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 الله الرحمن الرحیم بسم

 

 الََّذِی عَلََّمَ باِلْقَلمَِ عَلََّمَ الْإِنْسانَ ما لمَْ یَعْلَمْ 

 

را که با نور اسلام    انیکنندة جهان  تی منان و ترب  زدیحمد و سپاس ا

)ره( و مقام    ی ن یامام خم  ران،یا  ی اسلام  یجمهور   گذارانی بن  ی و رهنمودها

و با بازگرداندن به    د یاسارت رهان  ی را از بندها  رانیملت ا  ، یمعظم رهبر

علم    یامت مسلمان را در جهت بالندگ   یعلم   یهاتوان  ش یخو  شتنیخو

 .دی عالم و متعهد به ظهور رسان  یانسان یروین تیو ترب

  انتها یعشق و علاقة ب  قت،ی حق   یکه با دغدغة جستجو  ی پزشک  دانش

ابتدا    افت،یها شروع و توسعه  رفع آلام از انسان  یو تلاش برا  یبه زندگ

بود که    ینی بال   ناتیشرح حال و معا  عیتجم  یحس بشر برا  پنجبه    یکمت

بال  یها در مجموعه بقراط، جال   یپزشکان  ینی طب    ،یراز  نوس،یهمچون 

  ها یماریو درمان ب  ص یتشخ  شروی را پ  یو سپس هارو   یرجان ج  نا،یسابن

نوآور  هیبا تک   نینو  یالعاده پزشک خارق  ریس  ، نمود. بدون شک  و    هایبر 

  یدگرگون  ر، یسال اخ  7۰  ژهیدر دو قرن گذشته و به و  دی جد  یهایفناور 



 همگرا  یهایو فناور ندهیعلوم غدد آ 2

راه    ن یحاصل نموده و ا  ها یماری و مراقبت از ب  یریشگی را در پ  ی اعمده

 . داردهمچنان ادامه  

”چشم  که    نیدر جامع المتکلم   یانیبر نوشتة ناصر خسرو قباد  ه یتک  با

را که حاضر است امروز، و گوش آلت است مر    ی زیآلت است مر ادراک چ

بودست و گذشته است و فکرت آلت است   ریو پر یرا که د  یزیادراک چ

  ی پزشک  ندةی نگاه به آ  را که فردا و پس فردا خواهد بودن“  یزیمر ادراک چ

رو و سپس رشد   شیاحتمالات پ  ییشگویو پ   ک ی ستماتیو تعلق س  ربا تفک

 . ردیگیقرار م   داریتوسعة پا ریفکر در مسو ت ینگرندهی و آ یپژوهندهیآ

در کشور    یمترق  یپزشک   یباندهیو د  ی نگارندهیآ  روانشی از پ  یکی

توأم با  یها است که نوشته پورینب رجیدکتر ا یما استاد معظم جناب آقا

بر اکمال    یهمراه با سخنان مبتن   م، ی حک  کی و حکمت او به عنوان    تیدرا

منزلة   به  عرفانش  سال  کی و  در  و    ی هاافق  ر یاخ  ی هاعارف  روشن 

 نموده است. ریطالبان علم تصو یرا برا یمت ی ق یذ

  یدر دو قرن گذشته درمان قطع  یعلم پزشک   ی هاشرفتی همة پ  با

از    یار ی. از آن جمله مراقبت از بسستین  ر یپذامکان  ها یماریاز ب  ی اریبس

  تواندینم  یول  شود یم  ی ماری منجر به کنترل ب ز یرغدد درون  ی هایماریب

برگردانده و سلامت   یماریرا به طور کامل به صورت قبل از وقوع ب  یسلامت

که    رود یم   دی هذا امکند. مع  جاد ی ا  یو سلول  ی را در همة سطوح بافت  کامل 

کارگ  به  فرآور  ی پزشک  ن ینو  یهادانش  یریبا  به  تمسک   ن ینو  یهایو 

 . ردیدر دسترس بشر قرار گ ها یماری از ب ی اری امل بسعلاج ک 
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اندوکر  بدون گسترش   قیفرادق   ای ژرف    یستم ی س  ینولوژیشک  با 

بشر ح  یدانش  ز  ی هاطهیدر  علم  حاصل    یشناس ستیمختلف  طب  و 

علوم غدد را بر اساس روندها    ندة یکتاب ارزشمند آ ن یخواهد شد. مؤلف ا

فناور ترس  ی نیبشی پ  ن،ینو  ی هایو  کامل    می و  ظرافت  با  و  است  کرده 

متاژنوم  کسیپروتئوم  کس، یتابولومم  ، یژنوم  ی هاافتهی  ع یتجم   کس،یو 

با    شان یرا مورد مداقه قرار داده است. ا  ین یو فرابال  ین یبال   ک، ی ولوژیدمیاپ

در    ها یماری ب  ین یبشیها و پ مدل  ، یعلم  یی و توانا  ت یاز خلاق   ی ریگبهره 

درک    ینموده و پنجره را برا  میترس  ندهیآ  سمیو متابول  زیرعلوم غدد درون

 طب گشوده است.  ندة یدر آ یزیانگدل  یهاتیواقع

  گذرانند، یآنان که عمر پربرکت خود را در آموزش و پژوهش م  یبرا

دارند    ندهی که چشم به آ  ی ختگانیفره  یو برا  ی اله  ق یسلامت و توف   یآرزو

  میاز تفکر و تعقل خود ترس  یریگبا بهره  نندی بینم  گران یو آن چه را که د

تقوا    ودانش، خرد    ، منان  زد یاز درگاه ا  ند،ینما یرا هموار م   نده یآ  ر یو مس

 مسئلت دارم. 

 

 تَقَبََّلْ منََِّا إِنََّکَ أَنتَ السََّمِیعُ الْعَلِیمُ  اللََّهمََُّ

 صَلََّى اللهُ   عَلَیْنَآ إِنََّکَ أَنتَ التََّوََّابُ الرََّحِیمُ. وَتُبْ  وَ

 

 ی زیعز  دونیفر دکتر
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   فصل اول

 دایمی؛اجایی پارهجاب

 اندوکریندر برابر بیمار مزمن  اندوکرین  ةبیمار آیند
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های  به پژوهشاست که بسیار  ای  ولوژی بالینی امروزه رشتهاندوکرین

بر   اندوکرین  در  های بالینی، بررسی۱96۰وابسته است. تا دهة    ۱ی ترجمان

بود استوار  بیمار  فنوتیپی  مشاهدة  و  بالینی  معاینات  رهیافتی    و  پایة  با 

  ،به زبان دیگر  گردید.می  بیمار اقدامبه تشخیص بالینی    ۲گرایانهفروکاست

پرداخت و این شیوه مستلزم  می  از شیوة برپایة فنوتیپی به شناخت بیماری

.  دادمی  ا از خود بروزعلائم و نشانگان بالینی بیماری ر  ،آن بود که بیمار 

هنگامه این  برهای  آسیب  ،در  درون  وارده  دیگر    ریزغدة  که  بود  چنان 

دقیق سطح    گیریاندازه . امَّا امروزه با  نداشتآن امکان  عملکرد  برگشت  

های  امکان شناسایی بیماران در هنگامه  ،ایمنوآسیهای  با روشها  هورمون 

  ی بیماران  ها،در این هنگامه  .بالینی و تحت بالینی فراهم آمده استپیش

آشکار   که فنوتیپیک  قرار ندارند  یسیمای  شناسایی  مورد  گیرند. می  ، 

آزمون انجام  با  سرکوب  ۳تحریکی های  امروزه  های  گیریاندازه،  ۴گرانهو 

به    گردیده وپذیر  امکانتری  واقعیهورمونی در شرایط بیماری به صورت  

 (. ۱) شده استزده دامن ،ولوژیستاندوکرینرهیافت فروکاست گرایانة 

 
1 Translational 
2 Reductionism 
3 Stimulatory 
4 Inhibitory 
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توان در سه تیپ عمده  می  غدد راهای  بدین سان، هم اکنون بیماری

 قرار داد:

 با فزونی در هورمون اندوکرینهای ( بیماری۱

 با کمبود هورمون اندوکرینهای ( بیماری۲

 ۱( شرایط مقاومت هورمونی۳

هورمونهای  سندرم در  واسط  ،فزونی  نئوپلاستیک  رشد    ةبه 

خود ایمنی و فزونی در تجویز هورمون های  ، بیماریاندوکرینهای  سلول

سازند  می گیرندة هورمونی را فعالدهی  که پیامهایی  دهند. جهشمی  رخ

قرار گرفته  GPCR  ةگیرند  در چندین عوامل کمبود    اند.مورد شناسایی 

خود ایمنی، جراحی،    ةپدید  در نتیجةای  توان به تخریب غدهمی  هورمون را

د.  نموعفونت، التهاب، انفارکتوس، خونریزی و انفیلتراسیون توموری لحاظ  

به دلیل نقایص ارثی در    ، مقاومت هورمونی شدیدهای  در حالی که سندرم

دهند  می  رخ و یا در مسیرهایی  ای  هستههای  غشایی، گیرندههای  گیرنده

 (.۲دهند )می  را انتقالای گیرندههای که پیام

پیشرفت این  همة  سنجشها  با  در  اتصال  های  که  ایمنولوژیک، 

واقعی  اند،  و فسفوریلاسیونی رخ دادهای  گیرنده به صورت    سختیبه  ما 

درک کنیم. بر  را  ها  توانیم اتیولوژی یا پاتوفیزیولوژی کامل این بیماریمی

منوال واقعی  ، همین  صورت  به  علتی    ،ما  بیماریرا  درمان  این  ها  برای 

نداریم و شکل تقریباً کارآمد و عملی درمان شامل جایگزینی هورمونی در  

 
1 Hormone resistance 
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ایمن یک غدة تخریب خود  بیماری  ریزدرون  موارد  یا  های  یا  متابولیک 

  یغدد منشأ    بابرای تومورهای    اندوکرینبرداشت تومورها یا گاهی درمان  

از    پس غدد  های  (. هر چند که امروزه از درمان کامل بیماری۳باشد )می

  ، به متخصصین جراحی  بیمارانولوژیست و ارجاع  اندوکرینتشخیص توسط  

کنیم )مانند درمان هیپرپاراتیروئیدی اولیه، برداشت گره سرد در  می  یاد

آدنوم لاپاراسکوپیک  برداشت  لوکالیزه،  تیروئیدی  آدرنال  های  سرطان 

آدنوم فئوکروموسیتوما،  استروئید؛  کنندة  ی  هامیکروآدنوم  کتومیتولید 

بیماری  هیپوفیز( از  بسیاری  در  و    درمان  یک   ،اندوکرینهای  ولی  کامل 

درمان بیماری گریوز، درمان ماکروآدنوم   .باشدنمی  موجودبخش  رضایت

زمینة  پساقدامات درمانی  هیپوفیز، درمان دیابت تیپ یک و دو، چاقی و...  

قرار هدف  را  بیماری  پاتوفیزیولوژیک  موجب نمی  واقعی  این  و   دهند 

بیمارِ می که  از    ۱اندوکرینمزمن    شود  بسیاری  و  شود  برای افراد  خلق 

این به معنای آن است  .  مانندمی  بر جای  تحت درمانای  طولانیهای  هدور

مجبور به  با گذشت دو دهه از آغاز هزارة جدید،  ولوژی بالینی  اندوکرینکه  

مزمن   بیماران  از  عظیمی  تعداد  از  مراقبت  که    اندوکرین ادامة  است 

ولوژی بالینی هنوز راهی  اندوکرین(. برای مثال،  ۴و۱باشد )می  ناپذیرپایان

بیماری برای  پیشگیرانه  اقدامات  با  های  برای  و  ندارد  غدد  ایمن  خود 

بیماری را  این    ۲هاشیموتو سال از زمانی که هاکارو  ۱۰۰گذشت بیش از  

شناخت، مکانیسم پاتوژنیک ایمنی، سیر تاریخچة طبیعی پیامد و درمان  

 
1 Chronic endocrine patient 
2 Hakaru Hashimoto 
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ناشدة   نقاط سحرآمیز و حل  از  بالینیاندوکریناین بیماری هنوز    ولوژی 

خود  های  درمان این بیماری و یا دیگر بیماری  در مورد  و اجماعی باشد  می

غدد هورمونی  ایمن  جایگزینی  شیوة  پیرام  به  و  ندارد  سیر  ون  وجود 

 (. ۱)  دانیمنمی چندانها آن تاریخچه و پیامد 

انجام  داروییدرمان  های  شیوهدر مورد   امروزه  امکان    شوندمی  که 

صناعی  های  خالص و حتی ملکول  ة سنتز شدهای  با هورمون  ی جایگزین

انسولین مانند  آمده استهای  طراحی شده  فراهم  و    ؛ جدید  امَّا لامبرت 

 ند:ردامی او چنین بیانهمکاران 

حتی   وجود،  این  با  های  درمان با  مستقیم  نظر  به  جایگزین 

  مانند تیروکسین، هیدروکورتیزون، استروئیدهای هایی  هورمونی 

کامل   ویتامین دی،  و  . گرچه  ندنیستجنسی، هورمون رشد 

کیفیت    ومیرمرگ ولی  است  گردیده  حذف  ظاهراً  وابسته 

درمان جایگزین ترکیبی    در حال  کهبیماران  از    بسیاری  ی زندگ

هورمون  این  بهینههستند  ها  با  از  نمی  اغلب  بسیاری  باشد. 

از خستگی مبهم    و  بیماران  مسائل  که  دیگر  هستند  شاکی 

که  باشد  می راهبردهای جایگزین هورمونی در نشانگر کاستی  

کار  شح ترسازی  شبیهبرای   به  طبیعی  به  می  هورمون  روند. 

استاندارد جایگزین داده  دوزاژهای  اغلب  بیماران  از    بسیاری 

  ، TSH پلاسمایی های غلظت گیریاندازهشود در حالی که می

ACTH،  LH  ،FSH  ،T4   ،استرادیول کورتیزول،  آزاد، 
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نمایانگر اثرات بافتی در    الزاماً  ،و کلسیم  IGF-1تستوسترون،  

 . (۴)باشند نمی اندوکرین هدف غیرهای بافت

دک آقای  جناب  که  است  اشاراتی  همان  معنای  به  فریدون  تاین  ر 

که در موارد  اند عنوان فرموده ،ولوژی بالینیاندوکرینعزیزی، استاد بزرگ 

گرچه بیماران با جایگزینی هورمونی ممکن است    اندوکرینهای  بیماری

عوامل سلولی و هومورال این بیماران    ،بدون علامت شوند ولی ترکیب بدن

علامتی فقط از نشانگان  بی  با افراد سالم فرق خواهند داشت و از این رو،

یعنی برقراری شرایط    ؛۱باشد و نه شفا یافتگی آن می  کنترل بودن بیماری 

در   که  است.  پیشسلامتی  داشته  وجود  بیماری  رخداد  همان    از  این 

از شفا داشته  - تعریفی است که پزشکان مکاتب یونان   ایران    ؛اندروم و 

معنای  ب  Restitutio ad integrum  گزارة وضعی ه  به    تبازگشت  بدن 

کامل  سلامت  ،سلامتی  برقراری  برای  خاص  کمک  یا  و  دارو    بدون 

 (. ۵)باشدمی

تعریف این  بیماری  ،با  شیوه،  غددهای  اکثر  درمانی  معمول  های  با 

فقط تحت کنترل قرار گرفته و فاکتورهای بیوشیمیایی، ساختار و عملکرد  

باشند. نتیجة این روند همان سیر  می تغییربنیادینی تحت به شکل  ،غده

خواهد بود. آیا این روند همیشه این    «اندوکرینبیمار مزمن  »پایان ناپذیر  

خلق نخواهد    « اندوکرینبیمار مزمن  »گونه خواهد بود و جایگزینی برای  

ولوژی سیستمی  اندوکرینبا درخشش    در آینده  پاسخ آن است که  ؟شد

 
1 Cure 



 همگرا  یهایو فناور ندهیعلوم غدد آ 12

قرار    «اندوکرینبیمار مزمن  »جایگاه    رکه ب  «اندوکرینبیمار آیندة  »،  ۱ژرف

ولوژیست  اندوکریندیگر تحت درمان قرار گرفته و  ای  خواهد گرفت، به گونه

دیگری را برآورده سازد که در  های  بایست خواستهمی  بالینی در برابر او

 خواهیم پرداخت. ها آن این نوشتار به ادامة

 

 
را ترسیم    اندوکرینسیمای بیمار آیندة    ،ولوژی سیستمی ژرفاندوکرین:  ۱تصویر  

 خواهد کرد. 

ولوژی اندوکرینآید که  می  امَّا آنچه تاکنون هویدا است چنین به نظر

یعنی بیولوژی  تر  بزرگای  بیش از پیش به سوی گستره  ، با گذشت زمان

میل   -   سلولی مکانیسممی  ملکولی  از  ما  دانش  زیرا  ملکولی  های  کند 

اهورمونی،   فزونی  به  حضور  رو  از  ما  گسترش  به  رو  شناخت  با  و  ست 

پیام دهنده جهت کنترل عملکردهای  های  و ملکول  ۲اورفان های  گیرنده

آینداندوکرینبحرانی   بیمار  به  نگاه  شگرفی    ، اندوکرین  ة،  تغییر  دچار 

ساز سلامت و بیماری در گسترة علوم  خواهد شد و ما به تعریف دگرگون

 
1 Deep systems endocrinology 
2 Orphan receptors 
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 (. 6غدد دست خواهیم یافت )

و انقلاب در بیولوژی ملکولی، کشف  ها  در پناه پیشرفت  هااین  همة

شیمیایی که  های  رسانپیام دهنده و پیامهای  جدید، ملکولهای  گیرنده

شبکه قالب  ایفا های  در  نقش  حاصلمی  پیچیده  این    آیند.می  کنند، 

 و ها  برخاسته از مطالعة اساس ملکولی عملکرد هورمون  جدیدِهای  بینش

مفاهیم    ها،نشکبرهم و  یافته  تغییر  اکنون  ملکولی  نوین  هم  علیت 

 (. 7)  به تغییر ادامه خواهند دادها آن و درمان ها بیماری

 

 
ولوژی و  اندوکرین جایی معکوس  ای )اورفان(: موجب جابههای هسته گیرنده :  ۲تصویر

 . (۳)منبع:    دشون فارماکولوژی می 

از آنچه که در سیمای بیمار   اندوکرینبدین سان، چهرة بیمار آیندة  

بینیم بسیار متفاوت خواهد بود و ما حداقل یک می   کنونی  اندوکرین مزمن  

 تغییر ژرف و بنیادینگام به سوی شفای کامل میل خواهیم کرد و این یک  

ولوژی بالینی رقم خواهد زد. اندوکرین یی پارادایمی را در  جا جابه   باشد که می 
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بیولوژی های  در واقع، با گذر از مسیر پیچیدة ژنوتیپ به فنوتیپ و پیشرفت 

مکانیسم  از  آگاهی  و  باهای  ملکولی  همراه  هورمونی   گیریشکل   ملکولی 

مفاهیم  اندوکرین  سیستمی،  بیماری وکرین اند ولوژی  از  بالینی  و ها  ولوژی 

بازساختاربندی خواهند شد که ای  به گونه ها  آن   زمینة در پس های  مکانیسم 

رو ه کنونی روب   «اندوکرین بیمار مزمن » ی همچون تاحتمالًا ما دیگر با ماهی 

بیمار » یی پارادایمی از  جا جابه   این  رانپیش   نخواهیم بود. موتور محرکه و

آیندة  » به    «اندوکرین مزمن   سیستمی اندوکرین ،  « اندوکرینبیمار  ولوژی 

نوینی های  حل تواند راه می   متأثر از بیولوژی ملکولی هورمونی است کهژرف  

عرصه  در  داروییهای  فناوری های  را  ترکیبی۱رهایش  شیمی   ،۲ ،

فارماکوژنومیک، تنظیم و ویرایش ژنی ارائه دهد. 

 
1 Drug-delivery 
2 Combinatorial chemistry 



 

 

 

 فصل دوم 

 علوم غدد  ةولوژی سیستمی ژرف: آینداندوکرین
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تغییر  اندوکرین  ، شک بی توفندة  سیال  در  آینده  سیستمی  ولوژی 

آینده   پزشکی  مشروبغوطهفلسفة  فلسفه  این  از  و  بوده    ؛گرددمی  ور 

پزشکی سیستمی، پزشکی  های ینده خود متأثر از گسترهآپزشکی    ةفلسف 

پزشکی   ژرف   P4فرادقیق،  پزشکی  گسترهمی  و  این  بنیان  های  باشد. 

  ی، )نانوفناور  NBIC  همگراهای  در حوزة پزشکی چنان با فناوری  برافکن

و هوش مصنوعی در  (  ی شناخت  یفناور  و  اطلاعاتیفناور  ی،فناور  یستز

مرزهای فرادقیق  به  ر  شود شناخت ما از بیمامی  که موجب اند هم آمیخته

کشانده شود و از این رو، در اینجا پسندیده    ها یبیمارهای  و ژرف شبکه

که   را  اندوکریناست  سیستمی  ژرفاندوکرین»ولوژی  سیستمی    « ولوژی 

که    است  « ولوژی سیستمی ژرف اندوکرین» لقب دهیم. به زبان دیگر، این  

حوزه رخداد  حال  در  رویدادهای  از  تغذیه  سیستمی،  های  با  پزشکی 

و    ران پیشصورت یک  به    ، و پزشکی ژرف  P4پزشکی فرادقیق، پزشکی  

  «اندوکرینبیمار مزمن  »  یی پارادایمی حرکت از سویجاجابه  قوة محرکة 

کند. برای شناخت و درک  می  نقش ایفا   «اندوکرین آیندة    بیمار »به سوی  

ا به شکل  نیاز است که در اینج  «ولوژی سیستمی ژرفاندوکرین»  ازتر  ژرف

این گستره به  ارجمند ها  گذرا  و علاقمندان  پژوهندگان  امَّا  افکنیم    نظر 
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  «فلسفة پزشکی آینده» به کتاب  تر  ژرفهای  مایهنتوانند برای جستن بُمی

 . ، از انتشارات دانشگاه علوم پزشکی بوشهر مراجعه بفرمایند(8)

دانش  به  پزشکی  بیولوژی   امروزه  نتیجه  در  دانش   ، و  صورت  به 

شود. اطلاعات در دو بخش نهفته هستند، بخشی از  نگریسته می  اطلاعات 

خیزد.  زیست ارگانیسم برمی  و بخشی دیگر نیز از محیط   اطلاعات در ژنوم

 نگر، افت جامعدر پی آن است که یک رهی  علم نوپای بیولوژی سیستمی

ایجاد کند. چنین تغییر پارادایمی در دانش بیولوژی    یکپارچه و هولستیک

پارادایم  در  تغییر  ایجاد  پزشکی  ة  فلسف   موجب  و  است  گردیده  پزشکی 

دارد. پزشکی سیستمی در  می گام بر  ۱به سوی پزشکی سیستمی   آینده

حقیقت فرزند زایش یافته از تفکر بیولوژی سیستمی است که با رهیافتی  

 کند. نظر می و بیماری  سیستمی به سلامت

فلسف  سیستمی ة  در  شبکه پزشکی  پیچیده ،  بر  م ای  های  که  وجودند 

  های زیستی تواند ملکول در یک سطح می   دارند. این شبکه   کنش برهم   یکدیگر 

پیچیده  بسیار  صورت  به  یکدیگر  با  بیولوژیک  مسیرهای  در  که    ای باشند 

ای بزرگ  ه ی، تشکیل شبک کنش برهم   های دارند. خود این شبکه   کنش برهم 

  ها بیماری ة  دهد که با شبک های زیستی می متنوعی از ملکول ة  شامل گستر 

شبک   کنش برهم  در  بیماری بیماری ة  دارد.  هر  بیماری   ها،  اثر  از  دیگر  های 

القاء می ها  آن   پذیرفته و بر  تنیده، هر  ة  کند و در حقیقت در این شبک اثر 

  ها کند و با دیگر بیماری را ایفا می   با پیوندهای پیچیده   بیماری نقش یک گره 

 
1 Systems Medicine 
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شبک   کنش برهم  این  خود  شبکه ة  دارد.  با  عوامل  بزرگ  از  بزرگ  ای 

در  -  زیست  اجتماعی  و  اقتصادی  هم   کنش برهم   محیطی،  و  این  ة  است 

 دهند. ها را می ای از شبکه ها در این سه سطح تشکیل شبکه شبکه 

تئو اساس  سیستمی، بر  پزشکی  مفهومی  از    بیماری   ری  برخاسته 

دچار بیماری است که    در ارگان   « زده با بیماریهای آشوبشبکه»پیامد  

شبکه تعدادی  یا  یک  آشوباز  )با  زده  های  دیگر  بسیاری  به  بیماری  با 

می سرایت  بیماری(  این  پیشرفت  ممکن  آشوبکند.  اولیه  بیماری  های 

های عفونی(  ها( و یا محیطی )مانند ارگانیسماست ژنتیکی )مانند جهش

این آشوب این شبکه  ، باشند.  به صورت دینامیکاطلاعاتی را که در    ها 

تواند  و این تغییر در جریان دینامیک اطلاعات می  شوند تغییر دادهبیان می

های نوینی در تشخیص  وفیزیولوژی بیماری را توصیف نموده و رهیافتپات

 و درمان ارائه دهد.

بیماری که در سطح    مطالعات پاتوژنز  به بیماری،  اندازچشمدر این  

توانند راهبردهای  پذیرند، میاز طریق رهیافت سیستمی انجام می  شبکه 

این   دادن  قرار  هدف  طریق  از  درمان،  و  تشخیص  جهت  را  بهتری 

 عرضه نمایند. «با بیماری زده های آشوبشبکه»

با  زده  های آشوبها و یافت شبکهبرای نگریستن در این پیچیدگی

فناوری  بیماری  به  نیاز  ما  زیستی،  اطلاعات  آوردن  فراهم  بس  و  های 

سلولی  پیچیده تک  آنالیز  همانند  برتر  تصویربرداریو  ملکولی،  ،  های 

فناوریژنوم  یابیتوالی ترانس،  و  پروتئومیک  دیگر  های  و  کریپتومیک 
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اطلاعات بیولوژیک و    سازیکمَّیتا بتوانند در  میکس داریم  های اُفناوری

ها، طیَّ  های بیولوژیک ما را یاری نمایند. با این فناوریرازگشایی از شبکه

داده میلیاردها  ابری حاوی  با  فردی  هر  آینده  بیولوژیک  چند سال  های 

ها و  به فناوری  به دانشها  آن  ای احاطه خواهد شد که برای تبدیل نقطه

ابزارهای ریاضیاتی و محاسباتی پیشرفته نیاز خواهیم داشت و این همان  

 . (۱۰و9)  نامند می ۱به دانش  های بزرگاست که امروزه آن را تبدیل داده

نه چندان دور  در آینده از سال  ای  پرتوهای آن  به    ۲۰۲۰که  آغاز 

استدرخشش   دید  کرده  خواهیم  بیماری،  تعریف  ارگانکه  و  ها،  ها 

درمان و نگاه    ةتغییر بنیادینی خواهند یافت و شیو  ، های بیولوژیک سیستم

آن چنان انقلابی ایجاد خواهند    « با بیماریزده  های آشوبپیکرة شبکه»به  

 کرد که هم اکنون نیز تصور آن ممکن است دشوار آید.

این تغییر پارادایمی نگاه به سلامت و بیماری در حوزة پزشکی که  

های دیجیتالی و ملکولی استوار است پزشکی را  های فناوریبر پیشرفت

دقیق  ”پزشکی فرا  در حقیقت،   دهد.سوق می  ۲فرادقیق   به سوی پزشکی

های ژنی، محیط زیست افراد و شیوة  رهیافتی در پزشکی است که تفاوت

دهد و این هدف را با بازتعریف آگاهی ما از  می  ر را مدَّنظر قراها  آن  زندگی 

طریق  از  سلامت،  پیامدهای  و  درمانی  پاسخ  پیشرفت،  و  آغاز 

در  گیریاندازه که  رفتاری  و  زیست  محیط  عوامل  و  ملکولی  دقیق  های 

 (.۱۲و۱۱)آورد“ت و بیماری نقش دارند، فراهم میسلام

 
1 Big Data to Knowledge 
2 Precision medicine 
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 های بیولوژی سیستمی یکپارچه. پارادایم رهیافت:  ۳تصویر  

گوناگون یک سیستم و سطوح بیولوژیک    یتصویر نمایانگر این واقعیت است که اجزا

نمایند و بر یکدیگر  متفاوت سازمانی به شکل یک سامانة یکپارچة کامل عمل می 

 (۱7)منبع:   پذیرند.تاثیر گذاشته و از عوامل بیرونی و خارجی بسیاری نیز تاثیر می 

فرادقیق پزشکی  از  هدفی  چنین  به  نیل  می  ،برای  که  تلاش  شود 

اساس چندین لایه اطلاعات که هر لایه یکی از   ی برهر انسان GISالگوی 

های  ترسیم گردد. این امیکس  ،است  شناسیممی  ده فناوری امیکس که
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را   ۱نگار اجتماعی گانه از ژنومیکس تا فیزیوم، اکسپوزوم، فنوم و ترسیمده

شود. از این رو، باید توجه نمود که چتر واژة پزشکی فرادقیق  شامل می

ها  تر از اطلاعات ملکولی و ژنومی بوده و برای علت بیماریبسیار گسترده

بر روی مباحث شیوة زندگی و محیطی که فرد در آن   ها، آن و نیز درمان 

اندازد. به زبان دیگر، چتر واژة پزشکی فرادقیق  کند نیز نظر میزیست می

این   و  افکنده  سایه  زیست  محیط  و  رفتار  بیولوژی،  گسترة  زیر  سه  به 

ها، برخاسته از سه پیشرفت عمده بوده است  ریافت علت بیماریجامعیت د

نخستین سلامت،  ها  آن  که  الکترونیک  پروندة  در  فناورانه  پیشرفتی 

و نیز کاربرد  ها  و متابولیت  DNAمقرون به صرفة کارآمد  بندی  پروفایل

فراگیر ادوات پوشیدنی همراه )به صورت عمده در ارتباط با فناوری تلفن  

اس فرصتهمراه(  که  بیمارت  این که چرا  برای درک  را  ها روی  یهایی 

 (. ۱۲) انددهند و ما باید چه کار انجام دهیم را فراهم آوردهمی

، متخصص قلب و عروق، ژنتیک و پژوهشگر اخیراً دکتر اریک توپال 

سال   در  شد  موفق  که  دیجیتالی  میلیون    ۲۰7پژوهانة    ۲۰۱6پزشکی 

آمریکا   سلامت  ملَّی  بنیاد  از  را  پروژة    (NIH)دلاری  هدایت  جهت 

»پزشکیآینده دریافت  فرادقیق  نگرانة  آمریکایی  میلیون  یک  روی  بر   »

سال   در  را  ژرف«  »پزشکی  نظریة  که  پیشنه   ۲۰۱9کند،  است  داده  اد 

پیشرفت از  پزشکی  برخاسته  و  سیستمی  پزشکی  گذشته  دهة  دو  های 

و بیولوژی  گسترة  در  فناوری  و  علم  همگرایی  با  همراه    دیجیتالی 

 
1 Social graph 
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شامل    گیری شکل که  دارد  جزء  سه  نظریه  این  است.  فرادقیق  پزشکی 

باشد. در  می  ژرف«، »یادگیری ژرف« و »همدردی ژرف«سازی  »فنوتیپ

هایی دارد که در پارادایم  ژرف« اشاره به همة تلاشسازی  تیپواقع »فنو

گیرد تا بتوان تعریف ژرف هر بیمار )دیجیتالی  پزشکی فرادقیق صورت می

های مربوطه  کردن ماهیت فرد( را انجام داد که این کار با به کار بردن داده

و   فرد  پزشکی  و  اجتماعی  رفتاری،  خانوادگی،  تاریخچة  همة  شامل 

که    همچنین  بیمار  آناتومیک  و  فیزیولوژیک  محیطی،  زیست  شرایط 

می را  او  لایهمی  صورت   ، سازدبیولوژی  شامل  بیولوژی  این  های  گیرد. 

( است  پروتئینDNA  ،RNAچندگانه  متابولیت،  ایمونوم،  ها،  ها، 

اپی لایهمیکروبیوم،  و  در  ژنوم  که  است  نگرشی  همان  این  دیگر(.  های 

به پژوهش پزشکی  زیست  »فنوتیپ  های  اصلاح  با  یاد  سازی  آن  ژرف« 

های بسیاری از  بسیار گسترده بوده و تیپ  ،ژرف«سازی  شود. »فنوتیپمی

دهد و از دید طولی نیز بخش ها را که بتوان تصور نمود، پوشش میداده

ای از زندگی ما که به شکل پویا بوده و مادام در گذر زمان در حال  عمده

 (.۵)شود تغییر است را شامل می

از نظر او سه جزء اصلی در مدل »پزشکی ژرف« وجود دارد. جزء  

سازی ژرف« است که در آن امکان دیجیتالی شدن پزشکی   اول »فنوتیپ

داده فراهم   با  او  زندگی  طول  در  فرد  بیماری  و  سلامت  از  جامع  های 

گانه    های ده های گسترده از اُمیکس شود و این با به دست آوردن داده می

ترسیم فنوم،  اکسپوزوم،  فیزیوم،  تا  ژنومیکس  اجتماعی،    ی نگارشامل 
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د و این همان رهیافتی  گرد  پذیر می رفتارها و محیط زیست فرد، امکان

 شود.  است که امروزه با عنوان »پزشکی فرادقیق« از آن یاد می

ورزد.   تأکید می ۱جزء دوم مدل »پزشکی ژرف« بر »یادگیری ژرف« 

ر جزء دوم »پزشکی ژرف«، واژة »یادگیری ژرف« را به کار  اریک توپال د 

هایی   های عصبی ژرف بپردازد؛ یعنی الگوریتم برد تا به توصیف شبکه می

دهند تا خود را با انجام عملیات، به واسطة   افزار می که این اجازه را به نرم

داده پردازش شبکه لایة  چند  خوانش  های  به  بتواند  و  دهد  آموزش  ها، 

های   های پزشکی، ضایعات پوستی، برداشت پولیپ قیق و سریع اسکنفراد

کوچک در هنگام کولونوسکوپی، شناخت پاتولوژی در تصاویر از شبکیة  

های قلبی مانند فیبریلاسیون  چشم افراد دیابتی و آشکار نمودن آریتمی

های حاصل از حسگرهای موجود بر روی مچ دست   دهلیزی )با رصد داده

بپر غیره(،  »پزشک سجزء    دازد. و  مدل    ژرف«  همدردی»به    ژرف«   ی وم 

ولوژی مشارکتی اشاره خواهیم  اندوکرینپردازد که ما به آن در بخش  می

 کرد.

رهیافت بیماریهمگرایی  به  سیستمی  فناوریهای  برتر، ها،  های 

اندازه و  ریاضیاتی  گیریتصویرنگاری  و  محاسباتی  ابزارهای  و  نوین  های 

  آینده خواهند شد که بیش از آن  پزشکی سیستمیجدید، موجب تولد  

بر فرد چیره شود تا واکنش نشان دهد، طی    که منتظر شود که بیماری

فردگرایانه   ۱۰ ماهیت  پزشکی  که  داد  خواهد  ارائه  مدلی  آینده  ، ۲سال 

 
1 Deep learning 
2 Personalized 
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خواهد داشت که نه    ۳و مشارکت جویانه ۲، پیشگیرانه۱ی کنندگی بین پیش

هزینه بخش  -   تنها  فزایندهاثر  صورت  به  بلکه  بود  خواهد  بر تر  نیز  ای 

پزشکی  نمودتمرکز خواهد    ، تندرستی از  ارائه شده  مفهومی  این مدل   .

که   لروینامیده می  P4سیستمی  توسط  دیوید جی  ۴هود   .ای  شود،    .و 

بینانه، پیشگیرانه، فردگرایانه  )پیش  P46پزشکی    ارائه شده است.  ۵گالاس 

مشارکت پساژنومیکو  حرکت  پیشگام  پزشکی    7جویانه(،  سوی  به 

سیستمی    8فرادقیق  پزشکی  در  P4است.  نوین  انقلابی  رهیافت  یک   ،

دیدگاه   که  آن  از  بیش  و  است  پزشکی  زیست  گرایانه  فروکاستگسترة 

گسترة    ،P4نگری دارد. از آنجا که پزشکی  داشته باشد میل به سوی کل

کاربردی مفاهیم بیولوژی سیستمی و پزشکی سیستمی است گاهی آن  

ابزارهای    P4نامند. پزشکی  می  نیز  P4را پزشکی سیستمی   با  چون که 

بابت  پژوهشی و آنالیتیکی به موضوع پیچیدگی بدن انسان و بیماری در ط 

بیند و به سلامت  می  اندازد، سیمایی کل نگرانه را به خودمی  روزانه چنگ

زندگی و همچنین کنترل   امتداد طول  ابعاد چندگانه، در  بیماری در  و 

گونه سالم های  همة  زندگی  ویژه  به  سان،    .پردازدمی  عملکردی  بدین 

 
1 Predictive 
2 Preventive 
3 Participatory 
4 Leroy E. Hood 
5 David J. Galas 
6 Predictive, Preventive, Personalized and Participatory 
7 Post-genomic 
8 Precision medicine 
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ض  که پیچیده، غام  ۱فنوتیپ  - مدل ارتباطی ژنوتیپ  در خلق  P4پزشکی  

 کند.می است، تلاش  ۲و غیرخطی 

ژنومیک  P4در واقع، پزشکی سیستمی   ، میوة رسیدة دوران پروژة 

و در نتیجه کنترل    بینی پیشاست که برای    ۳انسانی و ژنومیک عملکردی 

سیستم مطالعة  به  بیماری،  و  سلامت  و  های  پیچیدگی  پویا  پیچیده، 

  P4از این رو، با چنین رویکردی که پزشکی سیستمی   پردازد.می  یکپارچه

حل جامع برای به چالش کشاندن  در جستجوی یک راه  این تئوری  دارد

نگر  از این منظر، حامیان این تئوری آن را کل  .است  ۴زیست پیچیدگی 

توان از آن  می  است که  ۵کنند زیرا این توان تئوری سیستمی می  قلمداد

سلامت انسان که بسیار غامض و پیچیده است،  و کنترل    بینیپیشبرای  

 استفاده کرد.

