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ΕΤΦΑΡΙ΢ΣΙΕ΢ 

 

Γελ γίλεηαη παξά λα αλαθέξσ πξψην ηνλ θ. Λνχε. Σνλ άλζξσπν πνπ απφ ηα 

πξνπηπρηαθά κνπ ρξφληα κνπ ζηάζεθε θαη κε εκπηζηεχηεθε. Αθφκα δελ μέξσ ην γηαηί. 

Υσξίο απηφλ δελ ζα ήκνπλ εδψ, δελ ζα είρα ζπλερίζεη γηα κεηαπηπρηαθφ, πφζν 

κάιινλ γηα δηδαθηνξηθφ. Μνπ έδσζε επθαηξίεο πνπ νχηε θαλ ήμεξα φηη κπνξνχζα λα 

έρσ. Μαθάξη λα ππήξραλ θαη άιινη θαζεγεηέο – θαη άλζξσπνη – ζαλ απηφλ. 

΢ε απηφ ην ζεκείν λα επραξηζηήζσ θαη ηα άιια δχν κέιε ηεο ηξηκεινχο επηηξνπήο 

κνπ, ηνλ Ισάλλε Βφληα θαη ηνλ Ισάλλε Ηιηφπνπιν. Όια απηά ηα ρξφληα ήηαλ δίπια 

κνπ, γηα νπνηνδήπνηε απνξία θη αλ είρα. Ιδηαηηέξσο ν θ. Βφληαο, πνπ κνπ 

παξαρψξεζε ρψξν ζην εξγαζηήξηφ ηνπ γηα ηελ δηεθπεξαίσζε θάπνησλ πεηξακάησλ. 

Μεηά πεξλάσ ζηνλ Παληειή. Άιινο έλαο άλζξσπνο πνπ ληψζσ ηπρεξή θαη 

επηπρηζκέλε πνπ βξίζθεηαη ζηε δσή κνπ. Σα θαπζηηθά, αιιά πάληα πεηπρεκέλα, 

ζρφιηά ηνπ ήηαλ κία θαζεκεξηλή ζπληξνθηά ζε φιε απηή ηελ πνξεία. Έρνπκε πεξάζεη 

άπεηξεο ψξεο ζηνλ «Κάησ Κφζκν», ζε φιεο ηνπ ηηο κνξθέο. Μνπ έκαζε πνιιά 

πξάγκαηα, θαη φρη κφλν ζρεηηθά κε ηελ βηνινγία. Αθφκα ηνπ ρξσζηάσ έλα δεπγάξη 

βαηξαρνπέδηια… 

΢ε απηφλ ηνλ «Κάησ Κφζκν» ππάξρνπλ θαη άιια δχν άηνκα πνπ ζα ήζεια λα 

αλαθέξσ, ν Μαλψιεο θαη ν Γηάλλεο. Πξαγκαηηθά, ηνπο επραξηζηψ. 

Γελ ζα κπνξνχζα λα κελ αλαθέξσ θαη φια ηα κέιε ηνπ εξγαζηεξίνπ, πξψελ θαη λπλ, 

κε ηα νπνία ζπλεξγαδφκαζηε φια απηά ηα ρξφληα. Πέξα απφ ηελ άςνγε 

επαγγεικαηηθή καο ζρέζε ππήξρε θαη κία εμαηξεηηθή πξνζσπηθή. Νηψζσ ηπρεξή πνπ 

πέξαζα απηά ηα ρξφληα κε απηά ηα άηνκα. Οπφηε έλα κεγάιν επραξηζηψ ζηελ Inga, 

ζηνλ Λεπηέξε, ζηελ Έιελα, ζηελ Rhiannon θαη ζηελ Μαξία. 
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Δπραξηζηψ ηε κεηέξα κνπ πνπ κε άληεμε θαη κε αληέρεη. Δηδηθά ζηηο ζηηγκέο πνπ ε 

θνχξαζε θαη ηα λεχξα έβξηζθαλ απνθνχκπη ζε απηήλ. Ήηαλ πάληα εθεί, είηε ήμεξα φηη 

ηε ρξεηαδφκνπλ, είηε φρη. Δίκαη απφ ηα ηπρεξά άηνκα πνπ ε κεηέξα ηνπο, ηνπο 

αγαπάεη ρσξίο φξηα. Οη ζπζίεο πνπ έθαλε γηα ηα παηδηά ηεο δελ ηηο θάλνπλ πνιινί. 

Σελ αγαπάσ φζν δε θαληάδεηαη. Με μέξεη θαη γηα απηφ ζα θαηαιάβεη γηαηί ε 

ζπγθεθξηκέλε εξγαζία είλαη αθηεξσκέλε ζε θάπνηνλ άιινλ θαη λνκίδσ πσο ζα 

ζπκθσλήζεη καδί κνπ ζε απηφ.  

Σνλ παηέξα κνπ, γηαηί έθαλε απηφ πνπ λφκηδε φηη ήηαλ ζσζηφ. 

Σελ αδεξθή κνπ, πνπ κε έθαλε λα γειάσ θη αο ην έθαλε άζειά ηεο. Μπνξεί λα κε 

κνηάδνπκε ζε πνιιά πξάγκαηα, αιιά απηφ ηελ θάλεη μερσξηζηή. Ήηαλ ζα λα ήμεξε 

πφηε λα κνπ ζηείιεη κία άθπξε εξψηεζε ή έλα αζηείν γηα λα κε θάλεη λα μεραζηψ. 

Όζν θη αλ ηεο ην ρηππάσ, δε ζέισ λα αιιάμεη. 

Σε Νίθε θαη ηε Ράληα, πνπ κπνξεί εδψ θαη ρξφληα λα κελ είλαη πηα ζηελ Κξήηε, αιιά 

φπνηε βξηζθφκαζηε είλαη ζα λα κελ πέξαζε κηα κέξα. Ήηαλ πάληα δίπια κνπ, φζε 

απφζηαζε θη αλ καο ρψξηδε. 

Σελ Αθξνδίηε, ε νπνία ζα είλαη πάληα ε Αληηγφλε κνπ. 

Σνλ Μάλν, πνπ είλαη ν αδεξθφο πνπ πνηέ δελ είρα, αιιά πάληα ήζεια. 

Σα άηνκα πνπ ήηαλ θνληά κνπ θαη πνπ έθαλαλ ηα ρξφληα ζην ΙΣΔ επράξηζηα, ηνλ 

Υξήζην, ηε ΢εκέιε, ηελ Δκκαλνπέιια, ηνλ Κψζηα, ηνλ Γηψξγν, ηνλ Γηάλλε θαη ηνλ 

Παλαγηψηε. 

Σέινο, ε εξγαζία απηή είλαη αθηεξσκέλε ζηε ζεία κνπ. Λίγνη ηελ έρνπλ αθνπζηά, αιιά 

φζνη αλήθνπλ ζε απηή ηελ νκάδα μέξνπλ πνιχ θαιά γηαηί δελ γηλφηαλ – θαη νχηε 

ήζεια – λα θάλσ αιιηψο. 

Γηα εζέλα, ινηπφλ, ζεία κνπ. 
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ΠΕΡΙΛΗΧΗ 

 

Σν θνπλνχπη είλαη έλαο απφ ηνπο πην επηθίλδπλνπο νξγαληζκνχο γηα ηνλ άλζξσπν, 

ιφγσ ηεο ηθαλφηεηάο ηνπ λα δξα σο θνξέαο ζε δηάθνξεο αζζέλεηεο, φπσο είλαη ε 

εινλνζία θαη ν δάγθεηνο ππξεηφο. Γηα δεθαεηίεο γίλνληαη πξνζπάζεηεο αληηκεηψπηζεο 

ησλ λφζσλ, είηε απφ πιεπξάο ηνπ θνξέα, είηε απφ πιεπξάο ηνπ παζνγφλνπ. Μέρξη 

πξφζθαηα, ν θχξηνο ηξφπνο αληηκεηψπηζεο ηνπ θνξέα ήηαλ ηα εληνκνθηφλα. Έρνπκε 

θηάζεη φκσο ζε έλα θνκβηθφ ζεκείν ηεο αλζεθηηθφηεηαο θαη γηα απηφλ ηνλ ιφγν ε 

επηζηεκνληθή θνηλφηεηα έρεη ζηξαθεί θαη ζε άιιεο κεζφδνπο, φπσο απηή ηεο 

παξαδηαγέλεζεο. ΢ηελ παξνχζα δηαηξηβή εμεηάζηεθε ε θαηαιιειφηεηα ηνπ Asaia sp. 

λα δξάζεη σο παξάγνληαο ζε απηή ηε κέζνδν. 

Σηο ηειεπηαίεο δεθαεηίεο, ζηελ πξνζπάζεηα αληηκεηψπηζεο ηνπ πξνβιήκαηνο ήξζε λα 

ζπκβάιεη θαη ε βηνπιεξνθνξηθή, κέζσ αλάπηπμεο ελφο πιήζνπο εξγαιείσλ θαη ηεο 

δεκηνπξγίαο βάζεσλ δεδνκέλσλ, φπνπ απνζεθεχεηαη ν ηεξάζηηνο φγθνο 

πιεξνθνξηψλ πνπ παξάγνληαη. Καζίζηαηαη αλαγθαίν ηα εξγαιεία απηά λα κπνξνχλ 

λα επηθνηλσλνχλ αθελφο κεηαμχ ηνπο θαη αθεηέξνπ κε ηα δεδνκέλα πνπ ππάξρνπλ 

θαη πνπ ζα ππάξμνπλ κειινληηθά. Η ιχζε γηα απηφ ην δήηεκα είλαη νη νληνινγίεο. Με 

απηφ ην ζθεπηηθφ θαη ζηα πιαίζηα απηή ηεο δηαηξηβήο αλαπηχρζεθε ε νληνινγία ηνπ 

δάγθεηνπ ππξεηνχ, γηα λα δξάζεη σο ν ζπλδεηηθφο θξίθνο αλάκεζα ζε φια απηά ηα 

εξγαιεία. 
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ABSTRACT 

 

The mosquito is one of the most dangerous organisms for the human, due to its 

ability to act as a vector to a multitude of diseases, e.g. malaria and dengue fever. 

There have been many attempts at combating those diseases in many decades, 

either looking at the problem from the side of the vector or from the side of the 

pathogen. Until recently, the main mode of defense against the vector was the use of 

insecticides, but we have reached a crucial point in the phenomenon of insecticide 

resistance. Thus, the scientific community is also starting to look into new avenues, 

one which is the method of paratransgenesis. Here, the suitability of Asaia sp. to act 

as an agent in this method was examined. 

In the last few decades the field of bioinformatics has come to aid in this field, 

through the development of a slew of IT tools and data bases, wherein the huge 

amounts of information that are constantly produced, can be stored. It is imperative 

that those tools can not only communicate with each other, but also with the data 

available right now, and in the future. The solution to this matter are ontologies. 

Having in mind all those facts, we decided to develop the ontology of dengue fever, 

so that it can act as a linchpin between all those tools. 
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ΔΙΣΑΓΩΓΗ 

 

Δάλ ξσηήζεη θαλείο ηπραία δέθα άηνκα: «Πνηφ είλαη ην πην επηθίλδπλν δψν γηα ηνλ 

άλζξσπν;» Οη απαληήζεηο πνπ ζα πάξεη ζα αθνξνχλ ζπλήζσο θάπνην κεγαιφζσκν 

δψν, φπσο ην ιηνληάξη, ή ηίγξεο. ΢αθψο θαη φινη απηνί νη νξγαληζκνί απνηεινχλ 

θίλδπλν γηα ηνλ άλζξσπν, ζε ζρέζε φκσο κε έλαλ άιιν νξγαληζκφ, ν αξηζκφο ησλ 

ζπκάησλ ηνπο κνηάδεη ακειεηένο. Ο νξγαληζκφο απηφο δελ είλαη έλα δψν ην νπνίν ζα 

ζθεθηεί θαλείο ακέζσο δηφηη είλαη ηφζν κηθξφο πνπ κνηάδεη αθίλδπλνο. Ο νξγαληζκφο 

απηφο είλαη ην θνπλνχπη. Μπνξεί λα θαληάδεη πεξίεξγν, αιιά φλησο απηφ ζπκβαίλεη. 

Κάζε ρξφλν ηα ζχκαηα ησλ λφζσλ πνπ κεηαδίδνληαη κέζσ ηνπ θνπλνππηνχ θηάλνπλ 

ηα εθαηνκκχξηα. Οη αζζέλεηεο απηέο πεξηιακβάλνπλ, αλάκεζα ζε άιιεο, ηελ 

εινλνζία, ηνλ δάγθεην ππξεηφ, ηελ ηαπσληθή εγθεθαιίηηδα θαη ηνλ θίηξηλν ππξεηφ.  

Η παξνχζα εξγαζία αζρνιείηαη κε ην θνπλνχπη σο θνξέαο αζζελεηψλ πνπ 

πξνζβάιινπλ ηνλ άλζξσπν. Υσξίδεηαη ζε δχν δηαθξηηά κέξε: 

Μέπορ Α: Έξεπλα ζρεηηθά κε ηελ επίδξαζε ηνπ βαθηεξίνπ Asaia sp. ζηα ελήιηθα 

θνπλνχπηα ηνπ είδνπο Anopheles coluzzii, θαη ε αλάιπζε ησλ δεδνκέλσλ απφ 

πβξηδνπνίεζε κηθξνζπζηνηρίσλ κε πιηθφ πξνεξρφκελν απφ φια ηα πξνλπκθηθά 

ζηάδηα ηνπ ηδίνπ νξγαληζκνχ. 

Μέπορ Β: Γεκηνπξγία θαη αλάπηπμε ηεο νληνινγίαο ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνχ (IDODEN), 

κε ζθνπφ ηε ρξήζε ηεο γηα νξγάλσζε θαη δηαζχλδεζε ηνπ ηεξάζηηνπ φγθνπ 

πιεξνθνξηψλ θαη ηελ ππνζηήξημε εξγαιείσλ, φπσο ην ΢χζηεκα Γηεπθφιπλζεο ηεο 

Λήςεο Απνθάζεσλ γηα ην Γάγθεην Ππξεηφ (DDSS, Dengue Decision Support 

System). 
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Η προςέγγιςη μέςω παραδιαγένεςησ 

 

Οη αζζέλεηεο πνπ κεηαδίδνληαη απφ έληνκα-θνξείο πξνζβάιινπλ κεγάιν πνζνζηφ 

αλζξψπσλ νδεγψληαο, κεηαμχ ησλ άιισλ, θαη ζε κεγάια πνζνζηά ζλεζηκφηεηαο. 

Μία απφ ηηο θχξηεο κεζφδνπο αληηκεηψπηζεο ηεο απεηιήο απηήο ήηαλ, θαη ζπλερίδεη λα 

είλαη, ε ρξήζε ησλ εληνκνθηφλσλ. Γπζηπρψο φκσο γηα ηνλ άλζξσπν, νη θνξείο 

αλαπηχζζνπλ αλζεθηηθφηεηα ζηα εληνκνθηφλα κε γξήγνξνπο ξπζκνχο (Rivero et al., 

2010). Σν γεγνλφο απηφ θαζηζηά αλαγθαία ηελ αλαδήηεζε θαη κία άιιεο νδνχ γηα ηελ 

θαηαπνιέκεζε ηεο εμάπισζεο ησλ αζζελεηψλ απηψλ. 

Κάζε ρξφλν θαηαγξάθνληαη πεξίπνπ 300-350 εθαηνκκχξηα θξνχζκαηα εινλνζίαο, ηα 

νπνία νδεγνχλ ζε 0.7 εψο 3 εθαηνκκχξηα ζαλάηνπο. Σν κεγαιχηεξν πνζνζηφ ησλ 

ζπκάησλ είλαη κηθξά παηδηά πνπ δνχλε ζηελ Αθξηθή (Hay et al., 2005). Η εινλνζία 

κεηαδίδεηαη απφ ηα ζειπθά θνπλνχπηα ηνπ γέλνπο Anopheles. Καηά ηε δηάξθεηα ηνπ 

ηζηκπήκαηνο, ην ζειπθφ θνπλνχπη αθαηξεί κία κηθξή πνζφηεηα αίκαηνο. Δάλ ην άηνκν 

απηφ ήηαλ κνιπζκέλν κε εινλνζία, ην θνπλνχπη έρεη πιένλ κνιπλζεί κε παξάζηηα ηνπ 

γέλνπο Plasmodium. Σα παξάζηηα αλαπηχζζνληαη κέζα ζην θνπλνχπη θαη φηαλ απηφ 

είλαη έηνηκν γηα ηελ επφκελε εηζξφθεζε κηαο κηθξήο πνζφηεηαο αίκαηνο, κεηά απφ 

πεξίπνπ ηξεηο εβδνκάδεο, εηζρσξνχλ, κέζσ ηεο ζηέινπ ηνπ θνπλνππηνχ, ζηνλ 

άλζξσπν. Αλάινγα κε ην είδνο ηνπ παξαζίηνπ, ην ρξνληθφ δηάζηεκα απαηηνχκελν γηα 

ηελ έλαξμε ηνπ πνιιαπιαζηαζκνχ ηνπ ζηα εξπζξά αηκνζθαίξηα κπνξεί λα θξαηήζεη 

απφ δχν εβδνκάδεο κέρξη θαη κήλεο. Σα ζπκπηψκαηα πνπ παξνπζηάδνληαη 

ζπκπεξηιακβάλνπλ ππξεηφ θαη πνλνθέθαιν. ΢ε ζνβαξέο πεξηπηψζεηο ν αζζελήο 

ρεηξνηεξεχεη θαη κπνξεί λα πέζεη ζε θψκα θαη λα νδεγεζεί αθφκε θαη ζηνλ ζάλαην. 

Έρνπλ γίλεη έληνλεο πξνζπάζεηεο ηηο ηειεπηαίεο δεθαεηίεο γηα ηελ αλάπηπμε ελφο 

εκβνιίνπ, δπζηπρψο φκσο ρσξίο θάπνην ζεηηθφ απνηέιεζκα (Marquardt, 2004). 
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Γηα ηνπο παξαπάλσ ιφγνπο, έλα κέξνο ηεο επηζηεκνληθήο θνηλφηεηαο έρεη ζηξέςεη 

ηελ πξνζνρή ηνπ ζηελ αλάπηπμε κίαο λέαο κεζφδνπ, ε νπνία βαζίδεηαη ζηελ γελεηηθή 

επέκβαζε ησλ βαθηεξηαθψλ ζπκβησηηθψλ νξγαληζκψλ πνπ δνπλ ζηηο θνηιφηεηεο ηνπ 

κεζεληέξνπ ησλ θνξέσλ. Η ηξνπνπνίεζε ησλ βαθηεξίσλ έρεη σο ζθνπφ ηελ 

δεκηνπξγία ζπκβησηηθψλ νξγαληζκψλ πνπ λα παξάγνπλ κφξηα θαηαπνιέκεζεο ηνπ 

πιαζκσδίνπ κέζα ζην ίδην ην θνπλνχπη (Riehle and Jacobs-Lorena, 2005). Η 

κέζνδνο απηή νλνκάδεηαη παξαδηαγέλεζε. 

Η γελεηηθή ηξνπνπνίεζε ησλ βαθηεξίσλ είλαη πην εχθνιε θαη πην γξήγνξε απφ φηη ε 

γελεηηθή ηξνπνπνίεζε ησλ θνπλνππηψλ. Σα βαθηήξηα είλαη πνιχ πην εχθνιν λα 

εηζρσξήζνπλ ζε πιεζπζκνχο θνπλνππηψλ θαη κπνξνχλ λα παξαρζνχλ κε κηθξφ 

θφζηνο ζε κεγάιεο πνζφηεηεο. Πξάγκα ζεκαληηθφ γηα ηελ ηαηξηθή βηνκεραλία, εηδηθά 

αλ αλαινγηζηεί θαλείο φηη νη ρψξεο πνπ πιήηηνληαη απφ αζζέλεηεο, φπσο εινλνζία 

θαη δάγθεην ππξεηφ, έρνπλ έιιεηςε ρξεκαηηθψλ πφξσλ θαη αλζξψπηλνπ δπλακηθνχ. 

Πέξαλ ηνχηνπ, ε είζνδνο γελεηηθά ηξνπνπνηεκέλσλ βαθηεξίσλ ζε πιεζπζκνχο 

θνπλνππηψλ ζα πξνζπεξάζεη πηζαλά γελεηηθά θξάγκαηα, πνπ ζπλαληψληαη ζε 

αλαπαξαγσγηθά απνκνλσκέλνπο πιεζπζκνχο, φπσο ζπκβαίλεη ζπρλά ζηελ 

ελδεκηθή εινλνζία. 

Τπάξρνπλ φκσο θάπνηεο απαξαίηεηεο πξνυπνζέζεηο πνπ πξέπεη λα ηεξνχληαη ψζηε 

λα έρεη ζεηηθά απνηειέζκαηα απηή ε πξνζέγγηζε (Damiani et al., 2010). Έρνπλ 

πξνηαζεί έμη ραξαθηεξηζηηθά πνπ είλαη αλαγθαία γηα κηα επηηπρεκέλε ζηξαηεγηθή 

ειέγρνπ ησλ θνπλνππηψλ κέζσ ηεο παξαδηαγέλεζεο (Beard et al., 2002): 
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1. ΢πκβησηηθή ζρέζε κεηαμχ βαθηεξίνπ θαη εληφκνπ-θνξέα. 

2. Η δπλαηφηεηα ηεο θαιιηέξγεηαο θαη γελεηηθήο ηξνπνπνίεζεο ηνπ ζπκβησηηθνχ 

βαθηεξίνπ. 

3. Σα γελεηηθά ηξνπνπνηεκέλα βαθηήξηα πξέπεη λα παξνπζηάδνπλ κία 

ζηαζεξφηεηα 

4. Η πξνζαξκνζηηθφηεηα ησλ ηξνπνπνηεκέλσλ βαθηεξίσλ ζην εζσηεξηθφ ηνπ 

θνξέα δελ πξέπεη λα επεξεαζηεί. 

5. Θα πξέπεη λα ππάξρεη δπλαηφηεηα ηα γελεηηθά ηξνπνπνηεκέλα βαθηήξηα λα 

κπνξνχλ λα παξάγνπλ κία νπζία πνπ λα θαηαπνιεκάεη ηε λφζν. 

6. Πξέπεη λα έρεη βξεζεί έλα απνηειεζκαηηθφο ηξφπνο ψζηε ηα ηξνπνπνηεκέλα 

βαθηήξηα λα εηζαρζνχλ ζην έληνκν-θνξέα. 

 

Η πξψηε επηηπρεκέλε απφπεηξα έγηλε κε ηνλ κεηαζρεκαηηζκφ ηνπ ζπκβησηηθνχ 

βαθηεξίνπ Rhodococcus rhodnii, ηνπ νπνίνπ μεληζηήο είλαη ην εκίπηεξν Rhodnius 

prolixus, έλα έληνκν-θνξέαο ηεο λφζνπ ηνπ Chagas (Durvasula et al., 1997). Η λφζνο 

ηνπ Chagas είλαη κία ηξνπηθή παξαζηηηθή λφζνο πνπ νθείιεηαη ζην πξσηφδσν 

Trypanosoma cruzi, ην νπνίν εηζέξρεηαη ζην Rhodnius prolixus  κέζσ ηεο ηξνθήο, 

φηαλ απηφ ξνπθάεη αίκα απφ θάπνηνλ κνιπζκέλν μεληζηή. 

Σν παξάζηην αλαπηχζζεηαη ζην κεζέληεξν θαη κεηαθέξεηαη ζηνλ επφκελν μεληζηή 

κέζσ ησλ πεξηηησκάησλ ηνπ θνξέα θαη φρη κέζσ ηνπ ζηέινπ, φπσο ζπκβαίλεη ζε 

άιιεο αζζέλεηεο. Σν παξάζηην κπνξεί λα εηζρσξήζεη ζηνλ μεληζηή φηαλ απηφο ηξίςεη 

ην ζεκείν ηνπ ηζηκπήκαηνο, κέζσ κίαο αλνηρηήο πιεγήο ή ησλ βιελλνγφλσλ 

κεκβξαλψλ. 

Απηφ πνπ θαζηζηά ην T. cruzi ηδαληθφ γηα έιεγρν κέζσ παξαδηαγέλεζεο είλαη ην φηη ην 

R. prolixus ρξεηάδεηαη ην ζπκβησηηθφ βαθηήξην R. rhodnii γηα λα επηδήζεη (Baines, 

1956; Harrington, 1960). Δάλ νη πξνλχκθεο ηνπ R. prolixus δελ πξνζιάβνπλ κέζσ 

ηεο ζηνκαηηθή νδνχ ην R. rhodnii θαηά ην πξψην ή δεχηεξν πξνλπκθηθφ ζηάδην, ηφηε 
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πεζαίλνπλ πξηλ θηάζνπλ ζην ηξίην. Η απφιπηα εμαξηεκέλε απηή ζρέζε ην θαζηζηά 

ηδαληθφ βαθηήξην γηα ηελ παξαδηαγέλεζε. 

Σν κφξην ηειεζηήο πνπ επηιέρζεθε λα εθθξάδεηαη θαη λα εθθξίλεηαη απφ ην R. rhodnii 

ήηαλ ην Cecropin A. Έλα αληηκηθξνβηαθφ πεπηίδην κήθνπο 38 ακηλνμέσλ. Σν Cecropin 

A επηηίζεηαη ζηα κηθξφβηα κε ηελ εηζρψξεζή ηνπ ζηηο θπηηαξηθέο κεκβξάλεο, φπνπ θαη 

δεκηνπξγεί πφξνπο, ην νπνίν νδεγεί ζε θπηηαξηθή ιχζε θαη ζηνλ ζάλαην. Σν πεπηίδην 

ιχεη απνηειεζκαηηθά ηα θχηηαξα ηνπ T. cruzi ρσξίο λα πξνζβάιιεη ηνλ μεληζηή, R. 

prolixus, ή ηα ζπκβησηηθά βαθηήξηα (Durvasula et al., 1997). 

Έρνληαο σο πξφηππν ηελ επηηπρία ηνπ παξαπάλσ ζπζηήκαηνο, έρνπλ γίλεη 

πξνζπάζεηεο γηα κία παξφκνηα πξνζέγγηζε γηα ην θνπλνχπη ηνπ γέλνπο Anopheles. 

Απνκνλψζεθαλ ηα ζπκβησηηθά βαθηήξηα ηνπ An. stephensi, έλα ησλ νπνίσλ ήηαλ ην 

Asaia sp. (Favia et al., 2007). Σν ζπλαληάκε θπξίσο ζηα άλζε ηνπ plumbago, ελφο 

ηξνπηθνχ θπηνχ. Έρεη απνδεηρζεί φηη ην Asaia ζπκβηψλεη ρσξίο αξλεηηθέο επηπηψζεηο 

ζηηο πξνλχκθεο θαη ζηα ελήιηθα θνπλνχπηα ηνπ είδνπο An. stephensi θαη φηη είλαη ην 

θπξίαξρν βαθηήξην ζην κεζέληεξν ηνπ θνπλνππηνχ. Αλάιπζε κε PCR έδεημε φηη DNA 

ηνπ Asaia ππήξρε ζηα απγά, ζηα δηάθνξα πξνλπκθηθά ζηάδηα, ζηηο λχκθεο  θαη ζε 

κηα πιεζψξα ησλ εζσηεξηθψλ νξγάλσλ ηνπ θνπλνππηνχ, φπσο ην κεζέληεξν, νη 

ζηεινγφλνη αδέλεο, νη φξρεηο θαη νη σνζήθεο (Favia et al., 2007). 

