نشــانگر بــا نیا یصینشان داد دقت تشخ ROC لی) تحل=0003/0Pاز گروه کنترل بود ( ترنییپا يطور معناداربه مارانیب

82/0AUC= .مطلوب است  

 در یصــیتشخ ومــارکریب کیــعنوان مناســب بــه لیپتانســ يدارا KCNQ1OT1از آن است کــه یحاک هاافتهی گیري:نتیجه

ات بــا حجــم انجــام مطالعــ ه،یــدر مراحــل اول مارانیب شتریب صیتوجه به تشخاست. با طان پستانزودهنگام سر ییشناسا

  .شودیم هیتوص جینتا يریپذمیو تعم دییتأ ينمونه بالاتر برا

  .غیرکُدکننده بلند KCNQ1 ،RNA سنسرونویس آنتیسرطان پستان،  ،ومارکریب :لیديک لماتک

 

  
 است يریش غدد یالیتلیاپ يهایمیاز بدخ یگروهسرطان پستان 

 سمیمکان اما بوده، همراه یشناختبیآس و یمولکول ،ینیبال تنوع با که

 سرطان نیا 1.است نشده شناخته کامل طوربه هنوز آن آغاز قیدق

   ردانم در کمتر وعیش با و است جهان زنان انیم در یمیبدخ نیعتریشا

  

از آن گزارش  دیمورد جد ونیلیم 1,7حدود سالانه  2.شودیم دهید زین

مورد در هر هشت زن و  کیمتحده  الاتیبروز در ا زانیم 3.شودیم

نرخ بروز  زین رانیدر ا 4.زن است 35مورد در هر  کیحدود  ایدر آس

عوامل  5.هزار نفر گزارش شده است 100مورد در هر  10 یبیتقر

 و یتحرککم ،یچاق مانند اصلاح قابل گروه دو به يماریخطر ب

 و سن شیافزا رینظ اصلاح رقابلیغ و زا،برون يهاهورمون مصرف

  مقدمه

 
  

 

  276تا  269هاي ، صفحه4شماره  ،83دوره ، 1404 تیری تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش  اصیلمقاله 

 

  01/04/1404آنلاین:      23/03/1404پذیرش:      20/02/1404: ویرایش     10/02/1404دریافت:          چکیده
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  276تا  269 ،4، شماره 83، دوره 1404 تیری تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش

 

