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و بافتمجله سلو  297 1392 پاييز،3، شماره4جلد، پژوهشي)-(علميل

و بافتيپژوهشمقاله  پژوهشي)-(علمي مجله سلول
 297-303، 1392 پاييز،3، شماره4جلد

در آلليك تعادل عدم داراي15 كروموزومازcM24-cM 20 ناحيه مولكولي سيتوژنتيكو بيوانفورماتيكي بررسي

 رحم سرطان مستعد هايموش

* Ph.D. احمد همتا

 38156-8-8349دانشگاه اراك، دانشكده علوم، گروه زيست شناسي، كد پستي-
 a-hamta@araku.ac.ir پست الكترونيك نويسنده مسئول:*

 21/3/1392تاريخ پذيرش: 1/11/1391تاريخ دريافت:

 چكيده

و انتخـاب سـپسو بيوانفورماتيـك هـايروشاز استفاده با آلليك تعادل عدم داراي2 ناحيه هايژن شناسايي هدف از اين تحقيق هدف:

 بود. درجا هيبريداسيون روشاز استفادهباهاآناز برخي مطالعه

بـا متافـازي هـايكرومـوزوم. گرفت قرار استفاده مورد سلولي كشت براي پاتولوژي متخصص توسط شده تائيد تومورهاي:هاروشو مواد

سـپس.شـد ريختـه اسـلايدها رويبر هيبريداسيون انجام جهت شده نشاندار مربوطه هايژن پراب سپس. گرديد تهيه متداول هايروش

 مورد CW4000 Laica افزار نرماز استفادهباو فلورسانس ميكروسكوپ توسط اسلايدها.شد انجام نشاندار هايپراب آشكارسازي مرحله

 قرار گرفتند. مطالعه

مشـخص كـردعمـل دارايهاآناز بسياري ولي گرديد شناساييژن 104 مطالعه مورد ناحيهدر اطلاعاتي هايپايگاهاز استفادهبا: نتايج

 هـايژن كـه شـد مشـخص)FISH: Fluorescence in situ hybridization هيبريداسيون درجـا روشاز حاصل نتايج اساسبر.نبودند

Fermt2, Socs4 وDlgap5 و ژني يابيفزوني دارايLgals3 بودند ژني نسخه تعداد كاهش داراي.

.دارند موثر نقش رحم سرطان بروزدركه باشندمي هاييژن جملهاز Dlgap5و Socs4ژندو احتمالا: نتيجه گيري

 صحرائي موش، FISH ،Paint آندومتر،آدنوكارسينوماي:كليدي واژگان
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 احمد همتا ...ازcM24-cM20 ناحيه مولكولي سيتوژنتيكو بيوانفورماتيكيبررسي

و بافت 298  1392 پاييز،3، شماره4جلد، پژوهشي)-(علمي مجله سلول

 مقدمه

 شـده شناسـايي مختلـف هـايسرطان نوع 200از بيش تاكنون
و در كشـورهاي هـاخـانمدر هـاآن تـرينشايع جملهازو است

 يـك واحـد كـه بيمارييك سرطان. است رحم سرطان صنعتي،
يا اندام و  نيسـت باشد داشته مشخص علت خاص را درگير نمايد
 غيرقابـل رشـدكههابيمارياز بزرگي گروه براي است نامي بلكه

وميدر تودهيك شكلبهو داشته همراهراهاسلول كنترل  آيـد
 هـاآن طبيعي عملدرو كرده تهاجم مجاور هايبافتبه اينكه يا

 مطالعـه. اسـت كشنده نشود درمان اگرو نمايدمي ايجاد اختلال
آن بـروزدر درگيـر هـايژن يـافتن منظـوربـه سـرطان مورد در
از دسـته ايـن درمـاندر مـوثرتري هـايراه يـافتندر توانـدمي

مي ژنتيكي هايبيماري  براي متداول هايروشاز يكي. باشدمهم
 ريختـهدر شـده ايجـاد تغييـرات مطالعـه نتايجي چنين حصول
 كرومـوزومي بررسـي. به عبارت ديگـر باشدمي بيمار فرد ژنتيكي
و تـرينمهـماز نيـاز، مورد اطلاعات كسبدر توموري هايسلول
 گذشـته، دهـه سـهدر.)1( است آزمايشگاهي هايراه تريناصلي