  6گراباید در اینجا یادآوری نمود که در گذشته، حامیان پزشکی انسان

از سلامت نگر خود  تئوری سیستمی در طرح مفهومی کل  استفاده    ،از 

اجتماعی و تجربة  های  کنشبرهم  بیشتر بر رویها  آن  امَّا پافشاری اند  کرده

( ولی در  ۱977  7ن به صورت یک موجود کل بوده است )انگلفردی انسا

سیستمی   پزشکی  چندگانه،    P4مدل  سطح  یک  صورت  به  سلامت  به 

 
1 Genotype-Phenotype 
2 Non-linear 
3 Functional genomics 
4 Biocomplexity 
5 Systems theory 
6 Humanistic medicine 
7 Engel 
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مکانیستیک،   سیستمی،  نگریستهپذیر  بینیپیشفرایندی،  فردگرایانه    و 

کلمی تئوری  این  در  دیگر،  زبان  به  که  شود.  است  آن  بر  فرض  گرا، 

توان به صورت  می  کل )مانند سلامت و بیماری( را  «پدیداریهای  ویژگی»

ای  نموده و به شکل عالمانه  بینیپیشمکانیستیک تبیین و به شکل علمی  

فروکاست  ۱کوانتیده  از  که  دیدگاه  این  در  کلکرد.  به  سیرنگری    نگری 

شدن،  می کوانتیده  توان  بیماری  و  سلامت  و  پذیری  بینیپیششود، 

پذیری، معنایی در فراتر از قابل  نشان داده و عملرا از خود    ۲پذیریعمل

)  ۳کنترل  ندارد  را  نوسان  ۱۴و9بودن  در  است که  تصویری  (. در چنین 

توان زیبایی پزشکی را در فراتر از مرزهای  می  نگری،نگری و کلفروکاست

  تن آدمی را نقاشی های  در قاموس یک هنر که پیچیدگی  ، دانشی و علمی

 کند، تجسم نمود. می

چکیده به  پرداختن  از  این  ای  پس  جهان  های  یتئوراز  در  مطرح 

ترسیم را  علم  این  آینده  مرزهای  که  کنونی  ادامه  می  پزشکی  در  کنند 

علوم غدد و    ةآیند  گیریشکل  برها  یتئوربحث به اثر نظری و عملی این  

 ولوژی سیستمی ژرف خواهیم پرداخت.اندوکرینزایش 

 

 
1 Quantify 
2 Actionable 
3 Controllable 
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 هاآیندة علوم غدد بر اساس روندها و فناوری   : نقشة۴تصویر  

 

  



 

 

 

  فصل سوم

 ژرف سازی و فنوتیپ  NBICهای  فناورینقش 

 آینده علوم غدد  در
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و  ابرروند   فناوریرشد  سال    NBICهای  شکوفایی  آغاز    ۲۰۰۰از 

،  DNAاز عناصر پایه )اتم،    NBICهای  گردید و هر کدامیک از فناوری

ساختار پیشرفت قرن بیست    ،این عناصر  .گردد می  بیت یا سیناپس( شروع

چندگانه یکپارچه گردیده و  های و در درون سیستم مان دادهو یکم را سا

کنند. با  می  و پردازش  هرا ساخت  NBICتة  پیشرف های  فناوری  در نهایت

  NBICهای  ، همة چهار فناوری۱یک رهیافت سیستمی با هدف عمومی 

پیوند یکدیگر  زایش  یابندمی  به  بنیادی،  نوپدید  فناوری  هر  در    یهایو 

  NBICدیگر  های  گسترة خود و یا در خط برخورد با یکی یا بیشتر حوزه

نمایان  خود  بر  کندمی  از  این  فناوری.  میان  چهارگانة  های  همبستگی 

در   توسعه    NBICبنیادین  و  تحقیق  تقریباً هیچ  امروزه  که  است  چنان 

کند مگر آن که کار  نمی توسط یک فناوری در یک حوزة منفرد پیشرفت

رشته حوزهای  میان  )های  در  شود  انجام  مجموعه۱۵چندگانه  از  ای  (. 

امکان دیدار سازی،    NBICی  هازهوابزارهای فیزیکی و تئوریک در همة ح

این    اند.و سنتز مواد را فراهم آوردهسازی  تصویرسازی، دستکاری، شبیه

فناوری، از  و  علوم  های  تغییر شکل بنیادین تعدادی از گستره  ،هماهنگی

 
1 General purpose system approach 
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درمان سرطان،  سلامت،  های  مراقبت  هالکترونیک، اپتیک و علم مواد تا ارائ

گری،  محاسبه  ها،و مدیریت داده  کشاورزی هوشمند، حسگری از راه دور

 (. ۱6دهند )می نویدارتباطات و ساخت و تولید را 

د از    NBICفناوری    پلتفورم  راین  که  ایهمبراست  عناصر    نکنش 

فناوری خلق  امکان  بنیادین،  فناوری  رابی  همگرایهای  چهار    شماری 

همگرا  های  این نوشتار به گسترة فناوری  ادامةتوان تجسم نمود که در  می

همگرا  های  و به اثرات مرزشکن فناوری  خواهیم داشتفرازی  در علوم غدد  

 . خواهیم کردولوژی اشاره اندوکرین گوناگونهای  در حوزه

  (Omics)میکس  اُهای  فناوری  در این فصل از نوشتار به نقش آفرینی

و  می   اشاره رشد  پناه  در  چگونه  که  فناوری شود  این  امکان   ها،بالندگی 

)ژنوم  شسنج  ژنوم  در  اپی کس ی تغییرات  ژنی،  گسترة  بیان    ۱ژنومیکس(، 

 ةگستر   و   سطوح گسترة پروتئینی )پروتئومیکس(   ، ۲کریپتومیکس()ترانس 

)متابولومیکسهای  ملکول  متابولیسم  در  درگیر  فراهم بیوشیمیایی  را   ) 

که تمرکز بر یک ژن، پروتئین یا متابولیت    از ها  گیری اندازه سازند. این  می 

سویگذشته  سال    ۳۰  در به  بودند  در    جاری  های گیری اندازه تغییرات 

که عمدة این اند  میل کرده هدف ملکولی  ها  در هزاران تا میلیون   بلادرنگ 

 آغاز گردید به   ۱99۱نخست با پروژة ژنوم انسانی که در سال  ها  پیشرفت 

با کاربرد یابی  شگرف در توالی های  شوند؛ زیرا در پناه توسعه می   دهن را پیش 

بعد، توان خلق داده یابی  توالی های  فناوری  آنالیز ژنومیک و ها  نسل  برای 

 
1 Global gene expression 
2 Transcriptomics 
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های (. داده ۱7رو به گسترش است ) ای کریپتومیک به شکل فزاینده ترانس 

را به تنوع پروتئومیک و ژنتیک  های  تنوع داده توانند  می   متابولومیکس نیز

 ، دهی پیام های  نوینی را در گسترة فعالیت های  عملکردی پیوند داده و بینش 

با کاهش   . (۱8سلول و یا بافت فراهم سازند ) تنظیمی و متابولیک در یک  

و افزایش تیپ مجموعه ها  دار در هزینه و زمان پردازش آنالیز نمونه ادامه 

ههای  داده  شده  خلق  گلایکومیکسامیکس  لیپیدومیکس، ۱مانند   ،

فنومیکس  ۲میکروبیومیکس تحولات ۳و  که  دارد  وجود  فراوانی  امید   ،

اساس ای  ریشه  دقیق  شناسایی  منظر  از  غدد  علوم  در  برافکنی  بنیان  و 

هیپوفیز   دانیم که عملکرد غدةمی   ،رخ دهد. برای مثال ها  آن   ژیپاتوفیزیولو 

شبکه  و  هیپوتالاموس  از  متشکل  پیچیده  سیستم  یک  بیولوژیک های  با 

مترشحه از آن به خوبی مورد های  گردد و گرچه هورمون می   هیپوفیز تنظیم

گرفته  قرار  پروتئوم  اند  مطالعه  زمینة  در  ما  اطلاعات   ودد محیپوفیز  ه امَّا 

اخیراً  می  توان با  باشد.  هیپوفیز  غدة  پروتئومیک   ۲۱6۴اند  سته مطالعة 

که   دهند  قرار  شناسایی  مورد  را  پتانسیل   ۴8۰پروتئین  دارای  پروتئین 

و   بوده  در    ۱87ترشحی  نیز  بوده   -Nپروتئین  استیله  این   اند. ترمینال 

مطالعات می   اطلاعات جدید برای  ارزش  پر  بسیار  منبعی  عنوان  به  تواند 

ترشحی از ی  ها بعدی در مورد نقش فیزیولوژیک غدة هیپوفیز و پروتئین 

گیرد   آن  قرار  استفاده  می پیش .  مورد  این بینی  شناسایی  که  شود 

 
1 Glycomics 
2 Microbiomics 
3 Phenomics 
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پژوهش های  پروتئین  توانست  خواهند  مطالعه  این  در  های ناشناخته 

را در عملکرد غدة هیپوفیز ها  آن   بیوشیمیایی را سرعت بخشیده و نقش

بیماری  و  آن ها  قدامی  با  توأمان  )   ، در  نمایند  آمدن (.  ۱9آشکار  فراهم 

در هر سطحی از ارگانیسم ابزارهای فناورانة امیکس جهت پایش تغییرات  

توانند می   ،امیکس در سطوح گوناگون بیولوژیک های  داده سازی  و یکپارچه 

پیچیدة های  و درک نقش   اندوکرین را برای اکتشاف در عملکرد  هایی  فرصت 

 (. ۱7یند )خلق نما   ، آنکلیدی در منظرهای گوناگون عملکرد  های ژن 

فهرستی از    ،امیکس برای خود به صورت تیپیکهای  هر تیپ از داده

فراهمهای  تفاوت را  بیماری  با  دادهمی  همراه  این  به  ها میسازد.  توانند 

هایی  مفیدی برای ترسیم فرایند بیماری بوده و بینش  های عنوان نشانگر

که بین شرایط بیماری و  هایی را پیرامون مسیرهای بیولوژیک و یا فرایند

  ،سلامت متفاوت هستند ارائه دهند. امَّا با این وجود، آنالیز یک تیپ داده 

  مورد بررسی  ، علتمرز بوده و اکثراً فرایندها را تا ها محدود به همبستگی

می یکپارچهدهدقرار  از  اغلب  دادهسازی  .  جهت  گون  گوناهای  تیپ 

  ، یا اهداف درمانی  ،تغییرات علیتی احتمالی منتهی به بیماری سازی  آشکار

کهمی  استفاده مورد  ها  آن  توانمی  شود  بعدی  ملکولی  مطالعات  در  را 

 (.۲۰آزمون قرار داد )

ها  متابولیت  ها،پروتئین  ها،کریپتترانس  ها، از آنجا که ژن  ، در هر صورت

  یک سیستم پیچیده را شکل ها،  گرفته در سلولو همگی فرایندهای انجام  

دارند تا    این اجزاء نیاز  و بسیاری از   هااین  دهند که به هر کدامیک از می
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آشکار  روشنی  به  نمایند،  عمل  یکدیگر  با  توأمان  که  می  به شکل  گردد 

از تنها  ترسیم    استفادة  برای  است  ممکن  منفرد  امیکس  رهیافت  یک 

  ،باشد. برای مثال ن  بیولوژیک کافیهای  منهفته در سیست های  پیچیدگی

مون تولید شده، مکان اثر، فعالیت بیولوژیک یا ارتباط عملکردی  رمقدار هو

سطح بیان ژن آن    ة توان به سادگی با عرض نمی   را ها  آن با دیگر متابولیت

در   زیرا  داد  قرار  بررسی  مورد  سطوح  سلولهورمون  از  بسیاری  ها، 

ژن که  این  از  بعد  نسخهتنظیمی،  میها  رخ  شدند،  مانند  ندهبرداری  د 

و همة اشکال    ۳و پساترجمانی   ۲، ترجمانی ۱برداری های پسا نسخهتنظیم

. برای مثال،  ۵یا بازخوردی   ۴کنترل بیوشیمیایی مانند تنظیم آلواستریک

در یک مطالعه که در زمینة کنترل گلیولیز انجام شد، آشکار گردید که  

های متابولیک، پروتئومیک و ژنومیک مشترک  رهسطح کنترلی آن در گست

  6های چندگانههای مبتنی بر مطالعة امیکسباشد. از این رو، رهیافتمی

اند و  ها در سطح سیستمی به کار برده شدهبرای درک بیولوژی ارگانیسم

رهیافت این  سان  میبدین  یکپارچه  مکانیسمهای  گسترة  های  توانند 

و ش تنظیمی در پس ارگانیسمبکهزمینه  در  پیچیده  متابولیک  های  های 

 (.۲۱یوکاریوتیک تا حدی آشکار نمایند )

 
1 Post-transcriptional 
2 Translational 
3 Post- translational 
4 Allosteric 
5 Feedback regulations 
6 Multiomics 
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تر هستند  های منفرد که به ژنوتیپ نزدیکبا استفاده از مجموعه داده :  ۵تصویر  

باشند  تر میکه به فنوتیپ نزدیکهایی  آن  )ژنومیکس و ترانس کریپتومیکس( و

دیگر،    های ای از پلتفورم امیکس )پروتئومیکس و متابولومیکس( به اضافة مجموعه

های آماری و یادگیری ماشین پیشرفته،  ها، با استفاده از رهیافت مجموعه داده 

های پیچیده بوده و ممکن  تواند مسیرهای ساده یا شبکه شوند. نتایج مییکپارچه می 

های شناخته شده یا نوین باشد. افزون بر این، نتایج ممکن است  شامل ملکول است  

هایی را برای تداخلات درمانی  بینی کرده، بینشحالات بیماری و سلامت را پیش 

ها مانند سلول و بافت یا تیپ ارگان  زمانی سیستم  -مؤثر ارائه داده یا تنظیم فضایی  

 . (۱8)منبع:    خاصی آشکار نمایند

پای پروفایلبر  امیکسة  ما  بندی  طولی،  صورت  به  چندگانه  های 

پاهای فردی حالات پیش و پس از بیماری را مورد شناسایی    توانیم ردَّ می

های شخصی  فرد سالم برای یک سال با داده ۱۰8قرار دهیم. برای مثال، 
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متاژنومیکس   و  پروتئومیکس  متابولومیکس،  شامل  چندگانه  امیکس 

های چندگانه،  قرار گرفتند. بر پایة مشاهدات امیکسمورد پایش    ۱ایروده

سطوح   یا  گلوکز  بودن  بالا  مانند  بیماری  پیش  حالات  از  که  افرادی 

، التهاب و کمبود آهن برخوردار بودند جهت تغییر شیوة  A1cهموگلوبین  

زندگی و تغذیه برای پیشگیری از پیامدهای بد سلامت، مورد مدیریت و  

افزون بر این، بعضی از مطالعات امیکس چندگانه،   راهنمایی قرار گرفتند.

به حالات پیش بیماری در نتیجة تداخلات  را  افراد با ردَّ پاهای پس بیماری  

ایزوکالریک با    ة اند. برای مثال، اثر تغذیمورد شناسایی قرار دادهرخ داده،  

داده توسط  کبدی  استاتوز  با  افراد  در  پایین  امیکس  کربوهیدرات  های 

کریپتوم(، متاژنوم روده و  شامل متابولوم، با بیوپسی کبد )ترانس  چندگانه 

داده شد. پس از دو هفته از شروع   نشانگرهای التهابی، مورد بررسی قرار

پایین، کاهش چشمگیری در چربی کبد، سطوح   با کربوهیدرات  تغذیه 

تغییرات  تری  پلاسمایی عدم  وجود  با  التهابی،  نشانگرهای  و  گلیسیرید 

های متابولیک مقیاس ژنومی  ر وزن، مشاهده گردید؛ به ویژه، مدلدامعنی

)S(GEM  های متابولیک با  هایی جهت توضیح فنوتیپبه عنوان داربست

کریپتومیکس فراهم شدند.  های متابولومیکس و ترانسسازی دادهیکپارچه

شارندگی   GEMیک   بتا    ۲کبدی،  اکسیداسیون  طریق  از  یافته  فزون 

ها و کوفاکتورها  اسیدهای چرب و متابولیسم تک کربنی که ضد اکسیدان

کند، مورد  و گلوتاتیون برای اکسیداسیون بتا را تولید می  NAD+شامل  

 
1 Gut metagenomics 
2 Flux 
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این شارندگیپیش قرار گرفت و  ببینی  فزون    اها همچنین  تولید فولات 

 (.۲۲ند قرار داده شدند )در پیو  ، ایمیکروبیوم روده ة یافت

منظر، این  مدلمی  از  چگونه  که  عالمانه  سازی  بینیم  رایانشی 

 را   (GEM)متابولیک در مقیاس ژنومی  سازی  متابولیسم بدن مانند مدل

ردَّمی شناسایی  برای  بیماری  توان  تا  ها  پاهای  داد  قرار  استفاده  مورد 

نقش میکروبیوم ان  بتوو    نمود را هدایت    ۱فردگرایانه های  طراحی درمان

توانند  می  عالمانههای  در متابولیسم ارگانیسم میزبان تخمین زد. این مدل

یکپارچه برای  نقش    ،امیکس چندگانههای  دادهسازی  همچون داربستی 

تنظیم گریخته را    ازپاهای متابولیسم  ایفا کرده و بدین سان شناسایی ردَّ

  ۲زمورد شناسایی قرار داد. برای مثال، سطوح مانو  سیستمیهای  با رهیافت

عنو به  کبدی  برداشت  کاهش  دلیل  به  یافته  احتمالی  افزون  نشانگر  ن 

مورد شناسایی    ، امیکس چندگانههای  مقاومت به انسولین اولیه با رهیافت

 (.۲۳)اند  قرار گرفته

موجب خواهد شد تا ما توانایی  ها  کاوش در امیکس  ،یندهآدر پزشکی  

ژرف   بردن  تعریف  کار  به  با  فرد(،  ماهیت  کردن  )دیجیتالی  بیمار  هر 

مربوطه شامل تاریخچة خانوادگی، رفتاری، اجتماعی و پزشکی  های  داده

زیست  شرایط  همچنین  و  که    فرد  آناتومیک  و  فیزیولوژیک  محیطی، 

های  زیرا بیولوژی ما شامل لایه ؛آوریم به دست ،سازندمی بیولوژی فرد را

پروتئینDNA  ،RNA)  چندگانه  میکروبیوم،    ها،متابولیت  ها،،  ایمونوم، 

 
1 Personalized treatments 
2 Mannose 
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این    هزیست پزشکی، بهای  باشد. در پژوهشمی  دیگر(های  ژنوم و لایهاپی

سازی  شود. فنوتیپمی  یاد ژرف«  سازی  اصطلاح »فنوتیپبا  نوع نگرش،  

را که بتوان تصور ها  بسیاری از دادههای  ژرف بسیار گسترده بوده و تیپ

از زندگی ما که  ای  دهد و از دید طولی نیز بخش عمدهمی  نمود پوشش

مادام   و  بوده  پویا  شامل به شکل  را  است  تغییر  حال  در  زمان  گذر    در 

امیکس هستند که ما را به اندرون های  این فناوری  ،(. در واقع۱۳شود )می

نمایند و  می  ملکولی و ژنومی هدایت های  سحرآمیز شبکههای  پیچیدگی

ژرفی را پیرامون ژنتیک  های  ولوژیست خواهد توانست بینشاندوکرین  یک

از نقص یا نقایص ژنتیکی  برداری  پرده  ژنی جهتهای  ملکولی و کاربرد پانل

بدین  نهفته است را آشکار کرده و    اندوکرینزمینة یک بیماری  که در پس

 .دسازه دبرای درمان فردگرایانه و فرادقیق بیماران گشو یراه سان 

های  موجب رشد و شکوفایی تکنیک ها  ، این فناوری۲۰۳۰در سال  

تفسیر    ، امرو در نتیجه  شد  ۲ای ، نسخة آرایه۱ژنی های  همچون پانل  یدیگر

و    گردیدهولوژیست  اندوکرینبخشی از کار رایج روزانة    به عنوان  و مشاوره

 (. ۲۴فردی را فزونی خواهند داد )های سطح مراقبت

فرادقیق ارتباطبه د  پزشکی  فنوتیپ    رک  بندی  و طبقهمیان ژن و 

ها  آن  ایزمینهبیولوژیک پسهای  بر طبق مکانیسمها  به زیرتیپها  بیماری

پژوهشگران امَّا  دارد.  ژن  ،نیاز  اکثر  که نمی  را ها  عملکرد  آنچه  و    دانند 

سلولمی تیپ  از  تعدادی  به  منحصر  زمینهها  بافت  ها، دانند  های  یا 

 
1 Gene panels 
2 Arrays prescription 
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فنوتیپ توصیف  این،  بر  افزون  است.  اغلب های  فیزیولوژیک    بیماری 

های  مشترک را دریابد و یا زیرکلاسهای  تواند تظاهرات متنوع بیمارنمی

د تعریف  نکن بینی میپیشدیگر که پیامد یا پاسخ به درمان را  های  بیماری

 باشد. می غیردقیق   ،توصیف فنوتیپی به شکل مشخص ،نماید و از این رو

فرسا جهت بررسی  به یک مطالعة توانها  این دشواری  ربرای چیرگی ب

که به فراتر از آنچه که در معاینات    استاجزاء مشخص یک فنوتیپ نیاز  

بررسی جاری های  و  پزشکی  چنین  باشدمی  رایج  نماید.    نفوذ 

به گردآوری جزئیات پیرامون تظاهرات بیماری در    «سازی ژرففنوتیپ»

عالمانه جهت های  مو کاربرد الگوریتتر  فرد و دقیقه  یک شیوة منحصر ب

به  نیازمند است.    ،با دیگر انواع اطلاعاتها  غنایی از دادهدر  سازی  یکپارچه

فنوتیپ تاریخی،  دادهصورت  نمایانگر  است.    ۱بزرگهای  سازی  نبوده 

پیرامون   افراد  های  نوتیپف اطلاعات  میان  در  ژنتیک  تنوع  با  فردی 

تیپسازی  »فنوتیپ  اند.نشدهسازی  همسان بیشتر،  ویژگی  های  ژرف«، 

زیرتیپهای  داده میان  نهفته  ارتباطات  و  جدید  تنوعها  بزرگ  های  و 

 ژنتیکی را فراهم خواهد آورد. 

نوین آماده  های  این رهیافت، پژوهشگران را برای پرداختن به پرسش

از بیان پروتئین یا تنظیم  ای  برای مثال، چه الگوی ویژه  خواهد ساخت.

ها  بیمار شده وجود دارد؟ چه رویدادی پیرامون متابولیتهای  ژن در سلول

ای  رودههای دهد؟ آیا باکتریمی بیوشیمیایی دیگر رویدیگر تغییرات  یا

 
1 Big data 
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د؟ آیا بیمار شرایط غیروابسته مانند خود ایمنی یا  نغیرمعمول وجود دار

اشتراک   یک  به  را  بیولوژیک  مسیر  یک  است  ممکن  که  روانی  بیماری 

در ترکیب    ،« جامعژرفِسازی  باشد؟ این اطلاعات »ژنوتیپمی  بگذارد، دارا

داده دیگر  دادههای  با  مانند  مکانیسممی  ،ژنومیک های  بزرگ  های  تواند 

موجودپس واحد  ره  رد  زمینة  واقع،  آرا    ی بیماری  در  سازد.  شکار 

 (.۲۵دهد ) می ابعاد گوناگون بیماری را نشان  ،ژرف«سازی فنوتیپ»

ژرف، هماوردی ژنوتیپ با فنوتیپ از دیگر سازی  امروزه در فنوتیپ

سازی  کمَّی  ،برخوردار است و بدین گونهای  العادهاز اهمیت فوق  ها، امیکس

انسانی )فنوتیپ( در شبکة  های  و بیماری  ۱سوئیچ   های هماوردی میان ژن

نشان  ها  نوین قرار گرفته است. این پژوهشهای  مورد پژوهش  ،۲نتراکتوم ای

خاصی همبستگی دارند به  های  ی که با بیماریسوئیچ  های که ژناند  داده

باشند. این نزدیک  تر میدر شبکه به یکدیگر نزدیک   ۳ها نسبت دیگر گره

  توأمان  ای،مشاهدههای  بودن توپوگرافیک با ارتباط عملکردی در فنوتیپ

توانند  می  گوناگون اغلب های  یابد. این به معنای آن است که بیماریمی

فنوتیپای  زمینهپسهای  مکانیسم و  داشته  میانی  های  مشترک 

نباید    ۴همگرا(های  )فنوتیپ را  واقعیت  این  امَّا  گذارند.  اشتراک  به  را 

بیماری که  وجودی  با  که  نمود  وانند  تمی  گوناگون های  فراموش 

ملکولی  ای  شبکههای  ههمگرا را به اشتراک گذارند، تعیین گرهای  فنوتیپ

 
1 Switch genes 
2 Interactome 
3 Nodes 
4 Convergent phenotypes 
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بیماری  ها، آن  مسئول به  اصول  می  مختص  با  کاملاً  واقعیت  این  باشند. 

دارد  می  که بیان  یابدمی  ای( همخوانیبنیادین پزشکی سیستمی )شبکه

اند  یافتهمؤثر در فرایند بیماری به شکل تصادفی پراکنش نهای  پروتئین

یابند و این خود می  از اینتراکتوم ملکولی انباشتای  بلکه در مناطق ویژه

  خاصبرای هر بیماری  بیماری  ای  مختص شبکههای  نشانگر وجود مدول

 (. ۲6باشد )می

های  در سطح شبکهملکولی  های  نوین برخاسته از پژوهشهای  این یافته

در فراتر   اندوکرینهای بیماریبایست به می دهند کهمی نشان ها بیماری

مکانیسم سطح  ماهای  از  بینش  این  با  زیرا  نگریست  آن  ملکولی    ویژة 

های  توانیم در آینده نه تنها فنوتیپ بیماری را در فراتر از سطح پروتئینمی

  بلکه   دهیممسئول در ایجاد فرایند بیماری مورد کاوش قرار    ةشناخته شد

ومی همبستگی  در  سطح  پروتئین   - پروتئینهای  کنشبرهم  توان  در 

نیز    اندوکرینویژة آن بیماری    ة پیرامون شبکتر  ژرفبه بینش  تر  گسترده

ما    ، ولوژی نوین آیندهاندوکریناین به معنای آن است که در    .بیابیمدست  

نخواهیم    ، «یک گیرنده - یک هورمون»یا    « یک پروتئین   -   یک ژن »به  

تور ردیابی    ،امیکس چندگانههای  فناورینگریست و با بینشی مسلح به  

مورد پژوهش قرار خواهیم    ،مکانستیک بیماری را در ورای سطح موجود

فرایندهای  های  دانیم که گیرندهمی  ، داد. برای مثال استروژنی با تنظیم 

عمل  ۱بردارینسخه ژنی  سطح  عمل  می  در  کلاسیک  مکانیسم  نمایند. 

 
1 Transcriptional processes 
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در هسته است که  ها  ژن به گیرندهی شامل اتصال استروگیرندة استروژن

شوند و به عناصر پاسخ ویژه به نام عناصر  می  دیمریزه ها  پس از آن گیرنده

استروژنی  ژن  ۱پاسخ  پروموتورهای  در  اتصالهای  که  دارند،  قرار    هدف 

توانند بیان ژنی را بدون  می  یابند. با این وجود، عناصر پاسخ استروژنی می

مستقیم   طریق تنظیم    DNAاتصال  از  این  های  کنشبرهم  کنند. 

در  ای    DNAاتصال    برداریپروتئین با دیگر فاکتورهای نسخه - پروتئین

استروژنی همبسته با غشاء،  های  شود. افزون بر این، گیرندهمی  هسته انجام 

که   کرده  هدایت  را  غیرژنومی  استروژنی  تغییر  عملکردهای  به  منجر 

شود. این دو  می  عملکردهای پروتئینی در سیتوپلاسم و تنظیم بیان ژن 

ها را وادار  ای از ژندر عملکرد گیرندة استروژن، گستره  مکانیسم آخری 

کند که توسط مکانیسم تنظیمی  ای میبه تنظیم شدن در فراتر از گستره

تنهایی صورت می به  استروژنی  زبان گکلاسیک عملکرد گیرندة  به  یرد. 

دیگر، مسیرهایی در شبکة ملکولی اثر هورمونی وجود دارند که عملکرد  

ژن روی  بر  هورمون  یک  غیرژنومیک  و  همگرایی  ژنومیک  هدف،  های 

یابند. در هر صورت، عملکردهای ژنومیک و غیرژنومیک عناصر پاسخ  می

بافت از  بسیاری  فیزیولوژی  بر  بدیناستروژنی  و  اثر گذاشته    های هدف 

زمینة این عملکردها  های ملکولی که در پسطریق، درک ما از مکانیسم

توسع برای  راه  و  یافته  افزایش  دارند،  بر    ة وجود  که  نوین  داروهای 

 (.۲7نمایند )اند گشایش میعملکردهای گیرندة خاص هدفمند شده

 
1 Estrogen response elements 
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 (ERگیرندة استروژن )  دهیهای پیام تصویری شماتیک از مکانیسم:  6تصویر  

در پروموتور    EREمستقیم به    ER-2E  ؛( مکانیسم کلاسیک عمل گیرندة استروژن ۱

 یابد. ژن هدف اتصال می 

های  کنشاز طریق برهم   ER-2Eکمپلکس    ؛ERE( عملکردهای ژنومیک مستقل از  ۲

( که به پروموتور ژن  TFبرداری )پروتئین به یک کمپلکس عامل نسخه   -پروتئین  

 شود. میزده  در تماس است، افسار هدف  

(، آبشار پروتئین کیناز را  GFعوامل رشد )  ؛( عملکردهای ژنومیک مستقل از لیگاند ۳

  EREsای در  هسته  ERسازی  ( و فعال Pفعال کرده و منجر به فسفوریلاسیون )

 شوند. می

را    کیناز  -آبشارهای پروتئین    ER-2Eهای  کمپلکس   ؛( عملکردهای غیرژنومیک۴

شوند، مانند  ها در سیتوپلاسم می سازند که منجر به تغییر عملکرد پروتئین فعال می 

یک  سازی  ( و فعال Pیا تنظیم بیان ژن از طریق فسفوریلاسیون )  eNOSسازی  فعال 

TF    :(. ۲7)منبع 
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که  می و  اندوکرینبینیم  سیستمی  پزشکی  از  که  سیستمی  ولوژی 

بینشی می  گرددمی  مشروبملکولی  های  شبکه چنین  با  به    تواند  را  ما 

ژرف  سازی  از داروهای نوین هدایت نماید. این فنوتیپای  سوی زرادخانه

با کاربست که  ژرف  های  فناوریهای  است  به »دانش  امیکس چندگانه، 

ناشناخته به سوی ژرفای  انداخته  تا حد  های  پزشکی« چنگ  تن آدمی 

 کند.می اکسپوزوم میل  و کریپتوم، میکروبیومژنوم، پروتئوم، ترانس

، ۲ژنوم خانوادگی یابی  به نقش توالی  ۱دکتر لروی هود  ،پیش از این

بنیادی پرتوان  های  ، سلول۳پروتئومیکس، متابولومیکس، آنالیز تک سلول 

را در  ها  آن  و اهمیت  نمودهملکولی اشاره  های  و تصویربرداری  ۴القاء شده 

سازی  امَّا در »فنوتیپ ؛(9ترسیم کرده است ) 4Pساختار رهیافت پزشکی 

در   را  محوری  نقش  و  است  گردیده  ارائه  توپال  اریک  توسط  که  ژرف« 

ایفا اندوکرین سیستمی  دادههای  تیپ  ،نماید می  ولوژی  از    راها  بسیاری 

دادهنمودتصور  توان  می این  و  ها  .  بوده  فرد  زندگی  طولی  بخش  شامل 

باشند. از این  می  در حال تغییر   ، گذر زمانمادام در   و   شکل پویایی داشته 

دادهرو،   این  بلادرنگ  ژرف  ها  پایش  دانش  ساختار  در  و  نیز  پزشکی 

  در آینده با به کار بردن زیست  راای  ولوژی سیستمی نقش حیاتیاندوکرین

توانیم اطلاعات  می  و حسگرهای پوشیدنی خواهند داشت و ما حسگرها  

ندگی در محیط بیرونی کسب کرده و  و دقیقی از نمای طولی زای  نقطه

 
1 Leroy Hood 
2 Family genome sequencing 
3 Single cell analysis 
4 Induced pluripotent stem cells 
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هورمون ها  آن  اثرات سطح  روی  بر  متابولومها  را  شبکة  ها  و  سطح  در 

اطلاع   اندوکرینهای  کرده و از ابعاد ناشناخته بیماری  بینیپیشملکولی  

 حاصل نماییم.

تواند بسیار  می  ژرف از بیمارسازی  در فنوتیپها  کاربرد این فناوری

  ۱ورگ دیجیتالی بزیرا بدن فرد بیمار را به نمای یک بدن سایمؤثرتر باشد  

 (.۲8کند )می تبدیل

برای  عظیمی  اهمیت  فنوتیپی،  تحلیل  و  تجزیه  یک  رو،  این  از 

شبکهفیزیولوژی  سازی  آشکار پاتوفیزیولوژی  سطوح های  و  و  ملکولی 

سیر  که م ها  یا پروتئینها  RNA  ها، ژن  پیرامونهایی  سلولی دارد زیرا نشانه

مدول تشکیل ها  یا  فراهم می  را  مسیرهای  می  دهند،  این  در  سازد. 

گردد.  می  بیولوژیک است که عملکرد ناهنجار به پیامدهای فنوتیپی تبدیل

به نماهای ژنتیکی  ها  کاربرد همبسته نمودن فنوتیپ  چندین مطالعة اخیر،

 اند.س ژنومی را نشان دادهاسلولی در مقیهای یا شبکه

توالی جز  به  فنی،  نظر  از  اکنون،  انجام  سازی  هم  امکان  ژنوم، 

و دارد  وجود  بالینی  حالات  هزار  دو  از  بیش  برای  ژنتیکی    آزمایشات 

های  توان بیش از ده هزار متابولیت گوناگون را در سطح خون به شیوهمی

مطالعات   این  انجام  با  داد.  انجام  بالا،  دقت  با  حجمی  اسپکتروسکوپی 

های  توانیم مدلمی  بزرگ، های  و متابولومیک در سطح کهورتبیولوژیک  

در سطح  ها  بیماریهای  نیرومندی را برای مطالعة عوامل خطر و مکانیسم

 
1 Digital cyborg body 
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مانند دیابت، هیپرکلسترولمی    اندوکرینعمدة  های  جمعیت برای بیماری

از دو منبع    ، ژرف«سازی  و... جویا شویم. در یک فراگرد کلی، »فنوتیپ

یا  بزرگ ملکول اکولوژیک  از جهان  و دیگری  یا سطح میکروسکوپیک  ی 

ید. در سطح ملکولی یا میکروسکوپیک،  آمی  حاصل   ، سطح ماکروسکوپیک 

شود و  می  مند چندگانه بهرههای  ژرف« از جهان امیکسسازی  »فنوتیپ

داده از  نیز  ماکروسکوپیک  سطح  و  های  در  جمعیت  اپیدمیولوژیک 

بزرگ های  جوید و بدین سان دادهمی  انفورماتیک سلامت عمومی سود

 گیرند. می شکل  ،ولوژی سیستمیاندوکرینبرای 
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 فصل چهارم

 علوم غدد آینده در ها بیماری بینیپیش و ها مدل 
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 یا انتزاعی را تعریف یا مشخص گرایانه  آرمانهای  سیستم  ها،تئوری

ساختارهایی هستند که این مشخصات یا تعاریف    ها، سازند ولی مدلمی

برآورده مدلمی  را  این  همها  سازند.  و  همانند  بیش  و  با  کم  ریخت 

وهای  سیستم هستند  ازمی  واقعی  کنترها  آن  توان  و  در    بینی پیشل 

مدلهای  سیستم سان،  بدین  کرد.  استفاده  فرضها  واقعی  های  به 

نیز توسعة بندی  بخشند و در صورتمی  فیزیکی عینیتهای  مجموعه و 

شوند. می  بیانها  ا مدلباغلب  ها  علمی مهم هستند زیرا تئوریهای  تئوری

ها  گیرند و دادهمی  قرارها  و دادهها  تئوریجایگاه  در میانة  ها  از این رو، مدل

ها  و تئوریها  شوند. مدلمی  استفاده ها  و مدلها  یا ابطال تئوریبرای تأیید  

به  ای  شوند در علوم پزشکی به صورت گستردهمی  که با زبان ریاضی بیان

 (. 8شوند )می کار برده

که در میانة تئوری ها  نیز مدل  «ولوژی سیستمی ژرفاندوکریندر  »

و رخدادهای  ها  بیماری  بینی پیشبسیار برای تبیین و    ،ر دارندقراها  و داده

. برای مثال، یک مدل دینامیک چند  کنندمی  بازیمتابولیک نقش حیاتی  

در سطح    ۱بافتی  انسانی  متابولیسم  کلیدی  کنندة خصوصیات  بازگو  که 

 
1 Dynamic multi-tissue model 
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  کریپتومیک ترانسهای  دادهسازی  پایة یکپارچه  فیزیولوژیک و ملکولی بر

شبیه مدل،  این  است.  شده  داده  توسعه  دینامیک  سازی  است، 

را  های  متابولیت ژنومی  مقیاس  در  سلولی  بیرون  و  سلولی  درون 

از طریق شبیه  بینیپیشکند. ظرفیت  میسازی  شبیه دقیق  سازی  مدل 

غذایی یا در  های  وعدهشرایط سلامت )مانند ناشتا بودن، هنگام مصرف  

نیز   و  ورزش(  مجموعه  نی بی پیشهنگام  برای  خطاهای  ای  نشانگرها  از 

متابولیسم دقت    ،مادرزادی  این   ،درصد  8۳با  است.  شده  داده  نشان 

داد برتری  برای  نوین  از    نرهیافت  بسیاری  برای  نوین  نشانگرهای  به 

یکپارچههای  بیماری نیز  و  دادهسازی  متابولیک  گوناگون  های  انواع 

خون  های  تحلیل متابولیتحرکت به سوی تجزیه و    و  فردی های  امیکس

 (. ۲9و ادرار به صورت فردگرایانه، بسیار مفید است )

دیگر، یک مدل   متابولیک  ای  نقشهدر مثال  برای مسیرهای  دقیق 

نام  های  واسطه به  پروفایل    (LimeMap)لیپیدی  است که  ساخته شده 

کنند را  می  گوناگون تغییر های  لیپیدی که در بیماریهای  جامع واسطه

لیپیدی از عوامل عمده در عملکردهای  های  نماید. واسطهمیسازی  تصویر 

بیماری با  نیرومندی  شکل  به  و  بوده  چندگانه  همبستگی  ها  بیولوژیک 

لیپیدومیکس  گسترة  در  اخیر  مطالعات  تحلیل    ،۱دارند.  و  تجزیه  امکان 

فراهم  را  منفرد  لیپیدی  های  چندگانه و همبستگی با واسطههای  متابولیت

 . (۳۰)اند آورده

 
1 Lipidomics 
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  ۲۲۲فاکتور )  ۲8۲( که شامل  LimeMapنقشة متابولیک واسطة لیپیدی ):  7تصویر

 (.۳۰)منبع:  واکنش است    ۲79آنزیم و گیرنده( و    6۰واسطة لیپیدی و متابولیت،  

 

ژرف و متدهای به کارگیری  سازی  مشاهده نمودیم که چگونه فنوتیپ

کاربرد    و  امیکس های  فناورییا سیستمی همچون  ای  در پزشکی شبکه

نگر و هولستیک برای  موجب ایجاد یک رهیافت جامع  ای،رایانهسازی  مدل

نیز در کار  ها  زیست پزشکی گردیده و تدریجاً این رهیافتهای  حل چالش

از نشانگان    پزشک   ،کنند. در این فرایندمی  گزینیطبابت و پزشکی لانه
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بالینی و  اندوتیپملکوهای  به زیرتیپ  فنوتیپی  )مانند  ها  بیماری  (۱ها لی 

ها  پاهای ملکولی به شناسایی بیماری  با ردَّ   دتوانمی  میل کرده و بدین سان

 (.۳۱)  نمایداقدام ها آن بینی پیشو حتی 

با   بینیپیشمقولة   در پزشکی آینده بسیار حائز اهمیت است زیرا 

در پیش از این که نشانگان  ) ها  بیماریای  زمینههای  پرداختن به مکانیسم

کند. در  میباز    ۲گراراه را برای تداخلات کنش  ( تظاهر نمایند ها  آن  بالینی

توان  می  دهدمی  خود را نشان عوامل خطر    ، هنگامی که فنوتیپ  ، این گام

یک   به  فرد  بازگشت  و  عوامل خطرساز  این  به حذف  معطوف  را  تلاش 

 د. کرحالت بهینه از سلامت 

کلاسیک مانند لیپیدها، گلوکز خون    ۳هم اکنون نشانگرهای زیستی 

دارند. نسل  ها  بیماری   بینیپیشنقش مهمی را در    ،و پروتئین فعال سی

دقت مورد شناسایی قرار دادن اختلالات را به    ، جدید نشانگرهای زیستی

  اما باز تأکید   ؛ در اوایل فرایند بیماری افزایش خواهند داد  آلایده   شکل  

دلیلمی به  که  سیستم   کنشبرهم   گردد  و  های  پیچیده  گوناگون 

انسان،   درون  در  زیستی  است  نشانگرهای  پایة  لازم  بر  رهیافت  یک 

فایل کلی مارکرهای  وبهتر از پر آوردن شناخت    به دست  سیستمی برای

شک رشد  بی   (.۳۲)   اتخاذ گردد  ها،آن   نگاه به تک تک به جای    ،زیستی

میکروفلوئیدی  پروتئینی  آزمون  فناوری  ویژه  به  آنالیز  ۴فناوری،  امکان   ،

 
1 Endotypes 
2 Proactive intervention 
3 Biomarkers 
4 Microfluidic protein assay 
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فراهم را  جدید  و  شده  شناخته  زیستی  چنین  کنمی   نشانگرهای  با  د. 

