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مقدمه
بیمـاري بـدخیم در   نیتـر عیشـا سرطان پسـتان  

سـالیانه حـدود   کهيطوربه،)1،2(میان زنان است 
بیمـاري در دنیـا   جدیـد از ایـن   یک میلیون مـورد 
سـرطان پسـتان   . در ایـران شـود تشخیص داده می

در زنـان  شدهییبدخیم شناساهاي یماريب4/24%
بــه نظــر کــهیحــالدر )، 3(دهــدرا تشــکیل مــی

ي) غیر حساس هاسرطانهاي (يناهنجاررسد نمی
به هورمـون رسـپتورهاي عملکـردي در پاسـخ بـه      

ابسـته  هـاي و سرطانها داشته باشند، ولیهورمون
هاي به هورمون مانند سرطان پستان داراي گیرنده

). تیمــار 4،5هســتند (و پروژســتروناســتروژن 
ي ســرطانی بــا هورمــون اســتروژن و یــا هــاســلول

پروژسترون و یا داروهاي ضد هورمونی ممکن است 
ي هـا سـلول یر یا پیشـرفت در رشـد   تأخسبب یک 

یکی از p53از طرف دیگرژن ). 4،6سرطانی شود (

) که 7،8ي مهارکننده تومور است (هاژنترین مهم
این ژن .شودیمدچار جهش هاسرطاندر نیمی از 

کیلودالتونی را کد 53ي اهستهیک فسفو پروتئین 
کند که عملکرد طبیعی آن محافظت از ژنوم در می

مقابل صدمات وارده است. ایـن فراینـد منجـر بـه     
p53و در صورت عدم تـرمیم، گرددیمترمیم ژنوم 

شود با القا مرگ سلولی منجر به آپوپتوزیزسلول می
هاي کارسـینوژنیک را حـذف   و از این طریق سلول

داراي نیمـه عمـر   p53). پروتئین 12-9(نمایدمی
MDM2کوتاهی است، در هسته سلول، پـروتئین  

ــروتئین  ــه پ ــیp53ب ــپلکس متصــل م ــود وکم ش
MDM2-p53یتوپلاسم توسـط  پس از صدور به س

گردد. عوامل مختلفی از جمله پروتئوزوم تجزیه می
پـروتئین  سبب فعـال شـدن  DNAآسیب وارد بر 

p53نیپـــروتئکینـــاز و بـــالتبع فسفریلاســـیون 
شوند. در نتیجه ایـن فسفریلاسـیون، پـروتئین    می
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T47Dیسلولردهدرp53نیپروتئزانیمبراستروژنهورمونریتأث
پستانسرطان

چکیده
ي جنسی هستند هاهورموني  پستان وابسته به هاسرطاندرصد از 30در زنان است. در حدود هاسرطاننیترعیشاسرطان پستان  یکی از :هدفوزمینه

ار از جمله سرطان پستان دچهااکثر سرطاندر p53دهند. پروتئینقرار ریتأثتوانند پیشرفت سرطان پستان را تحت از جمله استروژن میهاهورموننیو ا
و داراي رسپتور استروژن T47Dرده سلولی کهنیابا توجه به .ي بدخیم استهاسرطانشود و افزایش سطح آن ویژگی مشترك بسیاري از جهش می
در رده سلولی p53هورمون استروژن بر پروتئینریتأثمهارکننده تومور است، این مقاله به ژنترینمهمعنوانبهP53است و پروتئین پروژسترون

T47D .می پردازد
ي مختلف هاغلظتها تحت تیمار با سپس سلولکشت داده شد DMEM, FBSدر محیط cm2-25در یک فلاسک T47Dرده سلولی ر:روش کا

افزارنرمبا روش وسترن بلات مورد شناسایی قرار گرفت. نتایج حاصل از آنالیز با p53نانومول) قرار گرفتند. میزان پروتئین 9، 6، 3هورمون استروژن (
Gene toolراههکواریانس یزیو آنال)ANOVA.انجام گرفت  (

بیشتري نسبت P53نانومول هورمون استروژن قرار گرفتند میزان پروتئین9و 6، 3یی که در معرض  غلظت هاسلولنتایج مطالعه نشان داد که:هایافته
).p>001/0به گروه کنترل داشتند (

