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¶ƒ√§√°√™

∏ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ¯ËÌÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÙÔ˘ Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎÔ‡ ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓÙÔ˜ ·ÔÙÂÏÂ› ÙÔÓ ÙÂ-
ÏÂ˘Ù·›Ô Î·ÈÚfi ÛËÌ·ÓÙÈÎfi Â‰›Ô ÂÈÛÙËÌÔÓÈÎ‹˜ ¤ÚÂ˘Ó·˜. °È· ÙËÓ ¤ÁÎ·ÈÚË ÁÓÒÛË Î·È ·ÓÙÈÌÂÙÒÈÛË ÙË˜
Û¯ÂÙÈÎ‹˜ ‰Ú¿ÛË˜ ··ÈÙÂ›Ù·È Ë ·Ó¿Ù˘ÍË Ó¤ˆÓ ‰È·ÁÓˆÛÙÈÎÒÓ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁÈÒÓ ‚ÈÔ·Ú·ÎÔÏÔ‡ıËÛË˜ ÙˆÓ
ÂÚÁ·˙ÔÌ¤ÓˆÓ. ªÂ ÙÔÓ ÙÚfiÔ ·˘Ùfi Â›Ó·È ‰˘Ó·Ù‹ Î·È Ë ‰È·ÏÂ‡Î·ÓÛË ÙˆÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ ‰Ú¿ÛË˜ ÌÈ·˜ ¯Ë-
ÌÈÎ‹˜ Ô˘Û›·˜ ÛÂ Â›Â‰Ô DNA.

∏ ·ÚÔ‡Û· ÌÂÏ¤ÙË ÛÙfi¯Ô ¤¯ÂÈ ÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË Ó¤ˆÓ ÌÂıfi‰ˆÓ ‚ÈÔÏÔÁÈÎ‹˜ ·Ú·ÎÔÏÔ‡ıËÛË˜ ÂÚÁ·˙Ô-
Ì¤ÓˆÓ Ô˘ ÂÎÙ›ıÂÓÙ·È ÛÂ Î·ÚÎÈÓÔÁfiÓÔ˘˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Î·È ÂÚÈÁÚ¿ÊÂÈ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ ·Ó¿Ù˘ÍË˜ Â·Á-
ÁÂÏÌ·ÙÈÎÒÓ Î·ÚÎ›ÓˆÓ, ÂÌÏÔ˘Ù›˙ÔÓÙ·˜ Î·Ùã ·˘ÙfiÓ ÙÔÓ ÙÚfiÔ ÙËÓ ÂÏÏËÓÈÎ‹ ‚È‚ÏÈÔÁÚ·Ê›·.

µ·Û›ÏË˜ ª·ÎÚfiÔ˘ÏÔ˜
¶ÚfiÂ‰ÚÔ˜ ∂§.π¡.À.∞.∂.

∫·ı. ∂ıÓÈÎ‹˜ ™¯ÔÏ‹˜ ¢ËÌfiÛÈ·˜ ÀÁÂ›·˜
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1

Eπ™∞°ø°H

∆· ÙÂÏÂ˘Ù·›· ¯ÚfiÓÈ· ÔÈ ‚Ú·¯˘ÚfiıÂÛÌÂ˜ Î·È Ì·ÎÚÔÚfiıÂÛÌÂ˜ ÂÈÙÒÛÂÈ˜ ÙË˜ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎ‹˜ ‰Ú¿-
ÛË˜ ¯ËÌÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÙÔ˘ Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎÔ‡ ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓÙÔ˜ ‚Ú›ÛÎÔÓÙ·È ÛÙÔ Â›ÎÂÓÙÚÔ ÂÓ‰È·Ê¤ÚÔ-
ÓÙÔ˜ ∂ıÓÈÎÒÓ Î·È ¢ÈÂıÓÒÓ √ÚÁ·ÓÈÛÌÒÓ ¶ÚÔÛÙ·Û›·˜ ÀÁÈÂÈÓ‹˜ Î·È ∞ÛÊ¿ÏÂÈ·˜ ÙˆÓ ∂ÚÁ·˙ÔÌ¤ÓˆÓ, ÔÈ
ÔÔ›ÔÈ Î·È ·Ó·‰ÂÈÎÓ‡Ô˘Ó ÙËÓ ·Ó·ÁÎ·ÈfiÙËÙ· ÂÎfiÓËÛË˜ ÂÌÂÚÈÛÙ·ÙˆÌ¤ÓˆÓ ÌÂÏÂÙÒÓ. ∏ ÁÓÒÛË Î·È Ë
Î·Ù·ÓfiËÛË ÙË˜ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎ‹˜ ‰Ú¿ÛË˜ ÙˆÓ ¯ËÌÈÎÒÓ Ô˘ÛÈÒÓ Û˘Ì‚¿ÏÏÂÈ ÛÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË Ó¤ˆÓ ÌÂıÔ‰ÔÏÔ-
ÁÈÒÓ ‚ÈÔ·Ú·ÎÔÏÔ‡ıËÛË˜ ÂÚÁ·˙ÔÌ¤ÓˆÓ. ∂›ÛË˜, ·Ó·ÌÊÈÛ‚‹ÙËÙ· Û˘Ì‚¿ÏÏÂÈ Î·È ÛÙË ‰È·ÏÂ‡Î·ÓÛË ÙˆÓ
ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ ‰Ú¿ÛË˜ ÛÂ ÌÔÚÈ·Îfi Â›Â‰Ô Ô˘ Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ÙËÓ ÚfiÎÏËÛË ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂˆÓ ÛÂ ÎÚ›ÛÈÌ·
ÁÔÓ›‰È· ÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ Î·È ÛÙË ‰È·‰ÈÎ·Û›· Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË˜ ÁÂÓÈÎfiÙÂÚ·. ™Â ÂÌÂÚÈÛÙ·ÙˆÌ¤ÓÂ˜
ÌÂÏ¤ÙÂ˜, ÁÈ· ÙÔ ÛÎÔfi ·˘Ùfi, ÙÔ ÂÓ‰È·Ê¤ÚÔÓ ÂÈÎÂÓÙÚÒÓÂÙ·È ÛÙÔÓ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi ÙˆÓ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÒÓ (ÌÂ-
Ù·ÏÏ·ÍÈÁfiÓˆÓ) Ô˘ÛÈÒÓ ÛÙÔÓ ¿ÓıÚˆÔ, Î·ıÒ˜ Î·È ÛÙ· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· Ô˘ ·˘Ù¤˜ ÂÈÊ¤ÚÔ˘Ó, ÛÂ ÌÔÚÈ·-
Îfi (DNA), Î˘ÙÙ·ÚÔÁÂÓÂÙÈÎfi (¯ÚˆÌÔÛÒÌ·Ù·) Î·È Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi Â›Â‰Ô. ŒÌÊ·ÛË ‰›ÓÂÙ·È ÛÂ Î·ıÔÚÈÛÙÈ-
ÎÔ‡˜ ÁÈ· ÙÔ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ fiˆ˜ Â›Ó·È Ë Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË ÙË˜ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎ‹˜ Ô˘Û›·˜ (‰fiÛË), Ë
‰È¿ÚÎÂÈ· Î·È Ë Û˘¯ÓfiÙËÙ· ¤ÎıÂÛË˜ ÛÂ ·˘Ù‹Ó, Ë Ô‰fi˜ ÂÈÛfi‰Ô˘ ÛÙÔÓ ÔÚÁ·ÓÈÛÌfi, ÙÔ Ê‡ÏÔ, Ë ËÏÈÎ›·, ÔÈ
‰È·ÙÚÔÊÈÎ¤˜ Û˘Ó‹ıÂÈÂ˜ (.¯. ÌÂÙ·ÏÏÈÎ¿ ÈfiÓÙ·, ‚ÈÙ·Ì›ÓÂ˜, ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜, Ê¿ÚÌ·Î·), ÙÔ Î¿ÓÈÛÌ·, Ë Î·Ù·-
Ó¿ÏˆÛË ·ÏÎÔfiÏ Î·È Ë ·ıÔÏÔÁÈÎ‹ ÙÔ˘ Î·Ù¿ÛÙ·ÛË. ∂ÈÚfiÛıÂÙÔÈ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Ô˘ ÌÔÚÔ‡Ó Ó· ÂË-
ÚÂ¿˙Ô˘Ó ÙÔ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙË˜ ‰Ú¿ÛË˜ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÒÓ Ô˘ÛÈÒÓ Î·È ··ÈÙÔ‡Ó ÂÚ·ÈÙ¤Úˆ ‰ÈÂÚÂ‡ÓËÛË Â›Ó·È
Ë ÂÓ‰ÔÁÂÓ‹˜ Â˘·ÈÛıËÛ›· ÛÙÔ˘˜ ‰È¿ÊÔÚÔ˘˜  ÌÂÙ·ÏÏ·ÍÈÁfiÓÔ˘˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ÙÔ˘ ÂÚÁ·ÛÈ·ÎÔ‡ ÂÚÈ‚¿Ï-
ÏÔÓÙÔ˜, Ô˘ ÂÓ‰Â¯ÔÌ¤Óˆ˜ ‰È·Ê¤ÚÂÈ ·fi ¿ÙÔÌÔ ÛÂ ¿ÙÔÌÔ, Î·ıÒ˜ Î·È Ë ÁÂÓÂÙÈÎ‹ ÚÔ‰È¿ıÂÛË ÛÙËÓ Î·Ú-
ÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË. 

∂ÔÌ¤Óˆ˜, ÛËÌ·ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÛÙË ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎ‹ ·fiÎÚÈÛË ÛÙÔ˘˜ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Ê·›ÓÂÙ·È
Ó· ·›˙ÂÈ ÙÔ ÁÂÓÂÙÈÎfi ˘fi‚·ıÚÔ (ÁÂÓÂÙÈÎfi ÚÔÊ›Ï) ÙˆÓ ÂÎÙÈı¤ÌÂÓˆÓ ·ÙfiÌˆÓ. ŸÛÔÓ ·ÊÔÚ¿ ÙÔ Â·Á-
ÁÂÏÌ·ÙÈÎfi ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓ, Â›Ó·È ‹‰Ë ÁÓˆÛÙfi ·fi in vitro Î·È in vivo ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ¿ ÌÔÓÙ¤Ï· ˆ˜ Ë Û˘ÓÂ¯‹˜
¤ÎıÂÛË ÂÚÁ·˙ÔÌ¤ÓˆÓ ÛÂ ¯ËÌÈÎÔ‡˜ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ·ÔÙÂÏÂ› ¤Ó· ·fi Ù· ‚·ÛÈÎfiÙÂÚ· ·›ÙÈ·
ÚfiÎÏËÛË˜ ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂˆÓ ÛÙÔ ÁÂÓÂÙÈÎfi ˘ÏÈÎfi Î·È ¤Ó·ÚÍË˜ ‰È·‰ÈÎ·ÛÈÒÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË˜. ¶ÔÏ‡ ÛËÌ·-
ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÛÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎÒÓ Î·ÚÎ›ÓˆÓ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· ‰È·‰Ú·Ì·Ù›˙ÂÈ Ë ·ÏÏËÏÂ›‰Ú·ÛË ÙˆÓ
Ê˘ÛÈÎÒÓ Î·È ¯ËÌÈÎÒÓ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ, ÛÙÔ˘˜ ÔÔ›Ô˘˜ ÂÎÙ›ıÂÙ·È Ô ¿ÓıÚˆÔ˜ ÛÙÔ ÂÚÁ·ÛÈ·-
Îfi ÙÔ˘ ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓ, ÌÂ ÙÔ ÁÂÓÂÙÈÎfi ÚÔÊ›Ï. °È· ÙÔÓ ÏfiÁÔ ·˘Ùfi, Ë Â›‰Ú·ÛË Ì›·˜ ÙÔÍÈÎ‹˜ ¤ÓˆÛË˜ ÌÂÏÂ-
Ù¿Ù·È ÙfiÛÔ ÌÂ ‚¿ÛË ÙÈ˜ ·ÏÏ·Á¤˜ Ô˘ ÂÈÊ¤ÚÂÈ ÛÙËÓ ·ÏÏËÏÔ˘¯›· ÙÔ˘ DNA (ÌÂÙ¿ÏÏ·ÍË) Î·È Î·Ù’ Â¤-
ÎÙ·ÛË ÛÙÔ ÙÂÏÈÎfi ÁÔÓÈ‰È·Îfi ÚÔ˚fiÓ (ÚˆÙÂ˝ÓË), fiÛÔ Î·È ÛÙËÓ Èı·Ó‹ Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÌÂÙ·Í‡ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈ-
ÛÌÒÓ Î·È ÙËÓ ·fiÎÚÈÛË ÙÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡ ÛÂ ÌÂÙ·ÏÏ·ÍÈÁfiÓÔ˘˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜. ∞ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÌÂÏÂÙÒÓ ¤-
¯Ô˘Ó Ô‰ËÁ‹ÛÂÈ ÛÙÔ Û˘Ì¤Ú·ÛÌ· fiÙÈ ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ ÛÂ ÁÔÓ›‰È· ÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ·ÔÙÂÏÔ‡Ó ·›ÙÈÔ
‰È·ÊfiÚˆÓ ÌÔÚÊÒÓ Î·ÚÎ›ÓÔ˘. Ã·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¿, Ë ¯·ÚÙÔÁÚ¿ÊËÛË ÙÔ˘ ·ÓıÚÒÈÓÔ˘ ÁÔÓÈ‰ÈÒÌ·ÙÔ˜
(Lander et al 2001, Venter et al. 2001) ¤¯ÂÈ Ô‰ËÁ‹ÛÂÈ Ù· ÙÂÏÂ˘Ù·›· ¯ÚfiÓÈ· ÛÂ Ì›· ÂÍ·ÈÚÂÙÈÎ¿ ÛËÌ·ÓÙÈ-
Î‹ ·‡ÍËÛË ÙfiÛÔ ÙË˜ ÏËÚÔÊÔÚ›·˜ Ô˘ Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ÙË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙÔ˘ ·ÓıÚÒÈÓÔ˘ ÁÔÓÈ‰ÈÒÌ·ÙÔ˜ Û·Ó
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Û‡ÓÔÏÔ, fiÛÔ Î·È ÌÂ ÙËÓ Â›‰Ú·ÛË ÂÚÈ‚·ÏÏÔÓÙÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÛÙË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙˆÓ ÁÔÓÈ‰›ˆÓ Ô˘ ÙÔ
·ÔÙÂÏÔ‡Ó (Patrinos & Drell 2002, Samson 2003, Bolognezi 2003, Brennan 2003, Tiret 2002). 

ÃÚËÛÈÌÔÔÈÒÓÙ·˜ ˆ˜ ‚·ÛÈÎfi ÂÚÁ·ÏÂ›Ô ÙËÓ ·ÔÎÚ˘ÙÔÁÚ¿ÊËÛË ÙÔ˘ ·ÓıÚÒÈÓÔ˘ ÁÔÓÈ‰ÈÒÌ·ÙÔ˜,
‚Ú›ÛÎÂÙ·È ÛÂ Ï‹ÚË ÂÍ¤ÏÈÍË ‰ÈÂıÓÒ˜ ÙÔ ¶ÚfiÁÚ·ÌÌ· ¶ÂÚÈ‚·ÏÏÔÓÙÈÎ‹˜ ÀÁÂ›·˜ (Environmental Health
Project, http://www.niehs.nih.gov/envgenom, http://www.genome.utah.edu/) ÛÙ· Ï·›ÛÈ· ÙÔ˘ ÔÔ›Ô˘
Î·Ù·ÁÚ¿ÊÔÓÙ·È ÛÙÔÈ¯Â›· Ô˘ ·ÊÔÚÔ‡Ó ÙËÓ ·ÏÏËÏÂ›‰Ú·ÛË ÙÔ˘ ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓÙÔ˜ ÌÂ ÙÔ ·ÓıÚÒÈÓÔ ÁÔÓÈ-
‰›ˆÌ· (Wakefield 2002). ∆Ô ÁÂÁÔÓfi˜ ·˘Ùfi ˘ÔÁÚ·ÌÌ›˙ÂÈ ÙËÓ ·Ó¿ÁÎË ·Ó¿Ù˘ÍË˜ Ó¤ˆÓ ÌÂıfi‰ˆÓ ‚ÈÔ-
·Ú·ÎÔÏÔ‡ıËÛË˜ ÙË˜ ¤ÎıÂÛË˜ ÂÚÁ·˙ÔÌ¤ÓˆÓ ÛÙÔ ÂÚÁ·ÛÈ·Îfi ÙÔ˘˜ ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓ, Î·ıÒ˜ Î·È ·ÔÛ·Ê‹ÓÈ-
ÛË˜ ÙˆÓ ÌÔÚÈ·ÎÒÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ ÌÂÙ·ÏÏ·ÍÈÁfiÓÔ˘ Î·È Î·ÚÎÈÓÔÁfiÓÔ˘ ‰Ú¿ÛË˜, ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÛÙÔ˘˜ ÔÔ›-
Ô˘˜ Â›Ó·È ‰˘Ó·ÙfiÓ Ó· ÂÎÙÂıÔ‡Ó ÔÈ ÂÚÁ·˙fiÌÂÓÔÈ ÛÙÔ ÂÚÁ·ÛÈ·Îfi ÙÔ˘˜ ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓ. 
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2

™∫√¶√™ ∆∏™ ª∂§∂∆∏™

TÔ ·ÓÙÈÎÂ›ÌÂÓÔ ÙË˜ ÚÔÙÂÈÓfiÌÂÓË˜ ÌÂÏ¤ÙË˜ ÂÈÎÂÓÙÚÒÓÂÙ·È ÛÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁÈÒÓ Î˘ÙÙ·-
ÚÔÁÂÓÂÙÈÎ‹˜ Î·È ÌÔÚÈ·Î‹˜ ÁÂÓÂÙÈÎ‹˜ ÁÈ· ÙË ‚ÈÔ·Ú·ÎÔÏÔ‡ıËÛË ÂÎÙÈı¤ÌÂÓˆÓ ÂÚÁ·˙ÔÌ¤ÓˆÓ ÛÂ ÁÂÓÔ-
ÙÔÍÈÎÔ‡˜ Î·È Î·ÚÎÈÓÔÁfiÓÔ˘˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜. ∂ÈÏ¤ÔÓ, Ë ÌÂÏ¤ÙË ÂÈÎÂÓÙÚÒÓÂÙ·È ÛÙËÓ Î·Ù·ÓfiËÛË ÙˆÓ ÌË-
¯·ÓÈÛÌÒÓ ·Ó¿Ù˘ÍË˜ Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎÒÓ Î·ÚÎ›ÓˆÓ ÛÂ Û˘Û¯ÂÙÈÛÌfi ÌÂ ÙËÓ ÚÔ‰È¿ıÂÛË ÛÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤-
ÓÂÛË Ë ÔÔ›· Ê·›ÓÂÙ·È Ó· Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È fi¯È ÌfiÓÔ ÌÂ ÙËÓ Â›‰Ú·ÛË Î·ÚÎÈÓÔÁfiÓˆÓ ¯ËÌÈÎÒÓ ÛÂ ÁÓˆÛÙ¿ ÁÔ-
Ó›‰È· Ù· ÔÔ›· Û˘Ì‚¿ÏÏÔ˘Ó ÛÙË ‰È·‰ÈÎ·Û›· Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË˜, ·ÏÏ¿ Î·È ÌÂ ÙÔ ÁÂÓÂÙÈÎfi ÚÔÊ›Ï ÙÔ˘ Î¿-
ıÂ ·ÓıÚÒÔ˘. ™˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤Ó·, ¤ÁÈÓÂ ÂÌÂÚÈÛÙ·ÙˆÌ¤ÓË ‰ÈÂÚÂ‡ÓËÛË ÙË˜ ‰Ú¿ÛË˜ ÂÍˆÁÂÓÒÓ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÒÓ
·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÛÙÔ˘˜ ÂÍ‹˜ ıÂÌ·ÙÈÎÔ‡˜ ¿ÍÔÓÂ˜:

(·) ∂·ÁˆÁ‹ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ Î·È ‰ÔÌÈÎÒÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÓˆÌ·ÏÈÒÓ ÛÂ ‰È¿ÊÔ-
ÚÂ˜ Ê¿ÛÂÈ˜ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘: ∞Ó¿Ï˘ÛË ÛÂ ÌÂÙ·Ê·ÛÈÎ¿ Î·È ÌÂÛÔÊ·ÛÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·

(‚) °ÔÓÈ‰È·Î‹ ¤ÎÊÚ·ÛË Î·È Ù·˘ÙÔÔ›ËÛË ÁÂÓÂÙÈÎÒÓ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÒÓ ÁÈ· ÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË ÌÔÚÈ·ÎÒÓ
‰ÂÈÎÙÒÓ ÚÔ‰È¿ıÂÛË˜ ÛÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË 

(Á) ™˘Û¯ÂÙÈÛÌfi˜ ÁÂÓÂÙÈÎÒÓ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÒÓ ÌÂ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË ÌÂÙ¿ ·fi ¤ÎıÂÛË ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜
·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ 

(‰) ™˘Û¯ÂÙÈÛÌfi˜ ·ÎÙÈÓÔÂ˘·ÈÛıËÛ›·˜ Î·È ÁÂÓÂÙÈÎ‹˜ ÚÔ‰È¿ıÂÛË˜ ÛÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË

2.1 ∂·ÁˆÁ‹ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ Î·È ‰ÔÌÈÎÒÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·-
ÓˆÌ·ÏÈÒÓ ÛÂ ‰È¿ÊÔÚÂ˜ Ê¿ÛÂÈ˜ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘: ∞Ó¿Ï˘ÛË ÛÂ ÌÂÙ·Ê·-
ÛÈÎ¿ Î·È ÌÂÛÔÊ·ÛÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·

ŒÓ· ·fi Ù· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÙË˜ Â›‰Ú·ÛË˜ ÂÈ‚Ï·‚ÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÙÔ˘ Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎÔ‡ ÂÚÈ‚¿Ï-
ÏÔÓÙÔ˜ Â›Ó·È Ë ÚfiÎÏËÛË ‚Ï·‚ÒÓ ÛÙ· ¯ÚˆÌÔÛÒÌ·Ù· ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ. √È Â·ÁfiÌÂÓÂ˜ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ¤˜
·ÏÏÔÈÒÛÂÈ˜ Ô‰ËÁÔ‡Ó ÛÂ Î·ı˘ÛÙ¤ÚËÛË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘ ‹ ·ÎfiÌË Î·È ÛÂ Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi ı¿Ó·ÙÔ (·-
ÛÙ·ıÂ›˜ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ¤˜ ·ÏÏÔÈÒÛÂÈ˜). ∂ÓÙÔ‡ÙÔÈ˜, ¿ÏÏÂ˜ ·ÏÏÔÈÒÛÂÈ˜ Â›Ó·È ‰˘Ó·ÙfiÓ Ó· ‰È·Ê‡ÁÔ˘Ó ÙˆÓ
ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ ÙË˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹˜ ‰È·›ÚÂÛË˜, Ó· ÌÂÙ·ÊÂÚıÔ‡Ó ÛÂ ÂfiÌÂÓÂ˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ¤˜ ‰È·ÈÚ¤ÛÂÈ˜ Î·È Ó· ·-
ÔÙÂÏ¤ÛÔ˘Ó ¤Ó·Ó ·ÓÒÌ·ÏÔ Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi ÎÏÒÓÔ ÌÂ ·Úfi‚ÏÂÙÂ˜ Û˘Ó¤ÂÈÂ˜ ÂÍ¤ÏÈÍË˜ (ÛÙ·ıÂÚ¤˜ ¯ÚˆÌÔ-
ÛˆÌ·ÙÈÎ¤˜ ·ÏÏÔÈÒÛÂÈ˜). √È ‰ÔÌÈÎ¤˜ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ¤˜ ·ÓˆÌ·Ï›Â˜ Ô˘ ·Ú·ÙËÚÔ‡ÓÙ·È ˆ˜ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ·
‰Ú¿ÛË˜ ÌÂÙ·ÏÏ·ÍÈÁfiÓˆÓ ̄ ËÌÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ Î·È ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏÈÒÓ ‰È·ÎÚ›ÓÔÓÙ·È ÁÂÓÈÎ¿ ÛÂ ‰‡Ô ‚·ÛÈÎ¤˜
Î·ÙËÁÔÚ›Â˜ Û‡ÌÊˆÓ· ÌÂ ÙËÓ Î·Ù¿Ù·ÍË Ô˘ ̆ ÈÔıÂÙ‹ıËÎÂ ÁÈ· ·˘Ù¤˜ ÛÙÔ Û˘Ó¤‰ÚÈÔ ÙË˜ ™ÙÔÎ¯fiÏÌË˜ ÙÔ 1978
Î·È ·fi ·Ó·Ï‡ÛÂÈ˜ ÙÔ˘ Savage ÙÔ 1975: (i) ÃÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ¤˜ ∞ÓˆÌ·Ï›Â˜ (Chromosomal aberrations)
‹ ÃÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ¤˜ ∞Ó·‰È·Ù¿ÍÂÈ˜ (Chromosomal rearrangements) Î·È ÛÙÈ˜ (ii) ÃÚˆÌ·ÙÈ‰ÈÎ¤˜ ∞Óˆ-
Ì·Ï›Â˜ (Chromatid type aberrations). 
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Œ¯Ô˘Ó ÂÚÈÁÚ·ÊÂ› ÔÏÏÔ› ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎÔ› Ù‡ÔÈ ‰ÔÌÈÎÒÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÓˆÌ·ÏÈÒÓ ·Ó¿-
ÌÂÛ· ÛÙÈ˜ ÔÔ›Â˜ Û˘ÁÎ·Ù·Ï¤ÁÔÓÙ·È Ù· ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ¿ Ú‹ÁÌ·Ù· (‹ ÙÂÏÈÎ¿ ÂÏÏÂ›ÌÌ·Ù·), Ù· ¯ÚˆÌÔÛˆ-
Ì·ÙÈÎ¿ ¯¿ÛÌ·Ù· (‹ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ¤˜ ·Û˘Ó¤¯ÂÈÂ˜) Î·È ÔÈ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ¤˜ ·ÓÙ·ÏÏ·Á¤˜. √È ÙÂÏÂ˘Ù·›Â˜
‰È·ÎÚ›ÓÔÓÙ·È (1) ÛÙÈ˜ ̄ ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ¤˜ ‰È·ÓÙ·ÏÏ·Á¤˜ Ô˘ Ï·Ì‚¿ÓÔ˘Ó ̄ ÒÚ· ÌÂÙ·Í‡ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎÒÓ ̄ Úˆ-
ÌÔÛˆÌ¿ÙˆÓ Î·È ÌÔÚÂ› Ó· Â›Ó·È (1·) ·Û‡ÌÌÂÙÚÂ˜ (‰ÈÎÂÓÙÚÈÎ¿, ÔÏ˘ÎÂÓÙÚÈÎ¿ ¯ÚˆÌÔÛÒÌ·Ù·) ‹ (1‚)
Û˘ÌÌÂÙÚÈÎ¤˜ ·ÓÙ·ÏÏ·Á¤˜ ‹ ·ÌÔÈ‚·›Â˜ ÌÂÙ·ÙÔ›ÛÂÈ˜ Î·È ÛÙÈ˜ (2) ̄ ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ¤˜ ÂÓ‰Ô·ÓÙ·ÏÏ·Á¤˜ Ô˘
Ï·Ì‚¿ÓÔ˘Ó ¯ÒÚ· ÛÙÔ ›‰ÈÔ ¯ÚˆÌfiÛˆÌ· Î·È ‰È·ÎÚ›ÓÔÓÙ·È (2·) ÛÂ ·Û‡ÌÌÂÙÚÂ˜ ·ÓÙ·ÏÏ·Á¤˜ (ÂÓ‰È¿ÌÂÛ·
¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ¿ ÂÏÏÂ›ÌÌ·Ù·, ‰·ÎÙ˘ÏÈˆÙ¤˜ ÌÔÚÊ¤˜ ÌÂ ‹ ¯ˆÚ›˜ ÎÂÓÙÚfiÌÂÚÔ˜ Î·È (2‚) Û˘ÌÌÂÙÚÈÎ¤˜ ·-
ÓÙ·ÏÏ·Á¤˜ ‹ ·Ó·ÛÙÚÔÊ¤˜ (ÂÚÈÎÂÓÙÚÈÎ¤˜ Î·È ·Ú·ÎÂÓÙÚÈÎ¤˜ ·Ó·ÛÙÚÔÊ¤˜).

ŸÛÔÓ ·ÊÔÚ¿ ÙÈ˜ ¯ÚˆÌ·ÙÈ‰ÈÎÔ‡ Ù‡Ô˘ ‰ÔÌÈÎ¤˜ ·ÓˆÌ·Ï›Â˜ Ù·ÍÈÓÔÌÔ‡ÓÙ·È ÛÂ ÙÚÂÈ˜ ‚·ÛÈÎ¤˜ Î·ÙËÁÔ-
Ú›Â˜: (1) Ù· ¯ÚˆÌ·ÙÈ‰ÈÎ¿ Ú‹ÁÌ·Ù·, (2) Ù· ¯ÚˆÌ·ÙÈ‰ÈÎ¿ ¯¿ÛÌ·Ù· Î·È (3) ÙÈ˜ ¯ÚˆÌ·ÙÈ‰ÈÎ¤˜ ·ÓÙ·ÏÏ·Á¤˜.
√È ÙÂÏÂ˘Ù·›Â˜ ÌÔÚÂ› Ó· Â›Ó·È Â›ÙÂ (3·) ‰È·¯ÚˆÌ·ÙÈ‰ÈÎ¤˜ ·ÓÙ·ÏÏ·Á¤˜ (·Û‡ÌÌÂÙÚÂ˜ ‹ Û˘ÌÌÂÙÚÈÎ¤˜ ·-
ÓÙ·ÏÏ·Á¤˜ ÌÂÙ·Í‡ ¯ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎÒÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ¿ÙˆÓ), Â›ÙÂ (3‚) ÂÓ‰Ô¯ÚˆÌ·ÙÈ‰ÈÎ¤˜ ·Ó·Î·-
Ù·Ù¿ÍÂÈ˜ (·Û‡ÌÌÂÙÚÂ˜ ‹ Û˘ÌÌÂÙÚÈÎ¤˜) ÛÙÔÓ ‚Ú·¯›ÔÓ· ÂÓfi˜ ¯ÚˆÌ·ÙÈ‰›Ô˘. 

¶¤Ú·Ó ÙˆÓ ‰ÔÌÈÎÒÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ Î·È ¯ÚˆÌ·ÙÈ‰ÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ, Ë ¤ÎıÂÛË ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜
‹ / Î·È ¯ËÌÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ÌÔÚÂ› Ó· ÂÈÊ¤ÚÂÈ Î·È ËÈfiÙÂÚÂ˜ ·ÏÏ·Á¤˜ Ô˘ ¯·Ú·ÎÙËÚ›˙ÔÓÙ·È ˆ˜ ·-
ÓÙ·ÏÏ·Á¤˜ ÙˆÓ ·‰ÂÏÊÒÓ ¯ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ (Sister Chromatid Exchanges, SCEs). √È ·ÓÙ·ÏÏ·Á¤˜ ÙˆÓ ·‰ÂÏ-
ÊÒÓ ̄ ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ ıÂˆÚÔ‡ÓÙ·È ̂ ˜ ‰Â›ÎÙË˜ ÙfiÛÔ ÙË˜ ‚Ï¿‚Ë˜ ÙÔ˘ DNA, ·ÏÏ¿ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È Î·È
ÌÂ ÙÔ Ê·ÈÓfiÌÂÓÔ ÙÔ˘ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡ ÂÈ‰ÈfiÚıˆÛË˜ ÌÂ ÔÌfiÏÔÁÔ ·Ó·Û˘Ó‰˘·ÛÌfi (homologous recombination
repair). °È· ÙÔÓ ÏfiÁÔ ·˘Ùfi, Ë ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›· ·Ó¿Ï˘ÛË˜ ÙˆÓ SCEs ÛÂ ÌÂÙ·Ê·ÛÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· ¤¯ÂÈ ¯ÚËÛÈ-
ÌÔÔÈËıÂ› ÛÂ ÔÚÈÛÌ¤ÓÂ˜ ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ ÁÈ· ÙÔÓ ¤ÌÌÂÛÔ ¤ÏÂÁ¯Ô ÙË˜ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎ‹˜ ‰Ú¿ÛË˜ ÌÂÙ·ÏÏ·ÍÈÁfiÓˆÓ
Î·È Î·ÚÎÈÓÔÁfiÓˆÓ ÂÚÈ‚·ÏÏÔÓÙÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ. ∫˘Ú›ˆ˜ fiÌˆ˜, Ë ÙÂ¯ÓÈÎ‹ ·˘Ù‹ ¤¯ÂÈ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈËıÂ›
ÁÈ· ÙËÓ ·Ó›¯ÓÂ˘ÛË Î·È ÂÈ‚Â‚·›ˆÛË ¤ÎıÂÛË˜ ÛÂ ÌÂÙ·ÏÏ·ÍÈÁfiÓÔ˘˜ Î·È Î·ÚÎÈÓÔÁfiÓÔ˘˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜.

