
 
 

 

 13 

Investigation of rs2234693 C/T Polymorphism in Estrogen 

Alpha-Receptor Gene and its Relationship with Breast Cancer 

Susceptibility in West of Mazandaran Province, Iran  
 
 

Ebrhim Vosoughi1,2,  

Shahrbanoo Keihanian3, 

 Saba sadat Hosseini1, 

 Nematollah Ahangar4,5 

 
1 Doctor of Pharmacy, Student Research Committee, Ramsar International Unit, Mazandaran University of Medical Sciences, 

Ramsar, Iran 
2 Researcher, Azerbaijan National Academy of Sciences, Genetic Resources Institute, Baku, Azerbaijan 

3 Associate Professor, Department of Internal Medicine, Faculty of Medicine, Islamic Azad University, Tonekabon Branch, 

Tonekabon, Iran 
4 Associate Professor, Pharmaceutical Sciences Research Center, Mazandaran University of Medical Sciences, Sari, Iran 

5 Associate Professor, Department of Toxicology/Pharmacology, Faculty of Pharmacy, Mazandaran University of Medical Sciences, 

Sari, Iran 
 
 

(Received November 29, 2017 ; Accepted July 17, 2018)
 

 

Abstract 

 

Background and purpose: Estrogen hormone is a physiological regulator of breast tissue 

proliferation and changes in its signaling pathways, including the alpha-estrogen receptor, occurs during 

breast cancer and its progression. Single-nucleotide polymorphisms (SNPs) in genes can lead to 

differences in cancer susceptibility and response to treatment in different populations. In the present 

study, we investigated rs2234693 C/T single-nucleotide polymorphism in ESRα gene in breast cancer 

patients and healthy population in west of Mazandaran province, Iran. 

Materials and methods: A case-control study was performed in 91 healthy women without 

family history of breast cancer and 71 women with breast cancer admitted to oncology department in 

Ramsar Imam Sajjad Hospital between April and September 2017. Peripheral blood (3 ml) was taken 

from the subjects and stored at -20°C. The PCR-RFLP method was used to determine the distribution of 

rs2234693 polymorphisms. 

Results: The incidence of breast cancer in individuals with homozygous TT genotype was 

significantly higher (p<0.001) compared to those with CT and wild CC. Moreover, individuals with T 

allel are at significantly higher and increased risk for breast cancer (OR =2.207, 95%CI =1.40-3.48, p= 0.001). 

Conclusion: To the best of our knowledge, this study for the first time suggested that T allele of 

rs2234693 C/T polymorphism might be a leading allele that cause increased breast cancer susceptibility 

in west of Mazandaran province. 
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 پژوهشی

آلفا و  ینژژن گیرنده استرو rs2234693 C/Tمورفیسم بررسی پلی 
  سینه در غرب استان مازندرانسرطان  ابتلا به با ارتباط آن

 
     2و1ابراهیم وثوقی

  3شهربانو کیهانیان   

   1صباسادات حسینی   

 5و4نعمت اله آهنگر   

 چكیده
 ه ی  تغ  وو تد  ر م ووتروو     روو ن کننوو ف ز ولوژووو لکث تکب وو    زوو  تنظوو   ،هورموووا تروون   ا و هااد   ساااب ه

هو ی تو  پلوث مورز  و  تزنو  تتف ق مث آا   پ ش ز  ر ن آژف   ر طول ر ط ا ترن   ا ، تز جمل  گ  ن ف آا نگ ر گن ژ
هو ی توتنن     تف  د  ر ترنع ت  ت نلا    ر ط ا   پ رو  منفو  د  و   رمو ا  ر جمع و ه  مث(  ر  اSNPsنوکلئوت  ی )

   رو ط ا  ESRα𝛼 ر  ا  rs2234693C/T    ت  نوکلئوت  ی هم تهث پلث مورز ،شون    ر مط ژع  ح ض  منج  مخنلف
  مور    ررث ق تر گ ز  ر جمع     م ر   ر ژ  غ ب ترن ا م زن رتا  ر ن 

 19رو ن    خ ن  ر ژ   و  ا رو     خو نوت گث رو ط ا  19ر ی  ی ح ض    ش ه  - هش مور یژپ ها مواد و روش
ی ش ف  ر  خش تنکوژو ی   م ررن ا تم م روج   )(( رتم و   ر ز هول  زمو نث زو  ر ل  تو     ر ط ا ر ن    ن خ ن  مبنلا 

گ ت   رج  ر ننث 02م لث ژ ن  خوا مح طث تز ه  ک تم تز تز ت  گ زن  ش ف    ر  م ی منفث  9  تنج م گ ز  9911شه لور 
 .ترنف  ف ش  rs2234693ه ی جه  تع    پ تکن گث پلث مورز    PCR-RFLPنگه تری ش   تز تکن   

هو ی تو  تز  نوت وپ و ش( p >229/2 تر )طور معنث   TT   ر ط ا ر ن ،  نوت پ هموزلگود   ر تز ت  مبنلا ها یافته
CT  هموزلگود  CC  مش ه ف ش   علا ف    تل ، تز ت ی ک   تج  آژلT    ، تری م ووتا  و رت    خطو  طور معنوثه نن 