 نقـشو هـاپـروتئينو هـاژن دربـارهرا زيادي اطلاعات محققين
 يكي. اندكرده گزارش سرطانيو طبيعي هايسلول توليددرهاآن
 توليــددر يافتــه جهــش هــاژن نقــش هــاآن مهــم اكتشـافات از

 باعــث كــه محيطــي عوامــل. اســت بــوده ســرطاني هــايســلول
. هسـتند شناسـايي حـالدر شـوندمـي ژنتيكـي هـايموتاسيون
مي مختلف هايروشاز كمكباهمچنين  قـدرت تـوانمولكولي،

 كردن پيدا حتي. نمود تعيينرا معيوب هايپروتئينوهاژن بيان
در هســتند ســرطان يكنــوع شــاخص كــه جديــد بيوماركرهــاي

 هـايكمـك سـرطان بيماري موقعبه معالجهو زودرس تشخيص
و تـرينشـايعاز يكـي سـرطان.)2(نمايـد مـيرا توجهي شايان

. شودمي ديده باليني پزشكيدركه است هاييبيماري شديدترين
 اشكالاز يكيبه جمعيت سوميكاز بيشكه دهدمي نشان آمار

 سرطان اثردرها مرگدرصد20از بيش. شوندمي مبتلا سرطان
كل درصد10از بيش يافته توسعه هايكشوردرو افتدمي اتفاق
 سـرطان. شودمي صرف سرطان براي پزشكي هايمراقبت هزينه

در).3(شد خواهد منجر مرگبه حتم طوربه درمان عدم اثر در
 BDII نـژاد هاي موش،15 شماره كروموزومدر)4( قبلي مطاله
) Allelic Imbalance( آلليـك تعـادل عـدم داراي ناحيـه چهار

راMb 24تاMb 21از كروموزوم اين2 ناحيه. گرديد شناسايي
 تومورهـاي15 كروموزوم2 ناحيه در آن مطالعه،. گرددمي شامل

(EAC) Endometrial adenocarcinomas تعـادل عدم داراي 
37آندروشد پيشنهاد باز جفت مگا23 الي20 بينرا آلليك

 داراي شـده شـناخته هـايژن هـاآن تـاي18 كـه شناسايي ژن
 دخالـت مختلـف هـايسرطاندرژن9و بوده مشخص كردعمل
 ولي. شدند گذارينام سرطاني هايژن عنوانبهكه است نمودهمي
در مسـتقر هـايژن انتخابدر دقت افزايش براي تحقيق اين در

 مـورد بـاز جفـت مگـا25 الـي19 بين هايژن،AI داراي ناحيه
 هـايژن كشـف بـه توجهبا. گرفت قرار مجدد شمارشو بررسي
 كـه گـرددمي ملاحظه حاضر تحقيقتا مقاله چاپ زماناز جديد
 كردعملو علمي نام دارايكهژن 108 ناحيه اين هايژن تعداد

 ميـانآناز كـه است شده شناساييو تعيين باشند،مي مشخص
 توجـهباهاآن اطلاعاتو است شده شناخته دقيق طوربهژن 26
ــه ــاه ب ــايپايگ ــي ه ــد اينترنت ــينو NCBI مانن ــل همچن  مح

 نيـزژن كـردعمـلو انساني كروموزوم رويبرهاآن سيتوژنتيك
در هـاآن نقش مختلف مقالات مطالعهبا همچنين. گرديد تعيين
 قـرار بررسي مورد نيز سرطاندر خصوصبه متفاوت هايبيماري
 جـزبـه( سـرطان چنـد يـا يـكدرهاژن اينازيكهرو گرفت
 ناميـده سرطاني هايژن لذاو اندداشته دخالت) آندومتر سرطان

در كـه سـرطاني هايژن ايناز عدد12 تحقيق ايندر. شوندمي
ــه ــوزوم  II ناحي ــوش15 كروم ــايم ــتلا ه ــه مب ــدومتريوم ب  ان

