A m’@efejy‘éj fenaﬁpwﬂ

2 A rakot el6idéz6 kiils6 hatasok valamennyien mutagének, vagyis képesek
mutacidkat okozni a sejtek orokitéanyagaban.
A mutdcidk osztdlyozdsa sokféle szempont szerint torténik:
1. Megjelenési mod alapjan 1éteznek spontan és el6idézett mutaciok
2. Az érintett genetikai anyag alapjan vannak:
- génmutdciok
- kromoszémamutéaciok
- genom mutaciok.
3. Az érintett sejtek tipusa szerint lehetnek szomatikus és gametikus
mutaciok.

Génmutdcidk Kromoszéma mutdcidk Genom mutdciok
- a nukleotidok - a kromoszéma szerkezetében és -agenom
sorrendjében miikodésében idéznek el6 valtozasokat = megkétszerezddését
torténd véltozasok - ilyen mutaciok pl. a delécié (egy (poliploidia) vagy
- ide tartoznak kromoszoma darab elvesztését jelenti egy kromoszomapar
a pontmutaciok - az 5. kromoszoma rovid karjanak az = megduplazédasat
amikor csak egy elvesztése a Cri-du-chat nevii betegséget = vagy hianyat
nukleotid érintett. okozza), duplikdcio stb. (aneuploidia) jelenti.

Normal kortilmények kozott az emberi sejtek jol meghatarozott
¥ folyamatok eredményeképpen osztodnak, névekednek és pusztulnak el. Ezek az
életfolyamatok tobb gén egyiittes hatdsanak az ellenérzése és szabalyozasa alatt
dllnak. Ha valamilyen okbdl ezek a mechanizmusok megszakadnak elkezdddik
$ egy szabalytalan osztddas, novekedés és fejlddés mely a rakos megbetegedés
% kialakuldsahoz vezet.

Karcinogenézis - aza folyamat mely soran egészséges sejtbél,
rdkos sejt alakul ki mikoézben a sejtciklus megbomlik. A mutagén
anyagok nagy része karcinogén, azaz rakkelt6 is. Az azbesztbdl vagy
Carcinogen az asvanyi gyapjubol szarmazd rostok rak kialakulasahoz vezetd
folyamatokat inditanak el a szervezetben.

A karcinogenézis (44. dbra.) tobb 1épésbdl all:
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elkezdddnek novekedni és osztddni. Ennek eredményeképpen
kialakul a mikrotumor. A mikrotumor sejtjei osztddni és névekedni
képesek és ezaltal felemésztik az egészséges sejtek tapanyagat.

A tumorok kialakuldsénak stddiumai (45. dbra.):
, ._,,,-,5-, O stadium vagy in situ rdk — a rdkos sejtek azokban a szovetekben
N vannak ahol kialakulnak
I. stadium - a rakos sejtek atterjednek a szomszédos szovetere (1-2
8 rétegen at)
=4 I1. stadium - a rakos sejtek megtamadjak a szomszédos szoveteket
III. stadium - a rakos sejtek a nyirokkeringésben hatolva
% - megtamadjak a nyirokcsomokat
: IV. stddium vagy metasztdzis — a nyirokkerinésen elvandorolt
rakos sejtek kiilonboz6 szervekben vagy szovetekben megtelepedve
masodlagos tumorokat képeznek.



Egészséges sejtekre jellemzd hogy hakét sejt kozvetlen kapcsolatban keriil egymassal, g
befejezik novekedésiiket. adhézid révén Gedig képesek Osszekapcsolddni és
szoveteket kialakitani.

Rdkos sejtekre jellemzé hogy hakét rdkos sejt kozvetlen kapcsolatba kertil egymassal,
egymasra nének és kialakitjak a tumort. A rakos sejtek metasztazist alakitanak ki,
elveszitik adhézids képességiiket majd elvandorolnak mas szovetekbe.

A hamszovetek szintjén kialakult rakot karcinémdnak nevezziik, mig a
mezenchimatikus szovetekben kialakultakat szarkémdnak nevezziik. A fehér
vérsejtek rakjat leukémidnak vagy vérraknak, a csontveld és plazma rakja pedig a
mieloma.

A Wi@ez‘eﬂy@ﬂe/ asszocidlt kromoszéma elvdltozdsok

A rékbetegség jellemz6je minden esetben egy mutdcié altal okozott, nem
kontrollalt sejtosztodas. A mutagén tényezék mddositjak a sejtosztodast
befolyasolo géneket és a novekedési faktorok génjeit. Ezaltal
nyilvanvaléva valik az a tény, hogy a rak betegség és a szervezet
genetikai allomanya kozott szoros Osszefiiggés létezik. pl.
megfigyeletek triszomia tipusu eltéréseket a vastagbélrak (17 és
18. kromoszomaparokon) vagy a prosztatardk (7. kromoszéman)
esetében.
A retrovirusok onkogéneket (tumor géneket) hordoznak, melyek ',,-"
képesek a rakos folyamatok beinditasara. Az emberi és allati
szervezetekben pedig protoonkogéneket azonositottak (cellularis

onkogének vagy c-onkogének) melyek tumorkelté génekké Viladé
alakulhatnak ha: mdlbir
1. a DNS helye felcserélodik a genomba
2. génamplifikdcio torténik ‘ Rendelienes teitsén
3. a gén pontszerii mutdciot szenved 2 behiizidas

A kromoszéma mutaciok igen valtozatosak. Ezek koziill megemlithet6 a
nem homolog kromoszomak egyes szegmentjeinek (darabjainak) a kicserélédése
(transzlokdcio) vagy atrendezédése. Ennek eredményeképpen a kromoszémakon a
gének atrendezddnek és a protoonkogének aktivaldédnak, onkogénekké alakulnak.
A transzlokacié a telomer elvesztését feltételezi minden esetben. Ha valaki 6rokol
egy onkogént annak sokkal nagyobb az esélye a rakos betegedésre.

A ,Human Genom Projekt” keretén beliil azonosirottak olyan géneket
melyek a rakos megbetegedést vagy arra valé hajlamot jelzik pl.

Melanoma malignum- - a 9. kromoszoma CDKN2 génje okozza
rosszindulatu -ategmentum szintjénjelenik meg, a szjiiregben,

festékes daganat nyel6csében, hiivelyben, gerincveldben vagy
szemgolyon
-gyors lefolyasu betegség

Mellrdk (46. dbra.) - 13. kromoszéman, BRCA2 gén

- korai stddiumban kimutathatd, leggyakoribb
rakfajta

Mellrdk és petefészekrak | - 17. kromoszéman, BRCA2 gén
2. tipusti neurofibromatozis |- 22. kromoszéman, NF2 gén
- Orokletes, a hall6 és egyensulyérzékeld
apparatust tamadja meg

Endokrin neoplazma - 10. kromoszéman, MEN2A gén
- a nyirokmirigyeket megtamadva
azok hiperfunkciojat idézi el6

- ritka betegség




