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ΔΗΖΓΖΔΗ  

  

 

56 citations  references 

(αθέπε ζοκδιιέκμ πίκαηα) 

 

 

Υεζνμονβζηέξ επειαάζεζξ (2003-2012) 

Α). Δκδμζημπζηέξ επειαάζεζξ:  Χξ πεζνμονβυξ :  1953,   ςξ αμδευξ : 

1250 

Β). Μείγμκεξ ηαζ εθάζζμκεξ πεζνμονβζηέξ επειαάζεζξ:  Χξ πεζνμονβυξ :   

823,     ςξ αμδευξ : 1054 

 

 

Μέθμξ ηδξ Δθθδκζηήξ Οονμθμβζηήξ εηαζνίαξ(EOE) 

Μέθμξ ηδξ Δονςπασηήξ μονμθμβζηήξ εηαζνίαξ(EAU) 

Μέθμξ Γ..(βναιιαηέαξ) ζηδκ ζαηνζηή εηαζνία Λαζζείμο 

Μέθμξ ημο  πεζεανπζημφ ζοιαμοθίμο ημο  ζαηνζημφ ζοθθυβμο Λαζζείμο 

Μέθμξ ηδξ ελεθεβηηζηήξ επζηνμπήξ ηδξ έκςζδξ κμζμημιεζαηχκ ζαηνχκ 

Λαζζείμο 

 

 

 

 

 

- Δζζδβδηήξ ηνζηήξ,  βζα ηνίζδ εέζεςκ ζαηνχκ ΔΤ Δπζι.Β΄ μονμθυβμο    

Γ. Νμζμημιείμ Ρεεφικμο. Αν. πνμη.3118/28-5-2010. 

 
   
                                           - Δζζδβδηήξ ηνζηήξ , ιέθμξ ημο ζοιαμοθίμο πνμζθήρεςκ- 

                                                         ηνίζεςκ βζα ηνίζδ εέζεςκ ζαηνχκ ΔΤ  Δπζι. Β‟   

                                                        μονμθυβμο Γ. Νμζμημιείμ Υακίςκ. Αν. πνμη.7918/23-6- 

                                                        2010.  

 

                                                       -Δζζδβδηήξ ηνζηήξ, ιέθμξ ημο ζοιαμοθίμο πνμζθήρεςκ-   

                                                         ηνίζεςκ βζα ηνίζδ εέζεςκ ζαηνχκ ΔΤ  Δπζι. Β‟   

                                                         μονμθυβμο Νμζμημιείμ «Βεκζγέθεζμ-Πακάκεζμ» . 

                                                         Αν.πνμη.159/13-5-2010.  
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                                             -Σαηηζηυ Μέθμξ ημο ζοιαμοθίμο πνμζθήρεςκ-ηνίζεςκ βζα   

                                                          ηνίζδ  εέζεςκ ζαηνχκ ΔΤ  Δπζι. Β‟  μονμθυβμο  

                                                          Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο. Αν.πνμη.456/2009 

                                                         -Δζζδβδηήξ ηνζηήξ , ιέθμξ ημο ζοιαμοθίμο πνμζθήρεςκ- 

                                                         ηνίζεςκ βζα ηνίζδ εέζεςκ ζαηνχκ ΔΤ  Δπζι. Α‟   

                                                         μδμκηζάηνμο  Κ.Τ Σγενιζάδςκ . Αν.πνμη.87/2005.  

 

 

  ΠΡΟΘΔΣΔ  ΠΛΖΡΟΦΟΡΗΔ           -Τπεφεοκμξ ζφκηαλδξ ηεπκζηχκ πνμδζαβναθχκ βζα  

                                                        Οονμζοθθέηηεξ. Απυθαζδ δζμζηδημφ Γ. Νμζμημιείμο Αβίμο  

                                                         Νζημθάμο. Αν πνςη. Γ.. 109/17-3-10 

  

                                                        -Τπεφεοκμξ ζφκηαλδξ ηεπκζηχκ πνμδζαβναθχκ βζα  

                                                         Καεεηήνεξ δζάθμνμοξ. Απυθαζδ δζμζηδημφ Γ. Νμζμημιείμο  

                                                         Αβίμο   Νζημθάμο. Αν πνςη. Γ.. 111/19-3-10 

 

 -Μέθμξ ηδξ μνβακςηζηήξ επζηνμπήξ ημο 12μο  Παβηνήηζμο  

                                                         ζαηνζημφ ζοκεδνίμο. Οηηχανζμξ 2004 

 

                                                         -Μέθμξ ηδξ μνβακςηζηήξ επζηνμπήξ ημο 16μο Παβηνήηζμο  
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Γημοζιεύζειρ ζε Δλληνικά πεπιοδικά ( 6 ) 

 

1.  Ζ ιεηεβπεζνδηζηή ακαθβδζία ζε αζεεκείξ ιε δζαηοζηζηή πνμζηαηεηημιή  

     Η. Υαζνέηδξ, Ν. Μαηνοβζακκάηδξ, Δ. Λζακυξ, Η. Καγάκδξ η.α. 

     Ηαηνζηά πνμκζηά  22 : 4 : 229-232,1999 

 

2.  Σνεζξ πενζπηχζεζξ ζπάκζαξ ζοββεκμφξ ακςιαθίαξ ημο μονμπμζδηζημφ :  

     ζζβιμεζδήξ, πεηαθμεζδήξ κεθνυξ ηαζ δζαζηαονμφιεκδ εηημπία ιμκήνμοξ   

     κεθνμφ. 

     Η. Καγάκδξ, Γ. Γμθαράηδξ, Η. Βεθεβνάηδξ, Δ. Λζακυξ η.α.  

     Οονμθμβζηά Νέα , 3:197-201,1997 

 

3. Ακηζιεηχπζζδ παναιεθδιέκμο θανιαηεοηζημφ πνζαπζζιμφ. 

     Πανμοζίαζδ ιζαξ πενίπηςζδξ  

      Λζακυξ Δ, Γεθαηάξ Γ, Γαζηαθυπμοθμξ Γ, Σζειπζζζεθ Π. η.α. 

      Οονμθμβζηά Νέα 1999, 5(2):151 

 

4. Ακηζιεηχπζζδ ηδξ αζιαημονίαξ πμο μθείθεηαζ ζε ηαθμήεδ οπενπθαζία 

      ημο πνμζηάηδ ιε πμνήβδζδ θζκαζηενίδδξ. 

      Γεθαηάξ Γ, Λζακυξ Δ, Γαζηαθυπμοθμξ Γ, Σνζακηαθφθθμο Θ. η.α  

      Οονμθμβζηά Νέα 1999, 5(2):146 

 

5.Γζαδενιζηή ημπμεέηδζδ ιεηαθθζηχκ εκδμπνμεέζεςκ μονδηήνα ζε αζεεκείξ 

      ιε απμθναηηζηή μονμπάεεζα . 

      Γαζηαθυπμοθμξ Γ, Λζακυξ Δ,  Γεθαηάξ Γ, Ακεγίκδξ Π. η.α  

      Οονμθμβζηά Νέα 1999, 5(2):147 

 

6. Πθήνδξ δζαημιή μονδηήνα απυ πονμαμθζζιυ ιε ζοκμδυ ιεβάθμ μονίκςια .  

      Πενζβναθή ιζαξ πενίπηςζδξ  

      Γαζηαθυπμοθμξ Γ, Υυκδνμξ Ν, Λζακυξ Δ,  Μεηαλάνδ Μ,  η.α 

       Οονμθμβζηά Νέα 1999, 5(2):153.  
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  Γημοζιεύζειρ ζε Ξένα πεπιοδικά ( 21 ) 

 

1.   Demetrios Arvanitis, Emmanuel Lianos, Nikoloas Soulitzis, Demetrios   

      Delakas, Demetrios  Spandidos. 

      Deregulation of p73 isoform equilibrium in benign prostate hyperplasia and  

      prostate cancer.      Oncology reports  12: 1131-1137, 2004 

 

2.   Demetrios Delakas, M.D., Ioannis Karyotis, M.D., George Daskalopoulos,  

      M.D., Emmanuel Lianos, M.D., Emmanuel Mavromanolakis, M.D. 

      Indipendent predictors of failure of shokwave lithotripsy for ureteral stones  

      employing a second-generation lithotripter. 

      Journal of endourology 2003;17:4,201-205 

 

3.   Dimitrios  Delakas, Emannuel Lianos, Ioannis Karyotis, Angelos  Cranidis 

      Finasteride: A Long-term follow-up in the treatment of recurrent hematuria 

      associated with benign prostate hyperplasia.       

      Urologia Internationalis 2001 ;67:69-72 

 

4. Mariani L., Mastroeni G., Lianos E., Marchese G.P., Gulisano G. 

      Αspetti dell‟ immigrazione extracomunitaria in Catania: Il parto e la  

      legge 194.      Difesa Sociale N.6 , 1996 

 

5.   G. Gulisano, L. Mariani, G. Mastroeni, G.P. Marchese, E. Lianos 

      Pneumonic tuberulosis in non-EU subjects resident in south-east Sicily. 

Socio- sanitary aspects. 

      New trends in Mediterranean Journal of Infectious and Parasitic   

      Diseases Vol. X – 3/1995 

 

6.   G. Gulisano, L. Mariani, G. Mastroeni, G. Marchese, E. Lianos 

      Seroprevalence of antibodies to HIV in heterosexual African immigrants     

      living in south east Sicily.  

New trends in Mediterranean Journal of Infectious and Parasitic Diseases.  

Vol. IX – 4/1994  
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7.   G. Gulisano, G. Mastroeni,  E. Lianos, G.P. Marchese, L. Mariani. 

      Campylobacter jejuni: rilievi epidemiologici in un area agro-pastorale  

      della provincia di Catania. 

      Giornale di Malattie Infettive e Parassitarie vol 45-N 9 & 11: 924-928,    

      1993. 

 

8.    Lianos E., Mountrakis S., Zambiozis E.   

        Effectiveness of   Alfuzosin in  the spontaneous passage of      

         stones located in the uretero-bladder junction. 

        Journal of endourology,  vol 20, suppl 1, p A83. August 2006 

             

9.    Lianos E., Mountrakis S., Zampiozis E. 

        Effects of intravesical sodium hyaluronate on vesical mucosa in recurrent     

        chronic bacterial cystitis. 

         Journal of endourology,  vol 19, suppl 1, p A277. August 2005 

 

10.     Lianos E., Mountrakis S., Zambiozis E. 

         Effectiveness of uro-vaxom and vitamin E in delaying recurrences of E.coli      

         LUTS in geriatric patients. 

         European urology suppl. Vol 4: 3;134  abst. 526, 2005 

 

11.  Lianos E. Mountrakis S. Zambiozis E. 

      Effects of Dutasteride on inflammatory chronic  bacterial prostatitis. 

      The  impact on patients quality of life.  

       BJU Int. vol 94,s2:5, MP-1.05,2004 

 

12.   Lianos E. Mountrakis S. Zambiozis E.  

      Local intravesical  anesthesia for minimally invasive endoscopic procedures.   

      The use of Ropivacaine. 

        BJU Int. vol 94,s2:270, UP-15.08,2004 

 

13.   Lianos E., Delakas D., Arvanitis D., Spandidos D. 

       Alternative splicing deregulation leads to over expression of exon 13 P73    
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       isoforms. 

       European Urology suppl. Vol 2:1,163, abst 643, 2003  

 

14.  E. Lianos, D. Arvanitis, N. Soulitzis, D. Delakas & D. Spandidos. 

Alternative splicing deregulation of P73 MRNA in benign prostate hyperplasia and prostate cancer. 

BJU int. ; 90 (suppl. 2): 244, 2002 

 

15.  Lianos Emmanuel, Lalak Nestor, Esposito Michael, Tolley David  

Laparoscopic renal surgery in high risk patients. 

European Urology suppl. 1;1:5 abst. 11, 2002 

 

16.  Lianos Emmanuel, Wilson I., Esposito Michael,  Lalak Nestor, Tolley David 

      Laparoscopic radical nephrectomy for renal cell carcinoma. The Edinburgh   

      experience. 

      European Urology suppl. 1;1:28 abstr. 101, 2002 

 

17.  Lianos Emmanuel, Esposito Michael, Lalak Nestor, Tolley David 

      Complications of the first 235 cases of laparoscopic nephrectomy. 

      European Urology suppl. 1;1:55 abstr. 210, 2002 

 

18.  Lianos Emmanuel, Esposito Michael, Moussa Sami, Smith Gordon, Tolley  

David. 

      Management of renal calculi in pelvic kideys. 

      European Urology suppl. 1;1:149 abstr. 587, 2002 

 

19.  Demetrios Arvanitis, Emmanuel Lianos, Nikolaos Soulitzis, Demetrios  

      Delakas, Demetrios  Spandidos. 

      Expression profile of P53, P73, MDM2 and P21 
WAF1/CIP1 

in benign  

      prostate hyperplasia and prostate cancer: Alternative splicing deregulation  

      leads to overexpression of exon 13 P73 isoforms. 

       Intern J of Molecular Medicine (suppl.1);8:96, abstr. 465, 2001. 

 

20.  Mavromanolakis E, Lianos E, Maraki S, Samonis G, Cranidis A 
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      Influence of fluoroquinolones in enteric candida colonization in patients 

       with active urinary tract infection. 

       European Urology 39/S5/01 39 abstr 247,2001 

 

21.  Dimitrios Delakas, George Daskalopoulos, Emmanuil Lianos, Angelos    

       Cranidis. 

       Can we predict the success of extracorporeal shockwave lithotripsy in  

       ureteral lithiasis? 

       Journal of Endourology vol. 14;Sept 2000 supp 1; A80;abstr P16-2,2000 

 

 

   Ανακοινώζειρ ζε Δλληνικά ζςνέδπια  ( 53 ) 

 

1. ΔΝΓΟΚΤΣΗΚΔ ΔΓΥΤΔΗ  ΗΑΛΟΤΡΟΝΗΚΟΤ ΝΑΣΡΗΟΤ Δ    

      ΑΘΔΝΔΗ ΜΔ ΜΔΣΑ-ΑΚΣΗΝΗΚΖ  ΚΤΣΗΣΗΓΑ. 

       Δ. Λζακυξ, . Μμοκηνάηδξ, Δ. Εαιπζυγδξ 

      Οονμθμβζηή Κθζκζηή.  Γεκζηυ Νμιανπζαηυ Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο. 

        13
μ
 Παβηνήηζμ ζαηνζηυ ζοκέδνζμ. Ζνάηθεζμ, Κνήηδ . 9-12 Νμέιανζμο 2006 

 

2.     οιαμθή ηδξ ηαιζμοθμγζκδξ  ζηδκ αοηυιαηδ απμαμθή ιζηνχκ θίεςκ ηδξ    

        ηαηχηενδξ ιμίναξ ημο μονδηήνα. 

         Δ. Λζακυξ, . Μμοκηνάηδξ, Δ. Εαιπζυγδξ 

       Οονμθμβζηή Κθζκζηή.  Γεκζηυ Νμιανπζαηυ Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο. 

        13
μ
 Παβηνήηζμ ζαηνζηυ ζοκέδνζμ. Ζνάηθεζμ, Κνήηδ . 9-12 Νμέιανζμο 2006 

 

3.     Φζκαζηενίδδ v/s Nημοηαζηενίδδξ ζε ζοκδοαζιέκδ εεναπεία βζα ηδκ  

         ηαθμήεδ οπενηνμθία ημο πνμζηάηδ. 

        Δ. Λζακυξ, . Μμοκηνάηδξ, Δ. Εαιπζυγδξ 

      Οονμθμβζηή Κθζκζηή.  Γεκζηυ Νμιανπζαηυ Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο. 

        13
μ
 Παβηνήηζμ ζαηνζηυ ζοκέδνζμ. Ζνάηθεζμ, Κνήηδ . 9-12 Νμέιανζμο 2006 

 

4.     οιαμθή ηδξ αθθμογμζίκδξ ζηδκ αοηυιαηδ απμαμθή ιζηνχκ θίεςκ ηδξ    

        ηαηχηενδξ ιμίναξ ημο μονδηήνα. 

         Δ. Λζακυξ, . Μμοκηνάηδξ, Δ. Εαιπζυγδξ 



 17 

       Οονμθμβζηή Κθζκζηή.  Γεκζηυ Νμιανπζαηυ Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο. 

       18
μ
 πακεθθήκζμ μονμθμβζηυ ζοκέδνζμ. Ρυδμξ 27/09 - 1/10, 2006. 

 

5.   Δκδζαθένμκ πενζζηαηζηυ : Κθζκζηή πενίπηςζδ εοιεβεεχκ θίεςκ μονήεναξ 

       Δ. Λζακυξ, . Μμοκηνάηδξ, Δ. Εαιπζυγδξ 

     Οονμθμβζηή Κθζκζηή.  Γεκζηυ Νμιανπζαηυ Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο. 

     18
μ
 πακεθθήκζμ μονμθμβζηυ ζοκέδνζμ. Ρυδμξ 27/09 - 1/10, 2006. 

 

6.    Γνάζδ ημο Ηαθμονμκζημφ μλέςξ ζημκ αθεκκμβυκμ ηδξ μονμδυπμο ηφζηδξ.   

       Ακαπθαζηζηέξ ζδζυηδηεξ.  

       Δ. Λζακυξ, . Μμοκηνάηδξ, Δ. Εαιπζυγδξ 

       Οονμθμβζηή Κθζκζηή.  Γεκζηυ Νμιανπζαηυ Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο 

       18
μ
 πακεθθήκζμ μονμθμβζηυ ζοκέδνζμ. Ρυδμξ 27/09 - 1/10, 2006. 

 

7.   ΔΠΗΠΟΛΑΜΟ, ΝΟΖΡΟΣΖΣΑ ΚΑΗ  ΘΝΖΣΟΣΖΣΑ ΤΓΓΔΝΧΝ 

    ΑΝΧΜΑΛΗΧΝ ΚΑΗ ΛΗΘΗΑΔΧΝ ΣΟΤ ΟΤΡΟΠΟΗΖΣΗΚΟΤ 

    Δ ΑΛΛΟΓΑΠΟΤ ΣΟΤ  ΝΟΜΟΤ ΛΑΗΘΗΟΤ. 

    Δ. Λζακυξ
1
, Μ. Φζκμηαθζχηδξ

2
, Δ. Σααθά

2
, Υ. Βαθάηζμο

2
, Γ. Καηενίκα

2
,  

    .  Μμοκηνάηδξ
1
 ηαζ Δ. Εαιπζυγδξ

1
  

    Οονμθμβζηή Κθζκζηή
1
 ηαζ Αηηζκμθμβζηυ Σιήια

2
 . 

    Γεκζηυ Νμιανπζαηυ Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο. 12
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ  

    οκέδνζμ. Δθμφκηα Λαζζείμο 28-31 Οηηςανίμο 2004 

 

8. ΥΔΗΡΟΤΡΓΗΚΖ ΘΔΡΑΠΔΗΑ ΛΗΘΗΑΖ ΟΤΡΟΓΟΥΟΤ.  

    ΗΣΟΡΗΚΖ   ΑΝΑΓΡΟΜΖ 

    Δ. Λζακυξ
1
, Δ. Σααθά

2
, Μ. Φζκμηαθζχηδξ

2
, Α. ηαηηέαξ

2
,  

    Γ. Καηενίκα
2
  ηαζ Δ. Εαιπζυγδξ

1
  

    Οονμθμβζηή Κθζκζηή
1
 ηαζ Αηηζκμθμβζηυ Σιήια

2
 . 

    Γεκζηυ Νμιανπζαηυ Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο. 12
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ  

    οκέδνζμ. Δθμφκηα Λαζζείμο 28-31 Οηηςανίμο 2004 

 

9. ΦΑΜΜΗΑΗΚΖ ΟΤΡΗΚΖ ΛΗΘΗΑΖ . ΚΗΣΡΗΚΑ ΑΛΑΣΑ  Ζ΄  

    ΦΤΣΟΘΔΡΑΠΔΗΑ 
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    Δ. Λζακυξ
1
, Μ. Φζκμηαθζχηδξ

2
, Β.Βμδμοζάηδξ

2
, . Μμοκηνάηδξ

1
 ηαζ 

    Δ.  Εαιπζυγδξ
1
  

    Οονμθμβζηή Κθζκζηή
1
 ηαζ Αηηζκμθμβζηυ Σιήια

2
 . 

    Γεκζηυ Νμιανπζαηυ Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο. 12
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ  

    οκέδνζμ. Δθμφκηα Λαζζείμο 28-31 Οηηςανίμο 2004 

 

10. ΔΤΜΔΓΔΘΔ ΠΟΛΤΥΟΡΟ ΚΤΣΗΚΟ ΜΟΡΦΧΜΑ ΝΔΦΡΟΤ.  

    ΚΛΗΝΗΚΖ ΠΔΡΗΠΣΧΖ 

    Δ. Λζακυξ
1
, Γ. Καηενίκα

2
 ,Μ. Φζκμηαθζχηδξ

2
, Δ. Σααθά

2
, . Μμοκηνάηδξ

1
   

     ηαζ Δ. Εαιπζυγδξ
1
  

    Οονμθμβζηή Κθζκζηή
1
 ηαζ Αηηζκμθμβζηυ Σιήια

2
 . 

    Γεκζηυ Νμιανπζαηυ Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο. 12
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ  

    οκέδνζμ. Δθμφκηα Λαζζείμο 28-31 Οηηςανίμο 2004 

 

11. ΜΔΛΔΣΖ ΔΠΗΠΟΛΑΜΟΤ- ΝΟΖΡΟΣΖΣΟ ΔΚΦΤΛΗΣΗΚΧΝ 

    ΚΤΣΗΚΧΝ ΠΑΘΖΔΧΝ ΝΔΦΡΟΤ. 

    Δ. Λζακυξ
1
, Γ. Καηενίκα

2
, Δ. Σααθά

2
, . Μμοκηνάηδξ

1
 ηαζ Δ. Εαιπζυγδξ

1
 

    Οονμθμβζηή Κθζκζηή
1
 ηαζ Αηηζκμθμβζηυ Σιήια

2
 . 

    Γεκζηυ Νμιανπζαηυ Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο. 12
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ  

    οκέδνζμ. Δθμφκηα Λαζζείμο 28-31 Οηηςανίμο 2004 

 

12. ΥΡΖΖ ΣΟΤ ΕΟΛΔΓΡΟΝΗΚΟΤ ΟΞΔΧ Δ ΜΔΣΑΣΑΣΗΚΟΤ 

    ΚΑΡΚΗΝΟΤ ΠΡΟΣΑΣΖ ΚΑΗ ΟΣΗΚΟ ΑΛΓΟ 

    Δ. Λζακυξ, . Μμοκηνάηδξ ηαζ Δ. Εαιπζυγδξ 

    Οονμθμβζηή Κθζκζηή.  Γεκζηυ Νμιανπζαηυ Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο. 

    12
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ  οκέδνζμ. Δθμφκηα Λαζζείμο 28-31 Οηηςανίμο 2004 

 

13. ΥΡΖΖ ΣΖ ΡΟΠΗΒΑΚΑΨΝΖ ΓΗΑ ΔΝΓΟΚΤΣΗΚΖ ΑΝΑΗΘΖΗΑ Δ  

    ΔΛΑΟΝΔ ΟΤΡΟΛΟΓΗΚΔ ΔΠΔΜΒΑΔΗ. 

    Δ. Λζακυξ, . Μμοκηνάηδξ, Δ. Εαιπζυγδξ 

    Οονμθμβζηή Κθζκζηή.  Γεκζηυ Νμιανπζαηυ Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο. 

   12
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ  οκέδνζμ. Δθμφκηα Λαζζείμο 28-31 Οηηςανίμο 2004 
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14. οβηνζηζηά απμηεθέζιαηα μονμηαθθζενβεζχκ αζεεκχκ ιε βθοημγμονία ηαζ ζαηπανχδδ δζααήηδ ηφπμο 

ΗΗ ηαζ αζεεκχκ ιε αδζάβκςζηδ εεηζηή δμηζιαζία βθοηυγδξ μφνςκ. 

Δζ.Σνάκαηα
1
, Δζ.Παβηάθμο

1
, Δ.Λζακυξ

2
, Λ. Μαθθζςηαηδ

1
, Κ.Μαηνήξ

1
, Μ.Μμοκηνάηδ

1
. 

Μζηνμαζμθμβζηυ-Βζμπδιζηυ ηιήια
1
 ηαζ Οονμθμβζηή ηθζκζηή

2
 . Γεκζηυ Νμιανπζαηυ Νμζμημιείμ Αβίμο 

Νζημθάμο. 

12
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ  οκέδνζμ. Δθμφκηα Λαζζείμο 28-31 Οηηςανίμο 2004 

 

15. Γνάζδ ηδξ Νημοηαζηενίδδξ ζηδκ πνυκζα ααηηδνζαηή πνμζηαηίηζδα. Δπίδναζδ ζηδκ πμζυηδηα γςήξ ηςκ 

αζεεκχκ. 

      Δ. Λζακυξ, . Μμοκηνάηδξ, Δ. Εαιπζυγδξ
 
. Οονμθμβζηή Κθζκζηή

 
. 

      Γεκζηυ Νμιανπζαηυ  Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο.
 
17μ Πακεθθήκζμ 

      Οονμθμβζηυ  ζοκέδνζμ. Αθελακδνμφπμθδ, Ημφκζμξ  2004.  

 

16. οβηνζηζηή ιεθέηδ ημο ηφπμο ακαθβδζίαξ ηαζ ημο επίπεδμο ζοκείδδζδξ αζεεκχκ ορδθμφ 

δζεβπεζνδηζημφ ηζκδφκμο ιεηά απυ πνμζηαηεηημιδ. Οζημκμιάηδξ Μζπαήθ, Λζακυξ Διιακμοήθ, 

Παπακηςκάηδ μθία, Νφηηανδ Βαζζθζηή. Οονμθμβζηή ηθζκζηή ηαζ Ακαζζεδζζμθμβζηυ ηιήια. Γεκζηυ 

Νμιανπζαηυ Νμζμημιείμ Αβίμο Νζημθάμο. 

15
Ο
 Πακεθθήκζμ οκέδνζμ Ακαζζεδζζμθμβίαξ. Υενζυκδζμξ Κνήηδ. Μασμξ 2003. 

 

17. Δπίδναζδ ημο ιδ ζμκηζημφ ζηζαβναθζημφ Iomeprol ζηα επίπεδα ηδξ Θονεμεζδμηνυπμο μνιυκδξ (TSH) 

ηαζ  ηςκ δθεηηνμθοηχκ ημο αίιαημξ   ηαηά ηδκ δζάνηεζα εκδμθθεαίμο μονμβναθίαξ. 

      Δ. Λζακυξ
1
, Δ. Σααθά

2
, Μ. Φζκμηαθζχηδξ

2
, Λ. Αιανζςηάηδξ

2
,    .    

      Μμοκηνάηδξ
1
  ηαζ Δ. Εαιπζυγδξ

1 
. Οονμθμβζηή Κθζκζηή

1
 ηαζ   

      Αηηζκμθμβζηυ Σιήια
2  

 Γεκζηυ Νμιανπζαηυ  Νμζμημιείμ  Αβίμο  

      Νζημθάμο.
 
11μ Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ ζοκέδνζμ. Υακζά 2002 

 

18. Δηηυθπςια βίβαξ μονμδυπμο ηφζηδξ. Πανμοζίαζδ ηθζκζηήξ πενίπηςζδξ.  

        Δ. Λζακυξ
1
, Μ. Ααενζηίμο

2
, Μ. Φζκμηαθζχηδξ

2 
,
 
Δ. Σααθά

2
, 

       Λ. Αιανζςηάηδξ
2
, . Μμοκηνάηδξ

1
  ηαζ Δ. Εαιπζυγδξ

1
 

       Οονμθμβζηή Κθζκζηή
1
 ηαζ Αηηζκμθμβζηυ Σιήια

2
 

       Γεκζηυ Νμιανπζαηυ Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο.
 
11μ Παβηνήηζμ  

       Ηαηνζηυ ζοκέδνζμ. Υακζά 2002  
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19. Δπζπμθαζιυξ, κμζδνυηδηα ηαζ εκδηυηδηα ζοββεκχκ ακςιαθζχκ ημο μονμπμζδηζημφ ζηδκ επανπία 

Μεναιαέθθμο Νμιμφ Λαζζείμο.  

      Δ. Λζακυξ
1
, Μ. Φζκμηαθζχηδξ

2
, Δ. Σααθά

2
, Λ. Αιανζςηάηδξ

2
, .  

      Μμοκηνάηδξ
1
  ηαζ Δ. Εαιπζυγδξ

1 
. Οονμθμβζηή Κθζκζηή

1
 ηαζ  Αηηζκμθμβζηυ  

      Σιήια
2 

. Γεκζηυ Νμιανπζαηυ  Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο.
 
11μ Παβηνήηζμ  

      Ηαηνζηυ ζοκέδνζμ. Υακζά 2002 

 

20. Δπζπθμηέξ αοημζοβηναημοιεκςκ μονδηδνζηχκ ηαεεηήνςκ . Ζ ειπεζνία ιαξ. 

      Δ. Λζακυξ, .   Μμοκηνάηδξ, Δ. Εαιπζυγδξ
1 

. Οονμθμβζηή Κθζκζηή
 
. Γεκζηυ  

      Νμιανπζαηυ  Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο.
 
11μ Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ  

      ζοκέδνζμ. Υακζά 2002 

 

21. οζπέηζζδ ζζημθμβζηήξ δζάβκςζδξ ηαζ ηζιχκ ημο PSA ζε παεήζεζξ ημο πνμζηάηδ.   

      Δ. Λζακυξ
1
, Γ. Κμφνηδξ

2
,Μ.Αθελακδνάηδ

2
, Δ. Παβηάθμο

3
,  . Μμοκηνάηδξ

1
  

      ηαζ Δ. Εαιπζυγδξ
1
.Οονμθμβζηή Κθζκζηή

1
, Παεμθμβμακαημιζηυ

2
  ηαζ     

      ιζηνμαζμθμβζηυ
3
 Σιήια.  Γεκζηυ Νμιανπζαηυ Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο.  

     11μ Παβηνήηζμ  Ηαηνζηυ ζοκέδνζμ. Υακζά 2002 

 

22. Τπενδπμημιμβναθία ηαζ απθή αηηζκμβναθία Ν.Ο.Κ. ζηδκ δζαβκςζηζηή πνμζέββζζδ ηςθζηχκ κεθνμφ. 

Μζα  ιεεμδμθμβία αηυια έβηονδ? 

      Δ. Λζακυξ
1
, Δ. Σααθά

2
, Μ. Φζκμηαθζχηδξ

2
, Υ. Κίβηαξ

2
, Λ. Αιανζςηάηδξ

2
,  

      ηαζ Δ. Εαιπζυγδξ
1 

. Οονμθμβζηή Κθζκζηή
1
 ηαζ  Αηηζκμθμβζηυ Σιήια

2 
.  

      Γεκζηυ Νμιανπζαηυ  Νμζμημιείμ  Αβίμο Νζημθάμο.
 
11μ Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ  

      ζοκέδνζμ. Υακζά 2002 
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23. Μεθέηδ ηδξ επίδναζδξ ημο ηφπμο ακαθβδζίαξ   ζηδκ άιεζδ  ιεηεβπεζνδηζηή πμνεία αζεεκχκ ορδθμφ 

εβπεζνδηζημφ ηζκδφκμο ιεηά απυ πνμζηαηεηημιή. 

      Δ. Λζακυξ
1
, Μ. Οζημκμιάηδξ 

2
, . Παπακηςκάηδ

2
, Β. Νφηηανδ

2
, .  

      Μμοκηνάηδξ
1 

ηαζ Δ. Εαιπζυγδξ
1  

.Οονμθμβζηή Κθζκζηή
1
 ηαζ  

      Ακαζζεδζζμθμβζηυ Σιήια
2
.Γεκζηυ Νμιανπζαηυ Νμζμημιείμ  Αβίμο 

       Νζημθάμο. 11μ Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ ζοκέδνζμ. Υακζά 2002. 

 

24. Μεθέηδ ημο νυθμο έηθναζδξ ηςκ μβημηαηαζηαθηζηχκ βμκζδίςκ P 53, P 73,MDM2 ΚΑΗ P 21
WAF1/CIP1 

ζηδκ νφειζζδ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο ζε ηαθμήεδ οπενηνμθία ηαζ ηαημήεεζα ημο πνμζηάηδ. 

      Δ. Λζακυξ
1,2

, Γ. Αναακίηδξ
2
, Ν. μοθζηγήξ

2
, Γ. Γεθαηάξ

1
, Γ. πακηίδμξ

2
. 

      
1
Οονμθμβζηή Κθζκζηή & 

2
Δνβαζηήνζμ Ημθμβίαξ, Πακ/ιίμο Κνήηδξ.    

      16 
0
 Πακεθθήκζμ Οονμθμβζηυ οκέδνζμ. Καθαιάηα 2002. 

 

25. Μεθέηδ ηδξ επίδναζδξ ημο ηφπμο ακαθβδζίαξ ζηδκ άιεζδ ιεηεβπεζνδηζηή πμνεία αζεεκχκ ορδθμφ 

εβπεζνδηζημφ ηζκδφκμο ιεηά απυ πνμζηαηεηημιή.                                                                                               

Δ. Λζακυξ, Μ. Οζημκμιάηδξ ηαζ Δ. Εαιπζυγδξ η.α. Οονμθμβζηή Κθζκζηή ηαζ ακαζζεδζζμθμβζηυ  ηιήια  

Γεκζηυ Νμι. Νμζμημιείμ Αβ. Νζημθάμο.                                                                                                     

16 
0
 Πακεθθήκζμ Οονμθμβζηυ οκέδνζμ. Καθαιάηα 2002 

 

26. Τπενδπμημιμβναθία ηαζ απθή αηηζκμβναθία ΝΟΚ ζηδκ δζαβκςζηζηή πνμζέββζζδ ηςθζηχκ κεθνμφ. 

Μζα ιεεμδμθμβία αηυια έηβονδ?    

      Δ. Λζακυξ, Δ. Σααθά, Λ.Αιανζςηάηδξ ηαζ Δ. Εαιπζυγδξ.  Οονμθμβζηή  

      Κθζκζηή ηαζ  αηηζκμθμβζηυ ηιήια  Γεκζηυ Νμι. Νμζμημιείμ Αβ. Νζημθάμο.        

      16 
0
 Πακεθθήκζμ Οονμθμβζηυ οκέδνζμ. Καθαιάηα 2002 

 

27. Δπίδναζδ ημο ιδ ζμκηζημφ ζηζαβναθζημφ Iohexol ζηα επίπεδα ηδξ Θονεμεζδμηνυπμο μνιυκδξ (TSH) 

ηαζ ηςκ δθεηηνμθοηχκ ημο αίιαημξ ηαηά ηδκ δζάνηεζα εκδμθθεαίμο μονμβναθίαξ.  

        Δ. Λζακυξ, Δ. Σααθά, Λ.Αιανζςηάηδξ ηαζ Δ. Εαιπζυγδξ .Οονμθμβζηή  Κθζκζηή ηαζ  αηηζκμθμβζηυ   

        ηιήια  Γεκζηυ Νμι. Νμζμημιείμ Αβ. Νζημθάμο.           

      16 
0
 Πακεθθήκζμ Οονμθμβζηυ οκέδνζμ. Καθαιάηα 2002.            

    

28. Ρζγζηή θαπανμζημπζηή  κεθνεηημιή βζα κεθνμηοηηανζηυ ηανηίκςια. Laparoscopic radical 

nephrectomy for RCC.   
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      E.Lianos, N.Lalak, M.Esposito and D.Tolley. Western General Hospital , 

      Scottish lithotripter Centre, Edinburgh. 3
0
 Μαηεδμκζηυ Οονμθμβζηυ  

      οκέδνζμ. Θεζζαθμκίηδ 2001.      

 

29. Δπζπθμηέξ θαπανμζημπζηήξ κεθνεηημιήξ. Complications of the first 200 cases of laparoscopic 

nephrectomy.                                                                                                                                       

E.Lianos, N.Lalak, M.Esposito and D.Tolley. Western General Hospital, Scottish lithotripter Centre, 

Edinburgh. 3
0
 Μαηεδμκζηυ Οονμθμβζηυ οκέδνζμ. Θεζζαθμκίηδ 2001.      

                                                                               

30. Απχηενα απμηεθέζιαηα ζηδκ ακηζιεηχπζζδ ηδξ αζιαημονίαξ πμο μθείθεηαζ ζε ηαθμήεδ οπενπθαζία 

ημο πνμζηάηδ ιε πμνήβδζδ θζκαζηενίδδξ  

Λζακυξ Δ, Γεθαηάξ Γ, Μαηνοβζακκάηδξ Ν, Σνζακηαθφθθμο Θ.  η.α 

       15
μ
 Πακεθθήκζμ Οονμθμβζηυ οκέδνζμ. Κένηονα 27-30 επηειανίμο 2000 

 

31. Μαηνμπνυκζα απμηεθέζιαηα απυ ηδκ πνήζδ εκδμζδνναββςδχκ εκέζεςκ ζε άκδνεξ ιε δοζθεζημονβία 

ζηφζδξ. 

      Δ. Μαονμιακςθάηδξ , Δ.Λζακυξ, Ν. Μαηνοβζακκάηδξ η.α. 

       15
μ
 Πακεθθήκζμ Οονμθμβζηυ οκέδνζμ. Κένηονα 27-30 επηειανίμο 2000 

 

32. Ακηζιεηχπζζδ ηδξ πνυςνδξ εηζπενιάηζζδξ ιε πανμλεηίκδ  

      Δ. Μαονμιακςθάηδξ , Δ.Λζακυξ, Γ.Γεθαηάξ η.α.  

       15
μ
 Πακεθθήκζμ Οονμθμβζηυ οκέδνζμ. Κένηονα 27-30 επηειανίμο 2000 

 

33. Ακηζιεηχπζζδ ηδξ απμθναηηζηήξ μονμπάεεζαξ ιε δζαδενιζηή ημπμεέηδζδ ιεηαθθζηχκ εκδμπνμεέζεςκ 

μονδηήνα. 

      Γαζηαθυπμοθμξ Γ, Λζακυξ Δ, Γεθαηάξ Γ. η.α. 

       15
μ
 Πακεθθήκζμ Οονμθμβζηυ οκέδνζμ .Κένηονα 27-30 επηειανίμο 2000 

 

34. οβηνζηζηή ιεθέηδ ηδξ ηθζκζηήξ ζηαδζμπμζδζδξ ιε ημ δζμνεζηυ    

      οπενδπμβνάθδια ζε ζπέζδ ιε ηδκ παεμθμβμακαημιζηή  ζηαδζμπμίδζδ ζε     

      αζεεκείξ πμο οπμαθήεδηακ ζε νζγζηή πνμζηαηεηημιή βζα ηανηίκμ ημο    

      πνμζηάηδ   

      Γεθαηάξ Γ, Σνζακηαθφθθμο Θ, Υαζνέηδξ Η, Γαζηαθυπμοθμξ Γ , Λζακυξ Δ.   
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      Κνακίδδξ Α.  

      15
μ
 Πακεθθήκζμ Οονμθμβζηυ οκέδνζμ .Κένηονα 27-30 επηειανίμο 2000 

 

35. Μεθέηδ ηδξ επίδναζδξ ηζκμθμκχκ ζηδκ ιοηδηζαζζηή πθςνίδα ημο εκηένμο αζεεκχκ ιε θμζιχλεζξ ημο 

μονμπμζδηζημφ 

      Δ. Μαονμιακςθάηδξ , . Μανάηδ, Δ.Λζακυξ, Γ. αιχκδξ  η.α. 

       15
μ
 Πακεθθήκζμ Οονμθμβζηυ οκέδνζμ .Κένηονα 27-30 επηειανίμο 2000 

 

36. Ο ηανηίκμξ κεθνμφ ζακ ηοπαίμ εφνδια. οπκυηδηα, ηθζκζηή ζδιαζία.  

 Ν. Υυκδνμξ, Δ. Λζακυξ, Π. Ακεγίκδξ, Γ. δθάηδξ, Α. Κνακίδδξ.    

        10
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ οκέδνζμ. Ρέεοικμ 9-12 Νμειανίμο 2000 

 

37. Ζ πμνήβδζδ ζθδεκαθίθδξ (VIAGRA) ζε δζααδηζημφξ αζεεκείξ ιε πνμαθήιαηα ζηφζδξ.  Δ. 

Μαονμιακςθάηδξ, Δ. Λζακυξ, Η. Κανζχηδξ, Ν. Υυκδνμξ, Α. Κνακίδδξ.   

10
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ οκέδνζμ. Ρέεοικμ 9-12 Νμειανίμο 2000 

 

38. οβηνζηζηή ιεθέηδ επζπθμηχκ ιεηά απυ εκδμζδνναββχδεζξ εκέζεζξ Αθπνμζηαδίθδξ ζε δζααδηζημφξ ηαζ 

ιδ δζααδηζημφξ ακδνεξ ιε πνμαθήιαηα ζηφζδξ.  

      Δ. Μαονμιακςθάηδξ, Η. Υαζνέηδξ, Δ. Λζακυξ, Γ. Γαζηαθυπμοθμξ,  

      Α. Κνακίδδξ. 

      10
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ οκέδνζμ. Ρέεοικμ 9-12 Νμειανίμο 2000 

 

39. Ακηζιεηχπζζδ ηδξ αζιαημονίαξ πμο μθείθεηαζ ζε ηαθμήεδ οπενπθαζία ημο πνμζηάηδ ιε πμνήβδζδ 

θζκαζηενίδδξ. 

      Γεθαηάξ Γ, Λζακυξ Δ, Γαζηαθυπμοθμξ Γ, Σνζακηαθφθθμο Θ. η.α  

      2
μ
 Μαηεδμκζηυ Οονμθμβζηυ ζοιπυζζμ 22-24 Οηηςανίμο 1999  Θεζ/κίηδ. 

 

40. Γζαδενιζηή ημπμεέηδζδ ιεηαθθζηχκ εκδμπνμεέζεςκ μονδηήνα ζε αζεεκείξ ιε απμθναηηζηή 

μονμπάεεζα . 

       Γαζηαθυπμοθμξ Γ, Λζακυξ Δ,  Γεθαηάξ Γ, Ακεγίκδξ Π. η.α  

      2
μ
 Μαηεδμκζηυ Οονμθμβζηυ ζοιπυζζμ 22-24 Οηηςανίμο 1999  Θεζ/κίηδ. 
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41. Ακηζιεηχπζζδ παναιεθδιέκμο θανιαηεοηζημφ πνζαπζζιμφ. Πανμοζίαζδ ιζαξ πενίπηςζδξ  

       Λζακυξ Δ, Γεθαηάξ Γ, Γαζηαθυπμοθμξ Γ, Σζειπζζζεθ Π. η.α. 

      2
μ
 Μαηεδμκζηυ Οονμθμβζηυ ζοιπυζζμ 22-24 Οηηςανίμο 1999  Θεζ/κίηδ. 

 

42. Πθήνδξ δζαημιή μονδηήνα απυ πονμαμθζζιυ ιε ζοκμδυ ιεβάθμ μονίκςια . Πενζβναθή ιζαξ 

πενίπηςζδξ  

       Γαζηαθυπμοθμξ Γ, Υυκδνμξ Ν, Λζακυξ Δ,  Μεηαλάνδ Μ,  η.α  

      2
μ
 Μαηεδμκζηυ Οονμθμβζηυ ζοιπυζζμ 22-24 Οηηςανίμο 1999  Θεζ/κίηδ. 

 

43. Θνυιαςζδ ζπενιαηζηήξ θθέααξ: ιζα ζπάκζα πεζνμονβζηή μκηυηδηα πμο  

      ζοπκά οπμδφεηαζ μλεία μνπεμ-επζδζδοιίηζδα ή ζοζηνμθή υνπεςξ.  

       Ν.Μαηνοβζακκάηδξ, Δ.Λζακυξ, Γ. Ανεηάηδξ, . Βεθεβνάηδξ η.α. 

       14
μ
 Πακεθθήκζμ Οονμθμβζηυ οκέδνζμ. Κςξ 1-5 Οηηςανίμο 1998 .  

 

44. Απμηεθέζιαηα, επζπθμηέξ ηαζ παναηδνήζεζξ απυ ηδ πνήζδ ηδξ ηαιζμοθμγίκδξ ιεηά απυ έκα έημξ 

εεναπείαξ παεήζεςκ ημο ηαηχηενμο μονμπμζδηζημφ ζε άκδνεξ ηαζ βοκαίηεξ. 

      Δ.Λζακυξ, Ν.Μαηνοβζακκάηδξ, Γ. Ανεηάηδξ, . Βεθεβνάηδξ η.α. 

      14
μ
 Πακεθθήκζμ Οονμθμβζηυ οκέδνζμ. Κςξ 1-5 Οηηςανίμο 1998 . 

 

45. Ζ ιεηεβπεζνδηζηή ακαθβδζία ζε αζεεκείξ ιε δζαηοζηζηή πνμζηαηεηημιή.  

      Η. Υαζνέηδξ, Ν. Μαηνοβζακκάηδξ, Δ. Λζακυξ, Η. Καγάκδξ η.α.  

      9
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ ζοκέδνζμ. Ζνάηθεζμ 5-8 Νμειανίμο 1998 

 

46. Πνμπςνδιέκμξ ηανηίκμξ ημο πνμζηάηδ: Φανιαηεοηζηυξ ή πεζνμονβζηυξ    

      εοκμοπζζιυξ : Απμηεθέζιαηα πέκηε πνυκςκ.  

      Η. Καγάκδξ, Η. Υαζνέηδξ, Ν. Μαηνοβζακκάηδξ, Δ. Λζακυξ, η.α.  

      9
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ ζοκέδνζμ. Ζνάηθεζμ 5-8 Νμειανίμο 1998 

 

47. Μεηάζηαζδ αδεκμηανηζκχιαημξ ημο μνεμφ ζημ ζηυιζμ  

      μονδηδνμδενιμζημιίαξ ζε αζεεκή ιε επίηηδημ ιμκήνδ κεθνυ.    

      Πανμοζίαζδ ηδξ πενίπηςζδξ ηαζ ακαζηυπδζδ ηδξ αζαθζμβναθίαξ.  

       Γ. Ανεηάηδξ, . Βεθεβνάηδξ, Δ. Λζακυξ, Ν. Μαηνοβζακκάηδξ,  

       Η. Καγάκδξ, η.α.  

       Η
μ 
 Μαηεδμκζηυ Οονμθμβζηυ οκέδνζμ. 7-9 Νμειανίμο 1997, Θεζ/κζηδ. 
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48.  Γζαποδεείζα ηφζηδ μοναπμφ : Μζα ζπάκζα θθεβιμκή πμο ζοπκά  

        οπμδφεηαζ μλεία ημζθία. 

        . Βεθεβνάηδξ, Γ. Ανεηάηδξ, , Ν. Μαηνοβζακκάηδξ,  Δ. Λζακυξ η.α. 

        Η
μ 
 Μαηεδμκζηυ Οονμθμβζηυ οκέδνζμ. 7-9 Νμειανίμο 1997,  

        Θεζζαθμκίηδ . 

 

49. Απμηεθέζιαηα, επζπθμηέξ ηαζ παναηδνήζεζξ απυ ηδ πνήζδ δζαθμνεηζηχκ    

      a1-blockers βζα ηδκ ακηζιεηχπζζδ ηδξ ηαθμήεμοξ οπενπθαζίαξ ημο   

      πνμζηάηδ. 

      Ν. Μαηνοβζακκάηδξ, . Βεθεβνάηδξ,  Δ. Λζακυξ , Γ. Ανεηάηδξ,  η.α. 

      Η
μ 

 Μαηεδμκζηυ Οονμθμβζηυ οκέδνζμ. 7-9 Νμειανίμο 1997,  

      Θεζζαθμκίηδ 

 

50.  Ζ πνδζζιυηδηα ηδξ εκδμζηυπδζδξ ημο ακχηενμο πεπηζημφ ζηδ ζςζηή   

       θεζημονβία  πεζνμονβζηήξ ηθζκζηήξ. Ακάθοζδ οθζημφ ηνζεηίαξ. 

Α. Μαιακηυπμοθμξ, Δ. Λζακυξ, Δ. Σγζνάηδξ, Ζ. Μοθςκά η.α.  

8
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ οκέδνζμ. Αβ.Νζηυθαμξ 24-27 Οηηςανίμο 1996 

 

51.  Λαπανμζημπζηή δζενεφκδζδ ιεηεβπεζνδηζηήξ αζιμνναβίαξ. Ζ ζδιαζία 

       ηδξ ζοζηδιαηζηήξ αζκηεμζηυπζζδξ.  

Α. Μαιακηυπμοθμξ, Δ. Σγζνάηδξ, Δ. Λζακυξ,  Ζ. Μοθςκά η.α.  

