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 دانشکده علوم پزشکی و خدمات بهداشتی درمانی تربت جام

 مجله تحقیق و توسعه سلامت
 1402 زمستان  ،2شماره  ،1دوره 

   چکیده

 آنالیزبیوانفورماتیک دانش استفاده از علوم کامپیوتر درحیطه های ژنوم علوم مولکولی و یا به عبارتی دانش محاسباتی برای 

به پیدایش بیوانفورماتیک اطلاعات مولکولی عظیم است. گسترش پایگاه های ژنومی و پروتئینی و نیاز به تحلیل داده ها منجر 

 آنالیزنقش بیوانفورماتیک در صنعت داروسازی غیرقابل چشم پوشی است. به کارگیری نرم افزارهای طراحی دارو و  گردید.

کند بلکه شناسایی اثرات جانبی داروها و مقاومت دارویی را  داف دارویی را تسریع میبیوانفورماتیک نه تنها شناسایی اه

د داروهایی با بیشترین تاثیر و کاهش هزینه تولید تسهیل می نماید. امروزه از بیوانفورماتیک برای بررسی اثرات دارو، تولی

دارو استفاده می شود. به طور کلی مطالعه مروری حاضر به بررسی نقش بیوانفورماتیک در فرایند طراحی دارو می پردازد و 

بیوانفورماتیک و کشف دارو، اعتبارسنجی هدف دارویی، کاهش هزینه،  با استفاده از مقالات متعدد توضیحاتی را پیرامون

کشف و توسعه دارو  ند طراحی دارو، فارموکوژنومیک درترغیب توسعه داروی جدید، سدهای پیشروی بیوانفورماتیک در فرای

طراحی دارو فرایندی پیچیده است که استفاده از بیوانفورماتیک می طور کلی می توان نتیجه گرفت که  به ارائه می دهد.

 .این فرایند را تسهیل کنداف، کاهش مقاومت و هزینه دارویی شی قوی، شناسایی اهدتواند با تولید داروهایی با اثربخ

 

 کیفارماکوژنت ،یفارماکولوژبیوانفورماتیک، طراحی دارو، : کلیدی های واژه
 

مروری مقاله   
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 مقدمه 

با   مندل  بیوانفورماتیک  گرگور  با   تحقیقات  که  شد  آغاز 

یکسان گلهای مختلف گونهرنگ انجام  های  متقابل  لقاح  ها 

داد. مندل نشان داد که وراثت صفات اگر با فاکتورهایی کنترل 

تر  سادهمی تواند  یابند  شود که از نسلی به نسل دیگر انتقال  

ژنتیک یک مسیر بیان   و  بیوانفورماتیک  از مندل،  بعد  شود. 

