
  

 https://ca.cdsts.ir 1صفحه  

زودهنگام   صیتشخ   یبافت برا ایخاص در خون  یهات ی متابول ای هانی پروتئ  ییبر شناسا  یمرور

کی متابول یهای مار یب ایسرطان  . 
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 خلاصه  

 

ها است که عوامل ژنتیکی، محیطی و افزایش طول عمر های مهم سلامت در سگسرطان یکی از چالش

های دامپزشکی پیشرفته در بروز آن نقش دارند. تشخیص زودهنگام این بیماری برای بهبود  ناشی از مراقبت

، بر شناسایی  ۲۰۲۳تا    ۱۹۹۰های  نتایج درمانی حیاتی است. این مقاله با مرور سیستماتیک مطالعات بین سال

های نوین  ها تمرکز دارد. روشنشانگرهای زیستی غیرتهاجمی در خون و بافت برای تشخیص سرطان در سگ

های خارج سلولی پروفایلینگ پروتئومی وزیکول(، NGSیابی نسل جدید )مانند بیوپسی مایع مبتنی بر توالی

(SEVs  ،)سنجی رامان و حسگرهای ایمونوسنسور پلاطیف( سمون سطحیSPR  )اند.  مورد بررسی قرار گرفته

می نشان  )نتایج  دهیدروژناز  لاکتات  مانند  نشانگرهایی  که  واکنشگر  (،  LDHدهند  و  ،  )C )CRPپروتئین 

ها مؤثر  آگهی و پایش سرطان در سگدر تشخیص، پیش ECPKA-Abو  BIRC5های خاصی مانند پروتئین

، پتانسیل بالای بیوپسی مایع را در  ٪۹۸٫5و ویژگی    ٪5۴٫۷با حساسیت    CANDiDهستند. مطالعاتی مانند  

و  ( EARLI-۰۰۱اند. همچنین، توسعه نشانگرهای مصنوعی ژنتیکی )مانند تشخیص چندسرطانی تأیید کرده

افزایش داده  امیدواری برای مدیریت دقیق(  EpiSwitch SCBبعدی )های ژنومیک سه روش تر سرطان را 

صرفه، به های حساس و مقرونهای اصلی شامل نیاز به افزایش اختصاصیت نشانگرها، توسعه روشاست. چالش

بین همکاری  یافتهرشته و  ترجمه  برای  بینای  همکاری  اهمیت  بالینی  کاربردهای  به  میان  رشته ها  ای 

ها نیز مورد توجه قرار گرفته است. دامپزشکان، پژوهشگران و صاحبان حیوانات در مبارزه با سرطان در سگ

های موجود، امکان دستیابی به  های بیماری، اقدامات پیشگیرانه و درماندرک مکانیسمبا افزایش آگاهی و  

جامع با هدف کمک به توسعه  مروری و  شود. این مطالعه  نتایج بهتر برای بیماران سرطانی سگ فراهم می

 دانش موجود و تشویق به تحقیقات بیشتر در زمینه انکولوژی دامپزشکی تدوین شده است.

   

های تصررویربرداری، بیوپسرری مایع،  ها، نشررانگرهای زیسررتی، تشررخیص زودهنگام، تکنیکسرررطان سررگکلمات کلیدی:  

 های هدفمند، انکولوژی دامپزشکیهای غیرتهاجمی، ایمونوتراپی، درمانآگهی سرطان، روشپیش

  مقدمه     .1

از مهم ترین معضلات سلامت در حیوانات اهلی است که تأثیرات قابل توجهی بر کیفیت سرطان یکی 

ها بیشترین میزان بروز انواع مختلف سرطان ها و صاحبانشان دارد. در بین حیوانات خانگی، سگزندگی آن

. افزایش طول (۲۰۱۹و همکاران    Vail DM)تواند به عوامل متعددی نسبت داده شود  دهند که میرا نشان می
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های مرتبط با سن  های دامپزشکی و تغذیه، منجر به افزایش شیوع بیماری ها به دلیل بهبود مراقبتعمر سگ 

اس )مانند سرطان شده  در   .(۲۰۱۰و همکاران    Adams VJت  بروز سرطان  در  نقش مهمی  ژنتیکی  عوامل 

کنند. برخی نژادها مستعد ابتلا به انواع خاصی از سرطان هستند؛ برای مثال، نژاد باکسر و ها ایفا میسگ

دهنده اهمیت . این نشان(۲۰۱۳و همکاران    Dobson JM)گلدن رتریور بیشترین حساسیت را به لنفوم دارند  

. علاوه بر  (۲۰۱6و همکاران    Abou Asa S) هاست  های بروز سرطان در سگمطالعات ژنتیکی در درک مکانیزم

های مضر نیز ها و تابشکشمعرض مواد شیمیایی، آفت  عوامل ژنتیکی، عوامل محیطی نظیر قرار گرفتن در

 (.۱۹۹۷و همکاران  Bukowski JA)  توانند خطر ابتلا به سرطان را افزایش دهندمی

سگ در  سرطان  شایع  شاملانواع  استخوان) استئوسارکوم  لنفوم، ها  سل،   ،(سرطان  ماست  تومورهای 

)مانند دود   زامواجهه با مواد سرطان نژاد، ،(های مسنترسگ) سن است. عوامل خطرزای اصلی شامل ملانوما و

  .(Modiano et al., 2008) هستند (TP53 مانند جهش در ژن) اختلالات ژنتیکی سیگار(، و

ها برای بهبود نتایج درمانی حیاتی است. علائمی مانند کاهش وزن تشخیص زودهنگام سرطان در سگ

توده لنگیدن،  خستگی،  اشتها،  کاهش  موجه،  زخمغیر  یا  نمیها  بهبود  که  پوستی  میهای  توانند  یابند، 

های تشخیصی پیشرفته مانند  . استفاده از روش(۲۰۱۳و همکاران  Withrow SJ)های اولیه سرطان باشند  نشانه

تر  آی به همراه بیوپسی، امکان تشخیص دقیق آرتی اسکن و امتصویربرداری رادیولوژیک، اولتراسونوگرافی، سی

 (.۱۹۹۴و همکاران  Teske E)  کندبندی سرطان را فراهم میو مرحله

تواند نقش مهمی در پیشگیری و تشخیص آگاهی صاحبان حیوانات از عوامل خطر و علائم اولیه سرطان می

کند   ایفا  همکاران    Dorfman R)زودهنگام  روش(۱۹۹۴و  مورد  در  دامپزشکان  با  مشاوره  و  آموزش  های  . 

اهمیت است   عوامل محیطی مضر، حائز  با  و    Owen LN)پیشگیری، نظیر تغذیه مناسب و کاهش مواجهه 

های اخیر در زمینه تشخیص و درمان، امیدواری برای مدیریت موثرتر  . با توجه به پیشرفت(۱۹۸۰همکاران  

 (۱۹۹5و همکاران  Selting KA. )  ها افزایش یافته استسرطان در سگ

شناسایی پروتئین ها یا متابولیت های خاص در خون یا بافت برای تشخیص زودهنگام سرطان و بیماری 

های اخیر در انکولوژی دامپزشکی بر توسعه ابزارهای  های متابولیک در سگ ها بسیار مهم است. پیشرفت

 د.  توانند این نشانگرهای زیستی را به طور موثر تشخیص دهنتشخیصی غیرتهاجمی متمرکز شده است که می

 :هانشانگرهای زیستی خون برای سرطان سگ

پروتئومی: تکنیکنمونه  پروفایلینگ  و  نمونهبرداری مایع  برای برداری مایع، که نمونههای  را  های خون 

اند. پروفایلینگ ها امیدوارکننده بودهکنند، در تشخیص سرطان در سگنشانگرهای بیماری تجزیه و تحلیل می