رسد می شود،  بنابراین به نظر میT47Dدر رده سلولی P53نتایج این مطالعه نشان داد که هورمون استروژن سبب افزایش سطح پروتئین :يریگجهینت
.گذاردیمریتأثو  تجمع آن در سلول p53هورمون استروژن  بر افزایش پروتئین 

T47Dرده سلولی،p53استروژن، پروتئین:هاکلیدواژه

11/11/89تاریخ پذیرش: 25/5/88تاریخ دریافت: 

11/5/93تاریخ پذیرش: 4/10/92تاریخ دریافت: 
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MDM2تواند به پروتئین نمیp53 متصل گردد و
گـردد مینباعث افزایش میزان پروتئین و تجمع آ

طـی  2012در سـال  وهم کاران). اکسلرد 13،14(
ي گــزارش کردنــد کــه در پاســخ بــه     امطالعــه
بـا اتصـال   ARFيهانیپروتئي آنکوژن، هااسترس

باعـث  MDM2پـروتئین  Ring fingerبـه ناحیـه   
و مانع اتصـال آن  MDM2نیپروتئغیرفعال شدن 

بـین  کنشبرهمبنابراین؛ شوندیمp53به پروتئین 
سـبب تجمـع پـروتئین    MDM2و ARFپروتئین

p53  بسـیاري از  ). 15(شـود یم ـدر هسته سـلول
مطالعات نشان دادند که افـزایش سـطح پـروتئین   

p53  ــیاري از ــترك بس ــی مش ــرطانویژگ ــاس ي ه
ی ضعیف در بسـیاري از  آگهشیپبدخیم است و با 

،16(از جمله سرطان پستان همراه استهاسرطان
ریتـأث در مـورد ی ض ـیضدونق)، همچنین نتایج 17

هورمون استروژن بر میـزان پـروتئین وجـود دارد.    
اسـتروژن را  ریتأث2002در سال وهمکاراناکومرا 

MCF-7در رده ســلولی p53بــر میــزان پــروتئین 
پایان مطالعه مشاهده کردند که و دربررسی کردند 

ــزایش  ــبب اف ــتروژن س ــروتئین  اس ــزان پ P53می
وهم کـاران در مطالعه دیگریبرکمن).18(شود یم

هورمون اسـتروژن بـر رده   ریتأثبا ،2011در سال 
تغییري در میـزان  سرطان پستانMCF-7یسلول

کریسـتال و ). 19(مشاهده نکردنـد  p53پروتئین 
گزارش کردند که هورمون 2012همکاران در سال

گـردد یم ـp53استروژن سـبب کـاهش بیـان ژن    
ــابراین؛ )20( ــودن بن ــه دارا ب ــا توجــه ب رســپتور ب

ضیضدونقو نتایج T47Dاستروژن در رده سلولی 
و p53نیپـروتئ هورمون استروژن بر میـزان  ریتأث

یک مهارکننده تومور و عنوانبهنقش این پروتئین
میانجی مهم براي اثرات ضد تکثیري وآپوپتـوزیزي 

،)12-9در سـرطان پسـتان (  هـا درمانبسیاري از 
ي هاغلظتریتأثهدف از انجام این مطالعه، بررسی 

در رده P53مختلف استروژن بـر میـزان پـروتئین    
است.T47Dسلولی 

روش کار
ــلولی  ــکT47Dرده س ــتیتو  از بان ــلولی انس س

پاســتور تهــران خریــداري شــد ودر یــک فلاســک
25cm2 رصـــد د15در محـــیطDMEMوFBS ،

درصـد دي  5جنتامایسین، انکوباتورمرطوب حاوي 
کشـت  گـراد یسـانت درجـه  37اکسیدکربن، دماي 

هـا سلولداده شد و یک روز درمیان محیط کشت 
درصـد از کـف   80هـا  تعویض گردید. وقتی سـلول 

Phasphateهـا بـا   ســلولفلاسـک را پـر کردنـد،   
BufferSaline)(PBS ــته ــف  شس ــدند و از ک ش

Trypsinلیتــر یلــیم5/1در حضــور فلاســک –
EDTA (1x, PAA)  ــل ــد عم ــدند. بع ــده ش کن

