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از . است یشگاهیبعد از لقاح آزما یباردار تیعلت عدم موفق نیتر عیشا ،(RIF) گزینیلانهشکست مکرر در  :مقدمه

 یها مورفیسمپلیاز  یکی. استعوامل  نیتر از مهم یکیمادر به عنوان  یکینقش عوامل ژنت ،RIF علل مختلف انیم

با توجه به مدارک موجود در مورد ارتباط این پلی  .باشدمی P53 ژن 72کدون  مورفیسمپلی ،نهیزم نیا مطرح در

در جمعیت های مختلف در صورت اثبات این ارتباط در جمعیت ایرانی می توان  RIFمورفیسم با افزایش خطر وقوع 

 نیارتباط ا حاضر با هدف بررسی مطالعه .استفاده نمود IVFاز این پلی مورفیسم برای پیش بینی میزان موفقیت 

 .انجام شد RIFبا وقوع  مورفیسمپلی

 مشهد هیمنتصر یدر مرکز درمان نابارورزوج نابارور  88ی روبر  1381 سال در شاهدی -موردمطالعه  نیا :روش کار

 48 شامل گروه کنترل. شدند میتقس RIF-2و  RIF-1 ،کنترل نابارور به سه گروه جینزو مطالعه نیا در. انجام شد

بار  2 که با وجودبود  یزنان از نفر 28شامل  کیگروه  مارانیب. ندشد یموفق به حاملگ IVF از که بعدبود  یزنان نفر از

IVFبار 3 که با حداقلبودند  یزناناز نفر  28و بیماران گروه دو  بود ها مشاهده نشده در آن ینوع باردار چی، ه IVF 

 .شد نییتع( Arg72Proآلل ) P53 ژن پیژنوت ARMS-PCR کیاستفاده از تکن با. نشدند یموفق به باردار

میزان . انجام شد ربع کای پیرسونم آزمونو  (16 نسخه) SPSSتجزیه و تحلیل داده ها با استفاده از نرم افزار آماری 

p  معنی دار در نظر گرفته شد 85/8کمتر از. 
کل بیماران به ترتیب گروه کنترل، گروه اول بیماران، گروه دوم بیماران و  درArg/Pro  شیوع ژنوتیپ :ها افتهی

. بود% 5/22 و %28، %25، %5/7ترتیب ه در این گروه ها ب Arg/Argو شیوع ژنوتیپ % 5/77 و 88%، 75%، 5/12%

بر اساس نتایج بدست آمده از آزمون آماری مربع کای پیرسون . مشاهده نشد هاگروه در هیچ یک از Pro/Proژنوتیپ 

 .نداشتوجود ها بین گروه های اول و دوم بیمار و همچنین کل بیماران با گروه کنترل تفاوت معنی داری  توزیع ژنوتیپ

ارتباطی با  p53 ژن 72 کدون مورفیسمپلی، مورد بررسی جمعیت در حاضر مطالعه نتایج اساس بر :گیری نتیجه

  .استفاده نمود RIFندارد و در نتیجه از این پلی مورفیسم نمی توان برای محاسبه خطر وقوع  RIFوقوع 

 مورفیسم تک نوکلئوتیدی ، پلیگزینیلانهباروری در شرایط آزمایشگاهی، شکست مکرر  :کلمات کلیدی

                                                 
: تلفن .رانیمشهد، مشهد، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یپزشک کیژنت قاتیمرکز تحق ؛مجرد دیمجدکتر  :ول مکاتباتئنویسنده مس *

 mojaradm@mums.ac.ir  :پست الکترونیك ؛38882243-851
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 مقدمه
IVF) باروری در شرایط آزمایشگاهی

