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 ضوارُ صفحِ:  

در بيماران مبتلا  BRCA1ژن 11جديد در اگزون  هاي شناسايي جهش
 به سرطان پستان ارثي 

 

 5، سيذهْذي كلاًتز*7سيذهحسي هيزاسوؼيلی
 

  هقالِ پژٍّطی 
  

 DNA ززکَة کٌٌذُ تَهَر اعت کِ در تؼوییک ع BRCA1 .عزاعز خْبى اعت تزیي ثذخیوی در سًبى در عزعبى پغتبى ؽبیغ هقذهِ:

درصذ اس هَارد عزعبى پغتبى  25تب  20حذٍد دیذُ ًمؼ دارد. یکی اس ػَاهل خغز هْن عزعبى پغتبى، عبثمِ خبًَادگی اعت  آعیت

تزیي اگشٍى ایي صى، ًوبیذ. ثشرگ تَلیذ هی آهیٌِاعیذ  1863اگشٍى اعت کِ پزٍتئیٌی ثب  24ؽبهل  BRCA1 عبثمِ خبًَادگی دارًذ. صى

درػوذُ هَارد  BRCA1 ّبی ٍراثتی صىخْؼ ّبی هزتجظ ثب ثیوبری در آى یبفت ؽذُ اعت.ثبؽذ ٍ ثیؾتزیي خْؼهی 11اگشٍى 

فبکتَر خغز ػٌَاى یک ِّبی هجتلا ثِ عزعبى پغتبى ثدر خبًَادُ BRCA1 عزعبًی ارثی عزعبى پغتبى ًمؼ دارًذ. ًمص در صى

 در هجتلایبى ثِ عزعبى پغتبى هی ثبؽذ. BRCA1ّذف اس ایي هغبلؼِ ثزررعی ٍخَد خْؼ در صى   لذا ثبؽذ.هی

سى  40آٍری گزدیذ. اس ثیي ثیوبراى سى هجتلا ثِ عزعبى پغتبى ًوًَِ خَى خوغ 200اس ثیي  همغؼی در ایي هغبلؼِ رٍش بزرسی:

ٍ تَالی یبثی هغتمین هَرد  PCR-SSCP تکٌیک ثبBRCA1 صى  11، اگشٍى DNAدارای عبثمِ خبًَادگی ثَدًذ ٍ پظ اس اعتخزاج 

 ر گزفت.هَرد ثزرعی لزا  PolyPhen-2  ٍMutant Suiteثب ًزم افشارّبی ثزرعی لزار گزفتٌذ ٍ ًتیدِ تغییزات ثب ؽجیِ عبسی رایبًِ ای 

ٍ   c.3059CCA>CTA (p.Pro1020Leu) ّبیی کِ دارای ؽیفت ثبًذی ثَدًذ، دٍ خْؼ خذیذ ثذهؼٌییبثی ًوًَِپظ اس تَالی ًتایج:

(p.Thr1025Ile) c.3074ACA>ATA  در ثیوبراى دارای عبثمِ خبًَادگی عزعبى پغتبى ؽٌبعبیی ؽذ. تحلیلًِّبی رایب ای ثز ػولکزد

  هخزة هی ثبؽذ. گذارد ٍ احتوبلاًثز عبختبر پزٍتئیي تبثیز هی c.3074C>T خْؼ پزٍتئیي هؾخص کزد کِ

ّبیی ّبی آًْب کوک کٌذ. ٍ لذا ثزای خبًَادُتَاًذ در هذیزیت درهبى ثیوبراى ٍ خبًَادُهی BRCA1 غزثبلگزی خْؼ صى گيزي: ًتيجِ

 ثزای پیؾگیزی بتآسهبیؾ اًدبم لشٍمدر صَرت چٌیي ّنتَاًذ ثِ آًْب کوک کٌذ هیصًتیکی  کِ در هؼزض عزعبى ّغتٌذ غزثبلگزی

