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زر ببفت سزطبوي ي سبلم  گيزي بيبن صن گيزوسٌ پزيصستزين اوساسٌ

 Real-time PCR   پستبن اوسبن بٍ ريش

 غفبر کبمزانزکتز  ،3وضاز اسلمي اصغز عليزکتز  ،2وصيزي محمسرضبزکتز  ،1حسيىي ضببطيبن مُسب

 7حسيىي آرسي ،*6قًتي ضبَزخ ،5يمًثق رضب احمسزکتز  ،4سازگبن
 . طاىیا هكْس، هكْس، یفطزٍؾزاًكگاُ  ،کكاٍضظی زاًكکسُاضقس غًتیک،  کاضقٌاؾی زاًكدَی .1

 .طاىیا هكْس، هكْس، یفطزٍؾ زاًكگاُ ،کكاٍضظی زاًكکسُ، یؿتیظ یفٌاٍض پػٍّكکسُ ؾطعاى، کیغًت گطٍُ اضیزاًك .2

 . طاىیا هكْس، هكْس، یفطزٍؾ زاًكگاُ ،کكاٍضظی زاًكکسُ ،زام انلاح ٍ کیغًت گطٍُ اضیاؾتاز .3

 .طاىیا هكْس، ،یضضَ واضؾتاىیت ؾطعاى گطٍُ یپػٍّك هؼاٍى گَاضـ، پاتَلَغی ترههی زکتطای .4

 .طاىیا هكْس، هكْس، یفطزٍؾ زاًكگاُ ،زاهپعقکی زاًكکسُ ،یزاهپعقک یپاتَلَغ گطٍُ اؾتاز .5

 . هكْس، هكْس، ایطاى فطزٍؾی زاًكگاُ ،کكاٍضظی زاًكکسُ ک،یغًت ترههی زکتطای زاًكدَی .6

 .هكْس، هكْس، ایطاى زاًكگاُ فطزٍؾی ،کكاٍضظی زاًكکسُزاًكدَی زکتطای ترههی غًتیک،  .7

 11/11/1390  :تبريد پذيزش مقبلٍ         2/6/1390 :تبريد زريبفت
 
 

 

 لیٍ تثس طییتغ ظیؿت قٌاؾیزض غًتیک هَلکَلی ٍ ػَاهل تكریم ؾطعاى پؿتاى زض فْن تْتط  پیكطفت :مقسمٍ

 یطیکاضگِ ت قیتحق يیا ّسف. کٌس کوک هی کیٍ هتاؾتات یتْاخو اتیتافت ؾالن پؿتاى تِ تافت ؾطعاًی تا ذهَن

پطٍغؾتطٍى  گیطًسُ غى اىیت یًؿث یطیگ خْت اًساظُ يیثطگطیؾاتط  یهثتًٌؿثی  Real-time PCRضٍـ قسضتوٌس 

A هی تاقس اًؿاى زض. 

 خوغ یآلَزگ تسٍى ٍ زضهاى اظ قثل (2زضخِ)پؿتاى  یًوًَِ تافت ؾطعاً 20ٍ  یؼیًوًَِ تافت عث 10 :کبر ريش

تَؾظ ٍاکٌف  GAPDHغى هطخغ  ٍ A پطٍغؾتطٍى گیطًسُ یکل اؾترطاج ٍ قغؼات غً  RNA.قسًس یآٍض

-Realتیاى غى تَؾظ ٍاکٌف  گیطی اًساظُ ّسف تا ّا غى تکثیط. ؾاذتِ قس cDNAهؼکَؼ ؾٌتع ٍ  یؿیضًٍَ

time PCR ذام تهَضت  یّا زازُ. تِ نَضت ًؿثی نَضت گطفتCt ًطم اظ اؾتفازُ تا ٍ قس اجاظ زؾتگاُ اؾترط 

 .قسًس تدعیِ ٍ تحلیل( 1/9ًؿرِ ) SASًطم افعاض  تی زاًكدَیی ِیضٍٍ  GLMتطًاهِ  ،4/1ًؿرِ   SDSافعاض

 یؾطعاً یّا زض تافت PR-A غى اىیت عاىیه یٍل قَز یه اىیت یؾطعاً ٍ یؼیعث یّا زض تافت PR-A غى :َب يبفتٍ

 یّا زض تافت PR-Aغى  اىیت عاىیتفاٍت ه یآظهَى تطضؾ حیًتا(. ≥05/0p) اؾت كتطیت یؼیعث یّا تافت تِ ًؿثت

 هؼٌی فیافعا ّا زضنس اظ ًوًَِ 70زض  PR-Aغى  اىیًكاى زاز کِ ت یؼیعث یّا ًوًَِ يیاًگیه تِ ًؿثت یؾطعاً

 ٍ ّلأٍ ٍضؼیت ت PR-Aًكاى زاز کِ ّیچ اضتثاط هؼٌی زاضی تیي افعایف تیاى غى  یآهاض عیآًال. زاضی زاقتِ اؾت

 یزاض یهؼٌ یهثتلا ضاتغِ ذغ واضاىیٍ ؾي ت PR-Aغى  اىیت عاىیه يیت ّوچٌیي (.≥05/0p) ًساقت ٍخَز ائؿگیی