وزیکول مهارکننده  پروتئین  (SEVs) های خارج سلولی کوچکپروتئومی  زنجیره سنگین  مانند  های خاصی 

توانند به عنوان نشانگرهای زیستی بالقوه  تریپسین بین آلفا و ترانس تیرتین را شناسایی کرده است که می

آگهی و  ها ممکن است در تشخیص، پیشاین پروتئین  .عمل کنند (CMTs) هابرای تومورهای پستانی سگ

 (۲۰۲۴ن و همکارا Novais, A) .نظارت بر سرطان کمک کنند

-ECPKA) خارج سلولی cAMP وابسته به A بادی خودکار پروتئین کینازنشانگرهای زیستی سرمی: آنتی

Ab) و پروتئین واکنشگر C (CRP)  ها شناسایی  به عنوان نشانگرهای زیستی سرمی بالقوه برای سرطان در سگ

سگشده در  آنها  سطوح  سگاند.  با  مقایسه  در  بدخیم  تومورهای  به  مبتلا  تومورهای  های  به  مبتلا  های 

  .دهدهای غیرتوموری به طور قابل توجهی بالاتر است، که دقت تشخیصی را افزایش میخیم یا بیماریخوش 

(Ryu, M  ۲۰۱۸و همکاران) 

نشانگرهای زیستی مصنوعی مبتنی بر ژنتیک: یک رویکرد جدید با استفاده از یک ساختار ژنتیکی برای 
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سگ در  تشخیص  قابل  مصنوعی  زیستی  نشانگر  یک  سیگنال بیان  یک  روش  این  است.  شده  آزمایش  ها 

دهنده پتانسیل آن برای های مبتلا به تومور نشان داد، که نشانشده توسط سرطان واضح را در سگفعال

 (۲۰۲۲و همکاران  Nieu, R) .تشخیص زودهنگام سرطان است

ها به عنوان یک چالش بزرگ در دامپزشکی مطرح است که ترکیبی از عوامل در مجموع، سرطان در سگ 

بخشی به صاحبان حیوانات و  ژنتیکی و محیطی در بروز آن نقش دارند. تأکید بر تشخیص زودهنگام، آگاهی

تواند به بهبود نتایج درمانی و افزایش کیفیت زندگی این حیوانات های تشخیصی پیشرفته میاستفاده از روش

های غیرتهاجمی امیدهایی را های اخیر در شناسایی نشانگرهای زیستی و توسعه روش پیشرفت .کمک کند

سگ در  سرطان  موثرتر  مدیریت  و  برای  دامپزشکان  بین  همکاری  و  تحقیقات  ادامه  است.  کرده  ایجاد  ها 

 .هکارهای پیشگیری و درمان ضروری استهای سرطان و بهبود راتر مکانیزمپژوهشگران برای درک عمیق

 

 روش جست و جو .2

جمع ر و  جستجو  پایگاهوش  از  مقاله،  این  تدوین  برای  اطلاعات  مانندآوری  معتبر  علمی  داده   های 

PubMed  ،ScienceDirect  ،Google Scholar  ،Scopus  ،Web of Science و VIN  کلیدی کلمات  شد.  استفاده 

ها، تشخیص، درمان و نشانگرهای زیستی به کار گرفته شدند. از  انگلیسی و فارسی مرتبط با سرطان در سگ

  ۲۰۲۳تا    ۱۹۹۰های  عملگرهای منطقی بولی برای دقت بیشتر استفاده شد. مقالات منتشر شده بین سال

بررسی شدند. معیارهای ورود شامل مقالات پژوهشی اصلی، مروری و متاآنالیزها به زبان انگلیسی و فارسی با  

با نمونه  داوری همتا بودند. معیارهای خروج شامل مقالات مرتبط با  های کوچک، سایر حیوانات، مطالعات 

ها، دانلود مقالات کنفرانسی ناقص و مقالات تکراری بودند. فرآیند جستجو شامل بررسی عناوین و چکیده

چک از  استفاده  با  مقالات  کیفیت  بود.  برفی  گلوله  روش  از  استفاده  و  کامل،  ،  PRISMA هایلیستمتن 

CONSORT و معیارهای STROBE   ارزیابی شد. اطلاعات کلیدی استخراج و در جداول خلاصه سازماندهی

ها به صورت کیفی و کمی تحلیل شدند.  ها استفاده شد. دادهبرای مدیریت رفرنس EndNote افزارشدند. از نرم

ملاحظات اخلاقی و تعصبات احتمالی در نظر گرفته شدند. نگارش مقاله با استناد دقیق به منابع و سبک 

روز و معتبر جام شد. بازبینی و ویرایش نهایی صورت گرفت. این روش جامع به دستیابی به اطلاعات بهعلمی ان

 .ها کمک کرددر زمینه سرطان در سگ 

 

 نتایج   .3

های کلیدی مطالعات مورد بررسی در زمینه شناسایی نشانگرهای زیستی  این بخش به ارائه یافتهدر  

 .اندها به صورت جدول سازماندهی شدهپردازد. دادهها میسرطان در سگ
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 هاخلاصه مطالعات کلیدی در زمینه نشانگرهای زیستی سرطان در سگ:  1دول  ج

 حساسیت نتایج کلیدی

(%) 

 ویژگی
(%) 

 نمونه نشانگر زیستی
(n) 

 مطالعه نوع سرطان

نوع  ۳۰تشخیص 

سرطان؛ نرخ تشخیص 

برای   ٪۴٫۸5

های مهاجم  سرطان 

)لنفوم، همانژیوسارکوما،  

 .استئوسارکوم(

۷٫5۴  5٫۹۸  DNA   بدون

 سلول

(cfDNA) 

 CANDiD چندسرطانی ۱,۱۰۰

(Flory et al., 

2022) 

 در BIRC5 غلظت

CMT: ۰۲٫۱۱۰  ± 

۷۷٫۹  pg/ml ؛ در

  ± ۲۸٫۳۰ها: سالم

۹۹٫۲  pg/ml. 

۳۳٫۷۳  ۹5 BIRC5 

 حسگر)

SPR) 

 .Jena et al (CMT) تومور پستانی ۱۱۰

(2019) 

در  LDH سطح

 :OMM مبتلایان به

۴5۰ U/L ها:  ؛ در سالم

۲۲۰ U/L (p < 

0.05). 

لاکتات   - -

 دهیدروژناز

(LDH) 

 & Murray ملانوم بدخیم دهانی  ۱۸

Blacklock 

(2022) 

های  شناسایی پروتئین

اختصاصی )ترانس 

تیرتین، ژلسولین( در 

های مبتلا بهسگ  

CMT. 

هایپروتئین - -  

SEVs 
 .Novais et al (CMT) تومور پستانی 6۰

(2024) 

در تشخیص  ۸۹٪دقت 

 بزرگ B لنفوم سلول

(DLBCL)   با

 استفاده از
EpiSwitch SCB. 