یا  می   ما  ، هاییفناوری  از  توانیم سلامت  های  سیستم  ۵۰اختلال هر یک 

و    دادهتحت پیگیری قرار    ،را در یک گذر طولی، در طول زمان  ۱ارگانی 

ارزیابی   «ارگانی  ة پروتئین ویژ»چندین هزار   را در طی پنج دقیقه مورد 

 ( دهیم  رو9قرار  این  از  مجموعه   ، (.  زیستی،  نشانگر  یک  جای  های  به 

رخداد روند    بینیپیش و جهت  قرار گرفته  مورد بررسی  ها  آن   ازای  پیچیده 

برای ظهور  می   قرار  گیریاندازه بیماری مورد پایش و   گیرند. این شرایط 

های  آور است زیرا پژوهش ولوژی سیستمی ژرف بسیار الزام اندوکرین پرتوان  

دهة   امید  نشانگرهای  اندوکرین  ۱99۰پر  یافت  جستجوی  در  که  ولوژی 

بودند، هم اکنون چندان    اندوکرینای  هبیماری  بینیپیش زیستی جهت  

  بینی پیشنشان دادند که برای  ها  این پژوهش   ،پژواکی ندارند. برای مثال

بادی  آنتی  به صورت  نشانگرهای زیستی  از  ویژه در چرخش های  دیابت 

های  توان در شرایط پیش دیابت استفاده کرد. حضور آنتی بادیمی   خون

۲بر علیه  های  ی بادی حضور آنت،  %7۵بر علیه انسولین در  
65GAD    8۵در % 

۳  بر ضدهای  و آنتی بادی 
512ICA    کنندة   بینیپیش   ،درصد موارد   ۴۵در

  ۱۰۰شدند این میزان به  گیری می اندازه ولی چنانچه هر سه  اند  دیابت بوده 

دهند که تمرکز بر  می   نشانهای  (. این یافته ۳۳) گردید  می   نزدیک   درصد

تواند  نمی   ها، آن  پیچیده ازای  به جای مجموعه  یزیستنشانگر  یک یا چند 

 
1 Organ Systems 
2 Glutamic acid decarboxylase 
3 Islet Cell Antibody 
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که    بینی پیش آرمان   بیماری  در  اندوکرین کنندگی  ژرف  ولوژی سیستمی 

ژرف، سوخت  سازی  جستجوی آن است را برآورده سازد. از این رو، فنوتیپ 

برای   را  ژرفاندوکرین لازم  شبکه   ،ولوژی  رهیافتی  سازد.  می   فراهم ای  با 

ای بر یک مسیر داده   ،ژرف سازی  در این فنوتیپ   ،همانگونه که اشاره شد

ها متابولیک در کنار ژنومیک و دیگر امیکس های  و داده گردد  نمی   کزرتم

 کنندگی بیماری را افزایش داد.   بینی پیشد تا بتوان مدل  نشو می   قرار داده

ای بزرگ مانند مطالعه   ةنگران آینده هر چند که در بسیاری از مطالعات  

واریانت  نقش  و  شد  انجام  غربی  فنلاند  در  و   PPARGژنی  های  که 

CAPN10  های بر واریانت  و دیابت تیپ دو نشان داده شد  بینیپیش رای  ب

هم اکنون کاملاً   ولی  ،(۳۴ژنتیکی برای استعداد به بیماری پافشاری گردید ) 

 دیابت در عمل کارساز   بینی پیش دان در  چن ها  است که این داده شده  آشکار  

پیچیده از نشانگرهای زیستی، عوامل ای  ما به مجموعه   ،رو . از این  باشند نمی 

داده  نیز  و  متابولیک  دست  زیستیهای  خطرساز  حسگرهای   از  آمده  به 

و بیوشیمیایی ما را در گذر زمان به صورت   بیوفیزیکی  ات پوشیدنی که تغییر 

 ،ژنومیکی های  در کنار داده   ،دهند می   قرار   گیریاندازه پیوسته مورد پایش و  

به   مسیرکنیم و در همین    بینی پیش نیاز داریم تا بتوانیم رخداد دیابت را  

(. این به معنای آن است که در این ۳۵بپردازیم ) نیز  تداخلات سیستمی  

انف  با  فزایند دوران  روب های  داده   هجار  تغییرات ه بزرگ  که  بود  خواهیم  رو 

ایجاد خواهند کرد و ستون اصلی این ها  پارادایمی را در تشخیص بیماری 

 (.۱۲است )   بینیپیش بزرگ برای های  استفاده از داده   ،پارادایم 
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 (. ۴9)منبع:    نگرانة دیابت با رهیافت پزشکی فرادقیقمدل آینده :  8تصویر  

داده می  از  استفاده  چالش  که  سدَّ   ، بزرگهای  دانیم  این   هنوز  راه 

وهای  جهش  است  مصنوعی  بی   پارادایمی  هوش  الگوریتم شک  های و 

ند تحول شگرفی ن توا می   در این مسیر   ۱یادگیری ماشین   ةکنند   بینی پیش 

نمای ایجاد  الگوریتم نرا  طریق  از  ماشینهای  د.  داده   ، یادگیری  های منابع 

را برای   بینیهای پیش ما را قادر خواهند ساخت تا به سرعت مدل   ،بالینی 

الگوریت بالینی مشابه خلق کنیم. هر چند  پرسش  یادگیری های  م هزاران 

 
1 Machine learning 
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مصنوعی هوش  دقت  می   ماشین  کاربرد   بینی پیش توانند  با  مقایسه  در 

در موجود    ة رگرسیونی سنتی با یافت ارتباطات غیرخطی پیچید های  مدل 

بزرگ برای های  بهبودی ببخشند امَّا برای برآمدن بر چالش داده را  ها  داده 

که ها  از داده تری  عظیم شک به تنوع  بی   رخدادهای بالینی آینده  بینی پیش 

 های اجتماعی دموگرافیک تا ژنومیک فردی و خوانش های  از داده ای  گستره 

به یاد داشته   ،نیاز است. در این مسیر   ،دهند می   زیستی پوششحسگرهای  

توانند ها نمی بینی پیش باشیم که با فناوری هوش مصنوعی پیشرفته، این  

به خود گرفته و سیمای عدم قطعیت که در جهان پزشکی   قطعیت را  ة چهر 

نیست، پذیر  سرشار است را بزدایند امَّا هر چند که حذف عدم قطعیت امکان 

یادگیری ماشین در ترکیب با های  ایة الگوریتم بر پ   بینیپیش این رهیافت  

تواند می   ، دهد می   سخت افزار انسان که همچون پزشک بالینی خود را نشان 

ما را یاری   ،ولوژی سیستمی ژرف اندوکرین در    ازمورد نی های  بینی پیش در  

برای مثال به دیابت مبتلا  ، نماید.  فرد  فرد می   چه زمانی یک  شود؟ یک 

 همراهی را از خود نشان های  آینده چه عوارض و بیماری سال    ۱۰دیابتی در  

های جایگزین در یائسگی چه مقدار با بیماری های  دهد؟ مصرف هورمون می 

ژرف یک بیمار، چه زمانی سازی  اساس فنوتیپ   ؟ برشد همراه توأم خواهد  

 (. ۳۵تیروئید مبتلا خواهد شد ) کاری  کم  او به 

ای به مطالعه  ، بینیپیشبرای نشان دادن نقش یادگیری ماشین در  

غیرالکلی  کبد چرب  بیماری  مورد  در  اخیراً  بسیار    (NAFLD)  ۱که  که 

 
1 Non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) 
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  شایع بوده و موجب عوارض جدی در افراد دیابتی تیپ دو و غیردیابتی 

اشارهمی مهم  می  شود،  غیرالکلی  چرب  کبد  زودهنگام  تشخیص  کنیم. 

غیرقابل بازگشت به کبد جلوگیری کرده و در    ةن از صدمتوامی  است زیرا

پیشگیری   هپاتوسلولار  سرطان  از  مطالعه  نمونهایت  این  در  از  د.  که 

)تعداد  سازی  فنوتیپهای  داده کهورت  مطالعات  و  نفر(    ۱۵۱۴ژرف 

استفاده گردید نشان داده شد که ترکیب    MRIساز چربی کبد توسط  کمَّی

سرولوژیک زیستی،  های  کبدی و دیگر نشانههای  )آنزیمبالینی  های  داده

سلول عملکرد  و  الگوی  های  آنتروپومتری  و  انسولین  به  حساسیت  بتا، 

داده با  ترانسهای  زندگی(  )ژنتیک،  چندگانه  کریپتومیکس،  امیکس 

برای   متابولومیکس(  و  هستند    NAFLD  بینیپیشپروتئومیکس  کافی 

در  ۳6) سیستمی  اندوکرین(.  ژرف،  ولوژی  پزشکی  بر    بینیپیشمانند 

است که اهداف پیشگیرانه    بینی پیشدر واقع این  پیشگیری مقدم است و  

جمعیت برای  زیستی   برها  را  نشانگرهای  و  خطر  عوامل  ها  آن  اساس 

اقدامات  می  گذاری و هدفبندی  طبقه از  که  با گذشت چند دهه  نماید. 

تیپ یک و دو انجام شده است و نتایج    تداخلی برای پیشگیری از دیابت

از تصادفی قرار دادن افراد در خطوط  ها  مطالعات گوناگون که پس از سال

ایم که این  ی دست یافتهه درمانی و کنترل گذشته است، اکنون به این آگا

پایة   بر  چنانچه  پیشگیرانه  زمینة  پس  ساسا  بر  بینیپیشاقدامات 

باشدهای  ویژگی افراد  مثالبس  ،زیستی  برای  مؤثرند.  اکثر    ، یار 

که  اند  پیشگیرانه در دیابت تیپ یک کارآمد نبودهبالینی  های  زماییآکار
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ه از آن به دلیل این بوده است که پروفایل خطر ژنتیکی منحصر ب  بخشی

به اقدام پیشگیرانه )ایمن درمانی  ها  آن  فرده  فرد افراد و پاسخ منحصر ب

لحاظ نشده بودند. برای مثال، پاسخ  ها  ییکارآزما این  یا تداخل غذایی( در  

که در آغاز تیپ یک بیماری دیابت  ها  نترو ویروسآالتهابی به عفونت با  

گردد و تغذیه  می  داده شد که از طریق ژنتیکی اعمالنشان    ،مؤثر است

.  دارداثرات متفاوتی در ایجاد خود ایمنی و پیشرفت به دیابت تیپ یک  

داده نشان  مطالعه  آنتیند  اچندین  به  بودن  مستعد  جزیره که  ای  بادی 

پانکراس و پیشرفت به سوی دیابت تیپ یک به توانایی استفادة کافی از  

ویتامین دی    هیدروکسی  ۲۵شرایط بالا بودن    .ویتامین دی بستگی دارد

ته است و این  شدر بند ناف با کاهش خطر دیابت تیپ یک همبستگی دا

واریان   برای  که  است  بوده  کودکانی  در  دی  فقط  ویتامین  گیرندة  ژن 

(VDR)  همچنین خطر خود ایمنی جزیرة پانکراس    اند.هوموزیگوت بوده

آلفالینولینک مشاهده شده است    n-۳با کاهش دریافت غذایی اسید چرب  

دی  ک ژن  در  خاصی  ژنوتیپ  که  است  بوده  کسانی  در  فقط  نیز  این  ه 

نظر گرفتن  در  از این رو، بدون    اند.داشته  (FADS)  ۱ساچوراز اسید چرب 

غذایی ممکن است موفقیت  سازی  پروفایل ژنتیکی خاص کودکان، مکمل

بایست  می  آمیز نباشد و این نشانگر آن است که در اقدامات پیشگیرانه 

دیابت  خط  بینیپیش دادهر  اساس  بر  یک  از    فرادقیق  هایتیپ  حاصل 

 (. ۳7باشد )استوار چندگانه )مانند ژنومیک و متابولومیک( های امیکس

 
1 The Fatty Acid Desaturase Gene (FADS) 
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بهینه شده برای ای  دانیم که پیشنهادات تغذیهمی  در همین راستا، 

را به مقدار    ۱گلایسمیک پس از مصرف غذا های  تواند کژرویمی  هر فرد

استاندارد در افراد سالم کاهش دهد.  های  چشمگیری نسبت به رهیافت

کنند بر پایة  می  گلایسمیک القاءپروفایل  ترین  ترکیبات غذایی که مناسب

زیستی فردی )مانند میکروبیوم، ژنوم،  های  که از دادهباشند  هایی میمدل

الگوی خواب و ورزش(  متابولوم(، اطلاعات از عوامل الگوی زندگی )مانند 

از   از مصرف غذا )مانند  های  ژرویکو اطلاعات حاصل  گلایسمیک پس 

مجموعه یک  استاندارد(ای  مصرف  غذاهای  این  نآیمی  حاصل  ، از  د. 

ممکن    ۲پیشگیرانه غذایی فردگرایانههای  که طرحاند  مطالعات نشان داده

بتوان کژرویناست  این  کاهش    گلایسمیک های  د  را  غذا  مصرف  از  پس 

  ،کنترل قندخون  رالبته اثر طولانی مدت این اقدامات پیشگیرانه ب  ؛ دهند

 (.۳7نیاز دارد )بیشتری  ة به مطالع

باید    «ولوژی سیستمی ژرفاندوکرین»بر پایة    ،در یک فراگرد کلی

ژرف از فرد و گردآوری اطلاعات و  سازی چنین عنوان نمود که با فنوتیپ

  وی در  زده  گستردة ملکولی آشوبهای  تنوع از شبکه یا شبکهم های  داده

الگوریتممی کمک  با  مصنوعیهای  توان  هوش  ماشین  به    ، یادگیری 

آن  بینیپیش و  بیماری  آیندة  پایة  رخدادهای  بر  بهینه  اقدامات  گاه 

 چندگانه و یادگیری ژرف، اقدام نمود. های امیکس

  

 
1 Postprandial glycemic excursions 
2 Personalized diet plans 
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 فصل پنجم 

 ، پزشکی فردگرایانه و پزشکی فرادقیق

 ولوژی سیستمی ژرف آینده اندوکرینستون های پایه
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فنوتیپ دستاوردهای  در  سازی  از  ژرف  یادگیری  و  ژرف 

گلاندوکرین خلق  سیستمی،  و    « فرادقیق  ی پزشک» های  واژهولوژی 

فردگرایانه» از  می  ولوژیاندوکریندر    « پزشکی  بخش  این  آغاز  در  باشد. 

به  تر  ژرف  ، شد و در این بخشای  نوشتار، پیرامون پزشکی فرادقیق اشاره

 ولوژی سیستمی خواهیم پرداخت.اندوکریناثر ژرف آن در 

درمان یک اندازه )یک    هانرژی خود را به ارائپزشکی تا امروز تمام  

معطوف داشته  اند  که به یک بیماری دچار شده  ی جور( برای تمام افراد

مثال،   برای  بر  فردی است.  است  تیروئید  پرکاری  دچار  اساس    که 

یک بیمار در حد میانگین    که بر اساسهایی  و گایدلاینها  دستورالعمل

این در حالی است که تعداد    ؛ گیردیم  تحت درمان قراراند،  طراحی شده

ژن هستیم.  دارا  میانگین  در حد  را  بیماری خاص  یک  ما  از  های  کمی 

های  شیوههای  کنیم و گزینهمی  فرد، محیطی که در آن زیسته  منحصر ب

پذیری  دارند که حساسیت  کنش برهم  زندگی برای هر کدامیک از ما چنان

زنند. از این رو،  می  درمان را رقم تک تک ما برای ایجاد بیماری و پاسخ به  

که برای یک  ها  اساس این گایدلاین  درمان برهای  ممکن است که شیوه

ولی    برای تعدادی مفید باشنداند  فرد بیمار در حد میانگین توصیه شده
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 (. ۳8در افراد دیگر پاسخ ایجاد نکنند )

پزشکی    ،این در حالی است که همانگونه که پیش از این اشاره شد

فرادقیق در جستجوی آن است که تغییرات فردی در سطح ژنوم، محیط  

زیست و الگوهای زندگی را برای شناسایی، درمان و پیشگیری بیماری به  

گستره فرادقیق،  پزشکی  بنابراین،  برد.  که  ای  کار  است  پزشکی  از 

تاریخچهای  تفاوت زیست،  محیط  میکروبیوم،  و    ةژنومی،  خانوادگی 

تشخیصی و راهبردهای درمانی  های  زندگی را برای تدوین شیوههای  شیوه

 (. ۳9دهد )می هر فرد بیمار، مدنظر قرار ةویژ

ای به نسبت واژة پزشکی فرادقیق، واژه  ۱امَّا واژة پزشکی فردگرایانه

گردد. هر  می  باز  ۱999سال    پیدایش آن بهزمان  است و نخستین  تر  کهن

ی فردگرایانه، تعریفی جامع و به  شکپز  چند کمیسیون اروپا در بروکسل از 

های  ی که از فناوریک یک رهیافت پزش:  دور از مغلطه را عنوان کرده است

ملکولی جهت تدوین راهبرد درمانی مناسب در فرد مناسب  بندی  پروفایل

و در زمان مناسب استفاده کرده، استعداد به بیماری را در سطح جمعیت  

شیوه و  نموده  طبقههای  تعیین  ارائه بندی  پیشگیرانه  را  هنگام  به    شدة 

امَّا در لاب۴۰)دهدمی از پزشکی  ه(.  این تعریف و تعاریف نخستین  لای 

اساس   فردگرایانه، این پندار نهفته است که درمان جداگانه برای هر فرد بر

  هدف پزشکی که  همان فرد ارائه شود و این در حالی است  های  ویژگی

است که از لحاظ استعداد  هایی  افراد به زیرجمعیتندی  ب، طبقهفرادقیق

 
1 Personalized Medicine 
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آگهی  به بیماری خاصی با یکدیگر اختلاف دارند و از لحاظ بیولوژی و پیش

نیز که ممکن است دچار شوند و همچنین پاسخ به درمان نیز  ها  بیماری

های  ، جمعیت(. به زبان دیگر، در پزشکی فرادقیق۳9)  متفاوتندبا یکدیگر  

ب زیرگروهگوناگون  به  و    برهایی  یماران  ژنومیکی  پروفایل  اساس 

  و  دارو   ةشوند و توسعمی  شکسته   ها،آن  کریپتومیکیو ترانس  ی پروتئومیک

درمانی دنبال  ،راهبردهای  پایه  این  در  نشومی  بر  بنابراین،  شکی  زپد. 

دارددر  فردگرایانه،   وجود  آمیزی  مغلطه  پندار  فرد،  رو،    .واژة  این  از 

این گونه پسندیدند که از واژة پزشکی فرادقیق    ۲۰۱۱پژوهشگران در سال  

هر چند که شاید هنوز    ؛ (۴۱به جای پزشکی فردگرایانه استفاده کنند )

هم در مفاهیم و نیز کاربرد، جدایی این دو واژه از یکدیگر دشوار بوده و  

بنیادین دیگر  های  اوتدر هر صورت، از تف   با یکدیگر نیز هم پوشانی دارند.

میان این دو رهیافت آن است که پزشکی فردگرایانه بیشتر بالینی بوده  

های  ولی پزشکی فرادقیق بیشتر خوی و منش پژوهشی را در ترکیب یافته

با یافته برهای  بالینی  فراگرد  می  پایة ژنوم دنبال  ملکولی  نماید. در یک 

را برای  ها  امکانات و فرصتاز  ای  کلی، رهیافت پزشکی فرادقیق، گستره

گشایش  فردگرایانه  پزشکی  مفاهیم  با  می  رشد  را  هدف  این  که  کند 

بالینی و اطلاعات ملکولی جهت درک اساس  های  پژوهشسازی  یکپارچه

گسترش و توسعة محصولات پزشکی که بهترین  و نیز  ها بیولوژی بیماری

 (.۳9نماید )می دارند، پیگیریمی پیامد را برای بیماران عرضه 

  یتفاوت  ، دهد که هر چند از لحاظ مفهومیمی  این معنا   ،این گفتار
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فرادقیق پزشکی  و  فردگرایانه  پزشکی  اکنون    موجود  میان  هم  امَّا  است 

جامعة علمی گرایش به سوی پزشکی فرادقیق داشته و از آن برای رشد  

سیستمی  ولوژی  اندوکرینکند. از این رو، در  می  پزشکی فردگرایانه استفاده

شود و بازتاب  می  فرادقیق بسیار عالمانه نگریستهژرف نیز به مقولة پزشکی  

بندی، تشخیص،  نوین برای بازتعریف، طبقههای  توان در تلاشمی  آن را

های  شک دادهبی  مشاهده کرد.  اندوکرینهای  درمان و پیشگیری بیماری

بینادینی    تحول   اندوکرینهای  گسترة پزشکی فرادقیق در درمان بیماری

  ن نوین به پزشکی، دادبر پایة این نگرش    ،برای مثال   ؛ را ایجاد خواهند کرد

به یک بیماری با پرکاری تیروئیدی دیگر وجود نخواهد   دارو  دوزاژ ثابت

و   فرد  تجویز  داشت  هر  برای  تیروئیدی  داروهای ضد  دقیق    دچاردوزاژ 

زنان بارداری که  خواهد شد و از دادن دارو به  پذیر  هیپرتیروئیدی امکان

ملکولی و  ژنومیک  ج  بینی پیشها  آن  مطالعات  بر  را  جانبی  نین  اثرات 

  اندوکرین. با رشد فارماکولوژی سیستمی در عرصة گرددمی دارند، پرهیز

فرادقیق پزشکی  پایة  بر  ،بر  داروها  تجویز  و  مطالعات  اساس    امکان 

فارماکوپروتئومیک و  فراهم   فارماکوژنومیک  )می  دارو،  بدین  ۴۲شود  و   )

صرفه به  مقرون  درمان  و  دقیق  تجویز  نوید  از    ، سان،  جستن  دوری  با 

بر طبق پروفایل و اطلاعات منحصر    ،عوارض ناخواسته برای هر بیمار خاص

 (. ۴۳رسد )می  به منصة ظهور   ،فرد ملکولی و نشانگرهای زیستی فردیه  ب

توان به تشخیص و می  هباز این در عرضة پزشکی فرادقیق است ک

داده از  فراتر  به  فرادقیق  پزشکی  در  زیرا  ورزید  اقدام  های  درمان چاقی 
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نگریسته چاقی  پیرامون  مسائل  می  ژنومیک  پیرامون  شواهد  و  شود 

که بر فعالیت بدنی و مصرف   رفتاریهای اجتماعی، شیوة زندگی و شبکه

 (. ۴۴گیرند )می مورد تعمق قرار ،مواد غذایی اثر دارند

برای    2R(SST(  ۲۱سوماتواستاتین تیپ    ةی بیان گیرندل کرومگاآدر  

نسل اول    (SRL)  ۲پاسخ به لیگاندهای گیرندة سوماتواستاتین   بینیپیش

حدود   است.  گیرندة    ۲۵مهم  لیگاندهای  به  بیماران  از  درصد 

، مقاوم  شوندمی  که به اکثر بیماران در آغاز درمان داده   سوماتواستاتین

بیماریهستند.   این  درمان  در  فردگرایانه  پزشکی  رهیافت  توان  می  با 

کاهش   و  خاص  فرد  به  مناسب  درمان  دادن  با  و  کرد  بهینه  را  درمان 

آزمون و خطا در درمان    ةراهی نوین را گشود و بدین سان از شیو  ها،هزینه

که  کرومگآبیماری   دارد  وجود  امکان  این  همچنین  ورزید.  اجتناب  الی 

بر را  فرادقیق    بیماران  پزشکی  طبقههای  گروهبه  اساس  بندی  گوناگون 

پایة    د. این شیوة درمان هدفمند برکرنموده و درمان هدفمند را تجویز  

فردگرایانه و    ، پزشکی  داده  فزونی  را  تر  کنترل سریعبا  کارآمدی درمان 

 (. ۴۵) گرددها میش هزینهکاهموجب بیماری 

پزشکی فرادقیق در فراتر از پروتئومیک و متابولومیک،  های  پیشرفت

های  کریپتومیکس را در نوردیده است و بدین سان، گزینهعرصة ترانس

بیماری درمان  و  تشخیص  در  رو  ساخته  اندوکرینهای  پیش  متنوع    را 

یک   که  بود  خواهند  قادر  پزشکان  مثال،  برای  شیمیایی  » است.  پانل 

 
1 Somatostatin receptor type 2 (SSTR2) 

2 Somatostatin receptor ligands (SRL) 



 همگرا  یهایو فناور ندهیعلوم غدد آ 70

ایجاد  کرده و از    گیری اندازهرا برای پیشگیری عوارض در بیماران    ۱« آدرنال

در بیماران  می  که ها  آن  عوارض  در  را  رفتاری  تغییرات  وجود  ه  بتوانند 

نماآورند پیشگیری  همچون  ها  آن  ند. ی،  استروئیدی  محصولات  تنها  نه 

دهند بلکه  می  را مورد سنجش قرارها  متانفرین  و  کورتیزول، آلدوسترون 

  هیدروکسی  - لفا آ   -  ۱6نیازهای استروئیدی همچون  خواهند توانست پیش 

گیرند  -۱۱پروژسترون،   فعالیت  بیش  یا  پروژسترون  هیدروکسی    ةبتا 

کلیه  ،مینرالوکورتیکوئیدی یا  مغز  در  قرار  را  ها  چه  بررسی  دهند.  مورد 

متابولیت از  سیترات،  ها  بسیاری  فومارات،  ساکسینات،  سطوح  مانند 

بیشتری در مورد پیشگیرایی مسیر  های  ایزوسیترات و گلوتامات، بینش

  را   فرادقیقپزشکی  تومور بیماران فراهم آورده و تشخیص و درمان بر پایة  

موجب    آدرنالهای  بیماری  ة در عرصها  نمایند. این پیشرفتپذیر میامکان

در   سیستمی  فارماکولوژی  پزشکی  اندوکرینخلق  با  پیوند  در  ولوژی 

ه دچار یک  فرادقیق گردیده و درمان دارویی فردگرایانه برای بیماری ک

چه در  ) Wnt رسانی است مانند مسیر پیام نقص در مسیر ملکولی خاصی 

باشد  آدرنال  آدنوم  یا  آدرنال  قشری  آنالیز    (کارسینوم  گسترش  با  را 

هدفهای  گیرنده ارائه  جهت  فردگرایانههای  اکتوپیک    مهیا   ،داروی 

 (.۴6سازد )می

برجست در    ةنقش  فرادقیق  عرصهاندوکرینپزشکی  که  های  ولوژی 

است نوردیده  در  درمان  و  تومورهای می  را  تشخیص  گسترة  در  توان 

 
1 Adenal Chem Panel 
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فرادقیق شامل  مشاهده کرد که شیوه و ابزارهای تشخیصی   اندوکریننورو

هستند، ابزارهای  که با سیستم ترشحی این تومورها در پیوند  هایی  ملکول

  PETنوین  های  ، ردیاب۱شناخت الگوهای  تشخیصی نوین شامل تکنیک 

هایی  درمان  ای، DNAیا   RNAهای زمونآدر ترکیب با  ۲و بیوپسی مایع 

گیرند درمان  با  رادیونوکلئ  ةهمانند  رادیویی یدی  و   ۳لیگاندهای  نوین 

شامل واکسیناسیون و ایمن درمانی را ارمغان  نوپدید درمانی  های  شیوه

 (.۴7بالینی خود هستند ) های که در حال گذران کارآزماییاند آورده

مهمی در راه شناخت پاتوفیزولوژیک بیماری  های  گام   ، در طی چند دهه 

ژنتیکی و عوامل محیطی مانند    گریوز برداشته شده است و پروفایل، استعداد 

در پاسخ به درمان دارویی،    TRAbمصرف دخانیات، اندازة گواتر و مقادیر  

کننده اِ  و   HLAپروفایل   تنظیم  و  باتیونامیدها  درمان  در  های  گرانولوز 

امَّا هنوز برای  اند  رح شده ط در درمان افتالموپاتی گریوز م   IGFهای  گیرنده 

پزشکی   پایة  بر  و درمان  بیماری تشخیص  در  راه    ، اندوکرین های  فرادقیق 

بیماری   از آرمان شفا در  تا پیموده شود زیرا ما هنوز  بسیاری مانده است 

این در حالی است که تغییر روند    . ( ۵گریوز تا فقط کنترل آن فاصله داریم ) 

به این صورت    ؛ کنیم می   مشاهده و سیر بالینی گریوز را در کشورهای گوناگون  

که حجم تیروئید در طی چند دهة گذشته در بیماران گریوز کاهش یافته  

است و حتی در هنگام تشخیص نیز فاقد گواتر بوده و فراوانی افتالموپاتی  

 
1 Pattern recognition 
2 Liquid  biopsy 
3 Radioligands 
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تجربیات    . دهد می   گریوز در حد متوسط و شدید نیز کاهش از خود نشان 

گزینة مصرف مزمن متی مازول    اخیر پژوهشگران نیز حاکی از آن است که 

 (. ۴8و ۵باشد ) تر می برای درمان آغازین و قطعی در بعضی از بیماران، ارجح 

که   است  اساس  همین  کنترل  در  بر  گریوز،  بیماری  دقیق  درمانی  طرح 

با پرهیز از مصرف بیش از حد دارو و القاء تیروتوکسیکوز فراهم آمده و این 

راه را برای درمان التهاب اوربیت بدون  هیپوتیروئیدی توأم گردیده است و  

های  شک با یافت راه بی   ه است. ساخت هموار    ، گلوکوکورتیکوئید تکیه فقط بر  

با کشف مسیرهای سیستم ایمنی   ۱وپاتی خود ایمن پیچیده اندوکرین کنترل  

  ۳۵  ، اینترلوکین ۲7انند مسیر اینترلوکین  م و اختلال آن در بیماری گریوز  

  ة بازگشت طبیعی شدن سیستم اختلال یافت   ة ، اید ۱۲و خانواده اینترلوکین  

 (. ۴8ایمنی در بیماری گریوز محقق خواهد شد ) 

و   بیشترین  فرادقیق  پزشکی  که  است  جایی  دیابت،  درمان 

حضور خود را نشان خواهد داد. هم اکنون پزشکی فرادقیق    اثرگذارترین

مانند  دیابت  مونوژنیک  اشکال  نوزادیMODY  در  دیابت    و  ، 

نشان داده است. در  را  توان خود  می مادرزادی  نهیپرانسولیهیپوگلایسمی  

فرادقیق  پزشکی  مواردی،  چنین  از  دهندة  می  بسیاری  تغییر  یک  تواند 

ا  ب کل کامل تجویز انسولین را متوقف کرد و  توان به ش می  زیرابازی باشد  

پزشکی (. بدون تردید،  ۴9داروهای کاهندة قند خون به درمان اقدام نمود )

فرادقیق در درمان دیابت موجب بهبودی در کیفیت زندگی و کنترل بهتر 

 
1 Complex autoimmune endocrinopathy 
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شرایط متابولیک و پیشگیری از عوارض مربوطه خواهد شد و بر روند و سیر 

 (.۵۰و ۴9خطرساز آن مؤثر خواهد بود )  طبیعی بیماری و عوامل 

درمان درست برای مفهوم پزشکی فرادقیق که چکیدة آن در گزارة  

تجلی یافته ممکن است چندان نوین نباشد  بیمار درست در وقت درست

تغییر یافته توانایی ما در تعریف و درک    گرایانهولی آنچه که به شکل افراط

(  ۲( ارزیابی حالت ژنتیکی و متابولیک؛ ۱تنوع بیولوژیک انسانی از طریق 

داده بردن  کار  طبقهبه  برای  بیماریها  پروفایل  بندی  اساس  بر  ها 

دیزیزوم؛  امیکس طراحی  و  چندگانه  جهت  ۳های  علمی  اقدامات   )

باشند که  پاتولوژیک خاصی می  پیشگیری و درمان که ویژه برای شرایط

 کنند. ها، مرزهای پزشکی فرادقیق را ترسیم میاین پیشرفت

 

 
 (.۳7)منبع:    های فرادقیقتشخیص:  9تصویر  
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شدهم گردآوری  دقیق  اطلاعات  با  موارد  این  همچنین    هآمیزی  و 

فرصتهای  داده الکترونیک،  نگاشت  از  حاصل  همتای  بی  هایپزشکی 

آورند. چنین است  می بهینه کردن درمان دیابت فراهمبرای ای غیرموازی

که بحث پزشکی فرادقیق در دیابت بسیار برجسته شده است و در گزارش  

و انجمن اروپایی مطالعة دیابت    (ADA)همگرایانة انجمن دیابت آمریکا  

(EASD)  و است  شده  پرداخته  موارد  این  به  که  اند  کرده  بینیپیش، 

فراد های  رهیافت الگوریتمق پزشکی  دیابت،  بیماری  عرصة  در  های  یق 

زیرتیپ تعریف  برای  برای  های  تشخیصی  تصمیم  منظور  به  ارائه دیابت 

 (.۳7)   آوردخواهند  فراهمتداخلی و درمانی را  های رهیافتبهترین 

 

 



 

 

 

 فصل ششم 

 علوم غدد ة ، سیمای آیندولوژی مشارکتی اندوکرین
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به سوی نیرومند    رانپیش  ولوژی سیستمی ژرف با دو بازوی اندوکرین

میل  پزشکی  می  آینده  پیشرفتة  منظرهای  آن  بازوهای  از  یکی  کند. 

فناوری راهبردها،  شامل  آ  ها، سیستمی  پایة  ابزارهای  بر  نالیتیک 

با آنهای  یفناور  بزرگ را  های  توان دادهمی  امیکس چندگانه است که 

تجزیه و  شبکهتولید  دینامیک  و  نمود  بیمار  ها  وتحلیل  فرد  هر  برای  را 

که از طریق انقلاب    باشندمی  و فهیم  و دیگری بیماران آگاهمند  کردآشکار  

اطلاعات و  می  فناوری  اطلاعات علمی  از  انباشتی  به  با دسترسی  توانند 

و تشکیل شبکه بیماران همانند خودای  روزآمد  فعال  ،از  در    ،به صورت 

ارائه دهندگان خدمات  با مشارکت  فرایند سلامت و بیماری درگیر شده و  

سلامت و  سلاپزشکی  بخش  سیاستگزاران  و  پژوهشگران  تشکیل  ،  مت 

به   ،سلامتهای یگیرتصمیمو ها داده و در پژوهش  را  همکارانه ای شبکه

مشارکت نموده و بدین  ای  در یک رهیافت میان رشته  ،صورت اشتراکی

پزشکی مشارکتی    ،شک بی  ولوژی مشارکتی را شکل دهند.اندوکرینسان  

است بسیار گسترده بوده و یک رکن    P4فلسفة پزشکی    Pکه چهارمین  

ا در اینجا به نقش بیمار از دو زاویه در  مَّا است  اسی در پزشکی آینده  اس

مشارکتی اندوکرین  گیری شکل  روند منظر    ؛نگریممی  ولوژی  از  یکی 
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  گیری شکل  مشارکت بیماری در اشتراک گذاری تصمیم و دیگری از منظر

اجتماعی  های  شبکه را شبکة  آن  ما  بیماران که  پویا و هدفمند مجازی 

و   ونهیم  می  نام  ۱ژرف بود  خواهند  پیوند  در  یکدیگر  با  بیماران  آن  در 

این جوامع   گیریشکل  با  گذارند.می  تجربیات خود را از بیماری به اشتراک

تیم   که  آورد  خواهند  دست  به  اجتماعی  قدرت  چنان  بیماران  آنلاین، 

  ،نماید. در حقیقتمی  وادار ها  آن  و بینشا به احترام به عقاید  درمانگر ر

در فضای اجتماعی و مجازی پزشکی و خدمات سلامت، با روند شفافیت  

بهترین   توانست  خواهند  بیماران  است،  رشد  حال  در  که  پاسخگویی  و 

درمانی را برگزینند. همچنین اطلاعات بالینی های  اطلاعات پزشکی و شیوه 

 هوشمند های  ی هوشمندانه، بر روی تلفن گیرتصمیم های  لگوریتم همراه با ا

خواهند   ی خواهند گرفت و در نتیجه بیماران به همان اطلاعاتی دسترس  قرار

یافت که پزشکان، پرستاران و تیم درمانگران در اختیار دارند. از این رو، 

های بیماران، از پایه درمانی و احترام درمانگران به انتخاب  های  انتخاب گزینه 

 (.۵۱و 9پزشکی مشارکتی خواهد بود )  گیری شکل   اصلی 

به   ،هوشمند بیماران در فضای مجازی های  پیش از نگرش به شبکه

ولوژی خواهیم پرداخت که از  اندوکریندر    ۲گیری اشتراکی موضوع تصمیم

بناهای مهم در رهیافت   بود. در  اندوکرینسنگ  ولوژی سیستمی خواهد 

همکارانگیرمیمتص  ،واقع فرایند  یک  اشتراکی  و    هی  بیماران  که  است 

د. هدف این  ن کنمی  پزشکان با یکدیگر در یک گفتمان ژرف اندیشانه کار 

 
1 Deep social network 
2 Shared decision- making 
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منطقی است که بهترین مناسبت با بیمار داشته  های  گفتمان یافت گزینه

اند  هافمن و همکاران او بیان کرده  . گیردمی  بیمار را در نظر  ةو وضعیت ویژ

  جهت  (EMB)ی اشتراکی برای پزشکی مبتنی بر شاهد  گیرتصمیم  که

ویژه  ۱« بیمار محوریگسترة مراقبت  »   در   ترجمان آن  در  ای  که جایگاه 

  و مسئول پاسخگویی به  رد عقاید و نیازهای بیمار دا  ها، احترام به ارزش

بازیها  آن را  مهمی  نقش  در    ؛کند می  است؛  بیمار  بدون مشارکت  زیرا 

ارزشگیرتصمیم و  عقاید  نیازها،  بازگویی  به  فرصت  و  اشتراکی  های  ی 

بیمار، این خطر برای پزشکی مبتنی بر شاهد وجود دارد که در باتلاق  

پزشکی  های  مراقبت  هارائ  ،این باتلاق  . درگرفتار شود  «خودکامگی شاهد»

فردی و رویکرد فردگرایانه  سازی  بدون مفهوم  ها،منحصراً با داده  ،و سلامت

است) الزامی  صورت (که  )می  ،  در    (.۵۲پذیرد  اکنون  هم  متأسفانه 

ی اشتراکی توجه خاصی صورت نگرفته  گیرتصمیمبالینی به  های  گایدلاین

آینده،   در  و  است  تغییر  حال  در  آرامی  به  وضعیت  این  امَّا  است 

 ولوژی سیستمی از آن بسیار مشروب خواهد شد. اندوکرین

و   (ADA)بود که انجمن دیابت آمریکا    ۲۰۱۵نخستین بار در سال  

مدیریت   در  خود  رسمی  بیانیة  در  دیابت  مطالعة  اروپایی  انجمن 

که  هیپرگ را  محوری«  »بیمار  رهیافت  آشکارا  دیابت،  دو  تیپ  لایسمی 

 گیری اشتراکی« ادغام شود ارائه داد. از این رو، بایست در آن »تصمیممی

 
1 Patient-centered care 
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 (.۵۳)منبع:    سازی اشتراکیمدل تصمیم:  ۱۰تصویر  

ی اشتراکی در مراقبت از  گیرتصمیمروند رو به فزونی    گیریشکل  شاهد

ولوژی سیستمی  اندوکرین»آیندة    ، این روند  .(۵۳هستیم )بیماران دیابتی  

تصمیم  «ژرف به  و  کرد  خواهد  ترسیم  گایدلاینهای  را  و  های  بالینی 

زیرا   داد  خواهد  نیرو  و  توان  همة    6۰پزشکی  پیشنهادهای  از  درصد 

یا  کیفیت ولوژی با شواهد کم  اندوکرینعلمی بالینی کنونی های گایدلاین

حمایت گردیده و فقط یکی از ده پیشنهادات بالینی در  کیفیت  بسیار کم 

که   است  استوار  شواهدی  بر  حالت  در    ازبهترین  بالا  اطمینان  سطح 

)می  برخوردار  ها، تخمین مشارکت  ۵۴باشد  رو،  این  از  در    بیماران (. 

