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ي تيروزين كينازي است كه نقشي كليدي در  اين ژن رمز كننده و گيرنده. است ErbBهاي  روتوانكوژنپ
 ،Iدر اينترون  CAمورفيسم ميكروستلايت  بررسي پلي ،پژوهشهدف اين . كند سلول ايفا مي رشد و تمايز

 ي ، سن و درجهدر بين مبتلايان به سرطان پستان و افراد سالم و ارتباط آن با خطر ابتلا EGFRژن 
  .دبو سرطان پستانپيشرفت 

از خون، توالي  DNAپس از استخراج  .شدانجام  نفر شاهد 108بيمار و  نفر 108 بر روي حاضر پژوهش :ها روش
الكتروفورز بر روي ژل  ي وسيلهه ب CAتكثير گرديد و تعداد تكرار  PCRمورد نظر توسط تكنيك 

  .ت آمددسه اكريل آميد و تعيين توالي ب پلي
 ابتلا به سرطان پستان دارند برايبيشتري  ي زمينه )19تر از  كوچك( CAزنان با دو توالي كوتاه  :ها يافته

)8/1OR=( مرتبه بيشتر از زناني  3/3 ،گيلسا 55از سن  پيشبه سرطان  خطر ابتلاي آنان، همچنين
  .)=3/3OR( باشد مي 19تر از  است كه طول توالي تكراري آنها بزرگ

ژن  I در اينترون CAاصفهان، كاهش تعداد تكرار  ي منطقه ساكن در ها نشان داد كه در جمعيت يافته :گيري نتيجه
افزايش خطر ابتلا به سرطان پستان و از سوي ديگر  منجر بهدرمي، از يك سو  فاكتور رشد اپي ي گيرنده

  .گردد تر مي موجب بروز بيماري در سنين پايين
  ، سرطان پستانCA فاكتور رشد اپيدرمي، ميكروستلايت ي ندهگير :واژگان كليدي
 :تعداد صفحات
: ها تعداد جدول

 :تصاويرتعداد 
 :تعداد منابع

9  
4  
1  

20  
  ، اصفهان، ايراندانشگاه اصفهان، علوم ي دانشكده، گروه زيست شناسياستاديار ، منوچهر توسليدكتر  :لمسئو ةنويسندآدرس

E-mail: manoochehr@biol.ui.ac.ir 

  صفهانمجله دانشكده پزشكي ا  مقاله پژوهشي
 1387بهار /88شماره /بيست و ششمسال 

CORE Metadata, citation and similar papers at core.ac.uk

Provided by shahrekord university of medical scinces

https://core.ac.uk/display/143846637?utm_source=pdf&utm_medium=banner&utm_campaign=pdf-decoration-v1
http://daneshresan.com/


  محمد سعيد جامي و همكاران  ... ي ژن گيرنده Iدر اينترون  CAي ارتباط بين طول توالي تكرار

  ٢٣ 1387بهار / 88شماره / سال بيست و ششم  –مجله دانشكده پزشكي اصفهان  

  مقدمه
جوامع  بيشترسرطان پستان در  ،سال اخير 50در 

به طوري كه  .شده است تبديل جدي يبه مشكل بشري
زن يك نفر در طول زندگي خود به اين  9از هر  تقريباً

در كشورهاي صنعتي مثل ).1( شود بيماري مبتلا مي
 در زنان سرطان پستان ،آمريكاي شمالي و اروپا

هاي منتشر شده نشان آمار. استسرطان  عنو ترين شايع
دهند كه سالانه بيش از يك ميليون نفر در جهان به  مي

نفر  400000 از اين تعدادشوند و  اين بيماري مبتلا مي
با اين حال در ). 2( دهند جان خود را از دست مي

يوع ش ،ويتنام ماننددور  خاورژاپن و ساير كشورهاي 
تر  هاي غربي بسيار كمركلي اين بيماري نسبت به كشو

تر  ميزان ابتلاي زنان ژاپني پنج بار كم براي مثال .است
  ).3-4(از زنان آمريكايي است 

