
نشریه نشاء علم، سال دوم ،شماره اول، دی ماه 90

12

عوامل محيطي ژن ها در بروز سرطان ها

چکیده
در50 سال گذشته، پیشرفتهاي قابل توجه اي در شناخت علل بیولوژیکي )ویروسها و باکتري ها(، بیوشیمیایي )مواد شیمیایي(، بیوفیزیکي )اشعه هاي 
یوني و غیریوني( سرطان هاي انسان صورت پذیرفته است. واژه »سرطان« در اینجا به بیش از 277 نوع بیمارهاي سرطاني گفته می شود. دانشمندان، 
مراحل تولید سرطانها را به این شکل  تعیین کرده اند که چندین ژن جهش دار در آن ها دخالت دارند. این تغییرهای ژنتیکي باعث از هم گسیخته 
شدن نظم طبیعي تقسیم و تمایز سلولها مي شود. اختلال های ژنتیکي از راه های وارثتي و غیر وارثتي موجب تحول های جدیدي در کنترل رشد 

سلولي مي شوند. چهار گروه از ژن ها که به طور مکرر ناهنجاري پیدا مي کنند، نقش به سزایي در تولید سلول سرطان بازي  مي کنند: 
آنکوژن ها )ژن های توده زا( که افزایش فعالیت شان باعث رشد غیرقابل کنترل سلول ها مي شود، ژن هاي مهار کننده که فقدان آنها باعث 
رشد غیرقابل کنترل سلول ها مي شود، ژن هاي ترمیم کننده که در هنگام جهش یافتن قادر به ترمیم ردیف ناقص ژن ها نیستند و ژن هایي که 
مرگ سلول هایي که در حال سرطان شدن هستند فراهم مي کنند.  اگر خود این ژن ها جهش پیدا کنند، آن موقع سلول سرطاني مي شود.  در 
سلول هاي سوماتیک) یاخته های پیکری( بدن انسان میلیونها ژن وجود دارد. بعد از پایان پروژه ژنتیک انساني در سال 2003 میلادي، مشاهده 
شد که فقط23500 ژن فعال و جود دارد که 400000 نوع پروتئین هاي متفاوت را مي سازند.  99/9% ژن ها در همه انسان ها یکسان هستند و 
فقط 0/1% ژن هاي انسان ها با همدیگر فرق دارد که باعث گوناگونی های ظاهري انسان ها مي شود. در حدود93 % سرطان ها زائدة تأثیرهای 
عوامل محیطي است و فقط 7 % آنها جنبه وراثتي دارد. به کمک پیشرفت هاي فناوري در بیوانفورماتیک و روش هاي مولکولي داده های زیادي 
بدست آمده که در شناخت زود رس بیماري سرطان کمک خواهد کرد و همچنین غربالگري به موقع براي بعضي از سرطان ها کمک موثري 
در تشخیص زودرس آن مي نماید. تأثیرهای داروها را روي بیماري هاي سرطان مي توان مدیریت و حتي عوارض جانبي را پیش بیني کرد. در 
سال هاي اخیر ، پژوهش های ژنتیک مولکولي ، اساس مکانیسم تولید سرطان ها را توجیه کرده است. نتیجه نهایی این پژوهش های مولکولي 

این موضوع را مبرهن ساخت که سرطان ها جزء بیماري هاي ژنتیکي هستند.

واژگان كليدي:  تركيب های سرطانزای بيولوژیكي، تغييرهای مولكولي، ژن هاي كليدي ، سرطان هاي انسان.
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مقدمه    
بدن انس��ان بیش از یک صد تریلیون س��لول دارد. بجز گلبولهاي قرمز 
خون – همه سلول هاي بدن هسته دارند که حاوي یک ترکیب ژنتیکي 
یا وراثتي می باش��ند. در هر یاخته س��وماتیک )پیکری( بدن داراي 46 

