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 امـا هنـوز در      طور قابل ملاحظه پيـشرفت كـرده اسـت         هبهاي اخير    باروري در سال  هاي كمك    تكنيك : و هدف  زمينه

 ـكـي از دلا   ي .شـود  گزيني انجـام نمـي     هاي منتقل شده به رحم لانه      تعدادي از جنين    در مكـرر  ابـاروري، شكـست  ل ني
 تغييرات اندومتر، دليل به ،ميوماندومتريوز و  مانند باليني هاي وضعيت در .باشد مي اندومتر پذيرش كاهش گزيني و لانه

 و HOXA10  هاي ژن  شاهدي، ميزان بيان-در اين مطالعه مورد. شود مشاهده مي جنين انتقال دنبال به گزيني لانه كاهش
BTEB1  هـر  (  به اندومتريوز و ميوم    يانمبتلا: روش بررسي . شدنديوز و ميوم ارزيابي      افراد مبتلا به اندومتر     در اندومتر
برداري از انـدومتر در     نمونه.  فرد بارور و سالم به عنوان كنترل انتخاب شدند         هشتبه عنوان مورد و     )  نفر هشتگروه  

 :هـا   يافتـه  .ندبررسي شد  هاي مورد نظر   ان بيان ژن   ميز RT-PCRي  سپس با روش نيمه كم    . فاز مياني ترشحي انجام شد    
       ميزان نـسبي   بررسيي  جزييات مراحل كار براي انجام روش نيمه كم mRNA    هـاي HOXA-10   و BTEB1    توضـيح داده 

  و HOXA10  ،BTEB1هـاي    بـراي ژن   (PCR) اي پليمـراز     واكـنش زنجيـره    تعداد سيكل مورد نظر براي انجام     . شده است 
ß-actin  ميانگين شدت بيـان ژن       .دست آمد  ه سيكل ب  26 و   32،  30تيب   به ترHOXA10   و BTEB1)       نرمـال شـده بـا ژن  
ß-actin ( تر از گروه كنترل بود  داري كم  به اندومتريوز به طور معنيمبتلايانمتر ودر اند)05/0P< .(مشابهي نيز در جنتاي 

رسـد تغييـر     به نظر مي  : گيري  نتيجه ).>05/0P( دست آمد  ه ب BTEB1 و   HOXA10براي هر دو ژن      به ميوم    يانمورد مبتلا 
كند، باعـث ايجـاد تغييـرات     گزيني افزايش پيدا مي ها به طور طبيعي در زمان لانه      ها كه مقدار آن    در بيان تعدادي از ژن    

  .داندومتر جهت پذيرش جنين بوده و مسئول كاهش ميزان باروري در بيماران مبتلا به اندومتريوز و ميوم باش

  .گزيني، بيان ژن ، لانهHOXA10 ،BTEB1، ميوم، اندومتريوز :كليدي كلمات

 
  

طور قابل ملاحظـه     ههاي اخير ب   هاي كمك باروري در سال     تكنيك
هاي منتقل شده  پيشرفت كرده است اما هنوز در درصد زيادي از جنين        

 گزينـي  لانه در مكرر شكست ليدلا .شود گزيني انجام نمي   به رحم لانه  
 چندگانـه  عوامـل  يا و جنين رشد نقص اندومتر، پذيرش كاهش شامل
 كـاهش  انـدومتريوز و ميـوم،   مانند باليني هاي وضعيت در 2و1.باشد مي
 اندومتريوزيس يكي   3.شود مشاهده مي  جنين انتقال دنبال به گزيني لانه

 صـورت وجـود     هاي مزمن در زنان است كـه بـه         ن بيماري يتر از شايع 
  اين. كند يـمروز ــود بــي خــان طبيعـبافت اندومتر در خارج از مك

  
 درصـد از زنـان را در سـن بـاروري مبـتلا              15 تـا    10بيماري حـدود    

.  درصد افراد نابارور به اين بيمـاري مبـتلا هـستند           25 تا   20. سازد مي
هاي اندومتر توجيه كننده كـاهش بـاروري         شود كه ناهنجاري   گفته مي 