Σα βαθηήξηα ηξνπνπνηήζεθαλ κε πιαζκίδηα πνπ εθθξάδνπλ ηελ πξάζηλε 

θζνξίδνπζα πξσηεΐλε (GFP) θαη ρξεζηκνπνηήζεθαλ γηα λα κνιχλνπλ εθ λένπ 

θνπλνχπηα ηνπ είδνπο An. stephensi. Σα ηξνπνπνηεκέλα βαθηήξηα βξέζεθαλ ζηα 

εζσηεξηθά φξγαλα ηνπ θνπλνππηνχ, φπσο ζηεινγφλνη αδέλεο θαη κεζέληεξν, ηα νπνία 

είλαη ηνπνζεζίεο γηα ηελ αλάπηπμε παζνγφλσλ. Βξέζεθαλ επίζεο ζηνπο απνγφλνπο 

ησλ θνπλνππηψλ πνπ είραλ κνιπλζεί κε ηα ηξνπνπνηεκέλα βαθηήξηα (Favia et al., 

2007). 

Σν βαθηήξην Asaia εκθαλίδεη φια ηα απαηηνχκελα νηθνινγηθά ραξαθηεξηζηηθά, 

θαζηζηψληαο ην ηνλ θαιχηεξν ππνςήθην γηα ηελ αλάπηπμε κηαο πξνζέγγηζεο κέζσ 
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ηεο παξαδηαγέλεζεο, γηα ηελ επέκβαζε ζηελ κεηαθνξηθή ηθαλφηεηα αζζελεηψλ ηνπ 

θνπλνππηνχ. Σα ραξαθηεξηζηηθά απηά είλαη ηα εμήο:  

 

 

1. Κπξηαξρία αλάκεζα ζηελ εζσηεξηθή παλίδα ηνπ θνπλνππηνχ 

2. Καιιηεξγήζηκν ζε απιφ ζξεπηηθφ πγξφ 

3. Δπθνιία ζηνλ κεηαζρεκαηηζκφ κε μέλν DNA 

4. Δπξεία θαηαλνκή ζηα ζψκαηα ησλ πξνλπκθψλ θαη ησλ ελειίθσλ 

 

Όια ηα παξαπάλσ ηνπνζεηνχλ ην Asaia ζηηο πξψηεο ζέζεηο γηα λα απνηειέζεη έλα 

πηζαλφηαηα πνιχ ρξήζηκν εξγαιείν γηα ηε κάρε κε ηελ εινλνζία, ίζσο αθφκε θαη γηα 

πεξηζζφηεξεο αζζέλεηεο, πνπ κεηαθέξνληαη κέζσ ησλ θνπλνππηψλ. 
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Βάςεισ βιολογικών δεδομένων 

 

 Μία βηνινγηθή βάζε δεδνκέλσλ είλαη έλα κεγάιν, νξγαλσκέλν ζψκα απφ δεδνκέλα, 

ζπλήζσο ζπζρεηηζκέλε κε πξνγξάκκαηα ζρεδηαζκέλα γηα ηελ αλαλέσζε, αλαδήηεζε 

θαη αλάθηεζε ησλ δεδνκέλσλ κέζα ζην ζχζηεκα. Μία απιή βάζε κπνξεί λα 

απνηειείηαη απφ έλα αξρείν κε πνιιαπιά δεδνκέλα, απφ ηα νπνία θάζε έλα λα 

πεξηέρεη ην ίδην ζεη πιεξνθνξηψλ. Γηα παξάδεηγκα, δεδνκέλα πνπ ζρεηίδνληαη κε 

βάζεηο δεδνκέλσλ λνπθιενηηδηθψλ αιιεινπρηψλ ζπλήζσο πεξηιακβάλνπλ 

πιεξνθνξίεο φπσο ηελ αιιεινπρία κε κία πεξηγξαθή ηνπ ηχπνπ ηνπ ζσκαηηδίνπ, ηελ 

επηζηεκνληθή νλνκαζία ηνπ νξγαληζκνχ απφ ηνλ νπνίν απνκνλψζεθε θαη 

βηβιηνγξαθηθέο αλαθνξέο. 

Γηα λα έρνπλ νη εξεπλεηέο φθεινο απφ ηα δεδνκέλα πνπ ππάξρνπλ ζηε βάζε, δχν 

επηπιένλ πξνυπνζέζεηο πξέπεη λα ηεξνχληαη: 

 

1) Δχθνιε θαη γξήγνξε πξφζβαζε ζηηο πιεξνθνξίεο 

2) Ύπαξμε κίαο κεζφδνπ γηα εμαγσγή κφλν ησλ πιεξνθνξηψλ πνπ δεηήζεθαλ 

κέζσ κίαο ζπγθεθξηκέλεο εξψηεζεο 

 

Πξηλ αξθεηά ρξφληα, ζηελ πξν-γνληδησκαηηθή επνρή, νη βηνινγηθέο βάζεηο δεδνκέλσλ 

ηζνξξνπνχζαλ αθφκα κε ηνλ φγθν ησλ δεδνκέλσλ πνπ ππήξρε. Μεηά ηελ αλάιπζε 

ηεο δνκήο ηνπ DNA απφ ηνπο Watson θαη Crick (Watson and Crick, 1953), 

παξνπζηάζηεθε κία έμαξζε ζηνλ θιάδν ηεο κνξηαθήο βηνινγίαο θαη ν ζπλερψο 

απμαλφκελνο φγθνο πιεξνθνξηψλ έπξεπε λα θαηαλεκεζεί θαη λα νξγαλσζεί. Απηφ 

έγηλε αθφκα πην εκθαλέο κεηά ηελ αλεχξεζε κεζφδσλ αιιεινχρηζεο ηνπ DNA ζηα 
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ηέιε ηνπ 1970, φπσο επίζεο θαη κε ηελ αξρή ησλ πξνγξακκάησλ αιιεινχρηζεο 

γνληδησκάησλ ζηα ηέιε ηνπ 1980. Όια απηά ζπληέιεζαλ ζε κία αθφκα ηαρχηεξε 

έξεπλα ζε απηφλ ηνλ ηνκέα. Η πξνζπάζεηα λα ζπκβαδίζνπλ νη νξγαλσκέλεο βάζεηο 

δεδνκέλσλ γηλφηαλ φιν θαη πην έληνλε. 

Η χπαξμε πνιιψλ βάζεσλ αξρηθά ηθαλνπνίεζε αξθεηνχο εξεπλεηέο γξήγνξα φκσο 

παξνπζηάζηεθαλ ηα πξψηα πξνβιήκαηα. Όιεο απηέο νη βάζεηο ιεηηνπξγνχζαλ 

απηφλνκα θαη ήηαλ αλεμάξηεηεο κεηαμχ ηνπο. Έηζη φκσο δελ ζα κπνξνχζαλ πνηέ λα 

πξαγκαηνπνηήζνπλ νιφθιεξν ην δπλακηθφ ηνπο. Ήηαλ αλαγθαίν λα βξεζεί έλαο 

ηξφπνο ψζηε λα κπνξέζνπλ φιεο νη πιεξνθνξίεο λα νξγαλσζνχλ θαη λα 

ηεξαξρεζνχλ, γηα λα είλαη δπλαηή ε επηηπρήο ρξήζε ησλ βάζεσλ. 

 

Οντολογίεσ 

 

Ο ηξφπνο απηφο βξέζεθε κε ηελ κνξθή ησλ νληνινγηψλ. Ση αθξηβψο φκσο είλαη νη 

νληνινγίεο; Με ηελ επξεία έλλνηα ε νληνινγία είλαη κία κειέηε ησλ ζπιιήςεσλ ηεο 

πξαγκαηηθφηεηαο θαη ηεο θχζεο. ΢ηελ θηινζνθία ε νληνινγία είλαη κία κειέηε ηνπ 

είλαη ή ηεο χπαξμεο θαη ζρεκαηίδεη ην βαζηθφ ζέκα ηνπ κεηαθπζηθνχ. Πξνζπαζεί λα 

πεξηγξάςεη ηηο βαζηθέο θαηεγνξίεο θαη ζρέζεηο θαη λα νξίζεη νληφηεηεο θαη ηνπο 

ηχπνπο ηνπο. 

Οη νληνινγίεο είλαη θάηη παξαπάλσ απφ απιά, νξγαλσκέλα ιεμηιφγηα (controlled 

vocabularies, CV). ΢ε κία νληνινγία δελ αλαθέξνληαη απιψο νη φξνη, αιιά δίλεηαη θαη 

έλαο νξηζκφο, πεξηγξάθνληαη νη ζρέζεηο θαη ην πσο ζπλδένληαη νη δηάθνξνη φξνη 

κεηαμχ ηνπο. Γελ ππάξρεη κφλν έλα είδνο ζρέζεο ζχλδεζεο. 

Όηαλ δνπιεχεη θαλείο κε νληνινγίεο είλαη αλαγθαίν λα ζπκάηαη γηαηί απηέο είλαη ηφζν 

ρξήζηκεο θαη εχρξεζηεο, θάπνηεο θαηεπζπληήξηεο γξακκέο είλαη: 
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 ε ρξήζε ήδε ππαξρνπζψλ νληνινγηψλ 

 ε αιιαγή ήδε ππαξρνπζψλ νληνινγηψλ 

 ε ελζσκάησζε ήδε ππαξρνπζψλ νληνινγηψλ 

 αλεχξεζε ζθαικάησλ κεηαμχ νληνινγηψλ 

 δηαηήξεζε ηζνξξνπίαο αλάκεζα ζηελ εμεηδίθεπζε θαη ζην κέγεζνο θαηά ηελ 

δεκηνπξγία κίαο νληνινγίαο 

 απνθπγή κε αλαγθαίαο πνιππινθφηεηαο ε νπνία πηζαλφηαηα λα απνηξέςεη 

ηελ επξεία ρξήζε 

 δηαηήξεζε ζπκβαηφηεηαο κε άιια πξφηππα 

 

΢ην πιαίζην ηεο VectorBase (Lawson et al., 2007; Lawson et al., 2009; Megy et al., 

2012), μεθηλήζακε, σο εξγαζηήξην, κε ηελ αλάπηπμε κίαο νκάδαο νληνινγηψλ πνπ 

κπνξνχλ λα ρξεζηκνπνηεζνχλ γηα ηελ πεξηγξαθή αξζξνπφδσλ πνπ κεηαθέξνπλ 

αζζέλεηεο θαη αζζελεηψλ πνπ κεηαδίδνληαη απφ έληνκα-θνξείο (Topalis et al., 2011). 

Οη νληνινγίεο απηέο αζρνινχληαη κε ηελ αλαηνκία ηνπ θνπλνππηνχ θαη ηνπ 

ηζηκπνπξηνχ (Topalis et al., 2008), κε ηελ αλζεθηηθφηεηα ηνπ θνπλνππηνχ ζε 

εληνκνθηφλα (Dialynas et al., 2009) θαη κε ηελ εινλνζία γεληθά (Topalis et al., 2010). 

 

Gene Ontology ‘GO’ 

 

Έλα απφ ηα πξψηα ιεηηνπξγηθά ζπζηήκαηα ηεξάξρεζεο δεκηνπξγήζεθε ην 1993 απφ 

ηελ Monica Riley γηα ηελ Escherichia coli (Riley, 1993). Βαζηζκέλνο θπξίσο ζε απηφ 

ην ζχζηεκα ν Michael Ashburner έζηεζε ηα ζεκέιηα γηα θάηη πνπ αξγφηεξα ζα 

εμειηζζφηαλ ζηελ Gene Ontology (GO) (Ashburner et al., 2000; Gene Ontology, 

2001), αξρηθά θπξίσο γηα ηηο αλάγθεο ηεο FlyBase (Tweedie et al., 2009). Πέληε 

ρξφληα αξγφηεξα, ην 1998, νη ηξεηο κεγάιεο βάζεηο δεδνκέλσλ πνπ ζρεηίδνληαη κε 
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νξγαληζκνχο κνληέια: ε FlyBase, ε Saccharomyces Genome Database (SGD) 

(Cherry et al., 2012) θαη ε Mouse Genome Database (MGD) (Blake et al., 2014) 

απνθάζηζαλ λα δερηνχλ ηελ πξφηαζε ηνπ Michael Ashburner γηα ηε δεκηνπξγία 

ηεξαξρηθψλ, νξγαλσκέλσλ ιεμηινγίσλ, ηε δεκηνπξγία ησλ νληνινγηψλ θαη ηελ 

πηνζέηεζε ηνπο ζηελ πεξηγξαθή ησλ κνξηαθψλ ιεηηνπξγηψλ θαη βηνινγηθψλ ξφισλ γηα 

θάζε γνλίδην ζηελ αληίζηνηρε βάζε δεδνκέλσλ. 

Η GO δελ ρξεζηκνπνηείηαη κνλάρα γηα επηζεκείσζε γνληδίσλ, γνληδησκάησλ θαη 

ζρεηηθψλ πεηξακάησλ (Beissbarth, 2006; Lewis et al., 2000; Thomas et al., 2007), 

αιιά έρεη νδεγήζεη θαη ζηελ αλάπηπμε επηπιένλ εξγαιείσλ ηεο επηζηήκεο ηεο 

πιεξνθνξηθήο ηα νπνία έρνπλ εληζρχζεη ζεκαληηθά ηελ αλάιπζε ησλ δεδνκέλσλ πνπ 

ιακβάλνληαη απφ κία πιεζψξα εξεπλψλ. Γηα παξάδεηγκα, ζπγθεθξηκέλεο 

αλαδεηήζεηο ζε βάζεηο δεδνκέλσλ έρνπλ απνθηήζεη έλα λέν επίπεδν, εθφζνλ είλαη 

πιένλ δπλαηφλ λα αλαδεηήζεη θαλείο γηα θνηλέο ηδηφηεηεο, φπσο θπηηαξηθφο 

εληνπηζκφο θαη ιεηηνπξγίεο, ζε απνζήθεο πνπ εκπεξηέρνπλ δεδνκέλα απφ 

δηαθνξεηηθνχο νξγαληζκνχο πνπ έρνπλ απνθηεζεί κε πνίθηιεο κεζνδνινγίεο απφ κία 

πιεζψξα εξεπλεηψλ. Απηή ε δηαζχλδεζε θαη επηθνηλσλία ησλ βάζεσλ δεδνκέλσλ, 

ίζσο λα είλαη ε πην απνδνηηθή ρξήζε νληνινγηψλ θαη εηδηθφηεξα ηεο GO 

(Bodenreider, 2008). 

΢ηα 13 ρξφληα απφ ηελ δεκνζίεπζε ηεο GO έρνπλ αλαπηπρζεί δεθάδεο θαηλνχξηεο 

νληνινγίεο βηνινγηθνχ πεξηερνκέλνπ πνπ ζπιιέγνληαη ζε απνζήθεο πιεξνθνξηψλ 

φπσο ε OBO Foundry (Σhe Open Biological and Biomedical Ontologies Foundry) 

(Smith et al., 2007) θαη ην National Center for Biomedical Ontologies (NCBO) 

(Whetzel et al., 2011). Η πιεζψξα ησλ νληνινγηψλ απηψλ θαιχπηνπλ έλα κεγάιν 

θάζκα ηεο βηνινγίαο, φπσο αλαηνκία, δνκή θαη θπζηνινγία.  
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ΟΒΟ Foundry 

 

Με ηελ ξαγδαία αλάπηπμε ηεο βηνινγίαο αιιά θαη ηηο ηερλνινγίαο ησλ ππνινγηζηψλ 

ζήκεξα, ππάξρεη ε δπλαηφηεηα δεκηνπξγίαο θαη ζπληήξεζεο εθηελψλ βάζεσλ 

δεδνκέλσλ νη νπνίεο αιιειεπηδξνχλ κεηαμχ ηνπο, ρξεζηκνπνηψληαο πνιιαπιά 

αξρεία πνπ απνηεινχληαη απφ νξγαλσκέλα ιεμηιφγηα (controlled vocabularies). ΢ηελ 

ηδαληθή πεξίπησζε ηα ιεμηιφγηα απηά έρνπλ ηελ κνξθή νληνινγηψλ, απηφ ζεκαίλεη φηη 

είλαη δνκεκέλεο κε ηέηνην ηξφπν ψζηε λα ππάξρεη κία ινγηθή ζρέζε κεηαμχ ηνπο. 

Η επηηπρία απηήο ηεο γεληθήο πξνζέγγηζεο ζηελ έμαξζε βηνταηξηθψλ πιεξνθνξηψλ 

έρεη ζαλ απνηέιεζκα ηελ αλάπηπμε ζπγθεθξηκέλσλ αξρψλ θαη θαλφλσλ θαηά ηελ 

δεκηνπξγία νληνινγηψλ, πνπ έρνπλ αξρίζεη λα εθαξκφδνληαη κέζσ ηεο OBO Foundry. 

Ήδε ππάξρνπζεο νληνινγίεο φπσο ε GO, πθίζηαληαη δηνξζψζεηο θαη λέεο νληνινγίεο 

δεκηνπξγνχληαη ζε κία νξγαλσκέλε πξνζπάζεηα λα δεκηνπξγεζεί κία νηθνγέλεηα 

νληνινγηψλ, ζρεδηαζκέλεο λα αιιειεπηδξνχλ θαη λα αλαπαξηζηνχλ νξζά  ηελ 

βηνινγηθή πξαγκαηηθφηεηα. 

Οη νληνινγίεο ηεο OBO Foundry απνηεινχλ, απφ ην 2006, θνκκάηη ηνπ NCBO. Οη 

νληνινγίεο απηέο είλαη κία πξνζπάζεηα γηα ηε δεκηνπξγία κίαο νκάδαο νληνινγηψλ 

πνπ ζα πεξηγξάθνπλ φινπο ηνπο ηνκείο ηνπ βηνταηξηθνχ πεδίνπ. Η νηθνγέλεηα απηή 

ησλ νληνινγηψλ είλαη ζρεδηαζκέλε κε ηέηνην ηξφπν ψζηε λα είλαη εχθνιε ε 

επηθνηλσλία κεηαμχ ησλ κειψλ ηεο θαη λα εκπεξηέρνπλ νξζή αλαπαξάζηαζε ηνπ 

βηνινγηθνχ θφζκνπ. 
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Βαζηθέο αξρέο ηεο OBO-Foundry 

1) Οη νληνινγίεο είλαη αλνηρηέο θαη δηαζέζηκεο ζε φινπο λα ηηο ρξεζηκνπνηήζνπλ 

κε ηνλ φξν λα αλαθέξνπλ ηελ πεγή θαη αλ ηηο ηξνπνπνηήζνπλ νη ίδηνη θαζ’ 

νπνηνλδήπνηε ηξφπν λα κελ ηηο δηαζέζνπλ κε ην ίδην φλνκα ζε θαλέλαλ. Ο 

πξνηεηλφκελνο ηξφπνο αιιαγψλ είλαη λα δεηεζεί απφ απηνχο πνπ 

δεκηνχξγεζαλ ηελ νληνινγία λα ηελ ηξνπνπνηήζνπλ αλάινγα.  

2) Οη νληνινγίεο πξέπεη λα έρνπλ αλαπηπρζεί ρξεζηκνπνηψληαο έλα θνηλφ 

ζπληαθηηθφ πξφηππν. 

3) ΢ηα πιαίζηα ηεο OBO Foundry νη νληνινγίεο δηαζέηνπλ έλα κνλαδηθφ 

αλαγλσξηζηηθφ ζηνηρείν ην νπνίν θιεξνλνκείηαη ζε θάζε φξν ηεο νληνινγίαο 

θαη ζπλήζσο απνηειείηαη απφ έλα πξφζεκα θη έλαλ αξηζκφ. 

4) Τπάξρεη ζαθήο ηξφπνο δηάθξηζεο αλάκεζα ζηηο δηαθνξεηηθέο 

εθδφζεηο/ελεκεξψζεηο ηεο ίδηαο νληνινγίαο. 

5) Όινη νη φξνη πξέπεη λα δηαζέηνπλ έλα κφλν γνληθφ φξν κε ηνλ νπνίν λα 

ζπλδένληαη κε ηελ ζρέζε is_a. 

6) Η νληνινγία έρεη έλα θαζαξά δηαρσξηζκέλν πεξηερφκελν. 

7) Η νληνινγία πεξηέρεη νξηζκνχο γηα φινπο ηνπο φξνπο. 

8) Η νληνινγία πξέπεη λα ρξεζηκνπνηεί ζρέζεηο πνπ είλαη κνλνζήκαληα 

νξηζκέλεο θαη’ αλαινγία απηψλ πνπ ππάξρνπλ ζηελ νληνινγία ζρέζεσλ πνπ 

ζπληεξεί ε OBO Foundry (Smith and Grenon, 2004). 

9) Όπνπ είλαη δπλαηφλ, νη λένη φξνη πξέπεη λα πξνθχπηνπλ απφ ήδε ππάξρνληεο 

φξνπο θαη ζρέζεηο πνπ ήδε ππάξρνπλ ζε άιιεο νληνινγίεο ηεο OBO Foundry. 

Γηα λα πξνζηεζνχλ λένη φξνη ζε θάπνηα άιιε νληνινγία πξνηείλεηαη κηα 

δηαδηθαζία αλάινγε κε απηή ησλ αιιαγψλ πνπ πεξηγξάθεηαη ζηελ πξψηε 

αξρή. 

10) Οη νληνινγίεο ζα αλαπηχζζνληαη κε ηελ ρξήζε ηεο βαζηθήο ηππηθήο 

νληνινγίαο ζαλ νληνινγία αλψηεξνπ επηπέδνπ.  



27 

 

ΥΛΙΚΑ ΚΑΙ ΜΔΘΟΓΟΙ 

 

Το κουνούπι 

Σν είδνο θνπλνππηνχ πνπ ρξεζηκνπνηήζεθε ζηελ παξνχζα εξγαζία ήηαλ ην 

Anopheles coluzzii (παιαηφηεξα γλσζηφ σο ε κνξθή Μ ηνπ An. gambiae) (Coetzee et 

al., 2013). Σα θνπλνχπηα κεγάισλαλ ζε ζηάληαξ ζπλζήθεο: 16/8 θχθινο 

θσηφο/ζθνηαδηνχ, ζεξκνθξαζία 28νC, πγξαζία 80% ελψ ηα πεηξάκαηα έιαβαλ ρψξα 

ζε ειαθξψο δηαθνξεηηθέο ζπλζήθεο: 16/8 θχθινο θσηφο/ζθνηαδηνχ, ζεξκνθξαζία 

27νC, πγξαζία 60%. Διέγρζεθε φηη νη δηαθνξεηηθέο ζπλζήθεο δελ είραλ επίδξαζε ζηα 

απνηειέζκαηα. 

 

Μόλυνςη προνυμφών και ενήλικων κουνουπιών με Asaia sp. SF2.1(Gfp) 

Asaia sp. SF2.1 (Gfp) (Favia et al., 2007) αλαπηχζζνληαλ ζε θαιιηέξγεηεο 3ml γηα 48 

ψξεο ζε 30νC ζε ζξεπηθφ GLY (γιπθεξφιε 25g/l, εθρχιηζκα δχκεο 10g/l, pH 5.0), 

ζην νπνίν πξνζζέηνληαλ 50mg/ml θαλακπθίλεο. Σα θχηηαξα ζπιιέγνληαλ θαη 

πιέλνληαλ κε PBS ηξεηο θνξέο. 50ml απφ ην βαθηεξηαθφ ίδεκα επαλαδηαιχνληαλ ζε 

1ml PBS. Πελήληα πξνλχκθεο A. gambiae ηνπ πξψηνπ ζηαδίνπ κεηαθέξνληαλ ζε 

δνρείν κε 500ml λεξφ. ΢ηα κηζά δνρεία πξνζζέηνληαλ ην βαθηήξην. 

Σν κεζέληεξν ησλ ελήιηθσλ θνπλνππηψλ αθαηξνχληαλ θαη παξαηεξνχληαλ κε ηε 

ρξήζε ηνπ Zeiss Axioskop 2 καδί κε κηθξνζθφπην θζνξηζκνχ. 

 

Απομόνωςη RNA (RNA extraction) 

Μεηά ηελ αξρηθή κφιπλζε κε Asaia, δέθα πξνλχκθεο αθαηξνχληαλ απφ ηελ 

θαιιηέξγεηα αλά 24 ψξεο, έσο φηνπ θηάζνπλ ζην ζηάδην ηεο λχκθεο. 

Πξαγκαηνπνηήζεθε νκνγελνπνίεζε θαη απομόνωςη ηνπ RNA αθνινπζψληαο ηηο 

νδεγίεο γηα νιφθιεξνπο νξγαληζκνχο ηνπ Qiagen RNeasy Mini kit (Qiagen, Valencia, 
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CA, USA;  cat. no. 74104), καδί κε ην Qiagen RNase-free DNase set (cat. no. 79524) 

Η κέηξεζε ηεο ζπγθέληξσζεο ηνπ RNA έγηλε κε ην θαζκαηνθσηφκεηξν Nanodrop 

(Thermo Scientific, Wilmington, DE, USA). Σα δείγκαηα θπιάζζνληαλ ζηνπο -80νC.  

 

Μικροςυςτοιχίεσ (Microarrays) 

Σα δείγκαηα πξνεξρφκελα απφ ηελ εμαγσγή RNA ζπγθεληξψζεθαλ ζε δχν νκάδεο. 

Η κία νκάδα απνηεινχληαλ απφ δείγκαηα απφ ην πξψην θαη δεχηεξν πξνλπκθηθφ 

ζηάδην θαη ε άιιε απφ δείγκαηα απφ ην ηξίην θαη ηέηαξην πξνλπκθηθφ ζηάδην. Σν 

RNA πνιιαπιαζηάζζεθε θαη ζεκάλζεθε κε ην Agilent Low Input Quick Amp Labeling 

Kit, two-color  (Agilent Technologies, Santa Clara, CA, USA; Agilent #5190-2306). 

Αθνινχζεζε ε πβξηδνπνίεζε ηνπ RNA κε ζπζηνηρίεο ηεο Agilent (φλνκα: 

Pfalcip_Agamb_2009, design ID: 026247) 

(http://www.ebi.ac.uk/arrayexpress/arrays/A-MEXP-2324/), κε ηε ρξήζε ηνπ kit 

πβξηδνπνίεζεο ηεο Agilent ζχκθσλα κε ηηο νδεγίεο ηνπ θαηαζθεπαζηή. Μεηά ηελ 

πβξηδνπνίεζε θαη ηηο πιχζεηο ηα πιαθίδηα κε ηηο κηθξνζπζηνηρίεο πεξάζηεθαλ απφ 

έλαλ ζαξσηή GenePix (Molecular Devices, LLC, Sunnyvale, CA, USA; 

Genepix4000B). 

 

Ανάλυςη δεδομένων των μικροςυςτοιχίων (Microarray data analysis) 

Σα αθαηέξγαζηα δεδνκέλα ηεο γνληδηαθήο έθθξαζεο πνπ πξνήιζαλ απφ ηελ 

πβξηδνπνίεζε κηθξνζπζηνηρηψλ εμήρζεθαλ κε ηε βνήζεηα ηνπ ινγηζκηθνχ GenePix 

Pro Software v7 θαη εηζήρζεζαλ ζην ινγηζκηθφ GeneSpring GX γηα πεξαηηέξσ 

αλάιπζε. Αθνινχζεζε ε θαλνληθνπνίεζε ησλ ζεη ησλ δεδνκέλσλ θαη φια ηα 

δεδνκέλα εξκελεχηεθαλ κε ηελ ρξήζε ηεο log-ratio ξχζκηζεο.  Σα γνλίδηα πνπ 

επεξεάζηεθαλ απφ ηελ χπαξμε ηνπ Asaia ζηνλ νξγαληζκφ ηνπο ηαπηνπνηήζεθαλ 

ζέηνληαο σο φξηα ηελ ππεξ- ή ππν-έθθξαζε κεγαιχηεξε ηνπ 2 θαη p-value < 0.05. 
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Δπίζεο ρξεζηκνπνηήζεθε ε αλάιπζε ηεο Gene Ontology (GO), γηα ηελ αλεχξεζε ησλ 

θαηεγνξηψλ ηεο GO, ζηηο νπνίεο αλήθνπλ ηα γνλίδηα. 

