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 :قدمهم

ن سرطان سرطان معده بعد از سرطان ريه، دومي
   40 مردان بالاي .)1( ايران است يع مردان در جهان وشا

  
بالقوه در معرض ابتلا به سرطان معده هستند به طور سال 

  60بيش از  دهــصد مبتلايان به سرطان مع در80و تقريباً 

  :چكيده
هاي ژنتيكي مانند انكوژن ها و فاكتور.  در جهان استسرطان معده دومين سرطان شايع :زمينه و هدف

 يك ژن P53  ژن. مواره از جمله مهمترين عوامل در بروز اين سرطان هستندژن هاي سركوبگر تومور، ه
 ژن جهش در. يزي شده سلول ايفا مي كنديند مرگ برنامه رآسركوبگر تومور است و نقش بسيار مهمي در فر

P53موجب از بين رفتن عملكرد محافظتي آن شده كه يكي ازعوامل اصلي بروز سرطان معده در انسان است  .
 در بيماران مبتلا به سرطان معده در استان چهارمحال و بختياري P53 مطالعه با هدف بررسي جهش هاي ژن اين

  . انجام شده است
 P53 ژن 5-8در اين مطالعه توصيفي آزمايشگاهي به بررسي جهش ها در اگزون هاي شماره : روش بررسي

ه روش استاندارد فنل كلروفرم استخراج شد، سپس  بDNAابتدا .  نمونه پارافينه سرطان معده پرداخته ايم38در 
  . جهش هاي اين ژن بررسي شدندPCR-SSCPبا استفاده از تكنيك 

با اين وجود در ساير نمونه هاي .  تفاوت هاي آشكاري در همه نمونه هاي كنترل مثبت مشاهده شد:يافته ها
  .ه نشدري در حركت باندها تشخيص داديهيچ تفاوت و تغيمربوط به بيماران 

ضعيف   بسيارP53استان چهارمحال و بختياري ارتباط بين سرطان معده با جهش هاي ژن  در :نتيجه گيري
ارتباط واقعي نياز است تا  مطالعات بيشتري ه و نمونه بيمار انجام شد38 اين مطالعه فقط بر روي البته. است

  .  مشخص شود با سرطان معده در اين استان P53ژن جهش بر روي 
  

  .P53، PCR- SSCP، جهش، ژن سرطان معده :واژه هاي كليدي
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   ).2( سال سن دارند
 در برخي كشورها همچون شيوع سرطان معده

حد ژاپن چين ايتاليا و كشورهاي در حال توسعه در 
  زايش است اما در كشورهاييــ افروبهبالايي قرار دارد و 

  .)2( مانند آمريكا و انگليس در حال كاهش است
به دو از نظر بافت شناسي آدنوكارسينوماي معده 

   تقسيم )Diffuse( منتشرو ) Intestinal(  روده اينوع
راي درك  را بمناسبي الگوي  هر كدامكه مي شود

درمناطق اصلي ) 3،4( ه مي كنديارااتيولوژي اين بيماري 
شيوع سرطان معده نوع روده اي آن نسبت به نوع منتشر 

  ).5( شيوع بيشتري دارد
 عفونت با نوعي باكتري به نامگاهي مواقع 

 منجر به )Helicobacter pylori (باكترپيلوريهليكو
 و در برخي موارد سرطان  مزمن)Gastritis( گاستريت

 بسياري از ين امر عموميت نداشته و ا البته.شود  ميمعده
گاه  ، هيچباكتري بوده اند اين  مبتلا به عفونتافرادي كه

در بسياري از موارد،  .)6( نشده اندبه سرطان معده مبتلا 
عواملي غير از اين باكتري از جمله عوامل ژنتيكي و 

ال شده بر روي بسياري از ژن هاي ــــجهش هاي اعم
  و)Tumor Suppressor Genes( مهار كننده تومور