کروموزوم است که ناقل میلیونها ژن هستند. 
در سال 2003 به وسیله طرح پژوهشی ژنوم انساني تمام ژن هاي انسان 
ردیف شناس��ي شدند که براي اولین بار مشخص شد که فقط 23500 
ژن فعال در هس��ته هر یاخته پیکری اس��ت. این ژنهاي فعال در حدود 
400000 نوع پروتئین را براي بدن مي س��ازند که به صورت پروتئین 
،آنزیم ، هورمون ، سیتوکین ، مولکول هاي گیرنده در بدن وجود دارند. 
این گوناگونی های مولکولي باع��ث تغییرهایی در ظاهر و داخل بدن 
انسان مي شود. سرطان یک بیماري ژنتیکي است که 277 نوع بیماري 
را شامل مي شود. همچنین، در محیط زیست دنیاي امروز بیش از یک 
صد هزار نوع ترکیب های ش��یمیایي وجود دارد که تنها 35,000 تا از 
آن ها آنالیز شده اند و نزدیک به 300 )سیصد( تا از آنها تولید سرطان 
مي کنند و هنوز 65000 از ترکیب های ش��یمیایي باقیمانده در طبیعت 

آزمایش نشده اند]3-1[. ) جدول  (
سرطان در نتیجه تقسیم غیرقابل کنترل سلول ها بوجود مي آید که در اثر 
عوامل محیطي و اختلال های ژنتیکي بوجود مي آید.. چهار دسته از ژن 
هاي کلیدي که در هدایت یاخته هاي سرطاني نقش دارند، شامل ژن های 
توده زا )آنکوژن ها(، ژن هاي مهار کننده توموري، ژن هاي ترمیم کننده و 
ژن هاي مرگ، برنامهریزي شده هستند. چنان چه یک جهش ژنتیکي در 
آنها تولید شود، یاخته هاي طبیعي از مسیر خود خارج می شوند و تحت 
تأثیر جریان هاي جدید قرار مي گیرند که به سوي یاخته هاي سرطاني 
شدن پیشرفت مي کنند. افزون بر ترکیب های شیمیایي، پرتوهاي آفتاب، 
امواج کوتاه و ویروسها و باکتري ها هم در تولید سرطان ها نقش مهمي 
را دارند. س��رطان ها از آغاز پیدایش بشر وجود داشته اند، ولي در چند 
دهه اخیر، پیشرفتهایي در علوم پزشکي مولکولي رایانه توانسته است که 
نه تنها علل و ساز و کارهاي این بیماري مهلک بررسی شوند، بلکه در 
تش��خیص زودرس و معالجه آن عملکرد بهتري داشته باشند. در حال 
حاضر، بیش از 50 درصد بیماري هاي سرطاني معالجه مي شوند، به ویژه 
اگر این بیماري ها در مراحل آغازین تشخیص داده شوند. بیماري هاي 
سرطاني با چند روش: جراحي، شیمي درماني، پرتو درماني، ایمنودرماني،  

ژن درماني و یا تلفیقي از آنها معالجه مي شوند ]4-10[.
بحث

سرطان یک بیماري ژنتیکي است که سرانجام زائده اثرهای عوامل محیطي 
است. در سال 2010، در جهان بیش از 14,000,000 نفر به سرطان دچار 
شدند و نزدیک به  7,000,000 یعني 50 % از آنها دچار مرگ شدند. از 