یکی از  (1

انگیز در علم ناباروری است که شگفتهای  پیشرفت

 محیط آزمایشگاه شناخته می تحت عنوان باروری در

تا حدی که مبتکر این روش موفق به دریافت  ،شود

 .(1)شد  2818جایزه نوبل پزشکی در سال 

 IVFبه  مبتلا ینزوج برای درمان بهترینب اغل

 درمانی هایگزینه از یکی و است عاملی چند ناباروری

 .(2)است  باروری کاهش به مبتلا زنان برای

و افزایش  IVFهای مداوم در تکنیک  با وجود پیشرفت

میزان موفقیت این تکنیک، تنها حدود یک سوم زنان 

باردار خواهند شد و در حدود  IVF تحت درمان با

 .دنشومیموارد این تکنیک با شکست مواجه % 68

نقش  IVFعوامل متعددی در میزان موفقیت تکنیک 

سن، تعداد بارداری قبلی، تعداد  :شاملدارند که 

ها، هورمون برخیهای موفق قبلی، سطح سرمی   بارداری

های آنترال قبل از تحریک، ضخامت  تعداد فولیکول

تکنیک  و کیفیت جنین، موقعیت و طول رحم ،ندومترآ

 .(3) می باشدانتقال جنین 

 موفقیت عدم ترین علتشایع ،گزینیلانهشکست در 

 استآزمایشگاهی و انتقال جنین  لقاحاز بارداری پس ا

صورت شکست  بیماران این اختلال به برخیکه در 

RIF) گزینی مکرر لانه
 .(3) شودمی ذکر (2

 وقوع عدم ،یالملل نیب استاندارد فیبر اساس تعار

بار انتقال جنین که در هر  2 حداقل دنبال به حاملگی

 سلولی تقسیماتتعداد و  کیفیتجنین با  2بار حداقل 

د، به عنوان شکست مکرر در شویقابل قبول منتقل م

البته امروزه با . (5 ،4)لانه گزینی مطرح شده است 

جنین در هر بار انتقال به  2یا  1گرایشی که به انتقال 

داخل رحم وجود دارد، این تعریف در هاله ای از ابهام 

 .(6 ،5)می باشد 

به علل تواند مربوط  گزینی می شکست مکرر لانه

نقش غدد  آناتومی، ایمنولوژی، ترومبوفیلی، عفونی و

 .(3)یا غیرقابل توجیه باشد  ریز، ژنتیک درون

                                                 
1 In Vitro Fertilization 
2 Recurrent Implantation Failure 

های به منظور ارتقاء کیفیت و شانس موفقیت تکنیک

 لانهی دخیل در روند هاژنشناسایی  ،کمک باروری

از اهمیت فوق  هاژنمرتبط با این یندهای آفرو  گزینی

 های اخیر پیشرفت یهاسالدر . ای برخوردارندالعاده

 و وقایع سلولی ییشناسا زمینه در ایملاحظه قابل

 .(7) است شده حاصل گزینی لانه روند مولکولی

ای و بسیار چند مرحلهیند آفر ، یکجنین گزینیلانه

بافت جنین چندسلولی و  در طی آنپیچیده است که 

این . (7) شوندممزوج می  گریکدیندومتر مادر با آ

های ، تهاجم سلولندومترآشامل اتصال جنین به یند آفر

ی هاژنکه  استو رگزایی ندومتر آجنینی به بافت 

متعددی از طرف مادر و جنین در این وقایع نقش ایفا 

 . (1 ،8) کنندمی

منجر به اختلال  تواندمی هاژنیک از این  نقص در هر

حال از  با این ،و عدم باروری شود گزینیلانهدر روند 

لکولی دخیل در این روند وکه وقایع سلولی و م ییآنجا

در بسیاری از وقایع فیزیولوژیک و تکاملی دیگر نیز 

م ئعلامنجر به  هاژننقص کامل این  ،نقش دارند

د شد که قبل از رسیدن فرد به سن ندیگری نیز خواه

شناسایی ی دیگر قابل هابیماریباروری به صورت 