دقیقه 8براي مدت زمان 1500دور سانتریفیوژدر 
گراد انجام شد.سانتیدرجه4در دماي 

ي استروئیدي از سرم نیـاز  هاهورمونبراي حذف 
5/0درصد چـارکول، 5(به سوسپانسیون چارکول 

است، بعدازاضافه کردن این T70) درصد دکستران
سوسپانسیون بـه سـرم، بـراي چنـدین سـاعت در      

و شـود یم ـدرجه سانتیگراد نگهداري 37انکوباتور 
ــد  ــه در دور 20بعـ ــانترg1500دقیقـ وژیفیسـ

میکـرون فیلتـر   2/0. سپس سرم با فیلتر شودیم
شودیمدرجه سانتیگراد نگهداري –20ودر دماي 

)21.(
تـایی  6بعد از سانتریفیوژدر پلیت هـاي  هاسلول

در یک محیط مناسب براي مـدت  یکسانبه تعداد 
48ســاعت کشــت داده شــدند. بعــد از 48زمــان 
ي هـا غلظـت تیمـار بـا   ریتـأث تحت هاسلولساعت 

در محلـول  گاندهایلمختلف استروژن قرار گرفتند.
درصداتانول تهیه شدند و سـپس رده سـلولی   1/0

چندین غلظت از هورمون استرادیول تحت تیمار با
نـانومول  E2،9نـانومول  E1،6نانومول 3(والرات 

E3 ساعت قرار گرفتند. بعـد  72) براي مدت زمان
ها با محلول فسفات بافر شسته ساعت، سلول72از 
قـبلاً کف فلاسک طبـق روشـی کـه    و ازشوندیم

هاي همچنین پلیتشوندیمتوضیح داده شد کنده 
کنتـرل  عنـوان بـه حاوي رده سلولی بدون هورمون 

شاهد) در نظر گرفته شدند و فقط محلول اتانولی (
دریافت نمودند.

بـراي  بعد از کنده شدن از کف فلاسـک  هاسلول
,15mM NaCl]تحـت بـافر لیزکننـده   لیـز شـدن  

15mM Tris 20mM EDTA،1 /. SDS,5%
Mercaptoethanol, 20% Glycerol, 5mM
NaF,2mM Na3VO4, and 1x inhibitor

Cocktail[ مان یـک سـاعت بـر روي    زبراي مدت
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گیرند. همچنین براي لیز شـدن کامـل،   یخ قرار می
ثانیـه در  20را سه دفعه و هر بار ها سلولتوانیم

ثانیه بر روي ظرف 20و بعد قراردادنیتروژن مایع 
شـده در  ي لیـز  هاسلولسپس یخ قرار داده شوند،

در قـه یدق20براي مدت درجه سانتیگراد4دماي 
هـا سـلول . سپسشوندیموژیفیسانترg1500دور 

شـوند یمدرجه سانتیگراد نگهداري -80فریزر در
مورد استفاده قرار گیرند.بعداًتا

بــراي ســنجش کمــی محتــواي : يریــگانــدازه
پروتئینی لیزات سلولی از روش برادفـورد اسـتفاده   

ــد ــتاندارد   ).22(ش ــودار اس ــم نم ــراي رس ــدا ب ابت
50-500هاي پروتئینی با غلظت برادفورد، محلول

که از سـرم آلبـومین   در میلی لیترتهیه،میکروگرم
براي انجام آزمـایش از معـرف   گاوي استفاده شد و

برادفورد (آماده از شرکت سـیگما) اسـتفاده شـد و   
نـده  نـانومتر خوا 595جذب لوله ها در طول مـوج  

شد، سپس با استفاده از جذب هاي به دست آمده
میکروگرم در میلی لیتـراز  50-500ي هاغلظتدر 

بـا  سرم آلبومین گاوي منحنی استاندارد رسم شد.
595توجه به جـذب محلـول بـه دسـت آمـده در      

رسم منحنی استاندارد، غلظـت پـروتئین   ونانومتر
در عصاره ها محاسبه گردید.

