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ABSTRACT
Omics, is systematic and broad evaluation of information in biological sciences.. 
Although initially focus was on genomics and proteomics, but along on 
advances in analytical instruments, the potential of subfields such as Lipidomics 
is increasingly recognized. Lipidomics studies seem to have vast capability of 
changing the past limited viewpoint to lipids as basic components of cell structure 
and sources of energy. For instance, to date the results of several Lipidomics 
studies have confirmed the role of lipids as cell messengers, antigenic agents 
and cell integrators. New insights on function of lipids and potential features 
of Lipidomics, was followed by using these studies for information synergy 
with genomics and proteomics. Moreover, developments in the various fields 
of pharmaceutical-medicine are undergoing. By considering the limits in 
development of this scientific field in Iran, in this paper we aimed to introduce 
the applications of lipidomics and the essential logistics for establishment of it. 
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مقاله مروری 	

لیپیدومیکس: از ابزارهای موردنیاز تا کاربرد در مطالعات سلامت

 اومیکس به بخشی از علوم زیستی گفته می‌شود که درباره اطلاعات به‌صورت نظام‌مند و در سطح گسترده 
مطالعه می‌کند. در این میان، هرچند از ابتدا بیشترین تمرکز متوجه ژنومیکس و پروتئومیکس بوده، همراه 
لیپیدومیکس  همچون  دیگری  زیرشاخه‌های  بالقوه  قابلیت‌های  آزمایشگاهی،  تجهیزات  در  پیشرفت‌‌  با 
روزبه‌روز بیشتر شناخته شده است. مطالعات لیپیدومیکس تا اندازه زیادی توانسته است نگاه محدود گذشته 
برای نمونه، تاکنون گزارش‌های  انرژی توسعه دهد.  به‌عنوان اجزای ساختار سلولی و منبع  لیپیدها،  به  را 
متعددی از نتایج مطالعات لیپیدومیکس، نقش لیپیدها به‌عنوان پیام‌رسان‌های سلولی، عوامل آنتی‌ژنیک و 
عوامل هماهنگ‌کننده سلولی را تأیید کرده‌اند. بینش جدید نسبت به کارکرد لیپیدها و قابلیت‌های بالقوه 
لیپیدومیکس، استفاده از این مطالعات به‌منظور هم‌افزایی اطلاعاتی نسبت به ژنومیکس و پروتئومیکس و 
همچنین توسعه‌های دارویی- پزشکی را به دنبال داشته است. با توجه به توسعه اندک این حوزه علمی در 

ایران، تلاش شده است تا در این مقاله به معرفی ابزارهای موردنیاز و قابلیت‌های این علم پرداخته شود.
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مقدمه

بر دنیای  الیگونوکلئوتیدها  از دو دهه حاکمیت   حدوداً پس 
دانست.  لیپیدها  به  متعلق  را  آینده  دهه  بتوان  شاید  زیستی،  علوم 
تشکیل‌دهنده  سنگ‌پایه  و  انرژی  منابع  اغلب  را  لیپیدها  تاکنون 

سال‌های  یافته‌های  به  توجه  با  اما  می‌شناختیم؛  سلولی  غشاهای 
دهیم.  تغییر  دراین‌باره  را  خود  دیدگاه  تا  است  آن  زمان  اخیر، 
سریع  توسعه  اصلی  مانع  تجهیزات،  در  موجود  محدودیت‌‌های 
دانش بشری نسبت به لیپیدها شده است؛ زیرا لیپیدهای بیولوژیک 
مولکول‌های  پروتئین‌ها،  و  نوکلئیک  اسیدهای  برخلاف 

JHRCمجله تحقیقات سلامت در جامعه
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تفاوت‌های  که  هستند  کم  مولکولی  جرم‌های  با  و  غیرپلیمری 
جرمی و ساختاری ناچیز مابین این مولکول‌ها، بررسی دقیق آنها 
با تکنیک‌های تجزیه‌ای معمول را تا اندازه زیادی ناممکن ساخته 

است.
اسپکتروسکوپی  در  تکنیک‌های جدید  معرفی  میان،  این  در   
جرمی، سبب جهشی عظیم در دانش لیپیدی و تولد زمینه مطالعاتی 
جدیدی به نام لیپیدومیکس1 شده است. نخستین قدم در مطالعات 
شامل  که  بوده  لیپیدوم2  یا  لیپیدی  پروفایل  تهیه  لیپیدومیکس، 
لیپید سلولی است.  تعیین مقدار هزاران گونه مولکول  تشخیص و 
در مرحله بعد، تغییرات لیپیدوم و نقش هر جزء آن در برابر دیگر 
در  پژوهشگران  می‌شود.  بررسی  متابولیت‌ها  و  پروتئین‌ها  لیپیدها، 
و  سلولی  لیپیدهای  دینامیک  و  نقش  ساختار،  لیپیدومیکس  زمینه 
تغییراتی را که در مسیرهای متابولیکی آ‌نها روی می‌دهد، بررسی 