™Ù· Ï·›ÛÈ· ÙÔ˘ ·ÚfiÓÙÔ˜ ıÂÌ·ÙÈÎÔ‡ ¿ÍÔÓ·, ‰ÈÂÚÂ˘Ó¿Ù·È Ë Â›‰Ú·ÛË ÙˆÓ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÒÓ  ·Ú·Áfi-
ÓÙˆÓ ÙÔ˘ ÂÚÁ·ÛÈ·ÎÔ‡ ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓÙÔ˜ ÛÙÔ Î˘ÙÙ·ÚÔÁÂÓÂÙÈÎfi Â›Â‰Ô ÁÈ· ÙËÓ ·Ó›¯ÓÂ˘ÛË Î·È ÙÔ ¯·Ú·-
ÎÙËÚÈÛÌfi ÙˆÓ Â·ÁfiÌÂÓˆÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ ÙfiÛÔ ÛÙË ÌÂÙ¿Ê·ÛË fiÛÔ Î·È ÛÙË ÌÂÛfiÊ·ÛË
Î·È È‰È·›ÙÂÚ· ÛÙËÓ G2-Ê¿ÛË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘. °È· ÙÔÓ ÛÎÔfi ·˘Ùfi, ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎ·Ó ÎÏ·ÛÈ-
Î¤˜ Î˘ÙÙ·ÚÔÁÂÓÂÙÈÎ¤˜ Ì¤ıÔ‰ÔÈ ÛÂ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÌÂ Ó¤Â˜ ÙÂ¯ÓÈÎ¤˜ ÌÔÚÈ·Î‹˜ Î˘ÙÙ·ÚÔÁÂÓÂÙÈÎ‹˜. ∞ÒÙÂÚÔ˜
ÛÙfi¯Ô˜ Â›Ó·È Ë ·Ó›¯ÓÂ˘ÛË Î·È Ù·˘ÙÔÔ›ËÛË Â˘·›ÛıËÙˆÓ ÂÚÈÔ¯ÒÓ ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰ÈÒÌ·ÙÔ˜, Î·ıÒ˜ Î·È Ë Û˘-
Û¯¤ÙÈÛË ÙˆÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ ÌÂÙ¿ ·fi ¤ÎıÂÛË ÛÂ Û˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤ÓÔ˘˜ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·-
Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ÌÂ ÙË ÁÂÓÂÙÈÎ‹ ÚÔ‰È¿ıÂÛË ÛÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË. ™˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤Ó·, ÂÈÏÂÁÌ¤ÓÔÈ ¯ËÌÈÎÔ› Î·È
ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ› ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜, ÔÈ ÔÔ›ÔÈ ¤¯Ô˘Ó ÂÓÔ¯ÔÔÈËıÂ› ÁÈ· Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË ÙfiÛÔ ÛÂ ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ· fi-
ÛÔ Î·È ÛÙÔÓ ¿ÓıÚˆÔ, ‰ÔÎÈÌ¿ÛÙËÎ·Ó ÛÂ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ¤˜ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ in vitro. ™ÙÔ˘˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ·˘ÙÔ‡˜
Û˘ÁÎ·Ù·Ï¤ÁÔÓÙ·È ÙÔ ‚ÂÓ˙Ô[·]˘Ú¤ÓÈÔ, ÙÔ ÙÚÈ¯ÏˆÚÔ·Èı˘Ï¤ÓÈÔ, Ë ˘‰ÚÔÎÈÓfiÓË, Ë ÁÏÔ˘Ù·Ú·Ï‰Â˛‰Ë, Ë ·-
ÙÚ·˙›ÓË Î.·., ÔÈ ÔÔ›ÔÈ ¤¯Ô˘Ó ÂÓÔ¯ÔÔÈËıÂ› ÁÈ· ÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁfiÓÔ ÙÔ˘˜ ‰Ú¿ÛË ÛÂ ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ· ‹ ·-
ÎfiÌË Î·È ÛÙÔÓ ¿ÓıÚˆÔ (Bronzetti G. Et al. 1978, Maltoni C. Et al. 1988, Nelson & Bull 1988, Pifer
1995).
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2.2 °ÔÓÈ‰È·Î‹ ¤ÎÊÚ·ÛË Î·È Ù·˘ÙÔÔ›ËÛË ÁÂÓÂÙÈÎÒÓ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÒÓ ÁÈ· ÙËÓ ·-
Ó¿Ù˘ÍË ÌÔÚÈ·ÎÒÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÚÔ‰È¿ıÂÛË˜ ÛÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË

™ÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎÒÓ Î·ÚÎ›ÓˆÓ ÛËÌ·ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· ‰È·‰Ú·Ì·Ù›˙ÂÈ Ë ·ÏÏËÏÂ-
›‰Ú·ÛË ÙˆÓ Ê˘ÛÈÎÒÓ Î·È ¯ËÌÈÎÒÓ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ, ÛÙÔ˘˜ ÔÔ›Ô˘˜ ÂÎÙ›ıÂÙ·È Ô ¿ÓıÚˆÔ˜
ÛÙÔ ÂÚÁ·ÛÈ·Îfi ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓ, ÌÂ ÙÔ ÁÂÓÂÙÈÎfi ÙÔ˘ ÚÔÊ›Ï. ∆Ô ÁÂÓÂÙÈÎfi ÚÔÊ›Ï ÛÂ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÌÂ ÙËÓ ¤Î-
ıÂÛË ÂÓfi˜ ·ÙfiÌÔ˘ ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Û˘ÁÎ·ıÔÚ›˙Ô˘Ó ÙËÓ ÂÈ‰ÂÎÙÈÎfiÙËÙ· ÂÓfi˜ ·ÙfiÌÔ˘ ÛÂ ÙÔ-
ÍÈÎ¤˜ ¯ËÌÈÎ¤˜ Ô˘Û›Â˜. ∞Ó¿ÌÂÛ· ÛÙ· ÁÔÓ›‰È· Ù· ÔÔ›· ¤¯ÂÈ ‰ÂÈ¯ıÂ› ˆ˜ Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤-
ÓÂÛË Û˘ÁÎ·Ù·Ï¤ÁÔÓÙ·È Ù· ÔÁÎÔÁÔÓ›‰È· (oncogenes). ∆· ÔÁÎÔÁÔÓ›‰È·, fiˆ˜ ÁÈ· ·Ú¿‰ÂÈÁÌ· Ù· ÔÁÎÔ-
ÁÔÓ›‰È· sis, abi, fes, erbB, src, Ha-ras, ki-ras, N-ras, fos, myb, myc Î·È N-myc (Bishop 1991), ÚÔ¤Ú¯Ô-
ÓÙ·È ·fi ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙË˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ ÁÔÓÈ‰›ˆÓ Ô˘ ˘¿Ú¯Ô˘Ó Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ ÛÙÔ ÁÔÓÈ‰›ˆÌ·, Ù· ÚˆÙÔ-
ÔÁÎÔÁÔÓ›‰È·. √ Î·ÚÎ›ÓÔ˜ ÛÂ ÁÂÓÂÙÈÎfi Â›Â‰Ô ÌÔÚÂ› Ó· ÔÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÂ ÌÂÙ·ÙÚÔ‹ ÂÓfi˜ ÚˆÙÔ-ÔÁÎÔ-
ÁÔÓÈ‰›Ô˘ ÛÂ ÔÁÎÔÁÔÓ›‰ÈÔ. ¶·Ú·‰Â›ÁÌ·Ù· ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË˜ ÔÁÎÔÁÔÓÈ‰›ˆÓ ·ÔÙÂÏÔ‡Ó ÔÈ ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ ‰È·-
ÊfiÚˆÓ ÌÔÚÊÒÓ ÏÂ˘¯·ÈÌ›·˜. ∂ÈÏ¤ÔÓ, Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË Â›Ó·È ‰˘Ó·Ùfi Ó· ÚÔÎÏËıÂ› ̂ ˜ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· Î·-
Ù·ÛÙÔÏ‹˜ ÙË˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÎfiÙËÙ·˜ ÙˆÓ ÔÁÎÔÎ·Ù·ÛÙ·ÏÙÈÎÒÓ ÁÔÓÈ‰›ˆÓ. °È· ·Ú¿‰ÂÈÁÌ·, ÁÈ· ÙÔ ÔÁÎÔÎ·Ù·-
ÛÙ·ÏÙÈÎfi ÁÔÓ›‰ÈÔ p53 ¤¯Ô˘Ó Ù·˘ÙÔÔÈËıÂ›  ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÂ˜ ·fi 400 ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜. ∞Ó¿ÌÂÛ· ÛÙ· ¯·Ú·-
ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¿ ·Ú·‰Â›ÁÌ·Ù· ÌÔÚÊÒÓ Î·ÚÎ›ÓÔ˘ ÔÊÂÈÏfiÌÂÓ· ÛÂ ÔÁÎÔÎ·Ù·ÛÙ·ÏÙÈÎ¿ ÁÔÓ›‰È· Û˘ÁÎ·Ù·Ï¤-
ÁÔÓÙ·È: ÙÔ ÔÈÎÔÁÂÓ¤˜ ÚÂÙÈÓÔ‚Ï¿ÛÙˆÌ· (ÁÔÓ›‰ÈÔ RB1), ÙÔ Û‡Ó‰ÚÔÌÔ Li-Fraumen (ÁÔÓ›‰ÈÔ p53) , Ë ÔÈ-
ÎÔÁÂÓ‹˜ ·‰ÂÓˆÌ·ÙÒ‰Ë˜ ÔÏ˘Ô‰›·ÛË (ÁÔÓ›‰ÈÔ APC), ÙÔ Û‡Ó‰ÚÔÌÔ von Hippel Lindau (ÁÔÓ›‰ÈÔ VHL),
Ô fiÁÎÔ˜ Wilms (ÁÔÓ›‰ÈÔ WT1), ÙÔ ÔÈÎÔÁÂÓ¤˜ ÌÂÏ¿ÓˆÌ· (ÁÔÓ›‰ÈÔ CDKN2A), ÙÔ Û‡Ó‰ÚÔÌÔ Gorlin (ÁÔ-
Ó›‰ÈÔ PTCH), Ô ÎÏËÚÔÓÔÌÈÎfi˜ Î·ÚÎ›ÓÔ˜ ÙÔ˘ ·¯¤ˆ˜ ÂÓÙ¤ÚÔ˘ (ÁÔÓ›‰È· MSH2 Î·È MLH1) Î·È Ô ÔÈÎÔ-
ÁÂÓ‹˜ Î·ÚÎ›ÓÔ˜ ÙÔ˘ Ì·ÛÙÔ‡ (ÁÔÓ›‰È· BRCA1 Î·È BRCA2) (Gelehrter et al. 2003). ÕÏÏ· ÁÔÓ›‰È· Ù· Ô-
Ô›· Ê·›ÓÂÙ·È Ó· Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ÙË ‰È·‰ÈÎ·Û›· ÙË˜ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË˜ Îˆ‰ÈÎÔÔÈÔ‡Ó ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜, fiˆ˜
ÁÈ· ·Ú¿‰ÂÈÁÌ· ¤Ó˙˘Ì· ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡, ¤Ó˙˘Ì· ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÍÂÓÔ‚ÈÔÙÈÎÒÓ ·Ú·Áfi-
ÓÙˆÓ, ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ ıÂÚÌÈÎÔ‡ ÛÔÎ (Heat Shock Proteins, HSP) Î·ıÒ˜ Î·È ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ Ú‡ıÌÈÛË˜ ÙÔ˘ Î˘Ù-
Ù·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘ (.¯. ÎÈÓ¿ÛÂ˜, Î˘ÎÏ›ÓÂ˜, ªPK, Cdc2, Cdk1, ÚˆÙÂ˚ÓÈÎ¤˜ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈÂ˜ CIP Î·È INK Ô˘
Ú˘ıÌ›˙Ô˘Ó ÙË ÌÂÙ¿‚·ÛË ·fi ÙË G0/G1 Î·È ÙË G1/S ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·) (Yoon et al. 2003). 

™Â ·˘ÙfiÓ ÙÔÓ ıÂÌ·ÙÈÎfi ¿ÍÔÓ· Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈ‹ıËÎÂ Ù·˘ÙÔÔ›ËÛË ÂÓfi˜ ÌÂÁ¿ÏÔ˘ ·ÚÈıÌÔ‡ ÁÂÓÂÙÈÎÒÓ
ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÒÓ ÛÂ ÎÚ›ÛÈÌ· ÁÔÓ›‰È· Ù· ÔÔ›· Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ‰È¿ÊÔÚÂ˜ ÌÔÚÊ¤˜ Î·ÚÎ›ÓÔ˘, ÌÂ ·ÒÙÂ-
ÚÔ ÛÙfi¯Ô ÙÔÓ Û¯Â‰È·ÛÌfi ÌÔÚÈ·ÎÒÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË˜. °È· ÙÔÓ ÛÎÔfi ·˘Ùfi ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎ·Ó
ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›Â˜ ÌÔÚÈ·Î‹˜ ÁÂÓÂÙÈÎ‹˜ ÌÂ ·ÒÙÂÚÔ ÛÙfi¯Ô ÙÔÓ Û¯Â‰È·ÛÌfi ÌÔÚÈ·ÎÒÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÚÔ‰È¿ıÂÛË˜
ÛÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË.

2.3 ™˘Û¯ÂÙÈÛÌfi˜ ÁÂÓÂÙÈÎÒÓ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÒÓ ÌÂ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË ÌÂÙ¿ ·fi ¤ÎıÂ-
ÛË ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜

ª¤¯ÚÈ Û‹ÌÂÚ· ¤¯Ô˘Ó Î·Ù·ÁÚ·ÊÂ› ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ› ÁÔÓÈ‰›ˆÓ ÔÈ ÔÔ›ÔÈ Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔ-
Á¤ÓÂÛË. √È ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ› ·˘ÙÔ› ·ÊÔÚÔ‡Ó ÂÚÈÔ¯¤˜ ÎÚ›ÛÈÌˆÓ ÁÔÓÈ‰›ˆÓ Ô˘ ÌÔÚÂ› Ó· Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È: 

(·) ÌÂ ÙËÓ Îˆ‰ÈÎÔÔ›ËÛË ÂÓ˙‡ÌˆÓ ÙÔ˘ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡ ÂÏ¤Á¯Ô˘ ‰È·ÊfiÚˆÓ ÛÙ·‰›ˆÓ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡-
ÎÏÔ˘ 
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(‚) ÌÂ ÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË ÚˆÙÂ˚ÓÒÓ Ô˘ Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó ÛÙË ‰È·‰ÈÎ·Û›· ÂÈ‰ÈfiÚıˆÛË˜ ÙÔ˘ DNA (.¯. ÔÁÎÔ-
Î·Ù·ÛÙ·ÏÙÈÎ¿ ÁÔÓ›‰È· fiˆ˜ ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ p53, RB,  XRCC1 XRCC3, APE1) (Hu et al. 2001, Kim et
al. 2004, ∫rupa & Blasiac 2004, Thacker & Zdzienicka 2004)  

(Á) ÌÂ ÁÔÓ›‰È· Ù· ÚÔ˚fiÓÙ· ÙˆÓ ÔÔ›ˆÓ ÂÌÏ¤ÎÔÓÙ·È ÛÂ ÌÔÓÔ¿ÙÈ· Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹˜ ÛËÌ·ÙÔ‰fiÙËÛË˜ ·˘ÍË-
ÙÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ (.¯. ÔÁÎÔÁÔÓ›‰È·) (Bishop 1991, Hunter 1991, Scmandt & Mills 1993), Î˘ÙÔ-
ÎÈÓÒÓ Î·È ÁÔÓÈ‰›ˆÓ ıÂÚÌÈÎÔ‡ ÛÔÎ (HSPs) (Feron et al. 2002, Rockett et al. 2002, Lee et al. 2003,
Yoon et al. 2003), Î·ıÒ˜ Î·È 

(‰) ÌÂ ÙËÓ Îˆ‰ÈÎÔÔ›ËÛË ÂÓ˙‡ÌˆÓ Ô˘ Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó ÛÙÔ˘˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ ‚ÈÔÌÂÙ·ÌfiÚÊˆÛË˜ ÙÔÍÈÎÒÓ Ô˘-
ÛÈÒÓ (.¯. ÁÔÓ›‰È· ÙË˜ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈ·˜ ÙˆÓ ÙÚ·ÓÛÊÂÚ·ÛÒÓ ÙË˜ ÁÏÔ˘Ù·ıÂÈfiÓË˜, GST) (Their et al. 2003).
∆· ÙÂÏÂ˘Ù·›· ̄ ÚfiÓÈ· ÙÔ ÂÚÂ˘ÓËÙÈÎfi ÂÓ‰È·Ê¤ÚÔÓ ÂÈÎÂÓÙÚÒÓÂÙ·È ÛÂ ÁÔÓ›‰È· Ù· ÚÔ˚fiÓÙ· ÙˆÓ ÔÔ›ˆÓ
Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ÙÔ˘˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ ‚ÈÔÌÂÙ·ÌfiÚÊˆÛË˜ ÍÂÓÔ‚ÈˆÙÈÎÒÓ Ô˘ÛÈÒÓ Î·È ÌÂ ÙË Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÁÂ-
ÓÂÙÈÎÒÓ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÒÓ (Î·È ÂÏÏÂ›„ÂˆÓ) ÁÔÓÈ‰›ˆÓ Ô˘ Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó ÛÙÔ˘˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ ·ÔÙÔ-
ÍÈÎÔÔ›ËÛË˜ Ô˘ÛÈÒÓ, ÌÂ ÙËÓ ÂÓ‰ÔÁÂÓ‹ Â˘·ÈÛıËÛ›· ÛÂ ÙÔÍÈÎ¤˜ Ô˘Û›Â˜. √È ÙÚ·ÓÛÊÂÚ¿ÛÂ˜ ÙË˜ ÁÏÔ˘-
Ù·ıÂÈfiÓË˜ ÁÈ· ·Ú¿‰ÂÈÁÌ· Â›Ó·È Ì›· ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈ· Î˘ÙÙ·ÚÔÏ·ÛÌ·ÙÈÎÒÓ ÂÓ˙‡ÌˆÓ (GSTs) Ô˘ Â-
ÌÏ¤ÎÔÓÙ·È ÛÙÔ˘˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ ‚ÈÔÌÂÙ·ÌfiÚÊˆÛË˜ (º¿ÛË ππ) ̄ ËÌÈÎÒÓ Ô˘ÛÈÒÓ Î·È ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÒÓ ·-
Ú·ÁfiÓÙˆÓ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÒÓÙ·˜ ˆ˜ Û˘Ó¤Ó˙˘ÌÔ ÙË ÁÏÔ˘Ù·ıÂÈfiÓË. ŒÓ· ·fi Ù· Ì¤ÏË ÙË˜ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈ·˜
ÙˆÓ ÙÚ·ÓÛÊÂÚ·ÛÒÓ ÙË˜ ÁÏÔ˘Ù·ıÂÈfiÓË˜, ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ GSTT1, ÂÌÊ·Ó›˙ÂÈ ÁÂÓÂÙÈÎfi ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌfi ÌÂ-
Ù·Í‡ ÙˆÓ ·ÙfiÌˆÓ. ™˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤Ó·, ÙÔ ÔÌfi˙˘ÁÔ ¤ÏÏÂÈÌÌ· (·ÚÓËÙÈÎfi˜ ÁÔÓfiÙ˘Ô˜, null) ÙˆÓ ÁÔÓÈ‰›ˆÓ
GST∆1 Î˘Ì·›ÓÂÙ·È ·fi 10%-30% ·Ó¿ÏÔÁ· ÌÂ ÙËÓ ÂıÓfiÙËÙ· Î·È Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ÂÏÏÈ‹ ÈÎ·ÓfiÙËÙ·
·ÔÙÔÍÈÎÔÔ›ËÛË˜ ‰È·ÊfiÚˆÓ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ fiˆ˜ ÁÈ· ·Ú¿‰ÂÈÁÌ· ÙˆÓ ÔÏ˘Î˘ÎÏÈÎÒÓ
·ÚˆÌ·ÙÈÎÒÓ ˘‰ÚÔÁÔÓ·ÓıÚ¿ÎˆÓ (.¯. ‚ÂÓ˙Ô[·]˘Ú¤ÓÈÔ) (Norppa  et al. 1995, Strange 1998,
Bernardini et al. 2002). ∆· ÙÂÏÂ˘Ù·›· ̄ ÚfiÓÈ·, ·ÚÎÂÙ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÂÈÎÂÓÙÚÒÓÔÓÙ·È ÛÙË Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÙÔ˘
ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ‡ ÛÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ GSTT1 ÌÂ ÙËÓ ·ÁÁÂÈÔÁ¤ÓÂÛË Î·È ‰È¿ÊÔÚÂ˜ ÌÔÚÊ¤˜ Î·ÚÎ›ÓÔ˘ (.¯.
Î·ÚÎ›ÓÔ˘ ÙÔ˘ Ì·ÛÙÔ‡ Î·È ÓÂ‡ÌÔÓ·) (ªedeiros et al. 2004, Sobti et al. 2004). 

2.4 ™˘Û¯ÂÙÈÛÌfi˜ ·ÎÙÈÓÔÂ˘·ÈÛıËÛ›·˜ ÌÂ ÁÂÓÂÙÈÎ‹ ÚÔ‰È¿ıÂÛË ÛÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤-
ÓÂÛË

µÈ‚ÏÈÔÁÚ·ÊÈÎ¿ ‰Â‰ÔÌ¤Ó· Û˘Û¯ÂÙ›˙Ô˘Ó ÙËÓ (G2) ·ÎÙÈÓÔÂ˘·ÈÛıËÛ›· ÌÂ ÙË ÁÂÓÂÙÈÎ‹ ÚÔ‰È¿ıÂÛË ÛÙËÓ
Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË. Ã·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎfi ·Ú¿‰ÂÈÁÌ· ÁÂÓÂÙÈÎ‹˜ ‰È·Ù·Ú·¯‹˜ Ô˘ ¯·Ú·ÎÙËÚ›˙ÂÙ·È ·fi Â˘·È-
ÛıËÛ›· ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜, fiˆ˜ ¯ËÌÈÎ¤˜ Ô˘Û›Â˜ Î·È ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û· ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›·, ·ÔÙÂÏÂ› ÙÔ
Û‡Ó‰ÚÔÌÔ ∞Ù·Í›·˜ ∆ËÏ·ÁÁÂÈÂÎÙ·Û›·˜ (∞∆, Ataxia Telangiectasia). ¶ÚfiÎÂÈÙ·È ÁÈ· Ì›· ·˘ÙÔÛˆÌ·ÙÈÎ‹
˘ÔÏÂÈfiÌÂÓË ‰È·Ù·Ú·¯‹ Ë ÔÔ›· ÂÎ‰ËÏÒÓÂÙ·È ÛÙËÓ ·È‰ÈÎ‹ ËÏÈÎ›· Î·È ·ÓÙÈÚÔÛˆÂ‡ÂÈ ¤Ó· È‰·ÓÈÎfi
ÌÔÓÙ¤ÏÔ ÌÂÏ¤ÙË˜ ÙˆÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ ÁÔÓÈ‰ÈˆÌ·ÙÈÎ‹˜ ·ÛÙ¿ıÂÈ·˜, Â˘·ÈÛıËÛ›·˜ ÛÙËÓ ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û· ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›·
Î·È ÁÂÓÈÎ¿ ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Î·È Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË˜. Ã·Ú·ÎÙËÚ›˙ÂÙ·È ·fi ÚÔÔ‰Â˘ÙÈÎfi Â-
ÁÎÂÊ·ÏÈÎfi ÂÎÊ˘ÏÈÛÌfi, ·ÓÔÛÔÔÈËÙÈÎ‹ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ·, ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Î›Ó‰˘ÓÔ ·Ó¿Ù˘ÍË˜ ÏÂ˘¯·ÈÌ›·˜ ‹ ÏÂÌ-
ÊÒÌ·ÙÔ˜, ·ÎÙÈÓÔÂ˘·ÈÛıËÛ›·, ÁÔÓÈ‰ÈˆÌ·ÙÈÎ‹ ·ÛÙ¿ıÂÈ· Î·È ÂÏ·ÙÙˆÌ·ÙÈÎ¿ ÛËÌÂ›· ÂÏ¤Á¯Ô˘ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·-
ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘. ÀÔÏÔÁ›˙ÂÙ·È fiÙÈ 1% ÙÔ˘ ÁÂÓÈÎÔ‡ ÏËı˘ÛÌÔ‡ Â›Ó·È ÂÙÂÚfi˙˘ÁÔÈ ÁÈ· ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ ∞∆ª, ·Ó
Î·È ÎÏÈÓÈÎ¿ Â›Ó·È ÌË ‰È·ÎÚÈÙÔ› ·fi Ù· Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ ¿ÙÔÌ·, ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô˘Ó ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Î›Ó‰˘ÓÔ ÂÌÊ¿ÓÈ-
ÛË˜ Î·ÚÎ›ÓÔ˘ Î·Ù¿ ÙËÓ ÂÓËÏÈÎ›ˆÛË  Î·È ÂÈ‰ËÌÈÔÏÔÁÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ¤¯Ô˘Ó ‰Â›ÍÂÈ fiÙÈ ÛÂ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈÂ˜ ÌÂ
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∞∆ ÔÈ ÂÙÂÚfi˙˘ÁÂ˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜ Â›¯·Ó 5 ÊÔÚ¤˜ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Î›Ó‰˘ÓÔ ÂÌÊ¿ÓÈÛË˜ Î·ÚÎ›ÓÔ˘ ÙÔ˘ Ì·ÛÙÔ‡ Î·È Ë
ÂÌÊ¿ÓÈÛ‹ ÙÔ˘ ‹Ù·Ó 6,6 ÊÔÚ¤˜ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË ÛÂ Á˘Ó·›ÎÂ˜ ¿Óˆ ÙˆÓ 60 ÂÙÒÓ. ∆Ô ÁÔÓ›‰ÈÔ ∞∆ª Â‰Ú¿˙ÂÙ·È
ÛÙÔ ¯ÚˆÌfiÛˆÌ· 11 ÛÙË ı¤ÛË q22.23 Î·È ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÂ˜ ·fi 300 ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎ¤˜ ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ ¤¯Ô˘Ó ‚ÚÂ-
ıÂ› ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ∞∆ ‰È·ÛÎÔÚÈÛÌ¤ÓÂ˜ ÛÂ fiÏÔ ÙÔ Ì‹ÎÔ˜ ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›Ô˘. ∆Ô ÌÂÁ¿ÏÔ Ì¤ÁÂıÔ˜ ÙÔ˘ ÁÔÓÈ-
‰›Ô˘, Ë ÔÏ˘ÏÔÎfiÙËÙ¿ ÙÔ˘ Î·È Ë ¤ÏÏÂÈ„Ë ÛËÌÂ›ˆÓ ̆ „ËÏÔ‡ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ ÁÈ· ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜, Î·ıÒ˜ Î·È Ô Â-
ÚÈÔÚÈÛÌ¤ÓÔ˜ ·ÚÈıÌfi˜ ÙˆÓ ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂˆÓ Ô˘ ·ÓÈ¯ÓÂ‡ÂÈ Ë ‰ÔÎÈÌ·Û›· ÚfiˆÚÔ˘ ÙÂÚÌ·ÙÈÛÌÔ‡ ÙË˜ ÚˆÙÂ-
˚ÓÔÛ‡ÓıÂÛË˜ ·ÔÙÂÏÔ‡Ó Úfi‚ÏËÌ· ÛÙËÓ ¤ÚÂ˘Ó· Î·È ÛÙËÓ Ù·˘ÙÔÔ›ËÛË ÙˆÓ ÂÙÂÚfi˙˘ÁˆÓ ·ÙfiÌˆÓ. ∂Ó·Ï-
Ï·ÎÙÈÎ¤˜ Ì¤ıÔ‰ÔÈ ·Ó›¯ÓÂ˘ÛË˜ ÙˆÓ ÂÙÂÚfi˙˘ÁˆÓ ·ÙfiÌˆÓ ÌÔÚÔ‡Ó Ó· ·ÔÙÂÏ¤ÛÔ˘Ó ÂÈÁÔÓÈ‰È·Î¤˜ ÂÎ-
ÊÚ¿ÛÂÈ˜, fiˆ˜ Ë ·˘ÍËÌ¤ÓË Â˘·ÈÛıËÛ›· ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Î·ıÒ˜ Î·È Ë ·ÔÚ‡ıÌÈÛË ·Ú·-
ÁfiÓÙˆÓ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘ fiˆ˜ Ô MPF (Mitosis Promoting Factor). 
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3

¶ƒ√™¢√∫øª∂¡∞ ∞¶√∆∂§∂™ª∞∆∞

∏ Â›‰Ú·ÛË ÙˆÓ ‰È·ÊfiÚˆÓ Î·ÚÎÈÓÔÁfiÓˆÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÛÙË ̄ ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ‹ ·ÎÂÚ·ÈfiÙËÙ· Î·È ÙË ÁÔ-
ÓÈ‰È·Î‹ ¤ÎÊÚ·ÛË ·Ó·Ì¤ÓÂÙ·È Ó· ·ÔÎ·Ï‡„ÂÈ ÔÚÈÛÌ¤ÓÔ˘˜ ·fi ÙÔ˘˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ ‰Ú¿ÛË˜ ÙÔ˘˜ Î·È ı·
‰ËÌÈÔ˘ÚÁ‹ÛÂÈ Ó¤· ÂÚÁ·ÏÂ›· ÁÈ· ÙÔÓ ¤ÏÂÁ¯Ô ¤ÎıÂÛË˜ Î·È ÙÔÍÈÎfiÙËÙ·˜ ‰È·ÊfiÚˆÓ Ô˘ÛÈÒÓ ÛÙÔ˘˜ ¯ÒÚÔ˘˜
ÂÚÁ·Û›·˜.

°ÂÓÂÙÈÎÔ› ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ› ÛÂ ÎÚ›ÛÈÌ· ÁÔÓ›‰È· ‹ Î·È ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ ·˘ÙÒÓ, ̂ ˜ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ¤ÎıÂÛË˜ ÛÂ
ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜, ÌÔÚÔ‡Ó Ó· ̄ ÚËÛÈÌÔÔÈËıÔ‡Ó ̂ ˜ ÚÒÈÌÔÈ ‰Â›ÎÙÂ˜ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË˜ ÙˆÓ ÂÚ-
Á·˙ÔÌ¤ÓˆÓ. ∆· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÙˆÓ ÂÚÂ˘ÓÒÓ ·˘ÙÒÓ ·Ó·Ì¤ÓÂÙ·È Ó· Û˘Ì‚¿ÏÏÔ˘Ó:

(·) ÛÙËÓ Î·Ù·ÓfiËÛË ÙˆÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎ‹˜ ‰Ú¿ÛË˜ ¯ËÌÈÎÒÓ Î·È Ê˘ÛÈÎÒÓ ÂÚÈ‚·ÏÏÔÓÙÈÎÒÓ
·Ú·ÁfiÓÙˆÓ Ô˘ ÂÎÏ‡ÔÓÙ·È ÛÙÔ ÂÚÁ·ÛÈ·Îfi ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓ 

(‚) ÛÙÔÓ ÂÓÙÔÈÛÌfi ÂÚÈÔ¯ÒÓ ÁÔÓÈ‰ÈÒÌ·ÙÔ˜ ‹ Î·È Û˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤ÓˆÓ ÁÔÓÈ‰›ˆÓ Ô˘ Â˘Ú›ÛÎÔÓÙ·È ÛÙ· ÛË-
ÌÂ›· ıÚ·‡ÛË˜ ‹ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ ÙˆÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ¿ÙˆÓ, ÒÛÙÂ ÛÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ· Ó· Á›ÓÂÈ ¤ÏÂÁ¯Ô˜ ÙË˜ ÁÔÓÈ‰È·Î‹˜
ÙÔ˘˜ ¤ÎÊÚ·ÛË˜ ÌÂ ¯Ú‹ÛË ÌÔÚÈ·ÎÒÓ ÙÂ¯ÓÈÎÒÓ  

(Á) ÛÙËÓ ·ÔÙÂÏÂÛÌ·ÙÈÎfiÙÂÚË ÚfiÏË„Ë ÙÔ˘ Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎÔ‡ Î·ÚÎ›ÓÔ˘, ÛÙËÓ ¤ÁÎ·ÈÚË ‰È¿ÁÓˆÛË ÓÂ-
ÔÏ·ÛÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÛıÂÓÂÈÒÓ ÛÙÔ˘˜ ÂÚÁ·˙fiÌÂÓÔ˘˜ Î·È ÂÔÌ¤Óˆ˜ ÛÙËÓ ·ÔÙÂÏÂÛÌ·ÙÈÎfiÙÂÚË ıÂÚ·Â˘ÙÈÎ‹
ÙÔ˘˜ ·ÓÙÈÌÂÙÒÈÛË. ŸÛÔÓ ·ÊÔÚ¿ ÙÔÓ ¤ÏÂÁ¯Ô ÁÂÓÂÙÈÎÔ‡ ̆ fi‚·ıÚÔ˘ Î·È ÚÔ‰È¿ıÂÛË˜ ÛÙÔÓ Î·ÚÎ›ÓÔ, Ù·
‰Â‰ÔÌ¤Ó· ·˘Ù¿ ı· ‚ÔËı‹ÛÔ˘Ó ÙÔ˘˜ ÙÔÍÈÎÔÏfiÁÔ˘˜ Î·È ¿ÏÏÔ˘˜ ÂÈÛÙ‹ÌÔÓÂ˜ ÛÙËÓ Î·Ù·ÓfiËÛË ÙË˜ ·ÙÔ-
ÌÈÎ‹˜ ÂÈ‰ÂÎÙÈÎfiÙËÙ·˜ ÛÂ ·Ûı¤ÓÂÈÂ˜ Ô˘ ÂÎ‰ËÏÒÓÔÓÙ·È ·fi ÂÚÈ‚·ÏÏÔÓÙÔÏÔÁÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Î·È
È‰È·›ÙÂÚ· fiÛÔÓ ·ÊÔÚ¿ ÙË Á¤ÓÂÛË Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎÒÓ Î·ÚÎ›ÓˆÓ. √ ·ÒÙÂÚÔ˜ ÛÙfi¯Ô˜ Â›Ó·È Ó· ‚ÔËı‹ÛÂÈ
ÙÔ˘˜ ·ÓıÚÒÔ˘˜ ÒÛÙÂ Ó· ·ÏÏ¿ÍÔ˘Ó ÙÚfiÔ ˙ˆ‹˜, ·ÏÏ¿ Î·È ÙÈ˜ ‚ÈÔÌË¯·Ó›Â˜ ÒÛÙÂ Ó· ÌÂÈÒÛÔ˘Ó ÙÔ˘˜ ·-
Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ÂÎÂ›ÓÔ˘˜ Ô˘ ÂËÚÂ¿˙Ô˘Ó ÙËÓ ˘ÁÂ›· ÙˆÓ ÂÚÁ·˙ÔÌ¤ÓˆÓ.

°È· ÙËÓ Â›ÙÂ˘ÍË ÙˆÓ ·ÓˆÙ¤Úˆ ÛÙfi¯ˆÓ, ÛÙËÓ ·ÚÔ‡Û· ÌÂÏ¤ÙË ·Ó·Ù‡ÛÛÔÓÙ·È Ó¤Â˜ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›Â˜
Î˘ÙÙ·ÚÔÁÂÓÂÙÈÎ‹˜ ÌÂ ÛÙfi¯Ô ÙËÓ:

1. ∞ÎÚÈ‚¤ÛÙÂÚË ·Ó›¯ÓÂ˘ÛË ÙˆÓ ‰ÔÌÈÎÒÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ Ô˘ Â¿ÁÔÓÙ·È ·fi ÂÚÈ-
‚·ÏÏÔÓÙÈÎÔ‡˜ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ÛÂ ‰È¿ÊÔÚÂ˜ Ê¿ÛÂÈ˜ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘, ¤ÙÛÈ ÒÛÙÂ Ó· Á›-
ÓÂÙ·È Î·Ï‡ÙÂÚË ·ÍÈÔÏfiÁËÛË ÙË˜ ‚Ï·ÙÈÎ‹˜ ‰Ú¿ÛË˜ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ.

2. ∆·˘ÙÔÔ›ËÛË ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÒÓ ÎÚ›ÛÈÌˆÓ ÁÔÓÈ‰›ˆÓ Ô˘ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔ-
Á¤ÓÂÛË Î·ıÒ˜ Î·È ÙË Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂˆÓ ÙˆÓ ÁÔÓÈ‰ÈˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·˘ÙÒÓ ÂÚÈÔ¯ÒÓ ÌÂÙ¿ ·fi ¤ÎıÂÛË
ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜.