 اًدبم دٌّذ.الذاهبت لاسم را ثزای کبّؼ خغز  لاسم ثبؽذ اس اثتلا ثِ عزعبى، یب اگز ٌّگبمسٍد

 

 ، پلی هَرفیغن11، اگشٍى DNAیبثی هغتمین ، تَالیBRCA1عزعبى پغتبى خبًَادگی، صى  ّاي كليذي: ٍاژُ

 

 .در بيواراى هبتلا بِ سزطاى پستاى ارثی BRCA1ژى 77جذیذ در اگزٍى  ّايضٌاسایی جْص .عیذهْذی کلاًتز، هیزاعوؼیلی عیذهحغي ارجاع:

 .733-39(: 8) 26؛ 1397یشد هدلِ ػلوی پضٍّؾی داًؾگبُ ػلَم پشؽکی ؽْیذ صذٍلی 

                                                      

 ، ايرانگروه زيست شنبسي، دانشكده فني ههندسي، دانشگبه علن و هنر، يسد -1

 ، ايرانشهيد صدوقي يسد، يسدخدهبت بهداشتي درهبني پژوهشكده توليد هثل، دانشگبه علوم پسشكي  -2

 8919697451پستي: کد ،smm230@gmail.com :پست الكترونيكي ،29132528674 تلفن: نويسنده هسئول(؛*)
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 BRCA1جْص ّاي جذیذ در ژى 

 

 … ّاي ایزاى ضيَع چاقی در داًطجَیاى دختز داًطگاُ
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 هقذهِ

 تزیي ثذخیوی در سًبى عزعبى پغتبى اعت. صىؽبیغ

BRCA1   کٌٌذُ تَهَر اعت کِ در ثْجَد آعیتیک صى عزکَة 

DNA دخیل اعت(3-1) . عبثمِ خبًَادگی یک ػبهل خغز هْن

درصذ اس هَارد  25تب  20حذٍد  هی ثبؽذ. پغتبىثزای عزعبى 

 BRCA1  عزعبى پغتبى دارای عبثمِ خبًَادگی لجلی ّغتٌذ. صى

ثبؽذ، دٍهیي یَثی کَئیتیي دٍهیي هْن ػولکزدی هیدارای عِ

( در اًتْبی آهیٌی، دٍهیي عیکٌبل RING domainلیگبس )

 BRCT در ٍعظ ٍ دٍهیي  (NLS) ایٍری ّغتِآّنگزد

(BRCA1 C-terminalدر اًتْبی کزثَکغیلی ) (4-6) ایي صى .

اعیذّبی آهیٌِ کذ  1863اگشٍى اعت کِ پزٍتئیٌی ثب  24ؽبهل 

درػوذُ هَارد  BRCA1 ّبی ٍراثتی صىخْؼ.(1) کٌذهی

ثِ  BRCA1 عزعبًی ارثی عزعبى پغتبى ًمؼ دارًذ. ًمص در صى

ػٌَاى یک خغز ثبلمَُ عزعبى فبهیلی در ًظز گزفتِ هی ؽَد. 