می‌کنند.
 برای نخستین بار در سال 1994، دو گروه تحقیقاتی جداگانه 
)هان و گراس ]1[- کیم و همکاران ]2[( به معرفی لیپیدومیکس 
گزارش‌های  تاکنون  زمان  آن  از  آن‌که  وجود  با  پرداختند. 
از  متفاوت   - گرفته  صورت  لیپیدومیکس  مطالعات  از  متعددی 
بوده‌ایم-  شاهد  پروتئومیکس  و  ژنومیکس  درباره  که  رویه‌ای 
گسترش  ایران  کشور  علمی  مراکز  در  لیپیدومیکس  مطالعات 
پیش  بیش ‌از  گسترش  مانع  که  دلایلی  از  یکی  است.  نیافته 
پژوهشگران  کافی  آگاهی  نداشتن  بوده،  لیپیدومیکس  مطالعات 
است.  آن  کاربردی  قابلیت‌های  و  مطالعاتی  زمینه  این  کیفیت  از 
طبیعت  پیچیدگی  که  گزارش‌هایی  مرور  از  پس  مقاله،  این  در 
به  کرده‌اند،  بررسی  لیپیدومیکس  مطالعات  مبنای  بر  را  لیپیدها 
به  پایان  در  همچنین،  و  مطالعات  این  کاربردی  حوزه‌های  دیگر 
پرداخته  لیپیدومیکس  مطالعه  انجام یک  برای  موردنیاز  ابزارهای 

می‌شود.

1. Lipidomics
2. Lipidome

اهمیت و پیچیدگی طبیعت لیپیدها

لیپید و سلامت عمومی
مختلف ‌بررسی  جنبه  دو  از  انسانی  سلامت  با  لیپید  ارتباط 
لیپیدهای  تنوع  و  کمیت  نقش  می‌توان  اول،  قدم  در  می‌شود. 
تغذیه‌ای را در سلامت انسان بررسی کرد و از زاویه دیگر، درباره 

نقش و عملکرد لیپیدها در محیط درون‌تنی3 بحث نمود.
پرانرژی و سبک زندگی کم‌تحرک، عامل مهمی در   تغذیه‌ 
ایجاد بسیاری از بیماری‌های شایع در قرن 21 از قبیل بیماری‌های 
بر  لیپیدها  نقش  به  توجه  با   .]3،4[ است  فشارخون  و  سکته  قلبی، 
سلامت جامعه، برای چندین دهه اصول تغذیه سالم لیپیدی بر مبنای 
دو اصل استوار شده است: کاهش مصرف لیپید در تغذیه، افزایش 
نسبت اسیدهای چرب با اشباع نبودن چندگانه به اسیدهای چرب 
اشباع. با وجود این، تاکنون پرسش‌های بسیاری در ارتباط با میزان 
اثر و شکل تأثیرگذاری لیپیدهای خوراکی متنوع بر سلامتی بدون 
پاسخ باقی مانده است. برای نمونه، تاکنون مشخص نشده با توجه 
به آن‌که مکانیسم عمل اسیدهای چرب غیراشباع به‌صورت کامل 
تعیین نگردیده است، آیا تأکید بر استفاده گسترده از این ترکیبات 
یا  داشت؟  نخواهد  نامطلوب  تأثیر  انسان  بر سلامت  درازمدت  در 
آن‌که رژیم‌های غذایی با میزان لیپید بسیار ناچیز، چه تأثیری بر بدن 
بیشتر درک می‌شود  زمانی  مطالعات  این  اهمیت  خواهند داشت؟ 
اسیدهای چرب  مخلوط  در  اختلاف‌های جزئی  شویم  متوجه  که 
ازلحاظ طول زنجیره و درجه اشباعیت، به‌طور مؤثری ویژگی‌های 
حسی و کاربرد تغذیه‌ای آنها را تغییر می‌دهد ]5[. در این شرایط، 
به نظر می‌رسد کیفیت و کمیت لیپیدهای خوراکی و تأثیر اسیدهای 
موضوعی  انسانی،  سلامت  و  لیپیدها  متابولیسم  بر  ویژه  چرب 
به  مناسب،  پاسخ‌های  به  رسیدن  برای  که  است  چالش‌برانگیز 

تحقیقات علمی گسترده نیاز دارد.
در سطح  توازن  نبود  که  است  مشخص شده  دیگر،  از سوی   
3. In vivo
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به  کرد؛  اشاره  انسان  در  مغز  و  کبد  لیپیدی  پروفایل  تفاوت  به 
صورتی که مغز انسان غنی از آسیل‌های چرب با چند پیوند دوگانه 
است، اما در کبد عمدتاً آسیل‌های چرب اشباع یا دارای یک پیوند 
دوگانه وجود دارند. در این شرایط، رفتار متفاوت لیپیدی ارگان‌ها 

