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در  BRCA1صن  ۴۲ي  ۳۵، ۸  َبی اگشين ضىبسبیی جُص

بًی ٍ سزطبن پستبن در استبن خزاسبن جى  بیمبران مبتلا ب
 ، ۵میتزا مًدیدکتز ، ۴احمدرضب سبشاریدکتز ، ۳غشالٍ خلیلی تىُب

 *۶محسه وبصزیدکتز 

قٌبؾی ؾلَلی ٍ هَلکَلی، هطکع سحقیقبر ؾلَلی ٍ هَلکَلی، زاًكکسُ دیطادعقکی، زاًكگبُ ػلَم  کبضقٌبؼ اضقس ظیؿز .1

 ، ایطاى.دعقکی ثیطخٌس، ثیطخٌس

 اؾشبزیبض گطٍُ ضازیَلَغی ٍ اًکَلَغی، زاًكکسُ دعقکی، زاًكگبُ ػلَم دعقکی ثیطخٌس، ثیطخٌس، ایطاى. .2

گطٍُ ثْساقز ػوَهی، هطکع سحقیقبر ػَاهل اخشوبػی هؤثط ثط ؾلاهز، زاًكکسُ ثْساقز، زاًكگبُ ػلَم دعقکی  زاًكیبض .3

 ثیطخٌس، ثیطخٌس، ایطاى.

غی،  .4 لََ ًَ ُ ایو ُ ػلَم دعقکی ثیطخٌس، ثیطخٌس، ایطاىاؾشبزیبض گطٍ كگب ُ دیطادعقکی، زاً لَکَلی، زاًكکس ٍ ه  .هطکع سحقیقبر ؾلَلی 

 10/02/1397  تبریخ پذیزش:  10/11/1396تبریخ دریبفت: 
۳

 
 

 

هیط ًبقی اظ ؾطعبى زض ظًبى قٌبذشِ ٍ  ػٌَاى اٍلیي ػلز هطگ  زض ظًبى ٍ ثِ ثسذیویسطیي  ؾطعبى دؿشبى، قبیغ مقدمٍ:

خْف زض زٍ غى . آیس ٍخَز هی ایي ثیوبضی ثِ قسر ًبّوگي ثَزُ ٍ سحز سأثیط ػَاهل غًشیکی ٍ هحیغی ثِ قَز. هی

ّبی  % ؾطعبى20-30ػلز انلی زاضًس،  DNAکِ ًقف هْوی زض سطهین  BRCA1  ٍBRCA2ثؿیبض دطًفَش 

زض افطاز هجشلا ثِ  BRCA1ّبی غى  ؿشبى اضثی قٌبذشِ قسُ اؾز. هغبلؼِ حبضط ثب ّسف ثطضؾی فطاٍاًی خْفد

 زض خوؼیز ذطاؾبى خٌَثی اًدبم قس.ؾطعبى دؿشبى 

ثیوبض هجشلا ثِ ؾطعبى دؿشبى قْط ثیطخٌس اًدبم  88ثط ضٍی  1394-96ّبی  ایي هغبلؼِ سَنیفی ثیي ؾبل کبر: ريش

اؾشرطاج قسُ اظ  DNAثب اؾشفبزُ اظ  BRCA1آٍضی قس. قغؼبر هَضز ًظط غى  ِ ذَى خوغاظ افطاز ًوًَقس. 

، PCR-SSCPاظ سکٌیک  20ٍ  13، 6  ّبی اگعٍى سکثیط گطزیس. ثطای هكرم کطزى خْف PCRثیوبضاى ٍ سکٌیک 

افعاض آهبضی  ّب ثب اؾشفبزُ اظ ًطم زازُسدعیِ ٍ سحلیل اؾشفبزُ قس.  DNAیبثی هؿشقین  آهیعی ًیشطار ًقطُ ٍ سَالی ضًگ

SPSS  ِ( اًدبم گطفز.22)ًؿر 

هَضفیؿن هكبّسُ  یک دلی 13زض ثیوبضاى ّیچ خْكی ضا ًكبى ًساز. زض ثطضؾی اگعٍى  20ٍ  6ثطضؾی اگعٍى  َب: یبفتٍ

دؿشبى اضثی  %( آًْب هجشلا ثِ ؾطعبى2/14ًفط ) 4ًوًَِ سكریم زازُ قس کِ  28زض  c.4308T>Cقس. ایي ٍاضیبًز 

% ٍ زض افطاز هجشلا ثِ ؾطعبى دؿشبى غیط ٍضاثشی 3/36ثَزًس. فطاٍاًی خْف زض افطاز هجشلا ثِ ؾطعبى دؿشبى ٍضاثشی 

 % زض خوؼیز هَضز هغبلؼِ ثَز.1/31

نفط ٍ یک خْف اظ ًَع  BRCA1اظ غى  20ٍ  6زض ایي هغبلؼِ هیعاى ثطٍظ خْف زض زٍ اگعٍى  گیزی: وتیجٍ

  هكبّسُ قس. %8/31ثب فطاٍاًی  BRCA1اظ غى  13زض اگعٍى  rs1060915هَضفیؿن  دلی

 ، ؾطعبى دؿشبىBRCA1، غى DNA، خْف SSCPهَضفیؿن، سکٌیک  دلی کلمبت کلیدی:
 

 