   (OR =2.207, 95%CI =1.40-3.48, p =0.001)ط ا ر ن   ترن  ت ی   تی ت نلا    ر   ش
ممکو   rs2234693مورز  و  پلوث Tکنو  کو  آژول مط ژع  م    تی نخ ن     ر  ر غ ب م زن رتا پ شنه   مث استنتاج 

 تر  آژل پ ش    ر تزوتلش تحنم ل ت نلا    ر ط ا ر ن    ش  
 

 PCR-RFLP ،ی ترن   ا، م زن رتا، تل تاگ  ن ف آژف  ،ر ط ا ر ن  واژه های کلیدی 
 

 م دمه
 رو ن  ر کشوره ی هنعنث    ر ر تر  جه ا، ر ط ا 

زن ا ترو    رو رن   و  ه   ر م  ا ت ل  ر ط امعمولتز 
 تو ل مه  ،هوتر م گ   م   942   ش تز ل  م ل وا ت نلا  

 شو   مبنلال ام   ن شث تزر ط ا مح وب مث   م گعل  

 ا  ر م  ل      کشوره ی غ  وث ن وبن ً ت ر تل  ن ر   ر ط ا 
 ( 9-4)شوون ز  ت  مبونلا موث ت ن    ح    ل   ه جوتا

 رو ن کنن ف   تی ر ط ا ت ل  خط تد تع   لکث تز مه 
 نث    ق لع تهلث توژ  مبلثر ه ی  رطح هورموام  وط   

 
 E-mail:n.ahangar@mazums.ac.ir                    م کو تح    د علوم  تر لث  تعظ ، مجنمع  تنشگ هث پ  مب :ر ری -آهنگر الهنعمت  مولف مسئول:

 ، تل تارتم  نشگ ف علوم پوشکث م زن رتا،  ت، پ  لس رتم   کن   تر ر ز، کم ن  تح    د  تنشجولث،   9
 ج ال  کو، آذر   ،   نن ل   ذخ    د تح  نو تن ن   ج العلوم آذر   ثمل ثآک  مث،پوشک   مح ق  نن  0

  تنش  ر، گ  ف  تخلث،  تنشک ف پوشکث،  تنشگ ف آزت  ترلامث،  تح  تنک   ، تنک   ، تل تا  9
  تنش  ر، م کو تح    د علوم  تر لث،  تنشگ ف علوم پوشکث م زن رتا، ر ری، تل تا  4
 کث م زن رتا، ر ری، تل تاگ  ف ر  شن رث/ز رم کوژو ی،  تنشک ف  تر ر زی،  تنشگ ف علوم پوش  تنش  ر،  5

 :  01/4/9911ت رل  تصولب :                 91/1/9911: ت رل  ترج ( جه  تهلاح د            8/1/9911 ت رل   رل ز 
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 پژوهشی