نسبت به فشار اکسیداتیو قابل‌درک است ]19[.
 از سوی دیگر، تغییرات شدید پروفایل‌های لیپیدی در بستر زمان، 
نمونه،  برای  پیچیدگی‌هاست.  این  به  افزودن  در  مهمی  عامل  خود 
می‌توان به الگوی تغییر در پروفایل لیپیدی موش‌های آزمایشگاهی 
اشاره کرد که با توجه به نتایج به‌دست‌آمده از اسپکتروسکوپی‌های 
داخل  لیپیدی  گونه‌های  غلظتی  تغییر  گستره  گاهی  مدرن،  جرمی 
برابر  تا 100  لیپیدی غشایی 10  برابر و در گونه‌های  تا 3  سلولی 2 
توجه شود که  باید  لبته   .]20[ است  آنها گزارش شده  پایه  غلظت 
لیپیدها بیشتر در غلظت‌های بسیار پایین حضور دارند و تغییر مختصر 

در مقدار یک گونه، تأثیر زیادی بر غلظت نسبی آن خواهد داشت.
مطالعات  لیپیدی،  ترکیبات  تنوع  گستردگی  به  توجه  با   
هدفمند2  بررسی‌های  می‌شود:  انجام  صورت  دو  به  لیپیدومیکس 
از  خاصی  گروه  فقط  هدفمند  بررسی  در  هدفمند3.  غیر  جامع  و 
بررسی  هستند،  ساختاری  طبقه  یک  در  به‌طورمعمول  که  لیپیدها 
اطلاعات  حجم  و  حساسیت  شیوه،  این  در  اگرچه  می‌شوند. 
به‌دست‌آمده نسبت به متابولیت خاص بالاست، اطلاعات محدودی 
نسبت به لیپیدوم کل به دست می‌آید؛ اما در بررسی جامع، گستره 
اگرچه  و  می‌شوند  داده  پوشش  لیپیدی  مولکول‌های  از  وسیعی 
نتایج به‌دست‌آمده نسبت به مطالعه هدفمند جامعیت بیشتری دارد، 
و  دانست  نیمه‌کمی4  مطالعه‌ای  را  روش  این  می‌توان  به‌طورکلی 

امکان بهینه‌سازی آن برای همه ترکیبات وجود ندارد ]21[.

نقش‌های متنوع لیپیدها در فیزیولوژی سلولی
پیشرفت‌ها  همه  باوجود  شد،  بیان  ابتدا  در  که  همان‌گونه   
2. Targeted Lipidomics
3. Global Untargeted Lipidomics
4. Semi quantitative

و  پیام‌رسانی  فرایند  در  اختلال  موجب  درون‌زیستی،  لیپیدهای 
متابولیسم سلولی شده است که درنتیجه آن، توازن انرژی سلولی، 
شد.  خواهد  مختل  انسولینی  حساسیت  و  پیام‌رسانی  آبشارهای 
علامت‌های ایجادشده به‌عنوان نشانه‌های بیماری‌زایی مطرح هستند 
سندرم  کلی  عنوان  با  لیپید  با  مرتبط  بیماری‌های  از  دسته‌ای  که 
ارتباط  ]6[. مطالعات گوناگون،  پدید خواهند آورد  را  متابولیکی1 
سطح لیپید پلاسما را با بیماری‌های مختلف نشان داده‌اند. برای نمونه، 
با توجه به اهمیت بیماری‌های قلبی، مطالعات گسترده‌ای برای بررسی 

ارتباط این بیماری‌ها با لیپیدهای پلاسمایی انجام شده است.
 به‌صورت کلی، نتایج نشان‌دهنده آن است که اختلال در سطح 
لیپیدی، عامل خطری مهم برای بیماری‌های قلبی عروقی در بیماران 
دیگر  به  توجه  با  اما   ]7-9[ است  شده  شناخته  میان‌سال  و  جوان 
گزارش‌ها، بسط این ارتباط به افراد کهن‌سال چندان درست نیست 
]10،11[. یکی دیگر از عوارض مطرح‌شده در ارتباط با سطح لیپید 
سرم خون، پیامدهای التهاب آن است ]14-12[. همچنین، ارتباط 
کل،  کلسترول  مانند  لیپیدی  پروفایل  گوناگون  پارامترهای  میان 
 ,16[ شد  داده  نشان  نیز  التهاب  با   LDL و   HDL تری‌گلیسیرید، 
با  لیپیدی  پارامترهای  ارتباط مستقیم  تنها  به‌دست‌آمده،  نتایج   .]15
نشانه‌های بیماری را نشان نمی‌داد و در برخی موارد، ارتباط عکس 
با رخداد یک بیماری یا شدت آن نیز مشاهده‌ شده بود ]17،18[. 
انسان،  سلامت  در  لیپیدها  پررنگ  نقش  و  وابستگی  این  مشاهده 
ضرورت تحقیقات گسترده در این زمینه و به‌کارگیری روش‌های 

جدید این‌گونه مطالعات را بارزتر می‌نمایاند.