 .(≥05/0p)ٍخَز زاضز 

ّ  فیپ   هٌظَض تِ یهطخؼ ػٌَاى تِ تَاًس یه یذَت تِ PR-A غى :گيزي وتيجٍ  و اضاى یت یغطت الگط  ٍ ییقٌاؾ ا  ،یآگ ا

 .طًسیگ قطاض اؾتفازُ هَضز یواضیت ِیاٍل هطاحل زض یحت ؾالن افطاز اظ یؾطعاً

   GAPDH ,Real-time PCRؾطعاى پؿتاى اًؿاى،  ،A پطٍغؾتطٍى غى، غى گیطًسُ اىیت :کلمبت کليسي
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  مقسمٍ
 اىیه زض ّا ؾطعاى يیتط غیقا اظ یکی پؿتاى ؾطعاى

 ؾطعاى يیا تِ اتتلا احتوال(. 1) اؾت ایزً ؾطاؾط ظًاى

 ػثاضت تِ. تاقس یه زضنس 10 ظًاى یتطا ػوط عَل زض

 یه هثتلا پؿتاى ؾطعاى تِ ًفط کی ًفط 10 ّط اظ گطیز

 میتكر زض آهسُ ػول تِ یّا تلاـ تا ٍخَز(. 2) قَز

 ِیض ؾطعاى اظ تؼس پؿتاى ؾطعاى زضهاى، ٍ ٌّگام ظٍز

 اهطٍظُ(. 2) تاقس یه ظًاى زض طیه ٍ هطگ ػاهل يیزٍه

 هطگ تطٍظ عاىیه تا طزیگ یه نَضت یازیظ اضیتؿ تلاـ

 میتكر قیعط اظ ضا تروساى ٍ پؿتاى ؾطعاى زض طیه ٍ

 یواضیت کی پؿتاى ؾطعاى. زٌّس کاّف ٌّگام ظٍز

. اؾت كطًٍسُیپ اتتلا نَضت زض یٍل ًثَزُ کیؿتویؾ

 یّا ضٍـ تا تَاى یه هَقغ تِ میتكر نَضت زض

 پؿتاى ؾطعاى تِ اتتلا اظ ظیازی حسٍز تا طاًِیكگیپ

 تَاًس یه حینح یغطتالگط چِ اگط. ًوَز یطیخلَگ

 اًَاع زض اها کٌس، هتَقف ضا پؿتاى ؾطعاى كطفتیپ

 کل عَض تِ. اؾت دِیًت یت زضهاىهؼوَلاً  ،كطفتِیپ

 قاهل هرتلف یفاکتَضّا اظ یثیتطک دِیًت ؾطعاى

 (.3) اؾت یغیهح ػَاهل ٍ یاضث یّا خْف

 طاىیا زض اتتلاء ًطخ يیکوتط زاضای پؿتاى ؾطعاى چِ اگط

 زض یٍل تاقس یه ییایآؾ یکكَضّا طیؾا تا ؿِیهقا زض

 يیا تِ اتتلاء عاىیه فیافعا گصقتِ زِّ چْاض یع

 اظ یکی ػٌَاى تِ پؿتاى ؾطعاى کِ قسُ تاػث یواضیت

 ظًاى يیت زض تالا اضیتؿ یفطاٍاً تا نیتسذ یّا یواضیت

تیكتطیي هیعاى قیَع (. 2، 4-5) قَز قٌاذتِ یطاًیا

ؾطعاى ؾیٌِ زض کكَضّای غطتی ٍ کكَضّای تَؾؼِ 

ؾال اؾت زض حالی  60تا  50یافتِ زض گطٍُ ّای ؾٌی 

 يیؾٌکِ تیكتطیي هیعاى قیَع ؾطعاى ؾیٌِ ایطاى زض 

  (.6، 3، 1)ؾال اؾت  50تا  40

َّضهَى ّای تروساًی ترهَل  اًس زازُ ًكاى تحقیقات

غؾتطٍى ًقف هْن ٍکاضتطزی زض ضقس اؾتطٍغى ٍ پطٍ

َّضهَى اؾتطٍغى . تَهَضّای پؿتاًی تاظی هی کٌٌس

یکی اظ انلی تطیي َّضهَى ّای تروساى اؾت کِ تاػث 

پیكطفت ؾطعاى هی قَز ٍلی قَاّسی زض زؾت اؾت 

 زض هْوی ًقفکِ ًكاى هی زّس پطٍغؾتطٍى ًیع زاضای 