 ،اخير هاي در سال انجام شده هاي پژوهشاساس  بر
زنان  در ميان سرطان نوع ترين سرطان پستان فراوان
جديد با  هايآمار ي مقايسه. آيد ايران به شمار مي

سريع  به نسبتافزايش  نشانگر ن،پيشي هاي گزارش
در  .باشد مي مانميزان بروز اين بيماري در زنان كشور

تر از  مرگ و مير ناشي از اين بيماري كم حال حاضر
يك نفر فوت  سرانجامزن  10- 18از هر  ،شيوع آن بوده

سالگي  35- 50سرطان سينه در سنين  از اين رو،. كند مي
  .)5- 6( آيد ميترين علت مرگ زنان به حساب  شايع

يك زير رده از رسپتورهاي تيروزين  ErbB ي خانواده
كه داراي چهار عضو شامل  است (RTKs)كينازي 

EGFR (ErbB1/HER1) ،ErbB2 (HER2/neu)، 
ErbB3 (HER3)  و ErbB4 (HER4) اتصال  .باشد مي

اين  كه شود مي موجب ErbBليگاند به رسپتورهاي 
ديمر به خود هترو يا رسپتورها ساختاري هموديمر و

درون سلولي آنها كه داراي  ي در نتيجه ناحيه ،گيرند

هر رسپتور،  ،دهفعاليت كينازي است فعال ش
انتهايي رسپتور  Cآمينواسيدهاي تيروزين واقع در 

اين . فسفريله كنددرون سلولي  ي ديگر را در ناحيه
ي يها مناطق فسفريله جايگاه اتصال بسياري از پروتئين

سازي و كنترل چندين مسير انتقال  ر فعالست كه دا
  ).7-8( پيام نقش دارند

يندهاي آبسياري از فر ،شود فعال مي  EGFRوقتي
 مهاجرت، سلولي از قبيل تكثير سلولي، تمايز،

محافظت در برابر آپوپتوز و تحريك  چسبندگي،
هايي در  بررسي ).9-11( گردد آغاز ميزايي  رگ

 طبيعيهاي  لولدر بسياري از س EGFRخصوص ژن 
ي  درباره ، وليانجام شده استدرمي در انسان  اپي

سر و  نظيرها  برخي از سرطان بروز اين ژن، در نقش
پروستات  و لوركتالوگردن، پستان، ريه، مثانه، ك

هاي  بادي استفاده از آنتي). 12(شود  مي نمايي بزرگ
 ،سرطاني انيماربدر  EGFRضد ) mAbs( منوكلونال

به ). 13-14(گردد  مي سرطانيهاي  سلول مانع از رشد
به  EGFR ژن همين دليل از حدود بيست سال پيش

بررسي  وعنوان هدف مناسبي در درمان سرطان مطرح 
  .شده است
داراي تعداد زيادي نواحي  EGFRژن 

مورفيسم  پلي پژوهشدر اين . باشد ميكروستلايت مي
 ژن 1 ي در اينترون شماره CA repeatميكروستلايت 

EGFR شاهد در بين مبتلايان به سرطان پستان و افراد 
جا كه بين طول توالي  از آن. قرار گرفت بررسيمورد 

معكوس  ي رابطه EGFR نقشو ميزان  CAتكراري 
در بروز  EGFR ثيرأتوان بر ت مي ،)15(وجود دارد 

دار در طول  وجود اختلاف معني .كيد نمودأتسرطان 
 شاهد،ماران و افراد در بين بي CAتوالي تكراري 

انتخاب روش در اتيولوژي و  را اي تازه گاهتواند ديد مي
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ئه امناسب در درمان بيماران مبتلا به سرطان پستان ار
لازم به  ؛اصفهان انجام شد ي اين بررسي در منطقه. دهد
ي گزارش كشوري و ثبت موارد  بر پايه است كه آوريياد

پستان در سرطان ، )1382- 84(هاي  سرطان در سال
  .شيوع بالايي دارد تا حدودي اصفهان ي منطقه

  
  ها روش

بيمارستان بخش آزمايشگاهي با همكاري پژوهش  نيا
در گروه  الشهداي شهر اصفهانحضرت سيد