 .د بودنخواه

ی ژنتیکی به ظاهر بی اثر که هاتفاوتی اخیر هاسالدر 

های ژنتیکی در بین افراد سالم مورفیسمپلیبه عنوان 

کانون توجه مطالعات در  ،شوندمیاجتماع محسوب 

ی چندعاملی از جمله سقط هابیماریزمینه بسیاری از 

 . شده است گزینیلانهجنین و شکست در 

ی ژنتیکی بین هاتفاوتژنتیکی در واقع به  مورفیسمپلی

منجر  هاتفاوتکه این  شودمیافراد یک جامعه اطلاق 

حال  با این .شودمیبه اثرات واضح در فنوتیپ افراد ن

خصوص ه ی مختلف و بهابیماریافراد به  ءابتلا احتمال

 پلی. دهدمیقرار ثیر أتی چندعاملی را تحت هابیماری

ی ژنتیکی اشکال مختلفی دارند که یکی از هامورفیسم

تغییر یک واحد نوکلئوتیدی است که  ،ها انواع مهم آن

مواقع منجر به تغییر در کدون اسیدآمینه  برخیدر 

 تک نوکلئوتیدی مورفیسمپلیو  شودمیپروتئین نیز 

(SNP
 . (18)نام دارد ( 3

                                                 
3 Single Nucleotide Polymorphism 
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های  SNPتاکنون مطالعات متعددی بر روی اثرات 

های مختلف تولید مثل انسان از  مختلف بر جنبه

 لانهجمله سقط مکرر، ناباروری و همچنین شکست 

جنین انجام شده است که در این میان ارتباط  گزینی

SNP ی مختلفی از جمله ژن هاژنها درMTHFR ،

، فاکتور مهار کننده FSHگیرنده پروژسترون، گیرنده 

و ژن گیرنده  (PAI-1) فعال کننده پلاسمینوژن

های مختلف باروری مشاهده شده استروژن با جنبه

 .(17-11)است 

یندهای آفری مهمی که در تنظیم هاژنیکی از 

 فایامختلف فیزیولوژیک از جمله باروری نقش مهمی 

ژن در کنترل و  نیا. باشدیم P53ژن  کند، یم

 یریپ یو تکامل یمختلف سلول یندهایآفر میتنظ

گیری شکل ،3سلولی  مهاجرت  ،2رگزایی  ،1یسلول

4هااستخوان
و همچنین باروری نقش مهم و حیاتی   

این ژن با تنظیم بیان ژن  .(18-22)کند یم فایا

LIF-1
 ایفا گزینیلانهکه نقش حیاتی را در روند  5

 .(23) داردنقش مهمی در باروری  ،می کند

باعث سندرم  P53های مخرب در ژن  وقوع جهش

که با وقوع  شودمی 6فرامنی -شناخته شده لی کاملاً

حامل این جهش  ،های متنوع در افراد خانواده سرطان

ی دیگر مطالعات مختلف پیشنهاد از سو. شودمی

ی تک نوکلئوتیدی ژن هامورفیسمپلید که نکن می

P53  منجر به تغییرات جزئی در مسیرهای تحت

که در نهایت منجر به استعداد  شودمیکنترل این ژن 

 ،24) شودمیبه اختلالات مختلف و متنوع  ءبرای ابتلا

25). 

شناخته شده تاکنون،  SNPمیلیون  5/4میان  از

ژن درگیر در انتقال  82 میلیون مربوط به 5/1حدود 

به نظر . (27 ،26)باشد می p53 سیگنال در مسیر ژن

منجر به تغییر میزان  هاژنهای این  SNPرسد می

. شودمیفیزیولوژیک یندهای آفربر  P53کنترل مسیر 

جذاب را ایجاد می ال ؤساین یافته جالب توجه این 

                                                 
1 cellularscencesence 
2 angiogenesis 
3 cell migration 
4 remodeling bone 
5 leukemia inhibitory factor-1 
6 Li-Fraumeni 