                                                 
: تلفه. طاىیا طخٌس،یث طخٌس،یث یزاًكگبُ ػلَم دعقک ،یطادعقکیزاًكکسُ د ،یٍ هَلکَل یؾلَل قبریهطکع سحق ؛یزکشط هحؿي ًبنط ًل مكبتببت:ئوًیسىدٌ مس *

 nasei_m2003@yahoo.com پست الكتزيویك: ؛32395450-056
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  مقدمٍ
ٍ اٍلیي  ظًبى زض ًئَدلاؾوی سطیي قبیغ دؿشبى، ؾطعبى

هیط ًبقی اظ ؾطعبى زض هیبى ظًبى خْبى ٍ  ػلز هطگ

ّبی  اظ ؾطعبى% 50ایي ثیوبضی زض ثطگیطًسُ  ثبقس. هی

. (1)هیط زض ؾبل اؾز ٍ  ّعاض هطگ 40ظًبى ٍ ثیف اظ 

ضًٍس ضٍ ثِ ضقس ایي ثیوبضی زض ایطاى ًیع گعاضـ قسُ 

زض  92/3کِ هیعاى ثطٍظ ؾطعبى دؿشبى اظ  عَضی اؾز؛ ثِ

ّعاض زض  100زض  16/5ثِ  2003ّعاض ظى زض ؾبل  100

هیط ًبقی اظ ٍ  ؾز ٍ هیعاى هطگضؾیسُ ا 2010ؾبل 

 52/3ثِ  1995ّعاض ظى زض ؾبل  100زض  4/1ثیوبضی اظ 

. (2)افعایف یبفشِ اؾز  2004ّعاض ًفط زض ؾبل  100زض 

ؾطعبى دؿشبى یک ثیوبضی ثِ قسر ًبّوگي اؾز کِ 

آیس.  سحز سأثیط ػَاهل غًشیکی ٍ هحیغی ثِ ٍخَز هی

ّبی دؿشبى اظ ًَع فبهیلی ٍ  % اظ ؾطعبى5-10حسٍز 

اًس کِ  ضی اظ هغبلؼبر ًكبى زازُ. ثؿیب(3)ثبقس  ٍضاثشی هی

 Breast Cancer susceptibilityزٍ غى )خْف زض 

Gene1 )BRCA1  ٍBRCA2  ِاحشوبل اثشلاء ث

ؾطعبى دؿشبى ضا زض ظًبى هجشلا ثِ ؾطعبى دؿشبى اضثی 

. ثیف اظ ًیوی اظ ظًبى کِ (4)زّس  افعایف هی %30سب 

ؾبلگی ثِ  70ّؿشٌس، سب ّبی خْف یبفشِ  زاضای ایي غى

ؾطعبى دؿشبى، سروساى ٍ زض هَاضزی ؾطعبى ضٍزُ ٍ 

 . (5)قًَس  دبًکطاؼ ٍ ... هجشلا هی

DNA  حبٍی اعلاػبر ثؿیبض هْوی ثطای ثقبی هَخَز

ثبقس ٍ ّطگًَِ سغییط زض ؾبذشبض ایي هَلکَل  ظًسُ هی

ّبی قسیس ؾلَلی یب ؾطعبى  حیبسی هٌدط ثِ آؾیت

ّبی  ذَاّس قس. ّوِ هَخَزار ظًسُ ثطای هقبثلِ ثب آؾیت

ّبی  دیچیسُ اظ هکبًیؿن  ای ، هدوَػDNAٍِاضزُ ثِ 

هؿیط ػوسُ سطهیوی قبهل: ضٍـ  5سطهیوی زاضًس. 

HRRؾبى )ّوَلَگَؼ( ) ًَسطکیجی ّن
(، ضٍـ اسهبل 1

NHEJزٍ اًشْبی غیط ّوَلَگ )
ضٍـ ثطـ  (،2

NERًَکلئَسیس )
BER(، ضٍـ ثطـ ثبظ )3

( ٍ ضٍـ 4

MMRخفز ًبخَض )
ٍ  BRCA1 ثبقس. ( هی5

BRCA2 ّبی  زض هؿیطNHEJ ،HRR  ٍNER 

                                                 
1 Homologous recombination repair 
2 Non-homologous end joining 
3 Nucleotide excision repair 
4 Base excision repair 
5 Mismatch repair 

