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Περίληψη – ΢ηε ζπγθεθξηκέλε Μεηαπηπρηαθή 

Γηπισκαηηθή Δξγαζία κειεηάηαη ην Πξόγξακκα 

Αλαηνκίαο ηνπ Γνληδηώκαηνο ηνπ Καξθίλνπ (CGAP) θαη 

αλαιύεηαη ε  ζπκβνιή ηνπ ζηνλ ηνκέα ηεο παζνβηνινγίαο, 

ηεο πξόιεςεο, ηεο έγθαηξεο δηάγλσζεο θαη ηεο 

απνηειεζκαηηθήο ζεξαπείαο ηνπ θαξθίλνπ. Ο επξύο 

ζηόρνο ηνπ πξνγξάκκαηνο ήηαλ ε απνθξππηνγξάθεζε 

ησλ γελεηηθώλ αιιαγώλ, πνπ ζπκβαίλνπλ θαηά ηε 

δηάξθεηα ηεο εμέιημεο ηνπ θαξθίλνπ, θαη ν ζπλνιηθόο 

κνξηαθόο ραξαθηεξηζκόο θπζηνινγηθώλ θαη θαξθηληθώλ 

θπηηάξσλ. ΢ην πιαίζην απηό, δεκηνπξγήζεθε έλαο 

δηαδηθηπαθόο θαηάινγνο γνληδίσλ  δηαθόξσλ ηύπσλ 

θαξθίλνπ θαη ζεκειηώζεθε ε "πξσηνβνπιία γνληδηαθήο 

πεξηγξαθήο" γηα ηελ αλαθάιπςε SNPs ζε cDNA 

αιιεινπρίεο πνπ ζρεηίδνληαη κε ηνλ θαξθίλν. Δπηπιένλ 

πινπνηήζεθε ιεπηνκεξήο ραξαθηεξηζκόο ρξσκνζσκηθώλ 

αλσκαιηώλ ηνπ θαξθίλνπ. Σέινο, αλαπηύρζεθαλ 

δηαδηθηπαθά ινγηζκηθά εξγαιεία γηα ηελ in silico αλάιπζε 

κεγάισλ βηνκνξηαθώλ ζπλόισλ δεδνκέλσλ από ηηο ΔST 

θαη SAGE βάζεηο δεδνκέλσλ.     
 

Λέμεηο-θιεηδηά: CGAP, κε θσδηθά RNAs,  in silico 

αλάιπζε γνληδηαθήο έθθξαζεο, θαξθίλνο, SAGE, ESTs  

Ι. ΔΙ΢ΑΓΩΓΗ 

     Μεηά ηελ νξόζεκε πεξηγξαθή ηεο δνκήο ηεο δηπιήο 

έιηθαο ηνπ DNA (1953), ηε δεκηνπξγία ηνπ πξώηνπ 

αλαζπλδπαζκέλνπ κνξίνπ DNA  (1972), ηελ αλάπηπμε 

κεζόδσλ αιιεινύρηζεο DNA (1976),  ηελ θαζηέξσζε 

αλάπηπμεο κεζόδσλ ραξηνγξάθεζεο ηνπ αλζξώπηλνπ 

γνληδηώκαηνο κε βάζε ηνπο πνιπκνξθηζκνύο RFLPs 

θαη  STSs (1980 & 1989) θαη ηέινο κε ηελ αλάπηπμε 

ηεο αιπζηδσηήο αληίδξαζεο πνιπκεξάζεο (1983), 

παξήρζε ε θαηάιιειε ηερλνγλσζία γηα ηελ επηηπρή 

ραξηνγξάθεζε ηνπ αλζξώπηλνπ γνληδηώκαηνο από ην 

Human Genome Project (Lander et al, 2001). 

Δπηζήκσο ην Πξόγξακκα νινθιεξώζεθε ην 2003, 

εηζάγνληαο έηζη ηε «Μεηα-γνληδησκαηηθή επνρή»         

(Baak et al, 2005).  Η έξεπλα γηα ηνλ θαξθίλν ζε 

επίπεδν γνληδηώκαηνο πεξηπιέθεηαη από ην 

δηαθνξεηηθό, πνιιέο θνξέο, ηξόπν γνληδηαθήο 

κεηαγξαθήο θαη κεηάθξαζεο ζε ιεηηνπξγηθά 

δηαθνξεηηθέο πξσηεΐλεο, νη νπνίεο  αθνινύζσο 

πθίζηαληαη πνιιαπιέο ιεηηνπξγηθέο αιιαγέο (Baak  et 

al.,2005). Κάζε ηύπνο θαξθίλνπ θαη θάζε ζηάδην ηεο 

εμέιημήο ηνπ έρεη ηε δηθή ηνπ κνξηαθή ππνγξαθή, ε 

νπνία δεκηνπξγεί ην θαηλόηππν ησλ αιιαγώλ πνπ 

ζεκεηώζεθαλ ζην θπηηαξηθό γνληδίσκα (Riggins 

& Strausberg, 2001, Gundem 2015). 