 کو  ت پکو ل ر ن ر ط ا  ر مشخص ش ف تر   ( 5)تر 

ه ، تل  غ   پ ن نث رخ مث پ نل  له ی ژوم ن ل ت ر رلول

 ه ی ترن   ا ه نن  ک   و  ترون   اه   ترتی گ  ن فرلول

   ا ترن   ا تز  ( 1،1) هن تخم تنث   تی رش  پ ر  مث

گ  ن ف ترن   ا لکوث تز  ( 8)شو تنظ   مث آاگ  ن ف ط لق

پ ون ا ته تف موژکوژث شن خن  ش ف   تی  رم ا ر ط ا 

  ر هو ی پ رو  هورموونثت ل   ترط لکث تز مه  ( 1)تر 

 پ ن ا، گ  ن ف ترون   ا م نن رن   ا ه ی ح  س    ت ز  

ل    وم رک    ژ نث   و  ر مف و   ( تر  ک ESRαژف  )آ

 ESRα ا  ( 92)و شو  تی پ ش  ی ر ط ا مح وب موث

تگوو ا تشوک ل شو ف  8  تقع   تز 6q24-27موقع     ر

 ه   ر تنظ   عملک  ه ی رلوژث موث نو گ  ن ف  (99)تر 

 ه  ن ش تر روثاآ   تلج   تغ   تد کوچ   ر ر خنم ا

 ک  تل  ممک  تر     تو رل   و   تشن ه  اآ ر عملک   

مورز  و  پلوث ( 90)تو ث    گورتر ن و ه  ک ف   پ ر  آا

  ر  ر   ،جف    ز 911 ر  rs2234693ت  نوکلئوت  ی 

 و   مورز  و تلو  پلوث ( 99)تل   ا  تقع ش ف تر  0تگو ا 

رونخوتا، ع  قوث، پووکث ت -هو ی قلبوثزنوت پ   مو ری

 ، پ  رن در ن ه ی  ت  ن     هورموا مبل ر ط ا ر ط ا

 ر ن  ط مخنلف  ( 94)  آن  من  هم تهث نش ا  ت ف تر 

تنجو م  منعو  ی مط ژعو د ،جه ا       لژف آر  ی ش قث

پلوث   ر مور  هم تهث ه آا تطلاع د مننش  ش ف   ش ف

  ترونع ت    ESRα ر  ا ه ی ت  نوکلئوت  ی مورز   

تز  ( 95،91)نن ل  منف  تث  تشن  ترو  ر ن ت نلا    ر ط ا 

ه ی نژت ی   جغ تز  لث  ر م ووتا خطو  ج ک  تف  دآا

مووث  ترو ،  ر  رو ن ه ی  و ژ نث رو ط ا ت نلا    لژگث

  رروث هم تهوث تلو    و تی نخ ون    و ر مط ژع  ح ضو 

خط   تزوتلشآژف      مورز     ر  ا گ  ن ف ترن   اپلث

ر ط ا پ ن ا  ر جمع   زن ا   م ر   ر ژ  غ ب ت نلا    

 .ترن ا م زن رتا مور    ررث ق تر گ ز 
 

 مواد و روش ها
 نمون  ه ی مور  مط ژع 

 ش ه ی  وو ف    -مط ژع  ح ض  ل  مط ژع  مور ی
 

غ و  خ ن  مبونلا  و  رو ط ا پ ون ا  19گ  ف مور  ش مل 

   م تجع  کنن ف خولش  ن  ر ک  غ ب ترن ا م زن رتا،

   م ررون ا تمو م روج    ر  خش تنکوژوو ی   ن ی ش ف

   9911 ر ز هل  زم نث ز  ر ل  ت  شوه لور  رتم   )((

  و  ا ر ک  هم   منط و خ ن  ر ژ   19گ  ف ش ه  ش مل 

چن   ع م ر      ر خو    ه  ر ن  ر ط ات نلا    ر     

م،  و  ر ط ا  ر   ونگ ا  رجو  ت ل      تل  خ نوت گث

مع  رهو ی  ر   م  نگ   رنث مش       گ  ف مور   و ن   

طور ک   ر   ر تش رف ش  عبو رد  و نو  تز    ط ح هم ا

ه ی مبنلا  و  رو ط ا رو ن    ون ی شو ف  ر  خوش خ ن 

زووق تخصوص    ت ل   ت نلا    ر ط ا تورو  تنکوژو ی 

 تنکوژو ی   آزم لش د پ توژو ی   هحب    توضو ح د

 گون ک  ه چ رط ح   تل    م رتا جه  مش رک پوش     

 تی  ر ر ن   رم نث تلش ا تنج م نخوته  ش  م تخل 

 مع  ر خ  ج تز مط ژع  ن و ع م رضو ل    مو رتا  و تی

تطلاعو د  مش رک  ل  تنص تف تز همک ری تلشو ا  وو  

 موگ تز     ز کنوره ی هورموونث تزو ت  شو مل رو ، 

ر ل  غرتلث، زع ژ    و نث، ت هل، شغل، تع ت  ز زن تا، 

عوترض   ر تری، ر  ت ژو   زتلمو ا، رو     خو نوت گث 

ر ط ا پ ن ا، ر  ت ژ   ق ع گث،  ضع   ر کل م ه ن  

 آ ری ش  ن م  جمع  ل ئ گث        ر ق ژب ل  پ رش

 رپس    رض ل  کنبث تز ت    طبق تهول تخلاقث پوژ هش،

ه  تخر ش ف ون تز ه  ک تم تز نم ژ ن  خوا مح طثم لث 0

  ری   ت  تنج م م تحولآجمع EDTAه ی ح  ی  ر ژوژ   

 گ ت  نگه تری ش   رج  ر ننث -02  ر ز لور ع ی 

 

 PCRتوتژث پ تلم ه     تکنش ، DNAترنخ تج 
 وو   هوو ی خوونث  تز نمونو  نوم وو DNAترونخ تج 

تنجو م  تلو  آم ل تژکل(-کل  ز م-ش )زنل ف تز ر  ترنف

 رهو     9 تور   ل آگ رز DNA  ش     ررث ک ف 

تع     نوت وپ  و   ت ل   ش   Safe Stainرنگ آم وی    

، تز PCRهورد گ زو    ر ر نو   PCR-RFLPر ش 

پ تلموو  رزوو  پ تلم هوو ی )روو ن کلوا،تل تا(  وو  توووتژث 

(Forward) 5شو مل'CTG CCA CCC TAT CTG 
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TAT CTT TTC CTA TTC TCC 3'    پ تلم    گش 

