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����� ��	
� �	
� ���1 ������ ������� ���� 
���2 �����  !"�� 
���3  

  
  

�����  

�����:  	
� ���� �
�
� �����)Mouse mammary tumor virus  �MMTV( ������ ��� �� 
� �  ���� !"�
�
�	 #� " $%&. 

()*+� #*,
� �
-. /012 3&�� #�"  #2���� !"MMTV  ,�30
40 �   ��0, �  ���� �5�2 !"6 ,  ��0 $0, �
-. ��*  3& �, 7

��������� #0�0, �8�$0, !" )Human endogenous retroviruses  �HERVs( 7�� �,
9� 3& :;�" ����� <�, =>0� �? @��& �  �,A;��B

�2, 6$�2�0 (CB, 3& ���� �5�2 .3)*+� <�, � 7  �B,MMTV $% #2��& ���� �5�2 �& . �& 3CDE !,�& #*,
� 3&��MMTV  &  
F�

#*,
� #*,
� 7�8�$0, !"  �8 @, #�"ENV-MMTV � #D�H !8
*
4" 3I� 3& #9�HERV-Ks ,  !�J�  #0�0, �8 �" 3& �0�$ 7KL�0, $0$%.  

��� ��:  M�>N� �
� (�
O 3& �P.-  QR0, !$"%$% . ,$�&,DNA  @,59  � !�
�
� ��&S*2 $"% 
D& �   
F
�T  U,�L�2, #9��,�� !"

� �;$.  	�� @, /V2Nested PCR )Nested polymerase chain reaction( *,
� <��� !,�&#  !"DNA /012 3&��  !"env ����� 

MMTV W�2,$% 6 . 

����� ��: #*,
�  !"DNA /012 3&��  !"env ����� MMTV  � 19 30
40 )2/32 $O�  ( @,59 30
40  �  7$0$% ��� ���� �5�2 !

#��
O  3I#*,
� <�,  �  X9� "3 30
40  ��& !S*2 ���� )5 $O� (  $� �; 6$"��)001/0 < P(. 

����� ����: & Y��0 �2, �& 3 76$�Z �2 MMTV #�  @, #1� $0,
���,
� 0,��, �,�4�& �  ���� �5�2  R�, !,�& SX� �+H#  
% K
�N� .

 [
\N� #*,
� <��)�PCR #*,
� <�, 3I  ,  ��0  "99 $O�   &MMTV 3�
2  #%
� !BR6  �100 $O�  3�
2 &  #%
� !"C3H  �GR 

$0�,  !8
*
4".  

����� ������: 	
� ���� �
�
� ����� 72 7�+H ��,
� 7S�H$& �
�
� 7���� �5�Nested polymerase chain reaction  

  

 �!��: <���% $�2 #"9� �)��% 7$4N� ]F�  #04�D2 7[
2� #N*O. "���� #$�%	 �%&' (�) *�+	��  ���) �� �%� ���,� �%�%	

#����� ���- �� ���,� ��.�/ �) �0�)� � ���,� . �XWO, #1%:� 6$1�0,  3DR�1392 ^31 )227 :(217-208  

  

�����  

 ������� ���	��
�����  �� ������ ����� �������� ��	���

  ��
� ��	��� ���� ���   ��!" 	
��	
 .   $��� %	��

 ���&' (���� �� ����	) *�+������ �� ������� ���	��


+�, *       ��
� ,���� *��-�. ��� � ,��/0)5-1 .(

    ��	��� �� ������ ���	�
 $��06/25    	�+ �� ����:

100000  ���;� ���� <�: � �)6(. 