هـاي      يد يـا فيبـروم رحمـي، رشـد تـوده          يفيبرو 4.باشد در اين افراد مي   
هاي رايج در زنان است كه        خيم در ديواره رحم، يكي از بيماري        خوش

مطالعـات  . شود  درصد از زنان در سنين باروري ديده مي        50 تا   20در  
داري در گروه بيمـاران       گزيني به طور معني     دهد كه ميزان لانه    نشان مي 

در طـي    5و6.كنـد  وم داخل جداري و زير مخاطي كاهش پيدا مي        با فيبر 
هاي استروژن و پروژسـترون موجـب        سيكل جنسي در زنان، هورمون    

شوند بـه طـوري    هاي اندومتر مي تغييراتي در سطح مولكولي در سلول  

 مقدمه

 چكيده
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 1390دي،10شماره،69مجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، دوره

ثبيت حاملگي  تكه در نهايت اندومتر را آماده پذيرش بلاستوسيست و          
توانـد يكـي از فاكتورهـاي        متر مـي  و انـد   اختلال در تمـايز    2.نمايند مي

ها براي آمـادگي     اند كه بيان آن    ژن شناسايي شده   چندين   1.نازايي باشد 
هـا   از جملـه ايـن ژن     . باشـد  متر جهت پذيرش جنين ضروري مي     واند

HOXA10   وBTEB1 7.باشند  مي HOXA10     هـاي    از اعضاي خـانواده ژن
 و رسـيدگي    زمـاي هاي هومئوباكس براي رشد، ت     ژن. هومئوباكس است 
ــه ــدومتر و لان ــين ضــروري مــي  ان 8.باشــند گزينــي جن

HOXA10  در 
شود و مقدار بيـان آن       تليال و استروماي اندومتر بيان مي      هاي اپي  سلول

طور قابل توجهي در فاز مياني ترشحي كـه منطبـق بـا دريچـه لانـه                  هب
هـاي اسـتروژن و پروژسـترون اسـت،          گزيني و حجم بالاي هورمـون     

 بـه عنـوان فـاكتور رونويـسي،         HOXA10محصول ژن   . يابد افزايش مي 
گزارش شده اسـت كـه در       . كند ها را تنظيم مي    بيان تعداد زيادي از ژن    

گزيني موفق، مقـادير زيـادي از ايـن ژن در مراحـل اوليـه                افراد با لانه  
  9.شود حاملگي در دسيدوا بيان مي

Basic Transcriptional Element Binding Protein1 (BTEB1) ـ  ك ي
برداري، نقـش    فاكتور رونويسي اندومتر است كه از طريق تنظيم نسخه        

اين ژن عـضو خـانواده   . كند هاي اندومتر ايفا مي اساسي در رشد سلول 
هــاي   اســت كــه بــه طـور مــستقيم بــا گيرنــده Kruppel-likeهـاي   ژن

اي حساس بـه پروژسـترون      ه پروژسترون واكنش نشان داده تا بيان ژن      
با توجـه بـه كـاهش ميـزان          10و11.هاي اندومتر تنظيم نمايد    را در سلول  

شناسـي   گزيني در افراد مبتلا به اندومتريوز و ميوم، مطالعات بافت          لانه
گزيني در ايـن افـراد       كننده عدم لانه   اندومتر، تغييرات خاصي كه توجيه    

رسد كه تغييرات    ا ضروري به نظر مي     لذ 10و12.باشد را نشان نداده است    
 به همين   .شودگزيني مطالعه    مولكولي اندومتر اين بيماران در زمان لانه      

 در انـدومتر    BTEB1 و   HOXA10منظور در اين مطالعه ميزان بيـان ژن         
زنان مبتلا به ميوم و اندومتريوز در روزهاي مياني سيكل كه معادل بـا              

