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                             )P1) GSTP1  ترانسفراز-S ونيژن گلوتات GSTP1 Ile105Val سميمورف ي پلنيارتباط ب

  يراني اتي در جمعي رحموميوميو خطر ابتلا به ل
  

  
  1سلوا سادات مصطفوي ده رئيسي

، فاطمه داوري 2سيد مهدي سادات
، مهدي 2، محمدرضا آقاصادقي3تنها

، احمد 5، پريناز عباسي رنجبر4رصفرپو
  *4ابراهيمي

  
 واحد اهر، ي دانشگاه آزاد اسلامك،يگروه ژنت -1

 توي انستدزي و اتي گروه هپات-2. رانياهر، ا
 گروه زنان و -3. راني تهران، اران،يپاستور ا

 ي بارورقاتي زنان و مركز تحقمارستاني بييماما
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 درصد زنـان    20-40 كه تقريبا    باشد  ميخيم رحمي در زنان      ترين تومور خوش    رحمي شايع  هاي  وميوميل: زمينه و هدف  
هـاي   از جملـه ژن   . كنـد  استروژن نقش مهمي در پاتوژنز ليوميوما ايفا مي       . باشند  مي در سن باروري به اين بيماري مبتلا      

مورفيـسم   هدف از اين مطالعه بررسـي ارتبـاط ميـان پلـي     . باشد  ترانسفراز مي  -Sدرگير در بيوسنتز استروژن گلوتاتيون      
GSTP1 Ile105Val  بودو خطر ابتلا به ليوميوم رحمي در جمعيت ايراني .  

 زن 50 زن مبتلا به ليوميوم رحمي و 50روي  1392  تا شهريور1391شاهدي از آبان  -اين مطالعه مورد: روش بررسي
روش  هـاي خـون محيطـي بـه      ژنوميك اين افراد از لكوسيتDNAمولكول   .سالم در انستيتو پاستور ايران انجام گرفت      

وسـيله تكنيـك     بـه GSTP1 Ile105Valسم مورفي ـ ، پلـي DNAپس از اسـتخراج  . كلروفرم استخراج شد -استاندارد فنل
Amplification Refractory Mutation System Polymerase Chain Reaction (ARMS-PCR)  تعيين ژنوتيپ گرديدنـد. 

 انجـام   18 ويراسـت  SPSSافزار   كمك نرم  شانس ابتلا به بيماري به     والين و /مورفيسم ايزولوسين  بررسي ارتباط ميان پلي   
   .شد
دار در انشان داد كه وجود اختلاف معن ـ GSTP1 Ile105Valمورفيسم  هاي به دست آمده در مورد پلي آناليز داده :ها يافته

والين شانس ابتلا  حضور آلل دست آمده هبر مبناي نتايج ب .)>0001/0P(فراواني ژنوتيپي در دو گروه مورد و شاهد بود    
 34/3 .داد  برابر افزايش مي   سهطور تقريبي به ميزان      هب راد غيرحامل در مقايسه با اف   را  الل   اينبه ميوم رحمي در حاملين      

))15/6-82/1(CI:، 34/3OR:(برابر بود  .  
با خطر ابتلا به بيماري ليوميوم رحمي  GSTP1 Ile105Valمورفيسم  نتايج حاصل از مطالعه نشان دادكه پلي: گيري نتيجه

 ـ جمع ري با حجم نمونه بالاتر در سا      شتريت ب اگرچه انجام مطالعا  . در جمعيت ايران ارتباط دارد      ـهـا و قوم    تي هـا بـه     تي
  . استي ضرورقي تحقني حاصل در اجي نتادييمنظور تا

  . ايران،والين/ايزولوسينمورفيسم  ، پليGST ليوميوم رحمي، :كليدي كلمات

 
انواع تومورهاي  ترين    از شايع ) ها يدها يا ميوم  يفيبرو(ليوميوم رحم   

 درصـدي در زنـان سـنين        20-40خيم لگني اسـت كـه شـيوع          خوش
  در زنان پره % 73هاي پاتولوژيك شيوع  يـررسـ در ب1-3.اروري داردـب