تواند توان  می  ی اشتراکیگیرتصمیمبه  دهی  ی بالینی و شکلگیرتصمیم

را افزوده و به دانش بیماران در مورد  ها  ردی پیشنهادهای گایدلاینکارب
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 ،درمانی های  خطر گزینه های  در دسترس درمانی و دقت تخمین های  گزینه 

 کمک نماید. 

ولوژی که با بیماران مزمن سر  اندوکریناین موضوع از این لحاظ در  

مهم است    ، گوناگونی دارندهمراه  های  و کار دارد و بیماران معمولاً بیماری

یک   از  حمایت  برای  مطلوبی  کیفیت  با  شواهد  که  هنگامی  حتی  زیرا 

است،   موجود  بالینی  خاص  پیرامون  گیرتصمیمپیشنهاد  راست  سر  ی 

جدید تداخل  یا  درمان  یک  شدن  با  می  افزوده  که  بیماری  برای  تواند 

  .ز باشدکند، چالش سامی  وپنجه نرمدست  ،مدیریت چندین بیماری همراه

احتمالی و  های  هر گزینة درمانی نه تنها شامل سودمندی  ، در این شرایط

از شرایط اجباری را به  ای خطرات موجود است بلکه با خود یک مجموعه

(.  ۵۲بیماران نیاز خواهد داشت )و توجه  آورد که به انرژی، زمان  می  ارمغان

موقعیت این  »  ها،در  محوریرهیافت  مبیمار  خود  در  که  فهوم  « 

تواند ضمن ارزش گذاری  می  اشتراکی را لحاظ نموده استسازی  تصمیم

را با نگاه  هایی  و پاسداشت از عقاید و نیازهای بیماران، درمانها  به ارزش

به بیمار به عنوان یکی از شرکاء ارائه دهد که بالاترین اثر بخشی بالینی  

داشت؛ خواهد  رهیافت،  بی  را  این  در  به    «بیمارانسازی  توانمند»شک 

فرایند خدمات   صورت آموزش و درگیری نمودن آنان به عنوان شرکای 

و سلامت مراقبتمی  پزشکی  جویای  رفتار   ۱وار سلامت کنشهای  تواند 

 (.۵6و   ۵۵را تسهیل نماید )بیماران 

 
1 Proactive health care-seeking behavior 
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در مواقعی که درمان قطعی برای حفظ جان بیمار الزامی است مانند  

ی اشتراکی  گیرتصمیمتجویز کورتیکوستروئید در نارسایی آدرنال، شاید  

مثل   مواردی  در  امَّا  باشد  نداشته  شروع گیرتصمیمجایگاهی  برای  ی 

قند خون در    ة انسولین پس از شکست ثانویة درمانی با دو داروی کاهند

ی  گیرتصمیمتوان به  می  ، ان سه گانة داروی کاهندة قند خونمقابل درم

واگذار   ارزش  نمود اشتراکی  و  نیازها  عقاید،  لحاظ  های  تا شرایط،  بیمار 

مطالعهگردد در  که  اینجاست  جالب  در  گیرتصمیماثر    ای،.  اشتراکی  ی 

  ۱۲جهت پیشگیری از دیابت و کاهش وزن در طی    ۱شرایط پیش دیابتی 

)ماه در مقابل   داده شد  نشان  استاندارد  (. حتی در درمان  ۵7با درمان 

ی اشتراکی  گیرتصمیمروانی و هیجانی  های  دیابت تیپ دو نیز سودمندی

 (.۵8آشکار گردید ) زنی

ی اشتراکی یادآوری این نکته مهم است که به بیمار و گیر تصمیم در  

پزشک   شود. می   پزشک هر دو به عنوان شرکای خبرة فرایند درمان نگریسته

عرضه  را  بیماری  طبی  منظرهای  و  شواهد  که  است  خبره  لحاظ  این   از 

مورد قبول های  دارد و بیماران تجربة خود را از زندگی با بیماری، ارزش می 

مناسبت ها  آن   شان و این که چگونه بعضی از اقدامات با شرایطدر زندگی 

 (. ۵8دارند ) می   شوند بیانمی  یافته و در شرایط خاصی لحاظ

در   راهبردی  تغییر  سوی  اندوکریناین  به  ی  گیرتصمیمولوژی 

  اندوکریناز  ی دیگرهای به گسترهاست اشتراکی که آهسته آغاز گردیده 

 
1 Prediabetes 
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بیماران دیابتی نیز گسترش یافته است. برای مثال،  های  در فراتر از مراقبت

گایدلاین آمریکا  های  در  تیروئید  مدیریت  ،  (ATA)انجمن  برای 

تصمیم  ،هیپرتیروئیدی در  سازی  بر  بیماران  نمودن  درگیر  و  اشتراکی 

درمانی در  های  فرایند درمان تأکید شده است زیرا در بسیاری از گزینه

درمان پرکاری تیروئیدی و سرطان تمایز یافتة تیروئید که با خطر کمی  

هستند، سوی می  توأم  به  سان  بدین  و  داد  مشارکت  را  بیماران  توان 

که  اندوکرین است  نیاز  گام  این  در  برداشت.  گام  مشارکتی  ولوژی 

ی و خطرات توأمان با د پیرامون کارآم  یولوژیست اطلاعات دقیقاندوکرین

خواهند   آنگاه  بیماران  و  آورد  فراهم  بیماران  برای  را  درمانی  گزینة  هر 

ا پرهیز از خطرات جانبی و احتمالی برگزینند.  توانست بهترین گزینه را ب

امروز که  است  حال  هچنین  ید جاجابه  در  مصرف  از  پارادایمی  یی 

رادیواکتیو در درمان بیماری گریوز به سوی درمان آغازین و طولانی مدت  

(. در سرطان تیروئید  ۵9با داروهای ضد تیروئید )با دوزاژ پایین( هستیم )

یک راهبرد در پرهیز از درمان افراطی    یاشتراکی  سازتمایز یافته، تصمیم

است. در یک مطالعه نشان داده شد که بیماران با سرطان تیروئید تمایز  

شانس    ،دو برابربه میزان  قرار نگرفته بودند  سازی  یافته که در روند تصمیم

داشته رادیواکتیو  ید  سطحو  اند  دریافت  همچنین  بیماران  رضایت    این 

 (.6۰اعلام نمودند ) از گروه دیگر بیشتر ،ز این تصمیمپایین خود را ا

ی اشتراکی در هنگامی که گیر تصمیم در مطالعات حتی به نقش مهم  

د، اشاره گرد می   از پزشکی از راه دور برای مدیریت سطح قند خون استفاده
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و مطالعات، از آنجا که در فرایند ها  (. با تمام این پیشرفت 6۱شده است ) 

ی اشتراکی به دانش و آگاهمندی بیمار از بیماری و سیر طبیعی گیر تصمیم 

ایفا  را  مهمی  نقش  آموزشی  کمک  ادوات  و  آموزش  مواد  است،  نیاز   آن 

به این ادوات   ، ولوژی مدرن اندوکرین غدد و گسترة  های  در درمانگاه   . کنند می 

است و بسیاری از ابزارهای حمایت از و مواد آموزشی توجه خاصی شده  

توانمند سازی  تصمیم  برای  برای سازی  اشتراکی  پزشکان  و حتی  بیماران 

اشتراکی و پزشکی سازی  بر پایة تصمیم   «بیمار   -  پزشک »طراحی رابطة  

 (. 6۳و 6۲باشند ) می   مشارکتی تدوین گردیده و در حال گسترش

قابل توجه   ، امَّا در آینده  است که این ادوات   باشد آن می   چیزی که 

های همراه نشان خواهند داد. این ربات های  آموزشی خود را در قالب ربات 

هوشمند شناختی  دستیاران  عنوان  به  انسان  ، ۱همراه  یا   -  ایدة  ماشین 

ماشین را در آینده تجلی   -  همزیستی انسان  ،به زبان دیگر یا  همگرایی و  

ما شکل   اکنون  هم  امَّا  داد.  اجتماعیخواهند  را   (SAR)  ۲رباتیک حامی 

کند نمی   داریم که تماس فیزیکی با کاربر ندارد و محیط وی را نیز دستکاری 

 ، تواند در نقش درمانگر، مربی، معلم یا راهنما قرار گرفته و برای کاربر می   و 

 (. 6۴حمایت اجتماعی یا شناختی و نه صرفاً فیزیکی را فراهم آورد ) 

تغییر شیوة زندگی    ، اتیک در آموزش بیماراین حامیان اجتماعی رب

روش و  شیوه  گزینش  و  مراقبتیهای  وی  خود  و  حائز    ، درمانی  بسیار 

محدودیت بر  و  بوده  چیرگی های  برنامههای  اهمیت  موجود    کاربردی 

 
1 Intelligent cognitive assistants 
2 Socially Assistive Robotics 
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امَّا در آیندهمی از  ای  یابند.  فراتر  بتوان آن را تصور    ۲۰۳۵که شاید در 

به    ، با اتصال از طریق اینترنت اشیاءنمود این حامیان اجتماعی رباتیک  

دسترسی یافته و با هوش   ،پوشیدنی بیمارانحسگرهای    زیستهای  داده

خود دادبی  توانندمی  مصنوعی  رانهایت  داده  ه  شامل  فیزیکی،  های  که 

پایش و  را  درنگ  لابهای  بیوشیمیایی  فناوری  است  کاربرد  طریق  از 

د قرار  ارزیابی  مورد  آگاهمند  هندمیکروفلوئیدی  و  هوشمندی  به    یو 

را به عنوان یک شریک فراخبره در    نمایند تا این بیمارانبیماران کمک  

. این به معنای خلق دستیاران  وارد شوندمشارکتی  سازی  فرایند تصمیم

انقلاب شگرفی را    ،بیمارانسازی  باشد که در توانمندمی  مجازی پزشکی 

این   آینده  در  مثال،  برای  زد.  خواهند  پزشکی رقم  مجازی    دستیاران 

دادهمی گردآوری  با  بار  ها  توانند  هزاران  شامل  و    گیری اندازهکه  ممتد 

مانند   بیمار  پزشکی  زیست  و  بیوفیزیکی  شرایط  و  خون  گلوکز  مداوم 

او میکروبیوم  راهنماییمی  وضعیت  ارائه  به  خود  های  باشد  جهت  لازم 

نمایند. فوق پیشرفته کمک  بیمار در یک سطح  از    مراقبتی  این تصویر 

تخیل علمی نیست بلکه واقعیتی است که صدها شرکت  یک  آینده چندان  

 هایکنند و نمونهمی  دانش بنیان هم اکنون بر روی جزء به جزء آن کار 

را بی آن  از  عنوان  می  شماری  تحت  توپال  اریک  پرمغز  کتاب  در  توان 

 (.۱۳مشاهده کرد )  « پزشکی ژرف»

فناو روند  این  که  این  از  پیشرفتپیش  با  هوش مصنوعی  های  رانه 

را جلوه پزشکی مشارکتی مؤثر    گیریشکل  در   یروند دیگر   ، دهد  خود 
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آن   و  کردیم  اشاره  آن  به  نوشتار  از  بخش  این  آغاز  در  که    نیزاست 

  «اجتماعی فعال شده با بیمارهای  شبکه»و    « مندبیمار شبکه»  گیری شکل

از  یکی  که  بیماران  های  رانپیش  است  نمودن  آگاهمند  برای  ابزارمند 

باشد. برای مثال، بیماران با نارسایی  می  از همتایان خود ای  توسط شبکه

از بیماران همسان خود به تبادل تجربیات و  ای  آدرنال با تشکیل شبکه

پردازند  می  فرد خود از شرایط بیماری و درمان آن ه  حس تجربی منحصر ب

سوی    آن  درجربی و دانش همتایان خود  و همزمان از دست آوردهای ت

گیرد.  می  شکل  « بیمار آگاهمند»برند و بدین سان مفهوم  می  خط نیز بهره

پلتفورم اکنون    و   Patientlikeme   ،CureTogetherمانند  هایی  هم 

Association of Cance Online Registries   کلاسیکی از این  های  نمونه

نیز اثرگذار باشند.    ۱«علم شهروندی»توانند در غنای  می  مفهوم هستند که

دانش  سازی شک از ساز و کارهایی است که با یکپارچهبی علم شهروندی 

پزشکی در اندرون جامعه، جامعه را به گفتمان علمی هدایت نموده و علم  

سازگار  انسان،  یک  عنوان  به  بیماران  نیازهای  با  واقع،  می  را  در  سازد. 

، محیطی مناسب برای انتشار  یعلم شهروندپزشکی مشارکتی در قالب  

دانش تولیدی در پیکرة جامعه و ارتباط بیماران با یکدیگر و بیماران با  

توان دانش  می  جامعة تخصصی پزشکی فراهم آورده و از این طریق نه تنها 

پزشکی را مردمی ساخت بلکه از توان علمی بیماران به عنوان شهروندان 

(. از این رو، یکی  8هبرد مشارکتی بهره جست )نیز در یک راای غیرحرفه

 
1 Citizen science 
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استفاده از    ، «ولوژی سیستمی ژرفاندوکرین»پیشرفت آیندة  های  از پایه

همگام با ارتباط تنگاتنگ با پزشکی مشارکتی    ، اجتماعی ژرفسازی  شبکه

بر پایة پلتفورم انقلاب صنعتی  های  و علم شهروندی  پیشرفتة اطلاعاتی 

 . باشدمی چهارم

قالب ماشینی،  چنین    در  ادوات  بیماران،  میان  پیچیدة  همگرایی 

ارائه دهندگان خدمات پزشکی و سیاستگزاران عرصة سلامت   پزشکان، 

بیمار  »پی برد و شاهد خلق  سازی  توان به ژرفای این شبکهمی  است که

توانند  می  «علم شهروندی»  پلتفورم شد که خود این بیماران در    «آگاهمند

پژوهش فرایند  واقع  های در  در  نمایند.  مشارکت  نیز  پزشکی  و    ،علمی 

انقلاب صنعتی چهارم، زیرساخت  های  همگرا بر پایة فناوریهای  پلتفورم

فراهم    (CBPR)مشارکتی مبتنی بر جامعه  های  لازم را برای تعالی پژوهش

به خلق دانش  ای  و خود بیماران نیز همچون دانشمندان غیرحرفه  آورده

و در   پرداخت  پزشکی مشارکتی، سهیمخواهند  برای می  فرایند  گردند. 

پوشیدنی  حسگرهای    توانند بامی  بیماران با نارسایی آدرنال  ه شبک  ،مثال

هورمون بلادرنگ  و  دقیق  سطح  پایش  به  و  های  خود  پرداخته  خود 

در پیوند با دریافت استروئیدها  ها  آن  روزیچگونگی تغییرات ریتم شبانه

خو مینرالوکورتیکوئیدهای  تا  را  د  و  داده  قرار  شبکه  در  و  ثبت 

دادهها  ولوژیستاندوکرین این  پردازش  به  مصنوعی  هوش  کمک  های  با 

و این شبکة پیچیده را در پیوند با کیفیت روحی و    نمایند بزرگ اقدام  

هیجانات  و  بیماران  به  ها  آن  روانی  شبکه  در  بیماران  خود  توسط  که 
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دهند. بدین سان، در چنین    مورد ارزیابی قرار  ،شودمی  اشتراک گذاشته 

در برج عاج    ،همانند دیگر پزشکانها  ولوژیستاندوکرینساختاری است که  

پزشکی مشارکتی تمام عیار آینده    گیریشکل  نخواهند بود و بادیگر  خود  

خلق   فرایند  رشد  آگاهمند»و  فرایند    «بیمار  شرکای  زمرة  در  که 

یک سیال توفنده در فراتر  گیرند، به  می  ی مشارکتی بالینی قرارگیرتصمیم

پزشک،    - از آن چیزی که برخاسته از بینش اومانیستیک در روابط بیمار 

 (. 8نمایند )می است، ورود

مربوط مباحث  زیر  ژرفاندوکرین»  به   در  به جز    « ولوژی مشارکتی 

اشتراکی گیر»تصمیمموضوع   اشاره شد  «ی  آن  به   توان همدلیمی  که 

های  بیمار، همدلی از مقوله  -را نیز لحاظ نمود. زیرا در رابطة پزشک    ۱ژرف

بسیار مهمی است که در فلسفة پزشکی آینده نیز بازتاب دارد. دکتر اریک  

پزشکی   تحقیقاتی  انستیتو  رئیس  و  بنیانگذار  کاردیولوژیست،  که  توپال 

های  ترجمانی اسکریپس است و نقش پیشگامی را در همگرایی فناوری

شکی بر عهده دارد و همانگونه که اشاره شد تئوری پزشکی ژرف را ارائه  پز

 برد.می داده است، در جزء سوم این تئوری، از همدلی ژرف نام

هوش  کاربرد  این  ژرف«،  »پزشکی  مدل  در  توپال  اریک  نظر  از 

مصنوعی در پزشکی است که با خرید وقت و زمان ارزشمند برای دست  

بالینی   امور  تا پزشک )اندرکاران  یک  دهی  تواند به شکلمی  ، (از پرستار 

رابطة انسانی فراگیر میان ارائه دهندگان خدمات سلامت با بیمار موجب  

 
1 Empathy 
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شود. این به معنای آن است که در ارتباط گسسته میان پزشک و بیمار  

روب آن  با  امروزه  از  هکه  در کمتر  بیمار  ویزیت یک  )یعنی    7رو هستیم 

لمس کردن بیمار و چشم دوختن در دیدگان او  دقیقه که با عدم حس و  

توأم است(، هوش مصنوعی خواهد توانست با فروکاستن از بار تشخیص و  

انجام بسیاری از وظایف، موجب شود که پزشک وقت بیشتری را به بیمار  

  .شکل گیردها  آن  خود اختصاص دهد تا یک رابطة مملو از همدلی میان 

از این رو، از نظر اریک توپال، جزء اساسی در پزشکی ژرف آینده »همدلی  

 ژرف و ایجاد رابطه« است. 

  مشارکتی قرارولوژی  اندوکرینما نیز در اینجا همدلی ژرف را در قلب  

عنوان دو  می به  بیمار هر دو  و  آنجا پزشک  در  زیرا همانگونه که  دهیم 

گذارند تا تصمیمی اشتراکی  می  کخبره، تجربیات خود را از بیمار به اشترا

شود  می  اتخاذ گردد در همدلی نیز پزشک در حالت هیجانی بیمار سهیم

آورده و رفتارهای اجتماعی    به دست  و فهمی آشکار از حالت هیجانی بیمار

 کند. می او را درک 

باشد  می  به زبان دیگر، همدلی یک مقولة چند بعدی در فرایند بالینی

دهد. این ابعاد شناختی یعنی بازشناسی  می  ود نشانکه سه بعد را از خ

دقیق تجربیات بیمار، ابعاد عاطفی یعنی سهیم شدن در احساسات بیمار  

بیمار به  همدلی  بیان  یعنی  رفتاری  ابعاد  )می  و  جریان  6۵باشد  در   .)

به بیمار، بُعد شناختی آن بسیار برجسته  ها  همدلی در متن ارائة مراقبت

های بیمار است که  اندازچشمو  ها  تجربیات، نگرانی است که شامل درک  
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ترکیب بیمار،  به  قصد کمک  و  این درک  گذاشتن  ارتباط  به  توانایی    با 

توان همدلی را به صورت مفهومی که  می  (. از منظری دیگر، 66گردد )می

باشد، توصیف نمود.  می  شناختی و نیز عاطفی یا هیجانی های  شامل دامنه

شامل توانایی درک تجربیات و احساسات درونی    دامنة شناختی همدلی 

شخص دیگر و توانمندی دیدن جهان بیرونی از منظر فرد دیگر است؛ این  

در حالی است که دامنة عاطفی شامل ورود به درون و ملحق شدن به  

دیگر شخص  احساسات  و  که  می  تجربیات  عاطفی  ارتباطات  باشد. 

  ۱اظ مفهومی بیشتر با همدردی انگیزند از لحمی  هیجانی را برهای  پاسخ

این رو، جایز است که بین همدردی و   از  ارتباط هستند.  تا همدلی در 

همدلی تفاوت قائل شویم؛ هرچند که هر دو مفهوم شامل »به اشتراک  

به اشتراک گذاشته   گذاری« هستند ولی پزشکان همدل، درک خود را 

با   را  خود  هیجانات  همدرد،  پزشکان  اشتراکولی  به    بیماران خودشان 

 (.67گذارند )می

برنامه به  همدلی  رابطة  ایجاد  آموزش  آموزشی  های  امروزه 

جدید نشانگر های  و پژوهشها  زیرا یافتهاند  پزشکی راه یافتههای  دانشکده

گردد  می  بیمار   -آن هستند که همدلی نه تنها موجب تقویت رابطة پزشک  

را از خود نشان داده  هایی  نی نیز سودمندیبلکه در ابعاد دیگر گسترة بالی

هم برانگیختن  با  پزشک  و  رابطة  در  فردی  ارتباطات  در  بیمار    - نوایی 

پاسخ ایجاد   ۲عصب شناختی  -زیستی    -اجتماعی    -  روانیهای  موجب 

 
1 Sympathy 
2 Psycho-Socio-Bio-Neurological responses 
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ولوژی سیستمی ژرف نیز همدلی  اندوکرین(. چنین است که در  8شود )می

شک با کاربرد بی   .های آن است انداز چشم از    ،ژرف و برقراری رابطة همدلانه 

بیمار،   -فناوری هوش مصنوعی و خرید زمان در رابطه با ارتباط پزشک  

میان  تر  ژرف   گیریشکل   شاهد آینده  در  رابطه  و    ولوژیست اندوکرین این 

 بیماران خواهیم بود.

بسیار گسترده بوده و نه تنها    ،از این منظر، پزشکی مشارکتی آینده

نوید ی  گیرتصمیم را  بر  می  اشتراکی  فراگیر  چتری  همچون  بلکه  دهد 

پزشک   سایه  - روابط  نیز  در می  بیمار  رابطة    گیری شکل  افکند.  این 

نیز وجود دارد؛ برای ای  منافع بالینی درمانی نهفتهبدون تردید  همدلانه،  

مثال، نشان داده شده است که افراد دیابتی که درگیر رابطة همدلانه با  

گلوکز خون و سطوح کلسترول بهتری را نسبت به  اند،  خود بودهپزشکان 

گروه دیگر بیمارانی که دارای پزشکان با سطح پایین همدلی بودند از خود  

 (.68)اند نشان داده

در   کلی،  فراگرد  یک  سیستمیاندوکرین»در  پناه    «ولوژی  در 

عرصهای  پیشرفت در  ویژه  به  ابرروند   ةفناورانه،  و  مصنوعی   هوش 

میان    گیری شکل همدلانة  ارتباط  شاهد  مشارکتی،  پزشکی 

بیماری که بسیار آگاهمند است و    ؛ولوژیست با بیمار خواهیم بوداندوکرین

تواند با دستیاران پزشکی  می  بسیاری یا حتی همة مسائل پزشکی خود را

فراگستر در شبکه وجود دارند،   به شکل  مجازی یا پزشکان مجازی که 

بیش از پیش، به یک رابطة سرشار از عاطفه با درک   وفصل نماید؛ امَّاحل
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تواند آن را با ترسیم طرح  می  ولوژیست آیندهاندوکرینعالمانه نیاز دارد که  

که حائز اهمیت  ای  خلق یک رابطة همدلانه عرضه نماید. در پایان، نکته

است و اریک توپال در کتاب پزشکی ژرف خود به خوبی به آن اشاره کرده  

های  نویسد هر چند که فناوریمی  ع معاینة فیزیکی است. اواست، موضو

پذیر  پزشکی امکان نگریستن به اندرون بدن را بدون معاینة فیزیکی امکان

تلفناند  نموده در  آینده  در  همراههای  و  از  می  هوشمند  بسیاری  توان 

انجام داد  ها  آن  و معاینات فیزیکی را بدون لمس بدن با ها  برداریتصویر 

بود که جوهرة  بیماران توسط پزشکان خواهد  این لمس کردن  باز  ولی 

دهد و هر چند که این لمس کردن  می  حس انسانی در پزشکی را سامان

اسکنر   نیرومند  ابزارهای  از  فراتر  اطلاعاتی  است  ممکن  فیزیکی  معاینة 

پزشک   نزدیکی  موجب  فیزیکی  معاینات  انجام  امَّا  ندهند  ما  به  آینده 

(.  9گذارد )می  اثریابی  ولوژیست( با بیمار گردیده و در فرایند شفااندوکرین)

بتوانیم در گفتار اخیر میکائیل آمینوف،   بهتر  بیان را  این  از  فراتر  شاید 

آیند  UCSFنورولوژیست   که چنین    ةپیرامون  بیابیم  نورولوژیک  معاینة 

 شه کرده است:اندی

  یاز ن  ی تلاش و خبرگ  یبایی،به زمان، شک   یکنورولوژ  ینة ”معا

انجام    یندی دشوار و ناخوشا   یط دارد و ممکن است در شرا

ا حال  ینشود  تصو  یدر  که    ة مطالع  یاو    یربرداریاست 

سادگ   یشگاهی،آزما ن  ی به  تکم  یازفقط    ة برگ  یک  یل به 

مسئول و  دارد  د  یکبه    یت درخواست  داده    یگر همکار 
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  یژة کرد؟ منظر مهم و  ینه را معا  یمار ب  یدبا  چرا  پس .  شود یم

و تعلق را    یوندپ   یک  ینه، آن است که معا  یزیکی ف   ینةمعا

ب  یانم گذاشتن    بنیان  به  و  سازد   یبرقرار م   یمار پزشک و 

احترام  یژه،و  ةرابط  یک  و  جانبه  دو  درک  شکل    آمیز  به 

که خودشان    یکسان  یموضوع برا  این   درک.  کند یکمک م 

  نورولوژی  هنر. است دشوار  اند،  نبوده یمارهنوز( ب یا هرگز )

  یکدر سطح    یمارانب  میان  کنش  برهم  ییشامل توانا  ینیبال

هر   دادن  ارتباط  و  بال  ای، یافتهانسان  چه    ینی چه  و 

زم   ی، اکتشاف آن  ی ا ینهبه  از  که    آورده   دست   به  ها  است 

شود،    یته   یتاز انسان  ی،توسط فناور  پزشکی  اگر.  اند شده

منظرها  یبعض  یاسلامت    از مراقبت    یفیتک به    ی از  آن 

اجتناب آس  یریناپذصورت    همان   به  گردد؛  یم   یبدچار 

  نماید،  یم  یلارتباطات را تسه  ،ی که صندوق صوت ای شیوه

را قطع   یج،به شکل  ناشک   یخستگ  یت،عدم  به    یباییو  را 

  ینةانسان است. معا  یم فاقد تماس مستق  زیرا  آورد  یوجود م

  این  و سازد یرا برقرار م  یمارب -ارتباط پزشک   یک،نورولوژ

م زم   بالینی  مسائل  که   دهد  ی اجازه  گونه  ینه در    ای  به 

م  یستهنگر با    ینیبال  صحیح  قضاوت  توان یشوند که  )که 

ساده شده در مخاطره قرار گرفته    یتمیک الگور  های یافتره

 (. ۱۳) برد“  کار به ها،  آن یریتمد یاست( را برا
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 فصل هفتم 

 ، (EDC) اندوکرین  ة مواد شیمیایی برهم زنند

 علوم غدد  ةآیند چالش
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زنندة   هم  بر  مانند    ایهماد  ، اندوکرینیک  که  است  شیمیایی 

عمل های  هورمون  بدن  ساخت،  می  طبیعی  برای  بدن  توانایی  یا  و  کند 

هورمونسازی  رها دفع  ظریف  ها  یا  تعادل  سان  بدین  و  داده  تغییر  را 

زند. این مواد در محیط زیست ما، غذا و  می  را بر هم  اندوکرینسیستم  

های  مده از مدلآ  به دست  (. نتایج7۰و69محصولات مصرفی وجود دارند ) 

به این نظر    ،اپیدمیولوژیکهای  جانوری، مشاهدات بالینی انسانی و بررسی

 (EDC)  ۱اندوکرینکه مواد شیمیایی بر هم زنندة  اند  مشترک دست یافته

چشمگیر بسیار  عمومی  سلامت  منظر  جامعة  می  از  رو،  این  از  باشند. 

جهانی  اندوکرین بهداشت  سازمان   ،(WHO)    زیست محیط  برنامة  و 

ملل   انجمن  (UNEP)سازمان  از  بسیاری  گزارشهای  و    ها،بالینی، 

(. در  7۱)اند  ارائه داده  EDCو پیشنهادات خود را در مورد  ها  دستورالعمل

ها  آن  واقع، خطر اثرات بر سلامت ناخواستة این مواد هنگامی که برخورد با

ارگانی در اوایل رشد و نمو  های  و تمایز سیستم  گیری شکل  با   هنگامی که 

 (. 7۲یابد )می کنند؛ فزونیمی زمانی پیداهم

اثر   اندوکرینهای  شد که برهم زنندهمی  در نخست، این گونه تصور

 
1 Endocrine- disrupting chemicals 
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سازی  با شبیهای  استروئیدی هستههای  بیولوژیک خود را از طریق گیرنده

ها  آن  دهند و اکثرمی  نمودن عمل هورمون طبیعی انجام  یا آنتاگونیست

دروغین  استروژن  عنوان  خصوصیات   ۱به  با  کمتر  صورت  به  یا  و 

ضد ضد یا  نشان آندروژنی  را  خود  امروزه، می  استروژنی  امَّا  دهند. 

نشانهای  پژوهش بنیادی  مکانیسممی  علمی  که  بسیار  ها  آن  دهند 

با فاکتورهای    کنش برهم  شد و شامل یم   است از آنچه که تصورتر  گسترده

تنظیم ژنی    ای، هورمونی استروئیدی غیرهستههای  ، گیرندهبردارینسخه

سلول  های  و یا حتی اثرات فراتر از نسل، از طریق هدف قرار دادن لاین

 (. 7۳) است ژرمینال، 

گیرنده  EDCمواد   بر  طریق ای  هستههای  افزون  از  کلاسیک، 

گیرندههای  گیرنده استروژنی،  وهای  وابستة  غشاء  به  وابسته    استروژنی 

به   کنشبرهم منجر  و  کرده  اعمال  را  خود  اثر  سیتوزل،  در  اهدافی  با 

اکسیدنیتریک  Src/Ras/Erkمسیر  سازی  فعال تنظیم  شوند؛  می  یا 

هورمون متابولیسم  در  تغییرات  میان  های  همچنین  گفتمان  درونی، 

غیرژنومی  و  ژنومیک  گیرندهمسیرهای  میان  گفتمان  استروژنی  های  ک، 

متیلاسیون   در  اتصال  از  ناپایداری    DNAپس  و  هیستونی  تغییرات  یا 

 (.7۴توانند نقش ایفا کنند )می ژنومی با اختلال در شمایل دوکی نیز

 

 
1 Pseudoestrogens 
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 ( 2Eتصویر شماتیک مکانیسم عمل استروژنی توسط استروژن ):  ۱۱تصویر  

 (. 77)منبع:    ریناندوک یا مواد شیمیایی برهم زنندة  

تیروئیدی،   ضدآندروژنی،  استروژنی،  مسیرهای  گاما،   PPARاین 

گیرنده  دیگر  و  آنزیم هسته های  رتینوئیدی  استروئیدوژنیک، های  ای؛ 

عصبی؛ و دیگر مسیرهایی که به های  انتقال دهنده های  و سیستم ها  گیرنده 

دهند می   نشان اند،  به خوبی حفظ شده ها  خوبی در حیات وحش و انسان 

استفاده   in vitroو    in vivoهای  توان از جانوران آزمایشگاهی در مدل می   که

د در شناسایی نتوان می   ولوژی محیطیاندوکرین کرد و از این منظر، مطالعات  

راه ها    EDCاثرات   دانش بسیار  از  بخش  این  واقع  در  و  باشند  گشا 

 تنظیمی، افزایشهای  م ولوژی، بینش ما را از منظر تنوع مکانیساندوکرین 
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بر  می  مطالعه  بتوان  حتی  شاید  رو،  این  از  و  زمرة را  ها    EDCدهد  در 

 (.76و 7۵،7۳ولوژی محیطی نیز منظور داشت ) اندوکرین 

 

 
 ؛ اندوکرین های کلیدی مواد شیمیایی برهم زنندة  ویژگی :  ۱۲تصویر  

 . ( 7۳)منبع:    دهد انجام می   اندوکرین های گوناگونی که یک برهم زنندة شیمیایی  مکانیسم 

 

و    ۱هم اکنون شواهد، به ویژه برای ارتباط میان مواد پروفلوروالکیل

چاقی کودکان و بزرگسالان، عدم تحمل قند خون، دیابت بارداری، کاهش  

وزن، کاهش کیفیت مایع منی، سندرم پلی کیستیک تخمدان، اندومتریوز 
 

1 Perfluoroalkyl 
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  ۱ها و سرطان پستان وجود دارد. همچنین امروزه شواهدی برای بیسفنول

کیستیک تخمدان؛  و دیابت بزرگسالی، کاهش کیفیت منی و سندرم پلی

با نارس بودن نوزادان، کاهش فاصلة آنوژنیتال پسران، چاقی    ۲ها یتفتال

آفت قند خون؛  تحمل  عدم  و  کاهش  های  کشکودکان  و  ارگانوفسفاتی 

و سرطان پروستات وجود دارد.  ها  کشمایع منی؛ برخورد شغلی با آفت

شناختی  نقص  برای  بیشتری  بیماری  ۳شواهد  توجههای  و  در    ۴نقص 

ارگانوفسفاتی و کند  های  کش، آفتAخورد با بیسفنول  کودکان پس از بر

انسان با  7۱آمده است )  به دست  ۵برومیناتی پلی  ةسازان شعل (. برخورد 

EDC ،عمدتاً از طریق بلع و تا حدی از راه استنشاق و پوستی صورت  ها  

بوده و در بافت چربی انباشت یافته و از    لیپوفیلیکها  آن  گیرد. اکثرمی

عمر طولانی در بدن هستند. بنابراین، شناخت خطر    ةاین رو دارای نیم

با مقادیر کمی از صدها  ها  واحد پیچیده بوده و انسان  EDCتوأم با یک  

رو هستند. این برخوردهای زیست  هروب  ،از آغاز زندگی خود  ، مادة شیمیایی

پوزوم مشهور است، در آینده نیاز است که در  محیطی طولانی که به اکس 

 (. 77مطالعات ارزیابی خطر جامع، مد نظر قرار گیرند )

نادر  هایی  ها مواد دارویی نابهنجار یا آلاینده  EDCباید دانست که  

  ۱8۰۰نیستند. در یک بررسی توسط سازمان غذا و داروی آمریکا، بیش از  

 
1 Bisphenols 
2 Phthalates 
3 Cognitive deficits 
4 Attention -deficit 
5 Polybrominated flame retardants 
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)استروژن، اندروژن،    ندوکریناشیمیایی که حداقل یکی از سه مسیر    ةماد

هم  بر  را  از  می  تیروئید(  گرفتند.  قرار  شناسایی  مورد  مادة    ۵7۵زنند 

شواهدی    ، ماده  ۳۲۰شیمیایی مورد غربالگری توسط کمیسیون اروپا نیز  

 (. 7۱دارند ) اندوکرینهای برای برهم زنندگی سیستم

برا امروزه راهبردهای جامع و گسترش یافته  ی این گونه است که 

ولوژی  اندوکرین  ،در حال تدوین بوده و در واقع در آیندهها  EDCشناسایی  

باشد  می  یی از سوی پارادایم بر پایة خطر که شکنندهجاجابه  شاهد یک

کنش جایگاه  یک  سوی  بنابراین،  باش می  وار به  مادة  د.  هر  از  استفاده 

بودن  شیمیایی را با مقداری شاهد، از لحاظ وجود خصوصیات خطر ساز  

 سازد. می در دسترس، منع پذیر اعتمادپذیر آزمونهای تا حصول داده

امروزه   اقتصادی، مقرراتی و های  در عرصه ها    EDCچنین است که 

و سازمان بهداشت جهانی و اند  سیاستگزاری، مورد توجه خاصی قرار گرفته 

UNEP   حوزه این  سیاستگزاران  برای  را  نموده ها  اصولی  اند طراحی 

چندین چالش بزرگ وجود   ها،   EDC(. امَّا از دید پژوهش بر روی  79و 78) 

به باید  آینده  مطالعات  در  که  که ها  آن   دارد  آن  نخست  پرداخت. 

بایست به صورت طولی انجام شوند و برای این می  زیستیهای  گیری نمونه 

متعدد در طول دوران حاملگی های  برداری منظور به عنوان مثال به نمونه 

های توان از تورش می   نیاز است. بدین سان  گیریاندازه جهت کاهش خطای  

که نیمه عمر کوتاهی  EDCبرخورد با مواد  های  مطالعات مقطعی و ارزیابی 

متدولوژیک در آزمون های  چالش دوم برآمدن بر ناتوانایی   دارند، پرهیز نمود.
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EDC   گوناگون و بهبودی در این فرایند است. این به معنای آن است که  های

با توان عملیاتی بالا    in vitroهای  از آزمایش ای  ما در آینده باید از مجموعه 

هند  استفاده کنیم که این نتایج خوا ها   EDCتوکسیکولوژی  بینی پیش جهت  

(.  79و 7۱کمک نمایند ) ها  آن   توانست در شناسایی خطر و ارزیابی خطر بالقوة 

برتر همگرا های  برای نیل به این هدف، باید منتظر رشد و توسعة فناوری 

 باشیم.  in vitroمیدانی و های در عرصة پژوهش 

متابولیک در شناسایی برخوردهای نوین و نوپدید و دیگر های  فناوری

بینش ما  به  اکسپوزومیک  ارائههای  متدهای  و  می  مکانیستیکی  دهند 

را برای توسعة مارکرهای حد واسطی که به خوبی پیامدهای  هایی فرصت

را   برخوردهایبینی میپیشبیماری  انباشتی  اثرات  و  ی  کنشبرهم  کنند 

را نشان  فراهمدمی  چندگانه  سازند. همچنین، ژنومیک و دیگر  می  هند، 

مربوطه ژنهای  کنشبرهم  توانندمی  ابزارهای  و  ها  میان  ژنی(  بیان  )یا 

مورفیسم پلی  مثال  )برای  اثرات   ۱پارکسوناز های  برخوردها  بر ها  آن  و 

ارگانوفسفاتی( مورد  های  کشپیامدهای سلامت حاصل از برخورد با آفت

 (. 7۱بررسی قرار دهند )

پژوهش دادن  پیوند  سوم  روی  های  چالش  بر  با  ها   EDCبنیادین 

مطالعات بالینی است و در این میان درک فزون یافته از خطرات بالقوه بر  

انسان از    ،سلامت  ترکیبی  با  برخورد  از  آمده  و    ها،  EDCبر  بوده  مهم 

در   موضوع  این  قرار  اندوکرینتاکنون  مطالعه  مورد  نگرفته  ولوژی کنونی 

 
1 Paroxonase 
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برتر، های  متکی بر فناوری  ةابزارهای پیشرفت  ةاست و امید است با توسع

 (. 7۰بتوان بر این چالش چیرگی یافت )

هدف است و این واقعیت که های  چالش چهارم، چندگانگی گیرنده 

توانند در یک زمان واحد در یک می   هدف سلولی های  بسیاری از گیرنده 

 EDCارزیابی اثر یک  موضوع  گیرند و این  ارگانیسم منفرد مورد هدف قرار 

سازد. افزون بر این، می  ی را دشوار اندوکرینهای  خاص بر بسیاری از سامانه 

معمولًا به یک ترکیب واحد برخورد ندارند بلکه همانگونه که اشاره ها  انسان 

برخورد داشته و از آنجا که این مواد شیمیایی ها    EDCشد به ترکیبی از  

داشته   کنش برهم   ممکن است به صورت افزودنی یا آنتاگونیستی با یکدیگر

ال احتم باشند، پیامد بالینی نهایی ممکن است متنوع باشد. در هر صورت،  

انسان های  بیماری بیشتری وجود دارد که   در  برخوردها  این  از  ها حاصله 

 (. 7۳باشد ) ها    EDCبرخورد مزمن با مقادیر کم مخلوطی از    یی افزا پیامد هم 

چالش این  وجود  روی    ها، با  بر  مطالعات  در  ها   EDCآیندة 

تواند نویدگر معرفی و  می  انگیز بوده وولوژی آینده بسیار هیجاناندوکرین

و پیامدهای  ها  آن  توسعة نشانگرهای زیستی برای نشان دادن برخورد با 

ها   EDCباشد. از سوی دیگر، انجام مطالعات بر روی اثرات  این مواد  بالینی  

اپی روی  برنامهبر  نمو ژنوم،  و  رشد  نسل۱ریزی  از  فراتر  در  اثرات  و    ۲، 

و  گفتمان  از  سامانهها  کنشبرهم  رازگشایی  و    اندوکرینهای  میان 

(.7۰متابولیک و ایمنی، بسیار امیدبخش خواهند بود )های سامانه

 
1 Developmental programming 
2 Transgenerational effects 



 

 

 

 فصل هشتم

 نوین از علوم غدد آینده های استدرخو
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روند  یک  با    ، با رشد و توسعة جوامع انسانی و غنای اقتصادی آینده

ولوژی  اندوکریننوین از سوی مشتریان های فزایندة انتظارات و درخواست

فرود خواهد   ۱ولوژی زیبایی اندوکرینرو خواهیم بود و فشار مضاعفی بر  هروب

ضد  های  درمان  هولوژی زیبایی با ارائاندوکریننزدیک،  ای  آورد. در آینده

 (.8۰و7سالخوردگی، امیدهای فراوانی برای عرضه خواهد داشت )

داروهای ضد سالخوردگی یک رهیافت هولوستیک به سالخوردگی  

فرد  می  ارائه فزونی دهندة سلامت در سراسر زندگی  بر شرایط  و  دهند 

به سالخوردگی را هدف    وابستههای  دارند؛ به جای اینکه بیماری  تمرکز

 .قرار دهند

است که    چندگانهای  دانیم که سالخوردگی شامل چهرهمی  امروزه

بیماری از  تنوعی  ارتقاء ها  ایجاد  سالمندان  در  شامل  می  را  که  دهد 

سرطان  های  بیماری همچنین  و  متابولیک  قلبی،  عصبی،  برندة  تحلیل 

وابسته به سن خود شامل یک افزایش تدریجی در  های  این ویژگیاست.  