انجام  علوم دانشگاه اصفهان ي دانشكده يشناس ستيز
زن مبتلا به سرطان  108گيري از خون  نمونه .گرديد

انجام  سال 74تا  37نسنين بي زن سالم در 108پستان و 
هاي خوني افراد مورد  ژنومي از سلولDNA . شد

استخراج ) Salting out( آزمايش به روش رسوب نمكي
هاي اسپكتروفتومتري  و سپس توسط روش) 16( گرديد

  .مورد ارزيابي كمي و كيفي قرار گرفت
با  PCRتكنيك  ي وسيلهه ب ،CAتوالي تكراري 
انجام ) 17(قبلي  ي ي گزارش شدهاستفاده از پرايمرها

  .شد
Forward: 5' GTTTGAAGAATTTGAGCCAACC 3' 
Reverse:  5' GTGCCAAGTGTGCAGACAGAA 3' 

ژل آگارز  ي وسيلهه ابتدا ب PCRصحت محصولات 
د و سپس براي تعيين دقيق طول محصولات شيد أيت% 2

% 10اكريل آميد  از روش الكتروفورز عمودي ژل پلي
آميزي شد  ژل به روش نيترات نقره رنگ. داستفاده گردي

 ي پس از مشاهده. و نتايج توسط اسكنر ثبت گرديد
، چهار bp130 -116 ي مورفيسم طولي در محدوده پلي

انجام عمليات تعيين توالي به طور  برايالل مختلف 
ذوب، - اكريل آميد به روش انجماد جداگانه از ژل پلي

س از تعيين تعداد پ .گرديد تعيين توالي آناستخراج و 
ها، از آنها به  در اين نمونه CAنوكلئوتيد  تكرار دي

مخصوص الل براي تعيين دقيق تعداد  ي نشانهعنوان 
  .ها استفاده شد در ساير نمونه CAتكرار 

و  SISA افزار آماري توسط نرم هاي بررسي
)SPSS, Inc. Chicago, IL (SPSS نخست. انجام شد 

تركيبات اللي در افراد تحت ميزان فراواني اللها و 
، آنهاتركيبات  فراوانيبا توجه به  و بررسي محاسبه شد
تكرار و  19و ) S(تكرار  19تر از  در دو گروه كوتاه

، LLو تركيبات اللي در سه گروه ژنوتيپي  )L( بلندتر
SL  وSS يك از سپس ارتباط هر .تقسيم شدند 

هاي  توسط آزمون ،با فاكتورهاي مختلف ها ژنوتيپ
مورد ) OR(  Odds Ratioو) ²χ( مربع كاي پيرسون
  .بررسي قرار گرفت

  
  ها يافته

، براي يدر جداسازژل آگارز  توانايي كمبا توجه به 
درون  CAگيري دقيق تعداد تكرارهاي توالي  اندازه

 PCRهاي بعدي محصول  ، بررسيEGFRژن  Iاينترون 
  ).1 شكل(انجام شد % 10اكريل آميد پليروي ژل  بر

  
 .%10بر روي ژل اكريل آميد  PCRسازي شده  نتايج بهينه .1 شكل
اختلاف در تعداد تكرار  ي ها نشان دهنده هاي متفاوت الل اندازه
همچنين افراد هموزيگوت . استدر افراد مختلف  CA نوكلئوتيد دي

جا علاوه بر  در اين. ندهستخوبي قابل تشخيص ه و هتروزيگوت ب
هاي  نمونه PCR، از محصول 100 bp DNA Ladder (M) ماركر
پس از تعيين توالي، به عنوان ماركر مخصوص الل  110 و 117

  .استفاده شد

http://daneshresan.com/


  محمد سعيد جامي و همكاران  ... ي ژن گيرنده Iدر اينترون  CAي ارتباط بين طول توالي تكرار

