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مجله دانشگاه علوم پزشکی وخدمات بهداشتی- درمانی شهید صدوقی یزد 

سال سیزدهم ،  شماره دوم،  بهار 1384 ،ص3 

 
 

آیا میزان پاسخگویی سرطان سلول سنگفرشی دهان نسبت به پرتوها قابل 
پیشبینی است؟ 

 
دکتر فرشته بقایی نائینی1،دکتر پوریا مطهری2                            

چکیده 
ــان باشـد. چنانچـه فـرد  پیشگویی واکنش یک تومور در برابر پرتوها از اهمیت بسیاری برخوردار است و میتواند تعیینکننده روش درم
درمانگر از عدم پاسخگویی توموری نسبت به پرتو آگاه باشد، میتواند از بدو امر پرتودرمانی را از برنامه درمان بیمار حذف نموده و در 
نتیجه بیمار را از عوارض متعدد آن نجات دهد و از اتلاف زمان در درمان نیز جلوگیری نماید. بالعکس اگر بداند کــه تومـوری در برابـر 
ــوردار اسـت، در بعضـی مـوارد میتوانـد مبنـای اصلـی درمـان را بـر پایـه پرتودرمـانی بگـذارد و از انجـام  پرتو از حساسیت زیادی برخ
جراحیهای وسیع و طبعاً مشکلساز جلوگیری نماید. در این مقاله برخی از عوامل مولکولی مؤثر در تعییــن پاسـخگویی سـرطان سـلول 
ــده عواملـی کـه  سنگفرشی دهان نسبت به پرتودرمانی مورد بررسی قرارگرفتهاند و مروری بر آنها انجام شده است. همچنین تلاش گردی

امکان کاربرد آنها در تعیین پاسخگویی سرطان سلول سنگفرشی دهان به پرتو وجود دارد، معرفی گردند. 
 

واژههای کلیدی: سرطان سلول سنگفرشی دهان، پرتودرمانی، پاسخگویی به درمان  
  

مقدمه 
 Oral Squamous Cell) سرطان سلول سنگفرشی دهان
Carcinoma/ OSCC) سرطان نسبتاً نــادری اسـت کـه متأسـفانه 

ــکی در  درصـد مـرگ و مـیر بـالایی دارد(1). پیشـرفت علـوم پزش
ــرگ و  دهههای گذشته در زمینههای تشخیصی و درمانی، میزان م
میر اغلب سرطانها را کاهش داده است اما متأسفانه میزان مــرگ و 
مـیر ناشـی از OSCC در 30 سـال گذشـته تغیـیر چندانـی نداشــته 
ـــشآگــهی  اسـت(2). شـاید یکـی از مـهمترین دلایـل افزایـش پی
ــای  سـرطانها تغیـیر در روشهـای درمـانی و دسـتیابی بـه روشه
 OSCC کارآمدتر و بــهتر بـوده اسـت و عـدم تغیـیر پیـشآگـهی
نشاندهنده بیتأثیر بودن تحولات در روش درمان این بیمــاری در 

افزایش طول عمر بیماران نسبت به گذشته میباشد. 
میتوان با قاطعیت ادعا نمود که دستیابی به پارامترهایی که امکان 

 
1- دانشیار گروه آموزشی آسیبشناسی دهان  
2- استادیار گروه آموزشی آسیبشناسی دهان  

2 و1- دانشگاه علوم پزشکی وخدمات بهداشتی - درمانی تهران 

 
پیشگویی نتیجه درمان را فراهم نمایند، دارای اهمیت بسیار زیادی 
است؛ چرا که با در اختیار داشتن و با اتکا بــه ایـن پارامترهـا شـاید 
ــان نتیجـه احتمـالی آن را پیشبینـی کـرد و  بتوان قبل از آغاز درم
ــتراتژی درمـانی  بدین ترتیب از بین گزینههای موجود در اتخاذ اس

بهترین را انتخاب نمود(3).  
ــه عنـوان  پرتودرمانی یکی از راههای معمول در درمان OSCC (ب
درمان اصلی یا جانبی) است(1)امــا متأسـفانه بعضـی از تومورهـای 
OSCC نسبت به پرتوها واکنشی نشان نمیدهند. نکته قابل توجــه 