        Η κεγάιε εμέιημε ησλ ηερλνινγηώλ κειέηεο ηνπ 

γνληδηώκαηνο θαη νη κειέηεο ηνπ αλζξώπηλνπ 

κεηαγξαθώκαηνο απνθάιπςαλ όηη πεξηζζόηεξν από ην 

90% ηνπ αλζξώπηλνπ γνληδηώκαηνο κεηαγξάθεηαη, 

αιιά κόλν ην 2% πεξίπνπ κεηαθξάδεηαη. Υπάξρεη έλαο 

εθπιεθηηθόο αξηζκόο κε θσδηθώλ RNAs (sncRNAs, 

mid-size ncRNAs, lncRNAs), ηα νπνία έρνπλ 

δηαθνξεηηθέο βηνινγηθέο ιεηηνπξγίεο. Ο ζπλδπαζκόο 

ησλ δηαθόξσλ πξνζεγγίζεσλ έξεπλαο, ζε επίπεδν 

γνληδηώκαηνο, έρεη απνηειέζεη ην έλαπζκα γηα κηα 

δξακαηηθή επαλεθηίκεζε ηνπ πιεξνθνξηαθνύ 

πεξηερνκέλνπ ηνπ αλζξώπηλνπ γνληδηώκαηνο (Rinn et 

al., 2012, Gundem 2015). 

      Με αθεηεξία ηα ηέιε ηεο δεθαεηίαο ηνπ 1990, έλα 

κεγάιν κέξνο ησλ δεδνκέλσλ ηνπ γνληδηώκαηνο θαη 

ηνπ κεηαγξαθώκαηνο ηνπ θαξθίλνπ παξέρνληαη από ηα 

κεγάιεο θιίκαθαο εξεπλεηηθά πξνγξάκκαηα όπσο ηνπ 

NCI’s Cancer Genome Anatomy Project, ηνπ Sanger 

Centre’s Cancer Genome Project θαη ηνπ Human 

Cancer Genome Project ηνπ Ludwig Institute for 

Cancer Research (Strausberg et al, 2003). Τα 

πξνγξάκκαηα απηά ζπκπιεξώλνπλ ηελ απμαλόκελε 

γλώζε ζπγθεθξηκέλσλ γελεηηθώλ κεηαβνιώλ ζηελ 

έξεπλα ηνπ θαξθίλνπ, παξέρνληαο κία ζεκειηώδε βάζε 

γηα κία εηο βάζνο έξεπλα ζηελ νγθνγέλεζε (Strausberg 

&Simpson, 2010). 

      Κύξηνο ζθνπόο ηεο ζπγθεθξηκέλεο Μεηαπηπρηαθήο 

Γηπισκαηηθήο εξγαζίαο απνηέιεζε ε δηεξεύλεζε θαη ε 

αλάιπζε ηνπ Πξνγξάκκαηνο Αλαηνκίαο ηνπ 

Γνληδηώκαηνο ηνπ Καξθίλνπ , ώζηε λα δεκηνπξγεζεί ην 

θαηάιιειν γλσζηηθό ππόβαζξν σο πξνο ηηο 

ζηξαηεγηθέο θαη ηηο ηερληθέο, πνπ αλαπηύρζεθαλ θαη 

εθαξκόζηεθαλ ζην CGAP, θαζώο επίζεο λα 

επηζεκαλζνύλ ηα επξήκαηα από ηηο αλαιύζεηο ησλ 

πξνηύπσλ γνληδηαθήο έθθξαζεο ζε θπζηνινγηθνύο,  

πξνθαξθηληθνύο  θαη θαξθηληθνύο ηζηνύο. 
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II. ΜΔΘΟΓΟΛΟΓΙΑ 

     Η πνιπδηάζηαηε δνκή ηνπ εξεπλεηηθνύ 

πξνγξάκκαηνο CGAP θαηέζηεζε αξρηθά δύζθνιε ηελ 

βηβιηνγξαθηθή έξεπλα, ηεο νπνίαο ζηαζεξόο ζηόρνο 

ππήξμε ε επίηεπμε κηαο αμηόπηζηεο, νινθιεξσκέλεο  

θαη ιεπηνκεξνύο αλάιπζεο ησλ ζηξαηεγηθώλ ηνπ 

πξνγξάκκαηνο, ησλ εθαξκνζκέλσλ κνξηαθώλ θαη 

θπηηαξνγελεηηθώλ ηερληθώλ αλάιπζεο πςειήο 

απόδνζεο, θαζώο επίζεο  θαη ησλ επηκέξνπο λέσλ 

εξεπλεηηθώλ πξνζεγγίζεσλ, πνπ πηνζεηήζεθαλ ζηελ 

πνξεία (CCAP, SNP500Cancer), θαη ηεο παξάιιειεο 

ζπλεξγαζίαο ηνπ κε άιια εξεπλεηηθά πξνγξάκκαηα 

(Head θαη Neck CGAP, shRNA Clone Library θαη 

shRNA Validation Project). Με απηά σο δεδνκέλα, γηα 

θάζε ζεκαηηθή ελόηεηα ηεο Μεηαπηπρηαθήο 

Γηπισκαηηθήο εξγαζίαο πξαγκαηνπνηήζεθε αξρηθή 

βηβιηνγξαθηθή αλαδήηεζε θπξίσο  ζε βηβιία θαη άξζξα 

επηζηεκνληθώλ πεξηνδηθώλ ηνπ δηεζλνύο 

επηζηεκνληθνύ ηζηόηνπνπ ησλ βηνεπηζηεκώλ  NCBI. 

