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خطر ابتلا به  شيو افزا IGF-Iژن  يپروموتور ي هيناح سميمورف يپل نيارتباط ب يبررس

  *اصفهان ي محدودهسرطان پستان در 
  

  3 يهمت نيميسدكتر ، 2 يمنوچهر توسل ،1 راد يجواد يمرتض ديس

  

  

  خلاصه

 ساز پيش نيپروتئ مشابه ايزنجيره تك هاي پپتيد پلي گبزر ي خانواده از عضو يك) IGF-I( 1 ي شماره انسوليني شبه رشد فاكتور :مقدمه :مقدمه

 در IGF-I ژن پروموتور در واقع (CA) نيآدن-نيستوز مورفيسم پلي بررسي پژوهش، اين هدف. دهد يم شيافزا را سلولي رشد  ژن نيا. است انسولين

  .است ستانپ سرطان به ابتلا خطر با آن ارتباط و سالم افراد و پستان سرطان به مبتلايان بين

 افراد خون از DNA  استخراج از پس .شد انجام شاهد نفر 100 و بيمار نفر 100 روي بر كه بود يشاهد مورد ي مطالعه كي حاضر پژوهش :ها روش

 يلهوسي به آن يتوال و  CA  تكرار تعداد و گرديد تكثير Polymerase Chain Reaction(PCR)  تكنيك توسط نظر مورد يتوال مطالعه، مورد

  .آمد دست به آميداكريل يپل ژل روي بر الكتروفورز

 و بوده ريمتغ تكرار 23 تا 11 نيب اصفهان تيجمع در IGF-I ژن يآلل يپراكندگ كه بود نيا ي دهنده نشان مطالعه نيا از آمده دست به جينتا: ها يافته

 در CA  تكرار 19 از تربزرگ يتكرار يها يتوال يدارا زنان ن،يهمچن. است) CA(19 آلل به متعلق شاهد افراد و مارانيب نيب در يآلل يفراوان نيشتريب

  .دارند قرار پستان سرطان به ابتلا يبرا يا ندهيفزا خطر

 پستان سرطان به ابتلا خطر شيافزا و IGF-I ژن يپروموتور ي هيناح يتكرار يتوال تعداد نيب كه دهد يم نشان مطالعه نيا يها افتهي :گيري نتيجه

 در پستان سرطان به ابتلا سكير  IGF-I ژن پروموتور در واقع) 19 از شتريب( CA  تكرار تعداد شيافزا گر،يد عبارت به .دارد وجود يميمستق ي رابطه

  .دهد يم شيافزا را زنان

  .سميمورف ي، پلCA يتكرار يسرطان پستان، توال :واژگان كليدي

 
  مقدمه

ژنتيكـي در  هـاي  اثـر تجمـع آسـيب    در پسـتان  سرطان

هاي نرمال اپيتليال بافت پستان و كسب فنوتيـپ سلول

سرطان پستان شـيوع بـالايي   . كندمي هاي بدخيم بروز

درصـد زنـان    10كه حدود  طوريه در بين زنان دارد ب

اين بيمـاري تشـخيص داده    مبتلا به در طول عمر خود

د كه سـرطان  نده ينشان م ريمطالعات اخ .)1(شوند مي

 نيترعيشا از يكيخود، به  شيپستان با رشد رو به افزا

شــده و از  ليتبــد يرانــيا زنــان انيــدر م هــا يميبــدخ

شوند يسرطان مبتلا م نينفر به ا  120زن،  100000هر

      (Sporadic) هاي پستان تك گيـر اغلب سرطان. )3;2(

كنند بروز مي (Multigenic) صورت چندژنيه بوده و ب

 خطـر ها باعث هايي كه در جمعيتتعداد دقيق ژن. )4(

  . خص نيستد مشنشوابتلا به سرطان پستان مي

هـاي كانديـد   تـرين ژن  يكي از جديدترين و جذاب 

در بروز سرطان پستان ژن فاكتور رشد شـبه انسـوليني   

كه پروتئينـي بـه همـين نـام      است) IGF-I( 1ي شماره

بزرگ  ي يك عضو از خانواده IGF-I. )5(كند توليد مي
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دالتـون  كيلـو  70اي بـه وزن   هاي تـك زنجيـره  يدپپتپلي

