
 93 سمظتبن 4ػمبره   ػوره ػوم                                                                                           هيؼريتزثت ص يه ػانؼگبه ػلوم پشػکمزل

 38ؿفضه 

ػر ثيمبران مجتلا ثه طزعبن مؼؼه ثب اطتفبػه   HER2/neuنهبي مضبػف ػؼگي ژثزرطي فزاواني رهغ
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 يؼهکچ

ػر   HER2/neuژنثيبن ثيغ اس انؼاسه که ثب آن ؼ.نثبػطزعبن ػبيغ ػر رهبن مغزس مي چهبرمينهبي مؼؼه ثه ػنوان ثؼعيمي سمينه و هؼف:

 ػر  MLPAػر طزعبن مؼؼه ثب تکنيک  HER2ژن راثغه ثب تکخيز اعلاػبت انؼکي ػر امب ثب پيؼگويي ضؼيفي همزاه اطتهب اس طزعبنثظيبري 

 MLPAثب اطتفبػه اس تكنيك  HER2/neuمضبػف ػؼگي ژن  هبي صبؿل اسيين ميشان فزاواني موتبطيونهؼف تؼثب  مغبلؼه صبضز. ػطتزص اطت

 ثبػؼ.ثيمبران مجتلا ثه طزعبن مؼؼه مي ػر
هبي ثين طبل ،انؼوطکوپي يب رزاصيثب طبثقه  مجتلا ثه طزعبن مؼؼه انثيمبر نمونه ثلاک ثبفتي 60تؼؼاػ توؿيفي  يػر اين مغبلؼهروع ثزرطي: 

 ثزرطي ػؼنؼ. HER2/neuژن  اضبفه ػر هبي صذف ورهغ اس نظز کزمبن ػرمبني افضلي پور–ثهؼاػتي مزكش ػر 1391تب  1376
ثه  طبل ثوػ. 71/62هبي مورػ ثزرطي ثوػنؼ. ميبنگين طني نمونه بنػرؿؼ سن 7/26و  متؼلق ثه مزػان مورػ مغبلؼه هبیاس نمونهػرؿؼ  3/73 نتبيذ:

 ػرؿؼ ثوػ. 3/33ػرؿؼ و ػر طغش ثبلا  10ػر ثيمبران ػر طغش پبيين  HER2کلي فزاواني مضبػف ػؼگي ژن  عور

هبي پژوهغ گزػػثب اين صبل پيؼنهبػ ميػر مزػان ثيؼتز اس سنبن ثوػه،  HER2/neuمضبػف ػؼگي ژن  ثغور کلي ميشان فزاواني نتيزه گيزي: 

 ثيؼتزي ػر اين سمينه ثؼمل آيؼ.

 MLPA ،طزعبن مؼؼه ،HER2/neu ،ژن، مضبػف ػؼگي :کليؼيواژگبن 
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 ، کزمبن، ايزانکزمبن يپور، ػانؼگبه ػلوم پشػک يافضل ي، ػانؼکؼه پشػکيبر گزوه رزاصيػانؼ -1

 کزمبن، ايزان، کزمبن يپور، ػانؼگبه ػلوم پشػک يافضل ي، ػانؼکؼه پشػکيبر گزوه رزاصي اطتبػ -2

 کزمبن، ايزان، کزمبن يپور، ػانؼگبه ػلوم پشػک يافضل ي، ػانؼکؼه پشػکيػموم يرزاص يػانؼزو -3

 ، کزمبن، ايزانکزمبن يپور، ػانؼگبه ػلوم پشػک يافضل يک، ػانؼکؼه پشػکيارػؼ ژنت يکبرػنبط يػانؼزو -4
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 مقؼمه
ه و مزي ػر مؼؼهبي نطزعباس نبػي  ميزگ و مزامزوسه هنوس 