Σεκαληηθή  πεγή άληιεζεο πιεξνθνξηώλ ζρεηηθά κε 

ηνπο δηάθνξνπο ηνκείο, ηνπο ζηόρνπο, ηα επξήκαηα θαη 

ηα δηαδηθηπαθά ινγηζκηθά εξγαιεία ηνπ CGAP 

απνηέιεζε ε αληίζηνηρε ηζηνζειίδα ηνπ 

http://cgap.nci.nih.gov θαη νη επηκέξνπο ελόηεηέο ηεο. 

Παξάιιεια, κειεηήζεθαλ βάζεηο δεδνκέλσλ 

αιιεινπρηώλ  dbEST θαη UniGene ηνπ NCBI πνπ 

πεξηέρνπλ αιιεινπρίεο ESTs (Expressed Sequence 

Tags, Δηηθέηεο Δθθξαδόκελσλ Αιιεινπρηώλ) 

θπζηνινγηθώλ θαη θαξθηληθώλ θπηηάξσλ ηνπ CGAP, 

θαζώο θαη βάζεηο δεδνκέλσλ αιιεινπρηώλ SAGE ηνπ 

CGAP (SAGEmap). Άιιεο βάζεηο δεδνκέλσλ πνπ 

δηεξεπλήζεθαλ γηα  δεδνκέλα ζπζρέηηζεο ηζηνεηδηθώλ 

πξνηύπσλ γνληδηαθήο έθθξαζεο θαη ησλ 

πνιπκνξθηζκώλ πνπ πξνζδηνξίδνληαη ζε δηάθνξα 

ρξσκνζώκαηα είλαη νη: i) Cancer Genome Atlas 

(TCGA) http://cancergenome.nih.gov/, ii)The Cancer 

Gene Census θαη Catalogue Of Somatic Mutations In 

Cancer http://cancer.sanger.ac.uk/cosmic/ θαη iii) ε 

βάζε δεδνκέλσλ ρξσκνζσκηθώλ αιινηώζεσλ 

Mitelman (Mitelman Database of Chromosome 

Aberrations and Gene Fusions in Cancer),  

http://cgap.nci.nih.gov/Chromosomes/Mitelman, ε 

νπνία πεξηέρεη όινπο ηνπο δεκνζηεπκέλνπο 

θαξπόηππνπο λενπιαζηώλ θαη ηηο αληίζηνηρεο γλσζηέο 

κεηαιιαγέο.  

 

ΙΙΙ. ΑΠΟΣΔΛΔ΢ΜΑΣΑ 

     Σηo πιαίζην ηεο ζπγθεθξηκέλεο Μεηαπηπρηαθήο 

Γηπισκαηηθήο εξγαζίαο, από ηελ αλάιπζε ησλ 

κεζνδνινγηώλ θαη ησλ θύξησλ επξεκάησλ ηνπ CGAP, 

δείρζεθε όηη έρεη αλαπηπρζεί κία θεληξηθή αθεηεξία 

γηα ζεκαληηθά κνξηαθά εξγαιεία. Σπγθεθξηκέλα, κε 

ηελ δεκηνπξγία ηεο αληίζηνηρεο ηζηνζειίδαο, ην 

ζύλνιν ησλ επηηεπγκάησλ ηνπ έξγνπ γίλεηαη άκεζα 

πξνζβάζηκν ζηελ επξεία επηζηεκνληθή θνηλόηεηα 

έξεπλαο ηνπ θαξθίλνπ ρσξίο πεξηνξηζκνύο. 

Καζηζηώληαο δηαζέζηκεο δηαδηθηπαθά ηηο 

κεηαγξαθόκελεο αιιεινπρίεο ηνπ αλζξώπνπ θαη ηνπ 

πνληηθηνύ, ζπλέβαιε ζηελ ξαγδαία επηηάρπλζε ηεο 

έξεπλαο ηνπ γνληδηώκαηνο ηνπ θαξθίλνπ αιιά θαη 

άιισλ εξεπλώλ ζηνλ ηνκέα ηεο Μνξηαθήο Βηνινγίαο. 