در بروز اين ) Proto Oncogenes( انكوژن هاپروتو
  .)7( بيماري دخيل اند

يكي از عوامل پيش آگهي در آدنوكارسينوماي   
  ) تومورژن مهار كننده  (P53 ژن جهش بر رويمعده 
در آدنوكارسينوم معده بيماراني كه تومور . دـــمي باش

 ندارند بقاء بيشتري  اين ژن رااز جهشآن ها شواهدي 
 ناهنجاري ).8،9( نسبت به گروه مقابل دارند

ترين ناهنجاري مولكولي است كه   معمول P53مولكول
 درصد 50حدود  در سرطان هاي انساني مشاهده شده

   .)9 (سرطان ها مرتبط با مهار فعاليت اين ژن است
برروي بازوي كوتاه كروموزوم شماره  P53ژن 

 اينترون تشكيل شده 10  اگزون و11، از  قرار گرفته17
قسمت اعظم   و1اگزون شماره  ).12،11،10( است

در   هستند وغير رمزگذار P53ژن  در11 اگزون شماره

mRNAاين در حالي است كه منطقه   كد نمي شوند
Hotspot  قرار گرفته  5-8  ژن بر روي اگزون هاي

طقه رصد جهش ها بر روي اين من د90است و بيش از 
 لــ را شام307-110ناحيه كدون هاي  ز مي كند اينبرو

 ).13،14( مي شود

حذف اين ژن اغلب به صورت  جهش هاي
)Deletion( دخول ،)Insertion (و يا جهش هاي نقطه اي 
)Point mutation (دنظاهر مي شو )15.(  

 يك )TP53( ي اين ژن پروتئينمحصول
  باشدكيلو دالتون مي 53فسفوپروتئين با وزن مولكولي 

اين  .)16( اسيد آمينه تشكيل شده است 393از كه 
مرگ برنامه ريزي ين در كنترل سيكل سلولي، يپروت

.  موثر استDNAيند پيري و تعمير آ، فرشده سلول
  موديفيكاسيون مانندهـــ پس از ترجمايـــيندهآفر
)Modification(ريلاسيونـــ فسفورـــن طــهمي  و 
)Phosphorilation(لاسيون ، استي)Acetylation(و  

 اعمال P53 به طور معمول بر )Alkylation( آلكيلاسيون
  يندهاي عملكردي اين ژن را كنترل  و فرآمي شوند
ي فعاليت اين در اغلب سرطان هاي انسان. مي كنند

يتينه شدن كاهش يافته و يا اينكه يين با يوبي كويپروت
  ش ين كاهيحساسيت سيگنال هاي سلولي به اين پروت

  ).17،18،19( مي يابد 
 چرخه G1 با ايجاد وقفه در مرحله P53ين پروتي

سلولي باعث مهار چرخه سلول شده و فرصت لازم را 
  . فراهم مي كندDNAبراي فاكتورهاي ترميم كننده 

 يكي از مهمترين عوامل P53جهش بر روي ژن 
ايجاد سرطان است بر اين اساس مطالعات گسترده اي بر 

انجام شده با اين وجود گزارشات بسيار روي اين ژن 
بر روي ) %70از صفر تا (متفاوتي از نظر ميزان جهش 
كه نشان دهنده ) 20-29(اين ژن مشاهده شده است 

تنوع بسيار بالاي وقوع جهش بر روي اين ژن بسته به 
موقعيت جغرافيايي مناطق است و لازم است مطالعات 

اين مطالعه به . ددقيق قوميتي بر روي اين ژن انجام شو
مناطق  (8 تا 5منظور تعيين جهش هاي اگزون هاي 

Archive of SID

www.SID.ir

www.sid.ir
www.sid.ir


  1388 پاييز/ 3، شماره 11دوره / مجله دانشگاه علوم پزشكي شهركرد

 63

Hotspot (ژن P53 به روش  PCR-SSCP بيماران  در
بختياري  در استان چهارمحال و مبتلا به سرطان معده

  .انجام شده است

  