  
در زنان منوپوز كه تحـت هيـستركتومي قـرار گرفتنـد،            % 84منوپوز و   

ترين علت هيستركتومي و     ا شايع ـورهـ اين توم  4.تـص شده اس  ـمشخ
 همچنين ليوميوم رحمي علت يـك5.روند ي به شمار مي   جراحي رحم 

سوم موارد بستري به دليل خونريزي غيرطبيعي رحمي و علـت شـايع         
 ـ      يهاي قاعدگي، درد لگن و ديگر علا       نظمي بي طـور   همـي اسـت كـه ب

 مقدمه
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 509        ي رحموميومي به ل ترانسفراز و خطر ابتلا-S ونيژن گلوتات سميمورف يارتباط پل        

 
http://tumj.tums.ac.ir 

Tehran Univ Med J (TUMJ) 2014 November;72(8):508-14 

جدي روي كيفيت زندگي زنان تاثير گذاشـته و بـا اخـتلالات توليـد               
ناتـال   مدهاي نـامطلوب پـره    هاي مكرر و پيا    مثلي نظير ناباروري، سقط   

وري شامل فرضيه هورمـوني     ـر دو تئ  ـال حاض ـ در ح  2و1.همراه هستند 
و ژنتيكي در مورد علت ليوميوم رحـم و همچنـين فاكتورهـاي خطـر               
متعددي از جمله سن، سابقه خانوادگي، نـژاد و وزن بـراي آن مطـرح               

انـد كـه رشـد و پيـشرفت           مطالعـات مختلـف نـشان داده       6.شده است 
 استروژن از يك سـو بـه عنـوان    9و8و7.يوم وابسته به استروژن است ليوم

هورمون محرك تقسيم سلولي عمل كرده و از سـوي ديگـر از طريـق               
فرآينــدهاي متابوليــسمي بــه عنــوان يــك پروكارســينوژن ســبب القــا 

هـايي كـه در متابوليـسم     از جملـه آنـزيم     10. شـود   ژنوتوكسيسيتي مـي  
 ـ   استروژن دخيل هستند، مي     –O–كـاتكول    ،P450ه سـيتوكروم    تـوان ب

 اشـاره   (GST)ترانـسفراز    –S و گلوتـاتيون     (COMT)متيل ترانـسفراز    
 ايفـا   (CEs)ها   ها نقش مهمي در دفع كاتكول استروژن       اين آنزيم  .نمود
نژوگه شـدن بـا     و به دليل آنكه مواد سمي و مضر از طريق ك          11.كنند مي

 GSTملكـرد   شـوند، كـاهش يـا نقـص در ع          گلوتاتيون غيرفعـال مـي    
هـاي بـدن بـه مـواد سـمي و            توانـد باعـث حـساس شـدن بافـت           مي

   12.ها شود كارسينوژن
 مطالعات اخير نقش عوامل ژنتيكـي در  ،علاوه بر عوامل هورموني  

در همـين راسـتا بـه تـازگي         . نماينـد  ابتلا به اين بيماري را مطرح مـي       
انـد كـه در ميـان ايـن          هاي ژني متعـددي گـزارش شـده        مورفيسم پلي

هاي درگير در بيوسنتز و سـيگنال دهـي          مورفيسم  پلي ،تغييرات ژنتيكي 
يدي ممكن است نشانگرهاي ژنتيكي مفيدي براي       يهاي استرو  هورمون

   13.هاي مرتبط با هورمون باشند تشخيص بيماري
تـوان بـه    هاي كانديـد در بـروز ليوميـوم رحمـي مـي            از جمله ژن  

 اشاره كـرد كـه تنهـا داراي    Piترانسفراز  – Sي ژني گلوتاتيون خانواده
ايـن ژن كـه بـر روي بـازوي بلنـد         . باشد مي GSTP1يك عضو به نام     