دچار تغییرات ژنتیکی  P53کند که حال اگر خود ژن 

 .افتدچه اتفاقی می ،شود

کشف  P53در ژن  مورفیسمپلی 37تاکنون حداقل 

کدون  مورفیسم پلی هاآن ترینکه شایع استشده 

 .(28 ،24)باشد می 6و اینترون  3اینترون  و 72

قرار دارد و  4در اگزون  72آلل پلی مورفیک کدون 

 و یا پرولین (CGC) یکی از دو اسید آمینه آرژنین

(CCC) که  اندتحقیقات نشان داده .کندرا کد می

دارای عملکرد  مورفیسمپلیهای مختلف این آلل

 . (33-21) استتنظیمی و رونویسی متفاوت 

در اکثر زنان مبتلا به ناباروری با علت LIF  سطوح

 ،یابدمیناشناخته به میزان قابل توجهی کاهش 

در  P53بلاستوسیت توسط  گزینیلانهو  LIFنظیم ت

را در باروری انسان نشان  P53نقش بالقوه  ،موش

 .(34) دهدمی

 مورفیسمپلیشیوع  کنندمیمطالعات پیشنهاد  برخی

میزان رد  قابل توجهی در تأثیرP53  در 72کدون 

 .(35-37)دارد  IVFسیکل های لقاح  در گزینیلانه

حال مطالعات دیگری نیز وجود دارند که در  با این

و میزان  مورفیسمپلیها وجود ارتباط بین این  آن

 .(38)شده است  رد IVFموفقیت 

های  توجه به نقش مهم زمینه ژنتیکی جمعیتبا 

در  مورفیسمپلیمختلف در تعیین اهمیت این 

کمک باروری، لزوم بررسی  هایتکنیکموفقیت 

در  IVFموفقیت  احتمالو  مورفیسمپلیارتباط این 

با  مطالعه حاضر .شودمیجمعیت ایران نیز احساس 

و  مورفیسمپلیهای این  فراوانی آلل هدف بررسی

 در میان زنان گزینیلانهها با شکست مکرر  ارتباط آن

 درمان ناباروری نابارور مراجعه کننده به مرکز

 .شد انجاممنتصریه مشهد 
 

 کارروش 

 1385-1318 هایطی سالشاهدی  این مطالعه مورد

که تحت ( سال 35سن کمتر از )زن نابارور  88بر روی

مرکز درمان در  ،قرار گرفته بودند IVF بادرمان 

ناباروری منتصریه مشهد، وابسته به دانشگاه علوم 

نابارور  ینزوجدر این بررسی . پزشکی مشهد انجام شد
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بعد از نفر از زنانی که  48. به دو گروه تقسیم شدند

