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شناسـايي  . باشـند   مـي ني غير كـشنده     هاي ژ    ناشي از آسيب   هاي ژني  ها حاصل تجمع انحراف    نئوپلاسم :زمينه و هدف  

 روش هيبريديزاسـيون ژنـومي   .كنـد  م مـشخص مـي  وژن را در كرومـوز هاي كارسينو    ژن جايگاهمي،  وانحراف كروموز 
 DNAهاي منفرد را از جهت شناسايي و محل قرارگيـري تغييـرات    مو امكان غربالگري تمام كروموز(CGH)اي  مقايسه

Copy Numberپستان كه جهت كارسينوم مهاجم داكتال  نمونه 20 :ررسيروش ب. كند  فراهم ميfrozen section  ارسال
هاي ايمونو هيستوشيمي و پـاتولوژي      با يافته  ومي و انحراف كروموز   بررسي شد  هيبريداسيون ژنومي    روش با   شده بود 
زيـابي وجـود نداشـت و از     هيبريديزاسيون امكان ارعلت فقدان كيفيت مطلوب   هدر چهار نمونه ب    :ها  يافته. شدمقايسه  

 مورد انحراف كرومـوزومي  21 نمونه ديگر در مجموع     12 نرمال و در     CGH نمونه طرح    چهاردر  . مطالعه حذف شدند  
 انحـراف تـرين    شـايع .  بـود  -p8 و   -q1+، q17+  ،q8+، q20+، q13-  ،q11-، q22-  ،p1-، q16 يافت شد كـه شـامل     

هـاي كرومـوزومي      انحراف :گيري  نتيجه .طالعات قبلي مطابقت داشت   بود كه با م    -q13و   +q1+  ،q17+  ،q8 شده يافت
q22-   و p1-          انحراف در اين مطالعه   .در مطالعات قبلي بر روي كانسر پستان گزارش نشده بود  q13-      در سـه تومـور 

همراه با   كروموزومي در تومورهاي     انحرافتعداد  .  زير بغل همراه بودند     لنفاوي غدديافت شد كه هر سه با متاستاز به         
  . انحراف به ازاء هر تومور بوديك انحراف و در تومورهاي بدون متاستاز 5/1  لنفاويغددبه متاستاز 

  .(CGH)اي  پستان، هيبريديزاسيون ژنومي مقايسه كارسينوم داكتال مهاجم :كلمات كليدي
 

  
 هاي  آسيب. ستندوع ه  ژني متن  هاي  انحرافها حاصل تجمع     نئوپلاسم

تواند در اثـر عوامـل مختلـف ماننـد پرتوهـاي             ميغير كشنده   ژنتيكي  
در يـك رده      ايجاد شود و يا    غيرهها و    يونيزان، مواد شيميايي، ويروس   

 ـ   هـاي   ژن. يـا بـه ارث برسـد       سلول زا  طـور عمـده در فراينـد        هي كـه ب
 هـاي   ژنگيرنـد پروتوانكـو    هـا قـرار مـي      رسينوژنز هدف اين آسـيب    كا

كننـده    تنظـيم هـاي  ژنكننده، سرطان   سركوب   هاي  ژنبرنده رشد،    پيش
 DNAكننـده تـرميم       تنظـيم  هـاي   ژنريـزي شـده سـلول و         مرگ برنامه 

هـاي زنـان در سراسـر        ترين بدخيمي  كانسر پستان از شايع    1و2.باشد مي
           ر در طــول عمــر خــود زن يــك نفــ9هــر   از˝دنيــا اســت كــه تقريبــا

هي تومور با برخي عوامل ژنتيكي،    ا اگر چه همر   2و3.شود به آن مبتلا مي   
هــاي  جغرافيــايي محيطــي، خــانوادگي، پرتوهــاي يــونيزان و بيمــاري

پروليفراتيو پستان مشاهده شده اما همچون ساير نئوپلاسمها اتيولـوژي    
  ل مختلف با از بين ـ عوام˝مالاـاحت. ته استـلي ناشناخـنز اصوژـو پات

  