گونه اکسیژن  های  تولید  کاهش  (ROS)فعال  و  ژنومی  ناپایداری   ،

ترمیم  پیش اکسیدانی،  ضد  توان  در  سامانه  DNAرونده  های  و 

 
1 Cosmetic endocrinology 



 همگرا  یهایو فناور ندهیعلوم غدد آ 108

های است. چندین تلاش صورت گرفته است تا این چهره  ۱پروتئواستاتیک

وابسته به سن را بهبود دهند )مانند محدودیت در مصرف کالری، مصرف  

 (. 8۱اتوفاژی( )های و القاء کنندهها ضد اکسیدانت

کاهش  با  سالخوردگی  از  منظر  چندین  پستانداران  در  که  آنجا  از 

رند، تشخیص و درمان  بنیادی سوماتیک همبستگی دا های  عملکرد سلول

بنیادی به پیش خواهند  های  ضد سالخوردگی در آینده نیز به سوی سلول

و  اند  که به خوبی در طول تکامل حفظ شدهای  رفت. فرایندهای سلولی

گردند و بر طول عمر  می بنیادی های موجب دانش سالخوردگی در سلول

اثر صدمات  می  ارگانیسم  انباشت  شامل    ییراتتغ  ای، DNAگذارند 

ی، از دست دادن پروتئواستاسیس، افزایش استرس اکسیداتیو،  ژنتیکاپی

پیام در  گسیختگی  هم  از  و  میتوکندریال  سلولیدهی  اختلالات    برون 

دخالت    اندوکرینباشند. استرس اکسیداتیو نیز در سالخوردگیِ غدد  می

بر پایة  میها  آن  داشته و موجب اختلال عملکرد نیتریک  تئوری  »شود. 

سالخوردگی رادیکال«اکسید  یافتة  افزایش  تولید  دستگاه  های  ،  در  آزاد 

هیپوفیز، ممکن است مسئول    -   مرکزی عصبی شامل محور هیپوتالاموس

 (. 8۲سالخوردگی این ساختارها باشند )

رهیافت   در  تنها  نه  سالخوردگی  مقولة  به  پرداختن  رو،  این  از 

باشد و از سوی  می  نیز بسیار مهم   اندوکرینهولوستیک آن بلکه از دیدگاه  

درخواستمی  دیگر برای  های  تواند  آینده  متمدن  جامعة  افزایش  به  رو 

 
1 Proteostatic systems 
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کشف و توسعة داروهای ضد سالخوردگی را پاسخ دهد. هم اکنون، با دو  

بالینی تیروئید در سالمندی روب رو  هپدیدة یائسگی و بیماری تحت حاد 

 اندوکرین رای برگشت تغییرات  جایگزین هورمونی بهای  هستیم که درمان

نمایند. ما اثر ناچیزی از درمان با تیروکسین  می  در اواخر زندگی را دشوار

آوریم و گزارشات فراوانی نیز می  در هیپوتیروئیدی تحت بالینی به دست

از جایگزینی هورمونی در هنگامة یائسگی در زنان وجود دارد که نشانگر  

ولوژی آینده  اندوکرین. از این رو، راهبرد  باشندمی  خطرآفرینی این رویکرد 

با تغییر در    ۱هورمونی پذیری  آن است که به سوی تنظیم موضعی دسترس 

پیش  درمانی    ۲ای گیرنده   -   متابولیسم  پتانسیل  راهبرد،  این  که  کند  میل 

بیماری  با  مبارزه  در  را  به سالخوردگی عرضه خواهد  های  بزرگتری  وابسته 

  اندوکرین داشت. با درک بهتر از تغییرات حاصله از سالخوردگی در بخش  

همتا،  های  هیپوتالاموس و در هر دوی مسیرهای پایین دستی و تنظیم کننده 

 (. 8۳هورمونی در سالمندی تعیین خواهد شد )   استفادة احتمالی مکمل 

آیندة   صورت،  هر  و  اندوکریندر  انتظارات  از  سرشار  ولوژی 

  نوین مشتریان آن است که خواهان طول عمر افزایش یافتههای  درخواست

باشند. با توجه به اثرات مثبت هورمون رشد بر ابقاء نیتروژن، افزایش  می

گستردة غیراثبات شدة آن برای    تودة بدنی و کاهش تودة چربی، مصرف

عملکرد   افزایش  با  سالمندی  فرسودگی  روند  کاهش  یا  توقف  برگشت، 

رو به فزونی گذاشته است؛ این در حالی است که غلظت هورمون    ، ورزشی

 
1 Hormone bioavailability 
2 Pre-receptor 
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با سالخوردگی کاهش به شکل طبیعی  یابد و در چندین مدل  می  رشد 

که وابسته    جانوری به اثر محافظت کنندگی سطوح پایین هورمون رشد 

گردد. این  می  به سن است، اشاره شده است که موجب افزایش طول عمر 

که آیا سطوح کاهش یافتة هورمون رشد، نقش اجازه دهنده برای طول 

تر، حفاظت از عملکرد قلب و یا کاهش رخداد سرطان دارد،  عمر طولانی

قوی شدة  کنترل  مطالعات  رو،  می  نیازمندای  به  این  از  باشد. 

حال  های  اسیوناندیک در  رشد  هورمون  مصرف  برای  سالخوردگی  ضد 

شک در آینده،  بی  (. امَّا8۴)  حاضر، نامناسب، غیرایمن و غیرقانونی است

ها  برای بهبودی در درمان بسیاری از بیماری  GH-IGFاجزاء متنوع محور  

( شد  خواهند  داده  شد،  8۵توسعه  اشاره  که  همانگونه  اکنون  هم  امَّا   .)

به عنوان داروهای ضد سالخوردگی،    DHEAاستفاده از هورمون رشد و  

 (. 86د )نشونمی توصیه

این    ولوژی به دلیل رشد فزایندة اندوکریندر یک فراگرد کلی، آیندة  

تواند بسیار هیجان انگیز بوده و در  می  از سوی مشتریان،ها  نوع درخواست

ولوژی زیبایی به دلیل  اندوکریننه چندان دور نیز شاهد درخشش  ای  آینده

 نوین خواهیم بود.های این نوع درخواست

 

 



 

 

 

 فصل نهم

 همگرا های  نقش فناوری

 ولوژی آینده اندوکرین های در پیشرفت 
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فناوری پیرامون  بحث  به  ورود  از  آیندپیش  و  همگرا  علوم    ة های 

مهم ضروری است که هنوز تفاهمی در سطح    ة دارویی، یادآوری این نکت

هایی از فناوری و  ادبیات سیاست علمی جهان پیرامون این که چه گستره

گیرند، وجود ندارد و هنوز چندان  پژوهش در زیر چتر همگرایی قرار می

فناوری این  از  کدامیک  که  نیست  میآشکار  را  همگراییها  برای    ،توان 

بحرانی نامید. این خود برخاسته از این موضوع است که هنوز در تعریف  

علمی وجود ندارد؛    ة های همگرا، یک اجماع در سطح جامعفناوری  ةواژ

های  فناوری  ةبرای مثال، از دیدگاه مکتب آمریکایی، همگرایی در گستر

NBIC    ترکیب از  سینرژیسم  یک  مکتب،  این  دید  از  و  است  نهفته 

دهد؛ امَّا در اروپا،  نانو، زیستی، شناختی و اطلاعاتی روی می  های فناوری

(، مفهوم همگرایی  HLEG)  ۱های خبرگان سطح بالا بر اساس نظر گروه 

های علمی و فناوری، قابل طرح و کاربرد است در تنوعی گسترده از حوزه

فناوری وجود دارد که به همگرایی میل کند    ةو این پتانسیل برای هر حوز

دانایی اروپا    ةهای همگرا برای جامع»فناوری  ةاین رو در اروپا، گذارو از  

(CTEKSتدوین گردید ،»)  (87). 

 
1 The High Level Expert Groups 
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ها  در سناریوی آمریکایی، فرض بر این استوار است که این فناوری

باید با یکدیگر امتزاج بیابند تا راه پرشتاب  ها  آن  اند و به حدَّ اشباع رسیده

امَّا در سناری  را طی کنند.  بر گسترهرشد  اروپایی،  های کاربردی که  وی 

وجود ندارد بلکه    ایهمگرایی ممکن است خود را نشان دهد، تمرکز اصلی

که همگرایی    شودهایی از فناوری یافت  شود تا گسترهبر آن پافشاری می

ساز جهت ایجاد مرزشکنی در  تواند به عنوان یک پیشاهنگ و ضربانمی

 ایفا نماید. دانش و نوآوری، نقش خود را 

 

 
 فناوری و جامعه   ،: تکامل تاریخی مفهوم همگرایی علم۱۳تصویر  

، توجه اصلی  علوم غدد ةو آیندها  در بحث پیرامون همگرایی فناوری

ها،  ما بر رویکرد اروپایی استوار است. به زبان دیگر، ما بر موضوعات، گستره
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حوزهرهیافت و  میها  و  هستند  پرارزش  که  پزشکی  توسعتواهای   ة نند 

 یابیم.های مورد نظر برانگیخته نمایند، تمرکز میفناوری را در گستره

 

 

 تغییر یافت.  NBICA  نام  به  ۲۰۱۵که در سال    NBICهای  فناوری :  ۱۴تصویر  

های بحرانی به زبان دیگر، در این نوشتار، اصرار بر این است فناوری

می رهیافتکه  ترکیب  با  شیوهتوانند  و  رشتههای  ها  از  و  گوناگون  ها 

نوآوری در گسترحوزه زایش  به  و علمی متفاوت،  علوم    ةهای مهندسی 

های بحرانی  منتهی گردند، شناسایی شوند. برای یافت این فناوریغدد  

های  های همگرایی بوده بلکه همگراییفعالیت  ة یافتکه خود نه تنها زایش

  ةمکاران در قالب پروژفراوانی را نویدگر هستند، از مطالعات بیکرت و ه

می  CONTECSاروپایی   از  استفاده  فهرست  این  حقیقت،  در  کنیم. 
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خوشهفناوری خود  فعالیتها،  از  میانای  تاکنون  رشتههای  که  است  ای 

های  اند و در گذار تکاملی خود به سوی همگرایی و خلق فناوریانجام شده

 کنند. دیگر، سیر می

این  بی گزینش  در  کاربردهایشک،  پتانسیل    ها،آن  فهرست، 

میانهمکاری پروژهرشتههای  فزونی  به  رو  انباشت  و  تحقیقاتیای    ،های 

،  غددعلوم    ة های علمی در حوزپروژه  ة اند. به زبان دیگر، با مطالعمؤثر بوده 

 ها جا داد.بندی نمود و در یکی از این فناوریرا خوشهها آن توانمی

فناوری    ، به هشت گسترة ۱سازی رین خوشه گروه بیکرت با همین تم 

، هر چند از  غدد . در تدوین نقشة فناوری برای علوم  ( 88) دست یافته است  

خوشه  گستره،  هشت  می این  پارادایم  چینی  رخداد  دلیل  به  ولی  نماییم 

فرادقیق  پزشکی سیستمی   ۲پزشکی  رهیافت ۳و  این  از  که خود حاوی  ،  ها 

 نهایت استفاده خواهیم کرد. هستند نیز بی های همگرا  بسیاری فناوری 

های بحرانی )همانگونه که توصیف گردید( نه  ما برای یافت فناوری

پژوهانه تنها از کارهای گروه بیکرت بهره جستیم بلکه از رهیافتی آینده

آنالیز روند استفاده کردیم.    ةهای وابسته، به شیوپزشکی و فناوری  ةدر آیند

ابررو به  نگریستن  گسترهبا  به  فناوریندها  از  که  هایی  یافتیم  دست  ها 

فرصت از  فناوریآکنده  خلق  بنیادین  های  تفاوت  هستند.  همگرا  های 

فراهم    CONTECSاروپایی    ةفهرست ما با فهرست بیکرت که برای پروژ

 
1 Clustering exercise 
2 Precision medicine 
3 Systems medicine 



 117 نده یآ یولوژاندوکرین یهاشرفتیپ در همگرا یهاینقش فناورنهم: فصل 

  ( 88)  آمده بود آن است که فهرست ما میل به علوم زیست پزشکی دارد

ی تدوین نقشة راه برای علوم پایة پزشکی  این شیوه را پیش از این ما برا 

ها  تک این فناوریدر ادامة این نوشتار، در فصول بعد، به تک   .(۱۵)  ایمداده

 پردازیم.و نقشی که در توسعة علوم غدد در آینده خواهند داشت می

 

 
 غدد علوم    یبرا   ینقشة راه فناور:  ۱۵تصویر  

همگرا    هایی فناور  یشزا  یلکه پتانس  هایییافت همگرا و ره  هایی فناور   یها)گستره 

 . را دارند(
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پزشکی   اندازهدر  فعالیتگیریفرادقیق،  تن  های  فیزیولوژیک  های 

توان با  محیطی وی بسیار مهم هستند زیرا میآدمی و برخوردهای زیست

را با پیامدهای سلامت، پیوند داد؛  ها  آن  ها،گیریثبت و نگارش این اندازه

محیطی، بیش از عوامل  دانیم که عوامل رفتاری و زیستاکنون میزیرا هم

می  ، ژنتیکی زودرس  مرگ  پژوهشمسئول  اساس،  این  بر    هایباشند. 

ژنتیک، به ادغام عوامل خطر رفتاری  اپی  و   زیستمحیط  - ژن  کنشبرهم

اند تا  های ژنتیکی، توجه نشان دادهمحیطی با اطلاعات واریانتو زیست

ای را برای پاسخ درمانی فراهم آورند. از این رو، ساخت  چهارچوب علمی

های کلیدی  ، یکی از ستون۱حسگرهای زیستی قابل پوشیدن   یکارگیربه   و

می زیستی  اطلاعات  این  گردآوری  جهت  فرادقیق  این  پزشکی  باشد. 

های هوشمند )که کاربرد رایج  حسگرهای سلامت پوشیدنی، شامل ساعت

توانند سطح  اند( و نیز حسگرهای تحقیقاتی )که میرا در میان مردم یافته

زی  و  رفتاری  راه  ست برخورد  چنان  دهند(،  انعکاس  و  ثبت  را  ما  محیطی 

پیشرفت را طی خواهند کرد که نه تنها نیازهای پزشکی فرادقیق را پاسخ  

محیط  ژن،  پیچیدة  روابط  از  بلکه  داد  پرده  خواهند  نیز  سلامت  و  زیست 
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می  درونی  زیستی  حسگرهای  همچنین  داشت.  میزان  برخواهند  توانند 

های  کنش نقل، صدا، تصویر، برهم و یی و حمل جا حرکت، موقعیت، شیوة جابه 

های هوشمند،  اجتماعی و پارامترهای فیزیولوژیک ما را رصد کنند. تلفن

برای   انسان  و  پوشیدن  قابل  زیستی  حسگرهای  میان  را  میانجی  نقش 

های  پارامترهای فیزیولوژیک مانند تنفس، دستگاه گردش خون، متابولیت

 .(9۰و89)  د کردبدن و ژنوم انسان، بازی خواهن

برای فراهم  ها  آن  های زیستی، به دلیل پتانسیل حسگرزیست  امروزه،

اندازه طریق  از  فیزیولوژیک  بلادرنگ  و  دائم  اطلاعات  های  گیریآوردن 

دینامیک و غیرتهاجمی از مارکرهای بیوشیمیایی در مایعات زیستی مانند  

اند.  خود جلب نموده  عرق، اشک، بزاق و مایع بین بافتی، توجه فراوانی را به 

های الکتروشیمیایی و اپتیکی همراه  حسگرزیست  های اخیر بر رویتوسعه

پیشرفت پایشبا  در  شامل  ها  زیستی  مارکرهای  غیرتهاجمی  های 

باکتریمتابولیت هورمونها،  و  یافتهها  تمرکز  زیست  ها  ادوات  این  اند. 

آرایه حاوی  عام  به شکل  پوشیدنی  وپزشکی  از حسگرها  ها، محرک  ای 

بیسامانه قدرت  واحدهای  و  داده  کسب  دادههای  ارتباطات  و  ای  سیم 

پیاممی شناخت  امکان  که  الکتروشیمیایی،  باشند  زیستی  های 

های  الکتروفیزیولوژیکی و فیزیکی و یا انتقال تحریکات درمانی یا ملکول

 .(9۱)   دارویی از بدن انسان را دارند

همتایی  ها نقش بیحسگرزیست  ةتوسعهای همگرا در رشد و  فناوری

ها موجب شده است که  های اخیر در این فناوریکنند. پیشرفترا ایفا می
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  ة پذیر شده و در نتیجه محدودی به مواد نانویی امکانفلورسنسبرچسب  

 ۱ها افزایش یابد. همچنین استفاده از آپتامرهاحسگرزیست  مرز حساسیت

نوکلئوتیدها،   آرAffibodiesیا  پپتیدی ایه،  پلی  ۲های  ملکولی  و  مرهای 

های نوآورانه در برابر حسگرة زیستدار شده، ابزارهایی را برای توسعنقش

در های همگرا در هر صورت، فناوری .اندهای کلاسیک عرضه نمودهشیوه

زیست پیشرفت  بوده های  تأثیرگذار  چنان  آن  هم حسگرها،  که  اکنون اند 

  ۴گیری میکروفلوئیدی، نمونه ۳رهای چندگانهحسگ توان از ترکیب زیست می 

سامانه یکپارچهو  با  که  کرد  صحبت  انتقال  مینیاتورسازی،  های  سازی، 

انعطاف بیکاربرد مواد  قدرت  بهبودی در  برای  و آسان  سیمپذیر  پذیری 

 .(89)  اند نمودن عملکرد، توأمان یافته

فناوری دیگر،  سوی  کاشتن  از  امکان  موجب  همگرا  های 

انسان    ها حسگرتزیس بدن  آوردهرا  در  زیستفراهم  این  حسگرهای  اند. 

شماری دارند، کلاس  که در پزشکی فرادقیق کاربردهای بی  ۵قابل کاشت 

از زیست زیرا میمهمی  از سطوح  توانند دادهحسگرها هستند  دائم  های 

سان روند تغییرات در سطوح آن  هدف را فراهم آورند و بدین  6یک آنالیت 

تداخلی از سوی بیمار و   گونههیچت را در گسترة زمان، بدون نیاز به آنالی

حسگرهای کاشتنی، پتانسیل عظیمی  پزشک، پایش کنند. چنین زیست

 
1 Aptamers 
2 Peptide arrays 
3 Multiplexed biosensing 
4 Microfluidic sampling 
5 Implantable biosensors 
6 Analyte 



 همگرا  یهایو فناور ندهیعلوم غدد آ 124

ای از شرایط بیماری عرضه  را در تشخیص، پایش، مدیریت و درمان گستره

ای متنوع کاربرد دارند  حسگرها در گسترهامروزه، زیست  (.9۲)  دارندمی

ها )برای مثال لاکتات یا قند(  که این محدوده شامل شناسایی متابولیت

ها )برای مثال سدیم، پتاسیم یا کلسیم(، در مایعاتی  تا پایش الکترولیت

عرق،   واکنشCSFهمچون  با  ارتباط  در  اشک  و  بزاق  و ،  آنزیمی  های 

 باشند.می ۱شناخت یونی 

کاربردهای فراوانی دارند  حسگرها    ولوژی، زیستاندوکریندر گسترة  

در   هورمونهای  هورمون  گیریاندازهو  رشد،  هورمون  های  کورتیزول، 

، انسولین و مارکرهای متابولیسمی استخوان، به کار  hCG  ،TSH   جنسی،

در  حسگرها    توانند در ساخت زیستمی  دو روند پیش رو   اند.برده شده

نانویی  تحول  ،ولوژیاندوکرین از مواد  استفاده  باشند. نخستین روند،  ساز 

و دیگری    ۲برای کاهش مرز تشخیصی و افزایش نسبت سیگنال به صدا

زیست  ادوات  کاشتحسگر    مینیاتورسازی  نانویی جهت  مواد  کاربرد    با 

  ه نمودتر  را برای بیماران سادهها  آن  تواند کاربرد می  در بدن است که ها  آن

 (. 9۳و کیفیت زندگی را نیز بهبودی ببخشند )

ساخت  و  طراحی  جهت  همگرا  فناوری  سوی  به  چرخش  این  در 

بر پایة نوری و الکتروشیمیایی برای تشخیص    ۳POC  حسگرهای  زیست

از    ها،تا اسیدهای نوکلئیک و متابولیتها  نشانگرهای زیستی از پروتئین

 
1 Ion-recognition reactions 
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اسیت آزمون استفاده شده است و  مواد گوناگون نانویی برای افزایش حس

. خوشبختانه  باشندمیداری در حال انجام  در این زمینه تحقیقات پردامنه

تحقیقاتی   مراکز  تهران،  پزشکی  علوم  دانشگاه  غدد  علوم  پژوهشگاه  در 

توسعای  ویژه و  طراحی  سامان  اندوکریندر  حسگرها  زیست  ةدر  ولوژی، 

 (. 9۴و 9۳)اند یافته

صورت هر  گسترة   ، در  با  نانویی  علوم  و  نانو  فناوری  همگرایی  این 

تشخیص پزشکی، نوید دهندة زیست حسگرهایی خواهد بود که حساسیت، 

د داشت. روند ن را خواهای  بهبود یافته پذیری  و تکرار پذیری  ویژگی، اعتماد 

در بدن یا قابلیت ها  آن   نیز امکان کاشتحسگرها    این زیست سازی  مینیاتور 

و مقرون به صرفه دوباره    ةای تشخیص سریع، قابل استفاد حمل آسان بر 

و ها  متابولیت   ها، را فراهم خواهد آورد و پایش مداوم هورمون ها  آن   بودن 

بزرگ در ساختار های  به صورت داده ها  سطح قند خون و ادغام این داده 

امکان  سیستمی  و  فرادقیق  می پزشکی  ) پذیر  همگرایی 96و 9۵گردد   .)

نوپدید های  نیز از گستره   ۱و میکروفلوئیدیک حسگرها    ستزیهای  فناوری 

نیز   DNAبر پایة  حسگرهای    در جهان علم است. همچنین کاربرد زیست

اخیراً مورد توجه جامعة علمی قرار گرفته است که علت را باید در کاربرد 

زیست محیطی های  احتمالی آن در آنالیز ژن، تشخیص پزشکی و پایش 

حسگر   زیست های  شک در آینده، فناوری همگرا تراشه بی   جستجو نمود. 

آینده بر   ةخواهد شد و تحقیق و توسع   PCRجایگزین کاربرد    DNA  ۲نانو 
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، PCRرها یافته از    DNAهای  به سوی سامانه   DNAهای  روی ریزتراشه 

 (.96میل خواهد نمود ) 

عملکرد  همتایی را در  بی  ملکولی غشایی نقشهای  از آنجا که گیرنده

پایه در  های  کنند، پژوهشمی  و انتقال پیام به درون سلول ایفا ها  هورمون 

د، از یک سو پژوهشگران در  ن باشمی  در دو سو قابل نگرشها آن  خصوص

و داروها  ها  جستجوی آن هستند که برای یافت مکانیسم عملکرد هورمون

پیام  انتقال  و  فارماکولوژیک  تحقیقات  گیرنده  ۱در  این  مطالعة  به  ها  به 

نوین بپردازند و از سوی دیگر نیز خود  حسگرهای    وسیلة کاربرد زیست

حسگرهای    ملکولی غشایی جهت طراحی و ساخت زیستهای  این گیرنده

 (. 99 ،98)اند پایة پروتئین غشایی مورد توجه قرار گرفته بر

لوژی و  برای مطالعة بیولوژی، فارماکو  BRET  ۲از زیست حسگرهای 

  ،(. از سوی دیگر97استفاده شده است )  GPCR۳ هایانتقال پیام گیرنده

سلول کاربرد  با  فناوری  همگرایی  یک  هدف  های  در  با  شده  مهندسی 

محدودیت بر  توانستههای  چیرگی  حسگری،  گیرندهاند  زیست  های  که 

GPCR   قابل تنظیم تبدیل نمایند. این همگرایی  حسگرهای    را به زیست

تواند نشانگر  می  و بیولوژی سینتتیک حسگرها    میمون میان فناوری زیست 

موجود های  توان با همگرایی فناورانه بر محدودیتمی  آن باشد که چگونه

غالب آمد. کار با  ها  در بیولوژی و مطالعة زیست پزشکی در عرصة گیرنده
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ا  هآن  میان غشایی متعددهای  به دلیل وجود دامنه  GPCRهای  گیرنده

عمل نموده و  ای  به شکل بسیار پیچیدهها  بسیار دشوار است. این گیرنده

فراوانی درونی  متابولیک  مسیرهای  و  چندگانه  ترکیبات    کنشبرهم  با 

گیرنده این  نقش ها  دارند.  و  داشته  وجود  حیات  گوناگون  اشکال    در 

  کنند. می  همتایی را در بسیاری از فرایندهای پیام رسانی حیاتی، ایفا بی

های  گزینه  ها، آمد که این گیرندهمی  از این رو، در نخست چنین به نظر

همگرا و  های  فناوری  ةمقبولی برای زیست حسگری نباشند ولی در سای

قابل  حسگرهای    را به زیست ها  آن  که اند  ، توانسته۱ویرایش ژنی کریسپر 

 (.۱۰۰تنظیمی، تبدیل نمایند )

هایی قابل کنترل در مقیاس ، ماشین۳ها( )نانوبوت   ۲های نانوییربات

تشکیل شده موتور  و یک  از یک حسگر  که  مینانو هستند  و  توانند  اند 

نانوبوت استفاده    ةاولین دانشمندی که از واژ  . ای را انجام دهندوظایف ویژه

فایمن  ریچارد  ، در سخنرانی عمومی خود  ۱9۵9بود که در سال    ۴کرد 

از این واژه نام برد.   وجود دارد«  بخش زیریندر    فضاهی  تحت عنوان »انبو

، الهام گرفته از این سخنرانی، کتاب خود را با عنوان  ۵سپس اریک درکسلر 

خلقت« ماشین  »موتورهای  از  آنجا  در  و  رساند  چاپ  ملکولی  به  های 

های آینده در بیولوژی سلولی،  ژنتیکی به عنوان فناوری  ةریزی شدبرنامه 
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انجام    ۱ها توسط رابرت فریتاساولین مطالعه در مورد نانوبوت یاد نمود.

نانوبوت به  مربوط  که  عنوان سلولشد  تحت  پزشکی  تنفسی های    ۲های 

سلولمی شبیه  که  هستندباشد  خونی  نانوربات  . های  دیگر  امروزه  ها، 

در جریان  ها  آن ای بر روی کاغذ نیستند و پژوهش و توسعه در موردایده

  ةقات فراوانی برروی موتورهای نانویی، به عنوان بخش محرکاست و تحقی

در پزشکی، سوخت  ها  آن  دیگر در مورد کاربرد  ةشود. مسئلانجام می  هاآن

زیست میو  نانورباتپذیری  دنبال  به  نانویی  پزشکی  در  زیرا  هایی  باشد 

 (. ۱۰۱) پذیر باشند هستند که نیازی به سوخت ندارند و زیست

گاه تئوریک، ادوات میکروسکوپی در مقیاس نانومتر  نانوربات از دید 

  ةبدن  ةم متر( است. کربن عنصر اصلی سازندارد )یک نانومتر برابر یک میلی 

ماشین دراین  مانند  الماس  شکل  به  که  است  نانویی  قرار  ها  آن  های 

های خنثی  های نانویی ویژگیگیرد. ساختار الماس مانند به این ماشینمی

همچنین   میو  برانگیختن قدرت  احتمال  نیز  فراصاف  سطوح  و  دهد 

می کاهش  را  بدن  ایمنی  شبکسیستم  دلیل  به  که  چند  هر    ة دهند؛ 

های نانویی خواهند توانست میان  ربات ها،آن حفاظتی طراحی شده برای

تمایز    ها،آن  های سطحی ژنآنتی  های سلولی گوناگون، با چک کردن تیپ

ای  در پزشکی به کار خواهند رفت، حداکثر اندازههایی که  گذارند. نانوربات

میکرومتر است زیرا در فراتر از این اندازه امکان    ۵/۰-۳که خواهند داشت  

 (.۱۰۲)  وجود نخواهد داشتها آن ها برایعبور از مویرگ

 
1 Robert Freitas 
2 Respirocytes 
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 ها روندهای جاری در کاربرد میکرو/ نانوبوت:  ۱6تصویر  

 . (۱۰۳)منبع:    در پزشکی فرادقیق

های  ای به همگرایی میان فناوریبه چنین ابعاد و پیچیدگی  برای نیل

زیست   فوتوگرافی،  جدید،  زیستی  مواد  نانویی،  الکترونیک  از  گوناگون 

فناوری، بیولوژی ملکولی، رباتیک، مهندسی زیست پزشکی، نانوفناوری و  

های نانویی  های نوین نیاز است؛ زیرا این رباتنانومکانیک و دیگر فناوری

هایی در  های فرادقیق با اجسام در مقیاس نانو و دستکاریکنشمبره  با

خود را انجام دهند. از   ة ریزی شدبایست بتوانند وظایف برنامهحد نانو می

ها دیگر  ای از عملکرد و ساختار فرادقیق، نانوبوتاین رو، با چنین پشتوانه

داستان به  مربوط  کاواژگانی  مفهومی  و  نیستند  تخیلی  علمی  ملاً  های 

دارند.  فناورانه را در قالبی غیرتخیلی با مفاهیمی کاملاً مهندسی، عرضه می

نانورباتبی طراحان  برای  زیستی  ساختارهای  الهامشک  بسیار  بخش  ها 
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سلول بیولوژیک  موتورهای  از  الهام  با  و  شیمیهستند  زنده،  دانان  های 

های  نش ماشینرا  ةبرای قو  ،گیرند که از دینامیک پروتئینیکم یاد میکم

 های شیمیایی، استفاده کنند.نانویی با واکنش

 

 
 ماکروفاژ،   یهابه عنوان حامل سلول   یکروبوت،م:  ۱7تصویر  

 . (۱۰۳)منبع:    گلبول قرمز و اسپرم
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ها در پزشکی موجب رشد و  و کاربرد آن   های نانویی توسعه در ربات 

های نانویی در پزشکی مدرن گردیده و با  همتایی از کاربرد ربات تکامل بی 

نمایند. اثبات  پذیر می افزایش کیفیت زندگی، ظهور پزشکی فرادقیق را امکان 

ها در موارد بالینی نشانگر  های نانویی در کاربرد گستردة آن مفهومی ربات 

آ  بالقوة  می ن توان  فرادقیق  پزشکی  به سوی  در حرکت  واقع،  ها  در  باشد. 

های نانویی، نسل جدید پزشکی نانویی هستند. دانشمندان این امید را  ربات 

ریزی کرده  ها را برنامه های نانویی هوشمند بتوانند آن دارند که با خلق ربات 

دون  تا به رهایش داروهای بسیار توکسیک مستقیماً در تومورهای سرطانی، ب 

 (. ۱۰۴های پیرامونی، اقدام نمایند ) درگیر کردن بافت 

نیز آیندهمی  در عرصة علوم غدد  برای کاربرد  ای  توان  را  درخشان 

کاربردهای  های  ربات از  کرد.  ترسیم  رباتآیندة  نانویی  نانویی  های  این 

استفادة  می به  بافتتوان  رهایش دارو در  ترشح کنندة هورمون های  در 

نظر نمونهبه    ،مورد  یا  جراحی  ابزارهای  نفوذ   برداریعنوان  یا  بافت    از 

مورد نظر در درون سلول و  های  تا رهاسازی دارو یا ژنها  آن  ی همتابی

ابزارهای تصویربرداری در پزشکی هستهها  آن  کاربرد  برای  ای  به عنوان 

تومورهای   و  نمود  اندوکرینغدد  رو، مشاهدهاشاره  این  از  شود که  می  . 