 ���& *�	� *���� =�->�?:  @�:��A   ���� 	�?�

�$%�&� !��'� 
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 ����� ���	
MMTV  ������� ��� �� ���� ���� ����� ��	
� �	
� ��� � $%��&� 

�
� ,�B	0 C�D�� ��:��E  �:�@:��A ���& 	?�,   <�

    ������� ���	��
 �����: C����� �� ����� �� 	����� *�	��

,�"�� F����G:   <�&&�     ���D�� ��� HI�	�: �>�G>�: *�+

    ��
� <�� ,���&� ��� ����� �J �� ����� ���	


)8 -7 .(=�->�?: ��  M 	��  NO� E	���    ���D�� �� ��+

 ��
� ,�B	0 ��	P ,"�� ���: N�� �� N�� ���	
 ��� .

��:�� M 	�  E������ *�:�Q���� M 	�    R��: �����

)Mouse mammary tumor virus  ����MMTV(   

 M 	� Epstein–Barr    M 	��      ,�� ������� *��+

�: ����� ���	
 @:�A ���&A �&�� )9 .(M 	�   ,� �+

 ���&A: @:�AT @P��J �� 	U15 ���	
 �� �.��   *��+

<� �B	-: ������  ���)10.(  

MMTV @O�&: M 	�  	�� V�   	�� <�� �� <���

   ���� W�Q-� M 	��  	�� ���� X&" ,� ,� �
� .  N�O�

 M 	�  	��MMTV      �Q�.� @�QA �� ��G� ����&A ,�

  R��: �� ������ ���	
 ��D��     ,�� �+�Y����:�Z *��+

�
� <� ���U ���� )14 -11 .( �� N��75   @�IP (�


Bittner   ����"  ,���MMTV     ����� V��� �����&A ,���

	�) M 	�  	�� C��\���	� ��J    �	�� ��� <��&&� )11.( 

      C���] ���  �B���^� @G� ,�� M 	��  	�� ��� C��]

 �����:�: �� �:      	�� _�A�� ������    F��`&� ��� F�+

�] ��   � �D: *�+  �� ��:�� ��D�� ,D���)14 -13.(   

: ���&' ��,->�? *    V�� ,�� �
� <� �A�� 	���

  ,�������: M 	����� MMTV  �� �Z ,�����HMTV   

)Human mammary tumor virus (�: �&:��E   ��G�:

 ����� ���	
 ,� ����� *b��� �� ����: ��	� �� �
�

��� ,��� NO� )19 -15 .( ,' 	0�  ���cJ ��� d�I���

MMTV-like gene sequences  ������� C�&�
���  ��

 ���&'� W�Oe� ,  ��
� <� ���U ����)24-20(  ��:� E

=���->�?: ����	� ��  ��������
� <����� <����� d���I��� .

���	��&�  ,� ,�	`� ��� 	f�J (�J ��MMTV �:  �����

 V� @:�A   *�	�� V��]�>����  � 	��   �� ������ ���	�


��	0 ����QP �����E �: ��Y��	� _e� �A�f�: ���.  

Wang  X��G�����
 ���������G�+    �] *������+  

MMTV-ENV  �>����� ���� ��  �] *���+HERV-k10 

)Human endogenous retroviruses ( ����������

��� �O��?:��   ,��J�� V��   * 660     ��� *���� ��\"

 ����� ����� *]�>��+)16 �.�� (  *�+�����gQ��� ���

1640-976 �] �� env ������ h�;��� �� )19.(  

,->�?: �� * �: ��� ,� ��� 	f�Ji  �B��� �P� �� ,>

� ,����	�   � �� ,��� 0��B	   ��.�^��� *�+	���	�

,��-?P V��� ������� * DNA 685  *����� ���\") �����

��-P�:  *�+1661-976 ( 	�jG� � �	���� �� Xk
  

 �>��� V� E�Q��� *�+	���	�252   *���� �\")  ����

�-P�:�  *�+1640-1388 ( ��B	0 ��	P �
�	� ���: 

)27-25(.  �� �+	���	� ��� �>��� ( �"1 �
� <�:Z.  