 ّای گیطًسُ ٍخَز نَضت زض. تاقس هی پؿتاى ؾطعاى

 هوکي ؾطعاًی ّای ؾلَل ؾغح زضَّضهَى پطٍغؾتطٍى 

 پاؾد َّضهًَی ّای زضهاى تِ ؾطعاًی ّای ؾلَل اؾت

 تاقس تیكتط ّا گیطًسُ ایي تؼساز کِ نَضتی زض ٍ زٌّس

 هغالؼات(. 7) یافت ذَاّس افعایف ًیع زضهاى احتوال

 تِ هثتلا افطاز زضنس 75 کِ زازُ ًكاى طیاذ یّا ؾال

 ؾلَل ؾغح زض پطٍغؾتطٍى گیطًسُ زاضای پؿتاى ؾطعاى

 (. 8) تاقٌس هی ؾطعاًی ّای

 لیتكک یانل اضکاى اظ یکی هازض ػٌَاى تِ ظًاى یعطف اظ

 ضا افطاز یواضیت يیا ٍ تاقٌس یه خاهؼِ زض ذاًَازُ زٌّسُ

 یه طیزضگ یاختواػ ٍ یفطز تیفؼال حساکثط يیؾٌ زض

ٍ زض نَضت ػسم تكریم ٍ زضهاى تِ هَقغ، تسٍى  کٌس

س کكاًس زض  .اؾتثٌاء فطز هثتلا ضا تِ کام هطگ ذَاّ

دام  نَضت تكریم ؾطعاى پؿتاى زض هطاحل اٍلیِ ٍ اً

زضنس اظ هثتلایاى  90زضهاى هٌاؾة، عَل ػوط تیف اظ 

ظٍز ٌّگام  میتا تكر يیّوچٌ. یافتذَاّس  افعایف

اظ  یًاق یاقتهاز یّا ٌِیّع تَاى یؾطعاى پؿتاى ه

 یكتطیضا کاّف زاز ٍ قاًؽ ت یزضهاى ٍ لغوات اختواػ

 . ًوَز ایهْفطز هثتلا اعَل ػوط  فیزضهاى ٍ افعا یتطا

 ّای ًام تِ گیطًسُ زٍ زاضای پطٍغؾتطٍى
PR-A   و

PR-B
 
کِ زاضای ؾاذتاض ّای هتفاٍت تَزُ  تاقس هی 

تط فؼالیت هتفاٍت ایي زٍ گیطًسُ زیسُ  هثٌیقَاّسی 

ایي زٍ گیطًسُ تِ عَض ّوعهاى زض ؾلَل تیاى . قسُ اؾت

ٍ تؿتِ تِ هقساض َّضهَى پطٍغؾتطٍى هیعاى  قًَس هی

تیاى آًْا هتفاٍت اؾت زض ًتیدِ تغییط زض تیاى آًْا تاػث 

 (.9) قَز ؾلَل هی هَضفَلَغیتغییطات 

 گیطًسُ غى تیاى هیعاى تطضؾی تحقیق ایي اظ ّسف

، اًؿاى پؿتاى ؾالن ٍ ؾطعاًی افتزض ت Aپطٍغؾتطٍى 

 گیطی اًساظُ تطای  Real time PCRضٍـ کطزى تْیٌِ

هؼطفی ضٍـ خسیس تا ٍ  Aپطٍغؾتطٍى  گیطًسُ غى تیاى

کاضایی تالاتط ٍ ؾطػت تیكتط زض قٌاذت ؾطعاى پؿتاى 

ٍ تغییطات قثل ٍ حیي اتتلاء تِ آى زض خْت اضائِ 

اٍت ٍ خسیس تطای تدَیع زاضٍّای َّضهًَی ضاّکاضی هتف

 . هی تاقستطای تْثَزی فطز تیواض 
 

 کبر ريش

ًوًَِ  20 قاهل قیتحق يیهَضز هغالؼِ زض ا خوؼیت

ًوًَِ تافت پؿتاى  10ٍ  2زضخِ  یؾطعاًپؿتاى  تافت

                                                 
1 Progesterone Receptor A 
2 Progesterone Receptor B 
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حدن . تَز یپاتَلَغ كگاُیؾالن اضخاع زازُ قسُ تِ آظها