       8
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ οκέδνζμ. Αβ. Νζηυθαμξ 24-27 Οηηςανίμο 1996 

 

52.  Δθεφεενμζ πμθυθζεμζ ζηδκ πενζημκασηή ημζθυηδηα ηαηά ηδκ  

       θαπανμζημπζηή πμθεηοζηεηημιή. Αθδεζκή επζπθμηή ? Ακηζιεηχπζζδ  

Α. Μαιακηυπμοθμξ, Δ. Λζακυξ, Δ. Σγζνάηδξ, Ζ. Μοθςκά η.α.  

       8
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ οκέδνζμ. Αβ. Νζηυθαμξ 24-27 Οηηςανίμο 1996 

 

53. Ακηζιεηχπζζδ ηδξ πανάθοζδξ ημο ιέζμο κεφνμο ζε παναιεθδιέκμ      

       ζφκδνμιμ ηανπζαίμο ζςθήκα (.Κ..) 

Μ. Γζαθοκάξ, Αε. Λμοηνζχηδξ, . Δθθδκζηάηδξ, Δι. Λζακυξ, η.α. 

       8
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ οκέδνζμ. Αβ.Νζηυθαμξ 24-27 Οηηςανίμο 1996 
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  Ανακοινώζειρ ζε Ξένα  ζςνέδπια ( 29 ) 

 

1. The role of ultrasonography for mondor‟s disease of the penis. 

Boulalas I, Filippou P, Pagonidis K, Serafetinidis E,Karyotis I ,Lianos E. Delakas D. 

Department of urology Asklipieio general Hospital, Department of urology Agios nikolaos general 

Hospital, 

16
th

 European Symposium on urogenital radiology.10-13 September 2009 Athens. 

 

2.  Effectiveness of   Alfuzosin in  the spontaneous passage of      

         stones located in the uretero-bladder junction. 

          Lianos E., Mountrakis S., Zambiozis E. 

          Urology Department. Gen. Hosp. Agios Nikolaos, Crete, Greece 

        24
th

 World Congress of Endourology. Cleveland -Ohio, USA. August 17-20   

        2006 

 

3.    Effectiveness of   alpha-blocker alfuzosin in  the spontaneous passage of the      

       stones located in the uretero-bladder junction. 

         Lianos E., Mountrakis S., Zambiozis E. 

         Urology Department. Gen. Hosp. Agios Nikolaos, Crete, Greece 

       The 1
st
 Athenian EuroAmerican congress of urology. 15-18 June 2006 

 

4.  Effects of intravesical sodium hyaluronate on vesical mucosa in recurrent      

     chronic bacterial cystitis. 

        Lianos E., Mountrakis S., Zampiozis E. 

        Urology Department. Gen. Hosp. Agios Nikolaos, Crete, Greece 

        23th World Congress on Endourology. Amsterdam, August 23-26 2005 

 

5.     Exon 13 p73 isoforms in prostate cancer. Alternative splicing deregulation 

        leads to genes over expression. 

        Lianos E., Heretis I., Demetrios A Spandidos, Sofras F. 

        Department of urology, university hospital heraklion, Crete 

        Department of virology, medical school university of Crete. 

        9
th

 Symposium of the Greek- German Urological Association. Athens, June 

        29 – July 3, 2005 
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6.     First clinical results with the new power extracorporeal DOLI S 220  F-XP 

        for the treatment of renal calculi. 

        Nomikos M., Heretis I., Delakas D., Lianos E., Sofras F. 

        Department of urology, university hospital, heraklion, Crete.  

        9
th

 Symposium of the Greek- German Urological Association. Athens, June 

        29 – July 3, 2005 

 

7.     Effectiveness of uro-vaxom and vitamin E in delaying recurrences of E.coli      

        LUTS in geriatric patients. 

        Lianos E., Mountrakis S., Zambiozis E. 

        Urology Department. Gen. Hosp. Agios Nikolaos, Crete, Greece 

        XXth Congress of the European Association of Urology. ISTANBUL 16-19        

        March 2005. 

 

8.     Local intravesical anestesia for minimally invasive endoscopic procedures.   

        The use of ropivacaine  

        Lianos E, Mountrakis S, Zambiozis E. 

        Urology Department. Gen. Hosp. Agios Nikolaos, Crete, Greece. 

        18th ESUR Congress. Athens 4-6 November 2004 

 

9.     Newer PDE 5 in premature ejaculation: Effects on the intravaginal   

        ejaculatory latency time. 

        Lianos E., Mountrakis S., Zambiozis E. 

        Urology Department. Gen. Hosp. Agios Nikolaos, Crete, Greece 

        3
th

 ESAU meeting. Athens 17-18 September 2004  

 

10. Effects of Dutasteride on inflammatory chronic non bacterial prostatitis.  

      The impact on patients quality of life. 

Lianos E. Mountrakis S. Zambiozis E.  

Urology Department. Gen. Hosp. Agios Nikolaos,Crete,Greece. 

27
th

  Congress of the societe Internationale d‟Urology . Honolulu, Hawaii. October 3-7 2004  
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11.  Local intravesical  anesthesia for minimally invasive endoscopic procedures. The use of Ropivacaine. 

Lianos E. Mountrakis S. Zambiozis E.  

Urology Department. Gen. Hosp. Agios Nikolaos,Crete,Greece. 

      27
th

  Congress of the societe Internationale d‟Urology . Honolulu, Hawaii.  

      October 3-7 2004   

 

12. Effects of Tamsulosin and Finasteride on bacterial chronic prostatitis. The impact on patient‟s quality 

of life. 

Lianos E., Tranaka E., Mountrakis S. and Zambiozis E. 

Urology and Microbiology department. General Hospital Agios Nikolaos, Crete, Greece. 8th 

Mediterranean Congress of Urology. Herakleion Crete, Greece. 11-14 September 2003. 

 

13. Alternative splicing deregulation leads to over expression of exon 13 p73 isoforms.                                                                                                                 

Lianos E., Delakas D., Arvanitis D., Spandidos D.  Department of Urology and Laboratory of 

Virology, Medical School, University of Crete, Greece.                                                                      

XVIIIth Congress of The European Association of Urology. Madrid, Spain March 12-15 2003.     

 

14. Expression profile of p53, p73, MDM2 and p21 
WAF1/CIP1

 in benign prostate hyperplasia and prostate 

cancer: Alteration splicing deregulation leads to over expression of exon 13 p 73 isoforms. 

Emanuel Lianos, D. Arvanitis,  N.Soulitzis, D. Delakas, D. Spandidos. Department of Urology and 

Laboratory of Virology, Medical school, University of Crete, Greece.                                                                              

26
th

 SIU World Congress of Urology. Stockholm. Sweden September  2002 

 

15. Complications of the first 235 cases of laparoscopic nephrectomy.  

      Emmanuel Lianos, N.Lalak, M.Esposito and D.Tolley. Western General  

      Hospital , Scottish lithotripter Centre, Edinburgh.  

      15th EAU congress. 2002 Birmingham,  U.K.   

 

16. Laparoscopic Radical Nephrectomy for RCC. The Edinburgh experiance Emmanuel Lianos, N.Lalak, 

M.Esposito and D.Tolley. Western General Hospital , Scottish lithotripter Centre, Edinburgh.    

      15th EAU congress. 2002 Birmingham, U.K.   
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17. Laparoscopic Renal  Surgery in high risk patients     

      Emmanuel Lianos, N.Lalak, M.Esposito and D.Tolley. Western General  

      Hospital, Scottish lithotripter Centre, Edinburgh.       

      15th EAU congress. 2002 Birmingham, U.K.   

 

18. Management of renal calculi in pelvic kidneys. 

      Emmanuel Lianos, N.Lalak, M.Esposito Sami Moussa, Gordon Smith and  

      D.Tolley. Western General Hospital , Scottish lithotripter Centre,  

      Edinburgh. 15th EAU congress. 2002 Birmingham, U.K.    

    

19. Expression profile of p53, p73, MDM2 and p21 
WAF1/CIP1

 in benign prostate hyperplasia acute and 

chronic inflammation and prostate cancer: Alteration splicing deregulation leads to over expression of 

exon 13 p 73 isoforms. 

Emanuel Lianos, D. Arvanitis,  N.Soulitzis, D. Delakas, D. Spandidos. 

Department of Urology and Laboratory of Virology, Medical school, University of Crete, Greece. 

XI
th

 European Urological  Winter forum congress of the European Association of Urology Davos  

Swiss 2002        

                                                                                                                                       

20. Non comparative study to assess the long term safety and efficacy of     

      sildenafil  in patients with erectile dysfunction (ED). 

      Mavromanolakis E., Triantafyllou T., Lianos E., Maraki S., Kranidis A.   

      4
th

 Congress of the European Society for Sexual and Impotence    

      Research. Rome Italy September 30
th

 - October 3
rd

  2001. 

 

21. Expression profile of p53, p73, MDM2 and p21WAF1/CIP1 in benign prostate hyperplasia and 

prostate cancer: Alternative splicing deregulation leads to over expression of exon 13 p73 isoforms.  

      Emmanuel Lianos, Demetrios Arvanitis, Nikolaos Soulitzis, Demetrios 

      Delakas, Demetrios Spandidos. Department of Urology and Department of  

      Virology, University  General Hospital, Heraklion, Crete, Greece.  6
th

 World  

      Congress on advance in oncology. Hersonissos, Crete, 18-20 October 2001. 

 

22. Influence of fluoroquinolones in enteric candida colonization in patients     

      with active urinary tract infection 



 30 

      Mavromanolakis E, Lianos E, Maraki S, Samonis G, Cranidis A. 

      XVIth Congress of the European Association of Urology. April 7-10 2001 

      Geneva, Swiss. 

 

23. Can we predict the success of extracorporeal shockwave lithotripsy in    

       ureteral lithiasis? 

      Dimitrios Delakas, George Daskalopoulos, Emmanuil Lianos, Angelos   

      Cranidis. WCE 18th World Congress on Endourology & Shockwave .     

      September 14-17/ 2000  Sao Paulo . Brazil  

 

24. Long term follow up in the treatment of hematuria associated with the  

      benign prostatic hyperplasia with finasteride. 

       Delakas D, Lianos E, Cranidis A. 

       5th International Consultation on Benign Prostatic Hyperplasia  

       June 25-28,2000 Paris – France  

 

25. Three cases of uncommon congenital anomaly of the urinary system: A    

      solitary crossed renal ectopia, an S-shaped and a horseshoe kidney. 

      E. Lianos, N. Makrygiannakis, G. Dolapsakis, I. Velegrakis G. Aretrakis  

      1
st
 Urological Balkan Conference. Athens  January 30 – February 1, 1998 

 

26. Tubercolosi Polmonare in Extracomunitari  

      Gulisano G, Marchese G.P., Lianos E, Mastroeni G, Mariani L. 

      Cattedra di Malattie Tropicali . Universita di Catania. 

      Atti IIIo Consensus conference sulla immigrazione . 29 Maggio- 1 Giugno     

      1994 Palermo – Italia  

 

27. Salute degli immigrati in Catania e considerazioni sulla seconda  

      generazione . 

      Gulisano G, Mariani L. Mastroeni G, Lianos E, Marchese G.P. 

      Cattedra di Malattie Tropicali . Universita di Catania. 

      Atti IIIo Consensus conference sulla immigrazione . 29 Maggio- 1 Giugno     

      1994 Palermo – Italia  
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28.  Migrazione e tubercolosi a Catania 

      Mariani L. Marchese G.P., Mastroeni G, Lianos E, Gulisano G,  

      Cattedra di Malattie Tropicali . Universita di Catania. 

      I
o
 Congresso Nazionale della societa Italiana di Medicina Tropicale  

      19-22 Ottobre 1994 Mondello (Palermo) – Italia  

 

29.  Donne migranti, nucleo famigliare e legge 194  

      Gulisano G, Mariani L. Mastroeni G, Marchese G.P., Lianos E. 

      Cattedra di Malattie Tropicali . Universita di Catania. 

      I
o
 Congresso Nazionale della societa Italiana di Medicina Tropicale  

      19-22 Ottobre 1994 Mondello (Palermo) – Italia. 

 

 

ςμμεηοσή ζε ςνέδπια Δλληνικά (46) 

 

1. 31
εξ

 Αεδκασηέξ μονμθμβζηέξ διένεξ.6-8 Μαΐμο 2011, Αεήκα. 

2. 20
μ
 Πακεθθήκζμ Οονμθμβζηυ ζοκέδνζμ, 23-27 Οηηςανίμο 2010, Λειεζυ, Κφπνμξ. 

3. 2
μ
 μονμθμβζηυ ζοιπυζζμ Αζβαίμο,1-4 Οηηςανίμο 2009, Ζνάηθεζμ 

4. 3
δ
 επζζηδιμκζηή ζοκάκηδζδ ΟΝΟΓΟ ,8-10 Οηηςανίμο 2009, Κοθθήκδ. 

5. 19
μ
 Πακεθθήκζμ μονμθμβζηυ ζοκέδνζμ, 1-5 Οηηςανίμο 2008, Υαθηζδζηή. 

6. 1
μ
 Γζαδναζηζηυ ζπμθείμ μονμθμβίαξ, 10-13 Απνζθίμο 2008, Πμνηανζά, Πήθζμ. 

7. 14
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ ζοκέδνζμ, 29/10-01/11 2008 Γεςνβζμφπμθδ,  Κνήηδ. 

8. 34
μ
 εηήζζμ Πακεθθήκζμ Ηαηνζηυ ζοκέδνζμ, 20-24 Μαΐμο 2008, Αεήκα. 

9. Β΄ επζζηδιμκζηή ζοκάκηδζδ ΟΓΟΝΟ ,27-29 επηειανίμο 2007, Υαθηζδζηή. 

 10. 13
μ
  Παβηνήηζμ ζαηνζηυ ζοκέδνζμ. Ζνάηθεζμ 9-12 Νμειανίμο 2006  

 11. 18
μ
 Πακεθθήκζμ μονμθμβζηυ ζοκέδνζμ. Ρυδμξ 27/9 έςξ 1/10, 2006 

 12. 26
εξ

 Αεδκασηέξ Οονμθμβζηέξ διένεξ . 5-7 Μαΐμο. Αεήκα 2006 

 13. Urology Days in Epirus. Κένηονα 28-30 Οηη.2005 

 14. 1
μ
  Οονμθμβζηυ ζοιπυζζμ Αζβαίμο. Ζνάηθεζμ, Κνήηδ 8-11/9/2005 

 15. 25
εξ

 Αεδκασηέξ Οονμθμβζηέξ διένεξ. 8-10 Απνζθίμο. Αεήκα 2005 

16. 12
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ ζοκέδνζμ. Δθμφκηα, Κνήηδ. 28-31 Οηηςανίμο 2004 

17. 17
μ
 Πακεθθήκζμ Οονμθμβζηυ οκέδνζμ. Αθελακδνμφπμθδ, 23-26 Ημοκίμο 2004 

18. 24
εξ

 Αεδκασηέξ Οονμθμβζηέξ διένεξ. 24-25 Απνζθίμο Αεήκα 2004 

19. 11
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ ζοκέδνζμ. Υακζά, Κνήηδ. 1-3 Νμειανίμο 2002. 

20. 16
μ
 Πακεθθήκζμ Οονμθμβζηυ ζοκέδνζμ. Καθαιάηα, 25-29 επηειανίμο 2002. 
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21. 16
μ
 Γζαπακεπζζηδιζαηυ Ηαηνζηυ ζοιπυζζμ. Υενζυκδζμξ, Ζνάηθεζμ, Κνήηδ. 21-23 /6/02  

22.  3μ
 Οονμθμβζηυ Μαηεδμκζηυ ζοιπυζζμ. Θεζζαθμκίηδ, 9-11 Νμειανίμο 2001. 

23.  21
εξ

 Αεδκασηέξ Οονμθμβζηέξ διένεξ. Αεήκα 30 Μανηίμο – 1 Απνζθίμο 2001. 

24.  8μ
 Μεηεηπαζδεοηζηυ ζοκέδνζμ ηθζκζηήξ μβημθμβίαξ. Ζνάηθεζμ Κνήηδξ, 22- 26 Νμειανίμο 2000.    

25.  4μ
 Πακεθθήκζμ Ακδνμθμβζηυ ζοκέδνζμ. Αεήκα, 10-12 Νμειανίμο 2000. 

26.  10
μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ ζοκέδνζμ. Ρέεοικμ, Κνήηδ, 9-12 Νμειανίμο 2000. 

27.  15
μ
 Πακεθθήκζμ Οονμθμβζηυ ζοκέδνζμ. Κένηονα, 27-30 επηειανίμο 2000. 

28.  20
εξ

 Αεδκασηέξ Οονμθμβζηέξ διένεξ. Αεήκα 12 – 14 Μαΐμο 2000. 

29.  2μ
 Οονμθμβζηυ Μαηεδμκζηυ ζοιπυζζμ. Θεζζαθμκίηδ 24 Οηηςανίμο 1999. 

30.  19
εξ

 Αεδκασηέξ Οονμθμβζηέξ διένεξ. Αεήκα 14-16 Μαΐμο 1999. 

31.  9μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ ζοκέδνζμ. Ζνάηθεζμ 5-8 Νμειανίμο 1998. 

32.  14
μ
 Πακεθθήκζμ Οονμθμβζηυ ζοκέδνζμ. Κςξ 1-5 Οηηςανίμο     1998. 

33.  18
εξ

 Αεδκασηέξ Οονμθμβζηέξ διένεξ. Αεήκα 15-17 Μαΐμο 1998. 

34.  1μ
 Μαηεδμκζηυ Οονμθμβζηυ ζοκέδνζμ. Θεζζαθμκίηδ  9 Νμειανίμο 1997.  

35.  17
μ
 Πακεθθήκζμ ζοκέδνζμ βαζηνεκηενμθμβίαξ. Ζνάηθεζμ, Κνήηδ.  29/10 – 2/11 1997. 

36.  7μ
 Γζαπακεπζζηδιζαηυ ζοκέδνζμ αηηζκμθμβίαξ. Ζνάηθεζμ 24-26 Οηηςανίμο 1997. 

37.  5μ
 Μεηεηπαζδεοηζηυ ζοκέδνζμ ηθζκζηήξ μβημθμβίαξ. Ζνάηθεζμ, Κνήηδ. 15-19 Οηηςανίμο 1997.  

38.  15
μ
 Πακεθθήκζμ ζοκέδνζμ Δθθήκςκ Νεονμθυβςκ. Ζνάηθεζμ, Κνήηδ. 15-18 Οηηςανίμο 1997. 

39.  4μ
 Γζαπακεπζζηδιζαηυ Οονμθμβζηυ ζοιπυζζμ. Ζνάηθεζμ, Κνήηδ. 12-16 Ημοκίμο 1997. 

40.  3μ
 ζοιπυζζμ Δθθδκμβενιακζημφ ζοκδέζιμο Οονμθυβςκ. Ζνάηθεζμ, Κνήηδ. 12-16 Ημοκίμο 1997. 

41.  7μ
 Πακεθθήκζμ ζοκέδνζμ Μαζεοηζηήξ ηαζ Γοκαζημθμβίαξ. Ζνάηθεζμ, Κνήηδ. 14-17 Μαΐμο 1997. 

42.  8μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ ζοκέδνζμ. ίζζ-Άβζμξ Νζηυθαμξ, Κνήηδ. 24-27 Οηηςανίμο 1996. 

43.  2μ 
 Δθθδκμ-Ηηαθζηυ ζοκέδνζμ Αββεζμθμβίαξ-Αββεζμπεζνμονβζηήξ. Ζνάηθεζμ, Κνήηδ. 10-14 Μαΐμο 

1996. 

44.  17
μ
 Δηήζζμ ζοιπυζζμ ημο International College of Surgeons ηαζ ηδξ α‟ Υεζνμονβζηήξ Κθζκζηήξ ημο 

Πακεπζζηδιίμο Αεδκχκ. Αεήκα 1-2 Γεηειανίμο 1995. 

45.  9μ
 Γζαπακεπζζηδιζαηυ Ηαηνζηυ ζοιπυζζμ. Ζνάηθεζμ, Κνήηδ 17-19 Νμειανίμο 1995. 

46.  7μ
 Παβηνήηζμ Ηαηνζηυ ζοκέδνζμ. Ρέεοικμ, Κνήηδ. 18-20 Νμειανίμο 1994. 
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ςμμεηοσή ζε ςνέδπια Γιεθνή (31) 

 

1. 1
st
 meeting EAU section of urolithiasis (EULIS), London UK. 7-10 September 2011. 

2. 26
th

 Annual EAU congress, 18-22 March 2011,Vienna, Austria. 

3. 5
th

 European International Kidney cancer Symposium, 7-8 May 2011, London, England. 

4. 25
th

 Annual EAU congress, 16-20 April 2010, Barcelona, Spain. 

5. 27
th

 World congress of Endourology & SWL,6-10 October 2009, Munchen, Germany. 

6. 6
th

 Annual European Robotic Urology Symposium (ERUS),24-25 September 2009, Padua, Italy. 

7. 2008 Annual meeting of the AUA, 17-22 May 2008, Orlando,Florida, USA 

8. Innovations and evidence based medicine in urology congress,4-7 October 2007,Athens,Greece. 

9. 29
th

 congress of SIU,2-6 September 2007, Paris, France. 

10.  2nd
 EAU south eastern European meeting. Thessalonica, Greece 

       20-21 October 2006.  

 11.  24
th

 World congress of endourology. August 17-20 Cleveland USA 2006. 

 12.  The 1st Athenian EuroAmerica congress of urology. 15-18/6  2006, Athens.   

 13.  23th World congress on endourology & SWL August 23-26 Amsterdam 

       2005.  

 14.  21
st
 basic research symposium August 23-26 Amsterdam 2005. 

 15.  9
th

 symposium of the Greek German Urological association June 29 July 3       

      2005 Athens Greece. 

 16.  6
th  

international consultation on prostate cancer. June 24-27 paris  2005. 

 17.  XXth Congress of the European Association of Urology. ISTANBUL 16-19        

         March 2005. 

18.  3
th

 ESAU meeting. Athens 17-18 September 2004. 

19.  XIXth EAU Congress. Austria Center, Vienna, Austria. 24-27 March 2004. 

20.  AUA 101
ST

 Annual meeting (New York Section). Greece 2003 October 11-   

       18, 2003. 

21.  8
th

 Mediterranean Congress of Urology. September 11-14, 2003. Crete.   

      Greece. 

22. XIVth ESPU Congress. March 12-15, 2003. IFEMA, Madrid, Spain. 

23. XVIIIth EAU Congress. March 12-15, 2003. IFEMA, Madrid, Spain. 

24. 7
th

 World Congress on Advances in Oncology. Hersonisos, Crete, Greece.   

       October 10-12, 2002 
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   25. 5
th

 International Symposium on Molecular Medicine. Hersonisos, Crete,    

      Greece. October 10-12, 2002 

26. 26
th

 Congress of the Societe International d‟Urologie. Stockholm, Sweden.  

      September 8-12, 2002. 

27. XVIIth EAU Congress, February 23-26, 2002. NEC, Birmingham, United  

      Kingdom. 

28. XVIth EAU Congress, April 7-10, 2001. Palexpo, Geneva, Switzerland. 

29. 18
th

 World Congress On Endourology & Shockwave. Sao Paolo, Brazil.  

      September 14-17, 2000. 

30. 16
th

 Basic Research Symposium. Sao Paolo, Brazil. September 14-17, 2000. 

31. 1
st
 Balkan Urological Conference. Inter-University meeting of the Countries   

      of Southeastern Europe. January 30- February 1, 1998. Athens, Greece.  
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 ςμμεηοσή ζε εμινάπια - Ππογπάμμαηα Καηάπηιζηρ  Δλληνικά (14) 

 

 

   

1.  Πνυβναιια ζοκεπζγυιεκδξ επαββεθιαηζηήξ ηαηάνηζζδξ « Ανπέξ ηαζ ιεεμδμθμβία αζμζηαηζζηζηήξ ». 

Δεκζηή πμθή Γδιυζζαξ Τβείαξ. 27-09-2004 έςξ 15-10-2004. 

2. 1
μ
 ειζκάνζμ Φςκζαηνζηήξ ηαζ θςκδηζηχκ ηεπκχκ. Άβζμξ Νζηυθαμξ. 14-15 Ημοκίμο 2003. 

3. Μεηαπηοπζαηυ ειζκάνζμ Ακδνμθμβίαξ “Andrology days in Chania 2002”. Υακζά 9 Ημοκίμο 2002. 
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ΠΔΡΗΛΖΦΖ 

 

 

ημπυξ:  Δνεοκάηαζ δ έηθναζδ ηςκ μβημηαηαζηαθηζηχκ βμκζδίςκ P53, P73 ηαζ P21 ζηδκ νφειζζδ ημο 

ηοηηανζημφ ηφηθμο ζε ηαθμήεδ οπενηνμθία πνμζηάηδ ηαεχξ ηαζ ζηδκ ηαημήεδ ελαθθαβή ημο αδέκα.  

Τθζηυ – Μέεμδμξ:  ηδκ πανμφζα ιεθέηδ ενεοκμφιε ηα ιεηαβναθζηά επίπεδα ηςκ p53, p73, MDM2 ηαζ 

p21WAF1/CIP1 βμκζδίςκ ζε 15 ηανηίκμοξ πνμζηάημο, 21 ηαθμήεεζξ οπενηνμθίεξ πνμζηάημο (12 ιε 

ζημζπεία μλείαξ ή πνυκζαξ θθεβιμκήξ) ηαζ 8 θοζζμθμβζημφξ πνμζηαηζημφξ ζζημφξ ηάκμκηαξ πνήζδ  

ηδξ διζπμζμζηζαίαξ  RT-PCR, έπμκηαξ  ιία α2-ιζηνμζθαζνίκδ ζακ εζςηενζηυ ιάνηονα. Δπζπθέμκ βίκεηαζ  

πνήζδ εκυξ ζοιπθδνςιαηζημφ γεφβμοξ εηηζκζηχκ βζα κα δζενεοκδεμφκ ηα επίπεδα ηςκ ζζυιμνθςκ ηδξ p73 

ιε ή πςνίξ  ημ ελχκζμ 13. 

Απμηεθέζιαηα:  Ζ ακαθμβία ηςκ ιεηαβναθχκ ημο ελςκίμο 13 ςξ πνμξ ημ μθζηυ p73 mRNA ήηακ ζδιακηζηά 

αολδιέκδ απυ 6 έςξ ηαζ 8 θμνέξ πανάθθδθα ηαζ ζημοξ υβημοξ, ηαζ ζηζξ οπενπθαζίεξ. Σα ιεηαβναθζηά 

επίπεδα ηςκ  MDM2  ηαζ p53 ιεζχεδηακ ηαηά 4 θμνέξ ζημ 67% ηςκ ηανηίκςκ ηαζ ζημ 45% ηςκ 

πενζπηχζεςκ ηαθμήεμοξ οπενηνμθίαξ πςνίξ ζδιεία θθεβιμκήξ,   εκχ ακηίεεηα αολήεδηακ ηαηά ημ 75% ζε 

θθεβιμκχδεζξ ηαηαζηάζεζξ. Σα επίπεδα ηδξ p21WAF1/CIP1 δζαηδνήεδηακ ζπεηζηά ζηαεενά.   

οιπέναζια :  Απυ ηδκ ακάθοζδ ηςκ δεδμιέκςκ ηδξ ένεοκαξ δζαθαίκεηαζ  υηζ δζαθμνμπμζήζεζξ ζημ 

εκαθθαηηζηυ ιάηζζια ηδξ p73 ηαζ ζηδκ ακαθμβία ιεηαβναθχκ ημο ελςκίμο  13 ζοιααίκμοκ ηαζ ζηδκ  

ηαθμήεδ οπενηνμθία ημο πνμζηάηδ ηαεχξ ηαζ ζηδκ ηαημήεεζα ημο αδέκα υηακ  ζοβηνίκμκηαζ ιε 

θοζζμθμβζηυ ζζηυ εθέβπμο. Αοηή δ δζαθμνμπμίδζδ εα ιπμνμφζε κα απμηεθέζεζ έκα ηθεζδί ζηδκ εεςνία ημο 

ιδπακζζιμφ θεζημονβίαξ ηδξ πνςηεΐκδξ p73 ζε ζοζπέηζζδ ηαζ ιε ημκ ιδπακζζιυ ακάπηολδξ ηαζ ελέθζλδξ ηδξ 

ηαθμήεμοξ  ηαζ ηαημήεμοξ κυζμο ημο πνμζηάηδ. 
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ABSTRACT 

 

 

Introduction: P53 protein is important for growth suppression and induction of apoptosis. p73, a recently 

discovered p53 homolog, undergoes complex alternative splicing and produces several isoforms who differ 

in their C-terminal, as well as in their potential to substitute p53 functions. 

Material and Methods: We investigated the transcriptional levels of p53-pathway genes, p53, p73, MDM2 

and p21
WAF1/CIP1

 in 15 prostate carcinomas, 21 benign prostate hyperplasias (12 with acute or chronic 

inflammation) and 8 normal prostate tissues by means of semi-quantative RT-PCR, using α2-microglobulin 

as internal control. Moreover we used an additional primer set to detect the levels of p73 isoforms with or 

without exon 13.  

Results: The ratio of exon 13 transcripts/total p73 mRNAs was significantly increased 6 to 8-fold in both 

tumors (80% of cases) and hyperplasias (52% of cases). MDM2 and p53 transcriptional levels were 

decreased 4-fold in 67% of cancer and 45% of benign lesions without inflammation, while they were 

increased 6-fold in 75% of inflammatory hyperplasias. p21
WAF1/CIP1

 levels were relatively constant.  

Conclusion: Our data suggest that alternative splicing shift of p73 in benign prostate hyperplasia and 

prostate cancer compared to normal controls could be a key element in the development of these diseases. 
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ΔΗΑΓΧΓΖ 

 

Ο ΚΤΣΣΑΡΗΚΟ ΚΤΚΛΟ ΣΧΝ ΔΤΚΑΡΤΧΣΗΚΧΝ ΚΤΣΣΑΡΧΝ 

 

Κοηηανζηυξ ηφηθμξ ηαθείηαζ μ ηφηθμξ γςήξ ημο ηοηηάνμο, µζα δζαδζηαζία πμο μθμηθδνχκεηαζ οπμ αοζηδνυ 

εθεβπμ ηαζ δζα ηδξ μπμίαξ επζηοβπάκεηαζ δ ηοηηανζηή δζαίνεζδ. Έηζζ ελαζθαθίγεηαζ μ δζπθαζζαζιυξ ηαζ δ 

αηνζαήξ µιεηααίααζδ ηδξ βεκεηζηήξ πθδνμθμνίαξ απυ ηα µιδηνζηά ζηα εοβαηνζηά ηφηηανα. Ο ηοηηανζηυξ 

ηφηθμξ ζημοξ εοηανοςηζημφξ μνβακζζιμφξ πςνίγεηαζ  ζε δομ ζηάδζα:  

ζηδ µεζυθαζδ πμο ηαηαθαµαάκεζ ημ µεβαθφηενμ πμζμζηυ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο ηαζ ζηδ µίηςζδ ηαηά ηδκ 

μπμζα θαιαακεζ πχνα δ ηοηηανζηή δζαίνεζδ. (Campell and Reece, 2002. Δζη.1). 

 

   1.ΜΔΟΦΑΖ 

 

Ζ µεζυθαζδ απμηεθεί ημ δζάζηδµα πμο µεζμθααεί µεηαλφ δφμ µζηχζεςκ ηαζ πενζθαµαάκεζ ηνεζξ επζµένμοξ 

θάζεζξ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο. ηζξ θάζεζξ αοηέξ ημ ηφηηανμ επζηεθεί ζοβηεηνζµέκεξ αζμζοκεεηζηέξ 

δζενβαζίεξ, πμο ημ πνμεημζµάγμοκ βζα ηδκ ηοηηανζηή δζαίνεζδ. 

-Φάζδ G1: πνυηεζηαζ βζα µζα πενίμδμ έκημκδξ µεηααμθζηήξ δναζηδνζυηδηαξ δ μπμία µεζμθααεί απυ ημ 

ηέθμξ ηδξ µίηςζδξ µέπνζ ηδ θάζδ ημο δζπθαζζαζµμφ ημο βεκεηζημφ οθζημφ. Πνμξ ημ ηέθμξ ηδξ θάζδξ G1, ημ 

ηφηηανμ εθέβπεζ ακ πθδνμφκηαζ μζ ηαηάθθδθεξ πνμτπμεέζεζξ (πενζααθθμκηζηέξ ζοκεήηεξ, πανμοζία 

αολδηζηχκ παναβυκηςκ, ζςζηυ ηοηηανζηυ µέβεεμξ ηαζ απμοζία αθααχκ ζημ DNA) πνμηεζµέκμο κα 

πνμπςνήζεζ ζηδκ επυµεκδ θάζδ (θάζδ S). Σμ ηνίζζµμ αοηυ ζδµείμ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο μκμµάγεηαζ 

ζδµείμ πενζμνζζµμφ (restriction point) ή ζδµείμ εθέβπμο G1 (G1 checkpoint) ζηα ακχηενα εοηανοςηζηά 

ηφηηανα. 

Δίκαζ δοκαηυκ ηάης απυ εζδζηέξ ζοκεήηεξ, ηφηηανα πμο ανίζημκηαζ ζηδ θάζδ G1 αθθά δεκ έπμοκ πενάζεζ 

αηυµα ημ ζδµείμ πενζμνζζµμφ, κα εζζέθεμοκ ζε µζα εζδζηή θάζδ, πμο μκμµάγεηαζ θάζδ G0 ή θάζδ 

εθδζοπαζµμφ (Pardee,1974) 

Ζ θάζδ αοηή µπμνεί κα απμηεθέζεζ ζδµείμ πανμδζηήξ ή ηαζ µυκζµδξ ελυδμο απυ ημκ ηοηηανζηυ ηφηθμ. 

-Φάζδ S (θάζδ ζφκεεζδξ): πναβµαημπμζείηαζ μ δζπθαζζαζµυξ ημο βεκεηζημφ οθζημφ, εκχ ελαημθμοεεί κα 

θαµαάκεζ πχνα µεηαβναθή βμκζδίςκ ηαζ ηοηηανζηή αφλδζδ. 

-Φάζδ G2: απμηεθεί ηδ θάζδ µεηαλφ ημο ηέθμοξ ηδξ θάζδξ S ηαζ ηδξ ανπήξ ηδξ µίηςζδξ. ημ ηέθμξ ηδξ 

θάζδξ G2 δνμοκ µδπακζζµμί εθέβπμο πμο δζαζθαθίγμοκ υηζ ημ ηφηηανμ δεκ εα εζζέθεεζ ζηδ θάζδ ηδξ 

µίηςζδξ, ακ πνμδβµέκςξ δεκ έπεζ μθμηθδνςεεί πθήνςξ μ δζπθαζζαζµυξ ημο βεκεηζημφ οθζημφ, ακ δεκ έπμοκ 

επζδζμνεςεεί ηοπυκ αθάαεξ ζημ βεκεηζηυ οθζηυ ηαεχξ ηαζ ακ ημ ηφηηανμ δεκ έπεζ ημ ηαηάθθδθμ µέβεεμξ 



 46 

 

   2.ΜΗΣΧΖ 

 

-Φάζδ Μ : Ζ θάζδ Μ, δ μπμία ηαηέπεζ έκα µζηνυ πμζμζηυ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο, ακαθένεηαζ ηυζμ ζηδκ 

πονδκζηή δζαίνεζδ (µίηςζδ), δδθαδή ζημ δζαµμζναζµυ ηςκ µδηνζηχκ πνςµμζςµάηςκ ζηα εοβαηνζηά 

ηφηηανα, υζμ ηαζ ζηδκ ηοηηανμηίκδζδ, πμο αθμνά ηδ δζαδζηαζία δζαίνεζδξ ημο µδηνζημφ  

ηοηηανμπθάζµαημξ. ∆ζαηνίκεηαζ ζε 6 επζµένμοξ ζηάδζα απυ ηα μπμία ηα πνχηα πέκηε απμηεθμφκ ηδ µίηςζδ 

( πνυθαζδ, πνμµεηάθαζδ, µεηάθαζδ, ακάθαζδ, ηεθυθαζδ) , εκχ ημ έηημ ηδκ ηοηηανμηίκδζδ. 

Ο πνυκμξ ηδξ ηοηηανζηήξ δζαίνεζδξ πμζηίθθεζ ακάθμβα µε ημ είδμξ ηςκ ηοηηάνςκ ηαζ ημκ μνβακζζµυ. Γζα 

πανάδεζβµα, μ µέζμξ πνυκμξ δζάνηεζαξ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο ζε εδθαζηζηά ηφηηανα ζε ηαθθζένβεζα είκαζ 

εζημζζηέζζενζξ χνεξ, υπμο δ θάζδ G1 ηαηαθαµαάκεζ 11 χνεξ, δ θάζδ S πενίπμο 8 χνεξ, δ G2 πενίπμο 4 

χνεξ ηαζ δ µίηςζδ 1 χνα. Ακηίεεηα, ζηα πνχζµα εµανοσηά ηφηηανα, μ ηοηηανζηυξ ηφηθμξ δζανηεί 30 θεπηά 

ηαζ έπεζ ηδκ ζδζμµμνθία υηζ απμηεθείηαζ απυ εκαθθαζζυµεκεξ θάζεζξ S ηαζ M. 

 

 

 

 

 

Δζη.1 Απεζηυκζζδ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο 
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ΡΤΘΜΗΖ ΣΟΤ ΚΤΣΣΑΡΗΚΟΤ ΚΤΚΛΟΤ 

 

θμζ μζ μνβακζζµμί, απυ ηζξ µμκμηφηηανεξ γφµεξ µέπνζ ημοξ ζφκεεημοξ πμθοηφηηανμοξ μνβακζζµμφξ, πνέπεζ 

κα δζαζθαθίγμοκ ηδκ απνυζημπηδ ηαζ δζαδμπζηή εκενβμπμίδζδ ηςκ θάζεςκ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο, χζηε 

κα µεηααζααζηεί αηέναζμ ημ βεκεηζηυ οθζηυ ζηα εοβαηνζηά ηφηηανα. ε ακηίεεηδ πενίπηςζδ, πνμηαθμφκηαζ 

βεκεηζηέξ αθθαβέξ πμο εκδέπεηαζ κα μδδβήζμοκ είηε ζημκ ηοηηανζηυ εάκαημ είηε ζε µδ εθεβπυµεκμ 

ηοηηανζηυ πμθθαπθαζζαζµυ, παναηηδνζζηζηυ βκχνζζµα ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ. Πνμηεζµέκμο κα 

απμθεοπεμφκ ηέημζμο είδμοξ βεκεηζηέξ αθθαβέξ, ημ ηφηηανμ έπεζ ακαπηφλεζ µζα ζεζνά απυ µδπακζζµμφξ 

εθέβπμο ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο, πμο ελαζθαθίγμοκ υηζ δ θάζδ ηδξ ακηζβναθήξ ημο βεκεηζημφ οθζημφ (θάζδ 

S) εα εκαθθάζζεηαζ πάκηα µε ηδκ θάζδ ηδξ µίηςζδξ ηαζ υηζ ηάεε ηµήµα ημο βεκεηζημφ οθζημφ εα 

δζπθαζζάγεηαζ µία ηαζ µυκμ µία θμνά ζε ηάεε ηοηηανζηυ ηφηθμ ( Nurse, 1994 ηαζ Heichman and Roberts, 

1994). Σα πνχηα πεζνάµαηα πμο απέδεζλακ ηδκ φπανλδ µζαξ ηέημζαξ αοζηδνήξ νφεµζζδξ ζηα ηφηηανα είκαζ 

πεζνάµαηα ζφκηδλδξ ηοηηάνςκ εδθαζηζηχκ πμο πναβµαημπμζήεδηακ ημ 1970 απυ ημοξ Rao ηαζ Johnson. 

οβηεηνζµέκα, υηακ ηφηηανα ζε θάζδ G1 ήνεακ ζε ζφκηδλδ µε ηφηηανα θάζδξ S, ηυηε ηα ηφηηανα ηδξ 

θάζδξ G1 δζπθαζίαζακ ημ βεκεηζηυ ημοξ οθζηυ κςνίηενα απυ υηζ ήηακ ακαµεκυµεκμ. Ακηίεεηα, υηακ δ 

ζφκηδλδ ηςκ ηοηηάνςκ ηδξ θάζδξ S έβζκε µε ηφηηανα απυ ηδ θάζδ G2, ηα ηφηηανα ηδξ θάζδξ G2 δεκ 

πνμπχνδζακ ζε εη κέμο δζπθαζζαζµυ ημο DNA ημοξ ηαζ εζζήθεακ ζηδ θάζδ ηδξ µίηςζδξ µυκμ υηακ ηαζ ηα 

ηφηηανα ηδξ θάζδξ S είπακ μθμηθδνχζεζ ημ δζπθαζζαζµυ ημο βεκεηζημφ ημοξ οθζημφ. 

Βάζεζ αοηχκ ηςκ πεζναµάηςκ δζαηοπχεδηακ μζ ααζζηέξ ανπέξ πμο δζέπμοκ ηδ νφεµζζδ ημο ηοηηανζημφ 

ηφηθμο: 

Α. ηφηηανα πμο ανίζημκηαζ ζε θάζδ S πενζέπμοκ πανάβμκηεξ πμο πνμάβμοκ ηδκ έκανλδ ηδξ ακηζβναθήξ ηαζ 

πμο δνμοκ in trans. 

Β. ηα ηφηηανα ηδξ θάζδξ G1, αθθά υπζ ηα ηφηηανα ηδξ θάζδξ G2, είκαζ „δεηηζηά‟ ζηδκ έκανλδ ηδξ 

ακηζβναθήξ. 

Γ. ηα ηφηηανα ηδξ θάζδξ S έπμοκ ηδ δοκαηυηδηα κα πανάβμοκ ζήµαηα ακαζηαθηζηά βζα ηδκ είζμδμ ηςκ 

ηοηηάνςκ ηδξ θάζδξ G2 ζηδ µίηςζδ, ελαζθαθίγμκηαξ έηζζ υηζ ηακέκα ηφηηανμ δεκ εα λεηζκήζεζ ημ 

δζαπςνζζµυ ηςκ πνςµμζςµάηςκ ημο ακ δεκ έπεζ μθμηθδνςεεί μ δζπθαζζαζµυξ ημο βεκεηζημφ ημο οθζημφ. 

Γ. ηα ηφηηανα ηδξ G2 θάζδξ δεκ µπμνμφκ κα εζζέθεμοκ ζηδ θάζδ ηδξ ακηζβναθήξ 

πανά µυκμ ακ μθμηθδνχζμοκ ηδ θάζδ ηδξ µίηςζδξ. 

Οζ µδπακζζµμί ηδξ νφεµζζδξ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο δζαθεοηάκεδηακ αηυµα πενζζζυηενμ ηα επυµεκα 

πνυκζα µε µζα ζεζνά βεκεηζηχκ πεζναµάηςκ ζε ηφηηανα ημο γοµμµφηδηα Saccharomyces cerevisiae ηαζ ημο 

ζπζγμζαηπανμµφηδηα Schizosaccharomyces pombe ηαζ in vitro πεζναµάηςκ µε εηποθίζµαηα ςμηοηηάνςκ 
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Xenopus laevis, ηα μπμία ζοκεηέθεζακ ζηδκ ηαηακυδζδ ημο πςξ επζηοβπάκεηαζ δ μµαθή µεηάααζδ ηςκ 

ηοηηάνςκ ζηζξ δζάθμνεξ θάζεζξ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο (Su et al, 1995 ηαζ Nishitani and Lygerou,2002). 

 

 

Ο ΚΤΣΣΑΡΗΚΟ ΚΤΚΛΟ ΚΑΗ ΟΗ ΠΡΧΣΔΗΝΔ  P21 , P53, P73, P21 

 

Ζ πνςηεΐκδ p21WAF1/Cip1 (Δζη.2) απμηεθεί ημκ πνχημ ακαζημθέα ηοηθζκχκ-CDK πμο ηαοημπμζήεδηε. Ζ 

πνςηεΐκδ αοηή εεςνείηαζ ςξ δζαµεζμθααδηήξ ηδξ ακαζημθήξ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο απυ ηδκ p53 (el-Deiry 

et al, 1993) ηαζ ςξ άµεζμξ νοεµζζηήξ ηδξ εκενβυηδηαξ ηςκ CDKs (Harper et al, 1993), εκχ ημ p21 βμκίδζμ 

ακαβκςνίγεηαζ ςξ βμκίδζμ ημο μπμίμο δ έηθναζδ αολάκεηαζ ςξ επαηυθμοεμ ηδξ ηοηηανζηήξ βήνακζδξ (Noda 

et al, 1994). Ζ p21, υπςξ ακαθέναµε ηαζ κςνίηενα, ακήηεζ ζηδκ μζημβέκεζα Cip/Kip ηςκ ακαζημθέςκ ηςκ 

CDKs (p21WAF1/Cip1, p27Kip1, p57Kip2), μζ μπμίεξ εµθακίγμοκ μµμθμβία ζηδκ αµζκμ-ηενµαηζηή ημοξ 

αημθμοεία ηαζ ακαβκςνίγμοκ έκα εονφ θάζµα CDK- ηοηθζκχκ (Sherr and Roberts, 1999). Ζ αµζκμ-

ηενµαηζηή πενζμπή ηδξ p21 είκαζ ακαβηαία ηαζ ζηακή κα ακαζηείθεζ ηδ δνάζδ ηςκ ζοµπθυηςκ CDK-

ηοηθζκχκ ηυζμ in vitro υζμ ηαζ in vivo. H µμκαδζηή ηαναμλο-ηενµαηζηή πενζμπή ηδξ p21 αθθδθεπζδνά µε ημ 

πονδκζηυ ακηζβυκμ πμθθαπθαζζαζµμφ ηοηηάνςκ (PCNA), πμο απμηεθεί οπμµμκάδα ηδξ DNA πμθοµενάζδξ 

δ ηαζ µπμνεί κα ακαζηείθεζ άµεζα ηδκ ακηζβναθή ημο DNA, πςνίξ κα επδνεάζεζ ηδκ επζδζυνεςζδ ημο DNA 

(Li R. et al, 1994; Shivji et al, 1994; Chen et al, 1995; Luo et al, 1995). 

Πνυζθαηα ακαθένεδηε υηζ δ πνυζδεζδ ημο PCNA ζηδκ p21 µπμνεί κα νοεµζζηεί απυ ακηζζηνέρζµδ 

θςζθμνοθίςζδ ηδξ p21 ζηδκ ηαναμλο-ηενµαηζηή ηδξ πενζμπή (Scott et al, 2000). Δηηυξ απυ ηδκ 

αθθδθεπίδναζή ηδξ µε ηα ζφµπθμηα CDK-ηοηθζκχκ ηαζ ημ PCNA, δ p21 ανέεδηε κα ζοµµεηέπεζ ηαζ ζε 

έκακ ανζεµυ δζαθμνεηζηχκ πνςηεσκζηχκ αθθδθεπζδνάζεςκ. 

Κάπμζεξ απυ αοηέξ παίγμοκ, επίζδξ, νυθμ ζημκ έθεβπμ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο, εκχ μζ άθθεξ ζπεηίγμκηαζ µε 

δζαθμνεηζηέξ θεζημονβίεξ ηδξ πνςηεΐκδξ. 
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Δζη.2 Ζ   πνςηεΐκδ p21WAF1/Cip1(Γναθζηή ακαπανάζηαζδ) 

 

 

P21 ΚΑΗ ΔΛΔΓΥΟ ΣΟΤ ΚΤΣΣΑΡΗΚΟΤ ΚΤΚΛΟΤ 

 

ε θοζζμθμβζημφξ ζκμαθάζηεξ, δ πθεζμκυηδηα ηςκ CDKs απακηάηαζ ζε ηεηναµενή ζφµπθμηα ηα μπμία εηηυξ 

απυ ηδκ ηοηθίκδ ηαζ ηδκ ηαηαθοηζηή οπμµμκάδα CDK, πενζθαµαάκμοκ ημ πονδκζηυ ακηζβυκμ 

πμθθαπθαζζαζµμφ ηοηηάνςκ (PCNA) ηαζ µζα πνςηεΐκδ µε ΜΒ 21000 Da, ηδκ p21 (Xiong et al.,1992; 

Zhang et al., 1993). Ζ p21 ζοκδέεηαζ απεοεείαξ ζηζξ cdc2, CDK2 ηαζ CDK4 (Harper et al., 1993; Xiong et 

al., 1993a,b; Zhang et al., 1993; Dulic et al., 1994) ηαζ απμµμκχκεηαζ µαγί µε αοηέξ ζε εκενβά ζφµπθμηα 

πμο ζπδµαηίγμκηαζ µε ηζξ ηοηθίκεξ A, B, D ηαζ Δ (Xiong et al., 1993a; Zhang et al., 1993, 1994). Ζ 

ηθςκμπμίδζδ ημο βμκζδίμο ηδξ p21, δ επακαζφκδεζδ ηαεανήξ πνςηεΐκδξ p21 µε ζφµπθμηα ηοηθίκδξ-CDK 

in vitro ηαζ δ οπενέηθναζή ηδξ ζε ηοηηανζηέξ ζεζνέξ εδθαζηζηχκ απέδεζλακ υηζ δ πνςηεΐκδ αοηή είκαζ έκαξ 

ακαζημθέαξ ηδξ δνάζδξ ηςκ CDKs, ζηακυξ κα ακαζηείθεζ ημκ ηοηηανζηυ ηφηθμ (el-Deiry et al., 1993; Y Gu 

et al., 1993; Harper et al., 1993; Xiong et al., 1993b; Noda et al., 1994). 