در هذیزیت پشؽکی  BRCA1 غزثبلگزی ٍ تؾخیص خْؼ در صى

پلی هَرفیغن ّبی  ّب کوک کٌذ.ّبی آىثیوبراى ٍ خبًَادُ

 DNA ّبی تؼویزهَخَد در صى ّبی عزکَة کٌٌذُ تَهَر ٍ صى

 ثبؽٌذ.اس فبکتَرّبی خغز در عزعبى پغتبى هی

ی هجتلا ثِ عزعبى پغتبى چٌذیي  در هغبلؼبت ثبلیٌی ثیوبراى ایزاً

خْؼ در ارتجبط ثب عزعبى پغتبى گشارػ ؽذُ اعت. اس ایي لجیل 

اَى ثِ ّب هیخْؼ ، c.2311T>C ،c.3113A>G ،c.4308T>C است

c.4837A>G ،c.2612C>T ،c.3119G>A ،c.3548A>G ،

c.5213G>A  اؽبرُ کزد، توبهی ایي خْؼًدر عبیز خوؼیت  ّب لجلا

ثٌبثزایي، ّذف ایي هغبلؼِ ثب تَخِ .(7–9) ّب ًیش گشارػ ؽذُ اعت

اَرد در  BRCA1ثِ ًمؼ خْؼ ّبی صى  ارثی عزعبى پغتبى، ه

اَدُ  BRCA1 صى ثزرعی خْؼ در ّبی هجتلا ثِ عزعبى در خبً

اَى یک فبکتَر خغز هی ثبؽذ. ِثپغتبى   ػٌ

 رٍش بزرسی

 ضزكت كٌٌذگاى

ثز رٍی ثیوبراى هجتلا ثِ عزعبى پغتبى  همغؼی ایي هغبلؼِ 

خْت کِ ثِ هزاکش درهبًی یشد هزاخؼِ ًوَدًذ صَرت گزفت. 

ّبی ؽْز گیزی ثب هزاخؼِ ثِ هزاکش درهبًی ٍ ثیوبرعتبىًوًَِ

گیزی صَرت گزفت. در ّبی لاسم ًوًَِیشد ٍ ّوبٌّگی

سى هجتلا ثِ عزعبى پغتبى ًوًَِ خَى خوغ  200هدوَع اس 

سى دارای عبثمِ خبًَادگی  40کِ ثیي ثیوبراى آٍری گزدیذ 

ثب هیبًگیي )عبل  51ثَدًذ ثیوبراى در سهبى تؾخیص سیز 

عي داؽتٌذ. اس ّوِ ؽزکت کٌٌذگبى پظ اس  (1/46 ±7/6عٌی

آگْی اس رًٍذ هغبلؼِ ٍ پظ اس اخذ رضبیت کتجی ًوًَِ خَى 

 خوغ آٍری ؽذ.  EDTAهحیغی در لَلِ ّبی حبٍی 

 PCR-SSCPژًَهی ٍ  DNA استخزاج

صًَهی ثب اعتفبدُ اس کیت  DNAٍری ًوًَِ ّب، پظ اس خوغ آ

PrimePrep  (Genet Bio, Korea ثز اعبط پزٍتکل تَلیذ )