Οη βάζεηο δεδνκέλσλ αιιεινπρηώλ CGAP θαη ε 

αληίζηνηρε ηζηνζειίδα http://cgap.nci.nih.gov 

ζπγθξνηεί, ζε έλα εληαίν ζύλνιν, πνηθίιεο πεγέο 

δεδνκέλσλ (πξνηύπσλ γνληδηαθήο έθθξαζεο, 

ρξσκνζσκηθώλ αλσκαιηώλ θαη πνιπκνξθηζκώλ, 

ζρνιηαζκνύο ιεηηνπξγηθόηεηαο γνληδίσλ, βηνρεκηθά 

κνλνπάηηα ζεκαηνδόηεζεο) θαη ινγηζκηθά εξγαιεία 

αλάιπζεο, επηηξέπνληαο ζηνλ εξεπλεηή λα βξεη "in 

silico" απαληήζεηο ζε βηνινγηθά εξσηήκαηα ζε κηθξό 

ρξνληθό δηάζηεκα [Riggins & Strausberg, 2001,  

Gundem 2015).  Η εθαξκνγή ησλ εξγαιείσλ ηεο 

πιεξνθνξηθήο ηνπ CGAP, ζε ζπλδπαζκό κε 

εξγαζηεξηαθά πεηξάκαηα, ζπλέβαιιαλ θαη ζα 

ζπλερίζνπλ λα ζπκβάιινπλ ζηνλ εληνπηζκό πνιιώλ 

άγλσζησλ γνληδίσλ, πνπ εθθξάδνληαη ζε αλζξώπηλνπο 

ηζηνύο (Strausberg et.al., 2000). Δπηπξόζζεηα, ε 

ρξεζηκόηεηα ηεο βάζεο δεδνκέλσλ CGAP 

ηεθκεξηώλεηαη από ηελ παγθόζκηα εξεπλεηηθή 

θνηλόηεηα ζηε ιήςε δεδνκέλσλ γηα πεηξακαηηθέο 

δηαδηθαζίεο. Πνιπάξηζκεο δεκνζηεύζεηο βαζίδνληαη 

ζηε ρξήζε ησλ βάζεσλ δεδνκέλσλ ηνπ CGAP γηα ηελ 

ηαπηνπνίεζε λέσλ γνληδίσλ ηνπ θαξθίλνπ, ησλ νπνίσλ 

ηα πξντόληα ππεξεθθξάδνληαη ή ππνεθθξάδνληαη ζε 

δηάθνξνπο ηύπνπο θαξθίλνπ, ζπκπεξηιακβαλνκέλσλ 

ηνπ πξνζηάηε, ηνπ καζηνύ, ηνπ παρένο εληέξνπ, ησλ 

σνζεθώλ, ηνπ πλεύκνλα, ηνπ παγθξέαηνο θαη ηνπ 

εγθεθάινπ. Οη ζηξαηεγηθέο ιήςεο δεδνκέλσλ θαη νη 

αθόινπζεο αλαιύζεηο δηαθέξνπλ, αληαλαθιώληαο ηελ 

δεκηνπξγηθόηεηα πνπ κπνξεί λα εθαξκνζηεί ζηε βάζε 

δεδνκέλσλ (Strausberg et. al., 2001). Σην πιαίζην ηνπ 

πξνγξάκκαηνο CGAP ηδξύζεθε ε βάζε δεδνκέλσλ 

Tumor Gene Index (TGI) ε νπνία ζα ρξεζηκεύζεη σο 

έλαο θαηάινγνο όισλ ησλ γνληδίσλ πνπ εθθξάδνληαη 

ζε νιόθιεξν ην θάζκα ηεο εμέιημεο ηνπ θαξθίλνπ, κε 

έκθαζε ζηνπο θαξθίλνπο ηνπ πξνζηάηε, ηνπ καζηνύ, 

ησλ σνζεθώλ, ηνπ πλεύκνλα θαη ηνπ παρένο εληέξνπ 

θαη κε ηδηαίηεξε αλαθνξά ζηνλ ηύπν ηνπ όγθνπ θαη ζην 

ζηάδην ηεο εμέιημεο. Δπέθηαζε απηνύ απνηέιεζε ε 

ίδξπζε αληίζηνηρνπ γνληδηαθνύ επξεηεξίνπ όγθσλ  

(Tumor Gene Index, TGI)  ζε νξγαληζκνύο κνληέια, 

όπσο ηνπ πνληηθηνύ, από ηνπο παξαπάλσ πέληε ηύπνπο 

θαξθίλνπ. Σην TGI ηα γνλίδηα ζα ζρνιηάδνληαη σο πξνο 

ηνλ ηύπν ηεο  cDNA βηβιηνζήθεο, ηνλ ηζηό 

πξνέιεπζεο, ην ζηάδην ηνπ θαξθίλνπ θαη ηελ 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Strausberg%20RL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11257097
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εμεηδίθεπζε ηεο γνληδηαθήο  έθθξαζεο (Krizman et. al, 

1999; Strausberg et al., 1997; Strausberg et al, 2001; 

Strausberg et al,2001; Strausberg et. al.,2000). 