را ثه ثبلايي  ػرؿؼ مزيكبو ان ـپژاؼ ـپيؼزفته مبنني هبركؼو

 زـه ػرؤحز ـمي هبرفبكتوگزچه ا. (1)طت ا عوػ اعتـبؽ ػاػه

تغذيه  رفبكتوولي همواره ، اطت ػمتؼؼهب نطزعباين  عوـنػو 

ع ين نو. اثبػؼميهب نين طزعبايزبػ ا ػرمل مهم اػو اسيكي 

يي اغذػات مؼ كه ػبػرآكم اػ فزاين ـثػر  ثيؼتز هبنطزعب

  (.2)ػ ػوميه مؼبهؼ، نؼػار یؿعب

 نيم قزن اعيز کؼورهبي توطؼه يبفته ػر که ػرآنرغم ػلي

ميشان ػيوع طزعبن مؼؼه ؿورت گزفته،  کبهغ چؼمگيزي ػر

هبي مؼؼه ثه ػنوان چهبرمين ثؼعيمي هنوس صبل صبضز امب ػر

 (.3) ػوػمضظوة مي رهبن طزعبن ػبيغ ػر

 21000عجق گشارع انزمن طزعبن آمزيکب طبلانه صؼوػ  ثز

مورػ رؼيؼ طزعبن مؼؼه ػر رهبن تؼغيؾ ػاػه ػؼه و صؼوػ 

 ػوػمورػ مزگ نبػي اس اين نوع طزعبن گشارع مي 10000

 مؼؼه هبيطزعبن اس نيمي پيؼين تقزيجبً ثز اطبص مغبلؼبت .(4)

 اطبص ثز که صبلي ػر ،(4) گيزنؼمي منؼب مؼؼه انتهبيي ثغغ اس

هب طزعبن اين اغلت آمزيکب اعيز ػرانزبم ػؼه  هبيپژوهغ

 طزعبن ثبليني ػلائم .(5) نمبينؼ را مجتلا مي مؼؼه ثغغ فوقبني

 غيز و مجهم ػلت ثه و نجوػه مؼغؾ اوليه مزاصل ػر مؼؼه

 ثبػؼمي ػػوار آن تؼغيؾ هبنؼبنه و ػلائم ثوػن اعتـبؿي

 گظتزعر تومو که کننؼمي مزارؼه سمبني مؼمولًا ثيمبران .(6)

 مزصله اين ػر اطت که رطيؼه پيؼزفته مزصله ثه و کزػه پيؼا

 تؼغيؾ همين رهت ويژگي ثه ثبػؼ.مي کوتبه ػمز عول

 ؿورت ػر اطت. لذا ثب اهميت ثظيبر مؼؼه طزعبن ػر سوػرص

 و ػقيق ثيمبر مؼبينه، صبل اصتمبل عغب ػر ػزس هزگونه وروػ

آن  نمونه گيزي و تومورػقيق  تؼيين مضلثزاي  مؼؼه ػکض

 تضت تبحيز سنؼه موروػات همه ژنوم .(7ضزوري اطت )