 

 

Ζ P21 Χ ΑΝΑΣΟΛΔΑ ΣΖ ΑΠΟΠΣΧΖ 

 

Μεηά απυ επίδναζδ αηηζκμαμθίαξ ηαζ πδµεζμεεναπεοηζηχκ παναβυκηςκ, δ πνςηεΐκδ p53 ζηαεενμπμζείηαζ 

ηαζ μδδβεί ζε ακαζημθή ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο ηαζ απυπηςζδ. Πανυθμ πμο μζ µδπακζζµμί ηδξ 
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ελανηχµεκδξ απυ p53 απυπηςζδξ δεκ είκαζ αηυµδ ηαηακμδημί, δ ακαζημθή ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο απυ 

p53 βίκεηαζ µέζς ηδξ p21. ∆εκ είκαζ αηυµδ βκςζηυξ μ ηνυπμξ µε ημκ μπμίμ ημ ηφηηανμ επζθέβεζ µεηαλφ ηδξ 

απυπηςζδξ ηαζ ηδξ ακαζημθήξ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο µεηά απυ αθάαδ ζημ DNA, αθθά οπάνπμοκ ζζπονέξ 

εκδείλεζξ υηζ δ p21 απμηεθεί ηφνζμ ακαζημθέα ηδξ απυπηςζδξ πμο μθείθεηαζ ζε p53 (Gartel and Tyner, 

2002). 

Ζ p21 απμηεθεί ηφνζμ ακαζημθέα ηδξ ελανηδµέκδξ ηαζ ακελάνηδηδξ απυ p53 απυπηςζδξ. Ζ αθάαδ ημο 

DNA ηαζ ημ μλεζδςηζηυ ζηνεξ (Ζ2Ο2) εκενβμπμζμφκ δφμ µμκμπάηζα, αοηυ πμο εµπθέηεζ ηδκ ελανηδµέκδ 

απυ p53 απυπηςζδ ηαζ αοηυ πμο εµπθέηεζ ηδκ ελανηδµέκδ απυ p53 εκενβμπμίδζδ ηδξ p21 πμο πνμζηαηεφεζ 

ηα ηφηηανα απυ απυπηςζδ. 

Σα επίπεδα ηδξ p21 ζοπκά ηαεμνίγμοκ ηδκ ηοηηανζηή απυηνζζδ ζε δζαθμνεηζηά θάνµαηα. Γζα πανάδεζβµα, 

ανέεδηε υηζ ζε µζα ακενχπζκδ ηανηζκζηή ηοηηανζηή ζεζνά πμο μδδβείηαζ ζε απυπηςζδ µεηά απυ επίδναζδ 

µε ημ θάνµαημ prostaglandin A2, ηα επίπεδα ηδξ p21 είκαζ παµδθά (Gorospe et al, 1996). Ακηίεεηα, άθθεξ 

ηοηηανζηέξ ζεζνέξ πμο εηθνάγμοκ ορδθά επίπεδα p21 ακαζηέθθμοκ ημκ ηοηηανζηυ ημοξ ηφηθμ ζηδ θάζδ G1 

µεηά απυ επίδναζδ µε ημ ίδζμ θάνµαημ (Gorospe et al, 1996; Hitomi et al, 1996). 

Βέααζα, μ µδπακζζµυξ µε ημκ μπμίμ δ p21 απμηνέπεζ ηδκ απυπηςζδ ηςκ ηοηηάνςκ δεκ είκαζ αηυµδ απυθοηα 

ηαηακμδηυξ. Έκαξ µδπακζζµυξ εζηάγεηαζ υηζ είκαζ δ ακαζημθή ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο απυ ηδκ p21 (ηονίςξ 

ζημ ζδµείμ εθέβπμο G2/M) δ μπμία επζηνέπεζ ηδκ επζδζυνεςζδ ή απμηνέπεζ ηδ αθάαδ ημο DNA .  

Γζα πανάδεζβµα, αδεκμ-ζπεηζγυµεκμζ ζμί αολάκμοκ επζθεηηζηά ηδκ απυπηςζδ ζε ηφηηανα πμο δεκ εηθνάγμοκ 

p53 ηαζ p21. Κφηηανα µε εκενβέξ p21 ηαζ p53 δεκ πεεαίκμοκ αθθά ακαζηέθθμοκ ημκ ηοηηανζηυ ημοξ ηφηθμ 

ζηδ θάζδ G2, βεβμκυξ πμο παναηηδνίγεηαζ απυ αφλδζδ ζηδκ εκενβυηδηα ηδξ p53 ηαζ ζηα επίπεδα ηδξ p21 

(Raj et al, 2001). Κφηηανα µε εκενβέξ p53 ηαζ p21 ζηαµαημφκ ζηδ G2, χζηε κα ελαθείρμοκ ημ βέκςµα ηςκ 

ζχκ ηαζ αημθμφεςξ κα ζοκεπίζμοκ ηδκ ηοηηανζηή δζαίνεζδ. Κφηηανα πςνίξ p53 ηαζ p21 δεκ µπμνμφκ κα 

δζαηδνδεμφκ ζηδ θάζδ G2 ηαζ λεηζκμφκ ηδκ ηαηαζηνμθζηή πονδκζηή δζαίνεζδ πμο μδδβεί ηεθζηά ζε 

ηοηηανζηυ εάκαημ (Vogelstein and Kinzler, 2001).  

ηδκ πενίπηςζδ αοηή, δ ζηακυηδηα ηδξ p21 κα δζαµεζμθααεί ηδκ ελανηδµέκδ απυ p53 ακαζημθή ζηδ θάζδ 

G2 µεηά απυ αθάαδ ζημ DNA, πνμζηαηεφεζ ηα ηφηηανα απυ απυπηςζδ. Πανυµμζεξ παναηδνήζεζξ έπμοκ 

ακαθενεεί ηαζ βζα άθθμοξ πανάβμκηεξ πμο αολάκμοκ ηδκ p21 ηαζ πνμζηαηεφμοκ έηζζ απυ απυπηςζδ (Lin et 

al, 2000; Schmidt et al, 2001). 
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Ζ P21 Χ ΠΡΟΑΓΧΓΔΑ ΣΖ ΑΠΟΠΣΧΖ 

 

Μζα πθδεχνα ηφπςκ ηοηηανζημφ ζηνεξ μδδβεί ζε αφλδζδ ηδξ p21 δ μπμία µπμνεί κα είκαζ ακελάνηδηδ ή 

ελανηδµέκδ απυ p53. πςξ ακαθένεδηε παναπάκς, δ ακαζημθή ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο πμο μθείθεηαζ 

ζηδκ αφλδζδ ηδξ p21 πνμζηαηεφεζ ηα ηφηηανα ηαζ πανεµπμδίγεζ ηδκ απυπηςζδ.  

Ωζηυζμ, µζα ζεζνά δδµμζζεφζεςκ πνμηείκμοκ υηζ δ p21 µπμνεί κα δζαδναµαηίζεζ ηαζ πνμαπμπηςηζηυ νυθμ 

ηάης απυ ζοβηεηνζµέκεξ ζοκεήηεξ ζε ζοβηεηνζµέκα ζοζηήµαηα. Τπενέηθναζδ ηδξ p21 ζε εοµμηφηηανα 

μδήβδζε ζε αολδµέκμ ηοηηανζηυ εάκαημ ελανηδµέκμ απυ p53 µεηά ηδκ επίδναζδ µε αηηζκμαμθία, 

αθθά υπζ µεηά ηδκ επίδναζδ µε dexamethasone ζε δζαβεκεηζηά γχα (Fotedar et al, 1999). Τπενέηθναζδ ηδξ 

p21 ζε ηανηζκζηά ηφηηανα πμο δεκ εηθνάγμοκ p53 αφλδζε ηδκ απυπηςζδ (Shibata et al, 2001). Δπίζδξ, 

οπενέηθναζδ ηδξ p21 ζε ηοηηανζηέξ ζεζνέξ πμο έπμοκ επελενβαζεεί µε ηδκ μοζία cisplatin μδδβήεδηακ ζε 

απυπηςζδ (Kondo et al, 1996; Lincet et al, 2000). 

 Οζ µδπακζζµμί µε ημοξ μπμίμοξ δ p21 εοκμεί ηδκ απυπηςζδ δεκ είκαζ αηυµδ ηαηακμδημί, αθθά πζεακά κα 

ζπεηίγμκηαζ µε ηδκ ζηακυηδηά ηδξ κα αθθδθεπζδνά ηαζ κα νοεµίγεζ ζοζηαηζηά ηδξ µδπακήξ επζδζυνεςζδξ 

ημο DNA. οκμθζηά, πάκηςξ, μζ ακαθμνέξ πμο οπμζηδνίγμοκ ακηζαπμπηςηζηυ νυθμ βζα 

ηδκ p21 είκαζ πμθφ πενζζζυηενεξ απυ αοηέξ πμο απμδίδμοκ απμπηςηζηέξ ζδζυηδηεξ ζηδκ πνςηεΐκδ αοηή 

(Gartel and Tyner, 2002). 

 

 

 

ΣΟ P21 ΓΟΝΗΓΗΟ ΚΑΗ Ζ P21 ΠΡΧΣΔΨΝΖ 

 

Σμ βμκίδζμ p21 εκημπίγεηαζ ζημ πνςµυζςµα 6, ζηδ εέζδ 6p21.2.(Δζη.3). Ζ αημθμοεία ηαζ δ δμµή ημο είκαζ 

ζοκηδνδµέκδ ζηα ηνςηηζηά. Ο οπμηζκδηήξ ημο βμκζδίμο µπμνεί κα δζαπςνζζεεί ζε δφμ δζαηνζηέξ πενζμπέξ : 

ηδκ ημκηζκή πενζμπή, πμο πενζθαµαάκεζ 6 εέζεζξ πνυζδεζδξ ημο Sp1 ηαζ µζα εέζδ πνυζδεζδξ ημο 

πανάβμκηα Miz-1 ηαζ ηδ µαηνζκή πενζμπή, πμο πενζθαµαάκεζ δφμ εέζεζξ πνυζδεζδξ ηδξ πνςηεΐκδξ p53. 

 Οζ εέζεζξ πνυζδεζδξ ηδξ πνςηεΐκδξ Sp1 μκμµάγμκηαζ 1-6 ηαζ μζ δφμ απυ αοηέξ (5 ηαζ 6) είκαζ 

αθθδθεπζηαθοπηυµεκεξ. Σμ πνμσυκ ημο βμκζδίμο αοημφ είκαζ µζα πνςηεΐκδ 164 αµζκμλέςκ ζε µήημξ.  

Ζ ακαζηαθηζηή δνάζδ ηςκ CDKs ηαζ δ εέζδ ζφκδεζδξ µε ημ PCNA είκαζ δζαηνζηέξ ηαζ εκημπίγμκηαζ ζημ 

αµζκμ-ηενµαηζηυ ηαζ ηαναμλο-ηενµαηζηυ άηνμ ημο µμνίμο ηδξ p21, ακηίζημζπα. Πζμ ζοβηεηνζµέκα δ 

πενζμπή ακαζημθήξ ηςκ CDKs ηαζ ηδξ ζφκεεζδξ ημο DNA είκαζ µεηαλφ ηςκ αµζκμλέςκ 1-71, εκχ αοηή 

πμο ζοκδέεηαζ µε ημ PCNA έπεζ µήημξ 20 αµζκμλέςκ ηαζ ανίζηεηαζ ζηδ εέζδ 141-160  (Chen et al., 1995; 

Luo et al., 1995; Nakanishi et al., 1995; Warbrick et al., 1995). 
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θεξ μζ παναπάκς παναηδνήζεζξ πνμήθεακ απυ in vitro πεζνάµαηα. Πένα, υµςξ, απυ ηα ζοβηεηνζµέκα 

δεδμµέκα οπάνπμοκ ηαζ in vivo µεθέηεξ βζα ηα παναηηδνζζηζηά ηδξ p21, πμο είκαζ οπεφεοκα βζα ηδκ 

ακαζημθή ηδξ ακάπηολδξ (Chen et al., 1995; Strausfeld et al., 1994; Chen et al., 1995; Luo et al., 1995; 

Nakanishi et al., 1995). 

Ζ νφεµζζδ ηδξ έηθναζδξ ημο βμκζδίμο p21 εθέβπεηαζ ζε µεηαβναθζηυ επίπεδμ απυ µδπακζζµμφξ είηε 

ακελάνηδημοξ απυ ηδκ p53, είηε ελανηδµέκμοξ απυ ημ µυνζμ αοηυ, ηαεχξ ηαζ ζε µεηα-µεηαθναζηζηυ 

επίπεδμ. ηδ ζοκέπεζα εα πενζβνάρμοµε ημοξ µδπακζζµμφξ νφεµζζδξ ηδξ µεηαβναθήξ ημο p21, είηε 

αοημί ελανηχκηαζ είηε υπζ απυ ηδκ p53. 

 

 

 

 

Δζη.3 Σμ βμκίδζμ p21 εκημπίγεηαζ ζημ πνςµυζςµα 6, ζηδ εέζδ 6p21.2 

 

 

 

ΜΔΣΑΓΡΑΦΗΚΖ ΑΤΞΖΖ ΣΟΤ ΓΟΝΗΓΗΟΤ P21 ΑΠΟ ΣΖΝ P53. 

 

Ζ μβημηαηαζηαθηζηή πνςηεσκδ p53 είκαζ έκαξ µεηαβναθζηυξ πανάβμκηαξ, οπεφεοκμξ βζα ηδκ εκενβμπμίδζδ 

πμθθχκ βμκζδίςκ πμο εµπθέημκηαζ ζημκ ηοηηανζηυ ηφηθμ (Wiman et al., 1997). φβηνζζδ ηδξ αημθμοείαξ 

ημο οπμηζκδηή ημο βμκζδίμο p21 ζε ανμοναίμ, πμκηίηζ ηαζ άκενςπμ, απμηάθορε ηδκ φπανλδ δφμ εέζεςκ 

πνυζδεζδξ ηδξ p53 ζε ηάεε έκακ απυ ημοξ οπμηζκδηέξ αοημφξ ηαζ ημοθάπζζημκ µζα απυ ηζξ εέζεζξ αοηέξ 
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απαζηείηαζ βζα ηδκ απυηνζζδ ζηδκ p53 (El-Deiry et al., 1995). Ακ ηαζ δ p53 δεκ είκαζ απαναίηδηδ βζα ηδκ 

πνμαβςβή ηδξ µεηαβναθήξ ημο p21 ηαηά ηδκ ακάπηολδ ηαζ ζημοξ πενζζζυηενμοξ ζζημφξ ημο χνζµμο 

αηυµμο, εκημφημζξ έηεεζδ ζε β-αηηζκμαμθία πμκηζηχκ ηςκ μπμίςκ ημ βμκίδζμ p53 είπε απεκενβμπμζδεεί 

έδεζλε υηζ ζε πενζπηχζεζξ αθάαδξ ημο DNA απαζηείηαζ νφεµζζδ ημο βμκζδίμο p21 απυ ηδκ p53 (Macleod et 

al., 1995). Αηηζκμαυθδζδ ακενχπζκςκ ηοηηανζηχκ ζεζνχκ μδδβεί ζε αφλδζδ ηδξ µεηαβναθήξ ημο 

βμκζδίμο p21 απυ ηδκ p53 ηαζ ζε ακαζημθή ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο (Dulic et al., 1994; Namba et al., 1995). 

Ανηεημί πανάβμκηεξ, υπςξ μζ Zta, NDF, c-Rel ή ακαζημθείξ ηδξ ζφκεεζδξ νζαμκμοηθεμηζδίςκ εοκμμφκ ηδκ 

αφλδζδ ηδξ µεηαβναθήξ ημο βμκζδίμο p21 απυ ηδκ p53, εκενβμπμζχκηαξ ή ζηαεενμπμζχκηαξ ημ RNA ή ηδκ 

πνςηεΐκδ p53. Ο Zta εοκμεί ηδκ ακαζημθή ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο µέζς µεηα-µεηαθναζηζηήξ νφεµζζδξ ηδξ 

p53 ηαζ ηαη‟ επέηηαζδ ηδξ µεηαβναθήξ ημο βμκζδίμο p21 (Caryol et al., 1996). Ο πανάβμκηαξ 

δζαθμνμπμίδζδξ Neu (NDF) ζηαεενμπμζεί ηδκ p53 ηαζ έηζζ πνμάβεζ ηδ µεηαβναθή ημο βμκζδίμο p21 (Bacus 

et al., 1996). Ακαζημθείξ ηδξ ζφκεεζδξ νζαμκμοηθεμηζδίςκ αολάκμοκ ηδκ έηθναζδ ημο βμκζδίμο p21 µε 

ηνυπμ ελανηδµέκμ ηδξ p53 απμοζία αθάαδξ ζημ DNA, μδδβχκηαξ ζε οπμθςζθμνοθίςζδ ηδξ pRB ζε 

θοζζμθμβζημφξ ακενχπζκμοξ ζκμαθάζηεξ ηαζ ηεθζηά ζε παφζδ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο (Linke et al., 1996). 

ηδκ πενίπηςζδ αοηή δ p53 δνα ςξ µεηααμθζηυξ αζζεδηήναξ πμο εκενβμπμζείηαζ απυ ηδκ έθθεζρδ 

κμοηθεμηζδίςκ, αθθά μ αηνζαήξ µδπακζζµυξ είκαζ αηυµδ άβκςζημξ. Ζ  c-Rel, έκα µέθμξ ηδξ μζημβέκεζαξ ηςκ 

Rel/NF-ηB, ζηαµαηά ημκ 37  πμθθαπθαζζαζµυ ηοηηάνςκ HeLa ζηδ µεηάααζδ απυ ηδ G1 ζηδκ S θάζδ 

µέζς αφλδζδξ ηδξ ζηαεενυηδηαξ ηδξ p53 ηαζ ηεθζηά αφλδζδ ηδξ έηθναζδξ ημο p21 βμκζδίμο (Bash et al., 

1997). 

 

 

Ζ ΠΡΧΣΔΨΝΖ P53, ΣΟ ΠΡΟΨΟΝ ΣΟΤ ΓΟΝΗΓΗΟΤ P53 

 

Σμ βμκίδζμ p53 είκαζ έκα μβημηαηαζηαθηζηυ βμκίδζμ ηαζ απμηεθεί ημκ πζμ ζοπκυ ζηυπμ ηςκ βεκεηζηχκ 

αθθαβχκ πμο ζοκακηχκηαζ ζημοξ ακενχπζκμοξ υβημοξ (Hollstein et al., 1991, 1996). ∆ζαβεκεηζηά πμκηίηζα 

πμο εηθνάγμοκ µεηαθθαβµέκδ p53 ή πμκηίηζα πμο δεκ εηθνάγμοκ ηαευθμο p53 είκαζ επζννεπή ζε εµθάκζζδ 

υβηςκ (Donehower et al., 1992). Ο πανάβμκηαξ p53 είκαζ έκαξ µεηαβναθζηυξ πανάβμκηαξ πμο νοεµίγεζ ηδκ 

έηθναζδ βμκζδίςκ πμο νοεµίγμοκ ημκ ηοηηανζηυ ηφηθμ ηαζ ηδκ απυπηςζδ µεηά ηδκ επίδναζδ βεκεηζηχκ 

αθααχκ ή ηοηηανζημφ ζηνεξ (Ko and Prives, 1996; Levine, 1997; Choisy-Rossi and Yonish-Rouach, 1998; 

el-Deiry, 1998; Prives and Hall, 1999; Oren, 1999). Ζ ακαζημθή ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο ή μ ηοηηανζηυξ 

εάκαημξ πμο πνμηαθείηαζ απυ ηδκ εκενβμπμίδζδ ηδξ p53 απμηνέπεζ ηδκ ακηζβναθή ημο ηαηεζηναµµέκμο 

DNA ηαζ ημκ πμθθαπθαζζαζµυ. Γζα ημ θυβμ αοηυ, δ πνςηεΐκδ p53 έπεζ παναηηδνζζεεί ςξ «θφθαηαξ ημο 



 54 

βεκχµαημξ» (Lane, 1992). Ζ δνάζδ ηδξ αοηή είκαζ απαναίηδηδ βζα ηδκ απυηνζζδ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ 

ζε ακηζηανηζκζηά θάνµαηα, ηα μπμία εοκμμφκ ηδκ απυπηςζδ πνμηαθχκηαξ αθάαδ ζημ DNA. 

Πνάβµαηζ, απεκενβμπμίδζδ ηδξ p53 θυβς απαθμζθήξ, µεηάθθαλδξ ή αθθδθεπίδναζδξ µε ηοηηανζηέξ ηαζ 

ζσηέξ πνςηεΐκεξ απμηεθεί ηδ ααζζηυηενδ πνμτπυεεζδ βζα ηδκ ακάπηολδ ημοθάπζζημκ ημο 50% ηςκ 

ακενχπζκςκ υβηςκ. 

 

 

 

 

 

Δζη.4 Σμ ακενχπζκμ βμκίδζμ p53  εκημπίγεηαζ ζημ πνςµυζςµα 17p13.1 

 

 

ΟΗ ΛΔΗΣΟΤΡΓΗΚΔ ΠΔΡΗΟΥΔ ΣΖ ΠΡΧΣΔΨΝΖ P53 

  

Σμ ακενχπζκμ βμκίδζμ p53 (Δζη.4) απμηεθείηαζ απυ 11 ελυκζα ηαζ εκημπίγεηαζ ζημ πνςµυζςµα 17p13.1. 

Δκαθθαηηζηυ µάηζζµα ημο ζκηνμκίμο 9 ζημ ακενχπζκμ p53 mRNA μδδβεί ζε µζα εθθζπή ζημ ηαναμλο-

ηενµαηζηυ άηνμ µμνθή (p53AS) (Arai et al, 1986). Ζ ακενχπζκδ p53 πνςηεΐκδ απμηεθείηαζ απυ 393 

αµζκμλέα ηαζ πενζθαµαάκεζ δζαηνζηέξ δμµζηά ηαζ θεζημονβζηά πενζμπέξ : ηδκ πενζμπή εκενβμπμίδζδξ, ηδκ 

πενζμπή ακαζημθήξ ηδξ ακάπηολδξ, ηδκ πενζμπή πνυζδεζδξ ζημ DNA, ηδκ πενζμπή πονδκζημφ εκημπζζµμφ 

(NLS), ηδκ πενζμπή μθζβμµενζζµμφ ηαζ ηδ νοεµζζηζηή πενζμπή (Ko and Prives, 1996). Ζ πενζμπή 

εκενβμπμίδζδξ (AD) δζαηνίκεηαζ ζηζξ AD1 ηαζ AD2 μζ μπμίεξ πενζθαµαάκμοκ ηα αµζκμλέα 1-42 ηαζ 43-63 

ακηίζημζπα (Zhu et al, 1998; Candau et al, 1997). Ζ πενζμπή αοηή αθθδθεπζδνά µε ηδ ααζζηή µεηαβναθζηή 

µδπακή, χζηε κα αολήζεζ ηδκ έηθναζδ ηςκ βμκζδίςκ. Σα αµζκμλέα 13-23 ηδξ πνςηεΐκδξ p53 είκαζ ανηεηά 



 55 

ζοκηδνδµέκα ζε ανηεηά είδδ. Δπίζδξ, ανέεδηε υηζ ηα αµζκμλέα F19, L22 ηαζ W23 είκαζ απαναίηδηα βζα ηδ 

µεηαβναθζηή εκενβμπμίδζδ απυ ηδκ p53 in vivo (Lin et al, 1995). Δπζπθέμκ, ηα αµζκμλέα αοηά 

πνμζδέκμκηαζ, in vitro, µε ημοξ πανάβμκηεξ TAFII70 ηαζ TAFII31, μζ μπμίμζ απμηεθμφκ οπμµμκάδεξ ημο 

TFIID (Lu and Levine, 1995; Thut et al, 1995). 

Ζ πενζμπή ακαζημθήξ ηδξ ακάπηολδξ εκημπίγεηαζ µεηαλφ ηςκ αµζκμλέςκ 64-90 ηαζ πενζθαµαάκεζ 5 µμηίαα 

πθμφζζα ζε πνμθίκδ (PXXP, υπμο P πνμθίκδ ηαζ Τ μπμζμδήπμηε αµμκζλφ). (Δζη.5). Απαθμζθή ηδξ πενζμπήξ 

αοηήξ µεζχκεζ ηδκ ζηακυηδηα ηδξ p53 κα ακαζηέθθεζ ηδκ ακάπηολδ υβηςκ (Walker and Levine, 1996). 

 

 

 

 

 

Δζη.5 Ζ δμιή ηδξ πνςηεζκδξ Ρ53 

 

 

 

ΟΗ ΠΡΧΣΔΗΝΔ  P73 ΚΑΗ P63 

 

Ανηεηά πνυκζα µεηά ηδκ ακαηάθορδ ημο μβημηαηαζηαθηζημφ βμκζδίμο p53, ηθςκμπμζήεδηακ δφμ αηυµδ 

βμκίδζα, ηα p63 ηαζ p73, ηα μπμία ακήημοκ ζηδκ μζημβέκεζα ηδξ p53. Οζ αημθμοείεξ ηςκ p63 ηαζ p73 

πανμοζζάγμοκ πενζζζυηενεξ μµμζυηδηεξ µεηαλφ ημοξ πανά µε αοηή ημο p53 βμκζδίμο. 

Φοθμβεκεηζηή ακάθοζδ έδεζλε υηζ ημ βμκίδζμ p53 πνέπεζ κα πνμένπεηαζ απυ ανπέβμκμ βμκίδζμ, πανυµμζμ µε 

ηα p63/p73 (Kaghad et al, 1997; Yang et al, 1998). Σμ p63 βμκίδζμ πενζέπεζ 15 ελυκζα (Yang et al, 1998) ηαζ 

εκημπίγεηαζ ζημ πνςµυζςµα 3q27-29, εκχ ημ p73 έπεζ µήημξ πενίπμο 65kb, πενζέπεζ 14 ελυκζα (Kaghad et 

al, 1997) ηαζ εκημπίγεηαζ ζημ πνςµυζςµα 1p36. (Δζη.6). Τπάνπμοκ ανηεηά ημζκά ζδµεία ακάµεζα ζηα 

βμκίδζα ηδξ μζημβέκεζαξ p53 : α) θα πενζέπμοκ µεβάθα ζκηνυκζα (Mai et al, 1998). To βμκίδζμ p53 ηςκ 

εδθαζηζηχκ πενζέπεζ έκα ζκηνυκζμ 10,7 kb µεηαλφ ηςκ ελμκίςκ 1 ηαζ 2, εκχ ημ ακενχπζκμ p73 πενζέπεζ 3 

µεβάθα ζκηνυκζα : ημ ζκηνυκζμ 1 (>32kb), ημ ζκηνυκζμ 3 (12kb) ηαζ ημ ζκηνυκζμ 4 (8kb). Σμ p63, πανμµμίςξ, 

πενζέπεζ 2 µεβάθα ζκηνυκζα, ηα 1 ηαζ 3. α) Σμ ελυκζμ 1 δεκ ηςδζημπμζεί ζε ηαµζά πενίπηςζδ. Ζ πενζμπή αοηή 

ζημ βμκίδζμ p53, ηαζ εεςνδηζηά ηαζ ζημ p73, ηςδζημπμζεί µζα ηαηαζηεοή ανυπμο δ μπμία πζεακά κα 
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επδνεάγεζ ηδ µεηάθναζδ (Kaghad et al, 1997; Mosner et al, 1995). β) Ζ μνβάκςζδ ηςκ ελμκίςκ ηαζ ηςκ 

ζκηνμκίςκ είκαζ πανυµμζα ζε υθα ηα µέθδ ηδξ μζημβέκεζαξ. 

πςξ ακαθένεδηε παναπάκς, οπάνπμοκ δφμ µμνθέξ p53 mRNA, πμο πνμένπμκηαζ απυ δζαθμνεηζηυ 

µάηζζµα. ε ακηζζημζπία ηαζ ηα βμκίδζα p63 ηαζ p73 πανάβμοκ πμθθαπθά mRNA µεηάβναθα, πμο 

πνμένπμκηαζ απυ δζαθμνεηζηυ µάηζζµα. Σα πενζζζυηενα µαηίζµαηα ζοµααίκμοκ ζημ 3΄ άηνμ ηαζ 

δδµζμονβμφκ πνςηεΐκεξ µε δζαθμνεηζηά ηαναμλο-ηενµαηζηά άηνα. Τπάνπμοκ ημοθάπζζημκ 6 δζαθμνεηζηέξ 

p73 πνςηεΐκεξ (α-γ) ζηα θοζζμθμβζηά ηφηηανα (Kaghad et al., 1997; De Laurenzi et al., 1998, 1999; Ueda et 

al., 1999). Οζ α ηαζ δ ζζμµμνθέξ είκαζ εθθεζπείξ µμνθέξ ηδξ α : ηα εκαθθαηηζηά ακαβκςζηζηά πθαίζζα απυ ηα 

δζαθμνεηζηά µαηίζµαηα δδµζμονβμφκ έκα ηςδζηυκζμ θήλδξ. Ζ ζζμµμνθή δ δε δζαεέηεζ ημ µεβαθφηενμ ηµήµα 

ηδξ ηαναμλο-ηενµαηζηήξ πενζμπήξ, ηαζ βζα ημ θυβμ αοηυ µμζάγεζ πενζζζυηενμ µε ηδκ p53.  

Ζ ζζμµμνθή γ δζαεέηεζ µζα εζςηενζηή απαθμζθή µεηαλφ ηςκ αµζκμλέςκ 400-496 ηδξ µμνθήξ α. Ζ ζζμµμνθή 

β πενζέπεζ έκα µεβάθμ εκαθθαηηζηυ ακαβκςζηζηυ πθαίζζμ ημ μπμίμ μδδβεί ζηδ δδµζμονβία εκυξ 

δζαθμνεηζημφ ηαναμλο-ηενµαηζημφ άηνμο µήημοξ 75 αµζκμλέςκ. Ζ ζζμµμνθή ε δζαεέηεζ µζα ηαναμλο- 

ηενµαηζηή πενζμπή πμο απμηεθείηαζ απυ ηµήµαηα ηςκ ακαβκςζηζηχκ πθαζζίςκ ηςκ α ηαζ β ζζμµμνθχκ . 

Δπζπθέμκ ζζμµμνθέξ ακζπκεφεδηακ µε RT-PCR ηυζμ ζε ηανηζκζηά υζμ ηαζ ζε θοζζμθμβζηά ηφηηανα, αθθά 

δεκ έπμοκ ηθςκμπμζδεεί αηυµδ. 

 

 

 

 

 

Δζη.6 Ονβάκςζδ ημο βμκζδίμο Ρ73 
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Πανυµμζα µε ημ βμκίδζμ p73, ημ βμκίδζμ p63 δδµζμονβεί 3 δζαθμνεηζηά ζημ ηαναμλο-ηενµαηζηυ ημοξ άηνμ 

µεηάβναθα. Απυ αοηά πνμηφπηεζ µζα θοζζμθμβζημφ µήημοξ α ζζμµμνθή, µζα α ζζμµμνθή πμο είκαζ εθθεζπήξ 

µεηά ημ ελυκζμ 12 ηαζ µζα β ζζμµμνθή δ μπμία δε δζαεέηεζ ηα ελυκζα 12-14, εκχ πενζέπεζ έκα επζπθέμκ 

ελυκζμ, ημ 15. Δπίζδξ, μζ ζζμµμνθέξ ηδξ πνςηεΐκδξ p63 δζαηνίκμκηαζ ακάθμβα µε ημ ακ πενζέπμοκ ηδκ 

πενζμπή εκενβμπμίδζδξ (µμνθέξ ΣΑ) ή υπζ (µμνθέξ ∆Ν). Αοηυ μθείθεηαζ ζημ βεβμκυξ υηζ δ µεηαβναθή 

µπμνεί κα ανπίζεζ είηε απυ ημ ελυκζμ 1 (µμνθέξ ΣΑ) είηε απυ ημ ελυκζμ 3 (µμνθέξ ∆Ν). 

Οζ ∆Ν ζζμµμνθέξ δεκ µπμνμφκ κα εκενβμπμζήζμοκ ηδ µεηαβναθή, αθθά Ακηίεεηα δνμοκ ςξ ανκδηζηά 

επζηναημφζεξ ηαζ πανεµπμδίγμοκ ηδκ εκενβμπμίδζδ απυ ηζξ ΣΑ ζζμµμνθέξ, ηαεχξ ηαζ απυ ηδκ p53 (Yang et 

al., 1998).Οµμθμβία ηαζ δζαθμνέξ µεηαλφ ηςκ µεθχκ ηδξ μζημβέκεζαξ p53. Σα 3 µέθδ ηδξ μζημβέκεζαξ p53 

πανμοζζάγμοκ ζδµακηζηή μµμθμβία, ηυζμ ζε βεκςµζηυ υζμ ηαζ ζε πνςηεσκζηυ επίπεδμ. Με ελαίνεζδ ηζξ  

ζζμµμνθέξ ∆Ν ηςκ p63 ηαζ p73, υθεξ μζ άθθεξ ζζμµμνθέξ δζαεέημοκ ηζξ πενζμπέξ πμο πενζέπεζ ηαζ δ p53. Σμ 

ορδθυηενμ επίπεδμ μµμθμβίαξ παναηδνείηαζ ζηδκ πενζμπή πνυζδεζδξ ζημ DNA. Μεηαλφ ηςκ p53 ηαζ p73 

παναηδνείηαζ 63%  μµμθμβία, εκχ µεηαλφ ηςκ p53 ηαζ p63 60% μµμθμβία. Αοηυ οπμδεζηκφεζ υηζ μζ 

3 αοηέξ πνςηεΐκεξ πνμζδέκμκηαζ ζηζξ ίδζεξ αημθμοείεξ DNA ηαζ εκενβμπμζμφκ ημοξ ίδζμοξ οπμηζκδηέξ. 

Πανυθα αοηά, οπάνπεζ ελεζδίηεοζδ ζημοξ οπμηζκδηέξ πμο εκενβμπμζεί δ ηάεε πνςηεΐκδ. 

Δπίζδξ, δ ορδθή μµμθμβία πμο οπάνπεζ ακάµεζα ζηζξ πενζμπέξ μθζβμµενζζµμφ ηςκ 3 πνςηεσκχκ 

οπμδεζηκφεζ υηζ αοηέξ είκαζ ζηακέξ κα ζπδµαηίζμοκ εηηυξ απυ μµμ-μθζβμµενή ηαζ εηενμ-μθζβμµενή. Πανυθα 

αοηά δζάθμνεξ ακαθφζεζξ έδεζλακ υηζ μζ πενζμπέξ μθζβμµενζζµμφ ηςκ πνςηεσκχκ αοηχκ ηείκμοκ κα 

ζπδµαηίγμοκ μµμ-μθζβμµενή ηαζ υπζ εηενμ-μθζβμµενή (Kaghad et al., 1997; De Laurenzi et al., 1998; 

Davison et al., 1999; Di Como et al., 1999). 

Οζ µεβάθεξ δζαθμνέξ µεηαλφ ηςκ 3 πνςηεσκχκ εκημπίγμκηαζ ζημ ηαναμλο-ηενµαηζηυ ημοξ άηνμ. Λυβς ημο 

δζαθμνεηζημφ µαηίζµαημξ μζ p63 ηαζ p73 έπμοκ πζμ επζµήηδ ηαναμλο-ηενµαηζηά άηνα. ηα άηνα αοηά 

έπμοκ εκημπζζεεί επζπθέμκ θεζημονβζηέξ πενζμπέξ. Έηζζ, έπεζ πενζβναθεί µζα δεφηενδ πενζμπή εκενβμπμίδζδξ 

ζηδκ p73 µεηαλφ ηςκ αµζκμλέςκ 382 ηαζ 491 (Takeda et al, 1994). Δπίζδξ, ηάπμζεξ ζζμµμνθέξ ηςκ p63 ηαζ 

p73 δζαεέημοκ µζα πενζμπή SAM (Sterile Alpha Motif) (Thanos and Bowie, 1999; Bork and Koonin, 1999). 

Ζ πενζμπή αοηή είκαζ οπεφεοκδ βζα ηδκ αθθδθεπίδναζδ µεηαλφ πνςηεσκχκ (Chi et al., 1999) ηαζ πζμ 

ζοβηεηνζµέκα πνςηεσκχκ πμο εµπθέημκηαζ ζηδ δζαθμνμπμίδζδ. Βέααζα ζε ακηίεεζδ µε άθθεξ πενζμπέξ 

SAM, αοηέξ πμο εκημπίγμκηαζ ζηζξ p63 ηαζ p73 δεκ παίγμοκ νυθμ ζημκ μµμ- ή εηενμ-δζµενζζµυ (Chi et al., 

1999), ημ μπμίμ ζδµαίκεζ υηζ είκαζ ζδµακηζηέξ βζα αθθδθεπζδνάζεζξ µε άθθεξ, άβκςζηεξ πνμξ ημ πανυκ 

πνςηεΐκεξ (Levrero et al, 2000). 
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ΡΤΘΜΗΖ ΣΖ ΠΡΧΣΔΨΝΖ P53 

 

Καεχξ δ p53 απμηεθεί ημκ ηφνζμ ακαζημθέα ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο, δ δνάζδ ηδξ πνέπεζ κα νοεµίγεηαζ 

αοζηδνά. Αοηυ επζηοβπάκεηαζ µέζς δζάθμνςκ µδπακζζµχκ πμο πενζθαµαάκμοκ νφεµζζδ ηδξ µεηαβναθήξ 

ηαζ ηδξ µεηάθναζδξ ηδξ p53, ηδξ πνςηεσκζηήξ ζηαεενυηδηαξ, ημο οπμηοηηανζημφ εκημπζζµμφ ηαζ ηδξ 

εκενβυηδηαξ (Woods and Vousden 2001). 

 

Α) Μεηαβναθζηή νφεµζζδ ημο βμκζδίμο p53. 

Λυβς ηδξ µεβάθδξ ζδµαζίαξ ηςκ µεηα-µεηαθναζηζηχκ ηνμπμπμζήζεςκ ζηδ δνάζδ ηδξ p53, δ µεηαβναθζηή 

νφεµζζδ ημο βμκζδίμο αοημφ δεκ έηοπε εονείαξ πνμζμπήξ ηα ηεθεοηαία πνυκζα. Αοηυ θοζζηά δε ζδµαίκεζ υηζ 

δ νφεµζζδ ηδξ έηθναζδξ ημο βμκζδίμο p53 είκαζ αζήµακηδ. Ακηίεεηα, είπε παναηδνδεεί παθζυηενα υηζ ηα 

επίπεδα ημο p53 mRNA αολάκμκηαζ µεηά απυ πνμζεήηδ μνμφ (Reich and Levine, 1984). Αοηυ πζεακά κα 

μθείθεηαζ ζηδκ πανμοζία εέζεςκ πνυζδεζδξ παναβυκηςκ ημο μνμφ ζημκ p53 οπμηζκδηή (Ginsberg et 

al, 1990), ηαεχξ ηαζ ζηδκ ζηακυηδηα ημο p53 βμκζδίμο κα πνμζδέκεζ ηδκ  πνςηεΐκδ c-Myc ηαζ κα 

εκενβμπμζείηαζ δ µεηαβναθή ημο απυ πενίζζεζα c-Myc (Reisman et al, 1993). Βέααζα, εη πνχηδξ άπμρδξ δ 

αφλδζδ ημο ακηζ-πμθθαπθαζζαζηζημφ βμκζδίμο p53 απυ μνυ ηαζ ακαπηολζαημφξ πανάβμκηεξ θαίκεηαζ 

πανάθμβδ. Δκημφημζξ, είκαζ απυθοηα θοζζμθμβζηή. Σα ηφηηανα πμο πμθθαπθαζζάγμκηαζ µε βνήβμνμ νοεµυ 

πανμοζζάγμοκ αολδµέκεξ πζεακυηδηεξ αθάαδξ ημο DNA ηαζ ηαη‟ επέηηαζδ ακάπηολδξ εζηζχκ ηανηίκμο. 

Τρδθά επίπεδα p53 mRNA ζηα ηφηηανα αοηά, αοηυµαηα ηα ηαεζζηά ζε εημζµυηδηα. Δθυζμκ, δεκ οπάνπμοκ 

αθάαεξ ζημ DNA δ p53 παναµέκεζ ακεκενβή ηαζ δεκ εµπθέηεηαζ ζηζξ θοζζμθμβζηέξ ηοηηανζηέξ δζενβαζίεξ. 

Ακ, υµςξ, μζ ζοκεήηεξ απαζημφκ άµεζδ p53 απμηνζζδ, ηυηε ηα ορδθά επίπεδα p53 mRNA ελαζθαθίγμοκ 

βνήβμνδ ηαζ απμηεθεζµαηζηή απυηνζζδ (Oren, 1999). Δπίζδξ, έηεεζδ ηςκ ηοηηάνςκ ζε ζήµαηα πμο 

εκενβμπμζμφκ ηδκ p53 είκαζ ζηακά κα μδδβήζμοκ ζε εθάπζζημ πνυκμ ζε αφλδζδ ηςκ επζπέδςκ ηδξ 

p53 πνςηεΐκδξ. Μέπνζ εκυξ ζδµείμο αοηυ δζηαζμθμβείηαζ απυ αφλδζδ ηδξ µεηάθναζδξ ημο p53 mRNA, 

ακαζηέθθμκηαξ έκακ µδπακζζµυ πανεµπυδζζδξ ηδξ µεηάθναζδξ (Fu et al, 1996). Τπάνπμοκ, επίζδξ, 

εκδείλεζξ υηζ δ p53 είκαζ ζηακή κα ακαζηέθθεζ ηδκ ίδζα ηδξ ηδ ζφκεεζδ, αθθδθεπζδνχκηαξ µε ημ mRNA 

ηδξ (Mosner et al, 1995; Fontoura et al, (1997). 

 

Β) Μεηα-µεηαθναζηζημί µδπακζζµμί ηνμπμπμίδζδξ ηδξ πνςηεΐκδξ p53. Πανυθα αοηά, είκαζ βεκζηά 

απμδεηηυ υηζ δ ζοζζχνεοζδ εκενβήξ p53 Χξ απυηνζζδ ζε ζηνεξ μθείθεηαζ, ηονίςξ, ζε µεηα-

µεηαθναζηζημφξ µδπακζζµμφξ. Ηδζαίηενα ηνίζζµδ είκαζ δ αφλδζδ ημο πνυκμο δµζγςήξ ηδξ p53 πνςηεΐκδξ. Ζ 

p53 έπεζ θοζζμθμβζηά πνυκμ δµζγςήξ πενίπμο 20 θεπηά (Rogel et al, 1985). Μεηά απυ αθάαεξ ζημ DNA ή 

επίδναζδ παναβυκηςκ πμο πζέγμοκ ηα ηφηηανα, δ p53 εµθακίγεζ µζα αλζμζδµείςηδ ζηαεενυηδηα (Kastan et 
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al, 1991; Maltzman and Czyzyk, 1984). Ζ βνήβμνδ αφλδζδ ηδξ ζοβηέκηνςζδξ ηδξ p53 πςνίξ κα απαζηείηαζ 

de novo ζφκεεζή ηδξ, απμηεθεί πθεμκέηηδµα βζα ηα ηφηηανα µε ζμαανέξ αθάαεξ ζημ βέκςµά ημοξ. 

Δπζπνυζεεηα, ζοµααίκεζ µζα βνήβμνδ µεηάααζδ απυ ηδκ ακεκενβή ζηδκ εκενβή µμνθή. Ζ ηαθφηενα 

ηεηµδνζςµέκδ αθθαβή αθμνά ηδκ ζηακυηδηα πνυζδεζδξ ηδξ p53 ζε ζοβηεηνζµέκεξ εέζεζξ ημο DNA. Ζ p53 

απμηεθεί έκα µεηαβναθζηυ εκενβμπμζδηή ζοβηεηνζµέκςκ βμκζδίςκ ηαζ δ δνάζδ ηδξ αοηή ααζίγεηαζ ζηδκ 

ζηακυηδηά ηδξ κα πνμζδέκεηαζ απμηθεζζηζηά ζε εζδζηέξ εέζεζξ ζημοξ οπμηζκδηέξ ηςκ βμκζδίςκ ζηυπςκ 

(Hansen and Oren, 1997; Levine, 1997; Agarwal et al, 1998; Almog and Rotter, 1998; Prives and Hall, 

1999). Ζ εζδζηή πνυζδεζδ ηδξ p53 ζημ DNA απμηεθεί ζηυπμ ανκδηζηήξ νφεµζζδξ, ανπζηά µέζς ηδξ 

ακαζηαθηζηήξ ηαναμλο-ηενµαηζηήξ πενζμπήξ ηδξ ίδζαξ ηδξ p53 (Hupp et al, 1992; Bayle et al, 1995; 

Wolkowicz et al, 1995). Ακαζημθή αοηήξ ηδξ πανεµπυδζζδξ μδδβεί ζε αολδµέκδ πνυζδεζδ ζημ DNA 

(Hupp and Lane, 1995; Gu and Roeder, 1997; Waterman et al, 1998) ηαζ ηαη‟ επέηηαζδ αολδµέκδ  

αζμθμβζηή δναζηδνζυηδηα. 

Ζ αφλδζδ ζηδ µεηαβναθζηή δναζηδνζυηδηα ηδξ p53 µπμνεί κα μθείθεηαζ, επίζδξ, ζε αθθαβέξ ζε άθθεξ 

πενζμπέξ, υπςξ είκαζ ηνμπμπμζήζεζξ ζηδκ αµζκμ-ηενµαηζηή Πενζμπή εκενβμπμίδζδξ, επζηνέπμκηαξ 

απμδμηζηυηενδ ζηναημθυβδζδ παναβυκηςκ ηδξ µεηαβναθζηήξ µδπακήξ (Lambert et al, 1998). 

Σέθμξ, δ εκενβμπμίδζδ ηδξ p53 µπμνεί κα πνμτπμεέηεζ ηαζ αθθαβή ζημκ οπμηοηηανζηυ εκημπζζµυ ηδξ 

πνςηεΐκδξ. Πνάβµαηζ, εκχ δ ακεκενβή µμνθή είκαζ ηοηηανμπθαζµαηζηή, ημοθάπζζημκ ζε ηάπμζμ µένμξ ημο 

ηοηηανζημφ ηφηθμο, µεηά ηδκ επίδναζδ βεκμημλζηχκ παναβυκηςκ δ p53 ζοζζςνεφεηαζ ζημκ πονήκα 

(Shaulsky et al, 1990). 
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ΓΔΗΚΣΔ ΚΤΣΣΑΡΗΚΟΤ ΠΟΛΛΑΠΛΑΗΑΜΟΤ ΚΑΗ ΠΛΟΔΗΓΗΚΟΣΖΣΑ (DNA PLOIDY) 

 

Πμθθέξ ενεοκδηζηέξ ιεθέηεξ έπμοκ βίκεζ βζα ημκ ηαεμνζζιυ δεζηηχκ ηαζ ιεευδςκ εηηίιδζδξ ηδξ αολδηζηήξ 

δναζηδνζυηδηαξ ηςκ κεμπθαζιάηςκ, ηαευζμκ ζήιενα είκαζ παναδεηηυ υηζ μ νοειυξ ακάπηολδξ εκυξ 

κεμπθάζιαημξ ακηζηαημπηνίγεζ ηδκ αζμθμβζηή ημο ζοιπενζθμνά (Lipponen ηαζ ζοκ. 1991). 

Μεηά ηδκ μθμηθήνςζδ ηδξ ιίηςζδξ ηα εοβαηνζηά ηφηηανα εζζένπμκηαζ ζηδκ θάζδ G1 (gap 1) ζηδκ μπμία 

παναιέκμοκ βζα πνμκζηυ δζάζηδια ηοιαζκυιεκμ ακάθμβα ιε ημ είδμξ ημο ζζημφ . 

ηδ ζοκέπεζα ηα ηφηηανα πνμπςνμφκ ζηδκ θάζδ ζφκεεζδξ ημο DNA (S θάζδ), ηαηά ηδκ μπμία ημ βεκεηζηυ 

οθζηυ δζπθαζζάγεηαζ. Αημθμοεεί δ θάζδ G2 (gap 2) πνζκ απυ ηδκ επυιεκδ ηοηηανζηή δζαίνεζδ. 

G0 :Tα ηφηηανα δεκ έπμοκ ιπεζ ζημκ ηοηηανζηυ ηφηθμ. 