(Reverse ش ) 5مل'TCT TTC TCT GCC ACC CTG 

GCG TCG ATT ATC TGA3'  ن م  ترنف  ف گ  ل    

PCR      ق  و   95م د  طث ل  چ خ   تر ش  ت ژ 

 تیچ خ   تکنش زنج و ف 95گ ت ، رپس رج  ر ننث 15 ر

 14  ق  و   ر  مو ی 9پل م تز ش مل  تر شو   و  مو د 

  ر  ق  و  9گو ت ، تتصو ل پ تلمو   و  مو د  رج  ر ننث

گ ت ، طولل ش ا زنج  ف    م د  رج  ر ننث 58 م ی 

گو ت     ر آخو  لو   رج  ر ننث 10 ق     ر  م ی  9

 10 و   مو ی   ق  و  92چ خ    زآرتلث نهو لث  و  مو د 

   ر  رونگ ف ت مورو لکل   رو زیگ ت   ه ن  رج  ر ننث

T100 (Bio-RAD, USAتنجوو م )    تنجوو م  تکوونش شوو

 ر شوو تل  زوووق رووبب تلجوو   لوو  تی پل موو تز زنج وو ف

ت ل و    نو   تز عو  جف    ز شو    952محصول    تن تزف 

جهو  تنجو م ز آلنو  ، PCRجف    زی ح هول تز  952

RFLP تز آنووول  مح   کننوو ف PVUII  پ  تکوول طبووق

گو ت   و   رج  ر ننث 91 ر  م ی تنکو  ر وا    م  وط 

، پس تز زمو ا تنکو  رو واش    ترنف  فر ع   04م د 

 رهو  حو  ی  9محصول هض  آنولموث  ر  ل آگو رز 

  رگووورتری    ر نه لووو   safe stainم ک  ژ نووو   1/2

   نوو ه ی جوو ت شوو ف  وو  تروو س  زا موژکوووژث، توروو  

uv trans-illuminator   مش ه ف ش    جو  آژل موت نو

جفو   11   054   قطعو  روبب تلجو    Tهموزلگوود 

 054، 952 نو هن  زلگود رو      نوت پ مث شو     زی

  حضور آژول  حشوث  ه  جف    زی رت نش ا مث 11  

C  ز   تلج   نک  ف آنول  تور  ج لگ هث   تی   ش  

 ( 9 شم رف تصول )خوته  ش   ل ف  952  ن  
 

 آن ژ و آم ری
  تزووتر آمو ریتطلاع د     ر  آم ف،    ترنف  ف تز ن م

 

SPSS   ن   طور توه فث   تحل لث   ررث ش    91ن خ

ه   ر تز ت  موور  ه     نوت پ   منظور م  ل   توتژث آژل

( Odds Ratioمط ژع  تز آزموا م  ع ک ی   ن ب   خ  )

 و   ˂25/2p ره  ترنف  ف شو     15   مح   ف تطم ن ا 

  تری  ر نظ  گ زن  ش  عنوتا رطح معنث
 

 
 

 و  ر ی محصوورد  RFLPژکن  زوورز پوس تز تصول  ت :1تصویر شماره 

PCR  پلث مورز    گ  ن ف ترن   ا آژف  موت ر واrs2234693 (C/T) 

 CC  2طب عث  هموزلگود :PvuII :1   ترنف  ف تز آنول  مح   ترث  

قطعوو   :CT  5 هن  زلگووود TT  :3جهووش ل زنوو  هموزلگووود  :4  
 bp DNA Ladder 50 :6  جف    ز    عنوتا کننو ل 350تکب   ش ف 

     ن ه ی مور  نظ مور  ترنف  ف   تی ت ل 
 

 یافته ها
نمون    م ر  ترتی رو ط ا  19تع ت    ر تل  تح  ق،

ز   ر ژ  مور    ررث ق تر گ زنن      توج      19ر ن    

 نمونو  91،  ر   م رتا  ترتی ر ط ا ر ن ، 9شم رف  ج  ل

 نمونو  TT ،09 هموزلگودوت پ (  ترتی  ن ره  9/50)

 نمونو  TC   99   زلگودهن وت پ(  ترتی  ن ره  1/01)

تزو ت  تن    ر گ  ف  و ف CC ر ژ   ره (  نوت پ 9/98)

، TT هموزلگودوت پ (  ترتی  ن ره  1/1نمون ) 1،ر ژ 

   TC هن  زلگود وت پ(  ترتی  ن ره  4/80نمون  ) 15

  و  تنو   وو ف CC ر ژ   ترتی  نوت پ(  ره  99نمون  ) 92

 ش ف تر   تش رف 9 رفشم  نن ل  م  وط    آزموا  ر ج  ل

  ر تز ت  ر ژ    مبنلا    ر ط ا ر ن  ESRα ا  rs2234693نن ل  آزموا ک ی      تی   ررث پ تکن گث  نوت پ  ر پلث مورز     :1جدول شماره 
 

 گ  ف
    م ر

 ) ره (تع ت  

  ر ژ 

 ) ره (تع ت  
 آم رف آزموا

 رطح 

 معنث  تری
OR 

 رطح   ره  15ز هل  تطم ن ا 

 ح  پ ل   ح    ر  تری معنث

 TT 91(9/50) 1 (1/1) هموزلگود

49/59 229/2 

  )  نوت پ پ ل (9

 TC 09(1/01) 15 (4/80) 245/2 900/2 291/2 229/2 هن  زلگود

 CC 99 (9/98) 92 (99) 901/2 991/2 252/2 229/2   ا   ش 

     (922) 19 (922) 19 جمع کل
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 آزمووا p-valueک      توج     تل  9 ر ج  ل شم رف 