 ايجاد ناپايداري ژنتيكي منجر به تغييراتي       بردن تنظيم چرخه سلولي و    
 يـا عملكـرد     ها، كـاهش بـروز     در سلول از جمله افزايش بروز انكوژن      

هـاي چرخـه سـلول       افـزايش پـروتئين   و   كننده تومور   سركوب هاي  ژن
 1.كنـد  بـراي ايجـاد تومـور بـدخيم فـراهم مـي           شوند كه زمينـه را       مي

 ـ   بوده   جزئي   توانند  مي ژنتيكي   هاي  آسيب ا تغييـرات سـاختاري     و يـا ب
ــوزومي، هــاي انحــرافشناســايي . دنكرومــوزومي همــراه باشــ  كروم

ل در   دخي ـ هـاي   ژند جايگـاه    ن ـتوان كه مـي  را  وزوم  كروم هايي از  محل
 كروموزومي  هاي  انحرافي از   برخ. كند  مشخص مي  ،دنكارسينوژنز باش 

د براي نوعي از تومور و يا نحوه خاصي از رفتار و سير باليني              نتوان مي
 كرومـوزومي   هاي  انحرافهاي شناسايي    روش 2-5.دنآن اختصاصي باش  

 ،Fluorescence Insitu Hybridization (FISH) ، از كاريوتايـپ عبارتند
Comparative Genomic Hybridization (CGH) ،Allelo typing و 

 بـراي يـك     DNAاي بين دو منبع متفاوت        ارزيابي مقايسه  CGH 2.غيره
 مكان غربالگري تمام كروموزومهاي منفرد را ازو اباشد  منبع سوم مي

مقدمه
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     و همكارانپور پيمان نوشيروان  

 

 
 1386، آذر9 ، شماره65مجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، دوره

 فراهم DNA copy number ناسايي و محل قرارگيري تغييراتجهت ش
هاي  كشت سلولي نداشته و بر روي نمونه       اين روش نياز به      2و6.كند مي

گيـري شـده در      شـده در فرمـالين و قالـب         فـيكس  ، منجمد ،بافتي تازه 
 هـاي  انحـراف  در شناسـايي     CGHاز  . پارافين نيـز قابـل انجـام اسـت        

  تومورهاي آستروسيتيك مغز، كانـسرهاي كولوركتـال،       دركروموزومي  
  و  و سر و گـردن، آدنوكارسـينوم معـده، كارسـينوم هپاتوسـلولر             مري

 2و7-13. اسـتفاده شـده اسـت      ، كوريوكارسينوما و كانـسر پـستان      اندومتر
وژيك هاي خاص هيستوپاتول   گروهي با زير   كروموزوم انحراف همراهي

 در ناحيـه  chromosomal gains وجود شده و  مشاهدهسير بالينيو يا 
q8 و q20 14ــراه 2و4و ــا همـ ــوپر و يـ ــاي تـ ــسياري از تومورهـ   در بـ

chromosomal losses در ناحيه q13 ي زير بغـل   لنفاودغد با درگيري
پـستان   اين مطالعه كارسينوم داكتال   در   4.شود   ديده مي  در كانسر پستان  

 جهـت شناسـايي تغييـرات        لنفاوي زيـر بغـل     غددري   درگي  يا بدون  با
DNA copy numberتكنيـك  بـا انحـراف كرومـوزومي   هاي   و جايگاه 

CGH مورد بررسي قرار گرفتندكشور  براي اولين بار در.  
  

  
روش توصيفي جهت شناسايي و بررسي نـوع و نحـوه            اين مطالعه به  

 . شـد  وموزومي در كانـسر پـستان طراحـي و اجـرا          بروز انحرافهاي كر  
ترس در دس ـ  كارسينوم داكتال مهاجم پستان،      هاي ورود به مطالعه   معيار
 لنفـاوي زيـر     غدد به   ز متاستا بودن، مشخص   بافت تازه از تومور   بودن  
يـا   سـابقه راديـوتراپي و     عـدم و   تومور براي اولين بار   تشخيص   ،بغل

 frozen sectionنمونه جهت  كه ورد كانسر پستان م20.  بودكموتراپي
ه بـود در     ارسـال شـد     انستيتو كانسر بيمارستان امام    يولوژبه بخش پات  

