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شـــهدت العقـــود الاخيره تطـــورا ملحوضا في التقنية الحيوية غير مســـبوقة مما ســـاهم في 
فهـــم المـــرض وتســـريع الحلـــول العلاجية للمريـــض. خصوصـــا في مجال الوراثـــة الجزيئية 
وعلـــم الجينات. فقد أتاح التطور في تقنيات التسلســـل الجينـــي والتحاليل الوراثية الحديثة 
إلـــى فهـــم أعمق لفســـيولوجية المـــرض وآليـــة نشـــوء الأورام وتطورها ومع ظهـــور التقنيات 

CRISPR-Cas9 : الحديثـــة التـــي تعمل علـــى تعديل أجزاء مـــن الجينوم مثـــل
وأدوات التنبـــؤ بالامـــراض مـــن خلال الـــذكاء الاصطناعي ســـواء بتحليل الجينـــوم للتعرف 
علـــى الطفـــرات او للتنبـــؤ بالمســـار المرضـــي والتعرف علـــى العلاج الأمثل لكل شـــخص من 
خـــال الطـــب الدقيـــق. بـــل امتـــد ذلك إلـــى التطـــور بالعلاجـــات المناعيـــة والجينيـــة مثل 

 CAR-T cells اللقاحـــات العلاجيـــة لـــاورام والعلاج بالخلايـــا المناعيـــة
بحيـــث يتدرب الجهـــاز المناعي على مهاجمة الخلايا الســـرطانية دون غيرهـــا بدقة وكفاءة 
عالية.هـــذه التقنيـــات تشـــكل تحـــولا جذريـــا مـــن العلاجـــات التقليديـــة التي تحمـــل معها 
الكثيـــر مـــن الآثـــار الجانبية وقـــد لا تكون فعالة لـــكل المرضى إلى عصر الطب الشـــخصي 
والـــذي يعتمد على الخريطة الجينية في التشـــخيص والوقايه والعـــاج لتقديم افضل خطة 
علاجيـــة او وقائيـــة للفرد. في هذا العدد نعرض جزء بســـيط من التقـــدم العلمي في التقنية 

الحيوية والسياســـات العلاجيـــة والوقائية للاورام.

 مقدمة العدد
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     ومستشارفي الابتكــــار الصحي
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تعتمــد هــذه اللقاحــات علــى تحفيــز الجهــاز المناعــي للشــخص 
ــة في  ــا. حجــر الزاوي ــا الســرطانية وتدميره ــى الخلاي ــرف عل للتع
هذه العمليه يعتمد على Tumor antigen مســتضدات الأورام

والتــي قــد تكــون امــا مســتضدات عامــه موجــودة في اغلــب الأورام 
او نــادره مخصصــه نتيجــة لطفــرات خاصــه بــكل مريــض .

 Neoantigens وتسمى
وهــي موجهــه لخلايــا خبيثــة معروفــه والتــي تتعــرف عليهــا الخلايــا 
التائيــة خصوصــا الســايتو توكســن منهــا التــي تعمــل علــى تدميرها.

 

لقاحات السرطان 
 افاق مستقبليه في التقدم العلمي

منهــا ماهــي وقائيــه مثــل لقــاح فيــروس الببلومــا والــذي يصيــب عنــق الرحــم ولقــاح فيــروس الكبــد الوبائــي بــاء 
للوقايــة مــن ســرطان الكبــد.

اما اللقاحات العلاجية وتشمل تركيبة مختلفة عن اللقاحات الفيروسية 
.)Whole-cell vaccines( لقاحات الخلايا الكاملة

لقاحات البروتينات أو الببتيدات.
.)Viral vector vaccines( اللقاحات الفيروسية الناقلة

.)DC vaccines( لقاحات الخلايا المتغصنة
لقاحــات الـــ mRNA وDNA، وهــي الأحــدث، وتســتفيد مــن تقنيــات مشــابهة لتلــك المســتخدمة في لقاحــات 

كوفيــد-19.
اللقاحــات الشــخصية المخصصــة )Personalized Neoantigen Vaccines(، التــي تصُمــم وفــق 

ــكل ورم. ــد ل ــي الفري ــب الجين التركي

ــدل  ــم بمع ــر الامــراض شــيوعا حــول العال ــد الســرطان مــن أكث يع
ملايــن مــن الأشــخاص يصابــون بأحــد أنواعــه ســنويا. وهــو مــن 
ــر واضحــة في  ــث غي ــة توري ــي تحمــل طبيع ــدة والت الامــراض المعق
أغلــب الأحيــان الا أن جــزاً منهــا يرتبــط بمتغيــرات تــورث عائليــا. 
وقــد ســعت المؤسســات البحثيــة والجامعــات وشــركات الأدويــة 
حــول العالــم إلــى إيجــاد حلــول تشــخيصية عاليــة الدقــة وعلاجــات 
ــه.  ــى المريــض وعائلت ــاء المــرض عل موجهــه شــخصية لتخفيــف عن
الوقائيــة  الابتــكارات  مــن  تعــد  التــي  الحديثــة  العلاجــات  ومــن 
لــأورام هــي لقاحــات الســرطان والتــي بعكــس اللقاحــات الموجــه 
للأمــراض المعديــة والتــي تمنــع العــدوى فلقاحــات الســرطان تنشــط 

ــا الســرطانية.  ــة لاســتهداف الخلاي ــا التائي الخلاي
اليــة العمـــل : 

أنــواع لقاحــات السرطــان: 
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هنــاك اكثــر مــن 1800 تجربــة ســريريه أقيمــت حتــى عــام 2023 للقاحــات الســرطانية حــول العالــم وتظهــر 
)CheckpointInhibitors( قصــص واعــده خاصــه حــن تدمــج مــع مثبطــات النقــاط التفتيــش المناعيــه
،Tumor Microenvironment تحديـــــات حـــاليــــة  مثل.Nivolumabو Pembrolizumabمثل

البيئــات المكبوحــة للــورم تضعــف مــن الاســتجابة المناعيــة . كمــا ان اختيــار المســتضد المناســب الــذي لا يســبب 
ضــررا علــى الخلايــا الســليمه وقــادر علــى اقتنــاص دقيــق للخلايــا الســرطانيه كمــا ان الاختــاف الجينــي بــن 
الأورام يصعــب عمليــة العــاج الموحــد )اقــل تكلفــه واســهل للحصــول عليــه( مــن العــاج الموجــة او الشــخصي 

وهــو اكثــر دقــه واغلــى ثمنــا وقــد لا يتوفــر للجميــع.
 

البحــوث السريــريــة : 

تمثــل هــذه اللقاحــات ثــورة واعــده في الطــب الدقيــق 
اذ تقــدم علاجــات مخصصــه آمنــه تقلــل مــن معانــاة 
المريــض وتقلــل مــدة وتكلفة العــاج. هذا التقدم مزيج 
بــن علــم المناعــة والجينــوم ، كمــا ان البحــث والتطوير 
مــا زال جاريــا علــى كثيــر مــن هــذه العلاجــات المبتكــرة 
والتــي لا تعتمــد فقــط علــى التطويــر بالمختبــرات انمــا 
بالتنبــؤ مــن خــال الــذكاء الاصطناعــي بالمســتضدات 

المثلــى لــكل مريــض مــن خــال خارطتــه الوراثيــة . 

الــرؤى المستقبليــة: 

د. مريم العيسى
   استشــاري وراثـة طبيــه    
     ومستشارفي الابتكــــار الصحي
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 الاســتعاد الوراثــي متفــاوت بــن النــاس فبعــض الأســر لديهــا اســتعداد أعلــى مــن غيرهــا وقــد يتجــاوز هــذا ال 
50% خــال حياتهــم و العامــل الوراثــي في هــذه الاســر أقــوى مــن العامــل البيئــي وعلــى العكس تماماً الاشــخاص 

ذوي الاســعداد الوراثــي المتدنــي حتــى لــو تعرضــوا للظــروف البيئيــة المســرطنه لا يصابون بالســرطان
 ولله الحمــد الاســباب الجينيــة المعروفــه للســرطان  لاتتجــاوز 5-10 في المئــة مــن كل الحــالات ومعظــم 
الاســباب الوراثيــة ) الجينيــة( وحتــى البيئيــة للســرطان ليســت معروفــة كلهــا بــل القليــل منهــا تم اكتشــافه ولكــن 
في كل يــوم يتــم اكتشــاف جــن جديــد يزيــد او يقلــل مــن احتمــال الاصابــة بالســرطان ،أيضــاً كل يــوم تطالعنــا 
الصحــف عــن اســباب غيــر وراثيــة مثــل اســباب بيئيــة عــن علاقــه  مــادة  معينــة او ســلوك نقــوم بــه في حياتنــا  

يرفــع خطــورة الاصابــة بالســرطان او تقللــه ان كان ذلــك في المــأكل والمشــرب ومايحيــط بنــا مــن ملوثــات ..
ــى  ــة الســليمة عل ــاع العــادات الصحي ــذا اتب ــا ل ــة لها.ضريبتهــا وتأثيرهــا علــى صحتن ــة والمدني ــاة الحديث الحي

ــة. مســتوى الافــراد والمجتمــع مهــم للوقاي

 

هل السرطان مرض وراثي ؟

الاجابة العلمية المباشرة: 
الســرطان لا يعتبــر مرضــاً متــوارث في معظــم الحــالات أي انــه 
في الغالــب لاينتقــل مــن جيــل إلــى جيــل ولكــن هنــاك تفاصيــل ان 

أحببــت أن تعرفهــا فاقــرأ المقــال بالكامــل 
 الســرطان بشــكل عــام هــو مــن الأمــراض المتعــددة الأســباب و 
باختصــار كل انســان لديــه اســتعداد وراثــي )جينــي( بــأن يصــاب 
بالســرطان ولكــن لانصــاب بــه الا اذا تعرضنــا إلــى ظــروف بيئيــة 

معينــة )1.2(.
تم   )NCR(٢٠١٨ الســعودي  الوطنــي  الســجل  الــى  اشــارة   
الانــواع  هــذه  وأكثــر   )3( ســرطان  حالــة   ٢٤،٤٨٥ تشــخيص 
هــي ســرطان الثــدي ،القولــون ، الغــدة الدرقيــة ،البروســتات 
والليمفومــا وســرطان الكلــى )3( ولكــن لــو نظرنــا إلــى آخــر 
احصائيــات للســجل الوطنــي الســعودي لــأورام لعــام ٢٠٢٢ 
نلاحــظ انــه هنــاك ازديــاد في عــدد حــالات الســرطان لــدى 
ــود  ــاد بنســبة ٣% ســنوياً وقــد يع النســاء والرجــال وهــذا الازدي
الازديــاد في الحــالات لعــدة اســباب ومــن أهمهــا  التحســن في 
صحة الانســان و ازدياد العمرمما يزيد من احتمالية الســرطان 
إضافــة الــى عوامــل اخــرى بيئيــة او اجتماعيــة مثــل عــدم الوعــي 
والمعرفــة للكشــف المبكــر كذلــك عــدم معرفــة احتماليــة الوراثــة 
وبالأخــص الــزواج مــن العائلــة متعــارف عليــه بشــكل كبيــر في 

المملكــة العربيــة الســعودية)4.5(.
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للاســف نحــن لانســتطيع أن نغيــر جيناتنــا ولا أن نبــدل اســتعدادنا الوراثــي ولكــن علــى الأقــل علينــا أن نبحــث 
ونعرفــه اذا كان لدينــا اســتعداد وراثــي  اكثــر مــن غيرنــا للأصابــة بالســرطان وذلــك بالســؤال عــن شــجرة الأســرة 
ومعرفــة الحــالات المصابــه في العيلــه وعمــر كل شــخص مصــاب الجينــات المســببة للســرطان تصنــف الــى ثــاث 

أنواع:
الأول ويطلــق عليــه Oncogen الجينــات المنشــطة لــأورام ويــؤدي الــى زيــادة في نمــو الخلايــا ولايمكــن 

الســيطرة عليــه.
ــوم بمهمــة  ــي تق ــة لحــدوث الســرطان والت ــات المثبطــة أو المانع ــل في الجين ــد حــدوث خل ــج عن ــي فينت ــا الثان أم
ــج الســرطان. ــي ينت ــا لاتقــوم بهــذه الوظيفــة وبالتال ــل فيه ــد حــدوث خل ــر او الانقســام ولكــن عن ايقــاف التكاث
أمــا الصنــف الثالــث فهــو DBA nepair وهــذا النــوع عنــد حــدوث عطــب في الجــن لا يســتطيع القيــام 

بوظيفتــه والتــي هــي اصــاح الخلــل في DNA ممــا يــؤدي الــى حــدوث ســرطان )٢،٦ (
ــل ٥-١٠% مــن كل حــالات.  ــل جــداً وتمث ــى آخــر قلي ــل ال ــاتج عــن انتقــال جــن مــن جي ــي والن الســرطان الوراث

وارتباطهــا  اكتشــافها  تم  التــي  الجينــات  أوائــل  مــن 
وتم   17 الكروموســوم  علــى   BRCA1 هــو  بالســرطان 
اكتشــافه عــام 1990)8( ومــن ثــم في عــام 1994 تم اكتشــاف 
)٩(.13 الكروموســوم  علــى   BRCA2 هــو  آخــر  جــن 
ــل( في أحــد هاتــن الجينــن يزيــد مــن احتماليــة  العطــب )الخل
هــذه  وتعُــرف  المبيــض،  وســرطان  الثــدي  بســرطان  الإصابــة 
.)HBOC( الحالــة باســم متلازمــة ســرطان الثــدي والمبيــض
 )BRCA2 أو BRCA1( ويعُتبر العطب في أحد هذين الجينين
من الجينات الوراثية التي تنتقل من جيل إلى آخر، اذ هي سائدة.