) از اسـتفادهبا داشتند، شركت ) EACآدنوكارسينوماي آندومتر
 FISH: Fluorescence in( جـادر هيبريداسيون روش تكنيك

situ hybridization(و)  مطالعـهو بررسـي مورد)Paintپينت
.گرفتند قرار

هاو روشمواد

 ايـندر).5( باشـد مـي EAC بـروز مستعد BDIIپرورشي نژاد
با رعايت قوانين BDII/Han نژاد ماده صحرائي هايموش تحقيق

و BN/Han نـژاددوازنر صحرائي هايموشباحقوق حيوانات 
SPRD-Cu3/Han نسـل توليد منظوربه. شدند داده آميزشF2 

 كـراس، بـك هـايزاده توليـد بـرايوبا هـم F1 نسل هايزاده
 داده آميـزش والـد مـاده صـحرائي هايموشبا اول نسل نرهاي
از حاصـل هـايزادهدر تومـور ظهـور شدن مشخص براي. شدند

 قـرار ظـاهري بررسـي مـورد مـنظم طـوربـه هـاحيوان آميزش،
 بـا صـحرايي مـوش شـدمـي ظاهر توموركههنگامي. گرفتندمي

و هـوشبي كلروفرم اتاقكاز استفادهباو حيوانات حقوق رعايت
 مطالعـه موردژن12و تومور10 تحقيق ايندر. شدندمي كشته
 تشـخيص EACهاآن همگيدر پاتولوژيكي نظرازو گرفت قرار
. شدند داده
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و niap: براي تهيه كروموزومهاي متافازي، تكنيك HSIF هاي

به سلولهاي حاصل از كشت كلشيسـين (0/50 ميلـيگـرم بـر 
ميليليتر) به مدت 02 دقيقه اضافه گرديد. هاروست سلولها بـا 
و سـپس  تكان دادن شديد فلاسـكهـاي كشـت انجـام گرديـد

 سلولها توسط عمل سانتريفوژ تهنشين شدند. 

 معلـق مجـددا پتاسيم كلريد مول075/0در حاصل سلولي پليت
 تثبيـت عمـل. گرفت قرار آزمايشگاه هوايدر دقيقه15و گرديد
 شـده تهيه هاياسلايد. گرفت انجام كارنوي فيكساتيوباهاسلول
تا-20درو درصد70 الكلدروشد خشك آزمايشگاه هواي در

. گرديد نگهداري استفاده زمان

 انجـام اصـلاحات كمـي بـاو)6( پينكل روشبه FISH تكنيك
از استفادهبا مطالعه مورد هايژن حامل BAC هايكلون. گرفت
 آدرس بــه Ratmap اطلاعــاتي پايگــاهدر فاينــدر-بــك برنامــه
 تعيين)/http://ratmap.org/bacfinder/bacfinder( اينترنتي
 خريــداري BACPACorders@chori.orgاز ســپسو گرديــد

-Boehringer( دايگوكسينانو بيوتين توسطبك هايكلون. شد

Mannheim, Mannheim, Germany (روشاز استفادهباو 
درجه16 حرارت درجهدرو nick translation ترنسليشن نيك

ــانتي ــراد س ــهوگ ــدت ب ــه90 م ــاندار دقيق ــدند نش  Nick(ش
Translation System, GibcoBRL, Life Technologies, 

Gaithersburg, MD(.با همراهها پرابDNA صحرائي موش 
 بـافر ليتـر ميلي20در دوبارهو شده داده رسوب شده سونيكيت

10 دكسـتران سـولفات درصد،50 فرمĤميد شامل هيبريداسيون
در دقيقـه5 مـدت بـرايهاپراب.گرديد حل 2X SSCو درصد

ــاتوره گــراددرجــه ســانتي �� ــهو شــدند دن ــه تــاييدو طــورب  ب
70 فرمĤميددر قبلاكه متافازي هايكروموزوم حاوي هاياسلايد
 گـراددرجـه سـانتي72در دقيقـه2 بـراي 2X SSCو درصـد
 اتـاقدر هـاپراب هيبريداسيون. گرديد اضافه بودند، شده دناتوره
48 مـدتبـه گـراددرجه سـانتي37 حرارت درجهدرو مرطوب
 2Xو درصـد50 فرمĤميـددرآن دنبـالبـهوشد انجام ساعت