ّبیی زض ایي  زاضای ًقف انلی ٍ کلیسی ّؿشٌس ٍ خْف

ّبی انلی  ّب زض ایي فؼبلیز قَز آى زٍ غى ثبػث هی

ّب زض  ًشَاًٌس ًقف ذَز ضا ایفب کٌٌس. ایي خْف

سلیَم دؿشبى افطاز زض هؼطو ذغط، هٌدط  ّبی ادی ؾلَل

قبثل کٌشطل، سَقف  ثِ سحطیک چطذِ ؾلَلی ٍ ضقس غیط 

گطزز کِ ایي  ّب هی هیطا قسى ؾلَلکكی ؾلَل ٍ ًب ذَز

سغییطار زض ًْبیز هٌدط ثِ ؾطعبًی قسى ثبفز دؿشبى 

 .(6)قَز  هی

ّبی  اظ ؾطعبى %45 هؿئَل BRCA1 خْف زض غى

ّبی دؿشبى غیط  اظ ؾطعبى %2-30ٍضاثشی ٍ  دؿشبى

کیلَثبظ  100. عَل ایي غى هؼبزل (7)ثبقس  ٍضاثشی هی

 17ثبظٍی ثلٌس کطٍهَظٍم  21ثَزُ ٍ ثط ضٍی ثبًس 

(17q21 قطاض گطفشِ اؾز. غى )BRCA1 24 عٍى اگ

اؾیس  آهیٌَ 1763زاقشِ ٍ دطٍسئیٌی ثب ّویي ًبم ثِ عَل 

سطیي اگعٍى ایي غى ثَزُ ٍ  ثعضگ 11کٌس. اگعٍى  کس هی

ایي غى زض ؾغح  1کیلَثبظ عَل زاضز. اگعٍى  7/6

mRNA ًِیع سَالی  4قَز ٍ اگعٍى  ثطزاضی ًوی  ًؿر

Alu ثطزاضی ایي غى سحز سأثیط زٍ  . ًؿرِ(8)ثبقس  هی

ثَزُ ٍ ّط زٍ دطٍهَسط سَؾظ اؾشطٍغى  α  ٍβدطٍهَسط 

 . (9)قًَس  سحطیک هی

ٍ  BRCA1ٍاضیبًز اظ غى  1600ٍخَز آًکِ ثیف اظ   ثب

قٌبؾبیی قسُ اؾز،  BRCA2ػسز اظ غى  1800

ّبی  ّب، خْف ّبی کكٌسُ زض ایي غى ثیكشطیي خْف

ثبقٌس کِ ثبػث  هؼٌی هی ّبی ثی سغییط قبلت ٍ خْف

، 10)قًَس  ذبسوِ ظٍزضؼ زض ؾبذز ظًدیطُ دطٍسئیي هی

ّب کِ زض ًػازّبی ذبل  . سؼسازی اظ ایي خْف(11

ػٌَاى خْف  هكبّسُ قسُ ٍ فطاٍاًی ثبلایی زاضًس، ثِ

ٍ  185delAGقًَس. ؾِ خْف  سلقی هی 6گصاض ثٌیبى

5382insC غى  20ٍ  2ّبی  کِ ثِ سطسیت زض اگعٍى

BRCA1  6174ٍ خْف del T  غى  11زض اگعٍى

BRCA2 گصاض خوؼیز یَْزیبى  ثِ ػٌَاى خْف ثٌیبى

زض ثؿیبضی اظ  ّوچٌیيقَز ٍ  ًبظی قٌبذشِ هی اقک

. ػَاهل (12)اًس  ّبی زیگط ًیع هكبّسُ قسُ خوؼیز

هرشلفی هبًٌس هحیظ، خغطافیب ٍ ؾبیط فبکشَضّب ثط هیعاى 

 BRCA1  ٍBRCA2ّبی  قیَع ٍ ًَع ٍاضیبًز خْف

. هیعاى (14، 13)زض هیبى خَاهغ هرشلف سأثیط گصاضًس 

                                                 
6 Founder effect 

https://www.google.com/search?noj=1&biw=1517&bih=735&q=%D8%B4%D9%8A%D9%88%D8%B9+%D8%AC%D9%87%D8%B4+%D9%87%D8%A7%D9%8A+BRCA1+%D9%85%D8%B3%D8%A6%D9%88%D9%84&spell=1&sa=X&ved=0ahUKEwjNgo6EgKXUAhUkJ5oKHRymCzkQvwUIJCgA
https://www.google.com/search?noj=1&biw=1517&bih=735&q=%D8%B4%D9%8A%D9%88%D8%B9+%D8%AC%D9%87%D8%B4+%D9%87%D8%A7%D9%8A+BRCA1+%D9%85%D8%B3%D8%A6%D9%88%D9%84&spell=1&sa=X&ved=0ahUKEwjNgo6EgKXUAhUkJ5oKHRymCzkQvwUIJCgA
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زض کكَضّبی  BRCA1  ٍBRCA2ّبی  قیَع خْف

یط اؾز. ایي قیَع زض % هشغ8/1-1/13سَؾؼِ یبفشِ ثیي 

. (16، 15)% اؾز 8/0-6/8هیبى کكَضّبی آؾیبیی ثیي 

هشأؾفبًِ ؾي قطٍع ؾطعبى دؿشبى زض ایطاى ّوچَى 

زیگط کكَضّبی زض حبل سَؾؼِ، ًؿجز ثِ کكَضّبی 

هیط ٍ  سطیي ؾي هطگ سط اؾز. قبیغ دیكطفشِ ثؿیبض دبییي

ز، زض ؾبل اؾ 40-49ًبقی اظ ؾطعبى دؿشبى زض ایطاى 

ؾبل  55-60حبلی کِ زض کكَضّبی دیكطفشِ ایي ثبظُ 

اؾز. ثٌبثطایي زض ایطاى ؾي اثشلاء ثِ ؾطعبى دؿشبى 

سط اظ کكَضّبی دیكطفشِ اؾز  حساقل یک زِّ دبییي

سَاًس هؿشقیوبً ثِ  سطیي زلیل ایي اذشلاف، هی . ػوسُ(17)