وظيفـة هذه الجينــات : 
ــل لا  ــل الحــادث في الخليــه وعنــد وجــود خل  هــو تصحيــح الخل
 Tumor suppressor gene()تقــوم بهــذه الوظيفــه )١٠
)  involved in double stranded DNA repair

الانثــى الحاملــة لجــن BRCA1أو BRCA2 احتماليــة اصابتهــا 
بســرطان الثــدي خــال فتــرة حياتهــا هــو ٥٠-٨٠% )11.12( 
ــه أقــل  بينمــا الرجــل الحامــل للجــنBRCA1 احتماليــة اصابت
مــن حامــل الجــن BRCA2 والتــي تتــراوح مابــن ٥-١٠% )13(
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ومن الملاحظ في الدراسات أن حاملي الجين BRCA1 تزيد احتمالية اصابتهم بسرطان المبيض 
خلال فترة حياتهم. بنسبة ٤٠%.

وقد يوجد تحور أو عطب في الجين خاص بفئة 
عرقية دون أخرى ومثــــال لهذا )يهود اشكنازي( 
 BRCA1 لديــــهم عطب في بــروتين معيــن مــن
مســؤول عن ١٠% مـــن حالات السرطان الوراثي 

لديهم )11(.

وبنسبة٢٠% لحاملي BRCA2)12.14.15( ومرفق جدول لأهم الجينات المسؤولة عن متلازمات 
الأورام أي الجينات العطوبة والأورام المسببة لها.

عنــد وجــود العطــب في كامل الحمــض النووي المزدوج 
gene Mutation Biallelec BRCA2

 Fanconi يكــون المريــض معــرض لشــيء يســمى
لــدى  الــدم  ســرطان  احتماليــة  مــن  تزيــد  وهــذه 

الأطفــال 
بينمــا حــدوث الخلــل في كامــل الجــن BRCA1 يكون 

مســبب لوفــاة الجنــن وهــذا نادر جــداً )10.16(
سرطان الثدي الناتج بسبب عطب في BRCA1جين 
غالبــا يكــون ثلاثــي ســالب )17( بينمــا النــاتج عــن 

BRCA2 غالبــا مايكــون مختلــف الأنــواع )18(
مــن  فقــط  يمثــل١٥-٢٠%   BRCA2و  BRCA1  

.)10.19( العائلــي  الثــدي  ســرطان 

الســؤال مــاذا عـن المملكة العربيـة السعوديــة؟ 
أي مــدى انتشــار هــذا الجــن لــدى الســعوديه  بالاخــص أن شــعب المملكــة العربيــة الســعودية متجانــس وزواج 
الأقــارب معتــاد وخصوصــا في وســط وشــرق وجنــوب المملكــة برغــم ذلــك لا يوجــد دراســة مســتقبلية لمــدى 
انتشــار 2BRCA 1. في الشــعب بصــورة عامــة ولكــن هنــاك دراســات لمرضــى ســرطان الثــدي  ونتائجهــا 

ــة مــا بــن 4 إلــى %11 )20.21.22.23.24.25( متفاوت
 BRCA1 ولكــن هنــاك دراســة نشــرت عــام 2018 )26( وقــد أوضحــت هــذه الدراســة أن هنــاك ارتبــاط بــن
في11% مــن الســيدات المصابــات بســرطان الثــدي و BRCA2 %2.2 )26( وأوضحــت الدراســة أن 50% مــن 

الحامــات للجــن BRCA1 كان لديهــم ســرطان الثــدي الثلاثــي الســالب.
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أوضحت الدراسات ارتباطها بالزيادة للإصابة بالسرطان الثدي الوراثي وتمثل تقريباً 5% من 
الحالات ) 27(.

الشخص المصاب بالسرطان وبالأخص اذا كان في سن صغيرة أي أقل من السن المتعارف عليه 
للإصابة ، وجود تاريخ عائلي بالاصــابة بالسرطان ســواء من نــاحية الأم أو الأب أو كليهمــا 

وبالأخص اذا كــان أكثر من شخص  )26.28(.

 مـن هـي الفئة التي يجب عمـل الفحص الجيني لهــا؟

د. أم الخير
                  استشــاري اورام مستشــفي الدكتــور ســليمان   

مشــارك جامعه الفيصل اســتاذ      الحبيــب 
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سرطـان الثدي الوراثي: إطار شامل نحو الطب الدقيق

أبــرز  أحــد  الوراثيــة  الثــدي  ســرطانات  تشــكل 
ــارب  ــا يق ــل م ــم، إذ تمث ــة في العال ــات الصحي التحدي
5.10٪ مــن جميــع حــالات ســرطان الثــدي. وتكمــن 
خطــورة هــذا النــوع مــن الســرطان في كونــه مرتبطــاً 
مــن قابليــة  تزيــد  بوجــود طفــرات جينيــة موروثــة 
الإصابــة بالمــرض بشــكل يفــوق عامــة الســكان. ومــن 
 ،BRCA2  ،BRCA1 الجينــات:  هــذه  أهــم  بــن 
PTEN، CDH1 ،TP53 ،PALB2، حيــث تــؤدي 
احتماليــة  واضــح في  ارتفــاع  إلــى  فيهــا  الطفــرات 

الثــدي وســرطانات أخــرى. الإصابــة بســرطان 

في الســعودية، يتميــز ســرطان الثــدي بظهــور مبكــر مقارنــة بالــدول الغربيــة، إذ يتــم تشــخيص نحــو ٪55.75 
مــن الحــالات قبــل ســن الخمســن، بينمــا لا تتجــاوز هــذه النســبة 30٪ في الغــرب. ويرتبــط ذلــك بعوامــل وراثيــة 
خاصــة، منهــا ارتفــاع معــدل زواج الأقــارب الــذي يزيــد مــن احتمــال تراكــم الطفــرات الضــارة وظهــور مــا يعُــرف 

.)Founder mutations( بالطفرات المؤسســة
تشــير دراســات محليــة إلــى أن معــدل اكتشــاف الطفــرات المســببة لســرطان الثــدي بــن المرضــى المصنفــن 
عاليــي الخطــورة يصــل إلــى 24٪، وهــو رقــم يعكــس العــبء الكبيــر للســرطانات الوراثيــة في المجتمــع الســعودي. 
ورغــم ذلــك، مــا تــزال خدمــات الفحــص الوراثــي محــدودة، مــا يعيــق تقديــر الانتشــار الحقيقــي لهــذه الحــالات.

الواقــع في المملكة العربيـة السعوديــة:

تبـــاين مستويــات الخطورة بيـن الجينـــات
تنقسم الجينات المرتبطة بسرطان الثدي الوراثي إلى ثلاث مجموعات رئيسية:

1. المجموعة عالية الخطورة )<40% معدل الخطر(
.PTEN, CDH1 ,TP53 ,PALB2 ,BRCA2 ,BRCA1 :الجينات•

ــدي أو  ــة بســرطان الث ــى 70.100% للإصاب •نســبة الخطــورة: قــد تصــل إل
ســرطانات أخــرى مثــل المبيــض والمعــدة.

•التوصيات:
•المتابعة المكثفة ابتداءً من سن مبكر.

المبيــض(  أو  الثــدي  )مثال:اســتئصال  وقائيــة  اجــراء جراحــات  •أمكانيــه 
لتقليــل الخطــر بنســبه عاليــه.

•أمكانيــه تعديــل الخطــة العلاجيــه )مثــا: إمكانيــة العــاج الموجهــه في حالــه 
)2/BRCA1 الاصابــه لحاملــن طفــرات في
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2. المجموعــة متوســطة الخطــورة )20.40%معــدل 
الخطــر(

.ATM, CHEK2 :الجينات•
•نســبة الخطــورة: 20.40% علــى مــدار الحيــاة، 
أي أعلــى مــن عامــة الســكان ولكــن أقــل بكثيــر مــن 

.BRCA مجموعــة
•التوصيات:

 30.40 عمــر  مــن  ابتــداءً  ســنوية  •فحوصــات 
العائلــي. التاريــخ  علــى  اســتنادا 

•استشارة وراثية منظمة.
•الجراحــة الوقائيــة غيــر شــائعة وتقتصــر علــى 

الحــالات ذات التاريــخ العائلــي القــوي.

3. المجموعــة منخفضــة الخطــورة ) معــدل الخطــر 
) %20<

•الجينات: RAD51C, RAD51D وغيرها.
ــزداد  ــد ت ــا ق ــل، لكنه •نســبة الخطــورة: 20% وأق
مــع وجــود تاريــخ عائلــي قــوي أو عوامــل بيئيــة 

أخــرى.
•التوصيات:

•فحــص روتينــي مشــابه لعامــة النــاس ابتــداء مــن 
عمــر ٤٠.

•متابعة مبكرة فقط عند وجود عوامل إضافية.
•الجراحــات الوقائيــة نــادرة جــداً ولا توُصــى بهــا 

عــادة.

تبـــاين مستويــات الخطورة بيـن الجينـــات

أهمية الفحص الوراثي والإرشاد الجيني ؟
الفحــص الجينــي يتيــح تحديــد الأشــخاص الحاملــن 
لطفــرات مســببة للســرطان حتــى قبــل ظهــور المــرض، 
شــخصية  متابعــة  أمــام خطــط  البــاب  يفتــح  ممــا 
تتناســب مــع مســتوى الخطــورة. كمــا أن الاستشــارات 
ــم المخاطــر بشــكل  ــات مــن فه ــن العائ ــة تمكّ الوراثي
أفضــل، وتشــجع علــى مــا يعُــرف بـ الفحص المتسلســل 
لضمــان   )Cascade testing( العائلــة  لأفــراد 

الكشــف المبكــر وحمايــة الأقــارب.
آفــاق الطريــق نحو الطــب الدقيق 

في المملكة العربية الســعودية
يمثــل فهــم الأســاس الجينــي لســرطان الثــدي الوراثــي 
بوابــةً رئيســية لتعزيــز الوقايــة والاكتشــاف المبكــر، 
ممــا يمنــح المرضــى وأســرهم فرصــاً أفضــل للشــفاء 
ــة والإرشــاد  والنجــاة. ومــع دمــج الفحوصــات الجيني
الأســري في الممارســة الطبيــة اليوميــة بالمملكــة، فإننــا 
نخطــو بثبــات نحــو تقليــل عــبء المــرض والارتقــاء 
بمســتوى الرعايــة الصحيــة بمــا يواكــب مســتهدفات 
رؤيــة الســعودية 2030 في بنــاء نظــام صحــي متكامــل 

ووقائــي.
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يتيــح  ممــا  الوطنيــة:  الدراســات  نطــاق  •توســيع 
قاعــدة بيانــات ثريــة تعكــس الخصوصيــة الجينيــة 
للمجتمــع الســعودي وتدعــم اتخــاذ قــرارات قائمــة 

علــى الدليــل.
•تعزيــز خدمــات الفحــص والإرشــاد الجينــي: مــن 
خــال الاســتثمار في الكــوادر الوطنيــة وبنــاء شــراكات 

بــن القطاعــات الصحيــة والأكاديميــة.
ــة: ليكــون  •إنشــاء ســجل وطنــي للســرطانات الوراثي
ــهم في رســم السياســات  ــق، ويسُ ــزة للطــب الدقي ركي

ــه المــوارد بكفــاءة. ــة وتوجي الوقائي

المملكــة  في  الوراثيــة  للســرطانات  التصــدي  إن 
ليــس مجــرد تحــدٍ صحــي، بــل هــو فرصــة لتعزيــز 
التكامــل بــن البحــث العلمــي والممارســة الســريرية 
البنيــة  في  الاســتثمار  ومــع  الوطنيــة.  والسياســات 
نطــاق  وتوســيع  الجينيــة،  للفحوصــات  التحتيــة 
التأمينيــة  التغطيــة  وضمــان  الوقائيــة،  الخدمــات 
لهــذه التدخــات، فــإن المملكــة ترســخ مســاراً واعــداً 

نحــو مجتمــع أكثــر صحــة وأمانــاً.