SSC گراددرجه سانتي۴۵ حرارت درجهدرو دقيقه15 مدتبه 

.شد داده شستشو

 بـا كنجوگيـت FITC كـردن اضـافه توسطهاپراب آشكارسازي
ـــن ـــينو آودي ـــي رودام ـــي آنت ـــاين دايگوكس  ,Oncor( ن

Gaithersburg, MD(توسـط هـاكروموزوم نهايتا. گرفت انجام 
DAPI  آميـزي رنگ متافازهاي ديجيتالي تصاويرو آميزي رنگ 

 فلورسانس ميكروسكوپ توسط رودامينو DAPI،FITCبا شده

Olympus B51x دوربينو CCD آنـاليز سـپس گرديـد تهيه 
.شد انجام Leica Q-FISH لايكا افزار نرم وسيلهبههاكروموزوم

 مـوش15 كرومـوزوم بـراي Paint اخصاصـي پرابكهآنجائي از
 اختصاصـي هـاي پـراباز لـذا نـدارد وجود  RNO15 صحرائي
 بـراي)MMU14 )Biocom. inc خـانگي مـوش14 كروموزوم

.شد استفاده منظور اين

 نتايج

 مجموعـه بـراي مـوش14 كروموزوم paint پراب تحقيق اين در
 نتـايج اسـاس بـر. شـد بـرده كـاربه EAC تومورهاياز تايي10
 قابـل تومورهـااز يـكهردر15 كروموزوم آرايش آمده دستبه

 پينـت هـايكروموزوم اكثريتكه داد نشان نتايج.بود شناسائي
 بودنـد. سـالم15 هايكروموزوم ظاهربه paint-positive مثبت

-RNO15(15 كروموزوماز شده مشتق هايكروموزوم همچنين

derived (حـذف دچـار آشـكار طـوربـه كـه گرديد مشاهده نيز 
).4شكل( بودند شده جابجاييو شدگي

 تحقيـق ايـندر  FISHتكنيـكاز آمـده بدسـت اطلاعات آناليز
 ژنـي هـاينسخه تعداد افزايش دارايهاژناز برخيكه داد نشان
 يـا يـك برايرا ژني يابيفزونيهانمونهازتا3 همچنين،و بودند
 نشان رحم سرطانبه مبتلا هايموش15 كروموزومدرژن چند
ازايخوشـه صـورتبـه يـابيفزونـي اين گاهي).1 جدول( دادند

 بودهتر متعادل ژني هاينسخه اين تعداد گاهيو بودههاسيگنال
 كــه دادمــي نشــانرا تعــداد افــزايش15 تــا10 بــين معمــولاو

 است. مشاهده قابل5 الي1 اشكالدرآناز هاييمثال

به: سيگنال1شكل هـاي نشـاندار دست آمده از هيبريداسيون پرابهاي
 NUT50 هاي متافازي حاصل از تومور بر كروموزوم Fermt2ژن 
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ب: سيگنال2شكل دست آمده از هيبريداسيون پراب هاي نشـاندارههاي
) ژن green (Dlgap5ژن هـاي متافـازي بر كروموزوم Gata4 (red)و

.Rut30حاصل از تومور 

ب: سيگنال3شكل هـاي نشـاندار دست آمده از هيبريداسيون پرابههاي
ژن Fgf14 (red)ژن  هـاي متافـازي بـر كرومـوزوم Gmfb (green)و

 NUT55. حاصل از تومور 

 جمعيتاز گروهي زيردر تنها سيگنال، فقدان تومورهادر معمولا
 مـورد تومـوري مجموعـهدر كلـي طـوربـه وليشد ديده سلولي

ــتدر مطالعــه ــاســلول اكثري ــيندر ه ــايزاده ب و NUT100 ه
NUT130 گرديد مشاهده ژني هاي نسخه كاهش .