آگْی ػوَهی ٍ ثکبضگیطی یک ثطًبهِ غطثبلگطی ؾطعبى 

ثبقس. ثب سَخِ ثِ آًچِ ثیبى قس، ثبیؿشی  دؿشبى هطثَط 

زض افطاز ثب  BRCA1  ٍBRCA2ّبی  ًَسطکیجی غى

. (18)اضثی اثشلاء ثِ ؾطعبى دؿشبى ثطضؾی قَز   ؾبثقِ

عَض ضایح  ّبی غًشیکی ثِ اهطٍظُ زض ؾطاؾط زًیب آظهبیف

بیی ّ ّبی غًشیکی زض ذبًَازُ ثطای سؼییي حبهلاى خْف

قَی اؾشؼساز ثِ ؾطعبى دؿشبى زاضًس، اًدبم   کِ ؾبثقِ

گیطز. ًشبیح ایي آظهبیكبر ضاٌّوبی هفیسی ثطای افطاز  هی

زّس کِ  زض هؼطو ذغط اؾز ٍ ثِ آًْب ایي اهکبى ضا هی

 ثشَاًٌس اظ ثطٍظ ؾطعبى خلَگیطی کٌٌس ٍ یب ایٌکِ آى ضا

 .(19)ظٍزسط سكریم زٌّس 
 

 کبر ريش
ثط ضٍی  1394-96ّبی  ایي هغبلؼِ سَنیفی ثیي ؾبل

ثیوبض هجشلا ثِ ؾطعبى دؿشبى قْط ثیطخٌس اًدبم قس.  88

گیطی اظ سؼسازی اظ ثیوبضاًی کِ سحز زضهبى ظیط  ًوًَِ

ًظط اًکَلَغیؿز ثَزًس، ثب هطاخؼِ ثِ هطاکع زضهبًی ٍ 

ّبی سرههی ؾغح قْط ثیطخٌس اًدبم قس.  کلیٌیک

ّبی ثْجَز یبفشِ  آٍضی ًوًَِ غّوچٌیي ثِ هٌظَض خو

ؾطعبًی دؿشبى، فطاذَاًی زض هطکع سحقیقبر زاًكگبُ 

ػلَم دعقکی ثیطخٌس زازُ قس ٍ ثب کؿت ضضبیز اظ 

گیطی لاظم نَضر گطفز.  ثیوبضاى هطاخؼِ قًَسُ ًوًَِ

ٍ ّوچٌیي فطم ضضبیز ثیوبض دطؾكٌبهِ یب فطم اعلاػبسی 

ٍ اعلاػبر زض هطحلِ اٍل قجل اظ قطٍع هغبلؼِ عطاحی 

فطزی ٍ کلیٌیکَدبسَلَغیکی ثیوبضاى اظ دطًٍسُ دعقکی آًْب 

ؾی ذَى ٍضیسی اظ ّط زٍ ؾی 5اؾشرطاج قس. ؾذؽ 

ّبی حبٍی  گطٍُ ؾبلن ٍ ثیوبض گطفشِ ٍ زض ازاهِ زض لَلِ

آٍضی ٍ ؾذؽ ثِ  خوغ EDTAهبزُ ضس اًؼقبز 

 آظهبیكگبُ هٌشقل گطزیس.

 :PCRٍ اًدبم ٍاکٌف  DNAاؾشرطاج 

DNA  غًَهیک ثب اؾشفبزُ ضٍـsalting out  اؾشرطاج

سرلیم قسُ ّط ًوًَِ اظ  DNAٍ ثطای ثطضؾی غلظز 

 Epoch Microplateزؾشگبُ ًبًَزضاح )

Specterophotometer, BioTek, USA ُاؾشفبز )

زاًكگبُ  DNAایي افطاز زض ثبًک  DNAقس. ًوًَِ 

گطاز  زضخِ ؾبًشی -70ػلَم دعقکی ثیطخٌس زض زهبی 

 .(20)آٍضی قس خوغ

ٍ  Gene Runner ، Primer 3افعاض ثِ کوک ًطم

Primer Blast ُّبی اعلاػبسی اظ قجیل  ٍ دبیگبNCBI 

 ٍUCSCّبی  ، دطایوطّبی هطثَط ثِ ّط یک اظ اگعٍى

عطاحی ٍ خْز ؾٌشع ثِ  BRCA1( غى 20ٍ  13، 6)

ّب ثب  قطکز سکبدَظیؿز اضؾبل گطزیس. اًشربة اگعٍى

ثبقس. ثب  سَخِ ثِ گعاضقبر قبیغ زض هغبلؼبر زیگط هی

، PCRاؾشفبزُ اظ دطایوطّبی اذشهبنی ٍ ثِ ضٍـ 

(. ثِ هٌظَض 1قغؼبر غًی هَضز ًظط سکثیط گطزیس )خسٍل 

گبضظ ّب ثط ضٍی غل آ اعویٌبى اظ سکثیط زضؾز قغؼبر، آى

الکشطٍفَضظ ٍ سَؾظ زؾشگبُ غل زاک قطکز  5/1%

UVITEC ثطضؾی قس. 

 5/3هیکطٍلیشط قبهل  35زض حدن  PCRٍاکٌف 

هیکطٍلیشط  PCR buffer 10X ،4/1هیکطٍلیشط اظ 

 dNTPهیکطٍلیشط اظ 7/0هیلی هَلاضMgCl2 (50  ،)اظ

mix (10  ،)هیکطٍلیشط اظ ّط یک اظ  1هیلی هَلاض

ًبًَگطم  50(، PM 10آغبظگطّبی ضفز ٍ ثطگكز )

DNA  ٍ هطاظ  آًعین دلی 2/0غًَهیTaq (10  یًَیز ثط

هیکطٍلیشط( ٍ زض زؾشگبُ سطهَؾبیکلط هسل 

Mastercycler  قطکزEppendorf  آلوبى اًدبم

 35زض  BRCA1قس. ثطًبهِ زهبیی ٍ ظهبًی سکثیط غى 

 ثبقس:  یؾیکل ثِ قطاض ظیط ه

 4گطاز ثِ هسر  زضخِ ؾبًشی 94ؾبظی اٍلیِ  ٍاؾطقز

گطاز ثِ هسر  زضخِ ؾبًشی 94ؾبظی ثبًَیِ  زقیقِ، ٍاؾطقز

زقیقِ، زهبی چؿجیسى دطایوطّب ثؿشِ ثِ ًَع دطایوطّب  1

( ، 1ثبًیِ )خسٍل  30گطاز ثِ هسر  زضخِ ؾبًشی 55-52

ثبًیِ ٍ سکثیط  30گطاز ثِ هسر  زضخِ ؾبًشی 72زهبی 

 زقیقِ ثَز.  2گطاز ثِ هسر  زضخِ ؾبًشی 72ْبیی زض ً



 