پـيش  نيپروتئكه از لحاظ ساختاري بسيار مشابه  است

ــاز ــولين س ــت  (Pro-Insuline) انس از  IGF-I. )6(اس

 IGF-I receptor كه خود كينازيطريق رسپتور تيروزين

افتادن دو مسـير آبشـاري    راه  هشود، موجب بمي ناميده

و رشد  )PI3 kinase  )6;7و MAP-Kinaseانتقال پيام 

بـا وجـود شـباهت بسـيار      IGF-I. )8(شود  ميسلولي 

 100كنـد و  زياد به انسولين، بسيار اختصاصي عمل مي

 شودتر از انسولين به رسپتور خود وصل ميمرتبه قوي

 Growth  توسط هورمـون رشـد   IGF-Iعملكرد . )9(

Hormone(GH) بـا تنظـيم ميـزان     و شـود ، كنترل مـي

توسط هورمون رشد، رشد صـحيح بـدن    IGF-Iسرمي 

  .)10( گيردصورت مي

 ي ناحيه كيكه  دهد ينشان م نيشيمطالعات پ جينتا 

-شـكل از تكرارهـاي دو نوكلئوتيـدي سـيتوزين     چند

شـروع   ي بـاز بالادسـت نقطـه    كيلو 1كه  ،)n)CAآدنين 

 ينقـش مهم ـ  توانـد  يم ،قرار دارد IGF-Iژن  يسيرونو

 ممكـن  )n)CA. باشد داشتهاستعداد افراد به سرطان  در

 ميمسئول تنظ ـ ميرمستقيغ اي و ميمستق صورت به است

بـا ايـن همـه     .هـم باشـد   GH قياز طر IGF-Iسطوح 

دار  ي مبني بر وجود يـك ارتبـاط معنـي   شواهد تاكنون

مشـاهده نشـده   ) n)CAو  IGF-I ييسطوح پلاسما نيب

ــد  داده نشــان گزارشــات يبرخــ. )5(اســت  ــهان در  ك

 يسـطوح  بـالاتر   )CA(19حامل آلل   يها تگويهموز

ــهيدر مقا IGF-Iاز  ــل   ي س ــد آل ــراد فاق ــا اف ) CA(19ب

 مطالعـات  برخي ديگر از اما .)13-11( شود يمشاهده م

آلـل   حامل يها گوتيهموزرا در  IGF-Iكاهش سطح 

19)CA ( اند دادهنشان )نيـز   در برخـي ديگـر  . )16-14

ــ ــاط چيه ــ يارتب ــطح  و )n)CA نيب ــود  IGF-Iس وج

  . )19-17(نداشت

در يـك    IGF-Iژن سـم يمورفيپل ـ مطالعـه  ني ـدر ا 

هـا  تي ـجمع گـر يو با د يبررسجمعيت ساكن اصفهان 

 سـر  بـا  سـم يمورفيپل نيا ارتباط نينهمچ. شد سهيمقا

 .گرفت قرار يبررس مورد اين جمعيت در پستان طان

  

  ها روش

ي مورد شاهدي بود كه بر روي  اين مطالعه يك مطالعه

سرطان پسـتان انجـام   ي مبتلا به  ساله 74-26زن   100

زنـان مـورد مطالعـه در بيمارسـتان سيدالشـهداي      . شد

گروه . درماني بودند ودرماني يا پرت اصفهان تحت شيمي

كنترل از بين زناني كه براي بررسي سـلامتي خـود بـه    

ايــن بيمارســتان مراجعــه كــرده بودنــد و بــه صــورت 

از افـراد گـروه   . متناسب با  گروه مـورد انتخـاب شـد    

مورد و شاهد جهت بررسي ژن مورد مطالعه خون تـام  

و  يمـار يسـن شـروع ب   به مربوط اطلاعات. گرفته شد

 شاوندانيدر خو(ابتلا به سرطان پستان  يليمفا ي سابقه

 ي افـراد مـورد مطالعـه    از پرونـده ) و دو كي ـ ي درجه

ي خون افـراد مـورد مطالعـه     از نمونه. ديگرد استخراج

DNA ينمكــ يدهــبــه روش رســوب (Salting out) 