تواند می  نانویی در علوم غدد های  کاربرد ربات  ةتحقیق و توسعه در زمین

، به  فرادقیق  ولوژی را با پزشکیاندوکرینانگیز بوده و آیندة  بسیار هیجان

 صورت واقعی پیوند دهد.
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 فصل یازدهم

 پزشکی بازآفرینشی 
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رشته میان  گسترة  یک  بازآفرینشی  و  ای  پزشکی  پرشتاب  رشد  با 

بنیادی، مهندسی بافت،  های سلولهای بالندة مطالعاتی است که پژوهش

درمان دیگر  و  زخم  بهبودی  فرایندهای  زیستی،  را  های  مواد  بیولوژیک 

خود بیمار  های  دوبارة سلول  ریزیبرنامه(. پتانسیل  ۱۰۵شود )می  شامل

برای پزشکی   بازآفرینی،  بافتی و  بیولوژیک، ترمیم  جهت اهداف درمانی 

شود که جهان پزشکی  بینی میپیشبازآفرینشی، حیاتی هستند. این گونه  

، دچار انقلابی عظیم در  ۱« پزشکی بازآفرینشی» از ابرروند در حال تکامل  

گسترههای  عرصه و  پزشکی  فناوری  و  در سطح  های  علوم  شود.  بالینی 

مطبوعات پزشکی نیز شاهد انفجار مقالات وابسته به پزشکی بازآفرینشی  

به بیش از    بنیادی در گوگل اسکالر های  هستیم و تنها در گسترة سلول

 (.۱۰6خوریم ) می دو میلیون مقاله بر

  ۲پزشکی بازآفرینشی یک گسترة هیجان انگیز در پزشکی ترجمانی

علوم پایه را در سطح بالینی  های  کند که نتایج پژوهشمی  است و تلاش

یی پارادایمی  جاجابه  سلامت یک های  گسترش دهد و در دامنة مراقبت

پزشک در  حقیقت،  در  کند.  برخورد  ایجاد  سطح  در  بازآفرینشی  ی 

 
1 Regenerative medicine 
2 Translational 
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سلولهایی  رشته بیولوژی  مهندسی  های  همچون  ایمونولوژی،  بنیادی، 

گسترة   و  اعضاء  پیوند  بیولوژی  زیستی،  مواد  ملکولی،  بیولوژی  بافت، 

 (. ۱۰7درمانی نوین را خلق کند ) های نماید تا شیوهمی بالینی، تلاش

درآورده است   چه قلب تپندة پزشکی بازآفرینشی را به جنبش   آن

و  های  بنیادی )چه سلولهای  پیرامون سلولها  پژوهش جنینی  بنیادی 

بنیادی جنین توانایی تمایز به هر  های  چه بالغ( است. هر چند که سلول

ویژه سلول  کاربردای  تیپ  اما  دارند،  پژوهشها  آن  را  از  های  در  علمی، 

شکنی عمده که  دیدگاه اخلاقی، مورد کنکاش قرار گرفته است؛ امَّا مرز  

توسط دو تیم پژوهشی مستقل به انجام رسید این موضوع را تحت شعاع  

میلادی، یک تیم ژاپنی تحت هدایت    ۲۰۰7خود قرار داده است. در نوامبر  

شینیایاماناکا و یک تیم آمریکایی به سرپرستی جیمز تامپسون، گزارش  

ی را از  بنیادی شبه جنینهای  کردند که به صورت موفقیت آمیزی سلول

بنیادی پرتوان  های  و آن را سلولاند  پوست انسان بالغ آفریدههای  سلول

شده   نتایج  (iPS)القاء  )به  ها  آن  نامیدند.  ساینس  و  سلول  مجلات  در 

پژوهش در  انقلاب  دروازة  و  رسید  چاپ  به  پزشکی  های  ترتیب(، 

 (. ۱۰7بازآفرینشی را گشایش نمودند ) 

رینشی، ساخت بافت سه بعدی  پزشکی بازآف های  در مسیر پژوهش

چیدمان کرد که  ای  به گونهها  که بتوان ساختارها را در ترکیب با سلول

باشد. اما  می  بتوانند بافت سه بُعدی را بسازند، بسیار حائز اهمیت ها  سلول

مدل باشیم،  داشته  رو  پیش  در  زمان  که  آنچه  پایة  های  هر  بر  بیماری 
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نوید  بی  ،iPSهای  سلول شیوهشک  آیندههای  دهندة  در  نوین    درمانی 

که وزن شواهد کنونی آن چنان است که پزشکی  ای  باشند؛ به گونهمی

نوین، نوآورانه و حتی درمان  های  بازآفرینشی این پتانسیل را دارد تا درمان

بیماری شیوههایی  کامل  با  که  رهیافتها  را  راههای  و  برای سنتی   حلی 

 (. ۱۰8بشری عرضه دارد ) ةا بر جامعوجود نداشته است رها آن

پیشرفت به  دستیابی  پزشکی  های  برای  ابرروند  از  برخاسته 

مجامع   بالاترین  در  پیشرفته  کشورهای  و  گیرتصمیمبازآفرینشی،  ی 

های گذاری علوم و فناوری ملَّی خود به تدوین راهبردها و برنامهسیاست

ت متحدة آمریکا نام برد  توان از کشور ایالا می  که اند  پژوهشی اقدام نموده

پزشکی بازآفرینشی را از  های  که در بنیاد ملَّی سلامت خود مرکز پژوهش

خدمت  ۲۰۱۰سال   هدف  با  علوم  میلادی  ملَّی  منبع  عنوان  به  رسانی 

بر های  بنیادی جهت توسعة کاربردهای نوین پزشکی و درمانهای  سلول

این مرکز  پایة سلول، راه های  پژوهشی، سلولاندازی کرده است. تمرکز 

 (.۱۰9است ) (iPSC)بنیادی 

ایمنی بی  پیامد  و  التهابی  شرایط  در  های  بیماریبروز  ،  ۱نظمی 

گیری اپیدمی  رود که در دوران اوجمی  باشند و چنین تصورمی  متابولیک

پزشکی  های  بیماری و  بافت  مهندسی  رشد  به  رو  گسترة  متابولیک، 

بتواند پیوندهای میان شرایط التهابی، متابولیسم    (TERM)  ۲بازآفرینشی 

(.  ۱۱۰متابولیک و بازآفرینشی بافتی را آشکار سازد )های  ایمنی، بیماری

 
1 Immune inflammatory dysregulation 
2 Tissue engineering and regenerative medicine 
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بیماری میان  منظر  های  در  از  دیابت  بیماری  به  پرداختن  متابولیک، 

در زمینة  ها  پزشکی بازآفرینشی بسیار هیجان انگیز است و بیشترین تلاش

پزشکی  متابهای  بیماری و  است  یافته  اختصاص  بیماری  این  به  ولیک 

 (.۱۱۱در این گستره است )ها بازآفرینشی مترصد ربایش بهترین فرصت

 

 
 شناسانه های روش رهیافت:  ۱8تصویر  

 . (۱۱۳)منبع:    برای جایگزین کردن سلول بتا در دیابت

در مهندسی بافت برای ساخت ماتریکس خارج  ها  هر چند پژوهش

بتای پانکراس رو به گسترش است امَّا  های  گزینی سلولسلولی برای لانه

بنیادی در ترکیب با مهندسی بافت که منجر  های  مطالعه بر روی سلول
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  هااین  (.۲۱۱گردد نیز ادامه دارد )می  ۱به خلق پانکراس صناعی زیستی 

فرا هایی  تلاش در  که  کپسولهستند  و  پانکراس  پیوند  از  گذاری  تر 

جایگزین  های  سلول درمان  به  محدود  فقط  و  دارند  قرار  پانکراس  بتای 

 باشند:می زیر نیزهای  بتا نیستند بلکه شامل رهیافتهای سلول

 (EPSC)بنیادی پرتوان جنینی های / سلول۱

 (iPSC)بنیادی پرتوان القاء شده های / سلول۲

 (MSC)بنیادی بالغ مزانشیمی های / سلول۳

برنامه۴ باز  تیپ/  فراتمایز  سلولهای  نویسی/  بتا  های  متنوع  غیر 

 (. اندوکریننترواهای آسینار و سلولهای پانکراس )مانند سلول

 بتا پانکراس موجودهای / القاء تکثیر سلول۵

تمایز  های  گروه تا  هستند  تلاش  این  در  پژوهشگران  از  فراوانی 

بالغ بتا ارتقاء دهند تا این  های  بنیادی جنینی را به سوی سلولهای  سلول

نسخهها  سلول فاکتورهای  مانند  های  سلول  برداری با  بالغ    NKX6.1بتا 

افزایش   با  را همراه  گلوکز  به  پاسخ  در  انسولین  رهایش  و  غنی گردیده 

انسولین شوند  های سطح درون سلولی کلسیم نشان داده و حاوی گرانول

سلول  که مشابه  ساختاری  لحاظ  بتوانند  های  از  و  باشند  انسانی  بتا 

شوند کاهش  میزده  پیوند  ة هیپرگلیسمی را در زمانی که در موجود زند

های  خواهند توانست تودة لازم سلول شک در آینده  بی  هادهند. این پژوهش

آورند.   فراهم  احتمالی  درمانی  کاربردهای  برای  را  بالغ  اولین  بتا  احتمالًا 

 
1 Bioartificial pancreas 
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بتا پانکراس  های  جهت جایگزینی سلول   EPCSانسانی با استفاده از   کارآزمایی 

شامل استفاده از سلول پروژنیتور پانکراس    ۱از دست رفته در دیابت تیپ  
+1-PDX  در زیر پوست،  ۱ایمنی   یافته از  به ادوات جداها  است که با سلول ،

 (.۱۱۳شوند )می کاشته 

مشابه  ت  iPSCهای  سلول تکثیری  پتانسیل  و  نشان   EPSمایز    را 

ازمی و  خوشهها  آن  دهند  خلق  از  های  برای  پانکراس  جزایر  مشابه 

برونهای  سلول شرایط  در  که  است  شده  استفاده  توانند  می  سوماتیک 

های  رهایش تحریک توسط گلوکز و بیان فاکتورهای کلیدی بلوغ سلول

این مزیت را خواهند  ها  این سلولبتا را از خود نشان دهند. استفاده از  

و تشخیص  سازی  داشت که سلول درمانی بر پایة ویژة بیمار بوده و مدل

برای  iPSCاز این رو، رهیافت استفاده از   .دکنمی خاص بیمار را پیگیری 

بتا به صورت القایی جهت پیشگیری از دست دادن  های بازآفرینش سلول

 (. ۱۱۳باشد )می پژوهشی بسیار داغگسترة بتا در دیابت، یک های سلول

بتا به شیوة مهندسی  های  البته در رهیافت درمان جایگزینی سلول

بتا به دیگر  های  ژنتیکی، نیاز است که درک ما از این که چگونه سلول

  پاسخ ها  اسیدهای چرب آزاد و کیتون  ،مانند اسیدهای آمینهها  متابولیت

نیز  می که دهند  مربوطه  موارد  و  ایمنی  مسائل  همچنین  یابد.  افزایش 

)به ویژه در بیمارانی که هم اکنون  گردند  ممکن است موجب تومورزایی  

د بود. ناند( نیز در آینده از موضوعات پژوهشی خواهسرکوب ایمنی شده

 
1 Immuno-isolation devices 
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سلول مهندسی  با  پژوهشگران  اکنون  ژنهای  هم  با  های  بنیادی 

شود و یا به  می  پس از پیوند هنوز تقسیم   در هر سلولی که   ،۱خودکشی 

چیرگی  ها  شود، تلاش دارند تا بر این چالشنمی  سلول بتا پانکراس تبدیل 

( گسترده۱۱۱یابند  شناخت  هدف،  این  به  رسیدن  برای  از  تر  (. 

بسیار حائز اهمیت است زیرا هدف قرار    بتاپانکراس های  سلول های  زیرجمعیت 

را در بازآفرینش درمانی  ها  تواند تلاش می   خاص های  دادن این زیرجمعیت 

در    (. ۱۱۴توسعه دهد )   زا در میان افراد با دیابت درون ای  جزیره های  سلول 

سلول بازآفرینش  ارتقاء  بازآفرینشی،  پزشکی  از    اندوکرینهای  گسترة 

آمده از    به دست  توان القاء شده یا پارانشیمیبنیادی پرهای  طریق سلول

ولوژی نیز گسترش یافته است. یکی از  اندوکریندیگر  های ارگان، به بخش

هیپوفیز  های  بنیادی در بیماریهای  کاربرد درمانی سلول  ها،این گستره

بنیادی  های  یا سلول  ۲بنیادی درونی هیپوفیز های  است که این کار با سلول

پرتوان القاء شده )برای مثال  های آمده از جنین یا سلول به دست  پرتوان

انجام کبد(  پوست،  رهیافتمی  از  که  دهندههای  گیرد  در ای  نوید    را 

آورد    جایگزینی  خواهند  فراهم  هیپوفیز  عملکرد  برقراری  برای 

 (. ۱۱6و۱۱۵)

 
1 Suicide genes 
2 Intrinsic pituitary stem cells 
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 . اندوکرینهای بالغ  منبع سلول :  ۱9تصویر  

توان از منبع اتولوگ یا اورتولوگ به دست  هورمونی را میهای تولید کنندة  سلول 

( جداسازی شده از خود  PitSCهای بنیادی درونی هیپوفیز )آورد. منابع اتولوگ سلول 

ها، بافت مغز  های سوماتیک )مانند فیبروبلاست پوست، هپاتوسیت یا سلول   ،بیمار

(  iPSCرتوان القاء شده )های بنیادی پ های چربی و غیره( که به سلول استخوان، سلول 

های بنیادی  شوند. منبع اورتولوگ شامل سلول شوند را شامل می ریزی میبرنامه 

باشد. با درمان  ( به دست آمده از تودة درونی بلاستوسیست می ESCجنینی )

باشد، ایمپلنت می  جایگزینی سلولی از طریق رهیافت میان بینی که غیرتهاجمی

 . (۱۱6)منبع:  گیرد  انجام می 

نارسایی هیپوفیز  برای  درمان دارویی جایگزین  هم اکنون  هر چند که  

موجود است امَّا جایگزینی هورمونی از طریق بیرونی نه نقش شفاگری و  

درمان نتیجه  در  و  دارد  را  پایداری  نقش  مانند  های  نه  جایگزین  نوین 

سازی مدیریت و درمان نارسایی هیپوفیز و  پزشکی بازآفرینشی، در بهینه

، بسیار کارآمد خواهند بود زیرا آشکار  بیماران  هبودی در کیفیت زندگی ب

تواند  نمی  گردیده که درمان کنونی نارسایی هیپوفیز با جایگزینی دارویی 

را مشابه فیزیولوژیک  از  سازی  تغییرات  بالایی  بیماران در خطر  نموده و 
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ده  کمبود هورمون خواهند بود و حتی فرد بسیار آگاهمند و تحصیل کر

 کند.می نیز هنوز خطر بالایی از رخداد توفان آدرنالی تجربه

،  ACTHزیمر و همکاران نشان دادند که چهار سلول هیپوفیز که تولید  

GH  پرولاکتین و ،FSH   بنیادی پرتوان، القاء  های  توان از سلول می   کنند را می

های  سیگنال به  ها  نشان دادند که بخشی از این سلول ها  آن   نمود و همچنین 

 (. ۱۱7دهند ) می   تنی پاسخ آزادسازی هورمون در شرایط برون 

این پژوهش منجر به آن شده است که هم اکنون القاء هیپوتالاموس 

جهت    ،بنیادی پرتوانهای  هیپوفیزی از سلولهای  با عملکرد واقعی و بافت

بازآفرین  او    اند.فراهم گردیده  ، یشاهداف پزشکی  سپس کانو و همکاران 

نرونت وازوپرسین های  وانستند  کنند  پروژنیتورهای    ۱تولید  از  را 

آورند که با تحریک بیرونی، پپتیدهای عصبی را    به دست  هیپوتالاموس

قدامی را در    بافت هیپوفیز یابی  سپس خود شکلها  آن  ساختند.می  آزاد

سلولهای  کشت از  بعدی  سه  گزارش  های  بافت  موش،  جنینی  بنیادی 

برای   iPSCکردند. همین گروه از پژوهشگران به کاربرد توسعه یافته از  

بافت محور  های  بازآفرینش  برقراری  برای  هیپوفیز  و  هیپوتالاموس 

 (. ۱۱8هیپوفیز تأکید نمودند ) - هیپوتالاموس 

سال گذشته بدون تغییر   6۰دیسون ظرف  آ درمان بیماری خود ایمن  

. اکثر بیماران دارای نشانگانی هستند که به خوبی با جایگزینی مانده است 

های شوند ولی با وجود رعایت بیماران و درمان می   استروئید خارجی کنترل

 
1 Vasopressinergic neurons 
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بهینة کنونی ممکن است نشانگانی پابرجا مانده و یا این که توفان آدرنال 

 راجعه اتفاق افتاده و کیفیت زندگی بیماران نیز کاهش یابد.

با  درمان   نیز  استروئید  با  افزایش    ومیرمرگرایج  زودرس، خطرات 

قلبی   این رو، رهیافت  -یافتة  از  های  عروقی و عوارض دیگر توأم است. 

باشد. یکی از  می  موارد فوق، بسیار ضروری   رنوین درمانی برای چیرگی ب

نوین در این خصوص، استفاده از پزشکی بازآفرینشی و ویژگی  های  شیوه

آدرنال است. آدرنال پلاستیسیتی اشاره به وجود پروژنتیور   ۱پلاستیسیتی 

سلول یا  قشر    دارد   بنیادی های  آدرنوکورتیکال  در  مداوم  صورت  به  که 

خود   تروپیک  هورمون  تحریک  با  شود.  می  جایگزین   (ACTH)آدرنال 

در کپسول یا منطقة  ها  اکی از آن هستند که این سلولمطالعات جانوری ح

زیرکپسولی قشر آدرنال قرار دارند. هدف پزشکی بازآفرینشی در بیماری  

نویسی سلولی یا دستکاری پروژنتیور آدنوکورتیکال یا  برنامه دیسون، بازآ

باشند  می  بنیادی است که مطالعات جانوری آن در دست اجراهای  سلول

 (.۱۱9رد عرصة بالینی خواهند شد )و در آینده وا

های عملکردی، نقش در پزشکی بازآفرینشی تیروئید، خلق فولیکول 

ها کند زیرا سلول فولیکولار تیروئید مسئول سنتز هورمون مهمی را ایفا می 

نسخه  فاکتورهای  بیان  به  خود  عملکرد  برای  و  و   Nkx2-1برداری  بوده 

Pax8 محیط بیرونی ویژه برای رشد، نیاز برداری و ، دیگر فاکتورهای نسخه 

 در اوایل رشد Nkx2-1و  Pax8دارد. در شرایط آزمایشگاهی، ضمن بیان 

 
1 Plasticity 
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 های تنظیم کنندة ایمنی و بازآفرینشیتصویری از رهیافت :  ۲۰تصویر  

 .(۱۱9)منبع:    در بیماری خود ایمن آدیسون
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و مهیا کردن سامانة رشد سه   TSHبنیادی جنینی و افزودن  های  سلول 

بنیادی به ساختارهای فولیکولاری های  بعدی، مشاهده گردید که این سلول 

و کرده  بیان  را  تیروگلوبین  توسعه می   که  نمایند،  برداشت  را  ید   توانند 

زده که فاقد تیروئید بودند پیوند هایی  به موش ها  آن   هنگامی که   ؛ یابند می 

صورت کامل عملکرد خود را نشان داده و به سوی به  ها  شدند، این فولیکول 

دهند که می   سنتز هورمون تیروئیدی بازگشت کردند. این تجربیات نشان

برایهای  درمان  بازآفرینشی  پزشکی  پایة  امکان کاری  کم   بر  پذیر تیروئید 

عامل می  فرابیان  راهبرد  بردن  کار  به  دلیل  به  اکنون  هم  اما  باشد 

باشد و باید پذیر نمی آن در سطح بالینی امکان ازی  س ، پیاده ۱بردارینسخه 

پیشرفت  تکنیک های  منتظر  باشیم؛  تصویربرداری های  آینده  و  ردیابی 

و فاکتور رشد  ۴ که پروتئین مورفوژنیک استخوانیاند  ملکولی آشکار کرده 

های به شکل مطلق برای اندودرم برآمده از سلول   (FGF-2)  ۲  فیبروبلاستی

فولیکولار تیروئیدی های وشی برای تبدیل شدن به سلول بنیادی جنینی م 

 باشند.می   لازم

با پیشرفت این زمینه میدر هر صورت،  انجام گرفته در  توان های 

جهت تمایز  رهیافت  با  بتوان  تا  داشت  از  امید  استفاده  با  ،  iPSCدار، 

 (.۱۲۰ها برای پیوند را فراهم نمود )بازساخت فولیکول

 

 
1 Transcription factor overexpression 
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های  های فولیکولار تیروئید به دست آمده از سلول سلول   in vitroتوسعة  :  ۲۱تصویر  

 ۳۰بنیادی جنینی توسط تمایز هدایت شده: میکروسکوپی ایمنوفلوروسنس روز  

آمیزی ایمنی برای  نشانگر ایجاد ساختارهایی همانند فولیکول تیروئید پس از رنگ 

Nkx2-1  ( و تیروگلوبولینTg می )(۱۲۰)منبع:    باشد . 

بازآفرینهای  یشرفتپ پزشکی  عرصة  در  در  ش امیدبخش  ی 

ای  نیز به صدور بیانیه  اندوکرین  ةولوژی چنان بوده است که جامعاندوکرین

رسمی در این خصوص اقدام کرده و زمینة سیاستی، اخلاقی و مقرراتی  

پژوهش برای  را  سلولها  آن  از  استفاده  نیز  و  بالینی  کاربردهای  های  و 

ا و  جنینی  پژوهشبنیادی  سلول  ها  دامة  هستة  انتقال  فناوری  روی  بر 

 (.۲۱۱باز نموده است ) (SCNT) ۱سوماتیک

  

 
1 Somatic cell nuclear transfer 
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 فصل دوازدهم

 ارگان بر روی یک تراشه 
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ارگان بر روی یک تراشه که مشهور به سامانة میکروفیزیولوژیک یا  

در طی ده سال اخیر توجه قابل توجهی را به خود  است  تراشه بافتی نیز  

در  ها  که این به دلیل ویژگی ارائه دهندگی این تراشه  ستاختصاص داده ا

توسعه فرایندهای  و  دارو  کشف  گذر  در  چندگانه    مربوطه ای  مراحل 

ها  در مورد عملکرد ارگانهایی  توانند بینشمی  این ادوات نوآورانه  باشد.می

در شرایط سلامت و بیماری و فرایندهای پاتوفیزیولوژیک فراهم آورده و  

مورد   را  انسانی  داروهای  اثربخشی  و  ایمنی  دقیقی،  شکل  به  همچنین 

  مناسبی برایهای جایگزینها آن قرار دهند. بنابراین،  بینیپیشآزمون و 

حیوانات  پیشهای  شیوه مطالعات  و  سلول  کشت  سنتی  بالینی 

 (.۱۲۲آزمایشگاهی در آیندة نزدیک خواهند بود )

ارگان بر روی یک تراشه یک فناوری بنیان برافکن است که به شکل  

فرایند کشف دارو را تغییر  های کارآمدی، مفید بودن و هزینه  ای، گسترده

بیولوژی مورد  در  را  ما  بینش  و  افزوده  داده  انجام  اند  انسانی  امکان  و 

انجام کارآزماییهای  پژوهش پذیر  بالینی امکانهای  بالینی در جایی که 

سازد. فناوری ارگان به روی یک تراشه خود یک  می  باشند را فراهمنمی
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همگرا فناوریمی  فناوری  از  که  تکنیک  ۱سیالی های  سامانههای  باشد   ،

کشت سلول دو بعدی و سه بعدی  های  آنالیتیک، پروتکلهای  کشت، شیوه

  ه، برد. اخیراً، ارگان بر روی یک تراشمی  نوین بهره  in vitroهای  در مدل

به  به   یافته و در سال    ۲۱ارزش  بازاری  به    ۲۰۲۵میلیون دلاری دست 

 (.۱۲۳گردد )می میلیون دلار، بالغ ۲۲۰

به صورت   بوده کهسی ، ادواتی میکرومهند۲ارگان بر روی یک تراشه

واحدکوچک  مکانیکی    ،ترین  کشش  و  بیوشیمیایی  عملکردهای  شرایط 

ها، کبد و مغز( و حتی تومورها  های گوناگون )مانند ریهسلولی در ارگان

سازند. ریزتراشه یک ابزار علمی نیرومند  را بر روی یک تراشه نمایان می

ی بوده که سازمان  ای سه بعدپژوهش به شیوه  ةسازی و توسعبرای شبیه

های  کنشبرهم فضایی بافتی را بهبودی بخشیده و اتصال سلول به سلول 

 . (۱۲۴)دهد را تحت جریان مداوم، فزونی میماتریکس  

ای است که به شکل فرادقیقی،  ، یک علم و فناوری۳میکروفلوئیدی 

سازد و این کار را با  مایعات در مقیاس میکرو را دستکاری و فرآوری می

  ةهایی که اندازرل فرادقیق مایعات در مقیاس میکرو با استفاده از کانالکنت

دهها  آن میاز  انجام  به  بوده،  میکرون  صدها  تا  عنوان ها  به  و  رساند 

های در مقیاس  شود. کانالنیز شناخته می  ۴آزمایشگاه بر روی یک تراشه 

میکرو با وجود کوچکی دارای سطحی عظیم و انتقال جرم بالا بوده و در  

 
1 Fluidic 
2 Organ-on-a-chip 
3 Microfluidics 
4 Lab-on-a-chip 
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معرف کاربرد  دلیل  به  میکروفلوئیدی  حجم  های فناوری  قابل  کم،  های 

پاسخ تند،  شدن  ترکیب  سرعت  فرادقیق  کنترل،  کنترل  و  سریع  های 

 . (۱۲۵)  فراوان دارندهای فیزیکی و شیمیایی، کاربرد ویژگی

 

 
 بر روی یک تراشه.   اندوکرین شماتیک سامانة  :  ۲۲تصویر  

ها در روی، سلول الف( ساماندهی تراشه؛ با استفاده از یک پمپ سرنگی و جریان پس 

شوند )سرعت جریان: یک میکرولیتر در دقیقه(. های مربوطه بارگیری می محفظه 

یابد و گلوکز را  در دقیقه پرفیوژن میمیکرولیتر    ۵/۰همچنین محیط کشت با سرعت  

میکرولیتر در دقیقه(. در بخش خروجی    ۱۰و    ۲نماید )سرعت جریان:  تأمین می

شود. دو محفظة سلولی توسط  محیط، مایع چرخشی برای آنالیز بعدی گردآوری می 

باشند. ب( ابعاد تراشة میکروفلوئیدی سه  تیوب اتصال دهنده با یکدیگر در پیوند می

بخش محفظة کشت سلول مرکزی و  به  کانال میکروفلوئیدی را    ،میکروپیلارها  .بعدی

 . (۱۳۱)منبع:  کنند  پرفیوژن محیط کشت تقسیم می  دو کانال جانبی برای
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های غلظتی مکانیکی  از سوی دیگر، میکروفلوئیدی نه تنها محرک

می تولید  را  ملکولگوناگون  از  بعضی  گرادیان  بلکه  پیامکند  رسان  های 

قابل کنترل  توان در شیوه)شامل داروها( را که می ای که از نظر زمانی 

از این رو، ارگان    .کند را در آن به کار بردبوده و به شکل خودکار کار می

که    ۲و انسان بر روی یک تراشه  ۱بر یک تراشه، بدن بر روی یک تراشه

  ۱۵گیرند از میهای میکروفیزیولوژی« قرار همگی در زیر عنوان »سامانه

سامانه عنوان  به  پیش  مواد سال  به  پاسخ  بررسی  برای  پرجذبه  هایی 

 .(۱۲6)  اندشیمیایی و فارماکولوژیک، پدیدار شده

ماتریکس  سلول ها  در آن های رایج سه بعدی معمولی که  مدل  ها در 

های انسانی را  های بحرانی ارگان توانند جنبه نمی   ، کنند خارج سلولی رشد می 

های فیزیکی و شیمیایی  بافت و محرک   -   ب دهند )مانند حدفاصل سلول بازتا 

های میکروفیزیولوژیک،  همچون جریان و فشار(. این در حالی است که سامانه 

سازند. نخست آن که مایع در  ای را در این رابطه فراهم می های ضروری مزیت 

های  ن تیپ های با مقیاس میکرو محصور بوده و امکان تماس نزدیک میا کانال 

تلیوم و اندوتلیوم عروقی( را برای برآورده  سلولی گوناگون )برای مثال میان اپی 

آورد. دوم آن که نماهای  ساختن کنش دینامیک سلول به سلول، فراهم می 

های فضایی زمانی کشش شیمیایی و مکانیکی که  ریزمحیط شامل گرادیان 

توان در یک شرایط  را می باشند سازی عملکرد ارگانی بحرانی می برای شبیه 

 میکروفلوئیدی واحد مورد بررسی قرار داد. 

 
1 Body-on-a-chip 
2 Human-on-a-chip 
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رگی دار درون افزون بر این، عروق بر روی یک تراشه، جریان ضربان 

خون و جریان بین بافتی که تعیین کنندگان کلیدی عملکرد بافتی هستند 

نهایت در سامانه را تقلید می  های میکروفیزیولوژیک، شفافیت نماید و در 

 . ( ۱۲7)   کند تیک ادوات میکروفلوئیدی، امکان پایش بلادرنگ را ایجاد می اپ 

بنابراین، ارگان بر روی یک تراشه که از مدل کشت سلول سه بعدی نیز 

را شبیه بهره می  بافتی  بهتر عملکرد و ساختار  . ( ۱۲8)   کند سازی می برد 

ارگان بدین  بسیار  سان،  کاندیداهای  تراشه،  یک  روی  بر  دهنده های  نوید 

پلتفورم  ایجاد  نیز  و  عضو  فیزیولوژی  مکانیسم  بررسی  آزمون برای  های 

توان برای ها می از این تراشه ها  آن   های آیندةدارویی هستند که با پیشرفت 

فردگرایانه و مدل  استفاده نمود پزشکی  نیز  بیماری  چنین   (. ۱۲9)   سازی 

ای متنوعی همچون هاست که ارگان بر روی یک تراشه در ترکیب با رشته 

علوم شیمی، مواد و بیولوژی، به عنوان یکی از ده فناوری برتر، از دیدگاه 

امَّا باید در نظر داشت که در   (.۱۲۵)   فروم اقتصادی جهان، معرفی شده است 

قلب فناوری ارگان بر روی یک تراشه، فناوری میکروفلوئیدی )آزمایشگاه بر 

ای در پژوهش رشته سترة میان روی یک تراشه( نهفته است که خود یک گ 

فناوری می  که  و باشد  فناوری حسگرهای شیمیایی  نانویی،  و  میکرو  های 

 (. ۱۳۰)  نماید ای را همگرا می شیمی تجزیه 

با همگرایی فناوری میکروفلوئیدیک با کشت سلول سه بُعدی، یک  

با  ةتراش که  بُعدی  سه  قرار   بافت  تغذیه  مورد  میکروفلوئیدیک    شیوة 

ساخته شد    ۱« بر روی تراشه  اندوکرین سیستم  »ه صورت یک  گرفت بمی
 

1 Endocrine system on chip 
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توانست برای غربالگری داروها در درمان دیابت  ای میکه به شکل بالقوه

زمانسازی  آزاد  گیری اندازهبا   طی  در  شود.    ،انسولین  گرفته  کار  به 

بتای ترشح کنندة  های  پژوهشگران این مطالعه، یک کشت همراه با سلول

  ةواقع در رود  L  (L-cells)  های انسولین پانکراس را در مجاورت با سلول

کرد، فراهم ساختند تا اثر گلوکز  می  کوچک که ترشح انسولین را تحریک 

بتای  های  از لاین سلولو انسولین    -Lلاینهای از سلول  GLP-1در تولید 

پانکراس مورد بررسی قرار دهند. نتایج این پژوهش نشان داد که سیستم  

توسعه داده شده بر روی یک تراشه، ابزار مفیدی برای بررسی    اندوکرین

هورمون دینامیک  و    اندوکرینهای  تغییرات  یک  GLP-1)انسولین  در   )

به گلوکز وابسته  این، نشمی  محیط  بر  افزون  این  باشد.  ان داده شد که 

و انسولین طبیعی    GLP-1های  توان برای غربالگری آنالوگمی  سامانه را 

 (.۱۳۱در درمان دیابت به کار برد ) GLP-1های و تحریک کننده

سلول فناوری  سامانههمگرایی  فناوری  با  بنیادی  های  های 

در   تراشه  یک  روی  بر  ارگان  فناوری  قالب  در  میکروفیزویولوژیک 

پزشکی  هپژوهش ظهور  امکان  و  شد  خواهد  انقلاب  موجب  دیابت  ای 

های درمانی فراهم  فردگرایانه برای بررسی داروهای ویژة هر فرد و شیوه

بر   ۱های چندگانه سازی ارگان(. همچنین با یکپارچه۱۳۲خواهد ساخت )

تراشه می تراشه روی یک  بر روی یک  بدن  ایدة  به  بررسی    ۲توان  برای 

های تغییر و نیز تنظیم دارویی جهت  ها و شیوهعوارض دیابت بر ارگان

 
1 Multi-organ 
2 Human-on-a-chip 
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 پیشگیری از این عوارض نایل شد.

یک   تراشه،  یک  روی  بر  انسانی  پانکراس  فناوری  صورت،  هر  در 

برای مدل به شتاب است که یک پلتفورم را  رو   in vitroسازی  فناوری 

برهم و  پاتوفیزیولوژی  کنشفرایندها  و  فیزیولوژی  در  پیچیده  های 

 سازد. ای فراهم میهای جزیرهسلول

 

 
 .(۱۳۲)منبع:  : پانکراس بر روی یک تراشه  ۲۳تصویر  

برداری  های میکروفلوئیدیک با کاربرد مواد تصویرتوسعه در طراحی

ابزار آیندةسازگار و فناوری زیست حسگرها می نوین را برای   تواند یک 

های پانکراس در قالب فناوری »پانکراس بر  بینی پیامد پیوند سلولپیش

می شیوه  این  با  زیرا  نماید  ترسیم  تراشه«  یک  کیفیت  روی  به  توان 

جانوران  سلول روی  بر  آزمایشات  از  و  پرداخت  پانکراس  جزایر  های 

ی دیابت  برای تداخلات درمانرا آزمایشگاهی پرهیز نمود و بدین سان راه 
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تلاش چند  هر  کرد.  میکروفلوئیدیک  هموار  مهندسی  در  سترگی  های 

پلتفورم توسعة  صورت  جهت  به  تراشه«  یک  روی  بر  »پانکراس  های 

دوران   گذار  حال  در  فناوری  این  هنوز  ولی  است  انجام شده  عملکردی 

( است  خود  برای  ۱۳۳نوزادی  را  خود  اکنون  هم  فناوری  این  امَّا  (؛ 

 های بنیادی آماده ساخته است.با کاربرد سلولهای دیابت پژوهش

 

 
 . (۱۳۲)منبع:    دو ارگان )کبد و پانکراس( بر روی یک تراشه:  ۲۴تصویر  
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بتای پانکراس، در پیش از پیوند زدن به بیمار  های  دانیم که سلولمی

شوند   آزمون  که  داشت  نیاز  توانایی  که  دیابتی،  عملکردی  شکل  به  آیا 

ای  دارند یا خیر؟ شیوة جاری کنونی بر پایة فناوری  ترشح کافی انسولین را 

  بر و دشوارگذاری شده است و بسیار زمانپایه  ۱97۰است که در دهة  

یک جایگزین   ۱« بر روی یک تراشهای  جزیرههای  سلول»باشد. فناوری  می

باشد.  می  ترشح انسولین   ة پای  برای  جزیره های  مناسب برای بررسی سلول

های  بتای ترشح کنندة انسولین از سلولهای  از تولید سلولدر واقع، پس  

عملکردiPSبنیادی   پیوندها  آن  ،  از  پیش  در  سلولمی  را  در  های  توان 

  بر روی یک تراشه مورد آزمون قرار داد. همچنین از این فناوریای  جزیره 

توان برای غربالگری اثرات داروهای تحریک کنندة انسولین و مطالعة  می

 پانکراس استفاده کرد.ای جزیرههای ی بنیادی سلولبیولوژ

فناوری  بی تراشهای  جزیره های  سلول»شک  یک  روی  از    « بر  که 

فناوری الکترونیک،  حسگرهای    میکروفلوئیدیک، های  همگرایی  زیستی، 

تواند در مطالعات پایه در دیابت  می  جویدمی  افزار سود بیوانفورماتیک و نرم

 (.۱۳۵و۱۳۴را رقم زند )تحولات بنیان برافکنی 

های پانکراس بر روی یک تراشه نه تنها به عنوان یک سیستم  پلتفورم 

توان  بلکه می   روند به کار می جهت انجام کنترل کیفی پس از اقدامات جداسازی  

پانکراس به دست آمده از    های مشابه بتای از آن برای بررسی عملکرد سلول 

های پانکراس اولیه در یک  ها را با سلول های بنیادی استفاده نمود و آن سلول 

 
1 Islet-on-a-chip 
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پلتفورم استاندارد شده مورد مقایسه قرار داد. کنترل کیفی در یک پلتفورم  

از کیفیت و عملکرد سلول میکروفلوئیدی می  های جزایر  تواند درک جامعی 

و پیامدهای پیوند جزایر پانکراس را    هم آورده را فرا پانکراس جداسازی شده  

های همانند سلول بتای  های جزایر پانکراس یا سلول بینی نماید. سلول پیش 

با دیگر ارگانوئیدها، برای  در ترکیب  پانکراس به دست آمده بر روی یک تراشه  

های  مثال کبد، کلیه، بافت اندوتلیال نه تنها دانش ما را در مورد عملکرد سلول 

دهد  های بافتی افزایش می ها با دیگر تیپ های آن کنش جزایر پانکراس و برهم 

تواند به عنوان یک سامانة ارزشمند جهت توسعة دارو )مانند داروهای  بلکه می 

 (. ۱۳۳)  دیابت و سرکوب کنندة ایمنی( استفاده شود 

در ساخت ارگان بر روی یک تراشه در اندوکرینولوژی، طراحی کنترل 

های و تناوبی بسیار مهم است زیرا این ریتم   ۱روزیبه صورت شبانه هورمونی  

نماید و های ارگانی را تنظیم می روزی است که عملکرد همة دستگاه شبانه 

ریتم  این  که  آنجا  شبانه از  توکسیکولوژیک، های  مطالعات  در    روزی 

باشند، برقراری امکان رصد،  فارماکولوژیک و بیولوژی سیستمی مهم می

روزی و تناوبی  های شبانهده و تفسیر اطلاعات حاصله از این ریتممشاه

در ارگان بر روی یک تراشه یا چند ارگان بر روی یک تراشه و از همه  

مهمتر بدن بر روی یک تراشه، بسیار مهم و حیاتی است. از این رو، نصب و  

ولوژیک  های بی تواند ریتم که می   ۲پیوند یک سامانة اندوکرین میکروفرمولاتور 

مدل  در  فارماکوکینتیک    in vitroهای  را  مطالعات  در  سازد  و  برقرار 

 
1 Circadian 
2 Endocrine system MicroFormulator 
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های فیزیولوژیک، بسیار  سازی شرایط واقعی سامانه فارماکودینامیک برای شبیه 

های  روزی در مدل باشد تا بدین سان بتوان تنظیم هورمونی شبانه ضروری می 

 (. ۱۳6در قالب ارگان بر روی یک تراشه را ارائه نمود )   in vitroبیولوژی  

 

 
 های دیابت کاربردهای پانکراس بر رو یک تراشه برای پژوهش :  ۲۵تصویر  

 و پیوند جزایر پانکراس 
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گسترة   در  تراشه  یک  روی  بر  ارگان  روی  بر    اندوکرینمطالعات 

ه است.  محدود به پانکراس نبوده و در ارگان تولید مثلی نیز گسترش یافت

ولوژی،  اندوکریننکتة مهم در طراحی و ساخت ارگان بر روی یک تراشه در  

بررسی و برقراری امکان گفتمان میان دو ارگان یا چند ارگان با یکدیگر  

است. اخیراً یک ارگان تولید مثلی دوگانه بر روی یک تراشه ساخته شده  

گفتمان   که  تخ  اندوکریناست  و  رحم  اندومتر  میان  جانبه  را  دو  مدان 

 (. ۱۳7کند )می بازگویه

مط برای  تراشه  یک  روی  بر  ارگان  این  مواد  توکسیسیتی    ةالعاز 

 شود. می خطرناک بر روی اندامان باروری استفاده 

در یک فراگرد کلی، ارگان بر روی یک تراشه، یک فناوری همگرا 

در   که  نقشاندوکریناست  بالینی  و  بی  ولوژی  پژوهش  در  را  همتایی 

 مطالعات دارویی و توکسیکولوژیک ایفا خواهد کرد. 

 

 



 

 

 

 فصل سیزدهم

 بیولوژی سینتتیک 
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 165 ک ینتتیس یولوژ یبسیزدهم: فصل 

 

 

 

 

یک گسترة دانشی نوپدید است که با خود انبوهی    یولوژی سینتتیکب

های  و از آنجا که رشتهآورد  می  به ارمغان از امکانات و کاربردهای بالقوه  

مهندسی  از  را  می  گوناگون  درهم  یکدیگر  با  پایه  علوم  بیشتر  تا  آمیزد، 

می س  یدنماچنین  میان  یک   یمای که  در  رشتهعلم  باشد.  داشته  را  ای 

صورت    ینتتیکس  یولوژی ب  ی،مهندس  ی سلطنت  ی آکادم  رشزاگ به  را 

بر پایة بیولوژی   ۳ها و سامانه  ۲، ادوات ۱اجزاء  یو مهندس   یای که طراحرشته

بر پایة این تعریف،    (.۱۳9و۱۳8)ست  هدف قرار داده است، تعریف شده ارا  

در سطح    هندسیاصول متوان بیولوژی سینتتیک را به صورت کاربرد  می

 چکیده نمود.  «، بیولوژی»اجزاء اساسی و پایة  

است که    بیولوژی   مهندسی   در واقع   این دیدگاه، بیولوژی سینتتیک   از 

ساختارهای  چشم  مراتب  سلسله  سطوح  تمام  در  را  مهندسی  اندازهای 

ها به  ها و ارگانیسم ها، بافت های واحد تا کل سلول بیولوژیک، از سطح ملکول 

  ی ها سامانه » تواند طرح  برد. از دیدگاه جوهری، بیولوژی سینتتیک می کار می 

 (. ۱۴۰)   ای منطقی و سیستمی جلوه دهد را به شیوه   یولوژیک« ب 

 
1 Parts 
2 Devices 
3 Systems 
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 های آکادمیک پیرامون بیولوژینامههر چند که در بسیاری از درس

مهندسی اصول  کاربرد  بر  پافشاری  شیوه  سینتتیک،  معرفی  های  جهت 

نوین تولید است امَّا تعریف دیگر بیولوژی سینتتیک حاوی این ایده است  

توان برای پیشرفت تئوری بیولوژیک پایه به  که بیولوژی سینتتیک را می

 برد؛ یا به زبانی دیگر: کار 

سینتتیک  ” سامانهبیولوژی  ساخت  و  های  طراحی 

درک    یبیولوژیک هدف  با  را  مهندسی  اصول  که  است 

فناوری تولید  توسط  به  بیولوژی  بیولوژیک سودمند،  های 

 “ .بردیکار م

مدارهای   کاربرد  به  فناوری  زیست  که  حالی  در  منظر،  این  در 

بیولوژیک کنترل شده در طراحی و تولید محصولات جدید تمرکز دارد،  

دهد  های نوینی را در جهت معکوس ارائه مینتتیک، فرصتبیولوژی سی

ب مدارهای  ب  یمصنوع  یولوژیک )کاربرد  مسائل  درک    یولوژیک جهت 

 (.۱۴۱)ادی(  یبن

پیشرفت به  بسیار  متابولیک  مهندسی  و  سینتتیک  های  بیولوژی 

  DNAدر  سازی  و ابزارهای تغییرها  و تکنیک ها  موجود و آینده در شیوه

کاری  های  وابسته هستند. دلیل این بیان آن است که هر دوی این حوزه

، خلق  DNAهای  بنیادینی را برای تغییر منطقی در توالیهای  نیازمندی

در ژنوم یک    DNAهای  ویژه، ترکیب و ادغام قطعات یا تکههای  جهش

 (. ۱۴۲جویند )می ارگانیسم مورد توجه یا در یک پلاسمید 
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ی سینتتیک و مهندسی متابولیک در گسترة علوم در کاربرد بیولوژ

نیاز  ها  و تکنیک ها  ریاضیاتی نیز در کنار ابزارها، شیوهسازی  غدد به مدل

و رفتار پویای هورمون در شبکة    اندوکریناست زیرا پیچیدگی محورهای  

ولوژی چندان غامض و پیچیده است که یافت یک بینش از چنین  اندوکرین

نیست و به  پذیر  تجربی امکانهای  ها با نگاه به دادهرفتارهای پویامند تن

(. به زبان دیگر، بیولوژی سینتتیک برای ۱۴۳ریاضی نیاز دارد )سازی  مدل

سازه گسترهای  ساماندهی  درک  به  نیاز  خود  ترکیب  دصناعی  در  ه 

های  تجربی خواهد داشت تا بتواند ریتمهای  ریاضی و رهیافتسازی  مدل

نظیمی در سطوح چندگانه سازمانی را ترسیم نماید.  حاصل از فرایندهای ت

واقع مدل  ،در  ساخت  به های  برای  پاسخگو  که  تنظیم  خود  ژنتیکی 

را حفظهای  تکانه پویای خود  تعادل  و  بوده  نخست می  محیطی    نماید، 

بیولوژیستمی سیستم  ها  بایست  از  بیولوژیک  فناوران   اندوکرینو 

  مصنوعی  اندوکرین آگاهی یافته تا به طراحی سامانة    ۱(BES)  بیولوژیک

(AES)۲    که است  گرفته  شکل  دیدگاه  این  امروزه  البته  بپردازند. 