G1 :Tα ηφηηανα έπμοκ ιπεζ ζε θάζδ πμθθαπθαζζαζιμφ αθθάημ πενζεπυιεκμ G1 DNAζε αοηά είκαζ ημ ίδζμ 

ιε εηείκμ ηδξθάζδξ G0. 

S. :Tα ηφηηανα ζοκεέημοκ DNA, Σμ πενζεπυιεκμ ζηα ηφηηανα DNA είκαζ  ιεβαθφηενμ εηείκςκ ηςκ θάζεςκ 

G0 ηαζ G1 ηαζ ημ ιζηνυηενμ ηςκ θάζεςκ G2 ηαζ Μ. 

G2 :Σα ηφηηανα έπμοκ μθμηθδνχζεζ ηδ ζφκεεζδ DNAαθθάδεκ έπμοκ ιπεζ ζηδκ θάζδ ηδξ ιίηςζδξ. Σμ 

πενζεπυιεκμ DNA ζηα ηφηηανα είκαζ δζπθάζζμ εηείκμο ηςκ θάζεςκ G0/G1. 

M. :Δκενβχξ δζαζνμφιεκα ηφηηανα. Σμ πενζεπυιεκμ DNAείκαζ δζπθάζζμ ηδξ θάζδξ G1. Ζ θάζδ ηδξ ιίηςζδξ 

είκαζ δ αναπφηενδ θάζδ ημο. 

Σμ πνμκζηυ δζάζηδια ιεηαλφ δφμ ιζηχζεςκ απμηεθεί ημκ ηοηηανζηυ ηφηθμ ηαζ δ δζάνηεζα πμζηίθθεζ 

ελανηχιεκδ απυ ηδκ δζάνηεζα ηδξ θάζδξ G1. H θάζδ S είκαζ δείηηδξ ημο ηοηηανζημφ πμθθαπθαζζαζιμφ ηαζ 

ιπμνεί κα εηηζιδεεί ιε ηζξ ελήξ ιεευδμοξ: 

α) φκδεζδ εοιζδίκδξ 

α) Πνυζθδρδ ανςιμδεμλομονζδίκδξ (Brdu) 

β) Μέηνδζδ ημο πμζμφ DNA ηςκ ηοηηάνςκ ιε ηδ ιέεμδμ ηδξ ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ (flow cytometry-FCM) 

δ) Ακμζμζζημπδιζηή έηθναζδ ακηζβυκςκ ηοηηανζημφ πμθζζιμφ. 

ε) Ακηζβυκα πμθ/ζιμφ: Σα ακηζβυκα πμθ/ζιμφ εηθνάγμκηαζ ζημκ πονήκα ηςκ ηοηηάνςκ ζε ζοβηεηνζιέκεξ 

θάζεζξ ημο ηοη/ημφ ηφηθμο. 

Σα πενζζζυηενα ιεθεηδιέκα ακηζβυκα ηοηηαν/ημφ πμθ/ζιμφ είκαζ ημ Ki-67 ηαζ ημ PCNA / Cyclin (πονδκζηυ 

ακηζβυκμ ηοη/ημφ πμθ/ζιμφ / ηοηθίκδξ (Masuda ηαζ ζοκ 1992). 

Σμ Ki-67 είκαζ ιμκμηθςκζηυ ακηίζςια, ημ μπμίμ ακαβκςνίγεζ έκα πονδκζηυ ακηζβυκμ πμο εηθνάγεηαζ ζε 

υθεξ ηζξ θάζεζξ ημο ηοη/ημφ ηφηθμο πμθ/ιέκςκ ηοηηάνςκ εηηυξ απυ ηδ θάζδ G0. 

H ακίπκεοζδ ημο ακηζβυκμο επζηοβπάκεηαζ ζε κςπμφξ ζζημφξ ηαζ πνυζθαηα ηαζ ζε ημιείξ παναθίκδξ 

(ακηζβυκμ MIB-1) ιε ακμζμσζημπδιζηέξ ιεευδμοξ. 
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Ο ανζειυξ ηςκ ηοηηάνςκ ηα μπμία εηθνάγμοκ εεηζηυηδηα βζα ημ Ki-67 πανζζηά ημκ ανζειυ ηςκ ηοηηάνςκ 

πμο πμθθαπθαζζάγμκηαζ. Σμ Ki-67 ακζπκεφηδηε ζε θοζζμθμβζημφξ ηαζ παεμθμβζημφξ ακενχπζκμοξ ζζημφξ 

ηαζ ζηα θειθμηφηηανα ημο πενζθενζημφ αίιαημξ. Σα απμηεθέζιαηα αλζμθμβμφκηαζ ιε διζπμζμηζηυ 

πνμζδζμνζζιυ. Ζ έηθναζδ ημο Ki-67 αολάκεηαζ ακάθμβα ιε ημκ ααειυ ηαημήεεζαξ Ο ανζειυξ ηςκ 

ηοηηάνςκ ηα μπμία εηθνάγμοκ εεηζηυηδηα βζα ημ Ki-67 πανζζηά ημκ ανζειυ ηςκ ηοηηάνςκ πμο 

πμθθαπθαζζάγμκηαζ. Σμ Ki-67 ακζπκεφηδηε ζε θοζζμθμβζημφξ ηαζ παεμθμβζημφξ ακενχπζκμοξ ζζημφξ ηαζ 

ζηα θειθμηφηηανα ημο πενζθενζημφ αίιαημξ. Σα απμηεθέζιαηα αλζμθμβμφκηαζ ιε διζπμζμηζηυ 

πνμζδζμνζζιυ. Ζ έηθναζδ ημο Ki-67 αολάκεηαζ ακάθμβα ιε ημκ ααειυ ηαημήεεζαξ ηαζ ημ ζηάδζμ ηςκ 

ηανηζκςιάηςκ. Ζ ακμζμσζημπδιζηή ακίπκεοζδ ημο Ki-67 απμηεθεί εφπνδζημ δείηηδ ηοη/ημφ πμθ/ζιμφ ηαζ 

εηηίιδζδξ ηδξ επζεεηζηυηδηαξ ηςκ κεμπθαζιάηςκ, ακ ηαζ ιενζημί ενεοκδηέξ εηθνάγμοκ ζηεπηζηζζιυ βζα ηδκ 

απυθοηδ αλία ημο ςξ πνμβκςζηζημφ δείηηδ.  

Ζ ζήιακζδ ιε ημ Ki-67/MIB1 πνμζθένεζ πνήζζιεξ πθδνμθμνίεξ βζα ημ δείηηδ πμθθ/ζιμφ πμθθχκ 

κεμπθαζιαηζηχκ ηαζ ιδ-κεμπθαζιαηζηχκ αθααχκ.  

Μεθέηεξ ζε ηαημήεεζξ υβημοξ ζοζπεηίγμοκ ημκ ορδθυ Κζ-67 δείηηδ ιε παιδθή δζαθμνμπμίδζδ ηαζ 

πνμπςνδιέκμ ζηάδζμ. Σo επίπεδμ έηθναζδξ ημο Ki-67/MIB1 ανέεδηε παναθθδθμ ιε ημ ααειυ 

δζαθμνμπμίδζδξ ζε υβημοξ ηςκ μζηχκ, πνςημπαεή θειθχιαηα ημο ζημιάπμο ηαζ Non-Hodgkin 

θειθχιαηα.(Scotlandi K. ,Nakamura S,Cancer 1995).  

Eπίζδξ ιεθεηήεδηε δ πνμβκςζηζηή αλία ημο δείηηδ Ki-67/MIB1 ζε δζάθμνμοξ ηφπμοξ κεμπθαζιάηςκ. 

Υαιδθυξ δείηηδξ Ki-67/MIB1 ζπεηίγεηαζ ιε ιεβαθφηενδ επζαίςζδ ζηα ζανηχιαηα ιαθαηχκ ιμνίςκ, 

ηανηζκχιαηα ιαζημφ πςνίξ θειθαδεκζηή δζήεδζδ,μθβμδεκδνμβθμζχιαηα, ηανηζκχιαηα κεθνζημφ 

πανεβπφιαημξ, εκχ ζε ηανηζκχιαηα εκδμιδηνίμο ιπμνεί κα είκαζ πνμβκςζηζηυξ δείηηδξ βζα ημκ ηίκδοκμ 

οπμηνμπήξ ( Choong PF, Akerman M, APMIS 1995),(Weikel W, Cancer Detect Prev 1995).  

Πζεακυκ δ ζήιακζδ ιε Ki-67 κα αεθηζχκεζ ηδκ πνμβκςζηζηή αηνίαεζα ηςκ ζοιααηζηχκ ιμνθμθμβζηχκ 

ζοζηδιάηςκ ηαεμνζζιμφ ηδξ δζαθμνμπμζήζδξ ηςκ κεμπθαζζχκ αθθά ηαζ κα απμηεθεί επζπθέμκ πνμβκςζηζηυ 

δείηηδ βζα ηδκ έηααζδ ηδξ κυζμο ζε ζπέζδ ιε άθθεξ ηθζκζηέξ ηαζ ενβαζηδνζαηέξ παναιέηνμοξ. Ο 

ηοηηανζηυξ πμθθ/ζιυξ ιπμνεί κα απμηεθεί έκα επζπθέμκ ενβαθείμ βζα ηδκ πνυαθερδ ηδξ αζμθμβζηήξ 

ζοιπενζθμνάξ ηςκ υβηςκ.  

Σμ ακηζβυκμ PCNA ηοηθίκδ είκαζ πονδκζηή πνςηεΐκδ, δ έηθναζδ ηδξ μπμία ζπεηίγεηαζ ιε ηδκ θάζδ S ημο 

ηοηηανζημφ ηφηθμο. Νευηενεξ ιεθέηεξ οπμζηδνίγμοκ υηζ δ PCNA /ηοηθίκδ ειθακίγεζ ζοζπέηζζδ ιε ημοξ 

θμζπμφξ δείηηεξ ηοηηανζημφ πμθ/ζιμφ ηαζ πανμοζζάγεζ αολδιέκδ έηθναζδ ζε ηανηζκχιαηα ηαζ ζοπκά 

ζοζπεηίγεηαζ ιε επζεεηζηή αζμθμβζηή ζοιπενζθμνά (Νakopoulou ηαζ ζοκ. 1995). 
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Ο ΠΡΟΣΑΣΖ ΑΓΔΝΑ 

 

ΣΟΗΥΔΗΑ ΔΜΒΡΤΟΛΟΓΗΑ  ΣΟΤ ΠΡΟΣΑΣΖ 

 

Ο πνμζηάηδξ ακαπηφζζεηαζ απυ πμθθαπθέξ ζοιπαβείξ πνμζεηαμθέξ ημο μονδενζημφ επζεδθίμο άκςεεκ ηαζ 

ηάηςεεκ ηδξ εηαμθήξ ημο πυνμο ημο Wolff. Οζ πνμζεηαμθέξ αοηέξ απμηημφκ αοθυ ηαζ ζπδιαηίγμοκ 

ααειζαία ημ ζςθδκανζαηυ ζφζηδια ημ μπμίμ πενζαάθθεηαζ απυ δζαθμνμπμζδιέκα ιεζεβποιαηζηά ηφηηανα. 

 Καηά ημ ηέθμξ ηδξ 11
δξ

 εαδμιάδμξ ανπίγμοκ κα ζπδιαηίγμκηαζ  5 μιάδεξ αδεκίςκ, δ πθήνδ δζαιυνθςζδ 

ηςκ μπμίςκ επζηοβπάκεηαζ ηαηά ηδκ 16
δ
 ειανοσηή εαδμιάδα. Με ημκ ηνυπμ αοηυ ζπδιαηίγμκηαζ μζ πέκηε 

ειανοσημί πνμζηαηζημί θμαμί, μ πνυζεζμξ, μ μπίζεζμξ, μ ιέζμξ ηαζ μζ δομ πθάβζμζ θμαμί. Ανπζηά μζ θμαμί 

αοημί δζαπςνίγμκηαζ ζαθχξ ιεηαλφ ημοξ ανβυηενα υιςξ ζοβπςκεφμκηαζ πθήνςξ ηαζ δεκ ακεονίζημκηαζ μφηε 

δζαπςνζζηζηά δζαθνάβιαηα. Σμ ιυκμ πμο παναιέκεζ ζακ δζαπςνζζηζηυ ζδιείμ ιεηά ηδκ βέκκδζδ ηαζ έπεζ 

ηάπμζα ηθζκζηή ζδιαζία είκαζ ημ βεβμκυξ υηζ ηα ζςθδκάνζα ηάεε θμαμφ δεκ ακαιζβκφμκηαζ  ιε ηα 

ζςθδκάνζα ηςκ παναηείιεκςκ θμαχκ αθθά πμνεφμκηαζ ημ έκα πθδζίμκ ημο άθθμο.  

 

ΣΟΗΥΔΗΑ  ΑΝΑΣΟΜΗΑ ΣΟΤ ΠΡΟΣΑΣΖ 

 

Πάκς απυ δομ πζθζάδεξ πνυκζα πνζκ, ημκ 3
μ
 π.Υ. Αζχκα, μ Ζνυθζθμξ, Έθθδκαξ Ηαηνυξ ηδξ Αθελάκδνεζαξ 

ακαηάθορε έκα ιζηνυ αδέκα πμο «πνμΐζηαημ» ηδξ μονμδυπμο ηφζηδξ ηαζ πενζέααθε ηδκ μονήενα. Ο 

πνμζηάηδξ απμηεθεί ημκ ιεβαθφηενμ επζημονζηυ αδέκα ημο βεκκδηζημφ ζοζηήιαημξ ημο άκδνα. Ακαημιζηά 

ανίζηεηαζ ηάης απυ ηδκ μονμδυπμ ηφζηδ, πάκς απυ ημ μονμβεκκδηζηυ δζάθναβια, πίζς απυ ηδκ δαζηή 

ζφιθοζδ ηαζ ιπνμζηά απυ ημ απεοεοζιέκμ (Δζη.7). 

 

 

Δζη.7 ημζπεία ακαημιίαξ  πνμζηάηδ αδέκα 
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 Πενζαάθεζ ηδκ μπίζεζα μονήενα ηαζ δζαηζηναίκεηαζ απυ ημοξ εηζπενιαηζημφξ πυνμοξ. Έπεζ ιέβεεμξ ηαζ 

ζπήια ηάζηακμο, ιε ηδκ αάζδ πνμξ ηα πάκς ηαζ ηδ ημνοθή πνμξ ηα ηάης. Σμ αάνμξ ακένπεηαζ πενίπμο ζηα 

20 βναιιάνζα, πενζαάθθεηαζ δε απυ δζηυ ημο πζηχκα, ηδκ ζκμιοχδδξ ηάρα  δ μπμζα είκαζ  πθμφζζα ζε θεία 

ιοσηά ηφηηανα. Ζ ηάρα αοηή ζηέθκεζ δζαθνάβιαηα, ηα μπμία δζεζζδφμοκ ζημκ αδέκα ηαζ ημκ πςνίγμοκ ζε 

θμαμφξ. Έλς απυ ηδκ ηάρα οπάνπεζ ζκχδεξ έθοηνμ, ημ μπμίμ απμηεθεί ιένμξ ηδξ πενζζπθάπκζαξ ποεθζηήξ 

πενζημκίαξ. Ο πνμζηάηδξ ειθακίγεζ αάζδ, ημνοθή, πνυζεζα, μπίζεζα ηαζ δφμ πθάβζεξ επζθάκεζεξ. ζμκ 

αθμνά ζηδ δμιή ημο, απμηεθείηαζ ζε πμζμζηυ 50% - 70% απυ αδεκζηυ ζζηυ ηαζ ημ οπυθμζπμ 30% - 50% 

είκαζ ζκμιοσηυ ζημζπείμ. Απμηεθείηαζ, δδθαδή, απυ ιζα θμαςηή αδεκζηή δμιή, δ μπμία πενζαάθθεηαζ απυ 

πθμφζζμ ζκμιοχδεξ ζηνχια, ημ μπμίμ ιε ηδκ ζεζνά ημο απμηεθείηαζ απυ θεία ιοσηά ηφηηανα, ζκμαθάζηεξ ηαζ 

ζοκδεηζηυ ζζηυ (Δζη.8). 

 

 

 

Δζη 8. Μζηνμζημπζηή απεζηυκζζδ πνμζηαηζημφ αδεκίμο 

 

Πνυζθαηεξ ιεθέηεξ έπμοκ ακαδείλεζ ιζα ζηεκή αζμθμβζηή ηαζ δοκαιζηή αθθδθεπίδναζδ ιεηαλφ ημο 

ζηνχιαημξ ηαζ ημο επζεδθίμο ημο πνμζηαηζημφ αδέκα. Οζ πνμζηαηζημί αδέκεξ εηαάθθμοκ ζε ημζκμφξ 

πυνμοξ, ζε 15 πενίπμο ηνήιαηα ζηζξ πθεονέξ ημο ζπενιαηζημφ θμθζδίμο, ζηδκ πνμζηαηζηή ιμίνα ηδξ 

μονήεναξ. Δίκαζ δζαηεηαβιέκμζ ζε ηνεζξ μιυηεκηνεξ πενζμπέξ ηαζ είκαζ ηνζχκ εζδχκ: αθεκκμβυκζμζ, 

οπμαθεκκμβυκζμζ ηαζ ηφνζμζ αδέκεξ. Σμ επζεήθζμ είκαζ ζοκήεςξ ιμκυζημζαμ ηοθζκδνζηυ (ηφνζμζ αδέκεξ) ή 

ρεοδμπμθφζημζαμ. Έπεζ ιήημξ 3,4 εη., πθάημξ 4,4 εη. ηαζ πάπμξ 2,6 εη. Ζ ηθαζζηή δζαίνεζδ ημο πνμζηάηδ 

ζε θμαμφξ είκαζ πνήζζιδ βζα ηδκ ηθζκζηή εθανιμβή. Ο πνμζηάηδξ δζαζνείηαζ αηεθχξ ζε πέκηε (5), 

δοζδζάηνζημοξ ζημκ χνζιμ άννεκα, θμαμφξ: 

Ο πνυζεζμξ θμαυξ ή ζζειυξ ανίζηεηαζ ιπνμζηά απυ ηδκ μονήενα ηαζ δεκ έπεζ αδέκεξ. 

Ο ιέζμξ θμαυξ έπεζ ζθδκμεζδέξ ζπήια ηαζ πενζέπεζ πμθθμφξ αδέκεξ, εκχ ανίζηεηαζ ακάιεζα ζηδκ μονήενα 

ηαζ ημοξ εηζπενιαηζημφξ πυνμοξ.  Ζ άκς επζθάκεζά ημο ζπεηίγεηαζ ιε ημ ηοζηζηυ ηνίβςκμ. Ο μπίζεζμξ 
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θμαυξ ανίζηεηαζ πίζς απυ ηδκ μονήενα ηαζ ηάης απυ ημοξ εηζπενιαηζημφξ πυνμοξ ηαζ πενζέπεζ επίζδξ 

αδέκεξ. Ο δελζυξ ηαζ ανζζηενυξ πθάβζμξ θμαυξ ανίζημκηαζ εηαηένςεεκ ηδξ μονήεναξ ηαζ πςνίγμκηαζ μ έκαξ 

απυ ημκ άθθμ ιε αααεή ηάεεηδ αφθαηα ηδξ μπίζεζαξ επζθάκεζαξ ημο πνμζηάηδ.  

Οζ πθάβζμζ θμαμί πενζέπμοκ πμθθμφξ αδέκεξ . 

Καηά ημκ Mc Neal (1972) μ  πνμζηάηδξ απμηεθείηαζ απυ ηνεζξ ααζζηέξ γχκεξ. Σδκ πενζθενζηή πμο απμηεθεί 

ημ 70% πενίπμο ημο υβημο ημο αδέκα, ηδκ ηεκηνζηή δ μπμία απμηεθεί πενίπμο ημ 20% ηαζ ηδκ ιεηαααηζηή 

γχκδ πμο απμηεθεί ημ 5% ημο ιεβέεμοξ ημο μνβάκμο (Δζη.9) 

Οζ πυνμζ ηςκ αδέκςκ ηδξ πενζθενζηήξ γχκδξ εηαάθθμοκ ζηδκ μονήενα επί ηα εηηυξ ηαζ ηάηςεεκ ημο 

ζπενιαηζημφ θμθζδίμο. Ζ γχκδ αοηή είκαζ δ πενζμπή πνμέθεοζδξ ημο 65% - 70% ηςκ αδεκμηανηζκςιάηςκ. 

ηδκ πενζθενζηή γχκδ ημ ζοκδεηζηυ οπυζηνςια είκαζ παθανυηενμ, ημ ζφζηδια ηςκ πυνςκ απθμφζηενμ ηαζ 

μζ ζαηημεζδείξ ζπδιαηζζιμί ιε ηα δζαθνάβιαηα θζβυηενμ ακαπηοβιέκμζ. 

Σα αδέκζα ηδξ ηεκηνζηήξ γχκδξ εηαάθθμοκ ζηδκ μονήενα πθαβίςξ ηαζ πνμξ ηδ αάζδ ημο πνμζηάηδ.  

Ζ ηεκηνζηή γχκδ πενζέπεζ ημοξ εηζπενιαηζζηζημφξ πυνμοξ ηαζ ζηδ γχκδ αοηή δδιζμονβμφκηαζ ζοπκά 

θθεβιμκέξ ηαζ έκα πμζμζηυ 10% - 15% ηςκ ηαημδεχκ κεμπθαζζχκ. ηδκ ηεκηνζηή γχκδ ημ ζοκδεηζηυ 

οπυζηνςια είκαζ ποηκυηενμ, δ δζαηθάδςζδ ηςκ πυνςκ πζμ πενίπθμηδ, ημ επζεήθζμ πζμ ημκζζιέκμ ηαζ μζ 

ζαημεζδείξ ζπδιαηζζιμί πζμ ιεβάθμζ ιε πνμέπμκηα εκδμαοθζηά δζαθνάβιαηα. 

Ζ ιεηαααηζηή γχκδ ζπδιαηίγεηαζ απυ ημοξ δφμ πθάβζμοξ θμαμφξ ημο πνμζηάηδ, μζ μπμίμζ ιαγί ιε ημοξ 

πενζμονδενζημφξ αδέκεξ απμηεθμφκ ηδκ ηονίςξ εζηία ακάπηολδξ ηδξ ηαθμήεμοξ οπενπθαζίαξ ημο 

πνμζηάηδ.  

 

 

                              Δζη 9. Ακαημιζηέξ γχκεξ ημο πνμζηάηδ ηαηά Mc Neal 
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Αββεία ηαζ κεφνα : Ο πνμζηάηδξ αββεζχκεηαζ απυ ηθάδμοξ ηδξ ηάης ηοζηζηήξ, ηδξ ιέζδξ αζιμννμσδζηήξ ηαζ 

ηδξ έζς αζδμζσηήξ ανηδνίαξ. Οζ θθέαεξ εηαάθμοκ ζηα πθέβιαηα πμο ανίζημκηαζ βφνς απυ ημκ πνμζηάηδ, 

ηονίςξ ζημ πθέβια ημο Santorini, ημ μπμίμ ανίζηεηε ζημκ δαμπνμζηαηζηυ πχνμ ηαζ ζπδιαηίγεηαζ απυ ηδκ 

έκςζδ ηςκ θθεαχκ ημο πνμζηάημο ηαζ ημο πέμοξ.  Δηηυξ απυ ηα ακςηένς, μζ θθέαεξ ημο πνμζηάηδ 

πανμοζζάγμοκ εθεφεενεξ ακαζημιχζεζξ (πθέβια ημο Batson) ιε ηζξ θθέαεξ ηςκ θαβμκίςκ μζηχκ ηαζ ηςκ 

ζενχκ ηαζ μζθοσηχκ ζπμκδφθςκ. Με ηζξ ακαζημιχζεζξ αοηέξ ιπμνεί κα ελδβδεεί δ πνμηίιδζδ ημο 

ηανηζκχιαημξ ημο πνμζηάηδ ζε μζηζηέξ ιεηαζηάζεζξ. Σα θειθαββεία ημο εηαάθθμοκ ζηα έζς θαβυκζα 

θειθαββεία Σα κεφνα πνμένπμκηαζ απυ ημ ποεθζηυ οπμβάζηνζμ  πθέβια ηαζ απυ ζςιαηζηέξ ίκεξ ημο 3
μο

 ηαζ 

4
μο

 ζενμφ κεφνμο.   

 

ΦΤΗΟΛΟΓΗΑ ΣΟΤ ΠΡΟΣΑΣΖ 

 

Ο πνμζηάηδξ είκαζ βκςζηυ υηζ απμηεθεί ημ ιεβαθφηενμ επζημονζηυ βεκκδηζηυ αδέκα ημο άννεκμξ. 

Ακαθένεηε ςξ υνβακμ ζκμιοχδεξ ηαζ ζοιαάθθεζ ζημκ έθεβπμ ηδξ μονμδυπμο ηφζηδξ ηαεςξ  ζοιιεηέπεζ ζηδ 

δζαδζηαζία ηδξ μφνδζδξ, ηαζ ςξ αδέκαξ  ιε ελςηνζκή θεζημονβία. Οζ εηθμνδηζημί πυνμζ ηςκ πνμζηαηζηχκ 

αδεκίςκ εηαάθμοκ ζηζξ παναθμθίδζεξ αφθαηεξ, ζημ μπίζεζμ ημίπςια ηδξ πνμζηαηζηήξ μονήεναξ. Σμ 

πνμζηαηζηυ έηηνζια, έκα θεπηυννεοζημ βαθαηημεζδέξ οβνυ, απμαάθθεηαζ ιέζα ζηδκ πνμζηαηζηή ιμίνα ηδξ 

μονήεναξ ιε ηδκ  ζφζπαζδ ηςκ θείςκ ιοσηχκ ζκχκ ημο πνμζηάηδ. Σμ πνμζηαηζηυ οβνυ πενζέπεζ αιοθάζδ, 

πνςηεμθοηζηά έκγοια, θζπίδζα, ηζηνζηυ μλφ ηαζ υλζκδ θςζθαηάζδ ηαζ απμηεθεί πενίπμο ημ 20% ημο 

ζοκμθζημφ υβημο ημο ζπένιαημξ. 

Σμ έηηνζια αοηυ πνδζζιεφεζ ζακ δζαθοηζηυ ηαζ ιεηαθμνζηυ ιέζμ ημο ζπένιαημξ, πνμζηίεεηαζ ζημ 

ζπενιαηζηυ οβνυ ηαηά ηδκ εηζπενιάηζζδ ηαζ υκηαξ αθηαθζηυ ελμοδεηενχκεζ ημ υλζκμ πενζαάθθμκ ημο 

ηυθπμο. 

Ο αδέκαξ είκαζ μνιμκμελανηχιεκμξ ηαζ οπυηεζκηαζ ζηδκ επίδναζδ αθεκυξ ηςκ ακδνμβυκςκ αθθά ηαζ ηςκ 

μζζηνμβυκςκ ημο μνβακζζιμφ.  
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ΔΝΓΟΚΡΗΝΟΛΟΓΗΑ ΣΟΤ ΠΡΟΣΑΣΖ 

 

Ο θοζζμθμβζηυξ πνμζηάηδξ ακαπηφζζεηαζ ηαζ θεζημονβεί ζε έκα μνιμκζηυ πενζαάθθμκ, ακηαπμηνζκυιεκμξ 

ζε ιζα πθδεχνα νοειζζηζηχκ παναβυκηςκ, ζπμοδαζυηενμξ εη ηςκ μπμίςκ είκαζ ηα ακδνμβυκα. Ζ αφλδζδ, δ 

ακάπηολδ, δ μιμζυζηαζδ ηαζ δ θεζημονβία ημο πνμζηάηδ ελανηάηαζ απυ ηδ ζοβηέκηνςζδ ηδξ ηεζημζηενυκδξ 

ζημ πθάζια. Ζ δζαθμνμπμίδζδ ημο ειανοσημφ πνμζηάηδ είκαζ απμηέθεζια ηδξ απάκηδζδξ ζηδκ έηηνζζδ 

ακδνμβυκςκ απυ ημοξ ειανοσημφξ υνπεζξ. 

Ζ πμνήβδζδ ηεζημζηενυκδξ ιπμνεί κα επζηαπφκεζ ηδκ ακάπηολδ ημο ακχνζιμοπνμζηάηδ, εκχ μ εοκμοπζζιυξ 

πνζκ ηδκ εθδαεία δεκ επζηνέπεζ ηδκ ακάπηολδ ημο αδέκα - θαζκυιεκμ ακηζζηνέρζιμ ιε ηδκ ελςβεκή 

πμνήβδζδ ηεζημζηενυκδξ. Ζ ηεζημζηενυκδ, δ μπμία απμηεθεί ημ ζδιακηζηυηενμ ακδνμβυκμ, πνμένπεηαζ απυ 

ημοξ υνπεζξ, μπμίμζ ζοκεέημοκ ηαζ εηηνίκμοκ ημ 95% ηδξ ηεζημζηενυκδξ πμο ηοηθμθμνεί ζημ πθάζια.  Ζ 

ζφκεεζδ πναβιαημπμζείηαζ ζηα ηφηηανα ημο Leydig οπυ ημκ έθεβπμ ηδξ ςπνζκμηνυπμο μνιυκδξ (LH: 

Luteinizing Hormone) πμο  μπμία εηηνίκεηαζ απυ ηδκ οπυθοζδ.  

Ζ ζοβηέκηνςζδ ηδξ ηεζημζηενυκδξ ζηζξ ζπενιαηζηέξ θθέαεξ είκαζ 75 θμνέξ ιεβαθφηενδ απυ ηδ 

ζοβηέκηνςζδ ζημ πθάζια. Ζ έηηνζζδ ηδξ LH εθέβπεηαζ απυ ηδ LHRH (Luteinizing-Hormone Releasing 

Hormone), έκα δεηαπεπηίδζμ ημ μπμίμ εηηνίκεηαζ απυ ημκ οπμεάθαιμ ηαηά χζεζξ. Ζ αθθδθεπίδναζδ ηςκ 

μνιμκχκ αοηχκ ηαηά ιήημξ ημο άλμκα απυ ημκ οπμεάθαιμ ιέπνζ ηα ηεθζηχξ παναβυιεκα ακδνμβυκα, 

εθέβπεηαζ απυ έκα ζφκεεημ ηφηθςια ανκδηζηήξ παθίκδνμιδξ δνάζδξ (negative feedback control loop). 

Σα επζκεθνίδζα πανάβμοκ ημ οπυθμζπμ 5% ηδξ ηοηθμθμνμφζδξ ηεζημζηενυκδξ, είηε ιε άιεζμ ζπδιαηζζιυ, 

είηε εη ηδξ πενζθενζηήξ ιεηαηνμπήξ ηςκ επζκεθνζδζαηχκ C19 ζηενμεζδχκ ζε ηεζημζηενυκδ ζημ θζπχδδ ζζηυ. 

Ζ έηηνζζδ ηςκ ζηενμεζδχκ αοηχκ (DHEA, DHEA-S, ακδνμζηεκεδζυκδ ), εθέβπεηαζ απυ ηδκ έηηνζζδ ηδξ 

ACTH. 

Ζ ηεζημζηενυκδ ιεηαθένεηαζ ιέζα ζημ πνμζηαηζηυ ηφηηανμ, υπμο ιεηαηνέπεηαζ ζε 5Α – 

δζτδνμηεζημζηενυκδ ( DHT ) οπυ ηδ δνάζδ ημο εκγφιμο 5Α ακαβςβάζδ, ημ μπμίμ ανίζηεηαζ ζηδ ιειανάκδ 

ημο ηοηηανζημφ πονήκα. Ζ DHT πανμοζζάγεζ ιεβαθφηενδ ζοββέκεζα, ζπεδυκ πεκηαπθάζζα, βζα ημκ 

εκδμηοηηανζηυ οπμδμπέα ακδνμβυκςκ ζοβηνζηζηά ιε ηδκ ηεζημζηενυκδ. Έπεζ ανεεεί υηζ έκα ιζηνυ ιένμξ ηδξ 

DHT (<10%) πνμένπεηαζ απυ ηδ ιεηαηνμπή ηςκ επζκεθνζδζαηχκ C19 ζηενμεζδχκ οπυ ηδ δνάζδ ηςκ 

πνμζηαηζηχκ εκγφιςκ, πςνίξ υιςξ δ θοζζμθμβζηή έηηνζζδ ηςκ επζκεθνζδζαηχκ ακηζβυκςκ κα ιπμνεί απυ 

ιυκδ ηδξ κα οπμζηδνίλεζ ηδ θεζημονβζηυηδηα ημο πνμζηάηδ ιεηά απυ εοκμοπζζιυ, μφηε κα παναηδνείηαζ 

ακηζννμπζζηζηή αφλδζδ ζηδκ έηηνζζή ημοξ. 

Ζ DHT, πνμηεζιέκμο κα αζηήζεζ ηδ αζμθμβζηή δνάζδ ηδξ, ζοκδέεηαζ ιε ηδκ πονδκζηή πνςηεΐκδ ημο 

ακδνμβμκζημφ οπμδμπέα (AR). Αημθμφεςξ, ημ ζφιπθεβια DHT- AR οθίζηαηαζ δζάθμνεξ ζηενεμηαηηζηέξ 

ηνμπμπμζήζεζξ πνμηεζιέκμο κα ζοκδεεεί ιε ζοβηεηνζιέκεξ πενζμπέξ ημο βμκζδζχιαημξ ηαζ κα επάβεζ ηδ 
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δζαδζηαζία ηδξ ιεηαβναθήξ ηαζ άνα ηδξ  αζμθμβζηήξ έηθναζδξ ζοβηεηνζιέκςκ βμκζδίςκ, ηάπμζςκ πμο 

ζπεηίγμκηαζ ιε ηδκ έηηνζζδ ηαζ πνμάβμοκ ηδ ζφκεεζδ εηηνζηζηχκ πνςηεσκχκ,  ηαζ άθθςκ πμο ζπεηίγμκηαζ ιε 

ημκ ηοηηανζηυ πμθθαπθαζζαζιυ ηαζ πνμάβμοκ ηδ ζφκεεζδ νοειζζηζηχκ ηδξ ακάπηολδξ παναβυκηςκ (growth 

regulatory factors), εζδζηχκ πεπηζδίςκ πμο απαζημφκηαζ βζα ηδκ ακάπηολδ,  ηδκ ηοηηανζηή δζαίνεζδ, ηδ 

δζαθμνμπμίδζδ ηαζ ηεθζηά ηδκ μιμζυζηαζδ ημο πνμζηάηδ. 

Σα μζζηνμβυκα δζαδναιαηίγμοκ έκακ ελίζμο ζδιακηζηυ νυθμ ζημκ πνμζηάηδ. Σμ ιεβαθφηενμ πμζμζηυ 

μζζηνμβυκςκ πνμένπεηαζ απυ ηδ ιεηαηνμπή ηδξ ηεζημζηενυκδξ ηαζ ηδξ ακδνμζηεκεδζυκδξ ζε μζζηναδζυθδ    

( Δ2 ) ηαζ μζζηνυκδ  ( Δ1 ).  Ζ ιεηαηνμπή αοηή ηαηαθφεηαζ απυ ημ εκγοιζηυ ζφζηδια ηδξ ανςιαηάζδξ ζημ 

θζπχδδ ηαζ ιοσηυ ζζηυ. Σα μζζηνμβυκα θαίκεηαζ κα ειθακίγμοκ ζοκενβζηή δνάζδ ιε ηα ακδνμβυκα ζηδ 

νφειζζδ ηδξ ακάπηολδξ ημο πνμζηάηδ. 

 

ΠΑΘΖΔΗ ΣΟΤ ΠΡΟΣΑΣΟΤ. 

 

Ζ αφλδζδ ημο ιέζμο μνμφ γςήξ ηα ηεθεοηαία πνυκζα έπεζ ζακ απμηέθεζια ηαζ ηδκ αφλδζδ ηςκ παεήζεςκ 

ημο πνμζηάηδ. Σα πζμ ζοπκά κμζήιαηα πμο πνμζαάθμοκ ημκ πνμζηάηδ ηαηά ζεζνά ζοπκυηδηαξ είκαζ δ 

ηαθμήεδξ οπενηνμθία ημο πνμζηάηδ (ΚΤΠ), μ ηανηίκμξ ημο πνμζηάηδ ηαζ δ μλεία ηαζ πνυκζα πνμζηαηίηζδα. 

Ζ οπενπθαζία ημο αδέκα θαίκεηαζ κα οπάνπεζ ζημ 50% ηςκ ακδνχκ δθζηίαξ άκς ηςκ 60 εηχκ ηαζ ζημ 90% 

ηςκ ακδνχκ πάκς απυ 85 έηδ. Δίκαζ πζμ ζοπκή ζε αοημφξ πμο ηαηακαθχκμοκ βαθαηημημιζηά ζε ζπέζδ ιε 

ημοξ πμνημθάβμοξ. Λαπακζηά υπςξ δ ζυβζα ηαζ ηα πανάβςβα ηδξ πενζέπμοκ θοηυ-μζζηνμβυκα ηα μπμία 

πζεακά ιπμνμφκ κα πνμθοθάλμοκ απυ ηδκ ακάπηολδ ηδξ οπενηνμθίαξ. 

Ζ ΚΤΠ εοκμείηαζ ζε αζεεκείξ ιε ζαηπανχδδ δζααήηδ, ανηδνζαηή οπένηαζδ ηαζ ηανδζαββεζαηά κμζήιαηα.  

Έπεζ ανεεεί υηζ οπάνπμοκ δφμ θάζεζξ ζηδκ ακάπηολδ ηαζ ελέθζλδ ηδξ πνμζηαηζηήξ κυζμο, ιζα ανπζηή ηαηά 

ηδκ δζάνηεζα ηδξ εθδαείαξ ηαζ ιζα άθθδ θάζδ υπμο δ ακάπηολδ αημθμοεεί αναδφηενμοξ νοειμφξ.  

 

ΠΑΘΟΛΟΓΟΑΝΑΣΟΜΗΚΑ ΣΟΗΥΔΗΑ ΣΖ ΤΠΔΡΠΛΑΗΑ ΣΟΤ ΠΡΟΣΑΣΖ: 

 

Πενίπμο ζηδκ δθζηία ηςκ  40 εηχκ, ακαπηφζζμκηαζ ζηδκ ιεηαααηζηή γχκδ, βφνς απυ ηδκ μονήενα, ιζηνμί 

υγμζ πμο ημ ιέβεεμξ ημοξ πμζηίθεζ απυ θίβα πζθζμζηά ιέπνζ ιενζηά εηαημζηά ηαζ απμηεθμφκηαζ είηε  απυ  

αδεκζηά είηε απυ ζκμιοσηά  ζημζπεία (ζηνχια). Ζ οπενπθαζία ημο πνμζηάηδ ανπίγεζ βφνς απυ αοημφξ ημοξ 

υγμοξ. Ζ ακαθμβία ζηνχιαημξ ηαζ αδεκζηχκ ζημζπείςκ  πμζηίθεζ απυ άημιμ ζε άημιμ ηαζ αοηυ ιπμνεί κα 

ελδβήζεζ ημ βεβμκυξ υηζ οπάνπεζ ιζηνή ζοζπέηζζδ ιεηαλφ ημο πνμζηαηζημφ ιεβέεμοξ ηαζ ηδξ ζμαανυηδηαξ 

ηδξ μονδενζηήξ απυθναλδξ. ημ ζηνχια οπάνπεζ άθθμηε άθθδ ακαθμβία θείςκ ιοσηχκ ζκχκ  μζ μπμίεξ 

κεονχκμκηαζ απυ ημ ζοιπαεδηζηυ κεονζηυ ζφζηδια ηαζ μ ηυκμξ ημοξ οπυηεζκηαζ ζε πμθθέξ ιεηααμθέξ.   
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Μέπνζ ζήιενα ηα αίηζα ακάπηολδξ ηςκ παεήζεςκ ημο πνμζηάηδ δεκ είκαζ πθήνςξ ηαηακμδηά. Γομ 

πανάβμκηεξ υιςξ είκαζ επζαεααζςιέκμ υηζ είκαζ απαναίηδημζ βζα ηδκ ειθάκζζδ ηαζ δζαηήνδζδ ηδξ 

ηαθμήεμοξ οπενηνμθίαξ, δ πάνμδμξ ηδξ δθζηίαξ ηαζ δ πανμοζία ακδνμβυκςκ. Απυ ηζξ εεςνίεξ πμο έπμοκ 

δζαηοπςεεί μζ επζηναηέζηενεξ είκαζ μζ παναηάης:   

Πνχηδ οπυεεζδ: Γζαηαναπή ηδξ ζπέζδξ ηεζημζηενυκδξ ηαζ μζζηνμβυκςκ, ηαεχξ ηαζ ηδξ ζπέζδξ 

παναβυκηςκ πμο δζεβείνμοκ [ epidermal growth factor (EGF), fibroblast growth factor (FGF) ] ηαζ 

ακαζηέθθμοκ ηδκ ακάπηολδ [ transforming growth factor-b (TGF-b )]. Απυ ηδ ιία πθεονά οπενεηθνάγμκηαζ 

μζ πανάβμκηεξ πμο δζεβείνμοκ ηδκ ακάπηολδ, εκχ πανάθθδθα εθαηηχκεηαζ δ έηθναζδ ηςκ ακαζηαθηζηχκ 

ηδξ ακάπηολδξ παναβυκηςκ. Σα ακδνμβυκα ηαζ ηα μζζηνμβυκα δνχκηαξ ζοκενβζηά πνμςεμφκ ηδκ 

οπενπθαζία ημο ζηνχιαημξ. Έκαξ πανάβμκηαξ υπςξ μ FGF, μ μπμίμξ εηηνίκεηαζ απυ ημ ζηνχια εα 

ιπμνμφζε κα αζηεί ιζα αοημηνζκή δζενβεηζηή επίδναζδ. 

Γεφηενδ οπυεεζδ: Ζ οπυεεζδ αοηή ααζίγεηαζ ζηδκ αθθδθεπίδναζδ επζεδθίμο –ζηνχιαημξ, ζφιθςκα ιε ηδκ 

μπμία ημ ζηνχια εοκμεί ηδκ ακάπηολδ ημο επζεδθίμο. Σμ ζηνχια αολάκεζ ζηδκ οπενπθαζία ημο πνμζηάηδ 

πμθφ πενζζζυηενμ απυ ημ αδεκζηυ ζημζπείμ ηαζ δ ζπέζδ επζεδθίμο/ ζηνχιαημξ απυ 1/2 ζε οβζή πνμζηαηζηυ 

ζζηυ, ζηδκ οπενπθαζία βίκεηαζ 1/5. Σα ηφηηανα ζηδκ ηαθμήεδ οπενπθαζία ημο πνμζηάηδ παναιέκμοκ 

δζαθμνμπμζδιέκα, πανυθμ πμο έπεζ δζαηαναπεεί δ δζαδζηαζία θοζζμθμβζηήξ ακάπηολδξ ημοξ.  

Οζ ηοηηανζηέξ αθθαβέξ πμο παναηδνμφκηαζ είκαζ ακαζηνέρζιεξ ιεηά απυ εεναπεία ζηένδζδξ ακδνμβυκςκ. 

 

ΥΡΟΝΗΑ ΚΑΗ ΟΞΔΗΑ ΠΡΟΣΑΣΗΣΗΓΑ 

 

Ζ πνμζηαηίηζδα παναηηδνίγεηαζ απυ θθεβιμκή ημο πνμζηάηδ ηαζ πανμοζζάγεηαζ ιε μλφ ή πνυκζμ άθβμξ ζημ 

πενίκεμ. 

Μπμνεί κα δζαηνζεεί ζε ηέζζενα ηφνζα ζφκδνμια, ηδκ μλεία ααηηδνζαηή πνμζηαηίηζδα, ηδκ πνυκζα  

ααηηδνζαηή πνμζηαηίηζδα, ηδκ πνυκζα ιδ ααηηδνζαηή πνμζηαηίηζδα ηαζ ηδκ πνμζηαημδοκζα. 

Ζ πνμζηαηίηζδα ηονίςξ αθμνά ηδκ  πενζθενζηή γχκδ ημο πνμζηάηδ ηαζ ιενζηέξ θμνέξ ζοκμδεφεηαζ απυ 

κέηνςζδ, αδεκζηή αηνμθία ηαζ ζπδιαηζζιυ απμζηδιάηςκ.  Ζ μλεία ααηηδνζαηή πνμζηαηίηζδα ζοκήεςξ 

πνμηαθείηαζ απυ Gram- ανκδηζημφξ ηυηημοξ υπςξ Escherichia coli ηαζ pseudomonas aeruginosa εκχ 

ζπακζυηενα απυ εκηενυημηημοξ υπςξ μ streptococcus faecalis. 

Ζ πνυκζα ααηηδνζαηή πνμζηαηίηζδα μθείθεηαζ ζε πμζηζθία ιζηνμμνβακζζιχκ υπςξ Escherichia coli , 

pseudomonas, klebsiella, mycoplasma, Chlamydia ηαζ δεκ πνμτπμεέηεζ ζημ ζζημνζηυ ημο αζεεκμφξ 

επεζζμδίμο μλείαξ πνμζηαηίηζδαξ. 

Ζ ζζημθμβζηή εζηυκα δείπκεζ θζβυηενμ θθεβιμκχδδ ζημζπεία ηαζ πενζζζυηενμ εζηζαηέξ ιεηααμθέξ ζε ζπέζδ 

ιε ηδκ μλεία κυζμ. Μενζηέξ θμνέξ οπάνπεζ δζήεδζδ απυ πθαζιαημηφηηανα, ιαηνμθάβα ηαζ θειθμηφηηανα.  
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ηδκ πνυκζα ιδ ααηηδνζαηή πνμζηαηίηζδα δεκ ακεονίζηεηαζ ιζηνυαζμ. Μπμνεί κα μθείθεηαζ ζε ζπαζιυ ή ζε 

αολδιέκδ πίεζδ ζηδκ πενζθενζηή μονήενα ή ζημκ έλς ζθζβηηήνα ιε απμηέθεζια ηδκ παθζκδνυιδζδ ηςκ 

μφνςκ ζηα πνμζηαηζηά ζςθδκάνζα ηαζ δδιζμονβία αδεκζηήξ ηαζ δζάιεζδξ θθεβιμκήξ.  

 

Γζα ηδκ οπενπθαζία ημο πνμζηάηδ οπάνπμοκ δφμ οπμεέζεζξ: 

 

Πνχηδ οπυεεζδ: Γζαηαναπή ηδξ ζπέζδξ ηεζημζηενυκδξ ηαζ μζζηνμβυκςκ, ηαεχξ ηαζ ηδξ ζπέζδξ 

παναβυκηςκ πμο δζεβείνμοκ [ epidermal growth factor (EGF), fibroblast growth factor (FGF) ] ηαζ 

ακαζηέθθμοκ ηδκ ακάπηολδ [ transforming growth factor-b (TGF-b )]. Απυ ηδ ιία πθεονά οπενεηθνάγμκηαζ 

μζ πανάβμκηεξ πμο δζεβείνμοκ ηδκ ακάπηολδ, εκχ πανάθθδθα εθαηηχκεηαζ δ έηθναζδ ηςκ ακαζηαθηζηχκ 

ηδξ ακάπηολδξ παναβυκηςκ. Σα ακδνμβυκα ηαζ ηα μζζηνμβυκα δνχκηαξ ζοκενβζηά πνμςεμφκ ηδκ 

οπενπθαζία ημο ζηνχιαημξ. 

Έκαξ πανάβμκηαξ υπςξ μ FGF, μ μπμίμξ εηηνίκεηαζ απυ ημ ζηνχια εα ιπμνμφζε κα αζηεί ιζα αοημηνζκή 

δζενβεηζηή επίδναζδ. 

Γεφηενδ οπυεεζδ: Ζ οπυεεζδ αοηή ααζίγεηαζ ζηδκ αθθδθεπίδναζδ επζεδθίμο –ζηνχιαημξ, ζφιθςκα ιε ηδκ 

μπμία ημ ζηνχια εοκμεί ηδκ ακάπηολδ ημο επζεδθίμο.  

Σμ ζηνχια αολάκεζ ζηδκ οπενπθαζία ημο πνμζηάηδ πμθφ πενζζζυηενμ απυ ημ αδεκζηυ ζημζπείμ ηαζ δ ζπέζδ 

επζεδθίμο/ ζηνχιαημξ απυ 1/2 ζε οβζή πνμζηαηζηυ ζζηυ, ζηδκ οπενπθαζία βίκεηαζ 1/5. 

Σα ηφηηανα ζηδκ ηαθμήεδ οπενπθαζία ημο πνμζηάηδ παναιέκμοκ δζαθμνμπμζδιέκα, πανυθμ πμο έπεζ 

δζαηαναπεεί δ δζαδζηαζία θοζζμθμβζηήξ ακάπηολδξ ημοξ.  Οζ ηοηηανζηέξ αθθαβέξ πμο παναηδνμφκηαζ είκαζ 

ακαζηνέρζιεξ ιεηά απυ εεναπεία  ζηένδζδξ ακδνμβυκςκ. Δπζπθέμκ δζαηαναπέξ ηδξ νφειζζδξ ηδξ 

πνμζηαηζηήξ ακάπηολδξ ιε πθήνδ ηαηάνβδζδ ημο εθέβπμο ακάπηολδξ ηαζ απμδζαθμνμπμίδζδ ηςκ  

ηοηηάνςκ ιπμνμφκ κα μδδβήζμοκ ζε κεμπθαζιαηζηή ελαθθαβή ηαζ ηανηζκμβέκεζδ. 