ــد  ــتخراج گردي ــوري ژن   اس ــه پروموت    IGF-Iو ناحي

 :        پرايمـــر پيشـــرو ( توســـط پرايمرهـــاي پيشـــين  

5'GCTAGCCAGCTGGTGTTATT-3'  ــر و پرايمـ

) 'ACCACTCTGGGAGAAGGGTA-3-'5  :پيـــرو

پليمراز در حجـم نهـايي    زنجيرواكنش. )20( تكثير شد

ژنـومي،   DNAنـانوگرم   50-100ميكروليتر حاوي  50

 ـنانومولار از هر  dNTPs ،100ماكرومولار  200 از  كي

 Mgcl2 ،5/2مولار  ميلي 5/1پرايمرهاي پيشرو و پيرو، 

ــر از  ــافر  x10ميكروليتـ ــزيم   2و  PCRبـ ــد آنـ واحـ

SmarTag DNA Polymerase  در دســــــتگاه

Mastercycler  شركتEppendorf بعـد از  . انجام شد

www.mui.ac.ir

http://www.mui.ac.ir


 انو همكار راد يجواد يمرتض ديس  نخطر ابتلا به سرطا و IGF-Iژن  يپروموتور ي هيناح سميمورف يپلارتباط 

 

  1389 هفته سوم بهمن/ 119شماره /  28سال  –مجله دانشكده پزشكي اصفهان  1376

 ـ گـراد  سانتي ي  درجه 94واسرشت شدن اوليه در  ه ب

ه رجه بد 94با دماي  PCR سيكل 33دقيقه،  5مدت 

 53هـا،  دقيقه بـراي واسرشـت شـدن رشـته     1مدت 

 72دقيقه جهت اتصال پرايمرهـا و   1مدت ه درجه ب

دقيقه براي گسترش پرايمرها انجام  1مدت ه درجه ب

 72در دمـاي   اي دقيقـه  10يك سـيكل انتهـايي   . شد

هـاي نـاقص در نظـر    درجه نيز جهت تكثيـر تـوالي  

 يـر محصـولات حاصـل از واكـنش زنج   . گرفته شـد 

 درصد 1توسط ژل آگارز  يساز نهيپليمراز بعد از به 

از   IGF-Iمورفيسـم ژن تاييد و جهـت بررسـي پلـي   

 معمـولي  درصـد  10اكريلاميـد  الكتروفورز ژل پلـي 

)non-denaturing PAGE (ژل توسـط  . استفاده شد

 اسـكنر  توسط جينتا و يزيآمنقره رنگ تراتيروش ن

 نيتر فراوان سم،يمورفيپل ي مشاهده از بعد. شد ثبت

ــل هموز ــا در ژل گــوتيآل ــگ يه ــآم رن ــده يزي  ش

 ـبه همـراه  ) 10ي نمونه(  گـوت يهتروز ي نمونـه  كي

از ژل  DNAاسـتخراج   تي ـتوسـط ك ) 11ي  شماره(

سـپس  . شـدند  يسـاز  آگارز شركت فرمنتاز خـالص 

ــت تع ــيجهـ ــوال نيـ ــركت ســ ـ  يتـ ــه شـ  ناژنيبـ

(www.cinnagen.com)    ارسال تا به عنـوان مـاركر

ها  ماركر نيبه كمك ا .ندريرد استفاده قرار گمو يآلل

 ـ نييبيمار و شاهد، تع يها طول تكرار آلل  يو فراوان

 .ديمحاسبه گرد IGF-Iژن  يآلل

 يها يبررسآوري شده  پس از ورود اطلاعات جمع 

 ابتـدا . انجـام شـد   SISAبـه كمـك نـرم افـزار      يآمار

ــي ــاتيترك فراوان ــ ب ــل و يآلل ــا آل در  IGF-Iژن  يه

 نيارتباط ا تيدر نها. شد نييورد مطالعه، تعم تيجمع

 2 به كمـك آزمـون   تيها با بروز سرطان در جمع تكرار

χ  وOdd Ratio )OR(  ــيون ــون رگرسـ ــط آزمـ  توسـ

  .محاسبه شد

ها در دو گـروه   با توجه به تعدد تركيبات آللي، آلل 

تكـرار   19و بلندتر از ) S(تكرار  19تر يا مساوي  كوتاه

)L (ي در سه گـروه ژنـوتيپي   و تركيبات آللSS ،LL  و

SL تقسيم شدند.  