تنوع ساختار، گستره وسیع و تغییرات شدید غلظتی
ساختار  اختلاف  زیستی،  لیپیدهای  دلهره‌آور  تنوع  بر  افزون   
لیپیدها در گونه‌‌های زیستی و حتی ارگان‌های متفاوت و در سطحی 
بالاتر، تغییرپذیری پروفایل لیپیدی یک گونه در یک دوره زمانی، 
ما را با دنیایی پر از پیچیدگی روبه‌رو می‌کند. برای نمونه، می‌توان 

1. Metabolic Syndrome
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از  کمی  نسبتاً  شناخت  سلولی،  فیزیولوژی  و  بیوشیمی  علوم  در 
برهمکنش لیپیدها در سطح اتمی وجود دارد. با توجه به قابلیت‌های 
کشف  با  بتوان  که  دارد  وجود  بسیاری  امیدهای  لیپیدومیکس، 
لیپید- پروتئین، نسبت به  لیپید و  لیپید-  برهمکنش‌های اختصاصی 
تشخیص اختلال‌های ایجادشده در این برهمکنش‌ها و درمان آنها 

اقدام کرد.
 فعالیت‌های پیام‌رسانی یکی از وظایف لیپیدهای سلولی است 
که در این میان، بیشترین نقش متوجه اسیدهای فسفاتیدیک است. 
گرفته  صورت  مطالعه  دراین‌باره،  جالب‌توجه  مثال‌های  از  یکی 
نیتروژنی  دی‌اکسید  گاز  به  گیاه  این  است.  مین‌یاب1  گیاه  درباره 
که از مین‌ها متصاعد می‌شود حساس است و برگ‌های آن سه تا 
پنج هفته پس از رشد در مجاورت این گاز، از سبز به قرمز تغییر 
لیپیدی  پروفایل  بررسی  با  همکاران  و  ناکامورا  می‌دهند.  رنگ 
فسفاتیدیک  مانند  فسفولیپیدهایی  دادند که غلظت  نشان  این گیاه 
مرتبط  سیگنال‌دهی  میزان  با  فسفاتیدیل‌اینوزیتول‌ها،  و  اسیدها 
درد،  عصب‌های  در  عصبی  پیام‌رسان‌های  شناسایی   .]22[ است 
ازلحاظ  نورولوژیست‌هاست.  برای  جالب‌توجه  زمینه‌های  از  یکی 
با  مواجه‌شدن  بدون  و  مولکول‌ها  این  غلظت  کنترل  با  بالینی، 
در  کرد.  کنترل  را  دردها  این  می‌توان  ناخواسته،  جانبی  عوارض 
و  کلاپر  لیپیدومیکسی،  مطالعه  یک  از  استفاده  با  و  راستا  همین 
همکاران مولکول‌های کوچکی از دسته اسیدهای فسفاتیدیک به 
نام آناندامید2 را شناسایی کردند که نقش خود را به‌عنوان پیام‌رسان 
پیام‌رسانی  فعالیت  از  دیگری  نمونه   .]23[ می‌کنند  ایفا  عصبی 
شد  گزارش  همکاران  و  یانگ  مطالعه  در  فسفاتیدیک  اسیدهای 
اسیدیته در سویه  به‌عنوان حسگرهای  ترکیبات  این  نقش  اثبات  و 
یک نوع مخمر3 تأیید گردید ]24[. افزون بر اسیدهای فسفاتیدیک، 
نقش فسفواینوزیتیدها و ایکوزانوییدها نیز به‌عنوان پیام‌رسان سلولی 

تأیید شده است ]19،25[.

1. Arabidopsis
2. Anandamide
3. Saccharomyces Cerevisiae

 نقش مهم دیگر فیزیولوژیکی لیپیدها، فعالیت‌های آنتی‌ژنیک 
به  لیپیدها  اختصاصی  آنتی‌بادی‌های  بیشترین  البته،  که  آ‌نهاست 
از  شماری  که  است  شده  داده  نشان  است.  مربوط  گلیکولیپیدها 
سلول‌های  در  بیشتری  بسیار  نسبی  فراوانی  با  گلیکواسفنگولیپیدها 
و  ایمونوژنتیکی  پاسخ‌های  به  می‌توانند  که  دارند  وجود  توموری 
تولید آنتی‌بادی منجر گردند. رینالدی و همکاران نشان دادند که 
کمپلکس‌های ناهمجنس گلیکولیپیدها در مقایسه با گلیکولیپیدهای 
که  دارند  آنتی‌بادی‌ها  پاسخ  تعدیل  در  بیشتری  توانایی  مجزا، 
ترکیب  نتیجه  در  آنتی‌ژنی،  ویژگی‌های  تأثیرپذیری  نشان‌دهنده 

