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  BRCA1ژن یدیتک وًکلئًت یهب یارتببط چىدشکل

یههلشتب یيرم پستبن در گبيهب یمبریبب ب

چكيذُ       

ّا را در حيَاًات افشایؼ داد. در اًتخاب تَاى هقاٍهت ًغثت تِ تيواریّای اصلاح صًتيكی هیتا اعتفادُ اس تزًاهِ

صًتيكی ػليِ تيواری ٍرم پغتاى در گاٍّای ؽيزی اس چٌذؽكلی صى کاًذیذا اعتفادُ هی ؽَد. چٌذؽكلی صى کاًذیذا، 

تا فٌَتيپ حيَاى ٍ تَیضُ اعتفادُ اس آى در تزًاهِ اًتخاب تِ کوک ًؾاًگز اعت. تذیي  SNPتزای یافتي ارتثاط هياى 

-PCRًوًَِ اس گاٍّای ّلؾتایي ایزاًی تا اعتفادُ اس رٍػ  60در  BRCA1صى  9د چٌذؽكلی اگشٍى هٌظَر ٍجَ

RFLP  ُاس صى 46126تزرعی ؽذ، کِ عِ آلل هختلف در ایي تزرعی ؽٌاعایی ؽذًذ. چٌذؽكلی در جایگا +BRCA1 

ية تزای عِ ًَع تزکية صًی تا ّای صًَتيپی تِ تزتآؽكار ؽذ. در جوؼيت  هَرد ًوًَِ تزداری فزاٍاًی G-Aتا جْؼ 

تذعت آهذ. تزای هغالؼِ  52/0ٍ 48/0تزاتز  K ٍLٍ دٍ آللی  30/0ٍ 43/0، 27/0هؼادل  KK ،KL ٍLLًاهگذاری 

ٍ رگزعيَى لجغتيک اعتفادُ ؽذ. GLMّای تذًی اس رٍیِ ارتثاط صًَتيپ ٍ رکَردّای حاصل اس ؽوارػ علَل

ّای تذًی کوتزی داؽتٌذ. ًتایج داری ًغثت تِ دٍ صًَتيپ دیگز هيشاى علَلتِ عَر هؼٌی KKافزاد دارای صًَتيپ 

تَاًذ در تِ ػٌَاى یک صى هؤحز در هقاٍهت تِ ٍرم پغتاى هی BRCA1ًؾاى داد کِ جایگاُ هَرد ًظز در صى 

ذاد ًوًَِ تيؾتز ٍ رعذ کِ اعتفادُ اس تؼّای اًتخاب تِ کوک ًؾاًگز هَرد اعتفادُ قزار گيزد. چٌيي تِ ًظز هیاعتزاتضی

ّای کاًذیذای دیگز هی تَاًذ تزای دعت یافتي تِ آسهًَی تا دقت تالاتز تزای ؽٌاعایی حيَاًات حغاط ٍ تزرعی صى

هقاٍم تِ ٍرم پغتاى هؤحز تاؽذ.
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آرػ جَاًوزد

يضدا٘ـٍبٜ سجش یٌشٜٚ ػّْٛ دأ یػّٕ یئزػضٛ ٞ
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 هقذهِ     
حفؼ ٚ ثمبی خٛد ٘یبصٔٙذ آٖ اػز وٝ  ٔٙظٛسكٙؼز سِٛیذ ؿیش ثٝ 

ثبصدٞی سِٛیذ ؿیش سا افضايؾ دٞذ ٚ ايٗ افضايؾ سِٛیذ ٔٛػت 
  ؿٛدٞب ٘ظیش ٚسْ دؼشبٖ ٔی افضايؾ حؼبػیز داْ ثٝ ثشخی ثیٕبسی

Citek(  ،ٖ2011  ٚ ٕٞىبساPrendiville ؛ 2010 ٚ ٕٞىبساٖ، ؛
Mostert ،ٖ2004 ٚ ٕٞىبساBeaudeau 2000ٚ ٕٞىبساٖ، ؛ 

ٞب ثٝ  (.ٌضيٙؾ ثٝ ٔٙظٛس افضايؾ ٔمبٚٔز حیٛا٘بر دس ثشاثش ثیٕبسی
ٞبی سايغ دیـٟٙبد  ػٙٛاٖ يه اػششاسظی ػبيٍضيٗ يب ٔىُٕ سٚؽ

ٞبی ثؼیبس ؿبيغ دس ٌبٚ ؿیشی  ؿٛد. ٚسْ دؼشبٖ يىی اص ثیٕبسی ٔی

ؿٛد ) أُ ٔحیغی صيبدی وٙششَ ٔیٞب ٚ ػٛ اػز وٝ ثٝ ٚػیّٝ طٖ
Sorensen ،ٖٞبی  سٛا٘ذ صيبٖ (. ايٗ ثیٕبسی ٔی2008ٚ ٕٞىبسا

ٞبی كٙؼشی ٚاسد ٕ٘بيذ. اص ػّٕٝ  الشلبدی لبثُ سٛػٟی سا ثٝ ٌّٝ
سٛاٖ ثٝ وبٞؾ سِٛیذ ؿیش، حزف  ضشسٞبی ٔشؼذد الشلبدی ٔی

 Citekٞبی ثبلای دسٔبٖ اؿبسٜ وشد ) ٍٞٙبْ ٌبٚ اص ٌّٝ ٚ ٞضيٙٝ صٚد
 Mostert؛ 2010 ٚ ٕٞىبساٖ، Prendiville؛ 2011ٚ ٕٞىبساٖ، 
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 Enhancing disease resistance in animal production can be achieved by genetic 

improvement programs. Candidate gene polymorphism is one of the potential approaches 

for search of association between SNP within this gene phenotype of animals, particularly in 

Marker Assisted Selection (MAS) for mastitis of large dairy cattle populations. 

Polymorphism of exon 9 of the BRCA1 gene was investigated by the PCR-RFLP method in 

60 Iranian Holstein cattle. In this study, 3 different alleles were recognized. Polymerase 

chain reaction-restricted fragment length polymorphism method was used to amplify, 

digestion and electrophoresis for a 219 base pair of bovine BRCA1 gene. A polymorphism 

was revealed by G-A single nucleotide polymorphism in +46126 position of BRCA1 gene. 

Observed genotype frequencies for KK, KL, LL were 0.27, 0.43 and 0.30 respectively, and 

allele frequencies for observed K and L allele were 0.48 and 0.52 accordingly. For analysis 

of variance, normality test and transformation of raw data for SSC records was performed 

based on previous main reports and literature reviews. GLM and logistic regression 

procedure was used for association study between genotype and collected phenotype. As a 

final message of the present report, KK genotype was showed significantly affect SCC data 

and has tendency for low SCC score than other two genotypes. The results of present study 

indicated BRCA1 gene as an effective candidate gene could be benefit for mastitis resistant 

in Marker Assisted Selection strategies in dairy cattle. Perhaps using high number of 

individuals and investigation of polymorphism on other candidate genes could help to reach 

high accuracy test for identification of resistant and susceptible animals for mastitis disease. 
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ٞبی كٙؼشی اػشبٖ  (. دظٚٞـی وٝ دس ٌبٚداسی2004 ٚ ٕٞىبساٖ،
ٞضاس  100اكفٟبٖ ا٘ؼبْ ٌشفز، ٘ـبٖ داد وٝ ثٝ اصای افضايؾ ٞش 

ِیشش  5/1ِیشش ٕ٘ٛ٘ٝ ؿیش، سِٛیذ ؿیش حذٚد ثذ٘ی دس ٞش ٔیّی  ػَّٛ

ٞضاس  900ٞبی ثذ٘ی اص  وٝ سؼذاد ػَّٛيبثذ. دس كٛسسی  وبٞؾ ٔی
ویٌّٛشْ ٚ يب  5ِیشش ؿیش ثیـشش ثبؿذ، وبٞـی دس حذٚد دس ٞش ٔیّی

ؿٛد ) صٔب٘ی ٚ  ویٌّٛشْ دس سِٛیذ ؿیش سٚصا٘ٝ سا ػجت ٔی 6ثیـشش اص 
دؼشبٖ، ثشسػی  (. ثٝ دِیُ إٞیز الشلبدی ٚس2009ْٕٞىبساٖ، 

سد. اٌش چٝ اص ٘ظش ٔجٙبی ط٘شیىی ٔمبٚٔز ثٝ ايٗ ثیٕبسی إٞیز دا

-دؼشبٖ دچبس ٔی ا٘شخبة ط٘شیىی حزف ٌبٚٞبيی وٝ دیٛػشٝ ثٝ ٚسْ

دؼشبٖ دس ٌّٝ سا ثشعشف  ؿٛ٘ذ اغّت ثخؾ ثضسٌی اص ٔـىلار ٚسْ
دؼشبٖ ای ٔمبٚٔز ط٘شیىی دس ثشاثش ٚسْوٙذ، ِٚی حزف سب ا٘ذاصٜ ٔی

دٞذ ٔمبٚٔز ثٝ افضايذ. ٘شبيغ سحمیمبر اخیش ٘ـبٖ ٔیدس ٌّٝ سا ٔی

یٕبسی دس ٘ـخٛاسوٙٙذٌبٖ داسای ٚاسيب٘غ ط٘شیىی اػز ٚ دس ث
حبَ حبضش اوظش وـٛسٞب إٞیز صيبدی ثٝ ا٘شخبة كفبر 

ٚ دٞٙذ ) Carlenدؼشبٖ ٔی غیشسِٛیذی ثٝ ٚيظٜ ٔمبٚٔز ثٝ ٚسْ
دؼشبٖ دس اغّت وـٛسٞب  (. ؿیٛع ثیٕبسی ٚس2004ْٕٞىبساٖ، 

ی دس ثؼضی دسكذ اػز، وٝ ثب اػششاسظی ا٘شخبة ط٘شیى 40حذٚد 

ا٘ذ. ثب ايٗ ٚػٛد ا٘شخبة دسكذ وبٞؾ دادٜ 25اص وـٛسٞب آٖ سا سب 
دؼشبٖ ثٝ دِیُ ػذْ ٚػٛد  حیٛا٘بر ثشای افضايؾ ٔمبٚٔز ثٝ ٚسْ

سؼشيف ٚاحذ ػٟب٘ی ٚ ٕٞچٙیٗ دبيیٗ ثٛدٖ سٛاسص دزيشی آٖ 
داسای ٔحذٚديز اػز. افضايؾ ٔمبٚٔز ط٘شیىی ثٝ ثیٕبسی ٚسْ 

ٔٝ ٞبی اكلاح ٘ظادی ٔذ٘ظش لشاس ٌیشد، وٝ سٛا٘ذ دس ثش٘ب دؼشبٖ ٔی
ٞبی ط٘شیه وٕی ٚ دبسأششٞبی ٔشثٛط ثٝ فٙٛسیخ  ػٕذسبً اص سٚؽ

ؿٛد. أب چٖٛ فٙٛسیخ ٘شیؼٝ  حیٛاٖ ٚ يب خٛيـبٚ٘ذاٖ آٖ اػشفبدٜ ٔی
ثشآيٙذ ػبُٔ ط٘شیىی ٚ ٔحیغی اػز، ِزا اٌش ا٘شخبة كشفبً ثش 

 ٚ ػٛدٔٙذی اػبع فٙٛسیخ كٛسر ٌیشد، ٔیضاٖ اؿشجبٜ آٖ ثبلا

(. 1375؛ لشٜ يبضی، 1383يبثذ )ؿٟشيبسی،  ا٘شخبة وبٞؾ ٔی
ٞبی اكلاح ٘ظادی وٝ دس لبِت ط٘شیه وٕی ػلاٜٚ ثش ايٗ، ثش٘بٔٝ

ثبؿٙذ. ثب سٛػٝ ثٝ ايٙىٝ دیـشفز ثش ٔی ٌیش٘ذ، صٔبٖكٛسر ٔی
دٞذ،  ط٘شیىی ثشای سِٛیذؿیش ٔؼبئُ ػلأشی سا سحز سأطیش لشاس ٔی