 

Δημιουργία και ανάπτυξη τησ οντολογίασ 

Γηα ηελ δεκηνπξγία θαη ηελ αλάπηπμε ηεο νληνινγίαο ρξεζηκνπνηήζεθε ην ινγηζκηθφ 

Protégé 4 (http://protege.stanford.edu) (Noy et al., 2003). To Protégé είλαη γξακκέλν 

ζηε γιψζζα Java. Απηφ ην γεγνλφο ην θαζηζηά δπλαηφ λα εγθαηαζηαζεί θαη 

ρξεζηκνπνηεζεί ζε νπνηνδήπνηε ιεηηνπξγηθφ ζχζηεκα (Windows, Linux, OSX), αξθεί 

λα ππάξρεη εγθαηεζηεκέλε ε πην πξφζθαηε έθδνζε ηεο Java ζηνλ ππνινγηζηή. Σν 

Protégé είλαη ειεχζεξν ινγηζκηθφ, ην νπνίν ζεκαίλεη φηη κπνξεί λα ρξεζηκνπνηεζεί 

απφ νπνηνλδήπνηε ρσξίο θάπνηα ρξέσζε. Η γιψζζα πνπ επηιέρζεθε λα γξαθηεί ε 

νληνινγία είλαη ε OWL (Web Ontology Language) (McGuinness and van Harmelen, 

2004). 

 

Υπολογιςτήσ 

Ο ππνινγηζηήο πνπ ρξεζηκνπνηήζεθε γηα ηελ δηεθπεξαίσζε ηεο παξνχζαο εξγαζίαο 

είρε ηελ παξαθάησ ζχλζεζε: 

Δπεμεξγαζηήο: CPU Intel Core i7 3.40G 8MB i7x2600 

Μεηξηθή: Gigabyte P67-DS3-B3 LGA 1155 P67 DDR3 

Γξαθηθά: Asus Nvidia GT 520 1GB DDR3 

Μλήκε: Kingston DDR3 4 x 2GB 1333MHz 

΢θιεξφο δίζθνο: SSD Corsair Force 3 Series 2,5'' SATA3 120GB 

Λεηηνπξγηθφ ζχζηεκα: Ubuntu Release 11.10 & 12.04 
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ΜΕΡΟ΢ Α’ 

 

ΕΙ΢ΑΓΨΓΗ 

 

Η παξαδηαγέλεζε είρε ρξεζηκνπνηεζεί παιαηφηεξα, κε επηηπρία, γηα ηελ 

θαηαπνιέκεζε ηεο κεηάδνζεο λφζσλ (Durvasula et al., 1997). Η επηζηεκνληθή 

θνηλφηεηα ζηξάθεθε πξνο απηή ηελ πξνζέγγηζε θαη γηα ηελ θαηαπνιέκεζε ηεο 

εινλνζίαο ζρεηηθά πξφζθαηα, αθνχ ην πξφβιεκα ηεο αλζεθηηθφηεηαο ζε εληνκνθηφλα 

είρε θηάζεη ζε αλεζπρεηηθά επίπεδα (Enayati and Hemingway, 2010). 

Απφ ην εξγαζηήξηφ καο είρε γίλεη κία πξνεγνχκελε έξεπλα γηα ηελ επίδξαζε ηνπ 

βαθηεξίνπ Asaia sp. ζηα πξνλπκθηθά ζηάδην ηνπ θνπλνππηνχ An. coluzzii. Ωο 

ζπλέρεηα ηεο έξεπλαο απηήο θαη γηα λα παξνπζηαζηεί κία, φζν ην δπλαηφηεξν, 

νινθιεξσκέλε εηθφλα ηνπ ζέκαηνο, πξαγκαηνπνηήζεθαλ ηα πεηξάκαηα ηνπ Μέξνπο 

Α’ ηεο δηδαθηνξηθήο απηήο δηαηξηβήο. 

΢θνπφο ήηαλ ε δηεξεχλεζε ηεο ηθαλφηεηαο ηνπο  βαθηεξίνπ λα δξάζεη σο κέζν ζηελ 

κέζνδν ηεο παξαδηαγέλεζεο ζην An. coluzzii.  
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ΑΠΟΣΕΛΕ΢ΜΑΣΑ 

 

Επίδραςη του Asaia sp.  ςε ενήλικα κουνούπια 

 

΢ε πξνεγνχκελε έξεπλα είρε απνδεηρζεί φηη ε κφιπλζε ηνπ θνπλνππηνχ An. coluzzii, 

ην νπνίν θαηά ηε δηάξθεηα ηεο έξεπλαο ήηαλ γλσζηφ σο An. gambiae M molecular 

form (Coetzee et al., 2013),  κε ην  Asaia  sp. νδεγεί ζηελ επηηάρπλζε ηεο αλάπηπμεο 

ζην πξνλπκθηθφ ζηάδην (Mitraka, 2010). Ωο ζπλέρεηα απηήο έξεπλαο  απνθαζίζηεθε 

λα εμεηαζηεί εάλ ην βαθηήξην απηφ έρεη ηελ ίδηα ή θαη θάπνηα άιιε επίδξαζε ζην 

ελήιηθν ζηάδην ηνπ θνπλνππηνχ θαη αλ κεηαθέξεηαη ζηνπο απνγφλνπο απηψλ. 

Αξρηθά κνιχλζεθαλ εθ λένπ πξνλχκθεο ηνπ An. coluzzii κε Asaia sp.  Σν ζηέιερνο 

ηνπ βαθηεξίνπ πνπ ρξεζηκνπνηήζεθε ήηαλ ην SF2.1, ην νπνίν είλαη αλζεθηηθφ ζηελ 

θαλακπθίλε θαη εθθξάδεη ηελ πξάζηλε θζνξίδνπζα πξσηεΐλε GFP, ιφγσ εηζαγσγήο 

ελφο πιαζκηδίνπ (Favia et al., 2007). Οη πξνλχκθεο παξνπζίαζαλ ηελ επηηάρπλζε 

ηεο αλάπηπμεο ζην πξνλπκθηθφ ηνπο ζηάδην, φπσο ήηαλ αλακελφκελν, θαη αθέζεθαλ 

λα εηζέιζνπλ ζην ζηάδην ηεο λχκθεο, ψζηε λα πεξάζνπλ κεηέπεηηα ζην ελήιηθν 

ζηάδην. Η δηαδηθαζία απηή δηήξθεζε απφ 7 έσο 9 κέξεο γηα ηα θνπλνχπηα πνπ είραλ 

κνιπλζεί, ελψ 9 έσο 11 γηα ηα θνπλνχπηα πνπ αλαπηχζζνληαλ γηα ηε ρξήζε ηνπ 

ζεηηθνχ ειέγρνπ (Πίλαθαο 1).  
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 Μολςζμένα Μη μολςζμένα 

24 ώπερ Πξνλχκθεο 1νπ ζηαδίνπ Πξνλχκθεο 1νπ ζηαδίνπ 

48 ώπερ Πξνλχκθεο 2νπ ζηαδίνπ Πξνλχκθεο 1νπ ζηαδίνπ 

72 ώπερ Πξνλχκθεο 3νπ ζηαδίνπ Πξνλχκθεο 2νπ ζηαδίνπ 

96 ώπερ Πξνλχκθεο 4νπ ζηαδίνπ Πξνλχκθεο 2νπ ζηαδίνπ 

5 ημέπερ Πξνλχκθεο 4νπ ζηαδίνπ/Νχκθεο Πξνλχκθεο 3νπ ζηαδίνπ 

6 ημέπερ Νχκθεο /Δλήιηθα Πξνλχκθεο 3νπ ζηαδίνπ 

7 ημέπερ Νχκθεο / Δλήιηθα Πξνλχκθεο 4νπ ζηαδίνπ 

8 ημέπερ Δλήιηθα Νχκθεο 

9 ημέπερ Δλήιηθα Νχκθεο / Δλήιηθα 

Πίλαθαο 1. Η επηηαρπκέλε αλάπηπμε ησλ πξνλπκθώλ πξνεξρόκελεο από κνιπζκέλα 

θνπλνύπηα. 

 

Κάζε 5 κέξεο πξαγκαηνπνηνχληαλ απνκφλσζε ηνπ εληέξνπ ζε 10 θνπλνχπηα, 

ζειπθά θαη αξζεληθά, ψζηε λα ειεγρζνχλ γηα ηελ χπαξμε ηνπ βαθηεξίνπ. Η παξνπζία 

ησλ βαθηεξίσλ ήηαλ νξαηή ζε φιεο ηηο δηαθνξεηηθέο ρξνληθέο πεξηφδνπο, κέρξη θαη 

έσο 3 κέξεο πξηλ ηνλ ζάλαην ησλ θνπλνππηψλ (Δηθφλα 1). Να ηνληζηεί εδψ φηη δελ 

παξαηεξήζεθε θάπνηα κείσζε ζηνλ ρξφλν δσήο ησλ κνιπζκέλσλ θνπλνππηψλ ζε 

ζρέζε κε ηα κε κνιπζκέλα. Ο ρξφλνο δσήο θαη γηα ηηο δχν θαηεγνξίεο θπκαίλνληαλ 

απφ 27 έσο 30 πεξίπνπ εκέξεο. Γελ παξαηεξήζεθε θάπνηα άιιε κνξθνινγηθή 

επίδξαζε ηνπ βαθηεξίνπ ζηνπο νξγαληζκνχο. Σα κνιπζκέλα θνπλνχπηα δελ 

παξνπζίαζαλ θάπνηα δηαθνξά ζηε ζπκπεξηθνξά ηνπο, ζε ζρέζε κε ηα κε 

κνιπζκέλα. 
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Εηθόλα 1. Μέξνο ηνπ εληέξνπ ελόο κνιπζκέλνπ θνπλνππηνύ, ειηθίαο 24 εκεξώλ. Είλαη 

εκθαλήο ν πξάζηλνο θζνξηζκόο ιόγσ ηεο ύπαξμεο ηνπ γελεηηθά ηξνπνπνηεκέλνπ 

Asaia. 

 

Γεδνκέλνπ ησλ παξαπάλσ απνηειεζκάησλ, ην επφκελν εξψηεκα πνπ ηέζεθε ήηαλ 

εάλ ηα ελήιηθα απηά άηνκα κπνξνχζαλ λα αλαπαξαρζνχλ θαη λα δεκηνπξγήζνπλ 

απνγφλνπο. Σα ζειπθά θαη ηα αξζεληθά θνπλνχπηα κπνξνχλ λα επηδήζνπλ κφλν κε 

γιπθφδε σο ηξνθή, ρσξίο λα παξνπζηάζνπλ θάπνην πξφβιεκα. Γηα ηελ 

αλαπαξαγσγή ηνπο φκσο είλαη απαξαίηεηε ε ζίηηζε ησλ ζειπθψλ κε αίκα. 

Απνθαζίζηεθε λα ηαΐζηνχλ ηα ζειπθά κε αίκα ψζηε λα κπνξέζνπλ λα γελλήζνπλ. 

Καηά πξψηνλ, παξαηεξήζεθε φηη δελ ππήξρε θάπνηα κεηαηξνπή ζηνλ απαηηνχκελν 

γηα ηε γέλλεζε ησλ απγψλ ρξφλν. Καηά δεχηεξνλ, δελ παξνπζηάζηεθε αιιαγή ζηνλ 

αξηζκφ ησλ απγψλ πνπ γελλήζεθαλ. Καη ηέινο, θαηά ηξίηνλ, παξαηεξήζεθε φηη νη 

πξνλχκθεο δελ εκθάληδαλ ηελ επηηάρπλζε ζηελ αλάπηπμή ηνπο. 

Απηφ νδήγεζε ζηελ  εθ λένπ εμαγσγή ηνπ εληέξνπ ζηηο πξνλχκθεο γηα λα ειεγρζεί 

εάλ ην βαθηήξην ππήξρε ζηνλ νξγαληζκφ ηνπο. ΢πγθεθξηκέλα ειέγρζεθαλ πξνλχκθεο 
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3νπ θαη 4νπ ζηαδίνπ (Δηθφλα 2). Σν βαθηήξην ππήξρε ζην έληεξν ησλ πξνλπκθψλ, 

ρσξίο φκσο λα ηνπο πξνζδίδεη ην ραξαθηεξηζηηθφ ηεο επηηαρπκέλεο αλάπηπμεο.  

 

 Α  Β 

Εηθόλα 2. Α) Έληεξν πξνλύκθεο 3νπ ζηαδίνπ θαη Β) Έληεξν πξνλύκθεο 4νπ ζηαδίνπ. 

 
 

Οη πξνλχκθεο αθέζεθαλ λα αλαπηπρζνχλ θπζηνινγηθά, ρσξίο λέα κφιπλζε κε ην 

βαθηήξην. Παξνπζίαζαλ ηνλ θπζηνινγηθφ γηα ην είδνο ηνπο ξπζκφ αλάπηπμεο θαη 

έθηαζαλ ζην ζηάδην ηνπ ελήιηθνπ ρσξίο λα είλαη εκθαλήο θάπνηα άιιε ηξνπνπνίεζε.  

Αθνινχζεζε εμαγσγή ηνπ κεζέληεξνπ ζε ελήιηθα, ζειπθά θαη αξζεληθά, θαη 

παξαηήξεζε ζε θζνξίδνλ κηθξνζθφπην (Δηθφλα 3). Δθεί επηβεβαηψζεθε θαη πάιη ε 

χπαξμε ηνπ Asaia. Δπίζεο κεηξήζεθε ν ρξφλνο δσήο ησλ ελήιηθσλ, φπνπ θαη δελ 

ζεκεηψζεθε θάπνηα κείσζε, ζε ζρέζε κε ηα κε κνιπζκέλα θνπλνχπηα. Ο ρξφλνο 

δσήο ηνπ ήηαλ πεξίπνπ 27-30 κέξεο, γεγνλφο πνπ ζεσξείηαη θπζηνινγηθφ γηα 

ζηέιερνο θνπλνππηψλ πνπ κεγαιψλεη ζε εξγαζηεξηαθέο ζπλζήθεο. 
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Εηθόλα 3. Μέξνο ηνπ κεζέληεξνπ ελόο κνιπζκέλνπ θνπλνππηνύ, ειηθίαο 21 εκεξώλ. 

Είλαη εκθαλήο ν πξάζηλνο θζνξηζκόο ιόγσ ηεο ύπαξμεο ηνπ γελεηηθά 

ηξνπνπνηεκέλνπ Asaia. 
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Μικροςυςτοιχίεσ 

 

Έρνληαο παξαηεξήζεη ηα απνηειέζκαηα πνπ πεξηγξάθεθαλ πην πάλσ 

δεκηνπξγήζεθε ε απνξία γηα ην ηη είλαη απηφ πνπ ζα κπνξνχζε λα επεξεάδεη ην 

βαθηήξην ζηνλ νξγαληζκφ ηεο πξνλχκθεο, ψζηε λα νδεγεί ζηνλ θαηλφηππν απηφ. Η 

νδφο πνπ επηιέρηεθε λα αθνινπζεζεί γηα ηελ απάληεζε ηνπ εξσηήκαηνο ήηαλ νη 

κηθξνζπζηνηρίεο. Με ηνλ ηξφπν απηφ ζα απνθαιχπηνληαλ ην πξφηππν έθθξαζεο ησλ 

γνληδίσλ ππφ ηηο ζπλζήθεο πνπ ήηαλ ην δεηνχκελν λα κειεηεζνχλ. 

Γηα ηνλ ζθνπφ απηφ πξαγκαηνπνηήζεθε απνκφλσζε ηνπ RNA απφ κνιπζκέλεο θαη 

κε κνιπζκέλεο πξνλχκθεο. Η απνκφλσζε ηνπ RNA γηλφηαλ θάζε 24 ψξεο ζε 10 

πξνλχκθεο ηεο θάζε θαηεγνξίαο, κέρξη λα θηάζνπλ ζην ζηάδην ηεο λχκθεο. Λφγσ 

ησλ δηαθνξεηηθψλ ξπζκψλ αλάπηπμεο ζηηο δχν νκάδεο, απνθαζίζηεθε ηα δείγκαηα 

λα ρσξηζηνχλ ζε δχν νκάδεο. Η νκάδα Α πεξηείρε ην RNA απφ πξνλχκθεο πνπ 

βξηζθφηαλ ζην πξψην θαη ζην δεχηεξν ζηάδην θαη ε νκάδα Β ην RNA απφ πξνλχκθεο 

ηνπ ηξίηνπ θαη ηέηαξηνπ ζηαδίνπ. Γηα λα επηβεβαησζεί φηη φλησο είρε απνκνλσζεί 

θαζαξφ RNA ρξεζηκνπνηήζεθε  RT-PCR ψζηε λα παξαρζεί cDNA. Οη εθθηλεηέο πνπ 

ρξεζηκνπνηήζεθαλ ήηαλ νη S7, νη νπνίνη αλαγλσξίδνπλ ξηβνζσκηθέο 

επαλαιακβαλφκελεο αιιεινπρίεο. Σν πξντφλ πνπ δίλνπλ έρεη κνξηαθφ βάξνο 

πεξίπνπ 200kb γηα cDNA, ελψ γηα γνληδησκαηηθφ DNA ην πξντφλ απηφ έρεη κνξηαθφ 

βάξνο πεξίπνπ 300kb. Γηα απηφ θαη ρξεζηκνπνηήζεθε σο ζεηηθφο έιεγρνο. (Δηθφλα 4). 

Έπεηηα αθνινχζεζε ε παξαγσγή cDNA θαηάιιεινπ γηα ηε ρξήζε κηθξνζπζηνηρηψλ. 

΢ην βήκα απηφ ειέγρζεθε θαη ε θαηαιιειφηεηα ηνπ απνκνλσκέλνπ RNA, φπνπ θαη 

δελ παξνπζηάζηεθε θάπνην πξφβιεκα. 
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Εικόνα 4. Τα αποτελέςματα τησ RT-PCR με cDNA προερχόμενο από το απομονωμένο RNA 

μολυςμένων και μη μολυςμένων προνυμφών. Κ = μη μολυςμένα, Μ = μολυςμένα και Δ = 

δείκτησ. 

 

Σν πιαθίδην πνπ ρξεζηκνπνηήζεθε γηα ηελ πβξηδνπνίεζε ήηαλ ηεο Agilent, 

ζπγθεθξηκέλα ην Pfalcip_Agamb_2009, design ID: 026247.  Η αλάιπζε ηεο 

πβξηδνπνίεζεο έδεημε φηη ζηελ νκάδα Α, ε ζχγθξηζε κεηαμχ κνιπζκέλσλ θαη κε 

κνιπζκέλσλ, 205 γνλίδηα είραλ ζεκαληηθή ππεξ- ή ππν-έθθξαζε. ΢ηελ νκάδα Β 

είρακε 825 γνλίδηα πνπ είραλ ζεκαληηθέο δηαθνξέο ζηελ έθθξαζή ηνπο. Σα φξηα πνπ 

ηέζεθαλ γηα λα ζεσξεζνχλ ζεκαληηθέο νη αιιαγέο ζηα επίπεδα έθθξαζεο ήηαλ i) 

πάλσ απφ δχν θνξέο ππέξ- ή ππν-έθθξαζε θαη ii) p-value< 0.05 (Δηθφλα 5 & 6).  

Απφ ηα 205 γνλίδηα ηεο νκάδαο Α, 75 παξνπζίαδαλ ππεξ-έθθξαζε ελψ 130 ππν-

έθθξαζε. ΢ηελ νκάδα Β, 409 απφ ηα ζπλνιηθά 825 γνλίδηα παξνπζίαδαλ ππεξ-

έθθξαζε, ελψ 416 ππν-έθθξαζε.  

Κ1    Μ1    Κ2    Μ2     Κ3   Μ3    Κ4    Μ4   Κ5     Μ5   Κ6     Μ6   Κ7  Κ8     G               Δ        

     

300kb 

200kb 
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Εηθόλα 5. Volcano-plot ησλ απνηειεζκάησλ ηεο πβξηδνπνίεζεο ηεο νκάδαο Α. 

Φαίλνληαη ηα όξηα πνπ ηέζεθαλ ώζηε ε αιιαγή ζηα επίπεδα έθθξαζεο λα ζεσξείηαη 

ζεκαληηθή. 
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Εηθόλα 6. Έλα Volcano-plot ησλ απνηειεζκάησλ ηεο πβξηδνπνίεζεο ηεο νκάδαο Β. 

Φαίλνληαη ηα όξηα πνπ ηέζεθαλ ώζηε ε αιιαγή ζηα επίπεδα έθθξαζεο λα ζεσξείηαη 

ζεκαληηθή. 

 

Αθνινχζεζε αλάιπζε κέζσ ηεο Gene ontology ψζηε λα ιεθζνχλ πην ιεπηνκεξείο 

ιεηηνπξγηθέο πιεξνθνξίεο ζρεηηθά κε ηα γνλίδηα ησλ νπνίσλ ηα επίπεδα έθθξαζεο 

ήηαλ επεξεαζκέλα  απφ ηελ παξνπζία ηνπ Asaia. ΢ηελ νκάδα Α βξέζεθαλ επηπιένλ 

πιεξνθνξίεο γηα 104 γνλίδηα, θαη ζηελ νκάδα Β γηα 249 (Δηθφλα 7). 
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Εηθόλα 7. Σύγθξηζε αξηζκνύ γνληδίσλ θαη ζηηο δύν νκάδεο πνπ παξνπζίαζαλ ππεξ- 

θαη ππν-έθθξαζε. Με ην ζθνύξν ρξώκα είλαη ηα γνλίδην κε ππεξ-έθθξαζε ελώ κε ην 

αλνηρηό ηα γνλίδηα κε ππν-έθθξαζε. 

 

΢ηελ νκάδα Α ην 49% ησλ γνληδίσλ ήηαλ επηζεκεησκέλα κε φξνπο ηεο GO πνπ 

αλαθέξνληαλ ζε άγλσζηεο δηεξγαζίεο θαη ιεηηνπξγίεο. Γχν αθφκε κεγάιεο 

θαηεγνξίεο, κε πνζνζηφ 23% ε θάζε κία, ζρεηίδνληαλ κε ηελ επηδεξκίδα, 

ζπγθεθξηκέλα κε ηνπο φξνπο ‘δνκηθόο παξάγνληαο ηεο επηδεξκίδαο’ θαη 

‘δξαζηεξηόηεηα δνκηθνύ κνξίνπ’. Τπήξραλ θαη ηξεηο κηθξφηεξεο θαηεγνξίεο, κε 

πνζνζηφ 2% ε θάζε κία, πνπ αλαθέξνληαλ ζηνπο φξνπο ‘κεηαθνξά νμπγόλνπ’, 

‘δξαζηεξηόηεηα κεηαθνξέα νμπγόλνπ’ θαη ‘κεηαθνξά αεξίσλ’ (Δηθφλα 8). 
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Εηθόλα 8. Κπθιηθό δηάγξακκα κε πνζνηηθή αλαπάξαζηαζε ησλ γνληδίσλ ηεο νκάδαο Α, πνπ 

επεξεάζηεθαλ ζεκαληηθά από ηελ παξνπζία ηνπ βαθηεξίνπ. 

 

΢ηελ νκάδα Β ην κεγαιχηεξν πνζνζηφ ησλ γνληδίσλ, 73%, δελ κπφξεζε λα 

αλαγλσξηζηεί κε θάπνηνπο φξνπο ηεο GO.  Κη εδψ δηαθξίλνληαη δχν κεγαιχηεξεο 

θαηεγνξίεο, απηή ηε θνξά κε πνζνζηφ 6% ε θάζε κία. Όπσο θαη ζηελ νκάδα Α, νη 

θαηεγνξίεο απηέο ζρεηίδνληαλ κε ηελ επηδεξκίδα, ζπγθεθξηκέλα κε ηνπο φξνπο 

‘δνκηθόο παξάγνληαο ηεο επηδεξκίδαο’ θαη ‘δξαζηεξηόηεηα δνκηθνύ κνξίνπ’. Σα 

ππφινηπα γνλίδηα άλεθαλ ζε θαηεγνξίεο κε πνζνζηφ 1% ε θάζε κία, πνπ 

αλαθέξνληαλ ζηνπο φξνπο ‘νξγάλσζε ππνκνλάδαο ζπκπιόθνπ πξσηεΐλεο-DNA’, 

‘λνπθιεόζσκα’, ‘ζπγθξόηεζε ζπκπιόθνπ πξσηεΐλεο-DNA’, ‘νξγάλσζε 

λνπθιενζώκαηνο’, ‘ζπγθξόηεζε λνπθιενζώκαηνο’, ‘ζύκπινθν πξσηεΐλεο-DNA’, 

‘ζπγθξόηεζε ρξσκαηίλεο’, ‘ζπζθεύαζκα DNA’, ‘κεηαθνξά νμπγόλνπ’, ‘δξαζηεξηόηεηα 

23% 

22% 

2% 2% 2% 

49% 

Ανάλυςη GO ομάδα A 

δομικόσ παράγοντασ τησ επιδερμίδασ δραςτηριότητα δομικοφ μορίου 

μεταφορά οξυγόνου δραςτηριότητα μεταφορζα οξυγόνου 

μεταφορά αερίων άγνωςτο 
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κεηαθνξέα νμπγόλνπ’, ‘κεηαθνξά αεξίσλ’, ‘αιιαγή δηακόξθσζεο DNA’ θαη ‘νξγάλσζε 

ππνκνλάδαο θπηηαξηθνύ καθξνκνξηαθνύ ζπκπιόθνπ’ (Δηθφλα 9). 

 

Εηθόλα 9. Κπθιηθό δηάγξακκα κε πνζνηηθή αλαπαξάζηαζε ησλ γνληδίσλ ηεο νκάδαο 

Β, πνπ επεξεάζηεθαλ ζεκαληηθά από ηελ παξνπζία ηνπ βαθηεξίνπ. 

 

6% 

6% 

1% 1% 

1% 

1% 1% 
1% 

1% 
1% 

1% 
1% 

1% 

1% 

1% 

73% 

Ανάλυςη GO ομάδα B 
δομικόσ παράγοντασ τησ επιδερμίδασ 

δραςτηριότητα δομικοφ μορίου 

οργάνωςη υπομονάδασ ςυμπλόκου πρωτεΐνησ-DNA 

νουκλεόςωμα 

ςυγκρότηςη ςυμπλόκου πρωτεΐνησ-DNA 

οργάνωςη νουκλεοςώματοσ 

ςυγκρότηςη νουκλεοςώματοσ 

ςφμπλοκο πρωτεΐνησ-DNA 

ςυγκρότηςη χρωματίνησ 

ςυςκεφαςμα DNA 

μεταφορά οξυγόνου 

δραςτηριότητα μεταφορζα οξυγόνου 

μεταφορά αερίων 

αλλαγή διαμόρφωςησ DNA 

οργάνωςη υπομονάδασ κυτταρικοκοφ μακρομοριακοφ ςυμπλόκου 

άγνωςτο 
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΢ηνπο πίλαθεο 2 θαη 3 αλαγξάθεηαη ν αξηζκφο ησλ γνληδίσλ, ηεο νκάδαο Α θαη Β 

αληίζηνηρα, πνπ είραλ δηαθνξά ζηα επίπεδα έθθξαζήο ηνπο, ιφγσ ηεο χπαξμεο ηνπ 

Asaia, φπσο επίζεο θαη πεξηζζφηεξεο πιεξνθνξίεο ζρεηηθά κε ηελ αλάιπζε. 