3. ∞ÔÛ·Ê‹ÓÈÛË ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË˜ Û¯ÂÙÈ˙fiÌÂÓÔ˘˜ ÌÂ ÙËÓ ·ÎÙÈÓÔÂ˘·ÈÛıËÛ›·.
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4

À§π∫∞ ∫∞π ª∂£√¢√π

4.1  ∆Â¯ÓÈÎ‹ Ï‹„Ë˜ ‰Â›ÁÌ·ÙÔ˜ ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ ·ÛıÂÓÒÓ ˘ÁÈÒÓ ‰ÔÙÒÓ

∆Ô ÂÚÈÊÂÚÈÎfi ·›Ì· Ï·Ì‚¿ÓÂÙ·È ÛÂ ·˘ÛÙËÚ¿ ·ÛËÙÈÎ¤˜ Û˘Óı‹ÎÂ˜. ∆· ‰Â›ÁÌ·Ù· Û˘ÏÏ¤ÁÔÓÙ·È ÌÂ Û‡-
ÚÈÁÁ· ·fi ÙÔ˘˜ ‰fiÙÂ˜ Î·È ÌÂÙ·Ê¤ÚÔÓÙ·È ÛÂ ÛˆÏ‹ÓÂ˜ Ô˘ ÂÚÈ¤¯Ô˘Ó Ë·Ú›ÓË. ∏ ÌÂÙ·ÊÔÚ¿ ÙˆÓ ‰ÂÈÁ-
Ì¿ÙˆÓ ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈÂ›Ù·È ÛÂ ıÂÚÌÔÎÚ·Û›· ‰ˆÌ·Ù›Ô˘ Î·È ÔÈ Î˘ÙÙ·ÚÔÎ·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈ-
Â˜ ÛÂ fiÏ· Ù· ÚˆÙÔÁÂÓ‹ ‰Â›ÁÌ·Ù· Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈÔ‡ÓÙ·È ¿ÌÂÛ·. ™Â ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ Ô˘ Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈÂ›Ù·È
ÁÔÓÈ‰È·Î‹ ·Ó¿Ï˘ÛË Ù· ‰Â›ÁÌ·Ù· ·›Ì·ÙÔ˜ Û˘ÏÏ¤ÁÔÓÙ·È ÛÂ EDTA. ¶ÚÔÎÂÈÌ¤ÓÔ˘ Ó· ÌÂÏÂÙËıÔ‡Ó ÔÈ ÌÂ-
Ù·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ ÛÙ· ÁÔÓ›‰È· BRCA1, BRCA2 Î·È RET, ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎÂ ÂÚÈÊÂÚÈÎfi ·›Ì· ÚÔÂÚ¯fiÌÂÓÔ
·fi 167 ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ  ÔÈÎÔÁÂÓÂÈ·Îfi ÈÛÙÔÚÈÎfi Î·ÚÎ›ÓÔ˘ ÙÔ˘ Ì·ÛÙÔ‡ ‹/Î·È ÙˆÓ ˆÔıËÎÒÓ, 357 ·ÛıÂÓÂ›˜
ÌÂ ÛÔÚ·‰ÈÎfi Î·ÚÎ›ÓÔ ÙÔ˘ Ì·ÛÙÔ‡ / ̂ ÔıËÎÒÓ (¯ˆÚ›˜ ÔÈÎÔÁÂÓÂÈ·Îfi ÈÛÙÔÚÈÎfi) Î·È 60 ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÛÔ-
Ú·‰ÈÎfi ‹ ÎÏËÚÔÓÔÌÈÎfi Î·ÚÎ›ÓÔ˘ ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜. ∂ÈÏ¤ÔÓ Û˘ÏÏ¤¯ıËÎ·Ó ‰Â›ÁÌ·Ù· ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡ ·›-
Ì·ÙÔ˜ 150 ˘ÁÈÒÓ ·ÙfiÌˆÓ (normal controls). ∏ Û˘ÏÏÔÁ‹ ÙˆÓ  ·Ú·¿Óˆ ‰ÂÈÁÌ¿ÙˆÓ ¤ÁÈÓÂ ÛÂ  Û˘ÓÂÚÁ·-
Û›· ÌÂ ÙÔÓ ∫·ıËÁËÙ‹ °. ºÔ‡ÓÙ˙ËÏ· ÙÔ˘ π·ÙÚÈÎÔ‡ ÙÌ‹Ì·ÙÔ˜ ÙÔ˘ ∞ÚÈÛÙÔÙ¤ÏÂÈÔ˘ ¶·ÓÂÈÛÙËÌ›Ô˘ £ÂÛ-
Û·ÏÔÓ›ÎË˜ ÛÙÔ ¡ÔÛÔÎÔÌÂ›Ô ¶··ÁÂˆÚÁ›Ô˘ Î·È ÌÂ ÙÔÓ ‰ÈÂ˘ı˘ÓÙ‹ ÙË˜ ÂÓ‰ÔÎÚÈÓÔÏÔÁÈÎ‹˜ ÎÏÈÓÈÎ‹˜ ÙÔ˘
·ÓÙÈÎ·ÚÎÈÓÈÎÔ‡ ÓÔÛÔÎÔÌÂ›Ô˘ ªÂÙ·Í¿.

4.2  ∫·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ ‰ÈÂÁÂÚÌ¤ÓˆÓ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ 

°È· ÙËÓ ÂÎÙ›ÌËÛË ÙË˜ ÂÈÎÈÓ‰˘ÓfiÙËÙ·˜ ÙˆÓ ¯ËÌÈÎÒÓ Ô˘ÛÈÒÓ ÛÙÔÓ ¿ÓıÚˆÔ, ¤¯Ô˘Ó ¯ÚËÛÈÌÔÔÈËıÂ›
Î˘ÙÙ·ÚÔÁÂÓÂÙÈÎ¤˜ Ì¤ıÔ‰ÔÈ ÔÈ ÔÔ›Â˜ ‚·Û›˙ÔÓÙ·È Î˘Ú›ˆ˜ ÛÙË Û˘Ì‚·ÙÈÎ‹ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›· ·Ó¿Ï˘ÛË˜ ÙˆÓ ̄ Úˆ-
ÌÔÛˆÌ¿ÙˆÓ ÛÙË ÌÂÙ¿Ê·ÛË. ∂È‰ÈÎfiÙÂÚ·, ÛÂ Î¿ıÂ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈ· ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎ·Ó 0,5
ml ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ ÙÂÛÛ¿ÚˆÓ ˘ÁÈÒÓ ‰ÔÙÒÓ ÛÂ 5 ml ıÚÂÙÈÎfi ˘ÏÈÎfi Mc Coy’s 5A (10% ÂÌ‚Ú˘˚Îfi
ÔÚfi ÌfiÛ¯Ô˘, 1 ml ÁÏÔ˘Ù·Ì›ÓË, 1 ml ·ÓÙÈ‚ÈÔÙÈÎÒÓ-ÂÓÈÎÈÏ›ÓË Î·È ÛÙÚÂÙÔÌ˘Î›ÓË). °È· ÙËÓ ·ÓÔÛÔ‰È¤ÁÂÚÛË
ÙˆÓ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÛÂ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ ÔÏÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎÂ Ë ÌÈÙÔÁfiÓÔ˜ Ô˘Û›· Ê˘ÙÔ·ÈÌ·-
ÁÏÔ˘ÙÈÓ›ÓË (PHA, phytoheamaglutinin) Ë ÔÔ›· ‰Ú· ‰ÈÂÁÂÚÙÈÎ¿ ÛÙ· ‰È·ÊÔÚÔÔÈËÌ¤Ó· ∆-ÏÂÌÊÔÎ‡Ù-
Ù·Ú·, ÚÔÎ·ÏÒÓÙ·˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi ‚Ï·ÛÙÈÎfi ÌÂÙ·Û¯ËÌ·ÙÈÛÌfi, ‚Ï·ÛÙÔÁ¤ÓÂÛË Î·È ÌÈÙÔÁfiÓÔ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ·. ∏
‰È¤ÁÂÚÛË ÙˆÓ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÌÂ ÌÈÙÔÁfiÓÔ˘˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ÂÈÙÚ¤ÂÈ ÙË ÌÂÏ¤ÙË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘
ÙˆÓ ‰ÈÂÁÂÚÌ¤ÓˆÓ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ Î·È ÙˆÓ ÌÂÙ·Ê·ÛÈÎÒÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ¿ÙˆÓ. √È Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ Âˆ¿˙Ô-
ÓÙ·È ÛÙÔ˘˜ 37ÔC, ·ÚÔ˘Û›· CO2 (5%) ÁÈ· 72 ÒÚÂ˜. ™ÙËÓ ·ÚÔ‡Û· ÌÂÏ¤ÙË Á›ÓÂÙ·È Û˘Ó‰˘·ÛÌfi˜ ÌÂıfi-
‰ˆÓ ÎÏ·ÛÛÈÎ‹˜ Î˘ÙÙ·ÚÔÁÂÓÂÙÈÎ‹˜ ÌÂ ¿ÏÏÂ˜ Î˘ÙÙ·ÚÔÁÂÓÂÙÈÎ¤˜ ÌÂıfi‰Ô˘˜, ÌÂ ÛÎÔfi ÙËÓ ÚÔÙ˘ÔÔ›Ë-
ÛË ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎÒÓ ÌÔÓÙ¤ÏˆÓ ÁÈ· ÙË ‚ÈÔÏÔÁÈÎ‹ ·Ú·ÎÔÏÔ‡ıËÛË ¤ÎıÂÛË˜ ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜. 
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4.2.1  ∫·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈ· ‰ÈÂÁÂÚÌ¤ÓˆÓ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÌÂ ÌÈÙÔÁfiÓÔ˘˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ÁÈ· ÙËÓ ·Ó¿-
Ï˘ÛË ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ ÛÙË ÌÂÙ¿Ê·ÛË (ª)

™Â Î¿ıÂ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈ· ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎ·Ó 0,5 ml ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ ÙÂÛÛ¿ÚˆÓ ˘ÁÈÒÓ ‰ÔÙÒÓ ÛÂ 5
ml ıÚÂÙÈÎfi ˘ÏÈÎfi Mc Coy’s 5A (10% ÂÌ‚Ú˘˚Îfi ÔÚfi ÌfiÛ¯Ô˘, 1 ml ÁÏÔ˘Ù·Ì›ÓË, 1 ml ·ÓÙÈ‚ÈÔÙÈÎÒÓ-ÂÓÈ-
ÎÈÏ›ÓË Î·È ÛÙÚÂÙÔÌ˘Î›ÓË). °È· ÙËÓ ·ÓÔÛÔ‰È¤ÁÂÚÛË ÙˆÓ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÛÂ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ ÔÏÈÎÔ‡ ·›Ì·-
ÙÔ˜, ̄ ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎÂ Ë ÌÈÙÔÁfiÓÔ˜ Ô˘Û›· Ê˘ÙÔ·ÈÌ·ÁÏÔ˘ÙÈÓ›ÓË (PHA, phytoheamaglutinin) Ë ÔÔ›· ‰Ú·
‰ÈÂÁÂÚÙÈÎ¿ ÛÙ· ‰È·ÊÔÚÔÔÈËÌ¤Ó· ∆-ÏÂÌÊÔÎ‡ÙÙ·Ú·, ÚÔÎ·ÏÒÓÙ·˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi ‚Ï·ÛÙÈÎfi ÌÂÙ·Û¯ËÌ·ÙÈÛÌfi,
‚Ï·ÛÙÔÁ¤ÓÂÛË Î·È ÌÈÙÔÁfiÓÔ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ·. ∏ ‰È¤ÁÂÚÛË ÙˆÓ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÌÂ ÌÈÙÔÁfiÓÔ˘˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜
ÂÈÙÚ¤ÂÈ ÙË ÌÂÏ¤ÙË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘ ÙˆÓ ‰ÈÂÁÂÚÌ¤ÓˆÓ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ Î·È ÙˆÓ ÌÂÙ·Ê·ÛÈÎÒÓ ̄ Úˆ-
ÌÔÛˆÌ¿ÙˆÓ. √È Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ Âˆ¿˙ÔÓÙ·È ÛÙÔ˘˜ 37ÔC, ·ÚÔ˘Û›· CO2 (5%) ÁÈ· 72 ÒÚÂ˜.

4.2.2  ∫·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈ· ‰ÈÂÁÂÚÌ¤ÓˆÓ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÁÈ· ÙËÓ ·Ó¿Ï˘ÛË Â·ÁˆÁ‹˜ ·ÓÙ·ÏÏ·ÁÒÓ
·‰ÂÏÊÒÓ ¯ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ (SCEs, Sister Chromatid Exchanges) ·ÚÔ˘Û›· BrdU

°È· ÙË ÌÂÏ¤ÙË ÙË˜ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎfiÙËÙ·˜ Ô˘ÛÈÒÓ Ô˘ ÂÈ‰ÚÔ‡Ó Î·Ù¿ ÙË Ê¿ÛË S (DNA Synthesis) ÙÔ˘ Î˘Ù-
Ù·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘, Î·ıÒ˜ Â›ÛË˜ Î·È ÙË ÌÂÏ¤ÙË ÙË˜ Â·ÁfiÌÂÓË˜ Î·ı˘ÛÙ¤ÚËÛË˜ ÙË˜ Û˘¯ÓfiÙËÙ·˜ ÙË˜ Î˘Ù-
Ù·ÚÈÎ‹˜ ‰È·›ÚÂÛË˜, ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÂ›Ù·È Ë Ì¤ıÔ‰Ô˜ Â·ÁˆÁ‹˜ ·ÓÙ·ÏÏ·ÁÒÓ ·‰ÂÏÊÒÓ ¯ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ (SCEs,
Sister Chromatid Exchanges). ∏ Ì¤ıÔ‰Ô˜ ·˘Ù‹ ÂÊ·ÚÌfi˙ÂÙ·È ̂ ˜ Û‡ÛÙËÌ· ÂÏ¤Á¯Ô˘ ÙË˜ ÌÂÙ·ÏÏ·ÍÈÁfiÓÔ˘
‰Ú¿ÛË˜ ̄ ËÌÈÎÒÓ Ô˘ÛÈÒÓ. √È ·ÓÙ·ÏÏ·Á¤˜ ÙˆÓ ·‰ÂÏÊÒÓ ̄ ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ ·ÓÈ¯ÓÂ‡ÔÓÙ·È  ÌÂ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎ‹ ̄ ÚÒ-
ÛË Î¿ıÂ ¯ÚˆÌ·Ù›‰Ë˜ ÙˆÓ ÌÈÙˆÙÈÎÒÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ¿ÙˆÓ, Ë ÔÔ›· ÂÈÙ˘Á¯¿ÓÂÙ·È ÏfiÁˆ ÙË˜ ·ÚÔ˘Û›·˜ ÂÓfi˜
·Ó·ÏfiÁÔ˘ ÙË˜ ı˘ÌÈ‰›ÓË˜, ÙË˜ ‚ÚˆÌÔ-‰ÂfiÍ˘-Ô˘ÚÈ‰›ÓË˜ (BrdU, 5-Bromo-2-Deoxyuridine) (10 mM) ÛÙÔ
ÓÂÔÛ˘ÓÙÈı¤ÌÂÓÔ DNA ÁÈ· ‰‡Ô ‰È·‰Ô¯ÈÎÔ‡˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡˜ Î‡ÎÏÔ˘˜. 

∆· ÙÂÏÂ˘Ù·›· ̄ ÚfiÓÈ·, ·ÚÎÂÙ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÂÈÎÂÓÙÚÒÓÔÓÙ·È ÛÙË Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÙÔ˘ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ‡ ÛÙÔ ÁÔ-
Ó›‰ÈÔ GSTT1 ÌÂ ÙËÓ ·ÁÁÂÈÔÁ¤ÓÂÛË Î·È ‰È¿ÊÔÚÂ˜ ÌÔÚÊ¤˜ Î·ÚÎ›ÓÔ˘ (.¯. Î·ÚÎ›ÓÔ˘ ÙÔ˘ Ì·ÛÙÔ‡ Î·È ÙÔ˘
ÓÂ‡ÌÔÓ·) (ªedeiros et al. 2004, Sobti et al. 2004). °È· ÙÔÓ ÏfiÁÔ ·˘Ùfi, ÂÍÂÙ¿ÛÙËÎÂ Â¿Ó Ë ÂÓ‰ÔÁÂÓ‹˜
Â˘·ÈÛıËÛ›· ÛÂ Â›Â‰Ô SCEs Û˘Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌfi ÛÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ GSTT1. ŒÁÈÓÂ Û‡ÁÎÚÈÛË ÙÔ˘
·ÚÈıÌÔ‡ ÙˆÓ Â·ÁfiÌÂÓˆÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ Î·È ÙˆÓ SCEs ÌÂÙ·Í‡ ‰ÔÙÒÓ Ô˘ Ê¤ÚÔ˘Ó ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ GSTT1
(GSTT1+) ÌÂ ‰fiÙÂ˜ Ô˘ ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ·ÚÓËÙÈÎfi ÁÔÓfiÙ˘Ô (GSTT1 null genotype, GSTT1-). √È ÁÂÓÂÙÈ-
ÎÔ› ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ› ÚÔÛ‰ÈÔÚ›ÛÙËÎ·Ó ÌÂÙ¿ ·fi ·ÔÌfiÓˆÛË ÁÂÓÂÙÈÎÔ‡ ̆ ÏÈÎÔ‡ ·fi ÂÚÈÊÂÚÈÎfi ·›Ì· Î·È
ÙËÓ ÂÊ·ÚÌÔÁ‹ ÙË˜ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›·˜ PCR (multiplex PCR). ∂ÈÏ¤ÔÓ, ‰ÈÂÚÂ˘Ó‹ıËÎÂ Â¿Ó Ô ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌfi˜
ÛÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ GSTT1 ÂËÚÂ¿˙ÂÈ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÙÔÓ ·ÚÈıÌfi ·ÓÙ·ÏÏ·Á‹˜ ·‰ÂÏÊÒÓ ¯ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ, ÌÂÙ¿ ·fi
¤ÎıÂÛË ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎfi ·Ú¿ÁÔÓÙ· ÙË˜ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈ·˜ ÙˆÓ ÔÏ˘Î˘ÎÏÈÎÒÓ ·ÚˆÌ·ÙÈÎÒÓ ̆ ‰ÚÔÁÔÓ·ÓıÚ¿ÎˆÓ
fiˆ˜ ÙÔ ‚ÂÓ˙Ô[·]˘Ú¤ÓÈÔ (Bernardini et al. 2002, Medeiros et al. 2004, Nelson et al. 1995, Norppa et
al. 1995, Sobti et al. 2004, Tsutsida & Sato 1992).
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4.2.3  ∫·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈ· ‰ÈÂÁÂÚÌ¤ÓˆÓ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÁÈ· ÙËÓ ·Ó¿Ï˘ÛË ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·Ï-
ÏÔÈÒÛÂˆÓ ÌÂ ÙË Ì¤ıÔ‰Ô ÙË˜ ÚfiˆÚË˜ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ‹˜ Û˘Ì‡ÎÓˆÛË˜ (PCC,
Premature Chromosome Condensation) Ì¤Ûˆ ¯Ú‹ÛË˜ Î·ÏÈÎÔ˘Ï›ÓË˜

°È· ÙËÓ ÂÎÙ›ÌËÛË ÙË˜ ÂÈÎÈÓ‰˘ÓfiÙËÙ·˜ ÙˆÓ ¯ËÌÈÎÒÓ Ô˘ÛÈÒÓ ÛÙÔÓ ¿ÓıÚˆÔ, ¤¯Ô˘Ó ¯ÚËÛÈÌÔÔÈËıÂ›
Î˘ÙÙ·ÚÔÁÂÓÂÙÈÎ¤˜ Ì¤ıÔ‰ÔÈ ÔÈ ÔÔ›Â˜ ‚·Û›˙ÔÓÙ·È ÛÙË Û˘Ì‚·ÙÈÎ‹ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›· ·Ó¿Ï˘ÛË˜ ÙˆÓ ¯ÚˆÌÔ-
ÛˆÌ¿ÙˆÓ ÛÙË ÌÂÙ¿Ê·ÛË. ∆· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ·˘ÙÒÓ ÙˆÓ ÂÚÂ˘ÓÒÓ, ÂÓÙÔ‡ÙÔÈ˜, ‰ÂÓ Ô‰ËÁÔ‡Ó ¿ÓÙÔÙÂ ÛÂ
ÛÙ·ıÂÚ¿ Û˘ÌÂÚ¿ÛÌ·Ù·, ÂÓÒ ¤¯Ô˘Ó ·Ó·ÊÂÚıÂ› Î·È Â˘Ú‹Ì·Ù· Î˘ÙÙ·ÚÔÁÂÓÂÙÈÎÔ‡ ÂÏ¤Á¯Ô˘ Ô˘ Â›Ó·È ÌÂ-
Ù·Í‡ ÙÔ˘˜ ·ÓÙÈÎÚÔ˘fiÌÂÓ·. π‰È·›ÙÂÚ·, fiÙ·Ó Ë Û˘¯ÓfiÙËÙ· ÙˆÓ ̄ ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ Î·È ÙˆÓ SCEs
Â›Ó·È ÂÏ·ÊÚÒ˜ ·˘ÍËÌ¤ÓË ·Ó·ÊÔÚÈÎ¿ ÌÂ ÌÂÙÚ‹ÛÂÈ˜ ÛÂ ‰Â›ÁÌ·Ù· ÌË ÂÎÙÂıÂÈÌ¤Ó·, Ë ÁÂÓÔÙÔÍÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË
¯·Ú·ÎÙËÚ›˙ÂÙ·È ̂ ˜ ÌË‰·ÌÈÓ‹ ÌÂÙ¿ ·fi ¤ÎıÂÛË ÛÂ ‰fiÛÂÈ˜ ÌÂÁ¤ıÔ˘˜ Ù¤ÙÔÈÔ˘ ÒÛÙÂ Ó· ÌË ıÂˆÚÔ‡ÓÙ·È Î˘Ù-
Ù·ÚÔÙÔÍÈÎ¤˜. ∂ÓÙÔ‡ÙÔÈ˜, ·ÚfiÏÔ Ô˘ ÌÂ ÙË ¯Ú‹ÛË ˘„ËÏfiÙÂÚˆÓ ¯ËÌÈÎÒÓ ‰fiÛÂˆÓ ı· ÌÔÚÔ‡ÛÂ Ó· ÂÍ·-
ÎÚÈ‚ˆıÂ› ·Ó Ë Û˘¯ÓfiÙËÙ· ·ÓÙ·ÏÏ·Á‹˜ ·‰ÂÏÊÒÓ ¯ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ ÂÍ·ÚÙ¿Ù·È ·fi ÙËÓ ÔÛfiÙËÙ· ÙË˜ ‰fiÛË˜,
‰ÂÓ ÌÔÚÔ‡Ó Ó· ¯ÔÚËÁËıÔ‡Ó ˘„ËÏfiÙÂÚÂ˜ ‰fiÛÂÈ˜ ÁÈ·Ù› ÌÂ ·˘ÙfiÓ ÙÔÓ ÙÚfiÔ Ù· ÚÔÛ‚ÏËı¤ÓÙ· Î‡ÙÙ·Ú·
Î·Ù·ÎÚ·ÙÔ‡ÓÙ·È ÛÙË Ê¿ÛË G2 Î·È ‰ÂÓ ÚÔ¯ˆÚÔ‡Ó ÛÙË ÌÂÙ¿Ê·ÛË, ÙÔ˘Ï¿¯ÈÛÙÔÓ ÚÔÛˆÚÈÓ¿, ÂÌÔ‰›˙Ô-
ÓÙ·˜ ¤ÙÛÈ ÙËÓ ·Ó¿Ï˘Û‹ ÙÔ˘˜ ÌÂ ÙË Û˘Ì‚·ÙÈÎ‹ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›· SCE. ∏ ÚÔÙÂÈÓfiÌÂÓË ÛÂ ·˘Ù‹Ó ÙËÓ ÂÚÁ·-
Û›· Î˘ÙÙ·ÚÔÁÂÓÂÙÈÎ‹ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›· ÁÈ· ÙËÓ ·ÍÈÔÏfiÁËÛË ÌÂÙ·ÏÏ·ÍÈÁfiÓˆÓ Î·È Î·ÚÎÈÓÔÁfiÓˆÓ ·Ú·Áfi-
ÓÙˆÓ ÍÂÂÚÓ¿ ·˘Ù‹ ÙË ‰˘ÛÎÔÏ›· ÙË˜ Û˘Ì‚·ÙÈÎ‹˜ ÌÂıfi‰Ô˘, ‰ÈfiÙÈ Î·ıÈÛÙ¿ ‰˘Ó·Ù‹ ÙËÓ ·Ó¿Ï˘ÛË ÙˆÓ ·-
ÓÙ·ÏÏ·ÁÒÓ ÙˆÓ ·‰ÂÏÊÒÓ ¯ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ Î·È ÙˆÓ ·¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ ÛÙË ÌÂÛfiÊ·ÛË Î·È È-
‰È·›ÙÂÚ· ÛÂ ÚfiˆÚ· Û˘Ì˘ÎÓˆÌ¤Ó· ¯ÚˆÌÔÛÒÌ·Ù· ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÛÙËÓ G2 Ê¿ÛË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡
ÙÔ˘˜ Î‡ÎÏÔ˘ (G2-PCCs). 

°È· ÙËÓ ·Â˘ıÂ›·˜ ·Ó¿Ï˘ÛË ÙˆÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ ÛÙË Ê¿ÛË G2, Ë ¯ËÌÈÎ‹ Ô˘Û›· Î·-
ÏÈÎÔ˘Ï›ÓË (Calycoulin-A) ÚÔÛÙ›ıÂÙ·È ÛÙÈ˜ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ (·fi 10 nM ¤ˆ˜ 100
nM) ÚÈÓ ÙË ÌÔÓÈÌÔÔ›ËÛË. ∏ Î·ÏÈÎÔ˘Ï›ÓË, ‰Ú· ˆ˜ ·ÚÂÌÔ‰ÈÛÙ‹˜ ÙˆÓ ÊˆÛÊ·Ù·ÛÒÓ ÌÂ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ·
ÙË ÊˆÛÊÔÚ˘Ï›ˆÛË ÙÔ˘ DNA ·fi ÙÈ˜ ÊˆÛÊÔÚ˘Ï¿ÛÂ˜ Î·È ÙÔ ÚfiˆÚÔ ·ÎÂÙ¿ÚÈÛÌ· ÙÔ˘ DNA. MÂ ÙÔÓ
ÙÚfiÔ ·˘Ùfi ÂÈÙ˘Á¯¿ÓÂÙ·È Û‡ÁÎÚÈÛË ÙË˜ Û˘¯ÓfiÙËÙ·˜ Î·È ÙË˜ ÌÔÚÊÔÏÔÁ›·˜ ÙˆÓ ÚfiˆÚ· Û˘Ì˘ÎÓˆÌ¤-
ÓˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ·ÚÔ˘Û›· Î·ÏÈÎÔ˘Ï›ÓË˜ ÌÂ Ù· ‰Â›ÁÌ·Ù· Ì¿ÚÙ˘ÚÂ˜ (∞lsbeih & Raaphorst 1999, Begg et
al. 2001, ∆erzoudi et al. 2003). 

∏ PCC ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›· ÂÊ·ÚÌfiÛÙËÎÂ ÛÂ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÌÂ ÙÈ˜ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›Â˜ ÎÏ·ÛÈÎ‹˜ Î˘ÙÙ·ÚÔÁÂÓÂÙÈÎ‹˜
ÁÈ· ·Ó¿Ï˘ÛË ÙˆÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ, Î·ıÒ˜ Î·È ÁÈ· ·Ó¿Ï˘ÛË ÙÔ˘ ·ÚÈıÌÔ‡ ÙˆÓ SCEs ÙfiÛÔ
ÛÙË ÌÂÙ¿Ê·ÛË fiÛÔ Î·È ÛÙËÓ G2 Ê¿ÛË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘. ªÈ· ÂÈÛÎfiËÛË (review article) Û¯Â-
ÙÈÎ¿ ÌÂ ÙË ̄ Ú‹ÛË ÙË˜ ̄ ËÌÈÎ‹˜ Ô˘Û›·˜ Î·ÏÈÎÔ˘Ï›ÓË Î·È ÁÂÓÈÎfiÙÂÚ· ÙËÓ ÂÊ·ÚÌÔÁ‹ ÙË˜ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›·˜ ÙË˜
ÚfiˆÚË˜ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ‹˜ Û˘Ì‡ÎÓˆÛË˜ (PCC, Premature Chromosome Condensation) ÛÙË ÌÂÏ¤ÙË
ÙˆÓ ÂÈÙÒÛÂˆÓ ÂÈ‚Ï·‚ÒÓ  ÂÚÈ‚·ÏÏÔÓÙÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÛÙÔ ÁÂÓÂÙÈÎfi ˘ÏÈÎfi ‰ËÌÔÛÈÂ‡ıËÎÂ  ÛÙÔ
∂ÈÛÙËÌÔÓÈÎfi ¶ÂÚÈÔ‰ÈÎfi “The Scientific World Journal” (µÏ. ¶·Ú. 8, ¢ËÌÔÛ›Â˘ÛË ∞ÔÙÂÏÂÛÌ¿ÙˆÓ). 
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4.2.4   ∫·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈ· Î·È ·ÎÙÈÓÔ‚fiÏËÛË ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÁÈ· ÙËÓ ·Ó¿Ï˘ÛË ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈ-
ÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ ÌÂ ÙË Ì¤ıÔ‰Ô ÙË˜ ÚfiˆÚË˜ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ‹˜ Û˘Ì‡ÎÓˆÛË˜ ÌÂ
Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹ Û‡ÓÙËÍË

°È· ÙËÓ ÂÊ·ÚÌÔÁ‹ Î·È ÚÔÙ˘ÔÔ›ËÛË ÙË˜ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›·˜ ·˘Ù‹˜, Û˘Ó‰˘¿ÛÙËÎÂ Ë Ì¤ıÔ‰Ô˜ ·Ó¿Ï˘ÛË˜
ÙˆÓ ·ÓÙ·ÏÏ·ÁÒÓ ·‰ÂÏÊÒÓ ¯ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ (SCE, Sister Chromatin Exchange) ÌÂ ÙË ¯Ú‹ÛË ÙË˜ ÌÂıÔ‰Ô-
ÏÔÁ›·˜ ÙË˜ ÚfiˆÚË˜ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ‹˜ Û˘Ì‡ÎÓˆÛË˜ (PCC, Premature Chromosome Condensation),
Ô˘ ¤¯ÂÈ ·Ó·Ù˘¯ıÂ› ÛÙÔ ∂ÚÁ·ÛÙ‹ÚÈÔ ÀÁÂÈÔÊ˘ÛÈÎ‹˜ & ¶ÂÚÈ‚·ÏÏÔÓÙÈÎ‹˜ ÀÁÈÂÈÓ‹˜ (π.¶.∆.∞., ∂.∫.∂.º.∂.
¢ËÌfiÎÚÈÙÔ˜), ÒÛÙÂ Ó· Î·Ù·ÛÙÂ› ‰˘Ó·Ù‹ Ë ·Â˘ıÂ›·˜ ·Ó¿Ï˘ÛË ÙË˜ ÌÂÙ·ÏÏ·ÍÈÁfiÓÔ˘ ‰Ú¿ÛË˜ ÙˆÓ ̆ fi ÌÂ-
Ï¤ÙË ÙÔÍÈÎÒÓ Ô˘ÛÈÒÓ ÛÙÔÓ ¿ÓıÚˆÔ (Pantelias & Mallie 1985, Terzoudi & Pantelias 1997, Terzoudi et
al. 2003).

™˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤Ó·, ÁÈ· ÙËÓ ·Â˘ıÂ›·˜ ·Ó¿Ï˘ÛË ÙˆÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ ÛÙË ÌÂÛfiÊ·ÛË, Ù·
ÏÂÌÊÔÎ‡ÙÙ·Ú· ·ÔÌÔÓÒÓÔÓÙ·È ·fi ÙÔ ÔÏÈÎfi ÂÚÈÊÂÚÈÎfi ·›Ì· ÌÂ ÙË Ì¤ıÔ‰Ô Î·ı›˙ËÛË˜ ÛÂ ÊÈÎfiÏË
(Ficoll-Paque, Biochrom KG seromed, No. L6113) (Boyum, 1968) ˆ˜ ÂÍ‹˜: 5ml ÔÏÈÎÔ‡ ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡
·›Ì·ÙÔ˜ ÙÔÔıÂÙÔ‡ÓÙ·È Â¿Óˆ ÛÂ 5 ml ÊÈÎfiÏË˜ ÛÂ ÛˆÏ‹ÓÂ˜ Ê˘ÁÔÎ¤ÓÙÚÔ˘ ÙˆÓ 12ml. ªÂÙ¿ ·fi Ê˘ÁÔ-
Î¤ÓÙÚËÛË ÛÙÈ˜ 1700 ÛÙÚÔÊ¤˜/min ÁÈ· 30 min Û˘ÏÏ¤ÁÂÙ·È ÙÔ ÂÓ‰È¿ÌÂÛÔ ÛÙÚÒÌ· Ô˘ Â›Ó·È ÂÌÏÔ˘ÙÈ-
ÛÌ¤ÓÔ ÛÂ ÏÂÌÊÔÎ‡ÙÙ·Ú·, Ù· ÔÔ›· ·ÊÔ‡ Ï˘ıÔ‡Ó ‰‡Ô ÊÔÚ¤˜ ÌÂ Ï‹ÚÂ˜ ıÚÂÙÈÎfi ˘ÏÈÎfi ÁÈ· Ó’ ·ÔÌ·-
ÎÚ˘ÓıÂ› Ë ÊÈÎfiÏË Î·È Ê˘ÁÔÎÂÓÙÚËıÔ‡Ó ÛÙÈ˜ 1500 ÛÙÚÔÊ¤˜/min, ÌÂÙ·Ê¤ÚÔÓÙ·È ÛÂ ÛˆÏ‹Ó· Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈ-
·˜ ÌÂ ıÚÂÙÈÎfi ̆ ÏÈÎfi McCoy’s 5A Î·È 10% FCS. ªÂÙ¿ ÙËÓ ¤ÎıÂÛ‹ ÙÔ˘˜ ÛÂ 1, 2 Î·È 3 Gy ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›·˜-
Ã, Âˆ¿˙ÔÓÙ·È ÁÈ· 8 ÒÚÂ˜ ÛÙÔ˘˜ 37ÔC ÒÛÙÂ Ó· Á›ÓÂÈ Ë ÂÂÍÂÚÁ·Û›· ÙˆÓ ÌÔÚÈ·ÎÒÓ (DNA) Î·È ¯Úˆ-
ÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ ·fi ÙÔ˘˜ ÂÈ‰ÈÔÚıˆÙÈÎÔ‡˜ ÂÓ˙˘Ì·ÙÈÎÔ‡˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ. ∞ÎÔ-
ÏÔ‡ıˆ˜, ÌÂ ÙË Û˘ÓÙËÍÈÔÁfiÓÔ Ô˘Û›· ÔÏ˘·Èı˘ÏÂÓÁÏ˘ÎfiÏË (polyethylene-glycol, PEG) Û˘ÓÙ‹ÎÔÓÙ·È Ù·
ÏÂÌÊÔÎ‡ÙÙ·Ú· ÌÂ ÌÈÙˆÙÈÎ¿ CHO (Chinese Hamster Ovary) Î‡ÙÙ·Ú· ÒÛÙÂ Ó· ÂÈÙÂ˘¯ıÂ› ÚfiˆÚË Û˘-
Ì‡ÎÓˆÛË ÙˆÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ¿ÙˆÓ ÙÔ˘˜ (Pantelias and Maillie 1983). ∆· ÌÈÙˆÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· CHO Û˘ÏÏ¤-
ÁÔÓÙ·È ÌÂ ÂÎÏÂÎÙÈÎ‹ ·ÔÎfiÏÏËÛË ·fi ÂÎıÂÙÈÎ¤˜ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ ÌÂÙ¿ ·fi Â›‰Ú·ÛË ÎÔÏÛÂÌ›‰Ë˜ ÌÂ ÙÂ-
ÏÈÎ‹ Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË 0,2 Ìg/ml ÁÈ· 3 ÒÚÂ˜ Î·È ÌÂÙ·Ê¤ÚÔÓÙ·È ÛÂ ÛˆÏ‹Ó· Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈ·˜ ÌÂ ÛÙÚÔÁÁ˘Ïfi ˘ı-
Ì¤Ó·. ™ÙÔÓ ›‰ÈÔ ÛˆÏ‹Ó· ÌÂÙ·Ê¤ÚÔÓÙ·È ¤ÓÙÂ ÊÔÚ¤˜ ÂÚÈÛÛfiÙÂÚ· ·ÓıÚÒÈÓ· ÏÂÌÊÔÎ‡ÙÙ·Ú· Î·È ÙÔ
Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi Ì›ÁÌ· Ê˘ÁÔÎÂÓÙÚÂ›Ù·È ÛÙÈ˜ 800 ÛÙÚÔÊ¤˜/min ÁÈ· 5 ÏÂÙ¿. ∆Ô ˘ÂÚÎÂ›ÌÂÓÔ ·ÔÌ·ÎÚ‡ÓÂÙ·È
Î·È ıÚÂÙÈÎfi ˘ÏÈÎfi ¯ˆÚ›˜ FCS ÚÔÛÙ›ıÂÙ·È ÛÙÔ Ì›ÁÌ·. ∆· Î‡ÙÙ·Ú· Ï¤ÓÔÓÙ·È ÛÂ ıÚÂÙÈÎfi ˘ÏÈÎfi ÒÛÙÂ
Ó’ ·ÔÌ·ÎÚ˘ÓıÂ› Ô ÔÚfi˜ ·fi ÙÈ˜ ÂÈÊ¿ÓÂÈÂ˜ ÙÔ˘˜ Î·È Ó· ‰ÈÂ˘ÎÔÏ˘ÓıÂ› Ë Û‡ÓÙËÍË. ªÂÙ¿ ·fi ¿ÏÏË ÌÈ·
Ê˘ÁÔÎ¤ÓÙÚËÛË ÙÔ ˘ÂÚÎÂ›ÌÂÓÔ ˘ÏÈÎfi ·ÔÌ·ÎÚ‡ÓÂÙ·È Î·È Ô ÛˆÏ‹Ó·˜ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈ·˜ ÙÔÔıÂÙÂ›Ù·È ·Ó¿-
Ô‰· ÒÛÙÂ Ó· ·ÔÛÙÚ·ÁÁÈÛÙÂ› ÙÔ Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi ›˙ËÌ· ·fi ÙÔ ˘ÁÚfi. ™ÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ· ÚÔÛÙ›ıÂÓÙ·È 0,20 ml
‰È·Ï‡Ì·ÙÔ˜ ÔÏ˘·Èı˘ÏÂÓÁÏ˘ÎfiÏË˜ (PEG 1500, Boehringer) Î·È ÙÔ Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi ›˙ËÌ· ÂÎÙ›ıÂÙ·È ÛÙÔ Û˘-
ÓÙËÍÈÔÁfiÓÔ ·˘Ùfi ÁÈ· 1 ÏÂÙfi ÂÚ›Ô˘. √ ÛˆÏ‹Ó·˜ ·Ó·ÎÈÓÂ›Ù·È ÂÏ·ÊÚ¿ ÒÛÙÂ Ù· Î‡ÙÙ·Ú· Ó· Â·Ó·Èˆ-
ÚËıÔ‡Ó ÌÂ ÙË ÌÔÚÊ‹ ÌÈÎÚÒÓ Û˘ÛÛˆÌ·ÙˆÌ¿ÙˆÓ. ª¤Û· ÛÙ· ÂfiÌÂÓ· 2 ÏÂÙ¿ ÚÔÛÙ›ıÂÓÙ·È ÛÙ·ÁfiÓ·-
ÛÙ·ÁfiÓ· 2ml PBS  (Phosphate Buffered Solution, Biochrom KG seromed, No. L1823) ÌÂ ‹È· ·Ó¿-
‰Â˘ÛË. ∆Ô ÂÓ·ÈÒÚËÌ· ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ Ê˘ÁÔÎÂÓÙÚÂ›Ù·È ÁÈ· 5 ÏÂÙ¿ ÛÙÈ˜ 800 ÛÙÚÔÊ¤˜ ·Ó¿ ÏÂÙfi. ∆Ô ˘-
ÂÚÎÂ›ÌÂÓÔ ·ÔÌ·ÎÚ‡ÓÂÙ·È Î·È Ù· Î‡ÙÙ·Ú· Â·Ó·ÈˆÚÔ‡ÓÙ·È ÛÂ 0,7 ml Mc Coy's 5A ÌÂ 10% FCS Î·È
0,05 ml ÎÔÏÛÂÌ›‰Ë. ∆¤ÏÔ˜ ÙÔ Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi Ì›ÁÌ· Âˆ¿˙ÂÙ·È ÛÙÔ˘˜ 37ÔC ÛÂ ·ÙÌfiÛÊ·ÈÚ· 95% ·¤Ú·, 5%
CO2 Î·È 100% ̆ ÁÚ·Û›· ÁÈ· 75 ÏÂÙ¿. ∏ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹ Û‡ÓÙËÍË ¤¯ÂÈ ÂÈÙÂ˘¯ıÂ› ·fi Ù· ÚÒÙ· ÎÈfiÏ·˜ ÛÙ¿-
‰È· ÙË˜ ÂÒ·ÛË˜, ÂÓÒ Ë ÚfiˆÚË Û˘Ì‡ÎÓˆÛË ÙˆÓ ¯ÚˆÌ·ÙÔÛˆÌ¿ÙˆÓ ÙˆÓ ÌÂÛÔÊ·ÛÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ Ô-
ÏÔÎÏËÚÒÓÂÙ·È ÛÂ 75 ÏÂÙ¿.
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4.3  ∞ÔÌfiÓˆÛË DNA ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜

∆Ô DNA ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ ·ÔÌÔÓÒıËÎÂ ·ÎÔÏÔ˘ıÒÓÙ·˜ ÙÔ ÚˆÙfiÎÔÏÏÔ ÁÈ·
ÙÈ˜ ÛÙ‹ÏÂ˜ ·ÔÌfiÓˆÛË˜ ÙË˜ MACHEREY-NAGEL (NucleoSpin Blood L). ∆· ÏÂÌÊÔÎ‡ÙÙ·Ú· ÂÚÈ-
ÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ ÚÔ¤Ú¯ÔÓÙ·È ·fi ˘ÁÈÂ›˜ ‰fiÙÂ˜ (control) Î·ıÒ˜ Î·È ·fi ·ÛıÂÓÂ›˜ ¿Û¯Ô˘ÛÂ˜ ·fi
Î·ÚÎ›ÓÔ ÙÔ˘ Ì·ÛÙÔ‡ ‹ / Î·È ÙˆÓ ˆÔıËÎÒÓ. ™˘ÓÔÏÈÎ¿ ·ÔÌÔÓÒıËÎ·Ó Î·È Û˘ÏÏ¤¯ıËÎ·Ó ÂÚÈÛÛfiÙÂÚ·
·fi 600 ‰Â›ÁÌ·Ù· ·›Ì·ÙÔ˜ ·ÛıÂÓÒÓ Î·È 180 ‰ÂÈÁÌ¿ÙˆÓ DNA ˘ÁÈÒÓ ·ÙfiÌˆÓ. ª¤ÚÔ˜ ÙˆÓ ·ÔÌÔÓˆÌ¤-
ÓˆÓ DNAs (100Ìg) ÂÛÙ¿ÏËÛ·Ó ÛÙÔ ÂÚÁ·ÛÙ‹ÚÈÔ ÙË˜ ∫·ıËÁ‹ÙÚÈ·˜ √ÁÎÔÏÔÁ›·˜ Mary Claire King ÛÙÔ
University of Washington - Seattle ÙˆÓ ∏ÓˆÌ¤ÓˆÓ ¶ÔÏÈÙÂÈÒÓ ÙË˜ ∞ÌÂÚÈÎ‹˜, ÌÂ ÙËÓ ÔÔ›· ÍÂÎÈÓ‹Û·ÌÂ
Û˘ÓÂÚÁ·Û›· ÁÈ· ÙË ÌÂÏ¤ÙË Ó¤ˆÓ ÁÔÓÈ‰›ˆÓ Ô˘ Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ÙÔÓ Î·ÚÎ›ÓÔ˘ ÙÔ˘ Ì·ÛÙÔ‡ Î·È ÙˆÓ ˆÔıË-
ÎÒÓ ÛÂ ∂ÏÏËÓ›‰Â˜ ·ÛıÂÓÂ›˜.

4.4 ŒÎıÂÛË Î˘ÙÙ·ÚÈÎÒÓ Î·ÏÏÈÂÚÁÂÈÒÓ ‰ÈÂÁÂÚÌ¤ÓˆÓ ∆-ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÛÂ  ÁÂÓÔ-
ÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜

√ ¤ÏÂÁ¯Ô˜ ÙË˜ ÌÂÙ·ÏÏ·ÍÈÁfiÓÔ˘ ‰Ú¿ÛË˜ ÙˆÓ ÙÔÍÈÎÒÓ Ô˘ÛÈÒÓ ÂÎÙÈÌ¿Ù·È ÌÂÙ¿ ·fi ¤ÎıÂÛË ÙˆÓ Î·Ï-
ÏÈÂÚÁÂÈÒÓ ÛÙÈ˜ ˘fi ÌÂÏ¤ÙË Ô˘Û›Â˜. √È Î˘ÙÙ·ÚÈÎ¤˜ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ ÂÎÙ›ıÂÓÙ·È ÛÂ ¤Ó· Â‡ÚÔ˜ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒ-
ÛÂˆÓ (0,5-200 Ìª) ÂÈÏÂÁÌ¤ÓˆÓ ¯ËÌÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ fiˆ˜ ÙÚÈ¯ÏˆÚÔ·Èı˘Ï¤ÓÈÔ, ˘‰ÚÔÎÈÓfiÓË, ÁÏÔ˘-
Ù·Ú·Ï‰Â˛‰Ë, ‚ÂÓ˙Ô[·]˘Ú¤ÓÈÔ Î·È ·ÙÚ·˙›ÓË ·fi 2-48 ÒÚÂ˜.  ø˜ ‰È·Ï‡ÙË˜, ÁÈ· ÙÈ˜ Ô˘Û›Â˜ ·˘Ù¤˜, ¯ÚËÛÈ-
ÌÔÔÈ‹ıËÎÂ ·ÔÛÙÂÈÚˆÌ¤ÓÔ ‰È¿Ï˘Ì· PBS Î·È ÔÈ Ô˘Û›Â˜ ·Ú·ÛÎÂ˘¿ÛÙËÎ·Ó ÚÈÓ ÙË ¯Ú‹ÛË. 

4.5  ŒÎıÂÛË Î˘ÙÙ·ÚÈÎÒÓ Î·ÏÏÈÂÚÁÂÈÒÓ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÛÂ ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û· ·ÎÙÈÓÔ-
‚ÔÏ›· (G2-assay) ÁÈ· ÙËÓ ·Ó›¯ÓÂ˘ÛË ·˘ÍËÌ¤ÓË˜ Â˘·ÈÛıËÛ›·˜ ÛÙËÓ G2 Ê¿ÛË
ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘ (G2-¤ÏÂÁ¯Ô˜ ·ÎÙÈÓÔÂ˘·ÈÛıËÛ›·˜)

ªÂ ÛÙfi¯Ô ÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›·˜ ÈÎ·Ó‹˜ Ó· ‰È·ÎÚ›ÓÂÈ ‰È·ÊÔÚ¤˜ ÛÙËÓ Â˘·ÈÛıËÛ›· ÙˆÓ ·ÙfiÌˆÓ
ÙÔ˘ ÏËı˘ÛÌÔ‡ ÛÙÈ˜ ÈÔÓÙ›˙Ô˘ÛÂ˜ ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›Â˜, ÌÂÏÂÙ‹ıËÎÂ Ë ·ÎÙÈÓÔÂ˘·ÈÛıËÛ›· ÙˆÓ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ
ÙÔ˘ ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎÒÓ ‰ÔÙÒÓ ÛÙËÓ G2 Ê¿ÛË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘. ™˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤Ó·,
Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ ÔÏÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ 72 ÒÚÂ˜ ÌÂÙ¿ ÙËÓ ¤Ó·ÚÍË  Î·È ÙËÓ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛ‹ ÙÔ˘˜ ÌÂ PHA (Û‡ÌÊˆ-
Ó· ÌÂ ÙËÓ ·Ú¿ÁÚ·ÊÔ πI.1) ÂÎÙ›ıÂÓÙ·È ÛÂ ‰fiÛË 0,5Gy Î·È 1Gy ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›·˜-Á ÛÙÔ˘˜ 4ÔC. ™Â Î¿ıÂ ‰fi-
ÛË ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›·˜ ÂÎÙ›ıÂÓÙ·È ÙÔ˘Ï¿¯ÈÛÙÔÓ ‰‡Ô ‰Â›ÁÌ·Ù· Î¿ıÂ ‰fiÙË Î·È ·Ú¿ÏÏËÏ· Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ ÔÏÈÎÔ‡
·›Ì·ÙÔ˜ ÌË ÂÎÙÈı¤ÌÂÓÂ˜ ÛÂ ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›·-Á ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÔ‡ÓÙ·È ˆ˜  Ì¿ÚÙ˘ÚÂ˜. ∆· ‰Â›ÁÌ·Ù· ÛÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ·
Âˆ¿˙ÔÓÙ·È ÛÙÔ˘˜ 37ÔC ÁÈ· 30 min ÒÛÙÂ Ù· Î‡ÙÙ·Ú· Ô˘ Â›¯·Ó ÚÔÂÙÔÈÌ·ÛÙÂ› ÁÈ· ÙË ‰È·‰ÈÎ·Û›· ÙË˜
Ì›ÙˆÛË˜ Ó· ÔÏÔÎÏËÚÒÛÔ˘Ó ÙË ‰È·›ÚÂÛ‹ ÙÔ˘˜, ¿ÏÏˆÛÙÂ ÛÙË Ê¿ÛË ·˘Ù‹ ‰ÂÓ Â›Ó·È ‰˘Ó·ÙfiÓ Ó· ÂÎÊÚ¿ÛÔ˘Ó
ˆ˜ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ¤˜ ·ÏÏÔÈÒÛÂÈ˜ ÙÔ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙË˜ ·ÎÙÈÓÔ‚fiÏËÛ‹˜ ÙÔ˘˜. ªÂÙ¿ ÙËÓ Â›‰Ú·ÛË ÎÔÏÛÂ-
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Ì›‰Ë˜ ÁÈ· Ì›· ÒÚ· Ù· ÏÂÌÊÔÎ‡ÙÙ·Ú· Ô˘ ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ‹ıËÎ·Ó ÛÙËÓ G2 Ê¿ÛË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ ÙÔ˘˜ Î‡ÎÏÔ˘
Û˘ÏÏ¤ÁÔÓÙ·È ÛÙË ÌÂÙ¿Ê·ÛË. °›ÓÔÓÙ·È ÌfiÓÈÌ· ·Ú·ÛÎÂ˘¿ÛÌ·Ù· Î·È Ù· ÏÂÌÊÔÎ‡ÙÙ·Ú· ÂÍÂÙ¿˙ÔÓÙ·È ˆ˜
ÚÔ˜ ÙÈ˜ ·ÏÏÔÈÒÛÂÈ˜ Ù‡Ô˘ ¯ÚˆÌ·Ù›‰Ë˜ Ô˘ ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô˘Ó. √È ·ÏÏÔÈÒÛÂÈ˜ Ô˘ Û˘Ó‹ıˆ˜ ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô-
ÓÙ·È Â›Ó·È ıÚ·‡ÛÌ·Ù· ÛÂ Ì›· ·fi ÙÈ˜ ‰‡Ô ̄ ÚˆÌ·Ù›‰Â˜ ‹ ̄ ¿ÛÌ·Ù·, ·Û˘Ó¤¯ÂÈÂ˜ ÙˆÓ  ̄ ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ Î·È Û·-
ÓÈfiÙÂÚ· ·ÓÙ·ÏÏ·Á¤˜ ÌÂÙ·Í‡ ¯ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎÒÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ¿ÙˆÓ. °È· ÙËÓ ÂÎÙ›ÌËÛË ÙˆÓ ·ÏÏÔÈ-
ÒÛÂˆÓ ·Ó·Ï‡ÔÓÙ·È 100 Î‡ÙÙ·Ú· ÁÈ· Î¿ıÂ ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎfi ÛËÌÂ›Ô. ∆· ÎÚÈÙ‹ÚÈ· ÙË˜ Sanford et all (1989)
¤¯Ô˘Ó ˘ÈÔıÂÙËıÂ› ÁÈ· ÙËÓ ·ÍÈÔÏfiÁËÛË ÙˆÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ, Î·Ù¿ Û˘Ó¤ÂÈ· ÛÙÈ˜ ÌÂÙÚ‹ÛÂÈ˜ ¤¯Ô˘Ó ÏËÊıÂ›
˘’ fi„ÈÓ Ù· ıÚ·‡ÛÌ·Ù· Î·È fiÛÂ˜ ÂÎ ÙˆÓ ·Û˘ÓÂ¯ÂÈÒÓ ¯ÚˆÌ·Ù›‰Ë˜ Â›Ó·È ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÂ˜ ·fi ÙÔ ¿¯Ô˜ ·˘-
Ù‹˜. 

™ÙËÓ ÂÚ›ÙˆÛË ÙË˜ ˘‰ÚÔÎÈÓfiÓË˜ Î·È ÙË˜ ÁÏÔ˘Ù·Ú·Ï‰Â˛‰Ë˜–Ô˘Û›Â˜ Ô˘ ÂÌÂÚÈ¤¯ÔÓÙ·È ÛÙË Û‡ÛÙ·-
ÛË ÂÌÊ·ÓÈÛÙÈÎÒÓ ˘ÁÚÒÓ ÛÙ· ·ÎÙÈÓÔÏÔÁÈÎ¿ ÂÚÁ·ÛÙ‹ÚÈ·- Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈ‹ıËÎ·Ó Î˘ÙÙ·ÚÔÁÂÓÂÙÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤-
ÙÂ˜ ÛÂ ÏÂÌÊÔÎ‡ÙÙ·Ú· ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ ˘ÁÈÒÓ ‰ÔÙÒÓ ÌÂÙ¿ ·fi Û˘ÓÂ›‰Ú·ÛË ˘‰ÚÔÎÈÓfiÓË˜ ÛÂ Û˘Ó-
‰˘·ÛÌfi ÌÂ ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û· ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›· 1-3 Gy (·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›·-Á). 

4.6 ™˘ÏÏÔÁ‹ Î·È ÌÔÓÈÌÔÔ›ËÛË Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈ·˜ Î·È ÚÔÂÙÔÈÌ·Û›· ¯Úˆ-
ÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·Ú·ÛÎÂ˘·ÛÌ¿ÙˆÓ 

™ÙÈ˜ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ Î·ıÒ˜ Î·È ÛÙÈ˜ Û˘ÓÙ‹ÍÂÈ˜ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ
ÌÂ ÌÈÙˆÙÈÎ¿ CHO Î‡ÙÙ·Ú· ÚÔÛÙ›ıÂÓÙ·È 10ml ̆ fiÙÔÓÔ˘  ‰È·Ï‡Ì·ÙÔ˜ KCl 0.075 M ÁÈ· 10 ÏÂÙ¿ ÛÂ ıÂÚ-
ÌÔÎÚ·Û›· ‰ˆÌ·Ù›Ô˘ Î·È ÛÙÔ ‰È¿ÛÙËÌ· ·˘Ùfi Ù· Î‡ÙÙ·Ú· ‰ÈÔÁÎÒÓÔÓÙ·È. ∞˘Ùfi Û˘Ì‚·›ÓÂÈ ÁÈ·Ù› ÙÔ ‰È¿-
Ï˘Ì· ·˘Ùfi ˆ˜ ˘fiÙÔÓÔ ¤¯ÂÈ ¯·ÌËÏfiÙÂÚË ÙÈÌ‹ ˆÛÌˆÙÈÎ‹˜ ›ÂÛË˜ ÛÂ Û¯¤ÛË Ì’ ·˘Ù‹ Ô˘ ·Ó·Ù‡ÛÛÂÙ·È
ÛÙÔ ÂÛˆÙÂÚÈÎfi ÙÔ˘ Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘. ¶ÚÔÎÂÈÌ¤ÓÔ˘ Ó· ÂÈÙÂ˘¯ıÂ› ÂÍ›ÛˆÛË ÙˆÓ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎÒÓ È¤ÛÂˆÓ, Û˘Ï-
Ï·Ì‚¿ÓÂÙ·È ÓÂÚfi ·fi ÙÔ Î‡ÙÙ·ÚÔ ÌÂ ÙË ‚Ô‹ıÂÈ· ÙË˜ ËÌÈÂÚ·Ù‹˜ ÙÔ˘ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË˜ Î·È ¤ÙÛÈ ÙÔ Î‡ÙÙ·ÚÔ
‰ÈÔÁÎÒÓÂÙ·È ¯ˆÚ›˜ Ê˘ÛÈÎ¿ Ó· ‰È·ÚÚ·ÁÂ› Ë ÌÂÌ‚Ú¿ÓË ÙÔ˘, ÂÓÒ Ù·˘Ùfi¯ÚÔÓ· Ù· ¯ÚˆÌÔÛÒÌ·Ù· ·ÏÒ-
ÓÔÓÙ·È Î·È Á›ÓÔÓÙ·È ÔÚ·Ù¿ Û¯Â‰fiÓ ¯ˆÚ›˜ ÙÔ ¤Ó· Ó· ÂÈÎ·Ï‡ÙÂÈ ÙÔ ¿ÏÏÔ. °È· Ó· ·ÔÊÂ˘¯ıÂ› Ô Û¯ËÌ·-
ÙÈÛÌfi˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÒÓ Û˘ÛÛˆÌ·ÙˆÌ¿ÙˆÓ Î·Ù¿ ÙË ÌÔÓÈÌÔÔ›ËÛË, ÙÔ ˘fiÙÔÓÔ ‰È¿Ï˘Ì· KCl ·ÔÌ·ÎÚ‡ÓÂ-
Ù·È  ÌÂÙ¿ ·fi Ê˘ÁÔÎ¤ÓÙÚËÛË 5 ÏÂÙÒÓ  ÛÙÈ˜ 1200 ÛÙÚÔÊ¤˜/min, ÂÎÙfi˜ ·fi ÂÚ›Ô˘ 0.5ml ÛÙ· ÔÔ›·
Î·È Â·Ó·ÈˆÚÔ‡ÓÙ·È Ù· Î‡ÙÙ·Ú·. ™ÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ· Ù· Î‡ÙÙ·Ú· ÌÔÓÈÌÔÔÈÔ‡ÓÙ·È ÛÂ ÌÂı·ÓfiÏË:ÔÍÈÎfi ÔÍ‡
3:1 (v/v). ¶ÚÔÛÙ›ıÂÓÙ·È 10ml ÌÔÓÈÌÔÔÈËÙ‹ (fixative) Î·È, ÌÂÙ¿ ·fi ÌÈ· ÂÈÏ¤ÔÓ Ê˘ÁÔÎ¤ÓÙÚËÛË Î·È
·fi¯˘ÛË ÙÔ˘ ÚÒÙÔ˘ ÌÔÓÈÌÔÔÈËÙ‹, Ù· Î‡ÙÙ·Ú· Â·Ó·ÈˆÚÔ‡ÓÙ·È ÛÂ 6ml ÊÚ¤ÛÎÔ˘ ÌÔÓÈÌÔÔÈËÙ‹. ∆Ô
Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi ‰È¿Ï˘Ì· ·ÏÒÓÂÙ·È ÛÂ ̆ ÁÚ¤˜ ·ÓÙÈÎÂÈÌÂÓÔÊfiÚÔ˘˜ Ï¿ÎÂ˜, Ë ÔÈfiÙËÙ· ÙˆÓ ̄ ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ
·Ú·ÛÎÂ˘·ÛÌ¿ÙˆÓ ÂÏ¤Á¯ÂÙ·È ÌÂ ÌÈÎÚÔÛÎfiÈÔ ·ÓÙ›ıÂÛË˜ Ê¿ÛË˜ Î·È Ù· ·Ú·ÛÎÂ˘¿ÛÌ·Ù· Ê˘Ï¿ÛÛÔÓÙ·È
ÛÙÔ˘˜ -200ÔC. 
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4.7 ÃÚÒÛÂÈ˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÒÓ ·Ú·ÛÎÂ˘·ÛÌ¿ÙˆÓ 

∆Ô ÚˆÙfiÎÔÏÏÔ Ô˘ ÂÊ·ÚÌfi˙ÂÙ·È ÁÈ· ÙË ¯ÚÒÛË ÙˆÓ Î˘ÙÙ·ÚÔÏÔÁÈÎÒÓ ·Ú·ÛÎÂ˘·-ÛÌ¿ÙˆÓ, ÙÚÔÔ-
ÔÈÂ›Ù·È ·Ó¿ÏÔÁ· ÌÂ ÙÔ Ê·ÈÓfiÌÂÓÔ Ô˘  ÌÂÏÂÙ¿Ù·È. 

4.7.1  ∞Ï‹ ¯ÚÒÛË ÌÂ Giemsa

∏ ·Ï‹ ¯ÚÒÛË ÙˆÓ ·Ú·ÛÎÂ˘·ÛÌ¿ÙˆÓ, ÂÈÙÚ¤ÂÈ ÙË ÌÂÏ¤ÙË ÙˆÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ (.¯. ‰ÈÎÂÓÙÚÈ-
Î¿ ¯ÚˆÌÔÛÒÌ·Ù·, ‰·ÎÙ˘ÏÈÔÂÈ‰‹ ¯ÚˆÌÔÛÒÌ·Ù·) Î·È ¯ÚˆÌ·ÙÈ‰ÈÎÒÓ (.¯. ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ¿ ıÚ·‡ÛÌ·Ù·
ÛÙË Ì›· ‹/Î·È ÛÙÈ˜ ‰‡Ô ̄ ÚˆÌ·Ù›‰Â˜) ÛÙÔ ÔÙÈÎfi ÌÈÎÚÔÛÎfiÈÔ ÙfiÛÔ ÛÙË Ê¿ÛË ÙË˜ ÌÂÙ¿Ê·ÛË˜ fiÛÔ Î·È ÛÂ
¿ÏÏÂ˜ Ê¿ÛÂÈ˜ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘. ∆· ·Ú·ÛÎÂ˘¿ÛÌ·Ù·, ‚¿ÊÔÓÙ·È ÛÂ ¯ÚÒÛË Giemsa 4%  ÁÈ· 15
ÏÂÙ¿.

4.7.2  ÃÚÒÛË ˙ÒÓˆÛË˜ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ¿ÙˆÓ (G-banding) ÁÈ· Î·Ú˘ÔÙ˘ÈÎ‹ ·Ó¿Ï˘ÛË

∏ ¯ÚÒÛË ˙ˆÓÔÔ›ËÛË˜ ÙˆÓ Î˘ÙÙ·ÚÔÏÔÁÈÎÒÓ ·Ú·ÛÎÂ˘·ÛÌ¿ÙˆÓ (G-banding), ÂÈÙÚ¤ÂÈ ÙË ÌÂÏ¤ÙË
ÙˆÓ ÌÂÙ·Ê·ÛÈÎÒÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ¿ÙˆÓ Î·È ÙÔÓ ÚÔÛ‰ÈÔÚÈÛÌfi ÙÔÓ ·ÓÂ˘ÏÔÂÈ‰ÈÒÓ Î·È ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ
‚Ï·‚ÒÓ, Î·ıÒ˜ Â›ÛË˜ Î·È ÙËÓ ÂÎÙ›ÌËÛË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌÔ‡ Î·È ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘
ÌÂ ÙÔÓ ˘ÔÏÔÁÈÛÌfi ÙÔ˘ ÌÈÙˆÙÈÎÔ‡ ‰Â›ÎÙË (ª.π., ªitotic Index).

∏ G- ˙ˆÓÔÔ›ËÛË ÙˆÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ¿ÙˆÓ ÚÔÛÊ¤ÚÂÈ ˆ˜ ÏÂÔÓ¤ÎÙËÌ·, ¤Ó·ÓÙÈ ÙË˜ ·Ï‹˜ ¯ÚÒÛË˜ ÌÂ
Giemsa, ÙËÓ ÏÂÙÔÌÂÚ‹ Ù·ÍÈÓfiÌËÛË ÙˆÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ¿ÙˆÓ (Î·Ú˘fiÙ˘Ô˜) Î·È ÙÔÓ ·ÎÚÈ‚¤ÛÙÂÚÔ ÂÓÙÔÈ-
ÛÌfi Î·È ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÌfi ÙˆÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ‚Ï·‚ÒÓ. ¢ÔÌÈÎ¤˜ ÂÔÌ¤Óˆ˜ ·Ù˘›Â˜ Ô˘ ·ÊÔÚÔ‡Ó ‰‡Ô
‹ ÂÚÈÛÛfiÙÂÚ· ¯ÚˆÌÔÛÒÌ·Ù· Î·È ÂÌÊ·Ó›˙ÔÓÙ·È Û˘Ó‹ıˆ˜ Û·Ó ÌÂÙ·ÙÔ›ÛÂÈ˜ ‹ ·ÓÙ·ÏÏ·Á¤˜ ¯ÚˆÌÔÛˆ-
ÌÈÎÔ‡ ̆ ÏÈÎÔ‡ Ô˘ ·ÊÔÚÔ‡Ó ÙÔ Û˘ÓÔÏÈÎfi ÁÔÓÈ‰›ˆÌ· ÂÓfi˜ Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘ ÌÔÚÔ‡Ó Ó· ÂÓÙÔÈÛÙÔ‡Ó. °È· ÙË ‰Ë-
ÌÈÔ˘ÚÁ›· G- ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ‹˜ ˙ˆÓÔÔ›ËÛË˜, Ù· Î˘ÙÙ·ÚÔÏÔÁÈÎ¿ ·Ú·ÛÎÂ˘¿ÛÌ·Ù·, ÌÂÙ¿ ·fi ÙÂ¯ÓËÙ‹
·Ï·›ˆÛË ÛÙÔ˘˜ 80ÔC ÁÈ· 1 h, ÂÎÙ›ıÂÓÙ·È ÁÈ· 40 sec-1 min ÛÂ ÙÚ˘„›ÓË, ÍÂÏ¤ÓÔÓÙ·È ÛÂ ‰È¿Ï˘Ì· ¯Ïˆ-
ÚÈÔ‡¯Ô˘ Ó·ÙÚ›Ô˘ 0,9% Î·È ¯ÚˆÌ·Ù›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ¯ÚÒÛË Giemsa (4%).

4.7.3  ÃÚÒÛË ÁÈ· ÌÂÏ¤ÙË ÙÔ˘ ·ÚÈıÌÔ‡ ·ÓÙ·ÏÏ·ÁÒÓ ·‰ÂÏÊÒÓ ¯ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ (SCEs)       

∏ ‰È¿ÎÚÈÛË ÙˆÓ ÌÂÙ·Ê¿ÛÂˆÓ ÙÔ˘ ÚÒÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘ (ª1) ÌÂÙ¿ ÙËÓ ¤Ó·ÚÍË ÙË˜ Î·ÏÏÈ¤Ú-
ÁÂÈ·˜ ·fi ·˘Ù¤˜ ÌÂÙ¿ ÙË Û˘ÌÏ‹ÚˆÛË ‰‡Ô ‹ ÙÚÈÒÓ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÒÓ Î‡ÎÏˆÓ Á›ÓÂÙ·È ÌÂ ‚¿ÛË ÙË ‰È·ÊÔÚÂÙÈ-
Î‹ ¯ÚÒÛË ÙˆÓ ·‰ÂÏÊÒÓ ¯ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ Î·È ÙÈ˜ ·ÓÙ·ÏÏ·Á¤˜ Ô˘ ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô˘Ó ÌÂÙ·Í‡ ÙÔ˘˜ (Sister
chromatid exchanges, SCE), ÂÍ·ÈÙ›·˜ ÙË˜ ·ÚÔ˘Û›·˜ ÙÔ˘ BrdU ÛÙÔ ÓÂÔÛ˘ÓÙÈıÂÌ¤ÓÔ DNA Î·È ÙËÓ ÙÂ-
¯ÓÈÎ‹ FPG  (Fluorescence plus Giemsa staining). ™‡ÌÊˆÓ· ÌÂ ÙËÓ ÙÂ¯ÓÈÎ‹ ·˘Ù‹, Ù· ‰Â›ÁÌ·Ù· ÌÂÙ¿ ÙËÓ
ÚÔÂÙÔÈÌ·Û›· ÙÔ˘˜ ÌÂ Hoechst 33258 (5 Ìg/ml) ÛÂ Ú˘ıÌÈÛÙÈÎfi ‰È¿Ï˘Ì· Sorensen’s Phosphate Buffer
(pH 6,8) ÂÎÙ›ıÂÓÙ·È ÛÂ ̆ ÂÚÈÒ‰Ë ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›· ÁÈ· 10 ÏÂÙ¿ ·ÊÔ‡ ÙÔÔıÂÙËıÔ‡Ó ÛÂ ıÂÚÌ·ÈÓfiÌÂÓË Ï¿-
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Î· ÛÙÔ˘˜ 55ÔC. ™ÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ·, Ù· ·Ú·ÛÎÂ˘¿ÛÌ·Ù· ÍÂÏ¤ÓÔÓÙ·È ÌÂ Sorensen’s Phosphate Buffer Î·È
˘fiÎÂÈÓÙ·È ÛÂ ¯ÚÒÛË ÌÂ Giemsa (4%) ∞ÎÔÏÔ˘ıÂ› ·Ó¿Ï˘ÛË ÛÙÔ ÔÙÈÎfi ÌÈÎÚÔÛÎfiÈÔ.  °È· Î¿ıÂ Û˘-
ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË ¯ËÌÈÎÔ‡ ·Ú¿ÁÔÓÙ·, ÛÂ Î¿ıÂ ‰fiÙË, ÌÂÙÚ‹ıËÎ·Ó 50 ÌÂÙ·Ê¿ÛÂÈ˜ ÌÂ 46 ¯ÚˆÌ·ÙÔÛÒÌ·Ù· Ë
Î¿ıÂ Ì›· Î·È ÚÔÛ‰ÈÔÚ›ÛÙËÎÂ Ô ·ÚÈıÌfi˜ ÙˆÓ ·ÓÙ·ÏÏ·ÁÒÓ ÌÂÙ·Í‡ ·‰ÂÏÊÒÓ ¯ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ (SCEs). 