سال گذشته، سرطان از نظر مرگ و میر رتبه اول جهاني را داشته است. 
تا به حال، بیماري هاي قلب و عروق مقام اول داشتند. بالاترین درصد 
سرطان ها به ترتیب عبارت است از سرطان شش ، سرطان معده، سرطان 
روده، س��رطان جگر ، سرطان سینه در خانم ها و سرطان پروستات در 
آقایان . . بالاترین درصد س��رطان در کودکان،خون ، مغز و غددلنفاوي 
است ]1 [ بالاترین عامل خطرسرطان ازدیاد سن است. هر چه سن بالاتر 
رود، خطر بیشتري وجود دارد که دچار سرطان بشویم به عنوان مثال؛ مردان 
در 80 سالگي نزدیک به  75 % از  مردان سرطان پروستات مي گیرند.93 % 
سرطان ها زائده محیط زیست است، 30 % از دود سیگار، 35 % از رژیم 
غذایي، 25 % از بیماریهاي عفونتي و 10 % از پرتوهای یوني و غیریوني 
] 6 و2[ سرطان ها به وسیله یک سري جهش هاي متوالي درژنهاي انسان 
اتفاق میافتد و هر جهش هم تا حدي تغییرهای نوی را در سلول بوجود 
مي آورد. ترکیب های ش��یمیایي باعث ایجاد س��لولهاي سرطاني به نام 
کارسینوژن مي شوند. دود سیگار نزدیک به 40 ترکیب شیمیایي سرطان 
زا دارد که بیشتر تولید سرطان شش مي کنند.  در طبیعت بیش از100000 
نوع ترکیب شیمیایي وجود دارد که به طور مستقیم یا غیرمستقیم اثرها 
و صدمه های خود را در ستیوپلاس��م و هسته سلول ها وارد میکنند که 
منجر به اختلال های ژنتیکي مي شود و جهش ها را بوجود مي آورند. 
ویروسها و باکتري ها و پرتو های گوناگون هم به نوبه خود تولید سرطان 
هاي وراثتي مي کنند که تعدادشان نزدیک به  7 %کل سرطان ها است. 
] 7 [ بافتهاي س��رطاني به 6 گروه تقسیم مي شوند: خون، غددلنفاوي، 
س��ارکوما) بدخیمی یاخته های بافت همبندی( ، کارسینوما )بدخیمی 
یاخته های بافت پوشش��ی( – سلول هاي جنیني – سلول هاي جنسي.  
سرطان یک بیماري است که روابط و نظم بین سلولي را مختل مي کند و 
باعث نافرماني ژن هاي حیاتي و کلیدي مي شود. این بینظمي هاي مولکولي 
در چرخه تقسیم سلولي اثر دارند و منجر به ناکامی در تمایز یافتن سلول 
ها مي شوند ]17-1,11[. ژن هاي کلیدي که معیوب مي شوند و عملکرد 

آنها تغییر مي کنند، به چهار گروه تقسیم مي شوند.

1- ژن های توده زا :
 پروتوآنکوژن ها) ژن های توده زا پیش از جهش( در حالت طبیعي مسئول 
تنظیم تقسیم و رشد سلول ها می باشند. هنگامی که جهش ژنتیکي پیدا مي 
کنند،به نام  آنکوژن نامگذاری مي شوند که بیان ژني آنها  خیلي بالاست. 
تا کنون، بیش از یکصد نوع انکوژن شناسایي شده است. تغییرهای ژنتیکي 
که موجب تولید آنکوژن ها و اختلال های ژنتیکي مي شوند، عبارتند از:

1- جابجایی کروموزومی1  مانند  ژن Bcr و ژن توده زا Abl در سرطان 
مزمن خون

2- جهش نقطه ای ژن ها2  مانند ژن Ras در سرطان روده بزرگ

1 . Chromosomal Translocation
2.  Point Mutation
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3- حذف ژن ها1  
4-  مانند ژن Erb-B در سرطان  سینه خانم ها

5- تقویت ژن ها2  مانند ژن N-myc در س��رطان سلول هاي عصبي 
کودکان

6- فعالیت الحاقی ژن ها3  مانند ژن C-myc در سرطان حاد خون
سرطان مزمن خون بیش��تر در سنین بالا اتفاق مي افتد. شامل تعویض 
ترکیب ژنتیکي دو کروموزوم 22 و 9 مي باش��د که منجر به تولید یک 
بیومارکر به نام )ph1( که در 95 درصد این بیماران دیده مي شود که به 
 Bcr تش��خیص درست نوع بیماري کمک موثري مي نماید. اتصال ژن
به ژن توده زا  Ablباعث بوجود آمدن ترکیب جدید ژني مي ش��ود که 
  Protein Kinase پروتئین بدست آمده و ساخته ش��ده از آن ویژگی
را دارد. در سال 1990، شکل فضایي و سه بعدي این آنزیم مشخص و 

داروی Gleevec  به وسیله سازمان FDA آمریکا تصویب شد. 
این دارو، به نامGleevec  یا Imatinib می باشد که از ترکیب شیمیایي 
Phenyl- Amino- Pyrimidine-2 ساخته شده است. مکانیسم 
عم��ل این دارو به این روش اس��ت که به جایگاه فعال آنزیم مزبور مي 
چسبد و باعث جلوگیري از فعالیت این آنزیم می شود که سرانجام منجر 
به پایان رشد سلول س��رطاني مي شود. این اولین داروي ضد سرطاني 
است که تنها آنزیم سلول هاي سرطاني را هدف قرار مي دهد. این دارو 
همچنین روي تومورهاي دستگاه گوارش و دستگاه تولیدمثل هم موثر 
بوده اس��ت و آنزیم هاي تولید ش��ده به وسیله ژنهايErb-B وKit  و 

EGFR را هدف قرار مي دهد]18-22و38و39[.
  