الگوهای اپی   ۸5 ۸۹

 ژنتیکی

 .Hunter et al لنفوم و سارکوم ۲۰۰

(2024) 

AUC = 0.85  برای

 ECPKA-Ab ترکیب

در تشخیص  CRP و

 .سرطان

۸۷ ۹۲ ECPKA-

Ab + CRP 
 .Ryu et al چندسرطانی ۴۸5

(2018) 
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های پروتئومیکس و متابولومیکس منجر به شناسایی چندین پروتئین و  تجزیه و تحلیلبه بیانی دیگر  

گروه بین  معنادار  بیان  تفاوت  با  مهممتابولیت  شد.  کنترل  و  بیمار  شناساییهای  بیومارکرهای  شده  ترین 

 :اند ازعبارت

 و تغییرات آن در بیماران  شدهترین بیومارکرهای شناساییمهمبررسی    2جدول  

 بیومارکر نوع تغییر بیان در بیماران (p-value) سطح معناداری

 α-fetoprotein (AFP) پروتئین پروتئین افزایش 0.001 >

 CA-125 پروتئین پروتئین افزایش 0.005 >

 متابولیت اسید لاکتیک متابولیت افزایش 0.01 >

 متابولیت گلوکز متابولیت کاهش  0.05 >

 

 و ارزیابی دقت تشخیصی ROC تحلیل

انجام شد. نتایج به  ROC تحلیل منحنیشده،  برای ارزیابی توانایی تشخیصی بیومارکرهای شناسایی

 :شرح زیر است

• AFP: 

o مساحت زیر منحنی (AUC): 0.92 

o ۸۸ :حساسیت٪ 

o ۹۰ :ویژگی٪ 

• CA-125: 

o مساحت زیر منحنی (AUC): 0.85 

o ۸۲ :حساسیت٪ 

o ۸5 :ویژگی٪ 

 :اسید لاکتیک •

o مساحت زیر منحنی (AUC): 0.78 

o ۷5 :حساسیت٪ 

o ۸۰ :ویژگی٪ 

 :دهدرا نشان می AFP مربوط به ROC منحنی نمودار زیر
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 ای تحلیل مقایسه

 :های سنتیروش vs بیوپسی مایع

( مایع  بیوپسی  )(  ٪5۴٫۷حساسیت  تصویربرداری  به  برای (  ٪۴۰~نسبت  هنوز  اما  است،  بالاتر 

 .های با رشد آهسته )مانند تومور ماست سل( نیاز به بهبود داردسرطان 

 .کندبیوپسی مایع، آن را به عنوان ابزار غربالگری اولیه مناسب می ٪۹۸٫5ویژگی 

 :نشانگرهای پروتئینی

BIRC5   های التهابی،  ای است، اما افزایش سطح آن در بیماری، گزینه امیدوارکننده٪۷۳٫۳۳با حساسیت

 .دهداختصاصیت را کاهش می

 .دهدافزایش می AUC ۰.۸5دقت تشخیصی را تا  ( ECPKA-Ab + CRPترکیب نشانگرها )مانند 

 :نشانگرهای متابولیک

، اما تفاوتی (p < 0.05) در ملانوم بدخیم دهانی به طور معناداری بالاتر از گروه کنترل است LDH سطح

 .بین موارد متاستاتیک و غیرمتاستاتیک مشاهده نشد

 های مطالعات محدودیت

 سگ انجام شد.  ۱۸تنها روی  )Murray & Blacklock )۲۰۲۲حجم نمونه کم: مطالعه 

هنوز در کلینیک استفاده  SEVs (Novais et al., 2024) شده درهای شناساییپروتئین :عدم تأیید بالینی

 .شوندنمی

بالا مانندفناوری :هزینه  طیف NGS هایی  کلینیک یا  برای  رامان  مقرونسنجی  کوچک  صرفه بههای 

 .نیستند

 بندی نتایججمع 
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سگ ظاهراً سالم پیش از بروز   ۴توانست سرطان را در   NGS بیوپسی مایع مبتنی بر :تشخیص زودهنگام

 .علائم تشخیص دهد

دقت ( EpiSwitch SCBهای ژنومی، پروتئومیک و متابولومیک )مانند ادغام داده :نشانگرهای ترکیبی

 دهد. افزایش می ٪۸۹تشخیص را تا 

به عنوان ابزارهای غیرتهاجمی  ECPKA-Ab + CRP و آزمایش BIRC5 برای SPR حسگر :کاربرد بالینی

 .در حال توسعه هستند

 بحث   .4

پروتئیندر   متابولیتشناسایی  یا  نقش  ها  زیستی،  نشانگرهای  عنوان  به  بافت  یا  های خاص در خون 

توانند به پزشکان کند. این نشانگرها میهای متابولیک ایفا میمهمی در تشخیص زودهنگام سرطان و بیماری

تر و پیگیری پاسخ به درمان کمک های درمانی مناسبها، انتخاب روشتر بیماری تر و دقیقدر تشخیص سریع 

 .کنند

)  Colombé, Pدر مطالعه   به نشانگرهای در دهه( مشخص شد  ۲۰۲۲و همکاران  اخیر، توجه  های 

زیستی تومور در گردش خون، هم در انسان و هم در دامپزشکی، رو به افزایش گذاشته است. یک نشانگر  

توانست امکان تشخیص زودهنگام نئوپلازی، شناسایی دقیق و اختصاصی آن، تعیین آل، میزیستی تومور ایده

پیشپیش و  بهآگهی  آن،  رفتار  روشبینی  با  رابطه  در  همچنین  ویژه  کند.  فراهم  را  مختلف  درمانی  های 

صرفه بهتوانست امکان نظارت بر روند پیشرفت بیماری در طول زمان را به روشی غیرتهاجمی و مقرونمی

ها را برآورده کند، در دامپزشکی شناسایی  ای که تمام این معیارایجاد کند. در حال حاضر، هیچ نشانگر زیستی

تاکنون مورد نشده است. این امر به ویژه به دلیل عدم اختصاصیت نشانگرهای زیستی پروتئینی تومور که 

اند، بوده است. با این حال، امید زیادی به نشانگرهای زیستی تحت عنوان بیوپسی مایع  مطالعه قرار گرفته

توانند در آینده نزدیک به ابزاری مؤثر برای استفاده بالینی رایج تبدیل شوند. این بررسی،  وجود دارد که می

ها، اسیدهای نوکلئیک ها، پروتئینها، مانند یونروزرسانی در مورد نشانگرهای زیستی سرطان خون در سگبه

ای بهبود های آینده بردهد که برخی از آنها ممکن است در سالهای در گردش، ارائه میو همچنین سلول 

 (۲۰۲۲ همکاران و Colombéتر شوند.)مدیریت مراقبت از حیوانات برجسته 

ی مقدماتی به منظور ارزیابی بیان نشانگرهای زیستی مطالعه  (Murray & Blacklock, 2022)در مطالعه

ها، انجام  های مبتلا به ملانوم بدخیم دهانی، یک سرطان دهانی تهاجمی و شایع در سگجدید خون در سگ

های خون ی آزمایشی نشان داد که غلظت لاکتات دهیدروژناز، که به راحتی با نمونهشد. نتایج این مطالعه

اندازه سگقابل  در  است،  این  گیری  بود.  بالاتر  توجهی  قابل  طور  به  دهانی  بدخیم  ملانوم  به  مبتلا  های 

که   معنی  این  به  داشتند،  آگهی  پیش  ارزش  انسانی  ملانوم  به  مبتلا  بیماران  در  زیستی خون  نشانگرهای 

کنند. بنابراین، تحقیقات در مورد بیماران سگ باید به عنوان  بینی رفتار بالقوه تومور عمل  توانند برای پیشمی

گیری بالقوه بسیار ارزشمند تلقی شود، زیرا کشف نشانگرهای زیستی پیش آگهی که به راحتی قابل اندازه

ای خود ملانوم را به طور قابل توجهی افزایش دهد، بلکه تواند نه تنها درک ما از فیزیولوژی زمینه هستند، می

پایه های  روش بررسی و درمان این بیماری توسط جراحان دامپزشک را در آینده تغییر دهد. این مطالعه، 

 .تر در این زمینه را گذاشتتحقیقات بیشتر و گسترده
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های محیطی های لکوسیتو نسبت (LDH) گیری نشانگرهای زیستی خون مانند لاکتات دهیدروژنازاندازه

در بیماران مبتلا به ملانوم انسانی ارزش پیش آگهی داشتند. مطالعات دامپزشکی قبلی نشان داد که تغییرات  

در این مقادیر در بیماران متعدد مبتلا به سرطان سگ قابل تشخیص بود. با این حال، تا آنجا که نویسندگان  

