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Abstract 

Background: Biological and epidemiological data suggest that damage induced by endogenous 
and exogenous factors affects the integrity and stability of DNA and associated with susceptibility to 
breast cancer. The XRCC3 protein participates in DNA double-strand breaks and recombination repair. 
The aim of the present study was to evaluate associations between the risk of breast cancer and 
Thr241Met polymorphism in the XRCC3 gene. 

Materials and Methods: In this study, the effects of Thr241Met polymorphism of the XRCC3 
gene and the risk of breast cancer in a population-based case-control study inclusive 80 patients and 80 
healthy individuals of women in Markazi province were evaluated. Genomic DNA was extracted from 
blood samples using the kit procedure. The genotypes of samples were determined by PCR-RFLP 
technique. Statistical analysis was done using SPSS software (estimation of χ2 and p-value) and the final 
results were determined.  

Results: Statistically significant difference was observed between the two groups of patients and 
controls for three genotypes of the site rs861539 (p= 0.000). Genotype CT (p= 0.000, OR=2.352, CI= 
95%; 2.431 - 39.948) and TT (p = 0.003, OR= 2.352, CI=95%; 0.611 - 9.049) significant associations 
were showed with risk of breast cancer. Instead, the genotype CC (p= 0.000) showed a protective role 
against susceptibility to breast cancer. 

Conclusion: This study identified that there is significant association between Thr241Met 
polymorphisms of the XRCC3 and the risk of susceptibility to breast cancer, which is in accordance to 
some of researchers' studies. 
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با خطر ابتلا به سرطان پستان  XRCC3ژن Thr241Metشکلی چندبررسی ارتباط 
   در زنان استان مرکزي

  
  3، جمشید انصاري2، میلاد پزشکی*1احمد همتا

  
  اراك، اراك، ایران  دانشگاه دانشکده علوم پایه، زیست شناسی، گروه . دانشیار،1
  اراك، اراك، ایران  پایه، دانشگاهزیست شناسی، دانشکده علوم  ژنتیک، گروه ارشد کارشناسی دانشجوي .2
 ایران اراك، اراك، پزشکی علوم دانشگاه خوانساري، االله آیت بیمارستان انکولوژي، بخش . استادیار،3
  

 17/10/96تاریخ پذیرش: ، 20/8/96تاریخ دریافت: 
 

  چکیده 
 منشاء با فاکتورهایی توسط شده القاء هاي دهند که آسیبهاي بیولوژیکی و اپیدمیولوژیکی نشان میداده زمینه و هدف:

 .باشند می ارتباط در پستان سرطان به ابتلا استعداد با و گذاشته ثیرتأ DNA ماندن نقص بی و پایداري روي بر بیرونی و درونی
 مطالعه این از هدف کند. می شرکت نوترکیبی روش به ترمیم و DNA اي رشته دو هاي شکست در XRCC3 پروتئین
   .بود پستان سرطان به ابتلا خطر با XRCC3 ژن  Thr241Metچندشکلی بین ارتباط بررسی

 یک در پستان سرطان به ابتلا خطر و XRCC3 ژن T241M  چندشکلی اثرات ،حاضر مطالعه در :هامواد و روش
گرفت.  قرار ارزیابی مورد مرکزي استان ساکن زنان از سالم فرد 80 و بیمار 80 شامل شاهدي - مورد مطالعه بر مبتنی جمعیت

تعیین شد. در  PCR-RFLPها با تکنیک  هاي خونی با استفاده از کیت انجام شد. ژنوتایپ نمونهاز نمونه DNAاستخراج 
  ) جهت بررسی آماري استفاده و نتایج نهایی مشخص شد. pو  2χ (محاسبه SPSSنهایت از نرم افزار 

 000/0p= (rs861539ري بین دو گروه بیمار و کنترل براي سه ژنوتیپ جایگاه (دااز نظر آماري، اختلاف معنی ها:یافته
 = p( TTو  )CT )p = 0.000, OR=2.352, CI= 95%; 2.431 - 39.948هاي  مشاهده شد. ژنوتیپ

0.003, OR= 2.352, CI=95%; 0.611 - 9.049( داري با خطر ابتلا به سرطان پستان از خود نشان ارتباط معنی
  ) یک نقش حفاظتی از خود در مقابل ابتلا به سرطان پستان نشان داد.=CC )000/0pژنوتیپ  ،در عوض دادند.