 ر رطح  ،ش ف تر  25/2ت  تز   کوچ  229/2  ت      

 rs 2234693مورز  و  رت ط      پلث  ره  15تطم ن ا 

   توج   و  م و  ل   گ         م ری ر ط ا ر ن  ت ل   مث

شو  کو   جوو  مشخص مث 9 شم رف ز ت تنث  ر ج  ل

 ر ت نلا تز ت       مو ری   تریث ا هموزلگود ت ث   معن

 وت پ هن  زلگودنر ط ا ر ن   تر   ن ب   خ    تی  

 و  ترزش تحنمو ژث  245/2ن ب     هموزلگود   ت و   و  

25/2 ˂p هن ف لک  ا نبو ا ش نس ت نلا      م ری نش ا 

روو ط ا روو ن   وو تی تزوو ت   وو   نوت ووپ هموزلگووود   

 نوت وپ  هن  زلگود تر     ل  معنو  کو  تزو ت   ترتی

هن  زلگود ن ب     تز ت   ترتی  نوت پ هموزلگوود 

  تی ت نلا  و  رو ط ا رو ن   ترنو    245/2ش ن ث   ت      

 وت پ    ا   ش ن ب     هموزلگوودنن ب   خ    تی  

نشو ا  هنو ف  p˂ 25/2 و  ترزش تحنمو ژث  901/2  ت      

ش نس ت نلا      مو ری رو ط ا رو ن   و تی  لک  ا نبو ا

هموزلگود      ا  و ش ترو    و ل   ت      نوت پتز 

ن وب   و   CC ک  تز ت   ترتی  نوت پ    ا  و ش ثمعن

ش ن ووث   ت وو   وو   TT تزوو ت   ترتی  نوت ووپ هموزلگووود

   توج   و  ننو ل     تی ت نلا    ر ط ا ر ن   ترن   901/2

 p-value، م ووتا 0 شوم رف  ر جو  ل م  وعآزموا ک ی 

 هنو ف  ک  نش ا تر  25/2 تر ت  تز م  آزموا کوچ 

پلوث  T   Cژول آ جو  تخونلاف معنو  تر م و ا ز ت تنوث 

رو ژ  ترو    ر    گ  ف   مو ر    rs 2234693مورز    

گو  ف     توجو   و  م و  ل  ز ت تنوث مشوخص ترو  کو   ر

  و رت  ترو   Tژل آ  م رتا مبنلا    ر ط ا ر ن  ز ت تنث 

  وو  021/0=OR( Odd Ratio) چنوو   ن ووب   خوو هوو 

   42/9 – 48/9  ت    و    ره  15( CI) ض لب تطم ن ا

نشوو ا  هنوو ف لک وو ا نبووو ا  p˂ 25/2 تحنموو ژث ترزش

   Tژول تش نس ت نلا      م ری ر ط ا ر ن    تی تز ت     

C  ژولآتر     ل  معن  ک  تز ت   ترتی T ،021/0   ت و  

 ش نس   ش ت ی   تی ت نلا    ر ط ا ر ن  ن ب     تز ت 

   تطلاعو د زووق  ر جو  لرت  ترت ه ونن ز ق  تل  آژول 

 ترتئ  ش ف تر   9 شم رف

 
 

پلووث مورز  وو    وو  ح وب  رهوو  توزلووع ز ت تنووث :2 شوومارهتصوویر 

rs2234693 ا   ESRα    تفک      گ  ف   م ر   ر ژ 

 
گث  و تی   رروث پ تکنو  م  عآزموا ک ی نن ل   :2 شماره جدول

 ر تز ت  ر ژ    مبونلا  و   ESRα ا  rs2234693آژلث پلث مورز    

 ر ط ا ر ن 
 

 آژل
 گ  ف   م ر

 )%(n 

 گ  ف ر ژ 

)%( n 
 م  تر آم رف

2X 

 رطح

 معنث  تری

T 15 (1/11) 81 (8/41) 891/99 229/2 

C 41 (9/99) 15 (0/50)   

 
پلوث  ر  ثن ب   خ    ض لب تطم ن ا پ تکنو گث آژلو: 3 شماره جدول

  ر تز ت  ر ژ    مبنلا    ر ط ا ر ن  ESRα ا  rs2234693 مورز   
 

 021/0 ن ب   خ 

 15% 48/9 – 42/9( CIض لب تطم ن ا )

Z Statistics 499/9 

P-value 229/2 

 