     Μηα ζεκαληηθή ρξήζε ησλ θαηαιόγσλ γνληδίσλ ηνπ 

CGAP είλαη ν ζρεδηαζκόο λέσλ κηθξνζπζηνηρηώλ DNA 

γηα ηελ εύξεζε θαη κειέηε πξόηππσλ ηεο γνληδηαθήο 

έθθξαζεο ρηιηάδσλ γνληδίσλ, ζε κεγάια ζύλνια ηζηώλ 

κε άμνλα ηα δηαθνξεηηθά ζηάδηα ηεο θαξθηλνγέλεζεο 

(Aldaz M., 2003; Porter et.al, 2001). Η γλώζε απηώλ 

ησλ εθθξαζκέλσλ γνληδίσλ κπνξεί ζηε ζπλέρεηα λα 

εθαξκνζηεί, γηα λα θαζνξίζεη κνξηαθέο ππνγξαθέο 

θαξθίλσλ, ώζηε λα ρξεζηκνπνηεζνύλ σο βηνδείθηεο γηα 

ηελ έγθαηξε δηάγλσζε ηελ πξόγλσζε  θαη ηελ επηινγή 

ηεο θαηαιιειόηεξεο ζεξαπεπηηθήο αγσγήο (Riggins & 

Strausberg, 2001; Strausberg et al., 1997). 
     Τν πξόηππν ησλ αιιαγώλ ηεο γνληδηαθήο έθθξαζεο 

πνπ ζπκβαίλνπλ, θαζώο έλα θπζηνινγηθό θύηηαξν 

κεηαζρεκαηίδεηαη ζε θαξθηληθό, κπνξεί λα παξέρεη κία 

εηθόλα γηα ηηο κνξηαθέο αιιαγέο πνπ ζπκβαίλνπλ θαηά 

ηελ εμέιημε ηεο θαξθηλνγέλεζεο. Έηζη, ην CGAP 

αξρηθά πηνζέηεζε δύν θύξηεο ζηξαηεγηθέο γηα ηνλ 

πξνζδηνξηζκό ησλ πξνηύπσλ γνληδηαθήο έθθξαζεο: α) 

ηε ρξήζε ησλ ΔSTs από ηε βάζε δεδνκέλσλ dbEST, 

θαζηζηώληαο δπλαηή ηελ ηαπηνπνίεζε ηζηνεηδηθώλ 

γνληδίσλ, αθνύ ε παξνπζία ή ε απνπζία ησλ ESTs ζε 

δηαθνξεηηθέο βηβιηνζήθεο παξέρεη πιεξνθνξίεο 

ζρεηηθά κε ην όξγαλν, ηνλ θπηηαξηθό ηύπν ή ηελ 

εμεηδίθεπζε ησλ εθθξαζκέλσλ γνληδίσλ σο πξνο ην 

είδνο ηνπ όγθνπ (Strausberg &Riggins, 2001; Riggins 

& Strausberg, 2001; Vasmatzis et al., 1998) θαη β) ηε 

ρξήζε ησλ SAGE αιιεινπρηώλ από ηελ βάζε 

δεδνκέλσλ SAGEmap, ηελ νπνία δεκηνύξγεζε ην 

CGAP ζε ζπλεξγαζία κε ην NCBI. Η SAGE είλαη κία 

κέζνδνο πνπ κεηξά πνζνηηθά ηα επίπεδα κεηαγξαθήο 

πξνζδηνξίδνληαο κεγάινπ πιήζνπο κεηάγξαθα αιιά 

θαη ζπάληα κεηάγξαθα. Τν ινγηζκηθό εξγαιείν SAGE 

Genie δεκηνπξγήζεθε από ην CGAP, γηα ηελ βέιηηζηε 

αλάιπζε θαη δηάδνζε απηώλ ησλ ςεθηαθώλ πξνθίι 

γνληδηαθήο έθθξαζεο (Strausberg RL., 2001; Lash et 

al., 2000; Lal et.al,  1999).
 
Με ηελ εύξεζε ιεπηνκεξώλ 

πξνηύπσλ γνληδηαθήο έθθξαζεο από θαξθηληθνύο θαη 

θπζηνινγηθνύο θπηηαξηθνύο ηύπνπο, πξνζθέξεη έλα 

απμαλόκελεο ηζρύνο εξγαιείν ζηε δηάγλσζε, 

πξόγλσζε θαη ζεξαπεία ηνπ θαξθίλνπ (Strausberg & 

Riggins, 2001; Riggins & Strausberg, 2001, Gundem 

2015). Δπηπιένλ, βηβιηνζήθεο ζρεδηαζκέλεο γηα ηνλ 

πξνζδηνξηζκό ησλ γνληδίσλ πνπ εκπιέθνληαη ζηελ 

αλνρή θαξκάθσλ έρνπλ πξόζθαηα πξνζηεζεί ζην 

πξόγξακκα κέζσ ηνπ SAGEmap (Strausberg & 

Riggins, 2001; Boon et al., 2002; Zhang et. al., 2015). 

