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یکــی از حــوزه هایــی مطــرح در موضــوع پزشــکی شــخصی، فارماكولــوژي مــی باشــد. مــا تقريبــاً هــر روزه در مــورد اثــرات ناخواســته 
داروهــاي تجويــزي و ســميت مـــصرف بـــيش از انـــدازه دارو، مــواد غيرســالم در غذاهــا و خطــرات مصــرف ســيگار و نوشــيدن الــكل 
خبرهايي مـــي شـــنويم. در اينجـــا يـــك نقطه كور وجود دارد كه چرا اين اثـــرات فقـــط در افـراد خاصـي رخ مـــي دهـد و در ديگـران 
اينگونـــه ناهنجاريهــا وجــود نــدارد و يــا از طرفــي چــرا يــك دارو كــه بــراي بهبــودي فــرد اســتفاده مــي شــود در كي فـــرد بــدون تأثير 
و در فــرد ديگــر داراي اثــرات ســمي اســت كــه ايــن در حــوزه فارماكولــوژي مــي باشــد.510 ســال قبــل از ميــاد، فيثاغــورث متوجــه 
شــد كــه برخــي از افــراد بــا خــوردن دانــه باقــا دچــار كـمخـــوني مــي شــوند. در ســال 1914، آرچــي بالــد گــرود ايــن مســئله را بــه 
آنزيمهــاي مســئول ســمزدايي عوامــل خـــارجي نســبت داد و تأيكــد كــرد كــه افــرادي كــه بــه باقــا ناســازگار هســتند در ايــن آنزيمهــا 
نقــص دارنــد. در سالهـــاي 1950 حساســيت افــراد بــه پريماكوئيــن و خطــر ابتــاء بــه آنمــي هموليتيــك مشــخص شــد و مشــخص 
شـــد كـــه افــراد داراي نقــص در آنزيــم G6P هســتند. در اواســط ســال 1950 فارماكولوژيســتها برخــاف بــاور رايــج نشــان دادنــد 

كــه پاسخهـــاي نـــامطلوب افــراد نســبت بــه مــواد اگــزوژن علــي الخصــوص داروهــا، بــا آرايــش ژنتكيــي فــرد در ارتبــاط مــي باشــد.
هنگامــي كــه ايــن موضــوع ارائــه شــد به طــور كامــل موضــوع جديدي نبـــود چـــون زيـــست شناســـان درك كــرده بودند كــه ظرفيت 
موجــودات زنــده بــه پاســخ متفــاوت بــه محيــط ژنتكيــي آنها مـــرتبط اســـت. بـــا ايـــن حال، نشــان مــي دهد كــه وراثت نقــش مهمي 
در پاســخگويي افــراد بــه مــواد خارجــي )داروهــا( دارد. قبــل از ســال 1950 جزئيــات كمــي در مــورد اثــرات وراثــت در پاســخگويي 
دارويــي كشــف شـــده بـــود، امــا بعــد از آن نقــش مهــم تغييــرات ژنتكيــي در پاســخگويي دارويــي حــوزه جديــدي در علــوم پزشــكي و 
ســايرعلوم مرتبــط ايجــاد كــرد. بــا شــكوفايي علــم ژنوميــك، فوكــوس اصلــي بــر روي تــك ژنهــاي مؤثــر در اينگونـــه پاســخگويي هــاي 
دارويــي بــود ولــي بــه مــرور زمان و با مشــخص شـــدن ايـــن كـــه در بعـــضي از بيمـاريهـــا چنديــن ژن اثرگذارنــد، بيان چنديــن ژن را 
تحــت مطالعــه قــرار دادنــد تــا بتواننــد در پاســخگويي هــاي دارويـــي ابعــاد جديــدي كشــف كننــد. در بيــن ســالهاي 1950 تــا ســال 
2000 بــه ترتيــب مارپيــچ دوگانــه DNA و بلـــوغ كامــل ژنــوم انســان كشــف شــدند كــه از مهمتريــن عوامــل بــراي توضيــح وراثــت 
هســتند . بــراي اوليــن بــار در ســال 1957 آقــاي Motulsky Arno يــك مقالــه دربــاره اســاس ژنتكيــي اثــرات مـــضر داروهــا چــاپ 
كــرد كــه ميتــوان آن را آغــاز درســتي در علــم فارماكوژنتيــك دانســت. كمتــر از دو ســال بعـــد در ســال 1959 واژه فارماكوژنتيــك 
توســط وگل در هنــگام مطالعــه گروهــي از تنوعهــاي ژنتكيــي كــه منحـــصراً بــه وســيله اثــرات دارو آشــكار مــي شــوند، پيشــنهاد شــد. 

اوليــن رســاله در مــورد فارماكوژنتيـــك در ســـال 1962 توســط ورنــر كالو نگاشــته شــد.
در طــي ســالهاي متمــادي، فارماكوژنتيــك بطــور شــگفت انگيــزي توســط دانشــمندان و محققــان فيزيــك ، ژنتيــك و صنعــت دارو 
ــر  ــم هــاي متابوليــزه كننــده را در ب ــه تنهاتغييــرات ژنتكيــي و آنزي ــن تحقيقــات گســترده ن ــرار گرفــت. اي ســازي مــورد بررســي ق
ــه بســياري از شــركت هــای  ــی ك ــز پوشــش داد . براســاس پيشــرفت هاي ــي را ني ــا و حامــل هــای داروي ــده ه ــت ، بلكــه گيرن گرف
فنــاوري زيســتي و دارويــي داشــته انــد، بــه زودي بيمــاران داروهايــي را مصــرف مــي كننــد كــه بــا ســاختار ژنتكيــي آنــان مطابقــت 
ــه علــت معالجــه هــاي غيــر مؤثــر شــاهد آن  ــه ايــن ترتيــب از اتــاف وقــت و صــرف هزينــه هــاي فــراوان كــه اكنــون ب ــد.  ب دارن
هســتيم جلوگيــري خواهــد شــد . دكتــر »دانيــل كوهــن« كــه متخصــص ژنتيــك شــركت »ژنويســت« در پاريــس اســت مــي گويــد: 
»در آينــده نزديــك يــك آزمــون ژنتكيــي ســريع، جايگزيــن ماراتــن ايــن آزمــون و خطــا خواهــد شــد كــه علــم  بــه منزلــه پيــش 
رفــت بزرگــي در درمــان بيمــاري هــا محســوب مــي شــود« ايــن مطلــب، در واقــع وعــده »فارماكوژنوميــك« اســت. بــه امیــد خــدا در 

شــماره هــای بعــدی مطالــب بیشــتری در ایــن موضــوع تقدیــم مــی شــود.

سخن مدیرمسئول
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دکتر سید مسعود هوشمند  

مدیر مسئول

بــه نــام خدایــی کــه آدمــی را بــه زیــور عقــل و خــرد آراســت. یــک ســال از انتشــار اولیــن شــماره نشــریه پزشــکی شــخصی گذشــت. 
ــرد محــور )Personalized Medicine( مــی باشــد کــه در  ــه حــوزه پزشــکی ف ــوط ب نشــریه پزشــکی شــخصی اولیــن نشــریه مرب
ایــران منتشــر گردیــد. خداونــد بــزرگ را شــاکریم کــه در بهــار 1396 بــا شــماره پنجــم نشــریه پزشــکی شــخصی در خدمــت شــما 

هســتیم . 
ضمــن تشــکر از خانــم دکتــر نازنیــن نامــی مقــدم کــه بــه عنــوان مدیرمســئول نشــریه در ســال 95 مــا را همراهــی کردنــد  از ایــن 
ــا در خدمــت اســتاد ارجمنــد جنــاب آقــای دکتــر ســید مســعود هوشــمند باشــد   شــماره، نشــریه پزشــکی شــخصی افتخــار دارد ت
ان شــالله در ســایه ایــن همراهــی بسترســازی ارتقــاء بیشــتر  نشــریه محقــق گــردد. هیئــت تحریریــه نشــریه بــه صــورت کارگــروه 
ــی،  ــی و عروق ــای قلب ــک بیماری‌ه ــی، ســندم متابولی ــک ، ســرطان ، پزشــکی مولکول ــای ژنتی ــای پزشــکی شــخصی در رشــته ه ه
ــه و  ــخیصی، تغذی ــگاهی و تش ــوم آزمایش ــی، عل ــاب ، روانشناس ــوم اعص ــس، عل ــرژی، فارماکوژنومیک ــم و ال ــای ریوی-آس ــاری ه بیم
تناســب انــدام و دکتــری عمومــی و طــب ســنتی و اســامی تشــکیل شــدند ،  لــذا از  اعضــای هیئــت علمــی دانشــگاه هــا، مراکــز 

ــم.   ــی نمایی ــوت م ــای مربوطــه نشــریه دع ــدان جهــت همــکاری در کارگروه‌ه ــه من علمــی و علاق
در ســال 1395 اولیــن کنگــره بیــن المللــی پزشــکی شــخصی در تاریــخ 6 تــا 8 اســفند مــاه بــا همــکاری دانشــگاه علــوم پزشــکی بقیــه 
الله ، پژوهشــگاه ملــی مهندســی ژنتیــک و بیوتکنولــوژی ایــران و دانشــگاه علــوم پزشــکی ایــران در ســالن همایــش هــای بیمارســتان 
امــام خمینــی )ره( برگــزار شــد و بــا اســتقبال قابــل توجــه ای روبــه رو شــد کــه گــزارش مفصــل ایــن رویــداد در ایــن شــماره نشــریه 
تقدیــم گردیــد. بــا تــوکل بــه خــدای متعــال دومیــن کنگــره بیــن المللــی پزشــکی شــخصی در دی مــاه 1396 برگــزار خواهــد شــد 
لــذا از تمامــی اســاتید، صاحبنظــران، دانشــجویان و علاقــه منــدان جهــت همــکاری و برگــزاری هــر چــه بهتــر و باشــکوه تــر دعــوت 

می‌گــردد.
در ایــن فرصــت بــر خــود واجــب میدانــم کــه از تمــام اســاتید بزرگــوار کــه تــا کنــون بــا مــا همــکاری داشــته کمــال تشــکر را بنمایــم 
و امیــدوارم کــه بــا عنایــات خداونــد متعــال و مســاعدت اســاتید  محتــرم بتوانــم ایــن مهــم را ادامــه داده تــا انشــاءالله ایــن نشــریه 
بتوانــد در جایــگاه واقعــی خــود در نشــر و ترویــج حــوزه پزشــکی شــخصی حرکــت نمایــد. بدیهــی اســت پیشــنهادات در ارتقــاء علمــی 

مجلــه موجــب کمــال تشــکر و امتنــان خواهــد بــود.

ما بر این در نه پی حشمت و جاه آمده ایم              ز بـد حـادثه اینجـا به پناه آمـده ایـم
رهـرو مـنـزل عشقیـم و زسـرحـد جـنون              تا به اقلیم وجود این همه راه آمده ایم

سخن سردبیر

2

سیده نیره مصلحی 

سردبیر
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ــکی  ــیل پزش ــته پتانس ــه‌ی گذش در ده
شــخصی درمتحــول کــردن پزشــکی 
ــات  ــا و تبلیغ موضــوع بســیاری از بحث‌ه
بــوده اســت. امــا گذشــته از داســتان‌های 
موفقیــت آمیــز بســیار اندکــی ماننــد 
زالکــوری  و   )Herceptin( هرســپتین 
ــخصی  ــای ش ــر درمان‌ه )Xalkori(، تاثی
ــن  ــا ای ــت. ب ــوده اس ــدود ب ــیار مح بس
وجــود مــا اعتقــاد داریــم کــه هــم اکنــون 
بــه دلیــل پیشــرفت‌های اخیــر ایــن 
زمینــه از جملــه پیشــرفت فن‌آوری‌هــای 
ناهمگونــی  و درک  مــدرن  تشــخیصی 
ــد  ــرای رش ــت ب ــن صنع ــا ، ای بیماری‌ه

ــت. ــاده اس ــریع آم س
ــت‌فن‌آوری،  ــی و زیس ــرکت‌های داروی ش
وعده‌هــای  آوردن  دســت  بــه  بــرای 
پزشــکی شــخصی راهکارهــای گوناگونــی 
اتخــاذ کرده‌انــد. برخــی ازشــرکت‌های 
دارویــی، ایــن بخــش از علــوم پزشــکی را 

آیــا پزشــکی شــخصی یــک واقعیتــی 
ــود؟  ــی ش ــی م ــرطان‌ شناس ــاورای س م
 )NGS(ــدی ــل بع ــی  نس ــی یاب ــا توال آی
بالینــی  تشــخیص‌های  حــوزه‌ی  در 
متــداول خواهــد شــد؟ پزشــکی شــخصی 
چــه هنگامــی بــه ارزش )واقعــی( دســت 

ــه دیدگاه‌هایمــان در رابطــه  ــن مقال در ای
بــا ایــن موضوعــات و ســوالات مهــم 
 ،McKinsey در رابطــه بــا تحقیقــات
تجربه‌هــای مشــتریان و مصاحبــه بــا 
شــناخته  پیشــگامان  از  نفــر  هشــت 
ــم.  ــه می‌دهی ــن حــوزه را ارائ شــده در ای
بحــث  آغازگرهــای  دیدگاه‌هــا  ایــن 
ــورد  ــی در م ــخ‌های قطع ــتند و پاس هس
ــوزه  ــن ح ــعه‌ی ای ــکان توس ــی ام چگونگ
نیســتند. امیدواریــم کــه ایــن دیدگاه‌هــا 
ایده‌هــای متحــول کننــده‌ی تجــارت 

ــد. ــکوفا کنن ــما را ش ش
ــش و  ــت آوردن بین ــه دس ــور ب ــه منظ ب
ــادی  ــای انتق ــیعی از دیدگاه‌ه ــف وس طی
بــه مســائل مربــوط به پزشــکی شــخصی، 

پیشروان پزشکی مولکولی مصاحبه شده

.Global Head of Roche Tissue Diagnostics و SystemsVentana Medical رئیس و مدیر مسئول  :Mara Aspinall
)Yale Cancer Center( استاد داروسازی، استاد و رئیس سرطان شناسی بالینی مرکز سرطان ییل:Roy Herbst

Raju Kucherlapati: استادپزشکی و استاد ژنتیک در مدرسه‌ی پزشکی هاروارد
Larry Lesko:پروفسور و مسئول مرکز فارماکومتریکس و داروشناسی سامانه ای در دانشگاه فلوریدا

Stephen Little: معاون مراقبت‌های بهداشتی شخصی کیاژن
.)Anderson Cancer Center( استاددانشگاه تگزاس و پزشک مرکز سرطان اندرسون :Gordon Mills

Mike Pellini: رئیس و مدیر مسئول بنیاد پزشکی
Peter Maag: مدیر مسئول XDx و رئیس سابق بخش وسایل تشخیصی شرکت نوارتیس

ورود به عصر
پزشکی شخصی 

چشم انداز پزشکی شخصی

ــت هــای  ــا و ماموری در تمامــی عملکرده
خــود گنجانده‌انــد، ایــن در حالــی‌ اســت 
کــه برخــی دیگــر، روش » انتظــار – و – 
ــاذ  ــرمایه‌گذاری اتخ ــرای س ــا« را ب تماش
کــرده ‌انــد. شــرکت ‌هــای تشــخیصی 
ــل عــدم اطمینــان زیــاد  ــز بــه دلی نی
از  اساســی  مســائل  از  بســیاری  بــه 
ــن  ــا تعیی ــکان ب ــا پزش ــه آی ــه اینک جمل
ــر  ــدی )NGS ( و دیگ ــل بع ــی نس توال
ســازگارخواهند  نویــن  فن‌آوری‌هــای 
ــی را  ــای مختلف ــر، رویکرده ــا خی ــد ی ش
ــن ،  ــر ای ــاوه ب ــد. ع ــش گرفته‌ان در پی
شــرکت‌های تشــخیصی هنــوز در پــی 
شناســایی راه‌هایــی هســتند کــه بتواننــد 
بــرای نوآوری‌هــای خــود در حــوزه‌ی 
نظارتــی و بازپرداختــی بهــره‌وری کننــد.

در ایــن چکیــده، بــه مســائل مهمــی کــه 
شــرکت‌های تشــخیصی، زیســت‌فن‌آوری 
ــا آن  ــخصی ب ــکی ش ــی در پزش و داروی

تاکیــد می‌کنیــم و  مواجــه می‌شــوند 
دیــدگاه خــود را در رابطــه بــا راهکارهــای 
جــذاب بــرای تمامــی بازیگــران ایــن 
بــا توضیــح  ارائــه می‌دهیــم.  عرصــه 
کلــی چشــم انــداز پزشــکی شــخصی 
حــال  عیــن  در  و  می‌کنیــم  آغــاز 
ایــن  روی  پیــش  ابهامــات  و  مســائل 
ــپس  ــم. س ــته می‌نمایی ــت را برجس صنع
علایــق ویــژه‌ی شــرکت‌های دارویــی 
شــامل  کــه  را  زیســت‌فن‌آوری  و 
 R&D مدیریــت  بــرای  رویکردهایــی 
تســت‌های  راه‌انــدازی  و  بیومارکــری 
طــور  بــه  اســت،  همــراه  تشــخیصی 
مفصــل مــورد بررســی قــرار مــی دهیــم. 
ــن  ــورد ای ــا در م ــث م ــت بح و در نهای
خواهــد بــود کــه شــرکت‌های تشــخیصی 
ــه  ــکلاتی ک ــر مش ــد ب ــه می‌توانن چگون
عمدتــا مانــع بهــره‌وری آن‌هــا از پزشــکی 

شــخصی شــده‌اند غلبــه کننــد.

از هشــت نفــر از پیشــگامان شــناخته 
ــت  ــان صنع ــه‌ از می ــن زمین ــده در ای ش
و دانشــگاه مصاحبــه کردیــم. گزیــده 
می‌شــوند بیــان  مصاحبه‌هــا  از   ای 
)لطفــا دقــت کنیــد برخــی از ایــن نقــل 
قول‌هــا بــرای شــفافیت بیشــتر، ویرایــش 
ــا  ــی ب ــرات تخصص ــن نظ ــده‌اند.(. ای ش
بینش‌هــای McKinsey researchترکیــب 

شــده انــد. 
در مصاحبــه بــا ایــن متخصصیــن مــا بــر 

پنــج ســوال متمرکــز شــدیم؟
ــج  ــخصی را در پن ــکی ش ــد پزش 1- رش
از  می‌بینیــد؟  چگونــه  آینــده  ســال 
ــه  ــد چ ــی رش ــان اصل ــما عام ــر ش نظ
چیزهایــی خواهنــد بــود و ایــن ارزش در 

نجمه شجاعی 
مترجم

 
کارشناس علوم ازمایشگاهی 
دانشگاه علوم پزشکی کرمان

ــورد از  ــد م ــا چن ــا تنه ــد؟  این‌ه می‌یاب
ــا  ــه ب ــا دررابط ــه م ــتند ک ــوالاتی هس س
ابهامــات پیــش روی پزشــکی شــخصی و 

تکامــل آن می‌شــنویم.
مــورد  در  مــا  اخیــر،  طــی دو ســال 
آینــده‌ی پزشــکی شــخصی بــا بســیاری از 

ــرکت‌های تشــخیصی  ــزرگ ش ــران ب مدی
و دارویــی بحــث کردیــم. در ایــن گفــت‌و 
ــماری از  ــت ش ــداد انگش ــا تع ــا، تنه گوه
آن‌هــا بودنــد کــه بــه طــور مــداوم بــرای 
پزشــکی  هــای  اســتراتژی  توســعه‌ی 
ــد.  ــاش کردن ــود ت ــرکت خ ــخصی ش ش

ــاد. ــد افت ــاق خواه ــا اتف کج
ــد  ــه می‌توان ــخصی چگون ــکی ش 2- پزش
در خــارج از حــوزه‌ی سرطان‌شناســی 

ــد؟ ــدا کن ــل پی تکام
ــای  ــدن روش‌ه ــه ش ــرعت پذیرفت 3- س
ــی نســل بعــدی  ــی یاب ــی و توال ــد ژن چن

)NGS( را چگونــه می‌بینیــد؟
ــری  ــه تاثی ــا چ ــی بیماری‌‌ه 4- ناهمگون
ــد  ــخصی خواه ــکی ش ــوزه‌ی پزش در ح

ــت؟ داش
5- چگونــه شــرایط نظارتــی و بازپرداختی 
و  داروهــا  بــا  رابطــه  در  می‌تواننــد 

تشــخیص‌ها تکامــل پیــدا کننــد؟

Mara Aspinall Roy Herbst Raju Kucherlapati Larry Lesko Stephen Little Gordon Mills Mike Pellini Peter Maag
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پزشــکی  رشــد  بــرای  زیــادی  ابعــاد 
ــور  ــه ط ــا ب ــد. م ــود دارن ــخصی وج ش
بعــد،  دو  در  را  رشــد  ایــن  گســترده 
داروهــای   تعــداد  کرده‌ایــم.   بررســی 
همــراه/ مرتبــط بــا تشــخیص‌ و اســتفاده 
پیشــرفته  تشــخیصی  تکنیک‌هــای  از 
بــرای غربالگــری و تعییــن خطــر. اولیــن 
ــیمات  ــت تقس ــد تح ــود می‌توان ــد، خ بع
بیشــتری نیــز قــرار گیــرد کــه ایــن 
بــرای  مارکرهایــی  وســیله‌ی  بــه  کار 
ــت  ــی و مقاوم ــی، ایمن ــیت/ کارای حساس
ــد و موجــود در  ــواع داروهــای جدی ــه ان ب

بــازار انجــام می‌گیــرد.
کــه  معتقدنــد  متخصصیــن  اغلــب 
و  داروهــای جدیــد  از  برخــی  گرچــه 
ابــزار تشــخیصی، الگوهــای رشــد خطــی 
ای را دنبــال مــی کننــد، اســتفاده از 
تشــخیص‌های پیشــرفته، بــرا ی انتخــاب 
ــی را  ــد نمای ــای رش ــان، الگوه ــوع درم ن
نشــان خواهنــد داد. در رابطــه بــا داروهــا، 
بــه  دارو  چندیــن  اینکــه  وجــود  بــا 
ــط  ــه در خ ــای مربوط ــراه بیومارکره هم
ــر  ــا اگ ــد، ام ــرار دارن ــی ق ــد داروی تولی
فاکتورهــای ریــزش معمــول در توســعه‌ی 
داروهــا را اعمــال کنیــم، احتمــالا در 
طــول پنــج ســال آینــده، بــه جــای 
ــا 3  ــش 2 ت ــا افزای ــی، تنه ــت نمای حال
برابــری در تعــداد ایــن داروهــای همــراه 
بــا تشــخیص را خواهیــم دیــد )شــکل 1(. 
بــا ایــن وجــود، بــه دلیــل اینکــه تقریبــا 
نیمــی از مــوارد فــاز 1 و پیــش بالینــی در 
خــط تولیــد دارو، مخصوصــا در حــوزه‌ی 
ــوم اعصــاب  ــوژی و عل ــوژی، ایمونول انکول
ــن  ــتند، ای ــته هس ــخیص وابس دارای تش
رشــد احتمــالا ســریعتر خواهــد بــود.  در 
ــای  ــایی مارکره ــک شناس ــده‌ای نزدی آین
ــر  ــت در براب ــی و مقاوم ــیت، ایمن حساس
ــی  ــز یک ــازار نی ــود در ب ــای موج داروه
از عوامــل پیــش برنــده‌ی ایــن رشــد 
ــا  ــن مارکره ــایی ای ــد. شناس ــد ش خواه
ــه  ــا ب ــه تنه ــود، ن ــای موج ــرای داروه ب
ــه  ــی، بلک ــای داروی ــرکت ه ــیله‌ی ش وس
ــز  ــز پزشــکی دانشــگاهی نی توســط مراک

ــت. ــد گرف ــام خواهن انج

شکل1: پتانسیل اضافی درمان فرد محور در بیماری سرطان 

توضیحات مربوط به شکل۱: 
در 4 نــوع از تومورهــای رایــج، تعــداد 
بــا جهــش  ژن‌هــا  از  توجهــی  قابــل 
یافتگــی بــالا شناســایی شــده‌اند، بــا ایــن 
حــال نشــان داده شــده اســت کــه تنهــا 
ــای  ــا جهش‌ه ــدودی از آن‌ه ــداد مح تع
»درایــور«  واقعــی هســتند. بــا ایــن 
ــال  ــی، در ح ــرکت‌های داروی ــود، ش وج
تعــداد  علیــه  داروهایــی  توســعه‌ی 
دیگــری از اهــداف ژنــی هســتند،  اعمــال 
نشــان  عمومــی  ریــزش  فاکتورهــای 
می‌دهــد کــه احتمــالا افزایــش قابــل 
ــه  ــای مربوط ــداد مارکره ــی در تع توجه
ــود  ــا وج ــن توموره ــدام از ای ــر ک در ه

ــت. ــد داش خواه
ــد  ــود دارن ــادی وج ــل زی ــه عوام ــا اینک ب
کــه رشــد تشــخیص‌های شــخصی در 
افزایــش خواهنــد  انتخــاب درمــان را 
اطمینــان  آن‌هــا  مهم‌تریــن  امــا  داد، 
یافـتـــن سرمایـــه گــذاران از ایـنـکـــه از 
ــان  ــاب درم ــا در انتخ ــرفت ه ــن پیش ای
مناســب، افزایــش دانــش مــا در درک 
و ســیگنال‌های  بیماری‌هــا‌  ناهمگونــی 
ایمــن، پیشــرفت در فــن‌آوری زیربنایــی و 
کیفیــت آزمایشــات تشــخیصی و تامیــن 
ــتر  ــات بیش ــرای اطلاع ــکان ب ــاز پزش نی
باشــد.  مــی  شــد،  خواهــد  اســتفاده 
ــزون  ــش روزاف ــا، افزای ــر این‌ه ــاوه ب ع

و  فعــال  و  آگاه  کننــدگان  مصــرف 
پیشــرفت در فــن‌آوری هــای اطلاعــات و 
دیجیتــال از عوامــل دیگــر محــرک رشــد 
ــتند.  ــور هس ــخص مح ــخیص‌های ش تش
ــالگری  ــرفته‌ی غـربـ ــای پیش ــون ‌ه آزم
و تعییــن خطــر نیــز در چنــد ســال 
آینــده رشــد قابــل توجهــی خواهنــد 
ــا رابطــه‌ی  ــه آزمــون هایــی ب داشــت و ب
ــل  ــر تبدی ــی بیشــتر و تهاجــم کمت بالین
می‌شــوند. برخــی پرداخــت کننــدگان 
نیــز در مــورد ســودمندی برخــی آزمــون 
هــای غربالگــری ماننــد PSA،کــه توانایی 
داشــته‌اند،  بالینــی محــدودی  عملــی 
ــن وجــود، در  ــا ای ــد. ب ــرض شــده ان معت
پزشــکان  قابلیــت  نزدیــک،  آینــده‌ای 
ــات  ــی اطلاع ــت آوردن تمام ــه دس در ب
ممکــن پروفایــل بیمــاری و علاقــه‌ی 
ــات،  ــن اطلاع ــتن ای ــرای داش ــاران ب بیم
محــرک تصویــب آزمایشــات غربالگــری و 
تعییــن خطــر خواهــد بــود. در یــک دوره 
طولانــی، پیشــرفت در درک ارتبــاط بیــن 
ــس  ــی و پروتئومیک ــای ژنوتیپ بیومارکره
ــن  ــه ای ــود ک ــث می‌ش ــاری، باع ــا بیم ب
ــط و  ــی مرتب ــه لحــاظ بالین آزمایشــات ب
ــتفاده از  ــش اس ــوند و افزای ــی ش عملیات
ــر  ــا ب ــی آن‌ه ــر کل ــش تاثی ــا و افزای آن‌ه
ــی  ــج مراقبت‌هــای بهداشــتی را در پ نتای

ــت. ــد داش خواه

Aspinall: مــا  وقتــی خواهیــم فهمیــد کــه ایــن تحــول، تحولــی بالــغ اســت کــه همگــی بــه »درمــان شــخصی« بــه عنــوان تنهــا 
»درمــان« نــگاه ‌کنیــم. ماننــد تشــخیص و درمــان امــروزه ایــدز 

Little: رشــد بــه پیشــرفت در پزشــکی شــخصی بســتگی خواهــد داشــت. در فضــای کمپانــی دیاگنوســتیک، رشــد بــه صــورت خطــی 
ــق  ــد داروهــا رشــد آن را محــدود خواهــد کــرد. غربالگــری از طری ــد تایی ــی پیشــرفت خواهــد کردکــه فراین ــه صــورت نمای ــه ب و ن

ژنتیــک احتمــالا بــا ســرعت بیشــتری پیشــرفت کنــد.
ــور هســتند.  ــای درای ــا جهش‌ه ــورد از آن‌ه ــا 10 م ــا 5 ت ــا تنه ــه وجــود دارد، ام ــر در ســرطان ری ــه 200 مارک ــک  ب Herbst: نزدی
ــم. ــدا کنی ــا را پی ــش ه ــن جه ــم ای ــاری می‌توانی ــن بیم ــه در ای ــور ک ــم، همانط ــدا کرده‌ای ــور را پی ــای درای ــر جهش‌ه ــالا اکث احتم

ــت  ــر- درخواس ــرض خط ــردم درمع ــایی م ــتند: 1( شناس ــا هس ــد این‌ه ــد ش ــد خواهن ــبرد رش ــث پیش ــه باع ــی ک Mills: دو عامل
ــرای  ــی ب ــرای حفاظــت قانون ــی ب ــن اطلاعــات  و 2( آزمــون ســمیت/ ایمنــی – شــرکت‌های داروی ــه ای ــرای دسترســی ب پزشــکان ب

ــود. ــد شــده می‌ش ــای تائی ــازی داروه ــف شــدن تجــاری س ــث متوق ــه باع ــون AE ک ــک در میلی حــذف ی
Maag: ســامت دیجیتــال و بیمــاران فعــال کــه کنتــرل ســامتی خودشــان را بــه دســت می‌گیرنــد عامــل رشــد نمایــی خواهنــد 
ــل تصــرف کــه در مراقبت‌هــای بهداشــتی صــرف می‌شــوند افزایــش خواهدداشــت. ــد قاب ــده بخشــی از درآم ــود. در ســال‌های آین ب

ــی  ــل توجه ــخصی ارزش قاب ــکی ش پزش
درمــان  و  بهداشــت  ســامانه‌ی  بــرای 
ایجــاد خواهــد کــرد.  امــا بحثــی وجــود 
ــن ارزش  ــا از ای ــدام حوزه‌ه ــه ک دارد ک
ــدگاه پرداخــت  مســتفیذ می‌شــوند. از دی
ــه  ــخگو ب ــراد غیرپاس ــداد اف ــده، تع کنن
درمــان در برخــی حوزه‌هــای درمانــی 
ماننــد آرتریــت روماتوئیــد بیش‌تــر از 50 
ــی  ــتفاده از مارکرهای ــت و اس ــد اس درص
پیش‌بینــی  را  پاســخ  چگونگــی  کــه 
داروهــا  شــدن  اتــاف  از  می‌کننــد 
جلوگیــری  غیرپاســخگو  افــراد  بــرای 
ــدگان  ــی، برن ــدگاه داروی ــد. از دی می‌کن

و بازندگانــی وجــود خواهنــد داشــت، 
ــی  ــیت و ایمن ــایی حساس ــر شناس بخاط
ــت  ــای گران‌قیم ــی داروه ــی، برخ داروی
در  داشــت  خواهنــد  فــروش  کاهــش 
ــا در  ــر از داروه ــی دیگ ــه برخ ــی ک حال
یــک جمعیــت خــاص بخاطــر قیمــت بالا 
و طــول دوره‌ی درمــان ارزش نامتناســبی 
ــت  ــن صنع ــرد. همچنی ــد ک ــدا خواهن پی
تشــخیص )Dx( نیــز بــا ارزش تــر خواهد 
ــاز مدل‌هــای جدیــد تجــاری  شــد، امــا ب
ــه  ــا اینک ــت. ب ــوزه‌ی Dx لازم اس در ح
مــدل reimbursement )بازپرداختــی( 
بــه  تشــخیصی  تســت‌های  مــورد  در 

1.رشد پزشکی شخصی

شــرکت‌های  می‌کنــد،  تغییــر  شــدت 
ــن ارزش  ــری از ای ــا کس ــخیصی تنه تش
ایجــاد شــده بــه وســیله‌ی تشــخیص 
شــخصی پیشــرفته را بــه دســت خواهنــد 
داده‌هــا/  از  جدیــد  کلاس  یــک  آورد. 
ــه  ــرد ک ــد ک ــور خواهن ــران IT ظه بازیگ
ســهم قابــل توجهــی از ایــن ارزش از 
طریــق توســعه‌ی راه حل‌هایــی بــرای 
تفســیر داده هــای تشــخیصی، پشــتیبانی 
آنالیــز  و  بالینــی  تصمیم‌گیری‌هــای  از 
R&D بــه خــود اختصــاص خواهنــد داد. 
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در حالیکــه، سرطان‌شناســی در خــط 
ــرار  ــخصی ق ــکی ش ــاب پزش ــدم انق مق
گرفتــه اســت، ســوال مهمــی کــه صنعــت 
ــه  ــت ک ــن اس ــود ای ــرو می‌ش ــا آن روی ب
ــال  ــه‌ی س ــم؟  در مقال ــا می‌روی ــه کج ب
2010 خــود در مــورد پزشــکی شــخصی  

ایمنــی شناســی و عوامــل آنتــی اینفکتیو 
ــی کــه بیشــترین  ــوان حوزه‌های ــه عن را ب
پزشــکی  از  اســتفاده  در  را  فعالیــت 
شــخصی داشــته‌اند اعــام کردیــم. از 
متخصصیــن مصاحبــه شــونده بــرای ایــن 
ــوزه‌ی  ــه ح ــا س ــد ت ــته ش ــه خواس مقال
درمانــی را بــه غیــر از ســرطان نــام ببرنــد 
کــه  کــه بــه وســیله‌ی پزشــکی شــخصی 
ــت.  4  ــد گرف ــرار خواهن ــر ق ــت تاثی تح
عامــل مهمــی کــه  توســط متخصصین در 

ارزیابــی تاثیــر بالقوه‌ی پزشــکی شــخصی 
ــدند  ــرح ش ــا مط ــاری ‌ه ــوزه‌ی بیم در ح
ناهمگونــی  اســاس  درک  از:  عبارتنــد 
بیمــاری هــا، ارتبــاط بالینــی مارکــر هــای 
ناهمگونــی بیمــاری، امــکان ســنجی فنــی 
ــری شــونده  ــای اندازه‌گی ــی مارکره ردیاب
و اقتصــاد حــوزه تشــخیص شــخصی 

ــکل2(. )ش

بــه عنــوان » زمیــن  سرطان‌شناســی 
بــازی«  پیشــرو درپزشــکی شــخصی، بــا 
ــای  ــن‌آوری ‌ه ــاری و ف ــد بیم درک جدی
ــد داد. ــه خواه ــود ادام ــه کار خ ــن، ب نوی

در آینــده‌ای نزدیــک )3 تــا 5 ســال(، 
ــالا  ــد پزشــکی شــخصی احتم ــرز جدی م
ایمنــی،  بــا  مرتبــط  بیماری‌هــای  در 
بــارداری  دوران  اطفــال/  بیماری‌هــای 
ــود.در  ــد ب ــی خواه ــای عفون و بیماری‌ه
طولانــی مــدت، CNS و بیماری‌هــای 
قلبــی- عروقــی پتانســیل زیــادی در 
طــب شــخصی خواهنــد داشــت امــا 
اکنــون در مراحــل اولیــه‌ی توســعه‌ی 

ــد. ــرار دارن ــود ق خ
بــر اســاس ایــن عوامــل، اعقــاد مــا 
ــال   ــی 10 س ــه  در ط ــت ک ــن اس ــر ای ب
 ،CNS ،ــت ــد باف ــی/ پیون ــی شناس ایمن
ــای دوران  ــال، بیماری‌ه ــای اطف بیماریه
ــی  ــی- عروق ــای قلب ــارداری و بیماری‌ه ب
ــد.  ــظ کنن ــیل‌ها را حف ــن پتانس بیش‌تری
هــر کــدام از ایــن بیماری‌هــا، بــه احتمال 
آزمون‌هــای  پیشــرفته‌ی  انــواع  زیــاد، 
تـشـخـیـــصی را خـواهـنـــد داشــت. در 
ــت  ــه ماهی ــه ب ــا توج ــی ب ــی شناس ایمن
پیچیــده‌ی تعامــل بیــن اینترلوکین‌هــا و 
عوامــل دیگــر، بــه احتمــال زیــاد آزمــون 
هــای مبتنــی بــر پنــل، بــا یــک سیســتم 
ــل انتظــار اســت،  نمره‌دهــی پیچیــده قاب
ــالا  ــا CNS، احتم ــه ب ــل در رابط در مقاب
تشــخیص ژنتیکــی اولیــه‌ی بیماری‌هــای 
دیــر- ظهــور هماننــد آلزایمــر بیشــترین 

ــت. ــد داش ــاز را خواهن امتی

ــد  ــارداری و قلــب و عــروق نویــد بخــش هســتند. روان پزشــکی نیــز می‌توان Kucherlapati: غیــر از ســرطان، حوزه‌هــای اطفــال، ب
یــک فرصــت باشــد امــا )شــرکت‌ها( نیازمنــد غلبــه بــر بی‌میلــی پزشــکان خواهنــد بــود. خودایمنــی خــارج از ایــن حــوزه قــرار دارد 

ــرا مــا اســاس ژنتیکــی را تاکنــون درک نکرده‌ایــم. زی
Aspinall: پزشــکی شــخصی )PM( در بیماریهــای عفونــی آغــاز شــده اســت و می‌توانــد بــر تشــخیص بیمــاری و کنتــرل آن غلبــه 
ــرد  ــک ف ــاری ی ــادی در بیم ــوع زی ــد و و تن ــل می‌یابن ــا تکام ــا هســتند، پاتوژن‌ه ــی پوی ــرات ژنتیکــی و اپی‌ژنتیک ــد. چــون تغیی کن

ــد بافــت و ویــروس شناســی می‌باشــند.  ــد. حوزه‌هــای بعــدی تغییــر، حــوزه‌ هــای قلــب و عــروق، پیون دارن
Lesko: من پتانسیل‌های زیادی را در ایمنی... مخصوصا در بیماری‌هایی مانند بیماری‌های قلبی- عروقی می‌بینم.