 بحث
 ر تلوو  مط ژعوو   وو تی نخ وون    وو ر ترتبوو ط م وو ا 

  ت ونلا  و   ESRα ا گ  نو ف  rs2234693مورز    پلث

ا رو ن   ر جمع و  غو ب ترون ا م زنو رتا موور  ر ط 

طووورکلث  ر تلوو  مط ژعوو   وو    وو ترزلوو  ث ق ترگ زوو   

 ا گ  نو ف  rs2234693  نوکلئوت و ی تمورز    پلث

ESRα     هم تهوث  رو ن رو ط ا تزوتلش تحنم ل ت نلا  و

 رو ن ت نلا    رو ط ا  تزوتلش خط   آشک ر  جو   تش 

 ر تلو   جوو   تر    هو هو    آژول و تی   خوث  نوت وپ

مورز    مور  تز پلث TT   CTه ی   تی  نوت پمط ژع  

،  و  طووری کو   جو   تش ت نلا ، تزوتلش خط    ررث

OR  نوت پ TT     پلث مورزrs2234693  ر تل  مط ژع  

  ت و  ن وب   و   TC   5/0  ت   ن وب   و   نوت وپ  5/4

 ت   ترتی ت   و  تل  مط ژع  نش ا  ت  تز  ش CC  نوت پ
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ت ی   تی ت نلا    ر ط ا   ت   ش نس   ش T ،021/0آژل 