ن با آمادگي رحم جهت فرايند      زمان ترشحي سيكل قاعدگي و هم زما      
 ـ       لانه و بـا گـروه      شـد ي بررسـي    گزيني است، با روش مطالعه نيمه كم 

  .گرديدكنترل شامل افراد بارور و سالم مقايسه 
  

  
نامـه   در قالـب پايـان     1389در سـال    ،   شـاهدي  -مورداين مطالعه   

م پزشـكي همـدان     در مركز تحقيقـات دانـشگاه علـو       كارشناسي ارشد   

تمامي اعتبـارات ايـن طـرح توسـط معاونـت تحقيقـات و               .انجام شد 
به منظور اجراي اين طـرح،   .آوري دانشگاه مذكور تامين شده است      فن

نامـه توسـط بيمـاران و گـروه كنتـرل، نمونـه              پس از تكميل رضـايت    
اندومتر از بين افرادي كـه تمايـل بـه شـركت در مطالعـه را داشـته و                   

.  به مطالعه را دارند به صورت تـصادفي انتخـاب گرديـد            شرايط ورود 
.  مـورد بـود    هـشت گروه ميوم، اندومتريوز و كنترل، هـر يـك شـامل            

هاي قاعدگي   سيكل: شد شرايط ورود به مطالعه، اين موارد را شامل مي        
، مشخص بودن آخرين دوره قاعدگي، سـن        ) روز 32 و   26بين  ( منظم
گونـه داروي هورمـوني      ه هـيچ   مـا  سـه  سال و براي مدت      38تر از    كم

. دريافت نكرده باشـد، گـروه كنتـرل از افـراد بـارور انتخـاب شـدند                
پنجمـين روز   و  گيري در فاصله زماني بين شانزدهمين تا بيست          نمونه

 اندومتر در شرايط كاملا اسـتريل بيوپـسي         يها نمونه .سيكل انجام شد  
ر يـك بخـش د    . شده و بعد از شستشو بـه دو بخـش تقـسيم گرديـد             

داري شـده و بـراي تاييـد مرحلـه ترشـحي انـدومتر         نگه% 10فرمالين  
ها در   بخش ديگر نمونه  . توسط پاتولوژيست به آزمايشگاه فرستاده شد     

يـشات  گذاشته و براي انجـام آزما     )  ايران -شركت سينا ژن   (RNX ماده
شناسـي،   پس از تاييد بافـت    . داري شد  نگه -80تا زمان لازم در فريزر      

  . استفاده گرديدRT-PCRاي مطالعه ميزان بيان ژن با روش ها بر نمونه
 از تـر يل يل ـيم يـك  در كـه  ها نمونه مرحله نيا در: RNAاستخراج  

 صورت به ورتكس توسط داشتند، قرار )RNA) RNX استخراج محلول
 در و شـده  اضـافه  آن بـه  كلروفـرم  ml2/0 سپس. درآمدند يكنواخت

. شـدند  فوژيسـانتر  4° در قـه يدق 15 مدتي  برا قهيدق در دور 12000
. گـشت  منتقل ديجد لوله به وي  آور جمعيي  بالا شفاف وي  آب محلول

RNA و كرده رسوب فوژيسانتر انجام سپس و زوپروپانوليا افزودن با 
 در سـپس  و داده شستـشو % 75 اتـانول  توسـط  آمـده  دست هب رسوب
    13.شد حل RNAase فاقد آب در و شده خشك هوا معرض

 ـك از اسـتفاده  بـا  cDNA:  cDNA ساخت  RivertAid™ First) تي

Strand cDNA Synthesis Frementas, Canada) در موجـود  روش با و 
 با انكوبه   cDNAبرنامه ساخت   . شد تهيه µg4، RNA از استفاده با تيك

 دقيقـه در    پنج و   42° دقيقه در    60  دست آمده با برنامه    هكردن مخلوط ب  
  .  ادامه يافت°70

بـراي ژن مـورد      PCRمرحلـه بعـد، انجـام       : ل مناسـب  تعيين سيك 
ي بيان ژن بـا     گيري نيمه كم   كه جهت اندازه   با توجه به اين   . مطالعه بود 