4.8  ÀÔÏÔÁÈÛÌfi˜ ªÈÙˆÙÈÎÔ‡ ¢Â›ÎÙË (ª.π.) Î·È ¢Â›ÎÙË ¢ÈÏ·ÛÈ·ÛÌÔ‡

4.8.1  ÀÔÏÔÁÈÛÌfi˜ ªÈÙˆÙÈÎÔ‡ ¢Â›ÎÙË (ª.π., Mitotic Index) 

∏ ÂÎÙ›ÌËÛË ÙË˜ Èı·Ó‹˜ Î˘ÙÙ·ÚÔÙÔÍÈÎ‹˜ ‰Ú¿ÛË˜ ÙË˜ Î¿ıÂ Ô˘Û›·˜ Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈ‹ıËÎÂ ÌÂ ÎÚÈÙ‹ÚÈÔ
ÙÔÓ ªÈÙˆÙÈÎfi ¢Â›ÎÙË (MI, Mitotic Index), ‰ËÏ·‰‹ ÙÔ ÔÛÔÛÙfi (%) ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ Ô˘ ‚Ú›ÛÎÔÓÙ·È ÛÂ
‰È·›ÚÂÛË. °È· ÙÔÓ ̆ ÔÏÔÁÈÛÌfi ÙÔ˘ ªÈÙˆÙÈÎÔ‡ ¢Â›ÎÙË, ÌÂÙÚ‹ıËÎ·Ó 2000 Î‡ÙÙ·Ú· ÁÈ· Î¿ıÂ Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË
ÙË˜ Ô˘Û›·˜ Ô˘ ÂÍÂÙ¿ÛÙËÎ·Ó ÛÂ Î¿ıÂ ‰fiÙË Î·È Î·Ù·ÁÚ¿ÊËÎÂ Ô ·ÚÈıÌfi˜ ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÛÂ ‰È·›ÚÂÛË ÌÂ
46 ¯ÚˆÌ·ÙÔÛÒÌ·Ù·. √ ˘ÔÏÔÁÈÛÌfi˜ ÙÔ˘ ªÈÙˆÙÈÎÔ‡ ¢Â›ÎÙË Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈ‹ıËÎÂ ÌÂ ‚¿ÛË ÙÔÓ Ù‡Ô:

ªπ=∞ÚÈıÌfi˜ ∫˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÛÂ ¢È·›ÚÂÛË/ ™˘ÓÔÏÈÎfi ∞ÚÈıÌfi ∫˘ÙÙ¿ÚˆÓ x 100 

√È Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜ ÙˆÓ ¯ËÌÈÎÒÓ Ô˘ÛÈÒÓ Ô˘ ÌÂÏÂÙ‹ıËÎ·Ó ÛÂ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ ·ÓıÚÒÈÓˆÓ ÏÂÌÊÔÎ˘Ù-
Ù¿ÚˆÓ ˘ÁÈÒÓ ‰ÔÙÒÓ ‹Ù·Ó ·fi 0,01 mM ¤ˆ˜ 50 Ìª. 

4.8.2  ∂ÎÙ›ÌËÛË ÙÔ˘ ¢Â›ÎÙË ¢ÈÏ·ÛÈ·ÛÌÔ‡ (R.I., Replication Index)

°È· Î¿ıÂ Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË ¯ËÌÈÎÔ‡ ·Ú¿ÁÔÓÙ· ÛÂ Î¿ıÂ ‰fiÙË, ÌÂÙÚ‹ıËÎÂ Ô ·ÚÈıÌfi˜ ÙˆÓ ª1, ª2 Î·È
ª3+ ÌÂÙ·Ê¿ÛÂˆÓ. ∏ Ì¤ÙÚËÛË ÙÔ˘ ·ÚÈıÌÔ‡ ÙˆÓ ª1, ª2 Î·È ª3+ ÌÂÙ·Ê¿ÛÂˆÓ ÂÈÙÚ¤ÂÈ ÙËÓ ÂÎÙ›ÌË-
ÛË ÙË˜ Î·ı˘ÛÙ¤ÚËÛË˜ ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÛÂ Â›Â‰Ô Î‡ÎÏˆÓ ‰ÈÏ·ÛÈ·ÛÌÔ‡ ˆ˜ Û˘Ó¤ÂÈ· ÙË˜ Â›‰Ú·ÛË˜
ÙˆÓ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂˆÓ ÙˆÓ ˘fi ÌÂÏ¤ÙË Ô˘ÛÈÒÓ ÌÂ ‚¿ÛË ÙÔÓ ˘ÔÏÔÁÈÛÌfi ÙÔ˘ ¢Â›ÎÙË ¢ÈÏ·ÛÈ·ÛÌÔ‡ (RI,
Replication Index), o ÔÔ›Ô˜ ‰›ÓÂÙ·È ·fi ÙÔÓ Ù‡Ô:

RI= 1(M1) + 2(M2) + 3(M3) / (M1) + (M2) + (M3)

fiÔ˘: RI=Replication Index
ª1,ª2,ª3=ÚÒÙÔ˜, ‰Â‡ÙÂÚÔ˜ Î·È ÙÚ›ÙÔ˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi˜ Î‡ÎÏÔ˜  ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·

∆Ô Û‡ÓÔÏÔ ÙˆÓ ÌÂÙ·Ê¿ÛÂˆÓ Ô˘ ÌÂÙÚ‹ıËÎ·Ó ÁÈ· ÙÔÓ ˘ÔÏÔÁÈÛÌfi ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ‰ÈÏ·ÛÈ·ÛÌÔ‡ ÛÂ fi-
ÏÂ˜ ÙÈ˜ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜ Î·È ÛÙÔ Ì¿ÚÙ˘Ú· ÁÈ· Î¿ıÂ ‰fiÙË ‹Ù·Ó 2000 ÌÂÙ·Ê¿ÛÂÈ˜ ÌÂ 46 ¯ÚˆÌÔÛÒÌ·Ù·.

— 26 —

À§π∫A ∫∞π ªE£√¢√π 44

AnaptEpagKARKINOU.qxt  27-06-07  16:24  Page 26



4.9  ªÂıÔ‰ÔÏÔÁ›· multiplex-PCR 

∏ ·Ï˘ÛÈ‰ˆÙ‹ ·ÓÙ›‰Ú·ÛË ÙË˜ ÔÏ˘ÌÂÚ¿ÛË˜ (PCR) Â›Ó·È Ì›· ÂÓ˙˘ÌÈÎ‹ Ì¤ıÔ‰Ô˜ ÁÈ· ÙËÓ in vitro ÂÓ›-
Û¯˘ÛË Û˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤ÓË˜ ·ÏÏËÏÔ˘¯›·˜ DNA. ª¤Ûˆ ÙË˜ PCR Î·ı›ÛÙ·Ù·È ‰˘Ó·Ù‹ Ë ·Ú·ÁˆÁ‹ ÙÂÚ¿ÛÙÈÔ˘
·ÚÈıÌÔ‡ ÈÛÙÒÓ ·ÓÙÈÁÚ¿ÊˆÓ ÌÈ·˜ Û˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤ÓË˜ ·ÏÏËÏÔ˘¯›·˜ DNA ÌÂ Û¯ÂÙÈÎ¿ ·Ïfi ÙÚfiÔ. ∏ ·-
ÓÙ›‰Ú·ÛË PCR ··ÈÙÂ› ÙËÓ ·ÚÔ˘Û›· ÙÔ˘ ÂÓ˙‡ÌÔ˘ DNA ÔÏ˘ÌÂÚ¿ÛË˜ Ô˘ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÂ› ÙÔ ÌÔÓfiÎÏˆ-
ÓÔ ÙÌ‹Ì· DNA ˆ˜ ÂÎÌ·ÁÂ›Ô ÁÈ· ÙË Û‡ÓıÂÛË ÂÓfi˜ Ó¤Ô˘ Û˘ÌÏËÚˆÌ·ÙÈÎÔ‡ ÎÏÒÓÔ˘ Î·È ÂÓfi˜ ˙Â‡ÁÔ˘˜ Ô-
ÏÈÁÔÓÔ˘ÎÏÂÔÙÈ‰ÈÎÒÓ ÌÔÚ›Ô˘ (ÂÎÎÈÓËÙ‹, primer) ÁÈ· ÙËÓ ¤Ó·ÚÍË ÙË˜ Û‡ÓıÂÛË˜ ÙÔ˘ DNA. √È ÔÏÈÁÔÓÔ˘-
ÎÏÂÔÙÈ‰ÈÎÔ› ÂÎÎÈÓËÙ¤˜ ˘‚ÚÈ‰›˙ÔÓÙ·È ÛÂ Û˘ÌÏËÚˆÌ·ÙÈÎ¤˜ ı¤ÛÂÈ˜ ÙˆÓ ‰‡Ô ·Ï˘Û›‰ˆÓ, ÛÙ· ¿ÎÚ· ÙÔ˘ ˘-
fi ÂÓ›Û¯˘ÛË ÙÌ‹Ì·ÙÔ˜ DNA Î·È Ë Û‡ÓıÂÛË Û˘ÌÏËÚˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÎÔÏÔ˘ıÈÒÓ, Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈÂ›Ù·È ÌÂ ÙË
‚Ô‹ıÂÈ· ıÂÚÌÔ·ÓıÂÎÙÈÎ‹˜ DNA ÔÏ˘ÌÂÚ¿ÛË˜ (Taq DN∞ polymerase). ∏ ·ÓÙ›‰Ú·ÛË Ô˘ Ú·ÁÌ·ÙÔ-
ÔÈÂ›Ù·È ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÂÈ ÙÚ›· Â·Ó·Ï·Ì‚·ÓfiÌÂÓ· ÛÙ¿‰È·: (1) ∆Ë  ıÂÚÌÈÎ‹ ÌÂÙÔ˘Û›ˆÛË ÙÔ˘ DNA (90-
95ÔC) (2) ∆ÔÓ ˘‚ÚÈ‰ÈÛÌfi ÙˆÓ ÔÏÈÁÔÓÔ˘ÎÏÂÔÙÈ‰ÈÎÒÓ ÂÎÎÈÓËÙÒÓ (primers) ÛÙÈ˜ Û˘ÌÏËÚˆÌ·ÙÈÎ¤˜ ·ÎÔ-
ÏÔ˘ı›Â˜ DNA (~55ÔC) Î·È (3) ∆ÔÓ ÔÏ˘ÌÂÚÈÛÌfi (Û‡ÓıÂÛË) Û˘ÌÏËÚˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÎÔÏÔ˘ıÈÒÓ ÌÂ ÙË ‰Ú¿-
ÛË ÙË˜ DNA ÔÏ˘ÌÂÚ¿ÛË˜ (72ÔC ˘fi ÙËÓ ·ÚÔ˘Û›· dNTPs Î·È Mg2+). ∆· ÚÔ˚fiÓÙ· ÙË˜ ·ÓÙ›‰Ú·ÛË˜
PCR ˘fiÎÂÈÓÙ·È ÛÂ ËÏÂÎÙÚÔÊfiÚËÛË ËÎÙ‹˜ ·Á·Úfi˙Ë˜ 2% ÒÛÙÂ Ó· ‰È·ÈÛÙˆıÂ› Ë ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎ‹ ‹ fi¯È
ËÏÂÎÙÚÔÊÔÚËÙÈÎ‹ ÎÈÓËÙÈÎfiÙËÙ· ÙˆÓ ÚÔ˚fiÓÙˆÓ.

∏ multiplex-PCR ‰È·Ê¤ÚÂÈ ˆ˜ ÚÔ˜ ÙË Û˘Ì‚·ÙÈÎ‹ PCR ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›· ÛÙË ¯Ú‹ÛË ÂÚÈÛÛÔÙ¤ÚˆÓ ÙÔ˘
ÂÓfi˜ ˙Â‡ÁÔ˘˜ ÂÎÎÈÓËÙÒÓ (primers) ÌÂ ÛÎÔfi ÙËÓ ÂÓ›Û¯˘ÛË (ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌfi) ÔÏÏÒÓ ÁÔÓÈ‰ÈˆÌ·ÙÈ-
ÎÒÓ ÂÚÈÔ¯ÒÓ ÛÙËÓ ›‰È· ·ÓÙ›‰Ú·ÛË. ™ÙËÓ ·ÚÔ‡Û· ÌÂÏ¤ÙË, Ë ÂÓ ÏfiÁˆ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›· ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÂ›Ù·È
ÁÈ· ÙÔ˘˜ ÂÍ‹˜ ÛÎÔÔ‡˜:

4.9.1  °È· ÚÔÛ‰ÈÔÚÈÛÌfi GSTT1 ÁÔÓÔÙ‡Ô˘

H ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›· ·˘Ù‹ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎÂ ÁÈ· ÙÔÓ ÚÔÛ‰ÈÔÚÈÛÌfi ÙÔ˘ GSTT1 ÁÔÓÔÙ‡Ô˘ ÛÂ 40 ‰È·ÊÔ-
ÚÂÙÈÎÔ‡˜ ‰fiÙÂ˜. ¶ÚfiÎÂÈÙ·È ÁÈ· Ì›· in vitro ÂÓ˙˘ÌÈÎ‹ Ì¤ıÔ‰Ô ÂÓ›Û¯˘ÛË˜ Ì›·˜ Û˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤ÓË˜ ·ÎÔÏÔ˘-
ı›·˜ DNA ÁÈ· ÙË ‰ÈÂÎÂÚ·›ˆÛË ÙË˜ ÔÔ›·˜ ··ÈÙÂ›Ù·È Ë ·ÚÔ˘Û›· ‰‡Ô ÔÏÈÁÔÓÔ˘ÎÏÂÔÙÈ‰ÈÎÒÓ ÂÎÎÈÓË-
ÙÒÓ (primers). ∆Ô ÁÔÓÈ‰ÈˆÌ·ÙÈÎfi DNA ·ÔÌÔÓÒıËÎÂ ·fi Î‡ÙÙ·Ú· ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ Û‡ÌÊˆÓ· ÌÂ
ÙÔ ÚˆÙfiÎÔÏÏÔ DNA Isolation Kit (Puregene).  ¶ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ›  (·ÚÔ˘Û›· ‹ ·Ô˘Û›·) ÛÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ
GSTT1 ÚÔÛ‰ÈÔÚ›ÛÙËÎ·Ó ÌÂ ÙË ¯Ú‹ÛË ÂÈ‰ÈÎ¿ Û¯Â‰È·ÛÌ¤ÓˆÓ ÔÏÈÁÔÓÔ˘ÎÏÂÔÙÈ‰ÈÎÒÓ ÂÎÎÈÓËÙÒÓ ÁÈ· ÙÔ
ÁÔÓ›‰ÈÔ GSTT1. ™ÙËÓ ›‰È· ·ÓÙ›‰Ú·ÛË, Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈ‹ıËÎÂ ·Ú¿ÏÏËÏ· ÂÓ›Û¯˘ÛË ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›Ô˘ ÙË˜ ‚-ÛÊ·È-
Ú›ÓË˜. ∆Ô ÁÔÓ›‰ÈÔ ÙË˜ ‚-ÛÊ·ÈÚ›ÓË˜, ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎÂ ˆ˜ ıÂÙÈÎfi˜ Ì¿ÚÙ˘Ú·˜ ÁÈ· ÙËÓ ·ÓÙ›‰Ú·ÛË. ∆Ô Ì¤-
ÁÂıÔ˜ ÙˆÓ ÚÔ˚fiÓÙˆÓ PCR Â›Ó·È 480bp ÁÈ· ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ GSTT1 Î·È 345bp ÁÈ· ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ ÙË˜ ‚-ÛÊ·ÈÚ›-
ÓË˜. ∆Ô ÚÔ˚fiÓ ÙË˜ ‚-ÛÊ·ÈÚ›ÓË˜ ÂÓÙÔ›˙ÂÙ·È ÛÂ Î¿ıÂ ·ÓÙ›‰Ú·ÛË. ∆Ô ÚÔ˚fiÓ ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›Ô˘ GSTT1 ÂÌ-
Ê·Ó›˙ÂÙ·È ÛÙËÓ ËÎÙ‹ ·Á·Úfi˙Ë˜ ÌfiÓÔ ÛÙÈ˜ ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ ‰ÔÙÒÓ Ô˘ Ê¤ÚÔ˘Ó ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ ÛÙÔ ÁÂÓÂÙÈÎfi
ÙÔ˘˜ ˘ÏÈÎfi. √È ‰fiÙÂ˜ ÛÙÔ˘˜ ÔÔ›Ô˘˜ ·Ô˘ÛÈ¿˙ÂÈ Ë ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ‹ ˙ÒÓË ÛÙ· 450bp ¯·Ú·ÎÙËÚ›˙ÔÓÙ·È
ˆ˜ ·ÚÓËÙÈÎÔ› (GSTT1 null genotype, GSTT1-). °È· ÙÔ Û˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤ÓÔ Â›Ú·Ì·, ··ÈÙ‹ıËÎÂ Ë ·ÔÌfi-
ÓˆÛË DNA Î·È Ë ÂÊ·ÚÌÔÁ‹ ÙË˜ ·ÓÙ›‰Ú·ÛË˜ PCR ÛÂ 40 ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎÔ‡˜ ‰fiÙÂ˜. ∫¿ıÂ ·ÓÙ›‰Ú·ÛË PCR
Â·Ó·Ï‹ÊıËÎÂ ‰‡Ô ÊÔÚ¤˜.
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4.9.2   °È· Ù·˘ÙÔÔ›ËÛË ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂˆÓ ÛÙ· ÁÔÓ›‰È· BRCA1 Î·È BRCA2

∏ ÌÂÏ¤ÙË ÍÂÎ›ÓËÛÂ ·fi ‰‡Ô ÁÓˆÛÙ¿ ÁÈ· ÙÔ ÂÚÁ·ÛÙ‹ÚÈfi Ì·˜ ÔÁÎÔÎ·Ù·ÛÙ·ÏÙÈÎ¿ ÁÔÓ›‰È· Ù· BRCA1
Î·È BRCA2. ™¯Â‰È¿ÛÙËÎ·Ó primers ÔÈ ÔÔ›ÔÈ Î·Ï‡ÙÔ˘Ó fiÏ· Ù· ÂÍÒÓÈ· Î·È ÙˆÓ ‰‡Ô ÁÔÓÈ‰›ˆÓ ÌÂ ÛÎÔ-
fi ÙÔÓ ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌfi ÙÔ˘˜ Ì¤Ûˆ ÙË˜ polymerase chain reaction (PCR). ™˘ÓÔÏÈÎ¿ Û¯Â‰È¿ÛÙËÎ·Ó 30
˙Â˘Á¿ÚÈ· primers ÁÈ· ÙÔ BRCA1 Î·È 45 ÁÈ· ÙÔ BRCA2. ™ÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ· ·ÔÌÔÓÒıËÎÂ DNA ·fi ·›Ì·
167 ·ÙfiÌˆÓ ÌÂ ÈÛÙÔÚÈÎfi Î·ÚÎ›ÓÔ˘ ÙÔ˘ Ì·ÛÙÔ‡.  ∆· ÂÍÒÓÈ· ÙˆÓ ·Ú·¿Óˆ ÁÔÓÈ‰›ˆÓ ÔÏÏ·Ï·ÛÈ¿-
ÛÙËÎ·Ó Ì¤Ûˆ ÙË˜ PCR Î·È ·ÓÈ¯ÓÂ‡ÔÓÙ·È, ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÒÓÙ·˜ ÙËÓ ÙÂ¯ÓÈÎ‹ ÙÔ˘ sequencing, ÁÈ· ÙËÓ Ï‹ÚË
Î·Ù·ÁÚ·Ê‹ fiÏˆÓ ÙˆÓ ÛËÌÂÈ·ÎÒÓ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÒÓ (Single Nucleotide Polymorphisms-SNPs). ∆Ô fiÚ-
Á·ÓÔ Ô˘ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÂ›Ù·È Â›Ó·È ÙÔ ABI 310 Genetic Analyser.

4.9.3  °È· ÌÂÏ¤ÙË ÛËÌÂÈ·Î‹˜ ÌÂÙ¿ÏÏ·ÍË˜ G1738R ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›Ô˘ BRCA1 

ŸÛÔÓ ·ÊÔÚ¿ ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ BRCA1, Ë ÛËÌÂÈ·Î‹ ÌÂÙ¿ÏÏ·ÍË G1738R ¤¯ÂÈ ·ÓÈ¯ÓÂ˘ıÂ› ÛÙÔ ÂÓ ÏfiÁˆ ÁÔ-
Ó›‰ÈÔ ÛÂ 14 ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈÂ˜ ·ÁÎÔÛÌ›ˆ˜ ·fi ÙÈ˜ ÔÔ›Â˜ ÔÈ ¤ÓÙÂÎ· Â›Ó·È ∂ÏÏËÓÈÎ‹˜ Î·Ù·ÁˆÁ‹˜. ∞fi ÙÈ˜
ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈÂ˜ ·˘Ù¤˜ ÔÈ ÔÎÙÒ ¤¯Ô˘Ó ·ÓÈ¯ÓÂ˘ıÂ› ÛÙÔ ÂÚÁ·ÛÙ‹ÚÈÔ ªÔÚÈ·Î‹˜ ¢È·ÁÓˆÛÙÈÎ‹˜ ÙÔ˘ ∂.∫.∂.º.∂
¢ËÌfiÎÚÈÙÔ˜. ∆Ô ·ÍÈÔÛËÌÂ›ˆÙÔ Â›Ó·È fiÙÈ ÔÈ ‰‡Ô ·fi ÙÈ˜ ¤ÓÙÂÎ· ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈÂ˜ Â›Ó·È ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈÂ˜ ∂ÏÏ‹-
ÓˆÓ ÔÌÔÁÂÓÒÓ ÛÙËÓ ∞˘ÛÙÚ·Ï›·, ÔÈ ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ ÙˆÓ ÔÔ›ˆÓ ¤¯Ô˘Ó ·ÓÈ¯ÓÂ˘ıÂ› ÛÙÔ ÂÚÁ·ÛÙ‹ÚÈÔ ÙÔ˘ Dr
Alexander Dobrovic ÛÙÔ Peter MacCallum Cancer Centre ÛÙËÓ ∞˘ÛÙÚ·Ï›·. ∆Ô ÁÂÁÔÓfi˜ ·˘Ùfi ¤¯ÂÈ ı¤-
ÛÂÈ ˘Ô„›Â˜ fiÙÈ Ë G1738R Â›Ó·È ÌÈ· È‰Ú˘ÙÈÎ‹ ÌÂÙ¿ÏÏ·ÍË (founder mutation) ÛÙÔÓ ∂ÏÏËÓÈÎfi ÏËı˘-
ÛÌfi.

∆Ô ÂÚÁ·ÛÙ‹ÚÈÔ Ì·˜ ·Ó¤Ï·‚Â ÙÔÓ Û˘ÓÙÔÓÈÛÌfi ÙË˜ ‰ÈÂÚÂ‡ÓËÛË˜ ÙË˜ Û˘¯ÓfiÙËÙ·˜ Î·È ÙË˜ Ê‡ÛË˜ ÙË˜ ÌÂ-
Ù¿ÏÏ·ÍË˜ ·˘Ù‹˜ (È‰Ú˘ÙÈÎ‹˜ ‹ fi¯È), ÌÂ ÛÎÔfi ÙË ‰ÈÂ˘ÎfiÏ˘ÓÛË ÙË˜ ·Ó›¯ÓÂ˘ÛË˜ ÙË˜ ÁÂÓÂÙÈÎ‹˜ ÚÔ‰È¿ıÂ-
ÛË˜ ÁÈ· Î·ÚÎ›ÓÔ ÙÔ˘ Ì·ÛÙÔ‡/ ˆÔıËÎÒÓ ÛÙÔÓ ∂ÏÏËÓÈÎfi ÏËı˘ÛÌfi. ¢Â›ÁÌ·Ù· DNA ·fi ÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜
·˘ÙÔ‡˜ ·ÏÏ¿ Î·È ·fi Û˘ÁÁÂÓÂ›˜ ÙÔ˘˜ ˙ËÙ‹ıËÎ·Ó ·fi Ù· ÂÚÁ·ÛÙ‹ÚÈ· ÙˆÓ A Dobrovic ÛÙËÓ ∞˘ÛÙÚ·Ï›·
Î·È ° ¡·ÛÈÔ‡Ï· ÛÙÔ ∫¤ÓÙÚÔ ªÔÚÈ·Î‹˜ µÈÔÏÔÁ›·˜ ÙÔ˘ ¡ÔÛÔÎÔÌÂ›Ô˘ ÀÁÂ›·. ∂›ÛË˜ Û¯Â‰È¿ÛıËÎ·Ó
primers ÁÈ· ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌfi ÌÂ PCR ̄ ÚˆÌÔÛˆÌÈÎÒÓ ÙÌËÌ¿ÙˆÓ Ô˘ ÂÚÈ¤¯Ô˘Ó ÙÔ˘˜ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ‡˜
(microsatellite markers) D17S855, D17S1323, D17S1322, D17S250, D17S800, D17S579 ÔÈ ÔÔ›ÔÈ Â-
ÚÈ‚¿ÏÏÔ˘Ó ÙËÓ G1738R. ∏ ÌÂÏ¤ÙË ÙˆÓ ·ÏfiÙ˘ˆÓ (haplotypes) ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ·˘ÙÒÓ Î·È Ë Û‡ÁÎÚÈÛ‹
ÙÔ˘˜ ÌÂ ·ÏfiÙ˘Ô˘˜ ÌË ·ÛıÂÓÒÓ (normal controls) ı· Ô‰ËÁ‹ÛÂÈ ÛÙËÓ Î·Ù·ÓfiËÛË ÙË˜ Ê‡ÛË˜ ÙË˜ ÌÂ-
Ù¿ÏÏ·ÍË˜ ·˘Ù‹˜.

¶ÚfiÛÊ·ÙÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÂÓÔ¯ÔÔÈÔ‡Ó ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ ÛÙ· ÔÁÎÔÎ·Ù·ÛÙ·ÏÙÈÎ¿ ÁÔÓ›‰È· BRCA1 Î·È BRCA2
ˆ˜ ˘Â‡ı˘ÓÂ˜ ÁÈ· ÚÔ‰È¿ıÂÛË ÛÙÔÓ Î·ÚÎ›ÓÔ ÙÔ˘ ÚÔÛÙ¿ÙË ÛÙÔ˘˜ ¿ÓÙÚÂ˜ (Breast Cancer Linkage
Consortium 1999). ¢‡Ô ‰Â›ÁÌ·Ù· ·ÚÚ¤ÓˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ Î·ÚÎ›ÓÔ ÙÔ˘ ÚÔÛÙ¿ÙË ‚Ú¤ıËÎ·Ó ÚfiÛÊ·Ù·
Ó· Ê¤ÚÔ˘Ó ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ ÛÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ BRCA2 ÛÙÔ ÂÚÁ·ÛÙ‹ÚÈfi Ì·˜. ∏ ÂÚÂ˘ÓËÙÈÎ‹ Ì·˜ ÔÌ¿‰· Û˘ÌÌÂÙ¤-
¯ÂÈ ÛÂ ÌÈ· ¶·ÓÂ˘Úˆ·˚Î‹ ÌÂÏ¤ÙË ÚÔ‰È¿ıÂÛË˜ ÛÙÔÓ Î·ÚÎ›ÓÔ ÙÔ˘ ÚÔÛÙ¿ÙË (The IMPACT Study) ÌÂ
ÂÈÎÂÊ·Ï‹˜ ÙËÓ Dr R. Eeles. ∏ ¤Ó·ÚÍË ·˘Ù‹˜ ÙË˜ ÌÂÏ¤ÙË˜ Ù·˘Ù›ÛÙËÎÂ ÌÂ ÙËÓ Û˘Ó¿ÓÙËÛË fiÏˆÓ ÙˆÓ Â-
ÈÛÙËÌÔÓÈÎÒÓ ·ÓÙÈÚÔÛÒˆÓ ÙˆÓ Û˘ÌÌÂÙÂ¯fiÓÙˆÓ ̄ ˆÚÒÓ ÛÙÔ §ÔÓ‰›ÓÔ ÛÙÈ˜ 3 Î·È 4 ºÂ‚ÚÔ˘·Ú›Ô˘. ™ÙËÓ
·Ú·¿Óˆ Û˘Ó¿ÓÙËÛË ÙÔ ÂÚÁ·ÛÙ‹ÚÈfi Ì·˜ ·Ó¤Ï·‚Â ÙËÓ ̆ Ô¯Ú¤ˆÛË Ó· Û˘ÏÏ¤ÍÂÈ Î·È Ó· ·ÔÌÔÓÒÛÂÈ ‰Â›Á-
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Ì·Ù· DNA ·fi ·ÛıÂÓÂ›˜ ¿Û¯ÔÓÙÂ˜ ·fi Î·ÚÎ›ÓÔ ÙÔ˘ ÚÔÛÙ¿ÙË ¶·ÓÂÏÏËÓ›ˆ˜ Î·È Ó· ÌÂÏÂÙ‹ÛÂÈ ÙÔ ÁÔ-
Ó›‰ÈÔ BRCA2 ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ·˘ÙÔ‡˜.

4.9.4  °È· ÌÂÏ¤ÙË ÙÔ˘ ÔÁÎÔÎ·Ù·ÛÙ·ÏÙÈÎÔ‡ ÁÔÓÈ‰›Ô˘ RET

∆Ô Û‡Ó‰ÚÔÌÔ Multiple Endocrine Neoplasia type 2 (MEN2) ÔÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÂ ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ ÛÙÔ ÔÁÎÔ-
Î·Ù·ÛÙ·ÏÙÈÎfi ÁÔÓ›‰ÈÔ RET ÙÔ ÔÔ›Ô ‚Ú›ÛÎÂÙ·È ÛÙÔ ¯ÚˆÌfiÛˆÌ· 10. OÈ ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ ·˘Ù¤˜ Â›Ó·È ˘-
Â‡ı˘ÓÂ˜ ÁÈ· ÂÌÊ¿ÓÈÛË Î·ÚÎ›ÓÔ˘ ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ Î·È ÛÂ ÌÂÚÈÎ¤˜ ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ Î·È ÙˆÓ ÂÈÓÂÊÚÈ‰›ˆÓ.
∏ ¤ÁÎ·ÈÚË ·Ó›¯ÓÂ˘ÛË ÙˆÓ ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂˆÓ ·˘ÙÒÓ ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ‹ Û˘ÁÁÂÓÂ›˜ ÙÔ˘˜ Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÂÎÙÔÌ‹
ÛÙÔ˘˜ ÊÔÚÂ›˜ ÙˆÓ ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂˆÓ Î·È ÙÂÏÈÎ¿ ÛÙËÓ Ï‹ÚË ·ÓÙÈÌÂÙÒÈÛË ÙÔ˘ Î·ÚÎ›ÓÔ˘. √È ˘ÁÈÂ›˜ Û˘ÁÁÂ-
ÓÂ›˜ ÌË-ÊÔÚÂ›˜ ÂÌ›ÙÔ˘Ó ÛÙ·ÙÈÛÙÈÎ¿ ÛÙËÓ Èı·ÓfiÙËÙ· ÙÔ˘ ÁÂÓÈÎÔ‡ ÏËı˘ÛÌÔ‡ ÁÈ· ·Ó¿Ù˘ÍË Î·ÚÎ›-
ÓÔ˘ ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜. 