 مواػ مبننؼ عبرري ػوامل و ػروني ثؼن ػيميبيي فزاينؼهبي

 قزار آطيت مؼزف ػر هميؼه کننؼه پزتوهبي يونيشه و ػيميبيي

 وطيله ثه ػوامل اين ساي رهغ احزات سنؼه اس موروػػ. ػار

 ػر رو چنبنچه نقـياس اين .ػوػمي صفبظت تزميم طزعبن

 پيؼزفت و ثزوس طجت ثزطؼ ارث ثه طيظتم تزميم ثب ارتجبط

 (.8ػ )گزػمي طزعبن

 نقغ پيلوري ثب هليکوثبکتز ػفونت رمله اس هبػفونت ثه اثتلاء

موضوع اين  و ػارػ مؼؼه مغبط مشمن التهبة ثزوس ػر مهمي

مي مؼؼه فزاهم ػنوکبرطينومآ و پپتيک سعم ثزوس ثزاي را ػزايظ

 التهبة ميشان ملاصظه ػر قبثل تفبوت وروػ صبل، اين ثب .نمبيؼ

 اس هليکوثبکتز غيز ػهؼ کهمينؼبن  آلوػه مغتلف افزاػ مؼؼه

رمله  اس نيش ػيگزي فبکتورهبي ،آن ثه مزثوط ػواملو  پيلوري

 اين نيش ػر ميشثبن ثه مزثوط ايمونولوژيکي و ژنتيکي فبکتورهبي

 ػر التهبة ػر ايزبػ که کبرهبيي و طبس ثنبثزاين. ػارنؼ نقغ راطتب

 اؿلي ػنوان مضور ثه تواننؼمي ػارنؼ، نقغ مؼؼه مغبط

ثب آن که  .(9) مؼؼه منظور گزػنؼ طزعبن پبتوژنش مغبلؼبتي

 غيز ػلل امب نيظت، و مؼغؾ روػن مؼؼه طزعبن اتيولوژي

 ميبن اين اس كه ؼكننمي ايفب ايزبػ تومور ػر نقغ مهمي ژنتيك

 نمكي، ػوػي غذاهبي و پزنمك ويژه رژيمه ث ايتغذيه ػوامل

 نظيز ػفوني ػوامل ثز اين، ػلاوه .هظتنؼ مهم ثظيبر

 مغزس اتيولوژيك، مهم ػبمل يك پيلوري ثؼنوان هليكوثبكتز

 .ثبػؼميموارػ تک گيز  ػرؿؼ 90ػر مؼؼه طزعبن .(6) ؼنثبػمي

لذا  .هظتنؼ ثب طبثقه عبنواػگي مزتجظ آنهب تؼؼاػ انؼکي اس امب

رونؼ  ػر مهمي نقغ همچنبن اكتظبثي ژنتيكي اعتلالات

 .(7) ػارنؼ مؼؼه طزعبن ػر تومورسايي

 اينP53  و HER-2/neu مبننؼ هبييژن مزوسه كؼفا

طزعبن  آگهي پيغ و ثبليني طيز كه آورػه را ثوروػ اصتمبل

 عزفي مؼغؾ اس. كزػ يپيؼگوي قجل اس ثهتز ثتوان را مؼؼه

 هبي انظبني، ثؼعيمي ػر هبژن اس سيبػي تؼؼاػ كه ػؼه اطت

 ژني، ثزرطي موتبطيون رهت لذا ػونؼ، مي اس پيغ تقويت ثيغ

 انظبن ثؼن هبي مغتلفطزعبن روي فزاواني مغبلؼبت تبكنون

که ژن  HER-2/neu نکوژناپزوتو  (.10) اطت ػؼه انزبم

(، يک 4قزار ػارػ ) 17 مزثوط ثه آن ثز روي کزوموسوم

که ثب تيزوسين کينبس  کنؼمي گليکوپزوتئين ثين غؼبيي توليؼ

-هبي تضقيقبت کبرآسمبييػر مؼل .(5) نمبيؼعبؿي فؼبليت مي

 هبي ثبليني و مغبلؼبت آسمبيؼگبهي نؼبن ػاػه ػؼه اطت

کمکي رهت  Tهبي توانؼ لنفوطيتمي  HER-2/neuکه

 ػر آن ػر تومورهب را تضزيک نموػه و پبطظ ثه توليؼ ثيغ اس

نتيزه کل طيظتم ايمني رهت اس ثين ثزػن آن فؼبل گزػيؼه و 

 (.6) ثبػج اس ثين ثزػن آن گزػنؼ

HER2  کيلو ػالتوني  185يک گليکوپزوتئين ػرون غؼبيي

, انتهبي آميني ػومين عبرد طلولي اطت ثب طه ػومين مزشا: يک

يک ػومين  هليکض و آلفبيک ػومين ػرون غؼبيي منفزػ 

هبي اين عبنواػه گيزنؼه .ثبػؼتيزوسين کينبس ػاعل طلولي مي

گيزنؼه يکظبن و يب ػو ػضو مغتلف  ثين ػو ػوتبيي ػؼنتوطظ 

 ثيغ ثيبني ژن (.7) ػونؼاس عبنواػه يکظبن، فؼبل مي

 39ؿفضه 
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HER2/neu ػيؼه ػؼه و ثب پيؼگويي هب ػر ثظيبري اس طزعبن

. ثزعي اس مغبلؼبت اعيز ػرمبن کمکي (10) اطت ضؼيفي همزاه

را ثزاي ػرمبن طزعبن  HER2 ثبػي منوکلونبل ضؼثب آنتي

 انؼ. پظتبن پيؼنهبػ نموػه

نمونه ثيمبر مجتلا  66ثز روي  2005ػر طبل يک مغبلؼه که  ػر

اطکبموطل کبرطينومبي مزي ػر ژاپن ؿورت  طزعبن ثه

 هيظتو نووهبي مورػ مغبلؼه اس نظز ايمنمونه ػرؿؼ 26ذيزفت پ

IHC) ػيميبيي
1
مغبلؼه  ػر همچنين .انؼ گشارع گزػيؼه مخجت (

 ػيميبيي ميشان اين پزوتئو هيظتو نووػيگزي که ثب روع ايم

که فزاواني  اطت نکوژن مورػ ثزرطي قزار گزفته نؼبن ػاػه ػؼها

ػرؿؼ  9/55تب  0آن ػر ثين اطکبموطل کبرطينومبي مزي اس 

 ي مخليهبمؼمولا ثب روع HER2 وضؼيت ثبػؼ.متغيز مي

IHC هبي تکخيز ژني مخلو يب تظتFISH ,CISH  

 که ػر ثزعي اس مغبلؼبت ثب روع. ػر صبلي(8) ػوػمؼغؾ مي

IHC،  ثيغ ثيبنيHER2  انؼ متفبوت گشارع نموػهرا ثـورت .