مـوارد  شـامل   نحوي انتخاب شـدند كـه        ها به  مطالعه وارد شدند نمونه   
 و نيـز مـوارد بـدون متاسـتاز         زير بغل    غده لنفاوي  متاستاز به    باهمراه  
، ER  ،PR  ،53pضعيت   لنفاوي زير بغل و و     غددوضعيت درگيري   . باشد

2Her  اي از بافت تازه تومورال بـه نحـوي كـه در             قطعه. مشخص شد
 -ºC80 در دمـاي  ˝داخل ننمايد از نمونه جدا و فـورا فرايند تشخيص ت  

 و Proteinase K از بافت تومورال با هضم توسـط  DNA .قرار داده شد
دارد كل اسـتان  مطابق پروتphenol-chloroform extractionدنبال آن  هب

 مرجع نيز از سـلولهاي خـون محيطـي يـك مـرد              DNA. استخراج شد 
 nick تومور و مرجع توسـط روش  DNA. دست آمد هسالم داوطلب ب

translation   بـا اسـتفاده از Dig-Nick translation Mix (Roche Co., 

Germany) ــراي ــور و DNA ب  Biotin-Nick Translation Mix توم

(Roche)   براي DNA  دقيقـه قـرار   90بعد از  . گذاري شدند  نه كنترل نشا 
 PHبـا  (مـولار    نـيم EDTA ميكروليتر 1 ،به هر يك ºC15دادن در دماي    

.  قـرار داده شـد     ºC65  دقيقه در دمـاي    دهمدت   اضافه و به  ) هشتبرابر  
 Cot ميكروليتـر  دوسپس محتويات هر دو لوله با هم مخلوط و به آن 

Human DNA (Roche) مولار اضافه سهات سديم  ميكروليتر استدو و 
هـاي   گـستره  . ميكروليتر اتانول مطلق اضافه شد     88و در نهايت به آن      

كروموزوم متافازي طبق دستورالعمل استاندارد از نمونه كشت سـلولي          
هاي مناسـب بـا      گستره. خون محيطي يك مرد سالم داوطلب تهيه شد       

 هد. بررسي اسلايدها توسط ميكروسكوپ فازكنتراسـت انتخـاب شـد         
هـا اضـافه شـد و         نشاندار شده بـه گـستره      DNAميكروليتر از مخلوط    

 دقيقـه در  سـه  بـه مـدت   cover slipاسلايدها بعد از پوشانده شدن با 
مـاي   روز در د   چهـار مدت   اده شد و پس از آن به      قرار د  ºC75حرارت  

 اســلايدها ،انجــام هيبريديزاســيون جهــت.  درجــه نگهــداري شــد37
 ثانيـه در    30  و ºC72  بـا دمـاي    0.4XSSCول   دقيقه در محل ـ   دومدت   به

 Rhodamin Anti ميكروليتــر 50و   قــرار داده شــد1XPBDمحلــول 

Dig/FITC Avidin30مـدت   از پوشاندن سطح اسلايد بـه   اضافه و بعد 
 دقيقـه در محلـول      دومـدت    در دو نوبت بـه    و   ºC37دقيقه در حرارت    

1xPBD   ميكروليتـر   15 رف جداگانه قـرار داده شـد و سـپس          در دو ظ
4,5-diamidino-2-phenylindole (DAPI)  اضـافه  آميـزي   جهـت رنـگ 

 20مـدت    و قرار دادن بـه cover slip بعد از پوشاندن سطح لام با .شد
 digital image بـراي .  مـورد آنـاليز قـرار گرفـت    ºC4 دقيقه در دمـاي 

analysis، اســلايدها توســط epifluorescence microscope (Ziss, 

Axiostar)شــده بــه فيلترهــاي متناســب بــراي   مجهــزDAPI ،FITC و 
Rhodaminوسيله  هتصاوير ب.  آناليز شدCCD camera گـستره  3-4 از 