      Τα απνηειέζκαηα ηεο ζπλεξγαζίαο ηνπ CGAP θαη 

ηνπ  πξνγξάκκαηνο Head and Neck Cancer Genome 

Anatomy Project (HN-CGAP)  αθνξνύλ ηελ 

ζπζηεκαηηθή ηαπηνπνίεζε θαη θαηαγξαθή ησλ 

γλσζηώλ θαη λέσλ γνληδίσλ, πνπ εθθξάδνληαη θαηά ηε 

δηάξθεηα ηεο αλάπηπμεο ηνπ θαξθηλώκαηνο 

εθ πιαθσδώλ θπηηάξσλ ηεο θεθαιήο θαη ηνπ ηξαρήινπ 

(Head θαη Neck Squamous Cell Cancer, HNSCC), κε 

ηε ρξήζε ηεο ηερλνινγίαο ησλ DNA ζπζηνηρηώλ. Η 

αλάιπζε ησλ πξνηύπσλ γνληδηαθήο έθθξαζεο ζα 

ζπκβάιεη ζηνλ νινθιεξσκέλν κνξηαθό ραξαθηεξηζκό 

ησλ θπζηνινγηθώλ, πξνθαξθηληθώλ θαη θαξθηληθώλ 

θπηηάξσλ θαη ηειηθά ζηελ δηαιεύθαλζε ησλ άγλσζησλ 

κεραληζκώλ πνπ εκπιέθνληαη ζηελ θαξθηλνγέλεζε. 

Αλακέλεηαη, επίζεο, ην κνξηαθό πξόηππν γηα ηνλ 

HNSCC λα νδεγήζεη ζηελ εύξεζε θαηάιιεισλ 

βηνδεηθηώλ γηα ηελ έγθαηξε αλίρλεπζε ησλ 

πξνλενπιαζηηθώλ αιινηώζεσλ θαη ζηνλ εληνπηζκό ησλ 

γνληδηαθώλ πξντόλησλ πνπ κπνξνύλ λα θαζνξίζνπλ ην 

κεηαζρεκαηηζκέλν θαη κεηαζηαηηθό θαηλόηππν θαζώο 

θαη ζηνλ ζρεδηαζκό λέσλ ζεξαπεπηηθώλ πξνζεγγίζεσλ 

(Patel&Leethanakul, 2001; Packer  et al, 2006; Baak1 

et al, 2005, Gundem 2015). Πξνο απηή ηελ θαηεύζπλζε 

ζην  πξόγξακκα SNP500Cancer, ην νπνίν απνηειεί 

κέξνο ηνπ CGAP, ζηνρεύεη ζηελ ηαπηνπνίεζε θαη ηνλ 

ραξαθηεξηζκό ηεο γελεηηθήο πνηθηιόηεηαο ζε γνλίδηα 

ζεκαληηθά ζηνλ θαξθίλν θαζώο θαη ζηελ αλαθάιπςε 

λέσλ  SNPs θαη άιισλ ζεκαληηθώλ γελεηηθώλ 

παξαιιαγώλ δπλεηηθήο ζεκαζίαο γηα ηηο κειέηεο ηεο 

κνξηαθήο επηδεκηνινγίαο ηνπ θαξθίλνπ. Οη 

πνιπκνξθηζκνί ελόο λνπθιενηηδίνπ (SNPs), πνπ έρνπλ 

επηθπξσζεί ζε απηήλ ηελ πξσηνβνπιία, 

ρξεζηκνπνηνύληαη από αξθεηά εξεπλεηηθά θέληξα γηα 

ηε γνλνηύπεζε  θαξθηληθώλ δεηγκάησλ θαη γηα ηηο 

επηδεκηνινγηθέο έξεπλεο ζρεηηθά κε ηνπο 

πεξηβαιινληηθνύο θαη γελεηηθνύο παξάγνληεο ηνπ 

θαξθίλνπ (Packer. et al, 2004; Packer et al, 2006).      

Σην πιαίζην ησλ απνηειεζκάησλ ηεο εξγαζίαο 

αλαιύεηαη, επίζεο, ε ζπκβνιή ηνπ CGAP ζηελ 

πξνώζεζε ηεο ηερλνινγίαο παξεκβνιήο RNA (RNA 

interference, RNAi) κέζσ ηεο ζπλεξγαζίαο ηνπ κε  

άιια εξεπλεηηθά πξνγξάκκαηα όπσο  ηα shRNA Clone 

Library θαη shRNA Validation Project πνπ νδήγεζαλ  

ζηελ θαηαζθεπή shRNA θιώλσλ θαη ζην ζρεδηαζκό 

κηα ζεηξάο από shRNAs πνπ θαηαηέζεθαλ ζε δεκόζηα 

ειεθηξνληθή βάζε δεδνκέλσλ. Όια ηα παξαγόκελα 

shRNAο κπνξνύλ λα ρξεζηκεύζνπλ σο εξγαιεία 

ζηόρεπζεο θαη ξύζκηζεο ηεο έθθξαζεο γλσζηώλ 

γνληδίσλ πνπ ζρεηίδνληαη κε ηνλ θαξθίλν 

(http://cgap.nci.nih. gov/RNAi).  