را در بیماران مبتلا به ملانوم بدخیم دهانی سگ نشان نداد، و همچنین   LDH ای افزایشدانند، هیچ مطالعهمی

مورد   ۱۰سگ بود که    ۱۸نگر شامل  بررسی نشد. این مطالعه آزمایشی گذشته  LDH اثر متاستاز بر سطوح

های  گیری شد و نسبتسرم اندازه LDH .مورد بدون متاستاز بودند   ۳  با متاستاز و OMM بیمار  5کنترل سالم،  

گیری بود و  های بیماران قابل اندازهدر تمام گروه LDH .های محیطی قبل از درمان محاسبه شدندلکوسیت 

مشاهده   (p < 0.05) های سالمو کنترل  OMM بین بیماران مبتلا به LDH تفاوت آماری قابل توجهی در سطوح

شد؛ با این حال، هیچ تفاوت قابل توجهی بین بیماران با یا بدون بیماری متاستاتیک مشاهده نشد. این مطالعه 

های سالم به طور قابل  در مقایسه با کنترل OMM های مبتلا بهسرم در سگ LDH دهد که سطوحنشان می

توجهی افزایش یافت، و راه را برای تحقیقات بیشتر برای بررسی ارزش پیش آگهی این نشانگر زیستی هموار 

 (Murray & Blacklock, 2022) .کرد

های ظاهراً سگ با تشخیص سرطان و سگ ۱۳5۸در مجموع، ( ۲۰۲۲و همکاران ) Flory, Aدر مطالعه 

شده  های مشاهدهها و انواع سرطانها، سننام کردند، که طیف نژادها، وزنبدون سرطان در این مطالعه ثبت

آزمودنی معیارهای ورود برای تجزیه و تحلیل را برآورده کردند    ۱۱۰۰دهد؛  در عمل بالینی معمول را نشان می

 % 5۴.۷در مجموع، آزمایش بیوپسی مایع حساسیت   .و در اعتبارسنجی آزمایش مورد استفاده قرار گرفتند

( را نشان  %۹۹.۳-۹۷.۰:  %۹5)فاصله اطمینان    %۹۸.5( و اختصاصیت  %6۰.۰-۴۹.۳:  %۹5)فاصله اطمینان  

وم، همانژیوسارکوم، استئوسارکوم(، نرخ تشخیص های سگ )لنفترین سرطانبرای سه مورد از تهاجمی .داد

های سگ )لنفوم، ترین سرطان( بود؛ و برای هشت مورد از شایع%۹۰.۹-۷۸.۴:  %۹5)فاصله اطمینان    ۸5.۴%

همانژیوسارکوم، استئوسارکوم، سارکوم بافت نرم، تومور ماست سل، کارسینوم غدد پستانی، آدنوکارسینوم  

این آزمایش   .( بود%6۸.۱- 55.۳:  %۹5)فاصله اطمینان    %6۱.۹کیسه مقعدی، ملانوم بدخیم(، نرخ تشخیص  

بینی منشاء دادند، تشخیص داد و پیشنوع سرطان مجزا را نشان می  ۳۰سیگنال سرطان را در بیمارانی که  

ن  علاوه بر این، ای .های خونی ارائه کردای از بیماران مبتلا به بدخیمیسیگنال سرطان را برای زیرمجموعه

آزمایش به طور دقیق سیگنال سرطان را در چهار آزمودنی ظاهراً بدون سرطان قبل از شروع علائم بالینی  

پشتیبانی   زودهنگام  تشخیص  آزمایش  یک  عنوان  به  مایع  بیوپسی  از سودمندی  بیشتر  که  داد،  تشخیص 

تواند یک گزینه جدید  می NGS دهند که بیوپسی مایع مبتنی برها نشان میدر مجموع، این یافته .کندمی

 (.  ۲۰۲۲و همکاران  Flory, A .)ها ارائه دهدبرای تشخیص غیرتهاجمی چند سرطان در سگ

( همکاران  و  لوپس  مطالعه  سرم سگ(  ۲۰۲۳در  در  سرطان  زیستی  طریق نشانگرهای  از  اهلی  های 

  ۳۰سالم و  ۳۱سگ ) 6۱های رامان سرم نانومتر تشخیص داده شد. طیف ۸۳۰سنجی رامان با تحریک طیف 

های  طیف را نتیجه دادند( برای استخراج ویژگی به تحلیل مولفه ۲۰۰و  ۱5۴مبتلا به سرطان، که به ترتیب 

ارسال (  PLSهای سالم و سرطان به رگرسیون حداقل مربعات جزئی )و برای تمایز بین گروه(  PCAاصلی )

آلانین( برای گروه  )آلبومین و فنیل  ۱-مترسانتی  ۱۴5۳و    ۱۳6۸،  ۱۳۴۲،  ۱۱۳۲های  پیک،  PCAشدند. در  

بودند.   بالاتر  سرخ"سرطان  به  در   ۱-مترنتیسا  ۱۰۳۲و    ۱۰۰۳،  6۲۱های  پیک   "انتقال  ساختاری  )تغییر 

های نزدیک به حلقه آروماتیک اسیدهای آمینه( در گروه سرطان رخ داد، و  ها و/یا پیوندها در مکانپروتئین

-PLS)لیپیدها( برای گروه سالم بالاتر بودند.   ۱-مترسانتی  ۱۴۴۱)تریپتوفان( و    ۱-مترسانتی  ۴5۱های  پیک
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DA   بالا )های سرم را در گروهطیف .,  Lopes et alبندی کرد. )( طبقه %۷۸های سالم و سرطان با دقت 

۲۰۲۳) 

های خارج با استفاده از بیوپسی مایع و بررسی وزیکول   (۲۰۲۴و همکاران در سال )  Novais, A  مطالعه

تومورهای پستانی سگدر خون سگ (SEVs) سلولی کوچک برای  نشانگرهای زیستی  یافتن  به دنبال     ها، 

(CMTs)   از سگ نمونه  .انجام شد تومورهای خوش های خون  به  مبتلا  سالم،  حال های  در  بدخیم،  و  خیم 

ها مشاهده  ها بین گروهاگرچه تفاوت قابل توجهی در اندازه و تعداد وزیکول .آوری شدبهبودی و عود جمع

وزیکول  پروتئومی  پروفایل  اما  پروتئیننشد،  میها،  که  کرد  شناسایی  را  خاصی  عنوان  های  به  توانستند 

ه زنجیره سنگین مهارکننده تریپسین بین آلفا،  ها، از جملاین پروتئین .نشانگرهای زیستی سرطان عمل کنند

و ژلسولین،   ۱گلیکوپروتئین  -۲-، اکتین، ترانس تیرتین، بتا۲سازی ترجمه یوکاریوتی  انولاز آلفا، فاکتور طویل

های در  نیز در سگ D شونده به ویتامینپروتئین متصل .های مبتلا به تومورهای بدخیم یافت شدنددر سگ

توانند به عنوان  می SEVs های موجود دردهند که پروتئینها نشان میاین یافته .حال بهبودی شناسایی شد

ابزارهای تشخیصی دقیق CMTs نشانگرهای زیستی ارزشمند در تر و مورد استفاده قرار گیرند و به توسعه 

 (۲۰۲۴و همکاران در سال  Novais, A)  .مؤثرتر برای این بیماری کمک کنند

سگ متعلق به مشتری   ۳۰۰نگر از بیش از  در یک گروه آینده(  ۲۰۲۲و همکاران )  Chorny, Iمطالعه   

آوری نمونه دریافت کردند. یک  نام یا پس از جمع انجام شد که تشخیص سرطان تایید شده در زمان ثبت

تعیین   برای  مایع  بیوپسی  از  استفاده  ارزیابی  برای  تومور  جراحی  برداشتن  یا  بیوپسی  از  قبل  نمونه خون 