 يب ثبفت ػنبطي ،توانؼ واثظته ثه مزصله توموريهب مياين تفبوت

نيش  FISH آنبليش عزف ػيگز،اس  (.11ثبػؼ ) IHCتفظيز نتبيذ 

و نيبسمنؼ ميکزوطکوپ فلوروطنت ثب  وقت گيز، ثظيبر ػػوار

ثبلا و ػمبرع ػطتي  کيفيتفيلتزهبي مولتي ثبنؼ، ػورثين ثب 

را ثه  HER2 هب وضؼيتتکنيکاين  همچنين، (.12ثبػؼ )مي

 رو تؼغيؾ تکخيز اين اس کننؼ.ؿورت نيمه کمي ارسيبثي مي

ثه ثوػه و  تزو ػقيق تزکمي آطبن PCR هبيثب تکنيک اين ژن

، هباين تکنيک ػوػ. يکي اسػنوان يک ربيگشين پيؼنهبػ مي

2) تکخيز پزوة واثظته ثه الضبق چنؼ تبيي کيتکن
MLPA) 

 IHCو  CISH ,MLPAو FISH ثبلاي(. تغبثق 13اطت )

 طزيغ و يروػ MLPA که تبييؼ کزػ  CISHو MLPA و

ثه همين ػليل  و ثوػه HER2 ػقيق ثزاي ػنبطبيي تکخيز ژن

 (.14) توانؼ يک ربيگشين قبثل اعمينبن ثبػؼمي

MLPA توانؼ مضؼوػه وطيؼي اس تغييزات ژنوميک اػم اسمي 

هبي ثشرگ اضبفه منفزػ تب صذف واي هبي نقغهانواع رهغ

(. تکخيز ژني نقغ مهمي ػر 15کزوموسومي را تؼغيؾ ػهؼ )