 میتقس )BRCA2 و BRCA1 يهاجهش در ژن( یکیژنت نهیزم

برابر  30تا  10خطر ابتلا را تا  یژن يهاانتیوار ی. برخشوندیم

 يماریبودن ب یحتم يمعنابه شیافزا نیهرچند ا دهند،یم شیافزا

است که  نومینوع سرطان پستان، آدنوکارس نیعتریاش 7و6و4و3.ستین

انواع نادرتر شامل  ،دارد یمنشأ لوبول %15و  ییمنشأ مجرا 85%

و  میبدخ دیلوئیف ،يلارینوع پاپ ،یپجت، سرطان التهاب يماریب

 گروه سه به پستان سرطان ،یاز نظر مولکول 6.هستند وسارکومایآنژ

 و استروژن يهادهرنیگ ينوع دارا - 1: شودیم میتقس یاصل

 نوع -2 دهد،یم پاسخ یهورمون يهادرمان به که مثبت پروژسترون

HER2 هدفمند مانند تراستوزومب حساس  يهامثبت که به درمان

 و بوده رندهیکه فاقد هر سه گ (TNBC) یگانه منفنوع سه -3 است،

سابقه  یشامل بررس صیتشخ يهاروش 9و8.است تریتهاجم معمولاً

) و یو ماموگراف ی(سونوگراف يربرداریتصو ،ینیبال نهیمعا ،یخانوادگ

 جیمستعد نتا یول دیها مفتوده ییدر شناسا یاست. سونوگراف یوپسیب

 10 يبا خطا يروش استاندارد غربالگر یمثبت کاذب است. ماموگراف

روش  نیترقیدق یوپسیب کهیدر حال شود،یمحسوب م %15تا 

با  10و4.رودیکار مگانه بهسه دکریاست و در چارچوب رو صیتشخ

 يجد يدیتهد همچنان پستان سرطان ،یدرمان يهاشرفتیوجود پ

در  یزودهنگام نقش مهم صیتشخ 11.است یعموم سلامت يبرا

در  %100ساله از حدود نرخ بقاء پنج کهيطوربه ،بهبود بقاء دارد

 ان،یم نیدر ا 13و12و3.ابدییکاهش م IV در مرحله %26به  I مرحله

 ای یعیطب تیوضع که بافت ای خون در يمواد عنوانبه ومارکرهایب

 یآگهشیپ زودهنگام، صیتشخ در دهند،یم نشان را بدن کیپاتولوژ

 ر،یاخ يهادر سال 15و14.دارند ياژهیو تیاهم یدرمان شیپا و

lncRNAو بدون چارچوب خوانش  دینوکلئوت 200از  شیها با طول ب

 فایا ژن انیب میدر تنظ يمتعدد يهاه نقشاند کباز شناخته شده

 و یسیرونو سطوح در عملکرد بر علاوه هامولکول نیا 16.کنندیم

 ساختار در رییتغ و کیژنتیاپ ماتیتنظ قیطر از ،یسیپسارونو

 نیاز ا یکی 18و17.دارند مشارکت ژن انیب کنترل در زین نیکرومات

 p15.5 هیاست که در ناحlncRNA KCNQ1OT1 ها، مولکول

- تیدر ارتباط با سندرم بکو بارنیقرار دارد و نخست 11کروموزوم 

 مهار که اندداده نشان ریمطالعات اخ 20و19.دش ییشناسا دمنیو

KCNQ1OT1 مختلف يهاسرطان در تومور شرفتیپ از تواندیم 

در سرطان پستان،  19.کند يریجلوگ پستان و روده پروستات، مانند

 انیب شیو همکاران افزا Zhang مطالعه ،است متفاوت هاافتهی

KCNQ1OT1 يریش يهاداکت نومیکارس نوع هیرا در مراحل اول 

(DCIS) آن لیپتانس انگریب که اندکرده گزارش یعینسبت به بافت طب 

 1OT1KCNQ انیب 22و21.است يماریب هیمراحل اول ومارکریب عنوانبه

قرار  CCAAT ترو پرومو NF-Y مانند بالادست عوامل ریتحت تأث

 24و23.کندیم تیتقو را آن انیب پروموتر، به اتصال با نیکاتن - βدارد و 

 ونیلاسیمت قیطر از آن يسازرفعالیغ ،يعملکرد نقش يفایپس از ا

DNA انگریب ياندهیشواهد فزا 25.شودیم انجام ینیو تعاملات کرومات 

 يهالولس متاستاز و سمیمتابول ر،یدر تکث KCNQ1OT1 يدینقش کل

 ارزش یبررس هدف با حاضر مطالعه ن،یبنابرا 27و26.است یسرطان

 هیسرطان پستان در مراحل اول ییدر شناسا KCNQ1OT1 یصیتشخ

  .شد انجام و یطراح

  