بسيگنال:4شكل هـاي نشـاندار دست آمده از هيبريداسيون پرابههاي
.NUT100هاي متافازي حاصل از تومور بر كروموزوم Lgals3ژن 

بسيگنال:5شكل هـاي نشـاندار دست آمده از هيبريداسيون پرابههاي
) ژن green(Rb1ژن هاي اينترفازي حاصل از بر سلول Ptger2(red)و

.Rut1تومور 

 آمده بدست تومور10بر FISH روش انجاماز آمده بدست نتايج
،BNو SPRD نژاد هايرتبا BDII نژاد هايرت آميزش از
 آلليـك تعادل عدم داراي2 ناحيهدر مستقرژن12از استفاده با
. است شده خلاصه1 شماره جدول در
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 رويبر آلليك تعادل عدم داراي ناحيهدر مهمژن12 نشاندار هايپراباز استفادهبا)FISH( درجا هيبريداسيون انجاماز آمده دستبه نتايج:1 جدول
 آدنوكارسينوماي آندومتر. توموربه مبتلا BDII نژاد هايرت پانزده شماره كروموزوم

NUT130NUT100RUT30NUT76NUT50RUT2NUT46 NUT55NUT31NUT72Mbژنتومور

--ND-------20/21
----------21/22
---AA-----21/43

ND---------22/34
----------22/75
-ND------ND-22/76
----------22/77
-ND--------22/98
---aaA---A23/39
--AA-AA--a23/410
bb---NDa---23/411
----------24/312

ND = اطلاعاتي موجود نيست 
b = كاهش نسخه ژن

Cgrrf1
Samd4a
Socs4

Dlgap5
Lgals3
Ktn1

Cdkn3

A = فزوني يابي ژن
a = افزايش نسخه ژن

- =  سيگنال هاي طبيعي

Ptger2
Psmc6
Fermt2
Bmo4
Gmfb

كهمي مشاهده فوق جدول در  Dlgap5 �Socs4 هايژن گردد
�Fermt2 بـيندررا ژنـي يابي فزوني درجه بيشترين ترتيببه 

 اختصـاص خـودبـه آميزشاز حاصل مختلف هايزاده تومورهاي
 Lgals3ژن بـه مربـوط ژني هاينسخه كاهش همچنين. اندداده
� NUT100( هـــا زادهاز گـــروهدواز حاصـــل تومورهـــاي در

NUT130 (گرديد مشاهده.

 بحث

 كـه داد نشـان EAC تومورهـاي روي بـر CGH روش هاييافته
RNO15 اســت شــده كرومــوزومي انحرافــات دچــار كــررات بــه 

 تغييـرات قرارگيـري محـلو كوتاه بازويدرذفحكهطوريهب
copy number changes وقـوعبـه كرومـوزوم بلنـد بـازوي در 

از تـائي36 مجموعـه يـك قبلـي مطالعـهدر).7(اسـت پيوسته
)RNO15(رت15 كروموزوم طولكه ميكروساتليت ماركرهاي

 AI (Allelic( آليليـك تعـادل عـدم بررسـي براي پوشاندمي را

imbalance چهـار مطالعـهآندر).7( گرفت قرار استفاده مورد 
 شناسـائي بودند گرفته قرار AI تاثير تحتكه كروموزومي ناحيه
در ناحيـه يـك،كوتـاه بازوي ديستال بخشدر ناحيهدو. گرديد
 نيـز سـانترومر شـامل احتمـالا كـه15 كرومـوزوم ميـاني بخش
 بلنــد بــازوي ديســتال قســمتدر چهــارم ناحيــهو گرديــدمــي

.بود شده واقع كروموزوم

 ادلـتعدمـع داراي2 ناحيهدررـمستقژن12 حاضر تحقيق در

از اسـتفادهبا داشت، امتداد Mb25-Mb19 ناحيهدركه آلليك
 دسـتبـه اطلاعات آناليز. گرفت قرار بررسي مورد FISH تكنيك
�Dlgap5 هـايژن كـه، داد نشـان روش ايـناز استفادهبا آمده

Socs4 �Fermt2 در ژني، يابي فزوني درجه بيشترين ترتيببه
 خـودبـهرا آميـزشاز حاصـل مختلـف هـايزاده تومورهاي بين