و  و هيبريديزاسيون يكنواخـت اخـذ     متافازي با شدت فلورسانس بالا      
CGH peak profile افـزار    نـرم باLeica Q CGH  نـسبت  . شـد  ارزيـابي

مـوارد   و   ر كرومـوزوم محاسـبه    ه سبز براي ه   رسانس قرمز ب  شدت فلو 
 در نظر گرفته    lossesعنوان   به 8/0  و كمتر از   gainsعنوان    به 2/1بالاي  
  .دوش مي بيان (-) و (+) و بحث با علامت هيج كه در نتشد
  

  
 مورد از كيفيـت     چهار در   CGH مورد نمونه كانسر پستان نتايج       20از  

 مورد باقيمانـده    16 از. د كه از مطالعه حذف شد     مطلوب برخوردار نبو  

 هايافته

  بررسيروش
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در  نمونـه ديگـر      12در  . طبيعي بود %) 25( در چهار نمونه     CGHطرح  
 chromosomal شـامل كه   انحراف كروموزومي يافت شد21مجموع 

gain 21/4،  %05/19(  در( q1  ،)3/14%، 21/3 (q17،) 3/14%  ،21/3 (
q8، )76/4% ،21/1 (q20 و chromosomal lossesدر ) 21/3، %3/14 (
q13  ،)52/9%  ،21/2 (q11،) 52/9%  ،21/2 (q22  ،)76/4%  ،21/1 (p1 ،
)76/4%  ،21/1 (q16،) 76/4%  ،21/1 (p8 تـرين مـوارد     شايع. باشد  مي

 در chromosomal gain  كروموزومي يافـت شـده شـامل   هاي انحراف
q1، q17، q8 و chromosomal lossesدر  q13 ــار  .باشــد مــي در چه

 اي از  ومـور در دامنـه     اندازه ت  . نرمال بود  CGHمورد كانسر پستان طرح     
cm 6-1  متاستاز به گانگليون لنفاوي زير بغل در دو مورد        .  قرار داشت

 در دو  +PR در چهـار مـورد       +IHC  ،ERهاي    از نظر يافته   .وجود داشت 
در موارد همـراه     . هر كدام در يك مورد ديده شد       +Her2و   +P53رد  وم

 انحـراف بـود كـه در دو       سـه  ف كروموزومي بيـشترين تعـداد     ابا انحر 
 cm 5/2-2  تومورهـا در حـد      ايـن  اندازه). 1جدول   (تومور ديده شد  

در .  لنفـاوي زيـر بغـل همـراه بودنـد          غـدد  و هر دو با متاستاز به        بود
 شـش  لنفـاوي زيـر بغـل در مجمـوع           غددتومورهاي فاقد متاستاز به     

يافـت  ) اف به ازاء هـر تومـور      حر ان يكميانگين  (انحراف كروموزومي   
 دغـد همـراه بـا متاسـتاز بـه         هـاي    تومور كه اين تعداد در    شد درحالي 

)  انحـراف بـه ازاء هـر تومـور         5/1ميانگين  ( مورد   15 زير بغل    لنفاوي
 غـدد  كروموزومي در مـوارد همـراه بـا متاسـتاز بـه              هاي  انحراف. بود

، +q20 ،) مـورد دو (+q8 ،) مـورد سـه ( -q13لنفاوي زير بغـل شـامل       

q17+  ،q11-، p1-  ،q16-   و q22-       و در موارد بـدون متاسـتاز q17+ 
  .)2جدول (. باشد  مي-q11 و -q8+، q1+،q22 ،) مورددو(

  

  
كاريوتيپيك   نماي ،شده طيف وسيع تغييرات ژنتيكي شناسايي    رغم  علي

. شده استن صخوبي مشخ هكانسر پستان و همراهي آن با سير باليني ب       
 انحـراف كرومـوزومي يافـت       21 ،ومور ت 16در مطالعه انجام شده در      