 

Πίλαθαο 2. Τα γνλίδηα ηεο νκάδαο Α γηα ηα νπνία βξέζεθαλ πιεξνθνξίεο κέζσ ηεο  

αλάιπζεο GO.  

GO ID Όπορ GΟ p-value 
Απιθμόρ 

γονιδίων 

GO:0042302 structural constituent of cuticle 2.34E-97 46 

GO:0005198 structural molecule activity 2.48E-36 46 

GO:0015671 oxygen transport 1.47E-04 4 

GO:0005344|GO:0015033 oxygen transporter activity 1.47E-04 4 

GO:0015669 gas transport 1.47E-04 4 
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Πίλαθαο 3. Τα γνλίδηα ηεο νκάδαο Β γηα ηα νπνία βξέζεθαλ πιεξνθνξίεο κέζσ ηεο  

αλάιπζεο GO.  

GO ID Όπορ GO p-value Απιθμόρ 

γονιδίων 

GO:0042302 structural constituent of cuticle 9.25E-23 52 

GO:0005198 structural molecule activity 9.72E-12 53 

GO:0071824 protein-DNA complex subunit 

organization 
2.15E-05 12 

GO:0000786|GO:000571

8 
nucleosome 1.69E-05 12 

GO:0065004 
protein-DNA complex 

assembly 
2.15E-05 12 

GO:0034728 nucleosome organization 2.15E-05 12 

GO:0006334 nucleosome assembly 2.15E-05 12 

GO:0032993 protein-DNA complex 2.15E-05 12 

GO:0031497 chromatin assembly 2.15E-05 12 

GO:0006323 DNA packaging 2.72E-05 12 

GO:0015671 oxygen transport 3.80E-05 8 

GO:0005344|GO:001503

3 
oxygen transporter activity 3.80E-05 8 

GO:0015669 gas transport 3.80E-05 8 

GO:0071103 DNA conformation change 6.54E-05 12 

GO:0034621 cellular macromolecular 

complex subunit organization 
1.37E-04 12 

 

Η θαηεγνξία κε ην κεγαιχηεξν πνζνζηφ γνληδίσλ θαη ζηηο δχν νκάδεο ήηαλ ‘δνκηθόο 

παξάγνληαο ηεο επηδεξκίδαο’ (GO: 0042302), πνπ πεξηείρε ηα γνλίδηα CPR. Απηά 

αλήθνπλ ζηελ νηθνγέλεηα ησλ δνκηθψλ CP πξσηετλψλ (cuticular protein) (Willis, 

2010). Η νηθνγέλεηα απηή έρεη πνιπάξηζκα κέιε θαη ην ραξαθηεξηζηηθφ ησλ κειψλ ηεο 
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είλαη ε παξνπζία κίαο πεξηνρήο, ηεο επνλνκαδφκελεο Rebers & Riddiford (RR) 

(Rebers and Riddiford, 1988).  

΢ηελ νκάδα Α, 45 γνλίδηα αλήθαλ ζηελ νηθνγέλεηα ησλ CP πξσηετλψλ. Απφ απηά ηα 

43 παξνπζίαζαλ ππεξ-έθθξαζε θαη 2 ππν-έθθξαζε. ΢ηελ νκάδα Β, απφ ηα ζπλνιηθά 

48 γνλίδηα πνπ αλήθαλ ζηελ νηθνγέλεηα ησλ CP πξσηετλψλ, ηα 24 παξνπζίαδαλ 

ππεξ-έθθξαζε θαη ηα ππφινηπα 24 ππν-έθθξαζε. Γεθαελληά γνλίδηα παξνπζίαζαλ 

κεηαηξνπή ζηα επίπεδα έθθξαζεο θαη ζηηο δχν νκάδεο. Γχν απφ ηα ηξία γνλίδηα ηεο 

νκάδαο Α πνπ παξνπζίαζαλ ππεξ-έθθξαζε βξέζεθε φηη παξνπζηάδνπλ ππεξ-

έθθξαζε θαη ζηελ νκάδα Β. ΢πλνιηθά 12 γνλίδηα βξέζεθαλ λα ππν-εθθξάδνληαη θαη 

ζηηο δχν νκάδεο. ΢πλ απηνχ, 4 γνλίδηα πνπ ππν-εθθξάδνληαλ ζηελ νκάδα Α 

βξέζεθαλ λα ππεξ-εθθξάδνληαη ζηελ νκάδα Β, ελψ ην αλάπνδν ζπλέβε γηα έλα 

γνλίδην ηεο νκάδαο Β. 

Γηα ηελ πεξαηηέξσ έξεπλα ζηα CPR γνλίδηα πνπ επεξεάζηεθαλ απφ ηελ παξνπζία 

ηνπο Asaia, ρξεζηκνπνηήζεθε ην εξγαιείν biomart πνπ βξίζθεηαη ζηελ Vectorbase 

(http://www.vectorbase.org) (Megy et al., 2012). Με ηε βνήζεηα απηνχ ηνπ εξγαιείνπ 

πξνζδηνξίζηεθε φηη απφ ην ζπλνιηθφ αξηζκφ ησλ γνληδίσλ πνπ παξνπζίαζαλ 

κεηαβνιέο ζηα επίπεδα έθθξαζήο ηνπο, ηα 32 πεξηείραλ ην κνηίβν RR-1, 38 

πεξηείραλ ην κνηίβν RR-2  (Cornman et al., 2008) θαη κφιηο έλα ην κνηίβν RR-3 

(Πίλαθαο 5) (Andersen, 2000). Σν κνηίβν RR-1 εκθαλίδεηαη ζε πξσηεΐλεο ζρεηηθέο κε 

καιαθή επηδεξκίδα, ελψ ην RR-2 ζε απηέο ζρεηηθέο κε ζθιεξή (Andersen, 1998). 

Δπηπιένλ αλάιπζε κε βνήζεηα ηεο βάζεο δεδνκέλσλ Pfam 

(http://pfam.sanger.ac.uk) (Finn et al., 2006) έδεημε φηη φια έρνπλ ηελ ίδηα 

‘chitin_bind_4’ πεξηνρή (PF00379).  
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Πίλαθαο 4. Υπεξ-έθθξαζε θαη ππν-έθθξαζε ησλ CPR γνληδίσλ ζηελ νκάδαο Α, ζηελ νκάδα Β 

θαη ζηνλ ζπλδπαζκό ησλ δύν νκάδσλ. Τα γνλίδηα πνπ είλαη ζεκεησκέλα κε αζηεξίζθν είλαη 

απηά πνπ παξνπζηάδνπλ ππεξ- θαη ππν-έθθξαζε. 

Ομάδα A Ομάδα B Ομάδα A&B 

Τπεξ-
έθθξαζε 

Τπν-έθθξαζε 
Τπεξ-
έθθξαζε 

Τπν-έθθξαζε 
Τπεξ-
έθθξαζε 

Τπν-έθθξαζε 
 

CPR150 CPR101 CPR100 CPR101 CPR150 CPR101 
CPR24 CPR106 CPR109 CPR106 CPR98 CPR106 
CPR98 CPR121 CPR110 CPR117  CPR121 
 CPR135 CPR111 CPR119  CPR136 
 CPR136 CPR131 CPR120  CPR33 
 CPR148 CPR142 CPR121  CPR42 
 CPR149 CPR150 CPR123  CPR43 
 CPR32 CPR34 CPR125  CPR44 
 CPR33 CPR35 CPR129  CPR45 
 CPR35* CPR38 CPR136  CPR47 
 CPR36 CPR40 CPR2  CPR49 
 CPR37 CPR66 CPR24*  CPR70 
 CPR38* CPR73 CPR32   
 CPR39 CPR77 CPR33   
 CPR41 CPR78 CPR4   
 CPR42 CPR80 CPR42   
 CPR43 CPR92 CPR43   
 CPR44 CPR93 CPR44   
 CPR45 CPR94 CPR45   
 CPR46 CPR95 CPR47   
 CPR47 CPR96 CPR49   
 CPR48 CPR97 CPR67   
 CPR49 CPR98 CPR70   
 CPR50 CPR99 CPR71   
 CPR51     
 CPR52     
 CPR53     
 CPR54     
 CPR60     
 CPR61     
 CPR62     
 CPR66*     
 CPR67     
 CPR70     
 CPR73*     
 CPR85     
 CPR86     
 CPR87     
 CPR88     
 CPR89     
 CPR90     
 CPR91     

 

  

https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006836
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010128
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR101
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006095
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010116
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR106
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP003383
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP008960
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR117
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006261
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006931
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR119
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006840
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010123
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR120
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010102
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010126
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR121
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010121
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010109
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR123
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006852
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006012
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006864
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR125
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006851
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006013
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006862
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR129
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006850
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006862
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006857
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR136
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006848
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006861
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006855
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR2
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006846
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006858
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006859
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR24
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR70
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006857
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP009868
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR32
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006856
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP009875
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR33
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006854
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP009876
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR4
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006853
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP009878
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR42
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006852
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010112
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR43
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006851
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010113
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR44
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006850
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010114
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR45
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006849
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010117
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR47
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006848
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010119
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR49
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006847
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010120
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR67
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006846
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010124
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR70
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006845
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010127
http://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/geneview?gene=CPR71
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006844
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006843
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006842
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006841
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006828
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP007040
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP007042
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006859
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006839
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP006283
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP009868
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010101
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010103
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010104
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010105
https://www.vectorbase.org/anopheles_gambiae/Gene/Summary?db=core;g=AGAP010106
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Πίλαθαο 5. Τα CPR γνλίδηα πνπ πεξηέρνπλ ηα RR-1, RR-2 θαη RR-3 κνηίβα. 

Μοηίβο RR-1 Μοηίβο RR-2 Μοηίβο RR-3 

CPR106 CPR100 CPR111 

CPR125 CPR101  

CPR129 CPR109  

CPR24 CPR110  

CPR32 CPR117  

CPR33 CPR119  

CPR34 CPR120  

CPR35 CPR121  

CPR36 CPR123  

CPR37 CPR131  

CPR38 CPR136  

CPR39 CPR142  

CPR40 CPR2  

CPR41 CPR4  

CPR42 CPR42  

CPR43 CPR43  

CPR44 CPR44  

CPR45 CPR45  

CPR46 CPR47  

CPR47 CPR49  

CPR48 CPR67  

CPR49 CPR70  

CPR50 CPR71  

CPR51 CPR85  

CPR52 CPR86  

CPR61 CPR87  

CPR62 CPR88  

CPR66 CPR89  

CPR73 CPR90  

CPR77 CPR91  

CPR78 CPR92  

CPR80 CPR93  

 CPR94  

 CPR95  

 CPR96  

 CPR97  

 CPR98  

 CPR99  
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΢υμπεράςματα-΢υζήτηςη 

 

Όπσο αλαθέξζεθε θαη ζηελ εηζαγσγή, νη βαθηεξηαθνί ζπκβησηηθνί νξγαληζκνί πνπ 

δνπλ κέζα ζε έληνκα-θνξείο αζζελεηψλ, είλαη έλαο ζρεηηθά λένο ηξφπνο γηα ηελ 

θαηαπνιέκεζε ηεο κεηάδνζεο ησλ αζζελεηψλ απηψλ (Riehle and Jacobs-Lorena, 

2005). Σα βαθηήξηα έρνπλ ηελ ππνζεηηθή ηθαλφηεηα λα επεξεάζνπλ είηε ηνπο ίδηνπο 

ηνπο παξάγνληεο ηεο αζζέλεηαο, είηε λα ηξνπνπνηεζνχλ κε ηέηνην ηξφπν ψζηε λα 

παξάγνπλ ηα ίδηα βιαβεξέο νπζίεο. Με απηφ ην ζθεπηηθφ ζα ήηαλ δπλαηή ε 

δεκηνπξγία ζηειερψλ εληφκσλ-θνξέσλ πνπ ζα κπνξνχζαλ λα ρξεζηκνπνηεζνχλ ζε 

ζηξαηεγηθέο, πνπ έρνπλ σο ζθνπφ ηε κείσζε ηεο εμάπισζεο ηεο αζζέλεηαο. Δίλαη 

φκσο απαξαίηεην λα γλσξίδνπκε ηνλ ξφιν ησλ ζπκβησηηθψλ νξγαληζκψλ ζηνλ 

μεληζηή ηνπο, ππφ θπζηνινγηθέο ζπλζήθεο, ρσξίο, δειαδή, λα έρεη πξνεγεζεί 

ηξνπνπνίεζε. 

΢ηελ παξνχζα εξγαζία απνδείρζεθε φηη ην βαθηήξην Asaia, παξά ηελ επίδξαζή ηνπ 

ζηα ζηάδηα αλάπηπμεο ηεο πξνλχκθεο, δελ έρεη θάπνηα ζεηηθή ή αξλεηηθή επίδξαζε 

ζηα ελήιηθα άηνκα ηνπ είδνπο An. coluzzii, παξφιν πνπ παξακέλεη ζην κεζέληεξν ηνπ 

θνπλνππηνχ γηα φιε ηε δηάξθεηα ηεο ελήιηθεο δσήο ηνπ. Δπίζεο, δείρζεθε φηη 

πξαγκαηνπνηείηαη κεηαθνξά ησλ βαθηεξίσλ απφ ηνπο γνλείο ζηνπο απνγφλνπο ηεο 

F1 γεληάο. Γεγνλφο πνπ ζεκαίλεη φηη ην Asaia πνιχ πηζαλφλ λα κπνξεί λα 

ρξεζηκνπνηεζεί σο θνξέαο γηα ηελ κέζνδν ηεο παξαδηαγέλεζεο, εθφζνλ κεηαθέξεηαη 

απφ γεληά ζε γεληά. Άξα δελ ζα είλαη απαξαίηεηε ε ζπλερήο θαη επαλαιακβαλφκελε 

κφιπλζε ησλ θνπλνππηψλ. Απηή είλαη κία επίπνλε θαη δαπαλεξή δηαδηθαζία, πνπ έρεη 

ηε δπλαηφηεηα λα ζηαζεί εκπφδην ζηελ πξνζέγγηζε ηνπ πξνβιήκαηνο κέζσ ηεο 

παξαδηαγέλεζεο. 

Έρεη απνδεηρζεί φηη ε έιιεηςε ηνπ βαθηεξίνπ Asaia ζε θνπλνχπηα ηνπ γέλνπο 

Anopheles νδεγεί ζηε κείσζε ηνπ ξπζκνχ αλάπηπμεο ησλ πξνλπκθψλ (Chouaia et 
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al., 2012). Απηφ, ζε ζπλδπαζκφ κε ηηο παξαηεξήζεηο ηεο παξνχζαο δηαηξηβήο, φηη 

ππάξρεη αχμεζε ηνπ ξπζκνχ αλάπηπμεο φηαλ ρνξεγεζεί επηπιένλ βαθηήξην ζηα 

θνπλνχπηα, νδεγεί ζηελ ππφζεζε φηη ην Asaia παίδεη θάπνηνλ ζεκαληηθφ, αιιά 

άγλσζην αθφκα, ξφιν ζηα πξνλπκθηθά ζηάδηα. ΢πλ απηνχ, ην γεγνλφο φηη ε 

ρνξήγεζε λεθξψλ βαθηεξίσλ δελ έρεη θάπνηα επίδξαζε ζηα πξνλπκθηθά ζηάδηα 

(Mitraka, 2010), κπνξεί λα ζεσξεζεί σο έλδεημε φηη ην Asaia βνεζάεη ζηελ πέςε 

θάπνησλ ζξεπηηθψλ νπζηψλ ή φηη παξάγεη θάπνην κφξην πνπ παίδεη ξφιν ζηελ 

ηαρχηεξε αλάπηπμε. 

Λφγσ ηνπ άγλσζηνπ ξφινπ ηνπ βαθηεξίνπ ζηνλ μεληζηή ηνπ, κπνξνχλ λα εθθξαζηνχλ 

κφλν εηθαζίεο γηα ην ηη ζπκβαίλεη ζε πξνλχκθεο πξνεξρφκελεο απφ κνιπζκέλνπο 

γνλείο. Οη πξνλχκθεο απηέο δελ παξνπζίαδαλ ηνπο απμαλφκελνπο ξπζκνχο 

αλάπηπμεο, παξφιν πνπ απνδείρζεθε φηη ην βαθηήξην ππάξρεη ζην έληεξν. Απηφ 

κπνξεί λα νθείιεηαη ζην γεγνλφο φηη ζηνπο γνλείο ππήξμε ζεκαληηθή αχμεζε ηνπ 

αξηζκνχ ησλ βαθηεξίσλ ζηνπο νξγαληζκνχο ηνπο. Άξα θαη κεγαιχηεξνο αξηζκφο 

κνξίσλ πνπ παξάρζεθαλ απφ απηά. Δίλαη, ινηπφλ, άιιε κία έλδεημε φηη θάπνην 

παξάγσγν ηνπ βαθηεξίνπ νδεγεί ζηελ ηαρχηεξε αλάπηπμε ησλ πξνλπκθψλ. 

Η αλάιπζε ηεο πβξηδνπνίεζεο ησλ κηθξνζπζηνηρίσλ έδεημε φηη ζε κεγαιχηεξν βαζκφ 

επεξεάδνληαη γνλίδηα πνπ ζρεηίδνληαη κε ηε δεκηνπξγία ηεο επηδεξκίδαο. Μέρξη 

ζηηγκήο έρνπλ ηαπηνπνηεζεί δψδεθα δηαθνξεηηθέο νηθνγέλεηεο ησλ CP πξσηετλψλ. Σα 

κέιε ηεο θάζε νηθνγέλεηαο κνηξάδνληαη θάπνηα θνηλά ραξαθηεξηζηηθά (Willis, 2010). 

΢ηελ αλάιπζε θάλεθε φηη ε θχξηα θαηεγνξία ησλ γνληδίσλ πνπ εκθάληζαλ 

κεηαηξνπέο ζηα επίπεδα έθθξαζήο ηνπο, είηε ζεηηθή, είηε αξλεηηθή, ήηαλ απηή ησλ 

κειψλ ηεο νηθνγέλεηαο γνληδίσλ CPR. Σα γνλίδηα απηά έρνπλ έλα ραξαθηεξηζηηθφ 

κνηίβν, κεγέζνπο 35-36 ακηλνμέσλ, ην νπνίν είλαη ζπληεξεκέλν. Σν κνηίβν 

νλνκάδεηαη RR θαη ηαπηνπνηήζεθε γηα πξψηε θνξά απφ ηνπο Rebers θαη Riddiford ην 

1988 (Rebers and Riddiford, 1988). 
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Σα απνηειέζκαηα απηά ζπκθσλνχλ κε ηε ζεσξία φηη ε επηηάρπλζε ζην ξπζκφ 

αλάπηπμεο ησλ πξνλπκθψλ νθείιεηαη ζηνλ κεγαιχηεξν αξηζκφ βαθηεξίσλ ζην έληεξφ 

ηνπο. Μία εηθαζία επί ηνπ ζέκαηνο είλαη φηη ε επηηάρπλζε απηή θαζηζηά αλαγθαία ηελ 

πην γξήγνξε παξαγσγή λέαο επηδεξκίδαο. 

Η αλάιπζε κέζσ biomart θαη Pfam έδεημε επίζεο φηη φια ηα γνλίδηα πνπ 

επεξεάζηεθαλ απφ ηελ χπαξμε ηνπ Asaia πεξηείραλ ηελ πεξηνρή chitin_bind_4. 

Δπηπιένλ φια απηά ηα γνλίδηα είραλ ηα κνηίβα RR-1 θαη RR-2. Σν RR-1 βξίζθεηαη ζε 

πξσηεΐλεο πνπ ζρεηίδνληαη κε ηε δεκηνπξγία καιαθήο επηδεξκίδαο, ελψ ην RR-2 ζε 

απηέο έρνπλ ζρέζε κε ηε δεκηνπξγία ζθιεξήο επηδεξκίδαο (Andersen, 1999) 

(Iconomidou et al., 1999). Μία κφλν πξσηεΐλε, ε CPR-111, βξέζεθε λα πεξηέρεη ην 

κνηίβν RR-3, ην νπνίν είλαη κία παξαιιαγή ηνπ γεληθνχ RR κνηίβνπ. 

΢ηελ παξνχζα έξεπλα απνδείρζεθε φηη ην γελεηηθά ηξνπνπνηεκέλν Asaia κπνξεί λα 

παξακείλεη εθ’ φξνπ δσήο ζε θνπλνχπηα ηνπο είδνπο An. coluzzii, ρσξίο λα 

παξνπζηαζηνχλ αξλεηηθέο επηπηψζεηο. Όπσο επίζεο, φηη κπνξεί λα κεηαθεξζεί ζε 

απνγφλνπο κνιπζκέλσλ γνληψλ, έζησ θαη γηα κία γεληά. Υξεηάδεηαη πεξαηηέξσ 

έξεπλα γηα ηνλ αλ ην βαθηήξην κπνξεί λα παξακείλεη θαη γηα πεξηζζφηεξεο γεληέο ζηα 

θνπλνχπηα. Καζ’ φιε ηε δηάξθεηα ηεο έξεπλαο, φκσο, δελ παξαηεξήζεθε θάηη πνπ λα 

πξντδεάδεη αξλεηηθά γηα ην γεγνλφο απηφ. 

Σα απνηειέζκαηα ηεο αλάιπζεο ησλ δεδνκέλσλ ηεο πβξηδνπνίεζεο ησλ 

κηθξνζπζηνηρίσλ απνθάιπςαλ ηνλ, πηζαλφηαηα, ζεκαληηθφ ξφιν πνπ κπνξεί λα 

έρνπλ νη βαθηεξηαθνί ζπκβησηηθνί νξγαληζκνί ζηα πξνλπκθηθά ζηάδηα αλάπηπμεο. 

Ωο ζπκπέξαζκα κπνξεί λα εηπσζεί φηη ην βαθηήξην Asaia είλαη απφ ηνπο πιένλ 

θαηάιιεινπο ππνςεθίνπο γηα ρξήζε σο κέζν ζηελ παξαδηαγέλεζε, κε ζθνπφ ηελ 

θαηαπνιέκεζε ηεο εμάπισζεο αζζελεηψλ κεηαθεξφκελσλ απφ έληνκα-θνξείο. 

Θεσξείηαη φηη είλαη αλαγθαίν λα ζπλερηζηεί ε έξεπλα ζην βαθηήξην απηφ, ψζηε λα 
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απνθαιπθζεί θαη ε κνξηαθή βάζε ηνπ θαηλφκελνπ ηεο επηηάρπλζεο ηνπ αλαπηπμηαθνχ 

ξπζκνχ πνπ παξαηεξήζεθε. 
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ΜΕΡΟ΢ Β΄ 

 

ΕΙ΢ΑΓΨΓΗ 

 

Ο δάγθεηνο ππξεηφο είλαη κία αζζέλεηα πνπ κεηαθέξεηαη απφ έληνκα-θνξείο 

ζπγθεθξηκέλα απφ ηέζζεξα ήδε θνλνππηψλ, ην Aedes aegypti, ην A. albopictus, ην A. 

polynensiensis θαη ην A. scutelaris. Πξνθαιείηαη απφ ηνλ ηφ ηνπ δαγθείνπ, DENV 

(Henchal and Putnak, 1990). Έλαο κνλφθινλνο RNA ηφο, ηνπ νπνίνπ ην γνληδίσκα 

έρεη κέγεζνο πεξίπνπ 11kb. Κσδηθνπνηεί ζπλνιηθά δέθα πξσηεΐλεο, απφ ηηο νπνίεο νη 

ηξεηο είλαη δνκηθέο θαη νη ππφινηπεο κε δνκηθέο (Rodenhuis-Zybert et al., 2010). Ο ηφο 

απηφο έρεη πέληε δηαθνξεηηθνχο νξφηππνπο (DENV1 – 5). Μέρξη πξφζθαηα ήηαλ 

γλσζηνί κφλν ηέζζεξηο, κέρξηο φηνπ αλαθαιχθζεθε θαη ν πέκπηνο (Normile, 2013). H 

αλαθάιπςε απηή κπνξεί πηζαλφηαηα λα απνδεηρζεί επηδήκηα γηα ηηο κέρξη ηψξα 

πξνζπάζεηεο γηα δεκηνπξγία ελφο εκβνιίνπ, δηφηη νη πξνζπάζεηεο απηέο 

επηθεληξσλφηαλ ζηε δεκηνπξγία ελφο εκβνιίνπ θαηά ησλ ηεζζάξσλ, έσο 

πξνζθάησο, γλσζηψλ νξφηππσλ ηνπ ηνχ. Σα ππνςήθηα εκβφιηα θαη γηα ηνπο 

ηέζζεξηο νξφηππνπο νλνκάδνληαη ηεηξαζζελή (tetravalent), ελψ απηά πνπ 

πξννξίδνληαη γηα έλαλ κφλν νξφηππν νλνκάδνληαη κνλνζζελή (monovalent).  

Η λφζνο εκθαλίδεηαη ζε δηαθνξεηηθέο κνξθέο. Τπάξρεη ν αζπκπησκαηηθφο δάγθεηνο 

ππξεηφο, φπνπ ην άηνκν πνπ έρεη πξνζβιεζεί δελ παξνπζηάδεη ζπκπηψκαηα, θαη ν 

ζπκπησκαηηθφο δάγθεηνο ππξεηφο, φπνπ ην άηνκν παξνπζηάδεη πςειφ ππξεηφ θαη 

ππνθέξεη απφ θξηθηνχο πφλνπο. Σν ηειεπηαίν απηφ ραξαθηεξηζηηθφ έδσζε θαη ζηε 

λφζν θαη ην φλνκα ‘breakbone fever’, δειαδή ππξεηφο ησλ ζπαζκέλσλ νζηψλ, δηφηη 

ν πφλνο πνπ ληψζνπλ νη αζζελείο είλαη ηφζν ηζρπξφο. Τπάξρνπλ θαη δχν επηκέξνπο 

κνξθέο ηνπ ζπκπησκαηηθνχ δάγθεηνπ ππξεηνχ, ν αηκνξξαγηθφο ππξεηφο ηνπ δάγθεηνπ 

(dengue hemorrhagic fever, DHF) θαη ην ζχλδξνκν θαηαπιεμίαο ηνπ δάγθεηνπ 
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(dengue shock syndrome, DSS) (Gubler, 1998; Ranjit and Kissoon, 2011; Simmons 

et al., 2012). Οη δχν απηέο κνξθέο κπνξνχλ λα νδεγήζνπλ ζηνλ ζάλαην ηνπ 

αζζελνχο. Οη δχν απηέο ζνβαξέο κνξθέο παξνπζηάδνληαη φηαλ ππάξμεη κία δεχηεξε 

κφιπλζε κε δηαθνξεηηθφ νξφηππν ηνπ ηνχ ζηνλ ίδην αζζελή (Guzman et al., 2010). 