  
در  1403تا اسفند  1403مهر  از يشاهد -مطالعه مورد نیا

انجام  رانیاهواز، ا شاپوريجند یشفا، دانشگاه علوم پزشک مارستانیب

 متخصص دییتأ و يپاتولوژ گزارش اساس بر يماریب صیشد. تشخ

 بدون سالم داوطلبان انیم از کنترل گروه افراد. شد انجام مربوطه

پژوهش با کد  .شدند انتخاب یمنیخودا يهايماریب ای سرطان سابقه

 معلو دانشگاه اخلاق تهیدر کم IR.AJUMS.REC.1402.132اخلاق 

 از یکتب آگاهانه نامهتیرضا و شد بیتصو اهواز شاپوريجند یپزشک

 شامل ماریب گروه در ورود يارهایمع. دیگرد اخذ کنندگانشرکت همه

 ای یمنیخودا يهايماریب نداشتن پستان، سرطان کیپاتولوژ دییتأ

. بود نامهتیرضا يامضا و) يویکل ای یقلب یینارسا(مانند  دیشد مزمن

 میبدخ يهايماریب سابقه نداشتن ،یعموم سلامت زین نترلک گروه در

 تیرضا و یمنیا کنندهسرکوب يداروها مصرف عدم ،یمنیخودا ای

 ادامه به لیتما عدم شامل خروج يارهایمع.  بود یالزام یکتب

. بود ینیبال يهاداده در نقص ای RNA نمونه نییپا تیفیک ،يهمکار

سرم هر نمونه استفاده شد و  µl 500 تام، از RNA استخراج يبرا

، YT9065کد  (Total RNA Purification تیاستخراج با استفاده از ک

طبق دستورالعمل سازنده انجام گرفت.  )آزما زیتجه کتایشرکت 

 280و  260 يهاموجبراساس نسبت جذب در طول RNA خلوص

  زنتتا زمان س RNA يهاشد. نمونه یابینانومتر با دستگاه نانودراپ ارز

  بررسیروش 
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 LncRNAيهاژن ورسیفوروارد و ر يمرهایو بلاست پرا ی: توال1جدول 