  ٢٥ 1387بهار / 88شماره / سال بيست و ششم  –مجله دانشكده پزشكي اصفهان  

 ي شود، نمونه مشاهده مي 1 طور كه در شكل همان
براي ايفاي  110 ي شماره ي نمونهو  117 ي شماره
كه  چرا ؛مناسب هستند مخصوص الل علامتنقش 
 دو الل با حداكثر اختلافداراي  117 ي شماره ي نمونه
هايي با بلندترين و  داراي الل ،به عبارت ديگر ياطول 
هاي تحت بررسي  ترين طول در بين نمونه كوتاه
داراي  110 ي شماره ي از سوي ديگر نمونه. باشد مي

 ي بين دو الل نمونهبا طولي ما ،دو الل هتروزيگوت
 طول دقيق اين چنانچهبنابراين . است 117 ي شماره

تعيين توالي مشخص شود  ي وسيلهه چهار الل ب
اختصاصي براي  هاي علامتتوان از آنها به عنوان  مي

موجود در ساير  CAهاي تكراري  تخمين تعداد توالي
تعيين  نتايج مربوط به 1 در جدول. ها استفاده كرد الل

  .ها گنجانده شده است توالي اين نمونه
  110 و 117 ي هاي دو نمونه ز اللتوالي مربوط به هر كدام ا. 1 جدول

 توالي نوكلئوتيدها
طول 
 قطعه

تعداد 
تكرار 
CA 

  نمونه

5'gtttgaagaatttgagccaaccaaaatattaaacctgtcttaCACCACACACACAACACACACACACACACA
CACACACACACACcggattgctgtccctggttcaagtgtgccaagtgtgcagacagaa 3'  

130  21  
117  

5'gtttgaagaatttgagccaaccaaaatattaaacctgtcttaCACACACACACACACACACACACACACACA
CACcggattgctgtccctggttcaagtgtgccaagtgtgcagacagaa 3'  

120  16  
5'gtttgaagaatttgagccaaccaaaatattaaacctgtcttaCACCACACACAACACACACACACACACACA
CACACACACACcggattgctgtccctggttcaagtgtgccaagtgtgcagacagaa 3'  

128  20  
110  

5'gtttgaagaatttgagccaaccaaaatattaaacctgtcttaCACCACAACACACACACACACACACACACA
CACACACcggattgctgtccctggttcaagtgtgccaagtgtgcagacagaa 3'  

124 18 
  

تكرار به  20و  18داراي دو الل  110 ي شماره ي جفت باز و نمونه 130و  120تكرار، به ترتيب به طول  21 و 16داراي دو الل  117 ي شماره ي نمونه
  .باشد جفت باز مي 128و  124ترتيب به طول 

  

تركيبات اللي و بررسي فراواني اللي، فراواني 
  :ها فراواني ژنوتيپ

مختلف براي تعداد تكرار  الل 7 پژوهشدر اين 
CA ي در اينترون شماره I ژن EGFRي ، در محدوده 
 16ها، الل  از بين اين الل. تكرار تعيين شد 21-14

و %) 3/46(تكرار، بيشترين فراواني را در بين بيماران 
به اين . به خود اختصاص داد%) 4/39( شاهدافراد 

رار تك 16ترتيب در ميان كل افراد مورد بررسي الل 
ين تر تكرار كم 14 و اللبود الل %) 8/42(ترين  فراوان
%) 0( شاهدو افراد %) 46/0(در افراد بيمار  را فراواني
تكرار در بين  18تا  14هاي كوتاه  همچنين الل. داشت

هاي  كه الل ، در حاليداشتندبيماران فراواني بيشتري 
 ديدهبيشتر  شاهدتكرار در بين افراد  21تا  19بلند 

راواني هر الل در بين افراد مورد ف 2در جدول . دش
  .آزمايش، خلاصه شده است

  
و كل شاهد هاي مختلف در بين بيماران، افراد  فراواني الل .2جدول 

  افراد مورد آزمايش
فراواني در كل افراد 

  مورد بررسي
فراواني در افراد 

  (%) شاهد
فراواني در 

  الل  (%)بيماران 

23/0  0  46/0  14 
8/42  4/39  3/46  16 
4/4  7/3  1/5  17 
8/11  11  5/12  18 
3/2  7/2  8/1  19 
6/32  6/35  30  20 
3/5  5/6  1/4  21 