43 

 

43 


ن 

ص ص
جُ

B
R

C
A

1
 

بن
ست

ن پ
طب

سز
در 

 

 

، ثطای اعویٌبى اظ نحز PCRؽ اظ اًدبم ٍاکٌف د

سکثیط قسُ، الکشطٍفَضظ  DNAسکثیط ٍ سؼییي هیعاى 

 .% اًدبم قس1ضٍی غل آگبضظ  PCRهحهَلار 
 

 

 BRCA1ی مًرد استفبدٌ بزای تكثیز صن  خصًصیبت آغبسگزَب -۳جديل 

 ًبم آغبظگط سَالی خبیگبُ  (bpعَل قغؼِ سکثیط قسُ ) زهبی اسهبل

 6اگعٍى  311 52
5ˊ- CGGTTTATACAGATGTCAATG -3ˊ ( ضفزforward) 

5ˊ- CGTCATAGAAAGTAATTGTGC -3ˊ ( ثطگكزreverse) 

57 320 
 

 13اگعٍى 

5ˊ - AATGGAAAGCTTCTCAAAGTA- 3ˊ ( ضفزforward) 

5ˊ -ATGTTGGAGCTAGGTCCTTAC-3ˊ ( ثطگكزreverse) 

 20اگعٍى  258 55
5ˊ - ATATGACGTGTCTGCTCCAC -3ˊ ( ضفزforward) 

5ˊ - AGTCTTACAAAATGAAGCGG -3ˊ ( ثطگكزreverse) 
 

بٍ ريش  PCRتعییه صوًتیپ محصًلات 

 (:SSCPای ) رضتٍ چىدضكلی فضبیی تك

ثب  PCR-SSCPّب، اظ ضٍـ  ثطای سؼییي غًَسیخ ًوًَِ

آهیس ٍ  اکطیل اؾشفبزُ اظ الکشطٍفَضظ ػوَزی ضٍی غل دلی

 8آهیعی ًیشطار ًقطُ اؾشفبزُ قس. ثسیي هٌظَض  ضًگ

، %99)قبهل فطهبهیس  SSCPهیکطٍلیشط ثبفط ثبضگصاضی 

EDTA 5/0  5( ثب %10هَلاض، ثطهَفٌل ٍ ظیٌَل ؾیبًیس 

هرلَط ٍ ٍضسکؽ قس ٍ ؾذؽ  PCRهیکطٍلیشط هحهَل 

گطاز قطاض  زضخِ ؾبًشی 95زقیقِ زض زهبی  10ثِ هسر 

ٍاؾطقز قَز. ثطای  DNAّبی  گطفز سب ضقشِ

ّب ثِ یکسیگط، ثلافبنلِ ثِ  خلَگیطی اظ اسهبل هدسز ضقشِ

گطاز  زضخِ ؾبًشی 4زض زهبی زاذل ید هٌشقل گطزیس ٍ 

الکشطٍفَضظ قسًس. ثطای هكبّسُ الگَّبی ثبًسی اظ سبًک 

الکشطٍفَضظ ػوَزی قطکز دبیب دػٍّف دبضؼ ثب نفحبر 

اؾشفبزُ  %10آهیس   ٍ غل اکطیل 18*17ای ثِ اثؼبز  قیكِ

ؾبػز ٍ ثب اذشلاف  20ّب ثِ هسر  قس. الکشطٍفَضظ ًوًَِ

گطاز ٍ ثب ثبفط  ِ ؾبًشیزضخ 4ٍلز زض زهبی  120دشبًؿیل 

(1X)TBE آهیعی غل ثِ ضٍـ  اًدبم قس. زض ًْبیز ضًگ

 ًیشطار ًقطُ اًدبم گطفز.