 AE ــی ــم. پیش‌بین ــر می‌بین ــد آلزایم ــور مانن ــای دیر-ظه ــگام بیماری‌ه ــخیص زودهن ــیل را در تش ــن پتانس ــن بیش‌تری Little: م
نیــز پتانســیل چشــمگیری دارد.

شکل 2: پتانسیل درمان فردمحور در حوزه بیماری ‌ها  

3- روش‌هــای تعییــن توالــی نســل 
بعــدی و چندژنــی

پذیــرش تعییــن توالــی نســل بعــدی 
)NGS( در تشــخیص بالینــی، یکــی از 
مهم‌تریــن مباحــث داغ بحــث شــده در این 
زمینــه اســت و جــای تعجــب نیســت کــه 
ــی داشــته‌اند.  ــن نظــرات متفاوت متخصصی
ــه طــور  ــوم ب ــی یــک ژن هزینــه‌ی توالی‌یاب
ــون  ــه قان ــت ک ــه اس ــش یافت ــی کاه نمای
مــور در نیمــه رســاناها را در علــوم زیســتی 
 NGS- ــد. فعــالان پیشــگام تکــرار می‌کن
Illumina و LifeTechnologies- هــر 
ــا  ــه کل ژنوم‌ه ــی داشــته‌اند ک دو ادعاهای
بالاخــره بــا هزینــه‌ای کمتــر از هــزار دلار 
توالــی یابــی می‌شــوند. تجزیــه و تحلیــل 
مــا بــر اســاس مصاحبــه بــا متخصصیــن 
ــی  ــای توال ــه هزینه‌ه ــد ک ــان می‌ده نش
در  می‌توانــد  کامــل  اگــزون  یابــی 
ــر از 500  ــه کمت ــده ب ــال آین ــد س چن
دلار برســد. عوامــل زیــادی از جملــه 
همبســتگی بالینــی و عملیاتــی بــودن 
اطلاعــات توالــی یابــی در بیماری‌هــا، 
قابــل اســتفاده بــودن NGS )هزینــه، 
کیفیــت توالــی یابی و ســهولت اســتفاده( 
ــی، محــدوده‌ی اســتفاده  ــط نظارت و محی
را  بالینــی  تشــخیص‌های  در   NGS از 
ــاط  ــر ارتب ــه نظ ــد. از نقط ــن می‌کن تعیی
اطلاعــات  از  شــاخصی  هــر  بالینــی، 
ــه دســت  ــق NGS ب ــه از طری ــادی ک زی
باشــد  نمــی‌  اســتفاده  می‌آیند،قابــل 
ــدودی  ــی مح ــای درمان ــه ه ــرا گزین زی
ــد  ــکان می‌توانن ــه پزش ــد ک ــود دارن وج

از بیــن آن‌هــا انتخــاب کننــد. عــاوه بــر 
ــا اســتفاده  ــی ب ــی یاب ــن، اطلاعــات توال ای
از NGS، یــک دیــدگاه بالینــی کلــی 
فراهــم نمی‌کننــد و ســایر آزمــون هــا 
نیــز ماننــد آزمــون پروتئومیــک بایــد رصــد 
NGS ،شــوند. حتــی در حــوزه‌ی ســرطان

ــواع  ــی از ان ــتری در برخ ــتگی بیش همبس
تومورهــا ماننــد تومورهــای ریــه دارد، کــه 
گزینــه هــای درمانــی بیشــتری در بــازار و 
خــط تولیــد دارویــی دارنــد. از نقطــه نظــر 
هزینــه‌ای، هزینه‌هــای NGS بــه طــور 
ــه  ــت و ب ــه اس ــش یافت ــمگیری کاه چش
آخریــن نقطــه‌ی خــود نزدیــک اســت، تــا 
ــل  ــه‌ای قاب ــاظ هزین ــه لح ــه ب ــدی ک ح
ــن  ــر تســت‌های جایگزی ــا دیگ مقایســه ب
هم‌اکنــون  سرطان‌شناســی،  در  اســت. 
هزینــه ‌هــای NGS ممکــن اســت در 
ــای  ــه‌ ه ــی هزین ــوع کل ــا مجم مقایســه ب
مارکرهــای مجــزا بــه نقطــه‌ی پایینــی خود 
رســیده باشــد. در حوزه‌هــای دیگــر ماننــد 
ــا  ــی، هزینه‌ه ــای عفون ــوزه‌ی بیماری‌ه ح
ــه نقطــه‌ی  ــا ب هنــوز بایــد کاهــش یابنــد ت
انتهایــی خــود برســند. در نهایت، ســوال این 
اســت کــه آیــا آزمــون هــا و پلت‌فرم‌هــای

NGS بــرای اســتفاده شــدن درتشــخیص 
)Dx( نیــاز بــه تائیــد FDA دارنــد یــا 
ــد  ــاد دارن ــب متخصصیــن اعتق ــر؟. اغل خی
ــک  ــده‌ی نزدی ــوع در آین ــن موض ــه ای ک
ــر،  ــال حاض ــت. در ح ــل اس ــر محتم غی
 ،CLIA مجــوز  دارای  آزمایشــگاه‌های 
می‌تواننــد بــا اســتفاده از NGS بــه عنــوان 
یک تســت توســعه یافتــه ‌ی آزمایشــگاهی 

ــد. ــام دهن ــخیص راانج )LDT( ، تش

چگونــه  شــخصی  پزشــکی   -2
ــی  ــوزه‌ی سرطان‌شناس ــر از ح فرات

می‌کنــد حرکــت 
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مــا بــر اســاس مصاحبــه‌ بــا متخصصیــن 
و هـمـتـــایان صـنعـــتی برآورد کـردیـم 
کــه بخــش عمــده ای از ارائــه ‌دهنــدگان 
عوامــل دارویــی و  بیمــاران دارای متاســتازی، 
احتمــالا در 5 ســال آینــده بــا اســتفاده از

NGS توالــی یابــی شــوند.
ــای  ــا) مارکره ــی از مارکره ــواع مختلف ان
ــا  ــالا ب ــت( احتم ــی، مقاوم ــی، ایمن کارای
ــام  ــی ادغ ــی متفاوت ــای درمان ــه ه گزین
شــوند و انتظــار مــی‌رود کــه بــا اســتفاده 
ــه خــارج  از NGS تســت شــوند. نفــوذ ب
از ایــالات متحــده، بجــز بــرای بازارهایــی 
ماننــد فرانســه، بــا فــرض ادامــه‌ی مــدل 

نظارتــی/ بازپـــرداختی کنونــی کم خـــواهد 
بــود.

ــونده  ــه ش ــن مصاحب ــرات متخصصی نظ
بــرای تمامــی عوامــل تلفیــق شــدند. 
برخــی از متخصصیــن اعتقــاد دارنــد 
کــه اغلــب بیمــاران ســرطانی در 4 تــا 5 
ســال آینــده تشــخیص از طریــق NGS را 
دریافــت خواهنــد کــرد. در طــرف دیگــر 
ــه  ــه ب ــد ک ــی معتقدن ــف، برخ ــن طی ای
دلیــل کیفیت آزمــون، پذیــرش NGS، از 
مقــدار پیــش پیــش شــده کمتــر خواهــد 
بــود و گروههــای هــدف تســت ژنتیکــی، 
ژن‌هــای  محــدود  تعــداد  دلیــل  بــه 

بیش‌تــری  پذیــرش  مرتبــط،  بالینــی 
صــورت  هــر  در  داشــت.  خواهنــد 
ــالا پیشــرفت چشــمگیری  ــروزه، احتم ام
ــرد  ــت ژن منف ــتم تس ــه سیس ــبت ب نس
را شــاهد هســتیم. پیش‌بینی‌هــای مــا 
در مــورد پذیــرش NGS در ســرطان 
نفــوذ   میــزان  کــه  می‌دهــد  نشــان 
بســته بــه نــوع تومــور، از 25 تــا 75 
درصــد بیمارانــی کــه بــه تازگــی در 
آنهــا تشــخیص ســرطان داده شدهاســت، 
ــازاری  ــد ب ــه تنهایــی می‌توان باشــد کــه ب
بیــش از 2 میلیــارد دلار در ســال 2018 

ــکل 3(.  ــد )ش ــم زن را رق

شکل 3: نفوذ نسبی NGS در سرطان‌شناسی در آینده

Pellini: نزدیــک بــه 50 درصــد از ســرطان‌های تــازه تشــخیص داده شــده در ایــالات متحــده از روش توالــی یابــی عمیــق هدفمنــد 
بهــره خواهنــد بــرد. مــا انتظــار داریــم کــه در 3 تــا 4 ســال آینــده، اکثــر این‌هــا بــا اســتفاده از روش تعییــن توالــی عمیــق هدفمنــد 

انجــام شــوند.
Little: پنل‌هــای تســت و آرایــه هــا، احتمــالا در آینــده ای نزدیــک قبــل از NGS رایــج شــوند... مجموعــه هــای تســت- کنتــرل 7 
NGS تــا 8 ژنــی در حــوزه‌ی برخــی بیمــاری هــا ممکــن اســت بــه شــیوه‌ای منظــم پاســخگوی نیــاز بــه تســت‌های همــراه شــوند و

ممکــن اســت بــه عنــوان رفلکــس بــه کار رود.
Aspinall: بســیاری معتقدنــد کــه تشــخیص‌ها بــه ســمت NGS پیــش رونــد. نظــر مــن ایــن اســت کــه فن‌آوریهــای کنونــی ممکــن 
اســت همــراه توالــی یابــی باشــند) اثــر ســینرژیک داشــته باشــند(. در ســرطان، در ســرطان مــا همیشــه نیــاز داریــم تــا بــه ریزمحیــط 

تومــور نــگاه کنیــم.
Kucherlapati: بــه نظــر مــن در چنــد ســال آینــده قیمت‌هــا بــه شــدت کاهــش خواهنــد یافــت و وقتــی هزینه‌هــا بــه یــک ســطح 
  EGFR، ــد ــر برخــی تســت‌ها مانن ــز، اگ ــروزه در برخــی مراک ــت.  ام ــد یاف ــش خواه ــراد افزای ــرش اف ــند، پذی ــت برس ــل مدیری قاب
ــما  ــود.  ش ــر 300 دلار می‌ش ــغ ب ــت‌ها بال ــوع تس ــه‌ی مجم ــد، هزین ــام دهن ــه انج ــور جداگان ــه ط KRAS، BRAF و ALK را ب

ــد. ــام دهی ــتفاده از NGS انج ــا اس ــر از 200 دلار ب ــا کمت ــا را ب ــی این‌ه ــد تمام می‌توانی
Maag: در آینــده‌ای نزدیــک، غیــر قابــل تصــور نخواهــد بــود کــه دولت‌هــای کشــورهای کوچــک ماننــد ســنگاپور تمامــی جمعیت‌هــا 

را بــا اســتفاده از NGS توالــی یابــی کننــد.

4. ناهمگونی بیماری‌ها 

اســاس ناهمگونــی بیماری‌هــای مختلــف، 
ــا 15 ســال  بخصــوص ســرطان، در 10 ت
ــی مشــخص شــده اســت.  ــه خوب اخیــر ب
ــرفت‌های  ــر پیش ــال اخی ــی دو س در ط
زیــادی در تعریــف ناهمگونــی بیماری‌هــا 
وجــود داشــته اســت و ایــن موضــوع 
ــوزه‌ی  ــارج از ح ــادی را در خ ــه زی توج
علمــی نیــز بــه خــود جلــب کــرده اســت. 
ــرطان، در  ــی در س ــا در ناهمگون درک م
مقایســه بــا دیگــر حوزه‌هــا، کــه در 

ــخص  ــاری مش ــک بیم ــی ی آن ناهمگون
اســت امــا درک زیــادی از آن صــورت 
ــا وجــود  نگرفتــه اســت، بیشــتر اســت. ب
اینکــه در سرطان‌شناســی، ناهمگونــی 
یــک بیمــاری بــه رســمیت شــناخته 
ــناختی  ــت ش ــاس زیس ــت، اس ــده اس ش
تومــوری  درون  ناهمگونــی  دلایــل  و 
هنــوز در مراحــل اولیــه‌ی شــناخت قــرار 
دارنــد. اخیــرا، اطلــس ژنومــی بــرای 
ــه  ــرطان‌ها از جمل ــی از س ــواع مختلف ان
کارســینومای  و  بــزرگ  روده  پســتان، 
ســلول سنگفرشــی منتشــر شــده اســت. 
در حالــی کــه بیــش از 50 نــوع مختلــف 
ــوع خــاص از ســرطان  ــک ن جهــش در ی
ــه  ــد ک ــن معتقدن ــود دارد، متخصصی وج
ــا  ــماری از آن‌ه ــت ش ــداد انگش ــا تع تنه
ــبرنده  ــای پیش ــش ه ــتی جه ــه درس ب
ــای  ــوان »جهش‌ه ــه عن ــتند.بحثی ب هس
مســافر«و بــه ویــژه تاثیــر آن‌هــا  در 
جوابدهــی تومــور بــه درمــان وجــود 
ــش بزرگــی کــه شــرکت هــای  دارد. چال
دارویــی بــا آن مواجــه خواهنــد بــود، ایــن 
ــای  ــن جهش‌ه ــه وضــوح ای ــه ب اســت ک
مســافر  هــای  جهــش‌  از  را  درایــور 
تشــخیص دهنــد و روشـ‍ـهای درمانــی‌ 
ــای  ــن جهش‌ه ــک از ای ــر ی ــرای ه را ب
ــه  ــه ب ــا توج ــد.  ب ــعه دهن ــور توس درای
تســت  بــرای  هدف‌هــا  زیــاد  تعــداد 
تـــست‌ها،  زیــاد  پیجیدگــی  و  شــدن 
از دیـــد بازیـگـــران حــوزه تشــخیص 
را  جالبــی  فرصــت  ناهمگونــی   ،)Dx(
ــا ایــن حــال از دیــدگاه  ارائــه می‌دهــد. ب
ــی  ــای عمل ــش ه ــداد جه ــی، تع داروی
محــدود باقــی می‌ماننــد و بجــز در مــوارد 
خاصــی از انــواع تومورهــا، بعیــد بــه نظــر 
می‌رســد کــه بتوانــد تغییــر چشــمگیری 
باشــد.  داشــته  بیمــاری  درمــان   در 

درون-  ناهمگونــی  مشــابه،  طــور  بــه 
تومــوری فرصتــی بــرای شــرکت‌های 
ــورد  ــا در م ــد ت تشــخیصی ایجــاد می‌کن
ــه ژن‌هــا در طــول  تومــور و اینکــه چگون
اطلاعــات  می‌یابنــد،  تکامــل  زمــان 
بیشــتری بــه دســت آورنــد. بــا ایــن 
ــردی  ــای عملک ــه داروه ــود، مجموع وج
ــور محــدود  ــای درای ــه جهش‌ه نســبت ب
ــن حــال، فرصــت  ــا ای ــد. ب ــی می‌مانن باق
و بحثــی نســبت بــه بررســی جهش‌هــای 
جدیــدی کــه باعــث وخامــت ســرطان‌ها 
ــش T-790M در  ــد جه ــوند، مانن می‌ش
ژن EGFR در ســرطان ریــه، وجــود دارد. 
ایــن جهش‌هــا کــه در مرحلــه‌ی درمــان 
ــد،  ــه رخ می‌دهن ــان اولی ــس از درم ــا پ ی
ــای  ــت‌ ه ــرای شرکـ ــایی ب ــرصت‌ هـ فـ
ــا درمان‌هــای  دارویــی ایجــاد می‌کننــد ت
توســعه  نیــز  را  ســومی  و  دوم  خــط 
دهنــد. هم‌چنیــن بــرای شــرکت‌های 
تشــخیصی ایــن پتانســیل وجــود دارد 
ــز  ــری و نی ــی بهت ــای بیوپس ــه ابزاره ک
هماننــد  تهاجمــی  کمتــر  تســت‌های 
ــلول‌های  ــه‌ی س ــر پای ــه ب ــتهایی ک تس
ــتند، را  ــردش هس ــال گ ــوری در ح توم

ــد. ــعه‌ دهن توس
ــی  ــرطان، ناهمگون ــوزه‌ی س ــارج از ح خ
ماننــد  نــادر،  بیماری‌هــای  از  برخــی 
ــاظ  ــه لح ــز ب ــاکاریدوزها، نی موکوپلی‌س
بالینــی و عملــی نشــان داده شــده اســت. 
ــت  ــه موفقی ــن وجــود، دســتیابی ب ــا ای ب
ــی  ــالا وقت ــه، احتم ــن زمین ــی در ای واقع
ــی  ــاس ناهمگون ــه اس ــد داد ک رخ خواه
ماننــد  بیماری‌هایــی  در  هــا‌  بیمــاری 
خوبــی  بــه  عروقــی  قلبــی-  و   CNS

ــوند. ــناخته ش ش

بهره‌گیــری  بــرای  توانایــی شــرکت‌ها 
ــا و  ــرنده ‌ه ــی بـ از  NGS و شـنـاسـایـ
ــای  ــت رفتاره ــن اس ــا، ممک ضررکننده‌ه
پذیــرش و تکاملــی کــه در فــن‌آوری 
ــاب  ــده می‌شــود را بـازتـ ــی دی شـخـصـ
ــد. اســتفاده از  NGS، ممکــن اســت  کن
ــش  ــادی افزای ــه ه ــای نیم ــد فض همانن
 AMD و Intel پیــدا کنــد کــه در آن
بــه مــدت زیــادی رهبــری را بــه انحصــار 
خوـــد درآوردنــد. در تابـلـــوی بـــازار  
NGS رهـبـــران کـنـــونی Illumina  و  
Life Technologies موقـــعیت یکسانی 
ــا  ــود ب ــن وج ــا ای ــد. ب ــظ کرده‌ان را حف
ــا  ــازار، م ــرب ب ــت مخ ــه ماهی ــه ب توج
کوچــک  شــرکت‌های  کــه  معتقدیــم 
می‌تواننــد بــازی را ســریعا عــوض کننــد، 
هماننــد اتفاقــی کــه در مــورد بازارهــای 
تبلــت و PC اتفــاق افتــاد. گذشــته از 
ــه،  ــن عرص ــده در ای ــرات عم ــن تغیی ای
مــا معتقدیــم کــه بیشــترین بهــره از 
ــخیصی  ــات تش ــه‌ی خدم NGS در حیط
ــک  ــه در آن بیوانفورماتی ــود ک ــد ب خواه
ــدی  ــی کلی ــت رقابت ــه مزی ــات ب و اطلاع

ــد. ــد ش ــل خواهن تبدی
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5. شرایط نظارتی و سودآوری

شـرایـــط نـظارتـــی بــرای داروهــا و 
لــوازم تشــخیصی بــه احتمــال زیــاد 
ــل  ــر روی تکام ــی ب ــل توجه ــر قاب تاثی
ــب  ــته اســت. اغل پزشــکی شــخصی داش
متخصصیــن بــر ایــن باورنــد کــه شــرایط 
ــکی  ــریع پزش ــرفت س ــا پیش ــی ب نظارت
ــرا ی  ــت. ب ــوده اس ــگام نب ــخصی هم ش
 ،FDA دارویــی،  زمینــه‌ی  در  مثــال 
آخریــن کتابچــه‌ی راهنمــای تائیدیــه 
ــخیصی را  ــی تش ــات داروی ــرای ترکیب ب
ــی  ــای بالین ــر کارآزمایی‌ه ــی ب ــه متک ک
بودنــد در ســال 2005 منتشــر کــرد. ایــن 
ــی اســت کــه اصــل » یــک دارو-  در حال
ــخصی  ــکی ش ــخیص« در پزش ــک تش ی
امــروزی ممکــن اســت لازم باشــد. چالش 
بــزرگ بــرای شــرکت هــای داروئــی ایــن 
ــوده اســت کــه اجــرای کارآزمایی‌هــای  ب
ــا  ــررات، ب ــن مق ــی ای ــر در تمام آینده‌نگ
ــال  ــای در ح ــن بیومارکره در نظــر گرفت
ظهــور در ایــن زمینــه و همبســتگی‌های 

ــات  ــن موضوع ــی از ای ــی‌ها یک ــد. بیوپس ــاد می‌کن ــخیص ایج ــوزه تش ــال در ح ــرکت‌های فع ــرای ش ــی ب ــی، فرصت Little: ناهمگون
ــدا  ــاوه، ج ــه ع ــد. ب ــی باش ــاز م ــی نی ــای خون ــلول ه ــی از س ــت کم ــه غلظ ــود و ب ــد ب ــون خواه ــق خ ــش از طری ــتند، آزمای هس
ــرای  ــی ب ــز فرصت ــن نی ــود. ای ــاد می‌ش ــر ایج ــی تغیی ــل ژنتیک ــاری، در پروفای ــرفت بیم ــا پیش ــه، ب ــخیص اولی ــی در تش از ناهمگون

ــد. ــاد می‌کن ــون ایج ــر خ ــی ب ــت‌های مبتن تس
Mills: ناهمگونــی درون تومــوری همــواره شــناخته شــده، بــوده اســت. امــا در نهایــت آنچــه شــما بــا ایــن اطلاعــات می‌توانیــد انجــام 

دهیــد بخاطــر تعــداد درمان‌هــای در دســترس محــدود می‌ماننــد.
ــتات  ــی‌های پروس ــال، بیوپس ــوان مث ــه عن ــت. ب ــده اس ــناخته ش ــه ش ــت ک ــه اس ــن ده ــوری چندی ــی درون توم Lesko: ناهمگون
گاهــی بــه منظــور در نظــر گرفتــن ایــن ناهمگونــی گاهــی اوقــات بــه وســیله‌ 12 پانــچ  انجــام می‌شــوند. یــک مشــکل حــل شــدنی، 
اندازه‌گیــری ناهمگونــی ژنتیکــی اســت. هــر چنــد مطمئــن نباشــید کــه ایــن می‌توانــد مهــم باشــد، در نهایــت ایــن فنوتیــپ بیمــاری 

اســت کــه اهمیــت دارد.
ــواع  ــی‌، ان ــی بالین ــر کارآزمای ــا ه ــی و ب ــر درمان ــا ه ــری، ب ــر مارک ــا ه ــه ب ــد ک ــار دارن ــه انتظ ــان جامع ــه غددشناس Pellini: چگون
ــه روشــی  ــا ب ــد. م ــن کار را انجــام ده ــم ای ــه از کســی بخواهی ــادی اســت ک ــن انتظــار زی ــد. ای ــار کنن ــف را مه ســرطان‌های مختل

ــم. ــرار دهی ــار هــم ق ــاد را کن ــات زی ــن حجــم اطلاع ــا ای ــم ت ــاز داری ــف نی مختل

ــای  ــتن پارامتره ــدون داش ــون، و ب گوناگ
بــرای  قانونــی،  الزامــات  بــا  انطبــاق 
صنعــت بســیار مشــکل و هزینــه بــر 

ــت. ــوده اس ب
ــا وجــود اینکــه  در حــوزه‌ی تشــخیص، ب
 PMA  بــرای گرفتــن تائیدیــه از طریــق
)اجــازه پیــش از بــازار(، یــا تائیدیــه 
k(510( در ایــالات متـــحده فـــرایند 
ــرد، تســت‌های  ــد صــورت گی خاصــی بای
)LTDs( ــگاهی ــه‌ی آزمایش ــعه‌ یافت توس

نیــز وجــود دارنــد، کــه نیــازی بــه تائیــد 
FDA ندارنــد و بــه میــزان زیــادی مــورد 
ــن  ــه ای ــد. البت ــی گیرن ــرار م ــتفاده‌ ق اس
ــم‌هایی  ــر مکانیس ــت نظ ــا تح ــت ه تس
ماننــد CLIA هســتند. اگــرFDA حکــم 
ــر ماننــد  کنــد کــه فن‌آوری‌هــای جدیدت
ــخیص‌های  ــتفاده در تش ــرای اس NGS ب
بالینــی نیازمنــد تائیــدFDA باشــند، این 
ــرعت  ــد س ــدی می‌توان ــور ج ــه ط کار ب
ــوآوری و پذیــرش تســت‌های پیشــرفته  ن
را مانــع شــود، چــون ایــن شــرکتها بایــد 
ــرای اعتباربخشــی  ــه ب ــا هزین ــون ه میلی

ــانی  ــه آس ــه ب ــد ک ــت بپردازن ــک تس ی
می‌توانــد توســط رقیبــان بــه عنــوان 
طــور  بــه  شــود.  تقلیــد   LTD یــک 
کلــی اکثــر کارشناســان شــاهد ایــن 
هســتند کــه مقــررات بــه آهســتگی 
تغییــر می‌کننــد بــه طــوری کــه 4 تــا 5 
ــا ایــن تغییــرات  ســال طــول می‌کشــد ت
ــی  ــق کل ــه تواف ــوند. از آنجــا ک ــده ش دی
ای وجــود دارد کــه سیســتم نیازمنــد 
ــی  ــل توجه ــای قاب ــر اســت، بحث‌ه تغیی
در مــورد آینــده وجــود دارد. یــک مکتــب 
فکــری در حــوزه‌ی تشــخیص، ایجــاد یک 
راه آســان تــر بــرای مقــررات مربــوط بــه 
اجــرای  و ســپس  نویــن  فن‌آوریهــای 
ســخت‌ گیرانــه تــر تشــخیص هــای 
ــر  ــل ب تاییــد شــده اســت. جبهــه‌ی مقاب
ایــن عقیــده هســتند کــه چنیــن مدلــی 
ایــالات  و  می‌کنــد  خفــه  را  نــوآوری 
متحــده را در مقایســه بــا اروپــا، کــه 
ــار  ــبک‌تری دارد، دچ ــی س ــع نظارت موض

ــد. ــت می‌کن ــدم مزی ــک ع ی

Lesko: ممکــن اســت کــه بــه یــک فراینــد کامــا جدیــد  بــرای قوانیــن پزشــکی شــخصی نیــاز پیــدا کنیــم... کــه ایــن ممکــن اســت 
ایجــاد یــک مرکــز جدیــدی ماننــد CDER و Congress را نیــاز داشــته باشــد کــه ممکــن اســت لازم شــود.

ــتم  ــن سیس ــختگیرانه ای دارد... بهتری ــن س ــده قوانی ــالات متح ــه ای ــبکتری دارد، در حالیک ــن س ــا قوانی ــورد Dx، اروپ Little: در م
ــد. ــا باش ــن این‌ه ــت بینابی ــن اس ممک

ــیاری از  ــع بس ــه مان ــد ک ــان می‌ده ــا از PM را نش ــی آن‌ه ــر FDA، آگاه ــخیصی اخی ــی- تش ــان داروی ــدات همزم Aspinall: تایی
ســهامداران می‌شــود.

KucherlapatiFDA: می‌داندکــه PM موجــی اســت کــه بایــد چــاره اندیشــی شــود. در مــورد تشــخیص‌ها، نیــاز دارنــد تــا اســتاندارد 
واضحــی را اعــام کننــد. هم‌اکنــون چنیــن اســتانداردی وجــود نــدارد.

Maag: با توجه به محیط نظارتی امروز، آزمایشگاه‌های CLIA بستر نوآوری می‌شوند.
Lesko: ممکــن اســت کــه بــه یــک فراینــد کامــا جدیــد  بــرای قوانیــن پزشــکی شــخصی نیــاز پیــدا کنیــم... کــه ایــن ممکــن اســت 

ایجــاد یــک مرکــز جدیــدی ماننــد  CDER و Congress را نیــاز داشــته باشــد کــه ممکــن اســت لازم شــود.
ــتم  ــن سیس ــختگیرانه ای دارد... بهتری ــن س ــده قوانی ــالات متح ــه ای ــبکتری دارد، در حالیک ــن س ــا قوانی ــورد Dx، اروپ Little: در م

ــد. ــا باش ــن این‌ه ــت بینابی ــن اس ممک

بــرای  ســوددهی  چشــم‌انداز  امــروزه 
تشــخیص‌های پیشــرفته، منطقــه بــه 
منطقــه کامــا متفــاوت اســت و بــه طــور 
قابــل توجهــی پذیــرش پزشــکی شــخصی 
ــا  ــد. در اروپ ــرار می‌ده ــر ق ــت تاثی را تح
ــی  ــرش تســت‌های تشــخیص مولکول پذی
بطــور عمــده بــه وســیله‌ی سیســتم 
ــرار  ــر ق بازپرداختــی موجــود، تحــت تاثی
ــت  ــه، تح ــال فرانس ــرای مث ــرد، ب می‌گی
ــرار  ــترده‌ای ق ــی گس ــش بازپرداخت پوش
می‌گیــرد و نســبت  بــه UK و ایتالیــا 
ــرار  ــری ق ــش محدودت ــت پوش ــه تح ک
اکثــر  دارد.  بالاتــری  پذیــرش  دارنــد، 
ــه  ــتند ک ــن هس ــق ای ــن مواف متخصصی
مــدل بازپرداختــی نیازمنــد تغییــر اســت 
تــا بتوانــد بــا تغییــرات پزشــکی شــخصی 
 ”cost plus“  همــگام شــود. و طــرز فکــر
ــه( موجــود  ــه حــق الزحم ــه باضاف )هزین
ــع  ــه شــدت مان ــرای بازپرداخــت Dx ب ب
نــوآوری می‌شــود. بــر خــاف شــرکت‌های 

ــت  ــه قابلی ــده، ک ــالات متح ــی ای داروی
بیشــتری بــرای تنظیم قیمت یــک داروی 
ــخیصی  ــرکت‌های تش ــد، ش ــد دارن جدی
ــر  ــت آوردن ه ــه دس ــرای ب ــد ب مجبورن
ــه  ــوآوری، ب ــرای ن ــه ب ــق بیم ــه ح گون
فرایندهــای پیچیــده‌ای تحــت عنــوان 
»stackingcode-« متکــی باشــند. ایــن 
تمامــی  بــرای  چالش‌هایــی  سیســتم 
ــد-  ــاد می‌کن ــر ایج ــرمایه‌گذاران درگی س
ــه شــدت  ــه ب ــی ک ــدم پوشــش بیماران ع
نیازمنــد ایــن تســت‌های بــه شــدت 
پیچیــده هســتند، قابلیــت دیــد محــدود 
الگوهــا  و  تســت‌ها  اســتفاده  بــرای 
راههــای  و  پرداخت‌کننــدگان  بــرای 
مبهــم بازپرداخــت بــرای شــرکت‌های 
تشــخیصی، اصــاح بازپرداخــت بــرای 
ــوآوری در پزشــکی شــخصی و  ترغیــب ن
ســرعت بخشــیدن بــه پذیــرش آن بســیار 
حیاتــی اســت. ســه تــا پنــج ســال آینــده 
ــرش پزشــکی شــخصی  در توســعه و پذی

بســیار کلیــدی خواهــد بــود. در حالیکــه 
ــرمایه‌گذاری  ــرای س ــخصی ب ــکی ش پزش
بســیار جــذاب اســت، شــرایط پویــا 
گــروه ‌هــای رهبــران  دارد.  فــراری   و 

سرمـایـــه ‌گـــذار مانـنـــد داروســـازی‌ها، 
شــرکت‌های تشــخیصی، پرداخت ‌کنندگان، 
تولیــد کننــدگان و قانــون گــذاران بــا گزینه 
ــه  ــه ب ــرو می‌شــوند ک ــای اساســی روب ه
شــرایط شــکل می‌بخشــد، کســب ارزش 
نســبی بیــن ســهامداران را تعییــن و 
برنــدگان را از بازنــدگان متمایــز می‌کنــد.
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 Samarth Kulkarni | Associate
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ارزش پزشکی شخصی
پزشکی شخصی : یک چارچوب 

درمانی جدید 

یــک روش هدفــدار  بــرای مراقبــت 
از بیمــار: پیشــرفت هــای حــوزه دانــش 
ــف ، ســاخت دارو  ــاوری ، روش تعری و فن
و تجویــز درمــان را تغییــر داده انــد . 
بــا در دســت داشــتن دانــش بیشــتر 
پیرامــون زیســت شناســی ، مشــخص 
شــده اســت کــه پاســخ بیمــار بــه درمــان 
هــم از منظــر ایمنــی و هــم بازدهــی ، بــه 

ــت . ــته اس ــی او وابس ــل مولکول پروفای
ــدف  ــا ه ــخصی ، ب ــکی ش ــه پزش فرضی
دســتیابی بــه درمــان درســت بیمــاری بــا 
ــا  ــار ب دوز درمانــی مناســب ، نخســتین ب
اســتفاده از شــیوه درمانــی ) بــه کارگیری 
آزمایــش هــای بیومارکرمولکولــی  ( و 
درمــان هــای هدفــدار ، ارائه شــده اســت.
پزشــکی شــخصی چیســت؟ پزشــکی 
شــخصی کــه در مــواردی بــه آن پزشــکی 
ــی  ــز م ــردی نی ــکی ف ــا پزش ــرا ی فردگ
گوینــد، یــک رشــته نوظهــور اســت کــه 
ــرای شناســایی  ــای تشــخیصی ب از ابزاره
ــولاً  ــی، معـمـ ــای اختصاص ــر ه بیومارک
ارزیابــی  بــه  بــرای کمــک  ژنتیکــی، 
درمــان دارویــی و انتخــاب روش مناســب 
بــرای هــر بیمــار، اســتفاده مــی نمایــد . 

پیـشـرفت های شاخصی که به هدایت 
پزشکی شخصی کمک کرده اند :

دهــه 1950: واتـســـون و کـــریک ، 
را   DNA رشــته  دو  مارپیــچ  ســاختار 

کشــف کردنــد .
دهــه 1960: تحقیقــات، رمــز ژنتیکــی را 

مشــخص کردنــد .