شدن گلیکان‌هاست ]27[. 
دلایل  اصلی‌ترین  از  یکی  گیاهان  گرده‌افشانی  فرایند   
گرده‌ها  این  پوشش  است.  محیطی  آلرژیک  واکنش‌های 
مجموعه‌ای از لیپیدها را شامل می‌شود که برای انجام‌پذیری عمل 
نتیجه  در  که  را  آلرژیکی  واکنش‌های  تاکنون،  است.  لازم  لقاح 
آنتی‌ژنی  ویژگی‌های  به  بیشتر  می‌دهند،  روی  گرده‌افشانی  فرایند 
پروتئین‌ها نسبت می‌دادند؛ اما شواهد اخیر نشان می‌دهند که افزون 
بر پروتئین‌ها، لیپیدهای سطحی موجود در گرده‌ها نیز می‌توانند در 
توسط  که  مطالعه‌ای  در  کنند.  ایجاد  تداخل  انسان  ایمنی  سیستم 
بشیر و همکاران صورت گرفت، پروفایل لیپیدی 22 گرده گیاه که 
شامل 106 گونه لیپیدی بود، تهیه ‌شد و روند تغییرات لیپیدوم‌های 
با میزان واکنش‌های آلرژیک ایجادشده مقایسه گردید.  تهیه‌شده 
فوق‌العاده  بیان  تحریک  در  مؤثر  لیپیدی  گونه‌های  درنهایت، 

سایتوکین‌ها و سلول‌های T شناسایی شدند ]26[.
که  هستند  ویژه‌ای  لیپیدی  گونه‌های  گلیکوپپتیدولیپیدها4   
و  دارند  وجود  به‌وفور  مایکوباکتری‌ها  از  گوناگونی  سطوح  در 
ویژگی‌های آنتی‌ژنیک آنها را ایجاد می‌کنند. با وجود این، آگاهی 
نداشت.  آنها وجود  تغییرات  و روش  لیپیدها  این  دقیق  از ساختار 
به‌تازگی، هسو و همکاران با استفاده از اسپکتروسکوپی جرمی با 
وضوح بالا، موفق شدند ساختار دقیق این ترکیبات و نیز تغییراتی 

4. Glycopeptidolipids 
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را که در مرحله‌های گوناگون زندگی مایکوباکتری‌ها در ساختار 
آنها به وجود می‌آید، تعیین کنند ]28[.

ابزارهای موردنیاز

اسپکتروسکوپی جرمی: ابزار اصلی
تکنیکی  به‌عنوان  جرمی  اسپکتروسکوپی  پیش،  مدت‌ها  از   
قوی در آنالیز لیپیدها استفاده می‌شد. ابتدا در این تکنیک، تلاش 
اطلاعات  لیپیدها،  تشکیل‌شده  یونی  اجزای  تشخیص  با  می‌شد 
طولانی  مدت  برای  تکنیک  این  آید.  دست  به  آنها  ساختاری 
از  پس  اما  بود؛  محدود  فرار  و  کوچک  لیپیدهای  تشخیص  به 
)یونیزاسیون  نرم1  یونیزاسیون  تکنیک  دو  معرفی  و   1980 سال 
ماتریکس3  کمک  لیزری  یونیزاسیون  و   ]29[ الکترواسپری2 
قطعه‌قطعه شدن  فرایند  بدون  بیومولکول‌ها  ساختار  بررسی   )]30[
تکنیک،  دو  این  گردید.  امکان‌پذیر  جرمی  اسپکتروسکوپی  در 
فراهم  را  بالا  جرم  دارای  و  فرار  غیر  لیپیدهای  بررسی  قابلیت 
اسپکتروسکوپی  تکنیک  معرفی  با  همچنین،  ]31[؛  می‌کنند 
به  مربوط  اطلاعات  کردن  ترکیب  امکان  یون4،  تحرک  جرمی 
به  بار  به  جرم  نسبت  با  مقطع(  سطح  )برخورد  مولکول  ساختار 
ساختاری  جزئیات  به  دست‌یابی  امکان  درنتیجه،  که  آمد  وجود 
بیشتری نیز فراهم شد. برای نمونه، نشان داده شد که هندسه گروه 
امکان  این مطلب  و  تأثیر می‌گذارد  لیپیدها  یونی  بر تحرک  سر5 
در  را  گلیکوزیلاسیون  یا  فسفریلاسیون  تغییراتی همچون  ردیابی 
به  با توجه  از سوی دیگر،  فراهم می‌سازد ]32[.  اسیدهای چرب 
امکان  پلاسما6،  جفت  استقرا  جرمی-  اسپکتروسکوپی  توانایی 

بررسی ترکیب عنصری لیپید نیز وجود دارد.