ثط حؿت دیًَس ثیي ثبظّب ٍ  DNAای  حطکز سک ضقشِ

ایدبز اقکبل فضبیی نَضر گطفز. ّط ًوًَِ کِ زاضای 

ًؿجز ثِ کٌشطل  DNAاذشلاف زض هَقؼیز ًَاضّبی 

ؾبلن ثَز، ثِ ػٌَاى یک ًوًَِ هظٌَى ثِ خْف سلقی 

ّبی  گطزیس ٍ خْز ثطضؾی ٍخَز ّطگًَِ خْف، ًوًَِ

ثب الگَی ثبًسی هشفبٍر ثِ قطکز ظیؿز فٌبٍضی کَثط 

خْز سؼییي سَالی ثِ ضٍـ ؾٌگط اضؾبل گطزیس. ایي 

ثط دبیِ ذبسوِ  DNAیبثی  ّبی سَالی یکی اظ ضٍـضٍـ 

زض  دلیوطاظ DNAًَکلئَسیس سَؾظ  ؿیاک ضقشِ زی

ّبی  آًبلیع سَالی اؾز. DNA فطآیٌس ّوبًٌسؾبظی

اًدبم گطفز ٍ  Chromasافعاض  زؾز آهسُ سَؾظ ًطم ثِ

ّب دؽ  ّب قٌبؾبیی قسًس. زازُ ّب ٍ دلی هَضفیؿن خْف

)ًؿرِ  SPSSافعاض آهبضی  اظ گطزآٍضی ثب اؾشفبزُ اظ ًطم

 فشٌس. ( هَضز سدعیِ ٍ سحلیل قطاض گط22

اسفبق   ّبی غًشیکی زض ؾطسبؾط ایي غى کِ خْف اظ آًدبیی

ثِ زلایل هبلی   افشس، زض ًشیدِ آًبلیع هَلکَلی کبهل غى هی

ٍ سکٌیکی هقسٍض ًجَز، ثسیي هٌظَض زض ایي هغبلؼِ ثطذی 

-سط قٌبذشِ قسُاظ ًقبعی کِ ثِ لحبػ ثطٍظ خْف قبیغ

 اًس، اًشربة قسًس. 
 

 َب یبفتٍ
ظى هجشلا ثِ ؾطعبى دؿشبى  88سَنیفی،  زض ایي هغبلؼِ

%( آًْب ؾبثقِ اثشلاء ثِ ؾطعبى دؿشبى 5/12ًفط ) 11کِ 

ؾبل ثِ  45/81±14/1اضثی ضا زاقشٌس ثب هیبًگیي ؾٌی 

ًفط  70ػٌَاى گطٍُ ثیوبض هَضز هغبلؼِ قطاض گطفشٌس. 

 12کبضؾیٌَم زاکشبل، ّب هجشلا ثِ ًَع  اظ ًوًَِ %(5/79)

%( هجشلا ثِ 8/6ًفط ) 6م لَثَلاض ٍ %( کبضؾی6/13ًٌَفط )

ّبی  ًَع ًبزض کبضؾیٌَم هَؾیٌی ثَزًس. زض ثیي ًوًَِ

ًفط  grade ІІ ،12%( 4/78ًفط ) 69هَضز هغبلؼِ، 

(6/13)% grade ІІІ ٍ 7 (9/7) ًفط% grade І ثَزًس. 

 20ٍ  13، 6ّبی  ، اگعٍىPCR-SSCPثِ هٌظَض آًبلیع 

ثب اؾشفبزُ اظ دطایوطّبی عطاحی قسُ ٍ  BRCA1اظ غى 

DNA ِزؾز آهسُ اظ ثیوبضاى سکثیط گطزیس. یک  غًَهی ث

 320ٍ قغؼِ  6خفز ثبظی حبٍی اگعٍى  311قغؼِ 

خفز  258زیگط   ٍ قغؼِ 13خفز ثبظی حبٍی اگعٍى 

ّبی ایي ؾِ  زؾز آهس ٍ خْف ثِ 20ثبظی حبٍی اگعٍى 
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یبثی هؿشقین  یٍ سَال SSCPاگعٍى ثب اؾشفبزُ اظ سکٌیک 

 قس.  ثطضؾی

زقز ثبلایی زاضز ٍ ثط اؾبؼ سغییط  SSCPاظ آًدبیی کِ 

کٌفَضهبؾیَى حبنل اظ سغییط زض ًَع یب سَالی 

زّس،  ًَکلیَسیسّب اؾز، سفبٍر سک ًَکلئَسیس ضا ًكبى هی

ّبی هطثَط ثِ سک  گًَِ سغییط زض الگَی ثبًس ثٌبثطایي ّط

سک  DNAسَالی سَاًس زلیل ثط سغییط  ّب هی ای ضقشِ

، ثبًسّبی حبنلِ اظ فطز SSCPای ثبقس. زض ّط ثبض  ضقشِ

ػٌَاى کٌشطل هثجز اؾشفبزُ قس، ثٌبثطایي زض  ؾبلن ثِ

نَضر هكبّسُ سفبٍر زض الگَی ثبًسّب زض ّط یک اظ 

ّب ثب الگَی هكبّسُ قسُ زض کٌشطل هثجز، ًوًَِ  ًوًَِ

هَضز ًظط خْز سؼییي سَالی فطؾشبزُ قس. سوبم 

ّبی هكکَک ثِ سفبٍر زض الگَی ثبًسی سؼییي  ًوًَِ

ّبی  (. زض اگعٍى1سَالی ٍ هَضز ثطضؾی قطاض گطفز )قکل 

ّیچ سفبٍر الگَیی هكبّسُ ًكس. خْز اعویٌبى  20ٍ  6

یبثی فطؾشبزُ قس ٍ ًشبیح ًكبى زاز  چٌس ًوًَِ ثطای سَالی

ّیچ خْكی زض ایي زٍ اگعٍى ضخ ًسازُ اؾز. ًشبیح 

SSCP َ13هشفبٍر ضا زض اگعٍى ی ثبًسی ٍخَز زٍ الگ 

ّب یک  یبثی ایي ًوًَِ ًكبى زاز کِ دؽ اظ سَالی

ثِ هَخت  هكرم قس. 4427ًَکلئَسیس هَضفیؿن زض  دلی

ؾیطیي سغییط  1436اؾیس قوبضُ  ایي هَسبؾیَى، آهیٌَ

فطز ثیوبض هكبّسُ قس  28هَضفیؿن زض  کٌس. ایي دلی ًوی

 CC   ٍ16%( آًْب غًَسیخ ّوَظیگَر 8/42ًفط ) 12کِ 

ضا ًكبى  TC%( زیگط غًَسیخ ّشطٍظیگَر 2/57فطز )

 .(2زازًس )خسٍل 
 

 