.اندداده اختصاص

ــش ــيمدر Dlgap5ژننق ــه تنظ ــلولي چرخ ــين س در همچن
hepatocellular carcinoma عـلاوه بـر)8(گزارش شده است

در آن، دخالت ()9( روده سرطان اين ژن )10و سـرطان پسـتان
 هـايسـرطاندرژن ايـن دخالـتكهآنجائيازا. ثابت شده است
كـه تحقيـق ايـن نتـايج همچنـينو اسـت شده مختلف گزارش

آنـدومتر آدنوكارسـينوماي تومورهايدرراژن اين يابيفزونيهم
ژن يـك عنـوانبـهژن ايـن رسـدمـي نظربه لذا است داده نشان

 تـر دقيـق بررسـي مورد بايستي آندومتر سرطان بروزدر كانديدا
.گيرد قرار

ــز Socs4 ژن ــندر ني ــق اي ــار تحقي ــابهي رفت ــانرا مش . داد نش
 دخالـت هـاسيتوكنين سيگنال انتقال تنظيمدرآن ژني محصول

 اين بيان پستان سرطاندركه است شده گزارش همچنين؛دارد
 داده نشـان تحقيقـات علاوه بـر ايـن،.)11(يابدمي افزايش ژن

 نيـز هـاشـش سنگفرشـي هايسلول سرطاندرژن اينكه است
ــت ــذا).12(دارد دخال ــا ل ــه ب ــه توج ــل ب ــردعم ــن ك درژن اي
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 تحقيـقدرژنآن يـابيفزونـي گـزارشو شده ذكر هايسرطان
 تحقيقـات بـراي كانديدژنيك عنوانبه تواندميژن اين،حاضر
.گيرد قرار بررسي مورد بيشتر

 گـردآوريدر Fermt2ژن محصول تحقيقاتاز برخي اساس بر
و ايـن دخالـت سـلولي شـكلو آكتين انباشتنو درژن داشـته

)14(هاشش آدنوكارسينومايدر همچنينو)13( مثانه سرطان
.دارد دخالت

 ســلولي كشــتاز آمــده دســتبــه متافــازي هــاي كرومــوزوم در
در شكســتگي RUT2 هــاي زادهدر شــده مشــاهده تومورهــاي
 شكسـتگي ايناز حاصل اصلي بخشكه داد نشان15 كروموزوم

(جابجايي( است گرديده متصل ماركري كروموزوم به ).4 شـكل)
 تشـكيل فراينـددر مـاركر كرومـوزوم اين اهميت حاضر حال در

و بيشـتر مطالعـات بـه نيـازو شود زده حدس تواندنمي سرطان
 افـزايش كـه اسـتآن احتماليك وجود، اينبا. دارد تريدقيق
 تشكيلدر احتمالا تحقيق، ايندر شده مشاهده ژني هاي نسخه

آن ديگـر احتمـال. دارد كليـدي نقش EAC سرطان پيشرفتو
 وجـودبـه مـاركر هـايكرومـوزوم ايـندركه شكستگيكه است
 گرديـده توموري سركوبگرژنيك شدن فعال غير موجب آيدمي
 حاضـر حالدرو گرفته قرار سيتوژنتيكي جايگاه ايندركه است

.است ناشناخته

 مشـاهده ژنـي هاينسخه افزايش همچنينو ژني هاييابيفزوني
 مطالعـهدر كـه گـرددمـي گـزارش حاليدر تحقيق ايندر شده

 تغيير گونههيچ شده مطالعه هاينمونهدر15 كروموزوم نواربندي
، مشاهده گزارشي قابل  صورتبه ژني هاييابيفزوني اين لذا نشد

.گرددمي گزارش كروموزومدر مخفي

 مهـم بسـيار15 كرومـوزومدر مخفـي ژني يابيفزونييك وقوع
 علائـم برخـي بـا همـراه معمـولا ژنـي يابيفزوني. رسدمي نظربه

 وجـود مثـال عنـوانبـه پيونـدد؛مـي وقوعبه خاص سيتوژنتيكي
homogeneously staining regions (hsr)رنـگ نـواحي يـا 