  

  ها يافته

بـراي   جداسـازي،  در آگـارز  ژل كـم  توانايي به توجه با

 واقـع در  CAتـوالي   تكرارهاي تعداد دقيق گيري اندازه

 PCR محصول بعدي هاي ، بررسي IGF-Iپروموتور ژن

شـد   انجـام  درصـد  10 آميـد  اكريـل پلـي  ژل روي بـر  

  ).1شكل(

 
يپل يدرصد جهت بررس 10 ديآم لياكر يژل پل ريتصو  -1شكل

  .IGF-Iژن  يپروموتور ي هيناح سميمورف

 PCR، از محصـول  )M(جفـت بـاز    100عـلاوه بـر مـاركر     نجايدر ا

 بـه  ،يتوال نييبعد از تع) M11( 11و ) M10( 10 ي شماره يها نمونه

 جيآلل را 10 ي شماره ي نمونه. استفاده شد آلل مخصوص ماركر عنوان

 .بود تيدر جمع

  

ــدگ  ــرار آللـ ـت يپراكن ــدر جمع IGF-Iژن  يك  تي

ــ ــفهان ب ــا  11 نياص ــود  23ت ــدول(ب ــماره ج ). 1ي ش

 ـ يآلل يفراوان نيشتريب  شـاهد  افـراد  و مـاران يب نيدر ب

درصد  6/65 يبا فراوان به تريتب )CA(19 آلل به متعلق

 ـبـه ا . بـود درصد،  3/76و   ـترت ني بـا   )CA(19 آلـل  بي

 ـ) CA(20رصد و آلل د 9/70 يفراوان  05/14 يبا فراوان

 يكل افراد مورد بررس ـ انيها در م آلل نيتر جيدرصد را

كـل افـراد مـورد     اني ـهـا در م  آلـل  ترين كمياب .بودند

 ـ ) CA(23 يهـا  آلـل ي، بررس  و درصـد  2/0 يبـا فراوان

16)CA (يهـا  آلل. بودنددرصد   4/0 يبا فراوان LL در 
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 آزمايش مورد كل افراد و شاهد افراد بيماران، بين در مختلف هاي آلل فراواني .1 جدول