ــی  ــاوری توال ــت، فن ــه 1970: نخس ده
، ســپس  ارائــه گردیــد   DNA یابــی 
محققــان بــرای اولیــن بــار آنزیــم مرتبــط 
بــا تنــوع فــردی پاســخ بــه دوز را کشــف 

ــد. کردن
دهــه 1980: واکنــش زنجیــره پلیمــرازی 
) PCR ( بــرای اولیــن بــار ارائــه گردیــد، 
کــه بــا تقویــت ســریع توالــی هــای 

ــود . ــراه ب DNA هم
ــاز  ــوم انســان آغ ــروژه ژن ــه 1990: پ ده
گردیــد، FDA بــرای اولیــن بــار پزشــکی 
ــرای  ــراه ب ــخیص هم ــا تش ــخصی را ب ش
درمــان ســرطان ســینه  HER2 مثبــت، 

تاییــد کــرد .
دهــه 2000 تاکنــون: پــروژه ژنــوم 
نخســتین   ، گردیــد  کامــل  انســان 
ــرطان  ــرای س ــد ب ــای هدفمن ــان ه درم
ــس،  ــه ، لوکمــی ، سیســتیک فیبروزی ری
دیگــر  از  بســیاری  و   HIV ملانومــا، 
ــه شــدند ، 42 درصــد  ــا ، ارائ بیمــاری ه
ــکی  ــیل پزش ــت ، پتانس ــش صنع از بخ

شــخصی را در اختیــار داشــت .
پـزشـکی شخـصی یک روش چنـد 

وجهی برای مراقبت از بیمار است:
ارزیابــی خطــر : آزمایــش ژنتیــک بــرای 

نشــان دادن اســتعداد ابتــا بــه بیمــاری.
پیشــگیری: مـداخـــله رفتـــار/سبک 
زنـدگـی/درمـــان بــرای پیـــشگیری از 

بیمــاری.
ــگام  ــاسایی زودهـنـ ــایی: شـنـ شناس

مولکولــی. بیمــاری در ســطح 
ــاری  ــق بیم ــخیص دقی ــخیص: تش تش
ــخصی را  ــان ش ــرای درم ــکان اج ــه ام ک

ــی آورد . ــم م فراه
درمــان: خروجــی هــای بهبــود یافتــه از 
طریــق درمــان هــای هدفمنــد و کاهــش 

عــوارض جانبــی .
مدیریــت: ردیابــی فـعـــال پاســخ درمان 

و پیشــرفت بیمــاری .
پزشــکی شــخصی، خروجــی هــای بیمــار 
را بهبــود مــی بخشــد : پزشــکی شــخصی 
بســیار توانمنــد اســت،  چــون اطلاعــات 
ژنتیــک فــردی و ســایر اطلاعــات پیــش 
بینــی کننــده، بــه شــما اجــازه مــی 
دهــد تــا کاری انجــام شــود کــه مختــص 
ــر  ــی ب ــه مبتن ــه کاری ک ــت ،  ن شماس

ــی اســت . ــک روش کل ی
مزیت های این روش درمانی برای بیمار: 

• افزایش فرصت پیشگیری از بیماری
و  بهینــه  انتخــاب ســریعتر درمــان   •

مناســب
ــای  ــش ه ــاب از واکن ــه اجتن ــک ب • کم

ــی داروی
• بهبود روش های استعمال

• بهبود کیفیت زندگی
• افزایش گزینه های درمانی

ــی  ــد بازده ــی توان ــخصی م ــکی ش پزش
سیســتم مراقبــت از بیمــار را بهبــود 
بخشــد : امــروزه خدمــات بهداشــتی، 
بــا بحــران مواجــه اســت و علــت آن 
پذیــری،  واکنــش  بــالا،  هزینــه  نیــز 
بازدهــی پاییــن و تمرکــز بــر درمــان 
ــرای رویدادهــای مراحــل  هــای منفــرد ب
 ، پاســخ   . اســت  بیمــاری  انتهایــی 
پزشــکی شــخصی،  پیــش بینــی کننــده، 

پیشــگیرانه و مشــارکتی اســت .

مزیت های سیستم خدمات درمانی:
• درمان سریعتر بیمار 

• دوز بهینه و دقیق
• پیشگیری از عوارض جانبی

ــداخله  ــشگیری و مـ ــر پـیـ ــرکز ب • تـمـ
زودهنــگام

• تـوانـــایی انـــجام سریـعـتـــر عمـــلکرد 
ــب ــی مناس بالین

بیومارکرچیســت؟ بیومارکــر، نوعــی 
ابــزار بــرای انــدازه گیــری هدفمنــد 
اســت و میتــوان آن را معیــاری بــرای 
فرآیندهــای زیســتی طبیعــی، فرآیندهای 
بیمــاری یــا پاســخ هــای زیســت شناســی 
ــاب آورد .  ــه حس ــی ب ــه درمان ــه مداخل ب
ــت و  ــدم قطعی ــا در کاهــش ع بیومارکره
هدایــت مراقبــت بالینــی ، مــورد اســتفاده 

ــد . ــرار مــی گیرن ق
ــوارد  ــامل م ــی ش ــای مولکول بیومارکره
 ،  DNA ، RNA  : شــوند  مــی  زیــر 

ــا  ــن ه پروتئی
تصمیمــات  اتخــاذ  بــه  بیومارکرهــا 
: کننــد  مــی  کمــک  زیــر  درمانــی 

• معیارهای پیشگیرانه 
• نوع تشخیص

• درمان یا عدم درمان
• دوز مورد استفاده 

ــن  ــر را تعیی ــک بیومارک ــه ی چگون
ــد؟ ــی کنی م

• در مــورد نشــانگر تشــخیص، از تصویــر 
ــی  ــکوپی ، توال ــل میکروس ــی، تحلی خون
ــی ژن  ، بیوپســی ، تحلیــل پروتئیــن  یاب

اســتفاده مــی گــردد .
ــد:  ــی جدی ــوب درمان ــک چارچ ی
یــک پروفایــل مولکولــی از یــک بیمــار و 
ــی پزشــکی  ــر بازده ــای آن ب ــاری ه بیم
بیومارکربــه  تشــخیص  ؛  دارد  تاثیــر   ،
هدفگــذاری درمانــی درســت کمــک مــی 

ــد . کن
بــدون پزشکـــی شخـصـــی: بعضی 
ــر  ــی دیگ ــد و بعض ــی برن ــود م ــراد س اف

ــد . ــی برن ــود نم س

هنــگام اســتفاده از پزشــکی شــخصی : هــر فــرد درمــان مناســب خــود را دریافــت 
مــی نمایــد .

نسبت به گذشته ، محصولات پزشکی شخصی بیشتری در اختیار بیماران قرار دارد:
ــر برچســب  ــی ب ــات بیومارکرمبتن ــا اطلاع ــد FDA ب ــورد تایی ــی م ــداد کل داروهای تع

ــا . ــی آنه داروی

مهسا علی کرمی 
مترجم  

کارشناس میکروبیولوژی 
دانشگاه آزاد اسلامی تهران
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در ســال 2014 ، یــک مــورد از هــر 
5 مــورد دارو بــرای درمــان هدفــدار ، 
توســط FDA مــورد تاییــد قــرار گرفــت .

ــیاری از  ــه بس ــخصی، ب ــکی ش پزش
بیمــاران بــا انــواع مختلــف بیمــاری، 
ســود مــی رســاند: در بســیاری از حــوزه 
هــای درمانــی ،  تعــداد درمــان هــای 

ــش اســت . ــه افزای شــخصی رو ب

انکولوژی )سرطان شناسی( یکی از حوزه های پیشروی پزشکی شخصی است:
طی 10 سال، گزینه های درمانی پزشکی شخصی بیماران سرطانی ، 4 برابر گردیده است .

فروپاشی روش های درمان سرطان شناسی ، سهم بازار جهانی بین سالهای 2003 الی 2013 

انــواع  هدفــدار،  درمــان   : تعاریــف 
اختصاصــی ســلول هــای ســرطانی را 
ــای  ــلول ه ــه س ــیب ب ــن آس ــا کمتری ب
ــه  ــا حمل ــه آن ه طبیعــی، شناســایی و ب
ــوادی  ــلولی ، م ــمیت س ــد ، س ــی کن م
ــال  ــای در ح ــلول ه ــرعت س ــه س ــه ب ک
ــیمی  ــد ش ــند ) همانن ــی کش ــد را م رش
ــی ( ، مراقبــت حمایتــی، مراقبتــی  درمان
ــگیری  ــا پیش ــی را ب ــت زندگ ــه کیفی ک
ــرات  ــا تاثی ــاری ی ــم بیم ــان علائ ــا درم ی
درمــان، بهبــود مــی دهــد، هورمونــی، 
ــرای  ــا را ب ــون ه ــه هورم ــی ک ــان های درم
کنــد کــردن یــا توقــف برخــی ســرطان ها،  
ــد. ــی کنن ــت م ــا تقوی ــار ی ــش،  مه افزای

ــتم  ــاران از سیس ــدی بیم ــره من به
ــی  ــات درمان خدم

ــده پزشــکی شــخصی:  ــر فزاین تاثی
ــخصی، وارد  ــکی ش ــوج پزش ــتین م نخس
ــد،  ــی گردی ــی تجــارب بالین ــان اصل جری
ایــن مــوج، روش شناســایی، دســته بندی 
و درمــان بســیاری از بیمــاری هــا را تغییر 
مــی دهــد. ایــن پیشــرفت هــا، در حــوزه 

ســرطان شناســی مشــهود بــوده انــد .
بــا توجــه بــه طــول عمــر بیشــتر و ســالم 
ــات  ــه خدم ــه ارائ ــاران در نتیج ــر بیم ت
مطلــوب بــه آنهــا، ایــن روش هــای 
ــد  ــی توان ــد، م ــخصی جدی ــکی ش پزش
خدمــات  سیســتم  و  بیمــاران  بــرای 

ــد . ــد باش ــیار مفی ــی، بس درمان
مزایــای پزشــکی شــخصی، بــه 
ــد: پاســخ  ــده ان ــخص ش ــی مش خوب
دهنــدگان در یکــی از مطالعــات صــورت 
ــر روی پزشــکی شــخصی ،  بــه  گرفتــه ب

ــد : ــرده ان ــاره ک ــر اش ــای زی ــت ه مزی
ــی  ــک م ــن کم ــک م ــن و پزش ــه م • ب
ــی را  ــن روش درمان ــا کارآمدتری ــد ت کن

ــم . ــاب نمایی انتخ
• بــه مــن امــکان مــی دهــد تــا کنتــرل و 
پیشــگیری بیشــتری بــر بیمــاری داشــته 

باشــم .
• عــوارض جانبــی را کاهــش یــا مانــع آن 

مــی شــود .
• خطای پزشکی را کاهش می دهد .

 حمایت عمومی از پزشــکی شــخصی:
ــرا انجــام  ــی کــه اخی در یکــی از مطالعات
ــورد  ــراد م ــوم اف ــدود دو س ــد، ح گردی
بررســی بــر ایــن بــاور بودنــد که سیســتم 
درمانــی بایــد هزینــه آزمایشــات و درمــان 
هــای پزشــکی شــخصی را بپــردازد، چون 
هزینــه ایــن نــوع درمــان از درمــان هــای 
ســنتی بیشــتر اســت و مــی توانــد رونــد 

ســامت را تحــت کنتــرل قــرار دهــد .
ــای  ــان ه ــات و درم ــه آزمایش از آنجاییک
ــاران را  ــی از بیم ــروه کوچک ــخصی گ ش
ــه  ــد، هزین ــی ده ــرار م ــدف ق ــورد ه م
ــرای بیمــاران  ــا ب آنهــا بیشــتر اســت . ام
ــد کل  ــی توان ــت و م ــر اس ــمند ت ارزش
پروســه مراقبــت درمانــی را تحــت کنترل 
در آورد . بنابرایــن،  شــرکت هــای بیمــه 
ــن آزمایشــات و درمــان  ــد ای ســامت بای

ــد . ــرار دهن ــا را تحــت پوشــش ق ه
ــد  ــده، 63 درص ــام ش ــی انج ــی بررس ط
تمایــل خــود را بــه تحــت پوشــش قــرار 
ــد،  ــان دادن ــخصی نش ــکی ش دادن پزش
20 درصــد، چیــزی از آن نمــی دانســتند 
ــز  ــد نی ــد ، 16 درص ــا آن را نپذیرفتن و ی
ــد  ــی توان ــوزه م ــن ح ــد ای ــوان کردن عن
نویــد بخــش باشــد،  امــا هزینــه هــای آن 
بالاســت و برخــی از آزمایشــات و درمــان 
هــای جدیــد بســیار گــران هســتند . بــه 
منظــور مقــرون بــه صرفــه نــگاه داشــتن 
ــای  ــت ســامت، شــرکت ه حــوزه مراقب
بیمــه ســامت، نبایــد ایــن آزمایشــات و 

درمــان هــا را پوشــش دهنــد . 
پیشــرفت هــای حــوزه پزشــکی 
شــخصی ، دیــدگاه بیمــاران مبتــا به 
ســرطان خــون را بهبــود مــی بخشــد: 
ــاری  ــی بیم ــاس مولکول ــتر اس ــم بیش فه
ــاری  ــه بیم ــت ک ــده اس ــث ش ــا، باع ه
هایــی کــه زمانــی بــه آن بیمــاری خــون 
ــای  ــوع ه ــر ن ــه زی ــد را ب ــی ش ــه م گفت
مختلــف لوکمــی و لنفومــا بــا نــرخ بقــای 
ــر  5 ســال، در مجمــوع 70 درصــد، تغیی

ــد . نمای
بــه طوریکــه 60 ســال پیــش ، از واژه 
از  پیــش  ســال   50 خــون،  بیمــاری 
ــال  ــا ، 40 س ــی و لنفوم ــاح لوکم اصط
لوکمــی  مزمــن،  لوکمــی  از  قبــل، 

ــل،  ــای تنب ــمی، لنفوم ــش لوس ــاد، پی ح
ــر از  ــال حاض ــم و در ح ــای مهاج لنفوم
40 نــوع لوســمی منحصــر بــه فــرد و 50 
نــوع لنفومــای منحصــر بــه فــرد اســتفاده 

ــردد . ــی گ م
حــدود 250 دارو بــرای ســرطان خــود در 
دســت تهیــه اســت، 5 ســال نــرخ بقــا بــه 

70 درصــد افزایــش یافتــه اســت .
ــن  ــالا رفت ــه ب ــخصی ب ــکی ش پزش
ــردد :  ــی گ ــی م ــا منته ــرخ بق ن
لوکمــی مزمــن: مــوج جدیــدی از 
درمــان هــای هدفــدار مولکولــی، لوســمی 
میلوژنــوس مزمــن ) CML ( را از بیماری 
مرگبــار بــه بیمــاری تبدیــل کــرده اســت 
ــه  ــش یافت ــرد در آن افزای ــای ف ــه بق ک

ــت . اس
• لیماتینیــب  نخســتین کلاس از درمــان 

هــای هدفــدار بــود .
• لیماتینیــب، پروتئیــن هــای نابــه هنجار 
موجــود درســطح ســلول هــای ســرطانی 
کــه ســیگنال تقســیم ســلولی در در 
ســلول هــای ســرطانی ایجــاد مــی کنند ، 
مــورد هــدف قــرار مــی دهــد . ایــن دارو، 

ایــن ســیگنال هــا را مهــار مــی کنــد .
• امــروزه، نــرخ بقــا افزایــش چشــمگیری 
داشــته اســت ، چــون داروهــای بیشــتری 
از ایــن کلاس، تاییــد شــده انــد و بیماران 
ــدازه طــول عمــر طبیعــی ،  ــه ان CML ب

زندگــی مــی کننــد .
ایــن دارو )لیماتینیــب ( طــول عمــر 
افــرادی کــه بــه مــرگ نزدیــک شــده انــد 

ــد .  ــی ده ــش م را افزای
قبــل از معرفــی داروی لیماتینیــب، نــرخ 
بقــای بیمــاران، 31 درصــد بــود کــه ایــن 
ــه  ــی داروی مربوط ــس از معرف ــزان پ می

بــه 89 درصــد رســیده اســت .
هــای  موفقیــت  شــخصی،  پزشــکی 
درمانــی بــه همــراه مــی آورد، ملانومــای 
متاســتاز کننــده : درمــان هــای هدفــدار 
جدیــد و درمــان هــای ایمنــی شناســی، 
ــی  ــتم ایمن ــه سیس ــی ک ــی داروهای یعن
ــای  ــه ســلول ه ــه ب ــرای حمل ــار را ب بیم
ســرطانی ، مهــار مــی کنــد، نــرخ بقــا را 

ــد . ــی ده ــش م افزای
• ملانومــای متاســتاز کننــده، نوعــی 
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ســرطان مهاجــم بــا نــرخ بقــای 5 ســال، 
ــت . ــد اس ــی 20 درص 15 ال

• در ســال 2002، یــک جهــش در ژن 
BRAF،  شناســایی شــد و مشــاهده 
ــن جهــش در 50 درصــد  ــه ای ــد ک گردی
از تمامــی انــواع ملانومــا وجــود دارد. ایــن 
جهــش بــه تولیــد زیــاد و انتشــار ســلول 

ــردد . ــی گ ــی م ــرطانی منته ــای س ه
• ایــن کشــف بــه تاییــد 3 داروی هدفــدار 
جدیــد توســط FDA منتهــی گردیــد 
ــا شــیمی  ــا را در مقایســه ب ــرخ بق ــه ن ک

ــد . ــش مــی دهن ــی افزای درمان
ــز  ــد، نی ــی جدی ــرکوبگر ایمن ــه س • س
چشــم انــداز درمــان را تغییــر مــی دهنــد 
ــورد  ــی را م ــن های ــا، پروتئی ــن داروه . ای
ــع از  ــه مان ــد ک ــی دهن ــرار م ــدف ق ه
حملــه سیســتم ایمنــی بــه ســلول هــای 

ــود . ــی ش ــرطانی م س
پزشــکی شــخصی بــه پیــش بینــی 
ــد:  ــی کن ــک م ــان کم ــخ درم پاس

متاســتاز  کلورکتــال  ســرطان 
ــده  کنن

دانشــمندان،  اخیــر،  • طــی ســالهای 
گیرنــده مولکولــی روی ســلول هــای 
ــا را  ــر آنه ــه تکثی ــال ک ســرطانی کلورکت
ــور رشــد  ــده فاکت ــد ) گیرن ــی کن ــا م الق

ــد . ــرده ان ــایی ک ــی ( شناس پوشش
• داروهــای جدیــد کــه ایــن گیرنــده 
ــد ،  ــی دهن ــرار م ــدف ق ــورد ه ــا را م ه
ــند . ــی بخش ــود م ــا را بهب ــی بق خروج
• ستوکســیماب، نوعــی درمــان آنتــی 
بــادی مونوکلونــال هدفــدار اســت کــه از 

ــتد .  ــی فرس ــیگنال م EGFR س
ــد کــه وجــود  ــات نشــان داده ان • تحقیق
یــک جهــش اختصاصــی در یــک ژن 
ــت در  ــا مقاوم ــی ) KRAS ( ب اختصاص

ــاط دارد . ــیماب ارتب ــر ستوکس براب
• آزمایــش ژن KRAS امــکان هــدف 
ــای  ــش بق ــان و افزای ــر درم ــذاری بهت گ

ــی آورد . ــم م ــار را فراه بیم

و   ،  1977 1975تــا  ســالهای  طــی 
ــای  ــرخ بق ــا 2010 ، ن ــالهای 2004 ت س
5 ســاله بیمــاران مبتــا بــه ســرطان 
ــه 65 درصــد  ــال، از 50 درصــد ب کلورکت

ــت . ــه اس ــش یافت افزای
ــاری  ــل بیم ــخصی عام ــکی ش پزش
ــد :  ــی ده ــرار م ــدف ق ــورد ه را م

ــس ــتیک فیبروزی سیس
سیســتیک فیبروزیــس یــک اختــال 
ــطه  ــه واس ــه ب ــت ک ــاد اس ــی ح ژنتیک
ــن CFTR را  ــه پروتئی ــی ک ــش ژن جه
ــد،  ــی آی ــود م ــه وج ــد ، ب ــی کن ــد م ک
ــن جــذب و ترشــح نمــک و  ــن پروتئی ای

ــد . ــی نمای ــم م ــدن تنظی آب را در ب
ــص CFTR را  ــن ناق ــور، پروتئی ایواکافت
ــخه از آن  ــن نس ــه چندی ــی ک در بیماران
ــد و  ــی ده ــرار م ــدف ق ــورد ه ــد، م دارن

ــد . ــی بخش ــود م ــه را بهب ــت ری فعالی
ــه را در بیمــاران  ــور،  فعالیــت ری ایواکافت

ــه CF بهبــود مــی بخشــد . مبتــا ب

کالیدکــو، نخســتین درمــان در دســترس 
 CFTR ناقــص  پروتئیــن  کــه  اســت 
ــن  ــد، ای ــی ده ــرار م ــدف ق ــورد ه را م
سیســتیک  عامــل  ناقــص  پروتئیــن 
ــی  ــن شــیوه درمان فیبروزیــس اســت . ای
در بهبــود جمعیــت مبتــا بــه سیســتیک 

ــوده اســت ،  چــون  ــق ب فیبروزیــس موف
درمــان هــای کنونــی ، تنهــا علائــم ایــن 
بیمــاری ژنتیکــی را درمــان مــی نماینــد .

ــد در  ــی توان ــخصی م ــکی ش پزش
سیســتم خدمــات درمانــی ، صرفــه 

ــراه آورد : ــه هم ــی ب جوی

کاهــش اســتفاده از داروهــای شــیمی 
ــه ســرطان  ــان مبتــا ب درمانــی،  اگــر زن
ســینه، قبــل از درمــان، آزمایــش ژنتیــک 

ــد . ــور خــود انجــام دهن ــر روی توم ب

ــهی در  ــل تـوجـ ــی قـابـ ــرفه جـویـ صـ
ــی  ــات درمان ــالانه خدم ــای س ــه ه هزین
مشــاهده خواهــد شــد، اگــر بیمــاران 
مبتــا بــه ســرطان کلورکتــال بــرای 
ــش  ــان، آزمای ــل از درم ژن KRAS ، قب

ژنتیکــی گردنــد .

یک مسیر جدید 

پیشــرفت هــای بــه دســت آمــده در 
درمــان ابداعــی، مشــهود هســتند . فهــم 
بیشــتر مکانیســم هــای زیســتی دخیــل 
در بســیاری از بیمــاری هــا، محققــان 
را ترغیــب مــی کنــد تــا روش هــای 
ــه  ــا ارائ ــا آنه ــارزه ب ــرای مب ــدی ب جدی

ــد .  دهن
ــای  ــوزه ه ــیاری از ح ــا بس ــتا ب همراس
ــای  ــت ه ــال مزی ــه دنب ــا ب ــاری ، م بیم
ــن  پزشــکی شــخصی هســتیم . مــا در ای
ــم . ــی بینی ــی م ــیل خوب ــوزه، پتانس ح

ــکی  ــی، از پزش ــش بالین ــروزه، در بخ ام
ای مــی  اســتفاده گســترده  شــخصی 

ــود . ش
ــال  ــی در ح ــای تحقیقات ــروه ه گ
ــسترش  ــقات و گـ ــیر تـحقیـ تغیـ
ــند:  ــصی هـستـ ــزشکی شخـ پـ
نــوآوری  حفــظ  کننــدگان  مشــارکت 
داروهــای زیســتی در ایــالات متحــده 
ــه حســاب مــی آینــد .  اجــزای مهمــی ب
ــای  ــدازه ه ــا در اشــکال و ان همــکاری ه
مختلــف صــورت مــی گیــرد . در اینجــا ،  
نمونــه هایــی از تــاش هــای گروهــی در 

درصورتیکه سالانه از آزمایش ژنتیک خون استفاده گردد، از وقوع سکته پیشگیری 
خواهد شد .

گســتره تحقیقــات صــورت گرفتــه اســت .
 :)AMP( تســریع مشــارکت پزشــکی
زیســت  و  تشــخیصی  اهــداف  ارائــه 
ــاری  ــان بیم ــرای درم ــد ب ــی جدی شناس
آرتــروز   ،2 نــوع  دیابــت  آلزایمــر، 

روماتوئیــد  و غیــره .
شــرکت کننــدگان: شــرکت هــای 
داروهــای زیســتی، NIH، ســازمان هــای 

ــاران ــاری و بیم بیم
کنسرســیوم بیومارکــر: تلفیــق تجارب 
و منابــع بــرای شناســایی ، ارائــه و ارزیابی 
کیفیــت بیومارکرهــای کــه در آینــده بــه 
ــردد  ــی گ ــی م ــی منته ــرفت درمان پیش
و هدایــت ایــن رونــد رو بــه رشــد در 

ــی . ــم گیــری بالینــی و نظارت تصمی
ــه  ــرطان ری ــه ای س ــکل پای پروت
ــری  ــتفاده از غربالگ )Lung-MAP(: اس
شناســایی  بــرای  تفســیری  ژنتیکــی 
بــه  مبتــا  بیمــاران  در  هــا  جهــش 
ــا  ــت آنه ــور هدای ــه منظ ــه ب ــرطان ری س
بــه ســمت درمــان هــای تحقیقاتــی 
اختصاصــی، کــه همگــی آنهــا تحــت 
یــک پروتــکل کارآزمایــی بالینــی منفــرد 

ــد . ــی گردن ــرل م کنت
شــرکت کننــدگان: شــرکت هــای 

داروهــای زیســتی، NIH ، ســازمان هــای 
ــاران ــاری و بیم بیم

ــخصی ،  ــکی ش Lung-MAP )پزش
ــی  ــات بالین ــوب تحقیق ــک چارچ ی
جدیــد را پیــش مــی بــرد(: پروتــکل 
پایــه ای بــرای ســرطان ریــه کــه از 
ــرای تطبیــق بیمــاران  پروفایــل ژنومــی ب
بــا پزشــکی شــخصی )تحقیقاتــی( اســت، 
اســتفاده مــی نمایــد، که بــر پایــه مطالعه 
چتــری اســتوار اســت. اطلاعــات و منابــع 
ــی  ــریع م ــعه دارو را تس ــترک ، توس مش
نماینــد و بازدهــی عملکــردی را افزایــش 
ــای  ــب، داروه ــن ترتی ــد، بدی ــی دهن م
جدیــد بــا ســرعت بیشــتری بــه بیمــاران 

عرضــه مــی گــردد .
ــه ای  ــکل پای ــدگان: پروت ــرکت کنن ش
ســرطان ریــه ، مشــارکت عمومی-فــردی 
منحصــر بــه فــرد میــان مــوارد زیــر 

ــت: اس
• بیمار و گروه های حامی بیماران

• شرکت های داروی زیستی 
• انستیتوی ملی سرطان

• انستیتوهای ملی سلامت
 SWOG کنسرسیوم تحقیقات سرطان •

چگونه کار می کند : 
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هــای  پیشــرفت  بــه  محققــان 
شــگرفی در حــوزه جهــش ژن هــای 
ــف  ــای مختل ــرطان ه ــئول س مس
دســت یافتــه انــد ، امــا هنــوز چالش 
هایــی وجــود دارد : مــا مــی دانیــم کــه 
ســرطان ، یــک بیمــاری منفــرد نیســت، 

بلکــه بیــش از 200 بیمــاری منحصــر بــه 
ــه بســیاری  ــی شــود ک ــرد را شــامل م ف
از آنهــا در نتیجــه جهــش هــای ژنتیکــی 
ــن  ــایی ای ــد . شناس ــی آین ــود م ــه وج ب
ــگرفی در  ــرفت ش ــه پیش ــا ، ب ــش ه جه
حــوزه ســرطان منتهــی شــده اســت ، امــا 

ــای  ــش ه ــاری، چال ــر بیم ــی ه پیچیدگ
زیــادی را پیــش روی محققــان قــرار داده 

اســت.
در  کــه  منتخــب  ژنومــی  تغییــرات 
ســرطان هــای رایــج ، پیشــرفت بیمــاری 

ــد  ــی آورن ــراه م ــه هم را ب

ــان،  ــه درم ــت ب ــرطان و مقاوم ــود س ع
ــوزه  ــا در ح ــش ه ــن چال ــزء مهمتری ج
خدمــات درمانــی بــوده اســت . خبــر 

خــوب اینکــه پزشــکی ژنومیــک مــی 
توانــد بــه مــا در رویارویــی بــا ایــن 
چالــش هــا، از طریــق نشــان دادن راه 

ــلول  ــذاری س ــرای هدفگ ــد ب ــای جدی ه
ــاند . ــاری رس ــرطانی، ی ــای س ه

ــذاران  ــت گ ــار، سیاس ــت از بیم و مراقب
ــد  ــاد کنن ــی ایج ــد محیط ــران بای و ناظ
ــوزه  ــذاری در ح ــرمایه گ ــوق س ــه مش ک
تشــخیص باشــد ؛ اینــکار پیشــرفت هــای 
جدیــدی در حــوزه خدمــات درمانــی 
ایمــن، دقیــق و قابــل اطمینــان بــه وجود 
ــت  ــتا در جه ــری زیس ــد و مس ــی آورن م
ــد . « ــی نماین ــی بیمــار ، ایجــاد م ارزیاب
» پزشــکی فردگــرا در آینــده،  دقیــق 
تــر خواهــد شــد، نــه تنهــا از نظــر 
ــر،  ــی خط ــر ارزیاب ــه از منظ ــان، بلک درم
ــی  ــی بازده ــی،  ارزیاب ــس آگه ــت پ تثب
ــری  ــل پذی ــی تحم ــش بین ــان و پی درم
بــرای هــر فــرد . ارائــه خدمــات درمانــی 
ــد  ــراه خواه ــگرفی هم ــر ش ــا تغیی ــز ب نی
ــی  ــخیص مولکول ــه تش ــه طوریک ــود، ب ب
ــد  ــد ش ــداول خواه ــت ، مت ــه مراقب نقط
و اطلاعــات حاصــل از آن بــر تصمیــم 
گیــری بالینــی و مشــارکت بیمــار تاثیــر 

ــت .« ــد گذاش خواه
» اگــر بخواهیــم جــان انســان هــای 
بیشــتر را نجــات دهیــم و ایــن کشــور را 
ســردمدار نــوآوری پزشــکی نــگاه داریــم، 

ــان حاصــل  ــن موضــوع اطمین ــد از ای بای
ــش  ــان دان ــچ شــکافی می ــه هی ــم ک کنی
درمــان و روش نظــارت در درمــان وجــود 

ــدارد .« ن
» پزشــکی فردگــرا، فرصتــی مغتنــم 
بــرای پیشــرفت هــای جدیــد پزشــکی در 
اختیــار مــا قــرار مــی دهــد کــه در تاریــخ 

ــد .« ــوده ان ــی ســابقه ب ب
ــردی  ــکی ف ــه پزش ــت ک ــی اس » بدیه
یکــی از حــوزه هــای مهــم خدمــات 
بهداشــتی اســت و مــا انتظــار داریــم 
ــم ارزش  ــا فه ــو ب ــد همس ــن رون ــه ای ک
پزشــکی شــخصی توســط بیمــه گــذاران 
و سیســتم هــای درمانــی ، ادامــه یابــد . «

از کشــف تــا تحویــل ، سیاســت هــا 
ــداع و  ــه اب ــند ک ــه ای باش ــه گون ــد ب بای
دســتیابی بیمار به پزشــکی شــخصی 
ــه  ــرایطی ک ــد : در ش ــب نماین را ترغی
ــی  ــر زمان ــتر از ه ــی بیش ــات علم فرضی
اســت، سیاســت هــای کامــل بــرای 
درمــان  در  پیشــرفت  رونــد  تســریع 
هدفــدار بیمــاران، لازم و ضــروری اســت .

ــور  ــه منظ ــاران ب ــی بیم ــل ژنوم • پروفای
ــن  ــه ممک ــی ک ــش های ــایی جه شناس
ــلول سنگفرشــی  ــه س اســت ســرطان ری

ــردد . ــی گ ــن م ــد ، تعیی ــاد کنن ایج
ــی  ــل ژنوم ــاس پروفای ــر اس ــاران ب • بیم
خــود، تحــت درمــان قــرار مــی گیرنــد .
• بیمــاران درمــان هــای هدفــدار دریافــت 

مــی کننــد و محققــان ، اطلاعــات کافــی 
بــرای پیشــرفت مطالعــه پزشــکی جدیــد 

را جمــع آوری مــی نماینــد .
بــرای  جدیــد  راهــکاری  روش،  ایــن 
ــن  بررســی داروهــای ســرطان اســت . ای
ــد داد . ــر خواه ــوب را تغیی روش، چارچ

ــرای  شــرکت هــای داروی زیســتی ب

ــا  ــخصی ، ب ــکی ش ــرفت پزش پیش
یکدیگــر همــکاری مــی کننــد : 
هــای  درمــان  پیشــرفت،   و  تحقیــق 
هدفــدار را حـــوزه ای نــویـــد بــخـــش 

ــد . ــی نمای ــی م مـعـرفـ

ارائــه سیاســت هــای تقویــت ابداع 
نوآوری  و 

ــوزه  ــدار در ح ــای پای ــرفت ه پیش
پزشــکی شــخصی : علارغــم پیشــرفت 
ــا  ــه ت ــورت گرفت ــه ص ــل توج ــای قاب ه
ــرای شــبیه ســازی بیشــتر  ــه امــروز ، ب ب
بایــد  پزشــکی شــخصی،  در  نــوآوری 

ــرد . ــورت گی ــادی ص ــای زی کاره
ــا ســاخت  از نخســتین مراحــل کشــف ت
دارو و تحویــل درمــان هــای هدفــدار بــه 
ــود  ــه ب ــورد توج ــه م ــن نکت ــاران، ای بیم
ــی  ــی محیط ــای عموم ــت ه ــه سیاس ک
توانــد  ایجــاد مــی کننــد کــه مــی 
ــی  ــد و دسترس ــریع نمای ــوآوری را تس ن
ــم را  ــای مه ــان ه ــن درم ــه ای ــار ب بیم

ــد . ــش ده افزای
تمایــل سیاســت گــذاران به پزشــکی 
شــخصی رو بــه افزایــش اســت : دولت 
ــی  ــه ارزش و کارآی ــذاران ب ــرمایه گ و س

پزشــکی شــخصی واقــف گردیــده انــد .
ــکی  ــای پزش ــت ه ــف مزی ــرای توق » ب
شــخصی در حــوزه خدمــات درمانــی 
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راه حــل هــای سیاســی بــرای تقویت 
ابــداع و دســتیابی بــه پزشــکی 

ــف  ــخصی : کش ش
• تامیــن محیطــی کــه از ابداعــات و 
اطلاعــات تولیــد شــده طــی فرآینــد 

. R&D حمایــت مــی کننــد 
• توســعه تحقیــق پیرامــون بیومارکرهــای 
مولکولــی بــرای حمایــت از ارائــه درمــان 

هــای هدفــدار و تشــخیص مولکولــی .
• حفــظ عملکــرد موثــر هــر یــک از 
عناصــر اکوسیســتم علمــی ، بــرای مثــال 
تقویــت و ایجــاد اعتبــار مالیاتــی دائمــی 

.  R&D
متخصــص  انســانی  منبــع  توســعه   •
ــه  ــات فناوران ــه ابداع ــرای ادام STEM ب

و علمــی 
راه حــل هــای سیاســی بــرای تقویــت 
ابــداع و دســتیابی بــه پزشــکی 

شــخصی: ســاخت
شــفاف  نظارتــی  چارچــوب  تامیــن   •
ــای  ــان ه ــه درم ــرای ارائ ــخص ب و مش
هدفــدار و تشــخیص هــای همزمــان .
از  اســتفاده  بــرای  چارچــوب  ارائــه   •
بزرگتــر  و  متنــوع  هــای  داده   دســته 
)اطلاعــات جهــان واقعــی، خروجــی هــای 

بیمــار محــور، بیومارکرهــای(
راه حــل هــای سیاســی بــرای تقویت 
ابــداع و دســتیابی بــه پزشــکی 

ــل ــخصی: تحوی ش
ــی هــای ارزشــی بیمــار  • تضمیــن ارزیاب
محــور و همســو ســازی بــا ادغــام ارزش/

تغییــرات طــی گــذر زمــان .
ــای پرداخــت  ــدل ه ــه م ــن اینک • تضمی
ــا پزشــکی شــخصی همســو هســتند . ب

ــی  ــا ط ــند ی ــه باش ــا گرفت ــن منش والدی
زندگــی فــرد از محیــط کســب شــده 

ــند. باش
ــوم : کل مــاده ژنتیــک یــک موجــود  ژن

زنــده.
توالــی یابــی ژنومی : روشــی آزمایشــگاهی 
ــی کل  ــاختار ژنتیک ــن س ــرای تعیی ــه ب ک
ــوع ســلول  ــک ن ــا ی ــده ی ــک موجــود زن ی
مــورد اســتفاده قــرار مــی گیــرد. میتــوان 
از ایــن روش بــرای یافتــن تغییــرات ژنومی 
کــه در ایجــاد یــک بیمــاری حائــز اهمیــت 

اســت، مثــل ســرطان، اســتفاده کــرد 
پزشــکی شــخصی : گاهــی بــه آن 
ــن  ــد، ای ــی گوین ــز م ــرا نی ــان فردگ درم
ــخیصی  ــای تش ــور از ابزاره ــوزه نوظه ح
ــا  ــای، عموم ــایی بیومارکره ــرای شناس ب
ارزیابــی  بــه  بــرای کمــک  ژنتیکــی، 
بیمــاری هــا و روش هــای اختصاصــی 

ــد . ــی نمای ــتفاده م ــار، اس ــر بیم ه
درمــان هــای هدفــدار: نوعــی درمــان 
بــرای  مــواد  ســایر  یــا  دارو  از  کــه 
ــواع خاصــی از  ــه ان ــه ب شناســایی و حمل
ســلول هــای ســرطانی بــا آســیب رســانی 
کمتــر به ســلول هــای طبیعــی، اســتفاده 