این است که اگر درمانکننده قبل از اقدام به درمان از میزان دقیــق 
ــور بـه پرتـو آگـاه باشـد، میتوانـد رویـه درمـانی  پاسخگویی توم
ــه پرتوهـا  مناسب را در پیش گیرد و در مواردی که تومور نسبت ب
حساس نیست، پرتودرمانی را تجویز ننماید و در عــوض بـه دنبـال 
روشهای درمانی دیگر باشد؛ چرا که پافشاری بر انجام یک اقدام 
بیفایده نه تنها عوارض ناخوشایند و گاه خطرناکی به دنبـال دارد، 
بلکه باعث از دست رفتن زمان و پیشرفت بیماری نیز میشــود. در 
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4      میزان پاسخگویی سرطان سلول سنگفرشی دهان نسبت به پرتوها    

نقطه مقابل هم برای تومورهایی که کاملاً نسبت به پرتوها حسـاس 
ــام  هستند، میتوان از بدو امر مبادرت به پرتودرمانی نمود و از انج
ــد، احـتراز کـرد(4).  جراحیهای وسیع که طبعاً عوارض بسیار دارن
ــوان از طریـق آنـها واکنـش تومـور را  بنابراین تعیین عواملی که بت
ــوردار اسـت و جـای بسـی  پیشبینی کرد، از اهمیت بهسزایی برخ
ــا  تأسف است که تعیین میزان پاسخگویی OSCC نسبت به پرتوه

از طریق پارامترهای بالینی و بافتشناختی امکانپذیر نیست(3). 
ــا عوامـل احتمـالی تعیینکننـده مـیزان  در این مقاله سعی میشود ت
ــیرند و در ایـن  پاسخگویی OSCC به پرتوها مورد بررسی قرار گ

راستا بدواً مطالبی پیرامون تأثیر پرتوها بر سلول ارایه میشود. 
روند سیتوتوکسیسیته پرتو  

انرژی پرتوها توانایی یونیزهکردن ماکرومولکولهای بیولوژیک و 
همچنین مولکــول آب را دارا میباشـد و رادیکالهـای آزاد را بـه 
وجود میآورد. به دنبال واکنش رادیکالهای آزاد با مولکولهای 
ــا، کربوهیداتهـا و  بیولوژیک گوناگون (شامل پروتئینها، لیپیده
اسیدهای نوکلئیک) انرژی آنها آزاد میشود که این انرژی بــاعث 
ایجاد تغییراتی در بخشهای مختلف مولکولها میگــردد. بـهطور 
کلی میتوان اثرات رادیکالهای آزاد در فرآیند آزار سلولی را از 

سه بعد مورد بررسی قرار داد. 
1-تغییرات چربی غشاها و در نهایت تخریب غشاهای سلولی  

ـــل  2-اکسیداسـیون اسـیدهای آمینـه و تخریـب پروتیینهـای داخ
سلولی 

 .DNA 3- ایجاد ضایعات در
ـــدک ســلول را بــه ســمت  ایـن رادیکالهـای آزاد در مقـادیر ان
آپوپتوزیس و در مقادیر بالا سلول را به سمت نکروز میبرند و در 
ـــاککننده  یـک Microenvironment بـه وسـیله سیسـتمهای پ
ــه  زدوده میشوند و عدم وجود تعادل بین آنها و زدودهشدن آنها ب
وسیله سیســتمهای پـاککننده اسـت کـه منجـر بـه بـروز اسـترس 

اکسیداتیو میگردد (5).  
جنبههای آزار سلولی ناشی از استرس اکسیداتیو  

1- تغییرات چربی غشاها: این نوع از صدمه میتواند میتوکنــدری، 
غشای پلاسمایی و دیگــر غشـاهای سـلولی را درگـیر کنـد و ایـن 
تغییرات میتواند منجر به از دست رفتن نفوذپذیری انتخابی غشا و 