تا اؾتفازُ اظ ًطم  α;05/0 یزاض یًوًَِ زض ؾغح هؼٌ

1افعاض 
PASS ( ِ5ًؿر ) ٍٍهیاًگیي هقایؿِ ىهَآظ ِیض 

 پاضافیٌِ نَضت تِ ّا ًوًَِ. قس يییتؼ هؿتقل خاهؼِ زٍ

 زاًكکسُ آظهایكگاُ حیَاًی تیَتکٌَلَغی آظهایكگاُ تِ

 ظهاى تا ٍ قس فطؾتازُ هكْس فطزٍؾی زاًكگاُ کكاٍضظی

 (.1 خسٍل)ًگْساضی قس  -20زض زهای   RNAاؾترطاج

  Immune histochimesteryمًرز بزرسي بز اسبط ريش  َبي ومًوٍ مطرصبت -1 جسيل

* قواضُ
ER 

**
PR Her2 ِؾالن ؾطعاًی زضخ 

1 ***
SP 90% SP 90% +     

2 SP 85% SP 30% +     

3 SP 90% 
****

MP 15% +     

4 Mp 75% Sp 5% +     

5 MP 80% MP 90% +     

6 SP 60% MP80% +     

7 SP 95% SP 95% +     

8 SP 70% SP 80% +     

9 SP 90% SP 5% +     

11 Sp 90% Sp 90% +     

11 SP 55% SP 5% +     

12 SP 60% SP 80% +     

13 SP 40% SP 40% +     

14 Sp 95% Sp 60% +     

15 SP 95% SP 60% +     

16 Invasive ductal carcinoma     

17 Fibrocystic changes    

18 Fibrocystic changes    

19 Fibrocystic changes    

21 Fibrocystic changes    

21 Fibrocystic changes    

22 Fibro adenoma    

23 Fibrocystic changes    

24 Invasive ductal carcinoma     

25 Invasive ductal carcinoma, ER and PR: Sp90%     

26 Invasive ductal carcinoma, ER :Sp 60% and PR: Sp 98%     

27 Invasive lobular carcinoma, ER and PR: Sp 95%,Her2 +     

28 Fibro adenoma    

29 Fibro adenoma    

31 Fibro adenoma    

       *ER: Estrogen receptor   **PR: Progestrone receptor    ***SP: Strongly positive     

MP:Moderately positive***                  

1Power and Sample Size
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تا اؾتفازُ اظ  ٌِیپاضاف یّا اظ تلَک RNA اؾترطاج

1تیک
FFPE  زؾتَضالؼول  آلواى تط اؾاؼ کیاغى قطکت

 RNA تیفیٍ ک تیکو. قطکت ؾاظًسُ اًدام قس

 2000 2ًاًَزضاج عیف ؾٌحتَؾظ زؾتگاُ  یاؾترطاخ

دام  یاؾترطاج قسُ تلافانلِ تطا  RNA .قس يییتؼ اً

3 سیهؼکَؼ ٍ ؾاذت ٍ تَل یهطحلِ ًؿرِ تطزاض
cDNA 

تط اؾاؼ زؾتَضالؼول قطکت  4فطهٌتاظ قطکت کیت تَؾظ

 کویت ؾٌدی . ؾاظًسُ هَضز اؾتفازُ قطاض گطفت

cDNAًاًَزضاج زؾتگاُ اظ اؾتفازُ تا قسُ ؾاذتِ یّا 

2000 (Thermo, Wilmington, USA)  تِ ضٍـ

پؽ اظ عیف ؾٌدی تِ هٌظَض . عیف ؾٌدی اًدام قس

 قیقسُ، ضق سیتَل یّا cDNAغلظت  یّوؿاى ؾاظ

غلظت  تِ DNase فاقس ّا تا آب هقغط cDNA یؾاظ

 تَؾظ ییًْا غلظت ٍ گطفت نَضت ng/µl300  یثیتقط

 .قس ییسأت ًاًَزضاج

 ٍ PR-Aّای  عطاحی آغاظگطّای اذتهانی تطای غى
5
GAPDH افعاض تا اؾتفازُ اظ ًطم Primer Premier 

ؾپؽ تا اؾتفازُ اظ اتعاض قسضتوٌس . اًدام قس( 5ًؿرِ )

Blast ّوچَى یا زازُ گاُیٍ پا RT Primer Data 

base  تَزى هحل اتهال خفت آغاظگطّا ٍ  کتایاظ

ؾاذت ٍ . حانل قس ٌاىیآًْا اعو ییؾاذتواى فضا

نَضت  یکطُ خٌَت تیًَطآغاظگطّا تَؾظ قطکت  سیتَل

 .(2خسٍل )گطفت 

 

 GAPDH ي PR-A يضسٌ صن َب يطزاح اذتصبصي َبيتًالي آغبسگز -2 جسيل
 

 اتهال زهای

 زضخِ)

 (ؾاًتیگطاز

 قغؼِ عَل

 (تاظ خفت)

 زض غى ثثت قواضُ

 ٍ غى خْاًی تاًک

 ّاآغاظگط هَقؼیت

 غى آغاظگطّا تَالی

62 150 
NM_000926 

(2749-2600) 

F:  5'  CCCAGCATGTCGCCTTAGAA  3' 
PR-A 

R:  5'  AGGGCTTGGCTTTCATTTGG  3' 

62 127 
NM_002046 

(546-420) 

F:  5'  GAAGGCTGGGGCTCATTTGC  3' 
GAPDH 

R:  5'  GCTGATGATCTTGAGGCTGTTGT  3' 

 

گیطی  تطای اًساظُ PR-A ٍ GAPDHّای  تکثیط غى

تط اؾاؼ  Real time PCRتیاى غى تَؾظ ٍاکٌف 

 تؼییي. ضٍـ اؾتاًساضز تِ نَضت ًؿثی نَضت گطفت

 اًساظُ تَؾیلِ Real time-PCRزض  یکویت ًؿث

ضًگ  اتهال ًتیدِ زض فلَضؾٌؽ تكؼكغ افعایف گیطی

اًدام   ABI 7300تا اؾتفازُ اظ زؾتگاُ ؾایثطگطیي

زض  Real-time PCRاخعای ٍاکٌف  (.10)گطفت 

خسٍل  زضهیکطٍلیتط ٍ غلظت ًْایی هَاز  25حدن ًْایی 

 .ًكاى زازُ قسُ اؾت 3

 