Sampleریتاثزات سلولی تحت در مرحله بعد، لی
buffer میلی مولار مرکاپتواتـانول در  70و محلول

5درجه سانتیگراد براي مدت زمـان  100دردماي 
ــپس   ــدند. س ــانده ش ــه جوش ــرم 60دقیق میکروگ

درصـد پلـی   10ژل پروتئین به داخل چاهک هاي 
5/1زمان اکریل آمید بارگذاري شدند وبراي مدت 

میلـی آمپـر عمـل    35ساعت و بـا شـدت جریـان    
جداســـازي پـــروتئین هـــا انجـــام شـــد. ســـپس 

ي جداشــده از ژل بــر روي کاغــذ   هــانیپــروتئ
نیتروسلولز منتقل شدند. براي این عمـل از شـدت   

سـاعت  17میلی آمپر به مدت زمـان  120جریان 
پروتئینهــا، ابتداکاغــذ پــس ازانتقــالانجــام شــد. 
-TBS(بلوکینگدرمحلول،mm 0.45نیتروسلولز 

Tweenپودر درصد5حاويSkim milkمدت) به
ســاعت بــراي مســدود کــردن جایگــاه هــاي یــک

غیراختصاصی قرار گرفت و بعد از شستشو با آنتـی  
ــادي  -Sa nta Cruz, C.A) (P53بــــ

mousemonoclonal antibody ــده ــق ش ــا رقی ب

به مـدت زمـان   1:500همان محلول قبلی با رقت
درجـه سـانتیگراد قـرار    4یک شبانه روز در دماي 

گرفت. سـپس آنتـی بـادي ثانویـه کنژوگـه شـده       
HRP(Goat anti-mouse IgG Santa cruz) بــا

ساعت در دمـاي  3براي مدت زمان 1:1000رقت
ــی    ــا روش کم ــت ب ــت ودر نهای ــرار گرف محــیط ق

ــانس ــت  لومینس ــا کی ECL-kitو ب Advance
Western blotting detection kit, Amersham,

Sweden)  مراحل تشـخیص پـروتئینp53  انجـام
گرفت. براي این کار ابتدا مخلوط مساوي از محلول 
ــود    ــدروژن موج ــید هی ــول پراکس ــومیژن و محل ل
درکیت به صورت یکنواخت روي کاغذ نیتروسـلولز  
ریخته شد وپس از قـرار دادن در محفظـه تاریـک    

Gelدستگاه documentation  5و پس از گذشـت
دقیقه وتولید فوتون، تصـویر بـرداري از بانـد هـاي     

. ثانیـه انجـام گرفـت   20پروتئین به فواصل زمانی 
ــه  ــین از نمون Negative Control(NC)همچن

کنترل منفی نیز استفاده شد، بدین ترتیب که به یا
آنتـی  جاي در معرض قراردادن کاغذ نیتروسلولز با

اسـتفاده شـد و بقیـه مراحـل     FBSبادي اولیـه از  
مانند بالا انجام گرفت.

هاي بار تکرار شد، داده3آزمایشات به طور کامل 
ــه دســـت آمـــده توســـط دســـتگاه     Gelبـ

documentation and analysis system ــا بـ
Geneمخصوص خود دستگاه افزارنرماستفاده از 

tool      مورد بررسـی قـرار گرفـت و مقایسـه میـزان
گروه هاي تیمار بـا گـروه کنتـرل بـا     پروتئین بین 

)  ANOVAاستفاده از آنالیز واریـانس یـک راهـه (   
از نظرآمـاري معنـی دار در   p<0.05انجام گرفـت. 

نظر گرفته شد.

هایافته
باندهاي نمونه کنترل وتحـت تیمـار بـر    1شکل 

روي کاغذ نیتروسلولز را نشان می دهد. 
افـزار نـرم باند هاي پروتئینی به دسـت آمـده بـا    

Gene-tool مورد بررسی قرار گرفت و براي هر باند
منحنـی مربـوط   2شکل یک منحنی رسم گردید.