در نهایت صدمه آشکار غشا شوند. از آنجــایی کـه میتوکندریهـا 
ــلول هسـتند، صدمـه بـه آنـها  مسوول انجام متابولیسم اکسیداتیو س
میتوانـد منجـر بـه مـرگ سـلول گـردد. کـــاهش فسفریلاســیون 
ــاعث کـاهش ATP و در نتیجـه افزایـش گلیکولـیز و  اکسیداتیو ب
متعاقباً کاهش PH و گلیکوژن میشود. کاهش PH داخل سلولی 
باعث آزادشدن آنزیمهای لیزوزیمی (به دلیل صدمه وارده به غشا 
و لیزوزیمهـــا) مـــــیگــــردد. لیزوزیمهــــا دارای RNAase و 
DNAase، پروتئاز، فسفاتاز، گلوکورونیداز و کاتپسین هستند که 

آزادشدن ایــن آنزیمهـا منجـر بـه هضـم آنزیمـی اجـزای سـلولی 
میشـود. همچنیـن کـاهش ATP بـاعث افزایـش تراکـم کلســیم 
ـــه  سـیتوزول، فعالشـدن پروتئازهـا و فسـفولیپازها شـده و در نتیج

تخریب غشا و سیتواسکلتون را به دنبال دارد(5). 
2- اکسیداسیون پروتیینی و تخریب وسیع داخل سلولی که عمدتاً 
ناشی از تأثیر مستقیم رادیکالهای آزاد بر روی غشــا لیزوزومهـا و 

آزاد شدن آنزیمهای پروتئولیتیک آنها میباشد(5). 
3- تخریب DNA: که مهمترین پدیده ناشی از آسیب حــاصل از 
پرتـو اسـت و رویـدادی بسـیار مـهم در جریـــان آســیب ســلولی 

میباشد(6). 
استرس اکسیداتیو ناشی از پرتو با تأثیرگــذاری بـر روی اسـیدهای 
ــیبهایی در DNA میشـود. در داخـل  نوکلئیک باعث ایجاد آس
سلول و در حین چرخه سلولی مکانیسمهای متعددی وجود دارنــد 
کـه بـر تکثـــیر و ترمیــم DNA نظــارت میکننــد و نســبت بــه 
آسیبهای وارد به آن حساس هســتند و در صـورت بـروز آسـیب 
ــلولی را متوقـف کـرده و سـلول را بـه سـمت  در DNA چرخه س
آپـوپتـوز هدایـت مینمـایند. در رأس ایـــن عوامــل، مــهارکننده 
ــدن آسـیب  پروتئینی به نام P53 وجود دارد که در هنگام وارد آم
بـه DNA بـا مکانیسـم ناشـناختهای افزایـش یافتـه و بـاعث القــای 
ژنهایی میشود که چرخه سلولی را متوقف کــرده و آپـوپتـوز را 
القا مینمایند(7،8). البته مواردی نیز وجود دارند که به نظر میرسد 
در آنـها حساسـیت سـلول نسـبت بـه پرتوهـا بـــه وســیله ژنهــا و 
پروتئینهایی به غیر از P53 تنظیم میگردد. بنــابراین پرتوتـابی بـه 
صورت غیرمستقیم P53 را فعال نموده و باعث ایجاد آپوپتــوز در 
سلول میگردد. به نظر میرسد که آپوپتوز ناشی از پرتوهــا نقـش 
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5مجله دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی - درمانی شهید صدوقی یزد   

بسیار مهمی در مکانیسم اثر پرتودرمانی دارد(9). لازم به ذکر است 
ــیله پرتـو همچنیـن میتوانـد  که آسیبهای وارده به DNA به وس
سلول را مســتعد بـروز تغیـیرات بدخیمـی نمـاید(6). فقـدان وجـود 

ــــوز   روندهـــای لازم در هدایـــت ســـلول بـــه ســـمت آپـــوپت
(مانند وجود P53 طبیعی) جزو مــواردی اسـت کـه احتمـال بـروز 
بدخیمی در نتیجه تماس با پرتو را افزایش میدهد؛ چرا که در این 
ــات دارنـد و  حالت سلولهایی با DNA غیرطبیعی امکان ادامه حی