 Real time-PCRياکىص استبوسارز  ياجشا -3جسيل
 

 ًوًَِ یک حدن ٍاکٌف هَاز

 ؾایثطگطیي آهازُ هرلَط

 هٌیعین کلطیس

 ضفت آغاظگط

 تطگكت آغاظگط
cDNA 

 DNase Free یطزٍ تاض تقغ آب

 لیتط هیکطٍ 10

 لیتط هیکطٍ 5/1

 لیتط هیکطٍ 15/0

 لیتط هیکطٍ 15/0

 لیتط هیکطٍ 2

 لیتط هیکطٍ 2/11

 هیکطٍلیتط 25 کل حدن

 

 . تَز 4ٍ عثق خسٍل  کؿاىی Real-time PCRّطزٍ غى تا اؾتفازُ اظ ضٍـ  طیتکث یتطا یتطًاهِ حطاضت يیّوچٌ

 

 

 5Glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase 

1formalin-fixed, paraffin-embedded 
2Spectrophotometer nanodrop 
3Complement DNA 
4RevertAid™ H minus Reverse Transcriptase 
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  GAPDHي  PR-A َبيتكثيز صن يبزوبمٍ حزارت -4 جسيل
 
 

 چطذِ تؼساز هطحلِ (ؾاًتی گطاز) زها ظهاى

   اٍلیِ ؾاظی ٍاؾطقتِ 

 1  95 زقیقِ 10

   تکثیط 

 95 ثاًیِ 30
 ؾاظی ٍاؾطقتِ 

45 
 اتهال 60 ثاًیِ 30

 گؿتطـ  72 ثاًیِ 30

  شٍب هٌحٌی 

 ؾاظی ٍاؾطقتِ 95  ثاًی15ِ

1 
 اتهال 60 زقیق1ِ

 ؾاظی ٍاؾطقت  95 ثاًیِ 15

 شٍب  60 ثاًیِ 15
 

 عاىیه طاتییتغ یطیگ اًساظُ لِیشٍب تِ ٍؾ یضؾن هٌحٌ

 Real زؾتگاُ هرتلف تَؾیلِ یّا ظهاى زض فلَضؾاًؽ

time PCR نَضت گطفت. 

 Relativeضٍـ تِ طیتکث ٍاکٌف اًدام اظ پؽ

Quantitative Real-time PCR، ُذام  یّا زاز

1تهَضت 
Ct لیٍ تحل ِیاظ زؾتگاُ اؾترطاج قس ٍ تدع 

Ct 2ّا تا اؾتفازُ اظ ًطم افعاض
SDS  ( ِ4/1ًؿر )اًدام 

ّا تا اؾتفازُ اظ ًطم افعاض  زازُ آهاضی تحلیل ٍ تدعیِ. قس

3تطًاهِ 
GLM  ًٍطم افعاض ضٍیِ تی زاًكدَیی SAS 

ّوچٌیي اًساظگیطی هیعاى . نَضت گطفت( 1/9ًؿرِ )

اًدام  (2001) پفافلتا اؾتفازُ اظ ضٍـ  PR-Aتیاى غى 

 .گطفت
 

 يبفتٍ َب
تَؾظ زؾتگاُ  یاؾترطاخ RNA تیفیٍ ک تیکو حیًتا

 ٍ تالا ذلَل اظ یحاک 2000 اؾپکتطٍفتَهتط ًاًَزضاج

 ٍ  یفٌل یّا کٌٌس آلَزُ ٍخَز ػسم
4
EDTAتَز. 

قسُ ًكاى زاز  سیتَل یّاcDNA  یؾٌد فیع ًتایح

ٍاکٌف  یتطا یهٌاؾث تیفیٍ ک تیاظ کو ّاcDNA کِ 

Real-time PCR یٍ هٌحٌ حیًتا. تطذَضزاض ّؿتٌس 

تا اؾتفازُ اظ  PR-A  ٍGAPDH یغى ّا طیتکث

Real-time PCR تا  یتِ ذَت طیًكاى زازًس کِ تکث ٍ

نَضت گطفتِ  یتیپاضاظ چگًَِیػولکطز هٌاؾة ٍ تسٍى ّ

 (.1قکل )اؾت 

 

 
 اوسبوي PR-Aمىحىي تكثيز محصًلات صن  -1ضكل

 

 

 

1Threshold cycle 
2 Sequence Detection Systems 
3 General linear modelling 

4 Ethylenediaminetetraacetic acid 
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 ي،یثطگطیؾا فلَضؾٌؽ ضًگ تیاذتهان ػسم ؾثة تِ

 ٍخَز ػسم ٍ اذتهانی قغؼات تَلیس اظ اعویٌاى تطای

زٍتایی ٍ  ِیثاًَ یغیطاذتهانی ٍ ؾاذتاض ّا تاًسّای

هٌحٌی شٍب  Real-time PCRزض هحهَلات پطایوط 

ًتایح هٌرٌی شٍب تطای آغاظگطّای عطاحی . ضؾن قس

قسُ ًكاى زاز کِ ّط زٍ خفت آغاظگط تِ نَضت 

اذتهانی ػول ًوَزُ ٍ فاقس ّط گًَِ قغؼات غیط 

 (. 2قکل )ثاًَیِ تَزًس  ّایاذتهانی ٍ ؾاذتاض

تی  تَؾظ ّا ًوًَِ Ct يیتفاٍت ت یزاض یهؼٌ

كدَیی  . ًسقس آظهَى α;05/0 یزاض یؾغح هؼٌ زضزاً

 یّا زض تافت  PR-Aغى اىیت عاىیه کِ زاز ًكاى حیًتا

ؿاى یؼیعث ٍ 2زضخِ  یؾطعاً  (زاضز یزاض یهؼٌ تفاٍت اً

05/0p≤) ( 2قکل). 
 