در سيكل مناسب و اختـصاصي هـر     بايد PCRاستفاده از الكتروفورز،

  بررسيروش
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 تعـداد  ابتـدا  14، آن انجـام شـود    (Exponential) ژن و در فاز صـعودي     
 با برنامه خاص    PCRن منظور مخلوط    بدي. ديگرد نييتع مناسب كليس

 از هــر µl5ســپس مقــدار . آن در دســتگاه ترموســايكلر قــرار گرفــت
، 24،  22،  20 هـاي  مثلا در سيكل  (هاي مشخص    ميكروتيوب در سيكل  

برداشـته و الكتروفــورز بــا اســتفاده از ژل آگــارز انجــام  ) 30، 28، 26
 TotalLab افـزار  پس از انجام الكتروفورز شدت باندها با نرم 14و15.شد

گيري شده و منحني تعيين سيكل ژن مـورد مطالعـه رسـم               اندازه 2009
لازم به ذكر است كه از ژن بتا اكتين در تمام مراحل به عنـوان               . گرديد

  .كنترل استفاده گرديد
Polymerase Chain Reaction (PCR):  مخلوطPCR شامل Mg 2 

(3 mM), Taq-polymerase (2 unit), PCR buffer, dNTP (200 µM) و 
اين مخلوط  ). 1 جدول( بود   )pmol/µ10 (يك زوج پرايمر اختصاصي   

  هـاي حرارتـي بـراي    در ادامه چرخه.  ساخته شدµl30در حجم نهايي   
β-actin ـثان 30 يبـرا  95° قـه، يدق  دو يبرا 95° برنامه با ب،يترت به   ه،ي

 و )كليس ـ 26( قـه يدق يـك ي  برا 72° ،)كليس 26( هيثان 30ي  برا °49
 95° شامل، HOXA10ي  برا برنامه نيا. شد انجام قهيدق هفتي  برا °72

 ـثان 30ي  بـرا  53° ه،يثان 30ي  برا 95° قه،يدق دوي  برا  ،)كليس ـ 30( هي
 برنامـه . بـود  قـه يدق هفتي  برا 72° ،)كليس 30( قهيدق يكي  برا °72

BETB1 ـثان 30ي  بـرا  95° قـه، يدق  دو يبرا 95° مراحل،ي  دارا   48° ه،ي
. بـود  قـه يدق هفـت ي  بـرا  72° و قـه يدق يـك ي  برا 72° ه،يثان 30ي  برا

  .شد تكرار كليس 32 زانيم به چهار و سه مرحله
دسـت آمـده از مرحلـه قبـل در ژل            ه ب PCRمحصول   :الكتروفورز

شـدت  . آميزي شـد   قرار گرفته و توسط اتيديوم برومايد رنگ      % آگارز ا 
 افـزار   از نـرم دسـت آمـده پـس از الكتروفـورز بـا اسـتفاده         هباندهاي ب 

TotalLAb 2009از ژن . گيــري شــد  انــدازهβ-actin بــه عنــوان كنتــرل 
  وردـهاي م وط به ژنـده مربـدست آم هاستفاده شد و شدت باندهاي ب

 متعـادل و مقايـسه      β-actinمطالعه با استفاده شـدت بانـد مربـوط بـه            
مربوط افزار، نمودار    دست آمده از نرم    هبا استفاده از اطلاعات ب    . گرديد

سپس آناليز آماري با اسـتفاده از آزمـون         . به ميزان بيان ژن رسم گرديد     
Student’s t-testانجام شد .  