میتوانند فنوتیپ بدخیمی را کسب کنند(6). 
 بحث 

ـــر در کنــترل  اگـرچـه پرتودرمـانی بـه عنـوان روشـی مؤث
ــتاتیک OSCC شـناخته شـده اسـت، امـا در  ضایعات اولیه و متاس
ـــکال OSCC کــاربرد آن از ارزشــی مســاوی  تمـام انـواع و اش
ــخگویی تومـور در برابـر  برخوردار نیست (4). پیشگویی میزان پاس
ــــل مولکولـــر مؤثـــر در  پرتــو از طریــق بررســی بعضــی عوام
زیستشناسی تومور امکانپذیر مینماید. این فاکتورها را میتوان 

به چند گروه مختلف تقسیم نمود: 
عوامل مرتبط با فعالیت تکثیری تومور: فعالیت تکثیری هــر تومـور 
ـــار  یکــی از معیارهــای مــهم در تعییــن کینتیــک تومــور و رفت
زیستشناختی تومور است(4). تومورهای واجد قدرت تکثیر زیــاد 
ــتری برخوردارنـد(10). ایـن امـر در  در مقابل پرتو از حساسیت بیش
ــز اسـتخوان، مخـاط  ارتباط با بافتهای واجد تکثیر زیاد (مانند مغ
ــیز صـادق اسـت(10،11). بـرای ارزیـابی مـیزان  گوارش و پوست) ن
فعالیت تکثــیری از تکنیکهـای مختلفـی میتـوان اسـتفاده نمـود. 
ـــا تکثــیر ســلولی از طریــق  انـدازهگـیری آنتـیژنهـای مرتبـط ب
ـــهکار بــردن  ایمونوهیستوشـیمی (Immuohistochemistry)، ب
ــتفاده از فلوسـیتومتری و بـهکاربردن  آنالوگهای نوکلئوئیدی، اس
Insitu Hybridization mRNA هیســتون (H3) از جملـه ایـن 

تکنیکهـا هسـتند. هـر یـک از تکنیکهـای فـوق دارای مزایــا و 
معایبی میباشند که به اختصار شرح داده خواهند شد. 

 Ki-67 و PCNA ــامل آنتـیژنهـای مرتبـط بـا تکثـیر سـلولی ش
ــا نشـاندهنده  میباشند. بررسی ایمونوهیستوکمیکال این آنتیژنه
قدرت تکثیر تومور است. مطالعات چندی بر ارزش ایــن مارکرهـا 
(بهخصوص Ki-67) در تعیین میزان حساســیت تومـور نسـبت بـه 

پرتو تاکید دارند. Raybound و همکارانش درســال 1997 نشـان 
 (Express) ــــه دادنــد تومورهــایی کــه Ki-67 را بیشــتر عرض
مینمایند، (یعنی قدرت تکثیر بیشتری دارند) نسبت به پرتودرمانی 

از حساسیت بیشتری برخوردارند(10). 
ـــش از %20  در ارتبـاط بـه Ki-67 در OSCC تومورهـایی کـه بی
ــت  سلولهایشان با Ki-67 رنگ میگیرد، به عنوان تومورهای مثب
یا High Expression قلمــداد میشـوند؛ بدیـن ترتیـب میتـوان 

گفت کــه Cut off Point J یـا نقطـه تمـایزOSCC در مـورد 
ــایی کـه Ki-67 را   Ki-67 20% میباشد(10)در واقع در توموره

  Low-Expression کمـــتر عرضـــه مینمـــایند (تومورهــــای
یا تومورهای با قــدرت تکثـیر کـم) تعـداد بیشـتری از سـلولها در 

مرحلــه G0 قــرار دارنــد و أیــــن مرحلـــه از چرخـــه ســـلولی  
مرحلــهای اســت کــه در آن ســلول نســبت بــه پرتـــو مقـــاوم  

میباشـدMunck-Wikland .(12) و همکـارانش نـــیز یافتــههای 
مشــابهی را در ارتبــاط بــــا PCNA در ســـال 1993 گـــزارش  

ــود تومورهـای بـا قـدرت  نمودند. آنها مشاهده کردند که میزان ع
تکثیر کم (Low- Expression PCNA) پـس از پرتودرمـانی  
ــــش از تومورهـــای بـــا قـــدرت تکثـــیر زیـــاد  بــه مراتــب بی