  :  بررسيروش
 38 تعداد  توصيفي آزمايشگاهي،در اين مطالعه

اران مبتلا به سرطان  بيوپسي معده بيم ينمونه پارافينه
  الهمعده از آرشيو آزمايشگاه مركزي بيمارستان آيت

به  1386 و 1385كاشاني شهركرد در طي سال هاي 
   .روش آسان جمع آوري شد
 تاييد در آزمايشگاه پاتولوژي نمونه ها پس از

 انتقال به مركز  و كاشاني شهركردلهبيمارستان آيت ا
ه علوم پزشكي تحقيقات سلولي و مولكولي دانشگا

شهركرد، پارافين زدايي شده و به روش معمول فنل 
به اين ترتيب .  انجام گرفت DNAكلرفرم استخراج

 ميلي گرم از هر نمونه بافت به طريقه فيزيكي 25حدود 
ول مطلق  از گزيلول و اتانه با استفادشده و خرد كاملاً

 درجه 50در دماي ) به صورت شيب غلظت معكوس(
 نمونه  DNAسپس. دـــپارافين زدايي گرديسانتي گراد 

 استفاده از روش استاندارد فنل كلرفرم استخراج هــا با
 استخراج شده با روش DNAغلظت  و) 30(

  .اندازه گيري شد) Unico 2100 USA( اسپكتروفتومتر
شامل توالي هاي ) Primer( توالي هاي آغازگر

 Rو توالي هاي معكوس ) F) Forwardجلوبرنده 
)Reverse ( با استفاده از  8 تا 5براي اگزون هاي شماره 

ــرم افزار توالي ژن و   طراحي و توسط شركت Primer3نـ
در عين حال از . خريداري شدند) ايران(ژن فن آوران 

عنوان كنترل آغازگرهايي با جهش هاي ساختگي نيز به 
. استفاده شد PCR-SSCP مثبت جهت افزايش دقت روش

اً بازهاي حترجي(ه، يك نوكلئوتيد به اين ترتيب ك
از ) نپوري بازهاي و بعضاً) C به  TوT  به C( پيريميدين

 Forward آغازگر '3 نوكلئوتيدي در سمت 6 تا 4انتهاي 
  .)1جدول شماره (تغيير داده شد 

  
  P53 آغازگرهاي طراحي شده براي انجام واكنش هاي :1جدول شماره 

  ذوبدماي  شماره اگزون  توالي آغازگر

  

5F 

5R 

5m  

5'   GAC    TTT    CAA     CTC    TGT    CTC   CT    3' 

5'   CTG    GGG    ACC   CTG     GGC   AAC   CA    3'  
5'  GAC    TTT    CAA    CTC     TGT   T* TC   CT    3'  

55,3 ºC 

65,5 ºC 

53,2 ºC  
6F 

6R 

6m  

5'  GTC      CCC     AGG     CCT     CTG    ATT   C    3' 

5'   CTT     AAC   CCC    TCC     TCC    CAG  AG     3'  
5'    GTC    CCC    AGG   CCT     CTA *     ATT   C    3' 

61,0 ºC 

61,4 ºC 

58,8 ºC  
7F 

7R 

7m  

5'    TTA    TCT    CCT    AGG     TTG    GCT  CT    3' 

5'   CAA   GTG    GCT    CCT     GAC    CTG  GA    3'  
5'   TTA    TCT    CCT    AGG     TTA*     GCT  CT   3' 

55,3 ºC 

61,4 ºC 

53,3 ºC  
8F 

8R 

8m  

5'      CCT    TAC   TGC    CTC      TTG    CTT  C     3' 

5'    TGA  ATC   TGA    GGC     ATA    ACT  GC     3'  
5'    CCT    TAC   TGC    CTC      TC *G   CTT   C     3' 