 .  ( 1)اند طولانی را پیموده

،  Gen bankهای بزرگی مثل،  بیوانفورماتیک با توسعه پایگاه

EMBL  و پایگاه اطلاعاتی ،DNA    ژاپن ترغیب شد تا توالی

DNA    شده پروژهحاصل  دیگر  و  انسان  ژنوم  پروژه  های  از 

. این محققین را قادر (1)توالی ژنوم را ذخیره و مقایسه کند  

ها بایت از اطلاعاتی که توسط پروژه ژنوم سازد تا تریلیونمی

های توالی ژن و  . پایگاه(2)  اند را آنالیز کنند انسان تولید شده

کنند تا  ابزارهای آنالیز مرتبط همگی به دانشمندان کمک می 

مشخص  ملکول  یک  چگونه  و  آیا  دهند  تشخیص 

که به نوبه خود،    درگیر یک فرایند بیماری شده استمستقیما ً

های داروی بهتر و جدید را پیدا  کند هدفبه آنها کمک می

تواند به عنوان یک قطب مرکزی  . بیوانفورماتیک می(2) کنند

باشد که چندین رشته و متدولوژی را همانگونه که در شکل 

کند که همزمان چندین  نشان داده شده است با هم متحد    1

 . ( 2)کند فعالیت را تشریح می

 
  .سازند: چندین متدولوژی که با یکدیگر رشته بیوانفورماتیک را می1شکل 

دهی، ایجاد،  بیوانفورماتیک از کامپیوتر برای نگهداری، سازمان

می استفاده  اطلاعات  برهمکنبازیابی  و  ژنتیک،  کنشد  های 

توالی  مسیرها، و  ساختارها  اشتراک عملکردها،  به  را  ها 

. تعریف بیوانفورماتیک به طور کلی مورد توافق ( 1)  گذاردمی

نیست. در واقع بیوانفورماتیک به عنوان ابزاری برای ایجاد و  

تکنولوژی  و  پیشرفته  اطلاعات  برای  توسعه  محاسباتی  های 

به ویژه زیست شناسی ممشکلاتی در زیست لکولی وشناسی 

می ر(1)  شودتعریف  با  بنابراین  نگهداری،  وش.  برای  هایی 

اسید    آنالیز  بازیابی، نوکلئیک  مانند  بیولوژیکی  اطلاعات 

(DNA/RNA ،)    و شیمیایی  اطلاعات  پروتئین،  ژنومیک 

زیست شناسی برای حمایت فرایند کشف دارو سر و کار دارد 

اطلاعات  ( 3,  1) ارزش  کشف  بیوانفورماتیک  نهایی  هدف   .

زیستی مخفی شده در توده اطلاعات است تا بینش واضح تری  

 در  ، (3،  4) در زیست شناسی بنیادی موجودات به دست آورد

در بسااایاری از حاااالی کاااه دارا باااودن روش محاساااباتی 

رایاا  و علااوم مولکااولی مربوطااه  زمینااه هااای بیولااوژی

اساات، بیوانفورماتیااک حیطااه ی خاصاای از ژنااومیک  و 

بیولااوژی ساااختاری اساات کااه اغلااب بااه طااور جااامع از 

تکنیااک هااا اسااتفاده کاارده و زمینااه هااایی را شااامل ماای 

شااود کااه در آنهااا گسااترش بیوانفورماتیااک باارای تولیااد 

کاااربرد قدرتمنااد دیگاار (. 3، 5) دارو بساایار فعااال اساات

بیوانفورماتیااک باارای طراحاای دارو، آنااالیز چنااد بعاادی 

دیتاهااای غربااالگری دارو و بیولااوژی ساالول اساات کااه در  

ایجاااد برنامااه درمااانی در انسااتیتو ملاای ساارطان اسااتفاده 

 (.5) می شود

و کشف   پاسخ حل مشکلات هزینه  بیوانفورماتیک  همچنین 

راه   اول  در  هنوز  این که  با  است.  داروسازی  دارو در صنعت 

بازار و داشتن همان قدرت  است و از نظر بعضی ها در ارائه به 

توان از مزایا و فرصتهای منحصر  ناتوان است ولی نمیتئوری 

پوشی کرد  برای (1)  به فردش چشم  کلیدها  از  یکی  . چون 

کاهش هزینه های درگیر در کشف دارو و کاهش زمان تولید  

دارویی با بهترین قدرت و پتانسیل توسط دانشمندان و ارائه 

 . (1) آن در داروخانه است

ب باا بررسای پایگاههاای مختلاف مانناد پاادر این مطالعاه  

ی کلیااادواژهاماااد و گوگااال اساااکولار و باااا جساااتجوی 

فارماااکولوژی، بیوانفورماتیااک، فارماکوژنتیااک و طراحاای 

باه در اداماه   کاه  شاددارو به مقالات مختلفای دسات پیادا  

بیوانفورماتیااااک و کشااااف دارو،  توضاااایحاتی پیرامااااون

ینااه، ترغیااب اعتبارساانجی هاادف دارویاای، کاااهش هز

داروی جدیااد، ساادهای پیشااروی بیوانفورماتیااک  توسااعه
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در فرایناااد طراحااای دارو، فارموکوژنومیاااک در کشاااف و 

   توسعه دارو پرداخته می شود.

 بیوانفورماتیک و کشف دارو 

کشف دارو فرآیند مرحله به مرحله ای است که کاندیدهای  

را معرفی می دارویی  به طور سنتی، شرکتجدید  های  کند. 

داروسازی روندهای کشف دارو بر اساس شیمی و فارموکولوژی 

یافتن داروهای  را دنبال می متنوعی در  با مشکلات  کنند، و 

در صنعت دارویی  با رقابتی بسیار (.  6)   شوندجدید مواجه می

کند، اولین شرکتی  شدید که برنده همه جوایز را دریافت می

یعنی، کاندید جدید دارو(    NCEکه یک نام شیمیایی جدید ) 