ثظيبري اس انواع تومورهب ثه ػهؼه ػارػ. اين فزاينؼ منزز ثه 

 تکخيز ػوػ. اگزو پزوتئين مي mRNA افشايغ ثبلاي ثيبن

توان اس هب قجل اس تغييز ػکل ثه فزم ثؼعيم رط ػهؼ ميژن

هبي تکخيز ولي ثزاي تؼغيؾ مضـولات ژنهبي مولکپزوة

                                                             
1
 immunohistochemistry 

2 Multiplex ligation-dependent probe amplification 

ػر  HER2 ػؼه اطتفبػه و ثزاي ػرمبن طزيغ ثکبر ثزػ. ژن

-هبي گونبگون ثيبن ميفزم هبي مغتلف ثه ؿورت ايشوثبفت

-ثؼين ؿورت كه هز كؼام اس اين مضـولات پزوتئيني مي .ػوػ

ژنتيكي  ثبفت عبؿي ػمل كننؼ. اس لضبػ نؼبنگزتواننؼ ثه ػنوان 

بيي اس نوع مضبػف ػؼگي ػر هکه اين ژن ػاراي رهغسمبني 

، پيؼگيزي اس مزگ ينواصي اگشوني ػوػ، ثبػج افشايغ ثيبن ژن

توان ثه ػوػ. پض ميطلولي و ػر نتيزه پيؼايغ طزعبن مي

هبي كبرثزػي ثزاي يبفتن رزاصبن توؿيه كزػ كه يكي اس روع

تؼيين ميشان  ،آينؼهب قجل اس اينكه ثه فزم ثؼعيم ػراين رهغ

 ثبػؼ. تکخيز ژنمي MLPA ژن ثب روع مولكولي تكخيز

(ERbb2 (HER2 هبي طينه،ثيغ ثيبني آن ػر طزعبن و 

هبي انؼومتزيبل ػيؼه ػؼه و ثب وعبمت مؼؼه، مزي و طزعبن

ػرمبن  مغبلؼبت اعيز (. ثزعي اس16ارتجبط اطت ) ثيمبري ػر

اي ػرمبن را ثز HER2 ثبػي منو کلونبل ضؼکمکي ثب آنتي

انؼ. ثيمبران ثب تومورهبي طينه طزعبن پظتبن پيؼنهبػ نموػه

 سمبني ،و ثيغ ثيبني( اوليه مخجت )تکخيزHER2  ثب کيمتبطتبت

 (HER2 کلونبل ضؼ ثبػي منونتيآ)يک  3تزاطتوسومبة که ثب

 نؼ. کبرآمؼي    اهػرمبن ػؼنؼ، افشايغ ميشان ثقب را نؼبن ػاػ

ػر ثيمبراني ثب طزعبن طينه، تضقيقبت را ثه طمت  تزاطتوسومبة

 HER2 هبيفؼبليت ضؼ توموري آن ػر ثيمبران ثب طبيز طزعبن

 هبي اعيز تزاطتوسومتػر طبل (.17مخجت پيغ ثزػه اطت )

 هبي ػوػ کننؼه همزاه ثب افشايغ ثيبن ژن)هزطپتين( ػر طزعبن

HER2/neu، ضي اس مورػ اطتفبػه قزار گزفته اطت. اگز چه ثؼ

 HER2/neu ثيمبران ػاراي طزعبن پظتبن که ػاراي ژن

 (.18انؼ )انؼ ثه عوثي ثه ػرمبن ثب هزطپتين رواة نؼاػهثوػه

ثزرطي ژنتيكي  مؼؼه اس عزيق ػر سمينه طزعبن که پژوهغ ثب آن

هبي ػعيل ػر ايزبػ و مجبرسه ثب طزعبن کبملا ضزورت كل ژن

 مولکولي مجني ثز تکخيز ژن مغبلؼه ثه روع ثزرطي امب ػارػ

HER2 انزبم ػؼه اطت.  کمتز ػر طزعبن مؼؼه ثب اين تکنيک

تؼيين ميشان  هؼف مغبلؼه صبضز ثب توره ثه اهميت اين موضوع،

 هبي اس نوع مضبػف ػؼگي ژنفزاواني موتبطيون

HER2/neu ثب اطتفبػه اس تكنيك MLPA  ػر ثيمبران مجتلا

 اطت.ثه طزعبن مؼؼه ػر اطتبن کزمبن 

 به روع
ثيمبر مجتلا ثه طزعبن  60اين مغبلؼه يك ثزرطي توؿيفي تؼؼاػ 

-مزكش ثهؼاػتيػر  1391تب  1376هبي كه ثين طبل مؼؼه
                                                             
3. Trastuzumab 
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، اس ػؼه ثوػنؼانؼوطکوپي يب رزاصي  کزمبن ػرمبني افضلي پور

مورػ  HER2/neu هبي صذف و اضبفه ػر ژننظز رهغ

  .گزفتنؼمغبلؼه قزار 

مضل تومور( و  ػموگزافيک )رنض و طن ثيمبر,اثتؼا عـوؿيبت 

هبي پبتولوژي هبي ثيمبران و فبيلاعلاػبت پبتولوژي اس پزونؼه

طپض ثلوك اطتغزاد گزػيؼ.  الذکزفوق موروػ ػر ثيمبرطتبن

و  هبي مزثوعه ػنبطبييا اس روي لاممضتوي رشء تومورال ر

 ينتؼيؼ. رهت گزػيتوطظ پبتولوژيظت اس آن ثلوك ثزع تهيه 

يک ثلوک پبرافينه مورػ  کزػن صزم ثبفت مجتلا ثه طزعبن ػر

آن توطظ يک  ونيشاطيآسمبيغ ژنتيک مولکولي، نيبس ثه لوکبل

ػر غيز اين ؿورت اصتمبل آلوػگي ثبفت مورػ . پبتولوژيظت ثوػ

ثؼين هبي غيز تومورال اعزاف تومور وروػ ػاػت. نظز ثب ثبفت

مقؼاري اس ثبفت موروػ ػر ثلوک پبرافينه كه مضتوي  منظور

طبنتيمتز رهت تؼيين  3/0×3/0×3/0تومور ثوػ را ثه اثؼبػ 

ػر اعتيبر آسمبيؼگبه ژنتيک  HER2/neu موتبطيون ژن

نوع مضبػف  هب اسرهت تؼيين موتبطيون .مولکولي قزار ػاػه ػؼ

اطتفبػه  MLPA تكنيك اس HER2/neu ػؼگي ػر ژن

ػرره  95 ي نمونه ػرDNAػنبتوره کزػن  ثؼؼ اس لذاگزػيؼ. 