1. Soft Ionization
2. ElectroSpray Ionization (ESI)
3. Matrix-Assisted Laser Desorption Ionization (MALDI)
4. Ion Mobility Mass Spectrometry (IM-MS)
5. head group geometry
6. Inductively Coupled Plasma (ICP) Mass Spectrometry

در  بیشتر  توان  و  تنوع  ایجاد  مورداستفاده:  ابزارهایی  دیگر 
مطالعه

تکنیک‌های  از  استفاده  با  لیپیدومیکس  بررسی  درمجموع، 
تفنگ  تکنیک  به‌اصطلاح  آن‌که  به  نیاز  بدون  یا  کروماتوگرافی 
در  می‌گردد.  تقسیم  کلی  دسته  دو  به  می‌شود،  نامیده  شکاری7 
لیپیدومیکس تفنگ شکاری، به‌طورمعمول از همه عصاره لیپیدی 
بررسی  برای  اولیه  خالص‌سازی  هرگونه  بدون  استخراج‌شده 
استفاده می‌شود. از مزایای این روش می‌توان به‌ سرعت عمل بالا و 
سهولت بیشتر انجام آن اشاره کرد ]35-33[. انجام کروماتوگرافی 
پیش از اسپکتروسکوپی، برای استخراج اطلاعات مربوط به اجزا با 
مقادیر ناچیز اهمیت دارد و به همین دلیل، تکنیک‌های گوناگون 
مختلف  گونه‌های  جداسازی  برای   HPLC کروماتوگرافی 
روش‌های  همه  در  اما  ]38-36[؛  شدند  گرفته  کار  به  لیپیدی 
معمول HPLC، تنها جداسازی گروهی از لیپیدهای قطبی یا غیر 
سامر  توسط  که  تلاشی  در  پس‌ازآن،  بود.  ممکن  به‌خوبی  قطبی 
قطبیت‌های  با  گونه‌هایی  جداسازی  گرفت،  صورت  همکاران  و 
امکان‌پذیر  دوبعدی  کروماتوگرافی  از  استفاده  با  گوناگون 
بود  مطرح  آن  نقطه‌ضعف  به‌عنوان  روش  پیچیدگی  اما  گردید؛ 
مایع  کروماتوگرافی  به‌کارگیری  با  اخیر  گزارش‌های  در   .]39[
از جداسازی گونه‌های  بالایی  قابلیت  دارای کارایی فوق‌العاده8، 
لیپیدی مشابه حتی با صرف زمانی در حد 30 دقیقه به‌دست‌آمده 

است ]40[.
از  استفاده  با  که  چشمگیری  توانمندی‌های  باوجود   
کروماتوگرافی‌های  و  جرمی  اسپکتروسکوپی  تکنیک‌های 
پیشرفته به دست آمده بود، تنوع ساختاری، عملکردی و همچنین 
با  تنها  که  است  شده  آن  از  مانع  لیپیدها،  غلظت  وسیع  گستره 
لیپیدومیکس  بتوان همه وجوه مطالعات  استفاده از این تکنیک‌ها 
را پوشش داد. برای نمونه، در حال حاضر برای تعیین ویژگی‌های 

7. Shotgun Lipidomics 
8. Ultra performance liquid chromatography
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جز  چاره‌ای  دوگانه،  باندهای  فضایی  آرایش  قبیل  از  ساختاری 
تکنیک  یا  شیمیایی  سازی  مشتق  همچون  روش‌هایی  از  استفاده 
همچنین،  ]41،42[؛  ندارد  وجود  هسته‌ای  مغناطیس  رزونانس 
در  متابولیک  بیماری‌های  در  لیپیدها  نقش  تشخیص  به‌منظور 
همچون  دیگری  ابزارهای  از  لیپیدومیکس،  مطالعات  از  بسیاری 
محاسباتی  شبیه‌سازی  و   ]43[ فلوئورسانس  اسپکتروسکوپی 
مبهم  نقاط  رفع  و  دقیق  بررسی  برای  است.  شده  استفاده   ]44[
عمل  مکانیسم  و  لیپیدی  مختلف  گونه‌های  متابولیسم  مطالعه  در 
همچون  آلی  شیمی  در  معمول  روش‌های  از  می‌توان  آ‌نها، 
نشان‌دارسازی ایزوتوپی استفاده کرد. بدین منظور، متابولیت‌های 
و   13C پایدار ایزوتوپ‌های  از  استفاده  با  می‌توان  را  لیپیدی 
بر  گرفته  صورت  تغییرات  روند  سپس  و  کرد  نشان‌دار  دوتریم1 

آ‌نها را ردیابی نمود ]45[.