  كـه بـا    بـود  -q13 و   +q1+  ،q8+، q17  شـامل  آنهـا ترين    كه شايع  شد
 ،+q20 هاي كرومـوزومي   انحراف 4و9-13.مطالعات قبلي مطابقت داشت   

p8-   و q16-   شايع ذكر شده در مطالعات قبلـي اسـت          هاي  انحرافاز 
 قابـل از موارد    .طالعه هر كدام تنها در يك مورد يافت شد        اين م  كه در 

 مورد دو    در -q22 كروموزومي  انحراف توجه در اين مطالعه شناسايي    
  كـه در   -p1 نيـز انحـراف كرومـوزومي      هاي مورد بررسـي و     از نمونه 

اي ه ـ  انحـراف  .مطالعات قبلي بر روي كانسر پستان گزارش نشده بود        
هـاي   بررسي تومور پستان در  مطالعه در   شده در اين      يافت  كروموزومي

 نيز گزارش شده از جملـه     روي انواع ديگري از تومورها       شده بر  انجام
q17+ ــلولر ــينوم هپاتوس ــيHCCدر + 15 q1،(HCC) در كارس  نوم، كارس

 ـ      +q8 3و15و16،اندومتر و فيبروآدنوم پـستان      و وپر در اكثـر تومورهـاي ت
- در تومورهـاي آسـترو     +q20 7و15و17-21،تومورهاي آستروسيتيك مغز  

 (SCC)كارسينوم سلول سنگفرشي    سيتيك مغز، كانسرهاي كولوركتال،     
   واردـو از م 7و17-20و22و23دهـنوم معـوكارسيـردن و آدنـو سر و گري ـم

  
  مشخصات هيستوپاتولوژيك تومورهاي همراه با انحراف كروموزومي :1-جدول

  اندازه    سن     شماره 
    تومور

سمت 
 گيريدر

  درجه
    بافتي

  درجه
   اي هسته

  تهاجم
 عروقي

  تهاجم
 يعصب

  جزء
Insitu      

   گانگليوندرگيري
  لنفاوي

  انحرافهاي
 روموزوميك

  q+17  7/0 >%15 - + 2 1 چپ 2 54 2

  q+1 ،q-13 16/3  - + 2 2 چپ 5/2 42 3

 q+20 7/6  >%15 - + 2 2 راست 8/3 71 5

 q+8 12/0  - + 2 2 چپ 5/3 53 8

 q-13 10/4  + + 2 2 راست 6 39 9

 q+17 ،q-22 12/0  - + 2 2 راست 2 35 10

 q-11 ،q+8 ،q+1 16/8  - + 3 2 راست 5/2 52 11

 p-1 6/4 >%25 + + 2 2 راست 5/4 49 12

 q+17 ،q-13 34/8 >%5 + + 2 2 چپ 8 70 13

 p-8 ،q-16 ،q+1 7/6 >%25 - - 2 2 چپ 2 65 14

 q-11 ،q+1 8/0  - + 2 2 چپ 5/2 63 15

 q-22 ،q+8 22/2  + - 3 3 چپ 4 37 16
  

بحث
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   تومورهاي همراه با انحراف كروموزوميIHCمشخصات : 2-جدول
   شماره نمونه

ER 
  

PR 
  

P53 
  

Her2   روموزوميكانحرافهاي 
2  + + + 2+  q+17  
3 - - + 3+ q+1 ،q-13  
5     q+20 

8 + + - 1+ q+8 

9 + + - 0 q-13 

10 + + + 0 q+17 ،q-22 

11 - - + 0 q-11 ،q+8 ،q+1 

12 + + + 0 p-1 

13     q+17 ،q-13 

14 + - - 2+  p-8 ،q-16 ،q+1 

15 + + + 2+  q-11 ،q+1 

16 + + + 1+  q-22 ،q+8 
 

chrosomal lossشده  يافت q13-    ،در تومورهـاي آستروسـيتيك مغـز 
SCC ،ــري و ســر و گــردن مورهــاي در تو -p1 15و21و22و24وHCC، 25 م

 -q8 و   15و16و21و26  و فيبروآدنـوم   HCCدر   -q16 2و22،آستروسيتيك مغز 
 در  -q22  و 15و20و27 و كوريوكارسـينوم   HCCدر آدنوكارسينوم معـده و      