ثش٘بٔٝ ٞبی اكلاح ٘ظاد ٌبٚ ؿیشی ثشای افضايؾ  ثٙبثشايٗ ثبيذ دس
دؼشبٖ ٘یض ٔٛسد سٛػٝ لشاس ٌیشد.  سِٛیذ ؿیش، ثٟجٛد ٔمبٚٔز ثٝ ٚسْ

ِٚی ٕٞجؼشٍی ٔٙفی ثیٗ سِٛیذ ؿیش ٚ ٔمبٚٔز ثٝ ٚسْ دؼشبٖ ثٟجٛد 

 Sahanaوٙذ ) ط٘شیىی ٕٞضٔبٖ ايٗ كفبر سا ثب ٔـىُ سٚثشٚ ٔی

جیؼی وٝ دس ػیش سىبّٔی (. دس ٌزؿشٝ ا٘شخبة ع2008ٚ ٕٞىبساٖ، 
ٞبی اّٞی  ٚػٛد داؿشٝ اػز ٚ ا٘شخبة فٙٛسیذی ثش سٚی ٌضيٙؾ داْ

آَ ثشای ا٘شخبة فٙٛسیذی صٔب٘ی ٔٙبػت، ٔؤطش ثٛدٜ اػز. حبِز ايذٜ
اػز وٝ كفز ٚساطز دزيشی ثبلايی داؿشٝ ثبؿذ ٚ فٙٛسیخ ثشای 
ٕٞٝ حیٛا٘بر لجُ اص ػٗ سِٛیذٔظُ لبثُ ٔـبٞذٜ ثبؿذ. ايٗ حبِز 

آيذ ثٙبثشايٗ ٔؤطشثٛدٖ ا٘شخبة فٙٛسیذی سا آَ ثٝ ٘ذسر دیؾ ٔیذٜاي
(. دس ٘شیؼٝ ثٝ Hospital ٚ ،2002وٙذ) Dekkersٔحذٚد ٔی

ٞبی ٔؤطش ثش ٔمبٚٔز ثٝ ػٙٛاٖ يه سٚيٝ ػبيٍضيٗ، ؿٙبػبيی طٖ
ٞب، فشكز  ٚسْ دؼشبٖ ٚ وبسثشد سٚيٝ ٌضيٙؾ ثٝ وٕه ٘ـبٍ٘ش

دؼشبٖ دس كٙؼز ٌبٚؿیشی  ٚسْٔٙبػجی سا ثٝ ٔٙظٛس ثٟجٛد ٚضؼیز 
(. ثٙبثشايٗ ثشای 2007ٚ ٕٞىبساٖ،  Lundفشاٞٓ وشدٜ اػز ) 

ٞبی ٔمبْٚ ثٝ  ٞب ٚ آُِ ايؼبد ٔمبٚٔز ط٘شیىی، ؿٙبػبيی طٖ
(. يىی اص 2011ٚ ٕٞىبساٖ،  ثبؿذ ) Citekدؼشبٖ ضشٚسی ٔی ٚسْ

ؿٛد ساٞىبسٞبيی وٝ ثشای افضايؾ دشب٘ؼیُ ط٘شیىی ثٝ وبس ٌشفشٝ ٔی
ٞبی وب٘ذيذای ٔشسجظ ثب ٔمبٚٔز ثٝ ثیٕبسی اػز.  ؿٙبػبيی طٖ

چٙذؿىّی يه طٖ ٘ـبٖ دٞٙذٜ آُِ ٞبی ٔخشّف ثٛدٜ وٝ ٞشيه 

ثب   Breast cancer A1طٖ ػّٕىشد ٔشفبٚر سا ثٝ د٘جبَ داسد.
ٞبی وب٘ذيذا دس  ثٝ ػٙٛاٖ يىی اص طٖ BRCA1ػلأز اخشلبسی 

 ٚ ٕٞىبساٖ،Yuan) دؼشبٖ ٔؼشفی ؿذٜ اػز ايؼبد ٔمبٚٔز ثٝ ٚسْ
، دس ا٘ؼبٖ 19(. ٔٛلؼیز وشٔٛصٚٔی آٖ دس ٌبٚ وشٚٔٛصْٚ 2012

ثبؿذ. ٘مؾ ايٗ طٖ دس ٔی 11ٚ دس ٔٛؽ وشٚٔٛصْٚ  17وشٚٔٛصْٚ 
، سٙظیٓ چشخٝ ػِّٛی، سٙظیٓ فشآيٙذ DNAٞبی  سٚ٘ذ سشٔیٓ آػیت

سٚ٘ٛيؼی ٚ ديٍش ٔؼیشٞبی ٟٔٓ ثشای سؼٕیش ٚ ٍٟ٘ذاسی اص طجبر 
اٌضٖٚ اػز وٝ دشٚسئیٙی ثب  24بيٍبٜ ط٘ی ؿبُٔ طْ٘ٛ اػز. ايٗ ػ

سا وذ ٔی- آٔیٙٝ )"Protein id:"AAL76094.1) اػیذ 1863

وٙذ وٝ ايٗ دشٚسئیٗ ٘مؾ سٙظیٕی ٟٕٔی دس ػشيبٖ چشخٝ ػِّٛی 
Miki( اٌضٖٚ 1994ٚ ٕٞىبساٖ، داسد .)ثضسٌششيٗ اٌضٖٚ  11

ٝ ثٝ وٙذ. اٌشچاػیذٞب سا وذ ٔی % اص آٔیٙٛ 60ثٛدٜ ٚ ثبِغ ثش 
ٞبی ؿٙبخشٝ ؿذٜ اؿششاوبسی داسد،  كٛسر ٔحذٚد ثب ديٍش دشٚسئیٗ

Domain ٚفب٘ىـٙبَ ثٝ كٛسر يىی  ِٚی اخشلبكبً داسای د
N حّمٝ ا٘شٟبی C اػز) ٚ ديٍشی ا٘شٟبی  Donovan ٚ
Livingston  ،2010 ُ1( )ؿى .) 
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 ٞبی ٔخشّف آٖ Domainثب  BRCA1آٔیٙٛاػیذی  1863ػبخشبسؿٕبسیه دشٚسئیٗ   -1ؿىُ

 
ٚػٛد داسد وٝ سؼذادی اص  BRCA1ٞب دس طٖ ا٘ٛاع ػٟؾ

ٌش ٞبی حبكُ ٔٛسبػیٖٛ طٖ ٌبٞی خبكیز ػشوٛة دشٚسئیٗ

ػَّٛ ٚ  DNAسٛٔٛس ٚ ٌبٞی ثٝ ػٙٛاٖ ػٙؼٛس كذٔبر ٚاسدٜ ثٝ 

ٞبی ػِّٛی ثٝ صيش ٚاحذٞب ٚ  ٞبی دیبْ ٌبٞی ثٝ ػٙٛاٖ سجذيُ وٙٙذٜ

وٙٙذ. اٌضٖٚ ٞبی آ٘ضيٕی ػُٕ ٔی ٞبی ٔخشّف دس وٕذّىغ ثخؾ

وٙٙذ ثٝ ػٙٛاٖ ٞبيی وٝ سِٛیذ ٔی طٖ ٌبٚی دشٚسئیٗ   11سب 1ٞبی 

ثٝ ػٙٛاٖ ٕٞشاٜ ٚ  (BASC)وٕذّىغ ثضسي ط٘ی ٘ظبسر وٙٙذٜ 

وٙٙذ ٚ ٞشٌٛ٘ٝ ػٟؾ ٘شبيغ ٔی ػُٕ BRCA1ػض لايٙفه طٖ

خبف خٛد سا ثٝ ٕٞشاٜ داسد ٚ ثبػض سغییش ٔحؼٛع دس وذ 

اػیذآٔیٙٝ ٚ ؿىُ فضبيی دشٚسئیٗ ٚ سغییش ٔؼیش ٔشبثِٛیىی ٔی ؿٛد. 

ٞبی  ٞبيی اػز وٝ دس فشآيٙذ ػض طٖ BRCA1ثب سٛػٝ ثٝ ايٙىٝ 

وشٚٔٛصْٚ qسٙظیٓ چشخٝ ػِّٛی ٘مؾ داؿشٝ ٚ دس لؼٕز ثبصٚی 

( 2( )ؿى2002ُٚ ٕٞىبساٖ،  غ ؿذٜ اػز )Krumٌبٚ ٚال19

دس كٛسسی وٝ اص ٘ٛع  BRCA1ٞشٌٛ٘ٝ سغییش دس ػبخشبس طٖ

ٞبی حزف ٚ  ٞبی ثی ٔؼٙی ٘جبؿذ، اٌش اص ٘ٛع ٔٛسبػیٖٛ ػٟؾ

ٚ  ؿذٌی mRNAاضبفٝ يب سغییش ٔىبٖ وٛچه ثبؿذ ثبػض وٛسبٜ

ٗ دس ٘شیؼٝ سِٛیذ دشٚسئیٗ ٘بوبسآٔذ ٚ اخشلاَ دس وبسوشد آٖ دشٚسئی

 ٚ دس ٟ٘بيز اخشلاَ دس چشخٝ ػِّٛی خٛاٞذ ؿذ.

 
دس  BRCA1ٔٛلؼیز وشٔٛصٚٔی ػبيٍبٜ ط٘ی  -2ؿىُ

 ٞبی ٌبٚ وشٚٔٛصْٚ

ثیـششيٗ سيؼه ايؼبد سٛٔٛس ٔشؼبلت سغییش دشٚسئیٗ ػٙشضی دس ٘شیؼٝ 

ٌیشد وٝ ثٝ ٘ظش ٔی سػذ ٘بؿی اص  ای كٛسر ٔی سغییش اػیذآٔیٙٝ

ػٟؾ  2000ذ. حذٚد ٞبی دشٚسئیٗ ثبؿDomainسغییش ٚضؼیز 

 ٌبٚی ٚ اٚسسِٛٛي آٖ BRCA1 BRCA2ٔخشّف دس 

ٞبی حزف ٚ اضبفٝ ٚ ثؼیبسی  ؿٙبخشٝ ؿذٜ اػز وٝ اص ا٘ٛاع ػٟؾ

وٙٙذٜ  وٙٙذٜ ٚ غیشوذ ٞبی سه ٘ٛوّئٛسیذی دس ٘ٛاحی وذ ػٟؾ

ٚ  ٌزاس٘ذ. دس دظٚٞـی Krumٞؼشٙذ ٚ اطشار ٔخشّفی ثٝ ػب ٔی

دس ٌبٚ  BRCA1 ( ٌضاسؽ وشد٘ذ وٝ سٛاِی2003ٕٞىبساٖ)

ثیٙی وٙٙذٜ ثٟششی اص آُِ ثیٕبسی دس ٔمبيؼٝ ثب ٔٛؽ ٚ ػً  دیؾ

BRCA1 ثٝ ػٙٛاٖ يه طٖ وب٘ذيذا  اػز. دس ٔغبِؼٝ حبضش اص
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دؼشبٖ ٚ كفبر ايِٕٙٛٛطيىی  )ٔبسوش ط٘ی( دس اسسجبط ثب ثیٕبسی ٚسْ

دس ٌبٚٞبی ّٞـشبيٗ ايشا٘ی اػشفبدٜ ؿذ. ٞذف ايٗ دظٚٞؾ ٔغبِؼٝ 

 طٖ BRCA1 9ّئٛسیذی ٘بحیٝ اٌضٖٚ ؿٕبسٜ ٘ٛو چٙذؿىّی سه

دؼشبٖ اػز.  ٞبی آٖ سٚی ٔمبٚٔز ثٝ ٚسْ ٚ ثشسػی سأطیش ط٘ٛسیخ

ثبؿذ ثٝ ػٙٛاٖ دؼشبٖ ٔی ٞبی ثذ٘ی ؿیش وٝ ٔـخلٝ ٚسْسؼذاد ػَّٛ

ٔشغیش ٚاثؼشٝ ٔٛسد اسصيبثی لشاس ٌشفز. ثب سٛػٝ ثٝ ايٙىٝ آؿىبس 

دؼشبٖ  ٔمبٚٔز ثٝ ٚسْٞبی ِٔٛىِٛی دیچیذٜ ٔؼئَٛ وشدٖ ٔىب٘یؼٓ

ٞبی ا٘شخبة ثٝ وٕه ٘ـبٍ٘ش ٔفیذ ثبؿذ، ايٗ  سٛا٘ذ ثشای ثش٘بٔٝ ٔی

دؼشبٖ دس  ٔغبِؼٝ ثب ٞذف ٌبٔی ثٝ ػّٛ ثشای افضايؾ ٔمبٚٔز ثٝ ٚسْ

 كٙؼز ٌبٚ ؿیشی ايشاٖ  ا٘ؼبْ ٌشفشٝ اػز.