وبالتناغــم مــع رؤيــة 2030، يجــري بنــاء قاعــدة صلبــة لرعايــة صحيــة متكاملــة تجســد مفهــوم الطــب 
الدقيــق والشــامل، وتضمــن العدالــة في الوصــول إلــى الخدمــات، بمــا ينعكــس إيجابــاً علــى جــودة الحيــاة 

ــداً في هــذا المجــال ــاً رائ ــة والمســتقبلية، ويجعــل مــن المملكــة نموذجــاً إقليمي ــال الحالي للأجي

د. سمر نبيل إكرام
        أستشـــاري اورام وراثيــه    

ــا  ــإن م ــك، ف ــع ذل ــال، وم ــذا المج ــاً في ه ــاً لافت ــة تقدم ــت المملك ــد حقق لق
ــل: ــتراتيجية، مثـــ ــرص اس ــى فــ ــه إل ــن تحويل ــوم يمك ــاً الي ــدو تحدي يب
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الســرطان واحــد مــن أكثــر الأمــراض التــي تشــكّل تحديًــا للطــب الحديــث، فهــو لا يصيــب عضــوًا بعينــه، 
ولا يتصــرف دائمًــا بالطريقــة نفســها. في كل عــام يشُــخّص ملايــن الأشــخاص بالمــرض، وغالبًــا مــا يكــون 
العــاج الكيميائــي هــو الخيــار الأول أو الأساســي في خطــة العــاج. ورغــم أنــه أنقــذ حيــاة ملايــن المرضــى 
عبــر العقــود، إلا أن نتائجــه لا تكــون دائمًــا كمــا يأمــل الأطبــاء والمرضــى. بعــض المرضــى يســتجيبون 
بشــكل ملحــوظ وتبــدأ أورامهــم في التراجــع، بينمــا آخــرون يخوضــون رحلــة مؤلمــة مــع العــاج مــن دون أي 

فائــدة تذُكــر. هنــا يبــرز الســؤال المحيــر: لمــاذا ينجــح العــاج مــع شــخص ويفشــل مــع آخــر؟

لماذا يفشل العلاج الكيميائي أحيانًا؟
بصمـــات الجينـــــات تــكشف الســر

في  الفــروق  أن  الســائد  الاعتقــاد  كان  طويــل  لوقــت 
اســتجابة المرضــى ســببها عوامــل بيئيــة أو طبيعــة الــورم 
فقــط. لكــن مــع تقــدم علــم الوراثــة والجيــل الجديــد 
الخلــل  أن  يتضــح  بــدأ  الجينــوم،  تقنيــات تحليــل  مــن 
في الكروموســومات والجينــات يلعــب الــدور الأكبــر في 
تحديــد مصيــر العــاج. دراســة حديثــة نشــرت في مجلــة 
الضــوء  ســلطت   2025 عــام   Nature Genetics
اســتقرار  عــدم  بصمــات  يســمى  جديــد  مفهــوم  علــى 
 Chromosomal Instability( الكروموســومات 
وأظهــرت   ،)Signatures – CIN signatures
أنهــا قــد تكــون المفتــاح للتنبــؤ بمقاومــة بعــض الأورام 

للعــاج الكيميائــي قبــل أن يبــدأ المريــض رحلتــه.

عــدم اســتقرار الكروموســومات يعنــي ببســاطة أن 
الخليــة الســرطانية تعيــش في حالــة فوضــى جينيــة. 
بدقــة  مرتبــة  الكروموســومات  تكــون  أن  مــن  بــدلاً 
كمــا في الخلايــا الســليمة، يحــدث فقــدان أو زيــادة 
ــم في  ــن الكروموســومات، أو تضخي ــة م في أذرع كامل
ــة مــن الـــ DNA، أو حتــى ظهــور نســخ  مقاطــع معين
الكروموســوم. هــذه  مــن الجينــات خــارج  إضافيــة 
التغييــرات المتكــررة تخلــق بيئــة غيــر مســتقرة تدفــع 
أكثــر  توقــف وتجعلهــا  دون  الانقســام  إلــى  الخليــة 
ــك  ــورم يمل ــة. وكأن ال ــى التكيــف مــع الأدوي قــدرة عل

.أدوات احتياطيــة” تســاعده علــى النجــاة.
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الأهميــة الســريرية لهــذا الاكتشــاف كبيــرة. تخيــل 
أن مريضًــا يتمكــن طبيبــه مــن فحصــه منــذ البدايــة 
ليعــرف إن كان الــدواء الكيميائــي ســيعمل معــه أم لا. 
ــب  ــن للطبي ــة، يمك ــات المقاوم ــرت علام في حــال ظه
أن يختصــر الطريــق ويبحــث عــن بدائــل مثــل العــاج 
المناعــي أو العلاجــات الموجهــة التــي قــد تكــون أكثــر 
وبهــذا  المريــض.  علــى صحــة  كلفــة  وأقــل  فاعليــة 
يتُجنــب الهــدر في الوقــت والمــال، والأهــم مــن ذلــك 
يجُنــب المريــض التعــرض لآثــار جانبيــة مرهقــة مثــل 
الغثيــان وتســاقط الشــعر وضعــف المناعــة دون أن 

ــة. ــدة علاجي ــاك أي فائ ــون هن يك

الدراســة اعتمــدت علــى تحليــل بيانــات أكثــر مــن 840 مريضًــا يعانــون مــن ســرطانات متنوعــة مثــل 
ــة شــائعة الاســتخدام،  ــة كيميائي ــوا أدوي ــدي والمبيــض والبروســتاتا والســاركوما. هــؤلاء المرضــى تلق الث
مــن بينهــا: أدويــة البلاتــن، التاكســينات )مثــل باكليتاكســيل(، والأنثراســيكلينات )مثــل دوكسوروبيســن(. 
عبــر اســتخدام تقنيــات متقدمــة لتحليــل الجينــوم مثــل تسلســل الجينــوم الكامــل وخزعــة الــدم الســائلة، 
اســتطاع الباحثــون تحديــد ثــاث بصمــات رئيســية لعــدم اســتقرار الكروموســومات، ووجــدوا أن وجــود 

هــذه البصمــات يرتبــط بشــكل وثيــق بمقاومــة الأورام للعــاج الكيميائــي.

الذيــن  المرضــى  للغايــة.  لافتــة  كانــت  النتائــج 
حملــت أورامهــم هذه البصمــات أظهروا معدلات 
فشــل أعلــى بكثيــر مــع العــاج، تصــل أحيانًــا إلــى 
ســبعة أضعــاف مقارنــة بغيرهــم، خصوصًــا مــع 
أدويــة التاكســينات. وبالنســبة للأنثراســيكلينات 
فروقًــا  أيضًــا  النتائــج  أظهــرت  والبلاتينيــات، 
واضحــة في الاســتجابة. هــذه الأرقــام ليســت 
مجــرد بيانــات إحصائيــة، بــل تعنــي أن الأطبــاء 
ــى توقــع إن  ــد تســاعدهم عل بــات لديهــم أداة ق
كان المريــض سيســتفيد مــن العــاج أو ســيخوض 

رحلــة بــا جــدوى.

مــا يميــز هــذه الفحــوص أنهــا لا تعتمــد دائمًــا علــى خزعــات جراحيــة مــن الــورم، بــل يمكــن إجراؤهــا عبــر 
تحليــل الــدم للكشــف عــن مايعــرف بخزعــة الــدم الســائلة Liquid Biobsy. هــذا يجعــل الاختبــار أقــل ألمـًـا 
وأســهل في التطبيــق علــى نطــاق واســع. وإذا أصبــح متاحًــا بشــكل روتينــي، فقــد يتحــول إلــى جــزء أساســي 

مــن خطــة التشــخيص مثــل اختبــارات الــدم التقليديــة.
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ولإيضــاح الأمــر بمثــال واقعــي: ســيدة شُــخّصت 
تبــدأ  التقليــدي  النظــام  في  الثــدي.  بســرطان 
أشــهر  وبعــد  قــاسٍ،  كيميائــي  بعــاج  مباشــرة 
مــن المعانــاة يتضــح أن الــورم لــم يتأثــر. لكــن لــو 
اســتخُدم اختبــار بصمــات الكروموســومات منــذ 
ــن  ــن تســتفيد م ــا ل ــب أنه ــرف الطبي ــة، لع البداي
هــذا العــاج، ووجّههــا مباشــرة إلــى خطــة عــاج 
بديلــة أكثــر ملاءمــة. هــذا يعنــي إنقاذهــا مــن 
معانــاة كبيــرة، ومنحهــا فرصــة أســرع للشــفاء. 
رغــم أن النتائــج مشــجعة للغايــة، إلا أن الباحثــن 
تــزال في طــور  البصمــات لا  يؤكــدون أن هــذه 
إلــى تجــارب ســريرية  التحقــق. هنــاك حاجــة 
هــذه  لاختبــار  خصيصًــا  ومصممــة  واســعة 
ــح جــزءًا  ــل أن تصب المؤشــرات بشــكل مباشــر قب
مــن الممارســة الطبيــة اليوميــة. كمــا يجــب تطويــر 
بروتوكــولات موحــدة لضمــان دقــة الفحــص في 

جميــع المستشــفيات حــول العالــم.

ــود  ــث لا يع ــل خطــوة مهمــة نحــو الطــب الشــخصي، حي ــكار أن هــذا الاكتشــاف يمث ــك، لا يمكــن إن مــع ذل
العــاج مجــرد وصفــة عامــة لجميــع المرضــى، بــل خطــة دقيقــة تبُنــى علــى البصمــة الجينيــة لــكل ورم. هــذه 
الرؤيــة، إذا تحققــت، ســتغير طريقــة عــاج الســرطان بشــكل جــذري، وســتجعل مــن الممكــن إنقــاذ أرواح أكثــر 

وتقليــل المعانــاة التــي عاشــها ملايــن المرضــى عبــر العقــود.
الســرطان ليــس مرضًــا واحــدًا، بــل هــو مجموعــة مــن الأمــراض التــي تختلــف في أســبابها الجينيــة وســلوكها 
البيولوجــي. وبفهــم هــذه البصمــات الجينيــة الدقيقــة، يمكننــا أن نقتــرب خطــوة إضافيــة مــن اليــوم الــذي 
يصبــح فيــه لــكل مريــض عــاج خــاص بــه، في الوقــت المناســب، وبأقــل آثــار جانبيــة ممكنــة. إنها رحلــة طويلة، 

لكــن كل اكتشــاف جديــد مثــل بصمــات عــدم اســتقرار الكروموســومات يقربنــا أكثــر مــن هــذا الهــدف.