  آلل
  مارانيب

  )درصد(
  )درصد(افراد شاهد 

  يكل افراد مورد بررس

  )درصد(

11  9/3  8/2  4/3  

16  2/0  5/0  4/0  

17  2/1  2/1  2/1  

18  4/1  6/6  0/4  

19  5/65  3/76  9/70  

20  6/19  5/8  05/14  

21  8/5  3/3  6/4  

22  2/2  5/0  4/1  

23  2/0  2/0  2/0  

  100  100  100  جمع

 
 يهـا  از افراد سـالم  و آلـل   شتريبرابر ب 2/2 ماريافراد ب

SS  جـه، ينت در. بيمـاران بودنـد  برابر  5/1در افراد سالم 

و  مـاران ياز ب شتريدر افراد شاهد ب) CA(19 آلل يفراوان

از افـراد شـاهد    شـتر يب مارانيدر ب) CA(20 آلل يفراوان

 يهـا  به همـراه آلـل  ) CA(20 آلل احتمالا ن،يبنابرا. بود

افـراد نسـبت بـه ابـتلا بـه      اسـتعداد  ايجاد تر در  بزرگ

  . دارند يشتريسرطان پستان نقش ب

 ـترك 16 يدر افراد مورد بررس ـ ن،يهمچن   يآلل ـ بي

 ـترك انيم نيدر ا كه شد مشاهده مختلف) پيژنوت(  بي

 مـار يب گروه دو هر در را يفراوان نيشتريب 19/19 يآلل

بـه خـود اختصـاص    ) درصد 71(و شاهد ) درصد 56(

فقط در  19/23، 17/20، 18/18 يآلل باتيترك. داده بود

، 20/22، 20/21، 11/20 يآلل ـ بـات يافراد شـاهد و ترك 

. شـد  مشاهده مارانيب در فقط 22/22و، 21/23، 21/22

در افــراد شــاهد و  شــتريب  SS يهــا پيــژنوت ن،يبنــابرا

كـه بـا    ديمشاهده گرد مارانيدر ب شتريب  LL يها پيژنوت

، قابل انتظـار  1 ي جدول شماره يآلل يها يتوجه به فراوان

 ـترك هر يفراوان عيتوز 2ي شمارهدر جدول . بود  يآلل ـ بي

  .است شده خلاصه شاهد افراد و مارانيب نيب در

نشـان داد كـه طـول     آزمون رگرسـيون لجسـتيك   

به عنوان يك عامل موثر در بـروز   CA يتكرار يتوال

كنـد   ستان در گـروه بيمـاران نقـش ايفـا مـي     سرطان پ

ــدول( ــماره جـ ــ ،)3ي  شـ ــبـ ــترت نه ايـ ــه  بيـ كـ

ابـتلا بـه    يبـرا  يشترياستعداد ب LL يها گوتيهموز

در زنـان   گـر، يبـه عبـارت د  . شـتند سرطان پسـتان دا 

 يدي ـدو نوكلئوت يتعداد تكرار توال شياصفهان با افزا

CA  در پروموتور ژنIGF-I    خطر ابـتلا بـه سـرطان ،

همانگونه كه در جـدول نشـان   . ابدي يم شين افزاپستا

، )LL( بلنـد  يهـا  افراد با آلل انيدر مداده شده است 

OR نسبت بـه   يواضح اريبه طور بس 20/20 پيژنوت

بيشتر بـوده اسـت كـه بـا توجـه بـه        ها پيژنوت ريسا

  . دار نبود ي اطمينان اين تفاوت معني فاصله

 3 ي مارهجدول ش ـ يآمار مطالعات جينتا ن،يهمچن 

يـك  ) SS يها پيژنوت(كوتاه  يها كه آلل دهد ينشان م

بودنـد كـه    ابتلا به سرطان پسـتان  يبراعامل محافظتي 

 19/19 يهـا  گـوت يهموز ،SS پيافراد با ژنوت انيدر م

ابتلا به  يبرا يشتريمقاومت ب ها پيژنوت رينسبت به سا

  .دادندسرطان پستان نشان 
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 شاهد افراد و بيماران بين در شده مشاهده آللي تركيبات انواع درصد و فراواني .2 جدول

  پيژنوت
  افراد بيمار  CAتكرار 

  تعداد

  افراد شاهد

  2آلل  1آلل  تعداد

SS 

11 19 3 3 

16 19 1 1 

17 19 2 1 

18  18  0 5 

19 19 56 71 

 SS   62 81 مجموع

SL  

11 20 1 0 

17 20 0 1 

18 20 2 2 

18 21 1 1 

19 20 9 3 

19 21 7 4 

19 22 1 1 

19 23 0 1 

 SS  19 13 مجموع

LL  

20 20 13 5 

20 21 1 0 

20 22 1 0 

21 21 1 1 

21 22 1 0 

21 23 1 0  

22 22 1 0  

  LL  19 6 مجموع

  100 100 كل

    S :است 19و كمتر از  19ها  كه تعداد تكرار آن ييها آلل.  

    L :است19از  شتريها ب ار آنكه تعداد تكر ييها آلل.  

 
  

  اصفهان تيجمع در پستان سرطان به ابتلا سكير و مختلف يها پيژنوت نيب ارتباط يبررس .3 جدول

  p-value  درصد 95ي اطمينان  فاصله OR  يآلل بيترك نوع

LL  7531/3  8443/9 – 4308/1  0046/0  

SS  3827/0  7276/0 - 2013/0  0029/0  

20/20 8391/2  2906/8 – 9722/0  048/0  

29/29  5198/0  9333/0 – 2895/0  027/0  
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  يماريب ابتلا بهسن  ي فاميلي و سابقهبا دو فاكتور  CA يتكرار يطول توال نيارتباط ب يبررس .4 جدول