 ّاهَاد ٍ رٍػ     
 گيزی ٍ اعتخزاج DNAًوًَِ

ٞبی حبٚی فبدٜ اص ِِٕٛٝ٘ٛ٘ٝ خٖٛ ثب اػش 60دس ايٗ دظٚٞؾ 

EDTA  ٝاصٌبٚٞبی ّٞـشبيٗ ِٔٛذ ٔشثٛط ثٝ ٌبٚداسی كٙؼشی و

ثش اػبع فبيُ اعلاػبر ثیٕبسی ٚ اعلاػبر سِٛیذی ٚ اعلاػبر 

ای وٝ دس ايٗ ٚاحذ ٚػٛد داؿز اص دٌٚشٜٚ ٞشوذاْ ثب ؿؼشٜ

دؼشبٖ ثٝ ػٙٛاٖ ٌشٜٚ حؼبع ثٝ سأع داْ داسای ػبثمٝ ٚسْ 30سؼذاد

دؼشبٖ ثٝ ػٙٛاٖ ؿبٞذ ػٟز ثذٖٚ ػبثمٝ ثیٕبسی ٚسْ ثیٕبسی ٚ ٌشٜٚ

ٌیشی اص ٚسيذ دٔی ٔغبِؼٝ ا٘شخبة ؿذٜ ثٛد٘ذ، ثب اػشفبدٜ اصخٖٛ

ٞب سب صٔبٖ اػشخشاع آٚسی ٚ ػٟز ٔغبِؼٝ ا٘شخبة ؿذ. ٕ٘ٛ٘ٝػٕغ

DNA  ٌشاد ٍٟ٘ذاسی ؿذ٘ذ. دسػٝ ػب٘شی -20دس دٔبی

ٞبی ثذ٘ی ؿیش ٘یض دس سوٛسدٞبی ايٗ ٌبٚٞب ثشای سؼذاد ػَّٛ

ط٘ٛٔی عجك دشٚسىُ DNAدػششع لشاس ٌشفز. دس ػذاػبصی 

ٞبی ػفیذ خٖٛ اػشخشاع ؿذ )كٕذی اص ٌّجَٛ  DNAاػشب٘ذاسد،

خٖٛ )  DNA(. اص ویز اػشخشاع 2010ؿٕغ ٚ ٕٞىبساٖ،

( ثشای خبِق ػبصی 69786ؿشوز آسٔبٖ سؼٟیض، ؿٕبسٜ دػشیبثی 

DNA ٕ٘ٛ٘ ٞبی خٖٛ ثب ثؼضی ٝوشٚٔٛصٚٔی اػشخشاع ؿذٜ اص

؛ ثشصٌشی 2010، 2008سغییشار اػشفبدٜ ؿذ ) آسؾ دض ٚ ٕٞىبساٖ،

(.2010ٚ ٕٞىبساٖ،

  DNAّایتزرعی کوی ٍ کيفی ًوًَِ   

دس ٔشاحُ ٔخشّف آصٔبيؾ ٔٛسد ثشسػی  DNAویفیز ٚ وٕیز 

اػشخشاع ؿذٜ ٚ آِٛدٌی  DNAلشاس ٌشفز. ثشای ػٙؼؾ ٔیضاٖ 

 Nano)1000٘ب٘ٛدساح ٚ دشٚسئیٗ اص دػشٍبٜ  RNAآٖ ثٝ 

Drop Technologies,Wilmington DE,USA)  ٜاػشفبد

دس كفحٝ چـٕی  DNAٔیىشِٚیشش ٔحَّٛ  2ؿذ. ثب سضسيك

ا٘ؼبْ ؿذ وٝ  UVٔخلٛف، اػذىششٚفشٛٔششی ٕ٘ٛ٘ٝ ثب اؿؼٝ 

٘ب٘ٛٔشش ثشای  350سب  220دػشٍبٜ ٔیضاٖ ػزة ٘ٛس سا دس فبكّٝ 

DNA  ثٝ  260عَٛ ٔٛع ثٝ كٛسر ٕ٘ٛداس ٚ ٘ؼجز ػزة ٘ٛس دس

( ٚ دس DNA)٘ـبٖ دٞٙذٜ ٔیضاٖ خّٛف ٚ آِٛدٌی  230ٚ 280

 ٌضاسؽ وشد. ng/µlسا ثٝ  DNAٟ٘بيز غّظز 

 ای دّیٕشاصػبصی طٖ اص عشيك ٚاوٙؾ ص٘ؼیشٜافضٚدٜ

طٖ  9ػفز ثبصی اص اٌضٖٚ ؿٕبسٜ  219ػبصی لغؼٝ ػٟز افضٚدٜ

BRCA1  َٚ1ٌبٚی اص آغبصٌشٞبی اخشلبكی ثٝ كٛسر ػذ 

 اػشفبدٜ ؿذ:

 

 عاسی قغؼِ ّذفجْت افشٍدُ تزگؾتآغاسگز رفت ٍ  -1جذٍل

 ٘ٛع آغبصٌش (5′- 3′سٛاِی آغبصٌش) سؼذاد ػفز ثبص سىظیش ؿذٜ ٔشػغ

(Madsen ،ٖٕٞىبسا ٚ 

2001) 

219GAGAGTACCAATATTTCCTTGG

AATGTCATGTCCCAGTAGATCC 
 سفز

ثشٌـز
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 ػفز آغبصٌش فٛق اص ؿشوز دیـٍبْ ثٝ كٛسر ِیٛفیّیضٜ

)غیشحؼبع ثٝ دٔب( خشيذاسی ؿذ. عجك دػشٛساِؼُٕ وبسخب٘ٝ 

دسػٝ ػب٘شی--20ػبص٘ذٜ ثب آة دٚثبس سمغیش ٔخّٛط ٚ دس دٔبی 

چشخٝ ٚ  35ای دّیٕشاص ثب ص٘ؼیشٌٜشاد ٍٟ٘ذاسی ؿذ٘ذ. ٚاوٙؾ 

ثٝ 94℃ػبصی اِٚیٝ دس سحز سطيٓ حشاسسی ثٝ كٛسر: ٚاػشؿشٝ

 30ثٝ ٔذر  94℃ػبصی دسدلیمٝ ٚ دس ادأٝ ٚاػشؿز 5ٔذر 

طب٘یٝ ٚ سٛػؼٝ دس دٔبی  30ثٝ ٔذر  58℃طب٘یٝ، اسلبَ آغبصٌشٞب 

 72℃طب٘یٝ ٚ يه چشخٝ سٛػؼٝ ٟ٘بيی دس دٔبی 30ثٝ ٔذر  72℃

لیمٝ ا٘ؼبْ ٌشفز. ثذيٗ ٔٙظٛس دػشٍبٜ سشٔٛػبيىّش د 8ثٝ ٔذر 

ػبخز إِٓبٖ ٔٛسد اػشفبدٜ لشاس  3.26ٔذBiometraَؿشوز 

ٔیىشِٚیششی  50ای دّیٕشاص دس حؼٓ ٌشفز. ٚاوٙؾ ص٘ؼیشٜ

(PCR Master kit  ٜٔیىشَٚٔٛ اص  10ؿشوز ػیٙبطٖ ثٝ ٕٞشا

اػشخشاع ؿذٜ(  DNA٘بٌ٘ٛشْ  50ٞش آغبصٌش اخشلبكی ٚ 

 فز.كٛسر ٌش

 PCRّایالكتزٍفَرس فزآٍردُ

ػٟز اعٕیٙبٖ اص سىظیش لغؼٝ ٔٛسد ٘ظش ٚ ػذْ ٚػٛد ثب٘ذٞبی 

ثٝ ٕٞشاٜ ثبفش سٍ٘ی  ٔیىشِٚیشش اص ٔحلَٛ PCR 5غیشاخشلبكی، 

ٔشش دس طَ آٌبسص ٔیّی 5ٞبيی ثب ػشم وٙٙذٜ دس چبٞهٚ ػٍٙیٗ

5/1( %Invitrogen California, USA اِىششٚفٛسص ؿذ سب )

آٔیضی، ویفیز ٚ عَٛ لغؼٝ سىظیش ؿذٜ ثشسػی ٚ ثٝ سً٘دغ اص 

 Cyngene,Cambrige,Uniedدان )ٔذَ ٚػیّٝ طَ

Kingdom ٔٛسد اسصيبثی لشاس ٌیشد. لجُ اص ا٘ؼبْ اِىششٚفٛسص )

، طَ آٌبسص ٚ ٔحَّٛ  X1 ٚX 50 (TAEٔحَّٛ ٔٛسد ٘یبص )ثبفش

آٔیضی آٔبدٜ ٌشديذ. دغ اص آٔبدٜ اسیذيْٛ ثشٚٔبيذ ػٟز سً٘

ٔیّی ٔشش  2-3%، سب٘ه اِىششٚفٛسص سب اسسفبع 5/1ػبصی طَ آٌبسص 

ثٝ ٘ؼجز  PCRٞبی دش ؿذ. فشآٚسدٜ TAEسٚی طَ ثٝ ٚػیّٝ ثبفش

ثٝ ٕٞشاٜ ثبفش ثبسٌزاسی ػبخز ؿشوز فشٔٙشبص ٔخّٛط ؿذٜ  1ثٝ  5

ٞب سيخشٝ ؿذ. دس چبٞه اَٚ ٞش طَ ٘ـبٍ٘ش ٚ ثٝ داخُ چبٞه

( Gene Ruler 100 bp Plus DNA Ladderا٘ذاصٜ )

ؿشوز فشٔٙشبص ٔٛسد اػشفبدٜ لشاسٌشفز. دس ايٗ سحمیك اص ِٚشبط 

ٔیّی آٔذش ثشای اِىششٚفٛسص اػشفبدٜ ٌشديذ.  80ِٚز ٚ ػشيبٖ  100

دلیمٝ ٚ صٔب٘ی وٝ سً٘ ٔشثٛط ثٝ ثبفش  30-40ثؼذ اص حذٚد 

ثبسٌزاسی  دٚ ػْٛ اص عَٛ طَ سا دیٕٛد، ثشق ػیؼشٓ لغغ ؿذٜ ٚ 

 1سب  5/0ی دس داخُ اسیذيْٛ ثشٚٔبيذ )آٔیضطَ ثشای سً٘

دلیمٝ ثؼشٝ ثٝ دسكذ طَ ٚ  20-10ٔیىشٌٚشْ دس ٔیّی ِیشش ثٝ ٔذر 

وٟٙٝ ٚ سبصٜ ثٛدٖ سً٘( لشاس ٌشفز ٚ دغ اص ؿؼشـٛ دس آة، ثش 

( لشاس دادٜ ٚ ثلافبكّٝ سٛػظ UVidocسٚی دػشٍبٜ ٔبٚساثٙفؾ)

دٚسثیٗ ٔخلٛف ٚ چبدٍش ػىغ طَ سٟیٝ ؿذ ٚ ٘شبيغ ٔٛسد 

 (.1999 ٚ ٕٞىبساٖ،Soumetسصيبثی لشاسٌشفز )ا

 (RFLP)آسهَى چٌذؽكلی عَل قغؼات هحذٍد ؽذُ 

Faq  دس ثشسػی چٙذؿىّی لغؼٝ ٔٛسد ٔغبِؼٝ اص آ٘ضيٓ ثشؿی

I))BSMFI ؿٕبسٜ دػشیبثی( 1181ؿشوز فشٔٙشبص:ER  ثب ٔٙـأ )