KCNQ1OT1  وGAPDH   

  ژن  یتوال

F: 5′-GACCTGGCAGTCTCAAAAGC-3′  1OT1KCNQ28  

R: 5′-CACTGGGGCAGTCACCTAAT-3′  

F: 5′-TCTACATGGCAACTGTGAGGAG-3′  GAPDH29  
R: 5′-CAGAGCACAAGAGGAAGAGAGAG-3′ 

  
cDNA يدر دما C° 70- سنتز يبرا. شدند ينگهدار cDNA تیاز ک 

واکنش  .طبق دستورالعمل کارخانه استفاده شد آزما زیتجه کتایشرکت 

، Oligo(dT) مریشده، پرااستخراج RNA شامل µl 20 ییدر حجم نها

معکوس بود.  پتازیکرترانس می، بافر واکنش و آنزdNTP مخلوط

مدت به C° 42و سپس در  هیاول ونیجهت دناتوراس C° 70واکنش در 

 C° 70در  میآنز ان،یانجام شد. در پا cDNA سنتز يبرا قهیدق 60

 PCR و محصول تا زمان انجام دیگرد رفعالیغ قهیدق پنجمدت به

 YTAبا استفاده از  Real-Time PCR (qPCR) واکنش. شد ينگهدار

SYBR Green qPCR Master Mix 2X )انجام شد. آزما زیتجه کتای (

 یاختصاص مریاز هر پرا µl 4/0 کس،یم مستر µl 10 اکنش شاملو

 حجم به دنیالگو و آب بدون نوکلئاز تا رسcDNA )، کرومولاریم 10(

 C° 95 در هیاول ونیشامل دناتوراس ی. برنامه حرارتبود lµ 20 یینها

اتصال و گسترش) بود.  ون،ی(دناتوراس يامرحلهچرخه سه 40و

ها در شد. تمام واکنش یذوب بررس یحنمحصولات با من تیاختصاص

 يبرا یعنوان کنترل داخلبهGAPDH گانه انجام و ژن تکرار سه

 براساس یاختصاص يمرهایپرا یتوال. دیاستفاده گرد يسازنرمال

  ).1(جدول  شد گرفته کاربه و یطراح نیشیپ مطالعات

. شد یبررس هاداده عیتوز بودن نرمال ابتدا ،يآمار زیدر مرحله آنال

 آزمون از هانیانگیم سهیمقا يبرا ها،داده نبودن نرمال به باتوجه

 با هاژن انیب سطوح. شد استفاده Mann-Whitney U test يرپارامتریغ

. دیمحاسبه گرد Fold Changeو  ΔCt ،ΔΔCt يهاروش از استفاده

، KCNQ1OT1 ژن یصیارزش تشخ یابیجهت ارز نیهمچن

نمودار راك  ریسطح ز ریشد و مقاد رسم (ROC) راك يهایمنحن

(AUC)يبرا برش نقطه و یژگیو ت،ی، حساس KCNQ1OT1  محاسبه

  ه سخن مسیافزار گراف پد پربا استفاده از نرم يآمار يهالی. تحلدیگرد

  .معنادار در نظر گرفته شد >05/0P انجام گرفت و مقدار 9

  

  
 بود متفاوت يمعنادار طوربه وهگر دو نیب تیقوم عیتوز

)007/0P= .(2/29صورت به یتیقوم عیتوز ماران،یدر گروه ب% 

ترك  %0لر و  %2/4کرد،  %0فارس،  %2/4عرب،  %5/62 ،ياریبخت

 ،ياریبخت %17/54صورت به عیتوز نیدر گروه کنترل ا ،گزارش شد

در  .ترك بود %2/4لر و  %2/4کرد،  %2/4فارس،  %25عرب،  3/8%

مذهب  رویها پاز کنترل %100و  مارانیاز ب %7/95مذهب،  یبررس

که  )=34/0P( بودند مذهبیسن مارانیاز ب %3/4بودند و  عهیش

در  .است مذهب نظر از گروه دو نیب معنادار تفاوت عدمدهنده نشان

د کنترل از افرا %50و  مارانیاز ب %5/37 سرطان، یخانوادگمورد سابقه 

 که یمعن نی، بد)=40/0P( بودند يماریب یادگخانوسابقه  يدارا

ها و کنترل مارانیدر ب يآلرژ تیوضع .نشد مشاهده يمعنادار تفاوت

ر به مقدا نیا نکهیبا ا. )=06/0P( گزارش شد %33/3و  %3/8 بیترتبه

 ت،یهادر ن .نبود معنادار يآمار تفاوت است، کینزد يمعنادارآستانه 

متأهل در گروه  %5/87د و مجر %5/12صورت تأهل به تیوضع

که  )=49/0P( متأهل در گروه کنترل بود %75مجرد و  %25و  مارانیب

  .نشان نداد يتفاوت معنادار

-Anderson يهاها، از آزموننرمال بودن داده یبررس يبرا

Darling, D'Agostino-Pearson, Shapiro-Wilk, Kolmogorov-

Smirnov يدارا مارانیب گروه يهادهدا داد نشان جینتا. شد استفاده 

 نرمال عیگروه کنترل فاقد توز يهاو داده )<05/0P( نرمال عیتوز

)05/0P<( آزمون از گروه دو انیم سهیمقا ياساس، برا نیبودند. بر ا 

  .)2استفاده شد (جدول  Mann-Whitney U test يرپارامتریغ

 زانیم هسیمقا يبرا Mann-Whitney U test يرپارامتریغ آزمون جینتا

Fold change KCNQ1OT1 3و افراد کنترل در جدول  مارانیب نیب 

 دو نیب معنادار يآمار تفاوتدهنده نشان =0003/0P آمده است. مقدار

 538و  282 بیترتبه B و A يهاگروه در هارتبه مجموع .است گروه

و در  024/0 مارانیب در هاداده انهیبود. م 72 آزمونو مقدار آماره 

 با برابر مانله - هاجز نیانگیمحاسبه شد که اختلاف م 039/0ها رلکنت

 انیتفاوت معنادار ب انگریب جینتا نی. ادیبرآورد گرد 013/0

KCNQ1OT1 دو گروه مورد مطالعه است نیب.   