56,7 ºC  
55,3 ºC 

58,8 ºC  

F:  آغازگرForward ،R : آغازگرReverse ،Pm : آغازگر جهش يافته)Forward(، *وكلئوتيد تغيير داده شده در توالي آغازگر ن
Forward  
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) Merk Germany( نمونه بر روي ژل پلي اكريل آميد
 الكتروفورز و سپس با 50mA، تحت جريان  درصد8

  . رنگ آميزي گرديدنيترات نقره ه از روش استفاد

براي ) PCR(واكنش هاي زنجيره اي پليمراز 
هر .  انجام شدP53 ژن 8 تا 5تكثير اگزون هاي 

 از هر يك از دو آغازگر 1μl:  شامل PCRوتيوبكرمي
Fو  R 50 با غلظتpmol ،0,1μl آنزيم DNA پليمراز 
)5unit/μl( ،0,5μl مخلوط دزوكسي نوكلئوتيدهاي تري 

  يون 10X ،2,5μl بافر 10mM ،2,5μlفسفات با غلظت 

MgCl2) 50mM ( مخصوصPCR 1 وμl DNA)  حدود
100ng ( 25بود كه حجم نهايي بهμlيد رس .  

 64

، )PCR( گاه چرخه حرارتيـــتنظيمات دست
)ASTEC,PC818 Japan ( براي هر چهار اگزون ژن

P53ر نمونه، در ــد كه هـــام شــــ به اين ترتيب انج
   براي سه دقيقه واسرشته شدن ابتدايي96ºCدماي 

)Pre Denaturation ( دماي و پس از اعمال برنامه هاي
دام از ـــ سيكل، هر ك36 رايـــ شده و تكرار آن بتنظيم

 دماي( دقيقه 8راي ـب ºC 72اي ـــا در دمـــنمونه ه
Final extention (حرارت ديدند)  2جدول شماره(. 

 پاي

 ميكروليتر 5 ابتدا SSCPبراي انجام الكتروفورز 
   ميكروليتر محلول4 هر نمونه را با PCRاز محصول 

1X  Loading Buffer)  حاويFormamid 90% ،
EDTA(pH=8)10Mm،1mg/ml  Xylen Cyanol، 

Bromophenol Blue 1mg/ml ( مخلوط كرده و به مدت
 DNA حرارت داده تا دو رشته اي هاي 96ºCيقه در دماي  دق10

براي جلوگيري از بازگشت . به صورت تك رشته تبديل شوند
 و دو رشته اي شدن آنها، بلافاصله نمونه DNAتك رشته هاي 

سپس نمونه ها را در كنار ). 31 (يدردبا استفاده از يخ سرد گها 
 SSCPنمونه كنترل مثبت بر روي ژل الكتروفورز 

  .)3جدول شماره (نموديم بارگذاري )  Atto,Japonدستگاه(
 با استفاده DNAپس از پايان الكتروفورز باند هاي 

  .از روش نيترات نقره رنگ آميزي شدند
   هـر PCR، محصول اـــان واكنش هــپس از

  

 PCRبرنامه هاي دمايي تنظيم شده براي واكنش هاي زنجيره اي  :2جدول شماره 

  زمان  چسبيدن  زمان  طويل شدن

 

  PCR  محصولات SSCPفورز شرايط بهينه براي الكترو :3جدول شماره 
  
  
  
 
 
 

* 

  نزما  شماره اگزون  واسرشت

96ºC 1min 62 ºC 1min 72 ºC  1min  
5 96ºC 40sec 59 ºC  30sec 72 ºC  40sec  

6 96ºC  30sec  61 ºC  30sec  72 ºC  30sec  
7 96ºC  30sec  57 ºC  30sec  72 ºC  30sec  
8 96ºC 45sec 54 ºC 40sec  72 ºC  50sec  

  غلظت ژل  اگزون  زمان ساعت  ºC  دما  A شدت جريان
*5  4  13  14 6%  
6  20  32  7  12%  
7  20  32  6  12%  
8  20  32  5/5  8%  