  

IV. ΢ΤΜΠΔΡΑ΢ΜΑΣΑ   

        Σηαζεξόο ζηόρνο, θαηά ηελ εθπόλεζε ηεο 

ζπγθεθξηκέλεο Mεηαπηπρηαθήο Γηπισκαηηθήο 

εξγαζίαο, ππήξμε πξσηίζησο ε επηζήκαλζε ηεο 

ζπκβνιήο ηνπ εξεπλεηηθνύ πξνγξάκκαηνο  CGAP ζηελ 

έξεπλα ηνπ θαξθίλνπ, κέζσ ηεο αλάδεημήο ηνπ σο έλα 

http://link.springer.com/search?facet-creator=%22C.+Marcelo+Aldaz%22
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Strausberg%20RL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11257097
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Strausberg%20RL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11257097
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Strausberg%20RL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11257097
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απνηειεζκαηηθό εξγαιείν Μνξηαθήο Βηνινγίαο ηεο 

επηζηεκνληθήο θνηλόηεηαο. Η εξγαζία απηή ζπληζηά 

κία κνλαδηθή ειιεληθή πεγή άληιεζεο δεδνκέλσλ ησλ 

δηαθόξσλ πηπρώλ ηνπ πξνγξάκκαηνο CGAP  θαη κε ηε 

ζπιινγή ησλ ζρεηηθώλ βηβιηνγξαθηθώλ αλαθνξώλ 

κπνξεί λα ζπκβάιεη ζηελ ελεκέξσζε ησλ 

βηνεπηζηεκόλσλ. Υπό απηή ηε ζεώξεζε, δηεπθνιύλεηαη 

ε  αμηνπνίεζε ησλ δεδνκέλσλ ηνπ Πξνγξάκκαηνο ζε 

κειινληηθέο πεηξακαηηθέο δηαδηθαζίεο θαη ζε in silico 

αλαιύζεηο ζηελ έξεπλα ηνπ θαξθίλνπ.  

Δμίζνπ ζεκαληηθή είλαη ε πξνζδνθία ηεο 

ζπκβνιήο ηεο εξγαζίαο απηήο πξσηαξρηθώο ζηελ 

επηκόξθσζε ησλ εθπαηδεπηηθώλ ησλ Φπζηθώλ 

Δπηζηεκώλ ηεο Γεπηεξνβάζκηαο Δθπαίδεπζεο θαη 

αθνινύζσο, κέζσ ηεο εθιατθεπκέλεο ζεκαηηθήο ηεο 

ελόηεηαο, ζηελ απνδνηηθόηεξε επαθή ησλ καζεηώλ κε 

ηηο εμειίμεηο ζηελ παγθόζκηα έξεπλα ηνπ θαξθίλνπ, 

θαζώο επίζεο θαη κε ηηο εθαξκνγέο ησλ δηαθόξσλ 

επηζηεκνληθώλ επξεκάησλ ζηελ πξόιεςε, δηάγλσζε, 

πξόγλσζε θαη ζεξαπεία  ηνπ θαξθίλνπ.  Η ελεκέξσζε 

θνηηεηώλ θαη καζεηώλ ζρεηηθά κε ην γνληδίσκα ηνπ 

θαξθίλνπ, ηηο ηερληθέο θαη ηηο κεζνδνινγίεο αλάιπζήο 

ηνπ, ζην πιαίζην ηνπ εξεπλεηηθνύ πξνγξάκκαηνο  

CGAP κπνξεί λα απνηειέζεη έλαπζκα θαη ελδερνκέλσο 

θίλεηξν γηα απηνκόξθσζή ηνπο - δηαξθέο δεηνύκελν 

ηεο εθαπαηδεπηηθήο δηαδηθαζίαο – ζε ηνκείο ηεο 

Βηνινγίαο πνπ έρνπλ εθαξκνγή ζηελ Ιαηξηθή θαη όρη 

κόλν.   

Η κειέηε θαη ε αλάιπζε ηνπ Πξνγξάκκαηνο ηνπ 

Γνληδηώκαηνο ηνπ Καξθίλνπ απνηειεί έλα πξώην βήκα. 

Πξνηείλεηαη κία εζηηαζκέλε δηεξεύλεζε ηεο εμέιημεο 

ηεο έξεπλαο ηνπ γνληδηώκαηνο κε ηελ εθαξκνγή ησλ 

επηηεπγκάησλ ηνπ Πξνγξάκκαηνο. Δπηπξόζζεηα, ε 

ηαρεία εμέιημε  ηεο ηερλνινγίαο ζηελ αλάιπζε αθελόο 

ηνπ γνληδηώκαηνο θαη ηνπ  κεηαγξαθώκαηνο ηνπ 

θαξθίλνπ θαη αθεηέξνπ ησλ επηγελεηηθώλ κεηαβνιώλ, 

έδσζε ώζεζε ζηνλ ζρεδηαζκό θαη πινπνίεζε λέσλ 

Πξνγξακκάησλ  έξεπλαο ζηνλ θαξθίλν. Η κειέηε ησλ 

Πξνγξακκάησλ απηώλ θαη ηνπ ζπλόινπ ησλ 

δεδνκέλσλ ηνπο ζα κπνξνύζε λα απνηειέζεη κηα άιιε 

πξννπηηθή βηβιηνγξαθηθήο δηεξεύλεζεο ζηε Μνξηαθή 

Βηνινγία ηνπ θαξθίλνπ. 