ي آنزيمـي اسـت كـه         قرار گرفته، كدكننـده    (11q13.2) 11كروموزوم  
ــم  ــي در س ــش مهم ــصال   نق ــته و ات ــي داش ــات GSHزداي ــه تركيب  ب

تـــاكنون . بخـــشد الكتروفيليـــك و هيـــدروفوبيك را ســـرعت مـــي
. انــد تعــددي بــر روي ايــن ژن شناســايي شــدههــاي م مورفيــسم پلــي
زدايـي تـاثير     ي سـم   هاي گوناگون اين ژن بر روي پروسه       مورفيسم پلي
هـا نقـش     گذارند و در استعداد ابـتلا بـه سـرطان و سـاير بيمـاري               مي

 كـه  GSTP1مورفيسم تـك نوكلئوتيـدي شـايع در ژن      دو پلي  14.دارند
 341 در موقعيت باز C>T جا به جايي اند بسيار مورد توجه قرار گرفته    

ــزون ( ــايگزيني ) 6اگ ــاز  A>Gو ج ــت ب ــزون (313 در موقعي ) 5 اگ
رات به ترتيب باعث جايگزيني والين به جاي آلانين         ياين تغي . باشند مي

 و جايگزيني والين به جاي ايزولوسين در كدون شماره          114در كدون   
مطالعـات ژنتيكـي يـك بيمـاري چنـد عـاملي ماننـد              . شـوند   مي 105

. باشـد  ژني مشكل مي   يوميوما، با توجه به عدم اطمينان در ويژگي پلي        ل
هـاي   هاي تشخيص مولكولي در آينده بيماري      با توجه به جايگاه روش    

ايـن  . هاي دخيل در آن الزامـي اسـت        مرتبط با زنان، شناخت انواع ژن     
  GSTP1Ile105Val مورفيــسم مطالعـه جهــت بررســي ارتبـاط پلــي  

(dpSNP:rs1695) ــودر مب ــه مي ــان ب ــي تلاي م رحــم در جمعيــت ايران
   .صورت گرفت

  

  
 از افــراد بيمــار(case-control) شــاهدي -در ايــن مطالعــه مــورد

عنـوان    نفـر بـه    100 كننده به بيمارستان زنان تهران، در مجموع       مراجعه
  مورد GSTP1مورفيسم   گروه مورد و شاهد انتخاب شده و از نظر پلي         

 نفر بيمار مبتلا به ميوم      50افراد گروه مورد شامل     . بررسي قرار گرفتند  
 كه تحت عمل جراحي هيستركتومي و ميومكتومي قرار گرفته          ،رحمي
عنوان گروه شـاهد پـس از دو مرحلـه            فرد سالم به   50همچنين  . بودند

افراد گروه شاهد فاقد هر گونه سابقه ابتلا به         . غربالگري انتخاب شدند  
دوم بوده و وجـود      رحمي در خود فرد و يا بستگان درجه اول و         ميوم  

  . ميوم رحمي به وسيله سونوگرافي در اين افراد رد گرديد
نامه مـصوب    يني حاضر بر اساس آ    پژوهشمشاركت كليه افراد در     

انستيتو پاستور ايران و بـا كـسب رضـايت آگاهانـه از افـراد صـورت                 
 از رگ محيطي گرفته و در      خون   ml 5كنندگان   از همه شركت  . گرفت
ها بـا   سپس نمونه. ، ريخته شد EDTAانعقاد هاي حاوي ماده ضد لوله

حفظ زنجيره سرد و ايمني زيستي جهت انجام آزمايشات ژنتيكـي بـه             
  ژنومي، بـا اسـتفاده از      DNA استخراج .انستيتو پاستور ايران منتقل شد    

استخراج  هاي   DNAسپس  .  انجام شد  15كلروفرم-روش استاندارد فنل  
اين مرحلـه    در.  تا زمان استفاده نگهداري شدند     -Cº20 شده در دماي  
هاي الكتروفورز و دسـتگاه پيكـودراپ نـسبت بـه            روش با استفاده از  