  

  
شناسي قرار   دست آمده از اندومتر مورد ارزيابي بافت       ههاي ب  نمونه

 ـها تاييد شد، براي مطالعـه ب       هايي كه فاز ترشحي آن     گرفته و نمونه   ان ي
 HOXA10 و   BTEB1هاي   ن مورد استفاده قرار گرفته و ميزان بيان ژن        ژ

ي، براي بررسي بيان ژن به صورت نيمه كم        .در اندومتر بررسي گرديد   
بـه ايـن   . شـود در فاز صعودي متوقـف و بررسـي       PCRلازم است كه    

تعيين سـيكل بهينـه بـراي       . گرديد منظور بايد سيكل مناسب تعيين مي     
، 30ترتيـب     بـه  β-actin و   HOXA10  ،BTEB1هاي    براي ژن  PCRانجام  

 RT-PCRبـا اسـتفاده از روش       ). 1 شكل( دست آمد  ه سيكل ب  26 و   32
دهد  نتايج نشان مي  . گيري شد  هاي مورد نظر اندازه    ميزان بيان نسبي ژن   

داري  طـور معنـي     در گروه ميوم به    HOXA10كه ميانگين نسبي بيان ژن      
ــم ــت    ك ــرل اس ــروه كنت ــر از گ ــا  05/0P< 5475/44(ت ــسه ب  در مقاي

 در گــروه HOXA10ميــانگين نــسبي بيــان ژن ). 2شــكل ). (2014/82
 >05/0P( تـر از گـروه كنتـرل اسـت         داري كم  اندومتريوز به طور معني   

ميـانگين نـسبي بيـان ژن        ).2شكل  ) (2014/82در مقايسه با     011/17
BTEB1   در  295/22. (باشـد  تـر از گـروه كنتـرل مـي      در گروه ميوم كم

دار  دهنده وجود اخـتلاف معنـي      نتايج آماري نشان  ). 572/50مقايسه با   
 ).2 شـكل  ()>05/0P(در شدت بيان اين ژن در ايـن دو گـروه اسـت           

 تر از گـروه     در گروه اندومتريوز نيز كم     BTEB1ميانگين نسبي بيان ژن     
   اري نشانـنتايج آم). 572/50در مقايسه با  0612/11. (باشد كنترل مي

  

  
  توالي پرايمرهاي مورد استفاده : 1 -جدول

 ژن )جفت باز( اندازه محصول توالي پرايمر شماره دسترسي

NM_021192.2 Sense: 5΄-TGACAAGCACACCACAATTCTCC-3΄ 

Anti-sense: 5-TTCCACGCACAGCAGCAATAC-3 
389 HOXA10 

NM_001206.2        Sense: 5΄-TGGTCTCCTTCCTGTGTTC-3 ΄ 

Anti-sense: 5΄-TAGTGATGGCTGTTGTATTGG-3΄ 
638 BTEB1 

NM_001198842        Sense: 5΄-CGTACCACTGGCATCGTGAT-3΄ 

Anti-sense: 5΄-GTGTTGGCGTACAGGTCTTTG-3΄ 
360 β-actin 

 هايافته
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  .هاي مورد نظر در كنار منحني مربوطه نشان داده شده است تصوير ژل. PCRنحني  م(Exponential) منحني تعيين سيكل در بخش صعودي: 1 -شكل

 HOXA10 ژن

  

  فاز صعودي

 BTEB1 ژن  فاز صعودي

  

  فاز صعودي

  

 -actin ژن
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 1390 دي، 10شماره ، 69مجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، دوره 

  
  
  
  
  

  

 
                                                                         CTL                                                    Mayoma                                                        ENDO 
 
                HOXA10 
               BTEB1  

  
. (CTL)  و مقايسه با گروه كنترل(ENDO)اندومتريوز  و Myomaدر بيماران مبتلا به ) β-actinشده با  نرمال (BTEB1 و HOXA10 هاي mRNAمتوسط بيان : 2 -شكل

  .ست نمايش داده شده اتصوير الكتروفورز در پايين شكل
  

دار در شدت بيان اين ژن در اين دو گـروه            دهنده وجود اختلاف معني   
  ).2 شكل ()>05/0P (است

  