گیرد، که  برای یک داروی ویژه را ثبت کند، همه سودها را می

رقابت کنندهمیموجب   بیشتر منتظر خاتمه  شود  های دیگر 

. بنابراین،  (6) مدت ثبت بمانند تا در این سهم شرکت کنند

های دارویی در همه روندهای دارای پتانسیل  امروزه، شرکت

کنند تا هر فاز  های سنگینی میطراحی دارو  سرمایه گذاری

توسعه بالینی داروها،  .  (7)  فرآیند توسعه دارو را تسریع بخشند

فرایندی که مقدمات تایید اجرایی را برای محصولات دارویی  

های زیاد  کند به عنوان بزرگترین دلیل هزینهجدید فراهم می

شود و این هزینه به در صنعت توسعه دارو تشخیص داده می

عمده نسبت طور  نهایی  تایید  فرایند  در  دارو  به شکست  ای 

بیشتر و فشار فزاینده برای تولید داروهای    . (1)  شودداده می

در یک دوره زمانی کوتاه با ریسک پایین منجر به علاقه  بیشتر  

است  قابل  شده  بیوانفورماتیک  به  در (8)  توجهی  حقیقت،   . 

ای مجزا و جدید، به نام طراحی دارو کمک شونده  امروزه رشته 

 (. 9، 11)  دوجود دار( CADD)1کامپیوتربا 

. فاز  (12) باشد فاز می  4مراحل بالینی توسعه داروها شامل  

باشد، معمولا  اول شامل آزمایش ترکیب در داوطلبان سالم می

بین   اثرات   18-30مردان  تعیین  هدف  فاز  این  در  سال 

فارماکولوژی در دوز مشخص و تعیین اثرات سمی بالقوه دارو 

های کنترل شده هستند که در آن  . فاز دوم آزمایش(1) است

شود. در این فاز کارایی  داده میهدف درمان  دارو به بیمار با  

بهینه سنجیده می به علاوه دوزهای  ایمنی  فاز  ( 1)  شوندو   .

هستند   کارآزمایی بالینی کنترل شده و کورسازی شده  سوم  

تا تورش را کاهش دهند. در این فاز، جمعیت بزرگتر بیماران، 

 
1 Computer-aided drug design 

شود،  ن شاخه تقسیم میرود و به چندی، به کار می3000بالای  

شود، گروه کنترل و  ه آنها داده میکه دارونما ب  شامل گروهی 

می  گروهی داده  آزمایشی  داروی  آزمایشی  که  داروی  شود. 

ممکن است با درمان استاندارد رای  )اگر موجود باشد( مقایسه 

. هنگامی که یک دارو (1)  د شود تا کارایی دارو را تعیین کن

ثابت شد موثر و ایمن است، توسط مقامات اجرایی مربوطه،  

برای استفاده در بازار ثبت و عرضه است    2FDAکه در امریکا  

های بیشتری شود. بعد از عرضه در بازار لازم است آزمایشمی

اثرات جانبی به طور مستمر  انجام شود. به علاوه لازم است 

 .  (1)شود  نظارت شود. این فاز چهارم آزمایش بالینی نامیده می

 اعتبارسنجی هدف دارویی 

استراتژی  نیز  الگوریتمبیوانفورماتیک  و  تامین  ها  را  هایی 

ویی شود و اطلاعات  گهای دارویی جدید پیشکند تا هدفمی

و ذخیره شود اداره  دارویی موجود  از کشف (.  5)  هدف  بعد 

های دارویی بالقوه، لازم است تا وابستگی قوی بین هدف  هدف

. برقراری چنین ( 13)مفروض و بیماری مورد نظر برقرار شود 

ارائه   ارتباط دارو  توسعه  فرایند  برای  را  توجیهی  کلیدی 

دهد. این فرایند، به نام اعتبارسنجی هدف، ناحیه ای است  می

کند. تایید هدف دارویی  که بیوانفورماتیک نقش مهم ایفا می

کند تا پتانسیل شکست در آزمایش بالینی و فازهای  کمک می

 . (15, 14, 7)تایید تعدیل شود 

 کاهش هزینه

دارو   فرایند کشف  می  15به طور سنتی،  و  سال طول  کشد 

تا هر داروی جدید که    میلیون دلار هزینه  880حدود   دارد 

شودمی  ساخته بازار  وارد  درصد  75تقریبا  (.  16،  18)   شود 

دارویی  شرکت  کاندیدهای  توسط  حاضر  حال  در  های  که 

آزمایش می بازار نمیدارویی  به  رسند. در تلاش  شوند هرگز 

برای بهبود و کاهش هزینه کشف دارو، صنایع دارویی به سمت 

کنند  رود. بعضی تحلیل گران پیش بینی میبیوانفورماتیک می

می بیوانفورماتیک  نصف  که  به  را  دارو  ایجاد  هزینه  تواند 

سال کاهش دهند. هزینه بالای    3تا    2دارو را    برسانند و توسعه

های  ان شرکتکشف و توسعه دارو علت اصلی نگرانی در می

 .  (17, 16)دارویی است 

2 Food and drug administration  
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های دارویی نیز قصد دارند  همراه با افزایش بهره وری، شرکت 