Flavobacterium aquatile RF1  اػشفبدٜ ؿذ. سٛاِی

 GGGAC-´5-3´ثٝ كٛسر BSMFIؿٙبػبيی آ٘ضيٓ ثشؿی 

ثبؿذ وٝ ثب سٛػٝ ثٝ سٛاِی سىظیش ؿذٜ، ػبيٍبٜ ٔٛسب٘ز طٖ سا دس ٔی

دٞذ. عَٛ لغؼٝ ثٝ كٛسر اخشلبكی ؿٙبػبيی وشدٜ ٚ ثشؽ ٔی

ػبصی، ٞضٓ آ٘ضيٕی ثش دغ اص اعٕیٙبٖ اص ا٘ؼبْ دسػز سٚ٘ذ افضٚدٜ

 1، ثٝ ٕٞشاٜ ٔیىشِٚیشش ٔحلَٛ PCR 1اػبع دػشٛساِؼُٕ: 

 ,X10Tangoٔیىشِٚیشش ثبفشآ٘ضيٓ) 2یشش آ٘ضيٓ ثشؿی، ٔیىشِٚ

Fermentas ٚ )1/0 (ٔیّی ِیشش اصmM5/2 (X50 SAM 

Solution ٚ5 ِیششآة ٔمغش دسٖٚ ٔیىشٚسیٛة ثٝ ٔذر ٔیّی

دسػٝ ػب٘شیٍشاد دسٖٚ ثٗ ٔبسی ا٘ؼبْ  37ػبػز دس دٔبی 13

ثشای سشادف يبثی ثٝ خبسع اص  PCRٌشفز. سؼذادی اص ٔحلٛلار 

اسػبَ ؿذ ٚ ٘شبيغ حبكُ اص سؼییٗ سٛاِی ثب سٛاِی ٔٛػٛد دس  وـٛس

→Align→BLASTثب٘ه ػٟب٘ی طٖ ٔمبيؼٝ ؿذ٘ذ )

.(NCBI 
 ّاآًاليش دادُ    

سؼییٗ ط٘ٛسیخ  PCR-RFLPسأع داْ ثش اػبع سٚؽ  60سؼذاد 

ؿذٜ ٚ دغ اص اسٕبْ وبسٞبی آصٔبيـٍبٞی، ثب ثشسػی ٚ ٔمبيؼٝ 

اٍِٛٞبی ثذػز آٔذٜ اص ٔؼٕٛع ٕ٘ٛ٘ٝ ٞب سؼضيٝ ٚ سحّیُ ؿذ٘ذ. 

ٞبی ٔـبٞذٜ ؿذٜ ٞبی آِّی ٚ ط٘ٛسیذی ٚ چٙذؿىّیٔحبػجٝ فشاٚا٘ی

PopGene32 ثب اػشفبدٜ اص ٘شْ افضاس Nei (1977، ا٘ؼبْ ؿذ .)

ٞبی ٔشثٛط ثٝ ؿٕبسؽ ی ٔٛسد اػشفبدٜ دادٜٞبی فٙٛسیذسوٛسد

ٌبٚ ٕ٘ٛ٘ٝ ثشداسی ؿذٜ ثٛد. اص آ٘ؼبيی وٝ 60ٞبی ثذ٘ی ؿیش ػَّٛ

SCC ثبؿذ ثـذر ٘بٔشمبسٖ ٚ اسيت ثٝ ساػز ٔی سٛصيغ ٚالؼی
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( ٞبی ثذ٘ی )SCSٞب ثٝ عٛس ٔؼَٕٛ ثٝ ٕ٘شٜ ػَّٛػٟز آ٘بِیض دادٜ

ثش  SCCٞبی ٜؿٛ٘ذ. لجُ اص ا٘ؼبْ آ٘بِیضٚاسيب٘غ دادسجذيُ ٔی

ٌیشی ثب ٞب ثٝ سٚؽ ٍِبسيشٓاػبع ؿشايظ ٚ ٚضؼیز ٚ ٘ٛع آٖ

٘شٔبَ ؿذ )داددؼٙذ ٚ  SCS=ln(SCC/100000)+3فشَٔٛ 

  Ali؛ 2013؛ ٕٞشی دٚػز ٚ ٕٞىبساٖ، 2013ٕٞىبساٖ،

ٚShook، 1980ٜٞبی سجذيُ ؿذٜ ا٘ؼبْ ( ٚ سؼضيٝ آٔبسی ثب داد

ٚ سٚيٝ  SASٔبسی ٘شْ افضاس آ 1/9ٌشفز. ثب اػشفبدٜ اص ٘ؼخٝ 

GLM ٞبی ثذػز آٔذٜ دس لبِت يه ٔذَ اطشار اطش ط٘ٛسیخ

ٞبی فٙٛسیذی ٔٛسد ثشسػی لشاس ٌشفشٙذ. ٔذَ طبثز سٚی سوٛسد

 آٔبسی ٔٛسد اػشفبدٜ ثٝ كٛسر صيش ثٛد:
Yij=µ + pi+ bj+(p×b) + eij 

Yij:َٞبی : ٘ـبٖ دٞٙذٜ ٔـبٞذار ٔشثٛط ثٝ سؼذاد ػَّٛدس ايٗ ٔذ

 pi =ػبٔؼٝ،  ٔیبٍ٘یٗاطش  µ=ٔیٗ حیٛاٖ، ا j(SCC)ثذ٘ی ؿیش

(i=1, 2) ؿىٓ صايؾ)دس دٚ ػغح(، اطش= bj (j=1, 2, 3)  اطش

ٔب٘ذٜ يب ػٛأُ  ار ثبلیاطش ;eijط٘ٛسیخ)دسػٝ ػغح( ٚ 

ای وٝ دس ٔذَ ٚػٛد داؿشٙذ ٘بؿٙبخشٝ)خغب(. ػٛأُ ؿٙبخشٝ ؿذٜ

ثشای ا٘ؼبْ ؿبُٔ ؿىٓ صايؾ ٚ ط٘ٛسیخ ٚ اطش ٔشمبثُ ايٗ دٚ ثٛد ِزا 

ٌشفز. لجُ اص ؿشٚع آ٘بِیض آٔبسی ثبيذ سلحیحبسی كٛسر ٔی

آ٘بِیض اطشار سؼذاد ػغٛح ٞش اطش سؼییٗ ؿذ. سؼذادی اص ػٛأُ طبثز 

 6وٝ سؼذاد ٔـبٞذٜ آٖ وٕشش اص دٚ سىشاس ثٛد )ؿىٓ ٞبی صايؾ

( ثشای اص ثیٗ ثشدٖ اطش ٘بٍٕٞٙی سىشاسٞب دس آ٘بِیض ٟ٘بيی ثب 7ٚ

ػغح ٍٕٞی دس يه ػغح سحز ػٙٛاٖ " 5ٚ 4ٞبی صايؾ ؿىٓ

٘یض ثب ٞٓ سحز  3ٚ 2ٚ 1ٞبی صايؾ ثٙذی ؿذ٘ذ. ؿىٓدػشٝ "دٚ

 -ثٙذی ؿذ٘ذ. ػٟز ثشسػی سؼبدَ ٞبسدیدػشٝ ػغح يه""ػٙٛاٖ 

ٚايٙجشي دس ػٕؼیز ٔٛسد آصٔبيؾ اص آصٖٔٛ ٔشثغ وبی اػشفبدٜ 

ٝ ا٘ؼبْ ٌشفز.دس ادأ SASؿذ. ايٗ آصٖٔٛ ثب اػشفبدٜ اص ٘شْ افضاس

آ٘بِیضٞب ثشآٚسد ٔشٛػظ اطش ػبيٍضيٙی آِّی يب ٔشٛػظ اطش 

ػبيٍضيٙی يه آُِ ثب فشاٚا٘ی صيبد ثب آِّی ثب فشاٚا٘ی وٓ دس ٞش دٚ 

ػبيٍبٜ ط٘ی ثٝ ٚػیّٝ ضشيت سٌشػیٛ٘ی كٛسر ٌشفز )

Falconer ٚMackay ،1996 .) 

 رٍیِ رگزعيَى لجغتيک ٍ آًاليشّای هتؼاقة آى 

سی سٟٙب دٚ ٘شیؼٝ ٕٔىٗ داسد )ثیٕبس ٚ دس ايٗ ٔغبِؼٝ كفز ثیٕب

 1سا ٔی دزيشد. وٝ اسصؽ  2يب  1ػبِٓ( وٝ فمظ يىی اص دٚ اسصؽ 

ٞبی ثذ٘ی ٔؼبٚی ٚ ثٝ ٔؼٙبی ٚلٛع حبدطٝ ٔٛسد ٘ظش)سؼذاد ػَّٛ

ثٝ ٔؼٙبی ػذْ ٚلٛع آٖ  2ِیشش ؿیش( ٚ اسصؽ دس ٔیّی 286ثیـشش اص 

ِیشش ؿیش( يب دس ٔیّی 286ٞبی ثذ٘ی ؿیش وٕشش اص )سؼذاد ػَّٛ

ثبِؼىغ اػز. دس ايٙؼب ثشآٚسد ٚلٛع ثیٕبسی ٚ ػذْ آٖ دس ثیٗ 

ٞبی ٔٛسد ٔغبِؼٝ ثٝ وٕه چٙذ ٔشغیش ٔؼشمُ)دیؾ ثیٙی وٙٙذٜ( داْ

ٞبی دٚدٚيی ٔب٘ٙذ ايٗ سحمیك اص كٛسر ٌشفز. ثشای دادٜ

ؿٛد. دس ايٙؼب دس ٔذَ سٌشػیٖٛ سٌشػیٖٛ ِؼؼشیه اػشفبدٜ ٔی

; صيش ٔٛسد آ٘بِیض لشاس ٌشفشٙذ وٝ Pِؼؼشیه، ػٛأُ ثٝ ؿشح 

X ٚ ؿىٓ ػغح احشٕبَ ) احشٕبَ ٚلٛع( وٝ ٔشغیش ٚاثؼشٝ ثٛد ;

ٞبی ٔؼشمُ ثٛد٘ذ. ٘حٜٛ آ٘بِیضٞب ثٝ صايؾ ٚ ط٘ٛسیخ وٝ ٞش دٚ ٔشغیش

سشسیت ؿبُٔ سـخیق ٔبٞیز دادٜ خبْ، ٔـخق وشدٖ ػٛأُ 

آ٘بِیضٞب ٔؤطش دس ٔذَ آٔبسی ،آصٖٔٛ ٘شٔبِیشٝ سجذيُ دادٜ ٚ ػذغ 

ؿبُٔ آ٘بِیض ٚاسيب٘غ يب آصٖٔٛ ٔیبٍ٘یٗ ٔشؼبلت آٖ ٚ آ٘بِیض 

سٌشػیٖٛ ِؼؼشیه ٚ ثشآٚسد اطش ػبيٍضيٙی آِّی ٚ دس ا٘شٟب آصٖٔٛ 

وبی ٔشثغ ثشای ٔمبيؼٝ فشاٚا٘ی ط٘ٛسیذی ثیٗ دٚ ٌشٜٚ داْ ٔٛسد 

 آصٔبيؾ ثٛد.

 ًتایج ٍ تحج     

DNA عٌجؼ کويت ٍ کيفيت آى ًتيجِ اعتخزاج ٍ 

ٞبی ثیِٛٛطيىی ٌبْ ط٘ٛٔی اص DNAٕٝ٘ٛ٘شاع خبِق اػشخ

ٞبی ٔخشّف ِٔٛىِٛی اص لجیُ اِٚیٝ حیبسی ثشای ٔٛفمیز دس سىٙیه

وٙٙذٜ، ٞبی ٔحذٚد(، آ٘بِیض آ٘ضيPCRٓای دّیٕشاص)ٚاوٙؾ ص٘ؼیشٜ

ٞب، ط٘ٛسبيذیًٙ ٚ آ٘بِیض دیٛػشٍی اػز )سـخیق ػٟؾ

Philips،ٖ2000 ٚ ٕٞىبساWang ػلاٜٚ -2003 ٚ ٕٞىبساٖ، ؛ .)

سشيٗ ٞبی خٖٛ اص ٟٔٓؿذٜ اص ٕ٘ٛ٘ٝ اػشخشاع ايٗ، DNA ثش

ؿشايظ لاصْ ثشای سـخیق اخشلالار ط٘شیىی، ٔغبِؼبر ادی ط٘شیه 

ٚ آصٔبيـبر سـخیلی ٔخشّف ٚ سؼز ٞبی دیـٍیشا٘ٝ اػز 

Angelini( ،ٖ2000 ٚ ٕٞىبساLewis ؛ 2005 ٚ ٕٞىبساٖ، ؛

Philips،ٖ2000 ٚ ٕٞىبساWang دس 2003 ٕٞىبساٖ،ٚ ؛ .)