Ζ φπανλδ οπενπθαζίαξ ημο πνμζηάηδ δεκ ζοκμδεφεηαζ πάκημηε απυ ηθζκζηέξ εηδδθχζεζξ. Σα ζοιπηχιαηα, 

ηα μπμία παναηηδνίγμοκ ηδκ ηθαζζηή οπενηνμθία ημο  πνμζηάηδ δζαηνίκμκηαζ ζε δφμ ιεβάθεξ ηαηδβμνίεξ, 

ηα απμθναηηζηά ηαζ ηα ενεεζζηζηά ζοιπηχιαηα. 

Σα απμθναηηζηά ζοιπηχιαηα είκαζ: 

1. Καεοζηένδζδ ηδξ έκανλδξ ηδξ μφνδζδξ 

2. Δπζιήηοκζδ ημο πνυκμο ηδξ μφνδζδξ 

3. Δθάηηςζδ ηδξ αηηίκαξ ηςκ μφνςκ 

4. Γζαηεημιιέκδ νμή 

5. ηάβδδκ απμαμθή μφνςκ 

6. Δπίζπεζδ 

7. Αηνάηεζα απυ οπενπθήνςζδ 
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Σα ενεεζζηζηά ζοιπηχιαηα είκαζ: 

1. οπκμονία 

2. Δπζηαηηζηή μφνδζδ 

3. Δπζηαηηζηή αηνάηεζα 

4. Καφζμξ ηαηά ηδκ μφνδζδ 

5. Τπενδαζηυ άθβμξ 

 

ΠΡΟΚΑΡΚΗΝΗΚΔ ΒΛΑΒΔ ΣΟΤ ΠΡΟΣΑΣΖ 

 

Ο McNeal πενζέβναρε υηζ ημ πνμζηαηζηυ ηανηίκςια ιπμνεί κα ελεθζπεεί ζηαδζαηά ιέζα απυ ιζα ζεζνά 

πνμηανηζκζηχκ αθααχκ, μζ μπμίεξ ηαθφπημοκ έκα εονφ θάζια „αηοπίαξ‟, απυ ηδκ ήπζα ζηδκ 

εηζεζδιαζιέκδ ηαζ ζμαανή ιμνθή ηδξ. θεξ μζ αθθμζχζεζξ απμηεθμφκ δζαααειίζεζξ ηδξ επζεδθζαηήξ 

οπενπθαζίαξ ηςκ πνμζηαηζηχκ αδέκςκ ηαζ δ πζεακυηδηα ακάπηολδξ πνμζηαηζημφ ηανηζκχιαημξ ελανηάηαζ 

άιεζα απυ ημ ααειυ αηοπίαξ ηδξ ανπζηήξ αθάαδξ. 

 

ΜΔΣΑΠΛΑΗΑ 

 

Ωξ πθαηχδδξ ιεηαπθαζία παναηηδνίγεηαζ δ ακηζηαηάζηαζδ ημο θοζζμθμβζημφ ηοθζκδνζημφ επζεδθίμο ημο 

πνμζηαηζημφ αδέκα απυ πθαηχδεξ επζεήθζμ ηαζ παναηδνείηαζ ζοκήεςξ βεζημκζηά ζε πνμζηαηζηά έιθναηηα ή 

ιεηά απυ εεναπεία ιε μζζηνμβυκα. ε ακηίεεζδ υιςξ ιε ημ πθαηχδεξ ηανηίκςια ημο πνμζηάηδ, δ 

πθαηχδδξ ιεηαπθαζία ζηενείηαζ ηδξ ηοηηανμθμβζηήξ αηοπίαξ ηαζ ακαπθαζίαξ. ηδκ ηεκηνζηή ιμίνα ημο 

πνμζηάηδ παναηδνείηαζ ηαζ δ ιεηαααηζηή ιεηαπθαζία, δ μπμία παναηηδνίγεηαζ απυ ακηζηαηάζηαζδ ημο 

ηοθζκδνζημφ επζεδθίμο ημο πνμζηαηζημφ αδέκα απυ ηοαμεζδέξ ή ιεηαααηζηυ μονμεήθζμ. Ζ ιεηαπθαζία 

ιπμνεί κα απμηεθεί ιδπακζζιυ πνμζανιμβήξ ζε δζάθμνμοξ πανάβμκηεξ ηαζ θαίκεηαζ κα μθείθεηαζ ζε 

επακεκενβμπμίδζδ ανπέβμκςκ πμθοδφκαιςκ ηοηηάνςκ (stem cells), ηα μπμία ανίζημκηαζ ζημ επζεήθζμ ηαζ 

δζαθμνμπμζμφκηαζ πνμξ δζαθμνεηζηή ηαηεφεοκζδ, ζακ  απμηέθεζια ηδξ ηνμπμπμίδζδξ ηςκ ζδιάηςκ πμο 

δέπεηαζ ημ επζεήθζμ απυ ημ  ηοηηανζηυ ιζηνμπενζαάθθμκ ηαζ ηδκ ελςηοηηάνζα μοζία. ηδκ πενίπηςζδ πμο 

ημ  ενέεζζια, ημ μπμίμ επάβεζ ηδ ιεηαπθαζία επζιείκεζ, ιπμνεί κα πνμηαθέζεζ ηαζ κα ηαηαθήλεζ ζημκ 

ηαημήεδ ιεηαζπδιαηζζιυ ημο ιεηαπθαζηζημφ ηοηηάνμο. 

 

ΓΤΠΛΑΗΑ 

 

Ωξ δοζπθαζία, ή επζεδθζαηή ακαπθαζία, παναηηδνίγεηαζ δ απμοζία δζαθμνμπμίδζδξ ηαζ εεςνείηαζ 
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απαναίηδημ ζημζπείμ ημο ηαημήεδ ιεηαζπδιαηζζιμφ. Οζ δοζπθαζηζηέξ αθάαεξ ζημκ πνμζηάηδ θένμοκ ηα 

παναηάης παναηηδνζζηζηά: έκακ αζοκήεδ ή „άηοπμ‟ ηνυπμ πμθθαπθαζζαζιμφ, ιζα ηοηηανμθμβζηή αηοπία 

ημο επζεδθίμο ηαζ ιζα απμοζία ανπζηεηημκζηήξ μνβάκςζδξ ηδξ ιμνθμθμβζηήξ ιμκάδαξ ημο αδεκζημφ 

επζεδθίμο ηαζ ημο ζηνχιαημξ. ηακ μζ δοζπθαζηζηέξ αθθμζχζεζξ αθμνμφκ ηαζ ηαηαθαιαάκμοκ υθμ ημ πάπμξ 

ημο επζεδθίμο εεςνμφκηαζ πνμδζδεδηζηυ ηανηίκςια. 

 

ΠΡΟΣΑΣΗΚΖ ΔΝΓΟΔΠΗΘΖΛΗΑΚΖ ΝΔΟΠΛΑΗΑ (ΡΗΝ) 

 

Γφμ ηαηαζηάζεζξ έπμοκ πθέμκ ηαοημπμζδεεί ςξ πνμηανηζκζηέξ: δ πνμζηαηζηή εκδμεπζεδθζαηή κεμπθαζία 

(PIN) ηαζ δ αδέκςζδ ή άηοπδ αδεκςιαηχδδξ οπενπθαζία. 

Ζ ορδθμφ ααειμφ ΡΗΝ εεςνείηαζ πθέμκ πνυδνμιδ αθάαδ ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ ηαζ μζ αζεεκείξ ιε 

ηέημζα ζζημθμβζηά εονήιαηα απμηεθμφκ ζδακζημφξ οπμρήθζμοξ βζα πνςηυημθθα πδιεζμπνμθφθαλδξ. 

Οζ αθάαεξ PIN παναηηδνίγμκηαζ ζζημθμβζηά απυ πνμμδεοηζηή ηαηάηιδζδ ηδξ ααζζηήξ ηοηηανζηήξ 

ιειανάκδξ, απχθεζα ηςκ δεζηηχκ εηηνζηζηήξ δζαθμνμπμίδζδξ, ακςιαθίεξ ζημκ πονήκα ηαζ ημκ πονδκίζημ, 

εκίζποζδ ημο δοκαιζημφ πμθθαπθαζζαζιμφ, αφλδζδ ηδξ ποηκυηδηαξ ηδξ ιζηνμαββείςζδξ ηαζ πμζηζθία ζημκ 

πθμεζδζζιυ. Ακάθμβα ιε ηδκ ανπζηεηημκζηή δζάηαλδ ηςκ ηοηηάνςκ ημο επζεδθίμο, ηδ ιμνθή ημο πονήκα, 

ηδκ πενζεηηζηυηδηά ημο ζε πνςιαηίκδ, ηδκ φπανλδ ή υπζ ηαζ ημ ιέβεεμξ ηςκ πονδκίςκ, οπάνπμοκ 3 ααειμί 

PIN: PIN1, PIN2, PIN3. Σμ PIN3 ηαοηίγεηαζ ιε ημ ηανηίκςια in situ.  

Ζ πεπμίεδζδ υηζ δ πνμζηαηζηή εκδμεπζεδθζαηή κεμπθαζία ζπεηίγεηαζ ιε ημκ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ, 

πνμένπεηαζ απυ ημ βεβμκυξ υηζ έπμοκ πανυιμζα ανπζηεηημκζηή ηαζ ηοηηανζηή ιμνθμθμβία, ακαπηφζζμκηαζ 

ηαζ μζ δφμ ζηδκ πενζθενζηή γχκδ ημο πνμζηάηδ ηαζ πνμηαθμφκ αφλδζδ ηδξ ηζιήξ ημο PSA ζημ αίια. Δκίμηε 

δ δζάηνζζδ ιεηαλφ αδεκμηανηζκχιαημξ ημο πνμζηάηδ ηαζ ΡΗΝ ΗΗΗ ιπμνεί κα είκαζ δφζημθδ· δ 

ακμζμσζημπδιζηή πνχζδ ιε ακηίζςια βζα ηδκ ηεναηίκδ παιδθμφ ιμνζαημφ αάνμοξ ιπμνεί κα ακαδείλεζ ηδ 

ααζζηή ηοηηανζηή ιειανάκδ, δ μπμία δζαηδνείηαζ ζε αθάαεξ ΡΗΝ, ζε ακηίεεζδ ιε ηζξ ηανηζκζηέξ αθάαεξ. 

Αθθμζχζεζξ ζοιααηέξ ιε ΡΗΝ ιπμνμφκ κα πνμδβμφκηαζ δεηαεηία ή ηαζ πενζζζυηενμ ηδξ ειθάκζζδξ 

αδεκμηανηζκχιαημξ, ηαεχξ επίζδξ ηαζ κα ζοκοπάνπμοκ ιε ηανηζκζηέξ εζηίεξ. Αθθμζχζεζξ ηφπμο PIN 

ανίζημκηαζ ζημ 60 – 80% ηςκ πενζπηχζεςκ πνμζηαηζημφ αδεκμηανηζκχιαημξ ηαζ ζημ 20 – 40% ηςκ 

πενζπηχζεςκ ηαθμήεμοξ οπενπθαζίαξ ημο πνμζηάηδ. 

Ζ αδέκςζδ δζαθένεζ ζδιακηζηά απυ ηδκ PIN. Δηθνάγεζ ημκ δοζπθαζηζηυ αδεκζηυ πμθθαπθαζζαζιυ ιε 

δπίμο ααειμφ πονδκζηυ πθεζμιμνθζζιυ ηαζ/ ή αηοπία ηδξ ανπζηεηημκζηήξ ηςκ πνμζηαηζηχκ αδέκςκ. Ζ 

ανπζηεηημκζηή αοηή δζάηαλδ παναηηδνίγεηαζ ήπζα, ιέηνζα έςξ ηαζ ζμαανή ηαζ πνμζμιμζάγεζ, μνζζιέκεξ 

θμνέξ, ιε ηανηίκςια πνμζηάηδ ορδθήξ δζαθμνμπμίδζδξ. 
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Ο ΚΑΡΚΗΝΟ  

 

ε ακηίεεζδ ιε ημοξ ιμκμηφηηανμοξ μνβακζζιμφξ, μζ μπμίμζ ακηαβςκίγμκηαζ βζα ηδκ επζαίςζδ ημοξ, ηα 

ηφηηανα εκυξ πμθοηφηηανμο μνβακζζιμφ υπςξ ημ ακενχπζκμ ζχια πνέπεζ κα ζοκενβάγμκηαζ ανιμκζηά  

ιεηαλφ ημοξ βζα κα ιπμνέζμοκ κα θεζημονβήζμοκ ζςζηά. ε έκα οβζή άκενςπμ, ηαεδιενζκά, εηαημιιφνζα 

ηφηηανα δζαζνμφκηαζ, πμθθαπθαζζάγμκηαζ ηαζ πεεαίκμοκ ιε ημ ιδπακζζιυ ηδξ απυπηςζδξ. Νέα ηφηηανα 

ακηζηαεζζημφκ αοηά πμο οθίζηακηαζ αθάαεξ ηαζ πεεαίκμοκ. Ο αζηαιάηδημξ αοηυξ θοζζμθμβζηυξ ιδπακζζιυξ 

επζηνέπεζ ηδκ επζδζυνεςζδ ηαζ ηδκ ακαγςμβυκδζδ ηςκ ζζηχκ ηαζ ηςκ μνβάκςκ ημο ζχιαημξ. Ζ πμθφπθμηδ, 

ζοκεπήξ θεζημονβία ημο πμθθαπθαζζαζιμφ ηαζ ακηζηαηάζηαζδξ ηςκ ηοηηάνςκ, εθέβπεηαζ πμθφ αοζηδνά απυ 

ημ βεκεηζηυ ηχδζηα ημο DNA πμο πενζέπεηαζ ζημκ πονήκα ηςκ ηοηηάνςκ. ιςξ μπμζαδήπμηε αθθμίςζδ ή 

γδιζά πμο εα οπμζηεί ημ DNA, ιπμνεί κα είκαζ δ αζηία έκανλδξ ηδξ παεμθμβζηήξ δζαδζηαζίαξ ημο 

ακελέθεβηημο πμθθαπθαζζαζιμφ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ. Με δεδμιέκμ ημ υηζ ζηα ζςιαηζηά ηφηηανα ημο 

ακενχπζκμο μνβακζζιμφ ηακυκαξ είκαζ δ αοημεοζία ηςκ ηοηηάνςκ ηαζ υπζ μ ακηαβςκζζιυξ ιεηαλφ ημοξ, 

ηάεε ιεηάθθαλδ πμο πνμηαθεί ιζα “εβςζζηζηή” ζοιπενζθμνά εκυξ ηοηηάνμο ιπμνεί κα πνμηαθέζεζ ηδκ 

ηαηαζηνμθή μθυηθδνμο ημο πθδεοζιμφ. 

 

 

 

 

 

Δζηυκα 10. Κανηζκζηυ ηφηηανμ 
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ΟΡΗΜΟ  

 

Νευπθαζια μκμιάγεηαζ ιζα ιάγα ηοηηάνςκ ηα μπμία  πνμένπμκηαζ απυ ημκ ίδζμ ημκ ακενχπζκμ μνβακζζιυ 

αθθά ηςκ μπμίςκ δ ακάπηολδ δεκ δζέπεηαζ απυ ημοξ ηακυκεξ πμο ζζπφμοκ βζα ηα θοζζμθμβζηά ηφηηανα ηαζ 

ζοκεπάβεηαζ δζαηαναπέξ ζηδ δμιή ηαζ θεζημονβία ημο μνβακζζιμφ. Ο ηανηίκμξ παναηηδνίγεηαζ απυ έκα 

ακελέθεβηημ πμθθαπθαζζαζιυ ακχιαθςκ ηοηηάνςκ. Σα παεμθμβζηά ηφηηανα, δεκ οπαημφμοκ ζημοξ κυιμοξ 

εθέβπμο, ακάπηολδξ ηαζ εακάημο πμο νοειίγμοκ ηδ γςή ηςκ θοζζμθμβζηχκ ηοηηάνςκ ημο μνβακζζιμφ 

(Δζη.10) 

 

ΟΓΚΟΓΟΝΗΓΗΑ  

 

Οβημβμκίδζα είκαζ ηα βμκίδζα εηείκα ηςκ μπμίςκ δ δνάζδ ζοκεζζθένεζ απεοεείαξ ζημκ ηανηζκζηυ θαζκυηοπμ. 

Πνμένπμκηαζ απυ θοζζμθμβζηά ηοηηανζηά ή  πνχημ-υβημβμκίδζα ζχκ . ηακ ηάπμζμ απυ αοηά ελαθθαβεί 

ιεηαηνέπεηε ζε εκενβμπμζδιέκμ μβημβμκίδζμ.  Σα μβημβμκίδζα δνμοκ ηαηά ηνυπμ επζηναηή δδθαδή δ 

εκενβμπμίδζδ εκυξ αθθδθμιυνθμο ανηεί  βζα ηδκ θαζκμηοπζηή έηθναζδ ηδξ ηαημήεεζαξ. Δκενβμπμζμφκηαζ 

ςξ επί ημ πθείζηςκ ζηα ζςιαηζηά ηφηηανα ηςκ κμζμφκηςκ. Ζ εκενβμπμίδζδ ημοξ απμηεθεί επίηηδημ 

ελαθθαηηζηυ ζοιαάκ. (Spandidos 1986)
1  

.
  
Σδκ ηεθεοηαία δεηαεηία έπεζ αολδεεί ζδιακηζηά δ βκχζδ πάκς 

ζηδκ ιμνζαηή αάζδ ηδξ ηανηζκμβέκεζδξ ηαζ ηδξ νφειζζδξ ηδξ θοζζμθμβζηήξ ηαζ κεμπθαζιαηζηήξ 

ηοηηανζηήξ ακάπηολδξ. Δπίηηδηεξ ή ζοββεκείξ ιεηααμθέξ ηςκ πνςημμβημβμκζδίςκ ( c-onc ) πμο θεζημονβμφκ 

ςξ νοειζζηέξ ηδξ ηοηηανζηήξ ακάπηολδξ ηαζ δζαθμνμπμίδζδξ εεςνμφκηαζ ζδιακηζηά αήιαηα ζηδκ έκανλδ 

ηαζ πνμαβςβή ηςκ κεμπθαζιάηςκ 
1
. Σα πνμζυκηα πμο ηςδζημπμζμφκηαζ απυ αοηά ηα πνςημ-μβημβμκίδζα 

ηαθφπημοκ έκα θάζια ηοηηανζηχκ δναζηδνζμηήηςκ πμο πενζθαιαάκμοκ ηδκ παναβςβή αολδηζηχκ 

παναβυκηςκ ηαζ οπμδμπέςκ ημοξ, ιεηαθμνά ζδιάηςκ απυ ηδκ ηοηηανζηή επζθάκεζα ιέζα ζημ ηφηηανμ ηαζ 

πονδκζηέξ πνςηείκεξ πμο νοειίγμοκ ηδκ έηθναζδ ημο DNA. ηα ηαημήεδ ηφηηανα ιπμνμφκ κα 

εκενβμπμζδεμφκ μνζζιέκα πνςημ-μβημβμκίδζα ιε ζδιεζαηή ιεηάθθαλδ "point mutation" (αθθαβή ζε ιία 

αάζδ), ιε εκίζποζδ 'amplification' (πμθθαπθά ακηίβναθα ημο βμκζδίμο), ιε δζαιεηάεεζδ 'translocation' 

(επακαδζάηαλδ πνςιμζςιάηςκ ή ηιήιαηυξ ημοξ πμο έπεζ ζακ απμηέθεζια έκα βμκίδζμ κα ημπμεεηείηαζ ηάης 

απυ δζαθμνεηζηή νοειζζηζηή αημθμοεία απυ ηδκ θοζζμθμβζηή) ηαζ ιε εζζαβςβή αημθμοείαξ ζχκ πμο ιπμνεί 

κα ιεηααάθθεζ ηδκ έηθναζδ ημο βμκζδίμο ή κα αολήζεζ ηδκ πζεακυηδηα ιεηάθθαλδξ. Οζ εκενβμπμζδιέκεξ 

ιμνθέξ  υπςξ πνμακαθεναιε  μκμιάγμκηαζ μβημβμκίδζα  ( c*-onc) ηαζ δ εκενβμπμίδζή ημοξ έπεζ ςξ 

απμηέθεζια ηδκ δζαηαναπή ηςκ ιδπακζζιχκ πμο εθέβπμοκ ηδκ θοζζμθμβζηή ηοηηανζηή ακάπηολδ ηαζ 

δζαθμνμπμίδζδ μδδβχκηαξ ζηδκ έηθναζδ ημο ηαημήεμοξ θαζκυηοπμο
2
.  Ζ δεφηενδ ηαηδβμνία βμκζδίςκ πμο 

έπεζ δζαπζζηςεεί κα ζοιιεηέπεζ ζηδκ νφειζζδ ηδξ θοζζμθμβζηήξ ηαζ ηδξ κεμπθαζιαηζηήξ ακάπηολδξ είκαζ ηα 
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ηαηαζηαθηζηά βμκίδζα ηςκ υβηςκ (tumor supressor genes) . Ζ αηνζαήξ θοζζμθμβζηή θεζημονβία ηςκ 

πενζζζμηένςκ μβημηαηαζηαθηζηχκ βμκζδίςκ δεκ έπεζ δζεοηνζκζζεεί πθήνςξ. Μενζηά απυ αοηά θαίκεηαζ κα 

θεζημονβμφκ ςξ νοειζζηέξ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο εθέβπμκηαξ ημκ ηοηηανζηυ πμθθαπθαζζαζιυ. Σα 

βμκζδζαηά ημοξ πνμζυκηα απμοζζάγμοκ ή αδνακμπμζμφκηαζ ζηα ηανηζκζηά ηφηηανα. Ζ πανμοζία ηέημζςκ 

βμκζδίςκ είπε πνμηαεεί απυ ημ 1970  υηακ δζαπζζηχεδηε υηζ δ ζοβπχκεοζδ ηαημήεςκ ιε ιδ ηαημήεδ 

ηφηηανα μδδβμφζε ζε ηαηαζημθή ημο ηαημήεμοξ θαζκυηοπμο ζηζξ πενζζζυηενεξ πενζπηχζεζξ, ιε ηδκ 

πνμοπυεεζδ μηζ ηα ιδ ηαημήεδ ηφηηανα είπακ θοζζμθμβζηυ ανζειυ πνςιμζςιάηςκ. Ο ηαημήεδξ 

θαζκυηοπμξ επακαιθακζγυηακ υηακ εζδζηά πνςιμζχιαηα πάκμκηακ απυ ημ οανίδζμ. Δκίζποζδ ηδξ οπυεεζδξ 

βζα ηδκ πανμοζία ηςκ μβημηαηαζηαθ ηζηχκ βμκζδίςκ πμο εκημπίγμκηαζ ζε ζοβηεηνζιέκα πνςιμζχιαηα 

έβζκε ιε ηδκ εηηέθεζδ ηςκ εζδζηχκ ηεπκζηχκ ιεθέηδξ ημο ακαζοκδζαζιέκμο DNA υπμο πενζβνάθδηακ 

απχθεζεξ θοζζμθμβζηχκ αθθδθίςκ ζε δζάθμνα κεμπθάζιαηα. Ζ απχθεζα αθθδθίςκ, βμκζδίςκ ή ηιδιάηςκ 

βμκζδίςκ υπςξ θαίκεηαζ ζηδκ restrictiμn fragment length polymorphism analysis (RFLP) μκμιάζηδηε 

απχθεζα ηδξ εηενμγοβςηίαξ
3
. Δηηυξ απυ ηδκ δζαβναθή ηςκ αθθδθίςκ αδνακμπμίδζδ ηςκ 

μβημηαηαζηαθηζηχκ βμκζδίςκ ιπμνεί κα βίκεζ ιε ζδιεζαηή ιεηάθθαλδ ηαζ επακαδζάηαλδ. Μία απυ ηζξ 

πνχηεξ μιάδεξ μβημβμκζδίςκ πμο δζαπζζηχεδηακ ήηακ απυ ημκ ζυ ημο ζανηχιαημξ Kirsten ηαζ Ζarvey,πμο 

πνμηαθεί υβημοξ ζε πμκηζημφξ. Ζ πεναζηένς ακάθοζδ ηαηέηαλε ηδκ μζημβέκεζα ηςκ ras ζζηχκ μβημβμκζδίςκ 

πμο δζαπζζηχεδηακ ηαζ ζε ακενχπζκα βμκίδζα ζηα πνςημ-μβημβμκίδζα . Σμ βμκίδζμ ημο νεηζκμαθαζηχιαημξ 

(Rb gene) ήηακ ημ πνχημ μβημηαηαζηαθηζηυ βμκίδζμ πμο απμιμκχεδηε ζημ 13q πνςιυζςια 
33

. 

Κςδζημπμζεί ιζα p110 KD πονδκζηή θςζθμπνςηείκδ πμο αθθδθεπζδνά ιε άθθεξ πνςηείκεξ πμο νοειίγμοκ 

ηδκ ηοηηανζηή ακάπηολδ ζηδκ G1/S θάζδ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο ηαζ έπεζ ηαηαζηαθηζηή θεζημονβία 
34 

. 

Αδνακμπμίδζδ ημο βμκζδίμο ηαζ αθθαβιέκδ έηθναζδ ηδξ πνςηείκδξ ημο ζοιααίκεζ ηαζ ζημκ   ηανηίκμο ημο 

πνμζηαηδ  ηαζ ζοκήεςξ ζοκμδεφεζ υβημοξ πνμπςνδιέκμο ζηαδίμο . Ζ ζδιαζία ηδξ αδνακμπμίδζδξ ημο 

βμκζδίμο ημο Rb έπεζ ενεοκδεεί ζε δζάθμνεξ ιεθέηεξ. Έπεζ δζαπζζηςεεί ζδιακηζηά ιζηνυηενδ επζαίςζδ επί 

δζδεδηζημφ ηανηίκμο ζημοξ αζεεκείξ ιε απμοζία ή εηενμβεκή έηθναζδ ηδξ πνςηεΐκδξ ημο Rb ζοβηνζηζηά ιε 

αοημφξ πμο είπακ εεηζηή έηθναζδ. Ζ αθθαβιέκδ έηθναζδ ηδξ πνςηεΐκδξ ήηακ ακελάνηδημξ πνμβκςζηζηυξ 

δείηηδξ επζαίςζδξ ζε ιεθέηεξ ιε πμθοπαναβμκηζηή ακάθοζδ υπμο ζπεηζγυηακ ιε ημοξ ηαεζενςιέκμοξ 

πνμβκςζηζημφξ πανάβμκηεξ. 
37,38.  

Σμ βμκίδζμ p53 πμο ανίζηεηαζ ζημ πνςιυζςια 17p θεζημονβεί ςξ 

ηαηαζημθέαξ ηδξ μβημβέκεζδξ ημο ηοηηάνμο ηαζ εζδζηυηενα ςξ νοειζζηήξ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο ηαζ ημο 

πνμβναιιαηζζιέκμο ηοηηανζημφ εακάημο (απυπηςζδ). Ζ ηφνζα θοζζμθμβζηή δνάζδ ηδξ πνςηεΐκδξ p53 ( 

wild type ΜΒ 53 KD, 393 αιζκμλέα, πνυκμξ διίζεζαξ γςήξ 6-20 min) πμο ηςδζημπμζεί ημ βμκίδζμ είκαζ δ 

ακαζημθή ηδξ ελέθζλδξ ηδξ ηοηηανζηήξ δζαίνεζδξ απυ ηδκ θάζδ G1 ζηδκ θάζδ S, βεβμκυξ πμο επζηνέπεζ ζημ 

ηφηηανμ κα επζδζμνεχκεζ ηζξ αθάαεξ ημο βμκζδζχιαημξ ημο απυ ελςβεκείξ ή εκδμβεκείξ πανάβμκηεξ. 
39  

. 
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 Ζ αδνακμπμίδζδ ημο μβημηαηαζηαθηζημφ βμκζδίμο βίκεηαζ ιε ζδιεζαηή ιεηάθθαλδ ηαζ/ή απχθεζα ημο 

εηένμο θοζζμθμβζημφ αθθδθίμο (LOH). Ζ ιεηαθθαβιέκδ p53 πνςηείκδ έπεζ πμθφ ιεβαθφηενμ πνυκμ 

διζζείαξ γςήξ απυ ηδκ θοζζμθμβζηή ηαζ έηζζ είκαζ δοκαηή δ ακμζμζζημπδιζηή ακζπκεοζή ηδξ ζημοξ πονήκεξ 

ηςκ ηοηηάνςκ. Μεθέηεξ έπμοκ δείλεζ υηζ δ φπανλδ ιεηαθθάλεςκ ημο p53 υπςξ εηηζιχκηαζ ιε ηεπκζηέξ 

ιεθέηδξ ημο ακαζοκδοαζιέκμο DNA (RFLP ,SSCP) ζπεηίγμκηαζ ιε ηδκ ακμζμζζημπδιζηή έηθναζδ ηδξ 

πνςηείκδξ ζε πμζμζηυ 90% 
40

. Τπάνπμοκ υιςξ ηαζ πενζπηχζεζξ ιεηαθθάλεςκ πςνίξ αολδιέκδ 

ακμζμζζημπδιζηδ έηθναζδ πονδκζηήξ πνςηείκδξ ηαζ πενζπηχζεζξ ακμζμζζημπδιζηήξ έηθναζδξ πςνίξ 

ιεηάθθαλδ ημο βμκζδίμο 
41

. Φαίκεηαζ υηζ πνμζυκηα μβημβμκζδίςκ (υπςξ ημ MDM2, SV40, Δ6, Σ -antigen) 

ιπμνμφκ ηαζ ζοκδέμκηαζ ιαγί ηδξ, αδνακμπμζχκηαξ ηδκ θοζζμθμβζηή πνςηείκδ πμο δεκ απμδμιείηαζ ηαζ 

αενμίγεηαζ ζημοξ πονήκεξ ηςκ ηοηηάνςκ. Δηζζ θμζπυκ δ μβημηαηαζηαθηζηή ηδξ δνάζδ εηηυξ απυ ηδκ 

ιεηάθθαλδ ιπμνεί κα παναηαιθεεί ιε ζπδιαηζζιυ ζοιπθυηςκ ηδξ πνςηείκδξ ιε ζζημφξ ηαζ ηοηηανζημφξ 

νοειζζηζημφξ πανάβμκηεξ ηαζ έηζζ δ ακμζμζζημπδιεία κα δζαπζζηχκεζ έκα θεζημονβζηά αδνακμπμζδιέκμ 

βμκίδζμ.  Φαίκεηαζ επίζδξ υηζ δ ιεηάθθαλδ ημο βμκζδίμο ηδξ p53 ζοκμδεφεηαζ απυ αολδιέκδ ζοπκυηδηα 

πνςιμζςιζαηχκ ακςιαθζχκ, ακςιαθζχκ ημο πενζεπμιέκμο ζε DNA ηαζ αολδιέκμο ηοηηανζημφ 

πμθθαπθαζζαζιμφ. 
42    

. Οζ ιεηαθθάλεζξ ημο p53 βμκζδίμο ηαζ δ αολδιέκδ πονδκζηή άενμζζδ ηδξ p53 

πνςηείκδξ είκαζ ανηεηά ζοπκή ζημοξ υβημοξ ημο πνμζηαηδ. Δίκαζ πνχζιμ ζοιαάκ ζηδκ ελέθζλδ ηςκ 

δζδεδηζηχκ υβηςκ ηαζ ζημ ηανηίκςια in situ εκχ είκαζ θζβυηενμ ζοπκή ζημοξ επζθακεζαημφξ υβημοξ 
43,44

. 

Τπενέηθναζδ ηδξ πνςηείκδξ παναηδνείηαζ ζοκήεςξ ζε υβημοξ ορδθμφ ζηαδίμο ηαζ grade
45

. Αζεεκείξ ιε 

επζθακεζαημφξ υβημοξ (Σ1) ηαζ ακμζμζζημπδιζηή έηθναζδ ιεηαθθαβιέκδξ p53 έπμοκ ιεβαθφηενδ 

πζεακυηδηα επζδείκςζδξ ηδξ κυζμο 
46,47, 48

 εκχ άθθμζ ενεοκδηέξ δζαπζζηχκμοκ υηζ ημ grade είκαζ πζo ζζπονυξ 

δείηηδξ πνμυδμο ζηδκ επζθακεζαηή κυζμ. 
49

. Ακηίεεηα ζηδ δζδεδηζηή κυζμ πμθθέξ ιεθέηεξ ιε 

πμθοπαναβμκηζηή ακάθοζδ πνμβκςζηζηχκ παναβυκηςκ έπμοκ δείλεζ υηζ μζ ιεηαθθάλεζξ ημο βμκζδίμο p53 ηαζ 

δ πονδκζηή έηθναζδ ηδξ πνςηείκδξ ημο απμηεθμφκ ακελάνηδημ πνμβκςζηζηυ πανάβμκηα ηδξ επζαίςζδξ ηαζ 

πνμηείκμοκ υηζ μζ αζεεκείξ πμο οπμαάθθμκηαζ ζε νζγζηδ πνμζηαηεηημιή ιε εεηζηή έηθναζδ πνεζάγμκηαζ 

ζοιπθδνςιαηζηή εεναπεία 
50,51

. Φαίκεηαζ θμζπυκ υηζ δ p53 είκαζ ζδιακηζηυξ πανάβμκηαξ πνυβκςζδξ ιε 

δοκαηυηδηα δζαζηνςιάηςζδξ ηςκ ηαημήεςκ θαζκμηφπςκ βζα ηδκ επζθμβή ηδξ ηαηάθθδθδξ εεναπείαξ.   Σμ 

βμκίδζμ bcl-2 ηςδζημπμζεί ιία πνςηείκδ πμο εκημπίγεηαζ ζηδκ εζςηενζηή ιζημπμκδνζαηή ιειανάκδ, 
52

 

εονίζηεηαζ ζημ 18q πνςιυζςια ηαζ δζαπζζηχεδηε πνχηα ζε θειθχιαηα απυ ιεηάεεζδ t(14:18) πμο έπεζ ςξ 

απμηέθεζια οπενπαναβςβή ηδξ πνςηείκδξ
53

. Ζ πνςηείκδ θοζζμθμβζηά ακζπκεφεηαζ ζηα πμθοδφκαια 

ηφηηανα ηςκ ζζηχκ ιε ιεβάθδ ακαβεκκδηζηυηδηα, εκχ δεκ εηθνάγεηαζ ζηα ηαθά δζαθμνμπμζδιέκα ηφηηανα. 

Ζ ηονζυηενδ θεζημονβία ηδξ είκαζ δ ανκδηζηή νφειζζδ ημο πνμβναιιαηζζιέκμο ηοηηανζημφ εακάημο.Ζ 

οπενεηθναζή ηδξ ακαζηέθθεζ έκα ζδιακηζηυ ιδπακζζιυ πνμβναιιαηζζιέκμο ηοηηανζημφ εακάημο, 
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απμηθείμκηαξ ηδκ wild type p53 απυ ημκ πονήκα επζηνέπμκηαξ ζηα ηφηηανα κα ζοκεπίγμοκ κα 

πμθθαπθαζζάγμκηαζ, πνμάβμκηαξ πζεακχξ ηδκ μβημβέκεζδ
54

.            

 

ΜΔΣΑΣΡΟΠΖ ΠΡΧΣΟ-ΟΓΚΟΓΟΝΗΓΗΟΤ Δ ΟΓΚΟΓΟΝΗΓΗΟ 

 

Tα πνςημ-μβημβμκίδζα έπμοκ ζδιαζία ζηδκ ακάπηολδ ηαζ ζηδ δζαθμπμπμίδζδ ηςκ ηοηηάνςκ ηαζ 

απμηςδζημπμζμφκ πνςηεΐκεξ βζα ηδκ ζφκεεζδ ηςκ πνςηεσκχκ. Οζ πνςηεΐκεξ αοηέξ θεζημονβμφκ ςξ 

επαβςβείξ ιδκοιάηςκ (signal tranducers), ςξ οπμδμπείξ αολδηζηχκ παναβυκηςκ, ςξ πνςηεσκζηέξ ηζκάζεξ 

ηαζ ςξ μβημβμκίδζα ιε πονδκζηή θεζημονβία.  

Α).Δπαβςβείξ ιδκοιάηςκ: Σα μβημβμκίδζα ηδξ μζημβέκεζαξ ras ηςδζημπμζμφκ ιζα πνςηεΐκδ πμο θέβεηαζ p21 

(ΜΒ21000dl). H πνςηεΐκδ αοηή είκαζ μιυθμβδ ζε δμιή ηαζ θεζημονβία ιε ηζξ πνςηεΐκεξ πμο είκαζ οπεφεοκεξ 

βζα ηδ ιεηαθμνά ηαζ απυδμζδ εκυξ ενεείζιαημξ απυ ημ ιειανακζηυ οπμδμπέα ζημ ζημ εζςηενζηυ ημο 

ηοηηάνμο. Ζ δζαδζηαζία ηδξ ιεηαθμνάξ εκυξ ιδκφιαημξ δζα ιέζμο ηδξ πθαζιαηζηήξ ιειανάκδξ μκμιάγεηαζ 

επαβςβή ιδκφιαημξ(signal trasduction) (Lewis Benjamin,1989).  

Β).Aολδηζημί πανάβμκηεξ:Σμ ηοηηανζηυ μιυθμβμ ημο μβημβμκζδίμο sis, πμο ανέεδηε ζημκ ζυ μ μπμίμξ 

πνμηαθεί ζάνηςια ζε πζεήημοξ, ηςδζημπμζεί ηδ ιία απυ ηζξ δφμ πμθοπεπηζδζηέξ αθοζίδεξ πμο απμηεθμφκ 

ημκ αολδηζηυ πανάβμκηα ηςκ αζιμπεηαθίςκ(platelet derived growth factor PDGF). Ο PDGF εηηνίκεηαζ 

θοζζμθμβζηά απυ ηα αζιμπεηάθζα ηαζ πνμηαθεί ηδκ δζαίνεζδ ηςκ ζκμαθαζηχκ. Γεκ είκαζ βκςζηυ αηυιδ ιε 

πμζμ ηνυπμ ζοιαάθθεζ ζηδκ ηανηζκμβέκεζδ in vivo.  

Γ). Τπμδμπείξ αολδηζηχκ παναβυκηςκ ηαζ πνςηεσκζηέξ ηζκάζεξ:ηδκ ηαηδβμνία αοηή πενζθαιαάκμκηαζ ηα 

πενζζζυηενα απυ ηα ιέπνζ ζήιενα βκςζηά μβημβμκίδζα. Σα πνμσυκηα ηςκ μβημβμκζδίςκ αοηχκ είκαζ ηζκάζεξ 

ηαζ θςζθμηζκάζεξ, μζ μπμίεξ πνμζεέημοκ ή αθαζνμφκ θςζθμνζηέξ νίγεξ απυ οπμθεζιιαηζηά ηιήιαηα 

ηονμζίκδξ ή ζενίκδξ-ενεμκίκδξ. Ζ ηαηδβμνία αοηή ηςκ μβημβμκζδίςκ ακαθένεηαζ ςξ  μζημβέκεζα src, βζαηί 

υθεξ μζ πνςηεΐκεξ ηδξ ειθακίγμοκ δζαθυνμο ααειμφ αθθδθμοπία ιε ημ ηαηαθοηζηυ ηιήια ηδξ ηονμζίκδξ 

ηζκάζδξ ημο μβημβμκζδίμο src (Setton,1983). Tνία ιέθδ ηδξ μιάδαξ αοηήξ ηςδζημπμζμφκ οπμδμπείξ 

αολδηζηχκ παναβυκηςκ:ημ c-erb B ηςδζημπμζεί ημκ επζδενιζηυ αολδηζηυ πανάβμκηα(EGFR), ημ c-fms, ημκ 

csf-1 οπμδμπέα ηαζ ημ c-kit ημκ ιεηαθθαβιέκμ W. Δπίζδξ δφμ αηυιδ ιέθδ ημ c-neu ηαζ ημ c-ros 

ηςδζημπμζμφκ πνςηεΐκεξ πμο έπμοκ ηδ παναηηδνζζηζηή ιειανακζηή δμιή ηςκ οπμδμπέςκ αολδηζηχκ 

παναβυκηςκ. Σμ μβημβμκίδζμ c-erb-A έπεζ ανεεεί υηζ ηςδζημπμζεί οπμδμπείξ ζηενμεζδχκ 

μνιμκχκ(μζζηνμβυκςκ ηαζ εονεμεζδζηχκ μνιμκχκ). Αθθαβή ζηδ δμιή ηςκ παναπάκς οπδμπέςκ ή 

πνςηεσκζηχκ ηζκαζχκ έπεζ ανεεεί υηζ ζπεηίγεηαζ ιε ηδκ ηανηζκμβέκεζδ.  

Γ). Οβημβμκίδζα ιε πονδκζηή θεζημονβία:Σα μβημβμκίδζα ηδξ ηαηδβμνίαξ αοηήξ ηςδζημπμζμφκ πνςηεΐκεξ μζ 

μπμίεξ ηαηακέιμκηαζ ζημκ πονήκα ημο ηοηηάνμο ηαζ εεςνείηαζ υηζ νοειίγμοκ ηδ βμκζδζαηή έηθναζδ. ηδκ 
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μιάδα αοηή ακήημοκ ηα βμκίδζα myc (c-myc,N-myc, L-myc,fos,myb,jun,η.α) Σα πνχημ-μβημβμκίδζα έπμοκ 

ζδιαζία ζηδκ ακάπηολδ ηαζ ζηδ δζαθμνμπμίδζδ ηςκ ηοηηάνςκ ηαζ απμηςδζημπμζμφκ πθδνμθμνίεξ βζα ηδ 

ζφκεεζδ πνςηεσκχκ. Οζ πνςηεΐκεξ αοηέξ θεζημονβμφκ ςξ επαβςβείξ ιδκοιάηςκ (signal transduars), ςξ 

οπμδμπείξ αολδηζηχκ παναβυκηςκ, ςξ πνςηεσκζηέξ ηζκάζεξ ηαζ ςξ μβημβμκίδζα ιε πονδκζηή θεζημονβία.  

Μεηαθθάλεζξ-ακαζοκδοαζιυξ ή εκενβμπμίδζδ ηςκ πνςημμβημβμκζδίςκ, μδδβμφκ ζημ ζπδιαηζζιυ ηςκ 

μβημβμκζδίςκ. Σα μβημβμκίδζα είκαζ βμκίδζα ηςκ μπμίςκ ηα πνμσυκηα ζοιιεηέπμοκ ζηδκ κεμπθαζιαηζηή 

ελαθθαβή ηςκ θοζζμθμβζηχκ ηοηηάνςκ. 

Ζ έηθναζή ημοξ επζδνά ζημκ ηοηηανζηυ ιεηαζπδιαηζζιυ ηαζ μδδβεί ζε ηανηζκζηή εηηνμπή.(Perkins, and 

al.1993). Δπίζδξ, ηαηά ηδκ ηανηζκμβέκεζδ, δ οπενέηθναζδ ηςκ αολδηζηχκ παναβυκηςκ ή ηςκ οπμδμπέςκ 

ημοξ, εοκμεί ηδκ ηαπεία ακάπηολδ ηςκ κεμπθαζιαηζηχκ ηοηηάνςκ, πμο δέπμκηαζ ηδκ επίδναζή 

ημοξ.(Rajuumarr, et al 1994). 

 

ΟΓΚΟΚΑΣΑΣΑΛΣΗΚΑ ΓΟΝΗΓΗΑ  

Σα μβημηαηαζηαθηζηά βμκίδζα είκαζ μιάδα βμκζδίςκ πμο εθέβπμοκ ηαζ νοειίγμοκ ημκ πμθθαπθαζζαζιυ ηδξ 

ηοηηανζηήξ ακάπηολδξ. οιιεηέπμοκ ζε εκδμηοηηανζηέξ μδμφξ ιεηάδμζδξ πθδνμθμνζχκ μζ μπμίεξ 

ηαεζζημφκ ηα ηφηηανα ζηακά κα ακηζθαιαάκμκηαζ ηαζ κα επελενβάγμκηαζ ζήιαηα ακαζημθήξ ηδξ αφλδζήξ 

ημοξ. Γκςζηά μβημηαηαζηαθηζηά βμκίδζα είκαζ ηα βμκίδζα rb ηαζ p53. Ζ πνςηεΐκδ p53 ζπεηίγεηαζ ιε ημκ 

ηοηηανζηυ ιδπακζζιυ επζδζυνεςζδξ ημο DNA ηαζ θεζημονβεί ζακ “επζζηάηδξ” ημο βμκζδζχιαημξ (guardian 

of the genome). Δπζζδιαίκεζ ηδκ πανμοζία ηαηεζηναιιέκμο DNA ηαζ ακ δ αθάαδ δεκ επζδέπεηαζ 

επζδζυνεςζδ δ p53 επάβεζ ηδκ απυπηςζδ ηςκ πνμζαεαθδιέκςκ ηοηηάνςκ. Ακηζεέηςξ, εάκ δ αθάαδ είκαζ 

πενζμνζζιέκδ, ηυηε δ p53 ακαηυπηεζ ηδκ ελέθζλδ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο ηαζ δζαηδνεί ημ ηφηηανμ ζε θάζδ 

G1, πανέπμκηαξ ζημ ιδπακζζιυ επζδζυνεςζδξ ηδκ εοηαζνία ηαζ ημκ πνυκμ κα θεζημονβήζεζ.  

ΓΟΝΗΓΗΑ ΡΤΘΜΗΣΔ ΣΟΤ ΠΡΟΓΡΑΜΜΑΣΗΜΔΝΟΤ ΚΤΣΣΑΡΗΚΟΤ ΘΑΝΑΣΟΤ 

Χξ πνμβναιιαηζζιέκμξ ηοηηανζηυξ εάκαημξ ή απυπηςζδ μνίγεηαζ έκαξ ιδπακζζιυξ «αοημηημκίαξ ηςκ 

ηοηηάνςκ», μ μπμίμξ εεςνείηαζ υηζ δζαδναιαηίγεζ ζδιακηζηυ νυθμ ζηδ δζαηήνδζδ ζηαεενμφ ανζειμφ 

ηοηηάνςκ, ζε δζάθμνμοξ ζζημφξ ιε ιεβάθδ ηοηηανζηή ακακέςζδ υπςξ μ αζιμπμζδηζηυξ ζζηυξ. ημκ άκενςπμ 

ζδιακηζηυηαημ νυθμ ζηδ νφειζζδ ηδξ απυπηςζδξ δζαδναιαηίγεζ ημ πνςημμβημβμκίδζμ bcl-2 ημ μπμίμ 

ηςδζημπμζεί ιζα πνςηεΐκδ πμο εκημπίγεηαζ, ηονίςξ, ζηδκ εζςηενζηή ιζημπμκδνζαηή ιειανάκδ ηαζ θαίκεηαζ 

υηζ ηαηαζηέθθεζ ηδ δζενβαζία ηδξ απυπηςζδξ ζε δζάθμνμοξ     ζζημφξ. Σμ bcl-2 ακαβκςνίζηδηε απυ ηδ 

ιμνζαηή ακάθοζδ ηδξ ιεηάεεζδξ t πμο παναηδνείηαζ ζημ 80-90% ηςκ πενζπηχζεςκ μγχδμοξ θειθχιαημξ. 

Απμηέθεζια ηδξ ζοβηεηνζιέκδξ ιεηάεεζδξ είκαζ δ οπενπαναβςβή ηδξ πνςηεΐκδξ Bcl-2. Κφηηανα ζηα μπμία 
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οπενεηθνάγεηαζ δ Bcl-2 ακείζηακηαζ ζε πμζηίθα ενεείζιαηα επαβςβήξ ηδξ απυπηςζδξ παναιέκμκηαξ ζε 

θάζδ Go ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο. Ζ παναηεηαιέκδ επζαίςζδ ηςκ ηοηηάνςκ ζοκμδεφεηαζ απυ ιεβαθφηενδ 

πζεακυηδηα αθααχκ ζε άθθα βμκίδζα ειπθεηυιεκα ζηδκ μβημβέκεζδ, ιε απμηέθεζια ηδκ εηδήθςζδ ηςκ 

κεμπθαζιαηζηχκ δζενβαζζχκ. Τπενέηθναζδ ημο βμκζδίμο, bcl-2 ακελάνηδηα απυ ηδκ πανμοζία ηδξ 

ιεηάεεζδξ t , παναηδνείηαζ ζε δζάθμνεξ θεοπαζιίεξ ηυζμ ηδξ ιοεθζηήξ υζμ ηαζ ηδξ θειθζηήξ ζεζνάξ ηαζ 

ακηζπνμζςπεφεζ ιδπακζζιυ ακημπήξ ζηδ πδιεζμεεναπεία. Άθθα βμκίδζα πμο ζοιιεηέπμοκ ζηδκ απυπηςζδ 

εηηυξ ημο bcl-2 ηαζ p53 είκαζ ηα bcl-xL, mcl-1 ηαζ Α1 πμο ακαζηέθθμοκ ηδκ απυπηςζδ εκχ ηα bcl-xs, bax, 

bad, bak ηαζ bik ηδκ επάβμοκ. 