سرعت شکست بالا در فرآیند کشف دارو را کاهش دهند به  

.  (19)طوری که  تعداد بیشتری از داروها در بازار موفق باشند  

آزمایش متنوع  فازهای  بالای  عنوان هزینه  به  بالینی  های 

محدو که  دفاکتور  داروهایی  تعداد  برای  توسط   کننده 

دارشرکت میهای  توسعه  میویی  عمل  بنابراین کند.  یابند 

هایی دارای بیشترین شان  برای تایید، حیاتی  انتخاب ترکیب

شامل   های کشف و توسعه دارو  عموماً . هزینه(22-20)است 

اگر  .  (22,  20,  16)  استها اعم از کشف تا تایید  همه هزینه

هزینه شامل  مطالعات  بعضی  و  چه  شده  رد  داروهای  های 

. همچنین هزینه  (14) شوندهای تجاری سازی نیز میهزینه

ها  ای مرتبط با طولانی شدن فرایند، از شروع کشف همه روش

 .  (21, 20)تا تایید نهایی وجود دارد 

ند کشاااف دارو را سااارعت در بیوانفورماتیک فرای پیشااارفت

از شاااروع باا تشاااخیص هادف دارویی و   بخشااایاده اسااات.

اعتبارساانجی تا ساانجش توسااعه و غربالگری با بازده بالای  

واقعی  که همه با هدف تشاخیص ماده های شایمیایی بالقوه 

   .(24, 23)جدید هستند  

بیوانفورماتیک روندهای کشف و اعتبارسنجی هدف کاراتری  

کنند تا اطمینان یابیم که  کنند، بنابراین کمک میرا ایفا می

موفق   تایید  فرایند  طول  در  بیشتری  دارویی  کاندیدهای 

   .(8)کند تر میهستند و این فرایند را مقرون به صرفه 

 ترغیب توسعه داروی جدید

لغو دارو، هزینههای تجاری سازی،  هزینه و  های غیر  قضایی 

های دیگر صنعت دارویی  قابل اجتنابی هستند که همراه هزینه 

مواجه می با مشکل  هزینه( 25)  سازدرا  سازی  .  تجاری  های 

برای هر داروی  250برای داروی جدید حدود    میلیون دلار 

که بسیار بالا است زیرا بیشتر    ،(17,  14)باشد  تایید شده می

داروهای جدید تایید شده در اصل مشابه داروهایی هستند که  

تجاری شده تقلیدی  داروهای  اکثر  داشتند.  تا  قبلا وجود  اند 

وجود   آنها  برای  داروهایی  قبلا  که  کنند  درمان  را  بیمارانی 

داشته است؛ بنابراین نیاز به حدواسطی است تا بتواند توجه 

هر دو پزشکان و بیمارانی که قبلا دسترسی به داروهای مشابه  

 . ( 26)داشته اند را جلب کند 

 
3Adverse drug reaction 

واسااط مناسااب  توانااد بااه عنااوان حاادبیوانفورماتیااک می

ها و رونااادهای جدیااادی بااارای عمااال کناااد و فرصااات

کنااد تااا بااه طااور کااارایی های دارویاای فااراهم میشاارکت

های دارویاای بااالقوه را کشااف کننااد و داروهااای هاادف

اگاار داروهااا در رقاباات بااا  .(7)جدیااد را توسااعه دهنااد 

های هااای موجااود پیشااین تجاااری نشااوند، هزینااهمعادل

 افات کناد  رود باه طاور مشخصایسازی انتظار مایتجاری  

(28  ،26.) 

 سدهای پیشروی بیوانفورماتیک در فرایند طراحی دارو 

بی عیب و نقص در فرایند    های بیوانفورماتیک تغییراتیتلاش

و نکرده    توسعه  ایجاد  دارو  این  کشف  به  است  ممکن  است. 

خاطر باشد که تکنیک بیوانفورماتیک نسبتا جدید است و فقط  

برتری  ژنوم  هایی در سالبه  پروژه  نسبی  تکمیل  از  بعد  های 

. تاکنون، بیوانفورماتیک هیچ اثر (29)  انسان دست یافته است

ی داروها  نداشته است. صنعت دارویی قابل توجهی روی هزینه

های بالا و  رد داروها از بازار بعد از  تایید و  هنوز شاهد هزینه

باشد که به خاطر چندین مورد ثبت شده تجاری شدن آنها می

مضر  واکنش شده  (30)  است(  ADR)3دارو  های  مشاهده   .

