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عنوان پیام پژوهشی: 
تعدیل تغذیه‌ای سیگنال‌دهی متابولیک در ریزمحیط تومور برای بهبود درمان سرطان
پیام کلیدی: 
ریزمحیط تومور با بازبرنامه‌ریزی متابولیک، رشد سرطان و مقاومت به درمان را هدایت می‌کند. مسیرهای کلیدی حسگر مواد مغذی مانند mTOR، AMPK و HIF این سازگاری را تنظیم می‌کنند. مداخلات تغذیه‌ای مانند محدودیت کالری، رژیم کتوژنیک و تعدیل اسیدآمینه می‌توانند با هدف قرار دادن این آسیب‌پذیری‌ها، ریزمحیط را از حالت سرکوبگر ایمنی به حالت ضد تومور تغییر داده و اثربخشی درمان‌های رایج را افزایش دهند. بااین‌حال، اثربخشی این رژیم‌ها به زمینه تومور وابسته بوده و نیازمند رویکردهای تغذیه شخصی‌سازی‌شده در انکولوژی دقیق است.
متن پیام پژوهشی:
درک مکانیسم‌های تغذیه‌ای در ریزمحیط تومور، محور اصلی شناسایی آسیب‌پذیری‌های متابولیک سرطان است. این دانش، پتانسیل تحول‌آفرینی برای تغییر شیوه‌های درمانی دارد و با هدف‌گیری دقیق مسیرهای وابسته به مواد مغذی، امکان افزایش اثربخشی درمان‌های رایج و حرکت به سمت انکولوژی دقیق را فراهم می‌کند.
تغذیه می‌تواند مانند یک کلید، سیستم متابولیک تومور را روشن یا خاموش کند. رژیم‌های خاص مانند روزه‌داری متناوب یا کم‌کربوهیدرات با قطع سوخت‌رسانی به سلول‌های سرطانی و تقویت سلول‌های ایمنی، باعث می‌شوند تومور نسبت به درمان آسیب‌پذیرتر شود. بااین‌حال، اثربخشی این رژیم‌ها به نوع سرطان و شرایط بیمار وابسته است.
نتایج این تحقیق در طراحی برنامه‌های تغذیه شخصی‌سازی‌شده برای بیماران سرطانی کاربرد دارد. با شناسایی نوع تومور و وضعیت متابولیک بیمار، می‌توان رژیم‌های خاص مانند روزه‌داری یا رژیم کتوژنیک را برای افزایش اثربخشی شیمی‌درمانی و ایمونوتراپی تجویز کرد. این رویکرد همچنین می‌تواند عوارض جانبی درمان را کاهش داده و با تقویت سلول‌های ایمنی، کیفیت زندگی بیماران را بهبود بخشد.

تأثیرات و کاربردها: 
مداخلات تغذیه‌ای با هدف‌گیری مسیرهای متابولیک (مانند mTOR و AMPK)، ریزمحیط تومور را از حالت سرکوبگر ایمنی به حالت ضد تومور تغییر می‌دهند. آن‌ها با کاهش گلوکز و افزایش اجسام کتونی، سوخت‌رسانی به تومور را مختل کرده، هم‌زمان سلول‌های ایمنی (CD8+ T و NK) را تقویت و سلول‌های سرکوبگر (Treg و MDSC) را کاهش می‌دهند. کاربرد بالینی آن‌ها به‌عنوان درمان کمکی در کنار شیمی‌درمانی و ایمونوتراپی، افزایش اثربخشی درمان، کاهش عوارض جانبی و غلبه بر مقاومت دارویی است. بااین‌حال، شخصی‌سازی این رژیم‌ها بر اساس نوع سرطان ضروری است.
محدودیت‌های شواهد چه بودند؟ 
مهم‌ترین محدودیت‌ها شامل وابستگی شدید نتایج به زمینه (نوع سرطان و جهش‌های ژنتیکی)، وجود نتایج متناقض (مثلاً اثر دوگانه متیونین یا لاکتات بر ایمنی)، خطر تضعیف سلول‌های ایمنی در اثر محدودیت شدید مواد مغذی، نبود ایمنی بلندمدت، غالب بودن شواهد پیش‌بالینی و شکست برخی کارآزمایی‌های بالینی (مانند مهارکننده‌های گلوتامین) بود. همچنین پیچیدگی تعاملات متابولیک در ریزمحیط تومور، پیش‌بینی پاسخ به مداخلات را دشوار می‌کند.
مخاطبان طرح پژوهشی:
    پژوهشگران و دانشگاهیان: متخصصین حوزه انکولوژی، ایمنی‌شناسی، زیست‌شناسی سلولی و متابولیسم که به دنبال درک مکانیسم‌های بازبرنامه‌ریزی متابولیک و مسیرهای حسگر مواد مغذی هستند.
    پزشکان و متخصصین بالینی: انکولوژیست‌هایی که به دنبال روش‌های کمکی برای افزایش اثربخشی شیمی‌درمانی، رادیوتراپی و ایمونوتراپی و کاهش عوارض جانبی هستند.
    متخصصین تغذیه: مسئول طراحی رژیم‌های شخصی‌سازی‌شده (مانند رژیم کتوژنیک یا محدودیت اسیدآمینه) بر اساس نوع تومور و وضعیت بیمار.
    بیماران و خانواده‌های آن‌ها: افرادی که به دنبال رویکردهای مکمل و مبتنی بر شواهد برای بهبود کیفیت زندگی و پاسخ به درمان هستند.
    سیاست‌گذاران حوزه سلامت: برای تدوین دستورالعمل‌های تغذیه بالینی در مراکز درمان سرطان.