 
، ۸اگشين (: الگًی ببودی A. )%۳۲بز ريی صل اکزیل آمید  BRCA1صن  ۴۲ي  ۳۵، ۸َبی  اگشين PCRالكتزيفًرس محصًل  -۳ ضكل

ي کىتزل الگًی ببودی  ۷۹، ۷۸َبی بیمبر ضمبرٌ  ومًوٍ ۳۵(: الگًَبی ببودی اگشين Bي ومًوٍ فزد کىتزل. ) ۲۴،  ۲۳َبی بیمبر ضمبرٌ  ومًوٍ

 ي کىتزل. ۲۴،  ۲۳َبی بیمبر ضمبرٌ  ومًوٍ ۴۲(: الگًی ببودی اگشينCالگًی ببودی متفبيت وطبن دادود. ) ۸۲ي  ۺ۷َبی  یكسبن ي ومًوٍ

 

 BRCA1َبی صن  وتبیج حبصل اس بزرسی جُص -۴جديل

 ًَع خْف اثط خْف سغییط اؾیس آهیٌِ اؾیس ًَکلیک اگعٍى
 فطاٍاًی خْف

77 ;NFBC 11 ;FBC 

13 4427 T>C Ser1436 Ser (%36) 4 (%31) 24 دلی هَضفیؿن ّن هؼٌی 

FBC: Familiar Breast Cancer, NFBC: Non Familiar Breast Cancer 
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 بحث
ّبی غًشیکی غى  زض هغبلؼِ حبضط ثطای اٍلیي ثبض خْف