Μέρξη ζήκεξα ε θαηαπνιέκεζε ηνπ δάγθεηνπ βαζίδεηαη εμ’ νινθιήξνπ ζηνλ 

πεξηνξηζκφ ηνπ θνπλνππηνχ πνπ ην κεηαδίδεη. Γηα ηελ ίδηα ηε λφζν δελ ππάξρεη 

εκβφιην, παξφιν πνπ γίλνληαη πξνζπάζεηεο. Δπίζεο έρεη παξνπζηαζηεί κία αχμεζε 

ησλ θξνπζκάησλ ηνπ δάγθεηνπ ηελ ηειεπηαία δεθαεηία. Τπνινγίδεηαη φηη πεξίπνπ 2,5 

δηζεθαηνκκχξηα άηνκα βξίζθνληαη ζε θίλδπλν λα λνζήζνπλ (WHO, 2009). Κάζε 

ρξφλν ππάξρνπλ 50 κε 100 εθαηνκκχξηα θξνχζκαηα ηεο λφζνπ (Gubler, 2002). Όια 

απηά ηα γεγνλφηα θαζηζηνχλ απαξαίηεηε ηελ αλεχξεζε λέσλ κεζφδσλ πξνζέγγηζεο 

ηνπ πξνβιήκαηνο θαη ηε δεκηνπξγία λέσλ εξγαιείσλ πνπ ζα ζπλεηζθέξνπλ ζηελ 

δηαρείξηζε θαη ζηελ πξφιεςε ηεο αζζέλεηαο. Παξφιν  πνπ δηάθνξεο λέεο ηερληθέο 

φπσο ηα Γεσγξαθηθά ΢πζηήκαηα Πιεξνθφξεζεο (GIS, Geographic Information 

Systems) (Duncombe et al., 2012; Eisen and Lozano-Fuentes, 2009; Fisher and 

Myers, 2011) θαη ΢πζηήκαηα Γηεπθφιπλζεο Λήςεο Απνθάζεσλ (DSS, Decision 

Support Systems) (Eisen et al., 2011) έρνπλ αξρίζεη λα ρξεζηκνπνηνχληαη θαηά ηνπ 

δάγθεηνπ, απέρνπκε αθφκα απφ ηελ πιήξε εθκεηάιιεπζε ησλ δπλαηνηήησλ πνπ καο 

παξέρεη ε επηζηήκε ησλ ππνινγηζηψλ ζε απηφλ ηνλ ηνκέα. Γεδνκέλνπ ηεο έθηαζεο 

πνπ θαιχπηεη ην έληνκν-θνξέαο ηεο λφζνπ, είλαη απαξαίηεην λα δξάζνπκε φζν ην 

ζπληνκφηεξν δπλαηφ θαη λα ρξεζηκνπνηήζνπκε ζην έπαθξν φπνην εξγαιείν έρνπκε 

ζηε δηάζεζή καο γηα λα δηαρεηξηζηνχκε ηνλ φγθν δεδνκέλσλ θαη λα εμαζθαιίζνπκε 

ηελ δπλαηφηεηα γξήγνξεο θαη εχθνιεο πξφζβαζεο ζε απηά, αζρέησο κε ηα φξηα ησλ 

ρσξψλ θαη ησλ δνκηθά θαη ηερληθά δηαθνξεηηθψλ βάζεσλ δεδνκέλσλ θαη εξγαιείσλ 

πνπ ππάξρνπλ ήδε θαη απηψλ πνπ ζα δεκηνπξγεζνχλ κειινληηθά. Σν κέζν πνπ 

πιεξεί φιεο ηηο παξαπάλσ πξνυπνζέζεηο γηα ηελ νκαιή ιεηηνπξγία, δηαζχλδεζε θαη 

πξφζβαζε αλάκεζα ζε εξγαιεία ηεο πιεξνθνξηθήο είλαη νη νληνινγίεο. 
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΢ηελ εξγαζία απηή πεξηγξάθεηαη ηε δνκή ηεο νληνινγίαο ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνχ, 

IDODEN, ε νπνία δεκηνπξγήζεθε αθξηβψο γηα ηηο αλάγθεο ηεο θνηλφηεηαο πνπ 

αζρνιείηαη κε ηελ αζζέλεηα απηή, θαζψο θαη ηελ θαηαπνιέκεζή ηεο. Θα αθνινπζήζεη 

πεξηγξαθή ηεο δνκήο ηεο νληνινγίαο θαη πεξηγξαθή ηνπ πεξηερνκέλνπ ηεο.  
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ΑΠΟΣΕΛΕ΢ΜΑΣΑ – ΢ΤΖΗΣΗ΢Η 

 

Δομή τησ οντολογίασ 

 

΢ην αλψηεξν επίπεδν ε νληνινγία ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνχ έρεη πηνζεηήζεη ηε δνκή ηεο 

Βαζηθήο Σππηθήο Οληνινγίαο (Basic Formal Ontology, BFO) (Simon et al., 2006), 

έηζη ψζηε λα επηηεπρζεί ε κέγηζηε δπλαηή ζπκβαηφηεηα κε άιιεο νληνινγίεο (Δηθφλα 

10). Κξαηψληαο ηε βαζηθή δνκή ηεο BFO, ε αιιειεπίδξαζε θαη ε επηθνηλσλία κε 

άιια εξγαιεία ηεο βηνπιεξνθνξηθήο πνπ ρξεζηκνπνηνχλ νληνινγίεο θαζίζηαηαη 

εχθνιε, γξήγνξε θαη πάλσ απφ φια ιεηηνπξγηθή. 

 

Εικόνα 10. Το ανώτερο επίπεδο τησ IDODEN, υιοθετημένη από την BFO. 

 

Η BFO είλαη, θαηά παξαδνρή, ε νληνινγία αλψηεξνπ επηπέδνπ πνπ ρξεζηκνπνηείηαη 

ζηηο νληνινγίεο ηνπ βηνινγηθνχ θαη βηνταηξηθνχ γλσζηηθνχ αληηθεηκέλνπ. Η ηάμε απφ 

ηελ νπνία πξνέξρνληαη φιεο νη επηθείκελεο είλαη ν φξνο ‘νληόηεηα’ (entity). Απφ απηφλ 

μεθηλνχλ ηα πάληα. Απφ εθεί θαη πέξα ε BFO δηαρσξίδεηαη ζε ‘ζπλερήο νληόηεηα’ 



56 

 

(continuant) θαη ‘αζπλερήο νληόηεηα’ (occurent). Κάησ απφ ηελ ‘ζπλερήο νληόηεηα’ 

ππάξρεη ν δηαρσξηζκφο ζε ‘εμαξηεκέλε ζπλερήο νληόηεηα’ (dependent continuant) θαη 

ζε ‘απζύπαξθηε ζπλερήο νληόηεηα’ (independent continuant). Κάησ απφ ηνλ φξν 

‘ζπλερήο νληόηεηα’ βξίζθεηαη επίζεο θαη ν φξνο ‘ρσξηθή πεξηνρή’ (spatial region). Οη 

φξνη απηνί αλήθνπλ ζηελ ηάμε ηεο ‘ζπλερήο νληόηεηαο’ αθξηβψο επεηδή παξακέλνπλ 

ζηαζεξέο ζηνλ ρξφλν. 

΢ηελ ‘αζπλερή νληόηεηα’ ζπλαληάκε ηνπο φξνπο ‘δηαδηθαζία’ (process), ‘ρσξνρξνληθή 

πεξηνρή’ (spatiotemporal region) θαη ‘ρξνληθή πεξηνρή’ (temporal region). Όινη απηνί 

νη φξνη έρνπλ σο βαζηθφ θνηλφ ζηνηρείν ηε κεηαβνιή ηνπο ζηνλ ρξφλν. Γηα απηφ 

αθξηβψο έρνπλ θαηεγνξηνπνηεζεί θαη κε απηφλ ηνλ ηξφπν. 

Γελ ζα ζπλερηζηεί πεξαηηέξσ ε πεξηγξαθή ηεο BFO, δηφηη απηφ δελ είλαη ην ζέκα ηεο 

παξνχζαο δηαηξηβήο. Θα αθνινπζήζεη ε πεξηγξαθή επηκέξνπο ηκεκάησλ ηεο 

νληνινγίαο. 

Ο δάγθεηνο ππξεηφο, σο κία λφζνο πνπ κεηαθέξεηαη απφ έλα έληνκν-θνξέα, ζηε 

ζπγθεθξηκέλε πεξίπησζε απφ θνπλνχπηα ηνπ γέλνπο Aedes, έρεη κία επηπιένλ 

πνιππινθφηεηα απφ άιιεο λφζνπο. ΢πλήζσο, φηαλ αλαθεξφκαζηε ζε άιιεο 

αζζέλεηεο έρνπκε δχν νξγαληζκνχο, ην παζνγφλν θαη ηνλ νξγαληζκφ πνπ λνζεί απφ 

απηφλ. ΢ηε ζπγθεθξηκέλε πεξίπησζε φκσο ππάξρνπλ ηξεηο δηαθνξεηηθνί νξγαληζκνί. 

Σν παζνγφλν, δειαδή ν ηφο ηνπ δάγθεηνπ, ην έληνκν-θνξέαο, ην θνπλνχπη θαη ηέινο ν 

νξγαληζκφο πνπ λνζεί, ηνλ άλζξσπν. Γηα ηηο αλάγθεο ηεο νληνινγίαο έγηλε ε 

παξαδνρή φηη ν ηφο είλαη ην παζνγφλν (pathogen), ην θνπλνχπη είλαη ν θνξέαο 

(vector) θαη ν άλζξσπνο είλαη ν μεληζηήο (host). 

Γηα απηφλ ηνλ ιφγν νη ηάμεηο πνπ πεξηγξάθνπλ ηηο δηαδηθαζίεο θαη ηηο ηδηφηεηεο 

(process θαη quality, αληίζηνηρα), ππέζηεζαλ έλαλ επηπιένλ δηαρσξηζκφ ψζηε νη 

απφγνλνί ηνπο λα κπνξέζνπλ λα παξακείλνπλ ζπγθεληξσκέλνη ππφ έλαλ πην γεληθφ 
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παηξηθφ φξν (Δηθφλα 11 & 12). Ο φξνο ‘βηνινγηθή δηαδηθαζία’ (biological process) 

έρεη, ζπλ ηεο άιιεο, σο απνγφλνπο ηνπο φξνπο ‘δηαδηθαζία ηνπ θνξέα ηνπ δάγθεηνπ’ 

(process of dengue vector), ‘δηαδηθαζία ηνπ πιεζπζκνύ ηνπ θνξέα ηνπ δάγθεηνπ’ 

(process of dengue vector population), ‘δηαδηθαζία ηνπ ηνύ ηνπ δάγθεηνπ’ (process of 

dengue virus), ‘δηαδηθαζία ηνπ αλζξώπηλνπ μεληζηή’ (process of human host) θαη 

‘δηαδηθαζία ηνπ πιεζπζκνύ ηνπ αλζξώπηλνπ μεληζηή’ (process of human host 

population). Δίλαη εκθαλέο φηη δελ έρεη γίλεη δηαρσξηζκφο κφλν γηα ηνπο ηξεηο 

νξγαληζκνχο πνπ ζπκκεηέρνπλ ζηε λφζν, αιιά θαη γηα ηνπο πιεζπζκνχο ηνπο. Απηφ 

ζπκβαίλεη δηφηη ην πιήζνο ησλ επηδεκηνινγηθψλ θαη εληνκνινγηθψλ εξεπλψλ πνπ 

ιακβάλνπλ ρψξα αζρνινχληαη θπξίσο κε πιεζπζκνχο θαη φρη κε κεκνλσκέλα άηνκα. 

Ο ίδηνο δηαρσξηζκφο ιακβάλεη ρψξα γηα ηελ ηάμε ‘ηδηόηεηα’.  

 

  

Εικόνα 11. Ο διαχωριςμόσ τησ τάξησ ‘βιολογική διαδικαςία’ (biological process). 
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Εικόνα 12. Ο διαχωριςμόσ τησ τάξησ ‘ιδιότητα’ (quality) 

 

Με ην ζθεπηηθφ φηη ε νληνινγία απηή πξννξίδεηαη γηα ρξήζε απφ κηα πιεζψξα 

αλζξψπσλ απφ δηαθνξεηηθά γλσζηηθά αληηθείκελα θαη πεδία απνθαζίζηεθε λα 

ζπκπεξηιεθζνχλ φζν ην δπλαηφλ πεξηζζφηεξνη φξνη ψζηε λα θαιπθηνχλ φιεο απηέο 

νη αλάγθεο. Η νληνινγία απηή δεκηνπξγήζεθε κε ζθνπφ λα ζηαζεί σο ε βάζε γηα 

δηάθνξα εξγαιεία ηεο πιεξνθνξηθήο, γηα βάζεηο δεδνκέλσλ θαη γηα κειινληηθέο 

πεγέο. ΢αθέζηαηα ε δνκή ηεο είλαη ηέηνηα ψζηε λα είλαη δπλαηή θαη ε επέθηαζή ηεο, 

φηαλ απηφ γίλεη αλαγθαίν κειινληηθά, γηα λα θαιχςεη ηηο κέρξη ζήκεξα κε γλσζηέο 

πηπρέο ηεο πνιχπινθεο απηήο λφζνπ. Δπίζεο έρεη σο ζθνπφ ηε δηαζχλδεζε ησλ έσο 

ηψξα δηαρσξηζκέλσλ πιεξνθνξηψλ θαη δεδνκέλσλ πνπ ππάξρνπλ ζρεηηθά κε ηε 

λφζν. Απψηεξνο ζθνπφο είλαη ε IDODEN λα ζπκβάιιεη ζε φινπο ηνπο ηνκείο ηεο 

θαηαπνιέκεζεο ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνχ, έηζη ψζηε λα ηειηθά λα ππάξμεη έιεγρνο ηεο 

λφζνπ. 

Η IDODEN θαιχπηεη ην πεδίν ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνχ απφ αλψηεξα επίπεδα φπσο 

νηθνζπζηήκαηα θαη βηφηνπνη, θηάλνληαο κέρξη ην επίπεδν ησλ πξσηετλψλ. Οη φξνη 

πνπ είλαη πνιινί γεληθνί θαη δελ είλαη εηδηθνί γηα ηελ νληνινγία έρνπλ εηζαρζεί απφ 

άιιεο νληνινγίεο πνπ ζεσξνχληαη νη πιένλ θαηάιιειεο γηα ην ζπγθεθξηκέλν 

αληηθείκελν (Πίλαθαο 6). Η πξνζζήθε ησλ φξσλ απηψλ έγηλε ζχκθσλα κε ηελ 

πξνζέγγηζε MIREOT (Minimum Information to Reference an External Ontology 

Term) (Xiang et al., 2010). ΢χκθσλα κε απηή ηελ αξρή ν θάζε εηζαγφκελνο φξνο 

πξέπεη λα έρεη ηνλ θσδηθφ απφ ηελ νληνινγία απφ ηελ νπνία πξνήξζε, ν νξηζκφο ηνπ 
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φξνπ λα παξακείλεη απηνχζηνο, φπσο επίζεο θαη φια ηα ζπλψλπκά ηνπ. Έγηλε ε 

πξνζπάζεηα, ινηπφλ, ψζηε λα επηηεπρζεί έηζη ε θαιχηεξε δπλαηή δηαζχλδεζε ηεο 

νληνινγίαο κε ήδε ππάξρνπζεο. 

Μειινληηθά, εάλ δεκηνπξγεζνχλ νληνινγίεο πνπ ζα είλαη πην εηδηθέο γηα θάπνηνπο 

φξνπο ηεο IDODEN, ηφηε ζα πξέπεη λα αιιαρζνχλ νη θσδηθνί ησλ φξσλ απηψλ ζε 

απηή ηελ νληνινγία θαη λα πηνζεηεζνχλ νη θαηλνχξηνη. ΢ε απηή ηελ πεξίπησζε, γηα 

δηεπθφιπλζε φζσλ ήδε ρξεζηκνπνηνχλ ηελ IDODEN ζε δηάθνξα εξγαιεία ή βάζεηο 

δεδνκέλσλ, νη αξρηθνί θσδηθνί ηεο νληνινγίαο κπνξνχλ λα παξακείλνπλ σο 

δεπηεξεχνληεο θσδηθνί. 

Απηή αθξηβψο ε πεξίπησζε είρε ζπκβεί ζηελ νληνινγία ηεο εινλνζίαο (IDOMAL) πνπ 

είρε αλαπηπρζεί παιαηφηεξα απφ ην εξγαζηήξηφ καο, ε νπνία πξφζθαηα ππνβιήζεθε 

ζε κία πιεζψξα αιιαγψλ θαη ζε κία αιιαγή δνκήο γηα απηφλ ην ζθνπφ (Topalis et 

al., 2013). Δπεηδή ε IDOMAL ήηαλ παιαηφηεξε ησλ πην εηδηθψλ ζε θάζε πεδίν 

νληνινγηψλ, έπξεπε λα εμεηαζηεί θαη λα αιιαρηνχλ νη αξρηθνί θσδηθνί κε απηνχο ησλ 

λέσλ νληνινγηψλ. Κξαηήζεθαλ φκσο νη παιαηφηεξνη θσδηθνί σο δεπηεξεχνληεο, γηα 

ηνπο ιφγνπο πνπ αλαθέξζεθαλ πξνεγνπκέλσο.  
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Πίνακασ 6. Οντολογίεσ από τισ οποίεσ έχουν ειςαχθεί όροι ςτην IDODEN. 

Οντολογία Αριθμόσ όρων 

IDOMAL 724 

CHEBI 251 

GO 116 

MIRO 99 

ENVO 63 

SYMP 42 

NCBITaxon 39 

CL 34 

PR 30 

BFO 29 

IDO 27 

IAO 7 

SO 7 

OBI 5 

VO 5 

OGMS 4 

MESH 3 

UBERON 2 

CARO 1 

NPO 1 

HP 1 

 

IDOMAL=Malaria Ontology, CHEBI=Chemical Entities of Biological Interest, GO=Gene Ontology, 

MIRO=Mosquito Insecticide Resistance Ontology, ENVO=Environmental Ontology,  SYMP=Symptom 

Ontology, NCBITaxon=Taxonomical Classification Ontology, CL=Cell Line Ontology, PR=Protein Ontology, 

BFO=Basic Formal Ontology, IDO=Infectious Disease Ontology, IAO=Information Artifact Ontology, 

SO=Sequence Ontology, OBI=Ontology for Biomedical Investigations, VO=Vaccine Ontology, OGMS= 

Ontology for General Medical Science , MESH=Medical Subheadings, CARO=Common Anatomy Reference 

Ontology, NPO=Nucleotide Polymorphism Ontology 
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Πέξαλ ηεο BFO, επηιέρζεθε, επίζεο, ε IDODEN λα αλαπηπρζεί σο κία επέθηαζε ηεο 

Infectious Disease Ontology (IDO) (http://www.infectiousdiseaseontology.org/). H 

ΙDO πξνζθέξεη κία βαζηθή δνκή, έλαλ ππξήλα γεληθψλ φξσλ, πνπ ζρεηίδνληαη κε 

κνιπζκαηηθέο αζζέλεηεο. Πάλσ ζε απηφλ ηνλ ππξήλα έρνπλ βαζηζηεί δηάθνξεο 

νληνινγίεο αζζελεηψλ φπσο ε νληνινγία ηεο βνπθέιισζεο (IDOBRU) (Lin et al., 

2011), ε νληνινγία ηεο γξίπεο (Influenza Ontology) 

(http://infectiousdiseaseontology.org/page/Influenza_Ontology) θαη βεβαίσο θαη ε 

IDOMAL. 

Σν φηη ε IDO απνηειεί έλαλ ππξήλα γηα ηελ IDODEN δελ ζεκαίλεη φηη δελ ππάξρνπλ 

θαη πεξηπηψζεηο πνπ νη απηέο νληνινγίεο δελ είλαη απφιπηα ζπκβαηέο. Απηφ 

ζπκβαίλεη θπξίσο ιφγσ ησλ ηδηαηηεξνηήησλ πνπ εκπεξηέρεη ε λφζνο. Γηα ηνλ ιφγν 

απηφ πξέπεη λα ππάξρεη ζπλερήο επηθνηλσλία κε ηνπο δεκηνπξγνχο ηεο IDO ψζηε λα 

επηιχλνληαη ηέηνηα δεηήκαηα, φπσο πξφζθαηα έγηλε κε ηελ IDOMAL (Topalis et al., 

2013). 

 

Περιεχόμενο τησ οντολογίασ 

 

Όινη νη φξνη ηεο IDODEN έρνπλ πιήξεο is_a ζρέζε κε έλαλ κφλν γνλέα, αζρέησο κε 

ηελ πιεζψξα ησλ ππνινίπσλ ζρέζεσλ κε ηηο νπνίεο ζπλδένληαη κεηαμχ ηνπο. ΢ηελ 

έθδνζε IDODEN version 1.0 (http://bioportal.bioontology.org/ontologies/IDODEN), 

πεξηέρεη 5035 φξνπο, νη νπνίνη ζπλδένληαη κεηαμχ ηνπο κε ελλέα δηαθνξεηηθέο 

ζρέζεηο (Πίλαθαο 7). 

 

 

http://infectiousdiseaseontology.org/page/Influenza_Ontology
http://bioportal.bioontology.org/ontologies/IDODEN
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Πίνακασ 7. Γενική επιςκόπηςη τησ IDODEN και των ςχέςεων που εμπεριέχει. 

Όποι ηηρ ονηολογίαρ Απιθμόρ Σσέζειρ 

Μνλαδηθνί φξνη 5035  
agent_in 

bearer_of 

happens_during 

has_role 

part_of 

participates_in 

preceded_by 

realizes 

results_in 

Όξνη εηδηθνί γηα ηελ IDODEN 3545  

Δηζαγφκελνη φξνη  1490  

΢ρέζεηο  9  

  

Δεδομένο μέτρηςησ  (measurement datum) 

 

Η πεξηγξαθή ηεο νληνινγίαο μεθηλάεη κε ηελ ηάμε ‘δεδνκέλν κέηξεζεο’ (measurement 

datum) (Δηθφλα 13). Η ηάμε απηή είλαη παηδί ηνπ ‘αληηθείκελν δεδνκέλσλ’ (data item), 

πνπ αλήθεη ζηνλ γεληθφηεξν φξν ‘νληόηεηα πιεξνθνξηαθνύ πεξηερνκέλνπ’ 

(information content entity). 

΢ηελ ηάμε ‘δεδνκέλν κέηξεζεο’ βξίζθνληαη αξρηθά δηάθνξνη δείθηεο (indexes) νη 

νπνίνη ρξεζηκνπνηνχληαη θπξίσο ζε επηδεκηνινγηθέο θαη εληνκνινγηθέο έξεπλεο. Ο 

φξνο ‘δείθηεο Breteau’ (Breteau index) δείρλεη ηνλ αξηζκφ ησλ ζθεπψλ φπνπ 

βξέζεθαλ πξνλχκθεο, αλά θάζε 100 ειεγκέλεο θαηνηθίεο.  Άιινο ζεκαληηθφο φξνο 

ηεο θαηεγνξίαο είλαη ν ‘δείθηεο θαηνηθίαο’ (house index). Απηφο δίλεη πιεξνθνξίεο γηα 

ην πνζνζηφ ησλ θαηνηθηψλ ζηηο νπνίεο βξέζεθαλ λα ππάξρνπλ πξνλχκθεο ή/θαη 

λχκθεο ηνπ γέλνπο Aedes. Γελ ππάξρνπλ φκσο κφλν φξνη πνπ ζρεηίδνληαη 

απνθιεηζηηθά κε ηνλ θνξέα, αιιά ππάξρνπλ θαη φξνη φπσο ν ‘ξπζκόο ηζηκπήκαηνο 

αλζξώπνπ’ (man biting rate), πνπ πεξηγξάθεη ηνλ αξηζκφ ησλ ηζηκπεκάησλ ζε έλα 
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άηνκν γηα κία ζπγθεθξηκέλε ρξνληθή πεξίνδν. Δδψ βξίζθεηαη θαη ν φξνο ‘ππθλόηεηα 

ηνπ πιεζπζκνύ ησλ θνπλνππηώλ’ (mosquito population density). Όξνο απαξαίηεηνο 

γηα νπνηαδήπνηε ζρεηηθή έξεπλα. 

 

Εικόνα 13. Η δομή τησ τάξησ ‘δεδομένο μέτρηςησ’ (measurement datum). 

 

΢πλαληψληαη φκσο θαη δχν φξνη πνπ έρνπλ ζρέζε κε κεηξήζεηο ζπζζσκαησκάησλ. 

Οη φξνη απηνί είλαη ‘κέηξεζε ζρεηηθή κε ζπζζσκαηώκαηα αξζξνπόδσλ’ (measure 

relating to aggregate of arthropods) θαη ‘κέηξεζε ζρεηηθή κε ζπζζσκαηώκαηα 

ζπνλδπισηώλ’ (measure relating to aggregate of vertebrates). ΢ε απηνχο βξίζθνληαη 

φξνη φπσο ‘έληαζε ηεο κόιπλζεο ηνπ μεληζηή κε αξζξόπνδα’ (intensity of host 

infestation by arthropods), πνπ δίλνπλ πιεξνθνξίεο γηα ηνλ αξηζκφ ησλ αξζξνπφδσλ 

αλά ηνπο κνιπζκέλνπο μεληζηέο. Άιινη ζεκαληηθνί φξνη ηεο θαηεγνξίαο απηήο είλαη νη 

‘λνζεξόηεηα ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνύ’ (morbidity of dengue fever) θαη ‘ζλεζηκόηεηα ηνπ 

δάγθεηνπ ππξεηνύ’ (mortality of dengue fever).  
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Ιδιότητα (quality) 

 

Αθνινπζεί ηψξα κία κεγάιε θαη ζεκαληηθή ηάμε, ε ‘ηδηόηεηα’. Η αξρηθή ηεο δνκή έρεη 

πεξηγξαθεί ήδε (Δηθφλα 12). Δδψ ζα εμεηαζηνχλ θάπνηεο επηκέξνπο ηάμεηο ηεο, 

μεθηλψληαο κε ηελ ηάμε ‘ηδηόηεηα ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνύ’ (quality of dengue fever), 

φπνπ βξίζθνληαη νη φξνη πνπ ζρεηίδνληαη κε ηελ ηάμε απηή (Δηθφλα 14). Τπάξρεη ε 

ηάμε ‘θιηληθή εθδήισζε ηνπ δάγθεηνπ’ (clinical manifestation of dengue). Δδψ 

παξνπζηάδεηαη γηα πξψηε θνξά ν ηξφπνο κε ηνλ νπνίν απνθαζίζηεθε λα 

αληηκεησπηζηεί ην ζέκα ησλ πέληε δηαθνξεηηθψλ νξφηππσλ ηνπ ηνχ. Αληί λα 

εκθαλίδνληαη φινη νη θαηψηεξνη φξνη ζε πεληαπιά αληίγξαθα, ππάξρεη έλαο αλψηεξνο 

φξνο θαη απφ θάησ νη πέληε δηαθνξεηηθνί νξφηππνη. ΢ηελ αληίζεηε πεξίπησζε ν 

αξηζκφο ησλ φξσλ ηεο νληνινγίαο ζα απμαλφηαλ ππεξβνιηθά. Δπίζεο έηζη ζα 

δεκηνπξγνχληαλ κία επηπιένλ πνιππινθφηεηα, ε νπνία ζα έθαλε ηε ρξήζε θαη ηε 

δηαρείξηζε ηεο νληνινγίαο πνιχ δχζθνιε. 