ΗΣΟΡΗΚΟ ΚΑΗ ΟΡΟΛΟΓΗΑ 

Σμκ ηοηηανζηυ εάκαημ, ηαηά ηδ θοζζμθμβζηή ακάπηολδ ηςκ ζπμκδοθςηχκ ηαζ ηςκ αζπυκδοθςκ, πενζέβναρε 

βζα πνχηδ θμνά μ Glucksmann ημ 1951 ηαζ ανβυηενα ημ 1966, μ Saunders. Σμ 1965, μ Kerr παναηήνδζε ημ 

εάκαημ ηςκ δπαημηοηηάνςκ, ιεηά απυ απμθίκςζδ ηθάδμο ηδξ ποθαίαξ θθέααξ. ηδκ ανπή, δζέηνζκε εζηίεξ 

κέηνςζδξ, αθθά ηζξ επυιεκεξ εαδμιάδεξ δζαπίζηςζε μηζ δζάζπανηα ιμκήνδ δπαημηφηηανα αημθμοεμφζακ 

έκακ άθθμ ηφπμ ηοηηανζημφ εακάημο ηαζ πενζείπακ ζοννζηκςιέκμοξ πονήκεξ απυ πονδκζηέξ ιάγεξ, πςνίξ 

έκδεζλδ νήλδξ ηςκ θοζμζςιάηςκ ή ζημζπεία θθεβιμκήξ. Σμ 1971, μ ίδζμξ ενεοκδηήξ πενζέβναρε ημ 

θαζκυιεκμ, ιεηά απυ παναηδνήζεζξ ζημ δθεηηνμκζηυ ιζηνμζηυπζμ, ηαζ ημ απμηάθεζε «κέηνςζδ εη 

ζοννζηκχζεςξ». Οζ πονδκζηέξ ιάγεξ απμδείπεδηε υηζ είκαζ ζςιαηίδζα πενζααθθυιεκα απυ ιειανάκδ ηαζ υηζ 

πενζέπμοκ ηιήιαηα ζοιποηκςιέκδξ πνςιαηίκδξ ηαζ ηοηηανμπθαζιαηζηά μνβακίδζα. Ίδζεξ ιμνθμθμβζηέξ 

αθθμζχζεζξ πενζβνάθδηακ ζε ανηεημφξ γςζημφξ ζζημφξ, ιεηά απυ εθανιμβή ζοβηεηνζιέκςκ ενεεζζιάηςκ. 

Σμ 1972, μζ Kerr ηαζ Searle, ειπκεοζιέκμζ απυ ημοξ ζηίπμοξ ηδξ Ηθζάδαξ, πνυηεζκακ κα μκμιαζηεί δ 

εηθεηηζηή ηαζ πνμβναιιαηζζιέκδ απμιάηνοκζδ ηςκ ηοηηάνςκ απυ ημκ μνβακζζιυ απυπηςζδ (apoptosis), 

«ςξ ηα θφθθα πμο μ άκειμξ παιάδζξ πέεζ» ηαζ κα ημκζζηεί μηζ πνυηεζηαζ βζα έκα θαζκυιεκμ ακηίεεημ ηδξ 

ιίηςζδξ. Απυ ηυηε, μ υνμξ απυπηςζδ πνδζζιμπμζήεδηε πμθθέξ θμνέξ ςξ ζοκχκοιμξ ημο υνμο 

πνμβναιιαηζζιέκμξ ηοηηανζηυξ εάκαημξ. Σμ ηαθφηενμ ζφζηδια ιεθέηδξ ηδξ απυπηςζδξ εεςνείηαζ ιέπνζ 

ζήιενα ακαιθίαμθα, μ ενιαθνυδζημξ κδιαηχδδξ ζηχθδηαξ Caenorhabditis elegans, ιέπνζ ημο ζδιείμο κα 

έπεζ εεςνδεεί υηζ δδιζμονβήεδηε βζ‟αοηυκ ημκ ζημπυ (βζα κα ιεθεηδεεί δδθαδή ζ‟αοηυκ δ απμπηςηζηή 

δζαδζηαζία). 

ΑΠΟΠΣΧΖ ΚΑΗ ΝΔΚΡΧΖ 

οκήεςξ δ απυπηςζδ δεκ είκαζ επαηυθμοεμ αθάαδξ ηαζ ζοκεπχξ δζαθένεζ απυ ηδ κέηνςζδ, δ μπμία είκαζ 

πάκημηε απμηέθεζια αθαπηζηήξ επίδναζδξ. Πνμζαάθθεζ ηονίςξ ιμκήνδ ηφηηανα ή ιζηνέξ μιάδεξ ηοηηάνςκ 

ηαζ, ζε ακηίεεζδ πνμξ ηδ κέηνςζδ, πανμοζζάγεζ ζδζαίηενα ιμνθμθμβζηά ηαζ αζμπδιζηά παναηηδνζζηζηά. Θα 
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πνέπεζ κα ημκίζμοιε υιςξ υηζ ιε ηδκ ηαπεία απμιάηνοκζδ ηςκ ηοηηανζηχκ οπμθεζιιάηςκ απμθεφβεηαζ 

ηάεε θθεβιμκχδδξ ακηίδναζδ απυ ημ ακμζμπμζδηζηυ ζφζηδια. Τπεκεοιίγεηαζ υηζ ημ DNA ηαζ ηα άθθα 

ζημζπεία ημο πονήκα είκαζ ζζπονά ακμζμβυκα ηαζ ζηα αοημάκμζα κμζήιαηα ακζπκεφμκηαζ ακηζζχιαηα βζα 

πανυιμζα ιυνζα. Ζ κέηνςζδ ακηίεεηα είκαζ ιζα παεδηζηή, ακελέθεβηηδ ιμνθή ηοηηανζημφ εακάημο, πμο 

πνμηαθείηαζ ιεηά απυ ηναοιαηζζιυ ή μλεία ημλζηή αθάαδ. Πνμζαάθθεζ ζοκήεςξ μιάδεξ ηοηηάνςκ ηαζ 

παναηηδνίγεηαζ απυ απχθεζα ηδξ ζηακυηδηαξ ιεηαθμνάξ ζυκηςκ, νήλδ ηδξ ηοηηανζηήξ ιειανάκδξ, δζυβηςζδ 

ηαζ δζάζπαζδ ημο ηοηηάνμο. Αημθμοεείηαζ απυ θθεβιμκχδδ ακηίδναζδ ηαζ ηαηαζηνμθή ημο ζζημφ πμο 

πενζαάθθεζ ηδ κεηνςηζηή εζηία. Αηυια ιζα ζδιακηζηή δζαθμνά ιεηαλφ απυπηςζδξ ηαζ κέηνςζδξ είκαζ υηζ, 

εκχ ηάεε ημλζηή αθάαδ μδδβεί ακαπυθεοηηα ηαζ ακελάνηδηα απυ άθθα ενεείζιαηα ζε κεηνςηζηυ ηοηηανζηυ 

εάκαημ, επεζδή δ απυπηςζδ είκαζ εκενβυξ ηοηηανζηή δζενβαζία δ εοαζζεδζία ημο ηοηηάνμο, ιεηά ηδκ 

εθανιμβή ημο απμπηςηζημφ ενεείζιαημξ, ελανηάηαζ απυ εκδμηοηηάνζμοξ ηαζ ελςηοηηάνζμοξ πανάβμκηεξ. 

Με άθθα θυβζα , μ μοδυξ επαβςβήξ ηδξ απυπηςζδξ ηαεμνίγεηαζ απυ ηδκ ηαηάζηαζδ ζηδκ μπμία ανίζηεηαζ 

ημ ηφηηανμ. Σα θοζζμθμβζηά ηφηηανα είκαζ ακεεηηζηά ζε μνζζιέκα ενεείζιαηα, υηακ αοηά ανίζημκηαζ ζε 

παιδθέξ ζοβηεκηνχζεζξ, εκχ ηα παεμθμβζηά ηφηηανα πανμοζζάγμοκ ιεβαθφηενδ εοαζζεδζία ηαζ ζηδκ ίδζα 

ζοβηέκηνςζδ εκενβμπμζμφκ ηδκ απμπηςηζηή δζενβαζία. 

ΜΟΡΦΟΛΟΓΗΚΑ ΚΑΗ ΒΗΟΥΖΜΗΚΑ ΥΑΡΑΚΣΖΡΗΣΗΚΑ 

Οζ πνχηεξ εκδείλεζξ πμο παναηηδνίγμοκ ηδκ απυπηςζδ είκαζ δ απχθεζα ηςκ ιεζμηοηηάνζςκ ζοκδέζεςκ ηαζ 

ηςκ ελεζδζηεοιέκςκ δμιχκ ηδξ ηοηηανζηήξ επζθάκεζαξ ηαζ δδιζμονβία αηακυκζζηςκ ηοηηανμπθαζιαηζηχκ 

πνμζεηαμθχκ. Καηυπζκ παναηδνείηαζ πφηκςζδ ηδξ πνςιαηίκδξ ιέζα ζημκ πονήκα ζε ηαθά δζαιμνθςιέκα 

ηιήιαηα , ζε μιμζυιμνθεξ θεπηέξ ιάγεξ πνςιαηίκδξ πμο αημοιπμφκ ζηδκ πονδκζηή ιειανάκδ, ηαζ δ 

ζοιπφηκςζδ ημο ηοηηανμπθάζιαημξ. Πνμμδεοηζηά δ ζοιπφηκςζδ αοηή αημθμοεείηαζ απυ παναιυνθςζδ 

ημο ζπήιαημξ ημο πονήκα ηαζ ζοζημθή ημο ηοηηάνμο, εκχ ιέπνζ ημ ζηάδζμ αοηυ, μ πονήκαξ ζοπκά 

δζαζπάηαζ δδιζμονβχκηαξ εοδζάηνζηα εναφζιαηα. Σα εναφζιαηα αοηά δδιζμονβμφκ, ζηδ ζοκέπεζα, 

πνμελμπέξ ζηδκ ηοηηανζηή ιειανάκδ ηαζ ηεθζηά απμιαηνφκμκηαζ απυ ημ ηφηηανμ δδιζμονβχκηαξ 

ζςιαηίδζα δζαθυνςκ ιεβεεχκ, ηα «απμπηςηζηά ζςιαηίδζα». Αοηά πενζηθείμοκ ζοπκά εηηυξ απυ ηα 

εναφζιαηα ηδξ πνςιαηίκδξ, ηαζ άεζηηα ηοηηανζηά μνβακίδζα. Ακαιθζζαήηδηα ημ παναηηδνζζηζηυ ηδξ 

απυπηςζδξ είκαζ δ εναφζδ ημο πονήκα, εκχ ηα ηοηηανζηά μνβακίδζα παναιέκμοκ άεζηηα. Ζ έηηαζδ ηδξ 

ενάοζδξ ημο πονήκα ηαζ ημο ηοηηάνμο πμζηίθεζ ακάθμβα ιε ηδ ιμνθμθμβία ημο ηοηηάνμο ηαζ είκαζ ζδζαίηενα 

ειθακήξ ζε ηφηηανα ιε ιεβάθδ πονδκμηοηηανμπθαζιαηζηή ακαθμβία. Γδθαδή υηακ δ ηοηηανμπθαζιαηζηή 

ιάγα ηςκ ηοηηάνςκ είκαζ ιεβάθδ παναηδνμφκηαζ πνμζεηαμθέξ ηαζ , ακ οπάνπμοκ ιζηνμθάπκεξ 

ελαθακίγμκηαζ. ημκ επζεδθζαηυ ζζηυ ιάθζζηα έπεζ πενζβναθεί απυ ηάπμζμοξ δ θεβυιεκδ θάζδ ηδξ 

πνμζοιπφηκςζδξ , πμο ιπμνεί κα δζανηέζεζ απυ θίβα θεπηά ιέπνζ ανηεηέξ χνεξ ηαζ διένεξ. 
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ΦΑΓΟΚΤΣΣΑΡΧΖ 

ηακ μθμηθδνςεεί δ θάζδ ηδξ πνμζοιπφηκςζδξ , ηαζ ημ ηοηηανυπθαζια ζοννζηκςεεί, ηα ηφηηανα 

απμημθθχκηαζ απυ ηδ ααζζηή ιειανάκδ ηαζ ημ δίηηομ ημο ηοηηανμζηεθεημφ δζαζπάηαζ. Με αοηυκ ημκ 

ηνυπμ, ημ ηφηηανμ απμιμκχκεηαζ απυ ηα βεζημκζηά ημο ηφηηανα. Σα πενζπμθμφκηα ή ηα βεζημκζηά 

επζεδθζαηά ηφηηανα, ζηδκ πενίπηςζδ ημο επζεδθζαημφ ζζημφ, θαβμηοηηανχκμοκ ηα απμπηςηζηά ηφηηανα, 

εηηυξ ακ πνυηεζηαζ βζα ιμκυζηζαμ επζεήθζμ, μπυηε αοηά απμπίπημοκ ζημκ αοθυ. Ζ δζάεεζδ ηςκ 

απμπηςηζηχκ ηαηαθμίπςκ δεκ ζοκεπάβεηαζ δζαημπή ηδξ ζοκέπεζαξ ημο οβζμφξ ζζημφ, δεδμιέκμο υηζ ηα 

βεζημκζηά ηφηηανα ακαδζαηάζζμκηαζ ηα βεθονχκμοκ ημ ηεκυ. Θα ήηακ ζςζηυ κα δζεοηνζκζζηεί υηζ μ εκενβυξ 

ηοηηανζηυξ εάκαημξ απμηεθείηαζ απυ ηνεζξ επζιένμοξ πενζπηχζεζξ , μζ μπμίεξ αημθμοεμφκ. Πνχημκ, δ 

δζενβαζία ηδξ θαβμηοηηάνςζδξ ηςκ απμπηςηζηχκ ηοηηάνςκ απμηαθείηαζ εηενμθαβία ή ηοηηανζηυξ εάκαημξ 

ηφπμο 1, επεζδή ηα απμπίπημκηα ηφηηανα θαβμηοηηανχκμκηαζ απυ θοζμζχιαηα βεζημκζηχκ ηοηηάνςκ ηαζ 

υπζ απυ ηα δζηά ημοξ θοζμζχιαηα. Καηά ηδκ ακάπηολδ μνζζιέκςκ ζζηχκ έπεζ παναηδνδεεί υηζ υηακ 

απμιαηνφκμκηαζ μνζζιέκεξ ηοηηανζηέξ μιάδεξ , δ δζάθοζδ ηςκ απμπηςηζηχκ ζςιαηίςκ βίκεηαζ απυ 

θοζμζχιαηα πμο πενζέπμκηαζ ζηα ίδζα ηα απμπηςηζηά ηφηηανα. Ζ δζενβαζία αοηή μκμιάγεηαζ αοημθαβία ή 

ηοηηανζηυξ εάκαημξ ηφπμο 2. Σέθμξ, υηακ δ απμπηςηζηή δζενβαζία είκαζ ιεβάθδξ έηηαζδξ , υπςξ ζοιααίκεζ 

ζημοξ μνιμκμελανηχιεκμοξ ζζημφξ ιεηα απυ ηδκ απμιάηνοκζδ ημο μνιμκζημφ ενεείζιαημξ , εηηυξ απυ ηα 

επζγχκηα βεζημκζηά ηφηηανα, ζοιιεηέπμοκ ζηδ θαβμηοηηάνςζδ ηαζ ηα ιαηνμθάβα πμο εζζαάθμοκ ζημκ 

εηθοθζγυιεκμ ζζηυ. Ζ πενίπηςζδ αοηή παναηηδνίγεηαζ ςξ ηοηηανζηυξ εάκαημξ ηφπμο 3. Δπεζδή μζ 

αζμπδιζηέξ ιεηααμθέξ πμο πνμδβμφκηαζ ηδξ ηεθζηήξ θαβμηοηηάνςζδξ είκαζ πανυιμζεξ ηαζ ζηζξ ηνεζξ 

πενζπηχζεζξ, υθεξ έπμοκ απμδμεεί ιε ημ βεκζηυ υνμ εκενβυξ ηοηηανζηυξ εάκαημξ. 

 

H ΔΠΗΓΡΑΖ ΣΖ ΑΠΟΠΣΧΖ ΣΟΝ ΑΝΑΠΣΤΟΜΔΝΟ ΠΡΟΣΑΣΖ 

Ο Πνμβναιιαηζζιέκμξ Κοηηανζηυξ Θάκαημξ , πμο έπεζ ςξ απμηέθεζια ηδκ πνμβναιιαηζζιέκδ 

απμιάηνοκζδ ηοηηανζηχκ πθδεοζιχκ, ηαζ παναηδνείηαζ ηαηά ηδκ ακάπηολδ ημο μνβακζζιμφ ιπμνεί κα 

δζαηνζεεί ζε ηνεζξ ααζζηέξ ηαηδβμνίεξ : 

Α ) Σμ Μμνθμβεκεηζηυ Κοηηανζηυ Θάκαημ : Πνυηεζηαζ βζα ηδκ απυζονζδ ηοηηάνςκ πμο πθεμκάγμοκ , υηακ 

δδιζμονβείηαζ ημ ζπήια ηςκ δζαθυνςκ μνβάκςκ. Με ημκ ηνυπμ αοηυ βίκεηαζ δ αοθμπμίδζδ ημο εκηένμο ηαζ 

δ απμηυθθδζδ ηςκ ζςθδκςηχκ δμιχκ απυ ηδκ ηοηηανζηή ζηζαάδα πνμέθεοζή ημοξ , υπςξ ζοιααίκεζ ηαηά 
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ηδ ζοβηθεζζδ ηςκ κεονζηχκ πηοπχκ ηαζ ηδ δδιζμονβία ημο κεονζημφ ζςθήκα , μ μπμίμξ απμημθθάηαζ απυ ημ 

ελχδενια . 

Β ) Ηζημβεκεηζηυξ Kοηηανζηυξ Θάκαημξ : Ακαθένεηαζ ζε ζοκδοαζιυ ιε ηζξ επαβςβζηέξ αθθδθεπζδνάζεζξ 

ηαηά ηδκ ηοηηανζηή δζαθμνμπμίδζδ ηαζ παναηδνείηαζ υηακ αθθάγεζ μ θαζκυηοπμξ ζηα ηφηηανα πμο 

ζπδιαηίγμοκ έκακ ζζηυ ή έκα υνβακμ, υπςξ ζοιααίκεζ ηαηά ηδκ ακάπηολδ ημο ιεηακέθνμο. Ζ επζεδθζαηή 

μονδηδνζηή ηαηααμθή επάβεζ ηδ ιεηαηνμπή ηςκ ηοηηάνςκ ημο ιεηακεθνζημφ ιεζεβπφιαημξ ηαζ ηδ 

δζαθμνμπμίδζδ ημοξ ζηα επζεδθζαηά ηφηηανα ηςκ κεθνζηχκ ζςθδκανίςκ. In vivo ηαζ in vitro, ηα 

ιεζεβποιαηζηά ηφηηανα πμο πενζαάθθμοκ ηα κεθνζηά ζςθδκάνζα έπμοκ ιμνθμθμβζηά παναηηδνζζηζηά 

απμπηςηζηχκ ηοηηάνςκ . Αοηυ ζδιαίκεζ υηζ ηα ηφηηανα ημο ιεηακεθνζημφ ιεζεβπφιαημξ έπμοκ 

πνμβναιιαηζζηεί κα πεεάκμοκ , εηηυξ ακ δεπημφκ ημ επαβςβζηυ ζήια ηαζ δζαθμνμπμζδεμφκ ζε άθθμ ηφπμ 

ηοηηάνμο. Με μνβακμηοπζηέξ ηαθθζένβεζεξ απμδείπεδηε υηζ ακ θείπεζ μ επαβςβζηυξ ζζηυξ , δδθαδή δ 

μονδηδνζηή ηαηααμθή , ηα ιεζεβποιαηζηά ηφηηανα απμπίπημοκ . 

Γ ) Φοθμβεκεηζηυξ Κοηηανζηυξ Θάκαημξ : Παναηδνείηαζ ηαηά ηδκ εηθφθζζδ ηςκ πνυζηαζνςκ ειανοσηχκ 

μνβάκςκ ηαζ ηδκ απμιάηνοκζδ ηςκ οπμθθεζιιαηζηχκ δμιχκ ή ηοηηάνςκ . Χξ παναδείβιαηα ακαθένμκηαζ δ 

απυπηςζδ ηςκ ιεζεβποιαηζηχκ ηοηηάνςκ ηςκ αναβπζαηχκ ηυλςκ , δ εηθφθζζδ ημο πνμκέθνμο ηαζ ημο 

ιεζμκέθνμο ηαζ δ ελάθεζρδ ηδξ μονάξ ζημ ακενχπζκμ έιανομ . Άνα υπςξ δζαθαίκεηαζ ηαζ απυ ηα 

πνμδβμφιεκα , ηαηά ηδκ απυπηςζδ ζοιααίκεζ απμιάηνοκζδ μιάδςκ ηοηηάνςκ- δζαδζηαζία θοζζμθμβζηή 

πμο ζοιαάθεζ ζηδκ ακάπηολδ ημο μνβακζζιμφ. Ζ δζαθμνμπμίδζδ ηςκ αδέκςκ ημο πνμζηάηδ, ζημ ανζεκζηυ 

,απυ ημ ιεζέβποια πμο πενζαάθθεζ ηδκ μονμβεκκδηζηή μδυ ,πνςημειθακίγεηαζ ηαηά ημκ 10δ εαδμιάδα ηδξ 

ηφδζδξ . πςξ ακαθένεδηε ηαζ ζε πνμδβμφιεκμ ηιήια ηδξ ενβαζίαξ , δ ακάπηολδ ημο πνμζηάηδ ελανηάηαζ 

απυ ηζξ αθθδθεπζδνάζεζξ ιεζεβπφιαημξ ηαζ επζεδθίμο , ηαζ ηδκ 5α- δζοδνμηεζημζηενυκδ, ιεηααμθίηδ ηδξ 

ειανοσηήξ ηεζημζηενυκδξ, πμο πανάβεηαζ ημπζηά . 

H ΑΠΟΠΣΧΖ ΣΟΝ ΧΡΗΜΟ ΠΡΟΣΑΣΖ 

Ζ μιμζυζηαζδ ζημκ χνζιμ μνβακζζιυ επζηοβπάκεηαζ ιε δοκαιζηή ζζμννμπία ιεηαλφ ηςκ δζενβαζζχκ ημο 

ηοηηανζημφ πμθθαπθαζζαζιμφ ηαζ ημο ηοηηανζημφ εακάημο . Ο ηοηηανζηυξ πμθθαπθαζζαζιυξ ελανηάηαζ 

απυ αολδηζημφξ πανάβμκηεξ ηαζ μβημβμκίδζα , ηα μπμία εοκμμφκ ηδκ ελέθζλδ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο . 

Ακηίεεηα , ηα μβημηαηαζηαθηζηά βμκίδζα ακαζηέθθμοκ ηδκ δναζηδνζυηδηα ηςκ μβημβμκζδίςκ , ειπμδίγμοκ 

ηδκ μθμηθήνςζδ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο ηαζ ζοκεπχξ ημκ ακελέθεβηημ πμθθαπθαζζαζιυ ηςκ ηοηηάνςκ. 

Ακάθμβδ πμθθαπθή νφειζζδ παναηδνείηαζ ηαζ ηαηά ηδκ απυπηςζδ . Δλςβεκή ηαζ εκδμβεκή ενεείζιαηα 

εκενβμπμζμφκ ημκ απμπηςηζηυ ιδπακζζιυ, ιε ζημπυ ηδκ απμιάηνοκζδ ηοηηάνςκ πμο δζακφμοκ ημ ζηάδζμ 

ηδξ ηεθζηήξ δζαθμνμπμίδζδξ ή πμο έπμοκ επζγήζεζ ιεηά απυ ηάπμζα βεκεηζηή αθάαδ . ημκ πνμζηάηδ 
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παναηδνείηαζ ηαεδιενζκά απυπηςζδ ζηα ηφηηανά ημο ζε πμζμζηυ 2 % , ίζςξ θυβς οπενπαναβςβήξ μοζζχκ 

πμο ζε ιεβάθεξ πμζυηδηεξ δφκαηαζ κα απμαμφκ αθααενέξ βζα ημκ μνβακζζιυ ημο αηυιμο. οβηεηνζιέκα 

οπάνπμοκ οπυκμζεξ μηζ μζ μοζίεξ αοηέξ είκαζ πνςηεάζεξ ηαζ πμθοαιίκεξ . ηζξ εζηυκεξ πμο αημθμοεμφκ 

ένπεηαζ δ επζαεααίςζδ ημο πνμδβμφιεκμο ζζπονζζιμφ, δδθαδή ηδξ ειθάκζζδξ απυπηςζδξ αηυια ηαζ ζημ 

θοζζμθμβζηυ χνζιμ πνμζηάηδ, ζημκ μπμίμ ςξ βκςζηυκ, επζηναηεί ηαηάζηαζδ μιμζυζηαζδξ . 

Υνδζζιμπμζήεδηε δ ιέεμδμξ TUNEL , ιζα ηεπκζηή πμο ζοκδοάγεζ ημ αζμπδιζηυ θαζκυιεκμ ημο 

ηενιαηζζιμφ ημο DNA ιε ηδ ιμνθμθμβζηή παναηήνδζδ ηδξ απυπηςζδξ in situ . Ζ ιέεμδμξ ζηδνίγεηαζ ζηδκ 

εζδζηή ζφκδεζδ ημο εκγφιμο ηεθζηή δεζμλοκμοηθεμηζδοθμ ηνακζθενάζδ [TdT (Terminal deoxynucletidyl 

transferase )] ιε ηα 3΄-ΟΖ άηνα ηςκ εναοζιάηςκ ημο DNA ηαζ ηδκ εκζςιάηςζδ ηνζθςζθμνζηήξ 

δεζμλομονζδίκδξ ζοκδεδειέκδξ ιε αζμηίκδ (αζμηζκοθζςιέκδ dUTP) ζηζξ εβημπέξ ημο DNA . Ζ 

ζοιποηκςιέκδ πνςιαηίκδ ζημκ πονήκα ηςκ απμπηςηζηχκ ηοηηάνςκ πμο πενζέπμοκ ηενιαηζζιέκμ DNA , 

ζημ επζεήθζμ πμο ηαθφπηεζ ημοξ πυνμοξ ημο πνμζηάηδ αδέκα , πνςιαηίγεηαζ μιμζυιμνθα ιέθαζκα ηαζ δ 

ακηίδναζδ ακαδεζηκφεηαζ ιεηά απυ πνχζδ ηςκ πονήκςκ ηςκ παναηείιεκςκ θοζζμθμβζηχκ επζεδθζαηχκ 

ηοηηάνςκ ιε πνάζζκμ ημο ιεεοθίμο . Μάθζζηα , υπςξ είπε ακαθενεεί ηαζ ζημ ανπζηυ ηιήια , ιενζηά 

TUNEL εεηζηά ηφηηανα ακαβκςνίγμκηαζ επίζδξ ιέζα ζημκ αοθυ , έπμκηαξ απμημθθδεεί απυ ημ επζεήθζμ . 

Ο ΚΑΡΚΗΝΟ ΣΟΤ ΠΡΟΣΑΣΖ    

 

Κανηίκμξ ημο πνμζηάηδ: Δηηζιάηαζ υηζ μ ηανηίκμξ ημο πνμζηάηδ είκαζ μ πζμ ζοπκυξ ζημκ ακηνζηυ 

πθδεοζιυ. Τπμθμβίγεηαζ υηζ, ηαηά ηδ δζάνηεζα ηδξ γςήξ ημο, έκαξ ζημοξ δέηα άκηνεξ ειθακίγεζ αοηή ηδ 

ιμνθή υβημο. Με ιεθέηεξ απχθεζαξ εηενμγοβςηίαξ ηαζ ιε ηοηηανμβεκεηζηέξ ιεθέηεξ πμο εθανιυζηδηακ ζε 

ηανηζκζηά ηφηηανα πνμζηάηδ, θαίκεηαζ υηζ δ ειθάκζζδ ηδξ κυζμο ζοκμδεφεηαζ απυ έθθεζια ηδξ 

πνςιμζςιζηήξ πενζμπήξ 10q23-q25. Πενίπμο 40% ηςκ δεζβιάηςκ δείπκεζ αοηυ ημ έθθεζια. Έπεζ οπμηεεεί 

υηζ δ πενζμπή αοηή πενζέπεζ έκα, ή πενζζζυηενα, μβημηαηαζηαθηζηά βμκίδζα. 

Πζεακυ οπμρήθζμ μβημηαηαζηαθηζηυ βμκίδζμ πμο νοειίγεζ ανκδηζηά ηδ δνάζδ ημο Myc ηαζ Υανημβναθείηαζ 

ζηδκ πενζμπή 10q25, εεςνήεδηε ημ Mxi1. Σμ πνμσυκ αοημφ ημο βμκζδίμο ακήηεζ ζηδκ μζημβέκεζα πμο ηα 

ιέθδ ηδξ θένμοκ ημ ιμηίαμ έθζηα – ζηνμθή – έθζηα (Zervos SJ et al, 1993). ιςξ ιυκμ έκαξ πμθφ ιζηνυξ 

ανζειυξ δεζβιάηςκ ηανηίκςκ ημο πνμζηάηδ πανμοζίαζε ιεηαθθαβέξ ζημ Mxi1, ιυκμ ζε ζςιαηζηά ηφηηανα 

(Gray IC et al, 1995, Kuczyk MA, 1998). Έκα ηέημζμ ιζηνυ πμζμζηυ ιεηαθθαβχκ ζημ ζοβηεηνζιέκμ 

βμκίδζμ, πζεακχξ, ελδβείηαζ ςξ απμηέθεζια ηςκ πμθθαπθχκ δζαζνέζεςκ πμο οθίζηακηαζ ηα ηφηηανα ημο 

υβημο ηαζ υπζ ζακ πνςηανπζηή αζηία ηδξ πμνείαξ ελέθζλδξ αοηήξ ηδξ ιμνθήξ ηανηζκμβέκεζδξ. 

Άθθμ πζεακυ μβημηαηαζηαθηζηυ βμκίδζμ ηθςκμπμζδιέκμ πνυζθαηα,  ηαοηυπνμκα απυ δφμ μιάδεξ, είκαζ ημ 

Pten / Mmac1. ε ηοηηανζηέξ ζεζνέξ πνμενπυιεκεξ απυ υβημ πνμζηάηδ ηαζ μζ μπμίεξ ειθάκζγακ απχθεζα 



 83 

ημο εκυξ αθθδθμιυνθμο ζηδκ ηνίζζιδ πενζμπή, ακζπκεφεδηακ ιεηαθθαβέξ ημο δεφηενμο εκαπμιήκακημξ 

αθθδθμιυνθμο (Li J et al, 1997, Steck et al, 1997). 

 Σμ βμκίδζμ πανημβναθείηαζ ζηδ πνςιμζςιζηή πενζμπή 10q23.3 ηαζ ημ πνμαθεπυιεκμ  πνμσυκ ημο έπεζ 

εκενβυηδηα εκγφιμο θςζθαηάζδξ ηονμζίκδξ ηαζ ιεβάθδ  μιμθμβία ιε ηδκ ηεκζίκδ, ιία πνςηεσκδ πμο 

αθθδθεπζδνά ιε ηα ζκίδζα ηδξ αηηίκδξ. Ζ πζεακυηδηα ηδξ μβημηαηαζηαθηζηήξ δνάζδξ ημο ααζίγεηαζ ζηζξ δφμ 

παναπάκς δμιζηέξ μιμζυηδηεξ πμο ειθακίγεζ δ κμοηθεμηζδζηή ημο αθθδθμοπία. 

Δπζπθέμκ, ιεηαθθαβέξ ημο Pten / Mmac1, ακζπκεφεδηακ ζηδ βαιεηζηή ηοηηανζηή ζεζνά αηυιςκ ηαζ 

μζημβεκεζχκ ιε ζφκδνμιμ Cowden, έκα αοημζςιζηυ επζηναηέξ ηθδνμκμιήζζιμ ζφκδνμιμ, πμο 

παναηηδνίγεηαζ απυ ακάπηολδ  αιανηςιάηςκ (ζοββεκείξ δοζπθαζίεξ) ζε δζάθμνμοξ ζζημφξ ηαζ πνμδζάεεζδ 

βζα ακάπηολδ ηανηίκμο ημο ιαζημφ, ημο εονεμεζδή ηαζ άθθςκ μνβάκςκ (Nelen M.R et al 1997, Liaw D et al, 

1997). Δπζπθέμκ, ιεηαθθαβέξ ημο Pten / Mmac1 ακζπκεφεδηακ ζηδ βαιεηζηή ηοηηανζηή ζεζνά αηυιςκ ιε ηδ 

κυζμ Lhermitte- Duclos ηαζ ημ ζφκδνμιμ Βannayan-Zonana (Eng C et al, 1994, Bannayan GA et al, 1971, 

Zonana J et al, 1976). ςιαηζηέξ ιεηαθθαβέξ ημο βμκζδίμο έπμοκ πενζβναθεί, εηηυξ ημο ηανηίκμο ημο 

πνμζηάηδ (Li J et al, 1997), ζε ζπμναδζηέξ ιμνθέξ ηανηίκμο ημο εονεμεζδή (Dahia PL et al, 1997), ημο 

εκδμιδηνίμο (Risinger J.I et al, 1997) ηαζ ζημ πμθφιμνθμ βθμζμαθάζηςια (Bostrom J et al, 1998, Wang SI 

et al, 1997). Γεκζηά θαίκεηαζ υηζ μ νυθμξ ημο Pten / Mmac1 ζηδκ ακάπηολδ δζαθυνςκ ιμνθχκ ηαημήεεζαξ 

ζημκ άκενςπμ, είκαζ εονφηενμξ. 

Σεθεοηαία, έβζκε knockout ημο βμκζδίμο αοημφ ζε πμκηίηζ, πμο είπε ςξ απμηέθεζια ηδκ ειθάκζζδ 

εκδζζιυηδηαξ ζηα ειανομκζηά ζηάδζα ακάπηολδξ (7,5 d.) ζηα μιυγοβα άημια, ζηα δε εηενυγοβα, ειθάκζζδ 

ζοιπηςιάηςκ πμο παναηηδνίγμοκ ηζξ κυζμοξ Lhermitte-Duclos, Βannayan-Zonana ηαζ Cowden(Cristofano 

A et al, 1998). 

 

  ΔΠΗΓΖΜΗΟΛΟΓΗΑ ΚΑΡΚΗΝΟΤ ΣΟΤ ΠΡΟΣΑΣΖ 

 

O ηανηίκoξ ηoο πνoζηάηδ απoηεθεί ιείγoκ ζαηνoηoζκςκζηυ πνυαθδια ελαζηίαξ ηδξ ορδθήξ ηoο ζοπκυηδηαξ 

ηαζ ηδξ ζδιακηζηήξ εκδηυηδηαξ. Απoηεθεί ηδκ πζo ζοπκή ηαηoήεεζα ηαζ ηδ δεφηενδ αζηία εακάηoο απυ  

κεoπθαζίεξ ζηoκ άκδνα ιεηά ηoκ ηανηίκo ηoο πκεφιoκα.  

ηζξ ΖΠΑ απoηεθεί ηδ ζοπκυηενα δζαβζβκςζηυιεκδ ιoνθή ηανηίκoο, αθoφ ακένπεηαζ ζηo 33% υθςκ ηςκ 

κεoδζαβκςζεέκηςκ ηανηίκςκ ζηoοξ άκδνεξ. ηζξ ΖΠΑ ημ 1999 δζεβκχζεδζακ 165000 κέεξ πενζπηχζεζξ 

ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ απυ ηζξ μπμίεξ 38000 αθμνμφζακ άκδνεξ δθζηίαξ ιζηνυηενδξ ηςκ 65 εηχκ. Καηά ημ 

ίδζμ έημξ ακαθένεδζακ 41800 εάκαημζ απυ ηδκ  κυζμ εκχ ημ επυιεκμ έημξ μ ανζειυξ ηςκ κέςκ πενζπηχζεςκ 

ακέαδηε ζηζξ 185000. Απυ αοημφξ 31000 πέεακακ απυ ηδκ κυζμ. Σμ 2002 189000 άκδνεξ δζαβκχζηδηακ ιε 

ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ εκχ 30200 πέεακακ απυ ηδκ αζεέκεζα. (Harris and Lohr, 2002). Ζ απμηοπία ζηδ 
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εεναπεία αζεεκχκ ιε ιεηαζηαηζηή κυζμ μδδβεί ζε έκα εάκαημ, ζπεηζγυιεκμ ιε ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ, ακά 

15 θεπηά. Έκαξ ζημοξ έλζ αιενζηακμφξ ειθακίγεζ πζεακυηδηα ακάπηολδξ ηδξ κυζμο (2002). 

 Οζ ανζειμί αοημί ημπμεεημφκ ημκ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ ζηδκ δεφηενδ εέζδ υζμκ αθμνά ηδκ πζμ ζοπκή 

αζηία εακάημο απυ κεμπθάζιαηα ζε άκδνεξ δθζηίαξ ιεβαθφηενδξ ηςκ 55 εηχκ. Ο ηανηίκμξ ημο πνμζηάηδ 

απμηεθεί ημκ πζμ ζοπκυ ηανηίκμ ακάιεζα ζημκ ακδνζηυ πθδεοζιυ ηαζ ζηδ Δονχπδ.  ηζξ πχνεξ ηδξ 

Δονςπασηήξ Έκςζδξ δ επίπηςζδ ημο ηοιαίκεηαζ ιεηαλφ 80-100/100.000 άννεκεξ εηδζίςξ ηαζ ακηζπνμ-

ζςπεφεζ ημ 23,5% ηςκ ηανηίκςκ ακάιεζα ζημκ ακδνζηυ πθδεοζιυ ηςκ πςνχκ αοηχκ
6
. Με αάζδ ηα 

ζημζπεία αοηά μ ηανηίκμξ ημο πνμζηάηδ ηαηαηάζζεηαζ ζηδ δεφηενδ εέζδ, υζμκ αθμνά ηδκ ζοπκυηδηα 

ειθάκζζδξ ημο, ιεηά ημκ ηανηίκμ ημο πκεφιμκμξ
4
.  

Ακά δεηαεηία ηδξ γςήξ δ πμζμζηζαία ακαθμβία υζμκ αθμνά ηδκ ζοπκυηδηα ηδξ κυζμο ζπεδυκ δζπθαζζάγεηαζ 

ηαζ εκχ ζε άκδνεξ δθζηίαξ 50 εηχκ δ ακαθμβία αοηή είκαζ 10%, ζηδκ δθζηία ηςκ 80 εηχκ θεάκεζ ημ 70%. 

Αλίγεζ κα ζδιεζςεεί υηζ μ πθδεοζιυξ ηςκ ακδνχκ ηςκ άκς ηςκ 65 εηχκ ακαιέκεηαζ κα αολδεεί ηαηά 

πενίπμο 200% ιέπνζ ημ έημξ 2020. 

 Ζ δθζηία ιε ηδκ ιεβαθφηενδ ζοπκυηδηα ειθάκζζδξ ηδξ κυζμο είκαζ πενίπμο ηα 70 έηδ, ιε απμηέθεζια έκα 

πμζμζηυ 50% ηςκ αζεεκχκ κα πεεαίκεζ απυ ηδκ ίδζα ηδ κυζμ, εκχ ημ οπυθμζπμ 50% εα πεεάκεζ ιε ηδ κυζμ 

ζε ηάπμζμ ζηάδζμ ελέθζλδξ ηδξ απυ άθθδ αζηία. Δπζδδιζμθμβζηέξ ιεθέηεξ ηαηαθήβμοκ ζημ ζοιπέναζια υηζ 

δεκ οπάνπεζ ιεβάθδ ζοζπέηζζδ ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ ιε ηζξ δζαζηδηζηέξ ζοκήεεζεξ, ημ ηάπκζζια, ηα 

αθνμδίζζα κμζήιαηα, ηζξ ζελμοαθζηέξ ζοκήεεζεξ ηαζ ηδκ επαββεθιαηζηή δνάζηδνζυηδηα
9
. Ακηίεεηα δ 

αολδιέκδ ηζιή ηδξ ηεζημζηενυκδξ ημο αίιαημξ θαίκεηαζ υηζ απμηεθεί έκα ηαεμνζζηζηυ πανάβμκηα βζα ηδκ 

ειθάκζζδ ηδξ κυζμο
10

. 

Τπάνπεζ έκα εονφ θάζια βεςβναθζηχκ ηαζ θοθεηζηχκ δζαθμνχκ, υζμκ αθμνά ημ δείηηδ ημο ηθζκζηά 

δζαβκςζιέκμο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ, πμο ηοιαίκεηαζ απυ 0,8 ακά 100.000 ηαημίηςκ ζηδκ αβηάδ ηαζ 

θεάκεζ ζημ 100 ακά 100.000 ζημοξ ιαφνμοξ πμο γμοκ ζημ Alamenta Country ηδξ  California 
14

. Ο 

ορδθυηενμξ δείηηδξ ειθάκζζδξ ηδξ κυζμο παναηδνείηαζ ιεηαλφ ηςκ ιαφνςκ ηςκ ΖΠΑ, αημθμοεμφκ μζ 

θεοημί ηδξ Β. Αιενζηήξ ηαζ έπμκηαζ μζ ηακδζκααμί
19

 . Οζ δείηηεξ ζοπκυηδηαξ ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ 

είκαζ ζπεηζηά παιδθμί ζημοξ ηαημίημοξ ηςκ Δονςπασηχκ πςνχκ, ιε ιζηνή οπενμπή ηςκ Γοηζηχκ έκακηζ 

ηςκ Ακαημθζηχκ ηαζ Νμηίςκ πςνχκ ηδξ δπείνμο
7
. ηδκ Δθθάδα ηαηέπμοιε ιία απυ ηδξ παιδθυηενεξ εέζεζξ 

ζε ζπέζδ ιε ηδξ οπυθμζπεξ πχνεξ ιε εκδηυηδηα πμο οπμθμβίγεηαζ ζε 8,7-12 /100.000 ηαημίημοξ
11

 . Μεηαλφ 

ηςκ εηχκ 1973 ηαζ 1989 δ επίπηςζδ ημο ηανηίκμο ηδξ ΖΠΑ πανμοζίαζε ιία ζοκεπζγυιεκδ αφλδζδ ηδξ 

ηάλδξ ηςκ 2,7/100000 ηαημίημοξ ακά έημξ. Απυ ημ 1987 έςξ ηαζ ημ 1992 παναηδνήεδηε ιία απυημιδ 

αφλδζδ ηδξ ηάλδξ ημο 84% (απυ 102,9 ζε 190,1/100000 ηαημίημοξ), ηδκ μπμία αημθμφεδζε ιία απυημιδ 

ιείςζδ  ηδξ ηάλδξ ημο 11% ιεηαλφ ηςκ εηχκ 1992 ηαζ 1993. 
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Αοηή δ ιείςζδ ζοκεπίζηδηε ηαζ ηα επυιεκα έηδ ιε απμηέθεζια ζηα ιέζα ημο 1997 κα επακεηηζιδεεί δ 

επίπηςζδ ημο πνμζηαηζημφ ηανηίκμο ζε 210.000 κέεξ πενζπηχζεζξ βζα ημ 1997, ζε ζπέζδ ιε ηδξ ανπζηέξ 

πνμαθέρεζξ υπμο οπμθμβζγυηακ άκς ης 250.000 κέςκ πενζπηχζεςκ βζα ημ ζοβηεηνζιέκμ έημξ. Σμ 

ζδιακηζηυηενμ  ήηακ δ δζαπίζηςζδ υηζ ημ 1997 βζα πνχηδ θμνά ζηδκ ζζημνία ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ, 

πανμοζζάζηδηε ιία ιείςζδ ηδξ εκδηυηδηαξ ελαζηίαξ ημο ζηζξ ΖΠΑ, πμο οπμθμβίζηδηε ζημ 1,2% εηδζίςξ. 

Σμ παναπάκς απμδυεδηε πνςηίζηςξ ζηδ ζοζηδιαηζηή πνήζδ ημο ΡSA ζε πνμβνάιιαηα  ζοιπηςιαηζημφ 

εθέβπμο ηαζ απμηεθεί έκα έιιεζμ  ζημζπείμ ιε ζδζαίηενδ αανφηδηα οπέν ηδξ πνήζδξ ημο PSA ζηδκ πνχζιδ 

δζάβκςζδ ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ
12,19

. 

 

Ο ηανηίκμξ ημο πνμζηάηδ δζαηνίκεηαζ ζηζξ παναηάης ιμνθέξ: 

 

Λακεάκςκ ηανηίκμξ (latent carcinoma): Δίκαζ μ ηανηίκμξ εηείκμξ πμο ακαηαθφπηεηαζ ζε κεηνμημιζηή 

ιεθέηδ ζε αζεεκή πμο δεκ είπε ζοιπηχιαηα απυ ημκ πνμζηάηδ ηαηά ηδ δζάνηεζα ηδξ γςήξ ημο. Σμ 1954 μ 

Franks ήηακ μ πνχημξ μ μπμίμξ ακέδεζλε ημ ζδζαίηενα ορδθυ πμζμζηυ θακεάκμκημξ πνμζηαηζημφ ηανηίκμο 

ζε ιεβάθδ ζεζνά κεηνμημιζημφ οθζημφ αζεεκχκ μζ μπμίμζ πέεακακ απυ άθθεξ αζηίεξ. 

Σοπαίμξ ηανηίκμξ (incidental carcinoma): ημ 6 – 20% ηςκ πενζπηχζεςκ πνμζηαηεηημιήξ θυβς ηαθμήεμοξ 

οπενηνμθίαξ, ακεονίζηεηαζ ηοπαία ζηδκ παεμθμβμακαημιζηή ελέηαζδ ηανηίκμξ. 

 Ο ηανηίκμξ αοηυξ ανίζηεηαζ ζοκήεςξ πενζμονδενζηά ηαζ είκαζ ηαθά δζαθμνμπμζδιέκμξ. 

Κνοθυξ ηανηίκμξ (occult carcinoma): ε αοηή ηδκ ηαηδβμνία ακήηεζ μ ηανηίκμξ πμο πνμηαθεί ιεηαζηάζεζξ 

ζηα μζηά ή ζημοξ θειθαδέκεξ ή έπεζ πνμηαθέζεζ αφλδζδ ηδξ ηζιήξ ημο PSA ζημ αίια, πςνίξ μ αζεεκήξ κα 

πανμοζζάγεζ ζοιπηχιαηα απυ ημκ πνμζηάηδ. 

Κθζκζηυξ ηανηίκμξ (clinical carcinoma): Δίκαζ μ ηανηίκμξ πμο ακαηαθφπηεηαζ θυβς ηςκ ζοιπηςιάηςκ πμο 

ειθακίγμκηαζ απυ ημκ πνμζηάηδ. 

ημ 95% ηςκ πενζπηχζεςκ μ πνμζηαηζηυξ ηανηίκμξ είκαζ πμθοεζηζαηυ αδεκμηανηίκςια πμο πνμένπεηαζ 

ηονίςξ απυ ηα πνμζηαηζηά επζεδθζαηά ηφηηανα ηονίςξ ηδξ πενζθενζηήξ γχκδξ (70%), απυ ηδ ιεηαααηζηή 

γχκδ (20%) ηαζ απυ ηδκ ηεκηνζηή γχκδ (10%), (Δζη.11). 
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Δζη 11 .Ο  πνμζηαηζηυξ ηανηίκμξ είκαζ πμθοεζηζαηυ αδεκμηανηίκςια 

 

ΑΗΣΗΟΛΟΓΗΑ- ΠΡΟΓΗΑΘΔΗΚΟΗ ΠΑΡΑΓΟΝΣΔ  

 

Πμθθμί πανάβμκηεξ έπμοκ ηαηά ηαζνμφξ εκμπμπμζδεεί βζα ημκ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ. 