ثب اعتفبدُ اس  BRCA1صى  11کٌٌذُ اعتخزاج گزدیذ. اگشٍى 

در هغبلؼبت لجلی  صحت ػولکزدؽبى خفت پزایوزّبیی کِ

تکثیز گزدیذ. هخلَط  (10)هَرد اعتفبدُ لزار گزفتِ ثَدًذ 

 5/8 هبکزٍلیتز هغتز هیکظ 5/12ؽبهل  ،PCR هبکزٍلیتزی 25

هبکزٍلیتز هخلَط پزایوز ثَد. ثزای ٍاکٌؼ  2هبکزٍلیتز آة ٍ 

 .اضبفِ ؽذ DNA هبکزٍلیتز  ًْبیی، یک

 4ت در هذ C 94˚ثب دهبی دیٌبراعیَى اٍلیِ   PCRٍاکٌؼ 

 94عیکل ثب دًبتَراعیَى در  32دلیمِ اخزا ؽذ ٍ ثِ دًجبل آى 

دبم ؽذ، دهبی اتصبل  30گزاد ثِ هذت درخِ عبًتی ثزای ثبًیِ اً

درخِ  72ثبًیِ ٍ پظ اس آى در دهبی  16ّز پزایوز ثِ هذت 

دلیمِ عٌتش صَرت گزفت ٍ هزحلِ ًْبیی عٌتش  1گزاد ثزای عبًتی

دبم گزفت 72دلیمِ در دهبی  7ثزای هذت   .درخِ عبًتی گزاد اً

 PCR-SSCPتکٌيك

تک   DNAحزکت الکتزٍفَرتیک ایي تکٌیک ثز پبیِ

ثَعیلِ  PCR هبکزٍلیتز اس هحصَل. پٌح (11)ثبؽذای هیرؽتِ

دلیمِ ثب  7گزاد ثِ هذت درخِ عبًتی 94حزارت در دهبی 

% 05/0% فزهبهیذ، SSCP (95 هبکزٍلیتز رًگ 5اعتفبدُ اس 

% سایلي عیبًَل( دًبتَرُ ؽذُ ٍعپظ، ثِ 05/0ثزٍهَفٌَل آثی ٍ 

 5دلیمِ  ثِ عزػت در یخ خٌک گزدیذ ٍ عپظ  8هذت 

 ثیظ اکزیل آهیذ-صل پلی آکزیل آهیذ هبکزٍلیتز اس هخلَط در

در ٍلتبص ثبثت TBEثبرگذاری ؽذُ ٍ ثب الکتزٍفَرس در ثبفز  ٪ 8

در ًْبیت،  عبػت الکتزٍفَرس گزدیذ. 18-14ٍلت ثِ هذت  100

 ثزٍػ رًگ آهیشی ًمزُ لبثل هؾبّذُ ؽذًذ. DNA لغؼبت
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 آهاريتَالی یابی هستقين ٍ تجزیِ ٍ تحليل 

دارای ؽیفت ثبًذی ثَدًذ  SSCPکِ در صل  DNAلغؼبت 

هَرد اعتفبدُ لزار گزفتٌذ ٍ  DNA ثزای تَالی یبثی هغتمین

ثب Chromas version 2.33 ًتبیح حبصل ثب کوک ًزم افشار ّبی 

( هَرد ارسیبثی لزار گزفت. ثزرعی NG_005905.2) تَالی هزخغ

اثز خبًؾیٌی ًَکلئَتیذی در عبختبر پزٍتئیي تَعظ ًزم 

 صَرت گزفت.  PolyPhen-2  ٍMutant Suiteافشارّبی 

 هلاحظات اخلاقی

درایي تحمیك هلاحظبت اخلالی هَرد تبییذ هؼبًٍت پضٍّؼ 

داًؾکذُ پشؽکی داًؾگبُ ػلَم پشؽکی یشد لزار گزفتِ اعت. کذ 

 .(IR.SSU.MEDICINE.REC.1394.247اخلاق )

 ًتایج

 در ثیوبراًی کِ ثب تکٌیک BRCA1 صى 11خْؼ در اگشٍى 

PCR-SSCP   یبثی  ثب تَالی (1دارای ؽیفت ثبًذی ثَدًذ )ؽکل

، هَرد تدشیِ ٍ تحلیل لزار گزفت. توبم ثیوبراى DNAهغتمین 

هجتلا ثِ عزعبى پغتبى تحت ػول خزاحی لزار گزفتِ ثَدًذ. اس 

ثَدًذ  11ثیي ثیوبراى دٍ ثیوبر دارای خْؼ خذیذ در اگشٍى 

پٌدبُ عبلِ ثَد  c.3074C> T ثیوبراى هجتلا ثِ خْؼ .(2)ؽکل 

ٍ هبدر ٍ ػوِ هبدرػ ثخبعز اثتلا ثِ عزعبى پغتبى ثِ تزتیت در 

 عبلگی فَت کزدُ ثَدًذ. آسهَى ّیغتَلَصیک  50ٍ  60عي

 