دهد.به نمونه کنترل را نشان می
سطح وارتفاع منحنی مربوط به باندهاي کنترل و 
تحت تیمـار بـا هورمـون اسـتروژن محاسـبه شـد.       
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مقادیر مربوط به سـطح وارتفـاع منحنـی    1جدول 
باندهاي کنترل و تحت تیمار با هورمـون  مربوط به

دهد.استروژن را نشان می
را Rowبراي محاسبه مساحت منحنی ، مقـادیر  

ضـرب نمـوده و بـدین ترتیـب     Heightدر مقادیر 
بـه دسـت مـی آیـد. میـزان      p53میزان پـروتئین  

متناسب با  مساحت منحنی (سـطح  p53پروتئین 
زیر منحنی) می باشد. 

(متناسـب  p53مقایسه میزان پـروتئین  3شکل 
با مساحت منحنی) درگروه کنترل و تحت تیمار با 

ي مختلـف هورمـون اسـتروژن را نشـان     هـا غلظت
دهد.می

مقایسه میزان پروتئین در گروه کنترل وتیمار بـا  
) نشـان داد کـه میـزان پـروتئین     3استروژن (شکل

p53 درگروهی که تحت تیمار باE1 بودند میزان
پروتئین بیشتري نسبت به گروه کنترل نشـان داد 

)001/0<p  ــروتئین ــزان پ ــین می در p53). همچن
بودنـد میـزان   E3, E2گروهی که تحت تیمـار بـا   

پروتئین بیشتري نسبت به گـروه کنتـرل داشـتند   
)001/0<p.(

يریگجهینتبحث و 
یر بسیاري تأثتکامل پستان تحت توسعه، رشد و

ي جنسـی ماننـد   هـا هورموناز جمله هاهورموناز 
به کهیحالدر ). 23(استو پروژستروناستروژن 
ي) غیـر  هـا سـرطان هـاي ( يناهنجاررسد نظر نمی

حساس به هورمون رسپتورهاي عملکردي در پاسخ 
داشته باشند ولی بسـیاري ازسـرطان   هاهورمونبه 

هاي وابسته به هورمون مانند سرطان پستان داراي 
گیرنده هـاي اسـتروژن و پروژسـترون مـی باشـند     

تیمار آنها بـا هورمـون اسـتروژن و یـا     ) و24، 23(
هورمونی ممکن است پروژسترون و یا داروهاي ضد 

باندهاي نمونه کنترل وتحت تیماربر روي کاغذ نیتروسلولز-1شکل 

از باند مربوط به کنترلp53میزان نسبینمودار بدست آمده از-2شکل 

مقادیر مربوط از سطح و ارتفاع منحنی مربوط به باندهاي کنترل وتحت تیمار با هورمون استروژن-1جدول 
E3E2E1Control

00/123±5/1913500/123±4/1912000/120±9/1920400/112±4/18745Raw vol.
01/9±7/5580/8±6/5410/8±1/4930/7±2/44Height
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هـاي  یر یا پیشـرفت در رشـد سـلول   تأخسبب یک 
سرطانی شود. همچنین مشـخص شـده اسـت کـه     

Baxو p21از طریـق بیـان پـروتئین    p53پروتئین
می تواند در فرایند توقف سلولی و آپوپتوزیز نقـش  

یــک عنــوانبــه)، ایــن پــروتئین 1(داشــته باشــد
ت ضـد  مهارکننده تومور، میانجی مهـم بـراي اثـرا   

تکثیري وآپوپتوزیزي بسـیاري از داروهـا ودرمانهـا    
یر هورمـون اسـتروژن بـر    تـأث در مـورد  می باشد و

نقیضـی  گزارش هـاي ضـد و  P53میزان پروتئین 
استروژن سـبب  وجود دارد. مطالعه اي نشان داد،  

در رده p53غیر فعـال شـدن عملکـرد پـروتئین      
)، از طرفـی غیرفعـال   3(گرددمیMCF-7سلولی  

وابسـته بـه اسـتروژن سـبب     p53شدن پـروتئین  
ي بـدخیم وابسـته بـه گیرنـده     هـا سـلول توموزایی 

1995). کلیــف در ســال 3(گــرددیمــاســتروژن 
در محـیط  T47Dمطالعه اي بـر روي رده سـلولی   

DMEM دزهاي مختلف استروژن ریتأثانجام داد و
و مشاهده کردبررسیT47Dرا بر روي رده سلولی 