 سرطان به ابتلا خطر و XRCC3 در ژن Thr241Met شکلی چند میان داري رامعنی ارتباط تحقیق این گیري:نتیجه
  دارد.که این امر با برخی از مطالعات محققین مطابقت  شناسایی نمود پستان

  .XRCC3 ، PCR-RFLPهاي تک نوکلئوتیدي، سرطان پستان،  چندشکلی یدي:کل واژگان
  
  
  
  
  
  زیست شناسیگروه  ،علوم پایهدانشکده  ،اراك، دانشگاه اراكایران،  نویسنده مسئول:*

Email: A-hamta@araku.ac.ir 
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   مقدمه
ترین نوع ترین و شایعسرطان پستان یکی از متداول

. )1(هاي تشخیصی و بدخیم در زنان سراسر دنیا است سرطان
 ،شود بیشترین میزان وقوع آن در آمریکاي شمالی مشاهده می

ترین میزان وقوع سرطان پستان در  این درحالی است که کم
این سرطان در میان زنان اروپایی نیز از  .آسیا و آفریقا است

. سرطان پستان )2(گردد  ها محسوب می ترین سرطان شایع
هاي پوشاننده، مجاري شیري  هاي پستانی، سلول اغلب از بافت

. شیوع )3(گیرد  می هاي اطراف مجاري (لوبولار) منشأو لوبول
مورد  1385تا 1380هاي ها در استان مرکزي در سالسرطان

است که در این میان سرطان پوست و   ی قرار گرفتهبررس
ترین سرطان به ترتیب در جمعیت کل  سرطان پستان پرفرکانس

. )4(استان مرکزي و جمعیت زنان استان مرکزي گزارش شد 
سرطان پستان به عنوان سومین بدخیمی شایع در جهان 

میلیون زن  3/1است که سالیانه بیش از  تشخیص داده شده 
شوند. فاکتورهاي خطر گوناگونی در رابطه با  می دچار آن

بروز سرطان پستان وجود دارند که در قالب فاکتورهاي 
به طوري که این دو فاکتور  ،گیرند ژنتیکی و محیطی قرار می

. )1(توانند منجر به بروز بیماري گردند  در کنار هم می
که میان تغییرات ژنتیکی در  است تحقیقات نشان داده 

و خطر ابتلا به سرطان پستان ارتباط  DNAهاي ترمیمی  سیستم
نقش مهمی  DNAهاي مختلف تعمیر  . روش)5(وجود دارد 

کنند که این پایداري ژنوم  در حفاظت پایداري ژنوم ایفا می
باشد  تواند بر روي خطر ابتلا به سرطان نقش موثري داشته  می

هاي وارد شده  تواند توسط آسیب . به طور کلی سرطان می)2(
و در صورت عدم تعمیر  DNA(در حین سنتز  DNAبه 
نقش  DNAهاي تعمیر کننده . ژن)6(ها) به وجود آید  آن

کنند  ایفا می DNAهاي وارد شده به مهمی را در تعمیر آسیب
فعال شدن  ها یا غیرو ممکن است مانع از فعال شدن انکوژن

 DNA. ظرفیت تعمیري )7(هاي بازدارنده تومور شوند ژن
(در حالت طبیعی) در حفظ عملکرد سلولی و برقراري 

شده در هاي شناخته . بیشتر ژن)8(باشد هومئوستاز ضروري می

. دو )9(دارند  DNAسرطان پستان نقش مهمی در تعمیر 
اي ایجاد شده هاي دو رشتهمکانیسم تعمیري براي شکستگی

هاي غیر مکانیسم اول، اتصال پایانه ؛وجود دارد DNAدر 
باشد دوم تعمیر نوترکیبی همولوگی می مکانیسم همولوگ و

هاي مربوط به مسیر تعمیر از ژن XRCC3. ژن )10(
باشد که مطالعات بسیاري در مورد این نوترکیبی همولوگی می

ا ه ژن و ارتباط آن با خطر ابتلا به انواع مختلفی از سرطان
در بدون نقص ماندن  XRCC3. ژن )2(صورت گرفته است 

DNA  نقش دارد که این نقش خود را از طریق تعمیر
 XRCC3 . ژن)9(کند اي ایفا مینوترکیبی شکست دو رشته

است  گرفته  قرار 14q32.3 جایگاه سیتوژنتیکی در انسان در
)11( .XRCC3  به همراهRad51C در تعمیر  نقش مهمی

که تغییرات تک اي به گونه نوترکیبی همولوگی دارد،
با خطر ابتلا به  XRCC3کننده نوکلئوتیدي در ژن کد

 ترمیم یندآفر حین . در)12(باشد سرطان پستان در ارتباط می
 از یکی که XRCC3 پروتئین نوترکیبی همولوگی،

- میان از طریق )13(شود  می محسوب Rad51 هاي پارالوگ

زیر  سایر آیی گردهم به منجر Rad51C پروتئین با کنش
. )14(گردد  می تخریب محل به Rad51 واحدهاي