  . اوره نيز استفاده شدg 10 از 5جهت اگزون شماره
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  :يافته ها
  

  
 نمونه مربوط به مردان 30تعداد مطالعه  در اين
نان  نمونه مربوط به ز8 سال و 77 تا 51با دامنه سني 
ميانگين سني بيماران .  سال بود70 تا 38با دامنه سني 

 نمونه از 9از طرفي تعداد .  سال بود52/11±63/64
 نمونه از نوع 29نوع سرطان معده منتشر و تعداد 

 نتايج حاصل از الكتروفورز .روده اي بودسرطان معده 
SSCP محصولات PCRنشان دهنده حركت متفاوت   

مثبت داراي جهش هاي ساختگي در باندهاي نمونه كنترل 
منطقه دناتوره شده نسبت به نمونه هاي مورد مطالعـــه 

اين تفاوت در تمام اگزون ها مشاهده شد اما در . بيماران بود
ده نشد ـخصوص نمونه هاي بيماران موارد مشكوكي مشاه

دهاي واسرشته شده بدون تفاوت با يكديگر ـو حركت بان
  )1تصوير شماره (گرفتند همگي در يك راستا قرار 

  
  

 

  
  
  

 )الف

  
  
  
  
 )ب

  
  
  
  
  
 )ج

  
  
  
  
  )د

 bp100 ،1ماركر  =m. بر روي ژل اكريل آميدP53 ژن 5-8اگزون هاي  PCR-SSCP نتايج حاصل از الكتروفورز :1تصوير شماره 
) واسرشته شده نسبت به ساير نمونه هاجابجايي باندهاي (كنترل مثبت  =4،5: 5 اگزون شماره) الف) (DNAفاقد  (نمونه كنترل منفي

). جابجايي باندهاي واسرشته شده نسبت به ساير نمونه ها(كنترل مثبت =5: 6اگزون شماره ) ب. نمونه هاي بيماران =  2،3،6-10.
 ).مونه هاجابجايي باندهاي واسرشته شده نسبت به ساير ن( كنترل مثبت =4: 7اگزون شماره ) ج. نمونه هاي بيماران=  2-4،6-10
 10-5،7-2. )حذف شدن باندهاي مياني در منطقه دناتوره شده ( مثبتكنترل= 6 :8اگزون شماره )  د.نمونه هاي بيماران = 2،3،5-10

  نمونه هاي بيماران = 
65
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  :بحث
 دومين معده سرطان، دنيا نقاط اغلبمانند 
 ايران مناطق از بعضي در .مي باشد ايران در سرطان شايع

 است سرطان نوع ترين شايع معده ل سرطاناردبي مانند
 و در استان چهارمحال و بختياري دومين سرطان )32(

  .)1 ( شناخته شده است1385شايع در سال 
 است اي مرحله چند يندآفر يك سرطان ايجاد

 آورندة بوجود هاي ژن در ژنتيكي شامل تغييرات كه

 .شود مي نيز رطانـــس كنندة هاي سركوب ژن و سرطان
 شده مشاهده سرطان با در ارتباط كه تغييراتي ترين يعشا

  .)33( است P53 ژن به مربوط معده سرطان  درويژه است به
ترين جهش هايي كه تا به حال براي ژن  متداول

P53جهش در  گزارش شده است شامل در سرطان معده 
، 248، 175 كدون هاي  و مخصوصا8ً تا 5اگزون هاي 

   ).9( مي باشد 282و  273
 hotspotدر اين مطالعه هيچ جهشي در مناطق 

ات عمطال . مشاهده نشد8 تا 5 در اگزون هاي P53ژن 
گسترده اي بر روي اين ژن در بيشتر نقاط دنيا انجام شده 

 P53است و بر اساس آنها، همواره جهش بر روي ژن 
اطق در مورد ـــبسته به موقعيت جغرافيايي و قومي من

 با اين ژن متفاوت گزارش شده ساير سرطان هاي مرتبط
مثلاً در مورد سرطان پستان، در مطالعه اي كه بر . است

