
 

研究揭示为何许多吸烟者不会患肺癌
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研究揭示为何许多吸烟者不会患肺癌。 众所周知，吸烟有害健康，而且是肺癌的主要致病因素
。但事实上，只有少数吸烟者患上了肺癌。这是为什么呢？

一项4月11日发表于《自然—遗传学》的研究指出，一些吸烟者可能具有强大的机制，通过限制
突变保护他们免受肺癌侵袭。

这一发现或有助于识别那些面临更高患癌风险的吸烟者，并对其进行密切监测。

这可能是朝着预防和发现早期肺癌风险迈出的重要一步，从而帮助避免目前对抗晚期癌症所要付
出的巨大努力。因为，大部分的医疗支出和病痛都发生在这一阶段。该研究共同高级作者、美国
阿尔伯特�爱因斯坦医学院教授Simon Spivack说。

长期以来，人们一直认为吸烟会引发正常肺细胞的DNA突变，从而导致肺癌。

但此前，上述观点无法得到证实，因为人们无法准确量化正常细胞中的突变。该研究共同高级作
者、阿尔伯特�爱因斯坦医学院教授Jan Vijg说。

此前的单细胞全基因组测序技术会引入一些很难与真实突变区分开来的测序错误，这在分析含有
罕见和随机突变的细胞时是一个严重缺陷。

2017年，Vijg开发了名为单细胞多重置换扩增（SCMDA）的新测序技术。该技术可以减少测序错
误。

阿尔伯特�爱因斯坦医学院的研究人员招募了两组正在接受支气管镜检查的非癌症患者参与实验
，其中一组为14名年龄在11到86岁之间、从不吸烟的人，另一组为19名年龄在44岁到81岁之间的
吸烟者，且吸烟量最多时达116包年（1包年等于1年内每天吸一包烟），并通过SCMDA对两组参
与者的正常肺上皮细胞突变图谱进行了比较。

在所有的肺细胞类型中，肺上皮细胞是最容易癌变的，它们可以存活数年甚至数十年，因此会随
着年龄和吸烟量积累而发生突变。Spivack说。

研究人员发现，随着年龄的增长，突变（单核苷酸变异和小的插入和删除）在非吸烟者的肺细胞
中积累，而在吸烟者的肺细胞中发现的突变明显更多。
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该实验证实了长期以来的假设，吸烟的确会增加突变的频率从而增加肺癌风险。这可能是很少有
非吸烟者患肺癌，而10%到20%的终生吸烟者患肺癌的原因之一。Spivack说。

此外，在肺细胞中检测到的细胞突变数量会随着吸烟年限的增加呈直线上升趋势（据推测，患肺
癌的风险也增加了）。但有趣的是，在23包年后，细胞突变的增加就停止了。

最嗜烟的人没有最高的突变负荷。Spivack说，我们的研究数据表明，这些人在吸烟量很大的情况
下存活了这么长时间，是因为他们成功地抑制了进一步的突变积累。而突变之所以趋于平稳，可
能是因为他们拥有熟练修复DNA损伤或消除香烟烟雾毒素的系统。

上述发现引出了一个新的研究方向。我们期望开发出可以测量个体DNA修复或解毒能力的检测
方法，这可能为评估个体患肺癌风险提供一种新方法。Vijg说。（来源：中国科学报徐锐）
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