DNA ٞبی اػشخشاع ؿذٜ اص خٖٛ اص ٘ظش وٕیز ٚ دظٚٞؾ حبضش

ٞب دس دػز ٘جٛد٘ذ ثٝ عٛسی وٝ ثؼذ اص ثبسٌزاسی ٕ٘ٛ٘ٝویفیز يه

ٞب ثب٘ذ ؿبسح ٚ ثٟشش ٚ دس ثؼضی اص طَ آٌبسص دس ثؼضی اص ٕ٘ٛ٘ٝ
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ٞبيی وٝ ٞبی ديٍش ثب٘ذٞبی ضؼیف ٔـبٞذٜ ؿذ٘ذ. ٕٕ٘ٛ٘ٝ٘ٛ٘ٝ

داد٘ذ ٔٛسد اػشخشاع ٔؼذد لشاس ضؼیف ٘ـبٖ ٔی ثب٘ذٞبی خیّی

DNA ٌشفشٙذ. دش سً٘ ثٛدٖ ثب٘ذٞب دِیُ ثش غّظز ثبلای 

DNA اػشخشاع ؿذٜ ثب سٚؽ  اػشخشاػی ثٛد. سؼییٗ خّٛف

اػذىششٚفشٛٔششی ثب دػشٍبٜ ٘ب٘ٛدساح ٘شبيغ حبكُ اص طَ سا سأيیذ 

اػشخشاع ؿذٜ  DNAٞبی دس ٕ٘ٛ٘ٝ OD280/OD260 ٘ؼجزوشد. 

دس  DNAلشاس داؿشٙذ ٚ دس ٘شیؼٝ خّٛف  0/2سب  8/1حذٚدٜ دس ٔ

٘یض  DNAثٛد٘ذ. ٔمذاس يب دشٚسئیٗ  RNAثٛدٜ ٚ فبلذ  ٔغّٛةحذ 

ٔحبػجٝ DNA(ng/µl ); غّظز mg/µl 50  ×A260ثب فشَٔٛ

ٔشغیش ثٛد. ٔغبِؼبر ط٘شیه ػٕؼیز  ng/µ 95سب  50ٌشديذ وٝ ثیٗ 

ای دّیٕشاص ثٝ عٛس چـٍٕیشی ثٝ كٛسر دزيشفشٗ ٚاوٙؾ ص٘ؼیشٜ

(PCR ،ٚاثؼشٝ اػز ٚ ٔبدٜ اِٚیٝ ثشای ا٘ؼبْ ايٗ ٘ٛع اص ٔغبِؼبر )

DNA  اػشخشاع ؿذٜ ثب ویفیز ٔغّٛة ٔی ثبؿذ. اص آ٘ؼب وٝ ثشای

ویفیز ثب  ای دّیٕشاص ثٝ ٔیضاٖ ا٘ذوی DNAا٘ؼبْ ٚاوٙؾ ص٘ؼیشٜ

( ِزا ٔمبديش حبكُ اص 2005ثبؿذ )٘لیشی ٚ ٕٞىبساٖ، ثبلا ٘یبص ٔی

ٞبی ٘بؿی ثبؿذ. ٔٛفمیزسٚؽ اػشخشاع دس ايٗ ٔغبِؼٝ ٔغّٛة ٔی

 ثٝ خّٛف ٚ غّظز ثبلای DNA  DNAاص اػشخشاع ثٟیٙٝ

اػشخشاع ؿذٜ ٚاثؼشٝ اػز. ثیـششيٗ ٔضيز ايٗ اثضاس حبكُ سٚؽ-

DNA ٞبی ٚاوٙؾ ٟبسوٙٙذٜثب حزف ٔ ٞبی ثٟیٙٝ اػشخشاع

(. 2007ٚ ٕٞىبساٖ،  Angelo( اػز )PCR)ای دّیٕشاصص٘ؼیشٜ

٘ب٘ٛٔشش  260دس عَٛ ٔٛع  DNAاٌش ٘ؼجز ٔمذاس ػزة ٔحَّٛ 

ثبؿذ  8/1-2٘ب٘ٛٔشش دس ٔحذٚدٜ  280ثٝ ٔمذاس ػزة دس عَٛ ٔٛع

٘ـبٖ دٞٙذٜ ايٗ اػز وٝ ػزة ػٕذسبً ثٝ ػّز اػیذ٘ٛوّئیه اػز 

 8/1ٔغّٛة اػز. اػذاد وٕشش اص  DNAٚ ویفیز ٚ خّٛف 

٘ـبٖ  2دٞذ ٚ اػذاد ثبلاسش اص آِٛدٌی دشٚسئیٗ يب فّٙی سا ٘ـبٖ ٔی

 Wolfinger ٚConnellٞؼشٙذ)  RNAدٞٙذٜ آِٛدٌی

  ٞبی حبكُ اص ٘ب٘ٛدساح ٚ اِىششٚفٛسص ٘ـبٖ داد وٝ (. داد1993ٜ،

DNA.اػشخشاػی وبسايی ٔغّٛثی اص ِحبػ ویفیز ٚ وٕیز داسد 

 ای دّیٕشاصػبصی طٖ ٔٛسد ٘ظش اص عشيك ٚاوٙؾ ص٘ؼیشٜافضٚدٜ٘شیؼٝ 

ثاب اػاشفبدٜ اص    BRCA1ػفز ثبصی طٖ 219، لغؼٝ PCRدس عی 

سٚی   PCRدٚدشايٕش اخشلبكی سىظیش ؿذ. ٘شبيغ ٔغبِؼٝ ثب٘اذٞبی 

ػفز ثبص  219طَ ثٝ ايٗ كٛسر اػز وٝ لغؼٝ ٔٛسد ٘ظش ثٝ ا٘ذاصٜ 

ثٝ كٛسر ثب٘ذ ٚاضحی ديذٜ ؿذ وٝ ا٘ذاصٜ آٖ اص سٚی ػبيض ٔبسوش 

100    ُ اِىششٚفاٛسص ٔحلاٛلار    3ػفز ثابصی ٔـاخق ؿاذ. ؿاى

PCR    دٞاذ. ثاشای اسصيابثی   % سا ٘ـابٖ ٔای   5/1ثش سٚی طَ آٌابسص

سش لغؼبر سىظیش ؿذٜ اص يه ٘ـبٍ٘ش اػشب٘ذاسد ٚصٖ ِٔٛىاِٛی   دلیك

100    ٛ سٚی  لار PCRػفز ثبصی اػشفبدٜ ؿذ وٝ دس وٙابس ٔحلا

وٙاذ.   % كحز سىظیش لغؼاٝ ٔاٛسد ٘ظاش سا سأيیاذ ٔای   5/1طَ آٌبسص 

PCR سٕبْ ٕ٘ٛ٘ٝ ٞبی ٔٛسد ثشسػی ٔـبثٝ ٞآ ثٛد٘اذ.    ٔحلٛلار

دس ٕٞیٗ ؿىُ ٚػٛد يه ٘ٛاس ٔـخق ثش سٚی آٌبسص ٔؤياذ اياٗ   

ٞبی ثٝ وبس سفشٝ سٟٙب داسای يه لغؼاٝ ٞاذف سٚی   اػز وٝ دشايٕش

DNA    ثٛد٘ذ ٚ ؿاجبٞز ساٛاِی دس  ٖ  ٞابی ديٍاشی اص   DNAٔىاب

ٚػٛد ٘ذاسد ٚ ٘یض ٚػاٛد ثب٘اذٞبی سٚؿاٗ ٚ ثاذٖٚ وـایذٌی ٚ ثاب   

DNA   ثاٝ خاٛثی    ویفیز صيبد ٔـخق واشد واٝ ػٕاُ اػاشخشاع

ػفاز ثابصی ٔشثاٛط ثاٝ    219ا٘ؼبْ ؿاذٜ اػاز. لغؼاٝ اخشلبكای   

ای دّیٕاشاص ثاب   ثٝ وٕاه ٚاواٙؾ ص٘ؼیاشٜ   طٖ BRCA1 9اٌضٖٚ 

ٝ    اػشفبدٜ اص آغبصٌشٞبی اخشلبكی دس ٞابيی واٝ ٔاٛسد   وّیاٝ ٕ٘ٛ٘ا

  دسكذ( ٔـبٞذٜ ٌشديذ.100آصٔبيؾ لشاس ٌشفشٝ ثٛد٘ذ)
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 1Lane% : 5/1ثبسٌزاسی ؿذٜ ثش سٚی طَ آٌبسص BRCA1طٖ  9ػفز ثبصی اٌضٖٚ  219اِىششٚفٛسص ٔحلٛلار حبكُ اص سىظیش لغؼٝ -3ؿىُ

ٚ12Lane ٜ٘ـبٍ٘ش ا٘ذاص (Gene Ruler 100 bp Plus DNALadder) ،2Lane 11اِیLane  ؿبُٔ ٔحلٛلارPCR ٝػفز ثبصی( 219)لغؼ 

 
 ًتایج ّضن آًشیوی    

ٞب سىٙیه ٞبی اػشب٘ذاسد دس ؿٙبػبيی چٙذؿىّیيىی اص سٚؽ

PCR-RFLP  ْٚاػز. دس دظٚٞؾ حبضش ٘بحیٝ دبِیٙذس

)دٚػشخٛا٘ب( دس سٚی ٔحلَٛ ثٝ خٛثی ؿٙبػبيی ؿذ ٚ ٚػٛد يب 

ػذْ ٚػٛد ػٟؾ دس ايٗ ٘بحیٝ ثشسػی ٌشديذ. ثب داؿشٗ ايٗ 

ٞبی ٘بحیٝ ط٘ی اعلاػبر وٝ دس كٛسر ايؼبد ػٟؾ دس آُِ

ٞبی ثشؿی لبدس ثٝ ثشؽ ٘بحیٝ ٔٛسد ٘ظش ٘خٛاٞٙذ ثٛد ٔشثٛعٝ آ٘ضيٓ

٘شبيغ حبكُ ؿذ: اٍِٛ لغؼبر حبكُ اصٞضٓ آ٘ضيٕی ثب  ايٗ

ثب  9+ اٌضٖٚ 46126چٙذ ؿىّی دس ٔٛلؼیز PCR-RFLPسٚؽ

   PCR-RFLPسا آؿىبس ٕ٘ٛد. ثشای سأيیذ ٘شبيغ   G>Tػٟؾ 

سؼییٗ سٛاِی ؿذ٘ذ وٝ دس آٖ  PCRسؼذادی اص ٔحلٛلار 

) GenBankچٙذؿىّی دس ٔٛلؼیز ٔٛسد ٘ظش سأيیذ ؿذ 

ID:NP_848668.1) دغ اص ثشسػی ٚ ٔمبيؼٝ اٍِٛٞبی ثذػز .