هبي فلورطنت ثب اطتفبػه اس پزوة ونيؼاطيجزيگزاػ ػمل هطبنتي

ي هؼف، DNA نهبيت رهت تکخيز قغؼبت انزبم گزفت و ػر

 ؼ.ػاػه ػؼنهب ػر تزموطبيکلز قزار نمونه

 هبي تکخيز يبفته توطظ، نمونههبکخيز پزوةعبتمه تثؼؼ اس 

 الکتزوفورس( DNA Sequencer ABI 3130) ػطتگبه

 Marker هبي عبم ثب اطتفبػه اس نزم افشارپبيبن ػاػه و ػر هگزػيؼ

 Gene .ػر ؿورت وروػ مضبػف ػؼگي ػر نبصيه آنبليش ػؼنؼ-

ر مضـول هب مقؼااي اس ژن مورػ ثزرطي ػر هز يک اس نمونه

ثب توره ثه اينکه مقؼار فلورطبنض طبعغ  تکخيز يبفته ػر آن نبصيه

 متنبطت ثب مقؼارو  Sequencerنمونه ػر ػطتگبه  هز ػؼه اس

 اي ػرميشان فلورطبنض نمونه ثوػ، ثغور کلي چنبنچهمضـول 

 همبن نبصيه ثيؼتز يک نبصيه مؼغؾ نظجت ثه ميشان مزرغ ػر

  ثوػ، نؼبن ػهنؼه رهغ افشايؼي ػر آن نبصيه ثوػ.

 نتبيذ
 7/26و  انمزػهب متؼلق ثه نمونهػرؿؼ اس  3/73اين مغبلؼه ػر 

 71/62هبي مورػ ثزرطي نمونه ميبنگين طني .ثوػنؼ بنػرؿؼ سن

ػر  HER2 طبل ثوػ. همچنين فزاواني مضبػف ػؼگي ژن

 ػرؿؼ ثوػ 3/3ػرؿؼ و ػر طغش ثبلا  10 نييثيمبران ػر طغش پب

 ػؼگي ژن ػر اين مغبلؼه ميشان فزاواني مضبػف .(1)رؼول 

HER2/neu ثزاي طن کمتز  ػر ثيمبران مجتلا ثه طزعبن مؼؼه

ػر  ،و ػر طغش ثبلا ؿفزػرؿؼ  7/16ػر طغش پبيين : طبل 40اس 

، ػر طغش ثبلا ؿفز وػرؿؼ  7/16طغش پبيين ػر  :41 – 60طن 

 100 و ػر طغش ثبلاػرؿؼ  7/66ػر طغش پبيين : 61-80طن 

)نموػار  ػو طغش ؿفز ثوػطبل ػر هز  80ثبلاي  و ػر طنػرؿؼ 

 ػرHER2/neu  ژن 7. فزاواني مضبػف ػؼگي اگشوژن (1

طبل ػر  40ثيمبران مجتلا ثه طزعبن مؼؼه ثزاي طن کمتز اس 

ثزاي طغش پبيين  41 - 60ػر طن ، طغش پبيين و ثبلا ؿفز

ػر طغش پبيين  61-80طغش ثبلا ؿفز، طن  و ػرػرؿؼ  7/16

 80ػر طن ثبلاي  و ػرؿؼ 100 طغش ثبلا و ػرػرؿؼ  7/66

 .ثوػ و ػر طغش ثبلا ؿفز ػرؿؼ 7/16طبل ػر طغش پبيين 

 

 هب  و انواع اگشوژن HER2ژن  يمضبػف ػؼگ يفزاوان: 1رؼول 

  يطغوس مضبػف ػؼگ 
 

 نزمبل 
 رؿؼ(تؼؼاػ )ػ

 طغش پبيين مضبػف ػؼگي
 تؼؼاػ )ػرؿؼ(

 طغش ثبلاي مضبػف ػؼگي
 )ػرؿؼ( تؼؼاػ

 HER2 52 (7/86) 6 (10) 2(3/3)ژن 

 (3/3)2 (10) 6 (7/86) 52 7ن ژاگشو

 (7/6) 4 (7/6) 4 (7/86) 52 22ن ژاگشو

 (3/3)2 (10) 6 (7/86) 52 28ن ژاگشو

 (3/3)2 (7/6) 4 (0/90) 54 29ن ژاگشو
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 صظت طنمبران مجتلا ثه طزعبن مؼؼه ثزػر ثي HER2/neu فزاواني مضبػف ػؼگي ژن: 1نموػار