 نواربنـدي متافـازي كرومـوزومدر يكنواخـت طوربه شده آميزي
 از(dmin) ماينوت دابل مشاهدهياو  G-bandingروشبه شده
 ژنـي يابيفزوني نشانه تواندميكه است سيتوژنتيكي علائم جمله
15كرومـوزومدر شـده مشـاهده ژني يابيفزوني اما).15(باشد

 بيشـتردر چنانچـه. رسدمي نظربه متفاوت كاملا) حاضر تحقيق(
در آشـكاري تغييـر گونـههـيچ بـه منجـر يـابيفزونـي اين موارد

. است نگرديده15 كروموزوم مورفولوژي

 نتيجه گيري

 محــل15 كرومــوزوم كـه بــود داد نشـان CGH روش بــا آنـاليز
 ايـن)5( باشدمي EAC تومورهايدر copy number تغييرات
و گرفـت قـرار تحليلو تجزيه مورد FISH روش توسط تغييرات
 يـك جابجائي مانند( مختلف مكانيسم چندينكهشد داده نشان
 كـاهش همچنـين ژنـي نسـخه افزايشو ژني يابيفزونيو جانبه
. است گرديده فعال كروموزومدر) ژني هاي نسخه

در EAC بـروزدر مهـمژن چند دهدمي نشان تحقيق اين نتايج
 قـرار EAC بـه مبتلا هايرت15 كروموزوم AI داراي2 ناحيه
و تغييـرات نـوع تـا باشـدمـي نيازتردقيق تحقيقات. است گرفته

 دهد. نشانراهاآن چگونگي

 قدردانيو تشكر

 دانشـگاه پژوهشـي محترم معاونت مالي هايكمكاز وسيلهبدين
 رضـا علـي دكتـرو اسـدي فرامرز دكتر آقاياز همچنينو اراك

 دادن قـرار اختيـاردر بـراي هنـد بمبئـي دانشگاهاز شهرجردي
 طـورهمـينو تحقيـق ايندر استفاده مورد هاي BACاز برخي
 امـور انجـامدر محمـدي خانم سركارو فراهاني آقاي هايكمك

شماره قـرارداد ايـن.گرددمي سپاسگزاريو تشكر آزمايشگاهي،
آن3608/90طرح   بوده است.25/4/90و تاريخ

 منابع

1. Holland, J.F, Frei, E, et al.  Holland-Frei cancer 
medicine 6th !!! N�w ���k3 (� D��k�� ���; !003
���$���AI@


!
 ���w�� +
 J;���#��� ��$��2������� �� �����
�	����
J�������� �� ������ (����#�
1999; 9*4):
319�3!%


3
 4���$��� I 4���$��� 5������� �� +�������3
@��,�
(�0������
N	����	�3+D30������k0

+������3 +D3 '�D3 �0�*�) ��� �	����#��� �

W������3'�D;!011


4
 ����� )3 4�������#� �
0��	����� 0�#�����
)������ ��������� �� ���������� 1% �� 0��
,���������� )��������������
 K�k���� +������
F�	����
!010;1!*1):%9�@!


%
 ����	 L3 W����������� )3 ��?�� 53 ����� �

J(��w��� ��� ��� ��	��  ������� ��?���� 49
�������������#����� ������?�����������?�� ��
�?��	����
J+��������5�����!001;1!*10):@A%�
@@1


A
 '��k��D3�����#���F3��������3�	����F303��
��
 ��	��������� �� ���	 ������� ����� w��� �	���
������������$���2�� ���������: ��������� �2 �������

www.sid.ir


www.SID.ir

Arc
hive

 of
 S

ID

 احمد همتا ...ازcM24-cM20 ناحيه مولكولي سيتوژنتيكو بيوانفورماتيكيبررسي

و بافت  303 1392، پاييز3، شماره4جلد، پژوهشي)-(علمي مجله سلول

21 and translocations of chromosome 4. Proc Natl 
Acad Sci U S A. !988 D����b��; 8%*!&-� 91&8N
91�!