ــد . ــی کن م
منبع : 

http://www.phrma.org/
report/chart-pack-value-of-
personalized-medicine

زمینه سازی برای پزشکی شخصی

در 31 ژانویــه 2012، ســازمان غــذا و 
ــی  ــده )FDA( داروی ــالات متح داروی ای
ــروز  ــاری فیب ــان بیم ــرای درم ــد ب جدی
ارثــی  بیمــاری  یــک   ،CF( کیســتی 
ــه شــش هــا و دســتگاه  ــاک کــه ب خطرن
ــب  ــاند( تصوی ــی رس ــیب م گوارشــی آس
کالیدکــو  نــام  بــا  دارو  ایــن  نمــود. 
ــا عنــوان کلــی  )KalydecoTM( )کــه ب
ــرای  ــود(، ب ــی ش ــناخته م ــور ش ایواکافت
بیمارانــی بــا یــک جهــت ژنتیکــی خــاص 
ــرای  ــه ب ــی ک ــش G551D( در ژن )جه
تنظیــم انتقــال نمــک و آب در بــدن 
مهــم اســت، تائیــد شــد. صدهــا جهــش 
ــد  ــود دارن ــده وج ــناخته ش ــی ش ژنتیک
کــه مــی تواننــد بــه بیمــاری CF منجــر 
شــوند؛ جهــش G551D تنهــا عامــل 
ــالات متحــده  ــاری در ای ــن بیم %4 از ای
مــی باشــد )تقریبــا 1200 نفــر(. در ایــن 
بیمــاران، کالیدکــو بــا کمــک بــه بازیابــی 
کارایــی پروتئینــی کــه توســط ژن جهش 
ــی  ــه ســاخته شــده اســت، عمــل م یافت
کنــد. ایــن دارو، جریــان مناســب نمــک و 
ــر  ــا را میس ــطح شــش ه ــر روی س آب ب
ــبناک  ــاط چس ــش مخ ــوده و از افزای نم
رخ   CF بــه  مبتــا  بیمــاران  در  کــه 
ــکلات  ــه مش ــد ب ــی توان ــد و م ــی ده م
گوارشــی و عفونــت هــای ریــوی کشــنده 

ــد. ــی کن ــری م ــود، جلوگی ــر ش منج
مراحــل توســعه کالیدکــو از جنبــه هــای 
ــی باشــد. اولاً  ــب توجــه م ــددی جال متع
کالیدکــو اولیــن دارویــی اســت کــه )بــه 

ــه CF را  ــل نهفت ــا( عام ــانه ه ــای نش ج
ــک  ــم ژنومی ــد. عل ــی ده ــرار م ــدف ق ه
ــان اجــازه  ــه محقق ــردی پیشــرفته ب کارب
مــی دهــد تــا در ســطح مولکولــی، دلایــل 
عــدم کارایــی یــک پروتئیــن را درک 
کــرده، دارویــی مناســب بــرای آن کشــف 
و تولیــد نمــوده، و از نتایــج آزمــون هــای 
ژنتیکــی جهــت گزینــش ایــن دارو بــرای 
بیمــاران اســتفاده نماینــد. هرچنــد هنــوز 
ــرای  ــو ب ــم کالیدک ــه بگویی ــت ک زود اس
همــه افــرادی کــه آن را دریافــت مــی کنند 
ــه  ــی هم ــک داروی درمان ــورت ی ــه ص ب
ــه میــزان  ــی ب جانبــه عمــل مــی کنــد ول
قابــل توجهــی موجــب بهبــود عفونــت ریــه 

و افزایــش وزن بیمــاران مــی شــود.
ــه در  ــو ک ــعه کالیدک ــیر توس ــاً مس ثانی

نهایــت بــه تائیــد ایــن دارو انجامیــد، 
ــن  ــود. ای ــور ب ــار مح ــیر بیم ــک مس ی
 دارو طــی همــکاری ده ســاله بیــن بنیــاد
CFF ( Cystic Fibrosis Foundation ( 
 Vertex و شـــرکـــــت داروســــــازی
Pharmaceuticals بــه وجــود آمــد. 
ایــن بنیــاد پیــش از ایــن بــه مــدت 
از  و  داشــته  فعالیــت  دهــه  چندیــن 
ــه ســازماندهی  ســوی جامعــه بیمــاران ب
ــت؛  ــه اس ــاران پرداخت ــت از بیم و حمای
همچنیــن ایــن بنیــاد، تامیــن وجــه 
پژوهشــی کــه در ســال 1989 بــه کشــف 
ژن انجامیــد را برعهده داشــت و اکنون در 
حــال ثبــت گســترده اطلاعــات بیمــاران و 
ــورد  ــی م ــی بالین ایجــاد شــبکه کارآزمای
ــاری ــی بیم ــی ژنتیک ــرای بررس ــاز ب  نی
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مترجم  
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دانشگاه دامغان  

• تشــخیص خروجــی هــای ســامت 
ــکی  ــتفاده از پزش ــا اس ــه ب ــود یافت بهب

شــخصی

واژه نامه :

زیســتی  مولکــول  یــک  بیومارکــر: 
موجــود در خــون ، ســایر مایعــات بــدن یا 
بافــت هــا کــه علامتــی از فرآینــد طبیعی 
ــتند.  ــاری هس ــک بیم ــا ی ــار ی ــا ناهنج ی
مشــاهده  بیومارکربــرای  از  میتــوان 
ــان در  ــه درم ــدن ب ــخ ب ــی پاس چگونگ
ــرد .  ــتفاده ک ــاص اس ــاری خ ــک بیم ی
ــه بیومارکــر،  مولکــول امضــا نیــز مــی  ب

ــد . گوین
تشــخیص همــراه : تشــخیص همــراه ، 
ــدازه گیــری  ــا ان عبارتســت از آزمایــش ی
کــه بــه پزشــک در تصمیــم گیــری بــرای 
ــن  ــد. ای ــی کن ــک م ــود، کم ــار خ بیم
تشــخیص هــا بازدهــی یــا ایمنــی داروی 
ــرای  ــا را ب ــی از دارو ه ــا کلاس ــاص ی خ
ــروه از  ــر گ ــن زی ــا چندی ــروه ی ــک گ ی

ــد . ــی کن ــی م ــاران ارزیاب بیم
روش  یــا  برنامــه  یــک   : تشــخیص 
غالــب کــه از علائــم یــا نشــانه هــا بــرای 
شناســایی ماهیــت بیمــاری اســتفاده مــی 

ــد . کن
ــی  ــی در توال ــر دائم ــش ژن : تغیی جه
ــا از نظــر  DNA ســازنده ژن . جهــش ه
انــدازه متفــاوت هســتند و در طیــف یــک 
ــاز DNA ( تــا  واحــد ســازنده DNA ) ب
قطعــه بزرگــی از کرومــوزم، قــرار دارنــد. 
ــه دو شــکل اتفــاق  ــی ب جهــش هــای ژن
مــی افتنــد : مــی تواننــد از یکــی از 
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مــی باشــد و افــراد شــرکت کننــده 
بــرای مطالعــات پزشــکی را بــه اســتخدام 
درآورده و داروهــای مناســب را تســت 
ــد. CFF از اواخــر دهــه 1990  مــی نمای
میــادی تامیــن وجــوه بــرای یــک غربــال 
گــری دارویــی عمــده را آغــاز نمــوده کــه 
بــه کشــف ایــن ترکیــب انجامیــده اســت 
ــرای توســعه  ــون دلار ب ــا 75 میلی و جمع

ــذاری نمــوده اســت.  آن ســرمایه گ
در  را  کالیدکــو  داروی   FDA نهایتــا 
مــدت زمــان بســیار کوتاهــی تائیــد 
کــرد. دانــش عالــی و برنامــه منظــم 
ــادی  ــن دارو، اعمــال تعــداد زی حامــی ای
ــازماندهی و  ــرای س ــا را ب ــم ه از مکانیس
ــود.  ــر نم ــی میس ــد بررس ــریع فرآین تس
ــرای بخــش  عنــوان »اولویــت بررســی« ب
ــن  ــد؛ ای ــد گردی ــن دارو تائی ــردی ای کارب
ــود  ــی ش ــی داده م ــه داروهای ــوان ب عن
کــه پیشــرفت هــای عمــده ای در درمــان 
ــه  ــواردی ک ــا در م ــد و ی ــی دهن ــه م ارائ
درمــان مناســبی وجــود نــدارد، یــک 
تدبیــر درمانــی فراهــم مــی ســازند. 
ــرای تکمیــل یــک  مــدت زمــان هــدف ب
ــی باشــد  ــاه م ــت بررســی شــش م اولوی
ولــی آمادگــی بــالا، شــواهد پایــدار و 
تعهــد همــه هیئــت هــای مربوطــه، دوره 
تکمیــل بررســی و تائیــد دارو را بــه نصــف 

ــش داد. ــان کاه ــن زم ای
کالیدکــو یکــی از چندیــن »داروهــای 
ســال  دو  در  شــده  تائیــد  هدفمنــد« 
ــماری  ــود. ش ــی ش ــوب م ــته محس گذش
ــرطان   ــه سـ ــوط بـ ــای مــربـ از داروهـ
ــب،  ــب، دابرافنی ــب، ومورافینی کریزوتینی
و تـرمتیـنـــیب  برای استـــفاده در مـورد 
ــا دارای  ــای آن ه ــه توموره ــی ک بیماران
ــتند  ــژه هس ــی وی ــای ژنتیک ــخصه ه مش
و توســط یــک آزمــون تشــخیصی همــراه 
شناســایی مــی شــوند، تائیــد شــده انــد. 
ــی  ــو یک ــر، کالیدک ــترده ت ــور گس ــه ط ب
ــه آغــاز  ــوط ب از محصــولات پزشــکی مرب
دوره جدیــد پزشــکی فردمحــور محســوب 
مــی شــود. »پزشــکی فردمحــور« را مــی 
ــده روش  ــم کنن ــوان تنظی ــه عن ــوان ب ت
ــخصه  ــه مش ــه ب ــا توج ــی ب ــای درمان ه
هــای فــردی، نیازهــا و اولویــت هــای هــر 

بیمــار تصــور نمــود. »پزشــکی فردمحور« 
بــه درمــان دارویــی محــدود نمــی شــود. 
پیشــرفت هــای مربوط بــه تصویربــرداری 
تــوان محاســباتی، مســیر  و  پزشــکی 
ــه  ــای پزشــکی فردمحــور را ک ــان ه درم
ــی، و  ــی، آناتومیک ــای ژنتیک ــخصه ه مش
فیزیولوژیکــی بیمــار را لحــاظ مــی کننــد، 
ــزات  ــش تجهی ــد. پیدای ــوده ان ــوار نم هم
ــر،  ــگرهای بهت ــیم، حس ــی س ــیار و ب س
دســتگاه هــای تعامــل پذیــر، و اینترنــت، 
ــد  ــود آورده ان ــه وج ــی را ب ــاوری های فن
ــر بیمــار در  ــان موثرت کــه نظــارت و درم
خــارج از زمینــه هــای مراقبت پزشــکی را 
میســر مــی ســازند. پیشــرفت در پزشــکی 
ترمیمــی  و ســلول هــای بنیــادی تولیــد 
برخــی از محصــولات فردمحــور قابــل 
ــت  ــد باف ــا بازتولی ــی ی تصــور – جایگزین
هــای آســیب دیــده یــا از دســت رفتــه  را 

نویــد مــی دهــد.
ــد  ــک راه کار جدی ــور ی ــکی فردمح پزش
نیســت: روش هــای پزشــکی همــواره 
ــورت  ــه ص ــار ب ــر بیم ــان ه ــرای درم ب
فــردی انجــام می شــده انــد و متخصصان 
بالینــی از مــدت هــا پیــش واکنــش هــای 
مختلــف بیمــاران را نســبت بــه مداخلات 
دارویــی مشــاهده مــی کــرده انــد. آن چه 
در پزشــکی فردمحــور جدیــد تلقــی مــی 
ــای  ــرفت ه ــه پیش ــت ک ــن اس ــود ای ش
نمونــه در ایــن شــاخه از علــم و فنــاوری، 
از توســعه ابزارهــا و درمــان هــای هــدف 
ــه چــه  ــن ک ــی ای ــرای پیــش بین ــد ب من
ــخ  ــی پاس ــک روش درمان ــه ی ــرادی ب اف
خواهنــد داد یــا از اثــرات ناشــی از بیماری 

ــد. ــی دهن ــر م ــرد، خب ــد ب ــج خواهن رن
ــر در  ــال اخی ــد س ــای چن ــرفت ه پیش
پزشــکی فردمحــور گواهــی بــرای توانایــی 
ایــن علــم جهــت ترقــی بنیــادی اقدامــات 
پزشــکی محســوب مــی شــوند، هــر چنــد 
کــه هنــوز هــم چالــش هــای مربــوط بــه 
درک ســامت و بیمــاری انســان بــه قــوه 
ــه  ــا ک ــه م ــن ک ــی هســتند. ای ــود باق خ
هســتیم و از چــه بیمــاری رنــج مــی 
بریــم نــه تنهــا بــه ژن هــای مــا بســتگی 
دارد، بلکــه مجموعــه روابــط پیچیــده 
ــی،  ــی، ژنتیک ــای محیط ــل ه ای از عام

اجتماعــی و فرهنگــی مــا نیــز در آن 
ــای  ــم ه ــد مکانیس ــا بای ــش دارد. م نق
ــی  ــی، و فیزیولوژیک ــی، آناتومیک بیولوژیک
ــاری را  ــه و اســاس بیم ــه پای بســیاری ک
تشــکیل مــی دهنــد، فــرا بگیریــم. تحقــق 
یــک رویکــرد واقعــا فردمحــور بــرای 
مراقبــت از بیمــار، نیازمنــد پیشــرفت 
هــای بنیــادی در درک هــر کــدام از ایــن 
عامــل هــا و همچنیــن نحــوه اثرگــذاری 

ــود.  ــد ب ــر خواه ــک دیگ ــر ی ــا ب آن ه
ــف  ــر، توصی ــزارش حاض ــا از گ ــد م قص
مســئولیت و نقــش ویــژه و منحصربــه 
تولیــد  در  یــاری  بــرای   FDA فــرد 
محصــولات پزشــکی مــی باشــد کــه 
هــدف اصلــی ایــن تــاش هــای گســترده 
ــزارش  ــن گ ــوند. در ای ــی ش ــوب م محس
روش هــای تکامــل فرآیندهــای نظارتــی 
ــای  ــرفت ه ــه پیش ــش ب FDA در واکن
ــرفت  ــن پیش ــی ای ــش بین ــی )و پی علم
ــا و  ــرای توســعه تشــخیص ه ــه ب ــا( ک ه
ــی  ــروری م ــور ض ــای فردمح ــان ه درم
باشــند را توضیــح مــی دهیــم. بــه ویــژه 
روش هایــی کــه FDA بــرای ایجــاد 
ــا در ژنومیــک  ــن پیشــرفت ه ــاط بی ارتب
و دیگــر علــوم مربوطــه بــا اقدامــات 
بالینــی مــورد مطالعــه قــرار داده اســت و 
شــامل ارتقــای ابزارهــای مــورد نیــاز برای 
ارزیابــی درمــان هــای هــدف منــد و روانه 
ســازی موثــر آن هــا بــه بــازار، همــکاری 
در تحقیقــات کلیــدی، تعریــف و تســهیل 
ــی،  ــیرهای نظارت ــا و مس ــی ه ــط مش خ
بازبینــی  در  دانــش جدیــد  اعمــال  و 
محصــولات مــی باشــد، بررســی مــی 

ــد.  گردن

2 پزشکی فردمحور از دیدگاه نظارتی

ــهیم  ــور س ــکی فردمح ــا در پزش ــه م هم
هســتیم. چشــم انــداز مــا از تکامــل ایــن 
ــا  ــدگاه م ــا و دی ــگاه م ــوع ن ــه ن ــوزه ب ح
ــه عنــوان بیمــاران،  بســتگی دارد مثــا ب
ــا  ــا ی ــتگاه ه ــازندگان دس ــکان، س پزش
متخصصــان  داروهــا،  تولیدکننــدگان 
فنــاوری اطلاعــات،  فراهــم کننــدگان 
مراقبــت ســامت، بیمــه گرهــا، آمــوزش 

ــش  ــن بخ ــران. در ای ــا ناظ ــدگان، ی دهن
ــی از  ــور و برخ ــکی فردمح ــوم پزش مفه
شــیوه هایــی کــه اخیــراً مــورد اســتفاده 
ــرار گرفتــه اســت بررســی مــی گــردد.  ق
ســپس پزشــکی فردمحــور در زمینــه 
ــرد  ــی گی ــرار م ــث ق ــورد بح ــی م نظارت
 FDA ــای ــا و مســئولیت ه ــدگاه ه و دی
در کمــک بــه پیشــرفت ایــن رشــته مهــم 

ــد. ــد ش ــف خواهن توصی

1. تعریف پزشکی فردمحور

ــا  ــه صده ــور ب ــکی فردمح ــوم پزش مفه
ــن  ــا ای ــردد. ب ــی گ ــاز م ــش ب ــال پی س
ــد،  ــه بع ــادی ب ــرن 19 می ــود از ق وج
پیشــرفت در علم شــیمی، هیستوشــیمی، 
ــازه  ــمندان اج ــه دانش ــکوپی ب و میکروس
داد کــه شناســایی عوامــل نهفتــه بیماری 
هــا را آغــاز نماینــد. پــس از ایــن تاریــخ، 
پیشــرفت هــای عمــده در علــوم و فناوری 
ــری  ــم گی ــه تصمی ــد ک ــب گردیدن موج
ــه  ــت ســامت ب ــه مراقب ــوط ب ــای مرب ه
ــوند.  ــر ش ــق ت ــده ای دقی ــزان فزاین می
بــا گســترش صنایــع تجهیــزات پزشــکی 
ــته  ــادی، رش ــرن 20 می ــی در ق و داروی
هــای ژنتیــک، تصویربــرداری و داده کاوی 
بــه وجــود آمدنــد. تــا اواســط ایــن قــرن، 
مشــاهدات مربــوط بــه تفــاوت هــای 
ــب  ــا موج ــه داروه ــش ب ــردی در واکن ف
ــز  ــی متمرک ــع تحقیقات ــک منب ــاد ی ایج
آنزیــم هــای کلیــدی  بــر شناســایی 
گردیــد کــه در متابولســیم داروهــا و 
ــه  ــد و ب ــش دارن ــا نق ــه آن ه ــش ب واکن
عنــوان بنیانــی بــرای علــم فارماکوژنتیــک 
ــی  ــی یاب ــرا توال ــد. اخی ــی نماین ــل م عم
ژنــوم انســانی در اوایــل قــرن 21 میلادی 
موجــب آغــاز تحــول پزشــکی فردمحور از 
ایــده بــه عمــل شــده اســت. رشــد ســریع 
علــم ژنومیــک همــراه بــا پیشــرفت هــای 
ــد  ــر مانن ــای دیگ ــته ه ــترده در رش گس
تصویربــرداری  محاســباتی،  بیولــوژی 
ایــن  ترمیمــی،  پزشــکی  و  پزشــکی، 
امــکان را بــرای دانشــمندان فراهــم مــی 
ســازند کــه ابزارهایــی بــرای تشــخیص و 
ــد.  ــاد نماین ــی ایج ــردی واقع ــان ف درم

علــی رغــم پیشــرفت هــای فــوق العــاده 
ــای  ــته ه ــروز در رش ــه ام ــا ب ــه ت ای ک
پزشــکی حاصــل گردیــده اســت، مــا 
ایــن  درک  بــرای  طولانــی  مســیری 
ــای  ــاری ه ــف بیم ــراد مختل ــه چــرا اف ک
متفاوتــی را تجربــه مــی کننــد یــا واکنش 
متفاوتــی بــه درمــان از خــود نشــان مــی 
دهنــد پیــش  رو داریــم. در حــال حاضــر 
عــدم توانایــی مــا در پیش بینــی موفقیت 
درمــان فــردی بــرای اغلــب بیمــاری هــا 
بدیــن معناســت کــه پزشــکان هیــچ 
ــه جــز دنبــال کــردن  انتخــاب دیگــری ب
یــک رویکــرد غیــر بهینــه جهــت تجویــز 
ــی  ــای درمان ــه ه ــر گزین ــا و دیگ داروه
ــه،  ــوان نمون ــه عن ــد. ب ــار ندارن در اختی
ــالا  ــون ب ــار خ ــرای فش ــه ب ــاری ک بیم
تحــت درمــان قــرار گرفتــه اســت ممکــن 
اســت از یکــی از داروهــای متعــدد فشــار 
خــون اســتفاده نمایــد. پزشــک تنهــا بــر 
ــن  ــورد ای ــی در م ــات کل ــاس اطلاع اس
کــه چــه دارویــی بایــد بــرای وی تجویــز 
ــر  ــد. اگ ــی کن ــری م ــم گی ــود تصمی ش
ایــن دارو پــس از چنــد هفتــه مثمــر 
ــن اســت داروی  ــع نشــود، ممک ــر واق ثم
دیگــری بــرای بیمــار تجویــز گــردد. ایــن 
رویکــرد »آزمــون و خطــا« مــی توانــد بــه 
ــات  ــوارض و تداخ ــار، ع ــی بیم نارضایت
دارویــی، و تبعیــت ضعیــف از دوره هــای 
ــکی  ــدف پزش ــود. ه ــر ش ــی منج درمان
ــای  ــری ه ــم گی ــهیل تصمی ــق تس دقی
بالینــی توســط جداســازی زودهنــگام 
بیمارانــی اســت کــه بــه احتمــال زیــاد از 
یــک روش درمانــی مشــخص ســود مــی 
برنــد از بیمارانــی کــه بــدون بهــره بــردن 
ــه و  ــل هزین ــی، متحم از آن روش درمان
ــد شــد. ــی خواهن ــی داروی ــوارض جانب ع
ــه  عبــارت »پزشــکی فردمحــور« اغلــب ب
صــورت فراهــم نمــودن »داروی مناســب 
بــرای بیمــار مناســب بــه میــزان صحیــح 
در زمــان مناســب« توصیــف مــی گــردد. 
تــر  وســیع  مفهومــی  در  همچنیــن 
ــه  ــوان ب ــی ت ــور« را م ــکی فردمح »پزش
ــان پزشــکی  ــده درم ــم کنن ــوان تنظی عن
بــا مشــخصه هــای فــردی، نیازهــا و 
اولویــت هــای بیمــار در خــال همــه 

پیشــگیری،  شــامل  درمــان،  مراحــل 
تشــخیص، درمــان و پیگیــری تصــور 

ــود.  نم
ــد  ــددی مـانـنـ ــای مـتـعـ ــارت ه عـبـ
ــه  ــکی طبق ــق«، »پزش ــکی فرادقی »پزش
ــد«، و  ــکی هدفمن ــده«، »پزش ــدی ش بن
»فارماکوژنومیــک« نیــز گاهــی بــه جــای 
»پزشــکی فردمحــور« مــورد اســتفاده 
»پزشــکی  شــاید  گیرنــد.  مــی  قــرار 
عبــارت  تریــن  نزدیــک  فرادقیــق« 
ــه  ــد ک ــور« باش ــکی فردمح ــرای »پزش ب
توســط آکادمــی ملــی علــوم ایــالات 
ــتفاده  ــورت اس ــه ص ــده )NAS( ب متح
ــری  ــک، قرارگی ــی ژنومی ــک، اپ از ژنومی
ــف و اطلاعــات  در معــرض شــرایط مختل
ــردی  ــای ف ــن الگوه ــت تعیی ــر جه دیگ
ــه  ــف شــده اســت کــه ب از بیمــاری تعری
طــور بالقــوه بــه درمــان فــردی بهتــر مــی 
انجامــد. »طبقــه بنــدی بـــه گروه بـــندی 
ــه  ــا یــک بیمــاری خــاص ب بیـمارانـــی ب
زیرگــروه هــای دیگــر بــر اســاس برخی از 
مشــخصه هــا اشــاره دارد کــه بــه میــزان 
ــان  ــش نش ــک دارو واکن ــه ی ــتری ب بیش
ــوارض  ــروز ع ــال ب ــا احتم ــد ی ــی دهن م
جانبــی در واکنــش بــه یــک روش درمانی 
در آن هــا کمتــر مــی باشــد. طبقــه بندی 
ــر  ــک عنص ــوان ی ــه عن ــوان ب ــی ت را م
مرکــزی از پزشــکی فردمحــور تصــور 
 –  )PGx( »فارماکوژنومیــک«  نمــود. 
 DNA مطالعــه مشــخصه هــای مختلــف
ــا واکنــش دارویــی  و RNA در ارتبــاط ب
– یکــی از حــوزه هــای بســیار مهــم 
پزشــکی فردمحــور محســوب مــی شــود 
کــه اخیــرا پیشــرفت هــای قابــل توجهــی 
ــت. ــه اس ــورت گرفت ــه ص ــن زمین در ای

ــور  ــکی فردمح ــی در پزش ــور کل ــه ط ب
از دو محصــول پزشــکی معمــولاً یــک 
دســتگاه تشــخیصی و یــک محصــول 
ــرای بهبــود نتایــج اســتفاده  ــی – ب درمان
مــی شــود. یــک دســتگاه تشــخیصی 
مــی  پزشــکی  دســتگاه  از  ای  گونــه 
باشــد. دســتگاه هــای تشــخیصی شــامل 
تـــست هــای »مـحیـــط آزمایـــشگاهی« 
ــده  ــتفاده ش ــای اس ــش ه ــد آزمای )مانن
ــی(  ــای ژنتیک ــری فاکتوره ــدازه گی در ان
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و تـسـت هـــای »مـحـیـــط طبـیـعـی«  
 ،]EEG[ ــوگرافی )مانـند الـکتـروانسـفـالـ
ــا تجهیزات  الکتروکاردیوگرافــی ]EKG[، ی
ــند. ــی باش ــخیصی( م ــرداری تش تصویرب

ضمــن ایــن کــه امــروزه اســتفاده از 
ــت  ــرای هدای ــی ب ــای ژنتیک ــون ه آزم
تصمیــم گیــری هــای درمانــی مــورد 
ــور  ــکی فردمح ــیاری در پزش ــه بس توج
قــرار گرفتــه اســت، انــواع گســترده ای از 
دســتگاه هــای پزشــکی را مــی تــوان در 
ــود  ــه جهــت بهب ــک رویکــرد فردگرایان ی
نتایــج مــورد اســتفاده قــرار داد. در حــال 
ــی  ــای درمان ــیاری از روش ه ــر بس حاض
ــکی را  ــای پزش ــتگاه ه ــر دس ــی ب مبتن
مــی تــوان بــرای مشــخصه هــای خــاص 
ــخصه  ــن مش ــود. ای ــم نم ــاران تنظی بیم
هــای فــردی شــامل آناتومــی بیمــار 
)ماننــد انــدازه(، فیزیولــوژی بیمــار )مانند 
ــی،  ــی و قلبی-عروق ــای عصب ــتم ه سیس
محیــط  و  تولیدمثــل(،  متابولســیم، 

)ماننــد واحــد  از تجهیــزات  اســتفاده 
ــند.  ــی باش ــه( م ــط خان ــا محی ICU، ی
همچنیــن حســگرهای فیزیولوژیکــی مــی 
تواننــد بــه منظــور پیــش بینــی واکنــش 
هــای درمانــی بــرای بیمــاران مجــزا 
ــه عنــوان  ــد. ب مــورد اســتفاده قــرار گیرن
ــرای  ــدی )3D( ب ــه بع ــاپ س ــه، چ نمون
ایجــاد دســتگاه هــای پزشــکی فردمحــور، 
بــر اســاس تصویربــرداری از آناتومــی 

ــد. ــده ان ــرده ش ــه کار ب ــار ب ــک بیم ی
ــه عــاوه پیدایــش تجهیــزات بــی ســیم  ب
ــر، دســتگاه  و ســیار، حســگرهای دقیــق ت
ــب  ــت موج ــر، و اینترن ــل پذی ــای تعام ه
ــه  ــت ک ــده اس ــی ش ــاوری های ــاد فن ایج
ــر بیمــار را در  ــر ب ــان و نظــارت موثرت درم
ــکی  ــت پزش ــای مراقب ــه ه ــارج از زمین خ
ســنتی بیمارســتان هــا، تاسیســات مراقبت 
ــکی  ــر پزش ــن، و دفات ــای مزم ــاری ه بیم
میســر مــی ســازند. در مقابــل، افــراد 
بیشــتری در خانــه و محــل کار تحــت 

ــد  ــی توانن ــد و م ــی گیرن ــرار م ــان ق درم
ــود  ــی خ ــت زندگ ــی و کیفی ــیوه زندگ ش
ــن  ــه ای ــد. در نتیج ــظ نماین ــر حف را بهت
پیشــرفت هــا، مــی تــوان تشــخیص هــای 
پزشــکی و روش هــای درمانــی را بــه 
میــزان دقیــق تــری بــرای بــرآورده ســازی 

ــود.  ــم نم ــار تنظی ــراد بیم ــای اف نیازه
ــه توســعه  موفقیــت پزشــکی فردمحــور ب
روش هــای تشــخیصی دقیــق و پایــا، و در 
برخــی از مــوارد، بــه شناســایی زیســت-
نشــان گرهــای پیــش بینــی کننــده  
بســتگی دارد. بــه طــور کلــی روش هــای 
ــکی  ــتفاده در پزش ــورد اس ــخیصی م تش
حضــور،  شناســایی  بــرای  فردمحــور 
ــا مقــدار یــک بیومارکــر  عــدم حضــور، ی
)ماننــد روش هــای تشــخیصی در محیــط 
ــی مشــخصه هــای  ــا ارزیاب طبیعــی(، و ی
ــا آناتـومیـــکی بیمــار  ــوژیکی ی فیـزیـولـ
ــا  ــرداری ی ــای تصویرب ــاوری ه ــد فن )مانن
ردیابــی EKG( در نظــر گرفتــه شــده انــد. 

شــکل 1. نمایــش رویکــرد آزمون-خطــا یــا دوز مشــترک در مقابــل پزشــکی فردمحــور. تصویــر ســمت چــپ وضعیتــی را نشــان مــی 
دهــد کــه همــه بیمــاران بــدون توجــه بــه ژنوتیــپ، دوز مشــترکی از یــک دارو را دریافــت مــی کننــد. تصویــر ســمت راســت یــک 
رویکــرد پزشــکی فردمحــور را بــه تصویــر مــی کشــد کــه در آن دوز دارو بــر اســاس تغییرپذیــری ژنوتیپــی )و لــذا فنوتیپــی( آنزیــم 

متابولیزکننــده انتخــاب می-شــود.

ــد،  ــق نباش ــخیصی دقی ــون تش ــر آزم اگ
ــی  ــری درمان ــم گی ــت تصمی ــن اس ممک
مبتنــی بــر آن آزمــون بهینــه نباشــد. بــه 
عنــوان مثــال بــا یــک نتیجــه تشــخیصی 
ــک داروی  ــت ی ــن اس ــق، ممک ــر دقی غی
ــود  ــز ش ــاری تجوی ــرای بیم ــب ب نامناس
ــه  ــا ب ــوده ی ــودمند نب ــرای وی س ــه ب ک
وی آســیب برســاند، زیــرا چنیــن دارویــی 
مــی توانــد عــوارض جانبــی ایجــاد نمــوده 

ــد باشــد.  ــار ناکارآم ــرای بیم ــا ب و ی
ــار بیمــاری توســط پیشــگیری  کاهــش ب
ــرد  ــکی ف ــدف پزش ــر ه ــان موثرت و درم
ــا  ــد. ب ــی باش ــدت م ــد م ــور در بلن مح
الگــوی  فردمحــور،  پزشــکی  کمــک 
مدیریــت مراقبــت ســامت بر پیشــگیری، 
ــه تندرســتی، و از  پیشــرفت از بیمــاری ب
درمــان بیمــاری بــه حفــظ ســامتی 
متمرکــز خواهــد شــد. پزشــکی فردمحــور 
بــا ارتقــای قابلیــت پیــش بینــی و لحــاظ 

نمــودن تفــاوت هــای فردی در تشــخیص 
بیمــاری، تجربــه، و واکنــش درمانــی، 
کاهــش طــول دوره و شــدت بیمــاری را 
ــعه  ــان توس ــدت زم ــد و م ــد می-ده نوی
محصــولات پزشــکی را کاهــش داده و 
ــد.  ــی ده ــش م ــت را افزای ــرخ موفقی ن
ــت  ــای مراقب ــه ه ــه هزین ــن ک ــن ای ضم
ســامت را بــا ارتقــای قابلیــت مــا جهــت 
ــی  ــای روش درمان ــریع و پای ــاب س انتخ
ــک بیمــار کاهــش مــی  ــرای ی ــد ب کارآم
ــط  ــه هــای مرتب ــن هزین دهــد و همچنی
ــا درمــان ناکارآمــد و عــوارض اجتنــاب  ب

ــاند. ــی رس ــل م ــه حداق ــر را ب پذی
نمونه های اولیه از پزشکی فردمحور

ــون  ــن آزم ــرگ اولی ــن اوتنب 1907: روب
ــرای انتقــال خــون  ســازگاری خونــی را ب
تعییــن  هــای  روش  از  اســتفاده  بــا 
ــن  ــع  بی ــاق متقاط ــی و انطب ــروه خون گ
اهداکننــدگان و بیمــاران، بــه منظــور 

خــون  هــای  واکنــش  از  جلوگیــری 
کافتــی گــزارش نمــود.

1956: کشــف بنیــان ژنتیکــی بــرای 
ســمیت گزینشــی باقــا )»فاویســم«( 
پریماکیــن  مالاریــای  ضــد  داروی  و 
نقــص  بــه  گردیــد  مشــخص  کــه 
گلوکز-6-فســفات  متابولیکــی  آنزیــم 
مــی  مرتبــط   )G6PD( دهیدروژنــاز 

باشــد.
ــک  ــه ی ــی ک 1977: در برخــی از بیماران
ــراق در  ــا اغ ــش دوز« ی ــت »افزای وضعی
طــول دوره یــا شــدت اثــرات دبریســوکین 
)دارویــی کــه بــرای درمــان فشــار خــون 
بــالا مــورد اســتفاده قــرار مــی گیــرد( را 
 P450 ــیتوکروم ــد، س ــی کنن ــه م تجرب
متابولیزکننــده  آنزیــم  یــک   ،2D6
ــی  ــل اصل ــوان عام ــه عن ــی، ب چندریخت

ــد.  ــایی گردی شناس
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توصیف پزشکی فرد محور

پزشــکی  عبــارت  حــوزه  و  تعریــف 
ــد و  ــی باش ــوع م ــیار متن ــور بس فردمح
ــیار  ــا »بس ــترده« ت ــیار گس ــازه »بس در ب
محــدود« جــای مــی گیــرد. نمونــه هــای 
زیــر بــرای توصیــف گســتره تعاریفــی کــه 
ــده  ــنهاد گردی ــارت پیش ــن عب ــرای ای ب

ــد: ــده ان ــاب ش ــت انتخ اس
• اســتفاده از روش هــای جدیــد تحلیــل 
مولکولــی بــه منظــور مدیریــت بهتــر 
ــتعد  ــا مس ــار ی ــرد بیم ــک ف ــاری ی بیم
ــماری ــه بیـ ــتلا ب ــرای ابـ ــودن وی ب  بـ

)ائتلاف پزشکی فردمحور(
ــرای  • فراهــم نمــودن درمــان مناســب ب
بیمــار مناســب، بــا دوز صحیــح در زمــان 

مناســب )اتحادیــه اروپــا(
ــا مشــخصه  ــان پزشــکی ب ــم درم • تنظی
هــای فــردی هــر بیمــار )معاونــت علــوم 

ــوری( ــاوری ریاســت جمه و فن
ــه  ــه ب ــا تـوجـ ــت ب ــت سلامـ • مراقـبـ
اطلاعــات منحصــر بــه فــرد بالینــی، 
ژنتیکــی و زیســت محیطــی هــر شــخص 

)انجمــن پزشــکی آمریــکا(

• فرمــی از علــم پزشــکی کــه از اطلاعــات 
مربــوط بــه ژن هــا، پروتئیــن هــا، و 
محیــط زیســت بیمــار بــرای پیشــگیری، 
ــی  ــره م ــاری به ــان بیم تشــخیص و درم
)NIH ،ــرطان ــی س ــه مل ــرد )موسس گی

فارماکوژنومیک

امــروزه فارماکوژنومیــک )PGx(، علــم 
 DNA مطالعــه مشــخصه هــای مختلــف
و RNA در ارتبــاط بــا واکنــش دارویــی، 
یکــی از جالــب  توجــه تریــن حــوزه هــای 
پزشــکی فردمحــور محســوب مــی گــردد. 
ــا  ــرفت ه ــی پیش ــته از همگرای ــن رش ای
داروشناســی(  )علــم  فارماکولــوژی  در 
و  هــا  ژن  مطالعــه  )علــم  ژنومیــک  و 
کارکــرد آن هــا( بــه وجــود آمــده اســت. 
معمــولاً بیمــاران واکنــش هــای مختلفــی 
بــه داروهــای موجــود از خــود نشــان مــی 
دهنــد. پیــش بینــی ایــن کــه چــه کســی 
از یــک دارو ســود خواهــد بــرد، چــه 
ــد  ــان نخواه ــش نش ــه آن واکن ــی ب کس
داد، و چــه کســی عــوارض ناخواســته 
آن را تجربــه خواهــد کــرد، کاری دشــوار 

ــن  ــال درک ای ــه دنب ــی باشــد. PGx ب م
ــه تفــاوت  موضــوع مــی باشــد کــه چگون
ــد  ــی توانن ــا م ــان آن ه ــی و بی ــای ژن ه
در واکنــش بــدن بــه یــک دارو تاثیرگــذار 
اطلاعــات  از   PGx ویــژه  بــه  باشــند. 
ژنتیکــی )ماننــد توالــی DNA، بیــان ژن، 
ــاوت  ــح تف ــرای توضی ــی ( ب ــداد کپ و تع
متابولســیم  در  فــردی  میــان  هــای 
واکنــش  و  )فارماکوکینتیــک(  دارو 
)فارماکودینامیــک(،  دارو  فیزیولوژیکــی 
شناســایی پاســخ گرهــا و غیرپاســخ گرهــا 
بــه یــک دارو، و پیــش بینــی کارآمــدی و 
ــرد.  ــک دارو بهــره مــی گی ــا ســمیت ی ی
هــای  فرصــت   PGx علــم  پیشــرفت 
جدیــدی بــرای کشــف و توســعه داروهــا 
ــای  ــت. PGx روش ه ــوده اس ــم نم فراه
ــیاری  ــرای بس ــری ب ــب ت ــی مناس درمان
ــا ســامت، ماننــد  از مشــکلات مرتبــط ب
و  ســرطان،  قلبی-عروقــی،  بیمــاری 
ــز  ــدز میســر نمــوده اســت. مرک HIV ای
  FDA تـحـقیـــقات و ارزیـابـــی داروی 
)CDER( بیــش از یــک دهــه اســت کــه 
بــا ارائــه توصیــه هــای نظارتــی، بازبینــی 
ــا و  ــی ه ــط مش ــعه خ ــا، و توس کاربرده

شــکل 1. قــرار دادن آتــل مســیرهای هوایــی چــاپ شــده در بیمــار. A( مســیر هوایــی در هنــگام بــازدم پیــش از قرارگیــری آتــل؛ ایــن 
 )C .بیمــار CT ( طراحــی آتــل )قرمــز( مبتنــی بــر تصویــرB .تصویــر بــا کمینــه شــدت پیــش تابــی مجــددا قالــب بنــدی شــده اســت
قالــب چــاپ شــده ســه-بعدی مبتنــی بــر تصویــر مســیر هوایــی بیمــار بــدون قرارگیــری آتــل در محــل، D( پــس از قرارگیــری آتــل 
ــر روی بخــش اصلــی برونشــی ســمت چــپ. SVC: وریــد اجــوف  در محــل. E( کار گذاشــتن آتــل )فلــش ســبز( در حیــن عمــل ب
فوقانــی. F( برونکوســکوپی از مســیر اصلــی برونــش چــپ پــس از اســتقرار آتــل. G( مســیر هوایــی در هنــگام بــازدم، یــک ســال پــس 

از کارگذاشــتن آتــل؛ ایــن تصویــر بــا کمینــه شــدت پیــش تابــی مجــددا قالــب بنــدی شــده اســت.