Η απφθαζε απηή απνδείρζεθε ζσζηή, κε ηελ πξφζθαηε αλαθάιπςε ηνπ πέκπηνπ 

νξφηππνπ ηνπ ηνχ ηνπ δάγθεηνπ (Normile, 2013). Όηαλ μεθίλεζε ε αλάπηπμε ηεο 

νληνινγίαο ε επηζηεκνληθή θνηλφηεηα γλψξηδε κφλν γηα ηελ χπαξμε ηεζζάξσλ 

νξφηππσλ, άξα κφλν απηνί είραλ ζπκπεξηιεθζεί ζηελ νληνινγία. Πξφζθαηα φκσο, ε 

αλαθάιπςε ελφο πέκπηνπ νδήγεζε ζηελ αλάγθε ηεο πξνζαξκνγήο ηελ IDODEN. 

Ήηαλ κία γξήγνξε θαη εχθνιε δηαδηθαζία, αθξηβψο επεηδή είρε αξρηθά επηιερζεί λα 

δνκεζεί κε απηφλ ηνλ ζπγθεθξηκέλν ηξφπν ε νληνινγία. 
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Εικόνα 14. Η δομή τησ τάξησ ‘ιδιότητα του δάγκειου πυρετού’ (quality of dengue fever). 

 

Πέξαλ, ινηπφλ, ηεο ηάμεο ‘θιηληθή εθδήισζε ηνπ δάγθεηνπ’ θαη ησλ πέληε παηδηψλ ηεο, 

έλα γηα θάζε νξφηππν, ζηελ ηάμε ‘ηδηόηεηα ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνύ’ ζπλαληάηαη θαη ε 

ηάμε ‘επηδεκηνινγηθόο ηύπνο ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνύ’ (epidemiological type of dengue 

fever). Κάησ απφ ηνλ φξν βξίζθνληαη νη δηαθνξεηηθνί ηχπνη ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνχ, νη 

νπνίνη είλαη απαξαίηεηνη γηα ηελ θαηεγνξηνπνίεζε ηεο λφζνπ ζε επηδεκηνινγηθέο 

κειέηεο, νη νπνίεο, γηα παξάδεηγκα, πξνζπαζνχλ λα δψζνπλ κία εμήγεζε γηα ην πψο 

πξνέθπςε κία επηδεκία, ή λα θάλνπλ πξνβιέςεηο γηα ην επφκελν μέζπαζκα. 
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Δπίζεο, ε χπαξμε ησλ φξσλ απηψλ θαζίζηαηαη αλαγθαία ιφγσ ηεο παξνπζίαο 

θξνπζκάησλ ηεο λφζνπ ζε λέν-θαηνηθεκέλεο πεξηνρέο (Koyadun et al., 2012), θαη 

ιφγσ ηεο επθνιίαο πνπ ππάξρεη πιένλ ζηα ηαμίδηα απφ έλα ελδεκηθφ κέξνο ηνπ 

δάγθεηνπ ζε έλα κε ελδεκηθφ (Allwinn, 2011; Centers for Disease and Prevention, 

2010; Ratnam et al., 2013). 

΢ηελ ηάμε ‘ηδηόηεηα ηνπ παζνγόλνπ’ (quality of pathogen) ζπκπεξηιακβάλνληαη νη φξνη 

πνπ ζρεηίδνληαη κε ηηο ηδηφηεηεο ηνπ ηνχ ηνπ δάγθεηνπ (Δηθφλα 15). Με ηνλ φξν 

‘θαξκαθνινγηθή επαηζζεζία ηνπ ηνύ ηνπ δάγθεηνπ’ (drug susceptibility of dengue virus) 

πεξηγξάθνπκε ηελ ηδηφηεηα ηνπ ηνχ λα δεκησζεί ή λα αλαζηαιεί απφ θάπνηα 

θαξκαθεπηηθή νπζία. Κη εδψ έρεη γίλεη ν δηαρσξηζκφο γηα ηνπο πέληε δηαθνξεηηθνχο 

νξφηππνπο ηνπ ηνχ.  

  

Εικόνα 15. Η δομή τησ τάξησ ‘ιδιότητα του παθογόνου’ (quality of pathogen). 
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Με ηνλ φξν ‘ηδηόηεηα ηεο κεηάδνζεο ηνπ ηνύ ηνπ δάγθεηνπ’ (dengue virus 

transmissibility) πεξηγξάθεηαη ε ηδηφηεηα ηνπ ηνχ λα ππνβιεζεί ζηε δηαδηθαζία ηεο 

νξηδφληηαο κεηάδνζεο. Η κεηάδνζε, δειαδή, ηνπ ηνχ ηνπ δάγθεηνπ απφ έλα άηνκν ζε 

έλα άιιν ρσξίο απηά λα έρνπλ ζρέζε γνλέα-παηδηνχ κεηαμχ ηνπο.  ΢πλαληάηαη επίζεο 

θαη ν φξνο ‘κνιπζκαηηθόηεηα ηνπ ηνύ ηνπ δάγθεηνπ’ (dengue virus virulence), πνπ 

πεξηγξάθεη ηελ ηδηφηεηα ηνπ ηνχ λα πξνθαιεί αζζέλεηα πνπ λα νδεγεί ζηηο ζνβαξέο 

κνξθέο ηεο λφζνπ ή ζε ζάλαην. 

΢ηελ ηάμε ‘ηδηόηεηα ηνπ θνξέα’ (quality of vector) βξίζθνληαη φινη νη φξνη ζρεηηθνί κε 

ηηο ηδηφηεηεο ηνπ θνπλνππηνχ (Δηθφλα 16). Δδψ δελ ηίζεηαη ην ζέκα ηνπ δηαρσξηζκνχ 

φπσο ζηηο δχν πξνεγνχκελεο ηάμεηο, δηφηη ε αλαθνξά γίλεηαη πιένλ ζηνλ θνξέα θαη 

φρη ζην παζνγφλν. 

 

Εικόνα 16. Η δομή τησ τάξησ ‘ιδιότητα του φορέα’ (quality of vector). 
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Όπσο παξαηεξείηαη εδψ ππάξρεη κία πνηθηιία φξσλ, θαη εθφζνλ ην ζεκείν αλαθνξάο 

είλαη πιένλ ην θνπλνχπη, δηαθέξνπλ αξθεηά απφ απηνχο πνπ ζπλαληήζεθαλ κέρξη 

ηψξα. Οη φξνη πνπ βξίζθνληαη εδψ είλαη αλαγθαίνη γηα ηελ πεξηγξαθή ηνπ θχθινπ 

δσήο ηνπ θνπλνππηνχ θαη γηα δηάθνξεο εληνκνινγηθέο κειέηεο. Γηα παξάδεηγκα ν 

φξνο ‘νηθηαθή ζπκπεξηθνξά’ (domestic behaviour) αλαθέξεηαη ζηελ ηδηφηεηα πνπ 

έρνπλ ηα θνπλνχπηα λα μεθνπξάδνληαη κέζα ζηελ θαηνηθία κεηά ηε ιήςε ελφο 

γεχκαηνο αίκαηνο. Να ηνληζηεί εδψ φηη παξφιν πνπ ν φξνο έρεη κέζα ηε ιέμε 

«ζπκπεξηθνξά» δελ ζπγθαηαιέγεηαη ζηελ ηάμε ‘δηαδηθαζία ζπκπεξηθνξάο ελήιηθνπ’ 

(adult behavior), αιιά ζηελ ηάμε ‘ηδηόηεηα’. Δδψ παίδεη ζεκαληηθφ ξφιν ν νξηζκφο, ν 

νπνίνο αλαθέξεηαη ζηελ ηδηφηεηα απηή ησλ θνπλνππηψλ θαη φρη ζηελ δηαδηθαζία απηή 

θαζαπηή. Σν ίδην θαηλφκελν παξαηεξείηαη θαη ζηνλ φξν ‘ελδηάκεζε ζπκπεξηθνξά’ 

(intermediate behaviour), πνπ αλαθέξεηαη ζηελ ηδηφηεηα ησλ θνπλνππηψλ λα 

εμέξρνληαη ηεο θαηνηθίαο κεηά ηε ιήςε ελφο γεχκαηνο αίκαηνο. 

΢ηελ ηάμε ‘ηδηόηεηα ηνπ παζνγόλνπ’ είρε παξνπζηαζηεί ν φξνο ‘θαξκαθνινγηθή 

επαηζζεζία ηνπ ηνύ ηνπ δάγθεηνπ’ (drug susceptibility of dengue virus). Δδψ 

ζπλαληάηαη ν πην γεληθφο φξνο ‘επαηζζεζία’ (susceptibility). Δίλαη εκθαλέο εδψ πφζν 

ζεκαληηθφ είλαη λα γίλεηαη ζαθήο δηαρσξηζκφο ηφζν ζην φλνκα ησλ φξσλ, φζν θαη 

ζηνπο νξηζκνχο ηνπο. ΢ηελ ζπγθεθξηκέλε ηάμε ν φξνο ‘επαηζζεζία’ νξίδεηαη πιένλ σο 

ε ηδηφηεηα πνπ έρεη κία νληφηεηα λα δεκησζεί απφ κία άιιε νληφηεηα ζπγθεθξηκέλνπ 

ηχπνπ. Δίλαη ζαθέο πφζν πην γεληθφο είλαη ν νξηζκφο απηνχ ηνπ φξνπ ζε ζρέζε κε 

ηνλ πξναλαθεξκέλν. 

Έλαο αθφκε ζεκαληηθφο θαη ρξήζηκνο φξνο ζηελ ηάμε ‘ηδηόηεηα ηνπ θνξέα’ είλαη ν 

φξνο ‘ηθαλόηεηα ηνπ θνξέα’ (vector competence). Ο νξηζκφο ηνπ είλαη ν εμήο: «Η 

ηθαλφηεηα ελφο θνξέα λα απνθηήζεη έλα παζνγφλν θαη λα ην κεηαθέξεη κε επηηπρία ζε 

έλαλ άιιν δεθηηθφ νξγαληζκφ». Πέξαλ ηεο ρξεζηκφηεηάο ηνπ ζηελ IDODEN, 

ζεσξνχκε φηη ν φξνο απηφο είλαη αξθεηά γεληθφο θαη ζα έπξεπε λα ζπκπεξηιεθζεί 
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ζηνλ ππξήλα ηεο IDO. Σν αίηεκα ζηνπο δεκηνπξγνχο ηεο IDO, ψζηε λα 

πξαγκαηνπνηεζεί απηφ, έρεη ήδε γίλεη. 

  

΢ύμπτωμα (Symptom) 

 

Δθφζνλ ε IDODEN έρεη σο ζέκα ηεο κία λφζν ε νπνία εκθαλίδεη θιηληθή εηθφλα, δελ 

ζα κπνξνχζαλ λα ιείπνπλ ηα ζπκπηψκαηα απφ απηήλ (Δηθφλα 17).  

 

Εικόνα 17. Η δομή τησ τάξησ ‘ςύμπτωμα’ (symptom). 
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Όηαλ μεθίλεζε ε δεκηνπξγία ηεο νληνινγίαο, δελ ππήξρε θάπνηα πην εμεηδηθεπκέλε 

πνπ λα πεξηγξάθεη ην ζχλνιν ησλ φξσλ ηνπ πεδίνπ απηνχ. Οπφηε αξρηθά, φινη νη 

φξνη ηεο ηάμεο ‘ζύκπησκα’ (symptom) είραλ θσδηθφ είηε απφ ηελ IDOMAL, ε νπνία 

πεξηείρε θάπνηα απφ ηα ζπκπηψκαηα ήηαλ αλαγθαία, είηε θσδηθφ ηεο IDODEN, αθνχ 

δεκηνπξγήζεθαλ γηα απηήλ. Καηά ηελ πνξεία ηεο αλάπηπμεο ηεο νληνινγίαο, φκσο, 

εκθαλίζηεθε ε νληνινγία ησλ ζπκπησκάησλ (Symptom Ontology, SO), νπφηε θαη 

φινη νη φξνη άιιαμαλ θσδηθνχο θαη πηνζεηήζεθε θαη ε δνκή ηεο 

(http://symptomontologywiki.igs.umaryland.edu/wiki/index.php/Main_Page). Να 

ζεκεησζεί φηη δελ θξαηήζεθαλ νη αξρηθνί θσδηθνί IDODEN σο δεπηεξεχνληεο, δηφηη ε 

νληνινγία βξηζθφηαλ αθφκα ζε beta κνξθή. 

Δδψ ζπλαληάηαη θη έλα απφ ηα κεηνλεθηήκαηα ηνπ δαλεηζκνχ φξσλ απφ άιιεο 

νληνινγίεο. Κάπνηα παηδηά ηεο ηάμεο ‘ζύκπησκα’, φπσο ‘ζύκπησκα ηνπ πεπηηθνύ 

ζπζηήκαηνο’ (digestive system symptom) θαη ‘ζύκπησκα ηνπ λεπξηθνύ ζπζηήκαηνο’ 

(nervous system symptom), δελ έρνπλ νξηζκνχο. Βάζε ηεο αξρήο MIREOT (Xiang et 

al., 2010), απαγνξεχεηαη ε επέκβαζε θαη ε εηζαγσγή νξηζκψλ απφ ηξίηνπο. Πξέπεη 

λα ελεκεξσζνχλ νη δεκηνπξγνί ηεο νληνινγίαο θαη λα πξαγκαηνπνηεζεί ε πξνζζήθε 

απφ ηνπο ίδηνπο. 

 

Διάθεςη (disposition) 

 

Ο φξνο ‘δηάζεζε’ (disposition) νξίδεηαη σο «κία πξαγκαηνπνηήζηκε νληφηεηα πνπ 

νπζηαζηηθά πξνθαιεί κία ζπγθεθξηκέλε δηαδηθαζία ή αιιαγή, ππφ ζπγθεθξηκέλεο 

ζπλζήθεο ζχκθσλα κε ηνπο θαλφλεο ηεο θχζεο». Γηα παξάδεηγκα, ν φξνο 

‘κνιπζκαηηθή αζζέλεηα’ (infectious disease) είλαη παηδί απηήο ηεο ηάμεο, δηφηη είλαη κία 

αζζέλεηα ηεο νπνίαο ε θπζηθή βάζε είλαη κία κφιπλζε (Δηθφλα 18). Έλα πην απιφ 

http://symptomontologywiki.igs.umaryland.edu/wiki/index.php/Main_Page
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παξάδεηγκα είλαη ε δηάζεζε ελφο αζζελνχο κε εμαζζελεκέλν αλνζνπνηεηηθφ 

ζχζηεκα λα λνζήζεη. 

 

Εικόνα 18. Η δομή τησ τάξησ ‘διάθεςη’ (disposition). 

 

΢ηελ ηάμε απηή ζπλαληάηαη, ινηπφλ, ν φξνο ‘δάγθεηνο ππξεηόο’ (dengue fever). Άιινη 

ζεκαληηθνί φξνη ηεο ηάμεο ‘δηάζεζε’ είλαη ‘αλζεθηηθόηεηα ζε εληνκνθηόλα’ (insecticide 

resistance), ‘κεηαδνηηθόηεηα’ (contagiousness), ‘παζνγέλεηα ηνπ ηνύ ηνπ δάγθεηνπ’ 

(dengue virus pathogenicity), ‘αλζεθηηθόηεηα ζε αληητθό’ (antiviral resistance) θαη 

‘επηβίσζε’ (survival). 

Οη φξνη πνπ έρνπλ λα θάλνπλ κε ηελ αλζεθηηθφηεηα είλαη πςίζηεο ζεκαζίαο, δηφηη, 

φπσο έρεη πξναλαθεξζεί, ηα θνπλνχπηα εκθαλίδνπλ φιν θαη κεγαιχηεξε 

αλζεθηηθφηεηα ζε εληνκνθηφλα, ελψ ε θαηαπνιέκεζε ηνπ ηνχ ηνπ δάγθεηνπ δελ έρεη 

δψζεη κέρξη ζήκεξα ζεηηθά απνηειέζκαηα, φκσο γίλνληαη ζπλερψο κειέηεο ζε απηφλ 

ηνλ ηνκέα (Low et al., 2011; Noble et al., 2010; Sampath and Padmanabhan, 2009). 
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Ρόλοσ (role) και ‘βιοτικό αντικείμενο’ (biotic object) 

 

Η ηάμε ‘ξόινο’ (role) είλαη απφ ηηο πην πνιππιεζέζηεξεο ηεο νληνινγίαο.  Απηφ 

ζπκβαίλεη δηφηη επηθξαηεί ε ηάζε λα ζθεθηφκαζηε ζηελ θαζεκεξηλφηεηά καο θάπνηα 

πξάγκαηα, ηα νπνία νληνινγηθά είλαη ηειείσο δηαθνξεηηθά. Γηα παξάδεηγκα, ζπλήζσο 

ζθεθηφκαζηε ην θνπλνχπη σο θνξέα θαη ηνλ ηφ ηνπ δάγθεηνπ σο παζνγφλν, θαη απηφ 

είλαη ζσζηφ ππφ άιιεο ζπλζήθεο. ΢ηελ νληνινγία, φκσο, απηφ είλαη ιάζνο. Σν Aedes 

aegypti δελ είλαη θνξέαο, αιιά είλαη απφγνλνο ηνπ Aedes, ην νπνίν κε ηε ζεηξά ηνπ 

είλαη απφγνλνο ηεο ηάμεο ‘έληνκα’ (insecta). Δλψ αθφκα πην πάλσ ζηε δνκή 

βξίζθεηαη ε ηάμε ‘βηνηηθό αληηθείκελν’. Παξνκνίσο, παξαηεξείηαη φηη θαη ν ‘ηόο ηνπ 

δάγθεηνπ’ (Dengue virus) είλαη απφγνλνο ηεο ηάμεο ‘ηνί’ (viruses) (Δηθφλα 19). Γηαηί 

φκσο ζπκβαίλεη απηφ; Γηφηη ζηελ νληνινγία νη φξνη ‘θνξέαο’ θαη ‘παζνγόλν’ είλαη 

ξφινη πνπ θαηέρνπλ νη δχν απηέο ηάμεηο, πνπ είλαη ‘απζύπαξθηε ζπλερήο νληόηεηα’ 

(independent continuant). Δίλαη ξφινη πνπ έρνπλ πξνζσξηλά, ζε θάπνην ζηάδην ηνπ 

θχθινπ δσήο ηνπο, δελ είλαη απαξαίηεηνη γηα ηελ χπαξμε ησλ πξναλαθεξζέλησλ 

νληνηήησλ.  

Δδψ λα αλαθεξζεί, επίζεο, φηη σο απφγνλνη ησλ νξφηππσλ ηνπ ηνχ ηνπ δάγθεηνπ 

έρνπλ εηζαρζεί ηα δηαθνξεηηθά ζηειέρε ηνπο πνπ ρξεζηκνπνηνχληαη ζε κειέηεο. Η 

ινγηθή απηήο ηεο εηζαγσγήο ήηαλ φηη νη φξνη απηνί κπνξνχλ λα ρξεζηκνπνηεζνχλ, γηα 

παξάδεηγκα, γηα ηελ αλαδήηεζε ζπγθεθξηκέλνπ ζηειέρνπο ζε ζρέζε κε ην ζθνπφ πνπ 

είρε ήδε ρξεζηκνπνηεζεί θαη ζε πνηεο κειέηεο ζπκκεηείρε. 
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Εικόνα 19. Η ιεραρχία των όρων Aedes και  ‘ιόσ του δάγκειου’ (Dengue virus) 

 

Δίλαη, ινηπφλ, ινγηθφ φηη ε ηάμε ‘ξόινο’ πεξηέρεη φξνπο πνπ παξνπζηάδνπλ κεγάιε 

πνηθηινκνξθία (Δηθφλα 20). Δδψ βξίζθνληαη φινη νη πηζαλνί ξφινη πνπ κπνξεί λα έρεη 

θάπνηα ρεκηθή νπζία, φπσο ‘θάξκαθν’ (drug role), ‘εκβόιην’ (vaccine), ‘ππνςήθην 

εκβόιην’ (vaccine candidate), ‘αληητθό’ (antiviral), ή θάπνηνο νξγαληζκφο, φπσο 

‘παζνγόλν’ (pathogen), ‘αζζελήο’ (patient), ‘μεληζηήο’ (host). 

Όξνη πνπ αλήθνπλ ζηελ ηάμε ‘απζύπαξθηε ζπλερήο νληόηεηα’ ζπλδένληαη κε ηνπο 

δηάθνξνπο ξφινπο ηνπο κέζσ ηεο ζρέζεο has_role. Δίλαη κία απφ ηηο ελλέα ζρέζεηο 

πνπ πεξηέρεηαη ζηελ νληνινγία ηνπ δάγθεηνπ. Γηα παξάδεηγκα, φια ηα ππνςήθηα 

εκβφιηα έρνπλ θαηεγνξηνπνηεζεί σο ‘ρεκηθό ζθεύαζκα’ (chemical compound), έρνπλ 

φκσο ηνλ ξφιν ‘ππνςήθην εκβόιην’. 
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 Εικόνα 21. Η δομή τησ τάξησ ‘ρόλοσ’ (role). 

 

 

Βιολογική περιοχή (biological region) 

 

Ο φξνο ‘γνλίδην’ (gene) έρεη νξηζηεί σο εμήο: «Μία πεξηνρή (ή πεξηνρέο) πνπ 

εκπεξηέρεη φια ηα ζηνηρεία κία αιιεινπρίαο πνπ είλαη απαξαίηεηα γηα ηελ 

θσδηθνπνίεζε ελφο ιεηηνπξγηθνχ κεηάγξαθνπ. Έλα γνλίδην κπνξεί λα πεξηιακβάλεη 

ξπζκηζηηθέο πεξηνρέο, κεηαγξαθφκελεο πεξηνρέο ή/θαη άιιεο ιεηηνπξγηθέο πεξηνρέο». 

Οπφηε ν φξνο απηφο είλαη απφγνλνο ηνπ φξνπ ‘βηνινγηθή πεξηνρή’ (biological region) 

(Δηθφλα 22). Ωο παηδηά ηνπ έρεη ηα επηά γνλίδηα ηνπ ηνχ. 
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Εικόνα 22. Η δομή τησ τάξησ ‘βιολογική περιοχή’ (biological region). 

 

Όπσο έρεη πξναλαθεξζεί ν δάγθεηνο ππξεηφο πξνθαιείηαη απφ έλαλ ηφ. Έρεη 

απνδεηρζεί φηη θνπλνχπηα ηνπ είδνπο Aedes aegypti, παξόκνηα κε ηελ Drosophila 

melanogaster, έρνπλ ηελ ηθαλφηεηα ηεο γνληδηαθήο ζίγεζεο (Sanchez-Vargas et al., 

2004). Η επηζηεκνληθή θνηλφηεηα έρεη ζηξαθεί θαη πξνο απηή ηελ νδφ γηα ηε επίιπζε 

ηνπ πξνβιήκαηνο. Πξνζπαζνχλ λα ρξεζηκνπνηήζνπλ ην παξεκβαιιφκελν RNA 

(RNA interference, RNAi) γηα λα θαηαζηείινπλ ηε κφιπλζε (Kakumani et al., 2013; 

Lee et al., 2010), δεκηνπξγψληαο αθφκα θαη ηερλεηά microRNAs ψζηε λα 

παξεκπνδίζνπλ ηνλ πνιιαπιαζηαζκφ ηνπ ηνχ (Xie et al., 2013). Γηα απηφ ην ιφγν 

ππάξρεη νη φξνη ‘ζέζε δέζκεπζεο λνπθιενηηδίσλ’ (nucleotide binding site) θαη ‘ζέζε 

ζηόρνο miRNA’ (miRNA target site) (Δηθφλα 22). 

 

Διαγνωςτικά προΰόντα για έλεγχο ύπαρξησ του ιού του δάγκειου (Dengue rapid 

diagnostic test products), διαγνωςτική διαδικαςία (diagnostic procedure) και 

γενική θεραπευτική διαδικαςία (general therapeutic treatment) 

 

Ο δάγθεηνο είλαη ελδεκηθφο ζε πάλσ απφ 110 ρψξεο. Γελ είλαη φκσο εχθνιν λα ηνλ 

δηαρσξίζεη θαλείο απφ άιιεο λφζνπο, θπξίσο ζηα αξρηθά ηνπ ζηάδηα (Ranjit and 
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Kissoon, 2011). Γηα απηφ ην ιφγν έρνπλ αλαπηπρζεί δηάθνξα δηαγλσζηηθά πξντφληα 

ειέγρνπ γηα ηελ ηαπηνπνίεζε ηνπ ηνχ (Δηθφλα 23). 

  

Εικόνα 23. Η δομή τησ τάξησ ‘διαγνωςτικά προΰόντα για έλεγχο ύπαρξησ του ιού του 

δάγκειου’ (Dengue rapid diagnostic test product). 

 

Πέξα φκσο απφ δηαγλσζηηθά πξντφληα ππάξρνπλ θαη δηαγλσζηηθέο δηαδηθαζίεο πνπ 

αθνινπζνχληαη απφ κέιε ηνπ ηαηξηθνχ θιάδνπ γηα ηελ αλαγλψξηζε ηνπ δάγθεηνπ 

ππξεηνχ (Δηθφλα 24). Οη δχν απηνί φξνη είλαη απαξαίηεηνη εάλ ζθεθηεί θαλείο φηη ε 

νληνινγία απηή κπνξεί λα ρξεζηκνπνηεζεί γηα ζπζηήκαηα δηεπθφιπλζεο ιήςεο 

απνθάζεσλ ή απφ ηαηξηθφ πξνζσπηθφ πνπ δελ βξίζθεηαη ζε θάπνηα θιηληθή ή 

λνζνθνκείν, αιιά ζην πεδίν. 
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Εικόνα 24. Η δομή τησ τάξησ ‘διαγνωςτική διαδικαςία’ (diagnostic process). 

 

Πέξαλ ηεο δηάγλσζεο έρεη ζπκπεξηιεθζεί θαη ε ηάμε ‘γεληθή ζεξαπεπηηθή δηαδηθαζία’ 

(general therapeutic procedure), φπνπ βξίζθνληαη νη δηαδηθαζίεο πνπ αθνινπζνχληαη 

απφ ην ηαηξηθφ πξνζσπηθφ γηα ηελ ζεξαπεία ηνπ αζζελνχο (Δηθφλα 25). 

 

Εικόνα 25. Η δομή τησ τάξησ ‘γενική θεραπευτική διαδικαςία’ (general therapeutic 

procedure). 
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Διαδικαςία (process) 

 

Όπσο πεξηγξάθηεθε ήδε λσξίηεξα, ε ηάμε ‘δηαδηθαζία’ (process) παξνπζηάδεη ηνλ 

γλσζηφ, πιένλ, δηαρσξηζκφ ζε θνξέα, παζνγφλν, μεληζηή θαη ηνπο αληίζηνηρνπο 

πιεζπζκνχο ηνπο (Δηθφλα 12). Θα εμεηαζηεί ηψξα ζε ιίγν κεγαιχηεξν βάζνο ε ηάμε 

απηή. 

Αξρηθά ζπλαληάηαη ε ηάμε ‘πνιύ-νξγαληζκηθή δηαδηθαζία’ (multi-organism process), ε 

νπνία πεξηέρεη φξνπο νη νπνίνη πεξηγξάθνπλ δηαδηθαζίεο ζηηο νπνίεο έλαο 

νξγαληζκφο έρεη θάπνηα επίδξαζε ζε έλαλ άιιν νξγαληζκφ ηνπ ίδηνπ ή δηαθνξεηηθνχ 

είδνπο (Δηθφλα 26).  