 د. عائشة النعمي
أستاذ مساعد وباحث رئيسي    
          قسم الكيمياء الصيدلية       



19



20

يعَُــدّ الســرطان عنــد الأطفــال مــن الأمــراض النــادرة، لكنــه حــن يحــدث تكــون آثــاره مدمّــرة علــى الطفــل 
وعائلتــه. وقــد أظهــرت الأبحــاث في الســنوات الأخيــرة أن نســبةً ملحوظــة مــن ســرطانات الأطفــال ليســت 
أحداثًــا عشــوائية بالكامــل، بــل ترتبــط أحيانًــا بتغيّــراتٍ جينيــة موروثــة تزيــد مــن قابليــة الطفــل للإصابــة 
بالســرطان. وتعُــرف هــذه الحــالات باســم متلازمــات الاســتعداد الوراثــي للإصابــة بالســرطان في مرحلــة 
الطفولــة، وهــي اضطرابــات يولــد فيهــا الطفــل حامــاً لطفــراتٍ جينيــة تجعلــه أكثــر عرضــة لأنــواعٍ معيّنــة 

مــن الأورام.

فهم الاستعداد الوراثي للإصابة 
  بالسرطــــان لــدى الأطفــــــال

لقــد غيّــر هــذا الفهــم الطريقــة التــي يتعامــل بهــا 
ــم يعــد التركيــز  الأطبــاء مــع ســرطانات الأطفــال. فل
ــى العــاج فقــط، بــل أصبــح الاكتشــاف  مقتصــرًا عل
المبكــر والوقايــة مــن أهــم الأهــداف. فعندما يعُرَف أن 
الطفــل يحمــل طفــرة جينيــة تزيــد مــن خطــر الإصابــة 
ــة شــخصية  ــم خطــة متابع ــن تصمي بالســرطان، يمك
تشــمل فحوصــات دوريــة أو تحاليــل محــددة للكشــف 
المبكــر عــن الأورام، ممــا يتيــح علاجهــا في مراحلهــا 

الأولــى ورفــع معــدلات الشــفاء.
تعديــل  علــى  الأطبــاء  أيضًــا  الفهــم  هــذا  يســاعد 
الخطــة العلاجيــة لتجنّــب بعــض العلاجــات التــي قــد 
تزيــد مــن خطــر المضاعفــات علــى المــدى البعيــد، مثــل 
الإشــعاع أو بعــض أنــواع العــاج الكيميائــي. كمــا أن 
اكتشــاف وجــود طفــرة وراثيــة لا يفيــد الطفــل فقــط، 
بــل يمتــد أثــره إلــى أفــراد الأســرة مــن خــال مــا 
يعُــرف بـــ الفحــص الوراثــي التسلســلي، حيــث يعُــرض 
الأقــارب علــى استشــارة وراثيــة واختبــارات لتحديــد 
مــدى الخطــر لديهــم واتخــاذ إجراءات وقائيــة مبكرة.

ورغــم أن معظــم ســرطانات الأطفــال تحــدث بشــكلٍ متقطــع، تشــير الأدلــة الحديثــة إلــى أن العوامــل الوراثيــة 
الموروثــة تلعــب دورًا أكبــر ممــا كان يعُتقــد ســابقًا. فكثيــر مــن الأطفــال الذيــن يعانــون مــن هــذه المتلازمــات 
لا تظهــر عليهــم ملامــح جســدية غيــر طبيعيــة، كمــا أن غيــاب التاريــخ العائلــي للإصابــة بالســرطان لا 
ينفــي وجــود اســتعداد وراثــي. بــل قــد تنشــأ بعــض الطفــرات للمــرة الأولــى في الطفــل نفســه دون أن يرثهــا 
مــن أحــد والديــه، كمــا في بعــض حــالات متلازمــة لي-فرومينــي أو ســرطان الشــبكية )الريتينوبلاســتوما( 

الوراثــي.
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لهــذا، يجــب علــى الأطبــاء أن يحتفظــوا بمســتوى عــالٍ مــن الاشــتباه الســريري تجــاه احتمــال وجــود اســتعداد 
وراثــي لــدى كل طفــل مصــاب بالســرطان. ويعُــدّ الفحــص الســريري الدقيــق، وتوثيــق شــجرة العائلــة، ومعرفة 
أنــواع الأورام المرتبطــة بمتلازمــات محــددة، مــن أهــم خطــوات التقييــم. ولتســهيل ذلــك، ظهــرت أدوات 
ــذي يســاعد  ــال )MIPOGG(، ال ــي في أورام الأطف ــي للتشــخيص الوراث ــل التفاعل ــل مكغي ــل دلي ــة مث رقمي

الأطبــاء في تحديــد المرضــى الذيــن يحتاجــون إلــى تقييــم وراثــي متقــدم.

كمــا يشــهد مجــال الوراثــة الجزيئيــة لــأورام تطــورًا 
متســارعًا، إذ يوصــي كثيــر مــن الخبــراء اليــوم بإجــراء 
تحليل وراثي شــامل يشــمل الحمض النووي الطبيعي 
والحمــض النــووي لــأورام في كل حالــة ســرطان لــدى 
الأطفــال. ويســاعد هــذا التحليــل في الكشــف عــن 
حــد  علــى  والمكتســبة  الموروثــة  الوراثيــة  الطفــرات 
ســواء، مــا يتيــح تصميــم عــاج دقيــق ومخصــص لــكل 

حالــة.
ــد وجــود اســتعداد وراثــي، يمكــن تطبيــق  وعندمــا يؤُكَّ
أثبتــت  التــي  المنتظمــة  الوقائيــة  المتابعــة  برامــج 
قدرتهــا علــى إنقــاذ الأرواح. فقــد أظهرت الدراســات 
أن الأطفــال المصابــن بمتلازمــات مثــل لي-فرومينــي 
الحمــض  إصــاح  واضطرابــات  وبيكويث-ويدمــان 
النــووي يســتفيدون مــن المتابعــة المبكــرة التــي تمكّــن 
مــن اكتشــاف الأورام قبــل ظهــور الأعــراض. ومــع 
ذلــك، مــا تــزال هنــاك العديــد مــن المتلازمــات التــي 
ممــا  واضحــة،  متابعــة  بروتوكــولات  إلــى  تفتقــر 
ووضــع  الجهــود  لتوحيــد  دوليًــا  تعاونًــا  يســتدعي 

إرشــادات متفــق عليهــا عالميًــا.
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مــع ذلــك، لا يمكــن إنــكار أن هــذا الاكتشــاف يمثــل 
لا  حيــث  الشــخصي،  الطــب  نحــو  مهمــة  خطــوة 
يعــود العــاج مجــرد وصفــة عامــة لجميــع وفي هــذا 
الأطفــال  لســرطان  العمــل  فريــق  وضــع  الإطــار، 
الســرطان  لأبحــاث  الأمريكيــة  للجمعيــة  التابــع 
)AACR( توصيــاتٍ متخصصــة للمتابعــة والعــاج 
 2023 عــام  في  تحديثهــا  وتم   ،2016 عــام  منــذ 
لتعكــس أحــدث مــا توصــل إليــه العلــم والتوافــق 

الدولــي بــن الخبــراء

  د. روان حماد
 أستاذ مساعد جامعة    
   الملك عبد العزيز جدة   

إن فهــم الاســتعداد الوراثــي للإصابــة بالســرطان لــدى الأطفــال لا يحُسّــن النتائــج الطبيــة فحســب، بــل 
يمنــح العائــات المعرفــة والتمكــن والأمــل في الوقايــة. ومــع اســتمرار التقــدم في أبحــاث الجينــوم، نقتــرب 
مــن مســتقبلٍ يمكــن فيــه التعــرف علــى الأطفــال المعرضــن للخطــر مبكــرًا، ومعالجتهــم بدقــة، ودعمهــم 

بخطــطٍ تضمــن لهــم حيــاة صحيــة وآمنــة علــى المــدى الطويــل.
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منــذ عــدة ســنوات كان طــب الأورام يعتمداعتمــاداً كلــي علــى العلاجــات الكيمائيــه »غيــر الدقيقة« ،مرضى 
ســرطان الرئــه علــى ســبيل المثــال يعُطــون عــاج كيميائــي و اشــعاعي بغــض النظــر عــن التركيبــة الجينيــة 
ــرضى وعــدم  ــابة  بعــض المــ ــه استجــ ــج عنـ ــم تكــن تفحــص في ذلــك الوقــت. هــذا ينت ــي لَ للمــرض - الت
اســتجابة البعــض الآخــر، و وكذلــك ظهــور أعــراض جــــانبية  قــــد تـكـــون شديــــده علــــى بعــض المـــــــرضى.

هــذه الطريقــة العلاجيــة تغيــرت بشــكل كبيــر مــع التطــور الطبــي للعــاج »الشــخصي« الــذي يعنــى بفحــص 
ــادة  ــة مســؤولة عــن تطــور و زي ــة و اعطــاء علاجــات »شــخصية دقيقــة« لطفــرات جيني ــات الورمي الجين

المــرض.

ثورة الطب الشخصي في المملكة: العلاج الجيني 
الموجّــه يـــرفع جودة حيــاة مــرضى السرطـــان

الفحــص الجينــي لــأورام شــهد تقدمــاً كبيــرا في العقــد 
الاخيــر مــن الزمــان و الان بفضــل الله اصبــح يعُمــل في 
ــة. الفحــص  ــا الحبيب ــر مــن مستشــفياتنا في مملكتن كثي
هــذا يعمــل لبعــض الأورام المتقدمــه حيــث ينتــج عنــه 
بصمــة جينيــه للــورم لــكل مريــض. هــذه النتيجــة قــد 
تتخلــف بــن مريــض لاخــر. هــذه البصمــة الجينيــة قــد 
تبــن طفــرة جينيــة مكتســبه )او وراثيــه( تكــون مســببه 
يقــوم  ذلــك  اكتشــاف  انتشــاره. عنــد  و  الــورم  لزيــاده 
الطبيــب المعالــج ب اعطــاء علاجــات »شــخصيه دقيقــه« 
مُوجهــه تعُنــى ب محاربــة هــذه الطفــرات ينتــج عــن ذلــك 

ــورم. ــم ال الســيطره و تحجي

احــد اهــم الامثلــه لتطبيــق الطــب الشــخصي 
الدقيــق هــو ســرطان الرئــه. ســابقاً كان المريــض 
علاجــات  يعطــى  متقــدم  ورم  لديــه  ممــن 
المريــض  عمــر  متوســط   يكــون  و  كيميائيــه 
بعــد الله ســبحانه هــو عــدّة اشــهر. امــا الان، 
 anaplastic عنــد وجــود طفــره جينيــه ك 
بعــد  lymphoma kinase و أخريــات، و 
ــذي  ــي الموجــه ال ــاج الجين ــض الع اعطــاء المري
وريــدي(  عــاج  )ليــس  حبوبــا  يكــون  غالبــا 
اعراضهــا الجانبيــه اخــف و لا تســبب تســاقط 
الشــعر في الغالب، يكون متوســط  عمر المريض 

عــدّة ســنوات ب مشــيئة الله. 
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هــذه التطــوارات في الطــب الشــخصي الدقيــق و كذلــك التطــورات العلميــه في العــاج المناعــي و الخلايــا 
التائيــه التــي تقــوي الجهــاز المناعــي للمريــض و تجعلــه يهاجــم الســرطان و يقضــي عليــه، تســبّبت في 
تحســن جــودة حيــاة مريــض الســرطان و كذلــك في اطالــة عمــره بعــد الله ســبحانه. و بفضــل الله ثــم جهــود 
قيادتنــا الرشــيده ممثلــة ب ملكنــا و ســمو ولــي عهــده الأمــن حفظهمــا الله تواجــدات هــذه التطــورات في 

مستشــفياتنا و اصبحــت هــذه العلاجــات موجــوده لمرضانــا مــن مواطنــن و مقيمــن. 
نحمد الله و نشكره و نسأل الله الشفاء لمرضانا.