 RAD51 پروتئین بارگیري براي XRCC3 فسفوریلاسیون
ناشی  همولوگی نوترکیبی واسطه تعمیر به و کروماتین توسط

. چند )15(نیاز است  مورد اي دو رشته هاي شکست از
در  دخیل هاي ژن در) SNPs(اي  نوکلئوتیدي تک  هاي شکلی

 اند شده شناسایی XRCC3همولوگی از جمله  مسیرنوترکیبی
 سرطان به ابتلا در ارتباط با افراد ژنتیکی استعداد بر روي که

. چند )16(دهد  قرار می تاثیر تحت زیادي تا حد پستان را
باز  موجب جایگزینی rs861539نوکلئوتیدي  شکلی تک 

 مطالعات از بسیاري شود که در تیمین می جاي به سیتوزین
 اسید آمینه تغییر این نتیجه در است. گرفته  قرار بررسی مورد

 در تغییر این که کند می پیدا تغییر متیونین آمینه اسید به ترئونین
 جایگاه بر تواند می و افتد می اتفاق 7 اگزون و در 241 کدون

 تعمیر در درگیر هاي پروتئین کنشمیان نتیجه در فسفریلاسیون

D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 a
m

uj
.a

ra
km

u.
ac

.ir
 a

t 1
4:

20
 +

04
30

 o
n 

S
un

da
y 

A
pr

il 
8t

h 
20

18

www.SID.ir

http://amuj.arakmu.ac.ir/article-1-5436-fa.html
www.SID.ir


Arc
hive

 of
 S

ID

 و همکاراناحمد همتا                                                                                                …با خطر   XRCC3ژن  Thr241Metبررسی ارتباط چندشکلی 

  96                                                                                                               1396 اسفند، 12، شماره بیستممجله علمی پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی اراك، سال 

DNA تعمیري عملکرد روي بر آن دنبال به و XRCC3 
 جایگاه داراي rs861539 مورفیسم . پلی)1(بگذارد  تاثیر
 و برش درنتیجه باشد که می Nlalll هاي آنزیم براي برش
 آنالیز مورد را ها نمونه ژنوتیپ توان متناظر می باندهاي ایجاد

 ژن در موتاسیون ایجاد پستانداران هاي سلول . در)17(قرارداد 
XRCC3 گردد  می همولوگی نوترکیبی کاهش موجب

 هستند کلیدي مسیر چندین شامل DNA تعمیر و . آسیب)18(
 پایداري حفظ و ژنوم هاي کاستی کردن برطرف منظور به که

 تعمیر و در سیستم معیوب کنند. اجزاي می عمل ژنوم صحت و
 پیشرفت و توسعه براي اساسی علت یک DNA آسیب

 قاعده این از پستان سرطان و باشند می ها سرطان از بسیاري
. تحقیقات مختلفی در ارتباط با بررسی )16(نیست  مستثنی

با  XRCC3هاي مختلف ژن همبستگی بین چند شکلی
). 1هاي انسانی انجام شده است (سرطان پستان در جمعیت

قات بسته به نوع جمعیت مورد دست آمده از این تحقیه نتایج ب
مورفیسم بررسی شده متفاوت هاي پلیمطالعه و نیز نوع جایگاه

که برخی به وجود همبستگی و بعضی  ، به طوري است بوده
 برخیدر  ).17اند (دیگر به عدم وجود همبستگی اشاره کرده

هاي ي چندشکلینتایج ضد و نقیض درباره ،مطالعات
XRCC3  در جایگاه آن شکلی  چند ویژه بهو سرطان پستان

 مطالعه ). در1( گزارش شده است Thr241Metژنی 
و همکاران در کشور کانادا ارتباط جین گرفته توسط  صورت

 سرطان به ابتلا خطر و rs861539داري میان چندشکلی  معنی
 صورت مطالعه . این چندشکلی در)19(پستان گزارش گردید 

 نیز تایوان کشور و همکاران در چن هسین سوگرفته توسط 
. )11(نشان داد  پستان سرطان به ابتلا خطر داري با معنی ارتباط
داري در مطالعات نتایج مهم و معنا که بسیاري ازجاییاز آن

داري ارتباط این چندشکلی و خطر ابتلا به ارتباط با معنی
ابطه رسد تحقیق در این ربه نظر می ،دانسرطان پستان نشان داده

هاي چنین شناسایی جایگاههم ..ضروري و سودمند باشد
تواند به عنوان  چندشکلی مختلف در بیماران و افراد سالم می

نشانگر مولکولی مفیدي جهت تشخیص بهتر بیماري به عبارت 

هدف ي خدمات درمانی باشد. گویی بالینی و ارائه دیگر پیش
چندشکلی بررسی ارتباط  ،از پژوهش حاضر