 جمع  100  100  100
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تركيب اللي  16 ،بررسي موردهمچنين در افراد 
ليكن نتايج نشان . مختلف مشاهده شد) ژنوتيپ(

 ،بيشترين فراواني را 16/16داد كه تركيب اللي 
 شاهدو هم در افراد %) 25( هم در بيماران

 .به خود اختصاص داده است ،%)37/20(
فقط در  21/17و  18/14همچنين تركيبات اللي 

فقط  21/21 و 19/17بيماران و تركيبات اللي 
ميزان  3 در جدول. شد ديده شاهددر افراد 

توزيع فراواني هر تركيب اللي در بين بيماران و 
  .خلاصه شده است شاهدافراد 
بين  صد انواع تركيبات اللي مشاهده شده درفراواني و در .3 جدول

  شاهدبيماران و افراد 

 ژنوتيپ
 كنترل بيمار CA تعداد تكرار

 درصد تعداد درصد تعداد 2الل  1الل 

SS 

14 18 1 93/0 0 0 

16  16  27  25  22  37/20  
16  17  5  63/4  3  77/2  
16  18  14  96/12  10  26/9  

SL 

16  19  3  78/2  2  85/1  
16  20  19  59/17  20  52/18  
16  21  5  63/4  6  55/5  
17  19  0  0  1  93/0  
17  20  5  63/4  4  7/3  
17  21  1  93/0  0  0  
18  20  11  18/10  12  11/11  
18  21  1  93/0  2  85/1  

LL  

19  20  1  93/0  3  78/2  
20  20  13  04/12  17  74/15  
20  21  2  85/1  4  7/3  
21  21  0  0  1  93/0  

  100  108  100  108     كل
  

S :هايي كه تعداد تكرار  اللCA است 19تر از  در آنها كم.  
L :هايي كه تعداد تكرار  اللCA  باشد و يا بيشتر مي 19در آنها.  

 ي بررسي ارتباط ژنوتيپ با خطر ابتلا، درجه
  :پيشرفت، توارث و سن شروع سرطان پستان

ل نشان داد كه طو )²χ( آزمون مربع كاي پيرسون
اختلاف  شاهددر بين بيماران و افراد  CAتوالي 
 p، 6714/4-0193/1=95%CI=0427/0( دارددار  معني

بدين ترتيب نشان داده شد كه . )OR=862/1 و
ابتلا به  براياستعداد بيشتري  SSهاي  هموزيگوت

اصفهان  زناندر  ،به عبارت ديگر ؛سرطان پستان دارند
در  CA كلئوتيدينو با كاهش تعداد تكرار توالي دي

خطر ابتلا به سرطان پستان  ،EGFRژن  Iاينترون 
  .يابد افزايش مي
راج اطلاعات مربوط ـپس از استخ پژوهشدر اين 

 ي پيشرفت تومور از پرونده ي به نوع تومور و درجه
 CAيا عدم ارتباط طول توالي تكراري  بيماران، وجود و

 .سي شدمربع كاي بررآزمون  بابا درجه پيشرفت تومور 
ر در بين پيشرفت تومو ي كه درجه اين نتايج نشان داد

 ندارد CAاختلاف بين طول توالي بيماران ما ارتباطي با 
)7579/0=p، 0113/4-364/0=95%CI 2083/1 و=O(.  

ارتباط بين نوع ژنوتيپ و وجود  ،بعد ي در مرحله
يك  ي ابتلا به سرطان در بستگان درجه ي يا عدم سابقه

ليكن . هاي آماري قرار گرفت نيز مورد تجزيه و تحليل
و آزمون نسبت افزاينده ) p=064/0(آزمون مربع كاي 

)9714/2-2441/0=95%CI 868/0 و=OR(كدام  ، هيچ
 ي ميان بيماران داراي سابقه درداري  اختلاف معني

  .فاميلي نشان ندادند ي فاميلي و بيماران فاقد سابقه
 CAعدم ارتباط بين تعداد تكرار سرانجام وجود يا 

