בביוטכנולוגיה עוברים ממיפוי הגנום האנושי לפענוחו
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בשנים האחרונות היה היעד העליון של הביוטכנולוגיה מיפוי הגנום האנושי. כעת, עם זאת, המשימה מתקרבת לסיומה, ותעשיית הביוטכנולוגיה ניצבת בפני משימה קשה יותר - פענוח הקוד, לפיתוח תרופות ובדיקות חדשות. 
עידן הפוסט- מיפוי שבפתח יחולל שינויים גדולים בתעשייה. הגורמים והמנגנונים למחלות שונות וחשוכות מרפא יתגלו, וניתן יהיה לפתח תרופות בדיוק רב יותר. פיתוח תרופות ישען על תוכנות ומסדי נתונים של מידע גנטי באותה מידה שישען על מבחנות ועכברי מעבדה. ייתכן שהשינוי הגדול ביותר יהיה המעבר מגישה של "תרופה- במידה- אחידה" לתרופות המותאמות לחולים שונים, המבוססות על הפרופיל הגנטי שלהם.
"עם השלמת מיפוי הגנום, אני חושב שנעבור מרפואה מבוססת- סטטיסטיקה, שבה אנחנו חושבים במונחים של אוכלוסיות שלמות, לרפואה אישית, מותאמת לכל חולה", אומר קנת רונוויי, נשיא מילניום פרדיקטיב מדיסין, חברה בת של מילניום פרמצבטיקה בקיימברידג' מסצ'וסטס. "אני חושב שבעוד עשר שנים נסתכל אחורה ונחשוב את הרפואה של היום כמשהו מימי הביניים".
מובן שרבות מהתחזיות שהושמעו בתעשיית הביוטכנולוגיה בעבר הוכחו כאופטימיות מדי. אף על פי כן, שעה שהביוטכנולוגיה מתקרבת ליום הולדתה ה- 25 ב- 2001 - היא נולדה ב- 76' בהקמת ג'ננטק - החל סוף- סוף להגיע לשוק אוצר התרופות המובטח. 300 תרופות פרי פיתוחן של חברות ביוטוכנולגיה נמצאות כעת בשלבים מתקדמים של ניסויים קליניים, לפי ארגון תעשיית הביוטכנולוגיה (BIO).לזהות ולנטרלאחד התחומים החמים ביותר הוא נוגדנים מונוקלונלים, חלבונים שמסוגלים לזהות ולנטרל "סוכנים" גורמי- מחלות. הם פותחו לראשונה בשנות ה- 70, אך רק בשנים האחרונות הצליחו חברות לייצר מהם תרופות אפקטיוויות, דוגמת ראופרו (Reopro) של סנטוקור (Centocor), שמונע היווצרות קרישי דם, והרספטין (Herceptin) של ג'ננטק (Genentech) לסרטן השד. בשנים הבאות, אמורים נוגדנים רבים אחרים להגיע לשוק, ובהם תרופה של ג'ננטק לאסטמה ואלרגיות.
אימקלון סיסטמס (Imclone Systems) מפתחת נוגדן לסרטן הצוואר והמוח. IDEC פרמצבטיקה וקולטר פרמצבטיקה מקוות כל אחת בנפרד למכור את הנוגדנים הראשונים שקשורים באיזוטופים רדיואקטיוויים, שיאפשרו למקד קרינה ישירות בגידולים, ויגרמו פחות נזק לרקמות בריאות.
מובן שגם הפיתוח של תרופות אחרות יימשך. אחת שאמורה לזכות באישור שיווק בקרוב היא ויסודין (Visudyne) של QLT Phototherapeutics, שתהיה התרופה הראשונה לניוון כתמי, הידרדרות הדרגתית של רשתית העין ואחד הגורמים המובילים לעיוורון בקשישים.
ואולם ההזדמנויות והאתגרים הגדולים ביותר יהיו כנראה פרי הגנומיקה, חקר הקוד הגנטי האנושי. פרויקט הגנום האנושי, בחסות הממשל הפדרלי, אמור להשלים "גרסה גולמית" של הגנום עד האביב ולסיים את מלאכתו ב- 2003. ייתכן שפרויקטים במימון פרטי של חברות דוגמת סלרה גנומיקס ואינסייט פרמצבטיקה יעשו זאת קודם לכן.