منظـور   بـه . استخراج شده اقدام گرديد    DNA كميت سنجش كيفيت و  
  در ژن  Ile105val (SNP)مورفيـسم تـك نوكلئوتيـدي        تشخيص پلـي  

GSTP1  از تكنيـك Amplification Refractory Mutation System 
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                                            و همكاراني سي ده رئيسلوا سادات مصطفو                   510

      

   514 تا 508، 8، شماره 72، دوره 1393 آبانمجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران،  

Polymerase Chain Reaction (ARMS-PCR)  استفاده شد كـه در آن 
بـراي طراحـي پرايمرهـا، ابتـدا تـوالي          . از چهار پرايمر استفاده گرديد    

 به دسـت آمـد، سـپس بـا          GeneBankهاي تحت مطالعه از سايت       ژن
 ,.Hastings Software Inc) و Primer-BLAST افـزار  اسـتفاده از نـرم  

Hastings, NY, USA) پرايمرهاي مناسب براي ژن ،GSTP1   طراحـي
ترتيب نوكلئوتيدهاي پرايمرهاي مورد استفاده در ايـن مطالعـه          . گرديد

ــه شــد  ــره .)1جــدول (اراي ــراي (PCR) اي پليمــراز واكــنش زنجي ، ب
 بـراي هـر نمونـه، دو تيـوپ حـاوي            .گرديـد سـازي    آغازگرها بهينـه  

صـورت مجـزا بـه همـراه يـك پرايمـر             هنرمال و موتانت ب   پرايمرهاي  
 انجـام  µl 15 مربوط به كنترل داخلي انتخاب شده و در حجـم نهـايي    

  ســـيكل در دســـتگاه ترموســـايكلر30بـــراي  PCRواكـــنش . شـــد
(Eppendorf AG, Hamburg, Germany)  محـصول .  اجـرا شـد PCR 

ه جداسازي   دقيق 45 ولت و مدت زمان      95 با ولتاژ    %2روي ژل آگارز    
بـراي مطالعـه فراوانـي      . آميزي با اتيديوم برومايد انجام گرديـد       و رنگ 

 Fisher’s exactژنتيكي و اللي بين دو گروه بيمار و سـالم از آزمـون   

tests  آناليز چنـد متغيـره بـا اسـتفاده از مـدل رگرسـيون               .استفاده شد
 تعـديل  (Odd Ratio)دست آوردن نـسبت شـانس    هلجستيك، جهت ب

 .هاي بيمار و كنترل تجزيـه و تحليـل شـدند           با سن در بين گروه    شده  

05/0<P    دار شدن آناليزهاي آماري در نظـر گرفتـه        عنا به عنوان مقدار م 
  . مورد آناليز قرار گرفت 19ويراست  SPSS افزار ها توسط نرم داده. شد
  

  
و ) 16-49(ل  ســا5/32در ايــن مطالعــه ميــانگين ســني بيمــاران 

دسـت   هنتايج ب . بود) 20-39( سال   28ميانگين سني افراد گروه كنترل      
دار بين سن افراد مورد مطالعـه در        ادهنده وجود اختلاف معن    آمده نشان 

با توجه به اطلاعات دموگرافيك     . )P=003/0(گروه كنترل و بيمار بود      
ك  دسـترس، فراوانـي در قوميـت تـر         در بيماران به عنوان جمعيت در     

. گزارش گرديـد  %) 4(2كرد  و  %) 54(27فارس  ،  %)10(5، لر   %)32(16
در افـراد بيمـار بيـشتر از سـاير          %) 38( مثبـت    Aفراواني گروه خوني    

ع ميوم در موقعيـت  تعداد فراواني انوا. هاي خوني مشاهده گرديد    گروه
ــورال  ــروزال %)40(20اينترامـ ــوزال %)26(13، سـ و در %) 6(3، موكـ