کو   و    شون  ر ن  ن ب     تز ت  ز ق  تل  آژل رت  ترت مث

 Modugno ( 91)خووتنث  تر   همک رتا هو  Caiمط ژع  

 ر  تجو ل  ر ط ا ر ن    همک رتا ن و    تزوتلش خط  

  ( 98)تن تش رف ک  ف ،ک  زتلم ا ن تشنن  Tآژل 

Shen  تزوتلش خطو   ر زنو ا  تجو   و  همک رتا ن

تلوو      نوت ووپ کوو  روو     خوو نوت گث روو ط ا پ وون ا 

  ( 91)کنن  تشنن  رت    ا مث

 رو ن ،   ر ط ا  مبنلا ه ی م  نش ا  ت  ک  زن ال زن 

 نوت وپ  و  گو  ف پ تکنو گث  تر  ر  ترتی تف  د معنث

 مو ر، تخونلاف    طوری ک   ر گو  ف     شن ،مثکنن ل 

 و  تزو ت  رو ژ   TT   CTهو ی  نوت وپ تری م و ا معنث

همکو رتا   جو   تر    تل  مور   ر مط ژع  رع  تمن   

  ( 02)ش ف تر ت ئ   ن و 

عب رث   همک رتا ن و تل  مور  رت  ر مط ژعو  خوو  

نشو ا  ت نو   0290 ر رو ل  Xuو  Li  (09)تن ت ئ   ک  ف

 مورز  و  ر پلوث Tول ث تز آژل ک  تنو(   ری زع ژ   ر ن

rs2234693تری    تزووتلش خطو  ت ونلا  و  ، رت ط  معنث 

  (00)ر ط ا ر ن   تر  ک     مط ژع  م  ه  خوتنث  تشو 

  همک رتا نش ا  ت ن  ک   Giacomazzi، 0290 ر ر ل 

 ر زن ا مبنلا  و  رو ط ا رو ن   ر  T/Cه ی مورز   پلث

رنو  کو  مط ژعو  مو  هو  ت ی  تکشور   زلل توزلع   ش

 ( 09)ه  رت ت ئ   ک  ه ی آال زن 

 ر    ز   تزوتلش  ESRαمط ژع  م  نش ا  ت  ک   ا 

خط  ت نلا    ر ط ا ر ن   ر غ ب م زنو رتا ن وش  تر  

 0295  همکوو رتنش  ر روو ل  Yadavکوو   وو  مط ژعوو  

   همکو رتنش Zhang، 0295 ر ر ل  ( 04)همخوتنث  تش 

   TT+TCا  ت ن  ک  تز ت      نوت وپ  ر مط ژع  تی نش 

هو ی  ر پلوث مورز  و  CC ر م  ل       نوت وپ  TTل  

 ر مع ض خط  ت نلا    ر ط ا رو ن   ESRαمخنلف  ا 

چن   نش ا  ت نو  کو   ر تزو ت  آرو  ئث ق تر  ترن    ه 

ن ب   و   rs2234693، پلث مورز    TT ترتی  نوت پ 

نلا  و  رو ط ا رو ن   ترتی رل     ری ت و CC نوت پ 

پو تو نو  ( 05)  شن  ک     مط ژع  مو  همخووتنث  تشو مث

ر ط ا   عوتمل شون خن    ن شون خن  مح طوث    نن کوث 

 مورز  و     ر منف  د تر    تقع شو ا پلوث  ر آا  خ ل

  و    ژ وف ت نلا مور  مط ژع   ر تلنن  ا     رللث  ر خط 

 rs2234693 و  مورز موث  تر  زلو ت پلوث ر ن ر ط ا 

ه ی ن شن خن  مجو  ر ر ل   ا ممک  تر     تغ   تد  ر

   ESRα  ر  ، هنو تزووتلش موثر ن  رت ک  خط  ر ط ا 

ترتبوو ط نو لوو    شوو   تغ  وو تد تلنن  نووث  ر توووتژث  ا 

هو ی  لگو  تز ط لوق تو ث    ر ممک  تر  ر ی    ا  ا

هو  تثو   تشون  آا mRNAپ لو تری  ر نول ث   ل  تغ  و 

هو ی تنظ موث ژثتوت ،ه چن     خث تز تلنن  اش    ه   

ه   ترن  ک   و  روطح   و ا  ا تز رتف م نن  ت ول  کنن ف

 گرترن  تنظ   ر نول ث تث  مث

ررو  کو     توج     نن ل  تلو  مط ژعو   و  نظو  موث

هوو     ر گ  نوو ف تروون   ا ن ووش منفوو  تث  ر تنظوو    ا

ا آا   لو  ن ووش تلجو   رو ط ا رو ن   تر      رروث   و 

توتن  رتهنم ی تشخ ص ه ی مخنلف آا مثمورز   پلث

 ه ی رولوژثچن   پ ر ه ی مخنلف ر ط ا ر ن    ه جنب 

  ملکوووژث  وو   تر هوو ی تروون   نث   ضوو  تروون   نث   

هو ی  تر ه ی مص زث  ر  رم ا تل  ر ط ا   ش   ر ش

ملکوژث    تخنص هث  و ا   تی ه  نژت ، لکث تز  هن ل  

مخنلوف  ر نژت هو ی  هو یه ی تشوخ ص   مو ریر ش

هو ی مخنلوف مورز  و مخنلف ه نن     ررث ن ش پلث

توتن  ل  ر ش ترزشمن    تی  ا گ  ن ف ترن   نث مث

 تشخ ص   ترتئ   رم ا من رب   تی ر ط ا رو ن    شو  

 ر مط ژع  ح ضو  کو   و  ر ی لو  جمع و  کوچو  

خطو  مورز           تل  پلثغ ب م زن رتا تنج م ش ، 

ترتب ط آم ری معنث  تر مش ه ف ش    ر ن ر ط ا ت نلا    

   ESRα  وو تی تکم وول مط ژعوو    ررووث م وووتا   وو ا  ا

 ن ی تومور  ر ترتب ط  و  نوو( آژول  ر زو     ن وو  رج 

تو  تنج م هم   ط ح  ر ر ل  ن  ط کشور  و  تعو ت   و ش

ر   ن وو ترزل  ث پ تکن گث پلث مورز    مرکو   ه نمون 

هو      ررث ترتب ط آا ESRαه ی  ا مورز   ر ل  پلث

   خط  ت نلا   ن و پ ش ز      آلن  نهو لث رو ط ا رو ن  

 گ    پ شنه   مث
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 پژوهشی

 سپاسگزاری
تلو  تح  وق ح هول  خشووث تز پ لو ا ن مو   کنوو تی 

 تر روو زی آقوو ی ت وو ته    ثوووقث، مصوووب پوو  لس 

   نول ن گ ا و ف تر  0551خو گ  تا رتم  ،    ک  ط ح

 م  ژوو  م تتووب رووپ س   قوو ر تنث خووولش رت تز تمووور 

 
پژ هشث پو  لس خوو گ  تا رتم و  تعولام موث  ترنو   

همچن   تز پ رونل محنو م  خوش تنکوژوو ی   م ررون ا 

تم م رج   )(( رتم   ن و  و  جهو  م و ع د  ر تنجو م 

 ط ح ق ر تنث مث گ    
 

References 

1. Fauci AS, Kasper DL, Longo DL, Braunwald 

E, Hauser SL, Jameson JL, et al. Harrison’s 

principles of internal medicine: Oncology 

and Hematology. 17th ed. 2008. p. 479-747. 

2. Alteri R, Barnes C, Burke A, Gansler T. 

American Cancer Society. Breast Cancer 

Facts & Figures 2013-2014. 

3. Sharma GN, Dave R, Sanadya J, Sharma P, 

Sharma KK. Various types and management 

of breast cancer: An overview. J Adv Pharm 

Technol Res 2010; 1(2): 109-126. 

4. Kwan ML, Kushi LH, Weltzien E, Maring B, 

Kutner SE, Fulton RS, et al. Epidemiology of 

breast cancer subtypes in two prospective 

cohort studies of breast cancer survivors, 

Breast Cancer Res 2009; 11(3): R31. 

5. Ladd AG-Z, Vásquez AA, Rivadeneira F, 

Siemes C, Hofman A, Stricker BC, et al. 

Estrogen receptor α polymorphisms and 

postmenopausal breast cancer risk. Breast 

Cancer Res Treat 2008; 107(3): 415-419. 

6. Heffner LJ, Schust DJ. The reproductive 

system at a glance. 3rd ed. Chichester, West 

Sussex, UK; Hoboken, NJ: Wiley-Blackwell; 

2010. p. 125. 

7. Meldrum DR. Female reproductive aging--

ovarian and uterine factors. Fertil Steril 1993; 

59(1):1-5.  

8. Silvestri S, Thomsen AB, Gozzini A, Bagger 

Y, Christiansen C, Brandi ML. Estrogen receptor 

alpha and beta polymorphisms: is there an 

association with bone mineral density, plasma 

lipids, and response to postmenopausal 

hormone therapy? Menopause 2006; 13(3): 

451-461. 