روي بخشي از جامعه ژاپن صورت گرفت، ميزان جهش 
صد و در جامعه اي ديگر  در2/5، 8 در اگزون P53ژن 

در حالي كه ). 20( درصد گزارش شده است 28از ژاپن 
Mengدرصد 61  و همكارانش در سرطان اوليه پستان 

 اين ژن گزارش كردند 5-8جهش بر روي اگزون هاي 
و همكاران در تهران در ميرزايي در مطالعه اي كه ). 21(

 بيمار مبتلا 32 بر روي اين ژن انجام دادند از 1381 سال
 و چهار 5به سرطان پستان دو جهش در اگزون شماره 

  ). 22( گزارش كردند 8جهش در اگزون شماره 
و همكارانش بر روي محمدي گل  1384در سال 

 هاي شهر  نمونه مبتلا به سرطان كلوركتال در بيمارستان40
  د جهش در اگــزونورــ م7 ه كردند وــــاصفهان مطالع

  
با توجه به شيوع ). 23( گزارش كردند P53 ژن 6شماره 

بالاي سرطان مري در شمال ايران، در مطالعه اي كه بر 
مري در اين منطقه صورت  بيمار مبتلا به سرطان 74روي 

داراي جهش بر روي ژن %) 65( نمونه 54گرفت، تعداد 
P53 24( بودند .(  

عين حال جهش بر روي اين ژن در سرطان  در
معده نيز بسيار متفاوت گزارش شده است در مطالعه اي 

 و همكاران در ايتاليا صورت گرفت Shiaoكه توسط 
مبتلا به سرطان  در بيماران P53ميزان بالايي از جهش ژن 

اساس مطالعه   اما بر.)25( گزارش شد) %66(معده 
Yamada 19 در ژاپن بر روي 1991 و همكاران در سال 

 P53مورد سرطان اوليه معده، هيچ جهشي را در ژن 
 و همكاران  جوشقانيءدر مطالعه). 26( مشاهده نكردند

در نمونه هاي بيوپسي تازه P53 ميزان جهش در ژن 
 تهيه شده از بيماران مبتلا به سرطان معده) نشدهپارافينه (
 انجام SSCP  PCR-سه بيمارستان تهران كه به روش در
 يك ،اين مطالعه  در. شدگزارش  درصد5/20 ،شد

  شماره جهش در اگزونسه ،5شماره جهش دراگزون 
 جهش در چهار و 7  شماره جهش در اگزونسه ،6

  ). 27( مشاهده شد 8  شمارهاگزون
ط ــه توســـه اي كــــ مطالع1997ال ـــدر س

Hashemzadeh28(  و همكاران در دانشگاه ويلز انگلستان( 
 نمونه 28 در P53 ژن 5-8زون هاي ـــر روي اگـــب
  ران به روشــر تهــري از شهــان و مــرطان دهــــس
)Direct Sequencing( كه يك روش Gold standard 

اين  7اگزون شماره  فقط دو جهش در انجام شد،است 
.  مشاهده شد246 و 241 ژن بر روي كدون هاي شماره

هاي بسيار  اين در حالي است كه اين كدون ها از توالي
 اما همچنان .باشند نادر در بروز سرطان هاي مربوطه مي

   Hot spot جزء مناطق 282 و 248كدون هاي 
  با اين وجود.سرطان هاي دهان و مري معرفي شده اند

ين مطالعه جهشي در اين توالي ها گزارش نشده در ا
تعداد محدود جهش هاي گزارش شده در مطالعه . است
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  مزبور نشان دهنده تاثير كم اين ژن در بروز اين 
  .)28( بيماران شهر تهران است سرطان ها در

 نمونه از 38 بر روي 1387مطالعه اي نيز در سال 
هارمحال و بيماران مبتلا به سرطان معده در استان چ