  هایافته
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   و افراد کنترل مارانیب يبرا Fold change KCNQ1OT1 يهاداده بودن نرمال يهاآزمون جی: نتا2 جدول

 بودن نرمال دییتأ

 )ماریب(گروه 

P  

  )ماری(گروه ب
(گروه آماره آزمون 

  )ماریب

(گروه نرمال بودن  دییتأ

  شاهد)

P  

  (گروه شاهد)
(گروه آماره آزمون 

  شاهد)

  یتیآزمون نرمال

 39/0A²=  Anderson-Darling 30/0  بله  =62/4A² 0001/0> ریخ
test 

-35/1K²=  D'Agostino 50/0 بله  =5/27K² 0001/0> ریخ
Pearson test 

 95/0W=  Shapiro-Wilk test 50/0  بله  =49/0W 0001/0> ریخ

-14/0D=  Kolmogorov 10/0< بله  =43/0D 0001/0> ریخ
Smirnov test 

  
 انیدر ب Fold change سهیمقا يبرا Mann-Whitney U test جی: نتا3 جدول

KCNQ1OT1 و افراد کنترل مارانیب نیب  

  پارامتر مقدار

Mann-Whitney U test  آزمون  

  سهیمقا B ها گروهدر مقابل کنترل A گروه مارانیب

0003/0 P  

  P (Exact) قیدق

 P خلاصه ***

  معنادار>P 05/0 بله

  تست نوع (Two-tailed)دوطرفه 

282(A) ،538 (B) ها)کنترل ماران،یها (برتبه مجموع  

  Mann-Whitney U testآماره  مقدار 72

  )مارانی(ب انهیم 024/0

  ها)(کنترل انهیم 039/0

  )ی(مقدار واقع انهیم اختلاف 015/0

  مان)له - (هدجز انهیم اختلاف 013/0

  )P>001/0( دو گروه است نیدهنده اختلاف معنادار بنشان ***

  
و فاصله  82/0±07/0برابر با  AUC نشان داد که ROCی منحن یبررس

 جینتا نیا. )=0005/0P( بود 96/0تا  67/0 نیآن ب %95 نانیاطم

  مـسال افراد از مارانیب زیتما در شاخص وبمطل ردـعملکده ـدهننشان

  

  

  

  

  

  

  

  

  
  

 کنترل افرادو  مارانیدر گروه بLncRNA KCNQ1OT1  انیب سهی: مقا1 نمودار

  
  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

 یبا استفاده از منحنLncRNA KCNQ1OT1  یصیعملکرد تشخ یابی: ارز2 نمودار

  راك
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برآورد شد و نقطه  %95و  %70 بیترتبه یژگیوو  تیحساس. است

نسبت  ن،ی. همچندیگرد نییتع 031/0تر از مقدار بزرگ نهیبه برش

دهنده محاسبه شد که نشان 00/14برابر با  (⁺LR) مثبت یینمادرست

 مناسب دقت از یحاک هاافتهی نیا. است مدل يبالا یصیتشخ قدرت

 نمودار .باشدیم سالم افراد از مارانیب کیتفک در مدل يبالا تیقابل و

و (P)  مارانیرا در دو گروه ب lncRNA KCNQ1OT1 انیسطح ب 1

 محور و مطالعه مورد يهاگروه یافق محور. دهدینشان م (C) کنترل

. دهدیم شیرا نما KCNQ1OT1 به GAPDH انیب نسبت يعمود

 مارانیب از بالاتر يمعنادار طوربه کنترل گروه در انیب سطح نیانگیم

 انیب دارامعن کاهش انگریب تفاوت نیا .)>001/0P( است

KCNQ1OT1 2 نمودار .باشدیم سالم افراد به نسبت مارانیدر ب 

 lncRNA KCNQ1OT1 یصیتشخ توان یابیمربوط به ارز راك یمنحن

 يمنها 1 یو محور افق تیحساس ي. محور عموددهدیرا نشان م

بالاتر از  یمنحن شود،یم دهیکه دگونه . هماندهدیم شیرا نما یژگیو

از افراد  مارانیب کیتوان مدل در تفک انگریخط شانس قرار دارد که ب

 نیا خوب عملکرد و دقتدهنده نشان=AUC 082سالم است. مقدار 

  د. باشیم پستان سرطان صیتشخ در شاخص

  