اعت.  + I ،ER +  ٍ PR ًؾبى داد کِ اٍ دارای تَهَر درخِ

هٌدز ثِ  (ACA> ATA) 1025تغییز ًَکلئَتیذ در کذٍى 

ؽَد. ثیوبر دیگز ثب ایشٍلَعیي هیخبیگشیٌی تزئًَیي تَعظ 

اػ ًیش ثِ ػلت عزعبى عبلِ ثَد ٍ هبدر ٍ خبلِ 40خْؼ خذیذ 

چٌیي پذرػ اًذ. ّنعبلگی فَت کزدُ 55ٍ  60پغتبى در عي 

ثزد. آسهَى ّیغتَلَصیک ًؾبى داد کِ ٍی اس عزعبى ریِ رًح هی

اعت. ثب تَخِ ثِ   + II  ،ER +  ٍ PR اٍ دارای تَهَر درخِ

یبثذ ٍ  تغییز هی CTA  ثِ CCA ، کذٍىc.3059C>Tشیٌیخبیگ

گزدد. هی  (Pro1020Leu) هٌدز ثِ خبیگشیٌی پزٍلیي ثب لَعیي

  PolyPhen-2تدشیِ ٍ تحلیل اثز ػولکزدی ایي خْؼ خذیذ ثب 

 93/0ثب اهتیبس  احتوبلاً Thr1025Ileکٌذ کِ تغییز پیؼ ثیٌی هی

 (.3)ؽکل( هضز هی ثبؽذ94/0؛ اختصبصیت:81/0)حغبعیت 

 DGG Free Energy ثیٌی کزد کِ همذار پیؼ I-mutant ًزم افشار

change value  ثزای خْؼ p.Thr1025Ile   ثزاثز ثبkcal/mol 

چٌیي ّن .ؽَد ثبؽذ ثِ عجت کبّؼ پبیذاری هی هی  -56/1

ثب   Pro1020Leu داد کِ خْؼتدشیِ ٍ تحلیل عیلیکب ًؾبى 

؛ 95/0ثبؽذ )حغبعیت خَػ خین هی 029/0اهتیبس 

  Pro1020Leu ثزای خْؼ  DGG( ٍ همذار82/0اختصبصیت

هؼٌبی افشایؼ ثجبت ِثبؽذ کِ ثهی kcal/mol 39/0 هیشاى 

 گزدد.پزٍتئیي تؼجیز هی

 

 ثیوبر هجتلا ثِ عزعبى پغتبى. 5در  PCRیکی اس هحصَلات  SSCP: تصَیز صل 1ؽکل 

 )یک ثخؼ دٍتبیی در ٍعظ(.در ردیف دٍم دارای ؽیفت ثبًذی ّغتٌذ 4ٍ  3ّبی ًوًَِ ؽَد عَر کِ هؾبّذُ هیّوبى
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 <CCA تغییز کذٍى ؽٌبعبیی ؽذ کِ c.3059C> T ٍ c.3074C> T خْؼ ًمغِ ای در ًَکلئَتیذ BRCA1. صى  11: خْؼ خذیذ در اگشٍى 2ؽکل 

CTA ٍ ACA> ATA را ثبػث هیؽًَذ. ّوبىعَر کِ در ؽکل هؾبّذُ هی.ؽَد افزاد دارای خْؼ ثِ صَرت ّتزٍسیگَت هی ثبؽٌذ 

 
This mutation is predicted to be benign with a score of 0.029 (sensitivity: 0.95; specificity: 0.82) 

 

This mutation is predicted to be possibly damaging with a score of 0.930 (sensitivity: 0.81; specificity: 0.94) 

 

 .BRCA1ّبی خذیذ ثز عبختبر پزٍتئیي عی تبثیز خْؼرثز :3ؽکل 

 دّذرا ثز عبختبر پزٍتئیي ًؾبى هی  p.Thr1025Ileدّذ ٍ ؽکل پبییي تبثیز هخزة خْؼ را ًؾبى هی  Pro1020Leuؽکل ثبلا تبثیز خٌثی خْؼ 

 بحث

ؽبذ تبب   عبجت   HGVS  ٍBICّبی هب در پبیگبُ ّبی زرعیث

 BRCA1 11دٍ خْؼ خذیذ در اگشٍى  ِ ثزعین کِدثِ ایي ًتی

دعتزعبی ثبِ   در دٍ سى ایزاًی خْؾی خذیذ هبی ثبؽبذ اعبت.    