2-ژن هاي ترمیم كننده:
ژن هاي ترمیم کننده که به طور طبیعی پروتئین و آنزیمهایي مي سازند 
که ویژگی ترمیم کننده ژن هاي صدمه دیده را دارند. وقتی که خودشان 
جهش دار شوند، آن موقع نمي توانند نواقص ژن هاي دیگر را بازسازي 
کنند. همه ژن هاي سلول به طور طبیعي زیر حمله های عوامل محیطي 
و متابولیکي قرار مي گیرند که نتیجه صدمه های پیاپی به این ژن ها نیاز 
مبرمي نسبت به پروتئین هاي ترمیم کننده پیدا مي کنند. تا کنون، بیش 
از 30  نوع پروتئین ترمیم کننده شناسایي شده اند که همگي در درست 
کردن نواقص ژنتیکي س��لول ها نقش به س��زائي را دارند. بیش از یک 
میلیون صدمه ژنتیکي در روز به ژن هاي هر سلول زده مي شود که اگر 
این نواقص ترمیم نش��وند، سلول یا سالخورده مي شود و یا خودکشي 
مي کند و یا به سرطان تبدیل مي شود. بهترین مثال ژن ترمیم کننده، ژن 
BRCA-1 اس��ت که ب��ر روي کروموزوم 17q21 ق��رار دارد. این ژن، 
پروتئیني مي س��ازد که چندین ویژگی دارد ک��ه یکي از این ویژگی ها 
قدرت درست کردن ژن هاي معیوب است. این پروتئین حاوي مولکول  

Zinc Finger اس��ت ک��ه بیان ژن هاي وابس��ته را کنت��رل مي کند. 
پروتئین هاي BRCA-1 و RDA-1 مي توانند شکس��تگي هاي دو 
رشته DNA را تعمیر نماید.  ژن BRCA-1  در هنگام جهش داشتن 
به تولید و رشد سلول هاي سرطان در سینه خانم ها به صورت وراثتي 
نقش موثري دارد. ژن BRCA-2 هم که روي کروموزوم  13q14 است 
پروتئیني مي سازد که همانند پروتئین BRCA-1  عمل مي کند. تا کنون، 
  1-BRCA 2 و-BRCA  بی��ش از یک ه��زار جهش ژنتیک��ي در ژن
شناسایي شده است. ژن BRCA-1 در سال 1990 توسط دکت کینگ 

کشف و در سال 1994 کلون شد]40 و23و24و25و26و27[.

3- )آپاپتوزیز( یا خودكشي برنامه ریزي شده:
واپسین راه فرار از سرطاني شدن سلول ها، انتخاب مرگ  یا خودکشي 

برنامه ریزي شده است
 )Apoptosis(. تخریب غشاي هسته و سیتوپلاسم سلول و ارگانل ها 
منجر به قطعه قطعه شدن سلول مي شود که به سرعت به وسیله یاخته 
های بیگانه خوار )فاگوسیت( خورده و از محیط ربوده مي شوند. در یک 
انس��ان، به طور میانگین هر روز 60 بیلیون سلول  با مرگ برنامه ریزي 
شده مي میرند. ازدیاد عمل در مرگ برنامه ریزي شده باعث تحلیل بافت 
ها مي ش��ود و فقدان عمل موجب تولید سلول هاي سرطاني مي شود. 
عوامل  بسیاري سبب تولید این خودکشي سلولي مي شوند. توکسین ها، 
هورمونها، سیتوکین ها، پرتوها،گرما، عفونت ویروسي، کمبود اکسیژن، 
محرومیت غذایي، ازدیاد غلظت کلسیم داخل سلول و نیتریک اکسید ها  
مهم ترین عوامل به شمارهستند. چندین ژن در تولید مرگ برنامه ریزي 
 Bcl-XL ,P53 ,2-Bcl ش��ده نقش مهمي را ایفاء کرده اند. از جمله؛