Οζ ηονζυηενμζ απυ αοημφξ θαίκεηαζ κα είκαζ: δ δθζηία – δ επίπηςζδ ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ αολάκεηαζ 

ιε ηδκ δθζηία πενζζζυηενμ απυ μπμζμκδήπμηε άθθμκ ηφπμ ηανηίκμο, ημ μζημβεκεζαηυ ζζημνζηυ ζε 1μο 

ααειμφ ζοββεκή ιε αφλδζδ ημο ηζκδφκμο ειθάκζζδξ ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ ηέζζενζξ έςξ επηά θμνέξ 

ακάθμβα ιε ηδκ δθζηία ειθάκζζδξ ημο ηανηίκμο ζημκ πάζπμκηα ζοββεκή, πζεακή ζπέζδ ιε ιεηαθθάλεζξ ζημ 

βμκίδζμ HPC1 ζημ πνςιυζςια 1 ηαζ ζηα βμκίδζα BRCA1 ηαζ 2 ηαζ δ θοθή, μζ εεκζηέξ μιάδεξ.Δίκαζ  πζμ 

ζοπκυξ ζημοξ έβπνςιμοξ, ζημοξ ηακδζκααμφξ, ζημοξ θεοημφξ άκδνεξ ηςκ ΖΠΑ ηαζ ηδξ Γοηζηήξ Δονχπδξ, 

εκχ θζβυηενμ ζοπκυξ ζηζξ πθδεοζιζαηέξ μιάδεξ ζηδκ Αζία ηαζ ηδκ Ηαπςκία [ Pienta KJ, Esper PS, 1993].  

Ωξ πζεακμί πνμδζαεεζζημί βζα ημκ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ πανάβμκηεξ πνμηείκμκηαζ δ αολδιέκδ ηαηακάθςζδ 

γςζημφ θίπμοξ, δ ιεζςιέκδ πνυζθδρδ θαπακζηχκ πανάθθδθα ιε ηδ ιεζςιέκδ έηεεζδ ζημ δθζαηυ θςξ, ηδ 

ιεζςιέκδ πνυζθδρδ αζηαιίκδξ D ηαζ Α ηαζ ηδκ επαββεθιαηζηή έηεεζδ ζε ηάδιζμ. Πζεακμθμβείηαζ υηζ μ 

ηανηίκμξ ημο πνμζηάηδ ειθακίγεηαζ ζοπκυηενα ζε άκδνεξ ιε πνχζιδ έκανλδ ηδξ ζελμοαθζηήξ γςήξ ηαζ ιε  

πμθθαπθμφξ ζοκηνυθμοξ, βεβμκυξ πμο ηαεζζηά πζεακή ηαζ ηδκ ζοιιεημπή δζαθυνςκ  ιζηνμαζαηχκ 

παναβυκηςκ ζηδκ αζηζμπαεμβέκεζδ ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ. 

Λμζιχδεζξ πανάβμκηεξ υπςξ μ βμκυημηημξ, μ ενπδημσυξ 2 ηαζ δζάθμνμζ RNA ζμί έπμοκ εκμπμπμζδεεί ςξ 

πζεακμί πνμδζαεεζζημί πανάβμκηεξ βζα ημκ πνμζηαηζηυ ηανηίκμ. Σέθμξ, θαίκεηαζ υηζ μζ πνμηανηζκζηέξ 

αθάαεξ ζημκ πνμζηάηδ, υπςξ δ πνμζηαηζηή εκδμεπζεδθζαηή κεμπθαζία (ΡΗΝ) ηαζ έκα ζζπονυ μνιμκζηυ/ 

ακδνμβμκζηυ  πενζαάθθμκ αολάκμοκ ζδιακηζηά ηδκ πζεακυηδηα ειθάκζζδξ ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ. 

Δκδεζηηζηά, ζε πθδεοζιμφξ ακδνχκ ιε ρεοδμενιαθνμδζηζζιυ ζημοξ μπμίμοξ απμοζζάγεζ ημ έκγοιμ ηδξ 5α-

ακαβςβάζδξ δεκ πενζβνάθμκηαζ πενζζηαηζηά ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ. 

H ιμνζαηή αάζδ ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ οπήνλε αζκζβιαηζηή ηαζ αδζεοηνίκζζηδ βζα δεηαεηίεξ. Σα 

ηεθεοηαία πνυκζα, υιςξ, πάνδ ζηδκ ελέθζλδ πμο έπεζ πναβιαημπμζδεεί ζημκ ημιέα ηδξ ιμνζαηήξ αζμθμβίαξ, 
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έπμοκ ιεθεηδεεί ζε ιεβάθμ ααειυ μζ ιδπακζζιμί ηανηζκμβέκεζδξ ηυζμ ζημκ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ υζμ ηαζ 

ζε άθθμοξ ηανηίκμοξ. ημκ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ έπεζ ακαδεζπεεί μ νυθμξ ανηεηχκ πνςημ-μβημβμκζδίςκ, δ 

εκενβμπμίδζδ ηςκ μπμίςκ επάβεζ ηδκ ακελέθεβηηδ ακάπηολδ  ηςκ ηοηηάνςκ, πνμζδίκμκηάξ ημοξ ηαηυδεεξ 

δοκαιζηυ ηαζ ζοβηνζηζηυ ακαπηολζαηυ  πθεμκέηηδια έκακηζ ηςκ θοζζμθμβζηχκ ηοηηάνςκ [McKean-Cowdin 

R, et al, 2000]. 

Έπεζ ηαηαζηεί πθέμκ ζαθέξ υηζ δ δζαδζηαζία ηδξ ηανηζκμβέκεζδξ είκαζ πμθοζηαδζαηή  [Farber E,1984], ηαηά 

ηδκ μπμία ημ βμκζδίςια δζαδμπζηά εηηίεεηαζ ζε πμθθαπθά  αθθεπάθθδθα „πηοπήιαηα‟. Ζ κεμπθαζιαηζηή 

ελαθθαβή λεηζκά υηακ έκα θοζζμθμβζηυ  πνμζηαηζηυ ηφηηανμ οπμζηεί ημ 1μ „πηφπδια‟, δδθαδή ηάπμζα 

αθάαδ ζημ DNA. Σμ  ηφηηανμ ιπμνεί: α) κα ηαηαζηναθεί απυ ηδ αθάαδ ή ιέζς ηδξ δζαδζηαζίαξ ηδξ  

απυπηςζδξ, α) κα επζδζμνεςεεί, β) ζπακζυηενα κα επζαζχζεζ ιδ επζδζμνεςιέκμ ηαζ  άνα δοζπθαζηζηυ ιε έκα 

ακαπηολζαηυ πθεμκέηηδια. Έκα ηφηηανμ- απυβμκμξ οθίζηαηαζ έκα 2μ „πηφπδια‟, ιε πανυιμζεξ επζπηχζεζξ 

ηαζ επζαίςζδ ιε ζμαανμφ ααειμφ δοζπθαζία. Μεηαλφ ηςκ απμβυκςκ έκα ή πενζζζυηενα επζπθέμκ 

„πηοπήιαηα‟ εα μδδβήζμοκ ημ πνμζηαηζηυ ηφηηανμ ζε ηαημήεδ ιεηαζπδιαηζζιυ, ηαεζζηχκηαξ ημ 

ηανηζκζηυ. Απυ επζδδιζμθμβζηέξ ηαζ ζηαηζζηζηέξ ακαθφζεζξ έπεζ οπμθμβζζηεί υηζ μ  ανζειυξ ηςκ 

„πηοπδιάηςκ‟ ζημκ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ ηοιαίκεηαζ απυ ηέζζενα έςξ  έλζ βζα ημ θυβμ αοηυ ηαεοζηενεί 

ηαζ δ ηθζκζηή ημο ειθάκζζδ, πανέπμκηαξ ιε ημκ  ηνυπμ αοηυ πμθθά πνμκζηά πενζεχνζα έβηαζνδξ δζάβκςζδξ 

ηαζ απμηεθεζιαηζηήξ πανέιααζδξ. 

H ζοζζχνεοζδ ζςιαηζηχκ βμκζδζαηχκ αθααχκ ηαζ δ επαηυθμοεδ βμκζδζαηή εηενμβέκεζα παναηηδνίγμοκ 

ίζςξ ηδκ παεμβέκεζδ ζε ιμνζαηυ επίπεδμ ημο αδεκμηανηζκχιαημξ ημο πνμζηάηδ. 

Μμνζαηέξ ιεθέηεξ έπμοκ απμδχζεζ έκακ ζδιακηζηυ πνμζηαηεοηζηυ νυθμ ζημ έκγοιμ GSTP1 (glutathione S-

transferase π 1), ημ μπμίμ απμηεθεί έκα ιείγμκ εκδμηοηηάνζμ ακηζμλεζδςηζηυ πμο πνμζηαηεφεζ ημ 

θοζζμθμβζηυ πνμζηαηζηυ ηφηηανμ απυ δζάθμνα ηανηζκμβυκα, ηα μπμία επάβμοκ ζςιαηζηέξ ιεηαθθάλεζξ. Ζ 

οπενιεεοθίςζδ, δ μπμία μδδβεί ζε ιεηαβναθζηή απμζζχπδζδ (silencing) ημο βμκζδίμο, έπεζ ακζπκεοεεί ζημ 

βμκζδίςια υθςκ ηςκ ηανηζκςιάηςκ ημο πνμζηάηδ ηαεχξ ηαζ ζηδκ πθεζμρδθία ηςκ ΡΗΝ αθααχκ. Οζ 

παναπάκς παναηδνήζεζξ ηαηαδεζηκφμοκ ιζα ηαζκμφνζα ιδπακζζηζηή οπυεεζδ βζα ηδκ ηανηζκμβέκεζδ ημο 

πνμζηάηδ: ηα θοζζμθμβζηά πνμζηαηζηά ηφηηανα πμο πάκμοκ ηδκ πνμζηαηεοηζηή θεζημονβία ημο GSTP1 

οθίζηακηαζ πνυκζα ή επακαθαιαακυιεκδ βμκζδζαηή αθάαδ, δ μπμία πνμάβεζ ημκ κεμπθαζιαηζηυ 

ιεηαζπδιαηζζιυ, εκχ ηα ήδδ κεμπθαζιαηζηά ηφηηανα ημο πνμζηάηδ, πμο πενζέπμοκ ακεκενβά 

αθθδθυιμνθα ημο GSTP1, παναιέκμοκ εοαίζεδηα ηαζ εοάθςηα ζε πεναζηένς, αθααενά βζα ημ βμκζδίςια, 

ενεείζιαηα, ηα μπμία πνμάβμοκ ηδκ ελέθζλδ ηαζ επέηηαζδ ημο ηανηίκμο. 

Σμ ιμκηέθμ αοηυ ηδξ ηανηζκμβέκεζδξ ημο πνμζηάηδ πνμζθένεζ ανηεηά πενζεχνζα βζα εεναπεοηζηή 

πανέιααζδ έκακηζ ζηδκ απνυζημπηδ ζοζζχνεοζδ ζςιαηζηχκ βμκζδζαηχκ αθααχκ ιε εκαθθαηηζηά ζδιεία- 

ζηυπμοξ υπςξ: α) ηδκ απμηαηάζηαζδ ηδξ θεζημονβζηυηδηαξ ημο GSTP1 εκγφιμο ζηα ηφηηανα ιε αδνακή 
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αθθδθυιμνθα, α) ηδκ ακαπθήνςζδ ηδξ οπμθεζπυιεκδξ δναζηζηυηδηαξ ημο εκγφιμο ζηα πνμζηαηζηά  

ηφηηανα ιέζς ηδξ πνήζδξ επαβςβέςκ ηδξ S- ηνακζθενάζδξ ηδξ βθμοηαεεζυκδξ  (GST) ηαζ β) ηδκ εθάηηςζδ, 

ακ υπζ ηδκ πθήνδ ελαθάκζζδ, ηςκ πενζααθθμκηζηχκ  ζηνεζμβυκςκ ενεεζζιάηςκ πμο αζημφκ αθαπηζηή 

δνάζδ πάκς ζημ βμκζδίςια. 

Ζ οπυεεζδ ηδξ ειπθμηήξ ηςκ μνιμκζηχκ παναβυκηςκ ζηδκ αζηζμθμβία ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ ααζί-

ζηδηε ζηα ελήξ: α) ζηδκ ακαηάθορδ ηςκ ζηενμεζδζηχκ μνιμκζηχκ οπμδμπέςκ ζε αδεκμηανηζκχιαηα ημο 

πνμζηάηδ, α) ζηδκ επζηοπδιέκδ εεναπεία ηδξ κυζμο ιεηά απυ ηδ πμνήβδζδ μνιμκχκ ηαζ β) ζημ βεβμκυξ υηζ 

είκαζ δοκαηυκ κα «πνμηαθέζμοιε» αδεκμηανηίκςια ημο πνμζηάηδ ζε πεζναιαηυγςα ιεηά απυ 

παναηεηαιέκδ πμνήβδζδ ακδνζηχκ βεκκδηζηχκ μνιμκχκ
1
. Ζ ζελμοαθζηή δναζηδνζυηδηα, δ μπμία απμηεθεί 

έκα δείηηδ ή ιία έιιεζδ ιέηνδζδ ηδξ μνιμκζηήξ ηαηάζηαζδξ εκυξ αηυιμο, έπεζ ζοζπεηζζεεί ιε πενζπηχζεζξ 

ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ.  Πμθθέξ ένεοκεξ ακαθένμοκ ζδιακηζηά  αολδιέκδ ζοπκυηδηα ειθάκζζδξ ημο 

ηανηίκμο  ημο πνμζηάηδ ιεηαλφ ηςκ ζοββεκχκ
12

. 

Σμ μζημβεκεζαηυ ζζημνζηυ ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ αολάκεζ ζδιακηζηά ημκ ηίκδοκμ ακάπηολδξ ηανηίκμο ημο 

πνμζηάηδ. Ζ φπανλδ εκυξ πνχημο ααειμφ ζοββεκμφξ (παηένα ή αδενθμφ) ιε ηανηίκμ πνμζηάηδ δζπθαζζάγεζ 

ημκ ηίκδοκμ ακάπηολδξ ηαημήεεζαξ. ζηδκ πενίπηςζδ πμο οπάνπεζ ηαζ πνχημο ηαζ δεοηένμο ααειμφ 

ζοββέκεζα ιε αζεεκή ιε ηαημήεεζα ζημκ πνμζηάηδ ηυηε μ ηίκδοκμξ αολάκεηαζ ηαηά 8.8 θμνέξ (National 

Prostate Cancer Coalition, 2004). Πνμζπάεεζεξ ιεηαλφ ηςκ ενεοκχκ βζα κα απμδεζπεεί μ ζοζπεηζζιυξ 

ιεηαλφ  ηςκ μιάδςκ αίιαημξ ηαζ ημο ηανηίκμο ηαηέθδλακ ζε εεηζηά ζοιπενάζιαηα. Ο Jacobi
3
 ανήηε 

αολδιέκδ ζοπκυηδηα ιεηαλφ  ηςκ αζεεκχκ ηδξ μιάδμξ αίιαημξ Α, εκχ μ Wynter
4
  ανήηε αολδιέκδ 

ειθάκζζδ  ηδξ κυζμο ηαζ ζε αζεεκείξ άθθςκ μιάδςκ  αίιαημξ. 

Πμθθμί ενεοκδηέξ έπμοκ πνμζπαεήζεζ  κα ανμοκ ηάπμζα ζοζπέηζζδ ιεηαλφ ηθδνμκμιζηυηδηαξ ηαζ ηανηίκμο 

ημο πνμζηάηδ. Απυ δζάθμνεξ ιεθέηεξ απμδεζηκφεηαζ υηζ οπάνπεζ ημοθάπζζημκ δφμ θμνέξ ιεβαθφηενδ 

πζεακυηδηα ζε ηάπμζμκ άκδνα κα ακαπηφλεζ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ, ακ μ παηέναξ ή μ αδενθυξ ημο έπαζπακ 

απυ ηδκ κυζμ αοηή
5
. Δάκ έκαξ άκδναξ έπεζ πενζζζυηενμοξ απυ δφμ ζοββεκείξ πνχημο ααειμφ, πμο πάζπμοκ 

απυ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ μ ηίκδοκμξ κα ειθακίζεζ ηαζ αοηυξ ηδκ κυζμ είκαζ ηαηά εκκέα θμνέξ ιεβαθφηε-

νμξ
6
. Πενίπμο 25% ηςκ ακδνχκ ιε ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ έπμοκ βκςζηυ μζημβεκεζαηυ ζζημνζηυ, αθθά 9% 

ιυκμ έπμοκ ηδκ ηθδνμκμιζηή ιμνθή ηδξ κυζμο
7
. 

Μζα ιεβάθδ ένεοκα ζηδ Βαθηζιυνδ ηςκ ΖΠΑ ηαζ ζημ Οφιεμ ηδξ μοδδίαξ ακαθένεζ ηδκ ακεφνεζδ ηδξ 

εέζδξ ημο πνχημο εζδζημφ βμκζδίμο πμο πνμδζαεέηεζ ημοξ άκδνεξ κα ακαπηφλμοκ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ ηαζ 

δ μπμία ανίζηεηαζ ζημ πνςιυζςια Η (ΖPCI). ΣΟ βμκίδζμ αοηυ ανέεδηε ζημ 1/3 ιεθχκ μζημβεκεζχκ ιε 

βκςζηυ ηθδνμκμιζηυ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ ζηδκ Β. Αιενζηή ηαζ μοδδία
7
. 

ηαηζζηζηέξ ιεθέηεξ πμο έβζκακ ιε ζημπυ ηδκ ηαηακυδζδ ηςκ πμζμζηχκ ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ ζε 

υθμ ημκ ηυζιμ, έπμοκ ζοζπεηίζεζ ηδκ ειθάκζζδ ημο ηανηίκμο αοημφ ιε θαμφξ πμο έπμοκ δζαζημθυβζμ 
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πθμφζζμ ζε θζπανέξ ηνμθέξ. Αοηυ ενιδκεφεηαζ απυ ηδκ απμδεδεζβιέκδ ζοιιεημπή ηςκ θζπανχκ μοζζχκ 

ζημκ ιεηααμθζζιυ ηαζ ζφζηαζδ ηςκ μνιμκχκ. Οζ ιεθέηεξ αοηέξ απμδεζηκφμοκ ηδκ ιεβάθδ ζοζπέηζζδ πμο 

οπάνπεζ ιεηαλφ πνμζηαηζημφ ηανηίκμο ηαζ ηνμθχκ πθμοζίςκ ζε θζπανέξ μοζίεξ. Δίκαζ επίζδξ βκςζηυ  ηαζ 

απυ ηδκ δζεεκή αζαθζμβναθία υηζ οπάνπεζ αολδιέκδ ζοπκυηδηα ηαζ άθθςκ ιμνθχκ ηανηίκμο πμο επίζδξ, 

ζοκδέμκηαζ ιε δζαζηδηζημφξ πανάβμκηεξ, υπςξ μ ηανηίκμξ ημο μνεμφ ηαζ μ ηανηίκμξ ημο ιαζημφ
8,10

. 

Ζ αθθδθμεπίδναζδ ηςκ ζηενμεζδχκ μνιμκχκ ιε ηδκ ηανηζκμβέκεζδ δεκ είκαζ πθήνςξ ηαηακμδηή. Τρδθά 

επίπεδα ηοηθμθμνμφκηςκ ακδνμβυκςκ ζε αζεεκείξ ιε ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ δεκ έπμοκ ακζπκεοεεί ζε 

ζηαεενή αάζδ, εκχ άθθεξ μνιυκεξ, υπςξ μζζηνμβυκα ηαζ πνμθαηηίκδ ιπμνεί κα παίγμοκ αζαθή νυθμ, πνμξ 

ημ πανυκ, ζημκ ιεηααμθζζιυ ημο πνμζηάηδ
11

. Έπεζ δεζπεεί υηζ ιαφνμζ άκδνεξ κεανήξ δθζηίαξ έπμοκ επίπεδα 

ηεζημζηενυκδξ, ηαηά 15% ορδθυηενα απυ ακηίζημζπα επίπεδα θεοηχκ ακδνχκ. Ζ δζαθμνά αοηή εεςνείηαζ 

ανηεηή βζα κα ελδβήζεζ ηδκ αολδιέκδ επίπηςζδ ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ ζημοξ άκδνεξ ηδξ ιαφνδξ 

θοθήξ
12

.  ε ιία ζπεηζηή ιεθέηδ, μζ Αιενζηακμί άκδνεξ είπακ δζαθμνεηζηά επίπεδα εκγφιςκ ιεηααμθζζιμφ 

ηδξ ηεζημζηενυκδξ ζε ζπέζδ ιε Ηάπςκεξ άκδνεξ
13

. Δίκαζ ειθακέξ, υηζ μζ μνιυκεξ παίγμοκ ζδιακηζηυ νυθμ 

ηυζμ ζημκ θοζζμθμβζηυ πνμζηάηδ υζμ ηαζ ζηδκ ηανηζκμβέκεζδ αθθά ηαηά πυζμ απμηεθμφκ πανάβμκηα 

ηζκδφκμο είκαζ πνμξ ημ πανυκ αδζεοηνίκζζημ
14,15

. 

ε άθθεξ ένεοκεξ, πμο ιεθέηδζακ ηδ ζοζπέηζζδ μνζζιέκςκ ζπκμζημζπείςκ ζηδ δζαηνμθή ηαζ ηδ ζοπκυηδηα 

ειθάκζζδξ ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ, ανέεδηε άιεζδ ζπέζδ ιεηαλφ ηδξ φπανλδξ αολδιέκςκ πμζμηήηςκ 

ζπκμζημζπείςκ ηαδιίμο ηαζ ρεοδανβφνμο ηαζ ηδξ εκδζζιυηδηαξ απυ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ, ηαεχξ επίζδξ 

ηαζ απυ ηανηίκμ ηδξ ιήηναξ, ημο παπέμξ εκηένμο ηαζ ημο δένιαημξ
8
. Δίκαζ βκςζηυ υηζ ηα επίπεδα ημο 

ρεοδανβφνμο ζημκ κεμπθαζιαηζηυ πνμζηαηζηυ ζζηυ είκαζ ζδιακηζηά ιεζςιέκα ζε ζπέζδ ιε ημ θοζζμθμβζηυ 

πνμζηαηζηυ επζεήθζμ, εκχ είκαζ αολδιέκμ ζε αδέκεξ πμο πανμοζζάγμοκ ηαθμήεδ οπενπθαζία. Σα δφμ αοηά 

εονήιαηα, δεκ είκαζ εφημθμ κα ενιδκεοεμφκ. Ζ ζδζυηδηα ημο ηαδιίμο κα εθέβπεζ ηδκ ποηκυηδηα ημο 

ρεοδανβφνμο ιέζα ζημκ πνμζηαηζηυ ζζηυ πζεακχξ κα απμηεθεί ηαζ ηδκ ενιδκεία ημο θαζκμιέκμο
17,18

. 

Μεθέηεξ πμο έβζκακ ιεηαλφ ενβαηχκ πμο δμφθεοακ ζε ενβμζηάζζα ηαμοηζμφη ακαθένμοκ αολδιέκμ ανζειυ 

εακάηςκ απυ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ
19

. Άθθεξ ιεθέηεξ οπμδδθχκμοκ ημ βεβμκυξ υηζ μ ηανηίκμξ ημο 

πνμζηάηδ ίζςξ κα μθείθεηαζ ζηδκ ιεηάδμζδ εκυξ ιμθοζιαηζημφ ιζηνμαζαημφ πανάβμκηα ιεηαδζδυιεκμο 

ζελμοαθζηχξ. Σα απμηεθέζιαηα αοηχκ ηςκ ιεθεηχκ απμδεζηκφμοκ υηζ οπάνπμοκ δζάθμνεξ πανάιεηνμζ 

ζελμοαθζηήξ δναζηδνζυηδηαξ υπςξ π.π ζζημνζηυ αθνμδζζίςκ παεήζεςκ, ανζειυξ ενςηζηχκ ζοκηνυθςκ, 

ζοπκυηδηα ζελμοαθζηχκ επαθχκ, μζ μπμίεξ ζπεηίγμκηαζ ιε αολδιέκμ ηίκδοκμ ειθάκζζδξ ηανηίκμο ημο 

πνμζηάηδ
20

,
21

. 
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 ΦΤΗΚΖ ΗΣΟΡΗΑ  ΣΟΤ ΚΑΡΚΗΝΟΤ ΣΟΤ ΠΡΟΣΑΣΖ 

 

Ο ηανηίκμξ ημο πνμζηάηδ ζπάκζα ειθακίγεηαζ πνζκ ηδκ δθζηία ηςκ 45 εηχκ. Ζ ζοπκυηδηα ηαζ δ 

εκδζζιυηδηα ηδξ κυζμο αολάκμοκ ιε ηδκ πάνμδμ ηδξ δθζηίαξ ιε  ημ ιεβαθφηενμ πμζμζηυ κα  πανμοζζάγεηαζ 

βφνς ζηδκ δθζηία  ηςκ 70 εηχκ. Ζ εκδζζιυηδηα αζεεκχκ πμο δ κυζμξ δζεβκχζεδ πνζκ  ηδκ δθζηία ηςκ 55 

είκαζ ιεβάθδ εκχ ιεζχκεηαζ ζηδκ δθζηία ηςκ 80 εηχκ.  

Ακάιεζα ζηζξ πνμηανηζκςιαηχδεζξ ηαηαζηάζεζξ ημο πνμζηάηδ, δ  πνμζηαηζηή εκδμεπζεδθζαηή κεμπθαζία 

(Prostate intra-epithelial neoplasia, PIN) ζοκμδεφεηαζ απυ δζάθμνεξ ιεηααμθέξ ηδξ ανπζηεηημκζηήξ ηςκ 

πνμζηαηζηχκ ηοηηάνςκ πμο είκαζ εκδζάιεζεξ ημο ηαθμήεμοξ ηαζ ημο ηαημήεμοξ πνμζηάηδ. Ζ ΡΗΝ 

απμηεθείηαζ απυ δοζπθαζηζηέξ εζηίεξ ζηα πνμζηαηζηά ζςθδκάνζα ηαζ ειθακίγεηαζ ζημ 40% ηςκ ακδνχκ 

δθζηίαξ πάκς απυ 50 εηχκ πμο δεκ έπμοκ πνμζηαηζηυ ηανηίκμ, ζημ 80% υιςξ ηςκ πενζπηχζεςκ ακδνχκ ιε 

ηανηίκμ πνμζηάηδ.  

Ακ ηαζ δ αηνζαήξ αζηία ημο  πνμζηαηζημφ ηανηίκμο  δεκ είκαζ βκςζηή, πνυζθαηεξ ακαηαθφρεζξ ηδκ 

ζοκδέμοκ ιε ιεηααμθέξ ζηδ βεκεηζηή ηαηαζηεοή  ηςκ πνμζηαηζηχκ ηοηηάνςκ. Οζ αθθδθεπζδνάζεζξ 

ζηνχιαημξ –επζεδθίμο ηαζ μζ αολδηζημί πανάβμκηεξ ίζςξ παίγμοκ ηάπμζμ νυθμ ζηδκ παεμβέκεζα ημο 

πνμζηαηζημφ ηανηίκμο. Οζ πζμ πάκς ημπζημί νοειζζηζημί πανάβμκηεξ ειπθέημκηαζ ζε ιζα θεπηή ζζμννμπία, 

υπζ ιυκμ ηδξ ηοηηανζηήξ ακάπηολδξ αθθά ηαζ ημο πνμβναιιαηζζιέκμο ηοηηανζημφ εακάημο. Οζ αολδηζημί 

πανάβμκηεξ απυ ηα ηφηηανα ζηυπμοξ αθθά ηαζ απυ ηα παναηείιεκα ηφηηανα, ιπμνμφκ κα πνμηαθέζμοκ ιζα 

ζδιακηζηή δζαηαναπή ηδξ ζζμννμπίαξ πμο ακ είκαζ παναηεηαιέκδ ιπμνεί κα απμηεθέζεζ ημ πνχημ αήια ζηδ 

βέκεζδ δζαθυνςκ ιδπακζζιχκ πμο πνμηαθμφκ ημκ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ. Δίκαζ ζαθέξ υηζ ηα ακδνμβυκα 

δίκμοκ ημ ανπζηυ ζήια βζα ηδκ ζφκεεζδ ημο DNA ηαζ ηδκ ηοηηανζηή δζαίνεζδ ιέζα  ζημκ πνμζηάηδ. Αοηυ 

πνμηαθείηαζ ιέζς εκυξ ζφκεεημο ιδπακζζιμφ ηαζ ζοιααίκεζ υπζ ιυκμ ζημ θοζζμθμβζηυ πνμζηάηδ, αθθά ζηδκ ΚΤΠ 

ηαζ ζημκ ηανηίκμ. Σμ ζήια δίκεηαζ ιέζς δζαθυνςκ αολδηζηχκ παναβυκηςκ πμο δζεβείνμοκ ηδκ αφλδζδ ηαζ ηδ 

δζαθμνμπμίδζδ ηςκ πνμζηαηζηχκ επζεδθζαηχκ ηοηηάνςκ, αθθά ιενζηέξ θμνέξ δνμοκ ζακ ηνμπμπέδδ ζηδκ 

παναπένα ακάπηολδ. 

Γζέβενζδ ηςκ πνχημ-μβημβμκζδίςκ : Σα πνχημ-Οβημβμκίδζα είκαζ  θοζζμθμβζηά βμκίδζα ηα μπμία είκαζ οπεφεοκα 

βζα ηδ νφειζζδ ηδξ αφλδζδξ ηαζ ηδξ δζαθμνμπμίδζδξ ηςκ ηοηηάνςκ. Αοηή δ θοζζμθμβζηή δναζηδνζυηδηα 

επδνεάγεηαζ ηονίςξ απυ ημοξ αολδηζημφξ πανάβμκηεξ ηαζ απυ ημοξ βεζημκζημφξ ζζημφξ. Σα βεζημκζηά θοζζμθμβζ-

ηά ηφηηανα ελαζημφκ πενζμνζζηζηή δνάζδ ζηδκ ακάπηολδ ιδ θοζζμθμβζηχκ ηοηηάνςκ ζημκ πνμζηάηδ. Ζ 

ηανηζκμβέκεζδ πζεακυκ κα ακαπηφζζεηαζ υηακ δεκ οπάνπεζ μ πζμ πάκς πενζμνζζιυξ. Αοηυ ιπμνεί κα ζοιαεί 

υηακ ακαπηφζζμκηαζ μβημβμκίδζα ζακ απμηέθεζια ιεηααμθχκ ηςκ θοζζμθμβζηχκ πνχημ-μβημβμκζδίςκ. 

Ακχιαθδ εκδμηοηηάνζα ζοιπενζθμνά πνμηαθείηαζ απυ ηδκ εκενβμπμίδζδ ηςκ μβημβμκζδίςκ, είηε θυβς ιε-

ηααμθήξ ηδξ δναζηδνζυηδηαξ, είηε θυβς ιεηααμθήξ ημο παναηηήνα ηςκ ηαηαζηαθηζηχκ βμκζδίςκ ημο υβημο. 
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Οζ ηαημήεεζξ αθθαβέξ απαζημφκ ηδ ζοκφπανλδ ακςιαθζχκ ζε πενζζζυηενα απυ έκα μβημβμκίδζα, βζα 

πανάδεζβια ηα C-ras ηαζ C-Myc. Ζ ζφβπνμκδ δναζηδνζυηδηα αοηχκ ηςκ μβημβμκζδίςκ ιπμνεί κα αηονχζεζ 

ηδκ ακαζηαθηζηή ζδζυηδηα ηςκ βεζημκζηχκ ηοηηάνςκ ηαζ κα επζηνέρεζ ηδκ ακάπηολδ ημο υβημο.  

Γζαβναθή ηςκ ηαηαζηαθηζηχκ βμκζδίςκ ημο υβημο: Σα θοζζμθμβζηά ηφηηανα πενζέπμοκ βμκίδζα, πμο 

πνμθοθάζζμοκ ημ άημιμ απυ ημκ ηανηίκμ, υπςξ ηα βμκίδζα p53 ηαζ ημ Rb. Δίκαζ βκςζηυ πςξ δ απχθεζα αοηχκ ηςκ 

βμκζδίςκ ιπμνεί κα πνμηαθέζεζ ηανηίκμ ηαζ θαίκεηαζ πςξ ζημκ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ πμο ειθακίγεηαζ ζε κευ-

ηενα άημια, πζεακυκ κα οπάνπεζ δζαβναθή ηςκ εζδζηχκ αοηχκ βμκζδίςκ. Γίκμκηαζ πμθθέξ ιεθέηεξ βζα ηδ 

δζενεφκδζδ ηςκ ζοκεδηχκ πμο απαζημφκηαζ βζα ηδκ ελέθζλδ ηαζ ηδκ πνυμδμ ημο πνμζηαηζημφ ηανηίκμο. 

 Ζ ακάπηολδ κέςκ ηνζπμεζδχκ αζιμθυνςκ αββείςκ (αββεζμβέκεζδ) εα ιπμνμφζε κα είκαζ έκα απυ ηα πνχηα 

αήιαηα ζηδκ ελέθζλδ ημο υβημο ηαζ εα ιπμνμφζε κα πνμηθδεεί απυ ηδκ παεμθμβζηή έηθναζδ ημο υβημο 

ηαζ ηςκ αολδηζηχκ παναβυκηςκ,βζα πανάδεζβια ημο FCF. Ζ ιεηέπεζηα ακάπηολδ ημο υβημο ηαζ μζ 

εκδεπυιεκεξ ιεηαζηάζεζξ πζεακυκ κα μθείθμκηαζ ζημ βεβμκυξ υηζ ηα ηαημήεδ ηφηηανα ειθακίγμοκ 

ιζηνυηενδ πνμζημθθδηζηυηδηα απυ υηζ ηα θοζζμθμβζηα. Οζ ηακηπενίκεξ είκαζ βθοημπνςηείκεξ ηδξ 

ηοηηανζηήξ ιειανάκδξ πμο είκαζ απαναίηδηεξ βζα ηδκ ηοηηανζηδ πνμζηυθθδζδ. Μεηααμθέξ ζημ βμκίδζμ 

πμο εθέβπεζ ηζξ ηακηπενίκεξ εα ιπμνμφζε κα πνμηαθέζεζ ιεηααμθέξ ζηδκ πνυμδμ ημο υβημο ηαζ ηζξ 

ιεηαζηάζεζξ. 

Ζ επέηηαζδ ημο υβημο ζημκ ελςηοηηάνζμ πχνμ είκαζ πζεακυκ απμηέθεζια ιζαξ ζφκεεηδξ ιεηααμθήξ ζηδκ μπμία 

ειπθέημκηαζ μζ ζκηεβηνίκεξ (εκδζάιεζα ιεηαλφ ηςκ ηαημδεχκ ηοηηάνςκ ηαζ ηςκ πνμζημθθδηζηχκ πνςηεσκχκ 

ημο ελςηοηηάνζμο πχνμο ηαζ δ θζιπνμκεηηίκδ (δ μπμία, απμηεθεί έκα ζδιακηζηυ ηιήια ηδξ ααζζηήξ 

ιειανάκδξ). Ακ ηα ηαημήεδ ηφηηανα έθεμοκ ζε επαθή, ιε ηδ ζοιαμθή ηςκ ζκηεβηνζκχκ, ιε ημ ιεηααθδεέκ 

ιυνζμ ηδξ θζιπνμκεηηίκδξ, πζεακυκ κα οπάνλεζ ελέθζλδ ηδξ κυζμο. 

Οζ ιζημβεκεηζηέξ ηοημηίκεξ είκαζ πανάβμκηεξ πμο έπμοκ ζπέζδ ιε ηδ ιεηαηίκδζδ ηςκ ηοηηάνςκ ηαζ ακ 

απμνοειίζμοκ ημ θοζζμθμβζηυ ιδπακζζιυ ηδξ ηοηηανζηήξ ιεηακάζηεοζδξ ιπμνεί κα πνμηαθέζμοκ 

ιεηακάζηεοζδ ηαζ ιεηάζηαζδ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ. Γεκ έπεζ υιςξ απμδεζπεεί αηυιδ υηζ ηα ηανηζκζηά 

ηφηηανα εηηνίκμοκ ηέημζμοξ πανάβμκηεξ. Ζ βεκεηζηή αζηάεεζα πζεακυκ κα επζηνέπεζ ηδκ ακάπηολδ πμζηζθίαξ 

ηοηηάνςκ ιε δζάθμνμ ααειυ ακδνμβμκμεοαζζεδζίαξ, ιεηααμθέξ πμο έπμοκ ζακ απμηέθεζια ηδκ ακάπηολδ 

ακδνμβμκμάκημπςκ ηοηηάνςκ ηαζ ημ εάκαημ ηςκ ακδνμβμκμεοαίζεδηςκ. 

 

ΗΣΟΠΑΘΟΛΟΓΗΑ 

 

Δηηυξ απυ ηα αδεκμηανηίκςια οπάνπμοκ ηαζ άθθεξ ζζημπαεμθμβζηέξ ιμνθέξ ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ, μζ 

μπμίεξ ζοκμρίγμκηαζ ζημκ παναηάης πίκαηα: 
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Δίδδ πνμζηαηζημφ ηανηίκμο 

 

Α) Πνμενπυιεκα απυ ημ επζεήθζμ 

1) Αδεκμηανηίκςια 

2) Κανηίκςια απυ ιεηαααηζηυ επζεήθζμ (ηαηή πνυβκςζδ) 

3) Νεονμεκδμηνζκζηυ ηανηίκςια (ιζηνμηοηηανζηυ) 

 

Β) Πνμενπυιεκα απυ ημ ζηνχια 

1) Ρααδμιομζάνηςια 

2) Λεζμιομζάνηςια 

Γ) Γεοηενμπαεή 

1) Γζήεδζδ απυ ηδ μονμδυπμ ηφζηδ 

2) Γζήεδζδ απυ ημ παπφ έκηενμ (ζπάκζα) 

3) Μεηαζηαηζηυ απυ άθθμ υνβακμ (π.π. πκεφιμκαξ, ιεθάκςια) 

4) Λέιθςια 

 

πςξ ζοιααίκεζ ζε υθμοξ ημοξ ηανηίκμοξ, δ μνζζηζηή δζάβκςζδ ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ ααζίγεηαζ ζηα 

ζζημθμβζηά εονήιαηα. Ηζημπαεμθμβζηά μ πνμζηάηδξ εεςνείηαζ „δφζημθμξ‟ ζζηυξ βζα δζάθμνμοξ θυβμοξ υπςξ 

δ ιεβάθδ ημο πμζηζθμιμνθία ηαζ μζ θοζζμθμβζηέξ ημο παναθθαβέξ, μζ αθθαβέξ πμο ζπεηίγμκηαζ ιε  

ζοπκυηαηα εονήιαηα, υπςξ ιε  ζημζπεία πνυκζαξ θθεβιμκήξ ηαζ μζ επζδνάζεζξ πμο οθίζηαηαζ μ ζζηυξ απυ ηζξ 

αθθαβέξ ζημ μνιμκζηυ πενζαάθθμκ [Kumar V, et al, 1992]. 

Γεκζηά ηα πενζζζυηενα αδεκμηανηζκχιαηα ημο πνμζηάηδ ιζηνμζημπζηχξ απμηεθμφκηαζ απυ επζεδθζαηά 

ηφηηανα ζε πμζηίθμοξ ααειμφξ αδεκζηήξ ανπζηεηημκζηήξ. Σμ παεμβκςιμκζηυ οπέν ηδξ ηαημήεεζαξ 

ζζημπαεμθμβζηυ εφνδια είκαζ δ ελαθάκζζδ ηδξ ηοπζηήξ ανπζηεηημκζηήξ δμιήξ ηδξ δζπθήξ ζηζαάδαξ θυβς ηδξ 

απχθεζαξ ηδξ ααζζηήξ ζηζαάδαξ,δ μπμία ιπμνεί κα επζαεααζςεεί  ηαζ ακμζμσζημπδιζηά. Έκα απυ ηα ελίζμο 

παναηηδνζζηζηά ζημζπεία ημο κεμπθαζιαηζημφ πνμζηαηζημφ ζζημφ είκαζ δ ακεφνεζδ αδεκίςκ „πθάηδ ιε 

πθάηδ‟ („back to back‟) ιε ηδκ πανειαμθή εθάπζζημο ζηνχιαημξ. 

 

ΓΗΑΦΟΡΟΠΟΗΖΖ 

 

Δηηυξ απυ ηδκ ζζημπαεμθμβζηή ιμνθή, ζδιακηζηυξ πανάβμκηαξ πμο επδνεάγεζ ηδκ πνυβκςζδ ηαζ ηδ 

εεναπεία ημο πνμζηαηζημφ ηανηίκμο, είκαζ μ ααειυξ δζαθμνμπμίδζδξ (ηονίςξ ημο αδεκμηανηζκχιαημξ πμο 

απμηεθεί ηδ ζοπκυηενδ ιμνθή κεμπθαζίαξ ημο πνμζηάηδ). Σμ πθέμκ δζαδεδμιέκμ ζφζηδια αλζμθυβδζδξ ηδξ 
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δζαθμνμπμίδζδξ ημο πνμζηαηζημφ αδεκμηανηζκχιαημξ είκαζ ημ Gleason score (Δζη.12). Ζ ααειμθμβία ηαηά 

Gleason score οπμθμβίγεηαζ ιε αάζδ ηδ ιμνθμθμβία ηαζ ηδκ ανπζηεηημκζηή δζάηαλδ ηςκ αδεκίςκ ημο 

πνμζηάηδ. Σμ Gleason score πενζβνάθεζ, ζηδκ ηθίιαηα ημο 5, ημ ααειυ ζημκ μπμίμ μζ ηαημήεεζξ αδεκζημί 

ιζηνμζπδιαηζζιμί ιμζάγμοκ ζημοξ θοζζμθμβζημφξ αδέκεξ – υζμ παιδθυηενμξ μ ααειυξ ηυζμ πζμ ημκηά ζημκ 

οβζή πνμζηαηζηυ αδέκα ηαζ ηυζμ παιδθυηενμ δοκαιζηυ δζαζπμνάξ ηαζ επέηηαζδξ. Σμ Gleason score 

απμηεθεί ημ άενμζζια ηςκ δφμ επζηναηέζηενςκ ζζημπαεμθμβζηά ανπζηεηημκζηχκ ιμνθχκ ηςκ αδεκζηχκ 

ζπδιαηζζιχκ ημο πνμζηαηζημφ δείβιαημξ ηαζ ηοιαίκεηαζ απυ 2 έςξ 10. Σμ ζφζηδια ηαηά Gleason δζαεέηεζ 

επζπθέμκ ηαζ ζδιακηζηή πνμβκςζηζηή αλία ηαζ θεζημονβεί ςξ ακελάνηδημξ πνμβκςζηζηυξ πανάβμκηαξ. 

Αζεεκείξ ιε Gleason score πάκς απυ 7 ειθακίγμοκ πεζνυηενδ πνυβκςζδ απυ ημοξ αζεεκείξ ιε παιδθυηενα 

score. 

 

Οζ  ααειμί δζαθμνμπμίδζδξ ημο αδεκμηανηζκχιαημξ ηαηά Gleason. 

 

Βαειυξ δζαθμνμπμίδζδξ ηαηά Gleason (Δζη12) 

 

Βαειυξ δζαθμνμπμίδζδξ παεμθμβμακαημιζηά : 2–4 

Υαναηηδνζζηζηά κευπθαζιαημξ : Τρδθήξ δζαθμνμπμίδζδξ 

Πζεακυηδηα ελέθζλδξ ηδξ κυζμο ζε 10 πνυκζα  : 25%  

 

Βαειυξ δζαθμνμπμίδζδξ παεμθμβμακαημιζηά : 5-7 

Υαναηηδνζζηζηά κευπθαζιαημξ : Μέζδξ  δζαθμνμπμίδζδξ 

Πζεακυηδηα ελέθζλδξ ηδξ κυζμο ζε 10 πνυκζα  : 50% 

 

Βαειυξ δζαθμνμπμίδζδξ παεμθμβμακαημιζηά : 8 – 10 

Υαναηηδνζζηζηά κευπθαζιαημξ : Υαιδθήξ δζαθμνμπμίδζδξ 

Πζεακυηδηα ελέθζλδξ ηδξ κυζμο ζε 10 πνυκζα  : 75%  
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Δζηυκα 12. Βαειυξ δζαθμνμπμίδζδξ ηαηά Gleason. 

 

 

ΣΑΓΗΟΠΟΗΖΖ  

 

διακηζηυηαημ νυθμ ζηδκ πνυβκςζδ ηαζ ηδ εεναπεία ημο πνμζηαηζημφ ηανηίκμο παίγεζ δ ζηαδζμπμίδζδ. Ζ 

ζηαδζμπμίδζδ ηδξ κυζμο ιπμνεί κα είκαζ ηθζκζηή, υηακ πνδζζιμπμζμφκηαζ δ ηθζκζηή ελέηαζδ, ημ δζμνεζηυ 

οπενδπμβνάθδια, μζ ηανηζκζημί δείηηεξ, δ αλμκζηή ημιμβναθία ηαζ ημ ζπζκεδνμβνάθδια μζηχκ. 

Μεβαθφηενδ πνμβκςζηζηή αλία έπεζ δ πεζνμονβζηή ζηαδζμπμίδζδ, δ μπμία ελανηάηαζ απυ ημ ιέβεεμξ ημο 

πνςημπαεμφξ υβημο, απυ ηδ δζήεδζδ θειθαδέκςκ, ηδξ ηάραξ ημο πνμζηάηδ, ηςκ ζπενιαημδυπςκ ηφζηεςκ 

ηαζ απυ ηδκ φπανλδ ιεηαζηαηζηχκ εζηζχκ. 

ηδκ Δονχπδ πνδζζιμπμζείηαζ βζα ηδ ζηαδζμπμίδζδ ημ ζφζηδια ΣΝΜ, εκχ ζηζξ ΖΠΑ πνδζζιμπμζείηαζ ημ 

αιενζηάκζημ ζφζηδια ζηαδζμπμίδζδξ. 
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Δζηυκα 13. ΣΝΜ ζηαδζμπμίδζδ 

 

ΣΝΜ ζηαδζμπμίδζδ (Δζη.13) 

 

( Σ ) ΣΟΠΗΚΖ ΝΟΟ 

Σπ Γεκ ιπμνεί κα βίκεζ εηηίιδζδ ημο πνμζηάηδ 

Σ0 Γεκ οπάνπεζ υβημξ 

Σ1 βημξ πμο δεκ ρδθαθάηαζ ιε ηδ δαηηοθζηή ελέηαζδ ηαζ δεκ θαίκεηαζ ζημοξ οπενήπμοξ 

Σ1a Σοπαία ακαηάθορδ ημο υβημο, ηαηαθαιαάκμοζα < 5% ημο ζζημφ πμο ελαζνέεδηε πεζνμονβζηά 

Σ1b Σοπαία ακαηάθορδ ημο υβημο, ηαηαθαιαάκμοζα > 5% ημο ζζημφ πμο ελαζνέεδηε πεζνμονβζηά 

Σ1c Γζάβκςζδ πμο έβζκε ιεηά απυ αζμρία ιε αεθυκα, θυβς ρδθήξ ηζιήξ PSA 

Σ2 Ο υβημξ πενζμνίγεηαζ ιέζα ζημκ πνμζηάηδ 

Σ2a Ο υβημξ ηαηαθαιαάκεζ ημ ιζζυ ή θζβυηενμ απυ ημκ έκα θμαυ 

Σ2b Ο υβημξ ηαηαθαιαάκεζ πάκς απυ ημ ιζζυ, αθθά υπζ ηαζ ημοξ δφμ θμαμφξ 

Σ2c Ο υβημξ ηαηαθαιαάκεζ ηαζ ημοξ δφμ θμαμφξ 

Σ3 Ο υβημξ εηηείκεηαζ έλς απυ ηδκ ηάρα ημο πνμζηάηδ 

Σ3a Ο υβημξ εηηείκεηαζ έλς απυ ηδκ ηάρα ημο πνμζηάηδ απυ ηδ ιία πθεονά 

Σ3b Αιθμηενυπθεονδ επέηηαζδ έλς απυ ηδκ ηάρα 

Σ3c Ο υβημξ δζδεεί ηζξ ζπενιαημδυπμοξ ηφζηεζξ 

Σ4 Ο υβημξ δζδεεί ηαζ άθθα πθδκ ηςκ ζπενιαημδυπςκ ηφζηεςκ παναηείιεκα υνβακα 

Σ4a Ο υβημξ δζδεεί ημκ αοπέκα ηδξ ηφζηδξ ή ημκ έλς ζθζηηήνα 

Σ4b Ο υβημξ δζδεεί ημοξ ιοξ ή είκαζ ηαεδθςιέκμξ ζημ ποεθζηυ ημίπςια 
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( Ν ) ΠΔΡΗΟΥΗΚΟΗ ΛΔΜΦΑΓΔΝΔ 

Νπ Πενζμπζημί θειθαδέκεξ δεκ ιπμνμφκ κα εηηζιδεμφκ 

Ν0 Γεκ οπάνπμοκ θειθαδεκζηέξ ιεηαζηάζεζξ 

Ν1 Μεηάζηαζδ ζε έκακ πενζμπζηυ θειθαδέκα <2cm 

N2 Μεηάζηαζδ ζε πενζμπζηυ θειθαδέκα >2cm αθθά <5cm 

N3 Μεηάζηαζδ ζε πενζμπζηυ θειθαδέκα >5cm 

 

 

( Μ ) ΑΠΟΜΑΚΡΤΜΔΝΔ ΜΔΣΑΣΑΔΗ 

Μπ Απμιαηνοζιέκεξ ιεηαζηάζεζξ δεκ ιπμνμφκ κα αλζμθμβδεμφκ 

Μ0 Γεκ οπάνπμοκ απμιαηνοζιέκεξ ιεηαζηάζεζξ 

Μ1 Απμιαηνοζιέκεξ ιεηαζηάζεζξ 

Μ1a ε ιδ πενζμπζημφξ θειθαδέκεξ 

Μ1b ηα μζηά 

Μ1c ε άθθα υνβακα (ήπαν, πκεφιμκεξ ηθπ.) 