IVF ،به عنوان گروه کنترل وارد  ،باردار شده بودند

مشاهده ساک  ،حاملگییید أتملاک . مطالعه شدند

 IVFروز بعد از انجام عمل 28 ونوگرافیس حاملگی در

بار  2زن نابارور که با وجود  48از سوی دیگر . بود

IVF  جنین، هیچ بارداری یا تشکیل ساک  6و دریافت

ها مشاهده نشده بود و تست حاملگی  حاملگی در آن

ها منفی بود نیز به عنوان گروه بیمار وارد مطالعه  آن

، ندگروه تقسیم شدگروه بیماران به دو زیر . شدند

 که با وجودبود زنانی  از نفر 28شامل  1بیماران گروه 

ها مشاهده نشده  هیچ نوع بارداری در آن ،IVFبار  2

که با بود زنانی از نفر  28شامل  2و بیماران گروه بود 

 . موفق به بارداری نشدند IVF بار 3 حداقل

 این افراد از نظر ذخیره تخمدانی، سابقه بیماری خود

ایمنی، آناتومی غیر نرمال رحم بر اساس بررسی 

لاپاروسکوپی، وجود کیست های تخمدانی، انسداد 

ی فالوپ، آندومتریوز و همچنین وجود هالوله

ناهنجاری کروموزومی مورد بررسی قرار گرفتند و 

زنانی که از نظر این موارد طبیعی بودند برای انجام 

 .مطالعه انتخاب شدند

 تعیین ژنوتیپ

میلی لیتر  5/2از کسب رضایت آگاهانه بیمار، مقدار  پس

گرفته و در لوله حاوی  خون از ورید براکیال افراد

EDTA انتقال به  های خون پس از نمونه. ریخته شد

 4گروه ژنتیک دانشگاه علوم پزشکی مشهد در دمای 

با استفاده از کیت . ندگراد نگهداری شد درجه سانتی

 DNA ،(GENET BIO) از خون DNAاستخراج 

 ARMS-PCR با استفاده از تکنیک. استخراج شد

پرایمرهای مورد استفاده . شدتعیین  P53 ژنوتیپ ژن

شامل دو پرایمر داخلی اختصاصی آلل و دو پرایمر 

یید أتخارجی به عنوان کنترل داخلی واکنش به منظور 

برای هر بیمار در دو لوله مجزا . بود PCRموقع واکنش 

ام شد که یکی حاوی پرایمرهای اختصاصی واکنش انج

. بود Cو دیگری حاوی پرایمرهای اختصاصی آلل  Gآلل 

سکانس . هر دو لوله حاوی پرایمر کنترل داخلی بودند

 .لیست شده است 1مربوط به پرایمرها در جدول 

شامل بافر  PCRواد مورد استفاده در واکنش م

با  کلرید منیزیم ،1برابر 1با غلظت  PCRمخصوص 

 2/8با غلظت  dNTPمخلوط  ،میلی مولار 2غلظت 

به هر . برای هر پرایمر بود میکرومولار 4/8 و میلی مولار

واحد از آنزیم  2و  DNAنانوگرم  188واکنش مقدار 

DNA  پلی مراز اضافه شده و با استفاده از آب مقطر

 .میکرولیتر رسانده شد 25حجم محلول واکنش به 

واسرشته شدن اولیه در  شامل مرحله PCRواکنش 

 35دقیقه، و سپس  5به مدت درجه سانتی گراد  15

ثانیه،  38 به مدت درجه سانتی گراد 15شامل  تکرار

درجه  72ثانیه و  38به مدت درجه سانتی گراد  64

مرحله آخر نیز  در. ثانیه بود 38به مدت  سانتی گراد

دقیقه به عنوان مرحله  5به مدت درجه سانتی گراد  72

محصولات . تکثیر نهایی مورد استفاده قرار گرفت

الکتروفورز شده و بعد از رنگ  %2واکنش روی ژل آگارز 

 PCRوجود باند محصولات  ،آمیزی با اتیدیوم بروماید

 .زیر نور ماوراء بنفش مورد ارزیابی قرار گرفت

در  ARMS-PCRصحت واکنش یید أتبه منظور 

های نمونه با ژنوتیپسه  تصادفیطور ه تعیین ژنوتیپ ب

مختلف مورد تعیین توالی قرار گرفتند که نتایج حاصل 

دست آمده ه از تعیین توالی در هر سه نمونه با نتایج ب

 .مطابقت داشت ARMS-PCRاز واکنش 

 یداده ها با استفاده از نرم افزار آمار لیو تحل هیتجز

SPSS ( 16نسخه ) انجام  مربع کای پیرسونو آزمون

معنی دار در نظر گرفته  85/8کمتر از  pمیزان  (.شد

 . شد
 

 ها افتهی

برای دو نمونه  ARMS-PCRنتایج حاصل از واکنش 

بر . آورده شده است 1در شکل  Arg/Pro هتروزیگوت

 271باند  ،PCR در محصولات ،1 شکلاساس 

دهنده تکثیر پرایمرهای کنترل داخلی نوکلئوتیدی نشان

دهنده تکثیر پرایمرهای مربوط نوکلئوتیدی نشان 178و 

از سوی دیگر باند . است Gبه پرایمرهای اختصاصی آلل 

 Cنوکلئوتیدی مربوط به پرایمرهای اختصاصی آلل  136

 . است
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 38.1±8.5گروه کنترل افراد متوسط سن در این مطالعه 