ٞب، دس ٟ٘بيز ػٝ اٍِٛی ٔشفبٚر )ٔشـىُ اص آٔذٜ اص ٔؼٕٛع ٕ٘ٛ٘ٝ

KٚL ٓدس ثشؽ آ٘ضي  )BSMF I  َثٝ ٚػیّٝ ثبسٌزاسی دس ط

 (.4% ٔـبٞذٜ ؿذ)ؿى5/2ُآٌبسص 

  

 
–ؿىُ دس ٌبٚٞبی ّٞـشبيٗ ايشا٘ی. ٔحلٛلار حبكُ اص ٞضٓ  BRCA1طٖ  9ٞبی ٔـبٞذٜ ؿذٜ ثشای لغؼٝ ای اص اٌضٖٚ ؿٕبسٜ ط٘ٛسیخ  4

(. دس ايٗ سلٛيش ثب٘ذٞبی ٔشؼذد حبكُ اص اطش InvitrogenCalifornia ,USA)%   5/2( ثبسٌزاسی ؿذٜ دس طَ آٌبسص PCRثؼذ اص  RFLPآ٘ضيٕی)

 bp100: ػبيض ٔبسوش MLaneديذٜ ٔی ؿٛد.  PCRسٚی ٔحلَٛ  BSMF Iآ٘ضيٓ 
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ٞبی ط٘شیىی افشاد ا٘شخبثی دس ٞش ٌشٜٚ، ثش ثب ؿٙبػبيی چٙذؿىّی

ثشای  KK،KL ٚLLاػبع ٘حٜٛ ثشؽ آ٘ضيٓ ػٝ اٍِٛی ط٘ٛسیذی 

ؿٛد ثشؽ ا٘ؼبْ ٕ٘ی Kلغؼٝ سىظیش ؿذٜ آؿىبس ٌشديذ. دس آُِ 

( سغییش يبفشٝ )Lچٖٛ آ٘ضيٓ ٔحُ ثشؽ ٘ذاسد أب دس آُِ ػٟؾ 

 KKوٙذ. ط٘ٛسیخ ٘ٛوّئٛسیذی ػبيٍبٜ ػذيذ ثشؽ ايؼبد ٔی

داسای يه  KLػفز ثبصی اػز، ط٘ٛسیخ  219داسای يه ثب٘ذ 

ثبصی ٞٓ ٚػٛد  47ػفز ثبصی اػز )اِجشٝ ثب٘ذ  172ٚ  219ثب٘ذ 

ٚ  172داسای ثب٘ذ  LLؿٛد( ٚ ط٘ٛسیخ داسد وٝ دس ؿىُ ديذٜ ٕ٘ی

ٞبی ٞشيه اص ايٗ اٍِٛٞبی ثشؽ ػفز ثبصی اػز. فشاٚا٘ی 47

PopGene32 آ٘ضيٓ دس اػبع ٘ٛع آ٘ضيٓ ثب اػشفبدٜ اص ٘شْ افضاس 

KK ٔـخق ؿذ. ثشای ػٝ ٘ٛع سشویت ط٘ی ثب ٘بٍٔزاسیKL ، 

LLٚ ٔحبػجٝ ؿذ ٚ 23/0ٚ  4/0، 37/0ٞبی دس ٌشٜٚ ٔمبْٚ فشاٚا٘ی

، 16/0ط٘ٛسیذی دس ٌشٜٚ حؼبع ثٝ سشسیت ٞبی ٕٞیٗ فشاٚا٘ی

 (.1دػز آٔذ )ٕ٘ٛداس  ثٝ 47/0ٚ37/0
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 BRCA1طٖ  9فشاٚا٘ی ط٘ٛسیذی دس حیٛا٘بر ٔمبْٚ ٚ حؼبع ثٝ ٚسْ دؼشبٖ ثشای ػبيٍبٜ اٌضٖٚ  -1ٕ٘ٛداس

 
آيذ، ٔمبيؼٝ فشاٚا٘ی ٞش اٍِٛ دس دٌٚشٜٚ ثشٔیٕٞب٘غٛس وٝ اص ٘شبيغ 

داس ثٛدٜ ٚ دس ٔمبيؼٝ ٘ـبٖ داد وٝ دس ايٗ ٔذَ آ٘بِیض ط٘ٛسیخ ٔؼٙی

ٞبی ثبػض ثبلا سفشٗ  سؼذاد ػَّٛ، آُِ KK KLٚLثیٗ ط٘ٛسیخ 

دس ٌشٜٚ  ؿٛد. دس ػٕؼیز ٔٛسد ٔغبِؼٝ فشاٚا٘ی آُِ Lثذ٘ی ٔی

فشاٚا٘ی ثبلاسشی دس  داسای Kحؼبع ثبلاسش ثٛد دس حبِی وٝ آُِ 

ٞبی آِّی ثٝ دػز آٔذٜ دس ٌشٜٚ ٔمبْٚ ثٝ ٚسْ دؼشبٖ ثٛد. فشاٚا٘ی

-( ٔی2012ٚ ٕٞىبساٖ ) Yuanسٛافك ثب ٘شبيغ حبكُ اص دظٚٞؾ 

ثبؿذ وٝ ٘ـبٖ داد٘ذ افشاد ثب ط٘ٛسیخ ٕٞجبسص غبِت ثٝ عٛس ٔؼٙی-

ٞبی ثذ٘ی وٕششی ٘ؼجز ثٝ دٚ ط٘ٛسیخ داسی سؼذاد ػَّٛ

ٞششٚصيٍٛر ٕٞجبسص ٚ ٕٞٛصيٍٛر ٔغّٛة ٕٞجبسص دسلؼٕشی اص 

ٌبٚی داؿشٙذ. ػبيٍبٜ ط٘ی BRCA1 9اٌضٖٚ ؿٕبسٜ 
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 ًتایج آًاليش ٍاریاًظ     

ٞبی ٘شٔبَ ؿذٜ ٘ـبٖ داد وٝ ؿىٓ صايؾ ثب دادٜ GLM٘شبيغ سٚيٝ 

ٞبی ثذ٘ی داؿشٙذ اطش ٔؼٙبداسی ثش سٚی ٍِبسيشٓ ػَّٛٚ ط٘ٛسیخ 

(01/0P <ُِ٘شیؼٝ آ٘بِیض ٚاسيب٘غ ٘ـبٖ داد وٝ ٚػٛد آ .)L  

ؿٛد. ثب ٔمبيؼٝ ط٘ٛسیخ ٞبی ثذ٘ی ٔیثبػض ثبلاسفشٗ سؼذاد ػَّٛ

KK  ثبLL  ٘ـبٖ دادٜ ؿذوٝ سفبٚر ٔؼٙبداسی ثیٗ ايٗ دٚ ط٘ٛسیخ

ٚاحذ ثبػض ثٟجٛد  KK ،25/1ٚػٛد داسد ثٝ عٛسی وٝ ط٘ٛسیخ

ؿذ. ايٗ دس حبِی اػز  LLٞبی ثذ٘ی ٘ؼجز ثٝ ط٘ٛسیخ ٕ٘شٜ ػَّٛ

ٔـبٞذٜ ٘ـذ. KL ٚLLوٝ سفبٚر ٔؼٙبداسی ثیٗ دٚ ط٘ٛسیخ 

دس  KKٞب ٔـخق ٌشديذ وٝ ط٘ٛسیخ ٕٞچٙیٗ ثب ٔمبيؼٝ ٔیبٍ٘یٗ

(. >0P/ 01داس اػز )ٔؼٙی KLٚLLٔمبثُ ٞشدٚ٘ٛع ط٘ٛسیخ 

دؼشبٖ اػز ٚ اص  اسصيبثی ٔمبٚٔز ثٝ ٚسْٔؼیبس  SCCچٖٛ ٔیضاٖ

سٛاٖ ثٝ عٛس غیشٔؼشمیٓ ٔیضاٖ حؼبػیز ثٝ ٚسْ دؼشبٖ عشيك آٖ ٔی

KK سا سـخیق داد ِزا اص ػٝ ط٘ٛسیخ ؿٙبػبيی ؿذٜ سٟٙب ط٘ٛسیخ 

ثبٔیضاٖ وٕشش خغش اثشلا ثٝ ثیٕبسی ٚسْ دؼشبٖ ثبِیٙی اسسجبط ٔؼٙی داس 

 (. P<0/01داسد )

ثٙذی افشاد ثش اػبع ط٘ٛسیخ طٖ ٔٛسد ٘ظش سا ٘ـبٖ خٛؿٝ 2ٕ٘ٛداس 

دٞذ ٚط٘ٛسیخ ٔشثٛط ثٝ ٞش ػضٛ ػٕؼیز ٔـخق ؿذٜ اػز. ٔی

ٔـبٞذٜ ثؼذی  30ٞبی ٔمبْٚ ٚٔـبٞذٜ اَٚ ٔشثٛط ثٝ داْ 30سؼذاد 

ثیٕبسی ٚسْ  ٞبی ثب ػبثمٝػضء ٌشٜٚ داْ 60سب ؿٕبسٜ  31اص ؿٕبسٜ  

ثٙذی سمشيجبً ايٗ طٖ سػذ دس دػشٝدؼشبٖ)حؼبع( ثٛد٘ذ ثٝ ٘ظش ٔی

عٛس ٘ؼجی اص ٞٓ ػذا وٙذ. سٛا٘ؼشٝ اػز افشاد حؼبع ٚ ٔمبْٚ سا ثٝ

اص ايٗ طٖ ؿبيذ ثشٛاٖ ثٝ ػٙٛاٖ يه سٚؽ غیش ٔؼشمیٓ ٚ دس ػیٗ 

حبَ دلیك ػٟز ثشسػی ٚضؼیز ثٟذاؿز ٚ ػلأز داْ، ویفیز 

سش دس اسخبر ٟ٘بيز دیـشفز ط٘شیىی ػشيغؿیش سِٛیذی ٚ دس

 ٞبی اكلاحی اػشفبدٜ وشد.اػششاسظی

 
 داْ ٔٛسد ٔغبِؼٝ ثش اػبع طٖ ٔٛسد ٘ظش دس دٌٚشٜٚ فٙٛسیذی ٔشفبٚر 60ثٙذی ٘حٜٛ خٛؿ2ٝ–ٕ٘ٛداس
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ثبػض ػبثمٝ اثشلا ثٝ ٚسْ دؼشبٖ ثبِیٙی دس دٌٚشٜٚ داْ ٔٛسد ثشسػی 

ٞبی ٔشفبٚر دس دٚ ٌشٜٚ ٘ؼجز ثٝ ٕٞذيٍش ؿذٜ سظبٞش ط٘ٛسیخ

ٚ دس  KLٚ ٞبی LLاػز ثٝ عٛسی وٝ دس ٌشٜٚ حؼبع ط٘ٛسیخ

 ٔـبٞذٜ ؿذ. KKٌشٜٚ ٔمبْٚ ط٘ٛسیخ 

 

 

 

 ًتایج رگزعيَى لجغتيک     

بٖ آ٘بِیض سٌشػیٖٛ ِؼؼشیه ثیٗ ػٛأُ طبثز ثب ٚضؼیز ثیٕبسی ٘ـ

داد وٝ ثیٗ ؿىٓ صايؾ ٚاطشار ط٘ٛسیخ ثب ٚضؼیز ثیٕبسی اسسجبط 

داسی اطشار ط٘ٛسیخ ٚ (. ٘شبيغ ٔؼٙی>0P/ 01داس ٚػٛد داسد )ٔؼٙی

 2ػغٛح ؿىٓ صايؾ ثش سٚی ٚضؼیز ثیٕبسی ثٝ كٛسر ػذَٚ 

 ثبؿذ:ٔی

 
 ّای ًزهال ؽذًُتایج آًاليش رگزعيَى لجغتيک تا دادُ -2جذٍل

2χ ػغح ٔؼٙی داسی  ػٛأُ ٔؤطش دس ٔذَ دسػٝ آصادی

05/0  06/6  ط٘ٛسیخ 2 

01/0  75/5 ػغح(2ؿىٓ صايؾ) 1   

67/0  79/0 ؿىٓ صايؾ×ط٘ٛسیخ 2   

 
 ًتایج حاصل اس هقایغات  هغتقل ٍ هتؼاهذ صًَتيپ ّا ٍ عغَح ؽكن سایؼ در هذل رگزعيَى لجغتيک  -3جذٍل