زمینه‌های کاربردی جدید لیپیدومیکس

مکملی برای مطالعات ژنومیکس
افراد یک  لیپوم  مابین  می‌دهد،  نشان  اخیر  مطالعات جمعیتی   
جامعه و گستردگی گونه‌های ژنومی ارتباط وجود دارد؛ همچنین، 
با  غیرعادی  لیپیدی  متابولیسم  با  همراه  بیماری‌های  ردیابی  امکان 
گرفته  صورت  گزارش  در  است.  شده  اثبات  افراد  لیپوم  بررسی 
اسیدهای چرب  میزان  بین  ما  هماهنگی  همکاران،  و  تانکا  توسط 
با چند پیوند دوگانه و بیان آنزیم‌های غیراشباع کننده لیپیدها نشان 
داده شد ]46[. در مطالعه دیگری با مشاهده گستردگی عارضه چاقی 
در بومیان آمریکایی، کو و همکاران یک مطالعه همراهی ژنتیک- 
جمعیتی2 برای بررسی ژنوم‌های مؤثر طراحی کردند که درنهایت، 
موفق شدند ژنوم بیان‌کننده گیرنده‌ای )گیرنده آلفا-اورفان3( را که 
اهمیت  به  با توجه  فرایند نقش دارد، شناسایی کنند ]47[.  این  در 
1. Deuterium
2. Genome-Wide Association Studies(GWAS)
3. Orphan Receptor

و  فاهمی  مرتبط،  بیماری‌های  گستردگی  و  کلسترول  متابولیسم 
همکاران با بررسی ارتباط ما بین سطح پلاسمایی لیپوپروتئین‌های 
گوناگون و توالی‌های ژنتیکی در گستره‌های جمعیتی وسیع، موفق 
شدند چندین گونه ژنوم بیان‌کننده آنزیم‌های درگیر در متابولیسم 

کلسترول را کشف کنند ]48[.
گونه‌های  حضور  و  ژنتیکی  توالی‌های  وجود  بین  ما  ارتباط   
سطح  در  بلکه  جمعیتی،  گسترده  مطالعات  در  نه‌تنها  لیپیدی، 
مطالعات  گسترش  با   .]19[ است  قابل‌ردیابی  نیز  فردی  مطالعات 
لیپیدومیکس به‌عنوان مکملی نسبت به پروتئومیکس و ژنومیکس، 
تولید جریانی از اطلاعات مفید را شاهد خواهیم بود که تا پیش ‌از 
این قابل‌دستیابی نبوده است. این تلاش‌ها فهم بهتری را از چرایی 
می‌تواند  که  می‌دهد  ما  به  لیپیدها  میان  در  موجود  طبیعی  تنوع 
کاربردهای متنوع در علوم پایه زیستی و استفاده‌های بالینی را در 

بر داشته باشد ]49[.

کاربردهای  و  دارویی  توسعه  در  مفید  ابزاری  لیپیدومیکس، 
پزشکی

به‌عنوان  می‌توان  را  لیپیدومیکس  مطالعات  آن‌که  وجود  با   
این  بالقوه  توانایی  کرد،  معرفی  نوپا  نسبتاً  علمی  حوزه  یک 
تکنیک در بخش‌های گوناگون علوم دارویی و پزشکی به اثبات 
رسیده است. با توجه به وظایف چندگانه لیپیدها در سطح سلولی، 
تأثیر زیادی  بتواند  متابولیسمی آ‌نها  قابل‌درک است که بی‌نظمی 
نشان  اخیر  مطالعات  از  یکی  در  باشد.  داشته  انسان  سلامتی  بر 
داده شد که در فرایند دناتوراسیون پروتئین‌ها، ارزیابی لیپیدهای 
پروتئین‌های  بر روی  تمرکز  زمانی که  به  نسبت  می‌تواند  غشایی 
شک حرارتی4 صورت می‌گرفت، اطلاعات مفیدتری در اختیار 
توانایی  بر  مبنی  گزارش  چندین  همچنین،  ]50[؛  بگذارد  ما 
همچون  بیماری‌هایی  خطر  عامل‌  پیش‌بینی  در  لیپیدومیکس 

مشکلات قلبی منتشر شده است ]51[.