فرآیندهــای متمرکــز بر ژنومیــک و درمان 
هــای فردمحــور، از علــم فارماکوژنومیــک 

پشــتیبانی مــی کنــد.

آتل نایی سه بعدی

و  میشــیگان  دانشــگاه  در  پزشــکان 
بیمارســتان کــودکان اکــرون بــا اســتفاده 
ــه  ــکن و ب ــی اس ــی ت ــر س ــک تصوی از ی
ای،  رایانــه  طراحــی  دســتگاه  کمــک 
آتــل زیســتی )جــذب پذیــر( ســه بعــدی 
بــرای نــای چــاپ مــی کننــد. آتــل نایــی 
ــر اســاس تصاویــر CT راه  »فردمحــور« ب
ــرای وی ســاخته  ــار ب ــه بیم ــی و ری هوای
مــی شــود. ایــن آتــل در نــوزادان مبتــا 
ــد  ــه تهدی ــای، ک ــی ن ــه برونکوپنومون ب
کننــده حیات اســت و دیــواره مســیرهای 

تنفســی نــای و شــش هــا بــه علــت 
ضعــف در طــول تنفــس یــا ســرفه دچــار 
اضمحــال مــی شــوند، کاربــرد دارد. ایــن 
ــه  ــر س ــاپ گ ــک چ ــط ی ــتگاه توس دس
ــا اســتفاده از پلی-کاپرولاکتــون  بعــدی ب
ــاده  ــک م ــد. PLC ی ــاخته ش )PLC( س
تجزیــه پذیــر اســت کــه بــا گذشــت زمان 
ــی  ــازه م ــدن اج ــه ب ــده و ب ــه ش تجزی
ــوده و در  ــم نم ــود را ترمی ــه خ ــد ک ده
اطــراف آن رشــد بــه طــور مناســب رشــد 
نمایــد. بــا دریافــت تائیدیــه از ســوی 
هیئــت بازنگــری ســازمانی )IRB( بــرای 
ــورد  ــزات م ــوان تجهی ــه عن ــتفاده ب اس
نیــاز در شــرایط اضطــراری، پزشــکان 
ــل  ــن آت ــزی ای ــت آمی ــور موفقی ــه ط ب
را بــر روی مســیر هوایــی بیمــار کار 
گذاشــتند و اساســا پایــه ای بــرای ســلول 

هــا جهــت رشــد مناســب در اطــراف آن 
ایجــاد نمودنــد. یــک ســال پــس از ایــن 
عمــل، تصویربــرداری و برونکوســکوپی 
ــاز را نشــان دادنــد  یــک مســیر هوایــی ب
ضمــن ایــن کــه انتظــار مــی رود جــذب 
کامــل ایــن آتــل زیســتی حــدود 3 ســال 

ــد. ــه طــول انجام ب
ایــن رویــداد نمونــه ای عالــی اســت کــه 
نشــان مــی دهــد پیشــرفت هــای مــوازی 
در رشــته هــای مرتبــط مــی تواننــد برای 
ــل توجــه پزشــکی فردمحــور  ارتقــای قاب
واقــع  ثمــر  مثمــر  و  شــده  همگــرا 
ــد  ــی ده ــان م ــن نش ــوند، و همچنی ش
ــزات  ــا و تجهی ــده دســتگاه ه ــه در آین ک
ــه  ــد ب ــی توانن ــور م ــی فردمح آناتومیک
بخشــی از فرآیندهــای اســتاندارد مراقبت 

ــوند. ــل ش ــار تبدی از بیم
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نمونــه هایــی از دســتگاه هــای 
فردمحــور پزشــکی 

• پوشــاننده وزوز گــوش : درمــان وزوز 
ــای  ــیگنال ه ــتفاده از س ــا اس ــوش ب گ
صوتــی سفارشــی شــده متناســب بــا 

ــار ــرد بیم ــنوایی ف ــات ش الزام
ــه ای  ــای پای ــچ ه ــای پی ــتم ه • سیس
ــا  ــیستم ه ــن سـ ــقرات : ای ــون فـ ستـ
میله/پیچ/قــاب/ یــک  از  متشــکل 
ــوژی  ــا آناتومی/فیزیول ــب ب ــط، متناس راب
از  اســتفاده  )بــا  بیمــار خــاص  یــک 
ــک  ــط ی ــرداری MRI/CT( توس تصویرب
پزشــک جــراح ســرهم بنــدی مــی شــوند.
ــی  ــی EEG مبتن ــز کمّ ــتگاه آنالی • دس
ــه منظــور پیــش بینــی  ــزار: ب ــرم اف ــر ن ب
ــای روان- ــه داروه ــرد ب ــک ف ــش ی واکن
ــرای  ــتگاه ب ــن دس ــف. ای ــردان  مختل گ
ــری،  ــم گی ــک در تصمی ــه پزش ــک ب کم
امــکان ایجــاد واکنــش بــه داروهــای 

ــازد.  ــی س ــم م ــف را فراه مختل
 The  دسـتـگاه پـیـوند انـدوواسـکـولار •
Zenith Fenestrated AAA : بــــرای 
درمــان اندوواســکولار بیمــاران مبتــا 
بــه انســداد یــا آنوریســم آئــورت شــکمی 
دارای مورفولــوژی مناســب جهــت ترمیــم 
اندوواســکولار. ایــن دســتگاه، درمــان 
ــاه  ــه پروکســیمال کوت ــا گردن ــی ب بیماران
ــن  ــالم بی ــورت س ــول آئ ــی ط ــر )یعن ت
شــریان هــای کلیــوی و آنوریســم( در 
ــد  ــی توانن ــه م ــرادی ک ــا اف ــه ب مقایس
پیوندهــای  دیگــر  از  اســتفاده  بــا 
اندوواســکولار درمــان شــوند را میســر 
مــی ســازد. ایــن دســتگاه مــی توانــد بــر 
اســاس آناتومــی آئــورت هــر فــرد بیمــار 
تنظیــم شــود و جریــان خــون بــه شــاخه 
ــد. ــظ نمای ــی را حف ــی آئورت ــای عروق ه
• دســتگاه لوزالمعــده مصنوعــی: ایــن 
ــرار  ــی ق ــات بالین ــتگاه تحــت تحقیق دس
ــر  ــه طــور خــودکار ب ــد ب دارد و مــی توان
میــزان قنــد خــون بیمــار نظــارت نمــوده 
و دوزهــای انســولین مناســب بــا هــر فــرد 
دیابتــی را اعمــال نمایــد. یــک الگوریتــم 
کنتــرل شــونده بــا رایانــه، سیســتم 
ــپ  ــک پم ــز و ی ــته گلوک ــارت پیوس نظ

تزریــق انســولین را بــه هــم ارتبــاط مــی 
ــن دو  ــن ای ــته بی ــل پیوس ــا تعام ــد ت ده
دســتگاه را میســر نمــوده و یــک درمــان 
فردمحــور مبتنــی بــر ســطوح قنــد خــون 

ــد. ــرد بیمــار اعمــال نمای هــر ف

2 مسئولیت ها و نقش منحصر به فرد 
FDA در پزشکی فردمحور

ماموریــت FDA حفــظ و ارتقای ســامت 
ــن  ــق تضمی ــکا از طری ــردم آمری ــه م هم
ایمنــی، اثربخشــی، و امنیــت داروهــا، 
ــرآورده  ــد ف محصــولات بیولوژیکــی )مانن
ــتگاه  ــا( و دس ــن ه ــی و واکس ــای خون ه
امنیــت  و  ایمنــی  و  پزشــکی،  هــای 
محصــولات خوراکــی، آرایشــی و بســیاری 
ــد.  ــی باش ــی م ــای مصرف ــر از کالاه دیگ
ــک  ــر ی ــالانه از ه ــده س ــالات متح در ای
ــده  ــرف کنن ــط مص ــی توس دلار پرداخت
آمریکایــی، 20 ســنت بــه محصــولات 
تحــت نظــارت FDA اختصــاص دارد. 
ــی محصــولات پزشــکی،  پیــش از بازاریاب
ــا و  ــق مزای ــی دقی ــق ارزیاب FDA از طری
ــتفاده از داده  ــا اس ــی ب ــرات احتمال خط
هــای علمــی موجــود در زمینــه بیمــاری 
ــی  ــخص م ــه، مش ــوارض نهفت ــا ع ــا ی ه
نمایــد کــه ایــن محصــولات ایمــن و 
ــه  ــن FDA ب ــتند. همچنی ــد هس کارآم
ــای  ــات و فرآینده ــودن اقدام ــال نم دنب
کیفــی و اجــرای نظــارت پــس از فــروش 
ــد  ــازنده تاکی ــای س ــرکت ه ــط ش توس
تــاش   FDA ایــن  بــر  عــاوه  دارد. 
ــک  ــا کم ــی را ب ــامت همگان ــا س دارد ت
ــولات  ــه محص ــی ب ــریع دسترس ــه تس ب

ــد.  ــا بخش ــن ارتق ــکی نوی پزش
مســئولیت FDA بــرای تضمیــن ایمنــی 
و  هــا  دســتگاه  داروهــا،  کارآمــدی  و 
ــدازی  ــم ان ــی، چش ــولات بیولوژیک محص
موفقیــت  مــورد  در  فــرد  منحصربــه 
هــا و شکســت هایــی کــه در توســعه 
دهنــد  مــی  رخ  پزشــکی  محصــولات 
ای  ویــژه  هــای  بینــش  همچنیــن  و 
در زمینــه پیدایــش و هدایــت رشــته 
ــازمان  ــن س ــرای ای ــور ب پزشــکی فردمح

فراهــم مــی آورد. 

 ،FDA اصلــی  ماموریــت  راســتای  در 
مجموعــه ای از مســئولیت های ســازمانی 
ــش  ــرای پیدای ــه ب ــد ک ــود دارن ــز وج نی
و هدایــت رشــته پزشــکی فردمحــور 
ضــروری مــی باشــند. ایــن مســئولیت هــا 

ــوند: ــی ش ــر م ــوارد زی ــامل م ش
خطــرات  و  مزایــا  دقیــق  بررســی   •
محصــولات  ارزیابــی  بــرای  احتمالــی 
پزشــکی بــه منظــور ارتقــای توســعه 
تضمیــن  ضمــن  نویــن،  محصــولات 

بیمــار؛ از  مناســب  حفاظــت 
• اطــاع از پیشــرفت هــای ســریع در 

ــن؛ ــاوری نوی ــوم و فن عل
ــری  ــی پذی ــش بین ــفافیت، پی ــه ش • ارائ
ــه منظــور ترغیــب توســعه و  ــت ب و هدای
ــد  ــه دار جدی ــای آتی ــته ه پیشــرفت رش

ــکی. ــولات پزش ــد محص ــه تولی در زمین
• کمــک بــه تضمیــن اســتفاده مناســب و 
ــه از جدیدتریــن اطلاعــات علــوم  معقولان
و فنــاوری بــه منظــور طراحــی کارآزمایی 
هــای بالینــی، توســعه دســتگاه هــا و 

داروهــا، و اقدامــات بالینــی؛
• همــکاری بــا محققــان دانشــگاهی، 
 ،NIH ماننــد  دولتــی،  هــای  آژانــس 
ــه هــا، ســازمان هــای اســتاندارد،  کارخان
ــه پزشــکان و بیمــاران جهــت  آمــوزش ب
ارزیابــی و تائیــد روش هــای تشــخیصی و 

ــد؛ ــی جدی درمان
ــط  ــائل مرتب ــی مس ــه بررس ــک ب • کم
ــا  ــا داروهــا و دســتگاه هــای پزشــکی ب ب
ــهیل  ــرای تس ــا ب ــت ه ــایی فرص شناس
ــوم  ــرفت عل ــی و پیش ــای نظارت فرآینده
و ابزارهایــی کــه بــه نــوآوری کمــک 

ــود. ــد نم خواهن
ــا  از دیــدگاه FDA، پزشــکی فردمحــور ب
ــولات  ــی محص ــی و اثربخش ــای ایمن ارتق
مزایــای  افزایــش  موجبــات  پزشــکی، 
درمانــی و کاهــش خطــرات احتمالی برای 
بیمــار را فراهــم مــی آورد. هــر محصــول 
دارای خطــرات احتمالــی ذاتی می-باشــد 
و FDA وظیفــه دارد کــه فزونــی مزایــای 
ــی  ــه خطــرات احتمال ــی نســبت ب احتمال
ــر  ــد. اگ ــن نمای ــدف را تعیی ــروه ه در گ
ــند  ــته باش ــود داش ــی وج ــواهد علم ش
ــرای  ــک محصــول ب ــد ی ــه نشــان دهن ک

ــی  ــوده و فزون ــر ب ــوب موث ــتفاده مطل اس
ــوه  ــرات بالق ــه خط ــبت ب ــای آن نس مزای
و شــناخته شــده آن اثبــات گــردد، ایــن 
محصــول مــی توانــد بــه عنــوان »ایمــن و 
کارآمــد« تائیــد شــود. ولــی در نتیجــه ی 
عامــل هــای ژنتیکــی و زیســت محیطــی، 
عامــل  ایــن  برهمکنــش  همچنیــن  و 
هــا، ایمنــی و کارآمــدی واقعــی ایــن 
ــرد  ــه ف ــردی ب ــد از ف ــی توان محصــول م
دیگــر تغییــر نمایــد. در نتیجــه ظرفیــت 
ــی  ــرخ کل ــرای اصــاح ن ــل توجهــی ب قاب
اثربخشــی بســیاری از محصــولات وجــود 
ــه  ــک مطالع ــه، ی ــوان نمون ــه عن دارد. ب
در ســال 2001 نشــان داد کــه نــرخ 
ــی از رده  ــه داروهای ــاران ب ــش بیم واکن
ــازه %80  ــف، در ب ــی مختل ــای درمان ه
)داروهــای مســکن( تــا 25% )انکولــوژی( 
ــالات  ــه عــاوه ســالانه در ای ــرار دارد. ب ق
متحــده حــدود 2/2 میلیــون عــوارض 

جانبــی دارویــی رخ مــی دهــد کــه بیــش 
از 100.000 مــورد مــرگ و میر را شــامل 
مــی شــوند. مــا مــی توانیــم بــا اســتفاده 
اطلاعــات حاصــل از بررســی دقیــق  ایــن 
کــه چــرا برخــی از بیمــاران بــه یــک دارو 
ــش  ــه آن واکن ــا ب ــد ی ــی دهن ــخ م پاس
ــرا  ــه چ ــن ک ــد، و ای ــی دهن ــان نم نش
برخــی تحــت تاثیــر عــوارض جانبــی 
ــه برخــی  ــی ک ــد در حال ــی گیرن ــرار م ق
ــه  ــته را تجرب ــرات ناخواس ــن اث ــر ای دیگ
نمــی کننــد، تجویزهــای دارویــی را بــرای 
جمعیــت هــای مشــخص تنظیــم نماییــم 
ــا  ــدی داروه ــی و کارآم ــن ایمن و بنابرای
ــی  ــت های ــودن جمعی ــا مشــخص نم را ب
کــه بایــد هــر دارو در مــورد آن هــا مــورد 
ــود ببخشــیم. ــرد، بهب ــرار گی ــتفاده ق اس

همچنیــن پزشــکی فردمحــور، پیشــرفت 
بــا  را  پزشــکی  توســعه محصــولات  و 
ــتیابی  ــال دس ــش احتم ــه افزای ــه ب توج

ــی  ــد م ــز نوی ــت آمی ــان موفقی ــه درم ب
دهــد. بــه عنــوان نمونــه بســیاری از 
ــرار  ــعه ق ــه توس ــه در مرحل ــی ک داروهای
دارنــد هیچــگاه بــه مرحلــه تصویــب 
FDA بــرای تائیــد درخواســت بازاریابــی 
ــی  ــرخ فرسایش ــن ن ــید. ای ــد رس نخواهن
بــالا عمدتــا از عــدم توانایــی داروهــا 
جهت بــرآورده ســازی ســطوح اثربخشــی 
ــج  ــات نتای ــدم اثب ــی شــده، ع پیــش بین
ــه  ــک داروی مقایس ــه ی ــبت ب ــر نس بهت
گــر ، یــا عــدم اثبــات ایمنــی کافــی 
جهــت توجیــه اســتفاده از آن هــا ناشــی 
ــل  ــا از عوام ــای درک م ــود. ارتق ــی ش م
ــاران  ــش بیم ــری واکن ــه تغییرپذی نهفت
بــه داروهــا، افزایــش تعــداد داروهایــی بــا 
ــات شــده و ورود  ــدی اثب ــی و کارآم ایمن
آن هــا بــه بــازار را تســریع خواهــد نمــود.
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شــکل 2. درصــد بیمارانــی کــه داروهــا بــرای آن هــا ناکارآمــد هســتند. )توجــه کنیــد کــه عــدم کارایــی دارو در یــک بیمــار مــی توانــد 
بازتاب-دهنــده برهمکنــش پیچیــده عامــل هــای مختلــف باشــد، و یــا مــی توانــد از رژیــم هــای دوزینــگ ناکافــی یــا نامناســب یــک 

داروی موثــر، و همچنیــن عــدم پیــروی مناســب بیمــار از رژیــم دارویــی ناشــی شــود.(

شــکل 3. احتمــال موفقیــت از مرحلــه توســعه. ایــن شــکل احتمــال موفقیــت دارو در راهیابــی بــه بــازار، بــر اســاس مراحــل کلیــدی 
در فرآینــد توســعه را نشــان مــی دهــد.
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 ابعاد بالینی و فنی
روش های تشخیصی ژنومی 

برای آنکولوژی فرادقیق

چکیده

پیدایــش پزشــکی فرادقیــق در پیشــرفت 
ــاوری هــای  ــر فن ــل توجــه اخی هــای قاب
تشــخیصی، بــه ویــژه ظـــهور نســل 
پیــش   )NGS( یابــی،  توالــی  جدیــد 
بینــی شــده اســت. هــر چنــد کــه 
 NGS تکنولــوژی شــیمیایی بنیادیــن
پیچیــده مــی باشــد، و مهــارت هــای 
ــرای  ــاز ب ــورد نی ــباتی م ــوژی محاس بیول
ــه  ــج را ب ــی کــه نتای ایجــاد سیســتم های
ســادگی تفســیر نماینــد بســیار تخصصــی 
هســتند، ولــی متغیرهــای موجــود در 
ــه  ــک برنام ــازی ی ــاده س ــی و پی طراح
ــی  ــرای ســرطان را م ــی ب ســنجش ژنوم
ــی  ــات اساس ــناخت ملاحظ ــا ش ــوان ب ت
بــه آســانی درک نمــود. در مقالــه حاضــر، 
مــا روش هــای راهبــردی کلیــدی مــورد 
ــه  ــک برنام ــه ســازی ی ــاز جهــت بهین نی
ســنجش ژنومــی را ارائــه نمــوده و ابعــاد 
فنــی تکنولــوژی هــای مختلفــی کــه ایــن 
ــواع مختلــف برنامــه  ــرای ان روش هــا را ب
ــدی  ــی ســازند، جمــع بن ــا مناســب م ه

ــم.  ــی کنی م

مقدمه

پیـــشرفت شیـــوه هــای تـشـخیـصـــی، 
بــر  مبتنــی  هــای  ویــژه شــیوه  بــه 
و  مولکولــی،  تشــخیصی  هــای  روش 
ــل  ــه و تحلی ــر تجزی ــوژی ب ــز پاتول تمرک
پیدایــش  بــه  نوکلئیــک،  اســیدهای 

پزشــکی فرادقیــق کمــک نمــوده اســت. 
در طــی دو دهــه اخیــر، مــا شــاهد ظهــور 
واکنــش زنجیــره پلیمــراز )PCR( کمّــی، 
ــا،  ــه ه ــرو آرای ــرو، میک ــی پای ــی یاب توال
ــر  ــال PCR، و دیگ ــای دیجیت ــره ه قط
فنــاوری هــا در حــوزه تشــخیصی بالینــی 
بــوده ایــم. بــا ایــن وجــود، از میــان ایــن 
نــوآوری هــای فنــی، نســل جدیــد توالــی 
ــهم را در  ــن س ــش تری ــی )NGS( بی یاب

ــت.  ــته اس ــق داش ــکی فرادقی پزش
NGS امــکان تولیــد اطلاعــات توالــی 
یابــی در مقیــاس ژنومــی را در چارچــوب 
هــای زمانــی نســبتاً ســریع ممکــن مــی 
ــر  ــد ب ــی توان ــه م ــوری ک ــه ط ــازد، ب س
ــذار  ــی اثرگ ــای بالین ــری ه ــم گی تصمی
باشــد. جداســازی فضایــی مولکــول هــای 
مجــزای DNA اصــل بنیــادی NGS می 
ــان  ــل هم‌زم ــه و تحلی ــه تجزی ــد ک باش
ــر  ــزا را میس ــول مج ــا مولک ــون ه میلی
ــر  ــل ه ــه و تحلی ــا تجزی ــازد. ب ــی س م
ــی هــای هــر کــدام از  نوکلئوتیــد در توال
رشــته هــای DNA بــه طــور مجــزا، داده 
هــا ثبــت گردیــده و بــه طــور محاســباتی 
ترجمــه  مــی شــوند. داده هــای ترجمــه 
هــای  ژن  هم‌زمــان  تحلیــل  شــده 
چندگانــه از نمونــه هــای مختلــف را 
میســر مــی ســازند. بــه معنــای حقیقــی 
کلمــه، ایــن فنــاوری یــک فنــاوری برهــم 
زننــده  محســوب مــی شــود – ایــن 
فنــاوری هــم دارای حساســیت بــالا و هــم 
ویژگــی بیشــتر مــی باشــد، ســریع تــر و 
ــتر  ــای بیش ــه ه ــا نمون ــوده، ب ــر ب مؤثرت

ــت، و داده  ــازگارتر اس ــر س ــک ت و کوچ
هــای بیشــتری بــا دقیــق بالاتــر و هزینــه 

ــد. ــی کن ــد م ــر تولی کمت

چالش های جدید فناوری برهم زننده

نــوآوری فنــی بــه رشــد چشــمگیر دانــش 
ــه  ــت ک ــده اس ــکی انجامی ــت پزش زیس
اســتاندارد  بــرای  متــداول  چارچوبــی 
مراقبــت را بــه چالــش کشــیده اســت. در 
ســطح تحلیلــی، روندهــای موجــود بــرای 
تائیــد ســنجش هــای بالینــی بــر اســاس 
یــک آزمــون )یــک مــدل آنالیــت( پیــش 
ــنجش  ــرای س ــه ب ــوند ک ــی ش ــی م بین
هــای NGS چندگانه نامناســب هســتند. 
ــر  ــدی ب ــات کارآم ــی، اثب در ســطح بالین
اســاس شــواهد حاصــل از کارآزمایــی 
هــای بالینــی گســترده و تصادفــی ســازی 
شــده انجــام مــی شــود. بــه علــت وجــود 
مشــخص  ژنتیکــی  هــای  گوناگونــی 
از  کوچکــی  هــای  زیرمجموعــه  در 
بیمــاران در هــر کــدام از انــواع ســرطان، 
ــر  ــداول ب ــی مت ــای بالین ــی ه کارآزمای
پایــه مشــخصه هــای ژنتیکــی مــی توانند 
چالــش برانگیــر باشــند. یــک مــدل رایــج 
صــورت  بدیــن  آکادمیــک  مراکــز  در 
ــترده  ــی گس ــش ژنوم ــه آزمای ــت ک اس
اولیــه انجــام مــی شــود و هــر بیمــار بــر 
ــا  ــا ب ــی آن ه ــای ژنوم ــه ه ــاس یافت اس
داروی تحقیقــی  مناســب تحــت درمــان 
ــم  ــن مفاهی ــرد. ترکیــب ای ــرار مــی گی ق
ــر  ــی منج ــه وضعیت ــد ب ــی جدی اعتباریاب

گردیــد کــه در آن اغلــب آزمایشــگاه های 
ــی ســرطان  ــش ژنوم ــده آزمای ــه دهن ارائ
ــاد  ــرای ایج ــی ب ــات قانون ــورد الزام در م
ــا  ــع-آوری بازخورده ــا و جم ــنجش ه س
نامطمئــن  هــا  آزمایــش  ایــن  بــرای 
ــده  ــا افزایــش فزاین هســتند. در ضمــن ب
هــای  آزمایشــگاه  عمومــی،  تقاضــای 
ارائــه دهنــده آزمایــش هــای مبتنــی 
ــددی  ــای متع ــش ه ــا چال ــر NGS ب ب
ــرو هســتند: کــدام بیمــاران و هــدف  روب
هــا مــورد آزمایــش قــرار گیرنــد، و کــدام 

ــوند؟ ــه ش ــه کار گرفت ــا ب روش ه
ــن دوز دارو ،  ــور اولی ــر عب ــده اث در پدی
ــه  ــد ک ــود دارن ــی وج ــناریوهای بالین س
ــک  ــا ی ــرای آن ه ــی ب ــانگرهای ژنوم نش
ــد،  ــی آین ــمار م ــه ش ــخص ب ــاز مش نی
در   BCR-ABL1 بازآرایــی  ماننــد 
ــوارد  ــن م ــن. ای ــدی مزم لوســمی میلوئی
در مقــالات پزشــکی مــورد بررســی قــرار 
گرفتــه انــد و در راهبردهــای عملــی 

ــد.  ــده ان ــاظ گردی لح
یکــی از چالــش هــا بــا ســطح نیــاز پایین 
تــر در مــورد نشــان گرهــا از جهــش هایی 
ــای  ــه روش ه ــه ب ــود ک ــی ش ــی م ناش
درمانــی تحقیقــی واکنــش مــی دهنــد یــا 
واکنــش بالینــی در گونــه هــای مختلــف 
ــه  ســرطان از خــود نشــان مــی دهنــد. ب
عنــوان نمونــه مشــخص شــده اســت کــه 
ــی  ــده هــای IDH1/2 در کارآزمای بازدارن
ــاران  ــورد بیم ــه در م ــی اولی ــای بالین ه
ــا  ــاد ب ــدی ح ــه لوســمی میلوئی ــا ب مبت

IDH جهــش یافتــه نویدبخــش مــی 
ــازمان  ــوی س ــوز از س ــی هن ــند ول باش
غــذا و دارو )FDA( و یــا بــرای ورود 
بــه رهنمودهــای عملــی مــورد تائیــد 
قــرار نگرفتــه انــد. بــه طــور مشــابه، 
روش  یــک   BRAF هــای  بازدارنــده 
درمانــی اســتاندارد بــرای بیمــاران مبتــا 
بــه ملانومــا بــا BRAF جهش-یافتــه 
بهـــ شمـــار مــی آیـــند – ولـــی نــه برای 
هیستوســیتوز ســلول لانگرهانــس بــا 
جهــش در BRAF. لوســمی لنفوبلاســتی 
ــه  ــک زیرمجموع ــبه-فیلادلفیا ی ــاد ش ح
ــا پیــش  مجــزا از لوســمی لنفوبلاســتی ب
آگهــی  ضعیــف مــی باشــد و بــا تغییــرات 
ژن هــای کینــاز چندگانــه شــناخته مــی 
ــد  ــا مــی توانن شــود کــه برخــی از آن ه
توســط بازدارنــده هــای کینــاز مــورد 
ــی کل،  ــار جهش ــیرند. ب ــرار گـ ــدف ق ه
ــی  در برخــی  ــی درمان ــه ایمن واکنــش ب
ــی ــیش بین ــومور را پـ ــای تـ ــه ه  از گون
ــت  ــن اس ــه ممک ــد ک ــد. هرچن ــی کن م
ــورد  ــرات در م ــن تغیی ــری ای ــدف گی ه
مطالعــات  در  هــا  ســرطان  از  برخــی 
بالینــی تصادفــی ســازی شــده مــورد 
ــی  ــی م ــه باشــد، ول ــرار نگرفت بررســی ق
ــان  ــه درم ــه ب ــی ک ــرای بیماران ــد ب توان
ــد  ــی دهن ــش نم ــخص واکن ــای مش ه
ــد  ــدف من ــی ه ــای درمان ــه شــیوه ه و ب
ــد، بــه عنــوان آخریــن  تجربــی نیــاز دارن
شــانس مــورد اســتفاده قــرار گیــرد. ایــن 
ــه  ــده نگران ــه آین ــک مطالع رویکــرد در ی

ــت. ــده اس ــی ش بررس

آنچه باید توالی یابی شود چیست؟

ــدام  ــه ک ــورد اینک ــری در م ــم گی تصمی
ژن هــا بایــد مــورد آزمایــش قــرار گیرنــد 
اســت.  برخــوردار  بالایــی  اهمیــت  از 
ــون  ــش آزم ــرای گزین ــات ب ــن تصمیم ای
ــش  ــه پرس ــه س ــد ب ــه بتوان ــبی ک مناس
زیــر پاســخ دهــد، ضــروری مــی باشــند: 
چــه مقــدار از ژنــوم بایــد مــورد آزمایــش 
قــرار گیــرد، کــدام نــوع از تغییــرات بایــد 
تســت شــوند، و الزامــات مربــوط بــه 
زمـــان برگـشـت  و توان عـمـلیاتی  چـه 

ــتند؟ هس
ــولاً  ــش، معم ــن پرس ــا اولی ــاط ب در ارتب
ــز  ــوم وسوســه برانگی ــی کل ژن ــی یاب توال
ــگاهی  ــد آزمـایشـ ــد. فـرآیـنـ ــی باش م
ــی ژنــوم در  ــی یاب مرطــوب بــرای توال
ــژه  ــداف وی ــی اه ــی یاب ــا توال ــه ب مقایس
تغییراتــی  بــرای  و  بــوده  تــر  ســاده 
اینتــرون  و  تنظیمــی  نواحــی  شــامل 
ــا روش  ــا ، تنه ــی ه ــد جابجای ــا، مانن ه
ــن  ــا ای ــد. ب ــی آی ــمار م ــه ش ــع ب جام
ــه  ــوم ب ــل کل ژن ــه و تحلی ــود، تجزی وج
ــاز دارد  ــی نی ــی کاف ــی یاب ــت توال ظرفی
زیــرا عمــق پوشــش – تعــداد رشــته 
ــده در  ــل ش ــزای DNA تحلی ــای مج ه
هــر موقعیــت معیــن محــدود مــی باشــد. 
ــی  ــم م ــه پوشــش بســیار ک ــی ک هنگام
ــی  ــی یاب ــت توال ــیت و دق ــود، حساس ش

الهام شجاعی نیا 
مترجم 
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کاهــش مــی یابــد بــه طــوری کــه 
ــن  ــای ناهمگ ــه ه ــرای نمون ــر ب ــن ام ای
ــی  ــاز م ــئله س ــا مس ــرطان ه ــد س مانن
ــه و  ــورد تجزی ــش دیگــر در م شــود. چال
ــای  ــد داده ه ــه تولی ــوم ب ــل کل ژن تحلی
ــاز جهــت  ــاد و زمــان مــورد نی بســیار زی
پــردازش ایــن داده هــا مربــوط می شــود. 
ایــن امــر تــوان عملیاتــی را محــدود مــی 
ســازد زیــرا تجزیــه و تحلیــل یــک نمونــه 
واحــد ممکــن اســت هفتــه هــا بــه طــول 
ــاری  ــرای بیم ــه ب ــوری ک ــه ط ــد ب انجام
ــه  ــه ب ــرفته ک ــرطان پیش ــه س ــا ب مبت
درمــان فــوری نیــاز دارد غیرعملــی مــی 
باشــد. توالــی یابــی کل ژنــوم یــک نمونــه 
ــان  ــی هم‌زم ــی یاب ــه توال ــز ب ســرطان نی
یــک نمونــه طبیعــی جفت شــده )ســلول 
هــای زایــا ( از همــان بیمــار نیــاز دارد تــا 
تعییــن گــردد کــه کــدام تغییــرات تنهــا 

ــد. ــود دارن ــرطانی وج ــه س در نمون
در ســوی دیگــر، پانــل هــای توالــی 
یابــی هدفمنــدی وجــود دارنــد کــه 
ــورد  ــد صــد ژن م ــا چن ــا ت ــج را تنه نتای
ــورد ژن  ــد. در م ــی دهن ــرار م ــی ق بررس
ــی  ــا نواح ــولاً تنه ــور زا ، معم ــای توم ه

ــی مــی شــوند،  ــی یاب مهــم جهشــی توال
ــای ســرکوب  ــرای ژن ه ــه ب ــی ک در حال
گــر تومــور معمــولاً کل توالــی هــای 
کدکننــده مــورد بررســی قــرار مــی 
گـیـــرند. معـــمولاً یــک پانــل بالـیـنـــی 
تخصصــی ژن هایــی را لحــاظ مــی کنــد 
ــده  ــد تاییدش ــای هدفمن ــان ه ــه درم ک
ــد؛ ژن  ــته باش ــود داش ــا وج ــرای آن-ه ب
هایــی کــه دارای کاربــرد درمانــی در 
ــی هــای بالینــی مــی باشــند؛ و  کارآزمای
ژن هایــی کــه دارای ارزش تشــخیصی یــا 
پیــش بینــی هســتند. همچنیــن برخــی 
ــی  ــر م ــی را در نظ ــا ژن های ــل ه از پان
ــوژی ســرطان نقــش  ــد کــه در بیول گیرن
ــای  ــا داروه ــر ب ــال حاض ــد و در ح دارن
موجــود غیرقابــل هــدف گیــری هســتند، 
ــی بالقــوه در  ــا دارای کاربردهــای درمان ی
ــای  ــرون ه ــتند. اینت ــه هس ــل اولی مراح
ــد جهــت  ــی توانن ــز م ــش شــده نی گزین
آشکارســازی بازآرایــی هــای ویــژه هــدف 
گیــری شــوند. بــه طــور کلــی، پانــل های 
کوچــک تــر قــادر بــه پوشــش عمیــق تــر 
بــوده و لــذا بــرای تعییــن مشــخصه هــای 
نمونــه هایــی بســیار ناهمگــن، حساســیت 

بالایــی دارنــد. بــه عــاوه تحلیــل چنیــن 
پانــل هایــی ســریع تــر بــوده و در نتیجــه 
بــه طــور رایــج بــه عنــوان ســنجش هــای 
بالینــی، جایــی کــه دســتیابی بــه نتایــج 
ــی  ــاز م ــورد نی ــد روز م ــدت چن ــه م ب
باشــد، مــورد اســتفاده قــرار مــی گیرنــد. 
بــا اســتفاده از اطلاعــات گــردآوری شــده 
از پایــگاه هــای داده حــاوی توالــی هــای 
ژنومــی افــراد ســالم و مجموعــه هایــی از 
نمونه-هــای طبیعــی، مــی تــوان جهــش 
هــای ســوماتیک مختــص بــه ســرطان را 
از تغییــرات مربــوط بــه ســلول هــای زایــا 
ــش  ــه آزمای ــدی ک ــا ح ــخیص داد، ت تش
نمونــه هــای ســرطانی بــدون نمونــه 
ــژه  ــه وی هــای طبیعــی جفــت شــده را ب
بــرای تغییــرات آنکوژنــی شــناخته شــده، 
ــات  ــر عملی ــن ام ــازد. ای ــی س ــر م میس
آزمایشــگاهی را تســهیل نمــوده و هزینــه 
ــد. ــی ده ــان برگشــت را کاهــش م و زم

ــی  ــی یاب ــای توال ــان، روش ه ــن می در ای
کل اگــزوم نیــز وجــود دارنــد کــه شــامل 
ــک  ــدی ی ــه کدبن ــی کل ناحی ــی یاب توال
ــه اســتثنای اغلــب توالــی هــای  ــه ب نمون
ــر  ــن ام ــذا ای ــند و ل ــی باش ــی م اینترون

ــه  ــی شــود ک ــی موجــب م ــور کل ــه ط ب
ــازی  ــه آشکارس ــادر ب ــا ق ــن روش ه ای
 بـازآرایـی هـای سـاخـتـاری نـبـاشـنـد.