הרצף המלא כולל 3 מיליארד בסיסים כימיים, שמרכיבים 100 אלף גנים או יותר, אשר מכתיבים ייצור של חלבונים מסוימים בגוף. אבל אלא אם יצליחו המדענים להבין מהם התפקידים של הגנים והחלבונים וכיצד הם עובדים יחד, הרצף עצמו לא יהיה אלא מצבור נתונים ענק.
"ידיעת רצף הגנים מנחה אותך במובנים רבים מה לחפש, אבל לא הרבה יותר מזה", אומר ג'יימס גאואר, נשיא ומנכ"ל ריגל, חברת סטארט- אפ מסן פרנסיסקו שמתמחה במה שרבים מכנים הדבר הגדול הבא - גנומיקה פונקציונלית, חקר תפקיד הגנים.חקר החלבוניםתחום קשור שעשוי ליהנות מצמיחה בשנים הבאות הוא פרוטאומיקה (proteomics), חקר החלבונים. ומכיוון שהמוח האנושי לבדו לא מסוגל לעקוב אחרי מיליארדי בסיסים כימיים ואלפי גנים, צצות חברות בתחום חדש, ביו- אינפורמטיקס, מיזוג מדעי המחשב ומדעי החיים.
כאשר יתקדם חקר המנגנונים בגוף האדם, יוכלו חברות הביוטכנולוגיה להיטיב לפתח תרופות המבוססות על ידע כיצד עובד הגוף, במקום לנסות כימיקלים שונים ולראות מה עובד.
"כל הפעילות של גילוי תרופות היא כיום פעילות מבוססת- ביולוגיה, ולא פעילות מבוססת- כימיה", אומר ריצ'רד ון דן ברוק, אנליסט ביוטכנולוגיה בבנק ההשקעות המברכט אנד קוויסט. "זו היתה פעילות מבוססת כימיה במשך 50 שנה".
נראה כי תחול התקדמות בחקר מחלות חשוכות מרפא, ובהן מחלות ניורולגיות, דוגמת אלצהיימר, ומחלות אוטו- אימוניות (כשל במערכת החיסון) דוגמת לופוס (זאבת).
ויליאם הזלטיין, יו"ר ומנכ"ל היומן גנום סיינס (Human Genome Science), מרוקוויל, מרילנד, אומר כי גנים ומזרזי צמיחה כבר משמשים לגידול כלי דם חדשים, ובעתיד הרחוק יותר, יתאפשר גידול איברים שלמים.
גישה אחרת בניסיון להבין מהו התפקיד של גן מסוים היא ללמוד אילו גנים "נדלקים" בסוגים שונים של תאים, דוגמת אלה ש"נדלקים" בתאים סרטניים, בהשוואה לתאים נורמליים. גישה זו פתחה הזדמנויות לחברות שמוכרות שבבים זעירים שמסוגלים לנתח במהירות אלפי גנים בעת ובעונה אחת.
באופן דומה, ממהרות חברות לנסות ולהבין את ההבדלים הגנטיים בין אנשים. ההבדלים בבסיס יחיד - שידוע כ- SNP (single nucleotide polymerphism) - יכולים לקבוע צבע עיניים או לעשות את ההבדל בריאות למחלה.
מידע שכזה עשוי להוביל לרפואה מותאמת- אישית מונעת. אנשים עם נטייה למחלה מסוימת יוכלו לקחת תרופות או לשנות את התזונה שלהם כדי לא לחלות. והתרופות יותאמו לכל אחד באופן אישי, תחום הידוע בשם פרמקוגנומיקה. 
"SNP יביא התקדמות מדהימה לעבר תרופות מותאמות אישית", אומר סטיבן בוריל, מנכ"ל בנק ההשקעות בוריל אנד קומפני שמתמחה בביוטכנולוגיה.
הרספטין של ג'ננטק לסרטן השד היא דוגמה מוקדמת. היא עובדת ב- % 25 עד % 30 בלבד מהמקרים, שבהם הגידולים בשד מייצרים כמויות גדולות באופן יוצא דופן של חלבון הידוע בשם Her2. חולים נבדקים מראש כדי לראות אם הם מתאימים.