  . بود%) 28(14هاي تركيبي  حالت
GSTP1 Ile105Valمورفيسم  با توجه به ژنوتيپ هر فرد براي پلي

-ARMSو نتايج مشاهده شده در الكتروفـورز محـصول           GSTدر ژن   

PCRنمونه بسته به  رـد كه هـص شـ، مشخ%2 ارزـروي ژل آگ رـ، ب  

  
 ARMS- PCRهاي پرايمرهاي مورد استفاده در واكنش  ويژگي :1جدول 

   نام پرايمر  توالي پرايمر (5′ to 3′)  (bp)  محصول  )◦C( دماي اتصال

ACATAGTTGGTGTAGATGAGGGTGAT  RN 63  226  
ACATAGTTGGTGTAGATGAGGGTGAC RM 

GSTP1 Ile105Val 

TCCTCTTCCCCTCCTCCA *F  63 401 
CTGCAGGTTGTGTCTTGTCC RC 

Internal control 

  .صورت مشترك استفاده شد هرل داخلي بتوالي آغازگر براي تعيين ژنوتايپ و كنت*

  
  GST ژن GSTP1 Ile105Val مورفيسم فراواني اللي پلي: 2جدول 

 )***95%CI(OR**   P*  تعداد)الل  )درصد  
  والين  73)5/36(    >0001/0 34/3)15/6-82/1(

 (reference)****00/1      )5/63(127  ايزولوسين  
  .گرفته شددر نظر دار ا معنP>05/0 و ² :آزمون آماري *

**OR= odd ratio, ***CI= confidence interval, ****Reference Category (Odds ratio: 1.00) 
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 511        ي رحموميومي به ل ترانسفراز و خطر ابتلا-S ونيژن گلوتات سميمورف يارتباط پل        

 
http://tumj.tums.ac.ir 
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 GST  مربوط به ژنGSTP1 Ile105Val مورفيسم فراواني ژنوتيپي پلي: 1نمودار 
  بين بيماران مبتلا به ميوم رحمي و افراد سالم

  
مورفيسم مـورد    بازي، مربوط به پلي     جفت 226ژنوتايپ فرد، يك باند     

 مربـوط بـه آن نمونـه مـشاهده     PCRدو محـصول     نظر در يك يا هـر     
بازي مربوط    جفت 401يك باند    ها تمامي ستون  د و همچنين در   ـگردي

توزيــع فراوانــي ژنــوتيپي و  .، مــشاهده شــدPCRبــه كنتــرل داخلــي 
آنـاليز  اسـاس    بر.شده است   نشان داده2 و 1در نمودار   GSTP1اللي

 در دو گـروه مـورد و        GSTP1انجام شده بر مبناي فراوانـي ژنوتيـپ         
و خطر ابتلا بـه ليوميـوم        Ile/Valداري بين ژنوتيپ    ا ارتباط معن  ،شاهد

  مـشاهده گرديـد    (Ile/Ile) رحمي در گروه مورد نسبت به گروه شاهد       
)0001/0P< ،500-19/7 CI: ،8/58 OR:(.  ــي ــه فراوان ــن مطالع  در اي

وتانت والين كه مرتبط با بيماري است در افراد بيمار بيشتر           نسبي الل م  
 برابـر   39/3و حاملين الل والين      ) درصد 23 به   50(بود   از گروه شاهد  

  ).2 جدول(شانس بيشتري براي ابتلا به ميوم رحمي داشتند 
  

  
تا ميوم رحمي يك بيماري چند عاملي است و نتايج مطالعاتي كه            

اند، عوامل مختلفي از قبيل، عوامل       كنون در ارتباط با آن صورت گرفته      
اختلالات ژنتيك   ها و  يتوكيناها، فاكتورهاي رشد، س    محيطي، هورمون 

ها به   ها با كارسينوژن    برهمكنش ژن  11.دانند را در بروز بيماري موثر مي     
  ي ـخوب هـا به  متابوليزه كننده كارسينوژنΙΙ و فاز Ιهاي فاز  وسيله آنزيم