  p-value درصد 95 نانياطم ي فاصله OR  نظر موردعوامل 

  3940/0  6551/0  2465/0-7412/1  ي فاميلي مثبت سابقه

  1800/0  719/1  7747/0-8143/3  ابتلا سن

 
ژن در  CAطول تكرار  نيبعد ارتباط ب ي مرحله در 

IGF-I يمــاريبدو فــاكتور تــوارث و ســن شــروع  بــا 

اطلاعـات   نياسپس، ). 4ي  شماره جدول(شد  يبررس

 ـا جينتـا . توسط آزمـون رگرسـيون بررسـي شـدند      ني

 ابتلا ي سابقه عدم يا وجودي نشان داد كه آمار يبررس

بر روي و دو  يك ي درجه بستگان درپستان   سرطان به

CA معنـي  رتبـاط ا چيه ن،يهمچن .داري ندارد اثر معني

خطر ابتلا  شيافزا و CA يتكرار يطول توال بين داري

 50بعـد از سـن    اي ـكه قبـل   يبه سرطان پستان در زنان

 .اند وجود ندارد به سرطان مبتلا شده يسالگ

  

  بحث

 و هـا  آلـل  فراواني و پراكندگي الگوي پژوهش ايندر 

 در  IGF-Iژن   CAيتكرار يتوال هاي مختلف ژنوتيپ

نتـايج ايـن مطالعـه    .گرديـد  مشـخص اصفهان  ي منطقه

يك عامل خطـر بـراي بـروز     LLهاي  نشان داد كه آلل

ايـن در حـالي اسـت كـه     . شـوند  سرطان محسوب مي

  .اثر محافظتي دارند SSهاي  آلل

نشـان داد كـه    و همكـارانش  Figer ي مطالعه نتايج 

 يدارا ي،هـود يدر زنـان   IGF-Iژن  يپروموتـور  هيناح

 ـبـوده و آلـل را   CA يتكرار يتوال سميمورف يپل در  جي

 افـراد  و پستان سرطان به مبتلا مارانيهر دو گروه ب نيب

ــاز جفــت 192 ســالم ــه . )4( طــول دارد ))CA(19( ب ب

 تر كوتاه يها آلل كه دادند نشان علاوه نتايج اين مطالعه

از افـراد   تـر  عيشـا  مـاران يدر ب يباز جفت 192 آلل از

ايـن    بـا نتيجـه   Figerي  ي مطالعـه  نتيجـه . سالم هستند

ي اين  هاي عمده يكي از تفاوت.مطالعه مطابقت نداشت

  . دو مطالعه در نژاد زنان مورد بررسي است

 Fletcher با جمـع   ي مروري در مقاله كارانشو هم

 ـ    يسيمقالات انگل ي هيكل يآور  نيزبـان منتشـر شـده ب

 سـم يمورف ينقش پل ي، به بررس2003تا  1996 يها سال

 ـا ي،  غلظـت سـرم  IGF-Iژن  يپروموتـور  ي هيناح  ني

 شانيا. و خطر ابتلا به سرطان پستان، پرداختند نيپروتئ

ثبـات ارتبـاط   ا يبـرا  يشتريابراز داشتند كه مطالعات ب

 ـناح سـم يمورف يپل ـ نيب و  IGF-Iژن  يپروموتـور  ي هي

   .)5(است ازيبروز سرطان پستان ن شيافزا

 Cleveland  نفر از  3000و همكارانش با مطالعه

افراد سالم و مبتلا به سرطان پستان نشان دادنـد كـه   

، بــا IGF-Iژن  يپروموتــور ي هيــناح ســميمورف يپلــ

 يهـا  يتـوال  ينان داراو ز دارد سرطان پستان ارتباط

در  يا نـده يتكرار خطـر فزا  19تر از  كوچك يتكرار

ــتان    ــرطان پس ــه س ــتلا ب  31/3OR=،48/7 -47/1(اب

 آلل كه دادند نشان شانيا. )21( دارند) CIدرصد95:

 تكـرار  19 يدارا شاهد گروه و مارانيب نيب در جيرا

 ـبوده و آلل را) زجفت با 192(  20 يدارا يبعـد  جي

. مشـابهت دارد  ي مـا  مطالعه جيكه با نتا استتكرار 

نشــان دادنــد كــه در افــراد ســالم  ن،يهمچنــ شــانيا

 مـار ياز افـراد ب  تـر  جيتكرار را 19بزرگتر از  يها آلل

 CA يديدو نوكلئوت يتكرار يطول توال نياست و ب

 ي خطــر ابــتلا بــه ســرطان پســتان رابطــه شيو افــزا

ي مـا   كه اين ارتباط در مطالعـه  معكوس وجود دارد

  .به صورت مستقيم بود
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بـار نشـان    نياول يو برا قيتحق نيا جيبر اساس نتا 