Bax, Bak, Bad, Bim و Mcl-1 است.
ژن Bcl-2 روي کروموزوم 18q21 قرار دارد که وزن مولکولي پروتئین 
آن 25 کیلودالتون و طولش 239 اس��یدآمینه است. این پروتئین فعالیت 
آنزیم هاي کاس��پاز را تنظیم مي کند. این پروتئین Bcl-2 باعث رهایي

Cytochrome C از میتوکندري ها مي ش��ود که منجر به فعال شدن 
کاسپاز 9 و سپس کاسپاز 3 مي شود که سرانجام با خودکشي سلول پایان 
م��ی یابد. پروتئی��ن Bcl-2 مي تواند هم در بقاء و هم مانع مرگ برنامه 
ریزي شده نقش بازي کند. همکاري پروتئین هاي) Mcl-1و Bcl-2و
Bcl-XL( باعث تولید عمل ضد  مرگ برنامه ریزي ش��ده مي شود. از 
ط��رف دیگر، پروتئین ه��اي) Bax, Bak, Bad, Bim( در بقاء مرگ 
برنامه ریزي شده نقش موثري را بازي مي کنند. براي جلوگیري از مرگ 
برنامه ریزي شده بایستي از عمل Fas و Bcl-2 جلوگیري کرد و غلظت 
IAPS را بالا برد. همچنین، پروتئین AKt-kinase باعث بقاء زندگي 

سلول ها مي شود که از این روش صورت مي گیرد. 

1. Deletion
2 . Amplification
3 . Insertional Activation
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فس��فوریله ش��دن ژن Akt باعث جلوگیري از عمل Bax مي شود و 
پروتئین  Aktباعث فعال شدن مولکول IKKA مي شود که این باعث 
فعالیت مولکول NF-KB مي شود که سرانجام منجر به بیان ژن هایي 
-28-Bcl [مي ش��ود که ضد مرگ برنامه ریزي شده هستند، مانند ژن

31و41و42[ .

4- ژن هاي مهار كننده:
 ژن هاي مهار کننده توموري که نبودشان باعث تقسیم غیرقابل کنترل 
سلولهاي س��رطاني مي-ش��ود. ژن مهار کننده p53 روي کروموزوم 
17P13,1 ق��رار دارد. ط��ول این ژن bps 20000 اس��ت که پروتئین 
بطول 393 اس��ید آمینه مي س��ازد. ژن P53 که در س��ال 1993 به نام 
مولکول سال و ژن نگهبان شناخته شد، به طور طبیعي تقسیم و رشد 
س��لول را زی��ر نظر کام��ل دارد. هنگامي که ای��ن ژن جهش پیدا مي 
کن��د، باعث تولید یک پروتئین غیر معمولي مي ش��ود که نه فقط به 
رفتار طبیعي خود جامه عمل نمي پوشاند، بلکه همه ژن هایي که زیر 
فرماندهی این پروتئین انجام وظیفه مي کردند، طغیان خواهند کرد و 
یک سري از رابطه های مولکولي و بیولوژیکي تقسیم سلولي از مسیر 
طبیعي خود خارج مي شود و سلول به جهت سرطاني شدن پیشروي 
م��ي کند. روي این اصل، جهش ژن P53 در بیش از 60 درصد بافت 
هاي سرطاني دیده مي شود. بیش از 35 نوع از ژن هاي مهار کننده تا 

بحال شناسایي و گزارش شده اند.
وظایف این پروتئین P53 در حالت طبیعي، تنظیم تقس��یم سلول ها، 
خودکش��ي سلول ها، مسن شدن سلول ها، عروق سازي، تمایز یافتن 
سلول هاو متابولیسم DNA است. بیش از 26000 جهش ژنتیکي در 
DNA- گزارش ش��ده است. بیشتر این جهش ها در ناحیه p53 ژن
binding اتف��اق م��ي افتد که باعث مي ش��ود ژن ه��اي زیر کنترل  
p53نتوانند نسخه برداري نمایند. همکار پروتئین P53  با دو پروتئین 
 G2 وG1 سلول هاي سرطاني را در مراحل CDC2 و P2-CDK1
تقسیم سلولي نگه مي دارد. پروتئین P53، هم مهار کننده و هم ارتقاء 