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  

 بين GST مربوط به ژن GSTP1 Ile105Val مورفيسم فراواني اللي پلي: 2نمودار 
  بيماران مبتلا به ميوم رحمي و افراد سالم

  
بـا افـزودن    ) P450سـيتوكروم    (Ιهـاي فـاز      آنزيم. مشخص شده است  

16.دهنـد  ها عمل خود را انجـام مـي        هاي عاملي به پروكارسينوژن    گروه

 استيل ترانسفراز-N ترانسفراز و    -S شامل گلوتاتيون    ΙΙهاي فاز    آنزيم
   18و17.كنند زدايي مي شده كارسينوژن را سم هاي فعال اين متابوليت

و  GSTM1  ،GSTT1مورفيـسم ژنتيكـي      هاي متفاوتي براي پلـي     نقش
GSTP1  ــروز ســرطان ــزايش خطــر ب ــه، معــده،   در اف ــه، مثان هــاي ري

هاي مرتبط با زنان از جمله پـستان،         ن و سرطان  كلوركتال، پوست، خو  
  20و19.گردن رحم، اندومتريوز نشان داده شده است

والـين در   / حاضـر ژنوتيـپ هتروزيگـوت ايزولوسـين       در مطالعه   
در افراد بيمار افزايش نشان % 96در گروه كنترل به   % 46 از   105كدون  

دار نبـودن ژنوتيـپ     امعن. دار شد ا معن >0001/0P داد كه اين افزايش با    
والين، به علت كم بودن شيوع آن در ميـان          /هموزيگوت موتانت والين  
 .جمعيت مورد مطالعه است

Chan    03/2كه بيماران حامل الل والـين        و همكارانش نشان دادند 
 .)>01/0P(باشند   بيشتر در معرض خطر ابتلا به سرطان اندومتريال مي        

والـين  / هـاي ايزولوسـين    اني الل همچنين مطالعه آنها نشان داد كه فراو      
داري   ادر بين بيماران سرطاني نسبت به گروه كنترل داراي اختلاف معن          

در اين مطالعه نيز حضور آلل والين شانس ابتلا به           ).>01/0P(باشد   مي
 در21. برابـر گـروه شـاهد بـود       34/3بيماري در گروه بيماران به ميزان       

 برابـر شـانس     39/3 والـين    مطالعه حاضر مشاهده شد كه حاملين الـل       

 بحث
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   514 تا 508، 8، شماره 72، دوره 1393 آبانمجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران،  

 همكـاران نـشان     و Hashemi .بيشتري براي ابتلا به ميوم رحمي دارند      
والـين و هموزيگـوت     / هاي هتروزيگوت ايزولوسين   دادند كه ژنوتيپ  

سـرطان پـستان همـراه هـستند         بـا خطـر بـروز        GSTP1والين  / والين
)0001/0P<(.22  در مطالعــه حاضـــر مـــشاهده شـــد كـــه ژنوتيـــپ 

والين با خطر بروز ميوم رحمي همراه اسـت          / ايزولوسين هتروزيگوت
)0001/0P< .( ايــن در حــالي اســت كــهHur ــاط  و همكــارانش ارتب

 در 23. نـشان ندادنـد  GSTP1مورفيسم  داري ميان اندومتريوز و پلي  امعن
والـين و ميـوم     / مطالعه حاضر نيز ميـان ژنوتيـپ هموزيگـوت والـين          

 ـ هداري مـشاهد  ارحمي ارتباط معن   مطالعـات متعـددي بـراي       .د نگردي
هـا   هاي خاص و خطر ايجـاد انـواع سـرطان          مورفيسم تعيين نقش پلي  

نتايج متفاوتي در اين گونه مطالعات گزارش شده اسـت             . انجام شده و
ها ممكن اسـت ناشـي از فراينـدها و           مورفيسم اين تفاوت در بيان پلي    