  
 ����1 .�	
�� 
�������  1  
�4 ����� ��  ���� �� �
��  �� 	� 
�ENV  

����	� 
 ����  

)��� ���(  

�� 
�� ������ Env  �����  !"��#  

Sequence (5́–3́ )  

Designation  

252  1405-1388 TACATCTGCCTGTGTTAC 
��+
�  

1640-1626 ATCTGTGGCATACCT 

671  1661-1647 GAATCGCTTGGCTCG 
�-��+  

990-976 CCTCACTGCCAGATC 

  



 

  

210  ����	
 ���� �����
� ����–  ���31  / ����227 / !��"#��
 �$
 �%�&1392  

www.mui.ac.ir  

 ����� ���	
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    E��>�	���
� E���G�	:Z @��j: �+������ �� ����	� ��  

     �����"  @�����	�   ��������]�Z EV�����G: E�����>���� 

MMTV-like env sequences  ��30 �� 40  �� �.��

�������� ���	���
 �������: E ����
� <���� R������0  

)31-28 E19-18( .  � ��J X��� ���� ��74   ��.��

,���� �� � ���	
 *�+ ��"  	`� �� ����MMTV  �Ij:

 �����)32 .(     @�j: �P	� h��&" *���
Z *�+���� ��

 ��cJ ��'   ���]MMTV-like env sequences   ,��

 l��	�12   10  ��17    <���� ��.��  ��
�)33 E30 .(

�>�J �� ��� �      ���� $��� C��&��  ����� �� ,�� �


 HOB M 	� 8/0   ��.��   ��
� <�� R����0 )31 .(

 ��&���  V�� m�+ ��     ���� ���cJ n��B =��->�?: ��

>���� ,���� �� �+  �B�� *�+ EF>��
   �� N���4   ��.��

�
� <��� R���0 )34 E32-31 E28 E19 .(  

 ��	�� �� ��  ,�->�?: ��!&�  ,�� *�   �0���� ,��   	!� ��

   ,�?��� E��
� ,��B	0 =��. ��	�   ���� *�MMTV   

�
� <��� �B�� ����� ���	
 ,� b��� )35(.   

���" E,��->�?: ����� o���+ *�	��� �D�DNA  V���

   ��� HI�	�: M 	� MMTV   ,����� �� �] ��0�   *��+

 ����� ���	
 �� ���� ���	�� �������.    ,�->�?: ���� ��

�>��� ��"  @G�: 	� ,IQ) *�	�   E������� �] ��� *�+

�>���  �] �� ���+MMTV-ENV     ,�� ���� h��;���

�� �Q�� *]�>��+� �� �&�� HERV-Ks     �] 	�+ ,�� ���

�&��� *	Y�� ������ )19.(   

  

$�� �%  

,->�?: ��� �� * ���: - *�+�E  C��] �
�	�MMTV 

 ��118 ,���� *    *��:�� �B��F>�
 �+�   W��	� ��

 R �Nested polymerase chain reaction 

)Nested-PCR (�B	0 C�D�� .,���� �+,->�?: ���: * 

 ��� ,�� �B��^,���� ��  *�+ ��:� �� ,� ����� �B��

 ,���> � ���J�	"�� E (���
  *���+1387  ����1390 �� 

 ��!���>���
 �����
�����* )$( ��!\��.�E   @G�� ,���

�Q�p  ���Ij� �&�B���� *�+       <��:Z �� ��>��:	B ��� <��

�������" E ���	0 *� Z .  

59    ����� *��:�� �B�� �� ,����59   ,�� F+ ,����

     ���� h��;��� ������ F>��
 ��B�� �� �+� ���&A .  ,��

�b
� E��&���� ��D�� ��`&:    H�
�� ������� 	�`� �� �+�

�   �&����� ���]�>����i� ��� .,���� C���    ,�� W�Q-�: �+

����� ���
 ��	�� ����: W��&: �� ,� ��� ���	�� ���� .  

   �� ���+ q� r	�� ��� C�D�� *�	� C�s *�+��D:

,���� *  ��!��>���
 ���
����� nb��* )$(   ��!\�.�

 b�� t�\J *�	� �Pb�� =�`Jb:   � ,�B	0  =��A

�B	0 C�D�� ������� ����+.  