 ژن 22فزاواني مضبػف ػؼگي اگشوژن هب، ثز اطبص يبفته

HER2/neu  ثيمبران مجتلا ثه طزعبن مؼؼه ثزاي طن  ػر

 ،و ػر طغش ثبلا ؿفزػرؿؼ  25ػر طغش پبيين  :طبل 40کمتز اس 

 25ثزاي طغش پبيين ؿفز و ػر طغش ثبلا  :41 – 60ػر طن 

و ػر طن  ػرؿؼ 25 و ثبلا ػر طغش پبيين 61-80، طن ػرؿؼ

 .طغش پبيين و ػر طغش ثبلا ؿفز ثوػطبل ػر  80ثبلاي 

ػر  HER2/neu ژن 28فزاواني مضبػف ػؼگي اگشوژن 

ػر  طبل 40بن مؼؼه ثزاي طن کمتز اس ثيمبران مجتلا ثه طزع

: 41 - 60ػر طن  ،و ػر طغش ثبلا ؿفز ػرؿؼ7/16طغش پبيين 

-80و ػر طغش ثبلا ؿفز، طن  ػرؿؼ 7/16پبيين  ثزاي طغش

 و ػرؿؼ 100طغش ثبلا  و ػر ػرؿؼ 7/66طغش پبيين  ػر :61

. طغش پبيين و ػر طغش ثبلا ؿفز ثوػطبل ػر  80ػر طن ثبلاي 

ػر  HER2/neu ژن 29مضبػف ػؼگي اگشوژن فزاواني 

ػر : طبل 40ثيمبران مجتلا ثه طزعبن مؼؼه ثزاي طن کمتز اس 

: 41 - 60ػر طن  ،و ػر طغش ثبلا ؿفزػرؿؼ  25طغش پبيين 

: 61-80و ػر طغش ثبلا ؿفز، طن  ػرؿؼ 25ثزاي طغش پبيين 

و ػر طن ػرؿؼ 100و ػر طغش ثبلا  ػرؿؼ 50 ػر طغش پبيين

ػلاوه  ثوػ. ثهطبل ػر طغش پبيين و ػر طغش ثبلا ؿفز  80ثبلاي 

ثيمبران مجتلا ثه  ػر HER2/neu فزاواني مضبػف ػؼگي ژن

نفز و  5طغش پبيين ػر  :صظت رنض ػر مزػهب طزعبن مؼؼه ثز

نفز ثوػ  1هب ػر طغش پبيين و ثبلا نفز و ػر عبنم 1ػر طغش ثبلا 
 (.2)نموػار 

 
 ػر ثيمبران مجتلا ثه طزعبن مؼؼه ثز صظت رنظيت HER2/neu : فزاواني مضبػف ػؼگي ژن2نموػار 

  ثضج

و تضت  کهطزعبن مؼؼه  اس مجتلايبن ثهنمونه  60ػر اين مغبلؼه 

ثه ؿورت طزػمبري  ،ػمل رزاصي و ثيوپظي قزار گزفته ثوػنؼ

مورػ  44هب  نمونه ثين اس .نؼاس ثيمبرطتبن افضلي پور انتغبة ػؼ

 ثب .اطت ثوػه بنسن مورػ متؼلق ثه 16 مزػ و متؼلق ثه مزػان

  اس قظمتي توانمي مزػان ثزاي 1 ثه 2 رنظي ػيوع ثه توره
 

 

 

 ثزوس ػر موحز مضيغي ػوامل تنوع ثه را آمؼه ثؼطت اعتلاف اين

ػانظت و اين که مزػان ػر  رهبن مغتلف منبعق ػر طزعبن اين

 فبكتورهبي طبيز يب مضيغي ػوامل ثب ثبػنؼ مي عغز مؼزف

 ػؼم كه رطؼمي نظز ثه ثؼلاوه،ثبػنؼ.  مي نبػنبعته ايسمينه

 اعتلاف اين صؼي تب اپيؼميولوژيك، هبيثزرطي ثزاي پيگيزي

كه ػري ػيگز مؼبثه مغبلؼه ػر .(13) نمبيؼ مي توريه قبثل را
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 مزػان اس ػرؿؼ 3/55 ه اطت صؼوػگزفت انزبم عزاطبن اطتبن 

عواني  مجتلا ثه طزعبن مؼؼه ثوػنؼ که ثب نتبيذ مغبلؼه صبضز هم

 ػيوع مزػان ػر طزعبن مؼؼه مزرغ منبثغ اطبص ثزػارػ. 