هيچ جهشي .  انجام شدPCR-RFLPبختياري به روش 
  .)29(  مشاهده نشد282 و 248بر روي كدون هاي 

تفاوت در ميزان جهش هاي گزارش شده بر 
 در مناطق مختلف مويد اين حقيقت است P53روي ژن 

كه بروز جهش در اين ژن شديداً تحت تاثير عوامل 
 با اين وجود .جغرافيايي و قومي است محيطي، شرايط

نوع روش آزمايش و تكنيك شناسايي جهش نيز از 
 PCR-SSCP  تكنيك. اهميت بالايي برخوردار است

يك تكنيك حساس و دقيق مي باشد و نتايج حاصل 
، شديداً تحت تاثير عوامل محيط و شرايط آزمايشگاه

اما استفاده از نمونه هاي كنترل در هر ژل و . متغييراست
نه بيماران بر روي همان ژل تاييد كننده مقايسه آن با نمو

تنظيم نتايج خواهد بود و مي تواند تا حدي محقق را در 
در هر صورت نتايج . شرايط الكتروفورز ياري كند
 به مهارت و دقت آزمايش حاصل از اين تكنيك كاملاً

 در اين مطالعه در نمونه هاي .)31(كننده بستگي دارد 
 باند هاي واسرشته شده بيماران هيچ تفاوتي در حركت

مشاهده نشد اما نمونه هاي كنترل مثبت حركت بسيار 
چند بر  هر. متفاوت تري نسبت به ساير نمونه ها داشتند

تنها مشاهده كردن تفاوت  PCR-SSCP اساس تكنيك
دها نمي تواند گواهي بر وجود جهش ـــدر حركت بان

  لازم است. ه باشدـــورد مطالعـــدر نمونه هاي م
  مونه هاي مشكوك با استفاده از تكنيك استانداردن
)Direct Sequencing ( نيز مورد مطالعه و تاييد قرار

  در حالي كه . گيرند و نوع جهش نيز دقيقاً گزارش شود

  و همكارانگل محمدي) 22 (و همكاران ميرزايي در مطالعه
تفاوت حركت در  تنها )27( و همكاران  و جوشقاني)23(

 و اشاره اي به شانه جهش گزارش كرده اندباندها را ن
تعيين توالي مستقيم و شناسايي نوع جهش نشده است با 
چنين اطلاعاتي نمي توان مطالعات انجام شده را تاييد 

) 28(  و همكارانHashemzadehكرد اما در مطالعه 
ه ه ها نتايج قابل اطميناني را ارايتعيين توالي مستقيم نمون

  .   مي دهد
  

  : گيرينتيجه
اساس اين مطالعه، بيماران مبتلا به سرطان معده  بر

در استان چهارمحال و بختياري، وقوع جهش بر روي 
 8 تا 5 يعني اگزون هاي P53 ژن Hotspotاگزون هاي 
 يكي از مهمترين P53اما از آنجا كه ژن . مشاهده نشد

عوامل سركوب كننده سرطان است و معمولاً جهش بر 
روز بسياري از سرطان ها دخيل است روي اين ژن در ب

لازم است تا مطالعات بيشتري بر روي ساير اگزون ها و 
پروموتر اين ژن صورت گيرد و از تعداد نمونه هاي 
بيشتري استفاده شود تا جايگاه و اهميت اين ژن در بروز 

  .   سرطان ها در جامعه مورد مطالعه مشخص گردد
  

  : و قدردانيتشكر
ركنان بيمارستان آيت اله كاشاني بدينوسيله از كا

شهركرد و بخش پاتولوژي آن مخصوصاً جناب آقاي نگهدار 
رياحي به خاطر تهيه نمونه هاي بيوپسي معده، معاونت محترم 

شهركرد جهت تامين بودجه و پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي 
از كليه كاركنان محترم مركز تحقيقات سلولي و مولكولي 

  شهركرد صميمانه تشكر و قدرداني دانشگاه علوم پزشكي

 .مي گردد
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