  
زار بسيار مهمـي بـراي      هاي اختصاصي اب   ي بيان ژن  گيري كم  اندازه

هاي مولكولي و تاثير عوامل گوناگون بر روي عملكـرد           درك مكانيسم 
گيـري حجـم      تكنيـك مناسـبي بـراي انـدازه        RT-PCR. باشد سلول مي 

mRNA   گيـري    براي انجام اين تكنيك و انـدازه       14و15.باشد بيان شده مي
RNA            كـه يـك ژن      ( بايد هـر دو ژن هـدف و كنتـرلHousekeeping 
 .گيري شوند و مقدار ژن هدف با ژن كنترل نرمـال شـود              اندازه) است

.  وجـود دارد   PCRيـه   گيري مقدار بيان ژن بـر پا       سه روش براي اندازه   
 ـ PCRهـا، تكنيـك    يكي از اين روش ي  نيمـه كم)semi-quantitative 

PCR(        است كه در آن مقدار محصول PCR       در مرحله صـعودي و قبـل 
ايـن روش هـم     . شود گيري مي  كه به مرحله مسطح برسد، اندازه      از اين 

هاي ديگر شـامل     روش. شود براي ژن كنترل و هم ژن هدف انجام مي        
PCRابتي  رق ـ)Competitive PCR( و Real-Time PCR در  15.باشـد   مـي

 ـ   ، ثابت كرد   انجام داد  Breljakاي كه    مطالعه دسـت آمـده از      ه كه نتايج ب
باشد و   ي بيان ژن، قابل اطمينان مي     گيري كم   اندازه ي تكنيك برا  سههر  

 ـ  تفاوت چنداني با هم نداشته و تكنيك اندازه يگيري نيمـه كم )semi-

quantitive PCR(گيـر بـودن، ارزان بـوده و تكنيـك      رغـم وقـت    علي

گيري بيان ژن در مواردي كـه تعـداد نمونـه مـورد              مناسبي براي اندازه  
گيـري    در مطالعه حاضر از روش انـدازه       16.باشد آزمايش كم است، مي   

 ي براي محاسبه مقدار بيان ژنـي در انـدومتر دو نـوع بيمـاري               نيمه كم
هـا بـا گـروه       متريوزيس و ميوم و مقايسه آن     مرتبط با نازايي يعني اندو    

شـايع در   هـاي  اندومتريوزيس و ميـوم از بيمـاري   .كنترل، استفاده شد
از افراد مبتلا بـه انـدومتريوز نابـارور          درصد   40 تا   30. باشند زنان مي 
 ناباروري در تعداد زيادي از افراد مبتلا به ميوم نيـز گـزارش              17.هستند

هاي  دهد كه از تخمك اين افراد جنين       مي مطالعات نشان    18.شده است 
بنابراين علـت   . كند دست آمده و در بدن ميزبان ديگر رشد مي         هسالم ب 

شناسـي   مطالعات بافت . گزيني جنين است   نازايي در اين افراد عدم لانه     
ها در مقايـسه بـا    تغييرات خاصي را در اندومتر مبتلايان به اين بيماري      

هـاي مولكـولي      بنابراين ارزيابي  12.اده است افراد سالم و بارور نشان ند     
طبـق  . باشـد  جهت تشخيص علت ناباروري در اين افراد ضروري مـي     

 اسـت كـه بـه عنـوان         ييهـا   از ژن  HOXA10مطالعات انجام شده، ژن     
 بيان اين ژن در مرحله      12.گزيني معرفي شده است    بيوماركر دريچه لانه  

ني است و هـم زمـان       گزي ترشحي سيكل جنسي كه معادل با زمان لانه       
سـازي   يابد و نقش مهمـي در آمـاده    با افزايش پروژسترون، افزايش مي    

هـايي   عـلاوه بـر آن در تنظـيم ژن        . گزيني جنين دارد   متر براي لانه  واند
گزيني دخيـل   كه در لانه b3, EMX2, IGFBP-1, BTEB1 integrinمانند 

بيـان ژن  در مطالعـه كنـوني، ميـانگين شـدت        19.هستند، شـركت دارد   
HOXA10        تر از گروه كنتـرل       در هر دو گروه اندومتريوزيس و ميوم كم