 د. كنعان الشمري
 استاذ مساعد في جامعة الملك    
        سعود بن عبدالعزيز للعلوم الصحية
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التشخيص الجيني لسرطانات الدم حسب تصنيف منظمة الصحة 
العــالمية و تحت ارشــادات أفضل ممارســات المختبــرات التشخيصية

يعــد التشــخيص الوراثــي الجينــي الدقيــق لســرطانات الــدم )اللوكيميــا( مــن الركائــز الأساســية لتحديــد 
نــوع المــرض، واختيــار العــاج المناســب، وأحــد أهــم المعاييــر التــي يعتمــد عليهــا تقديــر التطــور المرضــي. 
ــم اجراؤهــا تحــت  ــي يت ــدم والت ــة لل ــى الصــورة المجهري ــدم عل في الســابق اعتمــد تشــخيص ســرطانات ال
تخصــص مختبــرات علــم الأمــراض التشــريحي، لكــن في الســنوات الأخيــرة ومــع تطــور الأبحــاث في مجــال 
الســرطان وتقــدم التقنيــات المخبريــة الحديثــة، وجــد أن التصنيــف الوراثــي أو الجينــي لســرطان الــدم هــو 
الأدق في تشــخيص و تحديــد نــوع اللوكيميــا، و المرحلــة المرضيــة وبالتالــي اختيــار أفضــل و أكثــر تحديــدا 
للعــاج وتســاعد معرفــة هــذه التغيــرات الوراثيــة و الطفــرات في فهــم أدق لتطــور المــرض وبالتالــي تخطيــط 

آليــات و طــرق التدخــل الطبــي الأمثــل لمتابعــة وعــاج مريــض اللوكيميــا.

اللوكيميــا هــي مجموعــة مــن أمــراض الســرطان التــي تصيــب خلايــا 
الــدم حســب أنواعهــا، وتتميــز بالتكاثرغــي المنضبــط للخلايــا المصابــة 
في أحــد مراحلهــا داخــل نخــاع العظــم. ويتــم تصنيــف اللوكيميــا بشــكل 

عــام إلــى نوعــن رئيســيين بنــاءً علــى ســرعة تطــور المــرض:
1.اللوكيميــا الحــادة )Acute Leukaemia(: التــي تتطــور بســرعة 

وتحتــاج إلــى عــاج فــوري.
تتطــور  التــي   :)Chronic Leukaemia( المزمنــة  2.اللوكيميــا 
ببــطء وقــد تبقــى غيــر مكتشــفة بــدون أعــراض لفتــرة زمنيــة طويلــة.

وتقسم أيضا اللوكيميا أيضا حسب نوع الخلايا المصابة إلى:
)Myeloid( 1.اللوكيميا النخاعية

)Lymphoid( 2.اللوكيميا اللمفاوية
نــوع  اللوكيميــا حســب  نــوع  يحــدد  العــام  التشــخيص  عنــد  فمثــا 
الخلايــا المصابــة و ســرعة تطــور المــرض، فعلــى ســبيل المثــال يشــخص 
 Acute( المريــض علــى أنــه مصــاب بســرطان الــدم النخاعــي الحــاد
myeloid leukaemia AML( إذا كان تطــور المــرض متســارع 
في الخلايــا النخاعيــة، أمــا اذا كان المــرض في الخلايــا اللمفاويــة و 
 Chronic بطيــئ في التطــور فيســمى ســرطان الــدم اللمفــاوي المزمــن

وهكــذا.  ،Lymphocytic Leukaemia

مقدمة عــــامة:

مقدمة عـن اللوكيميــا:
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تعتمــد منظمــة الصحــة العالميــة في تصنيــف اللوكيميــا المعاصــر علــى عــدة معاييــر ويتــم مراجعــة هــذه 
المعاييــر بشــكل دوري، وقــد كان آخــر تحديــث للتصنيفــات في عــام 2022. يعتمــد هــذا التصنيــف علــى أربــع 

ركائــز أساســية:

:)WHO( التصنيف المعاصر للوكيميا حسب منظمة الصحة العالمية

 :)Morphology(المجهريــة الصــورة  أو  1.المورفولوجيــا 
ــر. ــا تحــت المجه ــر الخلاي ــل مظه ــن خــال تحلي م

 :)Immunophenotyping( 2.التحليل الخلوي المناعي
باســتخدام تقنيــة التدفــق الخلــوي لتحديــد نــوع الخلايــا 

ومعرفــات ســطحها المناعيــة
3.التحليــل الوراثــي الخلــوي )Cytogenetics(:  التحليــل 
الكروموســومي للكشــف عــن الطفــرات والتغيــرات الصبغيــة.

4.التحليل الجزيئي )Molecular Genetics(: للكشــف 
عــن الطفــرات الجينيــة النوعية.

)Acute Lymphoblastic Leukaemia – ALL(  1.ابيضاض الدم اللمفاوي الحاد 
ويحدث بشكل رئيسي عند الأطفال، ويشمل نوعين اساسيين حسب نوع الخلايا المصابة:

ALL B-cell.1: مع طفرات محددة مثل
ALL T-cell.2: وغالبًا ما يكون عند البالغين.

.)Acute Myeloid Leukaemia – AML( 2. ابيضاض الدم النخاعي الحاد
)Chronic Lymphocytic Leukaemia – CLL( 3. ابيضاض الدم اللمفاوي المزمن

يشُخّص غالبًا في كبار السن، ويتميز بخلايا لمفاوية ناضجة.
)Chronic Myeloid Leukaemia – CML( 4.ابيضاض الدم النخاعي المزمن

 Philadelphia( الكروموســومي  التبــدل  عــن  الناتجــة   BCR-ABL1 بطفــرة  غالبًــا  يرتبــط 
. )chromosome

وتصنــف منظمــة الصحــة العالميــة كل ماســبق إلــى تصنيفــات أدق حســب أنــواع التغيــرات الصبغيــة  الموجــودة 
فيهــا. وتســتخدم هــذه التصنيفــات في التشــخيص و اختيــار نــوع العــاج وحدتــه. 

يتم تصنيف اللوكيميا إلى مجموعـــــات رئيسية مثــل:
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)CBC( 1. فحص الدم الكامل
أول خطوة تظهر عادةً وجود كريات بيضاء مرتفعة أو منخفضة، وفقر دم، ونقص الصفائح.

2. الفحص المجهري لصورة الدم
يظُهر وجود خلايا شاذة عن شكلها الأساسي أو الطبيعي.

)Bone Marrow Aspiration and Biopsy( 3. فحص نخاع العظم
وهذا أساسي لتحديد وجود خلايا سرطانية في مرحلة النخاع أم مجرد خلايا محفزة.

)Immunophenotyping( 4. التحليل المناعي
ــى المعرفــات  ــاءً عل ــا بن ــوع الخلاي ــد ن ــوي )Flow Cytometry( لتحدي ــه جهــاز التدفــق الخل يسُــتخدم في

الســطحية
ــد  ــق )وق ــي المتأل ــة أو/و التهجــن الموضع ــق الصــورة الصبغي ــي والكروموســومي عــن طري ــل الوراث 5.التحلي

ــة(  ســبق شــرحهم في أعــداد ســابقة مــن المجل
6.التحليل الوراثي الجزيئي  للكشف عن الطفرات الجينية ومحددات المرض.

الطــرق المخبريــة لتشخيص اللوكيميــا :

أهمية تصنيف منظمة الصحة العالمية الحديث:
يوفر تصنيف WHO دقة كبيرة في تحديد النمط الفرعي للمرض مما يساهم في:

ــاج  ــال: الع ــى ســبيل المث ــل عل ــاج الأمث ــار الع 1.اختي
.CML في BCR-ABL الموجــه ضــد

حيــث  للعــاج:  واســتجابته  المــرض  ســير  2.توقــع 
وجــد أن بعــض الطفــرات و التغيــرات الوراثيــة تبشــر 
باســتجابة افضــل لعلاجــات أو أدويــة محــددة دونــا 

عــن غيرهــا.
أو  العظــم  نخــاع  لزراعــة  الحاجــة  مــدى  3.تحديــد 

فقــط. الكيميائــي  العــاج 
4.القــدرة علــى الارشــاد الفعــال للمريــض و عائلتــه 
لفهــم التطــور المرضــي و بالتالــي القــدرة علــى التعامــل 

مــع المــرض بشــكل أوعــى و أكمــل.
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ــة  ــة في متابع ــل حجــر الزاوي ــة يمث ــف منظمــة الصحــة العالمي ــري المتكامــل وفــق تصني إن التشــخيص المخب
وعــاج مريــض اللوكيميــا. فالجمــع بــن المعلومــات المورفولوجيــة، والمناعيــة، والوراثيــة، يعُطــي صــورة دقيقــة 
وشــاملة عــن المــرض، ويعــزز فــرص الشــفاء والبقــاء علــى قيــد الحيــاة للمرضــى. لــذا فــإن اســتخدام هــذا 
التصنيــف يعُــدّ أداة ضروريــة في الممارســة الطبيــة الحديثــة، ليــس فقــط لتأكيــد التشــخيص، بــل أيضًــا لرســم 
خريطــة العــاج ومتابعــة الاســتجابة بشــكل علمــي وفعــال. ويجــب التنويــه الــى أن بعــض الطفــرات يمكنهــا 

إعطــاء صــورة أدق لاختيــار العــاج المناســب و بالتالــي فــرص أعلــى في الوصــول الــى الشــفاء بــإذن الله.

  د. سهى طاشكندي
استشارية مختبرات وراثة خلوية
  مدينة الملك فهد الطبية    

الخــــاتمة
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دور الجينوم والتقنيات متعددة الأوميكس في تشخيص وعلاج          
 سرطــان الثدي: عصر جديد نحــو الطب التشخيصي الدقيق      

علــى مــر العصــور المتعاقبــة، لا يــزال ســرطان الثــدي مــن أكثــر أنــواع الســرطان شــيوعاً بــن النســاء علــى 
مســتوى العالــم، ويمثــل تحديــاً صحيــاً واقتصاديــاً واجتماعيــاً كبيــراً. ورغــم التطــورات الكبيــرة في وســائل 
التشــخيص والعــاج، لا يــزال ســرطان الثــدي يلعــب دورا محوريــا في ارتفــاع نســبة الوفيــات، خاصــة في 
المراحــل المتقدمــة. مــن هــذا المنطلــق، ظهــرت الحاجــة الملحــة إلــى أدوات أكثــر دقــة للكشــف المبكــر وفهــم 

الخطــوات البيولوجيــة المعقــدة التــي تقــف خلــف تطــور الــورم واســتجابته للعــاج.
 في الآونــة الأخيــرة، ومــع تطــور التقنيــة الحديثــة، لعــب علــم الجينــوم والتقنيــات متعــددة الأوميكــس 
)Multi-omics( دوراً محوريــاً في إحــداث ثــورة معرفيــة وتطبيقيــة في مجــال طــب الأورام عمومــا 
 )Personalized Medicine( وســرطان الثــدي خصوصــا، بمــا يفتــح الطريــق نحــو الطــب الشــخصي
والصيدلــة الجينوميــة )Pharmacogenomics(، والاســتفادة مــن الــذكاء الاصطناعــي لتقــديم رعاية 
طبيــة متقدمــة. وللخــوض في الحديــث عــن هــذه الثــورة المعرفيــة، نتطــرق أولا للحديــث عــن الجينــوم وفــك 

شــيفرات ســرطان الثــدي.

مــع اكتمــال مشــروع الجينــوم البشــري في عــام 2003، أصبــح مــن 
الممكــن دراســة الطفــرات الجينيــة التــي تقف خلــف قابلية الإصابة 
بســرطان الثــدي أو مقاومــة علاجاتــه، بــل والتنبــؤ بــه قبــل حدوثــه 
واكتشــاف مــدى خطــر الإصابــة بــه. علــى ســبيل المثــال، ارتبطــت 
طفــرات BRCA1 وBRCA2 بارتفــاع خطــر الإصابــة بســرطان 
للفحــص  برامــج  تقــديم  إمكانيــة  أتــاح  ممــا  والمبيــض،  الثــدي 
الوراثــي المبكــر للأفــراد المعرضــن للخطــر. فعلــم الجينــوم لا 
يقتصــر علــى تحديــد الطفــرات الموروثــة فحســب، بــل يشــمل 
 )Somatic Mutations( أيضــاً دراســة التغيــرات المكتســبة
في الخلايــا الســرطانية. هــذه البيانــات تســهم بشــكل فاعــل في 
مســاعدة الأطبــاء في تحديــد طبيعــة الــورم بدقــة، والتفريــق بــن 

ــل: ــدي، مث ــة المختلفــة لســرطان الث الأنمــاط الجزيئي
.)+ER( سرطان الثدي الإيجابي لمستقبلات الهرمونات •

.HER2 سرطان الثدي الإيجابي لمستقبل •
.)Triple-Negative( سرطان الثدي الثلاثي السلبي •

ــن  ــى البيانــات الجينوميــة مكّ هــذا التصنيــف الجزيئــي المبنــي عل
مــن توجيــه العلاجــات بشــكل أدق، بعيــداً عــن التصنيــف التقليــدي 
المعتمــد فقــط علــى الفحــص النســيجي. ومــع تطــور التقنيــة، 
ظهــرت مؤخــرا تقنيــة متعــددة الأوميكــس والتــي كان لهــا دورا 

ــدي. ــم ســرطان الث ــارزا في فه ب

الجينوم وفك شيفرة سرطان الثدي
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تعَُــدّ التقنيــات متعــددة الأوميكــس ثــورة حقيقيــة في علــم الطــب الحيــوي، إذ إنهــا لا تقتصــر علــى دراســة 
الجينــوم فقــط، بــل تمتــد إلــى مــا وراء ذلــك لتشــمل:

دور متعددة الأوميكس في الكشف المبكر وفهم بيولوجيا المرض 

• الترانســكربتوم )Transcriptomics(: دراســة التعبيــر الجينــي 
وأنمــاط نشــاط الجينــات.