Thr241Met ژنXRCC3  با خطر ابتلا به سرطان پستان و
هاي مستعد به ابتلا به  چنین بررسی و شناسایی هاپلوتیپهم

بیماري سرطان پستان در زنان ساکن استان مرکزي با استفاده 
  . باشدمی PCR-RFLPاز روش 

  
  هامواد و روش

مطالعات  بر اساسدر تحقیق حاضر، حجم نمونه 
نمونه  80اي که  به گونه ،ابع مشخص گردیدمنو صورت گرفته 
از جامعه بیماران مبتلا به سرطان پستان  1395خون در سال 

طور ه بیمارستان آیت االله خوانساري واقع در شهرستان اراك ب
نمونه خون نیز از افراد سالم  80 ،چنینتصادفی اخذ گردید. هم

 جمعیت (زنان داوطلب) این شهرستان گرفته شد. اطلاعات
 شغل، تأهل، سن، شامل افراد هورمونی و فاکتورهايشناختی 

بارداري  عوارض بدنی، فعالیت غذایی، رژیم تعداد فرزندان،
 خانوادگی سابقه زایمان، سن اولین (سقط و مرده زایی)،

، ماهانه سیکل وضعیت اولین قاعدگی، سن پستان، سرطان
 .شد آوريجمع نامه یک پرسش قالب در غیره و یائسگی

 2 پژوهش، اصول اخلاقی طبق و افراد کتبی رضایت با سپس
  EDTA حاوي هاي لوله در محیطی خون لیتر میلی
هاي خون به آزمایشگاه تحقیقاتی گروه نمونه آوري شد وجمع

علوم پایه دانشگاه اراك منتقل شده و تا زمان استخراج 
DNA  گراد نگهداري شدند. سانتی -  40در دماي  

 DNG plusطبق پروتکل کیت  DNAاستخراج 
و کمیت   کیفیت . سپس گرفتایران) انجام -(سیناکلون

DNA آن با استفاده از دستگاه   و مقدار خلوص  شده  استخراج
امریکا) و ران بر روي ژل آگارز  –ژن وياسپکتروفتومتر (

 DNAهاي کیفیت نمونه 1مشخص گردید. در شکل 
داده شده نشان  درصد 1استخراج شده بر روي ژل آگارز 

  است.
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هاي بیمار با استفاده از کیت  از نمونه DNA . استخراج1شکل 

DNG plus  
  

نمونه ها پس از استخراج و بررسی کمیت و کیفیت 
DNA کارگیري روش هآن با بPCR-RFLP  در جایگاه

توسط آنزیم  XRCC3ژن  Thr241Metچندشکلی 
  امریکا) تعیین ژنوتیپ شدند.  -تاسفرمن( NlaIIIمحدودگر 

و تکثیر قطعه مورد نظر  PCRجهت انجام واکنش 
است،  XRCC3ژن  Thr241Metکه محتوي چندشکلی 

از پرایمرهایی که توسط شرکت تکاپوزیست ساخته شد، 
استفاده گردید. مشخصات پرایمرهاي مورد استفاده در جدول 

  نشان داده شده است. 1
  
  
  
  

  )Thr241Met )11. توالی پرایمرهاي استفاده شده جهت تکثیر چندشکلی 1جدول
 چندشکلی  محل  )5' - 3'( آغازگرتوالی  طول قطعه تکثیري

 'F: 5'-GACACCTTGTTGGAGTGTGT-3  بازجفت  358
R : 5'-GTCTTCTCGATGGTTAGGCA -3' 

 Thr241Met  7اگزون

  
 شامل میکرولیتر، 25 نهایی حجم در  PCRواکنش

میکرولیتر پرایمر فوروارد و  5/1میکرولیتر مسترمیکس،  10
 7 ،)ایران -تکاپوزیست(میکرولیتر پرایمر ریورز  5/1

استخراج  DNAمیکرولیتر  5 آب دو بار تقطیر ومیکرولیتر 
 یک از استفاده با موردنظر قطعه تکثیر. گرفت شده انجام

گراد درجه سانتی 95 دماي در سازيواسرشته ابتدایی مرحله
 94 دماي در سازيواسرشته شامل چرخه 35 و دقیقه 5 مدت به

 63 هاآغازگر اتصال دماي ثانیه، 45 مدت بهگراد درجه سانتی
درجه  72 تکثیر دماي و ثانیه 45 مدت هگراد بدرجه سانتی

درجه  72 نهایی تکثیر دماي یک و ثانیه 45 مدت بهگراد سانتی
  . صورت گرفت دقیقه 7مدت  بهگراد سانتی