سال و گروه دو بیماران  33±2گروه یک بیماران  سال،

 در میان گروه بیماران واین تفاوت  بود کهسال  1±33.1

میانگین  .(p=8.83)بود  از نظر آماری معنادارکنترل 

 سال و در 5/7±2 گروه کنترل طول دوره ناباروری در

تفاوت آماری بود که سال  5/11±3 گروه بیماران

 RIFمعناداری در طول دوره ناباروری گروه کنترل و

ازدواج در این مطالعه  .(p=81/8) شدمشاهده 

از اهمیت  گزینیلانهخویشاوندی در ایجاد شکست مکرر 

% 48 که بین طوریه ب ؛(p=78/8) آماری برخوردار نبود

ارتباط RIF  زوجین گروه% 5/37زوجین گروه کنترل و 

 .شتخویشاوندی وجود دا

در گروه گروه کنترل، گروه اول  Argفراوانی آلل 

بیماران، گروه دوم بیماران و کل بیماران به ترتیب 

ژنوتیپ  فراوانی .بود %25/61و % 68، 5/62%، 75/53%

Arg/Arg گروه کنترل، گروه اول بیماران، گروه  در

% 28، %25، %5/7دوم بیماران و کل بیماران به ترتیب 

ه کنترل، گروه در گرو Proفراوانی آلل  .بود %5/22و 

اول بیماران، گروه دوم بیماران و کل بیماران به ترتیب 

 ژنوتیپ فراوانی .بود %75/38و % 48، 5/37%، 25/46%

Arg/Pro گروه کنترل، گروه اول بیماران، گروه  در

 ،%75، %5/12دوم بیماران و کل بیماران به ترتیب 

نکته جالب در این مطالعه این بود  .بود %5/77 و% 88

مشاهده  هاگروه در هیچ یک از Pro/Proکه ژنوتیپ 

 .نشد

در بررسی  ،مربع کای پیرسونآزمون آماری بر اساس 

و Arg/Arg  های هموزیگوتفراوانی ژنوتیپ تفاوت

و کنترل و نیز  1 در گروه بیمارArg/Pro  هتروزیگوت

 ،گروه کنترل با کنترل و مجموع بیماران با 2 بیمار

ها در میان ی بین فراوانی این ژنوتیپدارمعنیتفاوت 

 .(p>85/8) وجود نداشت هاگروه

 

مربوط به تکثیر  P2و  P1پرایمرهای . P53ژن  72ژنوتایپینگ کدون  PCRلیست پرایمرهای مورد استفاده در واکنش  -1جدول 

نقش پرایمرهای کنترل  ،A1و  P2علاوه بر این پرایمرهای . باشدمیمربوط به آلل آرژنین  A2و  A1آلل پرولین و پرایمرهای 

 .داخلی را نیز دارند
 

p53-p1 GCCAGAGGCTGCTCCCC 

p53-p2 CGTGCAAGTCACAGACTT 

p53-a1 TCCCCCTTGCCGTCCCAA 

p53-a2 CTGGTGCAGGGGCCACG 
 

 

 

 

 

 

ی هالولهی واکنش مربوط به هالولهمربوط به  2و  1نمونه های شماره . P53ژن  72ژنوتایپینگ کدون  PCRنتایج حاصل از واکنش  -1شکل 

متعلق به  3و  1ی هالوله. باشدمیدر دو فرد  Cبرای آلل  PCRی واکنش هالولهمربوط به  4و  3های شماره و لاین Gبرای آلل  PCRواکنش 