وتفاعلاتهــا  البروتينــات  تحليــل   :)Proteomics( البروتيــوم   •
داخــل الخلايــا.

الأيضيــة  النــواتج  دراســة   :)Metabolomics( الميتابولــوم   •
الخلويــة. للتغيــرات 

• الميكروبيــوم )Microbiome(: تحليــل تــوازن الكائنــات الدقيقــة 
وتأثيرهــا علــى نشــوء الأورام.

علــى مــر العصــور المتعاقبــة، لا يــزال ســرطان الثــدي مــن 
بــن النســاء علــى مســتوى  أكثــر أنــواع الســرطان شــيوعاً 
العالــم، ويمثــل تحديــاً صحيــاً دمــج هــذه البيانــات يمنــح 
ــى ســبيل  ــدي. فعل ــا ســرطان الث صــورة شــاملة عــن بيولوجي
التعبيــر الجينــي أن  المثــال، يمكــن لاختــالات محــددة في 
ــر فقــط عنــد ربطهــا بالتغيــرات البروتينيــة أو الأيضيــة.  تفُسَّ
ز قــدرة الباحثــن علــى تحديــد بصمــات  ــزِّ وهــذا التكامــل يعُ
ممــا  المبكــر،  للكشــف  دقيقــة   )Biomarkers( حيويــة 
يســمح بتشــخيص المــرض قبــل ظهــوره ســريرياً أو قبــل تطــوره 
ــي  ــة فــك التسلســل الجين ــم ظهــرت تقني لمراحــل متقدمــة. ث
للخليــة الواحــدة )Single-cell sequencing( و التــي 
ــة  ــة نوعي ــت نقل ــي أحدث ــة الت ــرز الأدوات الحديث ــد مــن أب تعُ
في فهــم أعمــق لمــرض الســرطان، وخاصــة ســرطان الثــدي.

تقنيــة فــك التسلســل الجينــي للخليــة الواحــدة تمثــل أداة متقدمــة للكشــف عــن ســرطان الثــدي، إذ تســمح 
بتحليــل التبايــن الجينــي بــن الخلايــا الفرديــة داخــل الــورم. تســهم هــذه التقنيــة في تحديــد الطفــرات المبكــرة، 
واكتشــاف المؤشــرات الحيويــة الدقيقــة، ورصــد الخلايــا النــادرة مثــل الخلايــا الجذعيــة الســرطانية والخلايــا 
المنتشــرة في الــدم. كمــا توفــر فهمــاً أعمــق لتطــور الــورم وخطــوات مقاومــة العــاج، مــا يفتــح آفاقــاً لتشــخيص 

مبكــر أكثــر دقــة وتطبيقــات واعــدة في الطــب الشــخصي لاختيــار العــاج الأمثــل لــكل مريــض. 
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المفهــوم التقليــدي للعــاج الطبــي كان قائمــاً علــى مبــدأ “عــاج واحــد يناســب الجميــع”، وهــو مــا أدى إلــى 
نتائــج متباينــة في فعاليــة العــاج بــن المرضــى. أمــا اليــوم، فقــد مهّــد الجينــوم وتقنيــة متعــددة الأوميكــس، 
الطريــق نحــو الطــب الشــخصي، الــذي يعتمــد علــى الخصائــص الجزيئيــة والوراثيــة لــكل مريــض لتصميــم 
خطــة علاجيــة مناســبة. هــذا التوجــه لا يزيــد مــن فعاليــة العــاج فحســب، بــل يقلــل أيضــاً مــن الأعــراض 

الجانبيــة الناتجــة عــن إعطــاء أدويــة غيــر مناســبة للمريــض.

الطب الشخصي – نحو علاج موجه لكل مريض 

الصيدلة الجينومية نحو استخدام أكثر أماناً وفعالية للأدوية 
للطــب  محوريــاً  امتــداداً  الجينوميــة  الصيدلــة  تمثــل 
الشــخصي، حيــث تهتــم بدراســة تأثيــر التباينــات الجينيــة 
علــى اســتجابة الأدويــة وفعاليتهــا وآثارهــا الجانبيــة. في 
ســرطان الثــدي، تلعــب هــذه المعرفــة دوراً بالــغ الأهميــة في 

تحديــد الجرعــة المثلــى أو اختيــار الــدواء المناســب. 

لقــد اســتفاد العلمــاء مــن التقــدم الكبيــر في تقنيــات علــم الجينــوم وتقنيــة متعــددة الأوميكــس و تقنيــة فــك 
ــز قــدرات التشــخيص المبكــر للأمــراض  ــن مــن تعزي ــذي مكّ ــة الواحــدة، الأمــر ال ــي للخلي التسلســل الجين
وتطويــر اســتراتيجيات علاجيــة دقيقــة وموجهــة للمرضــى. فقــد وظّفــوا تقنيــات الجينــوم في العــاج الجينــي 
لبعــض الحــالات المرضيــة، ممــا فتــح آفاقــاً جديــدة لعلاجــات نوعيــة متقدمــة. كمــا طــوّر العلمــاء اســتخدام 
الخلايــا التائيــة المعدلــة )CAR-T cells( في عــاج المرضــى، وهــو إنجــاز يعُــد ســبقاً طبيــاً وبحثيــاً بــارزاً 

يعكــس مكانــة البحــث العلمــي في مجــال الطــب الدقيــق والعلاجــات المبتكــرة.

يعَُــدّ الــذكاء الاصطناعــي أحــد أبــرز الأدوات التــي 
أحدثــت تحــولاً جذريــاً في مجــال الطــب الدقيــق 
مــع  دمجــه  عنــد  لاســيما  الشــخصي،  والطــب 
بيانــات الجينــوم وتقنيــة متعــددة الأوميكــس وأيضــا 
تقنيــة فــك التسلســل الجينــي للخليــة الواحــدة. 
فالبيانــات الجينوميــة توُلّــد كمّــاً هائــاً ومعقــداً 
مــن المعلومــات التــي يصعــب علــى الطــرق التقليديــة 
الاصطناعــي  الــذكاء  دور  يأتــي  وهنــا  تحليلهــا، 
الآلــي  التعلــم  وتقنيــات  المتقدمــة  بخوارزمياتــه 
العميــق  والتعلــم   )Machine Learning(

.)Deep Learning(
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من أبرز إسهاماته:
إصابــة  باحتماليــة  التنبــؤ  المبكــر:  •التشــخيص 
ــل  ــر تحلي ــة أو ســرطانية عب ــراض وراثي ــراد بأم الأف

الجينيــة. الأنمــاط 
•اختيــار العــاج الأمثــل: تصميــم خطــط علاجيــة 
موجهــة بنــاءً علــى البصمــة الجينيــة لــكل مريــض.

•الصيدلــة الجينوميــة: تحديــد التبايــن الجينــي الذي 
وبالتالــي  للأدويــة،  المرضــى  اســتجابة  علــى  يؤثــر 

ــى. ــة أعل ــق فعالي ــة وتحقي ــار الجانبي ــب الآث تجنّ
•اكتشــاف أهــداف علاجيــة جديــدة: المســاعدة في 
تحديــد الجينــات أو المســارات البيولوجيــة المرتبطــة 

ــة مبتكــرة. ــر أدوي بالمــرض لتطوي
•تكامــل متعــددة الأوميكــس وربــط بيانــات الجينــوم 
مــع البروتيــوم والميتابولــوم والميكروبيــوم لفهم الصورة 

الشــاملة لصحــة الإنســان.

وبذلــك، فــإن الــذكاء الاصطناعــي لا يقتصــر علــى تحليــل البيانــات، بــل يسُــهِم بشــكل مباشــر في تحويــل 
الطــب مــن نهــج علاجــي تقليــدي إلــى نهــج اســتباقي وشــخصي يضــع المريــض في قلــب العمليــة الطبيــة.

  التحديـــات والآفاق المستقبلية 
رغم هذه الطفرات العلمية، ما تزال هناك تحديات قائمة، منها:

1. التعقيــد البيولوجــي: البيانــات المتولــدة مــن تقنيــات متعــددة الأوميكــس و تقنيــة فــك التسلســل الجينــي 
للخليــة الواحــدة، هائلــة ومعقــدة، وتتطلــب منصــات حوســبة متقدمــة لتحليلهــا.

2. التكلفة: فحوص الجينوم والتقنيات المتعددة ما زالت مرتفعة، مما يعيق تعميمها على نطاق واسع.
3. الأخلاقيــات والخصوصيــة: التعامــل مــع بيانــات وراثيــة شــديدة الحساســية يســتلزم ضوابــط أخلاقيــة 

صارمــة.
4. الفجــوة بــن البحــث والتطبيــق الســريري: الحاجــة ماســة إلــى دراســات ســريرية موســعة لترجمــة 

الاكتشــافات المعمليــة إلــى بروتوكــولات علاجيــة يوميــة.
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ومــع ذلــك، فــإن المســتقبل يحمــل آفاقــاً واعــدة، 
ــع أن يــؤدي دمــج الــذكاء الاصطناعي مع  حيــث يتُوقَّ
بيانــات الجينــوم ومتعــددة الأوميكــس، إلــى تســريع 
عمليــة الاكتشــاف والتشــخيص والتنبــؤ بالاســتجابة 
للعــاج. كمــا أن انخفــاض تكاليف تسلســل الجينوم 
وزيــادة الوعــي الصحــي سيســاهمان في إدمــاج هذه 

الأدوات بشــكل أوســع في الأنظمــة الصحيــة.

ــرت ثــورة الجينــوم والتقنيــات متعــددة الأوميكــس وتقنيــة فــك التسلســل الجينــي للخليــة الواحــدة،  لقــد غيّ
الطريقــة التــي يفُهَــم بهــا ســرطان الثــدي، إذ انتقلنــا مــن التصنيــف التقليــدي إلــى الفهــم الجزيئــي العميــق، 
ومــن العــاج الموحــد إلــى الطــب الشــخصي والصيدلــة الجينوميــة. هــذه المقاربــة المتكاملــة تعــدّ بآفــاق جديــدة 
للكشــف المبكــر، وتطويــر علاجــات موجهــة بدقــة، وتقليــل الأعــراض الجانبيــة، بمــا يســهم في رفــع معــدلات 
الشــفاء وتحســن جــودة الحيــاة. الــذكاء الاصطناعــي ســيلعب دورا هامــا في المرحلــة القادمــة في تطويــر 
منظومــة القطــاع الصحــي والطــب التشــخيصي. إن الاســتثمار في هــذه التقنيــات، إلــى جانــب تطويــر البنيــة 
التحتيــة للبحــث العلمــي وتطبيقاتــه الســريرية، يشــكل خطــوة محوريــة نحــو مســتقبل تكــون فيــه علاجــات 

الســرطان أكثــر فعاليــة وإنســانية، ويصبــح فيهــا كل مريــض محــور القــرار الطبــي وخطتــه العلاجيــة.