چالش با  دارویی  صنایع  که   باست  مرتبط  طراحی های  ه 

ها از هزینه بالای کشف  این چالشوکشف دارو مواجه هستند.  

های خطرناک و طولانی، فرآیند تایید، گاهی  دارو تا آزمایش

وقفه  برای جستجو   وهای قبلا تایید شده از بازار واوقات رد دار

  (2)شکل  (31,  20,  14,  6)باشد  ی داروهای موثرتر متغیر می

ای ارائه شده است تا شناسایی بیوانفورماتیک به طور گسترده  .

 . (32, 23) های دارویی را تقویت کند  هدف

 
 سدهای پیشروی بیوانفورماتیک در فرایند طراحی دارو  :2شکل
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 فارموکوژنومیک در کشف و توسعه دارو

مورفیسااام ژنتیاااک و فارماکوژنومیاااک باااه اثااارات پلی

 (33) کناادهااای ژنتیکاای باار پاسااخ دارو اشاااره میواریانت

. ایاان دانااش آمااده اساات 1کااه مثالهااایی از آن درجاادول 

توانااد بااه انتخاااب دارو، دوز و فرآینااد درمااان بهینااه می

. (34)کماااک و از واکااانش مضااار دارو جلاااوگیری کناااد 

هااای پیوسااته بااه بیومارکرهااای ژنتیکاای  دانااش بیماری

کنااد تااا باار اساااس دارویاای را هاادایت می هایرکتشاا

را  تر و فااردیفارموکوژنومیااک، داروهااا و دوزهااای دقیااق

الگوهااای  ایاان طراحاای بااا مشاااهده .(35)طراحاای کننااد 

شااود مورفیساام آن عناصاار ژنتیکاای انجااام میژنتیاک و پلی

کااه باارهمکنش بااا دارو یااا بااا محصااولات فرعاای آن نشااان 

دهنااد و بااه طریقاای بااا فارماکوکنتیااک  داروهااا ماارتبط می

 .(36,  35,  7)هستند 

های مضر دارو به عنوان یکی از دلایل عمده مرگ در  واکنش

های  بیماران بستری شده گزارش شده است، که اکثر هزینه

هزینه  29تا  17 پزشکی  بیلیون دلاری  سالانه خطاهای  های 

های مضر دارو   واکنش(.  45،  47)  ها استمربوط به این واکنش 

در   اعتماد  رفتن  دست  از  باعث  که  فاکتوری  عنوان  به  نیز 

سیستم بهداشت و درمان و کاهش رضایت بیمار و متخصصین 

 .  (49, 48)شود گزارش شده است سلامت می

 

 داروی موثر/ شخصی 

های دارویاای را قااادر فارماکوژنومیااک شاارکتروناادهای 

هاای سازد تا داروهاایی طراحای کنناد کاه نیااز زیرگروهمی

. (50،51) ویااژه ژنتیااک جمعیاات کلاای را برطاارف کنااد

علاقااه اصاالی فارماکوژنومیااک تشااخیص بیمااارانی اساات 

توانااد پیشااگویی شااود و کااه باارای آنهااا کااارایی دارو می

 .(51) خطر اثرات مضر دارو کاهش داده شود

روندهای فارماکوژنومیک برای تجویز داروها بر اساس پروفایل  

شود که درجه نامیده می  "پزشکی شخصی"ژنتیک بیماران  

دهد. بنابراین اعتماد هر  اطمینان  را در تجویز دارو افزایش می

 
4Single nucleotide polymorphism 
5   Orphan drug 
6  Blockbuster drug 

افزایش میپزشک    نفر  دو را  بیمار  غالب  و  روندهای  و  دهد، 

های  برای کشف و توسعه دارو، تشخیص، درمان و استراتژی 

همچنین   .(52,  45,  32)  دهدپیشگیری بیماری را تغییر می

برد زیرا  از استفاده داروهای گرانقیمت در  جامعه هم سود می

ناهنجاری که  داربیمارانی  این  با  نمیشان  درمان  شود  وها 

کندجلوگیری   منابع  .(51) می  همچنین  بیوانفورماتیک 

کند، که شامل  اطلاعات مرتبط به فارماکوژنومیک را تامین می

مورفیسم پلی  متفاوت  انواع  مورد  در  )یعنی،  اطلاعاتی  ها 
4SNP   های خانواده  در ژنCYPسخ داروی متغیر ایجاد  ( و پا