 

 
 

 زر ببفت سزطبوي ي سبلم  PR-Aومًزار ميبوگيه بيبن صن  -2ضكل
 

 1/6 حسٍز Fold Change طاتییتغ عاىیه يیوچٌّ

 عاىیافعایف ه زٌّسُ ًكاى طییتغ عاىیه ایي. قس تطآٍضز

 یّا تافت تِ ًؿثت یؾطعاً تافت زض  PR-Aغى اىیت

تاػث تالا ضفتي   PR-Aغى  اىیافعایف ت. اؾت یؼیعث

 ؾطعاًی تافت زض A/B پطٍغؾتطٍى ّای ًؿثت گیطًسُ

 (.12، 13) قَز  ؾالن هی تافت تِ ًؿثت

-PRغى  اىیت عاىیاضتثاط ه یآظهَى آهاض حیًتا يیّوچٌ

A هَضز هغالؼِ تا اؾتفازُ اظ ًطم افعاض  یطّایتا هتغ

ًكاى زاز کِ  یپؽ اظ ضؾن ًوَزاض ذغ SASقسضتوٌس 

غى  اىیت عاىیهَضز هغالؼِ ٍ ه واضاىیؾي ت يیفقظ ت

زضنس ٍخَز زاضز  5زض ؾغح  یزاض یهؼٌ یاضتثاط ذغ

 (.3ٍ قکل  5 خسٍل)

 

 
 مبرانيبب سه ب PR-Aصن  بنيب شانيارتببط م يومًزار ذط -3ضكل

0
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Chart Title

Mean Cancer

Mean Normal

185/5 P= 
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 ي متغيز مًرز مطبلعٍ زر سزطبن پستبن فززيفزاياوي ذصًصيبت  تًسيع -5 جسيل
 

 p زضنس کل تؼساز ّا طیهتغ کلاؼ  طیهتغ

 ؾي
45≤ 10 50% 

0299/0 p< 
45> 10 50% 

 تاّل ٍضیؼت
 %85 3 هتاّل

401/0 p< 
 %15 17 هدطز

 >p 13/0 %30 6 ائؿِی ائؿگیی ٍضؼیت

 