تؼذاد ثبلای ًوًَِ ٍ ّوچٌیي هحذٍد ثَدى هٌغمِ هَرد ثزرعبی  

ّبب اس  ٍ فَت هجتلایببى ثبِ عبزعبى پغبتبى در اغلبت خببًَادُ      

تزیي اگشٍى ثشرگ 11اگشٍى هحذٍدیت ّبی ایي هغبلؼِ ثَدًذ. 

ّببی هختلبف   اعت ٍ عیف گغتزدُ ای اس خْبؼ  BRCA1 صى

هؾبّذُ ؽذُ اعت. ًتبیح ثِ دعبت آهبذُ    11ایي صى در اگشٍى 

عبختبر، پبیبذاری ٍ ػولکبزد     p.Thr1025Ile دّذ کًِؾبى هی

ثبِ   BRCA1 کٌذ. ًمص ػولکبزد را هختل هی BRCA1 پزٍتئیي

ثببلیٌی آهبذُ   ػٌَاى عبزکَة کٌٌبذُ تَهبَر در چٌبذ گبشارػ      

. توبم ثیوبراى اًتخبة ؽذُ ثب عزعبى پغبتبى سیبز   (12-9)اعت

گشارػ ؽذ، عي تؾخیص  عَر کِ لجلاًعبل داؽتٌذ. ّوبى 51

-15(اعبت هبزتجظ   BRCA1 ٍ هزحلِ ثبلیٌی تَهَر ثب خْؼ در

دارای دٍ عیگٌبل عبیت اعت کبِ   BRCA1صى  11. اگشٍى (13

، RAD50در ًشدیکببی ّغببتِ لببزار دارد ٍ لاسم اعببت کببِ ثببب    

RAD51 ، RB ٍ c-Myc در ایبي   . (16-18( ارتجبط ثزلزار ًوبیذ

ّبی هختلفی گشارػ ؽذُ اعت کِ ثزرٍی عبختبر اگشٍى خْؼ

ای کِ تَعظ سٍر ٍ تبثیزگذار اعت. در هغبلؼِ BRCA1پزٍتئیي 

صَرت گزفتِ اعت چٌذ ًوًَِ خْؼ  2018ّوکبراًؼ در عبل 

 در ایي اگشٍى یبفت ؽذُ اعت کِ اثز پبتَصًیک داؽتِ ٍ ثبػث  

اس عبزف دیگبز در   . (9) ؽبَد کَچک ؽذى عبختبر پزٍتئیي هی

بی صبَرت گزفتبِ اعبت ثبب ثزرعبی        ای هغبلؼِ کِ در خوؼیت ایزاً

در ثیوبراى دارای عبثمِ خببًَادگی ثبب    BRCA1صى  20ٍ  11اگشٍى 

خببیی  . اس آى(19)گًَِ خْؾی یبفت ًگزدیذتکٌیک ریل تبین ّیچ

ّبی دیگز در تؼویز ٍ پبیذاری صًَم هؾببرکت دارد  کِ ایي صى ثب صى

ذ در ثٍ هی ّببی  ػٌَاى یکی اس ػَاهل خغز در ایدبد عبزعبى ِتَاً

 دیگببزی چببَى عببزعبى تخوببذاى ٍ پزٍعببتبت تبثیزگببذار ثبؽببذ   
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 ٍ ّوکارش سيذ هحسي هيزاسوؼيلی
 