4. Heat Shock Protein
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بررسی  امکان  لیپیدومیکس،  در  جالب‌توجه  قابلیت  یک   
واسط  حد  فنوتیپ‌های  قبیل  از  لیپیدی  زیستی1  نشانگرهای 
اختلالات  مانند  غیرطبیعی  وضعیت‌های  در  که  هستند  لیپیدی 
تلاشی  به  می‌توان  نمونه،  برای  می‌کنند.  پیدا  حضور  ژنتیکی 
در  همکاران  و  پرز  کاسترو-  توسط  به‌تازگی  که  کرد  اشاره 
با  مطالعه  این  در  گرفت.  صورت  آرتروز  لیپیدومیکسی  مطالعه 
پروفایل  جرمی،  اسپکتروسکوپی  و  مایع  کروماتوگرافی  ترکیب 
 284 درمجموع  که  تهیه شد  داوطلبان  پلاسمای خون  از  لیپیدی 
پلاسما  لیپوم  تغییر  روند  و  گرفت  قرار  موردتوجه  لیپیدی  گونه 
زیستی  نشانگر  یک  به‌عنوان  آرتروز  بیماری  پیشرفت  طول  در 

تعیین شد ]52[.
یک  عملکردی  روند  در  لازم  اطلاعات  مهم‌ترین  از  یکی   
بررسی سمیت  نیز  فارماکودینامیکی و  از کارکرد  دارو، آگاهی 
نمونه  دو  فارماکودینامیکی  تأثیرات  بررسی  به‌منظور  است.  آن 
از داروهای رده استاتین، لاکسونن و همکاران از مطالعات توام 
بررسی‌ها  نتیجه  در  کردند.  استفاده  لیپیدومیکس  و  ژنومیکس 
تأثیرات  استاتین‌ها  بالای  دوزاژ  است  ممکن  که  شد  مشخص 
نامطلوب متابولیکی داشته باشد که در نتیجه، امکان به‌کارگیری 
بالای  دوزاژهای  به  بیماران حساس  تشخیص  برای  لیپیدومیکس 
عمومی  اقبال  و  اهمیت  به  توجه  با   .]53[ شد  تأیید  داروها  این 
داروها  این  سمیت  بررسی  سنتی،  داروهای  از  استفاده  به  نسبت 
کمک  با  همکاران  و  کای  نمونه،  برای  دارد.  اهمیت  بسیار 
سنتی  داروی  یک  اثر  تا  داشتند  تلاش  لیپیدمیکس  مطالعات 
الگوی  بر  این ‌جا  نام فازی2 را بررسی کنند. در  به  مردمان چین 
فازی تمرکز  لیپوم‌های پلاسما در غلظت‌های گوناگون  تغییرات 
شد که در نتیجه، تأثیرات سمی وابسته به دوز آن بر قلب اثبات 

گردید ]54[.

1. Biomarker
2. Fuzi

بحث و نتیجه‌گیری

لیپیدها دچار دگرگونی  نقش  از  ما  بینش  اخیر،   در سال‌های 
شده است و برای آنها وظایف جدیدی را پذیرفته‌ایم. در بسیاری 
آنتی‌ژن‌های  سلولی،  پیام‌رسان‌های  به‌عنوان  لیپیدها  موارد،  از 
بالقوه و نشانگر زیستی جدید بیماری‌ها مطرح شده‌اند. این تغییر، 
دستیابی  به‌ویژه  استفاده‌شده،  تجزیه‌ای  ابزارهای  پیشرفت  مدیون 
افزایش تعداد  پیشرفته‌تر اسپکتروسکوپی جرمی و  به تکنیک‌های 
استانداردهای داخلی آن است که امکان بررسی گونه‌های زیادی 
از لیپیدها را به‌صورت همزمان فراهم می‌سازد. همچنین، پردازش3 
بیوانفورماتیک،  روش‌های  با  استخراج‌شده  اطلاعات  وسیع  حجم 
کار4  آسان-  به‌صورت  نهایی  نتایج  تا  می‌کند  فراهم  را  امکانی 

‌استفاده شوند.
بیولوژی،  با  تجزیه‌ای  علوم  ترکیب  از  نمایشی  لیپدومیکس   
پزشکی، بیوانفورماتیک و آمار است که ترکیب اطلاعات به دست 
پروتئومیکس  و  ژنومیکس  بررسی‌های  نتایج  با  لیپیدها،  از  آمده 
تاکنون  می‌شود.  ارگانیسم‌ها  عملکرد  دقیق‌تر  و  وسیع‌  فهم  سبب 
موارد زیادی از توانمندی‌های این شاخه علمی، در افزایش سطح 
اختلالات  این  تأثیر  و  لیپیدها  متابولیسم  به  نسبت  بشری  دانش 
متابولیسمی در ایجاد بیماری‌ها به اثبات رسیده است. همچنین، در 
نتیجه توانمندی بالای این روند مطالعاتی، به‌تازگی لیپیدها به‌عنوان 
بالینی  و  تجربی  مطالعات  در  فارماکودینامیکی  بالقوه  معیارهای 
امید است در آینده‌ای  به شواهد موجود،  با توجه  مطرح شده‌اند. 
ابزاری  به‌عنوان  لیپیدومیکس  فراگیر  استفاده  شاهد  دور  نه‌چندان 
مطمئن در پیش‌بینی عامل خطر بیماری‌ها و دنبال کردن5 پاسخ به 

بیماری‌ها باشیم.

3. Processing
4. User-Friendly
5. Monitoring
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