 بحث
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 Taylor،20  در انـدومتريوز، مطالعـه     HOXA10در مـورد بيـان      . باشد مي
Kim21   و Matsuzaki22       هـا نيـز در      آن.  با مطالعه حاضـر مطابقـت دارد

مطالعه خود نشان دادند كه ميزان بيـان ايـن ژن در بيمـاران مبـتلا بـه                  
با توجه به تفـاوت موجـود در روش كـار           . يابد دومتريوز كاهش مي  ان

عـه حاضـر نتـايج مـشابهي را نـشان      جهت ارزيابي ميزان بيان ژن مطال  
 Matsuzaki22 نيـز توسـط      ميـوم در   HOXA10مطالعه بيان ژن    . دهد مي

هاي استرومايي اندومتر     نشان داد اين ژن در سلول      كهانجام شده است    
 در فـاز ترشـحي      ميـوم ن بيان آن در افراد مبتلا بـه         د و ميزا  شو بيان مي 

گزينـي از جملـه       نيز چند مـاركر لانـه      Rackow. يابد سيكل كاهش مي  
HOXA10را مورد مطالعه قرار دادند  .  

 ميـوم  در بيماران مبتلا به      HOXA10ها مقدار بيان ژن      در مطالعه آن  
طالعـه  البتـه تفـاوت م    . داري نسبت به گروه كنترل داشت      كاهش معني 

Rackow                با مطالعه حاضر در اين بود كه در فاز تكثيـري انجـام شـده
 در هـر دو     HOXA10دهنده اين مطلب است كه بيـان ژن          و نشان  12بود

ژن . تـر اسـت    مرحله تكثيري و ترشحي در مقايسه با افراد بـارور كـم           
BTEB1   گزينـي    است كه به عنوان بيوماركر دريچه لانـه        ييها  نيز از ژن

 بيان اين ژن در مرحله ترشحي سـيكل جنـسي      10و23.ه است معرفي شد 
گزيني است هـم زمـان بـا افـزايش پروژسـترون       كه معادل با زمان لانه  

گزينـي   متر براي لانـه   وسازي اند  يابد و نقش مهمي در آماده      افزايش مي 
 مـوش  در را وزياندومتري تجرب طور به Lee and Taylor 24.جنين دارد

 هـا  آن جينتـا  كـرده،  مطالعـه  آن در را ژن نيا انيب زانيم و كرده جاديا
 دست هب جينتا 25.بودي  ترشح مرحله در ژن نيا انيب كاهش دهنده نشان
 ـا ليدل به. است آمده دست هب موشي  رو بر مطالعه نيا در آمده  كـه  ني

 در لـذا . داد ميتعم ـ انساني  براي  راحت به توان ينم راي  وانيح مطالعات
 دست هب وزياندومتر به مبتلا مارانيب از كه ومتراند نمونه حاضر، مطالعه
 دهنده نشان جينتا. شد انتخاب ژن نيا انيب زانيم مطالعهي  برا بود آمده

 بـا  ارتباط در. بود سالم افراد با سهيمقا در ژن نيا انيب دار يمعن كاهش

 ـن ميـوم  به مبتلا افراد  ـي مـشابه  جينتـا  زي  ژن  Rackow.آمـد  دسـت  هب
BTEB1   در مطالعـه  12. مورد مطالعه قرار داد    ميوممبتلا به   ران   را در بيما 

داري نـسبت    ماران كاهش معنـي   ي در اين ب   BTEB1 ها مقدار بيان ژن    آن
 با مطالعـه حاضـر      Rackowالبته تفاوت مطالعه    . به گروه كنترل داشت   

 ـ BTEB1 .در اين بود كه در فاز تكثيري انجـام شـده بـود           ك فـاكتور  ي
-B (Pgr-A, Pgr و Aهـاي پروژسـتروني    رندهبرداري است و با گي نسخه