ّبیی ًیش در ایبي صى در  ّبیی صَرت گزفتِ اعت کِ خْؼ ثزرعی

. لذا ثزخی خْؼ ّببیی  (24–20)ثیوبراى هختلف یبفت ؽذُ اعت

ٌبذ در عببختبر   کِ در ًَاحی اگشًٍی ایي صى رٍی هی دٌّذ، هی تَاً

تغییبببز عببببختبری ثبببز رٍی  پببزٍتئیي تبثیزگبببذار ثبببَدُ ٍ ایببي  

گیزی آى تأثیز گذاردُ کبِ درًتیدبِ    ٍ یب هحل لزار BRCA1فؼبلیت

   گزدد. دچبر اختلال هی  DNAفزآیٌذ تؼویز 

 گيزي ًتيجِ

ؽبًَذ   ِ ػَاهلی کِ ثبػث عزعبى پغتبى هیکثب تَخِ ثِ ایي

ؽٌبعببیی خْبؼ ّببی    عَر کبهل هؾخص ًوی ثبؽبٌذ لبذا   ِث

گبز خبَثی ثبزای ؽٌبعببیی ثیوببراى عبزعبًی در       خذیذ ًؾببى 

ؽٌبعبیی ّزچبِ ثیؾبتز    چٌیيّن .ثبؽٌذخغز هی ّبی پزگزٍُ

ٍ فزاٍاًبی  گذار در عبزعبى   ّبی تبثیزّبی هَخَد در صىخْؼ

تَاًذ در ارسیببثی   ّب هیثیٌی اختلالات ًبؽی اس آى ٍ پیؼّب آى

ّببی درهببًی هبَثزتز کوبک     ٍ رٍػ ّبٍ هؾبٍرُ خَاهغ هجتلا

 کٌٌذُ ثبؽذ.

 سپاسگزاري

داًؾببگبُ ػلببَم  ٍ اس هغببئَلیي هحتببزم داًؾببگبُ ػلببن ٌٍّببز

ایبي   اًدببم  لاسم ثبزای  هببلی ٍ اهکبًببت   کِ ؽزایظ پشؽکی یشد

 ٍ لذرداًی را دارین. پضٍّؼ را فزاّن آٍردًذ کوبل تؾکز

دارًذ کِ در ًَیغٌذگبى همبلِ اظْبر هی تؼارض در هٌافغ:

ًَؽتي همبلِ عْن یکغبًی داؽتِ  ٍ ّیچگًَِ تؼبرضی در هٌبفغ 

.ٍخَد ًذارد
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Introduction: Breast cancer is the most common malignancy in women worldwide. BRCA1 is a tumor 

suppressor gene that is involved in DNA-damage repair. One of the significant risk factors of breast cancer is 

the family history. BRCA1 gene consists of 24 exons that encode a protein with 1863 amino acids. Exon 11 

is the largest exons and most of the disease-linked mutations have been found in it. Inherited mutations in the 

BRCA1 gene are constituted for the major hereditary breast cancer cases. Deficiency in BRCA1 gene was 

considered to be a high risk in the families with breast cancer. The goal of this study was to evalute mutation 

in BRCA1 gene in the patients with breast cancer.  

Methods: In this study, blood samples were collected from 200 breast cancer patients. 40 patients suffer 

from hereditary breast cancer, after DNA extraction, exon 11 of BRCA1 genes were evaluated by PCR-

SSCP technique followed by direct sequencing and the result of the changes was evaluated by in silico 

analysis. 

Results: The samples, showing mobility shift on SSCP analysis, were used for direct DNA sequencing, two 

new missense mutations c.3059C>T (p.Pro1020Leu) and (p.Thr1025Ile) c.3074C>T were detected in the 

patients with hereditary breast cancer. In silico analysis on protein function revealed that the mutation 

c.3074C>T effected on protein structure and predicted to be possibly damaging. 

Conclusion: Screening of the BRCA1 gene mutation can help to manage the treatment of the patients and 

their families. Therefore, for families exposed to cancer, genetic screening can help family members know if 

they need tests to look for cancer early, or if they should take steps to reduce their risk. 
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