
این آزمایش اطلاعات مهمـــی به منظور تصمیم
 گیری دربارهٔ استفاده از مهار کننده های PARP در 

سرطان تخمدان فراهم می کند

آزمایش HRD+ با استفاده از تکنولوژی
NGS   Next Generation Sequencing

+HRD آزمایش
آزمایـــش +HRD وضعیـــت HRD ۱  را در نمونه تومور 
بیمـــاران مبتلا به ســـرطان تخمـــدان تعیین می کند. 
HRD در حـــدود ۴۸ درصد تومورهای بدخیم تخمدان 
وجـــود دارد و در اغلـــب موارد در اثـــر جهش هایی که 
فقط در تومور رخ داده اســـت، ایجاد می شود. تعیین 
وضعیـــت HRD تومـــور تخمـــدان می توانـــد میـــزان 
اثربخشی درمان با مهارکننده های PARP ۲ را مشخص 
کند. مطالعات نشـــان داده اســـت که افـــراد مبتلا به 
ســـرطان تخمدان که تســـت +HRD مثبت دارند، به 
درمان بـــا مهارکننده هـــای PARP، ازجملـــه الاپاریب 
(Olaparib) و نیراپاریـــب (Niraparib)، پاســـخ خوبی 

می دهند.
آزمایـــش +HRD با روش «توالی یابی نســـل جدید۳» 
انجام می شـــود و با شناسایی الگوی ناپایداری ژنومی 
در DNA توموری، شـــاخص عـــددی ناپایداری ژنومی 

(HRD score) تعیین می گردد.
HRD در اثـــر علـــل مختلفـــی در تومـــور رخ می دهد: 
جهـــش در ژن هـــای دخیل در مســـیر ترمیم DNA با 
روش Homologous Recombination از جملـــه ژن
 های BRCA۱/۲، متیلاســـیون پروموتـــر این ژن ها و 

برخی علل ناشناخته.
در آزمایـــش +HRD برای تعیین وضعیت HRD ســـه 
شـــاخص در ســـطح ژنوم بررسی می شـــود که امکان 
بررســـی وضعیت HRD را بدون توجه به علت خاص 

آن فراهم می کند. این سه شاخص عبارتند از :
.LST ۶ و TAI ۵ و LOH۴

به علاوه در آزمایش +HRD جهش های ۱۵ ژن دخیل 
در مسیر HR هم در نمونه تومور بررسی می شود.

S A G E N E . I R

تهـــران، خیابـــــــــان قائـــــــــم مقـــام فراهانـــــــــی،
خیابان ادیب الممالـــک (دهم)، پلاک ۲۴، طبقه ۴

۰ ۲ ۱ - ۸ ۸ ۵ ۴ ۷ ۴ ۴ ۰ - ۲
i n f o @ s a g e n e . i r

 +HRD

Homologous Recombination Deficiency -۱
Poly ADP-ribose polymerase -۲
Next generation sequencing -۳

 Loss of Heterozygosity -۴
 Telomeric Allelic Imbalance -۵

Large-Scale State Transitions -۶

HRD+ ژن های مورد بررسی در آزمایش
در آزمایش +HRD، علاوه بر تعیین شـــاخص عددی 
ناپایـــداری ژنومـــی (HRD Score)، وجود جهش های 
مختـــل کننده عملکـــرد پروتئیـــن در 15 ژن زیر نیز 
 ،  BRCA1  ،  ATM ، BARD1 می شـــوند:  بررســـی 
 ،  CHEK2  ،  CHEK1   CDK12  ،  BRIP1  ،  BRCA2
 PPP2R2A ، RAD51B ،  ،  FANCL ، PALB2

RAD51C ، RAD51D ، RAD54L

HRD+ اندیکاسیون های آزمایش
بیماران مبتلا به سرطان تخمدان که کاندید دریافت 
 (Olaparib) مثل الاپاریب PARP داروهای مهارکننده

می باشند.

HRD+ شرایط نمونه تومور مورد نیاز برای آزمایش
 نمونـــه بلوک بافـــت پارافینه و فیکسشـده بـا فرمـا
لین (FFPE) یا 4 نمونه برش از بلوک FFPE تومور با 
ضخامـــت 10 میکرون بـــر روی لام بـــرای انجام این 

آزمایش مورد نیاز است.
- همچنیـــن یـــک لام مرتبـــط رنگ آمیـــزی شـــده با 

هماتوکسیلن و ائوزین مورد نیاز می باشد.
- مســـاحت بافـــت موجـــود در بلـــوک بایـــد حداقـــل 
25mm2 باشد. نمونه بلوک هایی که مساحت کمتری 

دارند باید برش های بیش تری از آن ها تهیه شود.
- نســـبت سلول های توموری نباید کمتر از 20٪ از کل 
ســـلول های هسته دار یک بلوک باشد. میزان مطلوب 
ســـلول های توموری به کل سلول های هسته دار ٪30 

یا بیشتر می باشد.

HRD+ نتایج آزمایش

این بدین معنا می باشـــد که نمونـــه تومور آزمایش 
 (HRD score) شده دارای شـــاخص ناپایداری ژنومی
بیشـــتر یا مساوی 42 است و/یا دارای جهش بیماری

 زا/احتمالا بیماری زا در ژن های HR بررسی شده است 
ــی کننـــده پاســـخ بـــه درمان با  و بنابرایـــن پیش بینـ
 (Olaparib) ماننـــد الاپاریـــب PARP مهارکننده هـــای

است.

HRD مثبت

این بدین معنا می باشـــد که نمونـــه تومور آزمایش 
 (HRD score) شده دارای شـــاخص ناپایداری ژنومی
کمتـــر از 42 اســـت و فاقد جهـــش بیماری زا/احتمالا 
بیماری زا در ژن های HR بررسی شده است و بنابراین 
پیش بینی کنندهٔ عدم پاســـخ به درمان با مهارکننده

 های PARP مانند الاپاریب (Olaparib) است.

HRD منفی