B)   دهد تا بيان ژني وابـسته بـه پروژسـترون را فعـال               واكنش نشان مي
ها مهـار شـده      هايي كه به طور هدفمند بيان اين ژن آن          در موش  25.كند

هـا بيـان ژن      يابـد در ايـن مـوش       گزينـي كـاهش مـي      است، تعداد لانه  
HOXA1026.شود  نيز كم مي   

 در  HOXA10 و   BTEB1ضر كاهش بيـان هـر دو ژن         در مطالعه حا  
آميـز نداشـتند،      كه بارداري موفقيت   ميومبيماران مبتلا به اندومتريوز و      

 به طـور    كه 25استي  ا مطالعهاين نتيجه تاييد كننده نتايج      . مشاهده شد 
رسد كه بيـان     به نظر مي  . ها اندومتريوز ايجاد شده بود     تجربي در موش  

ــر ژن ــان  BTEB1و  HOXA10هــاي  متغي ــا زم ــه ب ــاز ترشــحي ك  در ف
تواند از عوامل كم بـاروري و نابـاروري          گزيني مصادف است، مي    لانه

بـه هـر حـال ايـن دو ژن تنهـا            .  باشـد  ميـوم در بيماران اندومتريوز و     
هاي بسياري در امر     گزيني موفق نيستند و ژن     هاي مسئول براي لانه    ژن
يرش جنين شركت دارند لـذا      سازي اندومتر براي پذ    گزيني و آماده   لانه

گزينـي در ايـن دسـته از         براي درك بهتر علت كـاهش يـا عـدم لانـه           
   .رسد ها ضروري به نظر مي بيماران، مطالعه بر روي ديگر ژن

 ـ از پا ي مقاله حاصل بخش   ني ا :سپاسگزاري نامـه تحـت عنـوان     اني
، BTEB1 و   HOXA10، HOXA11  ،LIF يها  ژن اني ب زاني م ي نسب نييتع"

 در  "ومـا ي و م  سيوزي مبتلا بـه انـدومتر     ماراني در ب  ينيگز ام لانه در هنگ 
پ، /25859/35/16 و شماره ثبت 1389ارشد در سال  يمقطع كارشناس

 ي و خـدمات بهداشـت     ي دانـشگاه علـوم پزشـك      تياباشد كه با حم    يم
  .شده است  همدان اجرايدرمان
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Background: The techniques used in assisted reproductive technologies have 

progressed considerably, but many embryos do not implant after transfer upon the use 

of these techniques. One of the causes of infertility is repeated implantation failure due 

to decreased endometrial receptivity. Furthermore, in clinical conditions such as 

endometriosis and myoma, implantation decreases after embryo transfer. In this case-

control study the expression patterns of HOXA-10 and BTEB1 mRNAs were evaluated at 

the time of implantation in patients with myoma and endometriosis. 

Methods: In this study performed in Hamadan University of Medical Sciences during 

1389, the cases included 16 patients with endometriosis and myoma (8 in each group) 

and the control group consisted of 8 fertile women. Endometrial sampling was 

performed at mid-secretory phase. Later, the expression patterns of HOXA-10 and 

BTEB1 mRNAs were evaluated using a semi-quantitative RT-PCR method.  

Results: The optimal PCR cycles determined were 30, 32 and 26 for HOXA10, BTEB1 

and β-actin, respectively. Endometrial HOXA-10 and BTEB1 mRNA expression levels 

(normalized to ß-actin expression) at the time of implantation were significantly 

decreased in the endometrium of infertile patients with endometriosis compared with 

that of healthy fertile controls (P<0.05). A similar pattern was seen in patients with 

myomas for both HOXA10 and BTEB1 genes, (P<0.05).  

Conclusion: It seems that lower expression of HOXA-10 and BTEB1 mRNAs in the 

implantation window of endometrium that increase normally, could account for some 

aspects of infertility in patients with endometriosis and myoma. 

 
Keywords: BTEB1, endometriosis, HOXA10, implantation, gene expression, myoma. 
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