BRCA1  زض خوؼیز اؾشبى ذطاؾبى خٌَثی )قطق

ذبًَازُ  ایطاى( هَضز ثطضؾی قطاض گطفز. ایي غى خعء

ّب ٍ  ثَزُ ٍ ٍظیفِ سطهین خْف ّبی ؾطکَثگط سَهَض غى

ضا ثط ػْسُ زاضز. خْف زض ایي  DNAّبی ٍاضز ثط  آؾیت

ّب اظ  ثب افعایف ذغط اثشلاء ثِ ثطذی اظ اًَاع ؾطعبىغى 

. ثسیي هٌظَض خولِ ؾطعبى دؿشبى ٍ سروساى ّوطاُ اؾز

ًفط هجشلا ثِ  11ظى هجشلا ثِ ؾطعبى دؿشبى کِ  88

ًفط اظ آًْب ؾطعبى دؿشبى  77ؾطعبى دؿشبى اضثی ٍ 

فشٌس. هیبًگیي ؾٌی اضثی ثَزًس، هَضز ثطضؾی قطاض گط غیط

ؾبل ثَز کِ ثب هغبلؼبر  8/45ثیوبضاى هَضز هغبلؼِ 

ّبی هرشلف ایطاى اًدبم گطفشِ اؾز  زیگطی کِ زض اؾشبى

، زض حبلی (21-23)ؾبل( هكبثْز زاقز  45-50)ثیي 

هیبًگیي ؾٌی ایي ثیوبضی زض ایبلار هشحسُ آهطیکب کِ 

ثبقس. گعاضقبر ًكبى زٌّسُ ایي ٍاقؼیز  ؾبل هی 61

زض  اؾز کِ هیبًگیي ؾٌی اثشلاء ثِ ؾطعبى دؿشبى

ّبی زض حبل سَؾؼِ اظ خولِ ایطاى ثیف اظ یک زِّ  کكَض

یکی اظ زلیل آى، کِ  کوشط اظ کكَضّبی سَؾؼِ یبفشِ ثَزُ

دبییي ثَزى هیبًگیي ؾٌی خوؼیز ظًبى زض ایطاى ًؿجز 

ّوچٌیي ثِ زلیل ػسم ٍخَز  ثِ کكَضّبی زیگط ٍ

ّبی دیكگیطی ٍ غطثبلگطی هٌظن ٍ سسٍیي قسُ  ثطًبهِ

عبى زض کكَضّبی زض حبل سَؾؼِ ثطای کٌشطل ؾط

هجشلا ثِ  %80ّبی هَضز هغبلؼِ  . زض ًوًَِ(24)ثبقس  هی

 %7هجشلا ثِ کبضؾیٌَم لَثَلاض ٍ  %13کبضؾیٌَم زاکشبل، 

هجشلا ثِ کبضؾیٌَم هَؾیٌی ثَزًس. ثط اؾبؼ هغبلؼبر 

ؾطعبى دؿشبى، زاکشبل سطیي ًَع  اًدبم قسُ، قبیغ

 10سقطیجبً اظ ّط ٍ ثط اؾبؼ گعاضقبر  کبضؾیٌَهب اؾز

ًفط هجشلا ثِ ؾطعبى دؿشبى، زاکشبل کبضؾیٌَهب  7ًفط، 

 . (25-27)ثبقٌس  هی

ّبی غى  زض هغبلؼِ حبضط ثِ هٌظَض ثطضؾی خْف

BRCA1  اظ سکٌیکSSCP یبثی  ثِ ّوطاُ سَالی

اؾشفبزُ قس کِ ثط اؾبؼ ًشبیح، ّیچ  DNAهؿشقین 

زض خوؼیز  6  ّبی گعاضـ قسُ زض اگعٍى یک اظ خْف

حبضط ٍخَز ًساقز. ًشبیح هغبلؼِ حبضط ثب   هَضز هغبلؼِ

( کِ ثط ضٍی 2010کكبٍضظی ٍ ّوکبضاى )  هغبلؼِ

خوؼیز سْطاى اًدبم قس، هغبثقز زاقز ٍ ّیچ خْكی 

. ثب سَخِ ثِ ایٌکِ خْف (28)گعاضـ ًكس  6زض اگعٍى 

5382insC ّبی ثٌیبًگصاض )  یکی اظ خْفFunder 

mutation غى )BRCA1  قَز  ٍاقغ هی 20زض اگعٍى

ٍ زض کكَضّبی اضٍدبیی ٍ آهطیکب فطاٍاًی ثبلایی زاضز، زض 

هَضز ثطضؾی قطاض گطفز، ٍلی  20هغبلؼِ حبضط اگعٍى 

ّیچ خْكی زض ایي اگعٍى هكبّسُ ًكس. زض ثؿیبضی اظ 

هغبلؼبسی کِ زض ایطاى اًدبم قسُ اؾز، فطاٍاًی ایي 

  . سٌْب زض هغبلؼِ(30، 29)قسُ اؾز خْف نفط گعاضـ 

( کِ ثط ضٍی خوؼیز قوبل 2013کَقیبض ٍ ّوکبضاى )

گعاضـ  %1قطق ایطاى اًدبم زازًس، فطاٍاًی ایي خْف 

 . (31)قس 

زٌّسُ یک  ًكبى 13یبثی اگعٍى  ٍ سَالی SSCPًشبیح 

ثَز کِ ثبظ سیویي ثِ  4427هَضفیؿن زض ًَکلیَسیس  دلی

آهیٌِ سغییطی ًکطز. ثب خؿشدَی  ؾیشَظیي سجسیل ٍ اؾیس

ّبی اعلاػبسی  زض دبیگبُ c. 4308T>Cایي ٍاضیبًز 

گعاضـ قجلی آى سَؾظ ؾبیط  NCBIغًَهیک هبًٌس 

 rs1060915الوللی  هحققبى زاذلی ٍ ذبضخی ثب ًبم ثیي

 dbSNPٍ زضج زض 

(www.ncbi.nlm.nih.gov/snp سأییس قس. ایي )

ًفط آًْب  4فطز ثیوبض هكبّسُ قس کِ  28ٍاضیبًز غًی زض 

زیگط هجشلا ثِ  ًفط 24هجشلا ثِ ؾطعبى دؿشبى اضثی ٍ 

ّب، یکی اظ ثیوبضاى  ؾطعبى غیط اضثی ثَزًس. زض ثیي ًوًَِ

هجشلا ثِ ؾطعبى ظٍزضؼ  CCثب غًَسیخ ّوَظیگَر 

ؾبلگی ثِ ایي ثیوبضی هجشلا  28دؿشبى ثَزُ ٍ زض ؾي 

قسُ ثَز. فطاٍاًی غًَسیخ ٍحكی، غًَسیخ ّشطٍظیگَر ٍ 

زض خوؼیز هَضز هغبلؼِ  rs1060915ّوَظیگَر 

% ٍ ّوچٌیي 6/13ٍ  2/18، 2/68سطسیت  ثِ حبضط

% ٍ C ،7/27آلل  هَضفیؿن ثطای فطاٍاًی آللی ایي دلی

% زض خوؼیز ثَز. زض هغبلؼبر هشؼسز T ،3/77ثطای آلل 

هَضفیؿن زض خوؼیز ایطاى گعاضـ قسُ اؾز، اظ  ایي دلی

( کِ ثط 2012خولِ زض هغبلؼِ کكبٍضظی ٍ ّوکبضاى )

هَضفیؿن زض  ًی ایي دلیثیوبض اًدبم قس، فطاٍا 85ضٍی 

ٍ   دیشچوي . زض هغبلؼِ(32)% ثَز 4/16خوؼیز سْطاى 

( کِ ثط ضٍی خوؼیز ایطاى اًدبم گطفز، 2005ّوکبضاى )

. زض (33)گعاضـ قس  %30هَضفیؿن  فطاٍاًی ایي دلی

ظى  80( کِ ثط ضٍی 2001هغبلؼِ قبزضی ٍ ّوکبضاى )

ؾطعبى دؿشبى خوؼیز قیطاظ اًدبم قس، فطاٍاًی ثِ هجشلا 
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ثطای غًَسیخ  13زض اگعٍى  c. 4308T>Cهَضفیؿن  دلی

ٍ ّوَظیگَر  %50%، غًَسیخ ّشطٍظیگَر 4/36ٍحكی 

 . (34)% ثَز 6/13
 

 گیزی وتیجٍ
 20ٍ  6زض ایي هغبلؼِ هیعاى ثطٍظ خْف زض زٍ اگعٍى 

هَضفیؿن  نفط ٍ یک خْف اظ ًَع دلی BRCA1اظ غى 

rs1060915  اظ غى  13زض اگعٍىBRCA1  ثب فطاٍاًی

 هكبّسُ قس. 8/31%

 تطكز ي قدرداوی
عطح سحقیقبسی ههَة قَضای ایي هغبلؼِ ثِ نَضر یک 

ثب  1394دػٍّكی زاًكگبُ ػلَم دعقکی ثیطخٌس زض ؾبل 

ٍ ثب حوبیز هبلی هؼبًٍز هحشطم  1145قوبضُ کس 

سحقیقبر ٍ فٌبٍضی ایي زاًكگبُ ثِ اًدبم ضؾیس. 

ٍؾیلِ اظ سوبم افطازی کِ هب ضا زض اًدبم ایي هغبلؼِ  ثسیي

 .قَز یبضی کطزًس، سكکط ٍ قسضزاًی هی
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