@
 ����� )3 )����?�� 43 ����	 L3 ��?�� 5

J����#������ �b��������� $������� �� �$�������	�
����������� ��������������� �� � ��� ����� ��
��?����� b� ���������� b�����# ��� ���$�����?�
#����� ��b���� �����
J������ 5���� ����#���� 
!00%;1%9*!-�1!&�8


8
 4��	)'3K��#��3�	��#�K3K	0�3 �� ��

������2������� �2 � ��?�� ���� ����� ��#	����� #���3
�>0'3 �?���<$������ �� �	��� ��$�������	���
���������
O���#���
!00&;16;!!*!-�!98�&0@


9
 �����3����#�34����������+3�	��F����)3
�� ��
 ����,<$������� =4� �������� �2 ����b������
���������� ������ ���� ?������� �� ����� �	���� ���
��j����� ������ ����	�
 '��� O��
 !01!;
@*!-��&0�@@
,$	b
!01!;F�b1@


10
 F	j� 4F3 ��� F3 O���� L,3 (����� 'F
 �������
�	������� ��� ������� �<$������� �2 ��� ���������
�	��� �	$$������� ��.L1 �$�����3 D�513 ���
,DD/��KD ��������� �	���� ���������
������
0��
!00�;F�b1;6�*&-�9�!�%1


11
 �����3F���#�53������)3+��b��L
��#���
�<$������� ��?��� �2 �O�� 13&3�3@ ��� ����������
G�����������	��	����#����b��������������	�����
���	���b�����������
(+�������
!010)$�;&0�
10�1@8


1!
 ������L(3������F,3��?����	��	F�������+3
���#�� �+3 �� ��
 )��������$�����?� #������
��b���� ����� ��?���� ���� �2 �O��6 �� ����������
G��� $��� $��#����� �� $������ �	�# �P	���	� ����
���������
 '��� O��
 !01!; @*!-� �&0&98
 ,$	b

!01!;F�b1@


1&
 4����� �3 ���j� �3 4��� �3 5������ ��3 �� ��

L�������! �<$������� �� ��������� ��� �����	��
�����2�����b�������������������������������?��
�$��������2�	���b������������
>����#�
 !011
F	�;@@*6-�1%0@
�1�@


1�
 )� Q3 D�b�� L3 ���� F53 ���R�b��� �3 �� ��

L�������! �� �<$������ �� ����#���� ������������
��� �� ��P	���� 2�� �	��� ���� �������� ���
��#������
���F������
!010.�?1;1!@*9-�1999�
!008


1%
 ���G�b +
 JO���#��� ��$��2������� �� �����
�	����
J�������� �� ������ (����#�
1999; 9*�-�
&19�&!%
 

www.sid.ir


www.SID.ir

Arc
hive

 of
 S

ID

353                                                                                                                             Journal of Cell & Tissue, Autumn 2013, 4(3)            

Journal of Cell & Tissue (JCT)                                                                                                         Original Article 
 Autumn 2013; 4(3): 297-303 

 
Bioinformatics and Molecular Cytogenetic Study of a Small Region of 
Chromosome 15 Including Allelic Imbalances in Uterine Cancer Prone 

Inice 
 

Hamta A. Ph.D. * 

- Biology Department, Faculty of Sciences, Arak University, Arak 38156-8-8349, Iran 

 * Email corresponding author: a-hamta@araku.ac.ir  

 

Received: 20 Jan. 2013                           Accepted: 11 Jun. 2013 

 

Abstract 

Aim: Previous studies using LOH technique on BDII rats showed four distinct Allelic imbalance on 
chromosome 15. In this research we have studied region 2 including Allelic imbalance by 
bioinformatic approachs and FISH (Florescence in situ hybridization) technique. 
Material and Methods: The  confirmed tumors by an expert pathologist were used for cell culture. 
Metaphase chromosomes were prepared by conventional methods. The corresponding genes labeled 
probe for hybridization was poured onto slides. The labeled probe was then subjected to detected 
phase. Slides were studied under a fluorescence microscope using software CW4000 Laica. 

Results: Using some of the database we could register 104 genes. But most of them did not have a 
clear function. According of FISH results, Dlgap5, Fermt2 and Socs4 had amplification and Lgals3 
had copy number reduction. 

Conclusion: according to our results, the Dlgap5 and Socs4 are probably involve in EAC 

Keywords: Endometrial adenocarcinomas, FISH, Paint, Rat 
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