  R	�� u&� E,���� 	+ ��10     �� <��\��
� ��� ��� 	G�:

 ���
�Y  v����� 	G�: ,����   ,���!� C����� 	G�: <�  *����+  

5/1 �Q�:   �� @�O�&: *	��>.    ��Q�: V�� �� ��B�����   	���>

�Q����0  =���: ,���   @��J30  �� ,��O�P�37 ,��"�� * 

����
  � � ��   ���	0 ,��G�� ��	010500    =��: ,��

15   ]�\�	����
 ,O�P� �� .     w���� ��� � ����: Xk�


���	0.  ��� ���  ���� ,� ��B���� �� � ��	G� 	Y�� ���  �

�� @J @:��. Xk
 1 �Q�:  (����� 	��>100  ��.��   ,��

�   ,B�f� h��� 	+ ,   =��: ,��   ���	0 d�Q;: ����

15  �� ,O�P�10500  ]�\�	���
 � � �Z �� X��     ����:

� �>�� �� � .  �QJ	: ����     	�Y�� ,�I�	: V�� *�	�� ,

 ��	G����	0.     E,����� ��	�� V��� �� X�DNA   ���

 �� <��\���
�@��&B ���������
� R � -  w�	;���
� C	��B 	Q�

 ���	0)36 .(     ��`Q) E,����� 	�+ *�	��DNA   H�
��

     	�� C	0����� @G� ,��   � <��D&
 *	�:��B 	�Gk
�

���	0 �IU 	��> 	G�:.  
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 ����2.  �! "#!�� 
������� �$�#�SMA %� &
'(� )Polymerase chain reaction )PCR(  

&�% ��  ��'� ��( 
 ��)��*+#  ��#�,-.�	 !"��#)5ˊ→3ˊ( �����  /�	  

 �.SMN 185  AGACTATCAACTTAATTTCTGATCA 
CCTTCCTTCTTTTTGATTTTGTTT 

SMAR 11 
SMAX7DRA  

  

 ��-���: ��cJ C�A �� ��&���� *�	�   <��&&�   *��+

 N&�� PCR �:��� EDNA �
� *�+w�	;     ������ <��

   �] *��+	���	� �	����� ��SMN    �] V�� ����&A ,�� E

 l��
�&: ���k� �����-� ���� ��������PCR  �����   V���

,-?P  *185 � 	�jG� �] ��� �� *����gQ��� .,-?P  *

185 *��� �\" DNA     �] *��+	���	� �� <��\��
� ���

SMN �����	0 	���jG� .>������ �	�����+	�* d����	: ,��� 

SMA �!" C�D�� PCR �� "( � 2 <�:Z �
�.   

 N&���� PCR  F��DJ ��25   * ���J 	����> 	G�:  

5/2  	B���� 	����> 	G�:× 10 E200 ���Q�:  (���:dNTPs E  

5/1 �Q�: (�: 2MgCl E5/1  �J� Taq DNA polymerase E

100  C	0������DNA   10 	��+ �� (���:�G��  �� V���

 *�+	���	�F   R � C�D�� .  

,:��	� *  C�D��PCR    *��+	���	� ���SMN  H�
�� 

�
�Y	QG��
�:	� <� E �����94 ,"��  �����
 *    ,�� ��	�0

 =�:5  ,O�P�)1 � �(E  Xk
94 ,"�� ����
 *   ��	�0

1  E,O�P�55 ,"�� ����
 *  ��	01  E,O�P�72  ,�"��  *

����
  ��	01  ,O�P�)30 � � ( ���!� ��  72 ,"��  *

����
     =��: ,�� ��	010   ,�O�P�)1 � � (  F��`&� �� .

,���� �:��� ���+  ������ ���� ���� 	�jG� ��Q��P ,�

���� ��,  ���Y��" *	Y�� *�+  ����   w�	;��
� ���  

DNA �Z ��  �+ ��� ,��B	0 C�D�� ��D:.  