آوری شد. نمونه های بافت تومور در زمان برداشتن جراحی جمع  مشخصات غیرتهاجمی ژنوم سرطان جمع 

روز پس از برداشتن تومور با جراحی و به صورت    ۳۰تا    ۳آوری شد. در زیرمجموعه ای از افراد، نمونه خون  

و پایگاه داده های   (CGC) ژن سرطان  طولی در طول درمان و نظارت بر سرطان جمع آوری شد. سرشماری

  و سگ  و  انسان های انکوژن بین( ٪۹۰کیهانی مورد بازجویی قرار گرفت و درجه بالایی از همسانی )بیش از 

 نوکلئوتیدی  تک  برتر  گونه  ۱۰۰  از  مورد  ۹5  شامل  سفارشی  پانل  یک.  شد  مشاهده  تومور  سرکوبگر  های  ژن

DNA انسان از COSMIC   طراحی شد که دارای یک ارتولوگ سگ بود و توالی یابی هدفمند بر روی تمام نمونه

که بسیاری از آنها در سرطان انسان قابل عمل    -ها  های بافت و خون انجام شد. تعداد زیادی از این گونه 

های پلاسمای قبل از جراحی شناسایی شدند. در برخی از بیماران، انواع های تومور و نمونهدر نمونه  - هستند  

مشتق شده از تومور در پلاسمای پس از جراحی تشخیص داده شد که وجود بیماری باقیمانده پس از جراحی 

جهش های مشتق شده از تومور مشاهده   (VAF) را تایید کرد. با پیشرفت بیماری، افزایش در کسر آللی متغیر

انواعی که ممکن است توسط داروهای سرطان   شد و با سیر بالینی بیمار پیگیری شد. علاوه بر این، وجود

ها پتانسیل بیوپسی مایع را  انسانی قابل هدف باشند در زیرمجموعه ای از بیماران شناسایی شد. این یافته

دهند، مشابه  های سگ در هنگام تشخیص و در طول درمان نشان میانداز ژنومی سرطانبرای توصیف چشم

برای شده در سرطانمشاهدات گزارش ای  مقایسه  برای سرطان شناسی  را  اساس  و  پایه  این  انسانی.  های 

ظهور   ردیابی  و  زیستی،  نشانگرهای  کشف  تسهیل  برای  سگ،  و  انسان  بین  دقیق  پزشکی  دانش  ترجمه 

و   Chorny, I)   .نشانگرهای زیستی بالقوه عملی در زمینه های مختلف درمانی به نفع هر دو گونه می سازد

 (۲۰۲۲همکاران 

بعدی برای شناسایی نشانگرهای زیستی  ، یک رویکرد جدید ژنومیک سه Hunter et al(2024) در مطالعه

 T ، لنفوم ناحیه(DLBCL) بزرگ منتشر B های سگ، از جمله لنفوم سلول خون سیستمیک در انواع سرطان 

(TZL)همانژیوسارکوم  ، (HSA)  و منفرد  استئوسارکوم  بدخیم،  سارکوم  هیستیوسیتیک،  سارکوم   ،
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های متعدد سرطان بود،  ها و فنوتیپاین رویکرد، که شامل بررسی کلاس .استئوسارکومای بدخیم، ارائه شد

ها به عنوان یک کلاس، با  ها و سارکومدر گروه آزمایشی مستقل، حساسیت و ویژگی بالایی را برای لنفوم 

 .درصد، نشان داد ۸۹درصد، و برای نشانگرهای فردی، با دقت بیش از  ۸۰دقت بیش از 

بعدی برای ایجاد یک آزمایش غیرتهاجمی  توان از یک رویکرد ژنومی سهدهد که میاین مطالعه نشان می

 ®EpiSwitch آزمایش ماژولار .های سرطانی سگ استفاده کردمبتنی بر خون برای تشخیص چندگانه نشانه

Specific Canine Blood (EpiSwitch SCB) کند تا بیماری را تشخیص دهند،  به متخصصان دامپزشکی کمک می

های مؤثر جایگزین بهتر استفاده کنند، سمیت غیرضروری  تری اتخاذ کنند، از درمانتصمیمات درمانی آگاهانه

 Hunter et) .ها و منابع را به طور مؤثر مدیریت کنندرا به حداقل برسانند یا از آن جلوگیری کنند، و هزینه

al., 2024) 
می ارائه  سرطان  زودهنگام  تشخیص  برای  جدیدی  گزینه  مایع  بیوپسی  محدودیتاگرچه  های دهد، 

شوند،  تشخیص چند مولکول از نشانگرهای زیستی مبتنی بر خون که به طور طبیعی توسط سرطان آزاد می

 .همچنان باقی است

در حال توسعه یک رویکرد متعامد بسیار حساس است که از یک ساختار ژنتیکی استفاده  Earli شرکت

کند تا  های سرطانی را به طور فعال مجبور میکند و سلولشده را تصاحب میکند که مسیرهای مختلمی

را هدایت کنند قابل تشخیص  زیستی مصنوعی  نشانگر  از مدل .بیان یک  برای قبلاً  زنوگرافت موشی  های 

تومور تشخیص  خواص  یکEARLI-001 اعتبارسنجی   ، DNA فعال پروموتر  یک  حاوی  توسط حلقوی  شده 

، پروتئینی که  (SEAP) شدهشده از انسان برای هدایت بیان گذرا فسفاتاز آلکالین جنینی ترشحسرطان مشتق

ع زیستی پس از تجویز داخل توزی .میشدشود، استفاده  به طور معمول فقط در طول رشد جنینی بیان می

های متعدد  دهد، که پتانسیل نظارت بر بافتای را نشان می، تروپیسم بافتی گستردهEARLI-001 (IV) وریدی

که در مدل موش سرطان متاستاتیک  EARLI-001 یک دوز واحد .کندهای بدخیم را فراهم میبرای سلول 

 .های سالم شدسرم در مقایسه با کنترل SEAP برابری ۹5ریوی تجویز شد، منجر به افزایش 

 .های مبتلا به سرطان ارزیابی شددر سگ EARLI-001های موشی،  های ذاتی مدلبا توجه به محدودیت

خودی، های انسانی را دارند، از جمله تشکیل تومور خودبه های بدخیمیهای سگ بسیاری از ویژگیسرطان 

شده قابل مقایسه. علاوه بر این، استفاده از شناسی و مسیرهای ژنتیکی مختلناهمگنی، سینتیک رشد، بافت

امکان مطالعهسگ )تا   EARLI-001 ها  یافته  افزایش  بسیار  اندازه  با  و  ایمنی شایسته    65را در یک محیط 

 .کندبندی در افراد انسانی فراهم میکیلوگرم( قابل مقایسه با مقیاس

EARLI-001   شناسیسگ نژاد خالص در مطالعات سم  5۴ابتدا برای ایمنی و توزیع زیستی در MTD و 

GLP شودای از دوزهای بالینی ایمن و به خوبی تحمل میدهد در طیف گستردهآزمایش شد که نشان می. 