این دو بیمار هردو دارای  ،همانطور که در متن توضیح داده شد بر اساس این نتایج. مربوط به یك بیمار دیگر است 4و  2ر و لوله های یك بیما

 .ژنوتیپ هتروزیگوت می باشند
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 بحث

ناباروری یکی از مشکلات عدیده پزشکی در دنیای 

 و صنعتی شدن جوامع که با به طوری ؛امروز است

بر انواع گوناگون زمان تغییر شیوه زندگی، به مرور 

عوامل خطرساز محیطی افزوده شده و منجر به بروز 

. اختلالاتی در ارگان های مختلف بدن انسان شده است

همه این عوامل ممکن است به طور مستقیم و 

شیوع  غیرمستقیم بر کاهش باروری در انسان و

 .(31)د نگذاربناباروری تأثیر 

ها برای درمان  ترین روش  ترین و موفق  یکی از رایج

است که در درمان  "تنیبرون"مشکلات ناباروری، لقاح 

حال این  با این .کار می روده ب بسیاری از موارد ناباروری

روش نیز میزان موفقیت پایینی دارد و درصد قابل 

توجهی از زوجین استفاده کننده از این روش با شکست 

 %85 که زده می شود طور کلی تخمینه ب. شوندمیمواجه 

های کمک باروری پس از  های ناشی از روش جنین

 .شوندمیموفق به لانه گزینی ن ،انتقال

 موفقیت معد تعل ترین شایع ،گزینیلانهشکست در 

است  انتقال جنین و لقاح آزمایشگاهی بارداری پس از

مطالعه  ،گزینیلانهدر شکست ثر ؤماز میان عوامل  .(3)