 C��] x�;�� *�	�MMTV ,���� ��   R � �� ��+

Nested PCR  �� <��\�
� .    N&���  	�+ F�DJPCR E  

25   @:�� ,� � ,�B	0 	`� �� 	��> 	G�:5   	���> 	G�:

 	B��× 10 E5/1  ��Q�:   (��:2MgCl E200  ��Q�:  (��:  ��

dNTPs mix   5/2 �J�  �Q� V�  E��	:100   C	0�����

DNA   10    �"���� 	����	� �� (�:�G��)  � � *�	��

( � (   <�	���+ ,��� ���Q��� 	�����	�  1  �� 	����> 	G�:

 (���^e:PCR ,��QJ	: *  ( �)C � � � *�	��� (����� .

 C � � � *�	�5/1 �J�      �� <��\��
� ��	���Q� V�� .

 	���jG� *�	���DNA ,��QJ	: �� ,��' *  �� ,��'   ( �

,QJ	: *  N&��  C �Nested PCRE    �����	J @G��


����. ,�  H
�� ,�Etkind    <��� r	� �����G�+  

<� E���  ���	0 h�;���)34 .(  

 =s�^e:PCR  ���0Z (] ��5/1    *�	�� ��.��

   ( � � �2     <�	����+ ,���� C � � � *�	���� ����.��  

Green DNA viewer �G>������ �����B 	 .,����D�   

X��GA   @���Qe�  F�����
 ���� *���	���Gel-Document   

)E-Box, VILBER( � C�D��.  

��cJ �� ��&���� *�	� DNA   	��jG� C�A   �
 	� 

�>��� <�I�� 	�) *�+ �>��� �� �.�^���   ��
 	� 	�� *�+

 E�] �����3  =s���^e: �� ����ANested PCR  ����� ��

,����  ,� b�I: *�+,� ������ h�;��� �B��^� ��� 

  ���� (��
�� X��G
 ���-� *�	�   .   �� <��\��
� ���

C	�  ���B�NCBI-BLAST   �>���� ��� @.�J o��	�   *��+

�� ��"�: Gene bank database  ���
 ,� d��	:,   *��+

 �
 	�  ��:)GR, CH3 and BR6( E   ��B��� *�	��

W��?� *]�>��+ �.�� � <���.  

C	� H
�� @.�J u����   ����B�SPSS  ,;���  *18 

)version 18, SPSS Inc., Chicago, IL ( �����:

�B	0 ��	P *��:Z @�Qe�   ,��D�.  
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��01� �%  

�>����� ����cJ ���
�	�  *���+MMTV-like env  ��

   * � 	�� $���D:118     �����   ������ *���:�� ��B��
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Abstract 
Background: Mouse mammary tumor virus (MMTV), a milk-transmitted retrovirus, is considered to 
be involved in the development of breast tumors in mice. Although several previous studies have 
identified MMTV-like sequences in human breast cancer, the presence of human endogenous 
retrovirus (HERs) makes these results controversial, i.e. the role of MMTV in breast cancer has never 
been definitely proven. In addition, various results have been reported in this regard from different 
countries. We selected MMTV envelope (env) gene sequences to eliminate the effects of HERs.  

Methods: In this case-control study, DNA was extracted from 59 paraffin-embedded malignant tumor 
tissues and 59 normal control samples. Nested polymerase chain reaction (PCR) was then used to 
detect MMTV Env-like sequences. 

Findings: MMTV genome was detected in 19 malignant breast samples (32%) and three normal 
control samples (5%) (P < 0.001). 

Conclusion: Based on our findings, MMTV can play a major role in the development of breast cancer 
in Iranian women. According to PCR results, the obtained sequences had 99% homology with BR6 
strain of MMTV and 100% homology with GR and C3H strains. 

Keywords: Mouse mammary tumor virus, Breast cancer, Malignant tumors, Risk factors, Nested 
polymerase chain reaction 
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