™Â Û‡ÓÔÏÔ 60 ÔÈÎÔÁÂÓÂÈÒÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ Ì˘ÂÏÔÂÈ‰¤˜ Î·ÚÎ›ÓˆÌ· ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ ·Ó·Ï‡ıËÎ·Ó Ù·  Â-
ÍÒÓÈ· 8, 10, 11, 13, 14, 158 Î·È 16. ∆· ÂÍÒÓÈ· ·˘Ù¿ Â›Ó·È Ù· ÌÔÓ·‰ÈÎ¿ ÛÙ· ÔÔ›·, ÌÂ ‚¿ÛË ÙË ‰ÈÂıÓ‹
‚È‚ÏÈÔÁÚ·Ê›·, ¤¯Ô˘Ó Î·Ù·ÁÚ·ÊÂ› ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ Ô˘ ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó MEN2. ™Ù· ÂÍÒÓÈ·, ·˘Ù¿ ·ÓÈ¯ÓÂ‡ıË-
Î·Ó ÔÈ ·ıÔÁfiÓÂ˜ ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ V804L, G533C, Y791F. 
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∞¶√∆∂§∂™ª∞∆∞ ∫∞π ™À∑∏∆∏™∏

∆· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÙË˜ ÌÂÏ¤ÙË˜ ·ÊÔÚÔ‡Ó ‰‡Ô ‚·ÛÈÎ¤˜ Î·ÙÂ˘ı‡ÓÛÂÈ˜. ∏ ÚÒÙË Î·ÙÂ‡ı˘ÓÛË (∂ÓfiÙË-
Ù· ∞.) ·Ó·Ê¤ÚÂÙ·È ÛÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË Â˘·›ÛıËÙˆÓ Î·È ·ÍÈfiÈÛÙˆÓ Î˘ÙÙ·ÚÔÁÂÓÂÙÈÎÒÓ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁÈÒÓ ÁÈ·
ÙËÓ ·Ó›¯ÓÂ˘ÛË ÙË˜ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎ‹˜ ‰Ú¿ÛË˜ Èı·ÓÒÓ Î·ÚÎÈÓÔÁfiÓˆÓ Ô˘ÛÈÒÓ ÌÂ ÛÎÔfi ÙË ‚ÈÔ·Ú·ÎÔÏÔ‡-
ıËÛË ÂÚÁ·˙ÔÌ¤ÓˆÓ Ô˘ ÂÎÙ›ıÂÓÙ·È ÛÂ ¯ËÌÈÎÔ‡˜ ÌÂÙ·ÏÏ·ÍÈÁfiÓÔ˘˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ (∂ÓfiÙËÙ· 5∞). ∏ ‰Â‡-
ÙÂÚË Î·ÙÂ‡ı˘ÓÛË (∂ÓfiÙËÙ· µ.) ·Ó·Ê¤ÚÂÙ·È ÛÙËÓ Î·Ù·ÓfiËÛË ÙË˜ ‰Ú¿ÛË˜ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÌÂ
·ÒÙÂÚÔ ÛÙfi¯Ô ÙË ‰È·ÏÂ‡Î·ÓÛË ÙˆÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ ·Ó¿Ù˘ÍË˜ Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎÒÓ Î·ÚÎ›ÓˆÓ. °È· ÙÔÓ ÛÎÔ-
fi ·˘Ùfi, Á›ÓÂÙ·È ÂÌÂÚÈÛÙ·ÙˆÌ¤ÓË ÌÂÏ¤ÙË Û˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤ÓˆÓ ÁÔÓÈ‰›ˆÓ Ô˘ Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ÙË ‰È·‰ÈÎ·Û›·
Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË˜. ™Ùfi¯Ô˜ Â›Ó·È Ó· ·Ó·‰ÂÈ¯ıÂ› Ô ÚfiÏÔ˜ ÙˆÓ ÎÚ›ÛÈÌˆÓ ·˘ÙÒÓ ÁÔÓÈ‰›ˆÓ ÛÙÔ˘˜ ÂÌÏÂÎfi-
ÌÂÓÔ˘˜ ÌÔÚÈ·ÎÔ‡˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ ÒÛÙÂ Ó· ÌÂÏÂÙËıÂ› Ë Û˘Ì‚ÔÏ‹ ÙÔ˘ ÁÂÓÂÙÈÎÔ‡ ÚÔÊ›Ï ÙˆÓ ÂÚÁ·˙ÔÌ¤-
ÓˆÓ Î·È ÙË˜ ÂÓ‰ÔÁÂÓÔ‡˜ Â˘·ÈÛıËÛ›·˜ Î·È ÚÔ‰È¿ıÂÛ‹˜ ÛÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË ÛÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË ÙˆÓ Â-
·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎÒÓ Î·ÚÎ›ÓˆÓ. 

5.1  ∞Ó¿Ù˘ÍË Î·È ÚÔÙ˘ÔÔ›ËÛË ÌÂıfi‰ˆÓ ‚ÈÔ·Ú·ÎÔÏÔ‡ıËÛË˜ ¤ÎıÂÛË˜ ÂÚ-
Á·˙ÔÌ¤ÓˆÓ ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ Î·È Î·ÚÎÈÓÔÁfiÓÔ˘˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜

∏ Û˘ÓÂ¯‹˜ ¤ÎıÂÛË ÂÚÁ·˙ÔÌ¤ÓˆÓ ÛÂ ¯ËÌÈÎÔ‡˜ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ·ÔÙÂÏÂ› ¤Ó· ·fi Ù· ‚·-
ÛÈÎfiÙÂÚ· ·›ÙÈ· ÚfiÎÏËÛË˜ ‚Ï·‚ÒÓ ÛÙ· ¯ÚˆÌÔÛÒÌ·Ù· ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ. √È ÛÔ‚·ÚfiÙÂÚÂ˜ ·fi ·˘Ù¤˜ ÙÈ˜
‚Ï¿‚Â˜ Ô‰ËÁÔ‡Ó ÛÂ Î·ı˘ÛÙ¤ÚËÛË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘ ‹/Î·È Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi ı¿Ó·ÙÔ, ÂÓÒ ¿ÏÏÂ˜ ÌÂÙ·-
Ê¤ÚÔÓÙ·È ÛÂ ÔÏÏ¤˜ ÂfiÌÂÓÂ˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ¤˜ ‰È·ÈÚ¤ÛÂÈ˜. ª¤¯ÚÈ Û‹ÌÂÚ·, ÁÈ· ÙË ÌÂÏ¤ÙË ÙˆÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·-
ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ ÌÂÙ¿ ·fi ¤ÎıÂÛË ÛÂ ‚Ï·ÙÈÎÔ‡˜ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜, ̄ ÚËÛÈÌÔÔÈÔ‡ÓÙ·È Î˘Ù-
Ù·ÚÔÁÂÓÂÙÈÎ¤˜ ·Ó·Ï‡ÛÂÈ˜ Ô˘ ‚·Û›˙ÔÓÙ·È ÛÙËÓ ·Ó¿Ï˘ÛË ÙˆÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ¿ÙˆÓ ÛÙË ÌÂÙ¿Ê·ÛË. øÛÙfiÛÔ,
Ë ÎÏ·ÛÈÎ‹ Ì¤ıÔ‰Ô˜ ·Ó¿Ï˘ÛË˜ ÙˆÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ Î·È ÙˆÓ ·ÓÙ·ÏÏ·ÁÒÓ ÙˆÓ ·‰ÂÏÊÒÓ
¯ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ (SCEs) ÛÙË ÌÂÙ¿Ê·ÛË ÂÌÊ·Ó›˙ÂÈ ‰‡Ô ‚·ÛÈÎ¿ ÌÂÈÔÓÂÎÙ‹Ì·Ù·. To ÚÒÙÔ Â›Ó·È fiÙÈ ‰ÂÓ Ì·˜
ÂÈÙÚ¤ÂÈ Ó· ÌÂÏÂÙ‹ÛÔ˘ÌÂ ÙË ‰Ú¿ÛË ˘„ËÏÒÓ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂˆÓ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ. √ ÏfiÁÔ˜ Â›-
Ó·È fiÙÈ ÌÂÙ¿ ·fi ¤ÎıÂÛË ÛÂ ˘„ËÏ¤˜ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ Ù· ÂÚÈÛÛfiÙÂÚ· Î‡ÙÙ·-
Ú· Î·ı˘ÛÙÂÚÔ‡Ó ‹ ·ÎfiÌË Î·È ÛÙ·Ì·ÙÔ‡Ó ÛÙËÓ G2 Ê¿ÛË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ ÙÔ˘˜ Î‡ÎÏÔ˘. ∆Ô ‰Â‡ÙÂÚÔ ÌÂÈ-
ÔÓ¤ÎÙËÌ· Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ÙËÓ Â˘·ÈÛıËÛ›· ÙË˜ ÌÂıfi‰Ô˘ Î·È ÙÔ ÁÂÁÔÓfi˜ fiÙÈ Ë ·˘ıfiÚÌËÙË Û˘¯ÓfiÙËÙ· ÙˆÓ
SCEs ‰È·Ê¤ÚÂÈ ·fi ¿ÙÔÌÔ ÛÂ ¿ÙÔÌÔ ‹ ·ÎfiÌË Î·È ·fi ÌÂÏ¤ÙË ÛÂ ÌÂÏ¤ÙË fiÙ·Ó ÚÔÛ‰ÈÔÚ›˙ÂÙ·È ÌÂ ÙËÓ
ÎÏ·ÛÈÎ‹ Ì¤ıÔ‰Ô ·Ó¿Ï˘ÛË˜. ŒÓ·˜ ·fi ÙÔ˘˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜, ·Ú·‰Â›ÁÌ·ÙÔ˜ ¯¿ÚË, Ô˘ ·˘Í¿ÓÔ˘Ó ÙË Û˘-
¯ÓfiÙËÙ· ÙˆÓ SCEs, Î·È Ì¿ÏÈÛÙ· ÛÂ ÔÚÈÛÌ¤ÓÂ˜ ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ ÛÂ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÔ ‚·ıÌfi ·fi ÙË ¯ËÌÈÎ‹ Ô˘Û›·
Ô˘ ÂÍÂÙ¿˙Ô˘ÌÂ, Â›Ó·È Ë Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË ·˘Ù‹˜ Î·ı’ ·˘Ù‹˜ ÙË˜ ‚ÚˆÌÔ‰ÂÔÍ˘Ô˘ÚÈ‰›ÓË˜ Ô˘ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ-
Â›Ù·È ··Ú·ÈÙ‹Ùˆ˜ ÛÙË ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›· ÁÈ· ÙËÓ ·Ó›¯ÓÂ˘ÛË ÙˆÓ ·ÓÙ·ÏÏ·ÁÒÓ ÙˆÓ ·‰ÂÏÊÒÓ ¯ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ. 
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5.1.1 ªÂıÔ‰ÔÏÔÁ›· ÁÈ· ÙËÓ ÂÎÙ›ÌËÛË ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ Î·È ·ÓÙ·ÏÏ·ÁÒÓ ·-
‰ÂÏÊÒÓ ¯ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ (SCEs) ÛÙË ÌÂÙ¿Ê·ÛË Î·È ÛÙËÓ G2-Ê¿ÛË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡-
ÎÏÔ˘

∏ Ó¤· ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›· Ô˘ ·Ó·Ù‡¯ıËÎÂ ÂÈÙÚ¤ÂÈ ÙËÓ ·Ó¿Ï˘ÛË ÙÔ˘ ·ÚÈıÌÔ‡ ÙfiÛÔ ÙˆÓ Â·ÁfiÌÂÓˆÓ
¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ, fiÛÔ Î·È ÙˆÓ SCEs ·ÓÂÍ¿ÚÙËÙ· ÛÂ ÌÂÙ·Ê·ÛÈÎ¿ Î·È ÛÂ Û˘Ì˘ÎÓˆÌ¤Ó·
¯ÚˆÌÔÛÒÌ·Ù· ÙË˜ G2 Ê¿ÛË˜. ™ÙËÓ ·ÚÔ‡Û· ÂÚÁ·Û›· ̄ ÚËÛÈÌÔÔÈ‹Û·ÌÂ ¤Ó· ·Ïfi ÚˆÙfiÎÔÏÏÔ (‚Ï. ÀÏÈ-
Î¿ Î·È ª¤ıÔ‰ÔÈ 4.2.Á Î·È 4.7.Á) ÁÈ· ÙËÓ ·Ó¿Ï˘ÛË ÙˆÓ SCEs ÛÂ ÏÂÌÊÔÎ‡ÙÙ·Ú· ÙË˜ G2-Ê¿ÛË˜. ∏ Â·-
ÁˆÁ‹ ÚfiˆÚË˜ ̄ ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ‹˜ Û˘Ì‡ÎÓˆÛË˜ Á›ÓÂÙ·È ÌÂ ÙË ̄ Ú‹ÛË ÙË˜ Î·ÏÈÎÔ˘Ï›ÓË˜-∞, ÂÓfi˜ ÈÛ¯˘ÚÔ‡
·Ó·ÛÙÔÏ¤· ÙˆÓ ÊˆÛÊ·Ù·ÛÒÓ Ù‡Ô˘ 1 Î·È 2∞. ∏ ·Ú·Ù‹ÚËÛË ÙˆÓ ·ÓÙ·ÏÏ·ÁÒÓ ÙˆÓ ·‰ÂÏÊÒÓ ¯ÚˆÌ·-
Ù›‰ˆÓ Â›Ó·È ÂÊÈÎÙ‹ ÛÙ· ¯ÚˆÌÔÛÒÌ·Ù· ÙË˜ G2 Ê¿ÛË˜. ªÂ ÙË Ó¤· Ì¤ıÔ‰Ô ÂÏ¤Á¯ıËÎÂ Î·È ·ÍÈÔÏÔÁ‹ıËÎÂ
Ë ÁÂÓÔÙÔÍÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË Â˘Ú¤ˆ˜ ‰È·‰Â‰ÔÌ¤ÓˆÓ ̄ ËÌÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÙÔ˘ Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎÔ‡ ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓÙÔ˜,
fiˆ˜ Â›Ó·È ÙÔ ÙÚÈ¯ÏˆÚÔ·Èı˘Ï¤ÓÈÔ, Ë ·ÙÚ·˙›ÓË Î·È Ë ˘‰ÚÔÎÈÓfiÓË Î·È ·ÍÈÔÏÔÁ‹ıËÎÂ Ë ÁÂÓÔÙÔÍÈÎ‹ ÙÔ˘˜
‰Ú¿ÛË ÌÂ ÛÙfi¯Ô ÙËÓ Î·Ù·ÓfiËÛË ÙÔ˘ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡ ‰Ú¿ÛË˜ ÙÔ˘˜ ÛÙÔ Î‡ÙÙ·ÚÔ.

∆ƒπÃ§øƒ√∞π£À§∂¡π√
∆Ô ÙÚÈ¯ÏˆÚÔ·Èı˘Ï¤ÓÈÔ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÂ›Ù·È Â˘Ú¤ˆ˜ ˆ˜ ÔÚÁ·ÓÈÎfi˜ ‰È·Ï‡ÙË˜ ÛÙË ‚ÈÔÌË¯·Ó›·, ÛÙËÓ ˘Ê·-

ÓÙÔ˘ÚÁ›· Î·È ÛÙÔ ÛÙÂÁÓfi Î·ı¿ÚÈÛÌ·, ÂÓÒ ·ÔÙÂÏÂ› Û˘ÛÙ·ÙÈÎfi Ì›·˜ ÛÂÈÚ¿˜ Î·Ù·Ó·ÏˆÙÈÎÒÓ ÚÔ˚fiÓÙˆÓ
fiˆ˜ Ù· Î·ı·ÚÈÛÙÈÎ¿ ̆ Ê·ÛÌ¿ÙˆÓ Î·È Ù· ·ÔÏ˘Ì·ÓÙÈÎ¿. ∞Ô˘Û›· ÂÔÍÂÈ‰ÈÎÒÓ ÛÙ·ıÂÚÔÔÈËÙÒÓ Â›Ó·È
ÌÂÙ·ÏÏ·ÍÈÁfiÓÔ ÛÂ ‚·ÎÙ‹ÚÈ·, ÛÂ ˙‡ÌÂ˜ Î·È ÛÂ Ì‡ÎËÙÂ˜, ÌÂÙ¿ ·fi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎ‹ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË. To ÙÚÈ-
¯ÏˆÚÔ·Èı˘Ï¤ÓÈÔ ‰ÔÎÈÌ¿ÛÙËÎÂ ÂÎÙÂÙ·Ì¤Ó· ÌÂ ÂÈÛÓÔ‹ Î·È ÌÂ ¯ÔÚ‹ÁËÛË ·fi ÙÔ ÛÙfiÌ· ÛÂ ÔÓÙ›ÎÈ· Î·È
·ÚÔ˘Ú·›Ô˘˜. Ã·Ú·ÎÙËÚ›˙ÂÙ·È ˆ˜ Î·ÚÎÈÓÔÁfiÓÔ ÛÂ ÔÓÙ›ÎÈ· Î·ıÒ˜ ÚÔÎ·ÏÂ› ÌÂ ·˘ÍËÌ¤ÓÂ˜ Û˘¯ÓfiÙË-
ÙÂ˜ fiÁÎÔ˘˜ ÙÔ˘ ‹·ÙÔ˜ Î·È ÙÔ˘ ÓÂ‡ÌÔÓ·. ™Â ·ÚÔ˘Ú·›Ô˘˜ ÙÔ ÙÚÈ¯ÏˆÚÔ·Èı˘Ï¤ÓÈÔ ÚÔÎ¿ÏÂÛÂ ·‡ÍËÛË
ÛÙË Û˘¯ÓfiÙËÙ· ÂÌÊ¿ÓÈÛË˜ ·‰ÂÓÔÎ·ÚÎÈÓˆÌ¿ÙˆÓ ÙˆÓ ÓÂÊÚÈÎÒÓ ÛˆÏËÓÔÂÈ‰ÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ. ™ÙÔÓ ¿ÓıÚˆ-
Ô ÔÈ Ì·ÚÙ˘Ú›Â˜ ÁÈ· Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË ÌÂÙ¿ ·fi Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎ‹ ¤ÎıÂÛË ÛÂ ÙÚÈ¯ÏˆÚÔ·Èı˘Ï¤ÓÈÔ ‰ÂÓ Â›Ó·È
Â·ÚÎÂ›˜, ÂÓÒ Â›Ó·È ÂÚÈÔÚÈÛÌ¤ÓÂ˜ ÔÈ in vitro ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÛÂ ·ÓıÚÒÈÓ· Î‡ÙÙ·Ú·. ™ÙËÓ ·ÚÔ‡Û· ÌÂÏ¤ÙË,
·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ ÛÙ·ÙÈÛÙÈÎÒ˜ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙÔ˘ ªÈÙˆÙÈÎÔ‡ ¢Â›ÎÙË ÌÂÙ¿ ·fi ¤ÎıÂÛË ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿-
ÚˆÓ ÛÂ ‰È¿ÊÔÚÂ˜ ‰fiÛÂÈ˜ ÙÚÈ¯ÏˆÚÔ·Èı˘ÏÂÓ›Ô˘, ÂÓÒ ÛÂ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÂ˜ ‹ ›ÛÂ˜ ÙˆÓ 10 mM
Î·È 1mM ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· ·Ô‰Â›¯ıËÎÂ Î˘ÙÙ·ÚÔÙÔÍÈÎfi. ™ÙË ÌÂÙ¿Ê·ÛË fiÛÔ Î·È ÛÙË Ê¿ÛË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡
Î‡ÎÏÔ˘ ·Ô˘Û›· Î·È ·ÚÔ˘Û›· ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎ‹˜ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË˜ ‰ÂÓ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎ·Ó ̄ ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ¤˜ ·Ï-
ÏÔÈÒÛÂÈ˜, Ô‡ÙÂ fiÌˆ˜ Î·È ÛÙ·ÙÈÛÙÈÎÒ˜ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ·‡ÍËÛË ÙˆÓ ·ÓÙ·ÏÏ·ÁÒÓ ·‰ÂÏÊÒÓ ¯ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ Û˘-
ÁÎÚÈÙÈÎ¿ ÌÂ Ù· ‰Â›ÁÌ·Ù· Ì¿ÚÙ˘ÚÂ˜. øÛÙfiÛÔ, ÌÂ ÙËÓ ÂÊ·ÚÌÔÁ‹ ÙË˜ ÌÂıfi‰Ô˘ ÙË˜ ÚfiˆÚË˜ ¯ÚˆÌÔÛˆ-
Ì·ÙÈÎ‹˜ Û˘Ì‡ÎÓˆÛË˜ (PCC) ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ Î·È ÛÙÔ˘˜ 6 ‰fiÙÂ˜ Ô˘ ÌÂÏÂÙ‹ıËÎ·Ó Ì›· ÌÈÎÚ‹ ·‡ÍËÛË ÙˆÓ
·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ (¯ÚˆÌ·ÙÈ‰ÈÎÔ‡ Ù‡Ô˘) ÛÙË Ê¿ÛË G2 ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘ (·ÚÔ˘Û›· Î·ÏÈÎÔ˘Ï›ÓË˜) Ë
ÔÔ›· fiÌˆ˜ ¯·Ú·ÎÙËÚ›ÛÙËÎÂ ˆ˜ ÛÙ·ÙÈÛÙÈÎÒ˜ ÌË-ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹. 

∞∆ƒ∞∑π¡∏
∏ ·ÙÚ·˙›ÓË ·Ó‹ÎÂÈ ÛÙËÓ Ù¿ÍË ÙˆÓ s-ÙÚÈ·˙ÈÓÒÓ Î·È Â›Ó·È ÙÔ ‰Â‡ÙÂÚÔ ÈÔ ‰È·‰Â‰ÔÌ¤ÓÔ ˙È˙·ÓÈÔÎÙfiÓÔ

ÛÙÈ˜ ∏ÓˆÌ¤ÓÂ˜ ¶ÔÏÈÙÂ›Â˜. √È Ê·ÚÌ·ÎÔÏÔÁÈÎ¤˜ Î·È ÙÔÍÈÎÔÏÔÁÈÎ¤˜ È‰ÈfiÙËÙÂ˜ ÙË˜ ·ÙÚ·˙›ÓË˜ ¤¯Ô˘Ó ÌÂ-
ÏÂÙËıÂ› ÛÂ ÌÂÁ¿ÏÔ ‚·ıÌfi Î·È ¤¯ÂÈ ‰ËÌÔÛÈÂ˘ıÂ› ÌÈ· ‚¿ÛË ‰Â‰ÔÌ¤ÓˆÓ Ô˘ ·Ó·Ê¤ÚÂÙ·È ÛÙË ÁÂÓÔÙÔÍÈ-
ÎfiÙËÙ· ÙË˜ Û˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤ÓË˜ Ô˘Û›·˜. ∫·ıÒ˜ ̆ ¿Ú¯Ô˘Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ ÂÓ‰Â›ÍÂÈ˜ fiÙÈ Ë ·ÙÚ·˙›ÓË ÚÔÎ·ÏÂ› ‚Ï¿-
‚Â˜ ÛÙÔ DNA, Ë ÂÎÙ›ÌËÛË ÙË˜ ÌÂÙ·ÏÏ·ÍÈÁfiÓÔ˘ ‰Ú¿ÛË˜ ÙË˜ ·ÙÚ·˙›ÓË˜ ¤¯ÂÈ Á›ÓÂÈ ÙfiÛÔ ÛÂ in vitro, fiÛÔ
Î·È ÛÂ in vivo ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÌÂ ÙÔ Û‡ÛÙËÌ· ÙˆÓ SCEs, ÂÓfi˜ Â˘·›ÛıËÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ÙË˜ ÂÈ‰ÈÔÚıˆÙÈÎ‹˜ ÈÎ·ÓfiÙË-
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Ù·˜ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘ ÌÂ ÔÌfiÏÔÁÔ ·Ó·Û˘Ó‰˘·ÛÌfi. ªÂ ÙËÓ ÎÏ·ÛÈÎ‹ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›·, Ë ÂÎÙ›ÌËÛË ÙË˜ Û˘¯ÓfiÙË-
Ù·˜ ÙˆÓ ·ÓÙ·ÏÏ·ÁÒÓ ÙˆÓ ·‰ÂÏÊÒÓ ̄ ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ ‰ÂÓ ÌÔÚÂ› Ó· Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈËıÂ› ÛÂ ̆ „ËÏ¤˜ ‰fiÛÂÈ˜ ÙË˜
Ô˘Û›·˜ ÁÈ·Ù› Ù· Î‡ÙÙ·Ú· ÛÙ·Ì·ÙÔ‡Ó ÛÙËÓ G2 Ê¿ÛË Î·È ‰ÂÓ ÚÔ¯ˆÚÔ‡Ó ÛÙË ÌÂÙ¿Ê·ÛË. ∏ ‰˘ÛÎÔÏ›· ÙË˜
ÂÎÙ›ÌËÛË˜ ÙË˜ ‰Ú¿ÛË˜ ÙË˜ ·ÙÚ·˙›ÓË˜ ÛÂ ˘„ËÏ¤˜ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜ ÍÂÂÚ¿ÛÙËÎÂ ÌÂ ÙË ¯Ú‹ÛË ÙË˜ ÚÔÙÂÈ-
ÓfiÌÂÓË˜ Î˘ÙÙ·ÚÔÁÂÓÂÙÈÎ‹˜ ÌÂıfi‰Ô˘, Ô˘ ÚÔÙ˘ÔÔÈ‹ıËÎÂ ÛÙÔ Ï·›ÛÈÔ ÙË˜ ·ÚÔ‡Û·˜ ÌÂÏ¤ÙË˜ ÁÈ· ÙËÓ
·Ó¿Ï˘ÛË ÙˆÓ SCEs ÛÙËÓ G2 Ê¿ÛË, Î·Ù¿ ÙËÓ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈ· ·ÓıÚÒÈÓˆÓ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ in vitro.  ∆· Â-
ÚÂ˘ÓËÙÈÎ¿ ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÁÈ· ÙËÓ Â›‰Ú·ÛË ÙË˜ ·ÙÚ·˙›ÓË˜ ÛÂ ÏÂÌÊÔÎ‡ÙÙ·Ú· ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ ˘-
ÁÈÒÓ ‰ÔÙÒÓ ‰ËÌÔÛÈÂ‡ıËÎ·Ó ÛÙÔ ∂ÈÛÙËÌÔÓÈÎfi ¶ÂÚÈÔ‰ÈÎfi Cytogenetic Genome Research ˘fi ÌÔÚÊ‹
ÂÚÁ·Û›·˜ ÌÂ Ù›ÙÏÔ “SCEs analysis in G2 lymphocyte prematurely condensed chromosomes after exposure
to atrazine: the non-dose-dependent increase in homologous recombinational events does not support
its genotoxic mode of action”. (µÏ. ¶·Ú. 8, ¢ËÌÔÛÈÂ‡ÛÂÈ˜ ÛÂ ∂ÈÛÙËÌÔÓÈÎ¿ ¶ÂÚÈÔ‰ÈÎ¿).

5.1.2  ªÂıÔ‰ÔÏÔÁ›· ÁÈ· ÙËÓ ÂÎÙ›ÌËÛË ÙË˜ Û˘Ó‰˘·ÛÌ¤ÓË˜ ‰Ú¿ÛË˜ ÂÈ‚Ï·‚ÒÓ ̄ ËÌÈÎÒÓ ·-
Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÌÂ ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û· ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›·

∆· ÙÂÏÂ˘Ù·›· ¯ÚfiÓÈ· ÙÔ ÂÓ‰È·Ê¤ÚÔÓ Á‡Úˆ ·fi ÙË Û˘ÓÂ›‰Ú·ÛË ¯ËÌÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÙÔ˘ Â·Á-
ÁÂÏÌ·ÙÈÎÔ‡ ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓÙÔ˜ ÌÂ ¿ÏÏÔ˘˜ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ Î·È Î·ÚÎÈÓÔÁfiÓÔ˘˜ ÂÚÈ‚·ÏÏÔÓÙÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔ-
ÓÙÂ˜ fiˆ˜ Â›Ó·È Ë ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û· ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›· Û˘ÓÂ¯Ò˜ ·˘Í¿ÓÂÈ. ¢Â‰ÔÌ¤ÓÔ˘ fiÙÈ Ë ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û· ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›·
·ÔÙÂÏÂ› ¤Ó·Ó ÈÛ¯˘Úfi Î›Ó‰˘ÓÔ ÙfiÛÔ ÁÈ· ÚfiÎÏËÛË ÁÂÓÂÙÈÎÒÓ ‚Ï·‚ÒÓ, fiÛÔ Î·È ÁÈ· ‰ËÌÈÔ˘ÚÁ›· Î·ÚÎÈ-
ÓÔÁ¤ÓÂÛË˜, Ë ÂÊ·ÚÌÔÁ‹ Ì›·˜ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›·˜ ÁÈ· ÙËÓ ·Ó›¯ÓÂ˘ÛË ÙË˜ Û˘ÓÂ›‰Ú·ÛË˜ ÙË˜ ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û·˜ ·-
ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›·˜ ÌÂ ¿ÏÏÔ˘˜ ‚Ï·ÙÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ÌÔÚÂ› Ó· ·ÔÎ·Ï‡„ÂÈ Ó¤· ÛÙÔÈ¯Â›· ÁÈ· ÙËÓ ÂÈÎÈÓ-
‰˘ÓfiÙËÙ· Ì›·˜ Ô˘Û›·˜. °È· ÙÔÓ ÏfiÁÔ ·˘Ùfi, È‰È·›ÙÂÚË ¤ÌÊ·ÛË ‰fiıËÎÂ ÛÙË ÌÂÏ¤ÙË ¯ËÌÈÎÒÓ Ô˘ÛÈÒÓ Ô˘
ÂÌÂÚÈ¤¯ÔÓÙ·È ÛÙË Û‡ÛÙ·ÛË ÙˆÓ ÂÌÊ·ÓÈÛÙÈÎÒÓ ˘ÁÚÒÓ ·ÎÙÈÓÔÁÚ·ÊÈÒÓ, fiˆ˜ Â›Ó·È Ë ˘‰ÚÔÎÈÓfiÓË Î·È Ë
ÁÏÔ˘Ù·Ú·Ï‰Â˛‰Ë. °È· ÙË ÌÂÏ¤ÙË ÙË˜ Û˘ÓÂÚÁÈÛÙÈÎ‹˜ ‰Ú¿ÛË˜ ¯ËÌÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÌÂ ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û· ·ÎÙÈ-
ÓÔ‚ÔÏ›·, ·Ó·Ù‡¯ıËÎÂ Î·È ÂÊ·ÚÌfiÛÙËÎÂ Ì›· Ó¤· ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›· ‚ÈÔÏÔÁÈÎ‹˜ ·Ú·ÎÔÏÔ‡ıËÛË˜ Ô˘ Â-
ÚÈÏ·Ì‚¿ÓÂÈ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÙË˜ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›·˜ G2-·ÎÙÈÓÔÂ˘·ÈÛıËÛ›·˜ (G2-assay) Î·È ÙË˜ ÚfiˆÚË˜ ¯Úˆ-
ÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ‹˜ Û˘Ì‡ÎÓˆÛË˜ (PCC). ªÂ ÙÔÓ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÙˆÓ ‰‡Ô ·˘ÙÒÓ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁÈÒÓ, Á›ÓÂÙ·È ÂÊÈÎÙ‹
Ë ÌÂÏ¤ÙË ÙË˜ Û˘Ó‰˘·ÛÌ¤ÓË˜ ‰Ú¿ÛË˜ ¯ËÌÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÌÂ ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û· ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›· Î·È Ô Û˘Û¯ÂÙÈ-
ÛÌfi˜ ·˘Ù‹˜ ÌÂ ÙËÓ ·ÎÙÈÓÔÂ˘·ÈÛıËÛ›· ÙÔ˘ ˘fi-ÌÂÏ¤ÙË ÂÎÙÈı¤ÌÂÓÔ˘ ÂÚÁ·˙fiÌÂÓÔ˘. ¶ÈÔ Û˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤Ó·,
ÌÂ ÙË ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›· ÙË˜ G2-·ÎÙÈÓÔÂ˘·ÈÛıËÛ›·˜ (G2-assay),  Î·ı›ÛÙ·Ù·È ÂÊÈÎÙfi˜ Ô Î·ıÔÚÈÛÌfi˜ ÙˆÓ Â-
È¤‰ˆÓ ·ÎÙÈÓÔÂ˘·ÈÛıËÛ›·˜ ÙÔ˘ ̆ fi ÌÂÏ¤ÙË ÂÎÙÈı¤ÌÂÓÔ˘ ·ÙfiÌÔ˘ Î·È ‚·Û›˙ÂÙ·È ÛÙËÓ ·ÎÙÈÓÔ‚fiÏËÛË ÏÂÌ-
ÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÛÙËÓ G2-Ê¿ÛË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ ÙÔ˘˜ Î‡ÎÏÔ˘ (‚Ï. ÀÏÈÎ¿ Î·È ª¤ıÔ‰ÔÈ 4.5).  ™ÙËÓ ·ÚÔ‡-
Û· ÌÂÏ¤ÙË, ˘ÁÈÂ›˜ ‰fiÙÂ˜ ÂÎÙ¤ıËÎ·Ó ÛÂ ¯ËÌÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Ô˘ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÔ‡ÓÙ·È Â˘Ú¤ˆ˜ ÛÂ Â·Á-
ÁÂÏÌ·ÙÈÎ¿ ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓÙ· ÛÙ· ÔÔ›· Á›ÓÂÙ·È ¯Ú‹ÛË ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û·˜ ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›·. √È Ô˘Û›Â˜ ·˘Ù¤˜ Â›Ó·È Ë
˘‰ÚÔÎÈÓfiÓË Î·È Ë ÁÏÔ˘Ù·Ú·Ï‰Â˛‰Ë.

À¢ƒ√∫π¡√¡∏ (HQ) 
∏ ˘‰ÚÔÎÈÓfiÓË Â›Ó·È ÌÈ· Î·ÚÎÈÓÔÁfiÓÔ˜ Ô˘Û›· Ô˘ ÂÓÙÔ›˙ÂÙ·È ÛÙË Ê‡ÛË ÛÙÔ ÂÙÚ¤Ï·ÈÔ, ÙË ‚ÂÓ˙›ÓË

Î·È ÙÔÓ Î·Ófi ÙÔ˘ ÙÛÈÁ¿ÚÔ˘ Î·È Â›Ó·È ÁÓˆÛÙfi fiÙÈ ÚÔÎ·ÏÂ› Ì˘ÂÏÔÙÔÍÈÎfiÙËÙ· Î·È ÏÂ˘¯·ÈÌ›· ÛÙÔÓ ¿Ó-
ıÚˆÔ. ∂ÓÙÔ‡ÙÔÈ˜ ‰ÂÓ ¤¯ÂÈ ·ÎfiÌ· ‰ÈÂ˘ÎÚÈÓÈÛıÂ› Ô ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜ ÙË˜ Î·ÚÎÈÓÔÁfiÓÔ˘ ‰Ú¿ÛË˜ ÙË˜.  ∫ÏÈÓÈ-
Î¤˜ ·Ú·ÙËÚ‹ÛÂÈ˜ ÌÂÙ¿ ·fi ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË˜ ÛÂ ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ· ¤¯Ô˘Ó ·Ô‰Â›ÍÂÈ, ¤Ú· ·fi Î¿-
ıÂ ·ÌÊÈ‚ÔÏ›·, ÙËÓ ·ÈÙÈÔÏÔÁÈÎ‹ Û¯¤ÛË ÌÂÙ·Í‡ ÙÔ˘ ‚ÂÓ˙ÔÏ›Ô˘ Î·È ÙË˜ ÏÂ˘¯·ÈÌ›·˜. 
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√È Î˘ÙÙ·ÚÔÁÂÓÂÙÈÎ¤˜ Ì¤ıÔ‰ÔÈ Ô˘ ̄ ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎ·Ó ‚·Û›ÛÙËÎ·Ó ÙfiÛÔ ÛÙË Û˘Ì‚·ÙÈÎ‹ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›·
·Ó¿Ï˘ÛË˜ ÙˆÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ¿ÙˆÓ ÛÙË ÌÂÙ¿Ê·ÛË, fiÛÔ Î·È ÛÙË ÌÂÏ¤ÙË ÙˆÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ¿ÙˆÓ ÛÙËÓ G2 Ê¿ÛË
ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘ Ì¤Ûˆ ÚfiÎÏËÛË˜ ÚfiˆÚË˜ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ‹˜ Û˘Ì‡ÎÓˆÛË˜ (PCC, prematurely
condensed chromosomes) ·ÚÔ˘Û›· ÙË˜ Ô˘Û›·˜ Î·ÏÈÎÔ˘Ï›ÓË. H ÙÂ¯ÓÈÎ‹ ·Ó¿Ï˘ÛË˜ ÙˆÓ PCCs Û˘Ó‰˘¿-
ÛÙËÎÂ ÌÂ ¤ÎıÂÛË ÛÂ ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û· ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›· (1Gy, ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›·-Á) ÚÔÎÂÈÌ¤ÓÔ˘ Ó· ‰ÈÂ˘ÎÚÈÓÈÛÙÂ› Ë È-
ı·Ó‹ Û˘ÓÂÚÁÈÛÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÙË˜ ÌÂ ÙËÓ HQ. ∂ÈÏ¤ÔÓ, ÌÂÏÂÙ‹ıËÎÂ Ô Èı·Ófi˜ ÚfiÏÔ˜ ÙË˜ ̆ ‰ÚÔÎÈÓfiÓË˜ ÛÙËÓ
Â˘·ÈÛıËÙÔÔ›ËÛË ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÌÂÙ¿ ·fi Ú·‰ÈÔ‚Ï¿‚Ë. ∆· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù·  ÙˆÓ ÂÈÚ·Ì¿ÙˆÓ ·ÍÈÔÏÔ-
Á‹ıËÎ·Ó ÌÂ ÁÓÒÌÔÓ· ÙËÓ Â›‰Ú·ÛË ÙË˜ Ô˘Û›·˜ ÛÙÔÓ ÌÈÙˆÙÈÎfi ‰Â›ÎÙË, ÙÔÓ ‰Â›ÎÙË ‰ÈÏ·ÛÈ·ÛÌÔ‡, ÙÈ˜ Â-
·ÁfiÌÂÓÂ˜ ̄ ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ¤˜ ·ÏÏÔÈÒÛÂÈ˜ Î·È ÙÔÓ ·ÚÈıÌfi ÙˆÓ SCEs ÙfiÛÔ ÛÙË ÌÂÙ¿Ê·ÛË fiÛÔ Î·È ÛÙËÓ G2-
Ê¿ÛË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘, ÌÂÙ¿ ·fi Û˘ÓÂ›‰Ú·ÛË ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û·˜ ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›·˜. 