. و سن شروع سرطان پستان مورد بررسي قرار گرفت
بدين منظور اطلاعات مربوط به سن شروع بيماري از 

استخراج  LLو  SSبيماران با ژنوتيپ  ي همه ي پرونده
آزمون مربع كاي نشان داد كه . و تجزيه و تحليل گرديد
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ني كه در سن در بين بيمارا CAاختلاف بين طول توالي 
اند با بيماراني  سالگي به سرطان پستان مبتلا شده 55زير 

دار  اند معني سالگي و بالاتر مبتلا شده 55كه در سن 
و  p، 905/10 -0369/1=95%CI=0382/0( است
3626/3=OR( .اصفهان سن ابتلا  ي بنابراين در منطقه

نسبت به  SSبه سرطان پستان در افراد داراي ژنوتيپ 
 4 در جدول. تر است پايين LLاراي ژنوتيپ افراد د

  .، خلاصه شده استبالاهاي آماري  نتايج آزمون
وخطر ابتلا  CA توالي تكراري ررسي ارتباط طول تواليب .4 جدول

  به سرطان پستان
 آزمون  

  Odds-Ratio (α=5%, df=1)
²χ 

اطمينان  ي فاصله فاكتور
٩٥%CI  

ميزان 
OR 

P  
آماره 
  آزمون

  10/4  04/0 862/1 0193/1- 6714/4 خطر ابتلا
 ي درجه

 پيشرفت
0113/4 -364/0 2083/1 75/0  09/0  

  06/0  80/0 868/0 2441/0- 9714/2 توارث
  29/4  03/0 3626/3 0369/1- 905/10  سن شروع

  
  بحث
كه براي اولين بار در ايران انجام شده  پژوهشاين 

هاي  ها و ژنوتيپ است، الگوي پراكندگي و فراواني الل
در سال . اصفهان نشان داد ي منطقهمختلف را در 

2003، Liu هاي  و همكاران به بررسي فراواني الل
 گوناگوندر نژادهاي  CAمختلف براي تعداد تكرار 

 84سفيد پوست،  183در اين پژوهش . )18( پرداختند
آسياي شرقي و جنوب (ي يآسيا 66سياه پوست و 

 10توانستند  آنها. مورد آزمايش قرار گرفتند) شرقي
ار در بين تكر 9-22 ي نوع الل مختلف را در محدوده

. فراواني هر الل را مشخص نمايندنفر تعيين و  333
در بين  20نشان دادند كه فراواني الل  پژوهشگراناين 

و %) 21(پوستان  بسيار بيشتر از سفيد%) 63(ها  آسيايي

 16، فراواني الل در مقابل. است%) 14(سياه پوستان 
، %)42(و سياه پوستان %) 43(تكرار در سفيد پوستان 
 Kang همچنين. است%) 17(ها  خيلي بيشتر از آسيايي
نشان دادند كه در جمعيت  2004و همكاران در سال 

بيشترين فراواني  16، الل )آمريكاي جنوبي(پورتوريكو 
  .)19( باشد مي% 24، 20و فراواني الل%) 32(را دارد 
 16دهد كه فراواني الل  نشان مي هاي ياد شده يافته

مشابه با جمعيت پورتوريكو  در جمعيت اصفهان تقريباً
ليكن فراواني . ها است باشد و بسيار بيشتر از آسيايي مي

ها ولي  تر از آسيايي در جمعيت اصفهان كم 20الل 
پوستان و سياه پوستان و ساكنان  بيشتر از سفيد
ان نتيجه گرفت كه تو بنابراين مي. باشد پورتوريكو مي

ها در مناطق جغرافيايي مختلف متفاوت  فراواني الل
ريقايي و اروپايي به آفليكن هرچه از مناطق . است

هاي  فراواني الل، تر شويم نزديكدور  سوي خاور
  .شود بيشتر ميهاي بلند  تر و فراواني الل كوتاه كم

نشان داد كه در جمعيت ها  يافته ،در اين پژوهش
 I در اينترون CAصفهان، كاهش تعداد تكرار ا ي منطقه