9. Koehler KF, Helguero LA, Haldosen LA, 

Warner M, Gustafsson JA. Reflections on the 

discovery and significance of estrogen receptor  
 

beta. Endocr Rev 2005; 26(3): 465-478. 

10. Greene GL, Gilna P, Waterfield M, Baker A, 

Hort Y, Shine J. Sequence and expression of 

human estrogen receptor complementary 

DNA. Science 1986; 231(42): 1150-1154. 

11. Kuiper GG, Enmark E, Pelto-Huikko M, 

Nilsson S, Gustafsson JA. Cloning of a novel 

receptor expressed in rat prostate and ovary. 

Proc Natl Acad Sci U S A 1996 11; 93(12): 

5925-5930. 

12. Devita VT, Lawrence TS, Hellman D, 

Rosenberg S. Devita, Helman, and Rosenbergs 

Cancer, Principles & Practice of Oncology 

Review. 10th ed. Lippincott Williams & 

Wilkins. 2005. 

13. Green S, Walter P, Kumar V, Krust A, 

Bornert JM, Argos P, et al. Human oestrogen 

receptor cDNA: sequence, expression and 

homology to v-erb-A. Nature 1986; 320(6058): 

134-139. 

14. Casazza K, Page GP, Fernandez JR. The 

association between the rs2234693 and 

rs9340799 estrogen receptor alpha gene 

polymorphisms and risk factors for 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
5-

29
 ]

 

                               7 / 8

http://jmums.mazums.ac.ir/article-1-10872-en.html


 آلفا ياستروژن رندهيژن گ rs2234693 C/T سميمورف يپل
 

 4931، شهریور  461دوره بيست و هشتم، شماره                                                                     مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران             02

cardiovascular disease: a review. Biol Res 

Nurs 2010; 12(1): 84-97. 

15. Shao W, Brown M. Advances in estrogen 

receptor biology: prospects for improvements 

in targeted breast cancer therapy. Breast 

Cancer Res 2004; 6(1): 39-52. 

16. Huang J, Li X, Hilf R, Bambara RA, Muyan 

M. Molecular basis of therapeutic strategies 

for breast cancer. Curr Drug Targets Immune 

Endocr Metabol Disord 2005; 5(4): 379-396. 

17. Cai Q, Shu XO, Jin F, Dai Q, Wen W, Cheng 

JR, et al. Genetic Polymorphisms in the 

Estrogen Receptor α Gene and Risk of Breast 

Cancer Results from the Shanghai Breast 

Cancer Study. Cancer Epidemiol Biomarkers 

Prev 2003; 12(9): 853-859. 

18. Modugno F, Zmuda JM, Potter D, Cai C, Ziv 

E, Cummings SR, et al. Association of 

estrogen receptor α polymorphisms with 

breast cancer risk in older Caucasian women. 

Int J Cancer 2005 10; 116(6): 984-991. 

19. Shen Y, Li DK, Wu J, Zhang Z, Gao E. Joint 

effects of the CYP1A1 MspI, ERα PvuII, and 

ERα XbaI polymorphisms on the risk of breast 

cancer: results from a population-based case-

control study in Shanghai, China. Cancer 

Epidemiol Biomarkers Prev 2006; 15(2): 

342-327. 

20. Saadatmand S, Hamta A, Sadeghi A,  

 

 

Mohaghegh F. Study in association of single 

Nucleotide polymorphism in ESR1 gene 

rs2234693 with breast cancer in markazi 

province. Arak Med Univ J 2015: 17(93): 32-

38 (Persian). 

21. Abbasi S, Nouri M, Azimi C. Estrogen receptor 

genes variations and breast cancer risk in Iran. 

Int J Clin Exp Med 2012; 5(4): 332-341. 

22. Li LW, Xu L. Menopausal Status Modifies 

Breast Cancer Risk Associated With ESR1 

PvuII and XbaI Polymorphisms in Asian 

Women: a HuGE Review and Meta-analysis. 

Asian Pac J Cancer Prev 2012; 13(10): 5105-

1511. 

23. Giacomazzi J, Aguiar E, Palmero EI, 

Schmidt AV, Skonieski G, Filho DD, et al. 

Prevalence of ERα-397 PvuII C/T, ERα-351 

XbaI A/G and PGR PROGINS polymorphisms 

in Brazilian breast cancer-unaffected women. 

Braz J Med Biol Res 2012; 45(10): 891-897. 

24. Yadav R, Chauhan P, Kaushal V, Vashist 

M.Estrogen Receptor a (Esr1) Polymorphism 

and Breast Cancer. Am J Pharm Tech Res 

2015; 5(1): 113-136. 

25. Zhang Y, Zhang M, Yuan X, Zhang Z, 

Zhang P, et al. Association between ESR1 

PvuII, XbaI, and P325PPolymorphisms and 

Breast Cancer Susceptibility: A Meta-Analysis. 

Med Sci Monit 2015; 21: 2986-2996. 

 

 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
5-

29
 ]

 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               8 / 8

http://jmums.mazums.ac.ir/article-1-10872-en.html
http://www.tcpdf.org