  أ.د/ يوسف هوساوي
     عــــالم أبحــــاث بمستشفى الملك   
         فيصل التخصصي ومركز الأبحــــــاث
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 الاستشارة  الوراثية لسرطان الثدي: وعي يحمي الأجيال      

يعُــدّ ســرطان الثــدي مــن أكثــر الأمــراض التــي تشــغل الــرأي العــام الصحــي عالميًــا نظــرًا لانتشــاره الكبيــر 
ــد  ــه ق ــا بالنســاء، إلا أنّ ــط غالبً ــه مــرض يرتب ــن أنّ ــى الرغــم م ــاة. فعل ــى جــودة الحي ــره المباشــر عل وتأثي
يصيــب الرجــال أيضًــا، وإن كان ذلــك بنســبة أقــل بكثيــر. وتشــير الإحصــاءات إلــى أنّ ســرطان الثــدي هــو 
أكثــر أنــواع الســرطان شــيوعًا بــن النســاء علــى مســتوى العالــم، إذ يمثــل نســبة عاليــة مــن حــالات الســرطان 
ــة  ــه مــن أبعــاد صحيــة ونفســية واجتماعي ــزداد أهميــة هــذا الموضــوع مــع مــا يحمل المشــخّصة ســنويًا. وت

تتطلــب تكاتــف الجهــود للوقايــة والكشــف المبكــر والعــاج.

شــيوعاً  الســرطان  أنــواع  أكثــر  الثــدي  ســرطان  يعُــد 
ــي  ــم، وهــو الســبب الثان ــى مســتوى العال ــن النســاء عل ب
لوفيــات الســرطان بعــد ســرطان الرئــة، مــع أن نســبة 
حدوثــه بــن الرجــال تبقــى نــادرة. تكمــن خطورتــه في أنــه 
قــد يتطــور بصمــت خــال مراحلــه الأولــى دون ظهــور 
أعــراض واضحــة، إلا أنــه مــن أكثــر أنــواع الســرطان 
قابليــة للعــاج إذا كُشــف عنــه مبكــراً. وتشــير التقديــرات 
العالميــة إلــى أن واحــدة مــن كل ثمانــي نســاء قــد تصُــاب 
بســرطان الثــدي خــال حياتهــا، وأنــه يمثــل نحــو %25 

مــن جميــع ســرطانات النســاء. 

لمحة عــن سرطـــان الثدي 

المســببة  العوامــل  أنّ  العلميــة  الدراســات  تظُهــر 
لســرطان الثــدي متعــددة، إذ تتداخــل الجوانــب 
الوراثيــة  العوامــل  مــع  الحيــاة  ونمــط  البيئيــة 
تشــير  الأســباب،  هــذه  بــن  ومــن  والهرمونيــة. 
مــن   %10 إلــى   %5 بــن  مــا  أنّ  إلــى  البحــوث 
الحــالات تعــود إلــى عوامــل وراثيــة محــددة، أبرزها 
ــا بهــذا  ــات المشــهوره بارتباطه الطفــرات في الجين
المــرض وهــذه الطفــرات تزيــد مــن قابلية الشــخص 
للإصابــة بالمــرض بدرجــة كبيــرة،  ممــا يســلط 
كوســيلة  الوراثيــة  الاستشــارة  دور  علــى  الضــوء 
أساســية وفعالــة لفهــم المخاطــر المحتملــة واتخــاذ 
قــرارات مدروســة ســواء علــى صعيــد العــاج أو 

الوقائيــة. التدابيــر 
إنّ إدراك هــذه الحقائــق يفتــح المجــال أمام المريض 
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يعُــدّ ســرطان الثــدي مــن أكثــر الأمــراض التــي تشــغل الــرأي العــام الصحــي عالميًــا نظــرًا لانتشــاره الكبيــر 
وتأثيــره المباشــر علــى جــودة الحيــاة. فعلــى الرغــم مــن أنّــه مــرض يرتبــط غالبًــا بالنســاء، إلا أنّــه قــد يصيــب 
الرجــال أيضًــا، وإن كان ذلــك بنســبة أقــل بكثيــر. وتشــير الإحصــاءات إلــى أنّ ســرطان الثــدي هــو أكثــر أنــواع 
الســرطان شــيوعًا بــن النســاء علــى مســتوى العالــم، إذ يمثــل نســبة عاليــة مــن حــالات الســرطان المشــخّصة 
ســنويًا. وتــزداد أهميــة هــذا الموضــوع مــع مــا يحملــه مــن أبعــاد صحيــة ونفســية واجتماعيــة تتطلــب تكاتــف 

الجهــود للوقايــة والكشــف المبكــر والعــاج.

ــة  ــا، وفي داخــل كل خلي ــن الخلاي ــون مــن ملاي إن أجســادنا تتك
توجــد مجموعــة كاملــة مــن الجينــات يبلــغ عددهــا نحــو عشــرين 
ألــف جــن. هــذه الجينــات نرثهــا مــن والدينــا؛ نصفهــا مــن الأم 
والنصــف الآخــر مــن الأب، وهــي المســؤولة عــن نمــو أجســامنا 
دورًا  الجينــات  هــذه  بعــض  يلعــب  أعضائنــا.  عمــل  وكيفيــة 
ــا وتكاثرهــا، وبذلــك يمنــع  أساســيًا في التحكــم بانقســام الخلاي
حــدوث الســرطان. غيــر أن أي تغيــر أو طفــرة في هــذه الجينــات 
قــد يــؤدي إلــى فقــدان هــذا التحكــم ممــا يتيــح للخلايــا أن تنمــو 

ــا ســرطانية.. ــر طبيعــي وتتحــول إلــى خلاي بشــكل غي
و هنــاك أكثــر مــن جــن وراثــي قــد يســبب ســرطان الثــدي 
  TP53 و BRCA2 أو BRCA1وترتبــط الجينــات المســماة بـــ
ــات موجــودة  ــدي. وهــي جين و PTEN و PALB2بســرطان الث
عنــد كل انســان. ويرتفــع خطــر الإصابــة بســرطان الثــدي في 

حــال حصــول طفــرة أو خطــأ في أي مــن هــذه الجينــات.
وعندمــا يولــد الإنســان ولديــه نســخة معطلــة مــن أي مــن هــذه 
الجينــات المرتبطــة بســرطان الثــدي يكــون ســليم مــن المــرض 
ولكــن يكــون لديــه خطــر الإصابــة بســرطان الثــدي، وإذا تعــرض 
بعــد فتــرة مــن حياتــه لأي مــن العوامــل البيئيــة التــي ترفــع مــن 
خطــر الإصابــة مثــل تنــاول الهرمونــات لفتــرة طويلــة أو التعــرض 
الأعــراض  وتبــدأ  بالمــرض  يصــاب  قــد  هنــا  فإنــه  للتدخــن 
بالظهــور. في كثيــر مــن الحــالات يكــون ســرطان الثــدي ناتًجــا 

ــة أو نمــط.  عــن عوامــل بيئي

الوراثة وسرطــان الثدي 
في معظــم الحــالات، فــإن ســرطان الثــدي لا يكــون وراثيًــا، بــل يحــدث نتيجــة عوامــل بيئيــة معقــدة وتراكميــة 
مثــل المذكــوره أعــاه. ولكــن أيضــاّ قــد يولــد بعــض الأشــخاص وهــم يحملــون طفــرات جينيــة موروثــة، الأمــر 
الــذي يجعــل خطــر إصابتهــم بالســرطان أعلــى مــن غيرهــم. وهنــا يعُــرف المــرض بالســرطان  الوراثــي، وهــو 

أقــل شــيوعًا مــن الســرطان غيــر الوراثــي.
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حيــاة، لكنــه قــد يكــون وراثيًــا إذا ظهــرت أنمــاط محــددة داخــل العائلــة. وتــزداد الشــكوك بوجــود ســرطان 
الثــدي الوراثــي في الحــالات التاليــة:

ــارب مــن الدرجــة  ــر مــن الأق ــان أو أكث ــب اثن •إذا أصُي
الأولــى )الأب، الأخ، الأخــت، أو الابن/الابنــة( بســرطان 

الثــدي.
•إذا أصُيبــت إحــدى نســاء الأســرة بســرطان الثــدي 

قبــل ســن الأربعــن.
مــن  بنوعــن  العائلــة  قريبــات  إحــدى  أصيبــت  •إذا 
الســرطان معًــا مثــل ســرطان الثــدي وســرطان المبيــض.

في مثــل هــذه الحــالات، ينُصــح بالتوجــه إلــى الاستشــارة الوراثيــة لإجــراء تقييــم دقيــق، إذ يمكــن أن يكشــف 
التحليــل الجينــي عــن الطفــرات الموروثــة المســؤولة عــن زيــادة خطــر الإصابــة، ممــا يســاعد علــى الوقايــة 
المبكــرة وحمايــة باقــي أفــراد الأســرة..و مــن الضــروري هنــا أن نأخــذ عينــة دم مــن الأقــارب الأحيــاء الذيــن 
أصيبــوا بســرطان الثــدي. وإذا وجــد أي جــن متغيــر في هــذه العينــة فمــن الممكــن أن يتــم إجــراء اختبــار 

جينــي علــى باقــي أعضــاء الأســرة إذا رغبــوا في ذلــك.

الاستشارة الوراثية  وسرطان الثدي 
تلعــب الاستشــارة الوراثيــة دورًا محوريًــا في التعامــل مــع ســرطان الثــدي، إذ لا تقتصــر أهميتهــا علــى 
المصابــن بالمــرض فحســب، بــل تمتــد لتشــمل أفــراد العائلــة المعرّضــن لخطــر الإصابــة. فهــي تعُــدّ وســيلة 
فعّالــة للوقايــة عبــر وضــع اســتراتيجيات للحــد مــن المخاطــر .وتعُــد الاستشــارة الوراثيــة خطــوة أساســية في 
فهــم مخاطــر الإصابــة بســرطان الثــدي الوراثــي، وهــي عمليــة طبيــة توعويــة تهــدف إلــى مســاعدة المرضــى 
وعائلاتهــم علــى معرفــة مــا إذا كانــوا معرضــن بشــكل أكبــر للإصابــة بالمرض نتيجة طفــرات جينية موروثة. 
ولا تقتصــر الاستشــارة علــى الجانــب الطبــي فحســب، بــل تشــمل أيضــاً الدعــم النفســي لمســاعدة المريضــة 
ــى تمكــن  ــدي إل ــة لســرطان الث ــة.. وتهــدف الاستشــارة الوراثي ــا بثق ــل المعلومــة واتخــاذ قراراته ــى تقبّ عل
المريضــة وعائلتهــا مــن فهــم طبيعــة المــرض ومخاطــره المحتملــة. فهــي تســاعد أولاً في تقديــر احتمــال وجــود 
طفــرة جينيــة تزيــد مــن خطــر الإصابــة، ثــم تعمــل علــى توضيــح إمكانيــة انتقــال هــذا الخطــر إلــى أفــراد 
العائلــة. كمــا تدعــم المريضــة في اتخــاذ قــرارات علاجيــة أو وقائيــة مناســبة، مثــل الفحوصــات المبكــرة . ولا 
يقتصــر الأمــر علــى الجانــب الطبــي فحســب، بــل يمتــد ليشــمل توفيــر الدعــم النفســي والاجتماعــي، ممــا 

يخفــف مــن القلــق والخــوف ويمنــح المريضــة شــعوراً أكبــر بالاطمئنــان والســيطرة علــى وضعهــا الصحــي.
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الاستشارة الوراثية  وسرطان الثدي 
1.جمــع التاريــخ العائلــي والطبــي: يبــدأ المختــص 
وعائلتهــا،  للمريضــة  الصحــي  التاريــخ  بمراجعــة 
لمعرفــة مــدى وجــود حــالات ســابقة لســرطان الثــدي 

أو المبيــض.
وجــود  حــال  الوراثيــة: في  الفحوصــات  2.إجــراء 
جينيــة  فحوصــات  طلــب  يتــم  قويــة،  مؤشــرات 
جينــات  في  طفــرات  فحــص  مثــل  متخصصــة 

.BRCA2و  BRCA1
3.تفســير النتائــج: يقــوم المستشــار الوراثــي بشــرح 
معنــى النتائــج، ســواء أظهــرت وجــود طفــرة أو لــم 

تظهــر، وكيــف تنعكــس علــى المريضــة وعائلتهــا.
متابعــة  خطــة  وضــع  يتــم  التوصيــات:  4.تقــديم 
واضحــة، تتضمــن تغييــرات في نمــط الحيــاة وبعض 
العــادات الصحيــة وأيضــاَ  قــد تتضمــن تحويــل إلــى 
دوريــة  فحوصــات  لعمــل  وذلــك  أخــرى  عيــادات 
مبكــرة، أو الحيــاة، أوخيــارات علاجيــة وقائيــة..