تنظیم کنندة عمدة بدن انسان شامل دستگاه عصبی، سیستم  های  سیستم

کنند بلکه به شکل  نمی  به صورت مستقل عمل   اندوکرینایمنی و سیستم  

اطلا ارتباطات  واحد  سامانة  عملیک  حضور  می  عاتی  با  و  نمایند 

دهنده  ها، سیتوکین هورمونهای  انتقال  و  پیچیدة    ها،عصبی  مسیرهای 

گیرد که بسیار هوشمندانه خود  می  اطلاعاتی در سطح بدن شکل ای  شبکه

 
1 Biological Endocrine System 
2 Artificial Endocrine System 
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دهد و در تنظیم متابولیسم، رشد و نمو، باروری، تفکر و حرکت  می  را نشان 

(. درک این سیستم واحد ارتباطات  ۱۴۴نمایند ) می  ارگانیسم، نقش ایفا

سینتتیک آینده که در مدار این سیستم  های  اطلاعاتی برای ساخت سامانه

 باشد. می قرار داده خواهند شد، بسیار حیاتی

ارتباطات ای  به عبارت دیگر، درک گسترده از سیستم پیچیدة شبکه 

سامانه  محوریت  با  ارگانیسم  چندگانة  در سطوح  اطلاعات  ی، عصب های  و 

عملکردی بیولوژیک، های  ایمنی و هورمونی جهت طراحی و ساخت سامانه 

رو به گسترش   ، بایست با مدد ابزارهای پیشرفتهمی   ضروری بوده و این درک 

شک، یکی از ابزارهای مهم در این گذار، ویرایش ژن توسط بی   قرار گیرد.

 (CRISPR/Cas9)  همراه کریسپر  9و پروتئین    (CRISPR)فناوری کریسپر  

در   نوآورانه  ژنتیک  مهندسی  رهیافت  یک  صورت  به  را  خود  که  است 

بیولوژی  های  پژوهش و  عملکردی  مطالعات  درمانی،  ژن  سرطان، 

فناو این  است.  داده  نشان  ارائسینتتیک  برای  ویژه  به  های  واریانت  هری 

غیرفعال سان  بدین  و  یا  سازی  ژنتیکی  تومورال  کنندة  سرکوب  یک 

ژنسازی  فعال اثرات  بیولوژیک  ارزیابی  و  انکوژن  گذاری  هدفهای  یک 

امروزه از این تکنیک برای ساخت و طراحی    شده، بسیار سودمند است. 

سوماتیک و  های  سیونجهت بررسی موتا  اندوکرینسلولی نوروهای  لاین

 (.۱۴۵شود )می تومورزایی استفاده 

طراحی    بتای های  همچنین از تکنیک کریسپر برای مهندسی سلول
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به    ۱شده وابسته  ترشح  جهت  انسولین  ترشح  دستگاه  بازطراحی  برای 

به کار گرفته شده    ( ۱۰)اینترلوکین    ۳و عامل تنظیم کنندة ایمنی   ۲گلوکز

 (. ۱۴6است )

بازطراحی با هدف جلوگیری از ایجاد فیبروز و التهاب در پیوند  این  

در غشاءهای  سلول پانکراس  تراوهای  بتای  پیوند    ایی نیمه  در  است که 

بتا پانکراس مهندسی  های  شود. در واقع سلولمی  جزایر پانکراس استفاده 

ضد التهابی و ضد فیبروتیک به صورت وابسته به های  شده که سیتوکین

ت جزایر  می  کنند می  رشح گلوکز  از  حفاظت  و  درمانی  سلول  در  توانند 

راه میزبان  ایمنی سلول  مقابل سیستم  در  بنابراین،  پیوندی  باشند.  گشا 

تواند  می و ویرایش ژنوم Cas9مهندسی ژنتیک با کاربرد تکنیک کریسپر 

در آینده فراهم    اندوکرینهای  را در سلول درمانی بیماریهایی  پلتفورم

 (. ۱۴6آورد )

برای ویرایش اختلال    Cas9همچنین اخیراً از ویرایش ژنومی کریسپر  

که با دیابت، آتروفی اپتیک و مسائل نورولوژیک    ۴ژنتیکی در سندرم ولفرام 

دهد، استفاده شده است. در این مطالعه، پژوهشگران با  می  خود را نشان

سندرم ولفرام،  مبتلا به  پوست بیمار    iPSCبنیادی  های  استفاده از سلول

بتای پانکراس تولید کنندة انسولین را تمایز دادند و سپس با  های  سلول

کریسپر   ابزار  از  استفاده  با  ژنی  ترمیم    Cas9ویرایش  را  ژنتیکی  نقص 

 
1 Designer beta cells 
2 Glucose- dependent 
3 Immunomodulatory 
4 Wolfram syndrome 



 همگرا  یهایو فناور ندهیعلوم غدد آ 170

را به موش دیابتی ایمپلنت کردند که نتیجة آن  ها نمودند و سپس سلول

مطالعه راه را برای درمان    (. این ۱۴7بود )ها  درمان دیابت در این موش

دیابت تیپ یک و دو که حاصل عوامل ژنتیکی چندگانه و محیطی است،  

 گشایش خواهد کرد.

مصنوعی و    اندوکرینتا اینجا به مفهوم بیولوژی سینتتیک، سامانة  

ابزارهای کاربردی در بیولوژی سینتتیک و مهندسی ژنتیک اشاره گردید  

  باشد را می  ی سینتتیک در علوم غدد چهامَّا این که مفهوم واقعی بیولوژ

آورد و باید منتظر زمان بود تا    به دست  توان از دو مطالعة زیر تا حدیمی

شاهد   آینده،  در  را  غدد  علوم  گسترة  در  سینتتیک  بیولوژی  درخشش 

 شویم.

در یک مطالعه از راهبرد درمانی الهام یافته از بیولوژی سینتتیک جهت  

استفاده شد. دیابت هپاتوژنوس ارتباط پیچیده   ۱س و چیرگی بر دیابت هپاتوژن 

و دو طرفه است که دیابت تیپ دو را با بسیاری از اشکال مزمن بیماری  

دهد و اخیراً مورد توجه پژوهشگران قرار گرفته است. تعیین  می   کبدی پیوند 

کنندة پاتوژنیک اصلی در این بیماری، مقاومت نسبت به انسولین است. از  

ترپنوئید مشتق از گیاه است و در طب چینی  تری   که یک  ۲نولیک اولئا اسید 

 in vitro  ،GLP-1کبدی کاربرد دارد همزمان با امکان ترشح  های  برای بیماری 

در تسکین مقاومت به انسولین و بهبود عملکرد پانکراس و کبد در توأمان با  

یک مدار ژنتیکی درمانی مهندسی شده بر پایة اصول الهام یافته از بیولوژی  

 
1 Hepatogenous diabetes 
2 Oleanolic acid 
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های  سینتتیک استفاده شد که این عملکرد ترکیبی موجب کاهش نارسایی 

در جانوران  روز    ۱۵متابولیک وابسته به بیماری دیابت هپاتوژنوس در طی  

موش گردی   آزمایشگاهی  که  هنگامی  میکروکپسول های  د.  یا  های  دیابتی 

قابل کنترل توسط    GLP-1بیان کنندة  های  مخلوط شده ایمنی حاوی سلول 

  اولئانولیک   به صورت خوراکی اسید ها  آن   اسیداولئونیک ایپملنت شدند و به 

نارسایی  سریع  کاهش  پژوهشگران  )مانند های  دادند،  متابولیک 

های  هیپرگلیسمی، دیس لیپیدی و اختلالات آنزیمی کبدی( را در این موش 

(. در واقع، پژوهشگران این مطالعه  ۲6آزمایشگاهی مشاهده کردند )تصویر  

بر پایة الهام از بیولوژی    اولئانولیک یک بیان ژنی تحریک یافته توسط اسید 

جنینی ساختند. همچنین این پژوهشگران،    ة کلی های  سینتتیک در سلول 

سلول    سوئیچ   یک  ساختار  در  سیکلین  داکسی  توسط  تحریکی  ایمنی 

توانست به صورت دقیق در صورت نیاز،  می   مهندسی شده تعبیه کردند که 

عملکرد مدار ژنی را متوقف نماید و در سناریوهای ناخواسته به عنوان یک  

 (. ۱۴8نقش ایفا نماید )   مدار ایمنی 

موش که  میکروکپسولهنگامی  با  هپاتوژنوس  دیابتی  های  های 

کنترلی با    shGLP-1بیان کنندة  های  حفاظت شدة ایمنی حاوی سلول

میاولئانولیک اسید   ایمپلنت  به،  و  اسید  ها  آن   شوند  خوراکی  راه  از 

می  اولئانولیک  زیتون(  از  یافته  ترکیبی  ،دهند )استخراج  تجویز    عملکرد 

بیان    اولئانولیک اسید   سریع    shGLP-1با  و  همزمان  کاهش  به  منجر 

بسیاری از اختلالات متابولیکی مانند اختلالات لیپیدی، هیپرگلیسیمی و  
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 .(۱۴8شود )های کبدی میافزایش در آنزیم

 

 
 راهبرد درمانی الهام یافته از بیولوژی سینتتیک :  ۲6تصویر  

 هپاتوژنوس برای مبارزه با دیابت  

و های  امروزه، شبکه از دقت  بالایی  به چنان درجه  ژنی سینتتیک 

توانند رفتار سلول را در پاسخ به  می  که به صورت دقیقاند  کیفیت رسیده

سلول پردازش  های  کنند. ایمپلنت  ریزیبرنامهدرونی یا بیرونی  های  پیام

شبکه با  درهای  یافته  نهفته  سینتتیک  نقرس،  ها  آن  ژنی  درمان  برای 

که  ای  در مطالعه  اند.استفاده شدهها  سندرم متابولیک و چاقی در موش

اخیراً به چاپ رسیده است، یک مدار تعادلی برای هورمون تیروئید طراحی  

تیروئید،   -   هیپوفیز -  گردید که توانست محور فیزیولوژیک هیپوتالاموس 

گریوز شده بود را  در یک مدل موش که به صورت تجربی دچار بیماری  
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ویژگی مدار،  این  دینامیکی  کنترل  سازد.  سلولهای  برقرار  های  اصلی 

کنندة   شبیه  TSHترشح  را  هیپوفیز  ژنی  میسازی  در  مدار  این  کرد. 

سینتتیک، تعادل هورمونی با پایش سطوح هورمون تیروئید و تنظیم بیان  

گیرندة   آنتا  TSH  )Antag(TSHآنتاگونیست  داشت.  برعهده  گونیست  را 

اتصال  TSHگیرندة   رقابتی،  صورت  به   ،TSH    به انسانی  بادی  آنتی  یا 

دانیم که غدة هیپوفیز ظرفیت حفاظت  می  کرد.می  را منع  TSHگیرندة  

این مدار ژنی بر پایة سلول طراحی    ارگانیسم از هیپرتیروئیدی را ندارد.

طوح  را در پاسخ به س  TSHبه صورت دینامیکی تولید آنتاگونیست    ۱شده

پاتولوژیک هورمون تیروئیدی کنترل کرده و بدین سان در تکمیل ظرفیت  

عمل  هیپرتیروئیدی  طی  در  هیپوفیز  کنترل  می  غدة  مدار  این  نماید. 

گیرندة یک  شامل  که  به  حسگر    سینتتیک  است  سینتتیک  تیروئیدی 

برگشت آنتاگونیست  پذیری  صورت  ژن  پروموتورهای   TSHبیان  از  را 

گیرندة  به  تحریکحسگر    وابسته  موشمی  تیروئیدی  در  های سازد. 

تیروئید پاتولوژیک  های  هیپرتیروئید، این مدار سینتتیک سطوح هورمون

تیروئید    -  هیپوفیز  -   را حس کرده و کنترل بازخوردی محور هیپوتالاموس

آید که این  می  را به سطوح هورمون تیروئید درستکار، برگشت داد. به نظر

یافته از بیولوژی سینتتیک، با حفظ کنترل تعادلی تیروئیدی  طراحی الهام  

کنونی هیپرتیروئیدی بوده و های  در شرایط بیماری، فاقد مضرات درمان

 (.۱۴9شود )می تیروئیدهای موجب ارتقاء درمان بیماری

 
1 Designer cell 
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الف( یک سوئیچ ژنی سلول پستاندار حساس به هورمون تیروئید که با  :  ۲7تصویر  

گیرد. مدار سینتتیک  تیروئید در تقابل قرار می -هیپوفیز    -موس  محور هیپوتالا

سیستمیک را پایش    3Tبه صورت مداوم سطوح    gaAntTSH-TSR  گرکنش   -حسگر  

بیش از  سازی  مربوطه را هماهنگ نموده و بدین سان فعال   gaAntTSHکرده و تولید  

تاز هورمون  بادی در بیماری گریوز را خنثی کرده و هموستوسط آنتی   TSHRحد  

 سازد. تیروئید را با یک چرخة بازخوردی منفی سینتتیک برقرار می

 . (۱۴9)منبع:    (TSRب( سوئیچ ژنی حساس به هورمون تیروئید )



 

 

 

 فصل چهاردهم 

 کونکتوم
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 177 چهاردهم: کونکتوم فصل 

 

 

 

 

توسط    ۲۰۱۳که در دوم آوریل    (Brain)هدف برنامة پیشاهنگ مغز  

تجربی و نظری  های  اوباما کلید خورد، سرعت بخشیدن به توسعة رهیافت

عصبی نوآورانه جهت درک دینامیسم و اصول  های  و نیز ضروریات فناوری

باشد. پرسش علمی در قلب این پروژه آن است  می  ساختار و عملکرد مغز

الکتریکی و شیمیایی نوسانی از طریق مسیرهای  های  عالیتکه چگونه ف 

پایدار جریان  در  می  آناتومیک  نمایند.  را خلق  ما  رفتار  و  تا درک  یابند 

ریشة برنامة پیشاهنگ مغز در سایة چندین نشست که در بنیاد   ،حقیقت 

ساماندهی گردید شکل گرفت. این پژوهشگران   ۱علمی و انستیتو مغز آلن 

را به تصویر بکشانند. به    (BAM)دند که نقشة فعالیت مغز  در پی آن بو

مغز را  های  زبان دیگر، این دانشمندان نقشه الگوهای فعالیت تمام نرون

آفرینش  های  خواستار شدند زیرا بر این باور دست یافته بودند که ویژگی

را عصبی  مسیرهای  از  نروننمی  یافته  ثبت  با  با  های  توان  واحد 

 (.۱۵۰به تنهایی به دست آورد ) ها،کوچک از نرونای  زیرمجموعه

همبی برنامة  کونکتوم  شک،  پروژة  مغز،  پیشاهنگ  پروژة  با  راستا 

اساس    ۲انسانی  یک  که  است  انسان  مغز  ارتباطی  ماتریکس  یعنی 

 
1 Allen Brain Institute - ABN 
2 Human connectome 
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  ةناپذیر برای پژوهش نوروبیولوژی پایه و کاربردی است. امَّا شبکاجتناب

دهد تا حد  می  ارتباطات آناتومیک که عناصر عصبی مغز انسان را پیوند

عظیمی ناشناخته برجای مانده است. شناخت آن از این لحاظ مهم است  

  تنیدگی که درک عملکرد یک شبکه به شناخت عناصر و چگونگی به هم  

که در توصیف شبکة عناصر  هایی  نیاز دارد. به چنین مجموعه دادهها  آن

پیون میان و  را ها  آن  دهای  انسان  مغز  انسانیمی  که  کونکتوم    سازد، 

شناختی، علوم اعصاب  های  گویند. شناخت کونکتوم انسانی در فناوریمی

  نماید. در هر صورت، آنمی  همتایی را ایفابی  شناسی، نقشو عصب روان

حاصل از کونکتوم انسانی،  های  چه اهمیت دارد آن است که مجموعه داده

عملکردی مغز  های  مکانیستیک و ترجمان دادهسازی  همی در مدلابزار م

(. هنوز راه درازی مانده است تا به انتهای پروژة کونکتوم  ۱۵۱انسان است )

آن   و  است  شده  تکمیل  کونکتوم  یک  فقط  تاکنون  شویم.  نائل  انسانی 

هزار    7نرون با    ۳۰۰است که حاوی فقط    C. elegansمربوط به کرم گرد  

است  طول  اتصال  به  سال  چند  آن  نرونی  یافتگی  پیوند  ترسیم    که 

میلیارد بار بزرگتر از   ۱۰۰انجامد. اما در نظر بگیرید که کونکتوم شما می

ارتباطات حروف  از  بیشتر  اتصال  بار  میلیون  یک  و  است  گرد  کرم  این 

 ژنومی شما دارد. از این رو، همانگونه که سئونگ گفته است: 

 .یک بازیچه هستند ها،در مقایسه با کونکتومها ژنوم

بسیار   انسانی  کونکتوم  بازگشایی  راه  در  پژوهشگران  وجود،  این  با 

  MRIکنند تا از مقیاس ماکرو به وسیلة  می  تلاشها  آن  پابرجا هستند؛ 
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به مقیاس میکرو به    fMRIو    dMRIنوین مانند  های  پیشرفته با فناوری

میکروسکوپ هدف  پیشرفتهای  وسیلة  به  تا  نمایند  حرکت  الکترونی  ة 

 (. ۱۵۲، توفیق یابند )۱نهایی »یک سیناپس در یک لحظه«

توصیف   در  مقیاس،  سه  در  انسانی  کونکتوم  پروژة  رو،  این  از 

 دارد:ساختارهای مغز گام برمی

 / مقیاس ماکرو شامل مناطق مغز و مسیرها ۱

 ها و الگوهای ارتباطی آنها / مقیاس مزو شامل ریزستون۲

 . (۱۵۱)ها واحد و سیناپسهای / مقیاس میکرو شامل نرون۳

یادآوری این نکته حائز اهمیت است که با شناخت کونکتوم امکان  

نیست؛ همانند  پذیر  این که عملکردها را در کمال بتوان درک نمود امکان

نائل   کامل  عملکرد  به شناخت  ژنوم  با شناخت کامل  نتوانستیم  که  آن 

ابتدای پروژة ژنوم تصور بر آن بود با شناخت ژنوم ما به همة  شویم. در  

بسیار  های  اسرار سلول پی خواهیم برد امَّا به تندی آشکار شد که شبکه

دهی، نیروهای مکانیکی و  ، مسیرهای پیامبرداریپیچیدة تنظیمی نسخه

ضروریهای  مکانیسم نقش  همگی  ژن،  بیان  ترجمان  ای  بغرنج  در 

ایفا  DNA  در   موجودیابی  توالی ارگانیسمی  بافتی و    به عملکرد سلولی، 

رسد که همانند پروژة ژنوم، پروژة کونکتوم  می  کنند. از این رو، به نظرمی

بغرنج بوده و بدین سان هر دوی ژنوم و  های  نیز حاوی چنین پیچیدگی

 (. ۱۵۱آفرینند )می راای  پیچیدههای کونکتوم، شبکه

 
1 One synapse at a time 
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پروژة هدف  کلی،  فراگرد  یک  نقشه  در  انسانی،  از    برداریکونکتوم 

یا   عملکردی  مجزای  منطقة  انسانی   « هایبسته»صدها  تا  می  مغز  باشد 

بتوان به این درک رسید که چگونه این مناطق به یکدیگر پیوند داشته و  

 نمایند.می چگونه هر کدامیک در رفتار ما مشارکت

صل  همچنین هدف پروژة کونکتوم انسانی آن است تا این درک حا 

اعصاب  های  عملکردی پیچیدة مغز در بیماریهای  شود که چگونه سامانه

های  به داده  ها، روند. برای پاسخ دادن به این چالشمی  و روان به کژی 

فناوری از  به  های  حاصل  افراد در    MRIپیشرفته وابسته  افراد جوان،  از 

( است  نیاز  بیماران  نیز  و  و سالمندان  این  شک،  بی  (.۱۵۲حال رشد  با 

بنیادی  ای  اعصاب و روان به گونههای  رهیافت، درک ما از مغز و بیماری

های  آن از فراسوی سالهای  گیرد که هم اکنون شاهد آذرخشمی  شکل

 (. ۱۵۳آینده هستیم )

جامع در  های  است: نقشهها  ، تولید و مطالعة کونکتوم۱کونکتومیکس 

ریفی در مغز یا چشم  دستگاه عصبی مرکزی یک ارگانیسم که به شکل تع

یا دستگاه عصبی موجود در دستگاه گوارش آن موجود وجود دارد. در این  

در گسترة  ای  پیچیدههای  تعریف آنچه آشکار است آن است که به فناوری

 همگرا نیاز است. های فناوری

در این مسیر تصویربرداری مسیرهای مغز انسانی، توسعه در دیفیوژن 

(dMRI) MRI خت مسیرهای آناتومی در مطالعات کونکتومی  برای بازسا

 
1 Connectomics 
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(. زیرا همانگونه که اشاره شد در قالب همین  ۱۵۴باشد )می  بسیار حیاتی 

MRI   از مقیاس ماکرو )مانند  های   ( است کهfMRIو    dMRIپیشرفته 

پیشرفتة الکترونی  های  توان به مقیاس میکرو به وسیلة میکروسکوپمی

 حرکت نمود.

با این پیشگفتار کوتاه پیرامون کونکتوم، اکنون زمان آن رسیده است 

تواند  می  که به این بپردازیم که چرا کونکتومیکس به عنوان فناوری همگرا

ایفا نماید؟ بدون تردید، پاسخ این پرسش در   در آیندة علوم غدد نقش 

رة  این نهفته است که به پیوند یافتگی علوم غدد با علوم اعصاب در گست

بنیاناندوکریننورو از  داستان  بیفکنیم.  نظر  در  های  ولوژی  گذاشته شده 

پیرامون کنترل مغز در ترشح    ۱طی یک صد سال گذشته از کارهای هریس 

فاکتورهای  های  هورمون  طریق  از  ترتیب  به  پسین  و  پیشین  هیپوفیز 

هیپوتالاموس    ۲رهاسازنده  پرتال  در سیستم  و    هیپوفیزی  - ترشح شده 

پایانه از  آغاز های  مستقیماً  عمومی  خون  گردش  دستگاه  به    آکسونی 

های  سیستم ۴ی ژنتیکریزی اپیبرنامه و  ۳شود و امروزه به پلاستیسیتی می

 (.۱۵۵یابد )می امتداد اندوکریننورو

بدانجا کشانده شده است که به ها  و پژوهش ها  ماحصل چنین رهیافت 

شود و بدین سان حد و می   نگریسته  وکریناند مغز نیز به عنوان یک ارگان  

گردد تا جایی که حتی دیوارة می   ولوژی محو اندوکرین مرز میان نورولوژی و  

 
1 Geoffrey W Harris 
2 Releasing factors 
3 Plasticity 
4 Epigenetic programming 
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دو    (. ۱۵6گردد ) می   قلمداد  اندوکریننیز به عنوان یک بافت    ۱مغز  -  خون 

میان   نخستین  بااندوکریندستگی  اعصاب  علوم  و  آشکار  منشأ    ولوژی 

تقویت گردید ولی با درک  ها و نرون اندوکرینهای جنینی متفاوت سلول

داستانی دیگر    ای،ملکولی و ژنومیک مقایسههای  کنونی از تعیین کننده

 اندوکریناست و آن این است که مغز نیز یک ارگان  پذیری  در حال شکل

و   بر چالشمی  نیز ها  ولوژیستاندوکرینبوده  برآمدن  پی  های  بایست در 

 آیند. مغز برهای هورمون 

شناخت و  سازنده  رها  فاکتورهای  از  فراتر  عنوان ها  آن  در  به 

پپتید گوناگون که    ۳۰۰، امروزه شناخت ما از بیش از  ۲پپتیدهای عصبی 

در سراسر مغز ها  متمایز از نرونهای  در ترکیبات متنوع در زیرجمعیت

آن می  بیان از  مغز  است.  یافته  گسترش  عنوان    شوند،  به  روزگاری  چه 

شد ویژگی عملکردی خود را عمدتاً از طریق  می  همگن که تصور های  نرون 

آورده    به دست  پیچی شدة خودافزاری سیمالگوهای پیوند یافتگی سخت

به اشتراک این دیدگاه میلمی  و یک زبان مشترک را  به سوی    گذارند 

متنوع متمایز که به های  از تیپ نرون ای گسترده نماید که مغز از تنوع  می

این رو، پروژة می   چندگانه گفتمانهای  زبان  کنند، تشکیل شده است. از 

راه  بسیار  مغز  از  جدید  تصویر  این  آشکارسازی  در  انسانی   گشا کونکتوم 

یی پارادایمی از مغز این واقعیت نهفته است که جا جابه   باشد. در همین می 

 
1 Blood-brain barrier 
2 Neuropeptides 
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و   ۱یشاید نتوان همانند گذشته نیز حد و مرزی میان انتقال دهندة عصب

. بدین سان، پپتیدهای عصبی که عمدتاً به عنوان در نظر گرفت   هاهورمون 

دهنده  نگریستههای  انتقال  مغز  در  کم می   عصبی  عنوان شدند  به  کم 

در علوم اعصاب و علوم غدد خودنمایی کرده و   ۲پپتیدهای تنظیم کننده

این    . ( ۱۵8و۱۵7) اند  دوران جدیدی را در حوزة همگرایی علوم آغاز نموده 

 ۳اتوکراین، پاراکراین و عصبی هورمون های  پپتیدهای عصبی از مکانیسم

در فراتر از پیوند یافتگی سیناپسی و فعالیت الکتریکی تبعیت نموده و در  

مکانیسم ترشح سلولهای  مدار  با  قرار  اندوکرینهای  همسان    کلاسیک 

های  تنظیم کنندهگیرند. به زبان دیگر، پپتیدهای عصبی به عنوان خود  می

پاراکراین جمعیت نرونی تجمع یافته و  های فعالیت عصبی، تنظیم کننده

متمایز نرونی،  های  عصبی هورمونی جمعیتهای  یا به عنوان تنظیم کننده

 (. ۱۵8کنند )می عمل

چنین پایة  پروژجاجابه  بر  پارادایمی،  در    ةیی  که  انسانی  کونکتوم 

فناوریپس از  بسیاری  خود  یدکای  هزمینة  را  در  می  همگرا  کشد، 

تنظیمی در عرصة علوم غدد که از مغز  های  رازگشایی از بسیاری از پدیده

گیرند و موجبات سلامت  میمنشأ    (،اندوکرین)به عنوان یک ارگان جدید  

ولوژی مانند سیکل قاعدگی و باروری،  اندوکرینهای  و بیماری در پدیده

پدیده و  یائسگی  نموهای  بروز  و  برداری پرده  توانند می  شوندیم  رشد 

 
1 Neurotransmitter 
2 Regulating peptides 
3 Neurohormonal 
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نمایند. به زبان دیگر، این پروژة کونکتوم انسانی همراه با نقشة فعالیت  

توانند در نگرش ما به  می همگراهای مغز انسان است که به شکل فناوری

 زایی، تحول ایجاد کنند.هورمونی و تنظیمی و نیز بیماریهای مکانیسم

پیشرفتة همگرای نوین، نوید های  شک، در این مسیر نیز فناوریبی

  ۱شیمی ژنتیکی های  دهندة اکتشافات آینده هستند. در حالی که رهیافت

گیرنده مستقیم  صورت  پروتئین  های  به  یافته  قرار   G۲جفت  هدف    را 

ها یا منع نرونسازی  عمدتاً برای فعال  ۳اپتوژنتیکهای  دهند، رهیافتمی

هر چند که از ابزارهای    اند؛ استفاده شدهیونی  های  از طریق تنظیم کانال

رسانی درون سلولی  فناوری اپتوژنتیک جهت هدف قرار دادن آبشار پیام

شده رهیافت  اند.استفاده  دوی  هر  و  های  بنابراین،  ژنتیکی  شیمی 

توانند برای هدف قرار دادن مسیرهای غیروابسته به فعالیت  می  اپتوژنتیکی

پپتیدی   رهاسازی  که  تنظیم الکتریکی  مسائل  می  را  )چنانچه  کنند 

این رهاسازی در یک مقیاس زمانی مناسب حل شوند(، مورد    گیریاندازه

 (. ۱۵8پذیرش قرار گیرند )

همراه با کونکتومیکس، چهرة آیندة  ها  در هر صورت، این پیشرفت

علوم غدد را از تنظیم هورمونی تا سطح سنتز و متابولیسم مورد تغییر  

ولوژی  اندوکریندر سایة رشد نورو  هااین  هند داد و همةبنیادین قرار خوا

ژرف حاصل خواهد آمد. این نگرش کونکتومی منحصر به مغز نیست و  

 
1 Chemogenetic 
2 G-protein-coupled receptors 
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سلولمی  امروزه اینکه  بر  مبنی  دیدگاه سنتی  که   اندوکرینهای  دانیم 

ارگان  ۱ایروده دیگر  به  روده  از  را  آزادهای  اطلاعات  با  سازی  بدن، 

هر چند    ؛باشد نمی  د جامعندارمی  ارسال  درون گردش خون به  ها  هورمون 

هورمون از  بعضی  برای  مابقی  های  که  برای  ولی  است  صادق  گوارشی 

 باشد. نمی درست

  دانیم که بسیاری از عملکردهای فیزیولوژیکمی  برای مثال امروزه،

GLP-1  سازی  از طریق فعالای  روده  اندوکرینهای  ترشح شده از سلول

با اعصاب  ای  پذیرد. مخاط رودهمی انجام ای ب حسی رودهاعصای هاپایانه

عصبای  روده گوارش  دستگاه  درونی  و  از  میدهی  بیرونی  تا  شوند 

.  هندپاسخ دها  آن  و به آگاهی یافته  درونی روده    ةمحتویات پیچیده در حفر

به  ای  حسی رودههای  امَّا اکنون این دیدگاه شکل گرفته است که نرون

روده اطلاعات  نیز  غیرمستقیم  رهاسازی  ای  صورت  طریق  از  را  خود 

البته  می  دریافتای  روده  اندوکرینهای  از سوی سلولها  هورمون  کنند. 

و اعصاب، دو طرفه بوده و  ای  روده  اندوکرینهای  این ارتباط میان سلول

قابل تنظیم است. این ترکیب  ای  رودههای  نیز با نرونها  الیت این سلولفع

موجب انتقال    ۲ای دستگاه گوارش و کونکتوم رودههای  عملکردی هورمون

سلول از  مغزهای  پیام  به  روده  اپیتلیوم  صورت،  می  حسی  هر  در  شود. 

ی  او کونکتوم رودهای  روده  اندوکرینهای  ترکیب پیچیدة عملکردی سلول

و  ای  موجب تنظیم حرکت در دستگاه گوارش، درک غذا و رفتار تغذیه

 
1 Enteroendocrine 
2 Gut connectome 
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 (.۱۵9شود )ای میروده  یپایش میکروبیوتا

زمینة تکامل  در پسموجود  همگرا  های  در یک فراگرد کلی، فناوری

رازگشایی  در د نه تنها  نتوانمی  درک ما از کونکتوم مغز و دستگاه گوارش،

ناشناخته بلکهعلوم غدد  های  از  از همگرایی  می  ما را یاری دهند  توانند 

 نمایند.برداری پرده علوم )علوم غدد و علوم اعصاب( نیز

لنج  گارت  که  است  رفته  پیش  بدانجا  تا  همگرایی    چنین ۱این 

 نویسد:می

های  میان سلولهای  با در نظر گرفتن همسانیبرای مثال،  

کاملاً    ها،نای پانکراس و یا هر تیپ سلول هیپوفیز با نروتب

  در مغز جایگزینها آید که اگر این سلولمی آشکار به نظر

که می این  برای  درنگها  آن  شدند،  بنامیم،  نرون    را 

 (.۱۵8)کردیمنمی

 

 

 
1 Gareth Leng 



 

 

 

 فصل پانزدهم 

 ملکولی  برداریترانوستیک و تصویر 
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ژنوتیپ  های  پزشکی سیستمی و پزشکی فرادقیق در سایة پیشرفت

طریق   از  ملکولی  مسیرهای  شناسایی  و  فردی  فنوتیپ  های  پلتفورمو 

بالا  توان عملیاتی  با  توأمان  ۱امکیس  ملکولی  و درمان  امکان تشخیص   ،

با در نظر گرفتن  ها  بیماری بیمار،  پسهای  ویژگیرا  فرد  زمینة ملکولی 

(. فناوری همگرا  ۱6۰نام دارد )  ۲این فناوری، ترانوستیک  اند.فراهم آورده

  همچون ابزاری نیرومند در پزشکی فردگرایانه به کار گرفته ترانوستیک  

درمانمی حذف  با  را  فرد  ویژة  و  مناسب  درمانی  تداخلات  و  های  شود 

  باشد فراهمنمیها  آن  درمان استاندارد مناسب  غیرلازم برای بیمارانی که

طرح درمانی مناسب، موجب ایجاد نگرشی نوین  سازی  سازد و با بهینهمی

بالینی گردیده است. در    ۳ای ولوژی هستهاندوکرین در پزشکی و به ویژه در  

بالینی از مفهوم ترانوستیک  ای  ولوژی هستهاندوکریندر    نیز  پیش از این 

رادیواکتیو در سرطان تمایز یافتة تیروئیدی استفاده شده   در درمان با ید 

است. در واقع، در پزشکی فردگرایانه با استفاده از ابزارهای ترانوستیک ید  

رادیواکتیو، اثرات درمانی با سطح بالا به همراه پرهیز از عوارض ناخواستة  

 
1 High throughput omics 
2 Theranostic 
3 Nuclear endocrinology 



 همگرا  یهایو فناور ندهیعلوم غدد آ 190

ن،  توان ارائه داد. بدین سامی  جدی، از طریق طرح درمانی ویژه هر فرد

تیروئیدی، چه تمایز یافته  های  کاربرد این فناوری همگرا در درمان سرطان

 (. ۱6۱و یا غیرتمایز یافته، گسترش خواهد یافت )

های  این به معنای آن است که در آینده، ید رادیواکتیو با دیگر شیوه 

ممکن است برای شناسایی    FDGدرمانی ترکیب خواهد شد؛ برای مثال، از 

بیمارانی که مقاوم به ید رادیو اکتیو هستند، در پیش از درمان، استفاده شود  

توان برای درمان  می   را   ۱و بدین طریق هر دوی ید رادیواکتیو و درمان هدفمند 

 (. ۱6۲گوناگون یک بیماری مورد استفاده قرار داد ) های  جنبه 

ژرف که  این  از  پیش  منظرتر  امَّا  همگرا به  فناوری  کاربردی  های 

آن بنگریم، به معرفی    اندازچشمو  ای  ولوژی هستهاندوکرینانوستیک در  رت

پردازیم. همانگونه که عنوان گردید، ترانوستیک از ترکیب  می  مختصر آن

برآمده است و    Diagnosticsو تشخیصی    Therapeuticsواژگان درمانی  

شناسایی )تشخیص( و یک  در این فناوری یک رادیو داروی فعال جهت  

رادیو داروی دیگر برای رهایش دارویی، جهت درمان تومور اصلی و یا هر  

استفاده  متاستاتیک،  مثالمی  تومور  برای  گیرندة سوماتواستاتین    ،شود. 

)2(SSTR  تواند به عنوان هدف داروهای  می  بر روی غشاء سلول تومورال

،  Ga-68 DOTATOCسرطانی عمل نماید. رادیو داروی فعال تشخیصی  

دهد. با تزریق وریدی و چرخش آن در گردش  می  این گیرنده را هدف قرار

رسد. اگر بیمار یک تومور  می  بدنهای  این رادیو دارو به همة بافت  ،خون

 
1 Targeted treatment 
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سلول تومورال خود داشته باشد،    ی بر روی غشا  2SSTRبا    اندوکریننورو

قابل    PETمتصل گردیده و در اسکن    2SSTRاین رادیو دارو به گیرنده  

 (.۲8مشاهده خواهد بود )تصویر 

 

 
 Ga-68 DOTATOC  یصیتشخ  یودارویراد:  ۲8تصویر  

 . (۱6۳)منبع:    دهدیرا هدف قرار م  2SSTR  یرندةکه گ

 

 

بر غشاء    2SSTR  یرندةگ  یتومورال که دارا   ی هاهدف قرار دادن سلول :  ۲9تصویر  

 . ( ۱6۳)منبع:    Y-90و    Lu-177  یوداروهایهستند با راد
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هنگامی که تومور نورواندوکرین با استفاده از این رادیو دارو فعال و  

توان با رادیو داروی  را می  Ga-68تشخیص داده شد، آنگاه    PETاسکن  

مانند    Y-90  (Yttrium-90)یا    Lu-177  (Lutetium-177)دیگری 

های خود  های تومورالی که بر سطح غشاءسلول تواندجایگزین کرد که می

 (.۲9دارند هدف قرار داده و بکشد )تصویر  2SSTRگیرندة 

بر غشاء خود هستند مورد   2SSTRسالم که فاقد گیرندة های سلول

ملکولی و  های  برداری(. گرچه تصویر۱6۳گیرند ) نمی  تأثیر رادیودارو قرار 

  DNAهای  در ترکیب با آزمایش  ۱و بیوپسی مایع   PETنوین  های  ردیاب

نوروRNAو   تومورهای  فرادقیق در  پزشکی  به سوی   اندوکرین، در گام 

نوکلئیدی   رادیو  درمان  امَّا  گرفت  خواهند  یا  گرفته  قرار  استفاده  مورد 

پپتیدی  لیگاندها   ۲گیرندة  رادیو  شیوه  ۳با  پدیدی  نوهای  درمانهای  از 

نئوپلاسم در  که  گوناگون    اندوکریننوروهای  هستند  فازهای  وارد 

 (.۱6۴) اند بالینی شدههای کارآزمایی

نوکلئ  رادیو  با  ی درمان  های  پیشامد   ، 177Lu DOTA-TATEدی 

  ه که به خوبی تمایز یافتة پیشرفت  اندوکرین نورو های بیماران با نئوپلاسم 

بهبود   GA-DOTA 68با  هستند را  مثبت  سوماتواستاتین  برای گیرندة  

 (.۱6۵بخشیده است ) 

 

 
1 Liquid biopsy 
2 Peptide receptor radionuclide 

3 Radioligands 
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 2RSSTبا استفاده از آگونیست گیرندة    PETتصویربرداری با  :  ۳۰تصویر  

(DOTATOC-68Ga  در مقایسه با آنتاگونیست گیرندة )2( )سمت چپRSST  

(68Ga OPS202 در همان بیمار که دچار تومور نورو )به    اندوکرین( )سمت راست

د، پستان و  خوبی تمایز یافتة ناحیة ایلئوم )برداشت شده( بوده و دارای متاستاز در کب 

 . (۱66)منبع:  پریتونئوم بوده است  

در بیان فزون یافتة   اندوکریننوروهای این ویژگی برجستة نئوپلاسم

گیرنده پ های  همگن  سلولهورمونی  سطح  روی  بر  خاص  های  پتیدی 

کنند،  می  کنترل ها  ر سلولی را در این نئوپلاسمیتومورال که ترشح و تکث

  اهداف ملکولی را برای تداخلات تشخیصی و درمانی )ترانوستیک( فراهم

 (. ۱66سازند )می

نئوپلاسم بر  چیرگی  جهت  ترانوستیک  فناوری  از  کاربرد  های  در 

ولوژیست،  اندوکرین به تیمی متشکل از    ،ردیگی  هایا گستره  اندوکریننورو
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هسته پزشکی  متخصصین  و  انکولوژیست  است.ای  جراح،  شک،  بی  نیاز 

برای پیشرفت در توسع انگیزی  فعال که    ة آیندة هیجان  رادیو داروهای 

کلونال را  های  دیگر سطح سلولی یا مسیرهای آنزیمی و تنوعهای گیرنده

آلفا و  های  همچنین استفاده از ترکیباتی که تابشدهند و  می  هدف قرار

ساطع   ۱بتا )می  را  دارد  وجود  راهبردی  ۱67کنند،  راستای  همین  در   .)