  (.5، 53)د باش شده می

داروهای مختلفی با  اثرات مضر دارویی گزارش شده اند، که  

شوند اغلب منجر به بستری شدن و در مواردی مرگ و میر می

نجر به بررسی این چنین واکنش کشنده داروها م .(45-47)

می بازار  از  آنها  مجموعه  شودحذف  با  سرعت  به  از  که  ای 

. یک  (54) شودشکایات به خاطر اثرات سو دارویی دنبال می

را  فرصتی  دارو  توسعه  استراتژی  برای  فارماکوژنومیک  روند 

می  فارماکوژنومیک ارائه  کند.  معکوس  را  روند  این  تا  کند 

شود.  منجر    "توسعه تجویز داروی شخصی  "ممکن است  به  

کند که مناسب  تجویز داروی شخصی به داروهایی اشاره می

این داروهای دقیق  .(32) ترکیب ژنتیکی یک شخص هستند

تاه و ساده ارزیابی شوند و  های بالینی کوتوانند در آزمایشمی

اثر   باشندبدون  کم  جانبی  اثر  با  یا  و   .(32) جانبی  بررسی 

آزمایش ژنتیکی قبل از تجویز دارو به طور عمده ای احتمال  

 (.55)   دهدتجویز اشتباه را کاهش می
  

 5های نادراحیا کردن داروهای مربوط به بیماری

های دارویی بیشتر روی  در فرایند کشف و توسعه دارو، شرکت

شوند،  میلیون تجویز می  20داروهایی تمرکز دارند که بالای  

رای   پرفروش  داروهای  عنوان  به  داروهایی  شناخته   6چنین 

. نتیجه این  روند کمبود توسعه داروها برای  (56,  20)  شوند می

هایی است که فقط برتعداد کمی از جمعیت اثر  درمان بیماری

داروها می این  داروهای    گذارند.  عنوان  به  بالقوه  داروهای  یا 

شده می  ترک  شناخته  یتیم  داروهای  یک   .(20)  شوندیا 
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این   برای توسعه دارو ممکن است  استراتژی فارماکوژنومیک 

های بالقوه  داروها را احیا کند اگر  بتواند نشان دهد که بهره

 .(57, 27)در این داروها وجود دارد 

ز تولید داروی از نقطه نظر تجاری، اگر شرکت دارویی بتواند ا

را    هاتواند رضایت جمعیتسود ببرد،  می  های کمیاب  بیماری

ترغیب فارماکوژنومیک  اساس  میزان   بر  کاهش  زیرا  کند. 

شود. این تنها  جمعیت درمان شونده با برتری دارو جبران می

تواند ترغیب کند تا  های دارویی را میروشی است که شرکت

,  27)از تصمیم برای تولید داروهای  پرفروش منصرف شوند  

51).  

های اخیار، مقاماات دارویای و غاذایی باین المللای در ساال

انااد و مختلفاای پتانساایل فارماکوژنومیااک را تشااخیص داده

هااایی را باارای فراینااد کشااف و تحویاال دارو چنااین روش

هااای همانگونااه کااه تکنولوژی .(58, 35)کننااد ترغیااب می

یابناااد، فارماکوژنومیاااک پدیااادار شاااده و توساااعه می

ها و های قانونگاااذار باااین المللااای دساااتورالعملساااازمان

دهنااد. آیااین نامااه هااای فارماکوژنومیااک را گسااترش می

های توسااعه دارو علیاارغم توجااه بیشااتر و وعااده اسااتراتژی

بر اساس فارماکوژنومیاک، مقااومتی مساتمر باه ایان روناد 

دلیاال  .(35) های دارویاای وجااود دارددر بخااش شاارکت

چنااااین مقاااااومتی بینشاااای اساااات کااااه اسااااتراتژی 

فارماکوژنومیااک منجاار بااه کاااهش مشااخص منااافع بااه 

باشااد. بااه عاالاوه، دلیاال گااروه بناادی شاادن بااازار دارو می

کننااد  کااه بیااان می کااارگزارانی چنااین بینشاای توسااط

اسااتراتژی فارماکوژنومیااک پتانساایل افاازایش وسااعت بااازار 

شااااود. ایاااان وسااااعت بسااااتگی بااااه دارو را دارد رد می

 .(59) فاکتورهای مختلفی دارد

 

طراحی  و  توسعه  در  فارماکوژنومیک  پیشرفت  موانع 

 دارو

یا   در  ویژه  به  ژنتیک  تغییرات  اساس  بر  فارماکوژمنومیک 

. پیشگویی تغییرات ژنی که بر  استنزدیک ناحیه کد کننده  

های  گذارند بسیار مشکل است. چند شکلیپاسخ دارو اثر می

تک نوکلئوتیدی نقش مهمی در تغییر پذیری پاسخ دارو دارند.  