 (High- Expression) میباشد (13). با این حال محدودیتهای 

چنـدی بـرای اســـتفاده از Ki-67 و PCNA وجــود دارد و ایــن 
مارکرها در تعییــن قـدرت تکثـیر واقعـی تومـور چنـدان کـارآمد 

نیستند(14). 
آنـالوگهـای نوکلئوئیـدی در تعییـن فعـالیت تکثـیری از توانـایی 
بسیار زیادی برخوردارند اما استفاده بالینی از آنها به واســطه لـزوم 
تزریق نشانگرهای رادیواکتیو به فرد مورد آزمایش بســیار محـدود 
و مشکل میباشد(14). استفاده از 5- برمودکسویوریدین بــه عنـوان 
ــیز بـه دلیـل عـدم امکـان  عامل تعیینکننده قدرت تکثیری تومور ن
اسـتفاده بـر روی بافتهـای فیکسشـده و همچنیـن مشـــکلبودن 

تکنیک از محدودیتهایی برخوردار است(15). 
کـاربرد MRNA Insitu Hybridization هیســـتون H3 نــیز 
ــافتی میباشـدMRNA .(16) هیسـتون  نشاندهنده قدرت تکثیری ب
ـــت(14) و  مـارکری اختصـاصی بـرای فـاز S از چرخـه سـلولی اس
همچنین تکنیک Insitu Hybridization دارای برتریهای قابل 
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ــه  توجهی نسبت به ایمونوهیستوشیمی و فلوسیتومتری میباشد(4). ب
همین دلیل این مارکر نمایانگر دقیقی بــرای تعییـن مـیزان فعـالیت 
تکثیر بافتی است(4). بر مبنــای مطالعـه Donoff و همکـارانش در 
ــای بـا اندکـس Labeling (Index )هیسـتون  سال 1998 بافته
ـــیر زیــاد) در قیــاس بــا  بـالاتر (یعنـی تومورهـای بـا قـدرت تکث
تومورهای با اندکس Labeling هیستون پایینتر نسبت به پرتو از 
حساسیت بیشتری برخوردار هستند و به پرتودرمــانی بـهتر و بیشـتر 
پاسـخ میدهنـد (4). ایـن محققیـــن در مطالعــه خــود ایندکــس 

Labeling هیستون یا HLI را چنین تعریف نمودند: 
 (H3mRNA شناسایی شده به وسیله)تعداد سلولهای در حال تکثیر تومور

   HLI=
تعداد کل سلول های تومور 

و تومورهای حساس به اشعه HLI برابر با 19% ± 34% داشـتند؛ در 
حالیکـه تومورهـای مقـاوم در برابـر اشـــعه دارای HLI برابــر بــا  

7/8% ±9% بودند (4). این محققیــن بـر مبنـای مطالعـه خـود نتیجـه 
ــه میتـوان از ایـن نشـانگر در تعییـن اسـتراتژی درمـانی  گرفتند ک
(یعنی استفاده یا عدم استفاده از پرتودرمانی) و همچنین تعیین دوز 

پرتو استفاده نمود(4). 
 OSCC در پایان میتوان نتیجه گرفت که تعیین قــدرت تکثـیری
احتمـالاً دارای ارزش کـاربردی در پیشـگویی مـیزان پاســخگویی 

تومور در برابر پرتو میباشد. 
وضعیـت پلوئیـدی تومـور: ارزش وضعیـت پلوئیـــدی تومــور در 
ــرای پلوئیـدی  OSCC همچنان نامشخص است. بعضی مطالعات ب

DNA در OSCC ارزش پــروگنوســتیک قــــایلند(17،18،19). در 

حالیکه مطالعاتی نیز وجــود دارنـد کـه بـرای پلوئیـدی DNA در 
 OSCCچنین ارزشی را قایل نیســتند(20،21). در مـورد رابطـه بیـن 

پلوئیدی DNA در OSCC و میزان حساسیت نسبت بــه پرتـو نـیز 
ــــادی در مطالعـــات مختلـــف دیـــده میشـــود.  اختلافــات زی
ــارانش در  Monasebian و Ruskin در سـال Fu ،1996 و همک