ــدار داده  ــم مق ــوز ه ــود، هن ــن وج ــا ای ب
هــا بــرای تجزیــه و تحلیــل ســریع بســیار 
زیــاد هســتند و اغلــب در آزمایــش هــای 
کل اگــزوم از یــک فیلتــر محاســباتی 
ــتن ژن  ــت کنارگذاش ــی جه ــس تحلیل پ
هــای نامربــوط و محدودســازی حــوزه ژن 
ــه زیرمجموعــه ای  هــای تحلیــل شــده ب
ــود،  ــی ش ــه م ــره گرفت ــرل به ــل کنت قاب
ــان برگشــت  ــه زم ــی ک ــژه هنگام ــه وی ب
ــه  ــد. ب ــوردار باش ــی برخ ــت بالای از اهمی
ــه  ــزوم نمون ــی کل اگ ــی یاب ــاوه توال ع
ــی کل  ــی یاب ــد توال ــرطان )مانن ــای س ه
ــای  ــلول زای ــه س ــک نمون ــه ی ــوم( ب ژن
ــاز دارد. از  ــار نی ــر بیم ــده از ه ــت ش جف
ــد  ــی توان ــزوم م ــل کل اگ ــن رو، تحلی ای
ــر هــدف گیــری  ــزرگ ت ــل ب ــا یــک پان ب
ــن  ــا ای ــد، ب ــه باش ــل مقایس ــرطان قاب س
ــوده  ــر ب تفــاوت کــه عمــق پوشــش کمت
ــت-کاذب  ــزان مثب ــه می ــوری ک ــه ط )ب
ــت( و  ــتر اس ــا بیش ــی-کاذب آن ه و منف
ــده  ــی ش ــی یاب ــاً توال ــا عم ــه ژن ه هم
ــل  ــه و تحلی ــداً تجزی ــد بع ــی توانن و م

ــوند.  ش

دومیــن پرســش در مــورد نــوع تغییراتــی 
مــی باشــد کــه بایــد مــورد ســنجش قــرار 
ــرات،  ــوع از تغیی ــن ن ــاده تری ــد. س گیرن
 ،)SNV( یعنــی تغییــر تــک نوکلئوتیــدی
نســبتاً سرراســت بــوده و بــه ســادگی بــا 
NGS انــدازه گیــری مــی شــود. بــا ایــن 
وجــود، درج و حــذف توالــی هــای کوچک 
)کمتــر از bp 20( چالــش برانگیزتــر مــی 
ــبتاً  ــای نس ــی ه ــرا NGS توال ــد زی باش
ــولاً  ــرده )معم ــت ک ــاه DNA را ثب کوت
کمتــر از bp 20( و بــرای تنظیــم جزئــی 
ــوم  ــک ژن ــا ی ــان ب ــای همپوش توالی-ه
ــت.  ــزار اس ــرم اف ــه ن ــی ب ــع، متک مرج
ــه خصــوص  ــا ، ب وجــود درج و حــذف ه
خوانــش،  یــک  انتهــای  نزدیکــی  در 
موجــب بــروز تغییراتــی مــی شــود زیــرا 
نــرم افــزار ســعی دارد تــا بهتریــن انطباق 
را بــا افــزودن فواصــل پیــدا کنــد. درج و 
 )30 bp حــذف های بــزرگ تــر )بیــش از
بــا ابزارهــای بیوانفورماتیــک کــه معمــولاً 
در عملیــات بالینــی مــورد اســتفاده قــرار 
ــای  ــال ه ــیت کان ــد، و حساس ــی گیرن م
ــد  ــی توان ــا م ــف آن ه ــباتی مختل محاس
ــه میــزان قابــل توجهــی متغیــر باشــد،  ب
ــوند.  ــی ش ــازی نم ــی آشکارس ــه خوب ب
عــدم توانایــی آشکارســازی دقیــق درج و 

ــد موجــب  ــزرگ مــی توان حــذف هــای ب
ــرات  ــورد تغیی ــی در م ــش های ــروز چال ب
قابــل توجــه بالینــی مختلــف شــود؛ 
ماننــد تضاعــف توالــی داخلــی FLT3 در 
لوســمی میلوئیــدی حــاد، حــذف اگــزون 
ــری  ــای تکثی ــم ه CARL 9 در نئوپلاس
میلوئیــدی، و حــذف اگــزون KIT 11 در 

.GI ــترومال ــای اس توموره
ــرات تعــداد  همچنیــن آشکارســازی تغیی
ــژه  ــه وی ــی )CNV( توســط NGS، ب کپ
در نمونــه هــای ســرطان، چالش-برانگیــز 
اســت. نمونــه هــای ســرطان مــی تواننــد 
دارای CNVهــای چندگانــه باشــد )از 
ــی کوچــک در بخشــی از  ــرات کانون تغیی
ــوزوم(  ــش کروم ــش  و کاه ــا افزای ژن ت
ــه  ــه گون ــی از هم ــاوی ترکیب ــب ح و اغل
ــی درون  ــتند. ناهمگون ــای CNV هس ه
ــم  ــر مه ــه گ ــل مداخل ــک عام ــه ی نمون
ــازی  ــه آشکارس ــد ک ــی آی ــمار م ــه ش ب
CNV را دشــوار مــی ســازد. بســیاری از 
ــی بصــری داده  ــر ارزیاب ــا ب آزمایشــگاه ه
هــا توســط یــک متخصــص مجــرب تکیــه 
مــی کننــد، هــر چنــد کــه در مــورد دقت 
و تکرارپذیــری ایــن رویکــرد شــبهاتی 
ــر از  ــای دیگ ــگاه ه ــود دارد. آزمایش وج
الگوریتــم هــای محاســباتی اســتفاده 
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 SNV مــی کننــد کــه شــامل داده هــای
 CNV و دیگــر متغیرهــا جهــت ارزیابــی
هــا مــی شـونـــد ولـــی ایـــن روش هــا 
ــزوم  ــی کل اگ ــی یاب ــرای توال ــا ب عمدت
 NGS ،توســعه داده شــده انــد. در نهایــت
بــرای یــک نمونــه تومــور از مجموعــه ای 
از DNA کــه از یــک جامعــه ســلولی 
مــی  اســتفاده  اســت  شــده  حاصــل 
ــر  ــا ب ــی CNV ه ــش نهای ــد و خوان کن
ــه انجــام شــده  اســاس میانگیــن مجموع
و لـــذا قـــادر بــه ارزیـابـــی CNV هــا در 
زیرمـجـمـوعـــه هـــایی کوچــک از ایــن 

ــی باشــد. ــه نم جامع
 ،)SV( آشکارســازی تغییــرات ســاختاری
ــا، و  ــی ه ــا، وارونگ ــی ه ــد جابجای مانن
ــه  ــه، ب ــل توج ــف قاب ــا تضاع ــذف ی ح
آشکارســازی نقــاط انفصــال  متکــی مــی 
باشــد، جایــی کــه دو توالــی از مختصــات 
ــم  ــه ه ــه ب ــاور در نمون ــر مج ــی غی ژنوم
ــاط  ــه نق ــا ک ــوند. از آنج ــی ش ــل م متص
انفصــال بــه وفــور در اینتــرون هــا نســبت 
ــه  ــوند، ب ــی ش ــت م ــا یاف ــزون ه ــه اگ ب
ــدف  ــای NGS ه ــل ه ــی پان ــول کل ط
ــی کل اگــزوم  ــی یاب ــد کوچــک و توال من
آن هــا را پوشــش نمــی دهنــد، و توالــی 
حساســیت  بهتریــن  ژنــوم  کل  یابــی 

ــم ــا فـراهـ ــکارسازی SVه ــرای آشـ  را ب
ــد. هرچنــد کــه مــی تــوان  مــی نمای
اینتــرون هــا را بــه پانــل هــای هدفمنــد 
افــزود، ولــی انــدازه بــزرگ اینتــرون 
ــی در  ــل توجه ــذاری قاب ــرمایه گ ــا س ه
ظرفیــت توالــی یابــی ایجــاب مــی کنــد. 
ــای  ــرون ه ــی اینت ــی یاب ــژه توال ــه وی ب
ــزون  ــی اگ ــی یاب ــای توال ــه معن بیشــتر ب
SV ــی از ــد. برخ ــی باش ــر م ــای کمت ه

هــا دو ژن را بــا هــم ادغــام نمــوده و یــک 
رونویســی الحاقــی ایجــاد مــی کننــد کــه 
ــت  ــا فعالی ــی را ب ــن الحاق ــک پروتئی ی
هــای آنکوژنــی کدبنــدی مــی کنــد. 
روش هــای مبتنــی بــر RNA بــه عنــوان 
آشکارســازی  بــرای  عالــی  معیــاری 
ــی  ــی محســوب م ــای الحاق رونویســی ه
شــوند، کــه دارای چالــش هــای ذاتــی در 
ــر  ــان متغی ــدود و بی ــداری مح ــورد پای م

ــند.  ــی باش RNA م
ــا  ــگاه ه ــرای آزمایش ــش ب ــومین پرس س
بــه مســئله لجســتیک مربــوط مــی شــود: 
ــد، و  ــا چــه ســرعتی مــورد نیازن ــج ب نتای
ــرار  ــش ق ــورد آزمای ــد م ــه بای ــد نمون چن
ــه  ــاز ب ــق مســئله نی ــن دقی ــرد؟ تعیی گی
ســرعت کاری دشــوار اســت. در یــک 
 2013 ســال  در  کاربــردی  رهنمــود 

میــادی از ســوی دانشــگاه آسـیـــب 
ــیب  ــان آس ــکا، سازمـ ــاسان آمـریـ شنـ
شـنـــاسی مولکـــولی، و ســـازمان بیــن 
المللــی مطالعــه ســرطان ریــه، در رابطــه 
بــا آزمایــش تشــخیصی مولکولــی در 
ــان برگشــت  ــه، زم آدنوکارســینومای ری
ــورد  ــا در م ــش ه ــرای آزمای ــه ب 2 هفت
ایــن  توصیــه شــد.   ALK و   EGFR
ــانه، و  ــق کارشناس ــک تواف ــنهاد ی پیش
ــواهد،  ــر ش ــی ب ــه مبتن ــک توصی ــه ی ن
محســوب مــی شــد. ایــن پیشــنهاد 
هنــوز هــم یــک تقریــب منطقــی از 
چارچــوب زمانــی مناســب بــرای اغلــب 

مــوارد بالـیـــنی بــه شمـــار مــی آیــد.
ــش  ــه پرس ــه س ــخ دادن ب ــس از پاس پ
دو  مــورد  در  گیــری  تصمیــم  بــالا، 
ــدام  ــد: ک ــی مان ــی م ــم باق موضــوع مه
ســازی  آمــاده  هــای  روش  از  نــوع 
ــرد  ــرار گی ــتفاده ق ــورد اس ــه م کتابخان
ــی  ــی یاب ــرای توال ــی ب ــه پلتفرم و از چ

ــود. ــتفاده ش اس
 

توالی یابی چگونه باید انجام شود؟

ــته  ــل از رش ــه ای کام ــه مجموع کتابخان
هــای DNA ســاخته شــده از هــر نمونــه 

ــا  ــه ب ــازی کتابخان ــاده س ــد. آم ــی باش م
ــده از  ــه ش ــای DNA ایزول ــول ه مولک
ــن  ــخه ای از ای ــده و نس ــاز ش ــه آغ نمون
مولکــول هــای DNA بــا آداپترهــا و 
ــود.  ــی ش ــد م ــل تولی ــای متص بارکده
بارکدهــا بــرای شناســایی نمونــه ای کــه 
از آن هــا ناشــی شــده انــد مــورد اســتفاده 
ــد، و آداپترهــا حــاوی  ــی گیرن قــرار م
ــرای  ــر ب ــایی پرایم ــای شناس ــی ه توال
ــی  ــی م ــی یاب ــای توال ــش ه ــاز واکن آغ
ــند. دو روش عمــده آمــاده ســازی  باش
ــتفاده  ــورد اس ــروزه م ــه ام ــه ک کتابخان
ــکیل  ــر تش ــی ب ــد مبتن ــی گیرن ــرار م ق
باشــند  مــی  آمپلیکــون   و  لیگانــد  

)جــدول 1(.
در روش آمــاده ســازی کتابخانــه مبتنــی 
بــر تشــکیل لیگانــد، DNA از طریــق 
بــرش فیزیکــی یــا شــکافت آنزیمــی 
قطعــه قطعــه مــی شــود. ســپس آداپترها 
لیگانــد  تشــکیل  توســط  بارکدهــا  و 
مســتقل از الگــو بــه انتهــای قطعــات 
ــه  ــزوده مــی شــوند. از آنجــا ک DNA اف
فرآیندهــای تشــکیل لیگانــد و قطعــه 
ــی  ــه ســازی هــر دو مســتقل از توال قطع
هســتند، بــه طــور نظــری کل توالــی 
ــی  ــش داده م ــه نمای ــی در کتابخان ژنوم
ــب  ــن ترتی ــه بدی ــه ای ک ــود. کتابخان ش
ــه  ــاز ب ــدون نی ــد، ب ــده باش ــاخته ش س
ــی کل  ــی یاب ــد در توال ــی توان ــر م تغیی
ژنــوم مــورد اســتفاده قــرار گیــرد. در 
ــی  ــا توال ــد ی ــی هدفمن ــی یاب ــورد توال م
یابــی کل اگــزوم، مراحــل دیگــری بــرای 
گزینــش قطعاتــی کــه حــاوی توالــی 
ــی  ــاز م ــورد نی ــتند، م ــر هس ــورد نظ م

ــند.  باش
ــرای  ــروزه ب ــه ام ــی ک ــن روش ــج تری رای
مــی  قــرار  اســتفاده  مــورد  گزینــش 
ــری   ــه هیبریدگی ــوم ب ــرد روش موس گی
مــی باشــد. روش هــای هیبریدگیــری 
ــید  ــای اس ــروب ه ــه ای از پ ــر مجموع ب
ــی  ــا( متک ــه ه ــزا )طعم ــک مج نوکلئی
ــه  ــا ب ــدام از آن ه ــر ک ــه ه ــتند ک هس
عنــوان مکملــی بــرای توالــی مــورد نظــر 
درون ژنــوم طراحــی شــده انــد. یــک 
ــه انجــام  واکنــش هیبریداســیون چندگان

مــی شــود کــه در آن طعمــه هــا بــا 
ــر روی  ــد و ب ــی یابن ــد م ــا پیون هــدف ه
ــک تراشــه  ــد ی ــد، مانن ــک ســطح جام ی
یــا دانــه، گیــر مــی افتنــد. DNA آزاد از 
کتابخانــه پاکســازی مــی شــود و ســپس 
ــی  ــرای توال ــه ب ــاده، ک ــر افت ــات گی قطع
هــای مــورد نظــر غنــی مــی گردنــد، بــه 
طــور کمینــه تحــت تقویــت PCR قــرار 
گرفتــه و توالــی یابــی مــی شــوند. واکنش 
ــوط  ــرات مرب هیبریداســیون از نظــر تغیی
بــه شــرایط و تعــداد واکنــش هــای 
هم‌زمــان، یــک واکنــش قــوی محســوب 
مــی شــود و هنگامــی کــه تعــداد هــدف 
ــدف  ــزوم ه ــا کل اگ ــوده ی ــاد ب ــا زی ه
ــب  ــد، روش منتخ ــی باش ــر م ــورد نظ م
بــه شــمار مــی آیــد. همچنیــن ایــن روش 
ــی  ــتفاده م ــدود اس ــت PCR مح از تقوی
ــف  ــر نســبی نواحــی مختل ــد و مقادی کن
ژنــوم را بهتــر حفــظ نمــوده و لــذا بــرای 
ارزیابــی شــماره نســخه مناســب تــر مــی 
باشــد )در مقایســه بــا روش آمــاده ســازی 
کتابخانــه مبتنــی بــر آمپلیکــون(. بــا ایــن 
وجــود، حتــی در بهتریــن ســناریوها، 
حــدود 30 تــا 50 قطعــه از قطعــات 
ــده  ــی ش ــی یاب ــه توال DNA در کتابخان
مــی تواننــد خــارج از نواحــی هــدف 
ــر  ــش کمت ــق پوش ــه عم ــه ب ــند، ک باش
ــی شــود.  ــدف منجــر م ــرای نواحــی ه ب
همچنیــن ایــن روش شــامل مراحــل 
ــک  ــژه ی ــه وی ــد )ب ــی باش ــه م چندگان
واکنــش هیبریداســیون طولانــی( کــه بــه 
زمــان هــای برگشــت طولانــی تــر منجــر 

ــی شــود.  م
از ســوی دیگــر، روش آمــاده ســازی 
از  آمپلیکــون  بــر  مبتنــی  کتابخانــه 
واکنــش هــای PCR جهــت تقویــت 
نواحــی بــرای توالــی یابــی اســتفاده مــی 
ــای  ــا پرایمره ــد ب ــی توان ــه م ــد، ک کن
ــدف  ــه ه ــر ناحی ــرد در ه ــه ف منحصــر ب
انجــام شــود. بــه علــت تقویــت اهــداف در 
ابتــدای فرآینــد، ایــن روش توالــی هــای 
ــر و عمــق پوشــش  خــارج از هــدف کمت
بیشــتر بــرای نواحــی هــدف فراهــم مــی 
آورد و روش منتخــب بــرای نمونــه هــای 
محــدود و ناهمگــن محســوب مــی شــود. 

ــریع  ــک روش س ــن روش ی ــن ای همچنی
بــوده و در شــرایط بالینــی مشــخص، 
ماننــد نمایــه بــرداری لوســمی حــاد، 
ــر  ــود، ب ــن وج ــا ای ــد. ب ــی باش ــد م مفی
ــدازه  ــه ان ــری، ک ــاف روش هیبریدگی خ
ــج دارد،  ــر نتای ــزی ب ــر ناچی ــه تأثی طعم
در  پرایمرهــا  بیــن  تداخــل  و  رقابــت 
واکنــش هــای PCR چندگانــه مــی تواند 
بــه تقویــت نابرابــر در میــان هــدف هــای 
مجــزا منجــر شــود. لــذا رویکــرد مبتنــی 
بــر آمپلیکــون بــه پانــل هایــی بــا تعــداد 
اهــداف نســبتاً کــم محــدود شــده و بــرای 
ــی  ــب نم ــخه مناس ــماره نس ــی ش ارزیاب
باشــد. بــه عــاوه، خطاهایــی کــه در 
مراحــل اولیــه PCR ایجــاد مــی گردنــد 
می-تواننــد بــه طــور نمایــی تقویت شــده 
ــت-کاذب  ــج مثب ــش نتای ــب افزای و موج
ــک- ــای ج ــه خطاه ــوم ب ــوند )موس ش

پــات(، و یــا از ســوی دیگــر، ممکن اســت 
ــای  ــن در دوره ه ــطح پایی ــرات س تغیی
آغازیــن PCR شــرکت نکــرده و موجــب 

ــوند. ــی ش ــج کاذب منف ــش نتای افزای
تصمیــم گیــری نهایــی در هــر آزمایشــگاه 
بــا توجــه بــه گزینــش یــک پلتفــرم توالی 
یابــی انجــام مــی شــود )جــدول 2(. رایــج 
تریــن پلتفــرم هــا شــامل مــوارد زیــر مــی 
ــا  ــول  ب ــش PCR در محل ــوند: واکن ش
ــل  ــت پ ــادی، تقوی ــی نیمــه ه ــی یاب توال
ــای  ــگ ه ــر اســاس رن ــی ب ــی یاب ــا توال ب
ــر ، و  ــت پذی ــی برگش ــده ول ــان دهن پای
ــا  ــن روش ه ــره. ای ــی نانو-حف ــی یاب توال
عمدتــا از ایــن نظــر بــا هــم تفــاوت دارنــد 
کــه آن هــا رشــته هــای DNA کتابخانــه 
ــی  ــور فضای ــه ط ــی ب ــی یاب ــرای توال را ب
ــن  ــازند و همچنی ــی س ــدا م ــم ج از ه
فـــناوری به کار رفـتـــه در آن ها جـــهت 

تولیــد توالــی نیــز متفــاوت مــی باشــد.
شــامل  محلــول  در   PCR واکنــش 
ــا دانــه  هیبریداســیون کتابخانــه DNA ب
هایــی اســت کــه بــا یــک نســبت مولــی 
آداپتــر  توالــی هــای  رقیــق، مکمــل 
ــه  ــوری ک ــه ط ــند، ب ــی باش ــه م کتابخان
 DNA هــر دانــه، یــک )یــا صفــر( رشــته
 الـگو را بـــر اساس تـوزیع پـواسـون گیـر

مــی انــدازد. ســپس دانــه هــا بــه قطــرات 
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ــا  ــوند و ب ــی ش ــدی م ــیم بن ــی تقس آب
ــی  ــت م ــن تثبی ــازی در روغ غوطه-ورس
گردنــد. هــر قطــره حــاوی همــه مؤلفه‌هــا 
بــرای یــک واکنــش PCR مــی باشــد بــه 
طــوری کــه تقویــت مســتقل DNA های 
تــک پیونــدی بــر روی دانــه هــای مجــزا 
را امــکان پذیــر مــی نمایــد. هــر دانــه در 
ــزا  ــش مج ــک واکن ــک اتاق ــه ی ــره ب قط
تبدیــل مــی شــود؛ آمپلیکــون هــای 
تولیــد شــده در هــر مرحلــه، توســط دانــه 
ــی  ــوان الگوی ــه عن ــد و ب ــی افتن ــر م گی
عمــل  PCR بعــدی  مراحــل   بــرای 

ــای  ــه ه ــس از PCR، دان ــد. پ ــی کنن م
 حــاوی آمـپـلـیـکـــون هــا جـداســـازی
ــای  ــک ه ــولاً در چاه ــوند )معم ــی ش م
ایجادشــده در تراشــه هــای ســیلیکونی( و 
بــا اســتفاده از یــک واکنــش توالــی یابــی 
پایــرو اصــاح شــده بــا آشکارســازی 
الکتروشــیمیایی نوکلئوتیدهــای ضمیمــه، 
بــه طــور مــوازی توالــی یابــی مــی شــوند. 
ــوده و  ــن روش نســبتاً ســریع و ارزان ب ای
بــرای شــیوه هــای مبتنــی بــر آمپلیکــون 
ــن روش  ــن ای ــی باشــد. همچنی ــد م مفی
ــد  ــط تولی ــول متوس ــا ط ــی ب ــی های توال
مــی کنــد که بــرای نگاشــت صحیــح درج 
و حــذف هــا و SV هــا ســودمند هســتند. 
ــه  ــن روش در مقایس ــود، ای ــن وج ــا ای ب
ــه تعــداد اهــداف  ــا روش هــای دیگــر ب ب
ــر  ــود و از نظ ــی ش ــدود م ــری مح کمت
ــا تکرارهــای  تمایــز مناســب توالــی هــا ب
در  )هوموپلیمرهــا(  نوکلئوتیــدی  تــک 
ــه  ــرار دارد. ب ــی ق ــش های ــرض چال مع
طــور کلــی، ایــن روش بــرای پانــل هــای 
بالینــی هدفمنــد کوچــک، روش منتخــب 

محســوب مــی شــود.
روش تقویــت پــل شــامل گیرانــدازی 
ــطح  ــک س ــر روی ی ــه DNA ب کتابخان
ــروب هــای ضمیمــه مکمــل  ــا پ جامــد ب
ــی  ــه م ــر در کتابخان ــای آداپت ــی ه توال
ــتقیماً  ــت PCR مس ــپس تقوی ــد. س باش
بــر روی ســطح انجــام مــی شــود و 
توالــی  توســط   PCR فرآورده-هــای 
هــای شناســایی آداپتــر اضافــی گیــر 
ــا  ــطح ب ــه س ــوری ک ــه ط ــد، ب ــی افتن م
کلونی‌هــای پلیمــری آمپلیکــون هــا دانــه 

گــذاری مــی شــوند کــه هــر کــدام از یک 
ــد.  ــده ان ــی ش ــد ناش ــته DNA واح رش
ســپس واکنــش توالی-یابــی بــا اســتفاده 
ــزی  ــگ آمی ــد رن ــی نوکلئوتی از دی اکس
ــگاه  ــاع در جای ــر اتس ــه در براب ــده ک ش
›3-هیدروکســیل محافظــت شــده اســت 
)بــه طــوری کــه در هــر زمــان تنهــا یــک 
ــا  ــزوده شــود ت ــد اف ــی توان ــد م نوکلئوتی
ــر  ــرود( ب ــن ب ــت از بی ــه حفاظ ــی ک وقت
روی ســطح جامــد انجــام مــی شــود. 
بدیــن ترتیــب هوموپلیمرهــا مــی تواننــد 
بــه دقــت توالــی یابــی شــوند، ولــی 
ــرای  ــتند و ب ــر هس ــاه ت ــا کوت ــی ه توال
ــا  ــا و SV ه ــذف و درج ه ــایی ح شناس
چالــش برانگیزتــر مــی باشــند. ایــن روش 
ــا تعــداد زیــادی  ــرای ســنجش هایــی ب ب
ــه  ــبت ب ــوده و نس ــب ب ــداف مناس از اه
توالــی یابــی پایــرو دقیــق تــر مــی باشــد، 

ــت. ــه اس ــد و پرهزین ــبتاً کن ــی نس ول
ــو حفــره شــامل هدایــت  توالــی یابــی نان
ــه درون  ــزای DNA ب ــای مج ــته ه رش
یــک کانــال کوچــک مــی شــود کــه 
ــرای  ــا پذی ــان تنه ــک زم ــد در ی می-توان
درون  باشــد.   DNA از  رشــته  یــک 
ــی  ــی یاب ــش توال ــک واکن ــال ی ــن کان ای
ــر رنــگ انجــام مــی  شــیمیایی مبتنــی ب
شــود، و یــا رســانایی الکتریکــی بــا عبــور 
ــری  ــدازه گی ــره ان ــد از حف ــر نوکلئوتی ه
ــه  ــبت ب ــاوری نس ــن فن ــود. ای ــی ش م
ــوده و  ــر ب ــه ت ــر پرهزین ــای دیگ روش ه
ــه خوبــی توســعه داده  در حــال حاضــر ب
نشــده اســت و نســبتاً مســتعد خطــا مــی 
ــب  ــا مناس ــرای SNV ه ــذا ب ــد، و ل باش
ایــن روش  ایــن وجــود،  بــا  نیســت. 
خوانــش هــای طولانــی تولیــد مــی کنــد 
ــده آل مــی باشــد.  ــرای SV هــا ای کــه ب
بــدون مراحــل  ایــن روش  همچنیــن 
از  کتابخانــه،  ســازی  آمــاده  در   PCR
ــی CNV هــا  ــرای ارزیاب لحــاظ نظــری ب
مناســب تــر مــی باشــد. در حــال حاضــر، 
ایــن روش بــه طــور گســترده بــرای 
کاربردهــای تحقیقــی مــورد اســتفاده 

ــرد. ــی گی ــرار م ق
در پایــان، بــا ایــن کــه فنــاوری بــه تکامل 
خــود ادامــه خواهــد داد و روزی روش 

مشخصه سنجش
DNA ورودی مورد نیاز

بیشینه تعداد ژن ها در هر آزمایش
SNV آشکارسازی نقاط مهم

SNV آشکارسازی هرگونه
آشکارسازی درج و حذف ها

CNV آشکارسازی

SV آشکارسازی
زمان آماده سازی کتابخانه

مشخصه سنجش
زمان توالی یابی

قابلیت کنترل موارد بیش از مقدار میانگین 
هزینه
دقت

محلول نیمه هادی
چند ساعت

متوسط
کم

متوسط

رنگ های پایان دهنده پل
1 تا 2 روز

زیاد
متوسط

زیاد

نانو حفره
چند ساعت

زیاد
زیاد
کم

مبتنی بر هیبریدگیری
50 ng

چند هزار ژن
بله، ولی محدود برای زیرگروه های جمعیت

بله
بله

بله، ولی ممکن است تحت تاثیر محتوای 
GC قرار گیرد

بله
چند روز

جدول 1 روش های آماده سازی کتابخانه

جدول 2 روش های توالی یابی

 توجــه: روش هــای توالــی یابــی بــه طــور پیوســته اصــاح شــده و توســعه مــی یابنــد کــه موجــب افزایــش دقــت و بازدهــی آن هــا
می شود. اطلاعات این جدول بر اساس ارزیابی کنونی قابلیت های فناوری های مختلف ارائه شده است.

CNV : تغییــر شــماره نســخه؛ GC : نســبت نوکلئیدهایــی کــه گوانیــن )G( یــا ســیتوزین )C( هســتند؛ SNV : تغییــر تــک نوکلئوتیــدی؛ 
SV : تغییــر ســاختاری.

مبتنی بر آمپلیکون
10 ng

چند صد ژن
بله
بله

ممکــن اســت در نزدیکــی انتهــای آمپلیکــون 
هــا کمتــر از حــد بهینــه باشــد

بلــه، ولــی ممکــن اســت تحــت تاثیــر پیــش 
مقــدار تقویــت قــرار گیــرد

خیر
چند ساعت

هــای کنونــی محــدود بــه نظــر خواهنــد 
ــتیبانی از  ــرای پش ــی NGS ب ــید، ول رس
توســعه آنکولــوژی فرادقیــق در ســال 
تنظیــم  خوبــی  بــه  رو  پیــش  هــای 
بــا درک چنــد متغیــر  شــده اســت. 
ســاده، انتخــاب هــای فنــی فراوانــی کــه 
ــرار  ــا ق ــگاه ه ــار آزمایش ــروزه در اختی ام
ــه تعــداد معــدودی  ــد ب ــد مــی توانن دارن
گزینــه هــا کاهــش داده شــوند. آیــا 
ــی  ــت بالین ــاوری، مدیری ــن فن ــدف ای ه
ــی  ــش کارآزمای ــد، گزین ــریع و کارآم س
ــه  ــات پای ــا تحقیق ــی، و ی ــای تحقیق ه
ــه  ــا ب ــی باشــد؟ آی ــزرگ م ــاس ب در مقی
ــال  ــای فع ــش ه ــه ای از جه زیرمجموع
کننــده مشــخص نیــاز اســت یــا تجزیــه و 
تحلیــل هــا بایــد شــامل تغییــرات شــماره 
نســخه و بازآرایــی هــا باشــند؟ شــناخت 
ایــن متغیرهــا و لــذا انتخــاب روش هــای 
مناســب، بــه درک مفصــل و پیچیــده 
زیســت شناســی مولکولــی خــاص متکــی 
ــه قضــاوت پزشــکی  نمــی باشــد بلکــه ب
ســنتی و درک مأموریــت بالینــی و علمــی 

ــت. ــته اس وابس
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روان پزشکی انفرادی: کاربرد 
پزشکی انفرادی در درمان 

اختلالات روان پزشکی

ــد )۲(. ــود ببرن ــی س ــان عموم درم
بنــا بــر ایــن پزشــکی انفــرادی بــه عنــوان 
مولکولــی  هــای  ویژگــی  از  اســتفاده 
ــردن  ــی ک ــرای اختصاص ــی ب ــا ژنتیک ی
از  و  تعریــف مــی شــود )۳(  درمــان، 
ــان در  ــوم انس ــرداری ژن ــه ب ــان نقش زم

ــای  ــرفت ه ــرعت پیش ــال ۲۰۰۳ ، س س
ــش  ــرادی افزای ــکی انف ــه پزش ــوط ب مرب

ــت )۴(. ــه اس یافت
ــه  ــت ک ــن اس ــر ای ــمندان ب ــاور دانش ب
ــا ۲۵۰۰۰ ژن در  ــه ۲۰۰۰۰ ت ــک ب نزدی
بــدن انســان وجــود دارد. یــک ژن جزئــی 
از ژنــوم اســت. حــدود ۹۹٫۹ ٪ از توالــی 
انســان هــا همســان  ژنــوم در همــه 
اســت. امــا وجــود ۰٫۱ ٪ تفــاوت بیانگــر 
تنــوع ژنتیکــی اســت کــه خطــر ابتــای 
ــه یــک بیمــاری، شــدت بیمــاری  ــرد ب ف

و چگونگــی پاســخ فــرد بــه درمــان 
را تعییــن مــی کنــد. ژن هــا آرایــش 
پروتئیــن هــای بــدن را تعییــن مــی 
کننــد، تغییــر انــدک امــا طبیعــی در ژن 
ــد  ــی تولی ــن های ــد پروتئی ــی توان ــا م ه
ــور  ــه ط ــف ب ــراد مختل ــه در اف ــد ک کن
متفــاوت عمــل مــی کننــد. ایــن پدیــده 
در پاســخ داروهــا در هرکــس تفــاوت 
ــی  ــه برخ ــرای نمون ــد. ب ــی کن ــاد م ایج
مســکن هــای خــاص تنهــا زمانــی عمــل 
مــی کننــد کــه پروتئیــن هــای بــدن آن 
هــا را از یــک شــکل غیرفعــال بــه شــکل 
فعــال تبدیــل کننــد، و ایــن کــه تــا چــه 
ــه خــود  ــا وظیف ــن ه ــن پروتئی ــدازه ای ان
ــور  ــه ط ــد ب ــام دهن ــی انج ــه خوب را ب
افــراد متفــاوت  بیــن  چشــمگیری در 

ــت )1(. اس
ــور  ــا فاکت ــی ب ــای ژنتیک ــاوت ه ــن تف ای
ــد  ــی کنن ــش م ــی برهمکن ــای محیط ه
ــی  ــاد م ــی ایج ــای متنوع ــپ ه و فنوتی
کننــد، و ســبب برانگیختــن زمینــه بــرای 
دچــار شــدن بــه بیمــاری در انســان مــی 
شــود. همچنیــن بــه پاســخ متفــاوت بــه 
عوامــل دارویــی نیــز مــی انجامــد. بــه هــر 
ــوم  ــی ژن ــی یاب ــای توال ــروژه ه ــال، پ ح
ــای  ــزارش ه ــوم و گ ــوع ژن ــان و تن انس
داروســازان  و  ژنتیک‌دانــان  حاصــل، 
ــاخته  ــد س ــان را متقاع ــر جه در سرتاس
اســت کــه علــت اصلــی تنــوع در پاســخ 
ــه داروهــا در آرایــش ژنتیکــی بیمــاران  ب
نهفتــه اســت. یافتــه هــا نشــانگر ضــرورت 
پیدایــش پزشــکی انفــرادی اســت کــه بــه 
طــور ســاده بــه معنــی تجویــز دارو هــا و 

و روان پزشــکان بــه ایــن نتیجــه رســیده 
انــد  کــه ترکیــب ژن هــای آدمــی و 
ــن  ــک بی ــوع ژنتی ــه در تن ــی مطالع توانای
ــاز کــردن گــره  ــرای ب افــراد پنجــره ای ب
هــای پیچیــده اختــالات روان پزشــکی و 
پاســخ بــه دارو درمانــی ارائــه مــی دهــد 

.)۱۲(
نمونــه هایــی از اختــالات روان 

پزشــکی و درمــان انفــرادی:
علیرغــم  ســایکوتیک:  اختــالات   .1
ایــن کــه پیشــرفت هــای زیــادی در 
زمینــه درمــان دارویــی اســکیزوفرنی 
ــا 40 درصــد  ــاده اســت، 30 ت ــاق افت اتف
ــای  ــا دارو ه ــان ب ــه درم ــاران ب ــن بیم ای
ــتند و  ــخگو نیس ــایکوتیک پاس ــی س آنت
ــوارض  ــار ع ــا دچ ــد آنه ــدود 70 درص ح
جانبــی مــی شــوند. ایــن گســتردگی 
ــن  ــی ممک ــان داروی ــه درم ــش ب در واکن
ــی  ــه ژنتیک ــته از دو زمین ــت برخواس اس
ــم  ــی در آنزی ــرات ژنتیک ــد: 1( تغیی باش
ــر  ــه غی ــر ب ــه منج ــک ک ــای متابولی ه
فعــال شــدن آنهــا و انباشــت ســمی دارو 
گــردد. 2( تنــوع ژنتیکــی در گیرنــده 
هــای انتقــال دهنــده هــای عصبــی کــه 

مفهوم پزشکی انفرادی:

پزشــکان دریافتــه انــد کــه افــراد واکنــش 
ــه دارو  ــبت ب ــی نس ــیار متفاوت ــای بس ه
هــا )ماننــد مســکن هــا، دارو هــای ضــد 
ــان  ــارخون( نش ــم و فش ــردگی، آس افس
ــن  ــر ای ــوع بیانگ ــن موض ــد. ای ــی دهن م
اســت کــه ایــن واکنــش هــای متنــوع از 
دگرگونــی هــای انــدک و کوچکــی در ژن 
ــی  ــرد. در برخ ــی گی ــه م ــا ریش ــای م ه
ــی  ــن معن ــه ای ــرات ب ــن تغیی ــوارد، ای م
ــی  ــد دوز متفاوت ــراد نیازمن ــه اف اســت ک
ــر،  ــوارد دیگ ــک دارو هســتند و در م از ی
ــر  ــرد موث ــک ف ــرای ی ــه ب ــی ک داروهای
و ایمــن اســت، ممکــن اســت بــرای 
ــد )۱(. ــته باش ــوء داش ــر س ــری تأثی دیگ
ــاس  ــر اس ــرادی ب ــکی انف ــع پزش  در واق
ایــن مفهــوم ســاخته و ایجــاد شــده 
ــی  ــرای گروه ــه ب ــی ک ــه درمان ــت ک اس
ــی عمــل مــی کنــد،  ــه خوب از بیمــاران ب
ــل  ــروه عم ــراد گ ــه اف ــرای هم ــاید ب ش
نکنــد. همچنــان کــه گاهــی دارویــی 
کــه بــرای بیشــتر افــراد زیــان آور باشــد، 
ــا  ــد. ی ــده باش ــک کن ــی کم ــرای برخ ب
ــگان  ــرای هم ــه ب ــی ک ــه داروی ــن ک ای
کارا اســت، بــرای یــک بیمــار ویــژه 
نــاکارا باشــد. اگرچــه دانشــمندان درمــان 
ــاز از  ــی نی ــا را ب ــاری ه ــیاری از بیم بس
شــخصی ســازی آن یافتــه انــد، و در 
بیشــتر موردهــا درمــان بــرای همــه افــراد 
ــده  ــور افزاین ــه ط ــا ب ــت، ام ــان اس همس
ای بــا شــرایطی مواجــه مــی شــویم 
ــد  از  ــی توانن ــاران نم ــی از بیم ــه برخ ک

درمــان هــای خــاص اســت کــه بهتریــن 
ــای  ــرد دارد و از خطاه ــر روی ف ــر را ب اث
ــری  ــوم جلوگی ــی مرس ــای درمان روش ه

ــد )۵(. مــی کن

در  انفــرادی  پزشــکی  کاربــرد 
هــا: بیمــاری  درمــان 

پزشــکی فــردی یــک رویکــرد چنــد 
ــت،  ــار اس ــت از بیم ــرای مراقب ــی ب وجه
کــه نــه تنهــا توانایــی بــرای تشــخیص و 
ــد،  ــی بخش ــود م ــاری را بهب ــان بیم درم
بلکــه توانایــی تشــخیص بیمــاری در 
مراحــل قبــل از آن را ممکــن مــی ســازد 
ــد.  ــر مــی کن ــر را آســان ت ــان مؤث و درم
ــوان  ــی ت ــرادی را م ــکی انف ــرد پزش کارب
بــه مراحــل زیــر تفکیــک نمــود: ارزیابــی 
احتمــال بــروز بیمــاری ، پیشــگیری ، 
ــخیص ،  ــودن ، تش ــکار نم ــن و آش تعیی

درمــان  و مدیریــت درمــان  )۶(.
کاربردهــای متعددی از پزشــکی انفــرادی در 
درمــان بیمارهــای مختلــف مــورد پژوهــش 
قــرار گرفتــه اســت از جمله: ســرطان ســینه 

، بیمــاری هــای قلبــی و عروقــی ، ســرطان 
پوســت ، دیابــت نــوع 2  و آلزایمــر .