کننده سلول هاي سرطاني است. 
پروتئین P53 پس از آسیب های ژن هاي دیگر به DNA متصل مي شود 
که باعث تحریک ژن WAF1 می ش��ود. ای��ن ژن، پروتئین P21 را 
مي س��ازد که به پروتئین CDK2 مي چس��بد و اجازه ورود P21 به 
مرحله بعدي تقسیم سلولي را نمي دهد. پروتئین P53 یک ترکیبي از 
ش��بکه حوادث مولکولي است که در تولید سلول هاي سرطاني نقش 
مهمي را بازي مي کند. پروتئین P53 فعال از طرف ترمینال N از دو 
روش)از روش MAPK پروتئی��ن و از روش  ATM و ATR و 

LHK پروتئین( باعث فسفوریله شدن مي شود. 
وقتي که P53 فسفوریله مي شود، خاصیت چسبیدن به MDM2 را 
از دس��ت مي دهد. پروتئین pint باعث دگرکونی ش��کل در ساختار 
P53 مي ش��ود که کمک به نبود اتصال P53 به MDM2 مي ش��ود. 

وقتي که ژن P53 فاقد ضربه های محیطي است، مقدار P53 پائین مي رود. 
پروتئین MDM2 به P53 مي چسبد که از عملش جلوگیري مي کند 

و آنرا به سیتوپلاسم سلول انتقال مي دهد.
عمل ضد سرطان P53 از سه مسیر انجام پذیر است.

1- پروتئین P53 باعث تحریک پروتئین هاي DNA-repair مي شوند 
که به صدمه های زده شده به ژن ها رسیدگي شود.

2- پروتئین P53 باعث تحریک مرگ برنامه ریزي شده مي شود. وقتي 
که سلول هاي صدمه دیده غیرقابل بازسازي باشند.

3- پروتئین P53  تقس��یم س��لولي در مرحله S / G1 نگه مي دارد تا 
فرصتي براي باز سازی باشد.

دو داروي Nutlin و Tenovix محافظ پویائی P53 مي باش��ند که 
سرانجام جلوگیري از رشد س��لول هاي سرطاني است. اولین بار در 
 Retrovirus در یک P53 س��ال 1996 ژن درماني با استفاده از ژن
حامل کننده انجام ش��د. این ویروس ه��اي حامل ژن نرمال P53، در 
محل س��لول هاي سرطان شش تزریق ش��د و این آزمون های بالیني 
تا مرحله س��وم پیش��رفت، ولي متاسفانه س��ازمان FDA آمریکا آنرا 
تصویب نکرد. بنابراین، در حال حاضر این آزمون ها در کش��ور چین 
انجام مي گیرد. وظایف پروتئین P53 در هسته سلول مشخص است، 
ولي هنوز در سیتوپلاسم به طورکامل مشخص و مطالعه نشده است.  

.]37-32[
تعداد بیمارهای س��رطاني سال به سال بالاتر رفته است و این خود یک 
معضل پزشکي است، نه فقط از نظر بهداشت و درمان کفایت نمي کند، 
بلکه از نظر اقتصادي مي تواند کشورها را تا مرز ورشکستگي اقتصادي 

پیش ببرد. 
1- جمعیت جهان بالاتر رفته است. 

2- سن جمعیت جهان هم بالاتر رفته است هر چه سن بالاتر شود خطر 
سرطان بیشتر است. 

3- فناوري و رادیولوژي تشخیص بهتر در دسترس داریم. 
4- آلودگي محیط زیس��ت و نبود رعایت رژیمه��اي غذایي بی گمان 

تأثیرهای منفي خود را دارد. 
سرطان به وسیله آسیب های جسماني تولید نمیشوند. سرطان مُسري 
نیست. بعضي از مردم نسبت به ابتلاي بدنشان به سرطان ها حساسترندتا 
دیگران. ]43و44 [ . از زماني که اولین جهش در ژن ها بوجود مي آید 
تا زماني که به یک توده سرطاني تبدیل مي شود نزدیک به 7 سال طول 