کرد که استروژن سـبب افـزایش میـزان پـروتئین     
p53نتـایج مطالعـه ایـن محقـق بـا      5(گرددمی .(

مطالعه ما همخـوانی دارد. کلیـف مکانیسـم عمـل     
هورمون استروژن را ایـن گونـه گـزارش کـرد کـه      

گـردد  مـی p53استروژن سبب افـزایش بیـان ژن   
اعــلام کــرد کــه 2003در ســال لیندســترم ). 25(

شـود و  یم ـc-Mycاستروژن باعث فعال شدن ژن 
باعث فعال شدن پروتئین c-Mycبالتیع  پروتئین 

ARFگردد. پروتئین میARF بهp53 متصل شده
بـدین  گـردد. ومانع تجزیه آن توسط پروتئازها می

شود یمدر سلول زیاد p53ترتیب غلظت پروتئین 

ــورا26( ــأث2002و همکــاران در ســال ). اکوم ریت
در رده سـلولی  p53استروژن را بر میزان پروتئین 

MCF-7د و در پایان مطالعه مشاهده بررسی کردن
P53کردند که استروژن سـبب افـزایش پـروتئین    

. ایـن محققـان در مطالعـه خـود گـزارش     شـود یم
کردند که هورمون اسـتروژن سـبب کـاهش بیـان     

ــروتئین  ــروتئین مــیMDM2پ MDM2گــردد. پ
ــه ــوانب ــیUbiquitin-Ligaseعن ــه  م ــد و ب باش

متصل شده و آن را مسـتعد تخریـب   p53پروتئین
کنـد، بنـابراین کـاهش بیـان     توسط پروتئازها مـی 

MDM2    ســبب افــزایش میــزان پــروتئینP53
اي در همکاران طی مطالعهنوآکی و.)18(گرددیم

نشـان دادنـد کـه هورمـون اسـتروژن      2002سال 
در رده  سلولی p53سبب افزایش میزان پروتئین 

MCF-7 شـرح پیشـنهاد   شـود یمسرطان پستان .
مکانیسم عمل هورمون این گونه بود کـه هورمـون   

ــان  ــر روي بی ــاثیري ب ــتروژن ت p53 mRNAاس
expression نــدارد وســبب افــزایش نســبتP60-

MDM2/P90-MDM2کـه  بـا تجزیـه    گـردد می
ایـن افـزایش   رابطه عکـس دارنـد و  p53پروتئین

ریتـأث p53ممکن اسـت بـر روي تجمـع پـروتئین     
اي بـرکمن و همکـاران در   ). در مطالعه27(بگذارد
هورمــون اســتروژن بــر رده ریتــأثبــا 2011ســال 

ســرطان پســتان شــاهد افــزایش MCF-7ســلولی 
بـدون هـیچ تغییـري در    MDM2میزان پروتئین 
بودند. این محققـان گـزارش   p53میزان پروتئین 

هدف اصـلی  پـروتئین   p53کردند که ممکن است
MDM-2 از این یافته هاي نوین،  توانیمنباشد و

target هــاي جدیــدMDM-2 را بــراي درمــان در

با استروژنتیمارمقایسه میزان پروتئین در گروه کنترل و-3شکل 
نانومول هورمون  استروژن9:  E3 , نانومول6:  E2 , نانومول3:  E1 ,c: control, p<0.001
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2002ولی گائو در سال )19(آینده شناسایی کرد
نشان دادکه تیماراسـتروژن باعـث کـاهش میـزان     

ــروتئین  ــوده ســلولی رحــم مــی P53پ شــود. در ت
توانـد سـبب   بنابراین گزارش کرد که استروژن مـی 

وهـم  ). کریسـتال  28(گـردد p53کاهش بیان ژن 
بـه همـین نتیجـه دسـت     2012در سـال  کاران

هدف کمپلکس p53یافتند  وگزارش کردند که ژن 
رسـپتور اسـت و اتصـال ایـن کمـپلکس      -استروژن

هاشمی).20گردد (میp53سبب کاهش بیان ژن 
در مطالعه دیگـري گـزارش کـرد در رده سـلولی     

MCF-7 ی ،  استروژن از طریق گیرنده سطح سـلول
سـبب پرولیفراسـیون   cAMPو با افـزایش سـطح   