 گشارع 1 ثه 5/3-5 (سن ثه مزػ) نظجت ػاػته اين ثيؼتزي

 طبسگبري صؼوػي تب مغبلؼه اين اس نتبيذ صبؿل ثب كه اطت ػؼه

ه هبي انزبم ػؼه مؼغؾ گزػيؼػر ثزرطيهمچنين  (.19) ػارػ

را ػر  HER/nue2 ثيمبران ژن اس ػرؿؼ 10 صؼوػ که اطت

 ثين ػر .انؼػر طغش ثبلا مضبػف نموػه ػرؿؼ 3/3طغش پبيين و 

رهت ثزرطي ميشان فزاواني اين  يايزانمضققبن مغبلؼبتي که 

 ي قبػري و همکبرانغمغبلؼه انؼ،انزبم ػاػه نکوژنا پزوتئو

مزي ػر  طزعبنافزاػ مجتلا ثه  ػرؿؼ 4/16 که اطت نؼبن ػاػه

(. ػر 16انؼ )ثوػه HER2/neu کوژنػاراي پزوتئو ان نيش تهزان

 ػر 1389اي که توطظ يبسي و همکبرانغ ػر طبل مغبلؼه

ثيمبر ثظتزي مجتلا ثه  115روي  ثيمبرطتبن فيزوسگز تهزان ثز

 کوژنان پزوتئو فزاواني مزي و مؼؼه اس نظز طزعبن

HER2/neu فزاوانيکه  ه اطتمؼغؾ ػؼ ،انزبم گزفت 

ثيمبران مخجت  ػرؿؼ 3/11 ػر HER2/neu کوژنان پزوتئو

تومور و مضل آن هيچ ارتجبط مؼنبػاري  فبسثين  ليو ثوػه اطت

 کلي طغوس مغتلف عورثه (.17) ه اطتمؼبهؼه نگزػيؼ

صظت طن و رنض  ثيمبران مورػ مغبلؼه ثز مضبػف ػؼگي ػر 

 نؼاػ.ػار عبؿي را تفبوت مؼنب ،ثيمبران

  نتيزه گيزي

ژن  يمضبػف ػؼگ اس يػواهؼ مغبلؼه نيا ػر يکل ثه عور

HER2/neu مجتلا ثه  مبرانيآن ػر ث يهباگشوژن زيو طب

تزي ػوػ مغبلؼبت وطيغپيؼنهبػ مي طزعبن مؼؼه مؼبهؼه نؼؼ.

، ثزوس و فزاواني ثب ثبسه سمبني ثيؼتزي اس لضبػ تؼيين ػيوع

 ػوػ.طزعبن مؼؼه و ثب صزم نمونه ثيؼتز انزبم 
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Abstract 

 

Background and aims:  Gastric malignancies have the fourth place among the most prevalent 

cancers. In many cancers, overexpressing of HER2/neu gene has been observed with a poor 

prediction. Up to now, there is a little information about the duplication of HER2/neu gene in 

gastric cancer using MLPA method. The present study aimed to investigate the frequency of 

mutations resulting from amplification of HER2/neu gene using MLPA technique in the patients 

with gastric cancer. 

Methods: This is a descriptive study which carried out on 60 samples of tissue block obtained from 

gastric cancer patients with endoscopic and surgical history between 1376-1391 years in 

Afzalipoor health centers to investigate the deletion and insertion mutations in HER2/neu.  

Results: The study population consisted of 73.3% females and 26.7% males with the mean age of 

62.71. Overall, the frequency of the amplification of HER2/neu gene in the low and high levels was 

10% and 3.3%, respectively. 

Conclusion: It seems that, the amplification frequency of HER2/neu gene in men is more than 

women. However, it is recommended to conduct further studies. 

Key words: amplification, gene, HER2/neu, gastric cancer, MLPA method  
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