SNP    باز درطول  سه بیلیون باز ژنوم انسانی    100-300ها هر

باید شناخته و آنالیز   SNPها  دهند؛ بنابراین، میلیونرخ می

شود  تا درگیری آنها را در پاسخ دارو )اگر باشد( مشخص کند  

(28). 

رابطه بین واریانت های ژنی و  آگاهی و دانش محدود درباره 

پاسخ متغیر دارو نیز به عنوان فاکتور محدود کننده درگیر در  

فرایند طراحی  وتحویل دارو بر اساس فارماکوژنومیک عمل 

های زیادی محتمل هستند  . از آنجایی که ژن(60)کنند  می

تاثیر   آوردن تصویر بزرگ  اثر بگذارند، به دست  پاسخ  بر  که 

برای چنین  پیچیده است و  تغییرات ژنی بسیار وقت گیر و 

نظر   به  که  داریم،  نیاز  فردی  هر  ژنتیکی  پروفایل  به  هدفی، 

پزشکان نیاز    .(60)ای نزدیک ممکن نباشد  رسد در آیندهمی

دارند یک مرحله تشخیصی اضافی اجرا کنند تا تشخیص دهند  

مناسب بیمار  هر  برای  دارو  تفسیر  کدام  برای  است.  ترین 

تشخیص به طور دقیق و توصیه بهترین روش درمان برای هر  

بیمار، همه پزشکان تجویز کننده، بدون توجه به تخصصشان، 

 .  (61, 48)به فهم بیشتری از ژنتیک نیاز دارند 

چندین ملاحظه اخلاقی هم چنین نیاز است تا قبل از اجرای 

در عین حال،   .(62)معمول بالینی فارماکوکنتیک طرح شود  

از منظر بیماران، متخصصین  اقتصاد آزمایش فارماکوکنتیک 

های دارویی نقش  ها، و شرکتهای بیمه، دولتبالینی، شرکت

 .(23)اش ایفا خواهد کرد  مهمی در تشخیص کاربرد آینده
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         مثالهایی از فارماکوژنومیک:  1جدول  

دارو-توصیف برهمکنش ژن  رفرنس  
زیرگروههای 

 درگیر 
 دارو  ژن 

(37 )  

 یجانب یخطر واکنش ها ش یمنجر به افزا 

شود. در   یمفرط( م ت یحساس ی)واکنش ها

از   HLA-B*57:01مثبت   مارانیب 

 .دیاستفاده نکن ری اباکاو

*57:01 

 الل مثبت 
HLA-B Abacavir 

(38 )  

و خطر  کیستمیممکن است بر غلظت س

  ه یبگذارد. دوز اول ریواکنش نامطلوب تأث

عامل   کی از  ای  د یر یکمتر را در نظر بگ

 .دیاستفاده کن نی گزی جا

متابولیزه  

 کننده ضعیف 
CYP2D6 Amphetamine 

(39 )  

بگذارد.   ریدوز تأث یازهایاست بر ن ممکن 

 مینظارت و تنظ 7INRدوزها را بر اساس 

 دیکن

ناقلین  

 واریانت

V433M 

CYP4F2 Warfarin 

(40 )  

فعال    تیغلظت متابول ش یمنجر به افزا 

بالاتر   یو خطر واکنش جانب کیستمیس

  ،یکننده زندگ دی تهد ای  دی شد ی)نوتروپن

(. در طول درمان و بعد از آن،  دی اسهال شد

. کاهش  دیرا به دقت کنترل کن ینوتروپن

 زهیسطح در متابول ک یحداقل تا    هیدوز اول

و دوز   دی ریرا در نظر بگ  فیضع  یکننده ها

.  دیده رییتغ ماریبر اساس تحمل فرد ب  را

دوز خاص به برچسب   یها هیتوص یبرا

FDA دیمراجعه کن . 