ב- 2000, מתכננת מיליניום להוציא לשוק בדיקה גנטית, להערכה מהו הסיכוי שמלנומה, סרטן עור, יתפשט בכל הגוף. ייתכן שחולים שבגופם לא צפויה התפשטות לא יצטרכו לעבור כימותרפיה או הקרנות.
רפואה מותאמת אישית תשנה את הכלכלה של תעשיית התרופות, ותפחית את מספר תרופות רבות- המכר. "יהיו פיצול רב בשוק", אומר ג'פרי קסדין, מנכ"ל קסדין קפיטל פרטנרס, קרן השקעות בביוטכנולוגיה. עם זאת, הוא מדגיש, כיוון שתרופות מותאמות אישית יהיו יותר אפקטיוויות ויגרמו פחות תופעות לוואי, הן יימכרו במחירים גבוהים יותר.סוגיות משפטיות תיעוד הפרופיל הגנטי של חולים יעורר סוגיות פרטיות. לדוגמה, האם יותר לחברות ביטוח לגבות מחירים גבוהים יותר מאנשים עם נטייה למחלה מסוימת? והאם יותר למעסיקים להשתמש במידע בהחלטות לגבי שכירת עובדים?
זו רק אחת מהסוגיות הפוליטיות והמוסריות שבפינהן תעמוד תעשיית הביוטכנולוגיה בעשור הבא. ויש לזכור כיבולים מושבחים גנטית כבר עוררו תגובת נגד חריפה בקרב צרכנים. כבר כעת קיימת מחלוקת לגבי שיבוט ולגבי השימוש בתאי גזע - המקור לכל התאים האחרים בגוף - שמקורם בעוברים מהפלות או ממעבדות פוריות.
סוגיה אחרת היא תגובת הנגד המתפתחת נגד מחירי התרופות העולים, התורמים חלק הולך וגדל של ההוצאה על בריאות. העלות של כמה תרופות שמציעות חברות ביוטכנולוגיה הוא עשרות אלפי דולרים בשנה. החברות טוענות כי התרופות מסוגלות לסייע בחיסכון בהוצאה הכללית, שכן הם מצמצות את הצורך בניתוחים ובאשפוז.
מבחינה פיננסית, נכנסת תעשיית הביוטכנולוגיה למאה החדשה במצב סביר, אך לא מרנין. המחסור החמור במימון ממנו סבלה התעשייה לפני שנה הוקל משהו, אך כעת היא מתחלקת בין אלה שיש להן לבין אלה שאין להן.
מדד מניות של חברות הביוטכנולוגיה הגדולות ביותר של בוריל אנד קומפני, דוגמת אמג'ן וביוג'ן (אלה עם רווחים ומוצרים), עלה ביותר מ- % 120 מאז תחילת 99'. מדד המניות של חברות בינוניות בתעשייה, רובן עם מוצרים באופק, עלה ביותר מ- % 70; אבל מדד המניות של החברות הקטנות ביותר, רובן בשלבים ראשונים של פיתוח, עלה ב- % 30 בלבד.
חברות פרטיות עדיין מתקשות לגייס הון סיכון או להנפיק מניות לציבור. לחברת ביוטכנולוגיה נדרשות באופן טיפוסי עשר שנים לעבור לרווח, ולכן חברות אינטרנט מצטיירות כהשקעה כדאית יותר.
נראה כי הקונסולידציה הצפויה זה שנים בתעשייה - באמצעות מיזוגים ופשיטות רגל, בכמה מקרים - החלה ב- 99', ונראה כי תמשיך גם ב- 2000. "זו עדיין תעשייה עם כושר ייצור עודף", אומר פיטר דרייק, מנכ"ל פרודנשל וקטור הלתקייר גרופ. כיום פועלות 300 חברות ביוטכנולוגיה בורסאיות וכאלף פרטיות.
חלק מהרכישות של חברות ביוטכנולוגיה ב- 99' היו בידי חברות תרופות גדולות. ג'ונסון אנד ג'ונסון רכשה את סנטוקור; מרק רכשה את סיביה ניורוסיינסס, וורנר למברט רכשה את אגורון פרמצבטיקה. חברות התרופות זקוקות למוצרים חדשים כדי לצמוח ולהחליף תרופות שהפטנטים עליהם עומדים לפוג. ניצול הטכנולוגיה שפיתחו חברות הביוטכנולוגיה מצטייר כאמצעי מבטיח לכך.
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