 منجر به، )EGFR( درمي فاكتور رشد اپي ي ژن گيرنده
و  Kang. شود افزايش خطر ابتلا به سرطان پستان مي

اين  ،مورفيسم اثر پلي 2004همكاران نيز در سال 
 ي ميكروستلايت را بر خطر ابتلا به سرطان حفره

مودند و نشان دهاني در جمعيت پورتوريكو بررسي ن
هاي كوتاه در معرض خطر  دادند كه افراد داراي الل

باشند  دهاني مي ي بيشتري براي ابتلا به سرطان حفره
)5/3-1=95%CI  9/1و=OR( )19( .ليكن Brandt  و

ميان تعداد تكرار گونه ارتباط مستقيمي  همكاران، هيچ
CA  در اينترونI  ژن EGFR و خطر ابتلا به سرطان

كه كاهش تعداد  دريافتندآنها . هده نكردندپستان مشا
قرمز در  گوشت مصرفدر كساني كه  CAتكرار 
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افزايش خطر ابتلا  منجر بهست اغذايي آنها بالا ي جيره
 و CI%95=57/1-58/72(شود  به سرطان پستان مي

68/10=OR( )17(. Welnicka  و همكاران نيز كه در
ستان روي جمعيت له بر را پژوهشيچنين  2006سال 

 CAميان تعداد تكرار گونه ارتباطي  هيچ ،انجام دادند
و خطر ابتلا به سرطان پستان  EGFRژن  Iدر اينترون 

  .)20( مشاهده ننمودند
Brandt  روي  بر خودپژوهش و همكاران در

قوي ميان  ي بيماران آلماني توانستند به وجود يك رابطه
ن و داشت) CAتكرار  19داراي دو الل ( LLژنوتيپ 

يك،  ي ابتلا به سرطان پستان در بستگان درجه ي سابقه
اين ). OR=4/10 و CI%95=85/1-7/58( آگاه شوند

هاي  پژوهشگران نشان دادند كه در ميان هموزيگوت
LL، ابتلا به سرطان پستان در  ي كساني كه داراي سابقه

، در معرض خطر باشند مييك خود  ي بستگان درجه
 ؛)17( قرار دارندرطان پستان بيشتري براي ابتلا به س

  .چنين ارتباطي ديده نشد پژوهش حاضردر 
كه  براي اولين بار نشان داده شد پژوهشدر اين 

 SSسن ابتلا به سرطان پستان در افراد داراي ژنوتيپ 
  .تر است پايين LLنسبت به افراد داراي ژنوتيپ 

  
  تقدير و تشكر

شگاه مديريت تحصيلات تكميلي داناز حمايت مالي 
.شود اصفهان براي انجام اين پژوهش تشكر و قدرداني مي
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Abstract 
The epidermal growth factor receptor (EGFR) also known as HER1 or 
ErbB1 is a prominent member of the erbB proto-oncogene family, 
which encodes a receptor tyrosine kinase with a pivotal role in the 
regulation of cell growth and differentiation. The aim of this research 
was to study the CA repeat polymorphism in intron I of EGFR among 
the patients with breast cancer and healthy controls. We have also 
evaluated risks for breast cancer, age of onset and grade of tumor 
associated with the CA repeat polymorphism. 

Background:  

In the present work, the association of breast cancer with the polymorphic 
CA repeat in 108 cases of breast cancer and 108 matched controls was 
studied. After DNA extraction from blood, CA dinucleotide region was 
amplified by PCR technique and the number of CA repeats was 
determined by polyacrylamide gel electrophoresis and sequencing. 

Methods:  

Our findings demonstrate that women with two short CA repeat (<19) are 
at a significantly higher risk of breast cancer, at an estimated odds ratio of 
1.86. We have also found that women with short alleles (<19) had much 
greater risk of developing cancer before the age of 55 (OR=3.36). 

Findings: 

Our results suggested that shorter CA repeat length may be associated 
not only with the risk of breast cancer but also with the age of 
developing cancer in Isfahanian population. We did not find any 
relation between the CA repeats length and tumor staging. 

Conclusion: 
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