 درصد که 2 آگارز ژل روي PCR محصولات
 استفاده ران شده و سپس با DNA Green Viewer حاوي

- عکس و مشاهده )انگلستان-فلشژل داك (ژن  دستگاه از

 از شده تکثیر قطعات تشخیص براي .)2شدند (شکل  برداري
  .شد استفاده ایران) -(سیناکلون bp100 گر مولکولی نشان

  

  
تکثیر شده با استفاده از پرایمرهاي  bp358. توالی 2شکل 

  اختصاصی
  

از تأیید صحت اندازه باند تکثیري، محصولات  بعد
 گردتحت عمل هضم آنزیمی آنزیم محدو PCR از حاصل

NlaIII 15 حجم در آنزیمی قرار گرفتند. واکنش برش 
 NlaIII، 5/1 آنزیم میکرولیتر 8/0 حاوي میکرولیتر
 آب میکرولیتر 7/4 آنزیم، این مخصوص بافر میکرولیتر

 دماي در و گردید آماده PCR محصول میکرولیتر 8 و استریل
 آنزیمی برشتحت  ساعت 16مدت  بهگراد درجه سانتی 37

برش آنزیمی دو قطعه  Tقرار گرفت. در حضور آلل موتانت 
جایگاه برش وجود  Cو در حضور آلل وحشی  196و  105
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 کهجفت بازي حاصل خواهد شد  301نخواهد داشت و باند 
در صورت هتروزیگوت بودن هر سه قطعه مذکور حاصل 

رش دیگر در گردد. این در حالی است که وجود جایگاه ب می
جفت بازي ایجاد  57محصول تکثیري همواره یک باند 

کند که هیچ نقشی در تعیین ژنوتیپ نخواهد داشت. در  می
اندازه و تعداد باندهاي مربوط به هر ژنوتیپ آورده  2جدول 

  شده است. 
  

 مورفیسم پلیPCR  محصول از هضم حاصل . قطعات2جدول
rs861539 آنزیم توسط NlaIII  

  ژنوتیپ نوع  قطعات تعداد اندازه و
301-57  CC 

196-105 -57  TT  
301- 196-105 -57  CT  

  
 با داده شده برش محصولات برش آنزیمی، از بعد

 DNA Green حاوي درصد 3 آگارز ژل از استفاده

Viewer گردید  الکتروفورز ایران) -(شرکت سیناکلون
  ).3(شکل 

  

  
 .NlaIIIآنزیمی هضم از بعد PCR محصول ژل تصویر .3شکل

استفاده شده است و ژنوتیپ  50bpجا از نشانگر مولکولی در این
  هر نمونه در قسمت بالاي آن آورده شده است. 

  
بر  مورفیسم پلی اثر ارزیابی براي 2χ تست آماري

گرفت. آنالیز  قرار استفاده مورد پستان سرطان هايویژگی
 20نسخه  SPSSافزار  نرم از استفاده با لجستیک رگرسیون

 95 اطمینان نسبی با فاصله شانس محاسبه براي. شد انجام

 سرطان روي هر فاکتور کنندهبینی پیش اثر بررسی و درصد

  شد.  گرفته نظر در 05/0 از کمتر داريمعنی سطح پستان،
  

  ها یافته
در دو جمعیت بیمار مبتلا  rs861539چندشکلی 

اي  به سرطان پستان و کنترل مورد بررسی قرار گرفت به گونه
 نشان را =p 000/0اطمینان حدود 2χ آماري تست که انجام

 هايژنوتیپ بین داريمعنی آماري رابطه شد مشخص و داد
   .)4و  3ول ا(جد دارد وجود بیماري و حاصل

لل آبراي  rs861539(C/T)مورفیسم فراوانی پلی
C  درصد  75و در گروه کنترل  53/ 135در گروه بیمار

و  875/46در بیماران  Tلل آدرمورد این فراوانی محاسبه شد. 
  درصد محاسبه شد.  25در گروه کنترل 

ارتباط  ،بر اساس محاسبات آماري انجام شده
 000/0للی و بیماري وجود داشت (آمعناداري بین فراوانی 

p=تیپی آن نیز به ترتیب در گروه بیمار و کنترل ). فراوانی ژنو
، CTژنوتیپ براي درصد، 75/53و  CC، 20براي ژنوتیپ 

 75/3و  TT، 75/13 درصد و براي ژنوتیپ 5/42و  25/66
 ،دست آمد. بر اساس محاسبات آماري انجام شدهه درصد ب

 شود. نتایج ها و بیماري دیده می ارتباط معناداري بین ژنوتیپ
 ,CT )OR=9.854ژنوتیپ که است این نگربیا حاصل