آیا این خبر می‌تواند از نظر اجتماعی، سیاسی، فرهنگی، بهداشتی، ارزش های دینی و قوانین سازمان غذا و دارو، تبعاتی داشته‌باشد؟ 
این پژوهش فراتر از یک دستاورد زیست‌پزشکی، پیامدهای اجتماعی، سیاسی، فرهنگی، بهداشتی، دینی و نظارتی مهمی دارد. از منظر اجتماعی، نگرانی از تعمیق نابرابری در سلامت وجود دارد، زیرا دسترسی به تغذیه شخصی‌سازی‌شده ممکن است به گروه‌های مرفه محدود شود. از نظر سیاسی، ضرورت بازنگری در نقش دولت‌ها برای پوشش بیمه‌ای غذا به‌عنوان دارو مطرح می‌شود. جنبه فرهنگی ایجاب می‌کند که این مداخلات با باورها و دسترسی‌های جوامع مختلف تطبیق داده شوند. در بعد بهداشتی، اگرچه این رویکرد نویدبخش مراقبت یکپارچه از بیمار است، اما نیاز فوری به آموزش کادر درمان را نیز برجسته می‌کند. در نهایت، سازمان‌های نظارتی مانند سازمان غذا و دارو با چالش اساسی بازتعریف مرز بین غذا و دارو و وضع قوانین جدید برای غذاهای پزشکی مواجه خواهند شد. در مجموع، مسیر کاربست این یافته‌ها نیازمند همکاری همزمان دانشمندان، سیاست‌گذاران و جامعه‌شناسان است.
در صورتی که این طرح منتج به مقاله شده است لینک مقاله درج شود: 
https://link.springer.com/article/10.1007/s11010-025-05462-1
[bookmark: _Hlk183439927]ایمیل ارتباطی و تلفن مجری اصلی طرح:
masoudojarudi@gmail.com
09380387254

[bookmark: _Hlk183417615]منابع و مراجع :  
1-Costa A, Kieffer Y, Scholer-Dahirel A et al (2018) Fibroblast heterogeneity and immunosuppressive environment in human breast cancer. Cancer Cell 33:463–479e10. https://doi.org/10.1016/j.ccell.2018.01.011
2-Xu J, Ding L, Mei J et al (2025) Dual roles and therapeutic targeting of tumor-associated macrophages in tumor microenvironments. Signal Transduct Target Ther 10:268. https://doi.org/10.1038/s41392-025-02325-5
3-Meza Guzman LG, Keating N, Nicholson SE (2020) Natural killer cells: tumor surveillance and signaling. Cancers (Basel) 12:952. https://doi.org/10.3390/CANCERS12040952

image1.png
(ot 3 0 Gk Olunaila
o) (ol 3o (ouil g §