∆· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ¤‰ÂÈÍ·Ó ˆ˜ Ë ˘‰ÚÔÎÈÓfiÓË ÚÔÎ·ÏÂ› ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙÔ˘ ÌÈÙˆÙÈÎÔ‡ ‰Â›ÎÙË (ª.π.) ÌÂ ÙËÓ
·‡ÍËÛË ÙË˜ Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË˜ ÙË˜ Ô˘Û›·˜ ÛÙËÓ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈ·. Ã·Ú·ÎÙËÚ›ÛÙËÎÂ Î˘ÙÙ·ÚÔÙÔÍÈÎ‹ ÛÂ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜
ÔÏÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ ÛÂ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÂ˜ ÙˆÓ 0,5 mª. ™Â ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ Û˘ÓÂ›‰Ú·ÛË˜ ÙË˜ ˘‰ÚÔÎÈ-
ÓfiÓË˜ ÌÂ ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û· ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›· (1-3 Gy)., ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙÔ˘ ª.π. Û˘ÁÎÚÈÙÈÎ¿
ÌÂ Ù· ‰Â›ÁÌ·Ù· Ô˘ ÂÎÙ¤ıËÎ·Ó ÌfiÓÔ ÛÂ ˘‰ÚÔÎÈÓfiÓË (¯ˆÚ›˜ Û˘ÓÂ›‰Ú·ÛË ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›·˜). H ˘‰ÚÔÎÈÓfiÓË
ÚÔÎ·ÏÂ› ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ·ÚÈıÌÔ‡ ÙˆÓ SCEs ÙfiÛÔ ÛÙË ÌÂÙ¿Ê·ÛË, fiÛÔ Î·È ÛÙËÓ G2-Ê¿ÛË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡-
ÎÏÔ˘. ™˘ÓÂ›‰Ú·ÛË ˘‰ÚÔÎÈÓfiÓË˜ ÌÂ ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û· ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›· (1 Gy) ·˘Í¿ÓÂÈ ·ÎfiÌË ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔ ÙÔÓ ·-
ÚÈıÌfi ÙˆÓ ¯ÚˆÌ·ÙÈ‰ÈÎÔ‡ Ù‡Ô˘ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ ·ÏÏ¿ Î·È ÙˆÓ SCEs. ∏ ˘‰ÚÔÎÈÓfiÓË ÚÔÎ·ÏÂ› ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜
ÙÈÌ‹˜ ÙÔ˘ R.I., ÁÂÁÔÓfi˜ Ô˘ Ê·ÓÂÚÒÓÂÈ ÙËÓ Â›‰Ú·Û‹ ÙË˜ ÛÙÔÓ Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi Î‡ÎÏÔ. ™Â Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜ ˘-
‰ÚÔÎÈÓfiÓË˜ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÂ˜ ‹ ›ÛÂ˜ ÙˆÓ 30Ìª,  ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ ÛÙ·ÙÈÛÙÈÎÒ˜ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ·‡ÍËÛË (p<0,05)  ÙÔ˘
¯ÚˆÌ·ÙÈ‰ÈÎÔ‡ Ù‡Ô˘ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ ÂÓÒ ‰ÂÓ Î·Ù·ÁÚ¿ÊËÎ·Ó ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÔ‡ Ù‡Ô˘ ·ÏÏÔÈÒÛÂÈ˜ (‚Ï. ‰È-
ÎÂÓÙÚÈÎ¿). ªÂÙ¿ ·fi Û˘ÓÂ›‰Ú·ÛË ÌË-ÁÂÓÔÙÔÍÈÎ‹˜ ‰fiÛË˜ ̆ ‰ÚÔÎÈÓfiÓË˜ ÌÂ ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û· ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›· (1 Gy)
ÛÙËÓ G2-Ê¿ÛË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË Î·È ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ·ÚÈı-
ÌÔ‡ ÙˆÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ (¯ÚˆÌ·ÙÈ‰ÈÎÔ‡ ·ÏÏ¿ Î·È ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÔ‡ Ù‡Ô˘) ÁÂÁÔÓfi˜ Ô˘ fiˆ˜ ·Ô‰Â›¯ıË-
ÎÂ ÌÂ ÙË ̄ Ú‹ÛË ÙË˜ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›·˜ PCC ÔÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÙËÓ Â›‰Ú·ÛË ÙË˜ ̆ ‰ÚÔÎÈÓfiÓË˜ ÛÙÔÓ Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi Î‡ÎÏÔ.
∞ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÙˆÓ ÂÈÚ·Ì¿ÙˆÓ Ô˘ ·ÊÔÚÔ‡Ó ÙË ¯ËÌÈÎ‹ Ô˘Û›· ˘‰ÚÔÎÈÓfiÓË ·ÚÔ˘ÛÈ¿ÛÙËÎ·Ó ÛÂ 3 ÂÈ-
ÛÙËÌÔÓÈÎ¿ Û˘Ó¤‰ÚÈ· (µÏ. ¶·Ú. 8). ∂ÈÏ¤ÔÓ, Ù· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÙˆÓ ÌÂÏÂÙÒÓ Ô˘ ·ÊÔÚÔ‡Ó ÙËÓ ˘‰ÚÔÎÈ-
ÓfiÓË Î·È ÙË Û˘Ó‰˘·ÛÌ¤ÓË ‰Ú¿ÛË ·˘Ù‹˜ ÌÂ ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û· ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›·, ı· ‰ËÌÔÛÈÂ˘ıÔ‡Ó  ˘fi ÌÔÚÊ‹ ÂÚÂ˘-
ÓËÙÈÎ‹˜ ÂÚÁ·Û›·˜ ÌÂ Ù›ÙÏÔ “∆he benzene metabolite hydroquinone enhances G2-chromosomal
radiosensitivity by affecting the G2-M-checkpoint in irradiated lymphocytes” ÛÙÔ ∂ÈÛÙËÌÔÓÈÎfi ¶ÂÚÈÔ-
‰ÈÎfi International Journal of Oncology (µÏ. ¶·Ú. 8, ¢ËÌÔÛÈÂ‡ÛÂÈ˜ ÛÂ ∂ÈÛÙËÌÔÓÈÎ¿ ¶ÂÚÈÔ‰ÈÎ¿).

°§√À∆∞ƒ∞§¢∂Ω¢∏
∏ ÁÏÔ˘Ù·Ú·Ï‰Â˛‰Ë, fiˆ˜ Î·È Ë ˘‰ÚÔÎÈÓfiÓË, Â›Ó·È Ì›· ¯ËÌÈÎ‹ Ô˘Û›· Ô˘ ··ÓÙ¿Ù·È ÛÙË Û‡ÛÙ·ÛË

ÙˆÓ ÂÌÊ·ÓÈÛÙÈÎÒÓ ˘ÁÚÒÓ ÛÙ· ·ÎÙÈÓÔÏÔÁÈÎ¿ ÂÚÁ·ÛÙ‹ÚÈ·. °È· ÙÔÓ ÏfiÁÔ ·˘Ùfi, Ë ‰Ú¿ÛË ÙË˜ ÁÏÔ˘Ù·Ú·Ï-
‰Â˛‰Ë˜, ÌÂÏÂÙ‹ıËÎÂ ÌÂ ÙË Ó¤· ÚÔÙÂÈÓfiÌÂÓË ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›· Û˘Ó‰˘·ÛÌÔ‡ ÙÔ˘ test G2-assay ÌÂÙ¿ ·fi ¤Î-
ıÂÛË ÙˆÓ Î˘ÙÙ·ÚÔÎ·ÏÏÈÂÚÁÂÈÒÓ ÛÂ ¤Ó· Â‡ÚÔ˜ ‰fiÛÂˆÓ ÙË˜ ˘fi ÌÂÏ¤ÙË˜ Ô˘Û›·˜. ∆· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÙË˜
ÌÂÏ¤ÙË˜ ¤‰ÂÈÍ·Ó ˆ˜ Ë ÁÏÔ˘Ù·Ú·Ï‰Â˛‰Ë ÚÔÎ·ÏÂ› ÌÈÎÚ‹ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙÔ˘ ª.π.  ÌÂ ÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙË˜ Û˘-
ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË˜ ÙË˜ Ô˘Û›·˜ ÛÙËÓ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈ·. ™Â Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÂ˜ ‹ ›ÛÂ˜ ÙˆÓ 10-4ª, Ë ÁÏÔ˘-
Ù·Ú·Ï‰Â˛‰Ë ÂÌÊ·Ó›˙ÂÈ Î˘ÙÙ·ÚÔÙÔÍÈÎfiÙËÙ·. ™Â ÂÈÚ¿Ì·Ù· Û˘ÓÂ›‰Ú·ÛË˜ ÁÏÔ˘Ù·Ú·Ï‰Â˛‰Ë˜ Î·È ˘‰ÚÔ-
ÎÈÓfiÓË˜ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ Û˘ÓÂÚÁÈÛÙÈÎ‹ (·ıÚÔÈÛÙÈÎ‹) ‰Ú¿ÛË ÙfiÛÔ ÛÂ Â›Â‰Ô  ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ  ·ÏÏÔÈ-
ÒÛÂˆÓ, fiÛÔ Î·È ÛÂ Â›Â‰Ô SCEs. ™Â ÔÚÈÛÌ¤ÓÔ˘˜ ‰fiÙÂ˜, ·ÏÏ¿ fi¯È ÛÂ ¿ÏÏÔ˘˜, ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ ÔÏÏ·-
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Ï·ÛÈ·ÛÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÌÂÙ¿ ·fi Â›‰Ú·ÛË ÙË˜ ÁÏÔ˘Ù·Ú·Ï‰Â˛‰Ë˜ ÛÂ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÌÂ ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û· ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›·
(1 Gy). ªÂ ‚¿ÛË Ù· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· Èı·ÓÔÏÔÁÂ›Ù·È ˆ˜ ÙÔ Ê·ÈÓfiÌÂÓÔ ·˘Ùfi Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ÙËÓ ·ÎÙÈÓÔ-
Â˘·ÈÛıËÛ›· ÙÔ˘ Î¿ıÂ ‰fiÙË. ∏ ÁÏÔ˘Ù·Ú·Ï‰Â˛‰Ë, ·Ô˘Û›· ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎ‹˜ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË˜ ÛÙÈ˜ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜,
‰Â Ê·›ÓÂÙ·È Ó· ÚÔÎ·ÏÂ› ·ÏÏÔÈÒÛÂÈ˜ ÛÙË Ê¿ÛË ÙË˜ ÌÂÙ¿Ê·ÛË˜ ̂ ˜ ÚÔ˜ Ù· ‰Â›ÁÌ·Ù· Ì¿ÚÙ˘ÚÂ˜. ∏ ÁÏÔ˘-
Ù·Ú·Ï‰Â˛‰Ë Ê·›ÓÂÙ·È Ó· ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙ÂÈ ·ıÚÔÈÛÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÌÂÙ¿ ·fi Û˘ÓÂ›‰Ú·ÛË ÌÂ ˘‰ÚÔÎÈÓfiÓË Î·È
ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÌÂÙ¿ Û˘ÓÂ›‰Ú·ÛË ÌÂ ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û· ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›·.

5.2  ªË¯·ÓÈÛÌÔ› ·Ó¿Ù˘ÍË˜ Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎÒÓ Î·ÚÎ›ÓˆÓ 

∂ÎÙfi˜ ·fi ÙËÓ ¤ÎıÂÛË ÙˆÓ ÂÚÁ·˙ÔÌ¤ÓˆÓ ÛÂ ÂÈ‚Ï·‚Â›˜ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜, ÛËÌ·ÓÙÈÎfi Úfi-
ÏÔ ÛÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎÒÓ Î·ÚÎ›ÓˆÓ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· ‰È·‰Ú·Ì·Ù›˙ÂÈ Ë ·ÏÏËÏÂ›‰Ú·ÛË ÙˆÓ ÁÂÓÔ-
ÙÔÍÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ, ÛÙÔ˘˜ ÔÔ›Ô˘˜ ÂÎÙ›ıÂÙ·È Ô ÂÚÁ·˙fiÌÂÓÔ˜, ÌÂ ÙÔ ÁÂÓÂÙÈÎfi ÙÔ˘ ÚÔÊ›Ï. ∆Ô ÁÂÁÔ-
Ófi˜ ·˘Ùfi Ô‰ËÁÂ› ÛÙË ‰È·›ÛÙˆÛË fiÙÈ Ù· ÁÂÓÂÙÈÎ¿ ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¿  Û˘ÁÎ·ıÔÚ›˙Ô˘Ó, ÛÂ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÌÂ
ÙËÓ Â›‰Ú·ÛË ÙÔ˘ ÂÍˆÙÂÚÈÎÔ‡ ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓÙÔ˜, ÙËÓ ÂÈ‰ÂÎÙÈÎfiÙËÙ· ÂÓfi˜ ·ÙfiÌÔ˘ ÛÂ ÂÈ‚Ï·‚Â›˜ ¯ËÌÈÎ¤˜
Ô˘Û›Â˜. ¢Â‰ÔÌ¤ÓÔ˘ fiÙÈ Ô ·ÚÈıÌfi˜ ÙˆÓ ÁÔÓÈ‰›ˆÓ Ô˘ ¤¯Ô˘Ó Û˘Û¯ÂÙÈÛÙÂ› ÌÂ ÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË Â›Ó·È Ô-
Ï‡ ÌÂÁ¿ÏÔ˜, ÛÙËÓ ·ÚÔ‡Û· ÌÂÏ¤ÙË ÙÔ ÂÓ‰È·Ê¤ÚÔÓ ÂÈÎÂÓÙÚÒıËÎÂ ÛÙËÓ Ù·˘ÙÔÔ›ËÛË ÎÚ›ÛÈÌˆÓ ÁÔÓÈ-
‰ÈˆÌ·ÙÈÎÒÓ ÂÚÈÔ¯ÒÓ Ô˘ Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ‰È¿ÊÔÚÔ˘˜ Ù‡Ô˘˜ Î·ÚÎ›ÓÔ˘ fiˆ˜ ·˘ÙÔ‡˜ ÙÔ˘ Ì·ÛÙÔ‡ Î·È
ÙˆÓ ˆÔıËÎÒÓ (ÁÔÓ›‰È· BRCA1, BRCA2), ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ Î·È ÙˆÓ ÂÈÓÂÊÚÈ‰›ˆÓ (ÁÔÓ›‰ÈÔ RET) Î·-
ıÒ˜ Î·È ÌÂ ¿ÏÏ· ÁÔÓ›‰È· Ô˘ ÂÌÏ¤ÎÔÓÙ·È ÛÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË, fiˆ˜ Ù· ÁÔÓ›‰È· ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡ ‚ÈÔÌÂ-
Ù·ÌfiÚÊˆÛË˜ ÂÈ‚Ï·‚ÒÓ ¯ËÌÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ (ÁÔÓ›‰ÈÔ GSTT1). ¢Â‰ÔÌ¤ÓÔ˘ fiÙÈ ÁÂÓÂÙÈÎÔ› ÔÏ˘ÌÔÚ-
ÊÈÛÌÔ› ÛÙ· ÁÔÓ›‰È· ·˘Ù¿ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎÔ‡˜ Î·ÚÎ›ÓÔ˘˜, Ë Ù·˘ÙÔÔ›ËÛË ÙˆÓ
ÁÔÓÈ‰ÈˆÌ·ÙÈÎÒÓ ÂÚÈÔ¯ÒÓ Î·ı›ÛÙ·Ù·È ·Ó·ÁÎ·›· Î·È ÌÔÚÂ› Ó· ¯ÚËÛÈÌÔÔÈËıÂ› ÙfiÛÔ ˆ˜ ¤Ó· ÈÛ¯˘Úfi
Ì¤ÙÚÔ ÚfiÏË„Ë˜ ÙˆÓ ÂÚÁ·˙ÔÌ¤ÓˆÓ ÛÙË ‰ËÌÈÔ˘ÚÁ›· ·Ó¿Ù˘ÍË˜ Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎÒÓ Î·ÚÎ›ÓˆÓ.

5.2.1  ¶ÚÔ‰È¿ıÂÛË ÛÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË Î·È Û˘Û¯ÂÙÈÛÌfi˜ ÌÂ ÙÔ ÁÂÓÂÙÈÎfi ˘fi‚·ıÚÔ: Ù·˘-
ÙÔÔ›ËÛË ÎÚ›ÛÈÌˆÓ ÁÔÓÈ‰›ˆÓ Ô˘ Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË ̂ ˜  Ì¤ÙÚÔ Úfi-
ÏË„Ë˜ Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎÒÓ Î·ÚÎ›ÓˆÓ

5.2.1.1  °ÔÓ›‰È· Û¯ÂÙÈ˙fiÌÂÓ· ÌÂ Î·ÚÎ›ÓÔ ÙÔ˘ Ì·ÛÙÔ‡ Î·È ÙˆÓ ˆÔıËÎÒÓ BRCA1 / BRCA2
¶ÚfiÛÊ·ÙÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÂÓÔ¯ÔÔÈÔ‡Ó ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ ÛÙ· ÔÁÎÔÎ·Ù·ÛÙ·ÏÙÈÎ¿ ÁÔÓ›‰È· BRCA1 Î·È BRCA2

ˆ˜ ̆ Â‡ı˘ÓÂ˜ ÁÈ· ÚÔ‰È¿ıÂÛË ÛÙÔÓ Î·ÚÎ›ÓÔ fi¯È ÌfiÓÔ ÙÔ˘ Ì·ÛÙÔ‡ Î·È ÙˆÓ ̂ ÔıËÎÒÓ ÛÙÈ˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜, ·Ï-
Ï¿ Î·È ÙÔ˘ ÚÔÛÙ¿ÙË ÛÙÔ˘˜ ¿ÓÙÚÂ˜ (Breast Cancer Linkage Consortium 1999). ™ÙËÓ ·ÚÔ‡Û· ÌÂÏ¤ÙË,
ÌÂ ÙË ¯Ú‹ÛË ÙË˜ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›·˜ multiplex-PCR ·ÓÈ¯ÓÂ‡ıËÎ·Ó Î·È Ù·˘ÙÔÔÈ‹ıËÎ·Ó Ì›· ÏËıÒÚ· Ô-
Ï˘ÌÔÚÊÈÛÌÒÓ Î·È  ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂˆÓ ÛÙ· ÁÔÓ›‰È·  BRCA1 / BRCA2 ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ Î·ÚÎ›ÓÔ ÙÔ˘ Ì·ÛÙÔ‡ Î·È
ÙˆÓ ̂ ÔıËÎÒÓ (¶›Ó·Î·˜ 1). ∂ÈÏ¤ÔÓ, Î·Ù·ÁÚ¿ÊËÎ·Ó ÔÈ ·ıÔÁfiÓÂ˜ ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ Ô˘ Ù·˘ÙÔÔÈ‹ıËÎ·Ó
ÛÙ· ÁÔÓ›‰È· ·˘Ù¿ (¶›Ó·Î·˜ 2) Î·ıÒ˜ Î·È Î·È ÌË-Î·ÙËÁÔÚÈÔÔÈËÌ¤Ó· ÌÂÙ·ÏÏ¿ÁÌ·Ù· Ô˘ Ù·˘ÙÔÔÈ‹-
ıËÎ·Ó ÛÙ· ÁÔÓ›‰È· BRCA1 &  µRCA2 (¶›Ó·Î·˜ 3). ŸÛÔÓ ·ÊÔÚ¿ ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ BRCA1, Ë ÛËÌÂÈ·Î‹ ÌÂ-
Ù¿ÏÏ·ÍË G1738R ¤¯ÂÈ ·ÓÈ¯ÓÂ˘ıÂ› ÛÙÔ ÂÓ ÏfiÁˆ ÁÔÓ›‰ÈÔ ÛÂ 14 ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈÂ˜ ·ÁÎÔÛÌ›ˆ˜ ·fi ÙÈ˜ ÔÔ›Â˜
ÔÈ ¤ÓÙÂÎ· Â›Ó·È ∂ÏÏËÓÈÎ‹˜ Î·Ù·ÁˆÁ‹˜. ∞fi ÙÈ˜ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈÂ˜ ·˘Ù¤˜ ÔÈ ÔÎÙÒ ¤¯Ô˘Ó ·ÓÈ¯ÓÂ˘ıÂ› ÛÙÔ ÂÚ-
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Á·ÛÙ‹ÚÈÔ ªÔÚÈ·Î‹˜ ¢È·ÁÓˆÛÙÈÎ‹˜ ÙÔ˘ ∂.∫.∂.º.∂ ¢ËÌfiÎÚÈÙÔ˜. ∏ Ù·˘ÙÔÔ›ËÛË ÙˆÓ ÁÔÓÈ‰ÈˆÌ·ÙÈÎÒÓ
·˘ÙÒÓ ÂÚÈÔ¯ÒÓ, ÛÂ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÌÂ ¿ÏÏÂ˜ ÌÔÚÈ·Î¤˜ ÌÂıfi‰Ô˘˜ ‰‡Ó·Ù·È Ó· Û˘Ì‚¿ÏÏÔ˘Ó ÛÙËÓ ÚfiÏË„Ë
Î·È ÚfiÁÓˆÛË ‰È·ÊfiÚˆÓ ÌÔÚÊÒÓ Î·ÚÎ›ÓÔ˘ ÙÔ˘ Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎÔ‡ ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓÙÔ˜.

¶›Ó·Î·˜ 1
º·ÈÓfiÙ˘ÔÈ Î·È ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ Ô˘ Ù·˘ÙÔÔÈ‹ıËÎ·Ó ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Î·ÚÎ›ÓÔ Ì·ÛÙÔ‡ / ˆÔıËÎÒÓ ÛÙ·
ÁÔÓ›‰È· BRCA1 / BRCA2
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¶›Ó·Î·˜ 2
¶·ıÔÁfiÓÂ˜ ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ Ô˘ Ù·˘ÙÔÔÈ‹ıËÎ·Ó ÛÙ· ÁÔÓ›‰È·  BRCA1 / BRCA2 
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¶›Ó·Î·˜ 3
¶ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ› Î·È ÌË-Î·ÙËÁÔÚÈÔÔÈËÌ¤Ó· ÌÂÙ·ÏÏ¿ÁÌ·Ù· Ô˘ Ù·˘ÙÔÔÈ‹ıËÎ·Ó ÛÙ· ÁÔÓ›‰È·

BRCA1 &  µRCA2 
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a Polymorphism within the beta-promoter sequence of BRCA1 (accession number U37574).
b Previously published mutations by us are also included in order to give a complete figure of the observed mutations in Greek

population for future use as markers.
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ª¤ÚÔ˜ ÙˆÓ ·ÔÙÂÏÂÛÌ¿ÙˆÓ ·˘ÙÒÓ ‰ËÌÔÛÈÂ‡ıËÎ·Ó ÛÙ· ÂÚÈÔ‰ÈÎ¿ Cancer Research, European
Journal of Cancer, International Journal of Cancer, ÂÓÒ ¤¯ÂÈ ÔÏÔÎÏËÚˆıÂ› Ë Û˘ÁÁÚ·Ê‹ ÙÔ˘ ¿ÚıÚÔ˘
Û¯ÂÙÈÎ¿ ÌÂ ÙË ÌÂÙ¿ÏÏ·ÍË G1738R ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›Ô˘ BRCA1.  ¢‡Ô ÂÈÏ¤ÔÓ ¿ÚıÚ· ‚Ú›ÛÎÔÓÙ·È ˘fi ÚÔÂ-
ÙÔÈÌ·Û›· Û¯ÂÙÈÎ¿ ÌÂ ÙË ÌÂÙ¿ÏÏ·ÍË 5382insC Î·È ÙË ÛÙ·ÙÈÛÙÈÎ‹ ÌÂÏ¤ÙË fiÏˆÓ ÙˆÓ ·Ú·¿Óˆ ÌÂÙ·ÏÏ¿-
ÍÂˆÓ. ∆· ·Ú·¿Óˆ ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ¤¯Ô˘Ó ·ÚÔ˘ÛÈ·ÛÙÂ› ÛÂ Ì›· ÛÂÈÚ¿ Û˘ÓÂ‰Ú›ˆÓ (µÏ. ¶·Ú. 7, ¶·-
ÚÔ˘ÛÈ¿ÛÂÈ˜ ÛÂ ∂ÈÛÙËÌÔÓÈÎ¿ ™˘Ó¤‰ÚÈ·).

5.2.1.2  °ÔÓ›‰È· Û¯ÂÙÈ˙fiÌÂÓ· ÌÂ Î·ÚÎ›ÓÔ ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ (ÁÔÓ›‰ÈÔ RET)

∆Ô Û‡Ó‰ÚÔÌÔ Multiple Endocrine Neoplasia type 2 (MEN2) ÔÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÂ ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ ÛÙÔ ÔÁÎÔ-
Î·Ù·ÛÙ·ÏÙÈÎfi ÁÔÓ›‰ÈÔ RET ÙÔ ÔÔ›Ô ‚Ú›ÛÎÂÙ·È ÛÙÔ ¯ÚˆÌfiÛˆÌ· 10. OÈ ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ ·˘Ù¤˜ Â›Ó·È ˘-
Â‡ı˘ÓÂ˜ ÁÈ· ÂÌÊ¿ÓÈÛË Î·ÚÎ›ÓÔ˘ ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ Î·È ÛÂ ÔÚÈÛÌ¤ÓÂ˜ ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ Î·È Î·ÚÎ›ÓÔ˘ ÙˆÓ
ÂÈÓÂÊÚÈ‰›ˆÓ. ™ÙËÓ ·ÚÔ‡Û· ÌÂÏ¤ÙË ÛÂ Û‡ÓÔÏÔ 60 ÔÈÎÔÁÂÓÂÈÒÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ Ì˘ÂÏÔÂÈ‰¤˜ Î·ÚÎ›ÓˆÌ·
ÙÔ˘ ı˘ÚÔÂÈ‰Ô‡˜ ·Ó·Ï‡ıËÎ·Ó Ù·  ÂÍÒÓÈ· 8, 10, 11, 13, 14, 15 Î·È 16. ∆· ÂÍÒÓÈ· ·˘Ù¿ Â›Ó·È Ù· ÌÔÓ·‰È-
Î¿ ÛÙ· ÔÔ›·, ÌÂ ‚¿ÛË ÙË ‰ÈÂıÓ‹ ‚È‚ÏÈÔÁÚ·Ê›·, ¤¯Ô˘Ó Î·Ù·ÁÚ·ÊÂ› ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ Ô˘ ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó MEN2.
™Ù· ÂÍÒÓÈ· ·˘Ù¿ ·ÓÈ¯ÓÂ‡ıËÎ·Ó ÔÈ ·ıÔÁfiÓÂ˜ ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ V804L, G533C(1597G>T), Y791F Î·È ¿Ï-
ÏÂ˜ ÛÂ ‰È¿ÊÔÚÂ˜ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈÂ˜. ∞Í›˙ÂÈ È‰È·›ÙÂÚ· Ó· ÛËÌÂÈˆıÂ› fiÙÈ Ë ÌÂÙ¿ÏÏ·ÍË G533C Ù·˘ÙÔÔÈ‹ıËÎÂ
ÛÂ 8 ÌË Û¯ÂÙÈ˙fiÌÂÓÂ˜ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈÂ˜ ÌÂ ÈÛÙÔÚÈÎfi Î·ÚÎ›ÓÔ˘ ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜. ∂ÔÌ¤Óˆ˜ ÚfiÎÂÈÙ·È ÁÈ· Ì›·
·ıÔÁfiÓÔ ÌÂÙ¿ÏÏ·ÍË È‰È·ÈÙ¤Úˆ˜ Û˘¯Ó‹ ÛÙÔÓ ÂÏÏËÓÈÎfi ÏËı˘ÛÌfi Î·È  ¤¯ÂÈ ·Ó·ÊÂÚıÂ›  ·ÁÎÔÛÌ›ˆ˜
ÌfiÓÔ ÌÈ· ÊÔÚ¿ (Da Silva AM et al, 2003). °È· Ó· ÌÂÏÂÙËıÂ› ÂÚ·ÈÙ¤Úˆ Ë 1597G>T Û˘ÏÏ¤Á¯ıËÎ·Ó
‰Â›ÁÌ·Ù· 56 Û˘ÁÁÂÓÒÓ ÙˆÓ ÔÈÎÔÁÂÓÂÈÒÓ ·˘ÙÒÓ. ÃÚËÛÈÌÔÔÈÒÓÙ·˜ ÙËÓ ÙÂ¯ÓÈÎ‹ ÙÔ˘ DNA sequencing
ÔÈ ·ÏfiÙ˘ÔÈ ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ·˘ÙÒÓ ÌÂÏÂÙ‹ıËÎ·Ó Î·È Ù· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ¤‰ÂÈÍ·Ó fiÙÈ fiÏÔÈ ÔÈ ·ÛıÂÓÂ›˜
Ô˘ Ê¤ÚÔ˘Ó ÙËÓ 1597G>T ¤¯Ô˘Ó ÙÔÓ ›‰ÈÔ ·ÏfiÙ˘Ô Â·ÏËıÂ‡ÔÓÙ·˜ ÙËÓ ·Ú¯ÈÎ‹ ˘fiıÂÛË. ∏ ¤ÁÎ·ÈÚË
·Ó›¯ÓÂ˘ÛË ÙˆÓ ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂˆÓ ·˘ÙÒÓ ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ‹ Û˘ÁÁÂÓÂ›˜ ÙÔ˘˜ Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÂÎÙÔÌ‹ ÛÙÔ˘˜ ÊÔ-
ÚÂ›˜ ÙˆÓ ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂˆÓ Î·È ÙÂÏÈÎ¿ ÛÙËÓ Ï‹ÚË ·ÓÙÈÌÂÙÒÈÛË ÙÔ˘ Î·ÚÎ›ÓÔ˘. √È ˘ÁÈÂ›˜ Û˘ÁÁÂÓÂ›˜ ÌË-ÊÔ-
ÚÂ›˜ ÂÌ›ÙÔ˘Ó ÛÙ·ÙÈÛÙÈÎ¿ ÛÙËÓ Èı·ÓfiÙËÙ· ÙÔ˘ ÁÂÓÈÎÔ‡ ÏËı˘ÛÌÔ‡ ÁÈ· ·Ó¿Ù˘ÍË Î·ÚÎ›ÓÔ˘ ÙÔ˘ ı˘-
ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜. 

∆· ·Ú·¿Óˆ ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· Û¯ÂÙÈÎ¿ ÌÂ ÙË ÌÂÙ¿ÏÏ·ÍË G533C ¤¯Ô˘Ó  ‰ËÌÔÛÈÂ˘ıÂ› ÛÙÔ ÂÚÈÔ‰ÈÎfi
Clinical Endocrinology – Oxford. ª›· ‰ËÌÔÛ›Â˘ÛË Û¯ÂÙÈÎ¿ ÌÂ ÙË V804L ¤¯ÂÈ ̆ Ô‚ÏËıÂ› ÛÙÔ  ∂uropean
Journal of Endocrinology Î·È Ì›· ÙÚ›ÙË Â›Ó·È ˘fi Û˘ÁÁÚ·Ê‹ (‚Ï¤Â ˘ÔÛËÌÂÈÒÛÂÈ˜ Ù¤ÏÔ˜ ÎÂÈÌ¤ÓÔ˘).