CI=95%, 2.431-39.948 ( ارتباط معناداري بین تنوع
  دهد. می نشان ژنتیکی و سرطان پستان را

 ,TT )OR=2.352, CI=95%ژنوتیپ چنینهم

 از و دهد می نشان را ریسک ) نیز افزایش0.611-9.049
 ،بوده بیشتر کنترل گروه در CCژنوتیپ  فراوانی چون طرفی

دارد.  بیماري این به ابتلا در را حفاظتی نقش احتمالاً C آلل
هاي این چندشکلی و  چنین ارتباط معنی داري میان ژنوتیپهم

) و PR)، پروژسترون (ERهاي هورمونی استروژن ( گیرنده
  . )5(جدول فاکتور رشد اپیدرمی به دست آمد
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  در گروه بیمار و گروه کنترل CCو  TT ، CTهاي  . فراوانی ژنوتیپ3جدول
  ژنوتیپ

 کل
  بیمار  کنترل  ژنوتیپ  فراوانی -تعداد

  CC درصد) 20( 16   درصد) 75/53( 43    
  CT  ( درصد) 25/66 53  درصد) 135/53( 85  درصد) 5/42( 34  درصد) 75( 120  
 TT  درصد) 75/13( 11 درصد) 875/46( 75 درصد) 75/3( 3  درصد) 25( 40  
  کل 80  160  80  160 160

 
در گروه  CCو  TT ، CTهاي  ژنوتیپp . محاسبه مقدار 4جدول 

 وه کنترلبیمار و گر
  اسکوآر - تست کاي

p* Df χ2    
000/0  2  a 077/21  ژنوتیپ  

 تعداد افراد  160    
  p > 05/0سطح معنی داري کمتر از *
  

   rs861539 چندشکلیOR  محاسبه .5 جدول
95% C.I.for 

EXP(B)  

Upper  Lower  Exp(B) Sig. Df   

ژنوتیپ   2  000/0      
CC  

ژنوتیپ  1  000/0 854/9 431/2 948/39
CT  

ژنوتیپ  1 003/0 352/2 611/0 049/9
TT  

  
 یدر محدوده سن یمارانب طبق نتایج حاصل، بیشتر

 به دستسال  49 یمارانب یسن یانگینو م سال هستند 50تا  41
را نشان  يداریتفاوت معنآمد که در مقایسه با گروه کنترل 

از  یکیحداقل در  یماراناز بدرصد  p( .77/18=  002/0(داد 
دوم خود ابتلا به سرطان پستان را ذکر  یااول  درجه بستگان
داري نشان که در مقایسه با گروه کنترل تفاوت معنا نمودند

ی افراد مبتلا به . بین وضعیت یائسگ)p=  008/0(داد  می
سرطان پستان و گروه کنترل ارتباط معناداري دیده نشد 

)189/0  =p(چنین ارتباط معناداري میان مصرف. هم 
 افراد مبتلا به سرطان پستان و گروهدرهاي ضد بارداري  قرص

  . )p=  932/0(مشاهده نشد کنترل 
  

  

نتایج حاصل از ارتباط میان متغیرهاي  6در جدول 
و درجه  p، مقدار 2χخطر سرطان پستان بررسی شده و آزمون 

آزادي براي هر متغیر میان افراد بیمار و کنترل محاسبه شده 
   است.

  
سرطان . نتایج حاصل از ارتباط میان متغیرهاي خطر6جدول 

  پستان افراد کنترل و بیمار
 p* Df متغیرها

2χ  

 291/21 6  002/0 سن
 501/2 2 286/0 وضعیت تأهل

 141/0 2 932/0 مصرف قرص ضد بارداري
 329/3 2 189/0 وضعیت یائسگی

  532/44  4  000/0  تحصیلات
  735/13  4  008/0  شغل

  104/16  2  000/0  رژیم غذایی
  520/98  3  000/0  سن شروع قاعدگی
  091/26  2  000/0  داشتن سقط جنین
  017/15  2  001/0  داشتن مرده زایی
  674/4  2  097/0  سن اولین زایمان

  362/13  2  001/0  تعداد فرزندان
  675/11  2  008/0  سابقه فامیلی سرطان پستان

 p > 05/0داري کمتر از سطح معنی *
 

  بحث
در پژوهش حاضر ارتباط معناداري  ،طور کلی به

 پستان سرطان و نوکلئوتیدي مورد مطالعهتک چندشکلی بین

اظهار داشت . در مقایسه نتایج باید )p=  000/0(داشت  وجود
اي بر روي مطالعه در )2004و همکاران (سالجین  که