  
 KCNQ1OT1 یسرم سطح و کیدموگراف يهاداده مطالعه نیدر ا

 از گروه دو نیب. شد يآورجمع نامهپرسش و يبردارنمونه قیاز طر

 مشاهده يداراتفاوت معن )=004/0P( تیو قوم )=023/0P( سن نظر

 با که بود عرب قوم به مربوط یفراوان نیشتریب مارانیب انیم در ،شد

 یسطح سرم 30.است سازگار رانیا در مشابه مطالعات یبرخ يهاافتهی

KCNQ1OT1 کنترل گروه از کمتر يمعنادار طوربه مارانیدر گروه ب 

درباره  یداخل يهاگزارش یکاهش با برخ نیا. )=003/0P( بود

 مطابقت یلوسم در یالمللنیب مطالعات زین و گرید يهايماریب

در  1OT1KCNQ انیب شیافزا که ییهاگزارش با اما 31- 34.دارد

 گر،ید ياز سو 35و16.اند، در تضاد استهرا نشان داد یسرطان يهابافت

 انیکاهش ب  The cancer genome atlas (TCGA)يهاداده يهالیتحل

KCNQ1OT1 ما جینتا با که اندکرده گزارش زیدر بافت تومور را ن 

از تفاوت  یمطالعات احتمالاً ناش نیب جیختلاف نتاا 36.دارد یهمخوان

 یبرخ در بافت برابر رد حاضردر نوع نمونه (سرم در مطالعه 

 و مرحله نظر از مارانیب عیتوز و سنجش، يهاروش ،)مطالعات

 مراحل در مارانیب اکثر پژوهش نیا در. است یمولکول رگروهیز

 تواندیم امر نیا ،نشد مشاهده دوردست متاستاز و داشتند قرار ییابتدا

 اتمطالع یبرخ که چرا باشد، داشته نقش شدهمشاهده کاهش نییتب در

 35.اندکرده گزارش ترشرفتهیرا در مراحل پ 1OT1KCNQ شیافزا

 ر،یتکث يندهایدر فرا KCNQ1OT1 دهدینشان م يشواهد عملکرد

آن مهاجرت  يسازمثال خاموش يبرا ،مهاجرت و متاستاز نقش دارد

 قیاز طر هارگروهیز یرا کاهش داده  و در برخ هیبه ر يتومور

روابط با  38و37.کندیم تیتهاجم را تقو PTEN میمانند تنظ ییرهایمس

 گزارش زیو پاسخ به هورمون ن ) Luminal Aمثلاً( یمولکول رگروهیز

 ceRNA نقش شامل يشنهادیپ یمولکول يهاسمیمکان 39- 41.است شده

  و  miR-103a-3p ،miR-15a مانند ییهاmiRNA انداختندام و به

miR-145محور قیطر از ییدارو مقاومت با ارتباط نیهمچن ،است 

1p/MDR3-a103-miR حاضردر مطالعه  42و35و16.گزارش شده است 

 در شودیم هیتوص لیدل نیهمبه و نشد انجام محورها نیا لیتحل

 ایها miRNA و KCNQ1OT1 زمانهم یبررس یآت يهاپژوهش

 نیدر ا KCNQ1OT1 ،ینیاز نظر بال .شود انجام هدف يهانیپروتئ

 ⁺LR 14 و %95 یژگیو ،%70 تیحساس، =082/0AUC با مطالعه

 نشانگر کی عنوانبه مناسب لیپتانسدهنده ) نشان031/0(نقطه برش ≈

 در شدهگزارش دقت هرچند ،است هیاول مراحل در یصیتشخ

 مطالعه نیا یاصل يهاتیمحدود 36.است بوده متفاوت گرید مطالعات

 به کنندگانشرکت بودن محدود اندك، نسبتاً نمونه حجم شامل

 .است مارانیب یمولکول يبندطبقه انجام امکان نبود و زنان، تیجمع

lncRNA KCNQ1OT1 لیپتانس دهندهنشان یسرم يهانمونه نیدر ا 

 با. است هیاول مراحل در پستان سرطان ییشناسا يبرا یقبول قابل

 يهاتیمحدود و مقالات در متناقض جینتا لیدل به حال،نیا

 با ژهیوبه تر،جامع و تربزرگ یلیتکم لعاتمطا انجام ،يریگنمونه

 و سرم و بافت زمانهم لیتحل ،یمولکول يهارگروهیز يبندطبقه

 آن ینیبال کاربرد دییتأ يبرا ینیپروتئ miRNA/ يمحورها یبررس

 .است يضرور

ارزش  یبررس" عنوان با یقیتحق حاصل مقاله نیا: سپاسگزاري