 شيو افـزا  CA يتكـرار  يطـول تـوال   نيداده شد كه ب

كـه   وجـود دارد  ميمستق ي ابتلا به سرطان رابطه كيرس

  .با نتايج مطالعات قبلي متفاوت است

 Rietveld يهـا  رانش نشان دادنـد كـه آلـل   و همكا 

 ني، در بــIGF-Iژن  يپروموتــور ي هيــمتفــاوت ناح

دارنـد؛ چنانچـه، آلـل     يمتفاوت وعيمختلف، ش ينژادها

19)CA ( 18و)CA (ـ در بيترته ب   و پوسـتان  ديسـف  نيب

 ـرا) ييقـا يآفر يها ييكايآمر( پوستان اهيس  هسـتند و  جي

 صـورت بـه   دپوسـتان يسف نيدر ب) CA(19 آلل يفراوان

بـر اسـاس   . )22( استپوستان اهيس از بالاتر يدار يمعن

 ي نيـز زنـان اصـفهان   نيدر ب جيآلل را ق،يتحق نيا جينتا

19)CA (يتكرار يها يتوال .است پوستان ديو مشابه سف 

 ـبا اثر بر م IGF-Iژن  يپروموتور يميتنظ ي هيناح  زاني

 يســطح ســرم شيموجــب افــزا IGF-Iژن  يســيرونو

IGF-I كـه   اسـت  شده مشخص نيهمچن. )20(شود يم

و از  اسـت  كي ـتوژنياثـرات م  يدارا رشـد،  فاكتور نيا

رشد سلول شده و  شيهورمون رشد موجب افزا قيطر

ابـتلا بـه    سـك ير شيصورت موجب افزا نيبه ا ديشا

ي ايـن مطالعـه     با مقايسـه . )23( شود يسرطان پستان م

با ساير مطالعاتي كه ذكر شد و ارتباط مستقيم سـرطان  

توان گفت كه با اينكه فراواني  هاي بلند مي پستان با آلل

ها در زنان اصفهاني ماننـد سـاير زنـان سـفيد      كلي آلل

ي نـژادي سـبب بـروز    ها پوست است اما شايد تفاوت

  .شود هاي بلند مي ي مستقيم با آلل يك رابطه

  

  تشكر و قدرداني 

مديريت  و تكميلي تحصيلات مديريت مالي حمايت از

 پـژوهش  ايـن  انجـام  بـراي  اصـفهان  دانشگاه پژوهشي

  .شود مي قدرداني و تشكر
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Association between Polymorphic Promoter Region in the IGF-I and Risk of 

Breast Cancer in Isfahan Area* 
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Abstract 

Background: Insulin like growth factor I (IGF-I) is a member of large single-chain polypeptides, sim-
ilar to proinsulin protein. This gene increases cell growth. The purpose of this study was to investigate 
polymorphism of Adenosine-Cytosine (CA) in IGF-I gene promoter among breast cancer patients and 
healthy individuals and its relation to risk of breast cancer.  

Methods: This study was a case-control study on 100 patients and 100 controls women. DNA was 
extracted from the blood of study subjects, the sequence were amplified by the technique of Polyme-
rase Chain Reaction (PCR). Thereafter the number and sequence of CA was measured by gel electro-
phoresis on Polyacrilamid. 

Finding: The results of this study shown that IGF-I gene allele distribution in Isfahan population va-
ries between 11 and 23 repeats and (CA)19 was the most common allele between patients and controls. 
Women with sequences larger than 19 were in a greater risk of breast cancer. 

Conclusion: These findings indicate a direct relationship between the numbers of repetitive sequences 
of IGF-I gene promoter and increased risk of breast cancer. In other words, increasing the number of 
CA repeat (greater than 19) located in the promoter gene, increases the risk of breast cancer in women. 

Keywords: breast cancer, IGF-1, CA repeat, polymorphism. 
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