ٍ هحاؾثات زض  یضؾن ًوَزاض ذغ ،یآظهَى آهاض حیًتا

اضتثاط هؼٌی   PR-Aًكاى زاز کِ افعایف تیاى 5 قکل

زاضی تا افعایف ؾي زاضز ٍ افعایف ؾي تاػث افعایف 

 (.≥05/0p) قَز هی PR-Aتیاى  عاىیه
 

 بحث

تطضؾی ّایی زض ظهیٌِ  1995ؾال  زضٍ ّوکاضاى  گطاّام

. اًدام زازًس Immuno blotغى تا ضٍـ  اىیت یتطضؾ

زض تیكتط ًوًَِ ّا  A/B آًْا ًكاى زاز ًؿثت تیاى حیًتا

ضا کاّف  فیافعا يیػلت ا يیآًْا ّوچٌ. افعایف زاقت

 یزض تافت ّا PR-A اىیت عاىیٍ افعایف ه  PR-Bتیاى

تسؾت  حیتِ ًتا تا تَخِ. (13) گعاضـ ًوَزًس یؾطعاً

ٍ تا اؾتٌاز تِ هغالؼِ گطاّام ٍ  قیتحق يیآهسُ زض ا

ٍ یا افعایف تیاى  A/B ػلت افعایف ًؿثت ّوکاضاى

PR-A  ایي زٍ  ّای تَاى زض تفاٍت فؼالیت یضا ه

گطاّام ٍ ّوکاضاى اظْاض  يیّوچٌ. ًوَز ِیگیطًسُ تَخ

  PR-Bًقف هْاضکٌٌسُ ای تطای یزاضا PR-Aزاقتٌس 

 زاضای PR-A  طایاؾت ظ یؾطعاً یزض تافت ّا

 ضًٍَیؿی هْاضکٌٌسُ ٍ فؼال کٌٌسُ هواًؼت ؾاذتاضّای

َّج ٍ ّوکاضاى زض ؾال  ّوچٌیي .(13) تاقس هی

 یؾطعاً یّا ًكاى زازًس کِ زض اکثط ًوًَِ 2004

تِ  PR-Bتِ   PR-Aگیطًسُ زٍ ًؿثت هیعاى افعایف

ایي  تاقسکِ هی PR-Aتیاى غى  عاىیؾثة افعایف ه

زلیل هْاض هؿتقین فؼالیت ِ ضا ت PR-A تَزى غالة

تا اؾتٌاز تِ (. 14)ضًٍَیؿی گیطًسُ اؾتطٍغى تیاى ًوَزًس 

اظْاض زاقت کِ  گًَِ يیتَاى ا یهغالة شکط قسُ ه

 یؾطعاً یزض ًوًَِ ّا PR-Aغى  اىیت عاىیه فیافعا

اًدام  یقثل قاتیتسؾت آهسُ اظ تحق حیهغالؼِ ًتا يیا

َّضهَى  طًسُیغى گ اىیت عاىیه فیتط افعا یٌقسُ هث

 یه سیپؿتاى ضا تائ یؾطعاً یپطٍغؾتطٍى زض تافت ّا

 . سیًوا

 تیاى کِ ظهاًی پؿتاى ؾطعاى زض کطزًس ییسأت هحققاى

 غالة ایعٍفطم زٍ اظ یکی یا ٍ قَز تطاتط گیطًسُ زٍ ایي

 ؾلَل زض ٍلی اؾت قسى ؾطعاًی تِ ًعزیک ؾلَل ،قًَس

 زض کِ قَز هی غالة ّا ایعٍفطم اظ یکی تیاى ؾطعاًی

، 15 -16) اؾتفطم غالة   PR-Aایعٍفطم هَاضز اکثط

 ؾطعاى تَهَضّای پیكطفت ِیفطض آًْا يیّوچٌ(. 12

فطؾتازُ قسُ  ّای ؾیگٌال قسى قکؿتِ زلیلِ ت پؿتاى

 یّا افتِی(. 12)اظ َّضهَى پطٍغؾتطٍى هغطح ًوَزًس 

 پؿتاى ؾطعاى زض آًچِ کِ زّس یه ًكاى پػٍّكگطاى

 ًؿثت گیطًسُ زٍ ایي تیاى ًؿثت تاقس هی اّویت زاضای

ؾطعاًی تسذین  ّای ًوًَِ اظ زضنس 39 زض ٍ اؾت ّن تِ

تِ نَضت   PR-Bتیاى هیعاى تِ ًؿثتPR-A تیاى 

 گیطًسُ یّا غالة تَز ٍ غالثیت تیاى یکی اظ ایعٍفطم

 اظ تیكتط تطاتط 30 پؿتاى ؾطعاًی تافت زض پطٍغؾتطٍى

 ّوچٌیي زض تافت. (16، 17) تاقس هی عثیؼی ّای تافت

 ّا ایعٍفطم اظ یک ّیچ تیاى هؼوَل عَض تِ عثیؼی ّای

 زض ّط PR-A اىیت یتطضؾ حیًتا. تِ نَضت غالة ًیؿت

ؾالن  یًوًَِ ّا يیاًگیتِ ه یؾطعاً یاظ ًوًَِ ّا کی

ّا  زضنس اظ ًوًَِ 70زض PR-Aًكاى زاز کِ تیاى 

 زض. زاقت کاّف ّا ًوًَِزضنس اظ  30افعایف ٍ زض 

 غى طًسُیگ تیاى هیعاى کِ قسُ شکط تحقیقات كتطیت

 تِ ًعزیک کِ تافتی ٍ ؾطعاًی تافت زض پطٍغؾتطٍى

، 16 -17) کٌس هی پیسا افعایف اؾت قسى ؾطعاًی

( 2005) خاکَتؿيٍ ( 2011) تاضیکیَیافتِ ّای (. 12

تاػث ّط چِ تسذین تط  PR-Aزاز کِ افعایف  ًكاى

 ایي اظ آهسُ تسؾت ّای یافتِ کِ قَز قسى تَهَض هی

 (.19-18) سیًوا یه ییسأت عیً ضا آًْا حیًتا تحقیق
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 وتيجٍ گيزي
 یپؿتاى ٍ زض ع یقسى ؾلَل ّا یٌّگام ٍقَع ٍ ؾطعاً