بــرای  اختصاصــی  درمانــی  دارو 
پزشــکی: روان  اختــالات 

ــد  ــای ض ــا داروه ــان ب ــه درم ــش ب واکن
ــراب و  ــده اضط ــش دهن ــردگی، کاه افس
ــل  ــر عوام ــی ســایکوتیک، تحــت تأثی آنت
ژنتیکــی اســت. علیرغــم وجــود ایــن 
ــل محیطــی  ــر عوام ــر تأثی ــی ب ــاور مبن ب
ــه  ــی ب ــخ ده ــزان پاس ــی در می و ژنتیک
درمــان و احتمــال کــم تاثیــر یــک ژن بــه 
تنهایــی، تعامــل بیــن ژن هــای مختلــف 
ــر  ــه دارو تاثی ــی ب ــخ ده ــزان پاس ــر می ب
شــگرفی دارد. چالــش پیــش رو در راه 
ــخ  ــی پاس ــاس ژنتیک ــاره اس ــق درب تحقی
ــایی  ــارت اســت از شناس ــا عب ــه دارو ه ب
ژن هایــی کــه تاثیــر نســبی کمــی دارنــد 
در مقابــل ژن هــای اساســی پــس زمینــه 
ای و تغییــرات محیطــی. بــا وجــود همــه 
پیشــرفت هــا هنــوز نیــاز بــرای دارو 
هــای موثرتــر بــرای هــر فــرد وجــود دارد 

دکتر حسن سعادت 
  

دکتری روانشناسی 
دانشگاه علوم پزشکی 

بقیه الله )عج(

مصطفی حکمت 
  

معاونت تحقیقات و فناوری 
 دانشگاه علوم پزشکی

بقیه الله )عج(
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ــود. ــر دارو ش ــش تاثی ــث کاه باع
ــات ژنتیکــی در برخــی از  ــب اطلاع ترکی
ــد نتیجــه درمــان را  زمینــه هــا مــی توان
پیــش بینــی کنــد و از ایــن طریــق تاثیــر 
ــه  ــان بگــذارد. ب ــد درم بســزایی در فرآین
همیــن جهــت درمــان انفــرادی بــرای هــر 
فــرد بــا دارو هــای آنتــی ســایکوتیک مــی 
ــرد  ــن بب ــی را از بی ــوارض جانب ــد ع توان
و فرآینــد بهبــودی را کمــک کنــد )۱۳(.

 :)MDD( ــده ــردگی عم ــال افس 2. اخت
ایــن اختــال شــاخه ای از بیمــاری هــای 
روانــی اســت کــه گســتره وســیعی از 
ــر  ــراد را در سراســر جهــان تحــت تاثی اف
قــرار داده و یکــی از علــت هــای پیشــرو 
در احســاس ناخوشــی اســت. بــر اســاس 
ــدود  ــه ح ــدد اگرچ ــای متع ــش ه آزمای
ــای  ــان ه ــه درم ــاران ب ــد بیم 85 درص
ــا  ــد ام ــی دهن ــخ م ــردگی پاس ــد افس ض
فقــط 60 تــا 65 درصــد آنهــا در صــورت 
اســتفاده صحیــح دارو بعــد از 4 تــا 8 
هفتــه بــه هــر تــک دارو واکنــش مثبــت 
نشــان مــی دهنــد. در ایــن بیمــاران اولین 
درمــان شکســت خــورده بهتریــن عامــل 
ــان  ــراف از درم ــرای انص ــی ب ــش بین پی
اســت و بــا توجــه بــه میــزان تاثیــر فــوق، 
اهمیــت درمــان انفــرادی بــرای ایــن 
بیمــاران غیــر قابــل انــکار اســت. رویکــرد 

فارماکوژنتیــک بــرای انفــرادی کــردن 
درمــان دارویــی ضــد افســردگی در ســه 
ســطح بیــان مــی شــود: 1( تشــخیص ژن 
هــای درگیــر در پاســخ دارویــی. 2( ارائــه 
چارچــوب هــای درمانــی. 3( تولیــد یــک 
سیســتم تســت فارماکوژنتیــک بــرای 

ــی )۱۴(. ــپ بالین ژنوتای
3. اعتیــاد بــه مصــرف مــواد مخــدر 
اســاس پژوهــش هــای  بــر  الــکل:  و 
فارماکوژنتیــک ژن هــای تاثیرگــذار در 
ــده  ــایی ش ــدر شناس ــواد مخ ــرف م مص
و بســتری بــرای تشــخیص و درمــان 
بهتــر ایــن اختــال فراهــم شــده اســت. 
ــی  ــای ژن ــر ه ــدادی متغی ــن تع همچنی
بــه عنــوان عوامــل خطــر یــا بــاز دارنــده 
در الکلیســم شناســایی شــده اســت کــه 
نــه تنهــا احتمــال ابتــا بــه ایــن بیمــاری 
را پیــش بینــی مــی کنــد بلکــه واکنــش 
ــر  ــت تاثی ــز تح ــان را نی ــه درم ــراد ب اف
قــرار مــی دهــد. بــه دلیــل غیــر همگونــی 
ژنتیکــی بیــن افــراد مبتــا بــه الکلیســم 
ــه  ــدارد ک ــچ داروی واحــدی وجــود ن هی
بیــن همــه ایــن بیمــاران پاســخ بدهــد و 
ــه همیــن دلیــل یــک درمــان انفــرادی  ب
ــا شــرایط ژنتیکــی فــرد هماهنــگ  کــه ب

ــود )۱۵(. ــد ب ــر خواه ــد ت ــد، کارآم باش

نتیجه گیری:

پزشــكي انفــرادي زمينــه اي پيشــرفته و 
وســيع از مراقبــت هــاي بهداشــتي اســت 
ــرد  ــر بف ــات منحص ــه اطلاع ــر پاي ــه ب ك
ــي  ــي و محيط ــي، ژنومكي ــي، ژنتكي بالين
افــراد بنــا نهــاده شــده اســت و مــي توانــد 
از ايــن اطلاعــات در جهــت درك مولكولي 
ــی  ــن م ــد. همچنی ــتفاده كن ــاري اس بيم
و  پيشــگيري  راهــكار  بهتريــن  توانــد 
ــي كــه بيمــار  ــي را در زمان ــان داروي درم
علائــم بيمــاري ظاهــر نشــده يــا در 
ــد.  ــاذ نماي ــاري، اتخ ــه بيم ــل اولي مراح
ــتفاده  ــا اس ــرادی ب ــکی انف ــع پزش در واق
از فاكتورهــاي ژنتكيــي و مكانيســم هــاي 
ــا آن  ــر و مناســب ب زيســتي، درمــان مؤث
فــرد را مخصوصــاً در زمينــه دارو در نظــر 
مــی گيــرد تــا داروهايــي بــا دوز مناســب 
ــه ژنتكيــي بيمــاران  ــا زمين و متناســب ب
تجويــز شــود. بنــا بــر ایــن پزشــكي 
انفــرادي توانســته نقــش مهمــي را در 
بــه  ودرمــان  تشــخيص  پيشــگيري، 
ــا  ــاری ه ــياري از بيم ــر بس ــع و مؤث موق
فراهــم كنــد. در ایــن میــان معــدود 
کاربردهــای رویکــرد پزشــکی انفــرادی در 
روان پزشــکی، کارآمــدی ایــن رویکــرد را 

ــد )۱۶(. ــی ده ــان م نش
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بیماری پارکینسون، آماده 
ورود به پزشکی فرادقیق ست.

رئیــس   ،  2015 ســال  در   : چکیــده 
ــا ، ابتــکار پزشــکی  ــکا اوبام جمهــور امری
ــکار  ــن ابت ــرد ، ای ــام ک ــق را اع فرادقی
بــه کارگیــری و  ، تلاشــی در جهــت 
ــالات  ــر در ای ــون نف ــک میلی ــه ی مطالع
ــکا ،  ــور امری ــس جمه ــود . رئی متحــده ب
ــکی  ــود  پزش ــترش و بهب ــدف گس ــا ه ب
شــخصی ، مفهومــی را معرفــی کــرد کــه 
بســیاری از جوامــع پزشــکی و تحقیقاتــی 
بــدان پرداختــه بودنــد . مــا تنهــا زمانــی 
واقعــی دســت خواهیــم  درمــان  بــه 
ــی  ــف قدیم ــم از تعاری ــه بتوانی ــت ک یاف
ــر نشــانه  ــاری ، دســت بکشــیم ، و ب بیم
هــای مختلــف کــه بــه زیســت شناســی ، 
ژنتیــک و آســیب شناســی ارتبــاط دارنــد، 

ــم . ــه کنی تکی
پزشــکی  تاثیرگــذاری  فهــم  بــرای 
شــخصی، تنهــا کافــی اســت نگاهــی بــه 
انکولــوژی بیندازیــم . امــروزه بســیاری از 
تومورهــا دیگــر بــر اســاس انــدام درگیــر 
ــه  ــا توج ــه ب ــوند ، بلک ــی ش ــف نم توصی
ــه  ــی ک ــی ژنتیک ــرات اختصاص ــه تغیی ب
ــد ،  ــا کن ــاد را الق ــد زی ــد رش ــی توان م
ــای  ــه کاره ــد . گرچ ــی گردن ــف م توصی
بســیاری بایــد انجــام گیــرد ، چــون 
ــه طــور  هنــوز امــکان درمــان ســرطان ب
قطــع وجــود نــدارد ، امــا ترجمــه زیســت 
ــه فعالیــت بالینــی ،  شناســی مولکولــی ب

رونــد ارائــه درمــان هایــی کــه بــر برخــی 
ــرعت  ــد را س ــز دارن ــا تمرک ــرطان ه س
بخشــیده اســت و امــروزه بســیاری از 
ســرطان هــا ، جــزء بیمــاری هــای مزمــن 

ــد . ــی آین ــه حســاب م ب
مــا بــر ایــن باوریــم کــه پیشــرفت هــای 
اختــالات  درمــان  حــوزه  در  مشــابه 
ــاری  ــل بیـمـ ــغزی مـثـ ــده مـ پـیـچـیـ
پـارکـیـنـــسون )PD( هـنـــوز چـنـــدان 
قابــل توجــه نیســتند . دانــش مــا در 
و  ژنتیکــی  خطــر  شناســایی  مــورد 
دخیــل  فاکتورهــای  و  نوروپاتولوژیــک 
در PD افزایــش یافتــه اســت . پیشــرفت 
هــای فنــاوری در حــوزه تعییــن پروفایــل 
مولکولــی ، تصویــر بــرداری عصبــی و 
حـسگـرهـــای دور بــرای ارزیـــابی هــای 
بالینــی ، زیرنــوع هــای بیمــاری و درمــان 
مــا  بــرای  را  زیــادی  هدفــدار  هــای 
بازشناســی کــرده انــد . امــا تغییــر کامــل 
درمــان PD بــه روش فردگــرا ، مســتلزم 
انجــام تحقیقــات گســترده و چالــش 
ــگ کل  ــاش هماهن ــی و ت ــای نظارت ه

جامعــه PD اســت .
بیمــاری پارکینســون بــا آغــاز علائــم 
ــر تشــخیص داده مــی شــود : کنــدی  زی
حرکــت، ســفتی عضلانــی، لــرزش در 
ــوارد،  ــی م ــتراحت، و در بعض ــت اس حال
ــم  ــن. علائ ــتادن و راه رفت ــکلات ایس مش

غیــر حرکتــی ، مثــل اختــالات خــواب، 
ــم،  ــکلات هض ــناختی و مش ــال ش اخت
نیــز شــایع هســتند . درمــان هــای کنونی 
ــیله  ــه وس ــت ب ــی حرک ــر بازیاب ــا ب عموم
ــه ،  ــت رفت ــن از دس ــی دوپامی جایگزین
ــا ،  ــن داروه ــا ای ــتند ، ام ــز هس متمرک
طــی گذشــت زمــان ، بازدهــی خــود 
ــش  ــا بخ ــد و تنه ــی دهن ــت م را از دس
ــه  ــی  مربوط ــیب شناس ــی از آس کوچک
ــچ  ــد. هی ــی دهن ــرار م ــورد هــدف ق را م
ــف  ــد و متوق ــی کــه بیمــاری را کن درمان

ــدارد.  ــود ن ــد وج کن
شــدت علائم، ســرعت پیـــشرفت و پاســخ 
 PD بــه درمــان در افــراد مبتــا بــه
ــی  ــن ناهمگون ــت . ای ــوع اس ــیار متن بس
ــش  ــام آزمای ــر انج ــی در براب ــد اصل ، س
ــاری  ــده بیم ــر دهن ــای تغیی ــان ه درم
ــه یــک  ــرای ارائ اســت . امــا امیدهایــی ب
ــاری را  ــه پیشــرفت بیم ــی ک روش درمان
در درصــد بالایــی از افــراد مبتــا ، کنــد 
نمایــد ، وجــود دارد . امــا موفقیــت ایــن 
ــم باشــد . ــد بســیار ک ــی توان ــش م چال

ــا  ــار مبت ــت بیم ــک جمعی ــه تفکی البت
بــه PD ، بــا پیشــرفت هایــی همــراه 
ــی  ــوده اســت . عصــب شناســان بیماران ب
ــر  ــاوه ب ــه ع ــد ک ــرده ان ــف ک را توصی
ــد  لــرزش ، مشــکلات مهــم دیگــری دارن
ــتادن  ــن و ایس ــکلات راه رفت ــل مش ، مث

ــاران  ــت ، بیم ــال ، در واقیع ــن ح ــا ای . ب
میــان دســته هــای علائمــی کــه بــه بدان 
اشــاره شــد ، در نوســان هســتند ، همیــن 
عامــل باعــث مــی شــود ، امــکان مرتبــط 
ــه  ــی ب ــای بالین ــاوت ه ــن تف ــردن ای ک
تفــاوت هــای زیســت شناســی مربوطــه، 
ــرات اختصاصــی ژن  دشــوار باشــد . تغیی
GBZ مــی  و   LRRK2 نظیــر  هایــی 
توانــد اشــکال ژنتیکــی PD را ایجــاد 
کنــد و بخــش اعظــم تحقیقــات بــر فهــم 
ایــن زیردســته هــا و ارائــه درمــان هــای 
ــری  ــدازه گی ــت . ان ــتوار اس ــدار اس هدف
مقادیــر فاکـتـــورهای زیســتی، مثــل 
ــا- ــن آلف ــه پروتیئ ــش یافت ــطوح کاه س

ســینکلئین در مایــع نخاعــی  یــا ســطوح 
تغییــر یافتــه اورات در خــون ، مــی توانــد 
 PD ــرفت ــرخ پیش ــا ن ــکال ی ــی اش برخ
ــا رابطــه دقیــق  ــد . ام را بازشناســی نمای
ــای زیســتی، آســیب  ــن معیاره ــان ای می
شناســی و تظاهــر بالینــی، وجــود نــدارد، 
و پیشــرفت در ایــن حــوزه چنــدان قابــل 

ــوده اســت . ــه نب توج
ــه یــک روش پزشــکی فردگــرا  ــرای ارائ ب
ــه اطلاعــات عمیقتــری  ــورد PD ، ب در م
در مــورد آنچــه بیمــاری PD را ایجــاد می 
ــال  ــه اخت ــوط ب ــات مرب ــد ، از اطلاع کن
مولکولــی گرفتــه تــا علائــم بالینــی ، قبل 
و حیــن بیمــاری ، نیــاز اســت . دســتیابی 

ــه ایــن دیــدگاه هــا ، نیازمنــد ســرمایه  ب
ــرای  ــی ب گــذاری گســترده انســانی و مال
ــاهده  ــوع مش ــای متن ــاوت ه ــه تف ترجم
ــدار  ــان هــای هدف ــه درم شــده در PD ب
اســت . بنابرایــن بــه اســتراتژی تفســیری 

زیــر نیــاز اســت :
ــای  ــه ه ــات و نمون ــه اطلاع ــد ب ــا بای • م
زیســتی دســت پیــدا کنیــم و یــک 
فراســاختار بــرای استـانـداردســـازی و 
ــم.  تحلیــل همگرو-متقاطــع ایجــاد نمایی
مارکرهــای  ابــداع  نظیــر  مطالعاتــی 
ــه نشــانگر  پیشــرفت پارکینســون و برنام
زیســتی بیمــاری پارکینســون ، داده های 
بالینــی ، تصویربــرداری و زیســتی زیــادی 
ــرده  ــه ک ــوع PD ارائ ــف تن ــرای توصی ب
انــد و تــداوم و حمایــت از ایــن مطالعــات 
لازم و ضــروری اســت . اطلاعــات و نمونــه 
هــای زیســتی بدســت آمــده از ایــن 
ــای  ــل ه ــام تحلی ــرای انج ــات ، ب مطالع
مــروری و بیوانفورماتیــک مفیــد هســتند 
. ایــن دسترســی بــه یافتــه هــای اولیــه از 
مــدل هــای خطــر و تغییــرات اولیــه قابل 
ــن  ــت دوپامی ــورد اف ــری در م ــدازه گی ان
ــال  ــن ح ــا ای ــده اســت . ب ــی گردی منته
، همگــروه هــای طولــی پارکینســون 
زیــادی وجــود دارد کــه میتــوان بــر روی 
آنهــا مطالعــه انجــام داد ، نیــازی چندانــی 
بــه  بــه فراســاختاری کــه دســتیابی 

ــن  ــا ای ــد و ی پلتفــورم هــا را محــدود کن
داده هــا را بــه یکدیگــر مرتبــط نمایــد و 
از یکدیگــر تفکیــک کنــد ، وجــود نــدارد 
ــدود  ــق را مح ــع تحقی ــد ، مناب ــن س . ای
مــی نمایــد و امــکان ارائــه نتیجــه گیــری 
هــای شــاخص را از بیــن مــی بــرد . 
فشــار بیشــتر از جانــب ســرمایه گــذاران ، 
ناظــران و ناشــران و نیــز انگیــزه محققــان 
بــرای کســب اطلاعــات از همگــروه هــا ، 
ایــن چالــش را حــل مــی کنــد و امــکان 
اســتفاده بیشــتر از ایــن مطالعــات مهــم را 

ــی آورد . ــم م فراه
ــواده هــای  ــا بیمــاران و خان ــد ب ــا بای • م
ــان  ــیم . محقق ــته باش ــل داش ــا تعام آنه
ــا  ــای آنه ــواده ه ــاران و خان ــد از بیم بای
ــوع  ــری متن ــه تصوی ــن ارائ ــرای تضمی ب
و  کننــد  اســتفاده   PD از  ملمــوس  و 
در ایــن راســتا از مشــارکت بیمــاران 
و خانــواده هــای آنهــا بهــره جوینــد. 
ــماران  ــوت از بیـ ــای دع ــژی ه استـراتـ
ــات از  ــه جمــع آوری اطلاع ــد ب ــی توان م
ــی  ــای خطــر ژنتیک ــل فاکتوره ــراد ناق اف
نــادر یــا افــرادی کــه از نظــر جغرافیایــی 
ــه  ــا ب ــرض ابت ــی در مع ــژاد شناس ــا ن ی
ــد .  ــاری هســتند ، کمــک نمای ــن بیم ای
فنــاوری هایــی نظیــر معاینــه بالینــی در 
ــه  ــرادی را ک ــد اف ــی توانن ــز م ــل نی مح
ــی  ــنتی دسترس ــک س ــز کلینی ــه مراک ب
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ــد.  ــن طــرح وارد کن ــد را هــم در ای ندارن
ــه  ــد ب ــی توان ــی م ــای حمایت ــاش ه ت
باقــی مانــدن بیمــاران در مطالعــه کمــک 
کنــد . بــه عــاوه مــا بــه ارزیابــی دقیــق 
ــای  ــه ه ــرای برنام ــذاری ب ــرمایه گ و س

ــم . ــاز داری ــزی نی ــدای مغ اه
بایــد یــک پروفایــل مولکولــی  • مــا 
ــی  ــات بالین ــم و اطلاع ــه دهی ــق ارائ عمی
ــاری  ــفاف از بیم ــر ش ــه تصوی ــرای ارائ ب
نماییــم.  آوری  جمــع  را  پارکینســون 
مطالعــات ژنتیکــی و زیســت شناســی، بــه 
ــاری  ــل در بیم ــلولی دخی ــیرهای س مس
PD، اشــاره دارنــد ، از جمله این مســیرها 
ــرد :  ــاره ک ــر اش ــوارد زی ــه م ــوان ب میت
ــی،  ــاب عصب ــن ، الته ــدی پروتئی ناکارآم
اســترس  و  میتوکندریایــی  اختــال 
ــور  ــه مح ــای نظری ــیداتیو  . روش ه اکس
مــی تواننــد بــه فهــم رابطــه میــان تغییــر 
ایــن مســیرها و خطــر بیمــاری ، آغــاز و 
پیشــرفت آن کمــک نماینــد . بــه عــاوه، 
پروفایــل » اومیکــس « ) ژنومیکــس ، 
ترانســکریپتوزوم هــا و پروتئومیکــس ( 
ــا  میتوانــد بــه فهــم ارتباطــات نامعلــوم ب
بیمــاری پارکینســون ، کمــک نمایــد . در 
صــورت لــزوم ، مطالعــات بایــد اطلاعــات 
ــرداری و  ــر ب ــی ، تصوی ــی ، بالین مولکول
ــرد،  ــک ف ــورد ی زیســت شناســی را در م
ــد  ــا بای ــل ه ــد و تحلی جمــع آوری نماین
ــز  ــس از مــرگ نی ــه هــای پ شــامل نمون
ــاری را در  ــه بیم ــوان نقش ــا بت ــند ت باش
ــرد.  ــیم ک ــف ترس ــی مختل ــل بالین مراح
ایــن دســته داده هــای چنــد بعــدی 
ــی و  ــای ابداع ــت داده ه ــتلزم مدیری مس
بیوانفورماتیــک و پلتفــورم هــای تحلیلــی 
اختیــار جامعــه  در  بایــد  اســت کــه 

ــرد . ــرار گی ــان ق محقق
ــتی را  ــانگر زیس ــار نش ــد اعتب ــا بای • م
ــنجش  ــرا س ــکی فردگ ــرای روش پزش ب

ــورد  ــات در م ــش اطلاع ــا افزای ــم . ب کنی
بیمــاری هــا ، مــا مــی توانیــم بــه اهــداف 
زیســتی بیشــتر و مســیرهای مرتبــط 
ــاوه  ــه ع ــم . ب ــدا کنی ــا PD دســت پی ب
مــی توانیــم از ایــن اطلاعــات بــرای 
ســاخت نشــانگرهای زیســتی معتبــر 
ــل اطمینــان  اســتاندارد ســازی شــده قاب
ــی  ــه م ــم ، نشــانگرهایی ک اســتفاده کنی
تواننــد بیمــاران را بــه زیرنــوع هــای 
ــر  ــزار تصوی ــد . اب ــک کنن ــف تفکی مختل
بــرداری DATscan منبــع مهمــی بــرای 
ــال  ــه اخت ــا ب ــاران مبت ــایی بیم شناس
تولیــد دوپامیــن اســت کــه مــی تــوان از 
آن در کارآزمایــی هایــی که بیمــاری اولیه 
را مــورد هــدف قــرار مــی دهــد، اســتفاده 
ــته  ــه دس ــا ب ــال ، م ــن ح ــا ای ــرد . ب ک
وســیعتری از نشــانگرهای بیوشــیمیایی و 
تصویربــرداری بــرای فهــم تنــوع زیســتی 
PD و اشــکال نامعمــول پارکینســون ، 
نیــاز داریــم . مرحلــه بعــدی ، مشــارکت 
ــه  ــرای ترجمــه یافتــه هــا ب ــا صنعــت ب ب
ســنجش هــای کارآمــد و تلفیــق بــا 

ــت . ــی اس ــات بالین مطالع
ــاخت دارو  ــورد روش س ــد در م ــا بای • م
ــری  ــزی ، بازنگ ــای مغ ــاری ه ــرای بیم ب
ــتی  ــیرهای زیس ــیاری از مس ــم . بس کنی
بــه ســایر اختــالات   PD دخیــل در 
عصــب شناســی ارتبــاط دارنــد . امــا 
درمــان هــای هدفــدار مبتنــی بــر زیســت 
ــورت  ــه ص ــاری ب ــر بیم ــی ، در ه شناس
فــرد بــه فــرد انجــام مــی گیــرد. راه هــای 
دیگــری نیــز وجــود دارد . روزی فــرا 
خواهــد رســید کــه از دارو و نشــانگرهای 
ــان  ــاری همزم ــا بیم ــط ب ــتی مرتب زیس
اســتفاده خواهــد شــد ، بــه طوریکــه 
ــه  ــی را ارائ ــان های ــازندگان دارو درم س
مــی دهنــد کــه اختــال زیســتی را 
بــدون توجــه بــه تعریــف بالینــی بیمــاری 

ــکی  ــد . ش ــی دهن ــرار م ــدف ق ــورد ه م
نیســت کــه ایــن امــر مســتلزم چگونگــی 
ــا ،  ــک ه ــان ، پزش ــت محقق ــر جه تغیی
صنعــت و ســرمایه گــذاران بــرای کار 
ــرای  ــتر ب ــاش بیش ــت . ت ــی اس گروه
بهبــود خروجــی بیمــار محــور لازم و 

ــود . ــد ب ــروری خواه ض
هیچیــک از ایــن توصیه ها ، ســاده نیســتند ، 
امــا بــا ایــن وجــود ، پیشــرفت هایــی حاصل 
ــک  ــر ژنتی ــاکان ب ــا کم ــت . م ــده اس ش
بیمــاری پارکینســون کــه مســیرهای 
ــی بیمــاری و ســاخت  زیســتی نقشــه یاب
دارو را بــه مــا نشــان مــی دهــد ، تمرکــز 
ــده  ــای بدســت آم ــه داده ه ــم . کلی داری
از مطالعــات بــزرگ مقیــاس کنونــی، 
بخشــی جزئــی از پیشــرفت علائــم را 
ــام  ــا انج ــد . ام ــی دهن ــان م ــا نش ــه م ب
ــت،  ــروری اس ــتر لازم و ض ــای بیش کاره
پزشــکی فردگــرای پارکینســون یــک 
روش 100 ســاله بــرای تشــخیص بیماری 
ــر  ــا پی ــت . و ب ــار اس ــت از بیم و مراقب
شــدن جامعــه ، خطــر ابتــا بــه بیمــاری 
هایــی نظیــر پارکینســون رو بــه افزایــش 
ــیده  ــان آن فرارس ــه زم ــت ، در نتیج اس
اســت کــه ســرمایه گــذاری بــرای یافتــن 

ــرد . ــق صــورت پذی ــای موف ــان ه درم
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ایمنــی درمانــی شــخصی، در بخــش 
تحقیقــات مبــارزه بــا ســرطان، موضوعــی 
ــه  ــورد توج ــیار م ــروزه بس ــه ام ــت ک اس

ــت. ــه اس ــرار گرفت ق
پیشــگیرانه،  واکسیناســیون  برخــاف 
سلـول‌هـــای  واکـســـن‌های ســرطان، 
ــد. ــی برن ــن م ــود را از بی ــرطانی موج س

ــن  ــر ای ــا ب ــن واکســن ه ــی ای ــده اصل ای
مبنــا اســت کــه ایــن نانودیســک‌ها، 
سیســتم ایمنــی را در جهــت مبــارزه 
بــا ســلول‌های ســرطانی موجــود بــه 
شــیوه‌ای اختصاصــی بــرای هــر فــرد 

می‌کننــد. تحریــک 
در درمــان ســرطان بــا نانــو دیســک هــا، 
ــی ژن  ــو آنت ــک احوی نئ ــو دیس ــر نان ه
هــا و یــا جهــش هایــی بــرای تومورهــای 
ــه ســلول  ســرطانی خاصــی اســت کــه ب
هــای T )لنفوســیت T( سیســتم ایمنــی 
ــی ژن  ــو آنت ــایی نئ ــکان شناس ــدن ام ب
ــرطانی را  ــای س ــلول ه ــتن س ــا و کش ه
ــن  ــی کــه ای ــد. همچنیــن زمان مــی دهن
نئــو آنتــی ژن هــا بــا مهــار کننــده هــای 

بــالا  ایمنــی همــراه شــوند، موجــب 
ــای لنفوســیت  ــلول ه ــش س ــن واکن رفت
T مــی شــوند کــه نــه تنهــا باعــث از بیــن 
رفتــن تومورهــای موجــود شــده، بلکــه از 
ــز  ــن تومورهــا نی ــاره ای ــد آمــدن دوب پدی

ــد. ــی کنن ــری م جلوگی
در حقیقــت واکســن درمانــی ســرطان، از 
ــی ژن  ــل آنت ــه حام ــی ک نانودیســک های
هــای جدیــد تومــور اســت تشــکیل شــده 
اســت. ایــن آنتــی ژنها،جهــش هــای 
ــلول  ــه در س ــد ک ــردی ان ــه ف منحصــر ب
هــای ســرطانی دیــده میشــوند. بــا ایجــاد 
ســلول هــای T کــه ایــن آنتــی ژن هــای 
جدیــد خــاص را شناســایی می‌کننــد، 
ایــن تکنولــوژی جهش‌هــای ســرطان 
ــای  ــرار داده، ســلول ه ــورد هــدف ق را م
ســرطانی را حــذف کــرده و از رشــد تومور 
تکنولــوژی  ایــن  جلوگیــری می‌کنــد. 
ــات واکســن  ــق ترکیب ــال دقی ــث انتق باع
بــه ســلول هــای هــدف در بافــت هــدف 
مــی شــوند. هــر چــه ایــن انتقــال بهتــر 
ــر  ــلول‌های T بهت انجــام شــود پاســخ س

ــود. خواهــد ب
علــی رغــم پتانســیل بــالای واکســن 
هــای ســرطانی peptide-based، اثــر 
بخشــی آن هــا در انســان محــدود اســت.

ــی  ــن توال ــر در تعیی ــای اخی ــوآوری ه ن
اگــزون تومــر هــا، عصــر جدیــدی از 
ایمونوتراپــی شــخصی بــا نئوآنتــی ژن 
ــی  ــان م ــار را نش ــی بیم ــای اختصاص ه
ــرای  ــی ب ــای عموم ــا روش ه ــد، ام دهن
تحریــک قــدرت پاســخ گویــی لنفوســیت 
 +CD8α بــه  سیتوتوکســی   T هــای 

ــد. ــی ده ــواب نم ج
در مقالــه ای کــه در دانشــگاه میشــیگان 
آمریــکا در ســال 2016 منتشــر شــد، 
بــالای  چگالــی  کــه  شــده  اثبــات 
 lipoprotein-mimicking نانودیســک 
ــی  ــای  آنت ــد ه ــا پپتی ــده ب ــت ش جف
ــه طــور  ــن ب ژن و ادجوانــت هــا مــی تون
بــه   Ag/adjuvant حمــل  مشــخصی 
ــند  ــود بخش ــاوی را بهب ــای لنف ارگان ه
ــای  ــلول ه ــا در س ــی ژن ه و حضــور انت

ــد. ــظ کنن ــت را حف دندری

طراحی واکسن نانودیسک 
بـرای شخـصـی سازی 
ایمونوتراپی در سرطان
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نانودیســک  کــه  اســت  توجــه  قابــل 
 47-fold تــا  شــده  اســتخراج  هــای 
ــی  ــو انت ــری از نئ ــای بزرگت ــس ه فرکان
 T ژن هــای اختصاصــی لنفوســیت هــای
سیتوتوکســی از واکســن هــای محلــول و 
ــن  ــوی تری ــر از ق ــی fold-31 بزرگت حت
ــت هــا در آزمایــش هــای بالینــی  ادجوان

)CpG in Montanide  ( دارنــد. 