 402در کشور کانادا،  XRCC3ژن  rs861539شکلی چند
فرد سالم را به عنوان  402زن مبتلا به سرطان پستان به همراه 
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قرار  بررسی مورد PCR-RFLP کنترل توسط تکنیک
داري میان ژنوتیپ  ارتباط معنی ،ن مطالعهدادند. در نتیجه ای

TT  چندشکلیrs861539 پستان سرطان به ابتلا خطر و 
هانا اي که توسط  چنین در مطالعه. هم)19(شد  مشاهده 

لهستان صورت  ر کشورد) 2012و همکاران (سال  رومانوویچ
 هتروزیگوس گرفت، نتایج حاصل نشان داد که ژنوتیپ

Tht/Met)CT) (0001/0p= ، 61/2OR=( ارتباط یک 
الی ح . این در)2(دارد  پستان سرطان به ابتلا خطر با آماري

و همکاران راکوئل سانتوس  اي که توسط است که در مطالعه
) در کشور برزیل صورت گرفت، نتایج حاصل 2010(سال 

و  rs861539داري میان چندشکلیهیچ گونه ارتباط معنی
 مطالعه . در)20(خطر ابتلا به سرطان پستان نشان ندادند 

) 2015و همکاران (سال  چن هسین سوگرفته توسط  صورت
در جمعیتی به تعداد rs861539 تایوان، چندشکلی کشور در

 به سالم زن 1232 همراه به پستان سرطان به مبتلا زن1232
 همطالع مورد ،PCR-RFLP تکنیک وسیله کنترل، به عنوان

 ، =TT )0002/0p ژنوتیپ ،مطالعه این نتیجه قرار گرفت. در
99/2OR=( وCT )0001/0p= ، 74 /1OR= ( چندشکلی 

rs861539 پستان سرطان به ابتلا خطر با داري معنی ارتباط 
که  دیگر اي مطالعه حالی است که در . این در)11(داد  نشان

و همکاران  علی اعلا محمدسط سعودي تو عربستان کشور در
صورت گرفت،  rs861539) بر روي چندشکلی 2016(سال 

گونه ارتباط هیچ rs861539هاي چندشکلی  ژنوتیپ
معناداري با خطر ابتلا به سرطان پستان از خود نشان ندادند 

ی که توسط متولی باشی و همکاران ). در مطالعه مشابه17(
 ) در استان اصفهان صورت گرفت، ارتباط این2011(سال 

چندشکلی با خطر ابتلا به سرطان کولورکتال مورد بررسی 
 rs861539قرار گرفت که در نتیجه این مطالعه چندشکلی 

داري با خطر ابتلا به سرطان کولورکتال از خود ارتباط معنی
). در تفسیر این ارتباط باید گفت که وجود این 5نشان داد (
تغییر رمز ژنتیکی و به  موجب XRCC3 ژن در چندشکلی

شود که این  می XRCC3دنبال آن تولید پروتئین متفاوتی از 

تغییر موجب کاهش ظرفیت سیستم تعمیري شده و با خطر ابتلا 
  ).1باشد ( به سرطان در ارتباط می

 وجود بین شده انجام آماري محاسبات طبق بر
 وجود داريمعنی ارتباط بیماري به ابتلا و بستگان در سرطان

 خطر مبتلا، بستگان داشتن که معنا این به. )p=  008/0(دارد 
 براي اينشانه تواندمی سرطان پستان را افزایش داده و به ابتلا

 کلدیتزاي که توسط  باشد. در مطالعه افراد این کردن پیشگیري
داري بین وجود ارتباط معنی ،و همکاران صورت گرفت
اي  به گونه ،بیماري وجود داشتسرطان در بستگان و ابتلا به 

. )21(دست آمده در این پژوهش مطابقت دارد ه که با نتایج ب
چنین نتایج ما در ارتباط با بررسی سابقه فامیلی سرطان هم

دست ه هاي ب با داده )p=  003/0(پستان با بستگان درجه دو 
) در استان 2016آمده توسط بهجت مرزبانی و همکاران (سال 

 49 بیمار افراد سنی . میانگین)22(سازگاري دارد کرمانشاه 
 87 هاآن ترینمسن و سال 26 هاآن ترینسن کم که سال بود

 سال 40 زیر سن داراي نفر 9 ،افراد این بین از داشت؛ سن سال
بیشترین موارد ثبت  داشتند. سن سال 40 بالاي نفر 71 و بودند

سال تعلق داشت که با مطالعه  50تا  41شده به گروه سنی 
) همخوانی 2014فاضلی و همکاران در استان مرکزي (سال 

 و تحصیلات سطح بین 2χآماري تست اساس . بر)23(داشت 
. )p=  000/0(دارد وجود داريمعنی تفاوت بیماري به ابتلا