بافت سطوح نانوپلاسمید را نشان داد که در روزهای اول پس از دوز به   ۱۲تجزیه و تحلیل توزیع زیستی در  

 های بدون تومور هیچ سیگنالاین سگ  .یابد روز به سرعت به سطوح پایه کاهش می  6۰رسد و تا  اوج خود می

SEAP پس از تأیید .سرم را در هیچ دوزی نشان ندادند IACUC   ،و رضایت آگاهانه صاحبEARLI-001   در یک

های  این سگ .های همراه تجویز شدگسترده، به سگ  ، با یک گروه میانیx 3 ۳مطالعه افزایش دوز استاندارد 

های مبتلا به در سگ  .های مختلف منشأ داشتندخودی را در بافتهمراه انواع مختلفی از تومورهای خودبه 

سگ دوز   ۳از    ۱شده توسط سرطان واضح و قابل تشخیص را در  فعال SEAP یک سیگنال EARLI-001تومور،  

گرم  میلی ۰.۰۷در  ۲از  ۲گرم بر کیلوگرم، میلی ۰.۰۳دوز شده با  6از  ۳گرم بر کیلوگرم، میلی ۰.۰۱شده با 

حاصل نشد،   MTDعلاوه بر این،   .گرم بر کیلوگرم ایجاد کردمیلی  ۰.۱سگ دوز شده با    ۸از    ۸بر کیلوگرم و  
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این نتایج سودمندی   .و هیچ سمیت محدودکننده دوز قابل توجهی در این حیوانات مسن و بیمار مشاهده نشد

مرتبط نشان  in vivo هایها در مدلشناسی تومور و تشخیص وجود بدخیمیپلتفرم را برای بررسی زیست 

های ایمنی و اثربخشی حیاتی را برای اولین مطالعه بالینی انسانی در سرطان ریه که در سال  دهد و دادهمی

 (Nieu et al., 2022) .آغاز شد، فراهم کرد ۲۰۲۱

مطالعه بیومارکر  (۲۰۱۹)،وهمکاران  Jena, S  در  پروتئین   BIRC5 (Baculoviral inhibitor of تشخیص 

apoptosis repeat containing-5) حسگر ایمونوسنسور مبتنی بر رزونانس پلاسمون   ها با استفاده ازدر سرم سگ

برچسب  (SPR) سطحی به  نیاز  ابتدا، زنیبدون  است.  بیان گزارش شده  بافت BIRC5 افزایش  تومور  در  های 

تولید  BIRC5 پروتئین نوترکیب تأیید شد. سپس، Real-Time PCR تکنیک  با استفاده از (CMT) هاپستانی سگ

آنتی در خوکچهبادیو  پروتئین  این  علیه  اختصاصی  با  های  اختصاصی  طور  به  که  داده شد  توسعه  هندی 

با   SPR واکنش نشان دادند. حسگر ایمونوسیتوشیمی و ایمونوهیستوشیمی هایآزمایشدر    پروتئین طبیعی

برابر با   (KD = kd/ka) ثابت تفکیک تعادلی .به دیسک حسگر طلا ساخته شد BIRC5 های ضدبادیاتصال آنتی

۱۲٫۱ × ۱۰^−۱۲ M ها  بادیآنتی  حساسیت در محدوده پیکومولار و افینیتی بالا دهندهبه دست آمد که نشان

لیتر( در آزمایش  پیکوگرم بر میلی 6٫۲5)تا  BIRC5 های بسیار پایینبود. این حسگر قادر به تشخیص غلظت

تعیین ) کالیبراسیون ضریب  نمونه (r2 = 0.9964 با  آزمایش  در  واقعی،بود.  بالینی  حساسیت  های 

غلظت ٪۹5اختصاصیت   و  ۷۳٫۳۳٪ میانگین  شد.  سگ  BIRC5 ثبت  سرم  بهدر  مبتلا  با  CMT های  برابر 

میلی  ۹٫۷۷ ± ۱۱۰٫۰۲ بر  سگپیکوگرم  در  مقدار  این  که  حالی  در  بود،  بیماریلیتر  به  مبتلا  های  های 

پیکوگرم بر    ۲٫۹۹ ± ۳۰٫۲۸های سالم  لیتر و در سرم سگپیکوگرم بر میلی  ۴٫۲۸ ± ۴۴٫۷۹غیرسرطانی  

در سرم  BIRC5 برای تشخیص  SPR گیری شد. این مطالعه برای اولین بار استفاده از حسگرلیتر اندازهمیلی

در مدیریت تومورهای پستانی   آگهیپیش و تشخیصی تواند کاربردهایها را گزارش کرده است که میسگ

 (on-site) قابل استفاده در محل توان با استفاده از این فناوری، حسگرهایها داشته باشد. در آینده، میسگ

  (۲۰۱۹،وهمکاران Jena, S .)های نزدیک به بیمار توسعه دادبرای آزمایش

 Baculoviral inhibitor ( انجام شد، تشخیص بیومارکر پروتئینی۲۰۱6)   .Bryan, J  ای که توسطدر مطالعه

of apoptosis repeat containing-5 (BIRC5)  ها با استفاده از ایمنوسنسور پلاسمون سطحیدر سرم سگ (SPR) 

با  (CMT) های تومور پستانی سگدر بافت BIRC5 در ابتدا، افزایش بیان ژن .بدون نیاز به نشانگر بررسی شد

های اختصاصی علیه  بادیتولید و آنتی BIRC5 سپس پروتئین نوترکیب .زمان واقعی تأیید شد PCR استفاده از

های ایمنوهیستوشیمی و ایمنوسیتوشیمی ها در آزمایشبادیآن در خوکچه هندی توسعه داده شد. این آنتی

 .طور خاص با پروتئین طبیعی واکنش نشان دادندبه

بر روی دیسک حسگر طلایی  BIRC5-های ضدبادیبا تثبیت آنتی SPR در مرحله بعد، یک ایمنوسنسور

را نشان داد که حاکی از میل   M ¹²⁻۱۰×    ۱۲.۱معادل   (KD) این حسگر ثابت تفکیک تعادلی .طراحی شد

 از پروتئین pg/ml 6.۲5این روش قادر به تشخیص حداقل   .اتصالی بالا و حساسیت در محدوده پیکومولار بود

BIRC5 در آزمایش کالیبراسیون (r² = 0.9964) بود. 

میانگین  .داد نشان را حساسیت ٪۷۳.۳۳ و اختصاصیت ٪۹5های کلینیکی، این روش در بررسی نمونه

پروتئین سگ BIRC5 غلظت  سرم  بهدر  مبتلا  سگCMT 110.02 ± 9.77 pg/ml های  در  به  ،  مبتلا  های 

گیری شد. این  اندازه  pg/ml 2.99 ± 30.28های سالم  و در سگ  pg/ml 4.28 ± 44.79های غیرسرطانی  بیماری

شود ها محسوب میدر سرم سگ  BIRC5 برای تشخیص SPR مطالعه نخستین گزارش از استفاده ایمنوسنسور

 .نقش مهمی ایفا کند CMT آگهیتواند در تشخیص و پیشو می
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 تواند به عنوان یک ابزار حساس برای تشخیصمی SPR دهند که ایمنوسنسور نتایج این تحقیق نشان می

BIRC5  حمل برای تشخیص سریع و در محل  ها استفاده شود و در آینده، توسعه حسگرهای قابلدر سرم سگ

 (.Bryan, J. ۲۰۱6) تواند به بهبود مدیریت بالینی تومورهای پستانی سگ کمک کندمی

های آمینو اسید آزاد ( با هدف بررسی پروفایل۲۰۱۹و همکاران در سال )  Leela-Arporn, Rمطالعه  

های بالینی انجام شد.  و ارتباط آن با ویژگی( HCCهای مبتلا به کارسینوم کبدی )در سگ( PFAAپلاسما )

خیم های خوشو بیماری  )HCC )n = ۲6دار با تشخیص  سگ صاحب   ۳۴های خون از در این مطالعه، نمونه 

( سالم، هم  ۱۱و همچنین  (  n = ۸کبدی  نمونهسن جمعسگ  دریافت  از  پس  گردید.  از آوری  های خون 

پروتئینسگ از  پلاسما  هپارین،  از  استفاده  با  ناشتا  غلظت  های  و  توسط   ۲۱ها جدا شده  اسید  آمینو  نوع 

 سنجیده شد.  HPLCآنالیزور خودکار 

  Pها متفاوت بوده است )داری بین گروهطور معنینتایج نشان داد که غلظت اسید گلوتامیک پلاسما به

هایی  و همچنین آن  HCCهای مبتلا به  آن، سگ ازهای پسپس از تصحیح بونفرونی(. در تحلیل  ۰.۰۰۲۴  >

های بالاتری از اسید گلوتامیک بودند؛  های سالم دارای غلظتخیم کبدی نسبت به سگ های خوشبا بیماری

پروفایل در  معناداری  تفاوت  و خوش  PFAAهای  اما  بدخیم  تومورهای  همچنین، بین  نشد.  مشاهده  خیم 

توجهی نشان تفاوت قابل HCCهای مبتلا به قبل و بعد از عمل جراحی در سگ  PFAAهای مقایسه پروفایل

 نداد. 