ــال ــينوم كولوركت ــده اســت 18كارس ــزارش ش ــار نم در . گ ــه از چه ون
توانـد ناشـي از       نرمال بود كه مـي     CGHتومورهاي مورد بررسي طرح     

نتيكي بدون ايجاد تغيير در سـطح كرومـوزومي و يـا        تغييرات جزئي ژ  
در .  باشـد DNA copy numberتغييرات كروموزومي بـدون تغييـر در   

رد همـراه بـا    نرمال و نيـز مقايـسه بـا مـوا       CGHبررسي موارد با طرح     
ــراف ــاي انحـ ــه هـ ــوزومي يافتـ ــستوپاتولوژيك و    كرومـ ــاي هيـ هـ

 ـ   در هرمشابهايمونوهيستوشيمي متنوع و     از . شـود   مـي هددو گـروه دي
 كرومـوزومي يافـت شـده ميـانگين تعــداد     هـاي  انحـراف نظـر تعـداد   

 لنفاوي زير بغل    غدد با درگيري انحرافهاي كروموزومي در تومورهاي     
 لنفاوي غددز به  انحراف به ازاء هر تومور و در موارد بدون متاستا        5/1

د رسد كـه تعـدا     به نظر مي   . انحراف به ازاء هر تومور بود      يك زير بغل 
با رفتار تومـور ارتبـاط       تواند رافهاي كروموزومي در يك تومور مي     انح

 هـاي   انحـراف تعـداد   وجـود   از جملـه در يـك مطالعـه          .داشته باشـد  
 بـا مـوارد    لنفاويغدد درگيري  هاي بدون كروموزومي بيشتر در تومور   

بيـان  ديگـر   اي   در مطالعه و   4بيشتري از عود زودرس تومور همراه بود      
 كرومـوزومي   هـاي   انحـراف مور و متاستازش از نظر       كه تفاوت تو   شد

  هر سـه مـورد     32.يافت شده بيشتر از نواحي مختلف تومور اوليه است        
q13-            غـده لنفـاوي    در اين مطالعه در تومورهاي همراه با متاستاز بـه 

 21-22  ناحيـه 4.زير بغل ديده شد كه با مطالعات قبلـي مطابقـت دارد     
q13 كننـده تومـور      وجود چند ژن سركوب    ه كانديد براي  عنوان ناحي  به

راهي بـا متاسـتاز     نيز از موارد ذكرشده در هم      -q16 28.ه است بيان شد 
  نيـز بـا    -q16  كه در اين مطالعـه تنهـا مـورد         4و29 است غده لنفاوي به  

  مــري وجــودSCCاي بــر روي  در مطالعــه. متاســتاز همراهــي داشــت
24q8+، 12q20، 23-22q11-       غـده لنفـاوي    در همراهي با متاستاز به 

 كروموزومي ذكر   هاي  انحراف اما در مطالعه حاضر      24.گزارش شده بود  
 زير بغـل    غده لنفاوي شده در هر دو گروه موارد با و بدون متاستاز به            

 شـايع گـزارش     هـاي   انحراف از   +q20 انحراف كروموزومي  .ديده شد 
 9-12.شده در كانـسر پـستان و سـاير تومورهـاي بـدخيم تـوپر اسـت                

 بيـشتر از    +ER با كانسرهاي پـستان      ن انحراف كروموزومي  ايهمراهي  
 ژن  و جالــب اســت كــه بــدانيم 4اســت شــده  گــزارش-ERمــوارد 

Amplified in breast cancer 1 (AIB1)12  در ناحيهq20   قـرار دارد و
بـرداري    و افـزايش نـسخه     ERاي ماننـد     هاي هـسته   در رابطه با گيرنده   

در يــك مطالعــه  4.باشــد  مــيcyclin D1وابــسته بــه اســتروژن از ژن 
تـر و عـود    آگهـي ضـعيف   با پيش +13q20 و   +q8 تومورهاي پستان با  
و تقويت ناحيه لكـوس      13q11 حذف در ناحيه   30.بيشتر همراه بودند  