 

ΒΙΒΛΙΟΓΡΑΦΙΚΔ΢ ΑΝΑΦΟΡΔ΢ 

Aldaz M. Serial Analysis of Gene Expression (SAGE) in Cancer 

Research,  Expression Profiling ofHuman Tumors, 2003; 47-60. 

Baak1 J.P., Janssen1 E.A., et al. Genomic and Proteomics-the waty 
forward, Annals of Oncology, 2005;16:  ii30–ii44. 

Boon K., Osório E.C., et al. An anatomy of normal and malignant 

gene expression Proc  Natl Acad Sci U S A., 2002; 99(17): 

11287-11292. 

Gundem G., Van Loo P., et al. The evolutionary history of lethal 

metastatic prostate cancer. Nature. 2015;520(7547):353-7. 
Krizman D.B., Wagner L, et. al. The Cancer Genome Anatomy 

Project: EST Sequencing and the Genetics of Cancer 

Progression, Neoplasia, 1999; 1(2) 101–106. 

Lal A., Lash A.E., et. al. Advances in Brief, A Public Database for   

Gene Expression in Human  Cancers, Cancer Research, 1999; 

59:5403–5407                 
Lander S., Lauren M., et al. Initial sequencing and analysis of the 

human genome, Nature, 2001;409:860-921. 

Lash A.E,. Tolstoshev C.M, et al. SAGEmap: A Public Gene 
Expression Resource, 2000, Cold Spring Harbor Laboratory 

Press: www.genome.org  

Packer B.R., Yeager M., et al., SNP500Cancer: a public resource      

for sequence validation and assay development for genetic     

variation in candidate genes, Nucleic Acids Research,     

2006;34:617–621 

 Packer B.R., Yeager M.,  et al., SNP500Cancer: a public resource 

     for sequence validation and assay development for genetic      

variation in candidate genes, Nucleic Acids Res., 2004; 32: 528-

532. 

Patel C., Leethanakul J.S. et al. New Approaches to the 

Understanding of  the Molecular Basis of Oral Cancer, Crit. Rev. 

Oral Biol. Med.,  2001; 12(l):55-63.  

Porter D. A., Krop I.E., et.al, A SAGE (Serial Analysis of Gene 

Expression) View of Breast Tumor Progression, Cancer      

Res., 2001; 61:5697. 

 Riggins G.J., Strausberg R.L., et al.  Genome and genetic resources 

from the Cancer Genome Anatomy Project, Hum Mol Genet.,     

       2001;10(7):663-7. 

Rinn J.L. and Chang H.Y. Genome regulation by long noncoding 

RNAs. Annu Rev Biochem. 2012;81:145-66. 

Strausberg R.L., Dahl C.A.,  et al. New Οpportunities for Uncovering 

the Molecular Basis of Cancer, Nat Genet,  1997;   16:415-516. 

Strausberg R.L., Buetow K.H., et. al. The Cancer Genome Anatomy 

Project:  Βuilding an annotated gene index, TIG, 2000; 16. 

Strausberg R.L., Greenhut S.F., et. al., In silico  analysis of cancer 

through the Cancer Genome Anatomy, Project TRENDSin Cell 

Biology, 2001;11(11). 

Strausberg R.L. and Riggins G.J. Navigating the human       

transcriptome, PNAS, 2001; 21: 11837–11838. 

Strausberg  RL., The Cancer Genome Anatomy Project:      

newresources for reading the molecular signatures of cancer,     

Journal of Pathology, 2001; 195: 31–40.  

Strausberg R L, Simpson A. J. G., et al. Whole-genome cancer 

analysis as an approach to deeper understanding of tumour 

biology , Br J Cancer. 2010 ; 102(2): 243–248. 

Vasmatzis G., Essand M., et al. Discovery of  three genes specifically 

expressed in human prostate by expressed sequence tag database 

analysis, Proc Natl Acad Sci USA,1998; 95:300–304. 

Zhang L., Qian L., et. al. Similarity-balanced discriminant neighbor 

embedding and its application to cancer classification based on 

gene expression data. Comput Biol Med. 2015;64:236-45. 

               

  

 

 

 

 

 

http://link.springer.com/search?facet-creator=%22C.+Marcelo+Aldaz%22
http://link.springer.com/book/10.1007/978-1-59259-386-6
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Strausberg%20RL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11257097
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11257097