 ـ  بنـدي بيمـاري   هاي متعـدد آنـزيم، تفـاوت در طبقـه       واكنش ژاد، هـا، ن
   19-23.هاي محيطي و غيره باشد ناپايداري

ــزيم ــستراهاي مــشتركي GSTهــاي  از آنجــايي كــه آن  داراي سوب
دهنـد بنـابراين روشـن شـدن         باشند و كار همديگر را پوشش مـي        مي

 و ريسك ميـوم رحمـي نيازمنـد انجـامGSTهاي   مورفيسم ارتباط پلي 
هـاي   تعـداد نمونـه   مطالعات بيشتر در نژادهاي مختلف و با استفاده از          

  .بيشتري است
 GSTP1مورفيـسم   نتايج مطالعه حاضر نشان داد كـه وجـود پلـي   

Ile105Val    ژن گلوتاتيونS-ترانسفراز در ايجاد و پيـشرفت بيمـاري 
ــوم رحمــي نقــش دارد و مــي  ــه مي ــوان از آن ب ــاركر ت ــوان يــك م             عن

كنــار در تـشخيص زودهنگــام بيمــاري و شناســايي افــراد مــستعد در  
ها اسـتفاده نمـود تـا در صـورت شـروع بيمـاري در                بررسي ساير ژن  

كارگيري داروهاي مناسب نسبت بـه درمـان بيمـاران     ههاي اول با ب   گام
  . اقدام نمود

نامــه   حاصــل نتــايج بخــشي از پايــانمطالعــهايــن : سپاســگزاري
بـوده   ) دانشگاه آزاد اسلامي واحد اهـر     (كارشناسي ارشد رشته ژنتيك     

انستيتو پاستور ايران به انجام رسيده است و نويسندگان از كليه           كه در   
همكاران و پرسنل گرامي بيمارستان زنان تهران و آزمايـشگاه ژنتيـك            

اند تشكر و     ما را ياري داده    پژوهشپارسه كه در مراحل مختلف انجام       
  .نمايند قدرداني مي
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Background: Uterine leiomyoma is one of the most common benign smooth muscle 
tumors occurring in 20-40% of women worldwide in their reproductive years. Recent 
studies revealed that estrogen plays an important role in the pathogenesis of uterine 
leiomyoma. Since, Glutathione s-transferase (GST) gene families are involved in the 
biosynthesis of estrogen, the prior probability that variants at this locus are associated 
with uterine leiomyoma is likely to be above the null. Therefore, this study was carried 
out to examine whether GSTP1 Ile105Val polymorphism is associated with increased 
risk of uterine leiomyoma in Iranian population. 
Methods: In this case-control study, 50 women diagnosed with uterine leiomyoma and 
50 healthy controls were recruited from subjects referred to the Pasteur Institute of Iran 
from November 2012 to September 2013. The genomic DNA was extracted from pe-
ripheral blood leucocytes using the standard phenol-chloroform method and subse-
quently the GSTP1 polymorphism was genotyped using amplification refractory muta-
tion system-polymerase chain reaction (ARMS-PCR). Logistic regression analysis was 
applied to estimate odds ratios and 95% confidence intervals after age adjustment using 
the SPSS statistical software package, version 18.0. 
Results: The results showed significant differences between case and control groups in 
terms of genotype frequency (P<0.0001). In addition, the results indicated that the pres-
ence of the valine allele significantly increased risk of uterine leiomyoma about three 
times more in individuals carrying the mutant allele compared to control group (Odds 
Ratio: 3.34; 95%CI: 1.82-6.15; P<0.0001). 
Conclusion: To our knowledge, this is the first study performed in Iranian population 
assessing the association between GSTP1 Ile105Val polymorphism and risk of uterine 
leiomyoma. However, further extensive researches with a large number of samples 
from different populations and ethnicities are required to validate the results obtained in 
this study. 
 
Keywords: GSTP1, Ile105Val polymorphism, Iran, Uterine leiomyoma. 
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the SPSS statistical software package, version 18.0.
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