 

Εικόνα 26. Η δομή τησ τάξησ ‘πολυ-οργανιςμική διαδικαςία’ (multi-organism process). 

 

΢ηνλ ηάμε απηή βξίζθνληαη θαη νη δηάθνξεο δηαδηθαζίεο κε ηηο νπνίεο κεηαδίδεηαη ν 

δάγθεηνο. Πέξαλ ηνπ ζπλεζηζκέλνπ ηξφπνπ κεηάδνζεο, ππάξρεη θαη ε ‘δηαδηθαζία ηεο 
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ηαηξνγελνύο κεηάδνζεο ηνπ δάγθεηνπ’ (iatrogenic dengue transmission process), θαηά 

ηελ νπνία ν δάγθεηνο κεηαδίδεηαη ζε αζζελήο ιφγσ ηαηξηθήο παξέκβαζεο, φπσο 

κεηάδνζε κέζσ κνιπζκέλνπ αίκαηνο θαηά ηε κεηάγγηζε.  

Πέξαλ απηνχ ηνπ ηξφπνπ κεηάδνζεο ππάξρεη θη έλαο αθφκα πην ζπάληνο, ν νπνίνο 

πεξηγξάθεηαη κε ηνλ φξν ‘δηαδηθαζία θάζεηεο κεηάδνζεο ηνπ δάγθεηνπ’ (dengue 

vertical transmission process). Καηά ηε δηαδηθαζία απηή ν δάγθεηνο κεηαδίδεηαη απφ 

ηε κεηέξα ζην παηδί. Δίλαη έλα ζπάλην θαηλφκελν, έρνπλ φκσο θαηαγξαθεί ηέηνηα 

πεξηζηαηηθά (Chye et al., 1997; Fatimil et al., 2003; Maroun et al., 2008). 

΢ηελ ηάμε ‘πνιπ-νξγαληζκηθή δηαδηθαζία' ζπλαληψληαη επίζεο θαη φξνη πνπ 

ζρεηίδνληαη κε ηηο δηεξγαζίεο πνπ ιακβάλνπλ ρψξα θαηά ηηο αιιειεπηδξάζεηο κεηαμχ 

παζνγφλνπ-θνξέα, παζνγφλνπ-μεληζηή. Απηέο είλαη ηάμεηο φπνπ κειινληηθά 

αλακέλνπκε φηη ζα απνθηήζνπλ πιεζψξα απνγφλσλ. Μέρξη ζηηγκήο δελ είλαη 

γλσζηφ ηη αθξηβψο ζπκβαίλεη ζην εζσηεξηθνχ ηνπ θνπλνππηνχ φηαλ απηφ πξνζβιεζεί 

απφ ηνλ ηφ ηνπ δάγθεηνπ. 

΢ηελ ηάμε ‘αιιειεπίδξαζε παζνγόλνπ-μεληζηή’ (pathogen-host interaction) ππάξρεη ν 

φξνο ‘ελίζρπζε εμαξηεκέλε από αληηζώκαηα’ (antibody-dependent enhancement). O 

φξνο απηφο είλαη αλαγθαίνο γηα λα ηελ πεξηγξαθή κίαο αθφκε ηδηαηηεξφηεηαο ηνπ 

δάγθεηνπ, θαηά ηελ νπνία νη πηζαλφηεηεο έλαο άλζξσπνο λα εκθαλίζεη ζπκπηψκαηα 

δάγθεηνπ θαη κία απφ ηηο δχν ζνβαξέο κνξθέο ηεο λφζνπ, απμάλεηαη εθζεηηθά αλ 

κνιπλζεί γηα δεχηεξε θνξά κε δηαθνξεηηθφ νξφηππν (Guzman et al., 2013; Guzman 

et al., 2010; Webster et al., 2009). Γελ είλαη αθφκα ζαθέο γηαηί ζπκβαίλεη, αιιά 

εηθάδεηαη φηη ηα αληηζψκαηα πνπ δεκηνπξγήζεθαλ θαηά ηελ πξψηε κφιπλζε, δελ 

κπνξνχλ λα εμνπδεηεξψζνπλ ηνλ ηφ ηνπ θαηλνχξηνπ νξφηππνπ ηεο δεχηεξεο 

κφιπλζεο θαη αλη’ απηνχ εληζρχνπλ ηελ είζνδν ζην θχηηαξα ηνπ μεληζηή. Απηφ νδεγεί 

ζε απμεκέλε κνιπζκαηηθφηεηα ησλ θπηηάξσλ απηψλ (Guzman, Halstead et al. 2010, 

Guzman, Alvarez et al. 2013). 
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Απηφ αθξηβψο ην γεγνλφο θαζηζηά θαη απαξαίηεηε ηελ αλάγθε γηα έλα εκβφιην ην 

νπνίν ζα θαιχπηεη φινπο ηνπο νξφηππνπο ηνπ ηνχ. Οη κέρξη ηψξα θιηληθέο δνθηκέο 

ιάκβαλαλ ππφςε ηνπο ηέζζεξηο νξφηππνπο, ε εκθάληζε φκσο ηνπ πέκπηνπ ζέηεη ζε 

θίλδπλν φιεο απηέο ηηο κειέηεο (Normile, 2013). 

Αθνινπζεί κία ηάμε κε πνιινχο φξνπο, ε ηάμε ‘θπζηνινγηθή δηαδηθαζία ηνπ θνξέα ηνπ 

δάγθεηνπ’ (physiological process of dengue vector) ηεο νπνίαο θχξηνο απφγνλνο είλαη 

ε ηάμε ‘δηαδηθαζία ηεο ζπκπεξηθνξάο’ (behavioural process) (Δηθφλα 27).  ΢ηελ ηάμε 

απηή έρνπλ ζπκπεξηιεθζεί κία πιεζψξα φξσλ πνπ ζρεηίδνληαη κε ηε ζπκπεξηθνξά 

ηνπ θνπλνππηνχ ζε φια ηνπ ηα ζηάδηα, πξνλχκθε, λχκθε θαη ελήιηθν. Έρεη δνζεί 

έκθαζε θπξίσο ζηε ζπκπεξηθνξά ηνπ ελήιηθνπ θνπλνππηνχ δηφηη ζε απηφ ην ζηάδην 

ηνπ θχθινπ ηεο δσήο ηνπ είλαη πνπ κεηαδίδεη ηε λφζν. ΢πκπεξηιακβάλνληαη φξνη 

φπσο ‘ζπκπεξηθνξά ελαπόζεζεο απγώλ’ (egg-laying behaviour) θαη ‘ηξνθηθή 

ζπκπεξηθνξά ελήιηθνπ’ (adult feeding behaviour). Ο δεχηεξνο φξνο θαη νη απφγνλνί 

ηνπ είλαη απαξαίηεηνη ζηελ νληνινγία, εθφζνλ ν ηξφπνο πνπ κεηαδίδεηαη ν ηφο ηνπ 

δάγθεηνπ απφ έλα κνιπζκέλν θνπλνχπη ζηνλ άλζξσπν είλαη ην ηζίκπεκα. Γεληθφηεξα 

νη φξνη ηεο ηάμεο ‘δηαδηθαζία ηεο ζπκπεξηθνξάο’ είλαη χςηζηεο ζεκαζίαο γηα φζνπο 

δνπιεχνπλ ζην πεδίν.  
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Εικόνα 27. Η δομή τησ τάξησ ‘διαδικαςία τησ ςυμπεριφοράσ ενήλικου’ (adult behavioural 

process). 

 

Οη δχν επφκελεο ηάμεηο, ‘δηαδηθαζία ηνπ αλζξώπηλνπ μεληζηή’ (process of human 

host) θαη ‘δηαδηθαζία ηνπ ηνύ ηνπ δάγθεηνπ’ (process of dengue virus) αλακέλεηαη, 

κειινληηθά, λα απνθηήζνπλ πεξηζζφηεξνπο φξνπο θαη δηαζπλδέζεηο κεηαμχ ηνπο, 

θαζψο γίλνληαη ζπλερψο κειέηεο γηα ηελ απνζαθήληζε ησλ δηαδηθαζηψλ πνπ 

πξνθαιεί ν ηφο ζηνλ μεληζηή ηνπ, αιιά θαη ιεπηνκέξεηεο γηα ηηο δηαδηθαζίεο ηνπ ηνχ  

(Δηθφλα 28 & 29).   
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Εικόνα 28. Η δομή τησ τάξησ ‘διαδικαςία του ανθρώπινου ξενιςτή’ (process of human 

host) 

 

Με απηφ ην ζθεπηηθφ έρεη ζπκπεξηιεθζεί ήδε ν φξνο ‘εκβνιηαζκόο θαηά ηνπ δάγθεηνπ’ 

(vaccination against dengue) ζηελ νληνινγία. 

Η ηάμε ‘δηαδηθαζία ηνπ ηνύ ηνπ δάγθεηνπ’ εκπεξηέρεη φξνπο φπσο ‘έμνδνο ηνπ ηνύ ηνπ 

δάγθεηνπ από ην θύηηαξν μεληζηή’ (dengue virus release from host cell) θαη ‘αληηγξαθή 

ηνπ γνληδηώκαηνο ηνπ ηνύ ηνπ δάγθεηνπ’ (dengue virus genome replication). Κη εδψ 

παξαηεξείηαη φηη ππάξρεη δηαρσξηζκφο γηα ηνπο πέληε νξφηππνπο ηνπ ηνχ, ψζηε λα 

θαζίζηαηαη πην αθξηβήο κία πηζαλή επηζεκείσζε δεδνκέλσλ. 
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Εικόνα 29. Η δομή τησ τάξησ ‘διαδικαςία του ιού του δάγκειου’ (process of dengue virus). 

 

΢ηελ ηάμε ‘δηαδηθαζία ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνύ’ ζπλαληψληαη φξνη πνπ είλαη ζρεηηθνί κε 

ηελ αζζέλεηα απηή θαζαπηή (Δηθφλα 30). Γχν απφγνλνη απηήο ηεο ηάμεο έρνπλ 

εκθαληζηεί πξσηχηεξα, ε ‘δηαγλσζηηθή δηαδηθαζία’ (diagnostic procedure) θαη ε 

‘γεληθή ζεξαπεπηηθή δηαδηθαζία’ (general therapeutic treatment) (Δηθφλα 24 & 25). 

Πέξαλ απηψλ ζηε ζπγθεθξηκέλε ηάμε βξίζθνληαη νη φξνη ‘ζπιινγή εληνκνινγηθώλ 

δεδνκέλσλ’ (collection of entomological data) θαη ‘ζπιινγή επηδεκηνινγηθώλ 

δεδνκέλσλ’ (collection of epidemiological data). Μέζσ ηνλ φξσλ απηψλ θαη κέζσ ησλ 
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ζρέζεσλ κε άιινπο φξνπο ηεο νληνινγίαο, νη νπνίνη έρνπλ αλαθεξζεί 

πξνεγνπκέλσο, κπνξεί θαλείο λα επηζεκεηψζεη, αθφκα θαη λα πεξηγξάςεη ηηο κειέηεο 

πνπ γίλνληαη ζε απηφλ ηνλ ηνκέα. 

 

 

Εικόνα 30. Η δομή τησ τάξησ ‘διαδικαςία του δάγκειου πυρετού’ (process of dengue fever). 

 

Φρήςη τησ οντολογίασ 

 

Η νληνινγία ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνχ είλαη ειεχζεξα δηαζέζηκε ζηελ VectorBase 

(https://www.vectorbase.org/navigation/downloads) θαη ζην Bioportal ηνπ NCBO 

(http://bioportal.bioontology.org/ontologies/IDODEN). H VectorBase είλαη θη έλαο απφ 

ηνπο ρξήζηεο ηεο IDODEN, εθφζνλ είλαη κία βάζε δεδνκέλσλ πνπ αζρνιείηαη κε 

θνξείο πνπ κεηαδίδνπλ αζζέλεηεο. Η IDODEN κπνξεί κειινληηθά λα ρξεζηκνπνηεζεί 

ψζηε λα ππάξμεη δηαζχλδεζε ηεο VectorBase, κέζσ ηνπ εξγαιείνπ Population 

http://bioportal.bioontology.org/ontologies/IDODEN
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Biology Browser (PopBio), κε δεδνκέλα πιεζπζκψλ θνπλνππηψλ, πνπ ζπιιέγνληαη 

απφ δηάθνξεο πεγέο, φπσο ηνλ Παγθφζκην Οξγαληζκφ Τγείαο (WHO). 

Δθηφο απφ ηελ VectorBase, άιινο έλαο ρξήζηεο ηεο νληνινγίαο είλαη ην IVCC 

(Innovative Vector Control Consortium) (Hemingway et al., 2006). Έλαο νξγαληζκφο 

πνπ έρεη σο ζθνπφ ηε κείσζε ηεο κεηάδνζεο αζζελεηψλ απφ ην θνπλνχπη θαη άιια 

έληνκα. Γηα απηφ ην ζθνπφ έρεη αλαπηχμεη έλα ΢χζηεκα Γηεπθφιπλζεο ηεο Λήςεο 

Απνθάζεσλ (Decision Support System, DSS). Ήδε ρξεζηκνπνηεί ηελ IDOMAL γηα ηα 

ζέκαηα ηεο εινλνζίαο (Malaria Decision Support System), ελψ ζχληνκα ζα 

ζπκπεξηιάβεη θαη ηελ IDODEN γηα ηα ζέκαηα ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνχ (Dengue 

Decision Support System). 

Έλαο απφ ηνπο θχξηνπο ζηφρνπο ηνπ DDSS είλαη ε δεκηνπξγία θαη ε δηαλνκή ελφο 

ζπζηήκαηνο πνπ λα πξνζθέξεη πιεξνθνξίεο γηα φινπο ηνπο ηνκείο ηνπ θνξέα θαη 

ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνχ, ψζηε λα επηηξέπεη ζε δηαρεηξηζηέο πξνγξακκάησλ ειέγρνπ λα 

εθαξκφδνπλ θαη λα απνηηκνχλ ηηο θαηάιιειεο ζηξαηεγηθέο ειέγρνπ θαη πξφιεςε 

αζζελεηψλ. Σν κεγάιν θάζκα φξσλ πνπ εκπεξηέρεη ε IDODEN θαιχπηεη ηεο αλάγθεο 

απηνχ ηνπ ζπζηήκαηνο θαη ζα απνηειέζεη ηε βάζε ηνπ. 

Τπάξρεη φκσο θαη κία άιιε πιεπξά ζηε ρξήζε ηεο νληνινγίαο, απηή ηεο 

κνληεινπνίεζεο κειεηψλ θαη δεδνκέλσλ. Πξνεγνπκέλσο έρνπκε αλαθέξεη φηη κία 

πξνζπάζεηα αληηκεηψπηζεο ηεο λφζνπ είλαη ε ρξήζε ησλ miRNA κε ζθνπφ ηε 

γνληδηαθή ζίγεζε (Kakumani et al., 2013; Lee et al., 2010). Γηα λα γίλεη πην εχθνια 

θαηαλνεηή απηή ε δηαδηθαζία ηφζν απφ ηνλ άλζξσπν, φζν θη απφ έλαλ ππνινγηζηή, 

κπνξεί λα ρξεζηκνπνηεζεί ε νληνινγία (Δηθφλα 31). 
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Εικόνα 31. Θεωρητική μοντελοποίηςη τησ γονιδιακήσ ςίγαςησ μέςω miRNA. Με έντονη 

γραμματοςειρά εμφανίζονται οι οντολογίεσ από τισ οποίεσ προέρχονται οι όροι. 

 

Μία ‘κόιπλζε κε δάγθεην’ (dengue infection) κπνξεί λα είρε δχν απνηειέζκαηα, είηε 

‘ζάλαην’ (death), είηε ‘αλάξξσζε’ (convalescence). Σεο ίδηαο ηεο κφιπλζεο 

πξνεγείηαη ε ‘έλαξμε κόιπλζεο κε δάγθεην’ (initiation of dengue infection), ε νπνία 

είλαη κέξνο ηεο ‘πνξεία ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνύ’ (progression of dengue fever). O φξνο 

‘κόιπλζε κε δάγθεην’ είλαη κία ‘δηαδηθαζία ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνύ’ (process of dengue 

fever), πνπ έρεη σο γνλέα ηνλ φξν ‘δηαδηθαζία’ (process). Δπηπιένλ, απηφ πνπ 

ζπκβαίλεη θαηά κία πηζαλή κφιπλζε κε δάγθεην είλαη φηη ελεξγνπνηείηαη ε ‘γνληδηαθή 

ζίγεζε κέζσ miRNA’ (gene silencing by miRNA) πνπ έρεη σο απνηέιεζκα ηελ 

‘αλάξξσζε’. Απηφ έρεη θαηεγνξηνπνηεζεί σο ‘κεηα-κεηαγξαθηθή γνληδηαθή ζίγεζε’ 

(posttranscriptional gene silencing), ην νπνίν, κέζσ ησλ παηξηθψλ φξσλ ‘ξύζκηζε 

γνληδηαθήο έθθξαζεο’ (regulation of gene expression), ‘ξύζκηζε κεηαβνιηθήο 

δηαδηθαζίαο’ (regulation of metabolic process) θαη ‘ξύζκηζε βηνινγηθήο δηαδηθαζίαο’ 

(regulation of biological process), καο νδεγεί ζηνλ φξν ‘βηνινγηθή ξύζκηζε’ (biological 

regulation). Αθφκα πην ςειά βξίζθεηαη ν φξνο ‘βηνινγηθή δηαδηθαζία’ (biological 

process) θαη θαηαιήγνπκε έηζη ζηνλ φξν ‘δηαδηθαζία’. Σν ‘γνλίδην C ηνπ δάγθεηνπ’ 

(dengue C gene), ζην νπνίν νθείιεηαη ε θάςα ηνπ ηνχ (Rodenhuis-Zybert et al., 
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2010), ζπκκεηέρεη κε πνιιαπιέο ζρέζεηο ζε απηφλ ηνλ κεραληζκφ. ΢πκκεηέρεη ζηελ 

‘γνληδηαθή ζίγεζε κέζσ miRNA’, ελψ έρεη ην ξφιν κίαο ‘ζέζε ζηόρνο miRNA’ (miRNA 

target site) θαη είλαη επίζεο παηδί ηνπ φξνπ ‘γνλίδην’ (gene). Πέξαλ ηνχηνπ, ην γνλίδην 

απηφ είλαη κέξνο απφ ην ‘γνληδηώκα ηνπο ηνύ ηνπ δάγθεηνπ’ (dengue viral genome), ην 

νπνίν κε ηε ζεηξά ηνπ είλαη κέξνο απφ ην ‘ηόο ηνπ δάγθεηνπ’ (dengue virus), ν νπνίνο 

ζπκκεηέρεη ζηελ ‘επίθηεηε αλνζία ζηνλ δάγθεην’ (acquired immunity to dengue). Ο ‘ηόο 

ηνπ δάγθεηνπ’ είλαη βαζηθφο παξάγνληαο ζηελ ‘κεηάδνζε ηνπ δάγθεηνπ’ (dengue 

transmission), πνπ ζπκκεηέρεη ζην ‘πεξηζηαηηθό ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνύ’ (occurrence of 

dengue fever). 

Έρεη αλαθεξζεί πξνεγνπκέλσο φηη ν δάγθεηνο παξνπζηάδεη ηελ ηδηαηηεξφηεηα ηνπ 

ADE (Antibody-Dependent Enhancement). Σν γεγνλφο θαηά ην νπνίν νη πηζαλφηεηεο 

έλαο άλζξσπνο λα εκθαλίζεη ζπκπηψκαηα δάγθεηνπ θαη κία απφ ηηο δχν ζνβαξέο 

κνξθέο ηεο λφζνπ, απμάλεηαη εθζεηηθά αλ κνιπλζεί γηα δεχηεξε θνξά κε δηαθνξεηηθφ 

νξφηππν. Απηφ ζηελ IDODEN πεξηγξάθεηαη ζε ζεσξεηηθφ επίπεδν (Δηθφλα 32). 

 

Εικόνα 32. Η θεωρητική μοντελοποίηςη του Antibody-Dependent Enhancement (ADE). Με 

έντονη γραμματοςειρά εμφανίζονται οι οντολογίεσ από τισ οποίεσ προέρχονται οι όροι. 
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H ‘αξρηθή κόιπλζε κε δάγθεην’ (primary dengue infection), ηεο νπνίαο πξνεγείηαη ε 

‘έλαξμε ηεο αξρηθήο κόιπλζεο κε δάγθεην’ (initiation of primary dengue infection), έρεη 

σο απνηέιεζκα ‘αζπκπησκαηηθό δάγθεην’, πνπ έρεη σο ηειηθφ απνηέιεζκα ηελ 

‘αλάξξσζε’ (convalescence). ΢χκθσλα κε ηελ ππφζεζε ηνπ ADE, κία ‘δεύηεξε 

κόιπλζε κε δάγθεην’ (secondary dengue infection) έρεηο σο απνηέιεζκα έλα 

‘πεξηζηαηηθό ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνύ’ (occurrence of dengue fever). ΢πλ απηνχ, έρεη σο 

απνηέιεζκα θαη ηελ ‘ελίζρπζε εμαξηεκέλε από αληηζώκαηα’ (antibody-dependent 

enhancement), ε νπνία κπνξεί λα έρεη σο απνηέιεζκα ην ‘αηκνξξαγηθόο ππξεηό ηνπ 

δάγθεηνπ’ (dengue hemorrhagic fever) θαη ην ‘ζύλδξνκν θαηαπιεμίαο ηνπ δάγθεηνπ’ 

(dengue shock syndrome). Απηέο νη δχν ζνβαξέο κνξθέο ηεο λφζνπ κπνξνχλ έρνπλ 

σο απνηέιεζκα είηε ηελ ‘αλάξξσζε’ (convalescence), είηε ηνλ ‘ζάλαην’ (death). ΢ε 

αληίζεζε κε ηνλ ‘αζπκπησκαηηθό δάγθεην’, νη ζνβαξέο κνξθέο ηεο λφζνπ ζπκβαίλνπλ 

θαηά ηε δηάξθεηα ελφο ‘πεξηζηαηηθνύ ηνπ δάγθεηνπ’ (occurrence of dengue fever) θαη 

ηεο ‘θιηληθή εθδήισζε ηνπ δάγθεηνπ’ (clinical manifestation of dengue), ε νπνία είλαη 

κέξνο ηεο ‘πνξεία ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνύ’  (progression of dengue fever). Απηή είλαη ε 

ζεσξεηηθή πξνζέγγηζε, ε νπνία φκσο κπνξεί λα κεηαθεξζεί θαη ζηελ πξάμε. 

Η πην πξφζθαηε, ζνβαξή επηδεκία ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνχ ζηελ Δπξψπε έιαβε ρψξα 

ζηελ Διιάδα. Ήηαλ κία δηθαζηθή επηδεκία πνπ παξνπζηάζηεθε ηα θαινθαίξηα ηνπ 

1927 θαη 1928 θαη έπιεμε θπξίσο ηελ πεξηνρή ηεο Αζήλαο. Πεξίπνπ ην 90% ηνπ 

πιεζπζκνχ λφζεζε, ελψ ηα ζχκαηα μεπέξαζαλ ηα 1000 ζηελ Αζήλα, θαη έθηαζαλ ηα 

1533 ζε φιε ηελ Διιάδα (Louis, 2012). Αξρηθά, ην 1927 ηα πνιπάξηζκα θξνχζκαηα 

ηνπ δάγθεηνπ είραλ παξνπζηαζζεί σο απιή γξίπε, ηνλ Αχγνπζην ηνπ 1928 φκσο έλαο 

ηαηξφο, αλψλπκα, απνθάιπςε φηη ε επηδεκία ηνπ πξνεγνχκελνπ έηνπο νθείινληαλ 

ζηνλ ηφ ηνπ δάγθεηνπ, ν νπνίνο είρε εηζέιζεη ζηελ Διιάδα κέζσ κίαο λεαξήο γπλαίθαο 

πνπ ήξζε ζηελ Αζήλα απφ ηελ Αιεμάλδξεηα. Η γπλαίθα απηή παξνπζίαζε 

ζπκπηψκαηα ηνπ δάγθεηνπ ππξεηνχ δχν κέξεο κεηά ηελ άθημή ηεο ζηελ Αζήλα. Σνλ 

Αχγνπζην ηνπ 1928 παξνπζηάζηεθαλ ηα πξψηα ζχκαηα ηεο λφζνπ θαη ν αξηζκφο ηνπο 
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απμαλφηαλ ζπλερψο. Δπίζεο ηφηε ήηαλ πνπ παξνπζηάζηεθαλ θαη ηα πξψηα 

θξνχζκαηα εθηφο ηεο Αζήλαο. Απηφ νθείιεηαη θαηά πάζα πηζαλφηεηα ζηηο εθινγέο 

πνπ πξαγκαηνπνηήζεθαλ εθείλε ηελ πεξίνδν, νπφηε πνιχο θφζκνο επέζηξεθε ζηε 

γελέηεηξά ηνπ γηα λα ςεθήζεη. Δηθάδεηαη, πιένλ, θαηά ηε δηάξθεηα ηεο επηδεκία ηνπ 

1928 ππήξμε θαη λέα απφ έλαλ δηαθνξεηηθφ νξφηππν ηνπ ηνχ. Λφγσ έιιεηςεο κειεηψλ 

κε βηνινγηθφ πιηθφ Αζελαίσλ πνπ δνχζαλ ηφηε, δελ είλαη ζαθέο ηη αθξηβψο ζπλέβε 

ηφηε. Η παξαπάλσ κειέηε κπνξεί λα παξνπζηαζηεί κέζσ ηεο νληνινγίαο (Δηθφλα 33). 

Δάλ εθείλε ηελ πεξίνδν ππήξραλ ηα βηνπιεξνθνξηθά εξγαιεία πνπ έρνπκε ζήκεξα, 

κέζα ζε απηά θαη ε IDODEN, ην ηαηξηθφ πξνζσπηθφ ζα κπνξνχζε λα ήηαλ 

ππνςηαζκέλν θαη θαιχηεξν πξνεηνηκαζκέλν γηα ην δεχηεξν θχκα ηεο επηδεκίαο πνπ 

νδήγεζε ζε ζχκαηα. 

 

Εικόνα 33. Η μοντελοποίηςη τησ επιδημίασ του δάγκειου πυρετού ςτην Αθήνα. Με έντονη 

γραμματοςειρά εμφανίζονται οι οντολογίεσ από τισ οποίεσ προέρχονται οι όροι. 
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΢ΤΜΠΕΡΑ΢ΜΑΣΑ 

 

Ο δάγθεηνο ππξεηφο είλαη κία ζνβαξή λφζνο. Ο αξηζκφο ησλ αζζελψλ απμάλεηαη 

ζπλερψο ηα ηειεπηαία 50 ρξφληα (WHO, 2009). Μέρξη πξφζθαηα γλσξίδακε γηα ηελ 

χπαξμε κφλν ηεζζάξσλ νξφηππσλ, εψο φηνπ αλαθαιχθζεθε έλαο πέκπηνο (Normile, 

2013). Μέρξη ζήκεξα δελ ππάξρεη θάπνην εκβφιην, θαη ελψ εηθαδφηαλ φηαλ κέζα ζηελ 

επφκελε δεθαεηία απηφ ζα κπνξνχζε λα γίλεη πξαγκαηηθφηεηα (Norrby, 2014), ε 

εκθάληζε ηνπ πέκπηνπ νξφηππνπ πηζαλφηαηα λα θαζπζηεξήζεη ην γεγνλφο απηφ. 