مي کشد.                    
در ج��دول) 1(نمونه های��ي از ترکیب های ش��یمیایي و باکتري ها و 
ویروس��ها که تولید سرطان مي کنند، مش��اهده مي شود.] 6و7و8 [  از 
پیشرفت سلول هاي سرطاني داراي یک فرمول ویژه است که کم کم در 
این 7 سال اتفاق مي افتد. یاخته های سرطاني اینویسیو سلول هاي متاستاز 
شده در هر مرحله یک ژن معین  توده زا یا ژن های ضد توموری )آنتي 
آنکوژن( یا ژن های ترمیم کننده مي تواند جهش پیدا کند تا این سلول ها 
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سرطاني شوند]2و3[.اگر سرطان ها در مراحل اول تشخیص داده شوند، به 
طور کامل قابل معالجه هستند و اگر در مراحل دوم تشخیص داده شوند، 
نزدیک به 70 % بخت بهبودي را دارند و اگر در مراحل سوم تشخیص 
داده شوند، نزدیک به 30% بخت بهبودي را دارند و اگر سرطان تشخیص 
داده ش��ود، در مرحله چهارم است که به طور طبیعی به بافت هاي دیگر 
گسترده شده است که بخت بهبودي نزدیک به 5% است که 5 سال ادامه 

زندگی داشته باشد.
 از  چند روش این بیمارها بهبود مي یابند. جراحي ، شیمي درماني ، پرتو 
درماني ، ایمنو درماني ، و ژن درماني که همان پیوند مغز استخوان است. 
همه این روشهاي درماني عوارض جانبي خود را روي دیگر بافتهاي سالم 

بدن دارد] 47و46[ .
بسیاري از عوامل محیطي که تولید سرطان میکنند، قابل پیشگیري هستند 
مانند؛ س��یگار کشیدن ، نوش��ابه های الکلي ، هواي آلوده ، رژیم غذایي 
ناس��الم ،  عدم تحرک و بیماري هاي عفوني . در صورتي که ازدیاد سن 
و ژنتیک خانوادگي قابل دگرگونی و جلوگیري نیس��ت. پژوهش ها در 
سرطان شناسي امروزه به ما کمک کرده است که نه فقط عملکرد بیماري 
سرطان را بهتر بفهمیم، بلکه بهترین راه حل بهبود این بیمارها را فراهم 

سازیم.    

عوامل محيطي ژن ها در بروز سرطان ها

نتیجه گیری
در س��ه دهه گذشته، پژوهش��گران داده های زیادي را درباره ژن ها و 
پروتئین ها و نقش آنها در تولید س��لولهاي طبیعي و س��رطاني گزارش 
کرده اند. یکي از اکتش��اف های مهم آنها ، نقش ژن های جهش یافته در 
تولید سلول هاي سرطاني بوده است. عوامل محیطي که باعث جهش هاي 
ژنتیکي مي شوند، در حال شناسایي هستند. با کمک روش هاي گوناگون 
مولکولي میکرواری و طیف سنجی جرمی می توان قدرت بیان ژن ها و 
پروتئین هاي معیوب را تعیین نمود. حتي پیدا کردن بیومارکرهاي نوین 

که شاخص یکنوع سرطان هستند  .
در تشخیص زودرس و بهبود به هنگام بیماري سرطان، کمک هاي شایان 
توجهي را مي نماید. پس از تعیین شکل هاي فضایي پروتئین هاي معیوب، 
مي توان داروهاي ضد سرطان نوینی را ساخت که بتوانند سلول هاي 
در حال س��رطانی ش��دن را هدف قرار بدهند و از تولید رشد آنها به 

سلول هاي سرطاني جلوگیري کنند ]43  و44و45 و46و47و48[ .
شناس��ایي همه عوامل محیطي و ژن هاي کلیدي یک نقش��ه جامعه از 
محیط و سلول به ما مي دهد که بکوشیم تا از سه روش پاکیزگي محیط 
زیست ، ژن درماني و دارو درماني از رشد و پیشرفت این بیماري کشنده 

جلوگیري نمائیم.



نشریه نشاء علم، سال دوم ،شماره اول، دی ماه 90

17

جدول1: عوامل محیطي سرطان زا
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