5.2.2  ¶ÚÔ‰È¿ıÂÛË ÛÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË Î·È ÚfiÏÔ˜ ÁÔÓÈ‰›ˆÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡ ‚ÈÔÌÂÙ·ÌfiÚÊˆ-
ÛË˜ (·ÔÙÔÍÈÎÔÔ›ËÛË˜) ¯ËÌÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ

∆· ÙÂÏÂ˘Ù·›· ¯ÚfiÓÈ· ÙÔ ÂÚÂ˘ÓËÙÈÎfi ÂÓ‰È·Ê¤ÚÔÓ ÂÈÎÂÓÙÚÒÓÂÙ·È ÛÂ ÁÔÓ›‰È· Ù· ÚÔ˚fiÓÙ· ÙˆÓ ÔÔ›-
ˆÓ Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ÙÔ˘˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ ‚ÈÔÌÂÙ·ÌfiÚÊˆÛË˜ ÍÂÓÔ‚ÈˆÙÈÎÒÓ Ô˘ÛÈÒÓ Î·È ÌÂ ÙË Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÁÂ-
ÓÂÙÈÎÒÓ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÒÓ (Î·È ÂÏÏÂ›„ÂˆÓ) ÁÔÓÈ‰›ˆÓ Ô˘ Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó ÛÙÔ˘˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ ·ÔÙÔÍÈÎÔ-
Ô›ËÛË˜ Ô˘ÛÈÒÓ, ÌÂ ÙËÓ ÂÓ‰ÔÁÂÓ‹ Â˘·ÈÛıËÛ›· ÛÂ ÙÔÍÈÎ¤˜ Ô˘Û›Â˜. √È ÙÚ·ÓÛÊÂÚ¿ÛÂ˜ ÙË˜ ÁÏÔ˘Ù·ıÂÈfiÓË˜
(GSTs), ·ÔÙÂÏÔ‡Ó ¤Ó· Ù¤ÙÔÈÔ ·Ú¿‰ÂÈÁÌ· (Their et al. 2003). ŒÓ· ·fi Ù· Ì¤ÏË ÙË˜ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈ·˜ ÙˆÓ
ÙÚ·ÓÛÊÂÚ·ÛÒÓ ÙË˜ ÁÏÔ˘Ù·ıÂÈfiÓË˜, ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ GSTT1 ÂÌÊ·Ó›˙ÂÈ ÁÂÓÂÙÈÎfi ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌfi ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ
·ÙfiÌˆÓ. ™˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤Ó·, ÙÔ ÔÌfi˙˘ÁÔ ¤ÏÏÂÈÌÌ· (·ÚÓËÙÈÎfi˜ ÁÔÓfiÙ˘Ô˜, null) ÙˆÓ ÁÔÓÈ‰›ˆÓ GST∆1 Î˘-
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Ì·›ÓÂÙ·È ·fi 10%-30% ·Ó¿ÏÔÁ· ÌÂ ÙËÓ ÂıÓfiÙËÙ· Î·È Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ÂÏÏÈ‹ ÈÎ·ÓfiÙËÙ· ·ÔÙÔÍÈÎÔÔ›-
ËÛË˜ ‰È·ÊfiÚˆÓ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ, fiˆ˜ ÁÈ· ·Ú¿‰ÂÈÁÌ· ÙˆÓ ÔÏ˘Î˘ÎÏÈÎÒÓ ·ÚˆÌ·ÙÈÎÒÓ ˘-
‰ÚÔÁÔÓ·ÓıÚ¿ÎˆÓ (.¯. ‚ÂÓ˙Ô[·]˘Ú¤ÓÈÔ) (Norppa  et al. 1995, Strange 1998, Bernardini et al. 2002).
∆· ÙÂÏÂ˘Ù·›· ¯ÚfiÓÈ·, ·ÚÎÂÙ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÂÈÎÂÓÙÚÒÓÔÓÙ·È ÛÙË Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÙÔ˘ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ‡ ÛÙÔ ÁÔÓ›-
‰ÈÔ GSTT1 ÌÂ ÙËÓ ·ÁÁÂÈÔÁ¤ÓÂÛË Î·È ‰È¿ÊÔÚÂ˜ ÌÔÚÊ¤˜ Î·ÚÎ›ÓÔ˘ (.¯. Î·ÚÎ›ÓÔ˘ ÙÔ˘ Ì·ÛÙÔ‡ Î·È ÓÂ‡-
ÌÔÓ·) (ªedeiros et al. 2004, Sobti et al. 2004). °È· ÙÔÓ ÏfiÁÔ ·˘Ùfi, ÂÍÂÙ¿ÛÙËÎÂ Â¿Ó Ë ÂÓ‰ÔÁÂÓ‹˜ Â˘·È-
ÛıËÛ›· ÛÂ Â›Â‰Ô ̄ ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ Î·È ·ÓÙ·ÏÏ·ÁÒÓ ·‰ÂÏÊÒÓ ̄ ÚˆÌ·Ù›‰ˆÓ (SCEs, Sister
Chromatid Exchanges) Û˘Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ÙÔÓ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌfi ÛÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ GSTT1. ™˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤Ó· ¤ÁÈÓÂ
Û‡ÁÎÚÈÛË ÙÔ˘ ·ÚÈıÌÔ‡ ÙˆÓ Â·ÁfiÌÂÓˆÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ Î·È ÙˆÓ SCEs ÌÂÙ·Í‡ ‰ÔÙÒÓ Ô˘ Ê¤ÚÔ˘Ó ÙÔ ÁÔ-
Ó›‰ÈÔ GSTT1 (GSTT1+) ÌÂ ‰fiÙÂ˜ Ô˘ ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ·ÚÓËÙÈÎfi ÁÔÓfiÙ˘Ô (GSTT1 null genotype, GSTT1).
√È ÁÂÓÂÙÈÎÔ› ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ› ÚÔÛ‰ÈÔÚ›ÛÙËÎ·Ó ÌÂÙ¿ ·fi ·ÔÌfiÓˆÛË ÁÂÓÂÙÈÎÔ‡ ˘ÏÈÎÔ‡ ·fi ÂÚÈÊÂ-
ÚÈÎfi ·›Ì· Î·È ÙËÓ ÂÊ·ÚÌÔÁ‹ ÙË˜ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›·˜ PCR (multiplex PCR). ∂ÈÏ¤ÔÓ, ‰ÈÂÚÂ˘Ó‹ıËÎÂ Â¿Ó Ô
ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌfi˜ ÛÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ GSTT1 ÂËÚÂ¿˙ÂÈ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÙÔÓ ·ÚÈıÌfi ·ÓÙ·ÏÏ·Á‹˜ ·‰ÂÏÊÒÓ ¯ÚˆÌ·Ù›-
‰ˆÓ ÌÂÙ¿ ·fi ¤ÎıÂÛË ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎfi ·Ú¿ÁÔÓÙ· ÙË˜ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈ·˜ ÙˆÓ ÔÏ˘Î˘ÎÏÈÎÒÓ ·ÚˆÌ·ÙÈÎÒÓ ˘-
‰ÚÔÁÔÓ·ÓıÚ¿ÎˆÓ, fiˆ˜ ÙÔ ‚ÂÓ˙Ô[·]˘Ú¤ÓÈÔ (Bernardini et al. 2002, Medeiros et al. 2004, Nelson et
al. 1995, Norppa et al. 1995, Sobti et al. 2004, Tsutsida & Sato 1992).

∆· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÙË˜ ·ÚÔ‡Û·˜ ÌÂÏ¤ÙË˜ ¤‰ÂÈÍ·Ó ˆ˜ ÌÂ ÙË ¯Ú‹ÛË ÙË˜ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›·˜ PCR ‚Ú¤ıË-
Î·Ó 34 ‰fiÙÂ˜ ÔÈ ÔÔ›ÔÈ Ê¤ÚÔ˘Ó ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ GSTT1 Î·È 6 ÔÈ ÔÔ›ÔÈ ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ·ÚÓËÙÈÎfi ÁÔÓfiÙ˘Ô ˆ˜
ÚÔ˜ ÙÔ GSTT1. ∆· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù·, ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙ÔÓÙ·È ÛÙÔÓ ¶›Ó·Î· 4. ªÂÙ¿ ·fi Û‡ÁÎÚÈÛË ÙÔ˘ ÂÓ‰ÔÁÂ-
ÓÔ‡˜ ·ÚÈıÌÔ‡ ÙˆÓ SCEs/Î‡ÙÙ·ÚÔ ÛÙÔ˘˜ ‰fiÙÂ˜ ·˘ÙÔ‡˜, ‰ÂÓ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ ÛÙ·ÙÈÛÙÈÎÒ˜ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ‰È·-
ÊÔÚ¿ ÛÙÔÓ ·ÚÈıÌfi ÙˆÓ SCEs. ∆Ô ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ·˘Ùfi Ê·ÓÂÚÒÓÂÈ ˆ˜ Ë ÂÓ‰ÔÁÂÓ‹˜ Â˘·ÈÛıËÛ›· Î¿ıÂ ·-
ÙfiÌÔ˘ ÛÂ Â›Â‰Ô SCEs ‰Â Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ÁÂÓÂÙÈÎfi ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌfi ÛÙÔ ˘fi ÌÂÏ¤ÙË ÁÔÓ›‰ÈÔ. ∂ÈÏ¤ÔÓ,
Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈ‹ıËÎÂ Û‡ÁÎÚÈÛË ÙˆÓ ̄ ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ ÌÂÙ·Í‡ ‰ÔÙÒÓ GSTT1+  Î·È GSTT1-
ÛÂ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ Ô˘ Â›¯·Ó ̆ ÔÛÙÂ› ¤ÎıÂÛË ÛÂ ‚ÂÓ˙Ô[·]˘Ú¤ÓÈÔ
0.01mM. ∆· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÙˆÓ ÂÈÚ·Ì¿ÙˆÓ ·˘ÙÒÓ ¤‰ÂÈÍ·Ó fiÙÈ ‰Â ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ ÛÙ·ÙÈÛÙÈÎÒ˜ ÛËÌ·-
ÓÙÈÎ‹ ‰È·ÊÔÚ¿ ÛÙÔÓ ·ÚÈıÌfi ÙˆÓ ̄ ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ/Î‡ÙÙ·ÚÔ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ·ÚÓËÙÈÎÒÓ Î·È ÙˆÓ
ıÂÙÈÎÒÓ ˆ˜ ÚÔ˜ ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ GSTT1 ‰ÔÙÒÓ. EÈÏ¤ÔÓ, ‰ÂÓ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ ÛÙ·ÙÈÛÙÈÎÒ˜ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ‰È·-
ÊÔÚ¿ Ô‡ÙÂ ÛÙÔÓ ·ÚÈıÌfi ÙˆÓ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ. ∏ Û‡ÁÎÚÈÛË Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈ‹ıËÎÂ ÙfiÛÔ ÛÙË
Ê¿ÛË ÙË˜ ÌÂÙ¿Ê·ÛË˜, fiÛÔ Î·È ÛÙË Ê¿ÛË G2 ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘ ÌÂ ÙË Ì¤ıÔ‰Ô ÙË˜ ÚfiˆÚË˜ ¯Úˆ-
ÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ‹˜ Û˘Ì‡ÎÓˆÛË˜ (PCC) ·ÚÔ˘Û›· Î·ÏÈÎÔ˘Ï›ÓË˜. ª¤ÚÔ˜ ÙˆÓ ·ÔÙÂÏÂÛÌ¿ÙˆÓ ·˘Ù‹˜ ÙË˜ ÌÂ-
Ï¤ÙË˜ ·ÚÔ˘ÛÈ¿ÛÙËÎÂ ÛÂ ∂˘Úˆ·˚Îfi ∂ÈÛÙËÌÔÓÈÎfi ™˘Ó¤‰ÚÈÔ (35th Annual Meeting of the European
Environmental Mutagen Society – Environment and Human Genetic Disease-Causes, mechanisms and
effects), Ô˘ Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈ‹ıËÎÂ ÛÙËÓ ∫ˆ ÙÔÓ πÔ‡ÏÈÔ ÙÔ˘ 2005. (µÏ. ¶·Ú. 7).
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¶›Ó·Î·˜ 4 
∞fi 40 ˘ÁÈÂ›˜ ‰fiÙÂ˜ Ô˘ ÌÂÏÂÙ‹ıËÎ·Ó ÔÈ 6 ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô˘Ó ·ÚÓËÙÈÎfi Ê·ÈÓfiÙ˘Ô ˆ˜ ÚÔ˜ ÙÔ GSTT1

ÁÔÓ›‰ÈÔ. ªÂÙ¿ ·fi Û‡ÁÎÚÈÛË ÙË˜ Ì¤ÛË˜ ÙÈÌ‹˜ ÙÔ˘ ·ÚÈıÌÔ‡ ÙˆÓ SCEs (Ì¤ÙÚËÛË 50 Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÛÂ Î¿ıÂ
‰fiÙË) ‰ÂÓ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ ÛÙ·ÙÈÛÙÈÎÒ˜ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ‰È·ÊÔÚ¿ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ‰ÔÙÒÓ ÌÂ ·ÚÓËÙÈÎfi Î·È ıÂÙÈÎfi
Ê·ÈÓfiÙ˘Ô ˆ˜ ÚÔ˜ ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ GSTT1.
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Donor GSTT1 genotype Mean Value of SCEs/Cell ±SD
1 + 7,40±0,7
2 - 8,47±1,1
3 + 7,60±0,8
4 + 6,80±0,7
5 + 5,10±0,9
6 + 7,60±0,8
7 + 8,10±1,1
8 + 6,50±0,9
9 + 7,45±0,8
10 + 6,32±0,9
11 + 6,97±0,7
12 + 7,80±0,9
13 - 6,50±0,8
14 + 5,70±0,7
15 + 5,56±0,9
16 - 7,35±1,0
17 + 6,52±0,9
18 + 6,18±0,8
19 + 8,14±0,9
20 + 5,52±0,7
21 + 6,20±0,9
22 - 5,60±0,9
23 - 6,20±0,8
24 + 4,69±0,6
25 + 5,12±0,9
26 + 6,59±0,8
27 + 5,80±0,7
28 + 5,90±0,7
29 + 6,20±0,8
30 + 6,20±0,9
31 - 6,53±0,5
32 + 5,80±0,2
33 + 6,97±0,8
34 + 5,50±0,6
35 + 5,20±0,9
36 + 5,58±0,7
37 + 6,36±1,0
38 + 7,00±0,9
39 + 5,81±0,8
40 + 7,10±0,9

AnaptEpagKARKINOU.qxt  27-06-07  16:24  Page 43



5.3   °ÂÓÂÙÈÎ‹ ÚÔ‰È¿ıÂÛË ÛÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË Î·È ÌË¯·ÓÈÛÌÔ› ·ÎÙÈÓÔÂ˘·ÈÛıË-
Û›·˜

∞fi ‚È‚ÏÈÔÁÚ·ÊÈÎ¿ ‰Â‰ÔÌ¤Ó· Â›Ó·È ÁÓˆÛÙfi˜ Ô Û˘Û¯ÂÙÈÛÌfi˜ ÙË˜ (G2) ·ÎÙÈÓÔÂ˘·ÈÛıËÛ›·˜ ÌÂ ÙË ÁÂ-
ÓÂÙÈÎ‹ ÚÔ‰È¿ıÂÛË ÛÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË. Ã·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎfi ·Ú¿‰ÂÈÁÌ· ÁÂÓÂÙÈÎ‹˜ ‰È·Ù·Ú·¯‹˜ Ô˘ ̄ ·-
Ú·ÎÙËÚ›˙ÂÙ·È ·fi Â˘·ÈÛıËÛ›· ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ fiˆ˜ ¯ËÌÈÎ¤˜ Ô˘Û›Â˜ Î·È ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û· ·-
ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›· ·ÔÙÂÏÂ› ÙÔ Û‡Ó‰ÚÔÌÔ ∞Ù·Í›·˜ ∆ËÏ·ÁÁÂÈÂÎÙ·Û›·˜ (∞∆, Ataxia Telangiectasia). ÀÔÏÔÁ›-
˙ÂÙ·È fiÙÈ 1% ÙÔ˘ ÁÂÓÈÎÔ‡ ÏËı˘ÛÌÔ‡ Â›Ó·È ÂÙÂÚfi˙˘ÁÔÈ ÁÈ· ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ ∞∆ª, ·Ó Î·È ÎÏÈÓÈÎ¿ Â›Ó·È ÌË
‰È·ÎÚÈÙÔ› ·fi Ù· Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ ¿ÙÔÌ·, Î·È ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô˘Ó ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Î›Ó‰˘ÓÔ ÂÌÊ¿ÓÈÛË˜ Î·ÚÎ›ÓÔ˘ Î·-
Ù¿ ÙËÓ ÂÓËÏÈÎ›ˆÛË. ∂È‰ËÌÈÔÏÔÁÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ¤¯Ô˘Ó ‰Â›ÍÂÈ fiÙÈ ÛÂ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈÂ˜ ÌÂ ∞∆ ÔÈ ÂÙÂÚfi˙˘ÁÂ˜ Á˘-
Ó·›ÎÂ˜ Â›¯·Ó 5 ÊÔÚ¤˜ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Î›Ó‰˘ÓÔ ÂÌÊ¿ÓÈÛË˜ Î·ÚÎ›ÓÔ˘ ÙÔ˘ Ì·ÛÙÔ‡ Î·È Ë ÂÌÊ¿ÓÈÛ‹ ÙÔ˘ ‹Ù·Ó 6,6
ÊÔÚ¤˜ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË ÛÂ Á˘Ó·›ÎÂ˜ ¿Óˆ ÙˆÓ 60 ÂÙÒÓ. ∆Ô ÁÔÓ›‰ÈÔ ∞∆ª Â‰Ú¿˙ÂÙ·È ÛÙÔ ¯ÚˆÌfiÛˆÌ· 11 ÛÙË
ı¤ÛË q22.23 Î·È ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÂ˜ ·fi 300 ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎ¤˜ ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ ¤¯Ô˘Ó ‚ÚÂıÂ› ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ∞∆
‰È·ÛÎÔÚÈÛÌ¤ÓÂ˜ ÛÂ fiÏÔ ÙÔ Ì‹ÎÔ˜ ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›Ô˘. ∆Ô ÌÂÁ¿ÏÔ Ì¤ÁÂıÔ˜ ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›Ô˘, Ë ÔÏ˘ÏÔÎfiÙËÙ¿
ÙÔ˘ Î·È Ë ¤ÏÏÂÈ„Ë ÛËÌÂ›ˆÓ ̆ „ËÏÔ‡ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ ÁÈ· ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜, Î·ıÒ˜ Î·È Ô ÂÚÈÔÚÈÛÌ¤ÓÔ˜ ·ÚÈıÌfi˜ ÙˆÓ
ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂˆÓ Ô˘ ·ÓÈ¯ÓÂ‡ÂÈ Ë ‰ÔÎÈÌ·Û›· ÚfiˆÚÔ˘ ÙÂÚÌ·ÙÈÛÌÔ‡ ÙË˜ ÚˆÙÂ˚ÓÔÛ‡ÓıÂÛË˜ ·ÔÙÂÏÔ‡Ó
Úfi‚ÏËÌ· ÛÙËÓ ¤ÚÂ˘Ó· Î·È ÛÙËÓ Ù·˘ÙÔÔ›ËÛË ÙˆÓ ÂÙÂÚfi˙˘ÁˆÓ ·ÙfiÌˆÓ. ∂Ó·ÏÏ·ÎÙÈÎ¤˜ Ì¤ıÔ‰ÔÈ ·Ó›-
¯ÓÂ˘ÛË˜ ÙˆÓ ÂÙÂÚfi˙˘ÁˆÓ ·ÙfiÌˆÓ ÌÔÚÔ‡Ó Ó· ·ÔÙÂÏ¤ÛÔ˘Ó ÂÈÁÔÓÈ‰È·Î¤˜ ÂÎÊÚ¿ÛÂÈ˜, fiˆ˜ Ë ·˘ÍË-
Ì¤ÓË Â˘·ÈÛıËÛ›· ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜, Î·ıÒ˜ Î·È Ë ·ÔÚ‡ıÌÈÛË ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡
Î‡ÎÏÔ˘ fiˆ˜ Ô MPF (Mitosis Promoting Factor). 

ªÂ ÛÎÔfi ÙËÓ ·Ó›¯ÓÂ˘ÛË ÙˆÓ ÂÙÂÚfi˙˘ÁˆÓ ∞∆ ·ÙfiÌˆÓ Î·ıÒ˜ Î·È ÙË ÌÂÏ¤ÙË ÙˆÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ Â˘·È-
ÛıËÛ›·˜ ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Î·È ÂÓ‰Â¯ÔÌ¤Óˆ˜ ÛÂ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ÙÔ˘ Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎÔ‡ ÂÚÈ-
‚¿ÏÏÔÓÙÔ˜ Î·È ÙË ÁÂÓÂÙÈÎ‹ ÚÔ‰È¿ıÂÛË ÛÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË, ÂÏ¤Á¯ıËÎÂ (1) ·Ó Â›Ó·È ‰˘Ó·Ù‹ Ë ·Ó›-
¯ÓÂ˘ÛË ÂÙÂÚfi˙˘ÁˆÓ ∞∆ ·ÙfiÌˆÓ Ô˘ ÂÎÙ›ıÂÓÙ·È ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ÛÙÔ Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎfi ÙÔ˘˜
ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓ ÌÂ ‚¿ÛË ÙË Â˘·ÈÛıËÛ›· Ô˘ ÂÎÊÚ¿˙Ô˘Ó ÌÂÙ¿ ·fi ¤ÎıÂÛË ÛÂ ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û· ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›· in
vitro ÙˆÓ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ Î·È (2) ÔÈ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ› ÛÙÔ˘˜ ÔÔ›Ô˘˜ ˘fiÎÂÈÙ·È Ë ·˘-
ÍËÌ¤ÓË Â˘·ÈÛıËÛ›· ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ·ÙfiÌˆÓ ÌÂ ÚÔ‰È¿ıÂÛË ÛÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË.

¶Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈ‹ıËÎ·Ó ÂÈÚ¿Ì·Ù· ÁÈ· ÙËÓ Èı·Ó‹ Û˘Û¯¤ÙÈÛË ˘ÂÚÂ˘·ÈÛıËÛ›·˜ ÛÙÈ˜ ÈÔÓÙ›˙Ô˘ÛÂ˜ ·-
ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›Â˜ Î·È ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Î·È ÙË ÁÂÓÂÙÈÎ‹ ÚÔ‰È¿ıÂÛË ÛÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË. ∏
ÁÓÒÛË ÙˆÓ ÁÂÓÂÙÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ Ô˘ Î·ıÔÚ›˙Ô˘Ó ÙËÓ ·˘ÍËÌ¤ÓË Â˘·ÈÛıËÛ›· ÛÙËÓ ÈÔÓÙ›˙Ô˘Û· ·ÎÙÈ-
ÓÔ‚ÔÏ›· Â›Ó·È ‰˘Ó·ÙfiÓ Ó· ·ÔÙÂÏ¤ÛÂÈ ÙÔ ··Ú·›ÙËÙÔ ‚ÈÔÏÔÁÈÎfi ˘fi‚·ıÚÔ ÁÈ· ÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË ÌÂıÔ‰Ô-
ÏÔÁÈÒÓ, ÒÛÙÂ Ó· ·ÓÈ¯ÓÂ‡ÔÓÙ·È Ì¤ÏË Ô˘ ÂÎÙ›ıÂÓÙ·È Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎ¿ ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜  ÌÂ
˘ÂÚÂ˘·ÈÛıËÛ›· ÛÙËÓ ¤ÎıÂÛË ÛÂ ·˘ÙÔ‡˜ Î·È ÂÓ‰Â¯ÔÌ¤Óˆ˜ ÌÂ ÁÂÓÂÙÈÎ‹ ÚÔ‰È¿ıÂÛË ÛÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤-
ÓÂÛË. £· ‰È·ÈÛÙÒÓÂÙ·È ÂÔÌ¤Óˆ˜ Î·Ù¿ fiÛÔÓ Ô ÂÓ ÏfiÁˆ ÂÚÁ·˙fiÌÂÓÔ˜ ·Ó‹ÎÂÈ ÛÂ Î¿ÔÈ· ÔÌ¿‰· ÙÔ˘
ÏËı˘ÛÌÔ‡ ˘„ËÏ‹˜ ÂÈÎÈÓ‰˘ÓfiÙËÙ·˜.

™˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤Ó·, ÂÍÂÙ¿ÛÙËÎÂ ·Ó ÔÈ ‰È·‰ÈÎ·Û›Â˜ ÂÈ‰ÈfiÚıˆÛË˜ ÙÔ˘ DNA ‹ Ë Î·Ù¿ÚÁËÛË ÙÔ˘ ÛËÌÂ›Ô˘
ÂÏ¤Á¯Ô˘ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘ ÛÙËÓ G2-Ê¿ÛË Î·È Ë Â›ÛÔ‰Ô˜ ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÛÙË Ì›ÙˆÛË ·›˙Ô˘Ó ÛË-
Ì·ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÛÙÔ˘˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ Â˘·ÈÛıËÛ›·˜ ÙˆÓ ∞∆ ·ÙfiÌˆÓ Î·È ÁÂÓÂÙÈÎ‹˜ ÚÔ‰È¿ıÂÛË˜ ÛÙËÓ Î·Ú-
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ÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË. °È· ÙÔÓ ÛÎÔfi ·˘Ùfi ·Ó·Ï‡ıËÎ·Ó ÔÈ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ¤˜ ·ÏÏÔÈÒÛÂÈ˜ ÛÙË ÌÂÙ¿Ê·ÛË ÛÂ ÏÂÌ-
ÊÔÎ‡ÙÙ·Ú· ∞∆ ÔÌÔ˙˘ÁˆÙÒÓ, ÂÙÂÚÔ˙˘ÁˆÙÒÓ Î·È Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ ÌÂÙ¿ ·fi ·ÎÙÈÓÔ‚fiÏËÛË ÛÙËÓ G2-Ê¿ÛË ÙÔ˘
Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘ Î·È Û˘ÁÎÚ›ıËÎ·Ó ÌÂ ·˘Ù¤˜ Ô˘ ·Ó·Ï‡ÔÓÙ·È ·Â˘ıÂ›·˜ ÛÙËÓ G2-Ê¿ÛË ¯ÚËÛÈÌÔ-
ÔÈÒÓÙ·˜ ÙË ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›· ÙË˜ ¶ÚfiˆÚË˜ ÃÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ‹˜ ™˘Ì‡ÎÓˆÛË˜. ∏ ·Ó¿Ï˘ÛË ÙˆÓ ¯ÚˆÌ·ÙÈ‰È-
ÎÒÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ ÛÙË G2-Ê¿ÛË ÂÈÙÂ‡¯ıËÎÂ ÌÂ ÙË ̄ Ú‹ÛË ÙË˜ Î·ÏÈÎÔ˘Ï›ÓË˜-∞, ÂÓfi˜ ÂÈ‰ÈÎÔ‡ ·Ó·ÛÙÔÏ¤·
ÙˆÓ ÚˆÙÂ˚ÓÈÎÒÓ ÊˆÛÊ·Ù·ÛÒÓ Ù‡Ô˘ 1 Î·È 2 ∞ Ô˘ ÌÔÚÂ› Ó· Â¿ÁÂÈ ÚfiˆÚË ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ‹ Û˘-
Ì‡ÎÓˆÛË ÛÂ ÔÏÏÔ‡˜ Ù‡Ô˘˜ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÌÂ ÌÂÁ¿ÏË ÈÎ·ÓfiÙËÙ·. ªÂÏÂÙ‹ıËÎÂ ÂÈÏ¤ÔÓ Ë ÛÔ˘‰·ÈfiÙË-
Ù· ÙË˜ ÂÓÂÚÁfiÙËÙ·˜ ÙÔ˘ Û˘ÌÏ¤ÁÌ·ÙÔ˜ cdk1/cyclinB, ¤Ó·Ó ·Ú¿ÁÔÓÙ·-ÎÏÂÈ‰› ÁÈ· ÙË ÌÂÙ¿‚·ÛË ÙˆÓ Î˘Ù-
Ù¿ÚˆÓ ·fi ÙË G2-Ê¿ÛË ÛÙË Ì›ÙˆÛË Î·È ÙË ÌÂÙ·ÙÚÔ‹ ÙˆÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ ÛÙÔ DNA ÛÂ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎ¤˜
·ÏÏÔÈÒÛÂÈ˜. °È· ÙÔÓ ÛÎÔfi ·˘Ùfi Û˘ÁÎÚ›ıËÎÂ Ë ÂÓÂÚÁfiÙËÙ· ÙÔ˘ ªPF (Mitosis Promoting Factor) ÛÂ
ÙÚÂÈ˜ ÏÂÌÊÔ‚Ï·ÛÙÈÎ¤˜ ÛÂÈÚ¤˜ ÌÂ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎfi Î·ıÂÛÙÒ˜ ÙÔ˘ ∞∆ª (∞∆ª-/-, ∞∆ª+/-, control).

∆· ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ¿ ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÛÙÔ ¯ÚˆÌÔÛˆÌ·ÙÈÎfi Â›Â‰Ô ÙˆÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ, Ô˘ Î·ıÔÚ›˙Ô˘Ó ÙË
‰È·Î‡Ì·ÓÛË ÙË˜ Â˘·ÈÛıËÛ›·˜ ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ÙfiÛÔ ÛÙÔ Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi Â›Â‰Ô, fiÛÔ Î·È ÌÂ-
Ù·Í‡ ·ÙfiÌˆÓ ÌÂ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎfi Î·ıÂÛÙÒ˜ ÙÔ˘ ∞∆ª, Û˘Ì‚¿ÏÏÔ˘Ó ÛÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË ÌÈ·˜ ÌÂıfi‰Ô˘ ÁÈ· ÙËÓ
·Ó›¯ÓÂ˘ÛË ·˘ÍËÌ¤ÓË˜ Â˘·ÈÛıËÛ›·˜ ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ·ÙfiÌˆÓ ÙÔ˘ ÏËı˘ÛÌÔ‡. ∏ Ì¤ıÔ‰Ô˜
‚·Û›˙ÂÙ·È ÛÙËÓ ·ÎÙÈÓÔÂ˘·ÈÛıËÛ›· ÙË˜ G2-Ê¿ÛË˜ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡
·›Ì·ÙÔ˜ Î·È Ë ÂÊ·ÚÌÔÁ‹ ÙË˜ ÛÂ ‰Â›ÁÌ·Ù· ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ ·¤‰ÂÈÍÂ fiÙÈ Â›Ó·È ·ÚÎÂÙ¿ Â˘·›ÛıËÙË
ÁÈ· ÙËÓ ·Ó›¯ÓÂ˘ÛË ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎ‹˜ ·ÎÙÈÓÔÂ˘·ÈÛıËÛ›·˜ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ‰ÔÙÒÓ ·˘ÙÒÓ Î·È ÙËÓ Ù·ÍÈÓfiÌËÛË ÙÔ˘˜
ÌÂ ‚¿ÛË ÙËÓ Â˘·ÈÛıËÛ›· ÙË˜ G2 Ê¿ÛË˜ ÙˆÓ ÏÂÌÊÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ. 

∆· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ‰ÈÂÚÂ‡ÓËÛË˜ ÙˆÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ Ô˘ ‰È¤Ô˘Ó ÙËÓ ·˘ÍËÌ¤ÓË ·ÎÙÈÓÔÂ˘·ÈÛıËÛ›· Î·È
ÁÂÓÂÙÈÎ‹ ÚÔ‰È¿ıÂÛË ÛÙËÓ Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË ˘Ô‰ÂÈÎÓ‡Ô˘Ó fiÙÈ Ë ÂÂÍÂÚÁ·Û›· ÙˆÓ ·ÏÏÔÈÒÛÂˆÓ Ô˘ Â-
¿ÁÔÓÙ·È ·fi ÙËÓ ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›· ÛÙËÓ G2 Ê¿ÛË ÛÂ ÎÚ›ÛÈÌ· ÁÈ· ÙËÓ ÂÈ‚›ˆÛË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘ ‚ÈÔÌfiÚÈ·, fi-
ˆ˜ ÙÔ DNA Î·È Ë ·ÔÙÂÏÂÛÌ·ÙÈÎfiÙËÙ· ÙˆÓ ÂÈ‰ÈÔÚıˆÙÈÎÒÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘, Â›Ó·È ‰˘Ó·-
ÙfiÓ Ó· ÂÎÊÚ¿˙ÔÓÙ·È ÛÂ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎfi ‚·ıÌfi ÛÂ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎ¿ ¿ÙÔÌ· ÙÔ˘ ÏËı˘ÛÌÔ‡. ∞˘Ùfi ¤¯ÂÈ ˆ˜ ·-
ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎ‹˜ Â˘·ÈÛıËÛ›·˜ ÛÂ ÁÂÓÔÙÔÍÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ·ÙfiÌˆÓ Ô˘ ÂÎÙ›-
ıÂÓÙ·È ÛÙÔ Â·ÁÁÂÏÌ·ÙÈÎfi ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓ Î·È ÂÓ‰Â¯ÔÌ¤Óˆ˜ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎ‹˜ ÁÂÓÂÙÈÎ‹˜ ÚÔ‰È¿ıÂÛË˜ ÛÙËÓ
Î·ÚÎÈÓÔÁ¤ÓÂÛË.

∆· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÙˆÓ ÂÚÂ˘ÓÒÓ ·˘ÙÒÓ, ‰ËÌÔÛÈÂ‡ıËÎ·Ó ̆ fi ÌÔÚÊ‹ ÂÚÁ·Û›·˜ ÛÙÔ ÂÚÈÔ‰ÈÎfi Cancer
Research (µÏ. ¶·Ú. 8, ¢ËÌÔÛ›Â˘ÛË ÛÂ ∂ÈÛÙËÌÔÓÈÎfi ¶ÂÚÈÔ‰ÈÎfi).
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6 

™À¡∂ƒ°∞™π∞ ª∂ ∞§§√À™ ∂ƒ∂À¡∏∆π∫√À™ º√ƒ∂π™ 
∫∞π ™Àªª∂∆√Ã∂™ 

™∂ ∂Àƒø¶∞´∫∂™ ∂ƒ∂À¡∏∆π∫∂™ ª∂§∂∆∂™

ñ International Collaborative Group on hereditary breast-ovarian cancer modifier genes. Coordinated
by David Goldgar and Olga Sinilnikova, International Association for Research in Cancer – Lyon,
FR.

ñ Identification of new genes related to breast cancer predisposition. Coordinated by Mary-Claire
King, American Cancer Society Professor, University of Washington School of Medicine Seattle

ñ Breast Cancer Linkage Consortium – BCLC Coordinated by Peter Devilee, Univ. of Leiden NL, 

ñ International Collaborative Group on Hereditary Breast Ovarian Cancer - ICG-FBOC.
Coordinated by Gareth Evans, Academic Unit of Medical Genetics and Regional Genetics Service,
St Mary's Hospital, Manchester and Diana Eccles Princess Anne Hospital, Wessex Clinical Genetics
Service, Southampton, UK 

ñ The 5382insC BRCA1 mutation study group. Coordinated by William Foulkes, Department of
Human Genetics, McGill University, Canada

ñ Identification of Men with a genetic predisposition to ProstAte Cancer: Targeted screening in
BRCA1/2 mutation carriers and controls (The IMPACT Study) Coordinated by Dr Ros Eeles,
Institute of Cancer Research, Royal Marsden NHS Trust, Sutton, UK.

ñ Population specific panels of DNA markers for detection of moderate risk of breast and colon
cancers and their market application. Coordinator Jan Lubinski. Pomeranian Medical University
– Poland and 14 more partners.
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¶∞ƒ√À™π∞™∏ ∞¶√∆∂§∂™ª∞∆ø¡ 
™∂ ∂¶π™∆∏ª√¡π∫∞ ™À¡∂¢ƒπ∞

∆· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· Ô˘ ‰ÈÂÍ‹¯ıËÛ·Ó ·fi Ù· ÂÈÚ¿Ì·Ù· ÛÙ· Ï·›ÛÈ· ÙÔ˘ ÂÚÂ˘ÓËÙÈÎÔ‡ ·˘ÙÔ‡ ÚÔ-
ÁÚ¿ÌÌ·ÙÔ˜ ·ÚÔ˘ÛÈ¿ÛÙËÎ·Ó ÛÙ· ·Ú·Î¿Ùˆ ÂÈÛÙËÌÔÓÈÎ¿ Û˘Ó¤‰ÚÈ·. 

1. Hatzi V.I., Terzoudi G.I., Malik S.I., Pantelias G.E. & Makropoulos V. Combined cytogenetic action
of hydroquinone and ionising radiation as analyzed in metaphase and G2-phase of peripheral blood
lymphocytes. 35th Annual Meeting of the European Environmental Mutagen Society – Environment
and Human Genetic Disease-Causes, mechanisms and effects, Kos, July, 2005.
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