 یابد. می معنا  «فنوتیپ تصویربرداری»است که مفهوم  

هر   واقع،  تصویربرداری » در  زیستی    « فنوتیپ  نشانگر  یک  صورت  به 

  رویدادهای پاتوفیزیولوژیک   متنوع از ای  شود که گستره می   ملکولی نگریسته 

نماید؛  می  ی را بازتاب داده و یکپارچهژنتیکاپی  شامل تغییرات ژنتیکی و 

تومورها )مانند سرطان  بندی در طبقه FDG-F18های فنوتیپ  ، برای مثال

شود  می  ( استفادهاندوکرینتومور نوروبندی  تیروئید مقاوم، سیستم درجه

ارزشمندی  اطلاعات    FDG-F18که  اند  دادهزیرا مطالعات گوناگونی نشان  

تیروئیدی )مدولار  های  مانند سرطانها  برای پیش آگهی بعضی از سرطان

سازد. همچنین برداشت  می  فراهم  اندوکرینو فولیکولار( و تومورهای نورو

FDG-F18   بدخیمیمی  را از  بعضی  در  فعالیت  ها  توان  نشانگر  عنوان  به 

نگریست   اندوتلیال  ضد  متابولیک  درمان  به  پاسخ  پایش  برای  آن  از  و 

 استفاده کرد.  ۲آنژیوژنیک 

 
1 Alpha - and beta - emitters 
2 Antiangiogenic therapy 
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 PETتومور پانکراس همراه با متاستازهای آن در اسکن  :  ۳۱تصویر  

 . (۱6۳)منبع:    Ga-68 DOTATOCبا استفاده از  

، رهیافت درمان  ۱های چک پوینت اخیراً، ایمن درمانی با منع کننده

متحول ساخته است. این راهبرد درمانی هم    هاای از بدخیمیرا در پاره

بدخیمی در  میاکنون  مطالعه  تحت  اندوکرین  پیشهای  و  بینی  باشد 

شود که تومورهای با ناپایداری ژنتیکی بالاتر )آناپلاستیک و سرطان  می

و کارسینوم    3Gی  تیروئید با تمایز ناچیز، تومورهای نورواندوکرین گوارش

آینده،   در  باشند.  رهیافت  این  به  دهنده  پاسخ  بهترین  آدنوکورتیکال(، 

این مسیر،   در  تومورها،  در  ایمنی  لیگاندهای  تهاجمی  غیر  تصویربردای 

 
1 Check - point inhibitors 
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 (.۱68بسیار کمک کننده خواهد بود ) 

ة شیو  ،۱مانند کورتیکوتروپینوما   اندوکریناخیراً در تومورهای دیگر  

68Ga CRH PET - CT    تصویربرداری غیرتهاجمی نوین با  به شکل یک

قرار دادن گیرنده تنها مرزهای  شدارائه    CRHهای  هدف  نه  که  ه است 

هنگام   در  جراح  برای  را  ارزشمندی  اطلاعات  و  نموده  تعیین  را  تومور 

فراهم تومور  خارج  می  جراحی  و  هیپوفیزی  منبع  تفریق  در  بلکه  نماید 

(.  ۱69نماید )می  نیز کمک  ACTHبه  هیپوفیزی سندرم کوشینگ وابسته  

  اندوکرین در آینده این رادیوداروهای فعال نه تنها در تشخیص بیماری  

درمانی را برای    پلتفورم به کار خواهند رفت بلکه یک    الخاص یا تومور

راهبردها  ةتوسع دیگر  و  درمانی  اهداف  جهت  فعال  داروهای    یرادیو 

 (. ۱68سازند )می درمانی، فراهم 

 
1 Corticotropinoma 



 

 

 

 فصل شانزدهم 

 هوش مصنوعی و یادگیری ماشین 
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برجستههوش   از  یکی  فناوریمصنوعی  این  ترین  در  مطرح  های 

های گوناگون علوم  مانند آن در حوزهگستره است که روز به روز ارزش بی

های  گردد. هوش مصنوعی توانسته است با ارائه تشخیصپزشکی هویدا می

بهره  افزایش  به  یکپارچه،  و  منسجم  نظام  فرادقیق،  در  کارآیی  و  وری 

شایان کمک  کاربرد  سلامت،  صورت  به  مصنوعی  هوش  بنماید.  ی 

رایانهتکنیک  توانا میهایی که  را  نمایند،  نسازها  تقلید  را  انسانی  رفتار  د 

می عنوان  تعریف  تحت  زیرگستره  یک  شامل  مصنوعی  هوش  شود. 

نقط است.  ماشین  رهیافت  ةیادگیری  میان  تمایز  با  کلیدی  سنتی  های 

ها یری ماشین، یک مدل از نمونهدر آن است که در یادگ   ۱یادگیری ماشین 

ریزی شود.  گیرد تا این که این ماشین با قواعد، برنامهها یاد میو مثال

»مثال عمل،  و  کار  یک  دادن  انجام  ورودیبرای  »شکل  به  ها«  ها«، 

 شوند.ها( فراهم میها« )برچسبها(، »خروجی)یافته

ها،  تولوژیستبرای نمونه، اسلایدهای دیجیتالی خوانده شده توسط پا

ها )برای  های اسلایدها( و خروجیها )یا ورودی به شکل پیکسلبه یافته

مثال، اطلاعات حاکی از این که یک اسلاید حاوی شواهد تغییراتی دال  

 
1 Machine learning 
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ها جهت  شوند. با استفاده از الگوریتمبر وجود سرطان است(، تبدیل می

مشاهدات،  از  می  گاهآن  یادگیری  تعیین  چگرایانه  از  کند  نگاشتی  ونه 

خروجییافته به  عمومیت  ها  را  اطلاعات  که  مدل  یک  تا  شود  انجام  ها 

توان به شکل درست و  یک عمل را می  سان بدیندهد، خلق شود و  می

داده بر  اسلاید  صحیح  مثال،  )برای  نشده  دیده  هرگز  و  جدید  های 

ای که هنوز توسط یک پاتولوژیست خوانده نشده است(، انجام  پاتولوژی

 معروف است. ۱داد. این فرایند به نام یادگیری ماشینِ نظارت شده 

 

 

 ساختار یک شبکة عصبی ژرف با یک لایة ورودی، :  ۳۲تصویر  

 های پنهان و لایة خروجیبسیاری لایه

 
1 Supervised machine learning 
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ها الگوهای آماری، در میان میلیونیک مدل  کردن    پیدا   ،این توانایی

توان انسان خارج بوده و  باشد و فعالیت آن چیزی است که از  یافته می

ماشین میتوسط  انجام  مصنوعی(  )هوش  هوشمند  یک    گیرد.های 

ژرف   ةزیرگستر یادگیری  ماشین،  یادگیری  شبکه  ۱از  از  که  های  است 

پذیرد،  آموزد و میتجربی می  ة عصبی مصنوعی که از مقادیر عظیمی داد

ین اجازه  هایی که ا های عصبی ژرف یعنی الگوریتمکند. شبکهاستفاده می

نرم به  واسمی  افزار را  به  عملیات،  انجام  با  فوراً  تا  پردازش    طة دهند 

بتو  ها،داده  یةچندلاهای  شبکه و  و  آموزش دهد  فرادقیق  به خوانش  اند 

های کوچک در  های پزشکی، ضایعات پوستی، برداشت پولیپسریع اسکن

افراد    چشم  ة هنگام کولونوسکوپی، شناخت پاتولوژی در تصاویر از شبکی

های قلبی مانند فیبریلاسیون دهلیزی )با  دیابتی و آشکار نمودن آریتمی

بر روی مچ دست و هزاران رصد داده های حاصل از حسگرهای موجود 

 . مورد دیگر( بپردازد

های بزرگ و رشد دائم  پدیداری یادگیری ژرف در پناه فزونی در داده

های  پذیری در ساختار شبکهها فراهم آمده است. وجود انعطافتوان یارانه

 (.۱7۱و۱7۰) دهد عصبی به یادگیری ماشین، توان مضاعفی را می

اصطلاحات  ا که  آنجا  مصنوعی»ز  ماشین»و    ۲« هوش    ۳«یادگیری 

پزشکی   علمی  ادبیات  در  یکدیگر  به جای  نیز  و گاهی  یکدیگر  با  اغلب 

 
1 Deep learning 
2 Artificial intelligence 
3 Machine learning 
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شوند، پسندیده است که تعریف سازمان غذا و دارو آمریکا از  می  استفاده

های  ”دانش و مهندسی ساخت ماشین  هوش مصنوعی در اینجا آورده شود:

. یادگیری ماشین نیز به هوشمند“ای  رایانههای  هوشمند، به ویژه برنامه 

یک   تربیت صورت  و  طراحی  برای  که  است  مصنوعی  هوش  ”تکنیک 

توان به ها مینرم افزاری جهت یادگیری و عمل بر روی دادههای  الگوریتم

گردد که از این رو، یادگیری ماشین در زیردامنة هوش  می  تعریف  کار برد“ 

هوش مصنوعی    ها،یابد. بنابراین، همة یادگیری ماشینمی  مصنوعی معنا 

مصنوعی  هستند  هوش  هر  ماشین ای  ولی  یادگیری  باشد.  نمی  شامل 

یادگیری ماشینِ انباشت  های  به یک زیردامنه از الگوریتم  « یادگیری ژرف»

از شبکه مغز  های  یافته  شبکة  ساختار  که  دارد  ارجاع  لایه  چند  عصبی 

 (. ۱7۲نماید ) میسازی انسان را شبیه

و  اندوکریندر   مصنوعی  هوش  نیز  کاربرد ولوژی  ماشین  یادگیری 

و پزشکان از آن برای بهبودی در دقت تشخیص و  اند  را یافتهای  فزاینده

های  کنند و شیوهمی  کمک به تداخلات درمانی و جراحی خود استفاده

فرد و سیمای ژنتیکی فرد  ه تشخیصی و درمانی بر پایة فنوتیپ منحصر ب

گردد و از این رو، هوش پذیر میبیمار با استفاده از هوش مصنوعی امکان

علوم غدد  در  دوران جدیدی  آغاز  نویدگر  ماشین،  یادگیری  و    مصنوعی 

 (. ۱7۳باشند )می

توسط هونگ و همکاران در پایگاه    ۲۰۲۰در یک بازنگری که در سال  

تعداد  داده حدود  که  شد  آشکار  گردید،  انجام  پیرامون    ۲۰۰۰ها  مقاله 
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لوژی و متابولیسم تا پایان دهة  های اندوکرینویادگیری ماشین در پژوهش

 (.۱7۲گذشته به چاپ رسیده است )

 

 
 ولوژی اندوکرینمطالعات بر پایة یادگیری ماشین در گسترة  :  ۳۳تصویر  

 (۱7۲)منبع:    ۲۰۱۵-۲۰۱9های  در طیَّ سال 

در   ماشین،  یادگیری  و  مصنوعی  هوش  پژوهشگران،  این  نظر  از 

بالگری، تسهیل در جریان  غربالگری و تشخیص )بهبودی در راهبردهای غر

خوشه یافت  همبستگیهای  تشخیصی،  و  بیماری    بینیپیشها(،  جدید 

، در  ۱ترجمانی های  درمانی( و پژوهشهای  خطر )پیامدهای بالینی، پاسخ

 (.۱7۲ولوژی و متابولیسم کاربرد دارند )اندوکرین
 

1 Translational research 
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 هبه هوش مصنوعی و یادگیری ماشین با ارائ  ۱اندوکرین توجه جامعة  

شگفت جراحیها  آن  انگیزنتایج  کاهش  و  های  در  تیروئید  غیرضروری 

   (.۱7۴پیامدهای بهتر دیابت جلب گردید )

برای نشان دادن نقش هوش مصنوعی و یادگیری ماشین در موارد 

جدید   ة پردازیم. در یک مطالع ها می فوق الذکر به چند مثال در این زمینه 

ماشین خودکار  یادگیری  طریق  از  یافته  توسعه  مدل  که  داده شد   نشان 

تیروئید یافت شده توسط های  تواند ویژگی بالایی را برای شناسایی ندول می 

خطر بالا در آزمایشات ملکولی ارائه دهد. این یافته های  سونوگرافی با جهش 

سط یادگیری نشان دهندة وجود امید برای کاربردهای تشخیصی تفسیر تو 

تیروئیدی است که در وضعیت های  ماشین تصاویر سونوگرافیک در ندول 

قرار ) می   بینابینی  نتایج ۱7۵گیرند  تفسیر  در  ماشین  یادگیری  کاربرد   .)

FNA  یی پارادایمی در پاتولوژی به جا جابه   تیروئید نیز حاکی از یک های

 (.۱76است )   ۲گرایانهسوی پاتولوژی دیجیتالی و محاسبه 

دهی  و گزارشها  ادغام یک الگوریتم یادگیری ماشین در سامانة داده

رادیولوژی   آمریکایی  کالج  تیروئید  عملکرد  (TI-RADS)تصویربرداری   ،

و   داده  بهبودی  را  در    بینیپیشرادیولوژیست  را  بهتری  بدخیمی  خطر 

پرخطر  های  تیروئید و مورد شناسایی قرار دادن ندولهای  گرهبندی  طبقه

 (. ۱77جاد کرده است )ای

مدل   کاربرد  زمینة  در  که  تشخیصی  مرکزی  چند  مطالعة  یک  در 

 
1 Endocrine Society 
2 Computational pathology 
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های هوش مصنوعی بر پایة یادگیری ماشین جهت کمک به تشخیص ندول 

  (ThyNet)انجام گردید، آشکار شد که این مدل  ها  آن   تیروئیدی و درمان

را بهبود    ها رادیولوژیست تواند به صورت چشمگیری عملکرد تشخیصی می 

از   تا  نموده  کمک  و  ندولهای   FNAداده  تیروئیدی  های  غیرضروری 

 (.۱78کاسته شود )

مدل  طبقه های  کاربرد  در  ماشین  با  بندی  یادگیری  استخوان  پوکی 

بود که عملکرد  ها  آن   استخوان لگن نشانگر دقت بالای های  استفاده از گرافی 

(.  ۱79یافت ) افزایش  همراه از پروندة بیمار،   با افزودن متغیرهای ها  این مدل 

یادگیری ماشین و یادگیری ژرف در مطالعات پوکی  های  در هر صورت، مدل 

 (. ۱8۰کنند ) سازی  تا بتوانند خطر شکستگی را مدل اند  استخوان کاربرد یافته 

درصد از بیماران سرطانی که    ۱8هیپوفیز تا    ضایعات تازه در غدة

  دارند مشاهده می  دریافت   ۱چک پوینت ایمنی های  درمان با منع کننده

تعریف شاخصمی برای  یادگیری ماشین  از  افتراق  های  گردد.  تشخیص 

در بیماران تحت درمان    ۲میان متاستاز هیپوفیز از هیپوفیزیت خود ایمن

 (.۱8۱یمنی استفاده گردید )چک پوینت اهای با منع کننده

توانند به صورت  می   یادگیری ماشینی های  جالب اینجا است که شیوه 

 (. ۳۴( )تصویر  ۱8۲دقیقی، آکرومگالی را از تصاویر صورتی تشخیص دهند ) 

 
1 Immune checkpoint blockade 
2 Autoimmune hypophysitis 
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  اندوکرینهای  کاربرد یادگیری ماشین برای تشخیص و مدیریت بیماری :  ۳۴تصویر  

 )در این تصویر شناسایی آکرومگالی

 . (۱7۳)منبع:  ای نشان داده شده است(  های چهره بر پایة ویژگی 
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  یتم الگور   یک   شد،   ی م   یت گروه که توسط پژوهشگران در گوگل هدا   یک 

و ادم ماکولا را مورد    یابتی د   ینوپاتی را توسعه داد که به شکل خودکار، رت 

 ین کار، ا  ین آن است که در ا  دانیم   می  ما  که  چه  آن . دهد   ی قرار م  یی شناسا 

  ویر آموزش و دو مجموعه تصا  ی برا  یه شبک   یر تصو  ۱۲8۱7۵پژوهشگران، از 

  یمار، هزار ب   7۵از    یش (، مجموعاً ب یر تصو   ۱7۴8و    996۳شده )   ی اعتبارسنج 

بورد    ی چشم پزشک دارا   6۰از    یش توسط ب   یه شبک   یر استفاده کردند. تصاو 

  یر چشم پزشکان، هزاران تصو   ین از ا   ی شدند که بعض   بندی   درجه   ی، تخصص 

  یافته   توسعه   افزار   ( را خواندند. نرم یر تصو   89۰6تا    ۱7۴۵از    یانه م   ة )با محدود 

درصد بود. گوگل    98  یژگی صد و و در   9۰تا    87  یز برانگ   یر تأث   یت حساس   ی دارا 

توسعه    یابتی د   ینوپاتی رت   ی ژرف را برا   یادگیری   یتم نبود که الگور   یمی تنها ت 

درصد را   86، دقت  IBM  یه، شبک   یر هزار تصو  ۳۵از    یش داد. با استفاده از ب 

را با    یتم الگور   یک کوپاراپو،    ویا ساله به نام کا  ۱6فرد    یک   ی گزارش کرد. حت 

  یر هزار تصو   ۳۴  های   توسعه داد و از داده   یکروسافت ما   ResNet-50اقتباس از  

  یم آموزش استفاده کرد. او به همراه برادرش و ت   ی چشم برا   ی ملَّ  یتو از انست 

  ی اتصال لنز   یک دادند و    یل را تشک   Eyeagnosisشرکت به نام    یک خود،  

بعد  برا   ی سه  طراح   ی گوش   یک   ی را  گو   ی هوشمند  به  که    ای   نه کردند؛ 

  ینوپاتی رت   یص تشخ   ی برا   جایی   هر   در   بالقوه   شکل   به   توانست   ی م   یتم الگور 

دانشگاه    ی از گروه چشم پزشک   یشی شرکت زا   یک به کار برده شود.    یابتی د 

از دورب   یادگیری   یتم الگور   یک   IDxبه نام    یووا ا    ین ژرف را توسعه داد که 

  ده   در .  کرد   ی استفاده م   یابتی د   ینوپاتی رت   یی شناسا   برای   کن   تاپ   ای   یه شبک 
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آ   یابتی، د   یمار ب   9۰۰از    ی گروه   آمریکا،   در  مکان    در   نگرانه،   ینده به شکل 

عموم   های   مطب  معا   ، ی پزشکان  ماش   ینة مورد  با  اضافة    IDx  ین چشم  به 

انتقال    یز ، جهت آنال ( Cloud)   بلافاصله به ابر   یر قرار گرفتند. تصاو   یتم الگور 

  ینوپاتی رت   ی برا   یصی آماده بودند. دقت تشخ   یقه ظرف چند دق   یج و نتا   یافتند 

درصد به دست آمد.    9۰  یژگی درصد و و   87  یت بالا بود و حساس   یابتی د 

IDx    توسط  ۲۰۱8در سال ،FDA   (. ۱۳)   قرار گرفت   یید مورد تأ 

به صورت   تا  دارد  وجود  امکان  این  ماشین  یادگیری  از  استفاده  با 

گروه برای  های  دقیقی  را  از    بینیپیشپرخطر  بهتر  دیابت  آیندة  موارد 

 (. ۱8۳خطر موجود، مورد شناسایی قرار داد )های امتیازبندی

دستاوردهای اشاره شده پیرامون هوش مصنوعی و یادگیری ماشین  

 نمایند: می چند نکته را گوشزد

دانشکده۱ آموزش  برنامة  بر می  پزشکیهای  /  تمرکز  از  بایست 

سوق    ی ارتباطهای  مدیریت دانش و مهارتفراگیری اطلاعات به  

 نماید. 

کاربردی هوش های  / پزشکان باید در زمینة مدیریت و کار با برنامه۲

 یادگیری ماشین آموزش یابند. و مصنوعی 

تمرکز۳ دادهمی  /  تفسیر  جهت  پزشکان  تربیت  بر  های  بایست 

خروجی هوش مصنوعی و یادگیری ماشین گذاشته شود تا به  

مؤثری   در  صورت  نتایج  مورد  های  یگیرتصمیماین  بالینی 

 (. ۱7۳استفاده قرار گیرند )



 

 

 

 فصل هفدهم

 ( IoT)اینترنت اشیاء  -  اندوکرین
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 211 ( IoT) اءیاش  نترنتیا - نیاندوکرهفدهم: فصل 

 

 

 

 

اجسام فیزیکی    ة به هم پیوست  ةشبک، اشاره به (IoT)  ۱اینترنت اشیاء 

سنجش سلامت،  سنجش  ادوات  حسگرها،  هوشمند،  همچون  گرهای 

خانگی، وسایل خودران و غیره دارد که این به هم پیوستگی  های دستگاه

سازد تا حس، فرآوری اطلاعات و ارتباط  می  گسترده، اجسام را توانمند 

کرده و    کنشبرهم  خودکار با افرادمیان یکدیگر را انجام داده و به صورت  

ارائ به  از    ه هوشمندانه  اشیاء  اینترنت  بپردازند.  کاربران  به  خدمت 

همتای انقلاب صنعتی چهارم است که هنوز بسیار مانده  بی  دستاوردهای

است تا کاربردهای آن تجلی نموده و اثر آن بر جوامع بشری رخنمود یابد.  

پیشرفته است که همة اجسام هوشمند    در واقع، اینترنت اشیاء یک فناوری

دهد.  می  انسانی، به هم پیوند  کنش برهم  را در قالب یک شبکه، بدون هیچ

که بتوان آن را اتصال به اینترنت داد تا به پایش  ای  ئاز این رو، هر ش 

 (.۱8۴توان یک وسیلة اینترنت اشیاء نامید )می بپردازد راها انتقال داده

کم شاهد  آن را کمهای  چهارم که درخششچنانچه انقلاب صنعتی  

دیجیتالی، فیزیکی و بیولوژیکی  های  یک همگرایی میان فناوریرا  هستیم  

بگیریم، نظر  این  بی  در  اشیاء، در کنار دستاوردهای دیگر  اینترنت  شک 

 
1 Internet of Things (IoT) 
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پیشرفته،   مواد  علوم  فناوری،  نانوزیست  مصنوعی،  هوش  مانند  انقلاب 

ای  وانتومی و رباتیک، همچون ستارهگری کانرژی، محاسبهسازی  ذخیره

 (.۱8۵کند )می درخشان خودنمایی

در واقع اینترنت اشیاء، جهان ادوات هوشمندی است که با اینترنت 

های  از ماشینای را به شبکه ۱بلادرنگهای به یکدیگر اتصال دارند و داده

ین(  پردازشی که در میان خود ارتباط برقرار نموده )پردازش ماشین به ماش

دادهخوراک  و  کرده  برها  رسانی  نموده    را  تریاژ  بودن،  مربوط  اساس 

  به معادلات، مشاهده ها  آن  )یادگیری ماشین( و الگوها را برای تبدیل شدن 

 (. ۱86کنند )می

مهندسان   دیدگاه  از  که  است  اینجا  در  سامانIoTجالب  سه  از    ة، 

سامانه یعنی  بدن  در  و  های  موجود  ایمنی  این  ،  اندوکرینعصبی، 

همچون  ی  اندوکرین های  سامانه که  خود  است  عملکردیِ  واحد  یک 

در   اشیاء  اینترنت  زیرساخت  یک  همانند  بسیار  که  فرادقیق  ساماندهیِ 

و  ها  دهد. زیرا در این سامانه، پیاممی  خود را نشان  مقیاس بزرگ است

زمانی یافته و  ده و همهماهنگ بوها  ها( و انتقال دادهدستورات )هورمون

شاخگیمی  فرآوری چند  و  همهای  شوند  فرایندهای  از  که  زمان  طویل 

کنند. از این رو، در  می  یابند در همة شبکه رخنماییمی  چندگانه جریان 

یک کاندید مناسب برای   ، اندوکرینزیرساخت اینترنت اشیاء آینده، سامانة  

افزار،الهام میان  در  بیشتر  توسعة  جهت  و  تجزیه  بخشی  وتحلیل 

 
1 Real-time data 
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حتی تعدادی از مهندسان   ؛ (۱87تصویرسازی اینترنت اشیاء خواهد بود )

IoT    مفاهیم و مشاهدات سامانة مصنوعی ادغام  با سامانة    اندوکرین در 

بخشی در  نیز جهت الهام  ۱اندوکرین   -  ایمنی تحت عنوان سامانة ایمنی

 (.۱88)اند اقدام کردهبرای خدمات اینترنت اشیاء، ها طراحی الگوریتم

همانگونه که در انقلاب صنعتی سوم، فناوری اطلاعات و ارتباطات  

طبی فرود آورد، در  های  مراقبت  هاثری شگرف را بر نظام سلامت و ارائ

بر نظام اینترنت اشیاء  نیز فناوری  سلامت و  های  انقلاب صنعتی چهارم 

برانگیزی وارد خواهد کرد که درخ اثرات تحول    آن راهای  ششپزشکی 

 ۲۰۴۵نمود که در سال    بینیپیشتوان از هم اکنون مشاهده کرد و  می

کنونی  های  نماید که چالشمی  نیز به مرز تکنیکی خود سیر نماید. چنین 

نظام باهای  که  پدیدها  آن  سلامت  مانند  هستند  شدن    ة گریبانگیر  پیر 

ارائ منابع  کمبود  هزینه  هجمعیت،  در  فزونی  و  سلامت  های  خدمات 

فناوری اشیاء  های  پزشکی،  اینترنت  این  بتواند  برپایة  به  پرداختن  در 

 (.۱89ما را یاری نمایند ) ها، چالش

کاربردی های  هوشمند و برنامه های  امان ادوات تلفن بی   شک، رشدبی 

سیم ادوات الکترونیکی و دیجیتالی همراه با بی   و پیوند یافتگی فراگستردة 

سازمانی غیرملموس های  در دسترس بودن سرمایة معنوی، مهارت و سرمایه 

و به زبان دیگر، سرمایة دانش بنیان، در رشد و شکوفایی اینترنت اشیاء و 

عهده   بر  را  مهمی  نقش  آن  به  کنار دار نیاز  در  موجود  روند  چندین  ند. 

 
1 Immune-endocrine system 
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دانش بنیان به همگرایی به سوی اینترنت اشیاء، نقش اقتصاد  های  نیازمندی 

ها روند فزونی نیاز به کیفیت و کاهش هزینه ها  آن   نمایند که یکی از می   ایفا 

است. در نظام سلامت نیز روند فزایندة کاربرد پزشکی از راه دور و سلامت 

-mاز راه دور نیز موجب تعالی در اینترنت اشیاء گردیده و مفهوم اینترنت 

health   (. ۱89خواهد شد ) تر  اشیاء، گسترده 

اینترنت اشیاء، مفاهیم پزشکی از راه دور، سلامت از راه   در واقع، در

کاربردی، هوش مصنوعی و یادگیری  های  هوشمند و برنامههای  دور، تلفن

پوشیدنی و کاشتنی با یکدیگر امتزاج یافته و  حسگرهای    زیست و  ماشین

 یابند. می همگرایی

آ به مطالعة  اندوکریناین مفهوم در گسترة  سازی  شکاربرای  ولوژی، 

  ، انجام گردید ۱TPTکه توسط گروهی از پژوهشگران تحت عنوان  ای  پایه

و  می  اشاره بوده  مقدماتی  بسیار  هنوز  مطالعه  این  که  چند  هر  شود؛ 

از  های  لایه نمایش  IoT  -  اندوکرینسطحی  به  این  می  را  در  گذارد. 

حسگرهای    از اینترنت اشیاء، هوش مصنوعی، زیستای  پژوهش، خوشه

گلوکز  مداوم  پایش  گلوکز  ۲معتبر،  سرپایی  پروفایل  طریق  با   ۳از 

نماید  های  الگوریتم قادر  را  تا پزشکان  یکپارچه گردید  یادگیری ماشین 

 (. ۱9۰در کنترل دیابت توانمند کنند )را  بیماران 

کنترل   در  اخیر،  مطالعة  این  به   HbA1cنتایج  نسبت  مقاومت  و 

 
1 Twin Precision Treatment (TPT) 
2 Continuous glucose monitoring 
3 Ambulatory Glucose Profile 
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 (. ۱9۰انگیز بوده است )انسولین، بسیار شگفت

های  مانند دیگر بخش  IoT -  اندوکرینبدون تردید، در قلب فناوری  

، ۱زیستی پوشیدنی حسگرهای    زیستی، به ویژهحسگرهای    اینترنت اشیاء،

های  سلامت قابل پوشیدن شامل ساعتحسگرهای    نقش مهمی دارند. این 

)که   یافتههوشمند  مردم  میان  در  را  رایج  نیزکاربرد  و  حسگرهای    اند( 

توانند سطح برخورد رفتاری و زیست محیطی  می  پوشیدنی تحقیقاتی )که 

و انعکاس دهند(، چنان راه پیشرفت را طی خواهند کرد که نه   ما را ثبت

تنها نیازهای پزشکی فرادقیق را پاسخ خواهند داد بلکه از روابط پیچیدة  

 (. ۱9۱و سلامت نیز پرده برخواهند داشت )ژن، محیط 

درونی حسگرهای    همچنین  حرکت،  می  زیستی  میزان  توانند 

شیوة حملجاجابه  موقعیت،  و  تصویر،یی  صدا،  های  کنشبرهم  ونقل، 

های  اجتماعی و پارامترهای فیزیولوژیک ما را رصد کنند. همچنین تلفن

ی قابل پوشیدن و  زیست حسگرهای    همراه هوشمند، نقش میانجی را میان 

انسان برای پارامترهای فیزیولوژیک مانند تنفس، دستگاه گردش خون،  

بدن و ژنوم انسان، بازی خواهند کرد. دستبندهای مچی به  های  متابولیت

پوشیدنی ادوات  این  از  یکی  فیزیکی،  می  عنوان  فعالیت  ضربان،  توانند 

هوشمند فرد    درجه حرارت، سطح اکسیژن و فشار خون را ثبت و به تلفن 

ارائه دهندگان    و دیگر  که پزشک، داروساز   ۲« ابر»و سپس به شبکة پیچیدة  

خدمات سلامت به آن متصل هستند، شرایط فیزیولوژیک بیمار را اطلاع  

 
1 Wearable health sensors 
2 Cloud 
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 (.۱9۱)  دهند

ادوات پوشیدنی   IoT  -   اندوکرین در   ادوات کاشتنی حسگر    این    و 

نانورباتحسگر   بدن قرار  های  و رباتها  و همچنین  نانویی آینده که در 

هورمونمی  دارند، سنجش  از  حاصل  اطلاعات  گوناگون،  های  توانند 

غدد بلادرنگ  بهینة  عملکرد  )گوارشی(،  بدن  میکروبیوتای    وضعیت 

فیزیولوژیک بدن در  های  همراه با اثرات هورمونی بر روی سنجه ریزدرون

  نیز همزمان با یکدیگر  شرایط سلامت و بیماری را ارسال نمایند. این ادوات

صورت   کنشبرهم به  ماشینی  یا  و  انسانی  تداخل  طریق  از  و    داشته 

  ماشین بر این اطلاعات تفسیر و مداخلات لازم انجام  -ماشین    کنشبرهم

تواند قابل  می  IoT  -   اندوکرین. در این سطح از اینترنت اشیاء،  شودمی

سلامت  های  ارائه مراقبتخدمات از راه دور،    هاستفاده در خانه برای ارائ

 الکترونیک و مدیریت بیمارستانی قرار گیرد.

در   تردید،  تلفنIoT  -  اندوکرینبدون  و  های  ،  هوشمند  همراه 

کاربردی، نقش کلیدی را بر عهده دارند. برای مثال، با ارسال  های  برنامه 

وضعیت میکروبیوتای بیمار همراه با    ، و کالری مصرفیای  اطلاعات تغذیه

سنجش وضعیت انسولین و مقاومت نسبت به    ، مداوم گلوکز خون  سنجش

در  دیگر  و همزمان به کاربران  انجام گردیده  آن به تلفن هوشمند بیمار  

ارائه دهندگان خدمات سلامت(   و    ارسال فضای مجازی )مانند پزشکان 

امکان مداخلة بدون   «ابر»به فضای اطلاعاتی  ها  آن  دسترسیبا  و  گردد  می

آگاهمندی بیمار، در سطح قند خون و ترشح انسولین و تغییرات در سطح  
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یا  های  سنجه واقعی  پزشکان  توسط  وی  فیزیولوژیک  و  متابولیک  دیگر 

بدین  انجام خواهد شد.  مجازی )پزشک مجازی یا یک هوش مصنوعی(  

سامانة    اندوکرین سیستم    ،سان زیرساخت    IoTبا  و  گردیده  یکپارچه 

یابد. از این طریق برای می  نمود   IoT  -  اندوکرینوان  تحت عنتری  گسترده

یک  می  ، مثال آن  کنترل  که  مصنوعی  هوشمند  پانکراس  ایدة  توان 

 د.گردمی دهد نمایان می یکپارچگی بیولوژیک و فناورانه را نمایش 

  -   اندوکرینچه ترسیم گردید، آیندة فناوری همگرای    در واقع، آن

IoT  درخشش که  هم  های  است  را  کاربردهای  می  اکنون آن  در  توانیم 

ناهمگن برای  حسگرهای    که در آن   ۱(WSN)سیم  بیحسگر    های شبکه

توانند  می  نمایند و این اطلاعاتمی  بررسی فعالیت فیزیکی فرد مشارکت

با ثبت فعالیت فیزیکی و با پیوند آن با دیگر اطلاعات حاصل از زیست  

و میکروبیوتای فرد  ای  حسگرهایی که اطلاعات ضروری از وضعیت تغذیه

سازند، به تغییر شیوة الگوی زندگی فرد دچار سندرم متابولیک  می  را مهیا

 (. ۱۳۲و۱۳۱،۱۱یا دیابت اقدام نمود )

بر روی زمینافتادن    ةپدیدشناسایی  های  الگوریتمهم اکنون     فرد 

(fall)جهت ژرف  یادگیری  پایة  بر  از    ،  استفاده  با  اشیاء  اینترنت  ادوات 

مراقبت از بیماران برای پیشگیری از  به منظور    ، پوشیدنیهای  شتاب سنج

شکستگیها  آن  افتادن از  جلوگیری  استخوانهای  و  پوکی  از    ،حاصل 

تواند در زندگی مستقل سالمندان بسیار مؤثر  می  که   طراحی گردیده است 

 
1 Wireless Sensor Networks (WSN) 
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 (. ۱۳۳باشد )

، ۱، فناوری تراشه بر روی یک قرص IoT  -  اندوکریناز بازوهای دیگر  

بلعیدنی(   ۲دیجیتالی های  قرص حسگر  هوشمند،  حسگر    است.  ۳)قرص 

دهد تا مصرف می است که این اجازه را به تیم درمانگرای بلعیدنی وسیله

را در زمان واقعی ارزیابی نموده و پذیرش دارویی    ۴و الگوی تبعیت داوریی 

با سنجه را  بیمار  اقدامات  های  از سوی  تا  ارتباط داده  فیزیولوژیک مهم 

(.  ۱8۲سلامت انجام شوند )های  مناسب در پاسخ به این الگوها و سنجه

و ارسال اطلاعات    IoT  -  اندوکرین و ادغام این فناوری در  سازی  یکپارچه

و دسترسی پزشکان واقعی    «ابر»دارویی به فضای    ةاز سوی این ریزتراش

داده نمودن  ترکیب  و  اطلاعات  این  به  مجازی  دیگر  های  و  با  حاصل 

تواند در پایش  می  و شرایط فیزیولوژیک بیمارحسگرها    اطلاعات ورودی از

 ماید. و درمان بیماران تحت درمان دارویی، انقلاب ایجاد ن

فناوری   کاربردهای  دیگر  در  IoT  -   اندوکریناز  آن  کاربرد   ،

ردَّهای  کارآزمایی که  است  و   گیریبالینی  سلامت  واقعی  و  بلادرنگ 

بیماری افراد مورد پژوهش در شرایط طبیعی در بیرون از مراکز پژوهشی،  

میامکان متوالی  پذیر  آپ  چک  محدودیت  تنها  نه  فناوری  این  گردد. 

تواند  می  تواند حذف کند بلکهمی  شرکت کنندگان در کارآزمایی بالینی را

توانند به مراکز پژوهشی برای نمی  یی ندارند و جاجابه  افرادی را که توانایی 

 
1 Chip on a pill 
2 Digital Pill 
3 Ingestible sensor 
4 Adherence 
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در  های  کارآزمایی کنندگان  شرکت  حلقة  وارد  را  نمایند  ورود  بالینی 

کارآزمایی نماید و بدین سان تعداد و تنوع افراد شرکت کننده را افزایش  

بالینی که شاید بتوان نام های  مهم این نوع کارآزمایی های  دهد. از ویژگی 

گذاشت آن است که تبعیت بیماران   ۱لینی هوشمندبا های  را کارآزمایی   هاآن 

نمایند. هم اکنون می   را آسانها  آن   را افزایش داده و پایشها  به پروتکل 

هایی دارویی در سراسر جهان به پذیرش هر چه سریعتر فناوری های  شرکت 

مصنوعی،   هوش  اشیاء،  اینترنت  یادگیری   « ابر » همچون  ادوات  دیگر  و 

 (. ۱8۲دارند ) بالینی، گام برمی های  کارآزمایی ماشین در ارتباط با 

 

 
حسگر همراه با پچ  سامانة قرص دیجیتالی پروتئوس، مجهز به زیست :  ۳۵تصویر  

 های دیگر کاربرد یافته است. ارسال اطاعات به گوشی همراه که در انکولوژی و گستره 

 

 
1 Smart Clinical Trials 
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های  بدون تردید، در آیندة نزدیک، ما شاهد یکپارچگی ارائة مراقبت

تواند  می  سلامت از راه دور با هوش مصنوعی خواهیم بود و این یکپارچگی

پیشرفت در  هایی  موجب  تسهیل  دور،  راه  از  تصویربرداری  در  شگرف 

همکاری پزشکان با پزشکان و ارائه دهندگان خدمات سلامت با همتایان  

  «راه دور»فزایش توانمندی پزشکان در تشخیص و درمان بیماران از  و نیز ا

و هوش مصنوعی )به عنوان پزشک مجازی(  ها  آن  از طریق همکاری میان

) به عنوان    IoT  -  اندوکرینشود. از سوی دیگر، کاربرد هوش مصنوعی در  

بلادرنگ و انباشتی بیماران که از طریق های  پزشک مجازی(، با رصد داده

شوند، نسبت به ارائة خدمات  می فراهمها آن  پوشیدنی حسگرهای    زیست 

به   تندرستی و حتی  نیز  و  که هنوز در  هایی  بیماری  بینیپیشپزشکی 

نداده رخ  پیشرفتاند،  بیماران  این  نمود.  گویای    ه،آیندهای  اقدام  خود 

آن از  ناچیز  در    بخشی  چهارم  صنعتی  انقلاب  در  واقعاً  که  چه 

قالب  اندوکرین شک  بی  و  است  دن دهمی  روی  IoT  -   اندوکرینولوژی در 

 مشحون از زیبایی و شگفتی خواهد بود. ، ولوژیاندوکرینآیندة 
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