 داسیٔؼٙی (odds ratioثخز )٘ؼجز  ٔمذاس ثشآٚسد ؿذٜ دس ٔمبثُ فبوشٛسٞبی ٔٛسد آصٖٔٛ

>KL LL 945/0- 388/0ns053/0ط٘ٛسیخ

>KK LL107/1 025/3 * 025/0ط٘ٛسیخ 

 >KKKL161/0- 851/0 *050/0ط٘ٛسیخ 

 KKط٘ٛسیخ 

1ؿىٓ صايؾ ػغح 

 KLٚLL سشویت

  2ؿىٓ صايؾ ػغح

887/0 

853/0 

427/2 

348/2 

*015/0< 
* 016/0< 

ns 05/0احشٕبَ : ػذْ ٔؼٙی داسی دس ػغح 

 05/0: ٔؼٙی داسی دس ػغح احشٕبَ *

 KKٚKLدس آ٘بِیض سٌشػیٖٛ ِؼؼشیه ٔمبيؼبر دٚ ط٘ٛسیخ 

ٚ ٕٞچٙیٗ ؿىٓ صايؾ ػغح يه ٘ؼجز ثٝ  LL٘ؼجز ثٝ  ط٘ٛسیخ 

ؿىٓ صايؾ ػغح دٚ كٛسر ٌشفز. ٔمبيؼٝ ػبيش اطشار اص عشيك 

ٔمبيؼبر ٔشؼبٔذ )اٚسسٌٛٛ٘بَ( ا٘ؼبْ ؿذٜ اػز. ٘شبيغ سفبٚر 

 LLٚ ثب سشویت دٚ ط٘ٛسیخ KK KLٔؼٙبداسی سا ثیٗ ط٘ٛسیخ 

( ٚ>05/0Pٞبی ثذ٘ی ؿیش ٘ـبٖ داد )ثشای سؼذاد ػَّٛ

 ( .3)ػذَٚ P)>05/0داس ٘ـذ )ٔؼٙی LLشاثش دس ث KLط٘ٛسیخ

٘شبيغ ٔذَ سٌشػیٖٛ ِؼؼشیه اص عشيك سغییش  3ثش اػبع ػذَٚ 

ٚػٛد  ثب KK KLٔشغیش ٔجٙب ٘ـبٖ داد وٝ سفبٚر ٔؼٙبداسی ثیٗ 

ٕٞچٙیٗ ثب سٛػٝ ثٝ ػبثمٝ ٚسْ دؼشبٖ ثبِیٙی، اطش  .(>0P/ 05داسد )

. (>05/0Pثٛد ) داسٞبی ثذ٘ی ؿیش ٔؼٙیؿىٓ صايؾ ثش سؼذاد ػَّٛ

٘شبيغ حبوی اص آٖ اػز وٝ ثب افضايؾ ؿىٓ صايؾ اص ػغح يه ثٝ 
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ػغح دٚ، سؼذاد ػَّٛ ٞبی ثذ٘ی ؿیشٌبٚٞبی ّٞـشبيٗ ثب ٘ؼجز 

ثشاثش افضايؾ يبفز وٝ ٔشؼبلت آٖ احشٕبَ ٚسْ دؼشبٖ  3/2ثخز 

ٞبی ثذ٘ی دس دٚسٜ-افضايؾ ٔی يبثذ. دِیُ دبيیٗ ثٛدٖ سؼذاد ػَّٛ

ٞب ٔی-)ؿىٓ يه سب ػْٛ( ٘ؼجز ثٝ ػبيش دٚسٜٞبی اَٚ ؿیشدٞی 

سٛا٘ذ ايٗ ثبؿذ وٝ ثب افضايؾ ػٗ، حیٛا٘بر دس عَٛ حیبر خٛد 

ٞبی ِٔٛذ ٚسْ دؼشبٖ لشاس ٔی-ثیـشش دس ٔؼشم ٔیىشٚاسٌب٘یؼٓ

سش ؿٛ٘ذ ٕٞچٙیٗ ضؼیفٌیش٘ذ ٚ دس ٘شیؼٝ ثٝ ٚسْ دؼشبٖ ٔجشلا ٔی

سش ٔی-ػٛاٖسش ٘ؼجز ثٝ ٌبٚٞبی ثٛدٖ ػیؼشٓ ايٕٙی ٌبٚٞبی ٔؼٗ

( 1391سٛا٘ذ يىی اص دلايُ ديٍش ثبؿذ. ٘شبيغ ػٕبِی ٚ ثبثب احٕذی)

ثش سٚی ٌبٚٞبی ّٞـشبيٗ ٘ـبٖ داد ٌبٚٞبی ؿىٓ صايؾ اَٚ 

ٞبی ثبلاسش ٞبی ثذ٘ی سا داؿشٙذ ٚ ثیٗ دٚسٜوٕششيٗ ٕ٘شٜ ػَّٛ

ٞبی ثذ٘ی ٔـبٞذٜ داسی ثشای ٕ٘شٜ ػَّٛصايؾ سفبٚر ٔؼٙی

( سٚی 1390ٚػیّٝ ٔیشصايی ٚ ٕٞىبساٖ )ٍ٘شديذ. دسسحمیمی وٝ ثٝ 

ٞبی ثذ٘ی ؿیش ٌبٚ ثش اػبع ػبثمٝ ٚسْ ػٛأُ ٔؤطش ثش سؼذاد ػَّٛ

ٞبی ثذ٘ی ؿیش دؼشبٖ ثبِیٙی ا٘ؼبْ ؿذ ٔیبٍ٘یٗ ٍِبسيشٓ سؼذاد ػَّٛ

داسی ثیـشش اص ٌبٚٞبی داسای ػبثمٝ ٚسْ دؼشبٖ ثبِیٙی ثٝ عٛس ٔؼٙی

سشيٗ فبوشٛس د، ٌٟٔٓبٚٞبی ثذٖٚ ػبثمٝ ٚسْ دؼشبٖ ثبِیٙی ثٛ

ٞبی ا٘فشادی ٚ دس ٟ٘بيز ٞبی ثذ٘ی ؿیش، وبسسیٝسأطیشٌزاس ثش ػَّٛ

ٌبٚ ٚ ٌّٝ، ٚضؼیز ػفٛ٘ز دس وبسسیٝ ٚ دؼشبٖ اػز. ثب سٛػٝ ثٝ 

ٞبی ثذ٘ی ؿیشٌبٚٞبی داسای ػبثمٝ ٚسْ ثیـشش ثٛدٖ سؼذاد ػَّٛ

دؼشبٖ ثبِیٙی ٘ؼجز ثٝ ٌبٚٞبی ثذٖٚ ػبثمٝ ثیٕبسی، دس ٘شیؼٝ 

ٞب ٚ ٔیضاٖ سِٛیذ ؿیش ّك ضشيت ٕٞجؼشٍی ثیٗ سؼذاد ػَّٛلذسٔغ

ثبؿذ. دس ٌبٚٞبی ثذٖٚ ػبثمٝ ثیـشش اص ٌبٚٞبی ثب ػبثمٝ ثیٕبسی ٔی

ٞبی اص ايٗ ٘شبيغ چیضی وٝ ثؼیبس ٔـٟٛد اػز ايٙىٝ دس سفؼیش دادٜ

ٞبی ثذ٘ی دس ٌبٚداسی ٞب ثبيذ ػبثمٝ اثشلای ٌبٚ ثٝ ٔشثٛط ثٝ ػَّٛ

سػذ وٝ دس ٌبٚٞبی فشٝ ؿٛد. چٙیٗ ثٝ ٘ظش ٔیٚسْ دؼشبٖ دس ٘ظش ٌش

ٞبی ثذ٘ی ثب افضايؾ سٚصٞبی دغ اص ثب ػبثمٝ ٚسْ دؼشبٖ سؼذاد ػَّٛ

وٙذ، داسی ٕ٘یصايؾ) اٚاخش يب اٚايُ ؿیشدٞی ٌبٚ( سغییش ٔؼٙی

-ٞشچٙذ وٝ ٔیضاٖ سِٛیذ ؿیش دس ٔشاحُ ٔخشّف ؿیشدٞی سغییش ٔی

داسی افضايؾ عٛس ٔؼٙیيبثذ؛ أب ثب افضايؾ دٚسٜ ؿیشدٞی ٌبٚ ثٝ 

وٙذ. دس ٌبٚٞبی ثذٖٚ ػبثمٝ ٚسْ دؼشبٖ ثبِیٙی اسسجبط ثیٗ دیذا ٔی

داس ٞبی ؿیشدٞی ٔخشّف ٌبٚ ٔؼٙیٞبی ثذ٘ی ٚ دٚسٜسؼذاد ػَّٛ

داسی ٘یؼز، أب ثب افضايؾ سٚصٞبی دغ اص صايؾ، ثٝ عٛس ٔؼٙی

س ثش يبثذ. ٘شیؼٝ ايٙىٝ ٕٞٝ ػٛأُ سأطیشٌزاٞب افضايؾ ٔیسؼذاد ػَّٛ

ٞبی ثذ٘ی ؿیش إٞیز داس٘ذ؛ أب ثش اػبع ػبثمٝ اثشلای سؼذاد ػَّٛ

ٌبٚ ثٝ ثیٕبسی ٚسْ دؼشبٖ، اطش ٔشفبٚسی خٛاٞٙذ داؿز. دس سفؼیش 

ٞبی ثذ٘ی ٔشثٛط ثٝ ٌبٚٞبی ثب ػبثمٝ اثشلا ثٝ ٚسْ دؼشبٖ سؼذاد ػَّٛ

. ثبِیٙی، دٚسٜ ؿیشدٞی)ؿىٓ صايؾ( داسای إٞیز اػز

Fleischerٖ( ٘ـبٖ داد٘ذ اطش ٘ٛثز صايؾ ثش 2001) ٚ ٕٞىبسا

ای وٝ سٛػظ داس اػز. دس ٔغبِؼٝسٚی ٚلٛع ايٗ ثیٕبسی ٔؼٙی

( سٚی ٌبٚ ّٞـشبيٗ ا٘ؼبْ ؿذ اطش ؿىٓ 1390آٍٞٙشاٖ سػجی )

صايؾ ثش ٚلٛع ثیٕبسی ٚسْ دؼشبٖ )وٝ ٕ٘ٛد آٖ افضايؾ سؼذاد 

ٚ  داس ٘جٛد ِٚی ٘شبيغ (Fleischerٞبی ثذ٘ی اػز( ٔؼٙیػَّٛ

 ٚ Rajala؛ 1995ٕٚٞىبساٖ،  ؛ 2001Grohn   ٕٞىبساٖ، 

Grohn  ،1998-اطش ٘ٛثز صايؾ سا سٚی ٚلٛع ايٗ ثیٕبسی ٔؼٙی )

ٞبی ٕٞجؼشٍی فبوشٛسٞبی دٞذ. ٔشفبٚر ثٛدٖ سخٕیٗداس ٘ـبٖ ٔی

ػبص دس ٔیبٖ ٔغبِؼبر، ٘ـبٖ دٞٙذٜ ٚػٛد ٚاسيب٘غ دس ثؼیبسی خغش

سوٛسدٌیشی )دأذاس يب داس اص فبوشٛسٞب ٔب٘ٙذ افشاد ػٟذٜ

دأذضؿه(، چٍٍٛ٘ی سفؼیش ٘ـب٘ٝ ٞبی ثبِیٙی،وبُٔ ٘جٛدٖ دادٜ-

ٞبی سوٛسدٌیشی ؿذٜ )اص لجیُ ايٙىٝ ثشای ثؼضی ٔـبٞذار 

ػغٛح صيبد ٚ ثشای ثؼضی ػغٛح خیّی وٓ دس ٘ظش ٌشفشٝ ؿذٜ 

صا ٚ ٔحیظ اػز وٝ ٕٔىٗ اػز سؼّی اػز(، ػٛأُ ثیٕبسی

ٚ  ا سحز سأطیش لشاس دٞذ )Berryٕٞجؼشٍی ط٘ٛسیذی يه حیٛاٖ س

 (. 2011 ٕٞىبساٖ،

سفبٚر ثیٗ ػغٛح صايؾ ٚ ػغٛح اطشار ط٘ٛسیخ ٞبی ٔخشّف ثش 

٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ اػز. ايٗ  3ٞبی ثذ٘ی ؿیش دس ٕ٘ٛداس ٔیضاٖ ػَّٛ

ٚ LLٚ دس ٔمبثُ ٞش دٚ ٘ٛع KL داسی ط٘ٛسیخ KKٕ٘ٛداس ٔؼٙی

دس وبٞؾ سؼذاد  2دس ٔمبثُ ؿىٓ صايؾ ػغح  1صايؾ ػغحؿىٓ 

دٞذ. ثب سٛػٝ ثٝ ايٗ ٕ٘ٛداس دسٖٚ ٞبی ثذ٘ی ؿیش سا ٘ـبٖ ٔیػَّٛ

ثب  1ٞش ط٘ٛسیخ سفبٚر ٔؼٙبداسی ثیٗ ٌبٚٞبی ؿىٓ صايؾ ػغح 

ٔـبٞذٜ ٘ـذ. ثیـششيٗ ٔیضاٖ ػَّٛ- 2ٌبٚٞبی ؿىٓ صايؾ ػغح 

LL ٚوٕششيٗ  2دس ؿىٓ صايؾ ػغح  ٞبی ثذ٘ی ثشای ط٘ٛسیخ

 1دسؿىٓ صايؾ ػغحKKٞبی ثذ٘ی ثشای ط٘ٛسیخ ٔیضاٖ ػَّٛ

  ٔـبٞذٜ ؿذ وٝ سفبٚر ٔؼٙبداسی سا ٘ـبٖ داد.
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 ؿیش ثشای اطشار ٔشمبثُ ؿىٓ صايؾ ٚ ط٘ٛسیخ ثذ٘ی یٞبػَّٛ سؼذاد ٕ٘ٛداس ٍِبسيشٓ -3ٕ٘ٛداس