 لانه ، احتمالسن مادر با افزایشکه  حاضر نشان داد

. یابدمیکاهش  IVF موفقیت عمل جنین و گزینی

 ، احتمالبا گذشت زمان علل این امر این است که

 IVF خصوصه های درمان ناباروری ب موفقیت روش

به عدم  زیرا فرآیندهایی که منجر ،یابدمیکاهش 

به طور  ،شودگزینی میکاهش لانه و IVFموفقیت 

که بخشی  مطالعه حاضردر . تکامل شناخته نشده اس

 در مؤثر های ژن مورفیسم پلی از یک طرح مربوط به

 p53ژن 72کدون  مورفیسمپلی نقش بود، گزینیلانه

مورد  IVFهای لقاح  سیکل جنین در گزینیلانهدر رد 

اسید آمینه  ،مورفیسمپلیدر این  .بررسی قرار گرفت

 Arg72 .شودآرژنین به اسید آمینه پرولین تبدیل می

 Pro72  از بهتر p53آپوپتوزورگزایی توسط  برای القاء

 .(38) نشان داده شد

(LIF)فاکتور مهارکننده لوسمی سطوح 
در اکثر زنان  1

مبتلا به ناباروری با علت ناشناخته به میزان قابل 

                                                 
1 Leukemia Inhibitory Factor 

 گزینیلانهو  LIF، تنظیم یابدمیتوجهی کاهش 

 p53نقش بالقوه  ،در موشp53  بلاستوسیست توسط

 .(34) دهدمیرا در باروری انسان نشان 

 ،جنین گزینیلانهبر ثر ؤمی هاژنبین  ازدر این مطالعه 

اثر قابل  p53ژن  در 72کدون  مورفیسمپلیشیوع 

های سیکل جنین در گزینیلانهمیزان رد  توجهی در

کننده به مرکز درمانی  مراجعه زنان نابارور در IVFلقاح 

 .نداشتمنتصریه 

 وعیشرسی با بر (2881) و همکاران پاتوناکیس جورج

 جمعاًزن که  1856 در ینیگز شکست مکرر لانه

، ارتباط بین پلی ها منتقل شده بود آنبه  نیجن 2688

را مورد  RIFبا وقوع  P53در ژن  72مورفیسم کدون 

دهنده عدم وجود نشان پژوهش نتایج .بررسی قرار دادند

 (.38) بود RIFارتباط بین این پلی مورفیسم و وقوع 

بیماران نیز در گروه  Pro/Pro ژنوتیپاین مطالعه در 

د شمشاهده ناین ژنوتیپ  مامطالعه در  اما ،شد مشاهده

جامعه آماری یماران بعلت آن محدویت تعداد  شاید که

 .باشد مطالعه حاضر

نتایج ( 2888) ه کارولین گودمن و همکارانمطالع در

نشان دهنده وجود ارتباط معنی دار بین پلی مورفیسم 

توان البته می. بود RIFو وقوع  P53ژن  72کدون 

دست آوردن این نتیجه ه بعلت اینطور نتیجه گرفت که 

زنان بارور با حداقل  استفاده ازناشی از  در مطالعه مزبور

بجای زنان نابارور )دو تولد زنده به عنوان جامعه کنترل 

 .(37) بود( موفق IVFدارای 

به نظر  در مطالعه حاضر ،مطالعات انجام شدهتوجه به  با

 پلیجغرافیایی در عملکرد  نژادی وتغییرات رسد می

بر روی زنان نابارور مراجعه کننده p53  ژن مورفیسم

 دلیل به و باشد بوده دخیلبه مرکز منتصریه 

 امکان عدم و هانمونهتعداد  قبیل از هایی محدودیت

 پرونده یا شده و تخریب هاینمونه به مجدد دسترسی

 هاینمونهتعداد  با تریوسیع مطالعات بیماران، برخی

 .است نیاز مورد متفاوت هایجمعیت در بیشتر

ی هاژناهمیت نقش  و شده انجام مطالعات به توجه با

انجام  رسد می نظر جنین به گزینیلانهدخیل در 

 در درگیر مولکولی مسیرهای بر روی یهایبررسی

 هایمشاوره به ویژه مطالعات و ،گزینیلانه یندآفر
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 هایمشاوره به ویژه مطالعات و ،گزینیلانه یندآفر

 تشخیص میزاندر  تواندمی ،IVF ژنتیکی قبل از عمل

داشته قبل از انتقال جنین کمک بسزایی  گزینیلانه

فشارهای  و IVFو از تحمیل هزینه های سنگین  باشد

بدین وسیله  .شودنابارور جلوگیری  ینبر زوج روحی

برای  یترهزینهشاید بتوان راهکارهای مناسب و کم 

در ضمن شایسته است که . درمان ناباروری پیشنهاد داد

در کشور ما نیز مشابه بسیاری از کشورها، اطلاعات 

از مراکز  IVFجنین به دنبال  گزینیمربوط به عدم لانه

صورت آمارهای کشوری ارائه  آوری و بهمختلف جمع

گزینی و عوامل تا علل شایع مربوط به عدم لانه شود

آگهی آن شناسایی و با انتخاب دقیق بیمار یشمؤثر بر پ

 RIFاقدامی مفید برای زنان مبتلا به  ،و درمان مناسب

 .شودنابارور انجام  ینزوجو 

 

 

 گیری نتیجه
با توجه به نتایج بدست آمده بنظر می رسد در جمعیت 

ارتباطی با  p53 ژن 72 مورفیسم کدونپلی ،ایرانی

ندارد و در نتیجه از این پلی مورفیسم نمی  RIFوقوع 

 . استفاده نمود RIFتوان برای محاسبه خطر وقوع 
 

 قدردانی و تشکر
پژوهشی محترم مالی معاونت مطالعه حاضر با حمایت 

دانشگاه علوم پزشکی مشهد تحت گرنت شماره 

 کارکنان از ریاست و وسیله بدین .شد انجام 188112

 اساتید ومرکز درمان ناباروری منتصریه مشهد و محترم 

علوم پزشکی مشهد  دانشگاهپرسنل محترم گروه ژنتیک 

 و تشکر ،یاری کردند مطالعه این در انجام را ما که
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