Γλσξίδνληαο φια απηά, ε IDODEN αλαπηχρζεθε κε ηέηνην ηξφπν ψζηε λα θαιχπηεη 

φιεο ηηο ζεκαληηθέο, γηα ηνπο εξεπλεηέο θαη ην ηαηξηθφ πξνζσπηθφ, πηπρέο ηεο λφζνπ, 

ψζηε λα ζπλεηζθέξεη ζηηο πξνζπάζεηέο ηνπο. Αθηεξψζεθε, επίζεο, πνιχο ρξφλνο 

ζηελ εμαζθάιηζε ηεο δηαζχλδεζεο θαη αιιειεπίδξαζεο ηεο νληνινγίαο κε βάζεηο 

δεδνκέλσλ πνπ βαζίδνληαη θαη απηέο ζε νληνινγίαο. Όπνπ ήηαλ δπλαηφλ εηζήρζεθαλ 

φξνπο απφ ήδε ππάξρνπζεο νληνινγίεο, γηα απηφλ αθξηβψο ηνλ ζθνπφ. 

Πνιινί φξνη πνπ ππάξρνπλ ζηελ νληνινγία έρνπλ ζρέζε κε εληνκνινγηθέο θαη 

επηδεκηνινγηθέο κειέηεο. Με απηνχο ηνπο φξνπο κία βάζε δεδνκέλσλ πνπ πεξηέρεη 

απηέο ηηο κειέηεο θαη ρξεζηκνπνηεί ηελ νληνινγία, ζα έρεη κία πνιχ δπλαηή κεραλή 

αλαδήηεζεο γηα ηελ εχθνιε θαη γξήγνξα εχξεζε ζρεηηθψλ πιεξνθνξηψλ. 

Οη δηαγλσζηηθέο δηαδηθαζίεο θαη νη δηαγλσζηηθνί έιεγρνη πνπ πξνηείλεη ν Παγθφζκηνο 

Οξγαληζκφο Τγείαο έρνπλ επίζεο ζπκπεξηιεθζεί ζηελ IDODEN. Απηφ επηηξέπεη ζε 

΢πζηήκαηα Γηεπθφιπλζεο ηεο Λήςεο Απνθάζεσλ λα εληζρχεη ην ηαηξηθφ πξνζσπηθφ 

ζε πεξηνρέο φπνπ ν δάγθεηνο είλαη ελδεκηθφο. Απνηειεί έλαλ εζηηαζκέλν ηξφπν γηα 

πξφζβαζε ζε δεδνκέλα. Οη φξνη κπνξνχλ λα ρξεζηκνπνηεζνχλ γηα επηζεκείσζε 

δεδνκέλσλ ζρεηηθά κε ηα απνηειέζκαηα ηεο πνξείαο ηεο λφζνπ θαη γηα ην πφζν 

ιεηηνπξγηθέο ήηαλ απηέο νη δηαγλσζηηθέο δηαδηθαζίεο ζηα δηάθνξα ζηάδηα απηήο. Θα 
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κπνξνχζε αθφκα θαη λα ρξεζηκνπνηεζεί γηα ζχγθξηζε απνηειεζκάησλ ησλ 

δηαγλσζηηθψλ ειέγρσλ.  

Γείρζεθε επίζεο φηη ε νληνινγία κπνξεί λα ρξεζηκνπνηεζεί γηα ηελ κνληεινπνίεζε 

πνιχπινθσλ δηαδηθαζηψλ, κε έλαλ ηξφπν πνπ κπνξεί λα γίλεη θαηαλνεηφο ηφζν απφ 

αλζξψπνπο, φζν θαη απφ ηερλεηή λνεκνζχλε, κε ηελ πξνυπφζεζε λα έρεη γίλεη 

ζσζηή επηζεκείσζε ησλ δεδνκέλσλ. Η IDODEN έρεη ηε δπλαηφηεηα λα είλαη ην 

ζεκέιην γηα πην «έμππλεο» βάζεηο δεδνκέλσλ. Με ηνλ ηξφπν απηφ, εξεπλεηέο ζα 

κπνξνχλ λα πξνζδηνξίδνπλ ηηο αλάγθεο ησλ πεηξακάησλ ηνπο πην απνδνηηθά, γηα 

παξάδεηγκα ζα κπνξνχλ λα αλαδεηήζνπλ ζπγθεθξηκέλν ζηέιερνο ηνπ ηνχ, ψζηε λα 

δνχλε ζε πνηεο κειέηεο είρε ρξεζηκνπνηεζεί θαη γηα πνην ζθνπφ. Σέηνηα εξγαιεία θαη 

ηέηνηεο βάζεηο δεδνκέλσλ δελ είλαη θάηη ην εμσπξαγκαηηθφ, ήδε ρξεζηκνπνηνχληαη θαη 

αλαπηχζζνληαη (Dialynas et al., 2009; Megy et al., 2012). Η IDODEN έρεη ζηφρν λα 

απνηειέζεη κέξνο ηνπο. 
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Asaia accelerates larval development of
Anopheles gambiae

Elvira Mitraka1,2, Stavros Stathopoulos3, Inga Siden-Kiamos1, George K.
Christophides3, Christos Louis1,2,4

1Institute of Molecular Biology and Biotechnology, FORTH, Heraklion, Greece, 2Department of Biology, University
of Crete, Heraklion, Greece, 3Division of Cell and Molecular Biology, Department of Life Sciences, Imperial
College, London, UK, 4Centre for Functional genomics, Medical School, University of Perugia, Italy

Arthropod borne diseases cause significant human morbidity and mortality and, therefore, efficient
measures to control transmission of the disease agents would have great impact on human health. One
strategy to achieve this goal is based on the manipulation of bacterial symbionts of vectors. Bacteria of the
Gram-negative, acetic acid bacterium genus Asaia have been found to be stably associated with larvae and
adults of the Southeast Asian malaria vector Anopheles stephensi, dominating the microbiota of the mosquito.
We show here that after the infection of Anopheles gambiae larvae with Asaia the bacteria were stably
associated with the mosquitoes, becoming part of the microflora of the midgut and remaining there for the
duration of the life cycle. Moreover they were passed on to the next generation through vertical transmission.
Additionally, we show that there is an increase in the developmental rate when additional bacteria are
introduced into the organism which leads us to the conclusion that Asaia plays a yet undetermined crucial role
during the larval stages. Our microarray analysis showed that the larval genes that are mostly affected are
involved in cuticle formation, and include mainly members of the CPR gene family.

Keywords: Asaia, Anopheles gambiae, Larval development, Cuticle proteins, Paratransgenesis, Symbiont

Introduction
Arthropod borne diseases cause significant human

morbidity and mortality. In the absence of effective

vaccines, with the exception of the one directed

against yellow fever, current preventive methods rely

heavily on vector control. Since the discovery of

DDT’s insecticidal properties in the 1930s, insecti-

cides have played a major role in this approach.

However, the emergence of insecticide resistance in

many vector species and the worldwide non-accep-

tance of extensive spraying of chemicals necessitate

the development of new strategies for the control of

arthropod vectors.1

The last few years have witnessed an increased use

of mosquito bednets, whose efficacy may be enhanced

tremendously if soaked, before use, in insecticidal

formulations.2 Moreover, in addition to an intensified

search for new and environment-friendly insecticides,

novel strategies being developed include the use of

genetically modified organisms in different combina-

tions of approaches. Such proposed strategies include

the replacement of vector populations by engineered

ones that cannot transmit the pathogens,3 and the

creation of modified vectors that promote the

‘emergence’ of only one sex, rendering the application

of the sterile insect technique simpler.4 For the latter,

field experiments are already underway.5

More recently a great deal of attention has been

devoted to the development of another approach, based

on the manipulation of bacterial symbionts of vectors.

For example, the idea is to generate symbiotic bacteria

that can be modified to produce anti-plasmodial effector

molecules inside mosquitoes,6 thus preventing malaria

transmission. In the case of malaria the mosquito midgut

is of special interest, since this is where the Plasmodium

parasite first enters the vector. Here, the first steps of the

parasite development take place. Ookinete development

and sporogony represent bottlenecks in the malarial

parasite life cycle;7 in the wild usually only a few oocysts

develop inside a single mosquito.8

Genetic manipulation of bacteria is simpler and

faster than genetic manipulation of mosquitoes.

Bacteria are easy to introduce into mosquito popula-

tions and can be produced cheaply and efficiently in

large quantities. Furthermore, the introduction of

modified bacteria into a vector population will bypass

any genetic barriers of reproductively isolated mos-

quito populations, which often occur in regions of

disease endemicity.9 There are, of course, requirements
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that must be met for this approach to work for a given

vector/parasite combination.10 Several characteristics

have been identified that are necessary for a successful

paratransgenic control strategy.11 This was first

demonstrated through the transformation of the

bacteria Rhodococcus rhodnii, a symbiont of the

kissing bug Rhodnius prolixus, which is a major vector

of Chagas disease.12

Bacteria of the Gram-negative, acetic acid bacter-

ium genus Asaia have been found to be stably

associated with larvae and adults of the Southeast

Asian malaria vector Anopheles stephensi, dominating

the microbiota of the mosquito. PCR analysis

showed that Asaia spp. DNA is present in eggs,

pupae, and different larval stages, as well as in

various mosquito organs, including gut, salivary

glands, ovaries, and testes.13

Asaia bacteria, which had been transformed with

green fluorescent protein (GFP)-expressing plasmids,

were used to re-infect adult mosquitoes by adding the

bacteria to sugar or blood meals. Transformed Asaia

were found in different mosquito tissues, which are

sites for pathogen development, such as midgut and

salivary glands. They were also found in male and

female reproductive tracts, although at lower num-

bers. Vertical and venereal transmission of Asaia was

demonstrated by crossing males fed with the GFP-

tagged Asaia with normal females of A. stephensi in

the laboratory. After mating, fluorescent bacteria

could be detected in the spermatheca and in the

terminal portions of the gastrointestinal tract, thus

indicating the transmission of the bacterium along

with sperm. Furthermore, the vertical transmission of

the bacterium to the progeny was also observed.13

Here we report the infection of mosquito larvae

with the GFP-expressing Asaia strain in order to

explore its effects on the mosquito, its suitability as a

paratransgenic vehicle, and its role in the organism.

Materials and Methods
Mosquitoes
Anopheles gambiae mosquitoes from the Ngousso

strain14 were obtained from the insectary of Imperial

College in London. The mosquito stocks were reared

under standard conditions (16/8 light/dark cycle,

RT528uC, humidity580%) while the experiments

on the treated and non-treated specimens were con-

ducted under slightly different conditions (16/8 light/

dark cycle, RT527uC, humidity560%), after initially

making sure that these changes had no effect on the

results obtained.

Colonization of larvae and adult mosquitoes with
Asaia sp. SF2.1(Gfp)
Asaia sp. SF2.1(Gfp)13 was grown in 3 ml cultures for

48 hours at 30uC in GLY medium (glycerol 25 g/l,

yeast extract 10 g/l, pH55.0) to which 50 mg/ml

kanamycin was added. Cells were harvested by

centrifugation and washed with PBS three times.

Finally 50 ml of the bacterial pellet was resuspended

in 1 ml PBS. Fifty 1st instar A. gambiae larvae

were transferred to containers filled with 500 ml

H2O. To half of the containers the Asaia re-

suspension was added. For the experiments where

the mosquitoes were fed with dead bacteria two

different methods were used. The bacteria were

killed either by freezing in liquid nitrogen for

10 minutes or by heat treatment (20 minutes at

80uC). Development of the mosquitoes was mon-

itored by stereoscopic observation at 24-hour inter-

vals (20 larvae for each time point). At 72 hours

larvae were dissected and the guts and peritrophic

membranes were mounted in Vectashield (Vector

Laboratories, Inc., Burlingame, CA, USA), followed

by observation with a Bio-Rad confocal microscope

(Bio-Rad Laboratories, Hercules, CA, USA) attached

to a Zeiss Axioskop 2 plus microscope (Carl Zeiss,

Oberkochen, Germany).

Midguts were also dissected from adult mosquitoes

and observed with a Zeiss Axioskop 2 plus fluor-

escent microscope. In each experiment samples from

non-infected mosquitoes were also viewed in parallel

using the same settings; in no case was a fluorescence

signal detected.

RNA extraction
After initial infection with Asaia, samples of 10 larvae

were removed at 24-hour intervals until the pupal

stage was reached; they were then homogenized using

a mortar-and-pestle. RNA was extracted by follow-

ing the protocol for whole organisms provided with

the Qiagen RNeasy Mini kit (Qiagen, Valencia, CA,

USA; cat. no. 74104), together with the Qiagen

RNase-Free DNase set (cat no.79254). RNA con-

centration was measured with a Nanodrop spectro-

photometer (Thermo Scientific, Wilmington, DE,

USA) and the samples were kept at 280uC.

Microarray study
The samples originating from the RNA extraction

were pooled into two groups. One group contained

samples from first and second instar larvae and the

other the samples from the third and the fourth instars.

The RNA was amplified and labeled using the Agilent

Low Input Quick Amp Labeling Kit, two-color

(Agilent Technologies, Santa Clara, CA, USA;

Agilent #5190-2306). The RNA was then hybridized

to Agilent arrays (name: Pfalcip_Agamb_2009, design

ID: 026247) using the Agilent hybridization kit

according to the manufacturer’s instructions. Fo-

llowing hybridization and washing, the slides were

scanned using a GenePix scanner (Molecular Devices,

LLC, Sunnyvale, CA, USA; GenePix 4000B).
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Microarray data analysis
The raw gene expression data were extracted using

the GenePix Pro Software v7 and imported into the

Agilent GeneSpring GX software for further analysis.

The data sets were normalized and all of the data

were interpreted using the log-ratio setting. The

affected genes were identified using the parameters

fold-change.2 and p-value,0.05. Gene ontology

(GO) analysis was used to identify the GO categories

to which the affected genes belonged.

Results
Colonization of mosquito larvae with Asaia sp.
The bacterium used to infect the mosquito larvae was

Asaia sp., strain SF2.1, which is kanamycin resistant

and expresses GFP.13 This particular strain of Asaia

has been shown previously to colonize the mosqui-

toes Aedes aegypti and A. stephensi as well as the

leafhopper Scaphoideus titanus,15 and it is considered

to be a good candidate microorganism for potential

paratransgenesis uses.

We first wanted to test whether this strain of Asaia

would establish symbiosis in the A. gambiae Ngousso

strain, an M strain recently isolated in Cameroon and

now widely used for genomic experiments.14 Newly

hatched 1st stage larvae were added to larval pans (50

per container) including the bacteria. Bacteria were

not added to the pans after this initial feed during the

development of the mosquitoes. After 72 and

96 hours the larvae were dissected and observed

under a fluorescent microscope. Figure 1 shows a

dissected midgut that heavily fluoresces. Further

analysis demonstrated that the bacteria were present

only on the peritrophic membrane; no bacteria were

detected inside the actual epithelial cells of the

midgut. Infection was maintained throughout the

whole duration of the four larval stages.

Developmental effects of Asaia sp. on A. gambiae
larvae
During the infection of mosquito larvae with the

bacterium we observed a very significant change in

the developmental rate of the insects. Infected larvae

progressed through the four larval stages at an

accelerated rate, reaching the pupal stage almost

48 hours faster than their non-infected counterparts.

The very marked change in the developmental rate

seemed to be occurring on the threshold between

stage 2 and stage 3 (Table 1). There was a clearly

visible size difference 72 hours post-infection, which

was maintained throughout the larval stages (Fig. 2).

We determined that this developmental effect was

dependent upon the presence of viable bacteria; when

larvae were fed with dead bacteria there was no

change in the duration of larval development (data

not shown), irrespective of the procedure used to

inactivate the bacteria (high or ultra-low tempera-

ture). The length of the pupal stage was unaffected by

the presence of Asaia bacteria in the food.

Colonization of adult mosquitoes with Asaia sp.
In order to determine if there were any effects on the

development from larvae to adult, we allowed the

larvae to reach the full adult stage. No additional

Asaia was given after molting. There were no visible

differences in the size of the infected compared to the

non-infected insects. Midgut dissections were per-

formed on 10 mosquitoes, male and female, at

different time-points of their adult lives. Bacteria

were present in all samples (Fig. 3).

Figure 1 Section of the peritrophic matrix of Anopheles

gambiae larvae infected with Asaia. (A) Peritrophic matrix

clearly showing green fluorescent protein (GFP)-expressing

bacteria throughout its length, at 72 hours post-infection

(larval stage 3). (B) Peritrophic matrix showing the growth of

GFP-expressing bacteria, at 96 hours post-infection (larval

stage 4).

Table 1 Differences in developmental rate between
infected and non-infected larvae

Infected Uninfected

24 hours 1st instar 1st instar
48 hours 2nd instar 1st instar
72 hours 3rd instar 2nd instar
96 hours 4th instar 2nd instar
5 days 4th instar/pupae 3rd instar
6 days Pupae/adults 3rd instar
7 days Pupae/adults 4th instar
8 days Adults Pupae
9 days Adults Pupae/adults

Figure 2 Accelerated development of Asaia-infected mos-

quito larvae. (A) Two larvae can be seen at 72 hours after

hatching. The bigger larva, on the left, was infected with

Asaia 72 hours prior to the capture. The smaller larva, to the

right, is the non-infected control. The difference in develop-

mental advancement is clearly visible. (B) At 96 hours post-

infection, the infected larva on the left has clearly reached the

4th stage, while the non-infected control remains in the 2nd

instar.
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Infected adult mosquitoes were blood-fed and

allowed to produce eggs to investigate if the faster

developmental rate persisted in the next generation.

However, no similar acceleration effect was visible on

the F1 larvae of the infected cohort. Dissections of

third and fourth instar larvae showed that the

genetically modified Asaia sp. was still present in

the endo-peritrophic space (Fig. 4).

Figure 4 Dissected guts of larvae derived from parents

infected with Asaia during their larval stage. (A and B) The

continuous growth and spread of the genetically modified

bacteria is shown here. The bacteria reside along the length

of the gut.

Figure 3 Section of the midgut of an infected, 24-day-old

adult mosquito. Green fluorescent protein (GFP)-expressing

Asaia bacteria are present in the gut.

Figure 5 Gene ontology (GO) analysis of the affected genes of Group A (left pie) and Group B (right pie). In Group A 49% of the

genes were annotated with GO terms referring to unknown functions and processes. The rest belonged to two large categories

(23% each) that had GO annotations related to the cuticle, as well as three small groups (about 2% of the genes each) with GO

annotations referring to oxygen transport, oxygen transporter activity, and gas transport. For 73% of the affected genes in

Group B no GO terms could be identified. Of the remaining, 6% each belonged to the same two main categories described for

Group A (cuticle-related). The remaining genes belonged to small clusters (about 1% each) with GO annotations referring to

protein–DNA complex subunit organization, protein–DNA complex assembly, nucleosome assembly, gas transport, chromatin

assembly, oxygen transport, nucleosome, nucleosome organization, protein–DNA complex, DNA packaging, oxygen

transporter activity, and DNA conformation change. The GO terms that belong to the individual clusters are color-coded

(shown below the pies).

Mitraka et al. Asaia and Anopheles gambiae larval development

308 Pathogens and Global Health 2013 VOL. 107 NO. 6



RNA profiling of larval samples
Larval RNA was extracted every 24 hours from 10

infected and 10 non-infected individuals until the

pupal stage was reached. A microarray analysis of the

larval RNA followed. Two groups of samples were

created, Group A containing the combined RNA of

first and second instar larvae, and Group B contain-

ing the combined RNA of third and fourth instar

larvae. The results can be summarized as follows. A

comparison between infected and non-infected larvae

of Group A identified a total of 205 genes, which

were significantly up- or down-regulated. The thresh-

old chosen was either above or below a two-fold

change with a p-value,0.05. One hundred and thirty

genes were down-regulated, while 75 were up-regulated.

In Group B, 925 genes fit the significance parameters,

with 416 being down-regulated and the remaining 409

being up-regulated. The smaller number of genes

affected in Group A can be explained by the observa-

tion that the actual change in the developmental rate

was initiated between larval stages 2 and 3.

Gene ontology analyses were performed to obtain

more detailed functional information regarding the

genes whose expression level was affected by the

presence of Asaia. In Group A, additional informa-

tion was obtained for 104 genes, while in Group B,

for 249 genes (see Fig. 5 for details).

The most common category in both groups was

that of ‘structural constituent of the cuticle’

(GO:0042302), containing the CPR genes, a family

of structural cuticular proteins (CPs).16 This is a large

CP gene family that is characterized by the presence

of the Rebers and Riddiford (1988) domain.17 In

Group A, of the 45 genes that belonged to this family

42 were down-regulated and 3 were up-regulated,

while in Group B, 24 were down-regulated and 24

Table 2 Up- and down-regulated CPR genes of Group A and Group B individually and those affected in both groups

Group A Group B Group A & B

Up-regulated Down-regulated Up-regulated Down-regulated Up-regulated Down-regulated

CPR150 CPR101 CPR100 CPR101 CPR150 CPR101
CPR24 CPR106 CPR109 CPR106 CPR98 CPR106
CPR98 CPR121 CPR110 CPR117 CPR121

CPR135 CPR111 CPR119 CPR136
CPR136 CPR131 CPR120 CPR33
CPR148 CPR142 CPR121 CPR42
CPR149 CPR150 CPR123 CPR43
CPR32 CPR34 CPR125 CPR44
CPR33 CPR35 CPR129 CPR45
CPR35* CPR38 CPR136 CPR47
CPR36 CPR40 CPR2 CPR49
CPR37 CPR66 CPR24* CPR70
CPR38* CPR73 CPR32
CPR39 CPR77 CPR33
CPR41 CPR78 CPR4
CPR42 CPR80 CPR42
CPR43 CPR92 CPR43
CPR44 CPR93 CPR44
CPR45 CPR94 CPR45
CPR46 CPR95 CPR47
CPR47 CPR96 CPR49
CPR48 CPR97 CPR67
CPR49 CPR98 CPR70
CPR50 CPR99 CPR71
CPR51
CPR52
CPR53
CPR54
CPR60
CPR61
CPR62
CPR66*
CPR67
CPR70
CPR73
CPR85
CPR86
CPR87
CPR88
CPR89
CPR90
CPR91

Genes with an asterisk are both up- and down-regulated.
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were up-regulated. Nineteen CPR genes were shown

to be affected in both Groups A and B. Of the three

up-regulated CPR genes in Group A two were found

to be up-regulated in Group B as well and in total 12

genes were down-regulated in both groups as well

(Table 2) while five were both up- and down-

regulated. Using VectorBase’s biomart tool (http://

www.vectorbase.org/) we were able to determine that

of the CPR genes that were affected by the Asaia

infections, there were 33 genes containing the RR-1

motif, 38 genes containing the RR-2 motif, and one

gene containing an RR-3 motif (see Table 3).18,19

Further analysis with the Pfam database (http://

pfam.sanger.ac.uk) showed that they had the same

chitin_bind_4 domain (PF00379).

Discussion
Symbiotic bacteria residing inside arthropods have

been proposed as paratransgenic vehicles.6 The

bacteria can either, as such, negatively affect disease

agents or be engineered to produce toxic factors. This

way, strains of arthropod vectors could be produced

that can be employed in strategies aimed at reducing

the disease burden. It is however important to

understand the role these symbionts play in the host

insect under ‘natural’, i.e. non-engineered conditions.

We show here that after the infection of A. gambiae

larvae with Asaia, the bacteria were stably associated

with the mosquitoes, becoming part of the microflora

of the midgut and remaining there for the duration of

the life cycle. Moreover they were passed on to the

next generation through vertical transmission. This

suggests that bacteria of the Asaia genus could be

used to express an effector gene; in addition, the

bacteria could possibly be transmitted to subsequent

generations. This would render the need for repeated

introductions unnecessary, which would reduce the

cost substantially for such a strategy. As recently

shown in another study,20 when mosquitoes are

deprived of Asaia symbionts they experience a delay

in larval development. This, combined with our

observations that there is an increase in the develop-

mental rate when additional bacteria are introduced

into the organism, leads us to the conclusion that

Asaia plays a yet undetermined crucial role during the

larval stages. This role is most likely dependent upon

live bacteria, as we saw that the addition of killed

bacteria did not result in a similar acceleration. This

suggests that acceleration is not just the result of a

‘better’ food source for larvae, but that live Asaia

provides specific nutrients or other molecules which

are limiting under normal larval development using

the conditions in the laboratory. Possible explana-

tions for this finding are that the bacteria in the gut

assist in the digestion of nutrients in the mosquito’s

gut and/or that the bacteria produce molecule(s) that

allow faster development. Since adult development

was neither impaired nor aided by the presence of the

bacteria, it follows that Asaia does not play a pivotal

role in the adult mosquito.

We also observed that although the genetically

modified bacteria were passed on to the next

generation, the effects on larval development were

no longer observed. This is possibly due to the fact

that during the first generation the number of

bacteria was much higher in the environment and/

or midgut than in the F1 generation.

Our microarray analysis showed that the genes that

are mostly affected are involved in cuticle formation.

Currently, 12 different families of CPs have been

recognized, in which each family shares common

features.16 In our analysis the main category affected

included mainly members of the CPR gene family.

These genes are characterized by the presence of a

conserved 35–36 amino acid motif (R&R consensus)

first identified by Rebers and Riddiford (1988).17 This

finding is consistent with the fact that larval molting

was accelerated due to the effect that overexposure to

Asaia has on the larval development. One explanation

for this could be that the accelerated development

Table 3 Genes containing the RR-1, RR-2, and RR-3
motifs

RR-1 motif RR-2 motif RR-3 motif

CPR106 CPR100 CPR111
CPR125 CPR101
CPR129 CPR109
CPR24 CPR110
CPR32 CPR117
CPR33 CPR119
CPR34 CPR120
CPR35 CPR121
CPR36 CPR123
CPR37 CPR131
CPR38 CPR136
CPR39 CPR142
CPR40 CPR2
CPR41 CPR4
CPR42 CPR42
CPR43 CPR43
CPR44 CPR44
CPR45 CPR45
CPR46 CPR47
CPR47 CPR49
CPR48 CPR67
CPR49 CPR70
CPR50 CPR71
CPR51 CPR85
CPR52 CPR86
CPR61 CPR87
CPR62 CPR88
CPR66 CPR89
CPR66 CPR90
CPR73 CPR91
CPR77 CPR92
CPR78 CPR93
CPR80 CPR94

CPR95
CPR96
CPR97
CPR98
CPR99
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induced by the bacteria goes along with an increased

necessity to build ‘new’ integument, at rates that are

higher than the ones usually seen. The biomart and

Pfam analysis showed that all of the affected genes

contained the chitin_bind_4 domain and that those

genes had both subgroups of the R&R consensus: RR-

1, which is found in proteins that form soft cuticles,

and RR-2, which is present in proteins that form hard

cuticles.21,22 One protein, finally, contains the RR-3

domain, which is a variant of the R&R consensus.

In this study we showed that genetically modified

Asaia can be easily introduced into A. gambiae and

maintained through at least one generation, without

any negative effects on the adult mosquito.

Furthermore, we have uncovered evidence that

bacterial symbiotic organisms may play a significant

role in larval development as the addition of Asaia to

the larval environment showed a significant boost in

developmental rate. Therefore, these bacteria can be

considered excellent candidates for use as agents of

paratransgenesis in a vector-centered fight against

malaria. Taken together with the observation that

Asaia is reduced using rifampicin treatment,20 we

tend to conclude that the bacteria are needed to

maintain the developmental rate of the larvae. The

molecular nature of the developmental accelerator,

though, remains to be identified.
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