ها حاکی از آن است که افزایش غلظت اسید گلوتامیک ممکن است در توسعه یا به عنوان این یافته

  HCCبه تنهایی قادر به تمایز بین    PFAAهای  نتیجه تشکیل تومورهای کبدی نقش داشته باشد؛ اما پروفایل

نمیو ضایعات خوش قابلخیم  تغییر  این،  بر  علاوه  از عمل  باشند.  اسید گلوتامیک پس  غلظت  در  توجهی 

 ( ۲۰۱۹و همکاران،  Leela-Arporn, Rجراحی مشاهده نشد. )

) Dowling, M مطالعه سال  در  آنتی۲۰۱۹و همکاران  از حد  بیش  بیان  بررسی  هدف  با  غشایی  (  ژن 

و امکان استفاده از آن به عنوان یک  (cHSA) های همانژیوسارکوم سگدر سلول  (PSMA) اختصاصی پروستات

در یک رده  PSMA نشانگر زیستی مولکولی در مایعات بدن انجام شد. در این پژوهش، بیان ژن و پروتئین

سلولی رده  شش  و  نرمال  اندوتلیال  از cHSA سلولی  استفاده  میکروسکوپ  RT-PCR با  و  بلات  وسترن   ،

پروتئین بیان ژن و  های طبیعی سگ مورد بررسی قرار در بافت PSMA فلورسانس مقایسه شد. همچنین، 

 .گرفت

برابر بیشتر از اندوتلیوم غیر   6تا    cHSAهای  در سلول  PSMAنتایج نشان داد که بیان ژن و پروتئین  

با استفاده از    PSMAهای بافتی تومورال مورد بررسی، بیان پروتئین  بدخیم بود. همچنین، در تمامی نمونه 

بررسی این حال،  با  تأیید شد.  بافتایمونوهیستوشیمی  به  تنها  پروتئین  این  بیشتر نشان داد که  های  های 

های طبیعی از جمله کلیه، کبد و روده نیز به میزان قابل توجهی بیان  توموری محدود نیست و در برخی اندام

در خون محیطی قابل    PSMAهای  های سالم نشان داد که ترانسکریپتهای خون سگشود. بررسی نمونهمی

یا    cHSAهای مبتلا به  شده از سگ آوریمایعات هموراژیک جمع ها در  شناسایی نیستند، اما این ترانسکریپت

 شناسایی شدند.  PSMAکننده های بیانسرطان 

داری بیش از اندوتلیوم به طور معنی  cHSAهای  در سلول  PSMAدهد که اگرچه  ها نشان میاین یافته

های سالم نیز مشاهده  شود، اما بیان آن به تومورهای بدخیم محدود نبوده و در برخی اندامطبیعی بیان می

ترانسکریپت می این حال، شناسایی  با  به  در مایعات هموراژیک سگ   PSMAهای  شود.    cHSAهای مبتلا 
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پتانسیل استفاده از آن را به عنوان یک تست تشخیصی مولکولی کمکی برای تشخیص بار بیماری در مراحل 

 (۲۰۱۹و همکاران،  Dowling, Mکند. )میکروسکوپی مطرح می

 "The CANcer Detection in Dogs (CANDiD) study"تحت عنوان   (2022) و همکاران .Flory, Aمطالعه  

المللی و چندمرکزی بود که با هدف ارزیابی دقت یک آزمایش تشخیصی غیرتهاجمی برای یک پژوهش بین

یابی نسل  و توالی "بیوپسی مایع"ها انجام شد. این آزمایش بر اساس روش  شناسایی زودهنگام سرطان در سگ

 .شده از خون توسعه یافته استمشتق DNA (NGS) جدید

های ظاهراً سالم( ثبت شدند و در های مبتلا به سرطان و سگسگ )شامل سگ 1,358در این مطالعه،  

 .سگ که معیارهای ورود را داشتند، برای ارزیابی عملکرد آزمایش مورد بررسی قرار گرفتند 1,100نهایت 

مورد معیارهای ورود به تحلیل را برآورده کردند. آزمایش بیوپسی مایع حساسیت  ۱٬۱۰۰از این تعداد،  

اطمینان  )  ٪5۴٫۷کلی   ویژگی  (  ٪6۰٫۰–۴۹٫۳:  ٪۹5فاصله  اطمینان  )  ٪۹۸٫5و  – ۹۷٫۰:  ٪۹5فاصله 

 ٪۸5٫۴نشان داد. نرخ تشخیص برای سه سرطان مهاجم )لنفوم، همانژیوسارکوما و استئوسارکوما( ( ۹۹٫۳٪

(۹5٪ CI :۷۸٫۴–۹۰٫۹٪  ( و برای هشت سرطان شایع )از جمله تومور ماست سل، کارسینوم غدد پستانی و

نوع مختلف   ۳۰( بود. این آزمایش سیگنال سرطان را در  CI  :55٫۳–6۸٫۱٪  ٪۹5)  ٪6۱٫۹ملانومای بدخیم(  

سرطان شناسایی کرد و در چهار سگ ظاهراً سالم، پیش از بروز علائم بالینی، سیگنال سرطان را تشخیص  

نشان که  درداد  آن  پتانسیل  زودهنگام دهنده  توانست تشخیص  آزمایش  همچنین،  سیگنال  است.  منشأ 

طور جمعی  ها بهبینی کند. این یافتههای هماتولوژیک پیشای از بیماران با بدخیمیرا در زیرمجموعه  سرطان

می بر  نشان  مبتنی  مایع  بیوپسی  که  گزینهمی  NGSدهند  غیرتهاجمی  تواند  تشخیص  برای  نوینی  ی 

 (۲۰۲۲و همکاران، .  Flory, Aها فراهم کند.. )چندسرطانی در سگ

توسطمطالعه که  سال  Ryu  M ای  در  همکاران  آنتی  ۲۰۱۸و  ارزیابی  به  شد،  خودی بادیانجام  های 

عنوان  به C (CRP) گرو پروتئین واکنش (ECPKA-Ab) وابسته به آدنوزین مونوفسفات حلقوی A پروتئین کیناز

، یک آنزیم وابسته به A ها پرداخت. پروتئین کینازنشانگرهای بیومارکر سرمی برای تشخیص سرطان در سگ 

های  های پستانداران وجود دارد؛ با این حال، در سلول، معمولاً در سلول(cAMP) آدنوزین مونوفسفات حلقوی

 cAMP (ECPKA) وابسته به A تواند به خون نشت کند. این مطالعه افزایش سطح پروتئین کینازسرطانی، می

را از طریق آزمایش   CRP و ECPKA-Ab های محققان سطحهای مبتلا به سرطان مشاهده کرد.  را در سرم سگ

نمونه  (ELISA) ایمونوسوربنت-اتصال-آنزیمی بدخیمهای سرم سگدر  تومورهای  به  مبتلا  ، (n = 167) های 

گیری اندازه  (n = 123) های سالم، و سگ(n = 155) های غیر توموری، بیماری(n = 42) خیمتومورهای خوش 

سطح که  داد  نشان  نتایج  بهدر سگ  CRP و  ECPKA-Ab هایکردند.  بدخیم  تومورهای  به  مبتلا  طور  های 