 یّا تافت كتطیت زض PR-Aتیاى غى  یواضیزٍضُ ت

 فیافعا تا عیً اىیت فیافعا يیا ٍ زاضز افعایف ؾطعاًی

 ًكاى حیًتا ایي الثتِ. زاضز یزاض یهؼٌ یذغ اضتثاط ؾي

 ؾطعاى پیكطفت زض غى ایي ظیاز ثیطأت ٍ تیاّو زٌّسُ

 يیا اظ آهسُ تسؾت حیًتا تِ تَخِ تا تٌاتطایي. اؾت پؿتاى

اظ قاذم  یکیضا تِ ػٌَاى   PR-Aغى تَاى هی قیتحق

ؾطعاى پؿتاى  هلکَلی زض تكریم ظٍز ٌّگام یّا

 ّای آظهایكگاُ زض آى اظ گؿتطزُ عَض تِ ٍ ًوَز هؼطفی

 هطاحل زض تكریم ضٍـ یک ػٌَاى تِ عثی تكریم

 هٌاؾة یّا زاضٍ عیتدَ هٌظَض تِ پؿتاى ؾطعاى اتتسایی

 .ًوَز اؾتفازُ یَّضهًَ
 

 تطكز ي قسرزاوي
اظ هؼاًٍ   ت پػٍّك   ی زاًك   گاُ فطزٍؾ   ی هك   ْس ٍ 

پػٍّكکسُ فٌاٍضی ظیؿتی زاًكگاُ فطزٍؾی هك ْس ت ِ   

ؾثة حوایت هالی ٍ فطاّن ًوَزى اهکاًات ٍ تدْی عات  

ّوچٌیي اظ ّوک اض  . ٍ قسضزاًی هی قَزپػٍّكی تكکط 

هحوس زٍؾتی ک ِ زض اخ طای    هحتطم خٌاب آقای زکتط

ًِ پ   طٍغُ ّوک   اضی قایؿ   تِ ای زاق   تٌس ن   ویوا 

 . هی قَز ؾپاؾگعاضی
 

  مىببع
 

1. Mousavi SM, Montazeri A, Mohagheghi MA, Jarrahi AM, Harirchi I, Najafi M, et al Breast cancer in Iran: an 

epidemiological review. Breast J 2007 Jul-Aug;13(4):383-91. 

2. Harirchi I, Ebrahimi M, Zamani N, Jarvandi S, Montazeri A. Breast cancer in Iran. a review of 903 case records. 

Public Health 2000 Mar;114(2):143-5. 

3. Tabor MP, Brakenhoff RH, Ruijter-Schippers HJ, Kummer JA, Leemans CR, Braakhuis BJ. Genetically altered fields as 

origin of locally recurrent head and neck cancer: a retrospective study. Clin Cancer Res 2004 Jun 1; 10(11):3607-13.  

4. Behjati F, Atri M, Najmabadi H, Nouri K, Zamani M, Mehdipour P.  Prognostic value of chromosome 1 and 8 copy 

number in invasive ductal breast carcinoma among Iranian women: an interphase FISH analysis. Pathol Oncol Res 

2005 Sep;11(3):157-63. 

5. Yassaee VR, Zeinali S, Harirchi I, Jarvandi S, Mohagheghi MA, Hornby DP, et al. Novel mutation in the BRCA1 

and BRCA2 genes in Iranian women with early-onset breast cancer. Breast Cancer Res 2002;4(4):R6.  

6. Lin Y, Kikuchi S, Tamakoshi K, Kondo T, Niwa Y, Yatsuya H, et al. Active smoking, passive smoking and breast 

cancer risk: findings from the Japan Collaborative Cohort Study for Evaluation of Cancer Risk. J Epidemiol 

2008;18(2):77-83. 

7. Abba MC, Hu Y, Sun H, Drake JA, Gaddis S, Baggerly K, et al. Gene expression signature of estrogen receptor α. 

status in breast cancer. BMC Genomics 2005 Mar;37(6):1-13. 

8. Christensen SA. Receptors in breast cancer: interpreting estrogen, progesterone, and HER-2 status. Available at: 

www.suite101.com/content/receptors-in-breast-cancer-a146306 (2009 Sep).  

9. Camacho-Arroyo I, Rodríguez-Dorantes M. Transcriptional activity regulated by progesterone receptor isoforms. 

Mol Endocrinol 2006;25-38. 

10. 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 Apr;303(1):95-8.  

11. Pfaffle MW. A new mathematical model for relative quantification in realtime RT-PCR. Nucleic Acids Res 2001 

May;29(9):e45.  

12. Graham JD, Clark CL. Expression and transcriptional activity of progesterone receptors A and progesterone receptor 

B in mammalian cells. Breast Cancer Res 2002 Jul;4(5):187–90.  

13. Graham JD, Yeates C, Balleine RL, Harvey SS, Milliken JS, Bilous AM, et al. Characterization of progesterone 

receptor A and B expression in human breast cancer. Cancer Res 1995 Nov 1;55(21):5063-8. 

14. Hopp TA, Weiss HL, Hilsenbeck SJ, Cui Y, Allred DC, Horwitz KB, et al. Breast cancer patients with progesterone 

receptor PR-A-rich tumors have poorer disease-free survival rates. Clin Cancer Res 2004 Apr 15;10(8):2751-60. 

15.    Graham JD, Mote PA, Salagame U, van Dijk JH, Balleine RL, Huschtscha LI, et al. DNA replication licensing and 

progenitor numbers are increased by progesterone in normal human breast. Endocrinology 2009 Jul;150(7):3318-26.  

16. Lydon JP, Edwards EP. Finally! A model for progesterone receptor action in normal human breast. Endocrinology 

2009 Jul;150(7):2988-90.  

17. Mote PA, Bartow S, Tran N, Clarke CL. Loss of co-ordinate expression of progesterone receptors A and B is an early 

event in breast carcinogenesis. Breast Cancer Res 2002 Mar;72(2):163-72. 

18. Hasan TN, B LG, Masoodi TA, Shafi G, Alshatw AA, Sivashanmugham P. Affinity of estrogens for human 

progesterone receptor A and B monomers and risk of breast cancer: a comparative molecular modeling study. Adv 

Appl Bioinform Chem 2011 Mar;4:29-36.  

19. Jacobsen BM, Schittone SA, Richer JK, Horwitz KB. Progesterone-independent effects of human progesterone 

receptors (PRs) in estrogen receptor-positive breast cancer: PR isoform-specific gene regulation and tumour biology. 

Mol Endocrinol 2005 Mar;19(3): 574-87. 

http://www.suite101.com/content/receptors-in-breast-cancer-a146306