نتایج ما در ارتباط با بررسی سطح تحصیلات در مقطع زیر 
ه هاي ب با داده )p=  005/0(دیپلم و خطر ابتلا به سرطان پستان 

) در 2016دست آمده توسط بهجت مرزبانی و همکاران (سال 
حالی است که در دیگر  این در ،استان کرمانشاه تعامل دارد

تحصیلات و خطر  مقاطع تحصیلی ارتباط معناداري میان سطح
تواند به دلیل که می )22(ابتلا به سرطان پستان مشاهده نشد 

 ،تفاوت سطح فرهنگ و آگاهی در جامعه باشد. در نتیجه
 نسبت به افراد اطلاعات افزایش سبب تحصیلات میزان افزایش

 بیماري به ابتلا از پیشگیري چگونگی و خود سلامت وضعیت
 .شودمی غیره و سالم تغذیه زا استفاده ماهیانه، چکاپ مانند

 ارتباط که شد مشخص ،شده انجام محاسبات براساس
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ندارد  وجود بیماري به ابتلا و تاهل وضعیت بین معناداري
)286/0  =p( ي صورت گرفته توسط بهجت  که با مطالعه

  )p=  55/0() مطابقت دارد 2016مرزبانی و همکاران (سال 
سن  وضعیت بین معناداري ارتباط ،. در مطالعه حاضر)22(

که با  )p=  000/0(مشاهده گردید  بیماري به ابتلا قاعدگی و
ي صورت گرفته توسط عنصري و همکاران (سال  مطالعه
و با مطالعه صورت  )p( )24>  01/0() تعامل داشته 2011

) در تضاد 2016گرفته توسط بهجت مرزبانی و همکاران (سال 
 بررسی آماري انجام شده، براساس. )p( )22>  05/0(باشد  می

داشتن سقط  وضعیت بین معناداري ارتباطشد که  مشخص
کننده که تایید )p=  000/0(دارد وجود بیماري به ابتلا جنین و
باشد  و همکاران می تانگي صورت گرفته توسط  مطالعه

 ارتباط شد مشخص محاسبه آماري انجام شده . براساس)25(
ندارد  وجود بیماري به ابتلا زایمان و معناداري میان سن اولین

)097/0  =p( ي صورت گرفته توسط سیما  که با مطالعه
) مطابقت داشته 2011بشارت و همکاران در استان گلستان (

)77/0  =p( )26(  و با مطالعه صورت گرفته توسط بهجت
=  004/0() مطابقت ندارد2016مرزبانی و همکاران (سال 

p()22( .  
 

  گیرينتیجه
سرطان یک بیماري ژنتیکی و پیچیده است که 
عوامل مختلفی نظیر جنس، سن، سابقه قرار گرفتن در برابر 
اشعه، چاقی، رژیم غذایی، سابقه خانوادگی و سایر عوامل 

نقش دارند. سرطان پستان نیز در میان  محیطی در این بیماري
 العهاي که مط به گونه ،باشد تثنی نمیسها از این قاعده م سرطان
 و بیمار زن 80 روي بر يشاهد-مورد مطالعات پایه بر مزبور

ساکن استان مرکزي انجام گرفت. با توجه به  سالم زن 80
داري میان ژنوتیپ هاي پلی دست آمده ارتباط معنیه نتایج ب

چنین از و سرطان پستان مشاهده شد. هم rs861539مورفیسم 
دموگرافیکی بیماران نتایج هاي بالینی و بررسی برخی ویژگی

ي حاصل شد. در سرطان و نیز سرطان پستان اقابل ملاحظه

با  .گویی بالینی از اهمیت بسیار زیادي برخوردار استپیش
توجه به نتایج حاصل و وجود فرکانس بالایی از ارتباط میان 

و خطر ابتلا به سرطان پستان، این  rs861539چندشکلی 
نقش بسزایی در  وان یک بیومارکرتواند به عن ی میچندشکل

گویی بالینی در ارتباط با خطر ابتلا به سرطان پستان داشته پیش
 باشد.

  
  تشکر و قدردانی

 کارشناسی ارشد نامه پایان از بخشی این پژوهش

دانشکده علوم  یکژنت یشگاهزمادر آ که است ژنتیک رشته
دکتر  آقایانازبدین وسیله  است. شده انجام دانشگاه اراك یهپا

 االله آیت بیمارستان علی قضاوي، دکتر ابراهیم اناري و پرسنل

 و اراك (بخش انکولوژي، آزمایشگاه و اوژانس) خوانساري
، نمودندکه در این مطالعه همکاري  افرادي بیماران و تمامی

  گردد. می گزاريسپاس تشکر و
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