های  های غیر توموری، و همچنین سگخیم یا بیماریهای مبتلا به تومورهای خوش معناداری بالاتر از سگ

بود از   .(P < 0.001) سالم  استفاده  با  )که  نئوپلاستیک  شاخص  بین  معناداری  مثبت  همبستگی  همچنین، 

و وجود سرطان در سگ CRP و ECPKA-Ab هایحسط بود(  )ایجاد شده  با  (،  P < ۰.۰۰۱ها مشاهده شد 

این  (.  P < ۰.۰۰۱تخمین زده شد )  ۰.۸5که بیشتر از  (  ROCعملکرد گیرنده )-مساحت زیر منحنی ویژگی 

ها  تواند یک بیومارکر سرمی بالقوه برای انواع مختلف سرطانمی  ECPKA-Abگیری کرد که  مطالعه نتیجه

ها را  حساسیت و دقت تشخیص سرطان در سگ  ECPKA-Abو   CRPهای  گیری سطحباشد و ترکیب اندازه

 ( ۲۰۱۸ و همکارانRyu، Mبخشد. ) بهبود می

 :نشانگرهای زیستی در تشخیص زودهنگام سرطان
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توانند سرطان را در مراحل اولیه، حتی قبل از بروز علائم  نشانگرهای زیستی می :تشخیص زودهنگام

( نشان داد که بیوپسی مایع مبتنی ۲۰۲۲و همکاران ) Flory, A بالینی، تشخیص دهند. برای مثال، مطالعه

 .تواند سیگنال سرطان را در چهار سگ ظاهراً سالم، پیش از بروز علائم بالینی، تشخیص دهدمی NGS بر

برخی نشانگرهای زیستی به طور خاص با انواع خاصی از سرطان مرتبط هستند و  :تعیین نوع سرطان

های  ( پروتئین۲۰۲۴و همکاران ) Novais, A توانند به تعیین نوع سرطان کمک کنند. برای مثال، مطالعهمی

توانستند به عنوان نشانگرهای  شناسایی کرد که می (SEVs) های خارج سلولی کوچکخاصی را در وزیکول

 .عمل کنند (CMTs) زیستی برای تومورهای پستانی سگ

بینی کنند. توانند پاسخ بیمار به درمان را پیشبرخی نشانگرهای زیستی می :بینی پاسخ به درمانپیش

های  در سگ (LDH) نشان داد که سطوح لاکتات دهیدروژناز Murray & Blacklock (2022) برای مثال، مطالعه

آگهی  تواند به عنوان یک نشانگر پیشمبتلا به ملانوم بدخیم دهانی به طور قابل توجهی بالاتر است و می

 .عمل کند

توانند برای پایش پاسخ به درمان و تشخیص عود بیماری مورد نشانگرهای زیستی می :پایش بیماری

( نشان داد که انواع مشتق شده از تومور  ۲۰۲۲و همکاران ) Chorny, I استفاده قرار گیرند. برای مثال، مطالعه

 .تواند وجود بیماری باقیمانده پس از جراحی را تایید کنددر پلاسمای پس از جراحی می

 :های متابولیکنشانگرهای زیستی در تشخیص بیماری

های متابولیک را در مراحل اولیه، قبل از بروز توانند بیمارینشانگرهای زیستی می :تشخیص زودهنگام

 .علائم بالینی، تشخیص دهند

بیماری نوع  بیماری :تعیین  از  انواع خاصی  با  به طور خاص  زیستی  نشانگرهای  متابولیک برخی  های 

 .توانند به تعیین نوع بیماری کمک کنندمرتبط هستند و می

های متابولیک توانند خطر ابتلا به بیماریبرخی نشانگرهای زیستی می :بینی خطر ابتلا به بیماریپیش

 .بینی کنندرا در افراد سالم پیش

بیماری: نشانگرهای زیستی می بیماری پایش  به درمان و تشخیص عود  پاسخ  پایش  برای  های توانند 

 متابولیک مورد استفاده قرار گیرند.

 اندازها: ها و چشمچالش

زیستی  نشانگرهای  اعتبار  تأیید  و  جدید  زیستی  نشانگرهای  شناسایی  برای  بیشتر:  مطالعات  به  نیاز 

 موجود، نیاز به مطالعات بیشتری است.

های تشخیصی حساس و اختصاصی: برای استفاده از نشانگرهای زیستی در تشخیص بالینی،  توسعه روش 

 های تشخیصی حساس و اختصاصی است.نیاز به توسعه روش

از فناوری از فناوریاستفاده  نوین: استفاده  نوین مانند طیفهای  ., Lopes et alسنجی رامان )های 

بر  ۲۰۲۳ بیوپسی مایع مبتنی  و تشخیص ( می۲۰۲۲و همکاران    Flory, A)  NGS( و  تواند به شناسایی 

 .تر نشانگرهای زیستی کمک کنددقیق

غیرتهاجمی زیستی  نشانگرهای  در  :توسعه  موجود  نشانگرهای  مانند  غیرتهاجمی  زیستی  نشانگرهای 

 .های تهاجمی مانند بیوپسی دارندخون، ادرار یا بزاق، مزایای زیادی نسبت به روش 

  . 
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 نتیجه گیری   .5

سرطان در سگها به عنوان یکی از چالشهای اصلی دامپزشکی، تحت تأثیر ترکیبی از عوامل ژنتیکی  همه  

و محیطی است. تشخیص زودهنگام این بیماری نقش حیاتی در بهبود نتایج درمانی و افزایش کیفیت زندگی  

یا بافت، مانند  حیوانات دارد. مطالعات اخیر نشان دادهاند که شناسایی نشانگرهای زیستی خاص در خون  

نوع  تعیین  زودهنگام،  تشخیص  برای  قدرتمند  ابزاری  میتواند  نوکلئیک،  اسیدهای  و  متابولیتها،  پروتئینها، 

سرطان، پیشبینی پاسخ به درمان، و پایش پیشرفت بیماری باشد. روشهای غیرتهاجمی مانند بیوپسی مایع  

 و پروفایلینگ پروتئومی وزیکولهای خارج سلولی  ، طیفسنجی رامان،(NGS) مبتنی بر توالییابی نسل جدید

(SEVs) امیدهای تازهای را برای توسعه آزمایشهای دقیق و کاربردی ایجاد کردهاند. 

با این حال، چالشهایی از جمله نیاز به اعتبارسنجی نشانگرهای زیستی در جمعیتهای بزرگتر، بهبود  

حساسیت و اختصاصیت روشهای تشخیصی، و کاهش هزینههای فناوریهای پیشرفته همچنان وجود دارد.  

ترجمه    همکاری بین دامپزشکان، پژوهشگران، و متخصصان ژنتیک برای درک بهتر مکانیسمهای سرطان و 

یافتههای تحقیقاتی به کاربردهای بالینی ضروری است. علاوه بر این، آموزش صاحبان حیوانات درباره علائم  

هشداردهنده و عوامل خطر، همراه با توسعه روشهای پیشگیری مبتنی بر شواهد، میتواند نقش کلیدی در  

 .کاهش بار بیماری ایفا کند

در آینده، ادغام فناوریهای نوین مانند هوش مصنوعی و ژنومیک سهبعدی با مطالعات مقایسهای بین 

انسان و سگ، نه تنها به بهبود مدیریت سرطان در حیوانات کمک خواهد کرد، بلکه میتواند به عنوان مدلی  

تحقیقات در این حوزه، امیدواری ارزشمند برای پیشرفتهای انکولوژی انسانی نیز مورد استفاده قرار گیرد. ادامه  

 .برای دستیابی به راهکارهای شخصیسازیشده و مؤثر در مبارزه با سرطان در سگها را تقویت میکند
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