D1 cyclin        سال بيشتر ديده شده     40 در تومور پستان در خانمهاي زير 
د مــور كانــسرهاي پــستان دوطرفــه تعــدادي از مطالعــات در 31.اســت

در ايـن رابطـه    انحراف كرومـوزومي شـاخص      بررسي قرار گرفتند كه     
نظـر سـن بيمـار و نـوع          اي از  در مطالعه حاضر مقايـسه     29.يافت نشد 

انحراف كروموزومي انجام نشد و موردي از تومـور دو طرفـه وجـود              
كوماستي همراهي  نيخيم در نظر گرفته شدن ژ      رغم خوش   علي .نداشت
 ايـن مطلـب     3ذكر شده است  ستان در مردان    هاي پ  كارسينوم% 40آن با   
هاي كروموزومي از جمله     برخي انحراف گزارش  كننده   تواند توجيه  مي

q8+ ،p11+ ،q4-، q1-كوماســـتي در تعـــدادي از مطالعـــات ني در ژ
 ،+p1+  ،q8+، p17+، q1+، q20 در كانسر مهاجم پستان مردان     32.باشد

q13-، p6-، p8- و  q9-   ه موارد گـزارش     كه مشاب   گزارش شده است
  و -p1  كروموزومي هاي  انحراف 33.ها است  شده در كانسر پستان خانم    

q22-      كانسر پستان گزارش نشده    در    قبلي تحقيقات در اين مطالعه در
غـده   با متاستاز به      در اين مطالعه در تومورهاي     -q13 تمام موارد . بود

ايـن   . كه با مطالعات قبلـي مطابقـت داشـت          زير بغل ديده شد    لنفاوي
در  .همراه بودند   كروموزومي هاي  انحراف تومورها با تعداد بيشتري از    

 در اين مطالعـه كـه       CGHاندازي تكنيك    دست آمده با راه    هكنار نتايج ب  
  ازامكان بررسي تومورهاي بـدخيم شد   براي اولين بار در كشور انجام     

  .هاي كروموزومي فراهم شده است جهت شناسايي انحراف
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Background: Nonlethal genetic damage is the basis for carcinogenesis. As various gene 
aberrations accumulate, malignant tumors are formed, regardless of whether the genetic 
damage is subtle or large enough to be distinguished in a karyotype. The study of 
chromosomal changes in tumor cells is important in the identification of oncogenes and 
tumor suppressor genes by molecular cloning of genes in the vicinity of chromosomal 
aberrations. Furthermore, some specific aberrations can be of great diagnostic and 
prognostic value. Comparative genomic hybridization (CGH) is used to screen the entire 
genome for the detection and/or location chromosomal copy number changes. 
Methods: In this study, frozen sections of 20 primary breast tumors diagnosed as invasive 
ductal carcinoma from the Cancer Institute of Imam Khomeini Hospital, Tehran, Iran, 
were studied by CGH to detect chromosomal aberrations. We compared histopathological 
and immunohistochemical findings. 
Results: Hybridization in four of the cases was not optimal for CGH analysis and they 
were excluded from the study. DNA copy number changes were detected in 12 (75%) of 
the remaining 16 cases. Twenty-one instances of chromosomal aberrations were detected 
in total, including: +1q, +17q, +8q, +20q, -13q, -11q, -22q, -1p, -16q, -8p. The most 
frequent were +1q, +17q, +8q, -13q, similar to other studies. In three cases, we detected  
-13q, which is associated with axillary lymph node metastasis and was reported in one 
previous study. The mean numbers of chromosomal aberrations per tumor in metastatic 
and nonmetastatic tumors was 1.5 and 1, respectively. No other association between 
detected chromosomal aberrations and histopathological and immunohistochemical 
findings were seen. 
Conclusion: Since intermediately to widely invasive carcinomas are more likely to have 
chromosomal aberrations, CGH can be a valuable prognostic tool. Furthermore, CGH can 
be used to detect targeting molecules within novel amplifications which holds the 
potential for a new therapeutic approach for intractable cancer. 
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