سال 1994 و Watter در سال 1991 نشــان دادنـد کـه تومورهـای 
غیردیپلوئید نسبت به پرتودرمانی مقاوم هستند(22،23،24). در مطالعه 
Raybound و همکـارانش در سـال 2000 نـــیز نتیجــه مشــابهی 

حاصل گردید؛ بدین معنی که آنها نیز تومورهــای غـیردیپلوئید را 
نسبت به پرتودرمــانی مقـاوم یـافتند(12). بـهطور کلـی شـاید بتـوان 

ــایدار  گفت که سلولهای غیردیپلوئید دارای کروموزومهایی غیرپ
هستند و از حساسیت کمــتری در برابـر پرتـو برخـوردار میباشـند 
ـــه بــار  (25،26). بـا ایـن حـال بعضـی مطالعـات نتـایج متفـاوتی را ب

آوردهاند و در آنها تومورهـای غـیردیپلوئید از حساسـیت بیشـتری 
در برابر پرتو برخوردار بودهاند(27،28). 

ــلاف در تکنیکهـای بـهکار رفتـه و  این تفاوت شاید ناشی از اخت
حساسیت بسیار آنها باشــد و در هـر صـورت وجـود آن ضـرورت 
انجام مطالعات بیشتر در این زمینه و همچنین لزوم اســتانداردکردن 

تکنیکهای فوق را یادآور میشود. 
وضعیـت اکسیژنرسـانی تومـور: غلظـــت اکســیژن یــک عــامل 
ــبت بـه پرتـو اسـت.  تعیینکننده مهم در میزان حساسیت تومور نس
ــابش پرتـو) نقـش  اکسیژن در ایجاد رادیکالهای آزاد (در نتیجه ت
ــر پرتـو نسـبتاً  محوری دارد؛ بنابراین بافتهای هیپوکسیک در براب
ــها  مقاوم هستند و در قیاس با بافتهای طبیعی برای از بین بردن آن

به میزان پرتوی 2 تا 3 برابر بیشتر احتیاج است(6). 
ــال 1997 نشـان دادنـد کـه هیپوکسـی  Brizel و همکارانش در س

OSCC دارای رابطه معکوسی بــا پیـش آگـهی بـوده و همچنیـن 

OSCC واجـد هیپوکسـی در مقـابل پرتـــو از مقــاومت بــالاتری 

برخــوردار اســــت (29). یکـــی از اهـــداف Fractionation در 
پرتودرمانی استفاده از امکان اکسیژنرسانی به مناطق هیپوکســیک 
ــان اسـت(30). در مطالعـه جـالبی کـه  تومور در خلال جلسات درم
توسط Fromhold و همکاران در Freiburg انجام شد، ملاحظـه 
گردید که درمان آنمی بیماران مبتلا به OSCC که تحــت درمـان 
پرتودرمانی بودند، باعث بهبود روند درمــان و افزایـش پاسـخدهی 

تومور نسبت به پرتو میشود(31). 
ــس: همانگونـه کـه ذکـر شـد،  پروتیینهای تنظیمکننده آپوپتوزی
آپـوپتوزیـس رونـد اصلـی پاسـخ تومـور در برابـر پرتـو میباشــد؛ 
بنـابراین میتـوان فـرض کـرد کـه ژنهـا و پروتیینهـای مؤثــر در 
آپوپتوز (بهخصوص خانواده Bcl-2) نیز به نحوی در پاســخگویی 
ـــک پروتییــن ضــد  تومـور در برابـر پرتـو تـأثیر دارنـد. Bcl-2 ی

آپوپیوزی بوده و بروز آن مانعی در جهت آپوپتوز سلول است. 
 Bcl-2 و هـمکارانش در سـال 1996 نشان دادند که بــروز Gallo

در OSCC با پاسخـگویی آن در مقـابل پرتو مرتبط است. آنان با 
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بررسی 71 مورد مشاهده کردند تومورهایی کــه Bcl-2 را عرضـه 
ــه پرتودرمـانی از مقـاومت بیشـتری  (Express) مینمایند نسبت ب