*1*/6  ,

*1*/28  

)متابولیزه  

کننده 

یا    متوسط(  

*6 */6  ,

*6*/28  ,

*28*/28  

متابولیزه  )

کننده 

( ضعیف  

UGT1A1 Irinotecan 

 
7 International Normalized Ratio 
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(41 )  

بالاتر و    کیستمیس یمنجر به غلظت ها

شود. از   ی بالاتر م یجانب  یخطر واکنش ها

 .دینظارت کن  ینظر عوارض جانب

متابولیزه  

 کننده اهسته 
CYP2D6 Gefitinib 

(42 )  

های بالاتر متابولیت فعال  نتای  در غلظت

های جانبی بالاتر  سیستمیک و خطر واکنش

)افسردگی تنفسی و مرگ و میر تهدید  

 12کننده زندگی(. کدئین در کودکان زیر 

 سال منع مصرف دارد. 

متابولیسم  

های فوق  

 سریع 

CYP2D6 Codeine 

(43 )  

بالاتر و    کیستمیس یمنجر به غلظت ها

شود.   ی بالاتر م یجانب  یخطر واکنش ها

در   فیضع  یها سمیکاهش دوز را در متابول

 . دیر ینظر بگ

متابولیزه  

کننده ضعیف  

 یا متوسط 

CYP2C19 Brivaracetam 

(44 )  

 یجانب یخطر واکنش ها ش یمنجر به افزا 

  ای  یکننده زندگ د یتهد  د، یشد  ت ی)سم

در   ی دوز چیشود. ه  یکشنده( م

و   ستیخطر ن  یب   فیضع  یزرهایمتابولا 

دوز در   هیتوص یبرا یاطلاعات کاف

. ست نی  دسترس درمتوسط  یزورهایمتابول

  ای زودرس  ت یدر صورت وجود مسموم

قطع  ای مصرف را متوقف  د،ی شد یرعادیغ

 .دیکن

  زه یمتابول

  ف یکننده ضع

متوسط  ای  

DPYD Fluorouracil 
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 نتیجه گیری 

طراحی دارو یک فرایند بسیار پیچیده، گران و وقت گیر است.  

را   بزرگ  پشتیبانی  دو  هر  فارماکوکنتیک  و  بیوانفورماتیک 

روش در  هزینه  و  زمان  بر  غلبه  فراهم  برای  مختلف  های 

گستردهمی رن   بیوانفورماتیک  و  کنند.  افزارها  نرم  از  ای 

میپایگاه تامین  را  دارو  به  مرتبط  اطلاعاتی  که  های  کند، 

تواند برای اهداف مختلفی به کار رود که مرتبط به فرایند  می

فارماکوژنومیک  علاوه،  به  هستند.  دارو  توسعه  و  طراحی 

کند،  اطلاعات سطح ژنوم را درباره پاسخ متغیر دارو فراهم می

های دارویی خیلی مهم است تا داروی جدید،  که برای شرکت

طراح کمیاب  بیماری  داروی  بر  داروهای علاوه  و  شود  ی 

موجود پیش از این را ذخیره کند. اگرچه، بیوانفورماتیک و  

اولیه  فاز  در  هنوز  با فارماکوژنومیک  حاضر  حال  در  و  شان 

موانعی روبرو هستند، ولی آنها نیز پتانسیل کافی دارند تا به  

فرایند توسعه دارو در آینده کمک کنند. 

 
 

 تشکر و قدردانی   

 مورد ندارد.

 

 تعرض منافع
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Abstract 

 

Bioinformatics is the utilization of computer sciences in the fields of genomics, molecular 

sciences, or in other words, computational knowledge for the analysis of vast molecular 

information. The expansion of genomic and protein databases and the need for data analysis led to 

the emergence of bioinformatics. The role of bioinformatics in the pharmaceutical industry is 

undeniable. The deployment of drug design software and bioinformatics analysis not only 

accelerates the identification of drug targets but also facilitates the identification of drug side 

effects and drug resistance. Nowadays, bioinformatics is used to examine drug effects, produce 

drugs with the maximum impact, and reduce drug production costs. In general, this review aims 

to investigate the role of bioinformatics in the drug design process and provides explanations on 

bioinformatics and drug discovery, validation of drug targets, cost reduction, encouragement of 

new drug development, breakthroughs in bioinformatics in the drug design process, and 

pharmacogenomics in drug discovery and development using various articles. In conclusion, drug 

design is a complex process that bioinformatics can facilitate by producing highly effective drugs, 

identifying targets, reducing resistance, and drug costs.  

Keywords: Bioinformatics, drug design, pharmacology, pharmacogenetics 
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