اپــی  چنــد  واکسیناســیون  بعــاوه 
ــف  ــد طی ــی )multi-epitope( تولی توپ
 T ــخ هــای ســلول ــترده ای از پاس گس
مــی کنند،کــه بــه طــور موثــر مانــع رشــد  

ــود. ــی ش ــا م توموره
ــی  ــده وقت ــذف ش ــای ح ــک ه نانودیس
 anti-CTLA-4 و   anti-PD-1 بــا 
 تـــراپی مخـلوط می شـــوند ، تومـورهای

MC-38 و B16F10 رو ایجاد می کنند.
ایـــن یـافــتـــه ها نــشـــان دهـنـــده ی 
ــرای  ــد ب ــد قدرتمن ــرد جدی ــک رویک ی
یــک  و  اســت  ســرطان  ایمونوتراپــی 
ــو پزشــکی  ــرای نان ــی ب ــتراتژی عموم اس

ــد. ــی کن ــنهاد م ــخصی را پیش ش
مــی  کننــده  تقویــت  هــای  واکســن 
ــا در  ــازی Tcell ه ــث جداس ــد باع توانن
جایــگاه واکنــش شــوند ، کــه منجــر 
بــه فرســودگی و حــذف  Tcell هــا مــی 

ــود. ش
بــرای پرداختــن بــه این مســاله ،سیســتم 
ــدل  ــن در م ــو واکس ــف نان ــای مختل ه
ــی از  ــات مختلف ــا درج ــی ب ــای حیوان ه

ــت. ــرار گرف ــی ق ــورد ارزیاب ــت م موفقی
ــاس  ــر اس ــتراتژی  ب ــه اس ــن مقال در ای
ســنتز نانودیســک هــای لیپوپروتئیــن 
بــا چگالــی بــالا )sHDL( و تشــکیل 
 شــده از فســفولیپیدها و پپتیــد هــای

) ApoA1)-mimetic 
در مقایســه بــا ســایر HDL هــا کــه 
 243-amino-acid ApoA1 شــامل 
ــا  اســتخراج شــده از پلاســمای انســان ی
ســاخته شــده بــه صــورت نوترکیــب انــد، 
22-amino- بــا HDL نانودیســک هــای

 acid AppoA1mimetic peptide
ــن  ــای دومی ــرار ه ــده از تک ــت آم بدس

توالــی  بــدون   ApoA1 از    helix-α
ســنتز   ApoA1 زاد  درون  همولــوژی 

ــد. ــده ان ش
بنابــر ایــن موجــب جلوگیــری از بیمــاری 

هــای خــود ایمنــی مــی شــود.
ــای  ــش ه ــرای آزمای ــا ب ــا قب HDL ه
ــر  ــا حداکث ــان ب ــد و در انس ــی تولی بالین
 ،           )  refs 24_26( دوز  تحمــل 
ــی  ــر پل ــر ازاکث ــه بزرگت ــا دو مرتب ــک ت ی
مریــک هــا یــا نانــو ذرات غیــر ارگانیــک 

ــت.  ــی اس ــای بالین ــش ه در آزمای
شــده  دســتکاری  هــای  نانودیســک 
a قســمت  در  کــه  همانطــور   sHDL
DOPE-  شــکل 1 میبینیــم ،4 مــولار

پپتیدهــای  بــا  شــده  مخلــوط   PDP
سیســتئینی  یافتــه  تغییــر  ژن  آنتــی 
شــامل تومــور هــای اختصـــاصی جهــش 
ــایی  ــای شناس ــی ژن ه ــو انت ــه نئ یافت
  DNA ِشــده از تعییــن توالــی اگــزون
تومــور و متعاقبــا انکــو بــه شــده بــا 
مولکــول هــای ایمنـواسـتیـمـــیولتری 
Cho-( ــد ــا کلســترول ان اصــاح شــده ب

 sHDL ــکیل ــه تش ــر ب ــه منج  CpG( ک
 نانودیسک های  co-loaded با آنتی ژن و

CpG (sHDL-Ag/CpG می شوند.  (
طبــق ایــن گفتــه هــا در قســمت ب 
،نانودیســک هــای sHDL بــه طــور موثــر 
آنتــی ژن و CpG را بــرای تخلیــه ی 
غــدد لنفــاوی حمــل مــی کننــد و قــدرت 
ــا  ــی ژن ه ــه آنت ــری ارائ ــل پذی و تحم
ــای  ــت و الق ــای دندری ــلول ه ــط س توس
جهــش ســلول هــای دندریــت را افزایــش 

ــد. ــی دهن م
هــای  پاســخ  باعــث  نتیجــه  در 
بــه   Tهــای لنفوســیت  سیتوتکســیک 
 )CD8α+ (ــی ــای اختصاص ــی ژن ه آنت

مــی شــود.
ــده ــال ش ــای T فـعـ ــت ه  لـنـفـوسـیـ

 ســلول هــای ســرطانی مــورد نظــر در 
بافــت هــای پیرامونــی  را شناســایی کــرده  
ــر ضــد تومــری  و مــی کشــند و اعمــال اث

قــوی دارنــد.
ــی  ــی ترکیب ــو تراپ ــن ایمون ــه ای زمانی‌ک
در کنــار نقــاط بازرســی سیســتم ایمنــی 
ــش  ــث افزای ــد؛ باع ــرار می‌گیرن ــدن ق ب
ــی  ــک م ــای نانودیس ــن ه ــدرت واکس ق
شــود کــه منجــر بــه از بیــن بــردن 

ــود. ــی ش ــده م ــاد ش ــای ایج تومره
بــا وجــود پیشــرفت در ایــن زمینــه ، 
ــاس  ــد مقی ــوه در تولی ــای بالق ــی ه نگران
بــالا از نانــوذرات بــه ویــژه بــر شناســایی 
ــو  ــا نئ ــرای درمــان شــخصی ب مناســب ب
انتــی ژن هــای خــاص بیمــار هنــوز هــم 
بــه عنــوان چالــش هــای عمــده ای باقــی 

ــد. مــی مان
درمــان ســرطان بــا نانــو دیســک هــا یــک 
روش جدیــد در از بیــن بــردن تومورهــای 
ســرطانی اســت. در آینــده، ممکــن اســت 
درمــان ســرطان تنهــا شــامل تزریــق یک 
ــدن بیمــار  ــه ب ــی ب دیســک تقریبــا نامرئ

میشــیگان  دانشــگاه  محققــان  باشــد. 
ــو  ــه نان ــای اولی ــش ه ــت آزمای ــا موفقی ب
دیســک هــای ۱۰ نانومتــری را بــه انجــام 
رســاندند کــه قــادر بــه آموزش بــدن برای 
ــد.  ــرطانی بودن ــای س ــلول ه ــتن س کش
لیپوپروتئین‌هــای  از  دیســک‌ها  ایــن 
ســنتزی بــا تراکــم بــالا و بســیار کوچــک 
)حــدود ۱۰ نانومتــر( ســاخته مــی شــوند.
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مقابله با مقاومت آنتی بیوتیکی 
به کمک پزشکی شخصی

ــد  ــا هرچن ــک ه ــی بیوتی ــتفاده از آنت اس
دارای منفعــت هــای بســیاری در زمینــه 
درمــان بیمــاری هــای مزمــن ، از قبیــل 
بیمــاری هــای کلیــوی، دیابــت ، آرتریــت 
هــای  جراحــی  در  یــا  و  روماتوئیــد، 
ــد؛  ــا ، دارن ــد اعض ــد پیون ــده مانن پیچی
امــا بــا ایــن حــال، اســتفاده نامناســب از 
آنهــا باعــث بــه وجــود آمــدن  مشــکلات 
ــکی  ــر پزش ــت. درعص ــده اس ــدی ش ج
ــا وجــود پیشــرفت هــای  مــدرن امــروز ب
بدســت آمــده در درمــان بســیاری از 
ــی  ــی بیوتیک ــت آنت ــا، مقاوم ــاری ه بیم
جــزء یکــی از مشــکلات عدیــده و رو بــه 
ــع  ــیاری از جوام ــه  بس ــت ک ــدی اس رش
ــا  ــردن ب ــرم ک درحــال دســت و پنجــه ن
آن مــی باشــند کــه متاســفانه ایــن نــوع 
مقاومــت تقربیــا در تمــام آنتــی بیوتیــک 

ــد اســت. ــه وجــود آم ــا ب ه
ــروزه  ــه ام ــت ک ــوان گف ــرات میت ــه ج ب
هرجــا از مصــرف آنتــی بیوتیــک صحبــت 
ــد انتظــار ایجــاد مقاومــت  مــی شــود بای
آنتــی بوتیکــی را نیــز بــه دنبــال آن 
ــه  ــرن  20 و ده ــه آخــر ق داشــت.در ده
اول قــرن 21 میــادی ظهــور و گســترش 
مقاومــت آنتــی بیوتیکــی  در باکتــری 
ــه  ــان و ب ــر جه ــوژن در سراس ــای پات ه
ویــژه در بخــش ICU مــرگ و میــر 
ــته ؛  ــال داش ــه دنب ــیاری را ب ــای بس ه
ــتر  ــی بیش ــاع زمان ــت اوض ــز وخام و نی
افــراد  از  برخــی  در  کــه  شــود  مــی 
بســتری  پاتــوژن هــای مقــاوم بــه چنــد 

ــته  ــود داش ــک)MDR(  وج ــی بیوتی آنت
ــای  ــی ه ــی بررس ــور کل ــه ط ــد.   ب باش
ــه در30  ــان داده ک ــه  نش ــورت گرفت ص
تــا 50 درصــد از مــوارد درمانــی، انتخــاب 
ــی  ــط آنت ــان توس ــان درم ــدت زم ــا م ی

ــت. ــوده اس ــت ب ــک ، نادرس بیوتی
مرکــز کنتــرول و پیشــگیری بیمــاری 
اعــام   2013 ســال  در   )CDC( هــا 
ــر ــال حاض ــا در ح ــان ه ــه انس ــرد ک  ک
پــس  )دوران   »post-antibiotic era«
ــال  ــتند و در س ــک( هس ــی بیوتی از آنت
جهانــی  بهداشــت  ســازمان   2014
ــاع  ــدن اوض ــم ش ــاره وخی )WHO( در ب
مقاومــت آنتــی بیوتیکــی هشــدار داد 
و همچنیــن CDC طــرح مالــی را در 
ــون  ــا مضم ــره ای ب ــال 2016 در کنگ س
ــزرگ  ــد ب مقاومــت آنتــی بیوتیکــی تهدی
ــا  ــه ب ــرای مقابل ــد)AR( ، ب ــه رش و رو ب
باکتــری هــای مقــاوم بــه آنتــی بیوتیــک 
هــا بــه  رســمیت شــناخته و160میلیــون 
دلار بــرای عملــی کــردن ایــن طــرح 

اختصــاص داد. 
بــه طــور کلــی در تمــام کشــور هــا 
ــوژن نســبت  ــری هــای پات مقاومــت باکت
ــال  ــی در ح ــد میکروب ــای ض ــه داروه ب
افزایــش اســت، امــا تفــاوت هایــی از نظــر 
میــزان ایــن مقاومــت وجــود دارد کــه بــه 
واســطه الگــوی مصــرف آنتــی بیوتیکــی 
بیــن آن کشــور هــا ایجــاد شــده اســت. 
ــارت  ــای نظ ــتم ه ــای سیس ــی ه بررس
آنتــی  مقاومــت  مــورد  در  جهانــی 

بیوتیکــی )SMART( نشــان مــی دهــد 
کــه میــزان شــیوع ایــن نــوع مقاومــت در 
ــه در  ــت؛ ک ــاوت اس ــان متف ــر جه سراس
ــه  ــیا ب ــیوع در آس ــزان ش ــن می ــن بی ای
ــوده  ــق ب ــایر مناط ــتر از س ــب بیش مرات
ــی  ــرف آنت ــران مص ــز در ای ــت  و نی اس
بقیــه  از  سیســتمیک  هــای  بیوتیــک 
کشــور هــا بیشــتر مــی باشــد. بــه دلیــل 
افزایــش مقاومــت آنتــی بیوتیکــی در 
ــال  ــی میکروبی ــت آنت ــال 2012مقاوم س
بــه عنــوان شــعار ســازمان ســازمان 
ــت  ــد. اهمی ــام ش ــی اع ــت جهان بهداش
 ایــن موضــوع زمانــی بیشــتر آشــکار
ــر روی  ــت ب ــن مقاوم ــه ای ــردد ک ــی گ م
ایمنــی  سیســتم  دارای  کــه  افــرادی 
ــش  ــا در بخ ــتند و ی ــری هس ــف ت ضعی
مراقبــت هــای ویــژه بیمارســتان بســتری 
مــی باشــند، مــورد بررســی قــرار گیــرد.
ایجــاد آنتــی بیوتیــک هــای جدیــد 
توســط صنعــت داروســازی یــک راهــکار 
ــی  ــت آنت ــر در کاهــش ایجــاد مقاوم موث
ــع  ــل موان ــه دلی ــا ب ــوده ام ــی ب بیوتیک
اقتصــادی و نظارتــی متوقــف شــده بــود.
ــرای  ــان هــای مختلفــی ب دارو هــا و درم
حــل مشــکل عظیــم مقاومــت آنتــی 
هرکــدام  کــه  شــده  ارائــه  بیوتیکــی 
ــم  ــد ک ــته ان ــه داش ــاری ک ــور اعتب درخ
ــند. ــته باش ــود را داش ــر خ ــاد تاثی ــا زی ی
درطــول چنــد ســال گذشــته با پیشــرفت 
هایــی کــه درشــاخه هــای مختلــف 
ــوان  ــی ت ــده، م ــوژی بوجــود آم بیوتکنول

از  بیســاری  از  ناشــی  هــای  آســیب 
ــاند.  ــل رس ــه حداق ــا را ب ــاری ه بیم

هــای   روش  تریــن  جدیــد  از  یکــی 
هــا  بیمــاری  بــا  مقابلــه  و  درمــان 
ــرد  ــود ف ــک خ ــاس ژنتی ــر اس ــان ب ،درم
ــوان پزشــکی  ــه از آن تحــت عن اســت ک
 )Personalized Medicine(شــخصی
ــه  ــی ک ــات فعل ــد. توضیح ــرده ان ــام ب ن
موسســه ملــی بهداشــت دربــاره پزشــکی 
 The Science « ــرده ــه ک ــخصی ارائ ش
 of Individualized Prevention and
ــان  ــگیری و درم ــم پیش Therapy« )عل

فردی(اســت.
ــه  ــخصی ن ــکی ش ــی در پزش ــوم کل مفه
فــرد  افزایــش ســطح ســامت  تنهــا 
ــه  ــش هزین ــه کاه ــه ب ــد بلک ــی باش م
هــای کلــی مراقبــت بهداشــتی از طریــق 
و  هنــگام  زود  تشــخیص   ، پیشــگیری 

بــازده مفیــد در درمــان نیــز توجــه دارد.
ــور(  ــرد مح ــکی ف ــکی شخصی)پزش  پزش
ــا  ــال رشــدی دارد ام ــد در ح ــد رون هرچن
همچنــان در نقطــه آغازیــن راه اســت. 
درمــان بــر اســاس پزشــکی شــخصی باعث 
کاهــش اســتفاده از داروهــای شــایع بــرای 
ــن  ــه از ای ــود ک ــی ش ــا م ــار ه ــر بیم اکث
طریــق نیــز میتــوان میــزان مصــرف آنتــی 
ــت  ــان یکنواخ ــرای درم ــا را ب ــک ه بیوتی

ــش داد. ــدت کاه ــه ش ــاران ،ب بیم
در واقــع بــه کمــک دانــش پزشــکی 
از  بســیاری  درمــان  بــرای  شــخصی 
بیمــاری هــا و یــا عــوارض ناخواســته 
ایــی کــه در طــول درمــان نظیــر ایجــاد 
ــراد  ــرای اف ــی ب ــی بیوتیک ــت آنت مقاوم
ــر  ــم گی ــور چش ــه ط ــده را ب ــل ش حاص
کاهــش داد و همچنیــن میتــوان از مرحله 
ی آزمــون و خطــا در طــی درمــان عبــور 

ــیار  ــدام بس ــک اق ــد ی ــه میتوان ــرد  ک ک
مهــم در جلوگیــری از اســتفاده از دارو 

ــد. ــر باش ــی اث ــه و ب ــای پرهزین ه
باتوجــه بــه ایــن چشــم انــداز کــه رونــد 
اســتفاده مکــرر از درمــان آنتــی بیوتیکــی 
ــش  ــی را افزای ــت باکتریای ــد مقاوم میتوان
ــت  ــرای بدس ــی را ب ــاز مبرم ــد و نی ده
جدیــد  هــای  بیوتیــک  آنتــی  آوردن 
ــکار  ــه راه ــاز ب ــد درنتیجــه نی ــاد کن ایج
ــه  ــرای مقابل ــدی را ب ــی جدی هــای درمان
ــب  ــد افزایشــی مقاومــت طل ــن رون ــا ای ب
میکنــد و از طــرف دیگــر بــه خوبــی 
طریــق  از  درمــان  نشــدن  شــناخته 
پزشــکی شــخصی؛میتوان در حــال حاضــر 
ــان  ــان را، درم ــوع درم ــن ن حاضــر بهتری
ــوازات روش  ــه م ــه ب ــت ک ــی اس ترکیب
هــای درمانــی در عفونــت هــای ویروســی 

ــی رود.  ــه کار م ــرطان ب ــان س و درم
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گزارش اولین کنگره بین المللی 
پزشکی شخصی ایران

پزشــکی شــخصی جدیدتریــن شــاخه 
ــه  ــردد ک ــن محســوب می‌گ پزشــکی نوی
ــه  ــرار گرفت ــی ق ــور اصل ــرد، مح در آن ف
و تمامــی رونــد تشــخیصی و درمانــی 
بصــورت خــاص بــرای شــخص بــه صورت 
کامــاً هدفمنــد و منحصــر بــه فــرد 

ــردد. ــی گ ــی م طراح
بــه عبــارت دیگــر پزشــکی شــخصی 
بــه مـجـمـوعـــه ای از فـعالـیـــت‌ها و 
رویکردهــای تشــخیصی و درمانــی در 
ــا  ــه در آن‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌‌ه پزشــکی اطــاق می‌شــود ک
ــی  ــای ژنتیک ــاس ویژگی‌ه ــاران براس بیم
ــده  ــدی ش ــه بن ــود طبق ــخصی خ و ش
انجــام  برایشــان  درمانــی  اقدامــات  و 
ــکی  ــای پزش ــور رویکرده ــرد. مح می‌گی
ــی  ــازی تمام ــخصی س ــر ش ــور ب فردمح
ــن  ــات پزشــکی اســتوار اســت، بدی اقدام
ــر از  ــراد دیگ ــا اف ــرد ب ــر ف ــه ه ــا ک معن
همچنیــن  و  ژنتیکــی  محتــوی  نظــر 
ــت،  ــاوت اس ــردی متف ــرایط ف ــه ش هم
ــراف و  ــط اط ــه محی ــدن وی ب ــخ ب پاس
ــز  ــر نی ــاری زا و درمانگ ــل بیم ــز عوام نی
ــرای رویکــرد  ــن ب ــاوت اســت. بنابرای متف
مناســب تشــخیصی و درمانــی، ابتــدا 
ــایی  ــا را شناس ــن تفاوت‌ه ــت ای می‌بایس
نمــود. اگرچــه بیشــتر ایــن تفاوت‌هــا 

ــر  ــری ب ــراد، تاثی ــن اف ــا در بی و تنوع‌ه
ــی در  ــاری زای ــا بیم ــول ی ــامت معم س
ــد  ــوع می‌توان ــن تن ــا ای ــدارد ام ــرد ن ف
همــراه بــا تاثیــرات متقابــل بــر محیــط و 
پیرامــون و نیــز داروهــا و ســایر عوامــل بر 
ســامت فــردی و پاســخ بــه درمان‌هــای 
ــول  ــرد در ط ــت ف ــا سرنوش ــاص و ی خ

ــد. ــذار باش ــی تاثیرگ دوران زندگ
ــه نظــر مــی  ذکــر ایــن نکتــه ضــروری ب
ــد  ــخصی در چن ــکی ش ــه پزش ــد ک رس
ســال اخیــر در کشــورهای پیشــرفته 
بســیار  بــا ســرعت  و  گردیــده  آغــاز 
همــه  بــه  انتشــار  حــال  در  زیــادی 
ــدل،  ــن م ــد. در ای ــی باش ــا م ــاط دنی نق
ــا اگاهــی از  ــال، پزشــک ب ــوان مث ــه عن ب
اطلاعــات نهفتــه شــده در ژنــوم فــرد مــی 
ــل  ــا حداق ــر )ب ــه او داروی موث ــد ب توان
آثــار ســوء جانبــی( و در دوز مناســب 
ــب را  ــفارش مناس ــوده و س ــز نم را تجوی
ــم  ــر در ســبک زندگــی و رژی ــرای تغیی ب
ــه منظــور پیشــگیری و درمــان  غذایــی ب
ــد. ــه ده ــات ارائ ــر صف ــا و تغیی بیماری‌ه
یکــی از دلایــل بســیار روشــن کــه نشــان 
مــی دهــد تنــوع زیســتی در میــان مــردم 
ــخ  ــا پاس ــا و ی ــرفت بیماری‌ه ــا پیش و ی
ــت  ــن واقعی ــذارد ای ــر می‌گ ــه دارو تاثی ب

درمــان  در  مثــال  بــرای  کــه  اســت 
کــودکان بیــش فعــال، داروهــای معمــول 
تنهــا در ده درصــد مبتلایــان تاثیــر مــی 
ــط  ــرطان فق ــد س ــای ض ــذارد و داروه گ
بــرای 25 درصــد بیمــاران موثــر هســتند، 
و یــا داروهــای ضــد افســردگی از هــر ده 
ــورت  ــه ص ــار ب ــش بیم ــط در ش بیمارفق
موثــر کاربــرد دارد. مفاهیــم پزشــکی 
فردمحــور بــه روش‌هــای مختلــف در 
ــت  ــور مراقب ــه منظ ــد و ب ــکی جدی پزش
هــای بهداشــتی اســتفاده مــی شــود. 
ــه خصــوص در حیطــه  ایــن مراقبت‌هــا ب
پیشــگیری، پیــش بینــی آینــده بیمــاری، 
درمــان دقیــق و مناســب کاربردهــای 

ــی دارد. فراوان
در ایــن راســتا و بــا توجــه بــه توضیحــات 
فــوق، خرســندیم و بــر خــود مــی بالیــم 
ــا  ــگام ب ــز هم ــران نی ــا ای ــور م ــه کش ک
کشــورهای پیشــرفته و جلوتــر از تمامــی 
ــی  ــه و حت ــه خاورمیان ــورهای منطق کش
ــن  ــره بی ــزاری کنگ ــه برگ ــدام ب ــیا اق آس
المللــی پزشــکی شــخصی نمــوده اســت. 
اولیــن کنگــره بیــن المللــی پزشــکی 
شــخصی ایــران در تاریــخ 7 تــا 9 اســفند 
همایش‌هــای  مرکــز  در   1395 مــاه 
مجتمــع بیمارســتانی امــام خمینــی و بــا 

محوریــت دانشــگاه علــوم پزشــکی بقیــه 
ــگاه  ــترک پژوهش ــکاری مش ــا هم الله و ب
زیســت  و  ژنتیــک  مهندســی  ملــی 
فنــاوری ایــران، دانشــگاه علــوم پزشــکی 
ایــران و مرکــز همکاری‌هــای فنــاوری 
ــا  ــوری و ب ــت جمه ــای ریاس و نوآوری‌ه
حضــور 22 ســخنران کلیــدی و میهمانان 
خارجــی از کشــورهایی همچــون ســوئد، 
و  روســیه  اســپانیا،  اتریــش،  فرانســه، 
قبــرس و اســاتید برجســته ایرانــی برگــزار 
شــد و آخریــن دســتاوردها در حــوزه 
پزشــکی شــخصی مــورد بحــث و بررســی 

ــت. ــرار گرف ق
ــادل  ــره تب ــن کنگ ــزاری ای ــدف از برگ ه
تســریع  جهــت  در  علمــی  اطلاعــات 
پذیــرش پزشــکی شــخصی در حوزه‌هــای 

ــود.  ــور ب ــی در کش ــف درمان مختل
ــی  ــر محمدعل ــره دکت ــن روز کنگ در اولی
صارمــی از پیشــگامان پزشــکی شــخصی 
ــره  ــذاران کنگ ــز از بنیانگ ــران و نی در ای
بیــن المللــی پزشــکی شــخصی، بــه 
عنــوان اولیــن ســخنران از طــرف روســای 
کنگــره صحبــت کردنــد و بعــد از برگزاری 
ــه افتتاحیــه اقــای دکتــر مجیــد  برنام
معنــوی ریاســت مرکــز همکاری‌هــای 
ــوری  ــت جمه ــوآوری ریاس ــاوری و ن فن
ــخصی  ــکی ش ــت پزش ــوص اهمی در خص

ــد.  ــخنرانی کردن س
ایشــان اظهار داشــت: بــا توجه بــه دغدغه 
پیشــرفته در توســعه کشــور خوشــبختانه 
فنــاوری بیــو و نانــو از شــاخص‌های تاثیــر 
ــن  ــذار نظــام ســامت هســتند و در ای گ
راســتا بــا ســتاد فنــاوری توانســته‌ایم 
ــای  ــرای برنامه‌ه ــتی ب ــکل‌دهی خواس ش
ــه در  ــیم ک ــته باش ــوزه داش ــن دو ح ای
ایــن میــان پزشــکی شــخصی ورود پیــدا 
ــی  ــد طرح‌های ــز بای ــرای آن نی ــرده و ب ک

داشــته باشــیم. 
وی افــزود: در مواجــه بــا موضوعاتــی 
ــه هســتند بایــد رویکــرد  ــر فناوران کــه اب
جدیــدی داشــته باشــیم کــه حــوزه 
پزشــکی شــخصی نیــز از آن دســته اســت 
و یــک فنــاوری نیســت بلکــه مجموعــه‌ای 
بــر  در  را  فناوری‌هــا  و  توانمنــدی  از 
ــه  ــا توج ــت: ب ــار داش ــان اظه دارد. ايش
ظرفیت‌هــای  پتانســیل  و  مزیــت  بــه 
ــاتی،  ــز تحقـیقـ ــی در مـراکـ پـژوهـشـ
کشــور،  در  کارآمــد  انســانی  نیــروی 
کلینیک‌هــای نظــام ســامت و مدیریــت 
بیماری‌هــا بایــد نــگاه ویــژه‌ای بــه حــوزه 
ــیم.  وی  ــته باش ــخصی داش ــکی ش پزش
ــاوری  ــوزه فن ــده ح ــه آین ــگاه ب ــزود: ن اف
و درمان‌هــای جدیــد نشــان می‌دهــد 
ــد ورود  ــخصی بای ــکی ش ــوزه پزش در ح

ــن حــوزه  ــت در ای ــا غفل ــم و ب ــدا کنی پی
درمان‌هــای  پاســخگوی  نمی‌توانیــم 

ــیم.  ــاران باش ــاز بیم ــد و نی جدی
ايشــان در خصوص نــگاه فناورانــه معاونت 
ــهوری  ــت جـمـ ــاوری ریاس ــی و فن علم
گفــت: خـــوشبختانه مجموعه‌هــای فعــال 
ایــن حــوزه شناســایی شــده و در حــوزه 
ــوزه پزشــکی  ــش ح ــک پزشــکی نق ژنتی
در  و  اســت  اهمیــت  حائــز  شــخصی 
ایــن مســیر در بخش‌هــای تحقیقــات، 
دهنــده  ارائــه  مراکــز  دانشــگاه‌ها، 
مراکــز  ســایر  و  خـدمـــات سلامـــت 
شــده  برداشــته  گام‌هایــی  پژوهشــی 

ــت. اس
بــا  فنــاوری  حــوزه  در  افــزود:  وی   
شــاهد  مختلــف  ســتادهای  ایجــاد 
بودیــم  بخشــی  بیــن  هماهنگی‌هــای 
ــه  ــد ب ــخصی بای ــکی ش ــوزه پزش و در ح
دنبــال پــروژه محــوری و پاســخ بــه 
محــور پیــش رو باشــیم و در ایــن کنگــره 
شناســایی پتانســیل‌ها حائــز اهمیــت 
ــه  اســت. ايشــان اظهــار داشــت: توجــه ب
ــش  ــرکت‌های دان ــی و ش ــش خصوص بخ
بنیــان بســیار ضــروری اســت زیــرا هــدف 
ــول  ــا محص ــان تنه ــش بنی ــرکت دان ش
ــر  ــه خدمــات مبتنــی ب نیســت بلکــه ارائ
دانــش و خلــق ثــروت بســیار مهــم اســت 

میترا شمسینی غیاثوند
خبرنگار   
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کــه در فرمایشــات مقام‌هــای مســئول 
ــت.  وی  ــده اس ــه ش ــه آن پرداخت ــز ب نی
در پایــان افــزود: بــا فعــال ســازی بخــش 
خدمــات پزشــکی شــخصی و نگاه دانشــی 
ــش  ــر دان ــی ب ــات مبتن ــوزه خدم در ح
شــاهد   می‌توانیــم  شــخصی  پزشــکی 
ــور  ــان کش ــه هموطن ــات ب ــای خدم ارتق
و همچنیــن ارائــه خدمــات در حــوزه 

ــیم.  ــامت باش ــگری س گردش
ــر  ــای دکت ــاب آق ــخنرانی جن ــد از س بع
ــای  ــره آق ــی کنگ ــران علم ــوی، دبی معن
آقــای  و  هوشــمند   مســعود  دکتــر 
دکتــر رضــا نکوئیــان بــه ســخنرانی 
ــه  ــامدگویی ب ــن خوش ــد و ضم پرداختن
ــزوم  ــر ل ــدگان ب ــان و شــرکت کنن مهمان
اهمیــت ایــن کنگــره و مشــارکت اســاتید 
ــت  ــور جه ــف کش ــگاه‌های مختل و دانش
ــخصی در  ــکی ش ــرش پزش ــریع پذی تس
ــور  ــی در کش ــف درمان ــای مختل حوزه‌ه

ــد. ــد کردن تاکی
ــه  ــه ب ــل ک ــه 8 پن ــش ب ــه روز همای س
محورهای پزشــکی شــخصی در ســرطان، 
نوروســاینس،  در  شــخصی  پزشــکی 
پزشــکی  شــخصی،  دارویــی  درمــان 
ــک،  ــای متابولی ــندرم ه ــخصی در س ش
ــی  ــای قلب ــخصی در بیماریه ــکی ش پزش
ــرد پزشــکی شــخصی در  ــی، کارب و عروق
ســلول درمانــی، پزشــکی شــخصی در 
ــکی  ــوی و پزش ــای ری ــخیص بیماریه تش
شــخصی در آســم و آلــرژی تقســیم شــده 

ــود. ب
در روز اول بعــد ار برنامــه افتتاحیــه و 
ــل پزشــکی شــخصی  ســخنرانی هــا ، پان
ــد  ــی دیـویـ ــا سخـنـرانـ ــرطان ب در س

گارســیا آلفوســنو، دکتــر مــوژان اســدی، 
دکتــر محســن رضــوی، دکتــر لیــا 
صادقــی، دکتــر مهشــید مهــدی زاده، 
ــه  ــر مهدی ــی، دکت ــان کرباس ــر احس دکت
ســلیمی، دکتــر فروزنــده محجوبــی و 
ــل پزشــکی شــخصی در نوروســاینس  پان
بــا ســخنرانی دکتــر محمدتقــی جغتایــی، 
دکتــر علــی شــهبازی، دکتــر قاســم 
الماســی،  مصطفــی  دکتــر  آهنگــری، 
دکتــر ســیلوین کگنــه، دکتــر رضــا 
ــن  ــی و اروی ــد آریای ــر امی ــران، دکت رفوگ
حقیقــت فــرد برگــزار و مقــالات برگزیــده 

ــد. ــه ش ارائ
روز دوم کنگــره بــا پانــل درمــان دارویــی 
دکتــر  اقــای  ریاســت  بــا  شــخصی 
ســعیدرضا غفــاری و ســخنرانی دکتــر 
ــی،  ــاد یغمائ ــر فره ــی، دکت ــم رفعت مری
ــر نفیســه  ــا ، دکت ــرداد نوروزنی ــر مه دکت
انصــاری نــژاد، دکتر اســماعیل شاهســوند 
و دکتــر زریــن مینوچهــر و پانــل پزشــکی 
شــخصی در ســندرم هــای متابولیــک بــا 
ــی  ــرج نب ــر ای ــخنرانی دکت ــت و س ریاس
پــور، دکتــر فــرزاد حدائــق، دکتــر بابــک 
ارجمنــد، دکتــر ماندانــا حســن زاد، دکتــر 
مریــم دانش پــور، شــهاب علیــزاده، ناهید 
ــف و  ــمیرا ابراهیم ــر س ــب زاده، دکت طال
ــل  ــری و پان ــری امی ــه نصی ــر فاطم دکت
پزشــکی شــخصی در بیماری‌هــای قلبــی 
و عروقــی بــا ریاســت و ســخنرانی دکتــر 
مجیــد حــق جــو و ســخنرانی دکتــر 
آذیــن علیــزاده اصــل، دکتــر نســیم 
ــر  ــار، دکت ــون افش ــر کتای ــادری، دکت ن
ســیامک صابــر، دکتــر مــژگان قــاری 
پــور، ســمانه ســادات عنایتــی پــور و 

در  در  و  برگــزار  ملاحســینی  مهــدی 
پایــان روز دوم هــم مقــالات برگزیــده 

ــد. ــه گردی ارائ
ــی  ــن الملل ــره بی ــوم کنگ ــاز روز س در اغ
پزشــکی شــخصی ، پانــل کاربرد پزشــکی 
شــخصی در ســلول درمانــی بــا ســخنرانی 
دکتــر فیلیپــس ســی پاتســالیس، دکتــر 
ــد  ــر صم ــنی، دکت ــعاع حس ــا ش علیرض
محمــد نــژاد، دکتــر محمدرضا رشــیدی و 
دکتــر فخــر طــه و پانل پزشــکی شــخصی 
ــا  ــوی ب ــای ری ــاری ه ــخیص بیم در تش
ریاســت و ســخنرانی دکتــر ســیامک 
ــس،  ــر مرادیان ــخنرانی دکت ــی و س کوران
دکتــر رضــا نقشــین، دکتــر رضــا ملایــری 
و دکتــر آواحســین زاده برگــزار شــد و در 
ــره  ــران علمــی کنگ ــان روز ســوم دبی پای
ــره را شــامل  ــی کنگ ــه تصمیمــات نهای ب
برگــزاری دومیــن کنگــره در دی مــاه 
علمــی  انجمــن  ایجــاد   ،13۹۶ ســال 
پزشــکی شــخصی ایــران، اطــاع رســانی 
بیــن  شــخصی  پزشــکی  گســترش  و 
ــه  ــه جامع ــن عام ــان و همچنی متخصص

ــد.  ــام کردن اع
ــی پزشــکی  در اولیــن کنگــره بیــن الملل
ــن  ــه ای ــه ب ــش از ۲۰۰ مقال ــخصی بی ش
کنگــره ارســال شــده بــود کــه کــه 
بــه ســخنرانی  اســاس داوری‌هــا  بــر 
خلاصــه  و  شــده  تقســیم  پوســتر  و 
نشــریه  چهــارم  شــماره  در  مقــالات 
پزشــکی شــخصی بــه چــاپ رســید بــرای 
کســب اطلاعــات و دریافــت مقــالات 
ســایت بــه  می‌توانیــد  شــده   ارائــه 
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Molecular methods are becoming the gold standard for the detection of pathogens because of their superior sensitivity, 
rapid turnaround time, simplicity and ability to identify pathogens that are slow growing or di�cult to culture.
Another advantage of Multiplex PCR is their capability to detect viruses, bacteria, protozoa and yeasts in one go, 
bringing great bene�ts for di�erential diagnostics.

کمپانى AusDiagnostics از کشور استرالیا با ارائه ى  روش مولکولى Multiplex PCR  براى شناسایى پاتوژن ها به ویژه براى پاتوژن هایى که 
بسیار آهسته و یا سخت در محیط کشت رشد مى کنند ، به دلیل حساسیت زیاد و سریع و آسان بودن به عنوان یک استاندارد طلائى معرفى شده است.

یکى دیگر از فوائد روش سیستمیک پى سى آر چندگانه، توانایى تشخیص چندین عامل از جمله عوامل ویروسى، باکتریایى، پروتوزئا، مخمر و قارچ ها در 
یک دوره آزمایش مى باشد و نتایج بسیار کاربردى را براى تشخیص هاى مختلف به همراه دارد.
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