در سـال  وهـم کـاران  ). کـروآ  3( شـود یم ـسلولی 
هورمـون  ریتأثمطالعه دیگري انجام دادند و 2002

استروژن را بر روي چند رده سلولی مـورد بررسـی   
قرار دادند و در پایان مشاهده کردند که تغییري در 

در لیـو ).29مشاهده نشد   (p53میزان پروتئین 
طـــی مطالعـــه اي نشـــان دادکـــه 2008ســـال 

و ي اســتروئیدي ماننــد اســتروژن   هــاهورمــون
می توانند سبب تغییر سطح پـروتئین  پروژسترون

p53     تـوان هـیچ   شوند ولـی اعـلام کـرد کـه نمـی
). در 5(مکانیسم خاصی را براي آن در نظر گرفـت 

2008و همکاران در سال مطالعه اي، کبینژادیان
طی مطالعه اي گـزارش کردنـد هنگـامی کـه رده     

(هر دو از رده هاي سلولی MCF-7وT47Dسلولی 
دز واحدي از یـک دارو  ریتأثسرطان پستان) تحت 

در  p53پـروتئین  قرار گرفتند، میزان متفاوتی  از
). کنـی و  24(این رده هاي سـلولی مشـاهده شـد   

هورمــون ریتــأثتفــاوت 2007همکــاران در ســال 
ــروتئین  ــزان پ در رده ســلولی p53اســتروژن برمی

T47DوMCF-7   را این گونه گزارش کردنـد کـه
ــلولی  ــروتئین T47Dرده س ــت p53داراي پ موتان

داراي پروتئین MCF-7یافته است ولی رده سلولی 
p53) نتایج این مطالعه 30طبیعی(وحشی) است .(

ــزای  ــبب اف ــتروژن س ــه اس ــزان نشــان داد ک ش می
ــروتئین  ــلولی p53پ ــT47Dدر رده س ــودیم .  ش

هورمـون اسـتروژن مـی    رسـد بنابراین به نظر می
و تجمـع آن  p53تواند بر افزایش میزان  پروتئین  

ــلول  بگــذارد. در ادامــه  پیشــنهاد    ریتــأثدر  س
منظور تحقیق بیشتر، میزان پروتئین گردد  به می

p53 در زمان هاي مختلف سیکل قاعدگی بیماران
به سرطان  پستان مورد بررسی قـرار گیـرد،    مبتلا

Real timeبا روشP53همچنین میزان بیان ژن  
PCR.انجام گیرد

تقدیر و تشکر
ــراي    ــه دکت ــان نام ــتخرج از پای ــه مس ــن مقال ای
بیوشیمی نویسنده مسـئول مـی باشـد.  همکـاري     

دانشــگاه علــوم پزشــکی شــهید اســاتید وکاکنــان 
صدوقی و پژوهشکده علوم تولید مثـل یـزد کمـال    

تشکر را دارم.
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Abstract
Background: Breast cancer is one of the most common cancers in women. Nearly 30% of
breast cancers are hormone-dependent, and these hormones comprising estrogens influence
progression of breast cancers. It is now widely recognized that p53 may be the most
frequently mutated protein in breast cancer. High levels of p53 protein are a common feature
of many human malignant cancers. Given that, T47D cell line is estrogen and progesterone
receptor positive and p53 protein is one of the most important tumor suppressor genes. This
article examines the effect of estrogen on p53 protein in T47D.
Methods: The human breast cancer T47D cell line were cultured in 25cm2 flasks in DMEM
medium supplemented with fetal bovine serum (FBS) and treated with different
concentrations (3, 6, and 9 nmol) of estrogen. The levels of proteins were measured by
western blot method. Gene tool software and One Way ANOVA were used for statistical
analysis.
Results: Comparison of p53 levels in T47D cell line showed that cells that were exposed to
3, 6, and9 nmol of estrogen treatment had higher concentration of p53 than control (p<0.001).
Conclusion: The results showed that estrogen can strongly increase p53 protein
concentration in T47D cell line. Therefore, it seems that estrogen can cause protein over
expression and accumulation in T47D cell line.
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