 صیدر تشخ KCNQ1OT1 یطولان رکدکنندهیغ RNA یصیتشخ

 و با کد اخلاق یعموم یدر مقطع پزشک" پستان سرطان

IR.AJUMS.REC.1402.132 قیتحق نیا یمال تی. حماباشدیم 

  بحث
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Background: Breast cancer is the most prevalent malignancy among women and remains a 

leading cause of cancer-related mortality worldwide. Early detection can markedly improve 

patient survival, yet existing screening methods often lack sufficient accuracy and 

sensitivity. lncRNA KCNQ1OT1 has been implicated in the initiation and progression of 

tumors in several cancers, including breast cancer. This study aimed to evaluate the 

diagnostic potential of serum lncRNA KCNQ1OT1 expression as a biomarker for early 

detection of breast cancer. 

Methods: This case-control study was conducted at Ahvaz Jundishapur University of 

Medical Sciences, Shafa Hospital, Ahvaz, Iran, between September 2024 and March 

2025. Serum samples were obtained from 30 patients with histologically confirmed 

breast cancer and 30 healthy women serving as controls. Total RNA was extracted from 

500 µL of serum, and cDNA was synthesized using oligo (dT) primers. Real-Time PCR 

was performed in triplicate, with GAPDH as the internal control. Relative gene 

expression was calculated using the 2^-ΔΔCt method, and data were analyzed using the 

Mann-Whitney U test and ROC analysis. 

Results: The patient and control groups were homogeneous for most demographic 

parameters, but showed significant differences in age (P=0.023) and ethnicity 

(P=0.004). Most patients were in stage I of the disease. The median expression of 

serum KCNQ1OT1 was significantly lower in patients (0.024, IQR 0.013-0.033) than 

in controls (0.039, IQR 0.027-0.051), indicating marked downregulation in the patient 

group (P=0.0003). The ROC analysis yielded an AUC of 0.82 (95% CI: 0.67-0.96, 

SE=0.07, P=0.0005). At an optimal cutoff value of >0.031, the sensitivity was 70%, the 

specificity was 95%, and the positive likelihood ratio (LR⁺) ≈ was approximately 14, 

demonstrating strong discriminative ability. 

Conclusion: Serum KCNQ1OT1 exhibits promising diagnostic performance for 

identifying early-stage breast cancer and may serve as a reliable noninvasive biomarker. 

Larger multicenter studies incorporating molecular subtyping and tissue correlation are 

required to validate its clinical applicability and strengthen diagnostic accuracy. 
 

Keywords: biomarker, breast cancer, KCNQ1 overlapping transcript 1, long non-coding 

RNA. 
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