 

ثٙذی ٘شبيغ آ٘بِیض ٚاسيب٘غ ٚ سٌشػیٖٛ دس سحمیك حبضش ثب ػٕغ

ِؼؼشیه ٘ـبٖ دادٜ ؿذ وٝ اطشار ط٘ٛسیخ ٚ ؿىٓ صايؾ ٞشدٚ ثش 

 داس اػز.ٔؼٙی ٞبی ثذ٘یسؼذاد ػَّٛسٚی 

ػٟز  ٚايٙجشي -ثشسػی ػٕؼیز ٔٛسد ٔغبِؼٝ اص ٘ظش سؼبدَ ٞبسدی

ٔشثغ ثشای ٞش دٚ ٌشٜٚ ٚايٙجشي، ٔمذاسوبی-ثشسػی سؼبدَ ٞبسدی

(. ٘شبيغ آصٖٔٛ وبی ٔشثغ  ثب 4ٔمبْٚ ٚ حؼبع ٔحبػجٝ ؿذ )ػذَٚ

داسی دس دٌٚشٜٚ حؼبع ٚ ٔمبْٚ ٚ ٕٞچٙیٗ سٛػٝ ثٝ ػغح ٔؼٙی

ٔـبٞذٜ ؿذٜ ٞبی وُ ػٕؼیز ٔٛسد ٕ٘ٛ٘ٝ ثشداسی ٘ـبٖ داد فشاٚا٘ی

داسی ٘ذاؿشٝ اػز ٚ ػغح ٞبی ٔٛسد ا٘شظبس سفبٚر ٔؼٙیثب فشاٚا٘ی

دسكذ  05/0احشٕبَ دسٖٚ دٚ ٌشٜٚ ٚ دسوُ ػٕؼیز ثضسٌشش اص 

ٞبی ٔٛسد ثٛد وٝ ٔـخق ؿذ دس ايٗ ػبيٍبٜ ط٘ی دس ػٕؼیز داْ

 ٚايٙجشي ثشلشاس اػز.-ٔغبِؼٝ سؼبدَ ٞبسدی

 
 BRCA1صى 9تزرعی تفاٍت فزاٍاًی صًی ٍ صًَتيپی جایگاُ اگشٍى  -4جذٍل

 در دٍگزٍُ  حيَاًات هقاٍم ٍ حغاط تِ ٍرم پغتاى تاليٌی

ٌشٜٚ

 

 سؼذاد

2ٔمذاس فشاٚا٘ی ط٘ٛسیذی فشاٚا٘ی ط٘ی
χ ػغح  

 ٔؼٙبداسی
LKLLKLKK

 ns595/0 038/1 37/0 4/0 23/0 56/0 44/0 30 ٔمبْٚ

 ns988/0 023/0 16/0 47/0 37/0 40/0 60/0 30 حؼبع

 ns589/0 058/1 27/0 43/0 3/0 48/0 52/0 60 وُ

ns َ05/0: ػذْ ٔؼٙی داسی دس ػغح احشٕب 
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ساثغٝ ثیٗ فشاٚا٘ی ط٘ی ٚ ط٘ٛسیذی اص إٞیز ثؼیبس صيبدی ثشخٛسداس 

ٞبی ٔشثٛط ثٝ ط٘شیه ػٕؼیز ٚ اػز چٖٛ ثؼیبسی اص ٘شیؼٝ ٌیشی

 ط٘شیه وٕی ثش دبيٝ آٖ اػشٛاس اػز. 

 ًتایج هحاعثِ هتَعظ احز جایگشیٌی آللی   

عٛس غیشٔؼشمیٓ اطش  دس ايٙؼب ٔشٛػظ اطش ػبيٍضيٙی آِّی وٝ ثٝ

ٞب دٞذ وٝ ثٝ ٚػیّٝ وذ ثٙذی ط٘ٛسیخداس آُِ طٖ سا ٘ـبٖ ٔیٔؼٙی

ی ٕٞٛصيٍٛر وذ عٛسی وٝ ثشای فشاٚا٘ی ط٘ٛسیذٔـخق ؿذ ثٝ 

ٚ ثشای ثیـششيٗ فشاٚا٘ی  1كفش ٚ ثشای ط٘ٛسیخ ٞششٚصيٍٛر وذ 

ا٘شخبة ؿذ. اطش ػبيٍضيٙی آِّی يؼٙی ثٝ اصای سغییش  2ط٘ٛسیذی وذ 

، ( )Lؿٛد ثٝ آُِ ٞبی ثذ٘ی ٔیوٝ ثبػض وبٞؾ ػَّٛ (K)آُِ

ايٗ دظٚٞؾ ثش  ٘شبيغؿٛ٘ذ. ٞبی ثذ٘ی ثٝ چٝ ٔیضاٖ صيبد ٔیػَّٛ

ثٝ Kسٚی ػٕؼیشی اص ٌبٚٞبی ّٞـشبيٗ ٘ـبٖ داد وٝ ثب سغییش آُِ 

ؿٛد وٝ ٞبی ثذ٘ی ثیـشش ٔیٍِبسيشٓ ػَّٛ 03/0ٔمذاسثٝ  Lآُِ 

ثبػض وبٞؾ ٚسْ دؼشبٖ Kخٛد سأيیذ وٙٙذٜ ايٗ اػز وٝ آُِ 

 ٌشدد.ٔی

     

 گيزیًتيجِ     

ٚسی ثبلاثشدٖ ثٟشٜسشيٗ اٞذاف ا٘شخبة، دس ٌبٚٞبی ؿیشی  اص ٟٔٓ

ٚ ثٟجٛد ا٘شخبة ٌبٚٞبيی اػز وٝ ػلاٜٚ ثش سِٛیذ ؿیش ثب ویفیز ٚ 

وٕیز ٔٙبػت، ٔـىلار ٔذيشيشی ثؼیبس ا٘ذوی داؿشٝ ثبؿٙذ. 

ٞب اص ػّٕٝ ثیٕبسی ٚسْ ٞبی ٔؤطش ثش ٔمبٚٔز ثٝ  ثیٕبسیؿٙبػبيی طٖ

دؼشبٖ ٚ وبسثشد سٚيٝ ٌضيٙؾ ثٝ وٕه ٘ـبٍ٘شٞب، فشكز ٔٙبػجی 

ظٛس ثٟجٛد ٚضؼیز ٚسْ دؼشبٖ دس كٙؼز ٌبٚؿیشی فشاٞٓ سا ثٝ ٔٙ

ٞبی سٛاٖ ثب اػشفبدٜ اص ايٗ اثضاسوبسايی ثش٘بٔٝوشدٜ اػز وٝ ٔی

BRCA1ثٝ ػٙٛاٖ اكلاح ٘ظاد سا افضايؾ داد. ٔغبِؼٝ حبضش اص

يه طٖ وب٘ذيذا )ٔبسوش ط٘ی( دس اسسجبط ثب ثیٕبسی ٚسْ دؼشبٖ ٚ 

بی ّٞـشبيٗ ايشا٘ی كفبر ايِٕٙٛٛطيىی دس ػٕؼیشی اص ٌبٚٞ

اػشفبدٜ ؿذٜ اػز. ٘شیؼٝ آٖ ٔـبٞذٜ ٚػٛد چٙذؿىّی سه 

٘ٛوّئٛسیذی دس ايٗ ػبيٍبٜ ط٘ی ثٛد. ثب ٔغبِؼٝ ثش سٚی ايٗ 

ٞب ٚ سشویجبر ط٘ی ٔخشّفی وٝ اص آٖ ٞب حبكُ ؿذ ٚ چٙذؿىّی

ثشسػی اطش ط٘شیىی ٞش يه اص ايٗ سشویجبر ط٘ی ثش سٚی ؿٕبس 

ٛاٖ يه اثضاس ا٘شخبة غیشٔؼشمیٓ ثشای ٞبی ثذ٘ی ؿیش وٝ ثٝ ػٙػَّٛ

-وبٞؾ ٚسْ دؼشبٖ دس ثؼیبسی اص ٔغبِؼبر دیـٟٙبد ؿذٜ اػز، ٔی

سٛاٖ دس ثش٘بٔٝ ا٘شخبة ثٝ ٚػیّٝ ٘ـبٍ٘ش ثٟشٜ ثشد. ثب سٛػٝ ثٝ ايٙىٝ 

ٞبی ٘ٛيٗ ط٘شیه ِٔٛىِٛی دس اكلاح ٘ظاد داْ اػشفبدٜ اص سٚؽ

ای يه كفز ثبػض دیـشفز ط٘شیىی ثیـششی دس صٔیٙٝ ا٘شخبة ثش

ٞبی ِٔٛىِٛی دیچیذٜ ٔؼئَٛ ؿٛد ٚ آؿىبس وشدٖ ٔىب٘یؼٓٔی

ٞبی ا٘شخبة ثٝ وٕه سٛا٘ذ ثشای ثش٘بٔٝٔمبٚٔز ثٝ ٚسْ دؼشبٖ ٔی

٘ـبٍ٘ش ػٛدٔٙذ ثبؿذ، وبسثشدی وشدٖ ٘شبيغ ايٗ سحمیك دس اسخبد 

 ٞبی اكلاح ٘ظادی ثؼیبس ٔفیذ خٛاٞذ ثٛد.اػششاسظی

      

 تؾكز ٍ قذرداًی     

ايٗ ٔغبِؼٝ ثب اػشفبدٜ اص ٕٞىبسی ٚاحذٌبٚداسی كٙؼشی آرسٍ٘یٗ 

ٚ ػٟبد وـبٚسصی سجشيض ا٘ؼبْ ؿذٜ اػز وٝ ثذيٗ ٚػیّٝ اص 

ٌیشی ٚ دس اخشیبس ٌزاؿشٗ ٕٞىبسی دشػُٙ دس ا٘ؼبْ ٕ٘ٛ٘ٝ

ؿٛد ٕٞچٙیٗ اص اعلاػبر فٙٛسیذی كٕیٕب٘ٝ ػذبػٍضاسی ٔی

ٞب ٚ ٕٞىبسی ػّٕی ػٙبثبٖ آلبيبٖ دوشش كبدق ػّیؼب٘ی ٚ ٔؼبػذر

دوشش وشيٓ حؼٙذٛس اػضبی ٞیئز ػّٕی ٌشٜٚ ػّْٛ دأی دا٘ـٍبٜ 

صادٜ كٕیٕب٘ٝ سـىش ٚ لذسدا٘ی ٔی-سجشيض ٚ ٟٔٙذع سأیٗ ٘ؼٕز

ٌشدد.
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 هٌاتغ     

ثشآٚسد دبسأششٞبی ط٘شیىی  (.1390) ٘ؼششٖ. آٍٞٙشاٖ سػجی،

ثیٕبسی ٞبی ؿبيغ دس ٌبٚ ّٞـشبيٗ. دبيب٘بٔٝ وبسؿٙبػی اسؿذ 

 دا٘ـىذٜ وـبٚسصی. دا٘ـٍبٜ سجشيض.

(. ٔغبِؼٝ اطشار دٚسٜ صايؾ ثش 1391ػٕبِی، ع. ٚ ثبثباحٕذی، ا. )

كفز ٕ٘شٜ ػَّٛ ٞبی ػٛٔبسیىی ؿیش دس دٚ ٌّٝ ٌبٚ ؿیشی 

وٍٙشٜ ػّْٛ دأی ايشاٖ. ّٞـشبيٗ دس اػشبٖ ايلاْ. دٙؼٕیٗ 
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