الوقاية من سرطان الثدي 
ــن  ــل، لك ــدي بشــكل كام ــع ســرطان الث ــن من لا يمك
يمكــن تقليــل خطــر الإصابــة بــه بدرجــة كبيــرة مــن 
خــال اتبــاع أســلوب حيــاة صحــي. وتشــمل الوقايــة 
المحافظــة علــى وزن صحــي، وممارســة النشــاط 
البدنــي بانتظــام، والابتعــاد عــن التدخــن والكحول، 
إضافــة إلــى اعتمــاد نظــام غذائــي متــوازن غنــي 
بالخضــروات والفواكــه، مــع تعديــل نمــط الحيــاة 

ــا وحيويــة. .ليكــون أكثــر توازنً
وتعُــد الفحوصــات الدوريــة مــن أهم وســائل الوقاية 
والكشــف المبكــر، إذ ينُصــح باللجــوء إلــى التصويــر 
بالرنــن المغناطيســي أو الماموغــرام حســب توصيــة 
فرصــة  الفحــوص  هــذه  تمنــح  حيــث  الطبيــب، 
لاكتشــاف المــرض في مراحلــه الأولــى، ممــا يزيــد 
مــن نســب الشــفاء ويحسّــن فــرص العــاج الناجــح.
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وفي بعــض الحــالات عاليــة الخطــورة، قــد يكــون مــن الضــروري التفكيــر في الجراحــات الوقائيــة مثــل إزالــة 
الثــدي أو المبيــض قبــل ظهــور المــرض، وذلــك بهــدف تقليــل احتماليــة الإصابــة مســتقبلًا وحمايــة حيــاة المــرأة 

مــن المخاطــر الوراثيــة المؤكــدة.

إن مواجهــة ســرطان الثــدي لا تقتصــر علــى العــاج 
وحــده، بــل تبــدأ بالوعــي والمعرفــة. ومــن هنــا تأتــي 
أهميــة نشــر الثقافــة الصحيــة حــول الاستشــارة 
ــم  ــى فه ــة، ودورهــا في مســاعدة النســاء عل الوراثي
ــن.  ــة تجــاه صحته ــرارات واعي المخاطــر واتخــاذ ق
كمــا أن تعزيــز برامــج الفحــص المبكــر في المجتمــع 
يشــكل حجــر الأســاس لرفــع نســب الشــفاء وإنقــاذ 

الأرواح.

ولا يقــل أهميــة عــن ذلــك دعــم الأبحــاث المحليــة 
والعالميــة لفهــم أعمــق للعلاقــة بــن الوراثة وســرطان 
ــا جديــدة للعــاج والوقايــة.  الثــدي، بمــا يفتــح آفاقً
الصحيــة  الجهــات  تتبنــى  أن  الضــروري  ومــن 
سياســات واضحــة تجعــل الفحــص الوراثــي متاحًــا 
وبتكلفــة مناســبة، ليصــل إلــى كل مــن يحتاجــه دون 

ــق. عوائ
العلــم  بــن  الجمــع  الســر في  يبقــى  النهايــة،  وفي 
والوعــي والمبــادرات المجتمعيــة، فــكل خطــوة نحــو 
التثقيــف والوقايــة هــي اســتثمار في صحــة المــرأة 

بأكملــه. والمجتمــع  والأســرة 

	   أ. علياء قاري

   
مستشـارة وراثة - رئيسـة الجمعية

السعودية للطب الوراثي          
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 الوراثـــة والاورام      
لا شــك ان المعلومــات التــي حصلتــم عليهــا منــذ 
مســتوى  ترفــع  بــأن  كفيلــة  العــدد  هــذا  بدايــة 
الخــوف والتوجــس مــن الوراثــة والاورام ولكــن مــن 
الوراثــي  الســرطان  نســبة  فــان  الطمأنينــة  بــاب 
قليلــة مقارنــة باســباب الســرطان الأخــرى المكتســبة 
وفي اغلبهــا غيــر معروفــة. كمــا ان زيــادة المعرفــة 
ــي  ــه ســجل عائل ــن يوجــد ل ــة لم تكــون ســبيل للوقاي

بــالاورام.

ــي  ــات الت ــث يحــدث طفــرة في الجين ــات، حي ــل في الجين ــاتج عــن خل الســرطان بشــكل عــام هــو مــرض ن
ــة  ــر طبيعي ــا غي ــح الخلاي ــة، تصب ــر طبيعي ــات غي ــا تكــون الجين ــا. عندم تتحكــم في انقســام ونمــو الخلاي

ــن الســرطان. ــى تكوي ــؤدي إل ــر منضبــط ممــا ي وتنقســم بشــكل غي
 الطفــرات الجينيــة يمكــن أن تحــدث في أجســامنا، لكنهــا غالبًــا مــا تحــدث في جينــات ليســت ذات وظيفــة 
مهمــة وفي بعــض الأحيــان يســتطيع الجســم إصلاحهــا، لذلــك لا تحــدث مشــاكل ،والســبب الدقيــق لحــدوث 
الطفــرات الجينيــة غيــر معــروف لكــن قــد تكــون هنــاك عوامــل محفــزة مثــل التدخــن أو شــرب الكحــول 
وقــد يحــدث أن بعــض الأشــخاص قــد يولــدون بجينــات غيــر طبيعيــة تم توريثهــا مــن الوالديــن، ممــا قــد 

يــؤدي إلــى الإصابــة بالســرطان في المســتقبل، وهــو مــا يســمى الســرطان الوراثــي.

خطــر  فيهــا  يزيــد  حالــة  هــو  الوراثــي  الســرطان 
ــر  ــة مــن الســرطان بشــكل كبي ــواع معين ــة بأن الإصاب
بســبب طفــرة جينيــة مــن أحــد الوالديــن أو طفــرة 

جديــدة غيــر مورثــة.
الســرطانات  أمثلــة  ومــن  البروســتاتا.   وســرطان 

والمبيــض  الثــدي  ســرطان  الشــائعة  الوراثيــة 
الســرطان الوراثــي هــو  الخطــر الصامــت وهومــن 
الأمــراض الخطيــرة التــي قــد تــودي بحيــاة النــاس في 
المجتمــع، والتــي يمكــن الوقايــة منهــا. ومعظــم النــاس 
قــد ســمعوا عــن مــرض الســرطان مــن قبــل، لكــن 
قــد لا يعرفــون مــا هــو الســرطان الوراثــي ومــا هــي 

أســبابه. 
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إذا كنــت ترغــب في معرفــة مــا إذا كنــت معرضًــا 
لخطــر الســرطان الوراثــي أم لا، ينُصــح بمراجعــة 
الطبيــب لتقييــم المخاطــر والحصــول علــى استشــارة 
وراثيــة أولاً وفي حالــة وجــود خطــر، ســيقوم الطبيــب 
التشــخيص،  لتأكيــد  إضافيــة  فحوصــات  بإجــراء 
غيــر  عــن الجينــات  للكشــف  دم  وهــي فحوصــات 

الطبيعيــة ) الطفــرات الجينيــة(.

الحالــة الأولــى هــي المرضــى الذيــن يعانــون مــن 
الســرطان بالفعــل ولديهــم بعــض المؤشــرات المثيــرة 
للشــك، مثــل تشــخيص الســرطان في ســن مبكــرة، 
علــى ســبيل المثــال الإصابــة بســرطان الثــدي قبــل 
ســن 50 عامًــا، أو وجــود تاريــخ للإصابــة بأنــواع 
متعــددة مــن الســرطان في نفــس الشــخص، مثــل 

ــا. ــدي والمبيــض معً ــة بســرطان الث الإصاب

ــن  ــة هــي الأشــخاص الأصحــاء الذي ــة الثاني الحال
لديهــم تاريــخ عائلــي مريب للســرطان الوراثي، مثل 
وجــود عــدة أفــراد في العائلــة مصابــن بالســرطان، 
أو وجــود شــخص واحــد في العائلــة مصــاب بأكثــر 
مــن نــوع مــن الســرطان، أو وجــود حــالات نــادرة 
مــن الســرطان في العائلــة، مثــل ســرطان الثــدي 

عنــد الرجــال. 

امثلة على بعض أنواع السرطان الوراثي الشائعة: 
1( متلازمة سرطان الثدي والمبيض الوراثي  

 Hereditary breast and ovarian(:
)cancer syndrome

الأشــخاص الذيــن يحملــون طفــرات في  المورثتــان 
الثــدي  لســرطان  معرضــون   2 بــراكا  أو   1 بــراكا 
والمبيــض بالإضافــة انهــم معرضــون أيضًــا لخطــر 
متزايــد للإصابــة بأنــواع أخــرى مــن الســرطان مثــل 

ســرطان البنكريــاس وســرطان البروســتاتا.
 بالإضافــة إلــى ذلــك، قــد يكــون ســبب ســرطان 
الثــدي والمبيــض الوراثــي طفــرات في جينــات أخــرى.

الابحــاث تفيــد بــأن بعــض الطفــرات الجينيــة مرتبطــة بزيــادة خطــر الإصابــة بأنــواع معينــة مــن الســرطان 
والتــي تم توريثهــا مــن الوالديــن او احدهمــا ولكــن هــذا لا يعنــي أن كل مــن يحمــل هــذه الطفــرات ســيصاب 
بالســرطان ولكــن هــؤلاء الأشــخاص لديهــم خطــر أعلــى للإصابــة مقارنــة بالأشــخاص العاديــن وقــد 

يصابــون أو لا يصابــون بالســرطان في المســتقبل .

الســرطان  المعرضــن لخطــر  الأشــخاص  تقســيم  يمكننــا 
إلــى حالتــن: الوراثــي 
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2( متلازمة سرطان القولون الوراثي
 Hereditary colorectal cancer(:  

)syndrome
ســرطان  حــالات  مــن   %5-3 حوالــي  تمثــل  التــي 
القولــون، مثــل متلازمــة لينــش وهــي ناتجــة عــن 
دقــة  فحــص  عــن  المســؤولة  الجينــات  في  طفــرة 

. النــووي  الحمــض  تصنيــع 
القولــون،  ســرطان  الــى  تــودي  الطفــرة  هــذه 
بالإضافــة إلــى أنــواع أخــرى مــن الســرطان مثــل 
ســرطان بطانــة الرحــم، ســرطان المســالك البوليــة، 
ســرطان المعــدة، وســرطان القنــوات الصفراويــة. 
هنــاك أمــراض ســرطان أخــرى مرتبطــة بســرطان 
لي-فراومينــي  متلازمــة  مثــل  الوراثــي  القولــون 

كاودن. ومتلازمــة  ومتلازمــة 

3( متلازمة سرطان المعدة المنتشر الوراثي 
 Hereditary diffuse gastric cancer(:

)syndrome
الأشــخاص الذيــن يحملــون الطفــرة للجــن المســؤول 
معرضــون لخطــر عــالٍ للإصابــة بســرطان المعــدة، 
وقــد يصابــون بــه في ســن مبكــرة، كمــا أن لديهــم 

ــدًا للإصابــة بســرطان الثــدي. خطــرًا متزاي

ما فائدة معرفة السرطان الوراثي؟
المســاعدة في تخطيــط فحوصــات الكشــف المبكــر 
للســرطان بشــكل أكثــر تحديــدًا، أو الوقايــة مــن 
الســرطان عــن طريــق الجراحــة أو اســتخدام أدويــة 
توفــر  أنهــا  كمــا  الإصابــة.  خطــر  لتقليــل  معينــة 
ــة لتقييــم المخاطــر وإجــراء  معلومــات لأفــراد العائل
فحوصــات إضافيــة. كمــا أن معرفــة ذلــك مفيــد 
ــة  ــة اســتخدام أدوي ــل إمكاني في جوانــب العــاج، مث

موجهــة معينــة.



47

وأخيــرا نســأل الله للجميــع الســامة وان يشــفي كل مريــض مصــاب بــأي نــوع مــن 
أنــواع الســرطان.

أ.د. زهير عبدالله رهبيني

   
استشـاري طب الأطفـال والطب

الوراثـي          