برخوردار هستند(32). 
 P53: پروتئین سرکوبکننده تومــور P53 بـا رونـدی کـه شـرح 

داده شد، در پاسخدهی تومور نسبت به پرتو نقش ایفا میکند کــه 
مطالعـات متعـددی بـر نقـش P53 در ایـن امـر تـاکید داشـــتهاند. 
Raybound و همکارانش در سالهای 1997 و Hedgo 2000 و 

ــارانش در سـال 1996  همکارانش در سال 1998 و Gallo و همک
ـــهم و  نشـان دادنـد کـه بـروز تغیـیرات در ژن P53 یـک عـامل م
ــــــگویی مقـــــاومت تومـــــور نســـــبت بـــــه   قــــوی در پیش

پرتو است (10،12،33،34).  
 (Express) عرضــه Cut Off Point در مطالعـات مختلـــف
پروتیین P53 در OSCC 10% سلولهای تومــور بهدسـت آمـده 
است. به این ترتیب تومورهایی که بیش از 10% سلولهایشان ایــن 
ــا تومورهـایی کـه کمـتر از  پروتیین را عرضه مینمایند، در قیاس ب
ـــد از مقــاومت  10% سلولهایشـان ایـن پروتییـن را عرضـه میکنن

بیشتری در مقابل پرتو برخوردارند(12،33). 
با این حال در بعضی مطالعات نتایج متفاوتی با نتــایج فـوق کسـب 
شــــده اســــت. Tan و Ogdan در ســـــال 1997 و Wilson و 
همکـارانش در سـال 1995 رابطـهای بیـن عرضـــه P53 و مــیزان 
پاسخگویی نسبت به پرتو در OSCC نیافتند(35،36). تفاوت نتــایج 
حاصله شاید به دلیل تفاوتهای تکنیکی باشد(37). لذا برای اثبـات 
واقعیت موضـوع انجام مـطالعات بیشتر ضـروری به نظر مـیرسد. 
در مـطالـعه جـالبی که به وسیله Xu در سـال 1997 در دانشـگاه 

  P53 ژن DNA استانفورد صورت گرفت، مشاهده شد که انتقال

ــلولی OSCC مقـاوم بـه  نوع Wild-type (طبیعی) به یک رده س
پرتو بــاعث بـروز حساسـیت نسـبت بـه پرتـو در رده سـلولی فـوق 

میشود(38). 
نتیجهگیری 

پیشـگویی واکنـش یـک تومـور در برابـر پرتـو از اهمیــت 
ــایج حـاصل از  بسیاری برخوردار بوده و تعیینکننده استراتژی و نت

درمان است. 
 (Multifactorial) مقاومت در برابر پرتو پدیــدهای چنـد عـاملی
است که برای پیشگویی آن استفاده از چند عــامل غیروابسـته لازم 
ــاهده شـده اسـت کـه پلوئیـدی  مینماید. در مطالعات مختلف مش
 mRNA و Ki-67 و مارکرهـای تکثـیری (مــانند P53 تومـور بـا
ــودی خـود دارای ارزش پیـش آگـاهی در  هیستون) هر یک به خ
ــخگویی تومـور نسـبت بـه پرتـو میباشـند. اغلـب  تعیین میزان پاس
صاحبنظران بر این باورند که اگــرچـه ایـن فاکتورهـا بـه تنـهایی 

ـــتفاده تــوأم از ایــن   دارای ارزش پـروگنوسـتیک هسـتند، امـا اس
3 فـاکتور (پلوئیـدی، Ki-67 ،P53) از ارزش کـاربردی بــالاتری 
ــوان بـا کمـک گرفتـن از نتـایج حـاصل از  برخوردار است و میت
بررسی این سهعامل میزان پاسخگویی تومور به پرتو را با اطمینــان 
ــا اسـتراتژی درمـانی  خاطر نسبتاً زیادی پیشبینی نمود و بر این مبن

مناسب را تعیین کرد. 
با وجود تمام توصیفات فوق، بررسی مولکولر سرطانها و کــاربرد 
بالینی این بررسیها هنوز در ابتدای راه خود قرار دارد و شاید بشر 
ــام ابـعــاد  در هزاره سوم شاهد انقلابی زیستشناخـتی باشد که تم

زندگی او را تحت تأثیر قرار دهد.  
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