 

Αιενζηάκζημ ζφζηδια ζηαδζμπμίδζδξ (Δζη.14) 

 

ΣΑΓΗΟ Α βημξ δεκ ρδθαθάηαζ ιε δαηηοθζηή ελέηαζδ ηαζ ακαηαθφπηεηαζ ηοπαία ιεηά πνμζηαηεηημιή 

Α1 βημξ ιε εζηζαηή εκηυπζζδ 

Α2 βημξ ιε δζάποηδ ελάπθςζδ 

 

ΣΑΓΗΟ Β Ο υβημξ ρδθαθάηαζ ιε ηδ δαηηοθζηή ελέηαζδ, αθθά δεκ δζαζπά ηδκ  

ηάρα 

Β1 Ο υβημξ ηαηαθαιαάκεζ έκα θμαυ ηαζ είκαζ ιζηνυηενμξ απυ 1,5cm 

B2 Ο υβημξ ακεονίζηεηαζ ηαζ ζημοξ δφμ θμαμφξ ή υηακ ακεονίζηεηαζ ζημκ 

έκα θμαυ είκαζ ιεβαθφηενμξ απυ 1,5cm 

 

ΣΑΓΗΟ C Ο υβημξ δζαζπά ηδκ ηάρα 

C1 Γεκ οπάνπεζ δζήεδζδ ηςκ ζπενιαημδυπςκ ηφζηεςκ 

C2 Τπάνπεζ δζήεδζδ ηςκ ζπενιαημδυπςκ ηφζηεςκ 
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ΣΑΓΗΟ D βημξ ιε ιεηαζηάζεζξ 

D1 Μεηαζηάζεζξ ζε πενζμπζημφξ θειθαδέκεξ 

D2 Μεηαζηάζεζξ ζε απμιαηνοζιέκα υνβακα (μζηά, ήπαν, πκεφιμκεξ) 

 

 

 

 

 

Δζηυκα 14. ηαδζμπμίδζδ  ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ ηαηά whitmore-Jewett 

 

 

ΓΗΑΓΝΧΖ 

 

Ηδζαίηενδ ζδιακηζηή είκαζ δ έβηαζνδ δζάβκςζδ ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ ηαζ αοηυ βζαηί ζηα ανπζηά 

ζηάδζα ηδξ κυζμο, υηακ ημ κευπθαζια είκαζ αηυιδ εκημπζζιέκμ ιέζα ζημκ πνμζηάηδ, δεκ οπάνπεζ 

ζοιπηςιαημθμβία πμο κα μδδβήζεζ ημκ αζεεκή ζημκ ζαηνυ. ε αοηήκ ηδκ πενίπηςζδ δ δζάβκςζδ βίκεηαζ 

είηε ηοπαία, ιεηά απυ ιζα πνμζηαηεηημιή θυβς ηαθμήεμοξ οπενπθαζίαξ, είηε ελαζηίαξ ιζαξ φπμπηδξ 
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δαηηοθζηήξ  ελέηαζδξ (DRE: digital rectal examination) ή εκυξ φπμπημο οπενδπμβναθζημφ εονήιαημξ ζε 

ζοκδοαζιυ μνζζιέκεξ θμνέξ ιε ιζα αολδιέκδ ηζιή PSA.  

Πμθθέξ θμνέξ απαζηείηαζ δ θήρδ πνμζηαηζημφ οθζημφ βζα ηδ δζαθμνμδζάβκςζδ απυ ηδκ ηαθμήεδ 

οπενπθαζία, δ μπμία πναβιαημπμζείηαζ είηε οπυ ηδκ ηαεμδήβδζδ δζμνεζημφ οπενήπμο (TRUS: transrectal 

ultrasound), είηε δζμονδενζηά (TURP: transurethral resection of the prostate). 

 

ΔΞΔΛΗΞΖ ΚΑΗ ΔΠΔΚΣΑΖ ΣΖ ΝΟΟΤ 

 

ε βεκζηέξ βναιιέξ μ ηανηίκμξ ημο πνμζηάηδ έπεζ αναδεία θοζζηή ελέθζλδ. Ζ αζμθμβζηή ζοιπενζθμνά ημο 

αδεκμηανηζκχιαημξ ημο πνμζηάηδ ελανηάηαζ ηονίςξ απυ ηδ ααειίδα δζαθμνμπμίδζδξ, έηζζ χζηε ορδθήξ 

δζαθμνμπμίδζδξ ηανηζκχιαηα κα παναιέκμοκ εκημπζζιέκα βζα ιεβάθμ πνμκζηυ δζάζηδια. Ζ ημπζηή 

επέηηαζδ ηδξ κυζμο ζοκήεςξ βίκεηαζ ιε δζήεδζδ ηςκ κεονζηχκ εθφηνςκ ηαζ δ ιεηάζηαζδ ιέζς θειθζηχκ 

πθεβιάηςκ. Σμ ημπζηά πνμπςνδιέκμ ηανηίκςια ημο πνμζηάηδ επίζδξ επεηηείκεηαζ ζε ζοκέπεζα ζζημφ 

δζδεχκηαξ ηδκ ηάρα ηαζ ημ πενζπνμζηαηζηυ θίπμξ ή ιέζς δζαζπμνάξ ιέζς ηςκ εηζπενιαηζηχκ πυνςκ ζηζξ 

ζπενιαημδυπεξ ηφζηεζξ. 

 Ζ ιεηάζηαζδ ζημοξ εβπχνζμοξ θειθαδέκεξ είκαζ επίζδξ ζοπκή ζε ημπζηά πνμπςνδιέκδ κυζμ. Ζ απεοεείαξ 

επέηηαζδ ζηδκ μονμδυπμ ηφζηδ ή ζημ μνευ είκαζ ζπάκζα ηαζ παναηδνείηαζ ιυκμ ζε ημπζηά εηηεηαιέκδ 

κυζμ. Οζ απμιαηνοζιέκεξ ιεηαζηάζεζξ ζε μζηά, ηονίςξ ζηδκ ζπμκδοθζηή ζηήθδ ηαζ ζδζαίηενα ζηδκ 

μζθοσενά ιμίνα, είκαζ μζ πζμ ζοπκέξ ηαζ ζοκήεςξ είκαζ αθαζηζημφ ηφπμο. 

 

ΠΡΧΗΜΟ ΔΝΣΟΠΗΜΟ ( ΠΛΖΘΤΜΗΑΚΟ  SCREENING) ΣΟΤ ΚΑΡΚΗΝΟΤ ΣΟΤ ΠΡΟΣΑΣΖ 

 

Ο πθδεοζιζαηυξ έθεβπμξ βζα ηδκ πνχζιδ εκηυπζζδ ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ πναβιαημπμζείηαζ ιε ημκ 

ζοκδοαζιυ ηδξ δαηηοθζηήξ ελέηαζδξ, ηδξ ιέηνδζδξ ημο πνμζηαηζημφ εζδζημφ ακηζβυκμο (PSA) ηαζ ημο 

δζαημζθζαημφ, ή αηυια ηαθφηενα ημο δζμνεζημφ οπενήπμο. Σμ πνυαθδια, υιςξ, πμο έπεζ δζπάζεζ ηδκ 

παβηυζιζα μονμθμβζηή ημζκυηδηα πνμηφπηεζ απυ ηδκ ακάπηολδ μθμέκα ηαζ πζμ εοαίζεδηςκ ιεευδςκ 

ακίπκεοζδξ ημο πνμζηαηζημφ ηανηίκμο ηαεχξ ηαζ απυ ηδκ ζοκεπχξ αολακυιεκδ εοαζζεδημπμίδζδ ηαζ 

ακδζοπία ημο πθδεοζιμφ ζπεηζηά ιε ηδ κυζμ.  

Σα πνμβνάιιαηα αοηά πθδεοζιζαημφ εθέβπμο είκαζ πμθοδάπακα ηαζ δ οπεναμθζηή εθανιμβή ημοξ ιπμνεί 

κα μδδβήζεζ ζε ζδιείμ κα οπενακζπκεφμκηαζ (overdetection) ηαζ ηαη‟ επέηηαζδ κα οπενεεναπεφμκηαζ 

(overtreatment) ηανηζκχιαηα ιε πμθφ ήπζα αζμθμβζηή ζοιπενζθμνά, ηα μπμία δεκ επνυηεζημ πμηέ κα 

δχζμοκ ηθζκζηά ζοιπηχιαηα. ήιενα ζηα πθαίζζα ηδξ πνχζιδξ ηαζ έβηαζνδξ δζάβκςζδξ πνμηείκεηαζ μ 

ζοκδοαζιυξ ηδξ δαηηοθζηήξ ελέηαζδξ ηαζ ηδξ ιέηνδζδξ ημο PSA εηδζίςξ ιεηά ηδκ δθζηία ηςκ 50, ή 
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κςνίηενα ζε εζδζηέξ πενζπηχζεζξ αολδιέκμο ηζκδφκμο ειθάκζζδξ ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ, ηαζ δ απμθοβή 

μνιμκζηχκ ζοιπθδνςιάηςκ ακδνμβυκςκ. 

 

ΘΔΡΑΠΔΤΣΗΚΖ ΠΡΟΔΓΓΗΖ ΣΟΤ ΚΑΡΚΗΝΟΤ ΣΟΤ ΠΡΟΣΑΣΖ  

 

Αιθζβκςιία επζηναηεί βζα ημ εάκ πνέπεζ κα λεηζκήζεζ εεναπεία έκαξ αζεεκήξ πςνίξ ζοιπηχιαηα ή είκαζ 

ηαθφηενα κα πενζιέκεζ κα ειθακζζημφκ μζ πνχηεξ ηθζκζηέξ εηδδθχζεζξ. Γζα ημ θυβμ αοηυ ζημκ ηανηίκμ ημο 

πνμζηάηδ έπεζ πνμηαεεί μ υνμξ ηδξ „επζθοθαηηζηήξ ακαιμκήξ‟ („watchful waiting‟) ηαζ ηάεε αζεεκήξ 

ηνίκεηαζ ηαζ αλζμθμβείηαζ ζακ λεπςνζζηή ηαζ ζδζαίηενδ ηάεε θμνά πενίπηςζδ [Pienta KJ, et al, 2002 / 

Zisman A, et al, 2000]. 

ηδκ πενζμνζζιέκδ κυζμ (ζηάδζα Σ1 ηαζ Σ2) δ εεναπεοηζηή ακηζιεηχπζζδ είκαζ δ νζγζηή πνμζηαηεηημιή, 

υηακ δ κυζμξ ηνίκεηαζ πεζνμονβζηά ελαζνέζζιδ, ιε ή πςνίξ ποεθζηυ θειθαδεκζηυ ηαεανζζιυ, ζε ζοκδοαζιυ 

ιε ημπζηή αηηζκμεεναπεία. Ζ δζμονδενζηή πνμζπέθαζδ (TURP: transurethral resection of the prostate) ηζξ 

πενζζζυηενεξ θμνέξ δεκ πνμζθένεηαζ εεναπεοηζηά, δεδμιέκμο υηζ ζοκήεςξ ημ αδεκμηανηίκςια ελμνιάηαζ 

απυ ηδκ πενζθενζηή γχκδ ημο πνμζηάηδ ηαζ άνα δεκ είκαζ πνμζπεθάζζιμ ιε ηδκ ηεπκζηή αοηή. ηδκ 

πνμπςνδιέκδ ιεηαζηαηζηή κυζμ μζ μνιμκζημί πεζνζζιμί, ζε ζοκδοαζιυ ή υπζ ιε πδιεζμεεναπεοηζηά 

ζπήιαηα, παναιέκμοκ δ ιυκδ απμηεθεζιαηζηή εεναπεοηζηή πνμζέββζζδ, δ μπμία αηυια ηαζ εάκ δεκ 

παναηείκεζ ηδκ επζαίςζδ, ακαημοθίγεζ απυ ηα εκμπθδηζηά ζοιπηχιαηα ηαζ αεθηζχκεζ ηδκ πμζυηδηα γςήξ. 

Απυ ηδκ πνχηδ παναηήνδζδ ηςκ Huggins ηαζ Hodges ημ 1941, μ ακδνμβμκζηυξ απμηθεζζιυξ παναιέκεζ μ 

αηνμβςκζαίμξ θίεμξ ζηδ εεναπεία ημο πνμπςνδιέκμο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ. Γεδμιέκμο υηζ ηα ηανηζκζηά 

ηφηηανα ημο πνμζηάηδ ελανηχκηαζ απυ ηα ακδνμβυκα βζα ηδκ επζαίςζή ημοξ, μ ζηυπμξ ηδξ μνιμκζηήξ 

εεναπείαξ είκαζ κα ημοξ ζηενήζεζ ηδκ ηεζημζηενυκδ. Αοηυ επζηοβπάκεηαζ ιε αιθμηενυπθεονδ μνπεηημιή, 

πεζνμονβζηή ή θανιαηεοηζηή ιε ηδκ πμνήβδζδ μζζηνμβυκςκ ή ζοκεεηζηχκ αβςκζζηχκ ηδξ, ακηζακδνμβυκςκ 

ή εηθοηζηήξ ηδξ ςπνζκμηνυπμο μνιυκδξ, μνιυκδξ (LHRH). Άθθμζ πανάβμκηεξ πμο πνδζζιμπμζμφκηαζ 

ηονίςξ πανδβμνδηζηά ζε πνμπςνδιέκδ κυζμ είκαζ: ηα πνμβεζηενζκμεζδή, πανάβμκηεξ ακαζηαθηζημί ηδξ 

ζφκεεζδξ ηςκ ακδνμβυκςκ, υπςξ δ αιζκμβθμοηεεζιίδδ ηαζ δ ηεημημκαγυθδ, ηα ημνζημζηενμεζδή ηαζ μζ 

ακαζημθείξ ηδξ 5α- ακαβςβάζδξ, υπςξ δ θζκαζηενίδδ. Σα μζζηνμβυκα ηαηαζηέθθμοκ ηδκ έηηνζζδ ηδξ 

ςπνζκμηνυπμο μνιυκδξ (LH) απυ ηδκ οπυθοζδ, δ μπμία ζηδκ ζοκέπεζα μδδβεί ζε ιεζςιέκδ απεθεοεένςζδ 

ηεζημζηενυκδξ απυ ημοξ υνπεζξ. Σα ζοκεεηζηά ακάθμβα ηδξ LHRH θεζημονβμφκ ηαηά ακάθμβμ ηνυπμ. Ζ 

ιαηνμπνυκζα πμνήβδζδ αβςκζζηχκ ηδξ LHRH, ιεηά απυ ιία ανπζηή πανμδζηή αφλδζδ ζηδκ έηηνζζδ ηδξ 

LH, μδδβεί ζε ηαηαζημθή ηδξ απεθεοεένςζδξ ηδξ LH. Σα ακηζακδνμβυκα ιπθμηάνμοκ ηδκ αολδηζηή 

επίδναζδ ηςκ ακδνμβυκςκ ζημ επίπεδμ ημο πνμζηάηδ, ακαζηέθθμκηαξ ηδκ ζφκδεζδ ημο εκενβμφ ιεηααμθίηδ 

ηδξ ηεζημζηενυκδξ, ηδξ δζοδνμηεζημζηενυκδξ, ιε ημκ οπμδμπέα ηδξ εκηυξ ημο πνμζηαηζημφ αδέκα. 
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Πανά υιςξ ηδκ υπμζα εεναπεία, μζ αζεεκείξ ιε εηηεηαιέκδ κυζμ ειθακίγμοκ ζε πμζμζηυ 10% ιε 40% 

δεηάπνμκδ επζαίςζδ ηαζ 50% αοηχκ εα ηαηαθήλμοκ απυ ηδ κυζμ εκηυξ ηδξ ηνζεηίαξ. Γοζηοπχξ, 

ακαπυθεοηηα, δ κυζμξ ζε ηάπμζα πνμκζηή ζηζβιή λεθεφβεζ απυ ημκ έθεβπμ ηςκ μνιμκζηχκ πεζνζζιχκ ηαζ μ 

ηανηίκμξ ημο πνμζηάηδ ηαείζηαηαζ μνιμκζηά ακελάνηδημξ ηαζ άνα ακεζζηάιεκμξ ζε μπμζμκδήπμηε πθέμκ 

εεναπεοηζηυ πεζνζζιυ. 

Δκχ δ „gold-standard‟ εεναπεία ζημκ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ παναιέκεζ μ Ακδνμβμκζηυξ απμηθεζζιυξ, ηα  

πενζζζυηενα πνμζηαηζηά αδεκμηανηζκχιαηα ακηαπμηνίκμκηαζ ανπζηά, δ επζθμβή ηάπμζςκ ακδνμβμκμ-

ακελάνηδηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ζπεδυκ πάκηα μδδβεί ζε οπμηνμπή ηδξ κυζμο. Ζ εκίζποζδ ή δ 

ιεηάθθαλδ ημο βμκζδίμο ημο οπμδμπέα ηςκ ακδνμβυκςκ ημκ ηαεζζηά ζηακυ κα εκενβμπμζείηαζ απυ ιδ 

ακδνμβμκζηά ζηενμεζδή ηαζ/ ή αολδηζημφξ πανάβμκηεξ, εκχ δ αολδιέκδ έηθναζδ δζαθυνςκ 

ζοκεκενβμπμζδηχκ ημο ακδνμβμκζημφ οπμδμπέα επάβεζ ηδκ εκενβμπμίδζή ημο ζε έκα πενζαάθθμκ παιδθμφ 

ακδνμβμκζημφ θμνηίμο. Ζ οπμηνμπή ηαζ ελέθζλδ ημο πνμζηαηζημφ ηανηίκμο ζηδκ μνιμκμ-ακελάνηδηδ 

ιμνθή ηνίκεηαζ ζδζαίηενα δφζημθδ ζηδ εεναπεοηζηή ηδξ ακηζιεηχπζζδ ιε, ηζξ πενζζζυηενεξ θμνέξ, 

πενζεχνζα ιυκμ βζα πανδβμνδηζηή ηαζ ακαημοθζζηζηή απυ ηα ζοιπηχιαηα εεναπεία. Σμ θαζκυιεκμ αοηυ 

έπεζ ηαηαζηήζεζ επζηαηηζηή ηδκ ακάβηδ ααεφηενδξ ηαζ πθδνέζηενδξ ηαηακυδζδξ ηδξ αζμθμβζηήξ 

ζοιπενζθμνάξ ημο πνμζηάηδ ζε ζπέζδ ιε ηζξ δζάθμνεξ μνιυκεξ ηαζ εφνεζδ ηνυπςκ πανάηαιρδξ ηδξ 

ακημπήξ ημο μνιμκμ-ακελάνηδημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ. 

 

 

5-ΔΣΖ ΔΠΗΒΗΩΖ ΑΝΑΛΟΓΑ ΜΔ ΣΟ ΣΑΓΗΟ ΣΖ ΝΟΟΤ 

 

 

ΟΛΑ ΣΑ ΣΑΓΗΑ 

78% 

ΔΝΣΟΠΗΜΔΝΖ ΝΟΟ 

93% 

ΣΟΠΗΚΖ ΝΟΟ 

83% 

ΠΡΟΥΩΡΖΜΔΝΖ ΝΟΟ 

29% 
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ΥΖΜΔΗΟΠΡΟΦΤΛΑΞΖ 

 

Ζ πδιεζμπνμθφθαλδ απμηεθεί έκα ζδιακηζηυ ηαζ πμθθά οπμζπυιεκμ ημιιάηζ ηδξ ζοκμθζηήξ πνμζπάεεζαξ 

πνυθδρδξ ηαζ απμηεθεζιαηζηήξ εεναπείαξ ημο ηανηίκμο ηαζ ζακ έκκμζα πνςημπνδζζιμπμζήεδηε ημ 1976 

απυ ημκ Sporn. Ωξ «πδιεζμπνμθφθαλδ» μνίγεηαζ δ πνήζδ θοζζηχκ ή ζοκεεηζηχκ πδιζηχκ παναβυκηςκ ιε 

ζηυπμ ηδκ ακαζημθή, ηδκ ηαηαζημθή ή αηυια ηαζ ηδκ πνυθδρδ ηδξ δζαδζηαζίαξ ηδξ ηανηζκμβέκεζδξ ηαζ ηδξ 

ελέθζλδξ πνμηανηζκζηχκ αθααχκ ζε δζδεδηζηυ ηανηίκςια [Sporn MB,2000]. Ζ αλία ηδξ πδιεζμπνμθφθαλδξ 

ζηδκ ακηζιεηχπζζδ ημο ηανηίκμο έπεζ αολδεεί εκηοπςζζαηά ηα ηεθεοηαία πνυκζα ιεηά απυ ηα εκεαννοκηζηά 

απμηεθέζιαηα ηνζχκ ηοπαζμπμζδιέκςκ ηθζκζηχκ ιεθεηχκ ζηδκ πνυθδρδ ημο ηανηίκμο ημο ιαζημφ ζε 

βοκαίηεξ ιε πμθθμφξ πανάβμκηεξ ηζκδφκμο [Sporn MB, Lippman SM, 1999]. 

Πανυιμζεξ ιεβάθεξ πνμμπηζηέξ ιεθέηεξ εηχκ ζε πθδεοζιυ ορδθμφ ηζκδφκμο ή ζημκ βεκζηυ πθδεοζιυ ιε 

ηαηαθδηηζηά ζδιεία ηδκ ελέθζλδ ηάπμζςκ δεζηηχκ, πμο ηαεζζημφκ έκακ μνβακζζιυ πζμ επζννεπή ζηδκ 

ηανηζκμβέκεζδ, πανά αοηή ηαε‟ αοηή ηδκ ακάπηολδ ημο ηανηίκμο, απμηεθμφκ ημ „goldstandard‟ ηδξ 

πδιεζμπνμθφθαλδξ [Hong WK, Sporn MB, 1997 / Shureiqi I, et al, 2000 / Brenner DE, 2000]. 

Ο ηανηίκμξ ημο πνμζηάηδ ηαζ βεκζηυηενα δ ηανηζκμβέκεζδ είκαζ ιζα πμθοζηαδζαηή δζαδζηαζία βεκεηζηχκ 

αθθμζχζεςκ ηαζ πενζααθθμκηζηχκ επζδνάζεςκ, ηα επζιένμοξ ζηάδζα ηδξ μπμίαξ ιπμνμφκ κα παναηδνδεμφκ, 

είηε δζαδμπζηά είηε πανάθθδθα εθυζμκ ζοκοπάνπμοκ ζημ ίδζμ ζζημθμβζηυ παναζηεφαζια αθάαεξ 

δζαααειζγυιεκδξ αηοπίαξ, ηυζμ ζε ζζημθμβζηυ, υζμ ηαζ ζε ιμνζαηυ επίπεδμ [Alberts DS, 1999]. Σμ ιεβάθμ 

θάζια ηςκ επζεδθζαηχκ αθθμζχζεςκ πμο παναηδνείηαζ ζημκ πνμζηάηδ, απυ ηδκ ηαθμήεδ οπενπθαζία ημο 

πνμζηάηδ ιέπνζ ηδκ πνμζηαηζηή εκδμεπζεδθζαηή κεμπθαζία, ελεθίζζεηαζ ζε αάεμξ πνυκμο, αθήκμκηαξ έηζζ 

ηα πνμκζηά πενζεχνζα βζα έβηαζνδ δζάβκςζδ, δζαζηνςιάηςζδ ημο ηζκδφκμο ηαζ πνυθδρδ ηδξ ειθάκζζδξ ημο 

αδεκμηανηζκχιαημξ. Αζεεκείξ ορδθμφ ηζκδφκμο βζα ειθάκζζδ ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ ή αζεεκείξ ιε 

πνυδνμιεξ αθάαεξ εα πνέπεζ κα αλζμθμβμφκηαζ ηαζ κα εκηάζζμκηαζ ζε πνμβνάιιαηα πδιεζμπνμθφθαλδξ, ιε 

απχηενμ ζηυπμ ακ υπζ ηδ ιείςζδ ηδξ επίπηςζδξ ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ, ημκ πενζμνζζιυ ηδξ κυζμο ζε 

ανπζηά ζηάδζα ηαζ ηδκ επζανάδοκζδ ηδξ αζμθμβζηήξ ηδξ ελέθζλδξ [McCaskill-Stevens W, et al, 1999 / 

Lippman SM, et al, 1994 &1998]. 

ημκ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ έπεζ πνμηαεεί πδιεζμπνμθοθαηηζηά δ δίαζηα “Pritikin”- δίαζηα πμθφ παιδθή ζε 

θζπανά (10% ηςκ μθζηχκ πνμζθαιαακμιέκςκ εενιίδςκ) ζε ζοκδοαζιυ ιε ηαηηζηή αενμαζηή άζηδζδ. Ζ 

ακςηένς δίαζηα εοαζζεδημπμζεί ηςκ ζηεθεηζηυ ιο ζηδκ επίδναζδ ηδξ ζκζμοθίκδξ. Σμ επαβυιεκμ 

downregulation ζηδκ έηηνζζδ ηδξ ζκζμοθίκδξ ιε ηδκ ζεζνά ημο ιεζχκεζ ηδκ δπαηζηή παναβςβή ημο IGF-1 

(insulin growth factor) ηαζ ηδξ IGFBP-1, πανάβμκηεξ πμο θεζημονβμφκ αολδηζηά ζημκ ηανηίκμ ημο 

πνμζηάηδ. ε δζαβμκζδζαηυ αδεκμηανηίκςια ζε πεζναιαηζηυ ιμκηέθμ πνμζηάηδ πμκηζηζμφ, δ πμνήβδζδ 

βεκζζηεΐκδξ πνμηαθεί downregulation ηδξ έηθναζδξ ημο EGFR (epidermal growth factor receptor), ιε 
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απμηέθεζια ηδκ ακαζημθή ηδξ ακάπηολδξ ημο αδεκμηανηζκχιαημξ. 

ηδκ πδιεζμπνμθοθαηηζηή πνμζέββζζδ ημο ηανηίκμο θαίκεηαζ υηζ ιπμνμφκ κα εκζςιαηςεμφκ ηαζ δζάθμνα 

δζαηνμθζηά ακηζμλεζδςηζηά ζοζηαηζηά ηαζ θοημπδιζηά, υπςξ ημ θοημπέκζμ, ημ ζεθήκζμ, μζ πμθοθαζκυθεξ 

ζημ πνάζζκμ ηζάζ, ημ εηπφθζζια απυ ζπυνμ ζηαθοθζμφ, ηα ς-3 θζπανά μλέα, δ βεκζζηεΐκδ ηαζ δ ζζθζιπζκίκδ 

[Gescher AJ, et al, 2001]. Σα δζάθμνα μλεζδςηζηά ενεείζιαηα πμο απεζθμφκ κα επζθένμοκ αθάαεξ ζημ 

βμκζδίςια ημο πνμζηαηζημφ ηοηηάνμο ιπμνεί κα πνμένπμκηαζ απυ πμζηίθεξ πδβέξ υπςξ ιεηααμθζηέξ 

δζαδζηαζίεξ, έηεεζδ ζε ζζπονυ μνιμκζηυ πενζαάθθμκ, θθεβιμκή, έηεεζδ ζε αηηζκμαμθία, δζαζηδηζηέξ 

ζοκήεεζεξ ηαζ πναηηζηέξ ηαεχξ επίζδξ ηαζ ηδ  δνάζδ δζαθυνςκ εκγοιζηχκ ζοζηδιάηςκ, υπςξ ημο 

ηοημπνχιαημξ Ρ450, ζοκεεηαζχκ ημο ιμκμλείδζμο ημο αγχημο ηαζ ηςκ ηοηθμμλοβεκαζχκ. 

ηα πθαίζζα ηδξ πδιεζμπνμθφθαλδξ ζημκ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ έπμοκ Πναβιαημπμζδεεί απυ ημ NCI 

(National Cancer Institute) δφμ ιεβάθεξ ηοπαζμπμζδιέκεξ ιεθέηεξ θάζδξ ΗΗΗ: δ PCPT (Prostate Cancer 

Prevention Trial) ηαζ δ SELECT (Selenium and Vitamin E Cancer Prevention Trial). Οζ θάζδξ ΗΗΗ RCT 

(Randomised Controlled Trials) ιεθέηεξ ιε πνςημβεκέξ ηαηαθδηηζηυ ζδιείμ ηδκ επίπηςζδ ημο οπυ ιεθέηδ 

ηανηίκμο απμηεθμφκ ηα ιυκα έβηονα ιέζα βζα ηδκ εηηίιδζδ ηδξ απμηεθεζιαηζηυηδηαξ ηςκ πνμηεζκυιεκςκ 

πδιεζμεεναπεοηζηχκ παναβυκηςκ ηαζ πανέπμοκ ηδκ απυδεζλδ ηδξ ανπήξ („proof of principle‟) ηδξ 

πδιεζμπνμθφθαλδξ ζημκ ηανηίκμ. Απυ πανυιμζεξ ιεθέηεξ έπμοκ πάνεζ έβηνζζδ ςξ πδιεζμεεναπεοηζημί 

πανάβμκηεξ: δ ηαιμλζθέκδ ζηα πθαίζζα πνςημβεκμφξ πνυθδρδξ ζε βοκαίηεξ ορδθμφ ηζκδφκμο βζα ακάπηολδ 

ηανηίκμ ημο ιαζημφ (ιεθέηδ BCPT (Breast Cancer Prevention Trial)) ηαζ δ ζεθεζμλίιπδ ζε αζεεκείξ ιε 

μζημβεκή αδεκςιαηχδδ πμθοπμδίαζδ (FAP (Familial Adenomatous Polyposis)). 

Ζ PCPT (Prostate Cancer Prevention Trial) είκαζ ιζα θάζδξ ΗΗΗ, ηοπαζμπμζδιέκδ, δζπθή- ηοθθή, 

ζοβηνζκυιεκδ ιε placebo ιεθέηδ ηδξ θζκαζηενίδδξ, εκυξ ακαζημθέα ηδξ 5α- ακαβςβάζδξ, μ μπμίμξ 

ακαζηέθθεζ ηδ ιεηαηνμπή ηδξ ηεζημζηενυκδξ ζε δζοδνμηεζημζηενυκδξ, ζηδκ πνυθδρδ ημο ηανηίκμο ημο 

πνμζηάηδ (1993-1996). οκμθζηά ηοπαζμπμζήεδηακ 18882 άκδνεξ δθζηίαξ ≥ 55 εηχκ ιε θοζζμθμβζηή 

δαηηοθζηή ελέηαζδ ημο πνμζηάηδ ηαζ PSA ≤ 3ngr/ml ζε εεναπεία  ιε θζκαζηενίδδ (5 mgr διενδζίςξ) ή 

placebo βζα δζάζηδια εθηά εηχκ  [Thompson AM, et al, 2003].  

Οζ ζοιιεηέπμκηεξ ζηδ ιεθέηδ ανίζημκηακ οπυ ηαηηζηή ζαηνζηή παναημθμφεδζδ ιε ζοπκή ιέηνδζδ ηδξ 

ηζιήξ ημο PSA ηαζ δαηηοθζηή ηθζκζηή ελέηαζδ ηαζ ζε πενίπηςζδ μπμζμοδήπμηε παεμθμβζημφ εονήιαημξ 

οπμαάθθμκηακ ζε αζμρία πνμζηάηδ. φιθςκα ιε ηα απμηεθέζιαηα ηδξ ιεθέηδξ, δ θζκαζηενίδδ ιείςζε ηαηά 

25% ηδκ ειθάκζζδ ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ ζηδκ επηαεηία (18,4% vs 24,4%). Δκχ υιςξ ζηδκ μιάδα ηδξ 

θζκαζηενίδδξ ιεζχεδηε ζδιακηζηά δ επίπηςζδ ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ, ζηδκ μιάδα αοηή ήηακ πζμ 

ζοπκά ηα αδεκμηανηζκχιαηα παιδθήξ δζαθμνμπμίδζδξ ιε Gleason score≥7 (37% vs 22.2%). Ζ 

θζκαζηενίδδ, θμζπυκ, ειπμδίγεζ ή ηαεοζηενεί ηδκ ειθάκζζδ ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ, αθθά αοηυ ημ πζεακυ 

πθεμκέηηδια μθείθεζ κα ζοκεηηζιδεεί ιε ημκ αολδιέκμ ηίκδοκμ ακάπηολδξ πνμζηαηζημφ 
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αδεκμηανηζκχιαημξ παιδθήξ δζαθμνμπμίδζδξ. 

Ζ SELECT (Selenium and Vitamin E Cancer Prevention Trial) είκαζ δ ιεβαθφηενδ πδιεζμπνμθοθαηηζηή βζα 

ημκ ηανηίκμ ιεθέηδ πμο έπεζ πναβιαημπμζδεεί πμηέ ζε έκακ πθδεοζιυ 32000 πενίπμο ακδνχκ, μζ μπμίμζ εα 

ηοπαζμπμζδεμφκ ζε ηέζζενζξ μιάδεξ: αοημφξ πμο εα θάαμοκ βζα δζάζηδια 7-12 εηχκ ζεθήκζμ (200ιgr 

διενδζίςξ), ζε αοημφξ πμο εα πάνμοκ αζηαιίκδ Δ (400mgr διενδζίςξ), ζηδκ μιάδα πμο εα θαιαάκεζ ηαζ ηα 

δφμ ζοιπθδνχιαηα ηαζ ζηδκ μιάδα placebo [Hoque A, et al, 2001]. Ζ ιεθέηδ ζηδνίγεηαζ ζηα δεοηενεφμκηα 

απμηεθέζιαηα ηδξ ιεθέηδξ ATBC (Alpha- Tocopherol(=Vit E), Beta-Carotene Cancer Prevention Study) 

ζηδκ πνυθδρδ ημο ηανηίκμο ημο πκεφιμκα ζε ηαπκζζηέξ, δ μπμία έδεζλε ιείςζδ ηαηά 34% ηδξ ειθάκζζδξ 

ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ ζηδκ μιάδα ηδξ αζηαιίκδξ Δ. Σμ ζεθήκζμ, απυ ηδκ άθθδ πθεονά, απμηεθεί 

ζοζηαηζηυ ηδξ ηνακζθενάζδξ S ηδξ βθμοηαεεζυκδξ, δ μπμία απμδμιεί ηαζ ελμοδεηενχκεζ ηζξ εθεφεενεξ 

ημλζηέξ νίγεξ ηαζ θεζημονβεί ακηζμλεζδςηζηά ηαζ πνμζηαηεοηζηά βζα ημ ηφηηανμ. πςξ πνμέηορε απυ ηδκ 

δεοηενμβεκή ακάθοζδ 1312 αζεεκχκ ιε ζζημνζηυ πθαηχδμοξ ηανηίκμο δένιαημξ, μζ μπμίμζ έθααακ ζεθήκζμ 

βζα δεοηενμβεκή πνυθδρδ, ζηδκ μιάδα πμο εθάιαακε ζεθήκζμ  παναηδνήεδηε ιείςζδ ηαηά 63% ηδξ 

επίπηςζδξ ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ [Clark LC, et al, 1996]. ηα παναπάκς απμηεθέζιαηα ηςκ δφμ 

αοηχκ ιεθεηχκ ζηδνίπεδηε δ SELECT, δ μπμία πνμζθένεζ ιζα ελαζνεηζηή εοηαζνία δζελαβςβήξ ιμνζαηχκ 

επζδδιζμθμβζηχκ ενεοκχκ πνμηεζιέκμο κα εηηζιδεεί δ αθθδθεπίδναζδ πενζαάθθμκημξ ηαζ βμκζδίςκ ηαζ δ 

επίπηςζή ηδξ ζηδκ ηανηζκμβέκεζδ.  

 

ΜΔΣΑΓΡΑΦΗΚΟΗ ΠΑΡΑΓΟΝΣΔ 

 

Ζ νφειζζδ ηδξ βμκζδζαηήξ έηθναζδξ πναβιαημπμζείηαζ ηονίςξ ζημ επίπεδμ ηδξ ιεηαβναθήξ, δ μπμία 

απμηεθεί ζηναηδβζηυ ημιαζηυ ζδιείμ εθέβπμο ηδξ ιεηάθναζδξ ηδξ βεκεηζηήξ πθδνμθμνίαξ ζε 

πνςηεσκμζφκεεζδ. Ζ δζαδζηαζία αοηή νοειίγεηαζ απυ ηδκ ζοκδοαζιέκδ δνάζδ πμθφ ελεζδζηεοιέκςκ 

πονδκζηχκ πνςηεσκχκ, ηςκ ιεηαβναθζηχκ παναβυκηςκ. Ζ ζδιακηζηή πνυμδμξ ζημκ ημιέα ηδξ βεκεηζηήξ 

ιδπακζηήξ έπεζ επζηνέρεζ ηδκ ηαοημπμίδζδ ημοξ ηαζ ηδ ααεφηενδ ηαηακυδζδ ηδξ ιμνζαηήξ ακαημιίαξ ημοξ, 

ηαεχξ επίζδξ ηαζ ηςκ ιμκμπαηζχκ ιεηάδμζδξ ζήιαημξ πμο νοειίγμοκ ηδ θεζημονβία ημοξ [Papavassiliou 

AG, 1998]. Ζ ιεηαβναθή ηςκ βμκζδίςκ πμο ηςδζημπμζμφκ πνςηεΐκεξ ζηα εοηανοςηζηά ηφηηανα νοειίγεηαζ 

απυ έκα πμθφπθμημ ζφιπθεβια πνςηεσκχκ, ηδ ιεηαβναθζηή ιδπακή, ηεκηνζηυ ζοζηαηζηυ ηδξ μπμίαξ είκαζ 

ημ έκγοιμ ηδξ RNA- πμθοιενάζδξ ΗΗ (RNA pol II) [Greenblatt J,1997]. 

 Ζ RNA pol II πνμζδέκεηαζ πάκς ζημ ΣΑΣΑ box ημο οπμηζκδηή ημο βμκζδίμο ιέζς ηδξ TBP (TATA box 

binding protein) ηαζ άθθςκ ααζζηχκ ή βεκζηχκ ιεηαβναθζηχκ παναβυκηςκ [Roeder RG,1996], μζ μπμίμζ 

ζπδιαηίγμοκ ημ ζφιπθεβια πνμεκάνλεςξ ηαζ είκαζ απαναίηδημζ βζα ηδ ιεηαβναθή υθςκ ηςκ βμκζδίςκ πμο 

ηςδζημπμζμφκ πνςηεΐκεξ ηαζ ηδκ ζφκεεζδ υθςκ ηςκ mRNA [Papavassiliou, 1995]. 
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Δηηυξ υιςξ απυ ημοξ ααζζημφξ ιεηαβναθζημφξ πανάβμκηεξ οπάνπμοκ ηαζ μζ εζδζημί ιεηαβναθζημί 

πανάβμκηεξ, μζ μπμίμζ ζοκδέμκηαζ ζε εζδζηέξ πενζμπέξ DNA (ζηδκ πενζμπή ημο οπμηζκδηή ή ημο επαβςβέα 

ημο βμκζδίμο) ηαζ αθθδθεπζδνχκηαξ ιε ηδ ααζζηή ιεηαβναθζηή ιδπακή, δζεβείνμοκ ή ηαηαζηέθθμοκ ηδ 

ιεηαβναθζηή εκενβμπμίδζδ ηαζ νοειίγμοκ ημ νοειυ έηθναζδξ ημο ακηίζημζπμο βμκζδίμο [Papavassiliou AG, 

1995 / Papavassiliou 1997]. Πμθθμί απυ ημοξ εζδζημφξ ιεηαβναθζημφξ πανάβμκηεξ βζα κα ζοκδεεμφκ ιε ηζξ 

πενζμπέξ ακαβκχνζζδξ ζημ DNA, πνέπεζ πνχηα κα εκενβμπμζδεμφκ είηε ιε θςζθμνοθίςζδ είηε ιε 

πνυζδεζδ ιε εζδζηά ligands. οκηίεεκηαζ ηαζ εκενβμπμζμφκηαζ ζε ζοβηεηνζιέκεξ ζηζβιέξ ηαζ ζε μνζζιέκα 

ιυκμ ηφηηανα ηαζ ζοκεπχξ νοειίγμοκ ηδ ιεηαβναθή ηςκ βμκζδίςκ ακάθμβα ιε ημ ακαπηολζαηυ ζηάδζμ, ηζξ 

ακάβηεξ ηαζ ηα ενεείζιαηα ημο ηοηηάνμο. Δδχ ακήηεζ ηαζ δ οπενμζημβέκεζα ηςκ πονδκζηχκ μνιμκζηχκ 

οπμδμπέςκ, ιέθδ ηδξ μπμίαξ είκαζ ηαζ μζ PPARs οπμδμπείξ. 

 

ΟΗΚΟΓΔΝΔΗΑ ΠΤΡΖΝΗΚΧΝ ΤΠΟΓΟΥΔΧΝ 

 

Οζ πονδκζημί οπμδμπείξ είκαζ εζδζημί ιεηαβναθζημί πανάβμκηεξ, μζ μπμίμζ εκενβμπμζμφκηαζ ιε ηδκ ζφκδεζδ 

ηάπμζμο εζδζημφ πνμζδέηδ (ligand) ηαζ νοειίγμοκ ζδιακηζηέξ θεζημονβίεξ ημο ηοηηάνμο [Mangelsdorf DJ, et 

al, 1995 / Kumar R, Thompson EB, 1999 / McKenna NJ, 1999]. Οζ θζπυθζθεξ μνιυκεξ δζαπέμκηαζ δζαιέζμο 

ηδξ ηοηηανζηήξ ιειανάκδξ ηαζ δοκδηζηά απμηεθμφκ πνμζδέηεξ βζα ημοξ  οπμδμπείξ αοημφξ. Οζ πονδκζημί 

οπμδμπείξ ζοκήεςξ ανίζημκηαζ ζε θακεάκμοζα θάζδ  είηε ζημ ηοηηανυπθαζια ζοκδεδειέκμζ ιε “heat-

shock” πνςηεΐκεξ είηε ιέζα ζημκ  πονήκα [Jakob U, Buchner J, 1994]. ηακ ζοκδεεμφκ ιε ημκ 

ζοιπθδνςιαηζηυ ημοξ  πνμζδέηδ, οθίζηακηαζ δμιζηέξ αθθαβέξ πμο εοκμμφκ ημκ ζπδιαηζζιυ δναζηζηχκ  

δζιενχκ ηαζ ηδ ιεηαηίκδζή ημοξ ζημκ πονήκα, υπμο ζοκδέμκηαζ ιε εζδζηέξ  αθθδθμοπίεξ ημο DNA ηαζ 

νοειίγμοκ ηδκ έηθναζδ ζοβηεηνζιέκςκ βμκζδίςκ [White R, Parker MG, 1998]. Οζ πονδκζημί οπμδμπείξ 

δζαηνίκμκηαζ ζημοξ [Tsai MJ, O‟Malley BW, 1999] ηενμεζδείξ οπμδμπείξ, οπμδμπείξ ηςκ 

αθαημημνηζημεζδχκ, ηςκ βθοημημνηζημεζδχκ, ηςκ μζζηνμβυκςκ, ηςκ ακδνμβυκςκ ηαζ ηδξ πνμβεζηενυκδξ.  

Μδ ζηενμεζδείξ οπμδμπείξ: οπμδμπείξ ηςκ νεηζκμεζδχκ, ηδξ αζηαιίκδξ D3, ηςκ εονεμεζδζηχκ μνιμκχκ, ηςκ 

θανκεζμεζδχκ- FXR ηαζ ηςκ εζημζακμεζδχκ-PPAR.  Οζ ιδ ζηενμεζδείξ πονδκζημί οπμδμπείξ ζπδιαηίγμοκ 

ηονίςξ εηενμδζιενή, ιε ημζκυ πανάβμκηα ημκ οπμδμπέα RXR. Ονθακμφξ πονδκζημφξ οπμδμπείξ: οπμδμπείξ 

ηςκ μπμίςκ μ πνμζδέηδξ παναιέκεζ αηυια άβκςζημξ [Giguere V, 1999]. 

Βαζζηή δζαθμνά ηςκ ζηενμεζδχκ απυ ημοξ ιδ ζηενμεζδείξ πονδκζημφξ οπμδμπείξ είκαζ ημ βεβμκυξ υηζ εκχ μζ 

ζηενμεζδείξ δεκ επδνεάγμοκ ηδ ιεηαβναθή υηακ απμοζζάγεζ μ πνμζδέηδξ ημοξ, μζ ιδ ζηενμεζδείξ πονδκζημί 

οπμδμπείξ ιπμνμφκ κα ζοκδέμκηαζ ιε ημ DNA πςνίξ ηδκ πανμοζία ημο πνμζδέηδ, ηαηαζηέθθμκηαξ ηδ 

ιεηαβναθή ηςκ βμκζδίςκ ζηυπςκ- θαζκυιεκμ βκςζηυ ςξ „απμζζχπδζδ‟- silencing [Wong CW, Privalsky 

ML, 1998]. 
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Γεδμιέκμο υηζ μζ πονδκζημί οπμδμπείξ δζαδναιαηίγμοκ έκα ελαζνεηζηά ζδιακηζηυ νυθμ βζα ημ ηφηηανμ, 

έπμοκ ζε ιεβάθμ ααειυ δζαηδνδεεί ελεθζηηζηά ηαζ παναηηδνίγμκηαζ απυ ημζκά δμιζηά ζοζηαηζηά [Moras D, 

Gronemeyer H, 1998 / Darimont BD, et al, 1998]. Απμηεθμφκηαζ απυ: 

α)ιζα αιζκμλοηεθζηή πενζμπή (Α/Β), δ μπμία πενζέπεζ ιζα αοηυκμια θεζημονβμφζα πενζμπή, AF-1 (activation 

function 1), δ μπμία ζπεηίγεηαζ ιε ιεηαβναθζηή εκενβμπμίδζδ πμο  πναβιαημπμζείηαζ ακελάνηδηα απυ ηδκ 

ζφκδεζδ ημο πνμζδέηδ. α) ιζα πμθφ ζοκηδνδιέκδ πενζμπή (C), δ μπμία πενζθαιαάκεζ ηδκ πενζμπή ζφκδεζδξ 

ιε ημ DNA (DNA binding domain) πμο ακαβκςνίγεζ εζδζηά response elements πάκς ζημ DNA. οκήεςξ 

απμηεθείηαζ απυ δφμ κμοηθεμηζδζηέξ αθθδθμοπίεξ, μζ μπμίεξ ζηδκ πενίπηςζδ ηςκ ιδ ζηενμεζδχκ πονδκζηχκ 

οπμδμπέςκ, είκαζ ίδζεξ ηαζ ζοκεπείξ. Οζ δφμ αθθδθμοπίεξ πςνίγμκηαζ απυ ιία εκδζάιεζδ, ιδ ζηαεενμφ 

ιήημοξ. Σα εηενμδζιενή ημο οπμδμπέα RXR πνμηζιμφκ κα ζοκδέμκηαζ ιε αθθδθμοπίεξ ημο DNA ζηζξ  

μπμίεξ δ εκδζάιεζδ αθθδθμοπία είκαζ έκα κμοηθεμηίδζμ (DR1). 

β)ιζα πενζμπή (D), δ μπμία ζοιιεηέπεζ ζηζξ θεζημονβζηέξ αθθαβέξ πμο πνμηαθμφκηαζ ιε ηδκ ζφκδεζδ ημο 

πνμζδέηδ ζημκ οπμδμπέα ηαζ εκέπεηαζ ζηδκ αθθδθεπίδναζδ ιε ημοξ εκδζάιεζμοξ ιεηαβναθζημφξ 

πανάβμκηεξ (ζοκ-πανάβμκηεξ) [Janknecht R, Hunter T, 1996 / Glass CK, et al, 1997]. 

δ) ιζα ηαναμλοηεθζηή πενζμπή (E/F), δ μπμία πενζέπεζ αθεκυξ ηδκ πενζμπή πνυζδεζδξ ημο οπμδμπέα ιε ημκ 

πνμζδέηδ (ligand binding domain) ηαζ ηδκ πενζμπή ζπδιαηζζιμφ ηςκ δζιενχκ (dimerization domain), 

αθεηένμο ιζα ελανηχιεκδ απυ ημκ πνμζδέηδ θεζημονβμφζα πενζμπή, ηδκ AF-2 (ligand dependent activation 

function region 2). 

H AF-2 ζοκδέεηαζ ιε ζοκεκενβμπμζδηέξ ηαζ ζοβηαηαζημθείξ ηαζ ζοιιεηέπεζ ζηδ ιεηαβναθζηή 

εκενβμπμίδζδ, ηδκ πονδκζηή ιεηακάζηεοζδ ηαζ ηδκ αθθδθεπίδναζδ ιε ηζξ heat- shock πνςηεΐκεξ [Jenster G, 

1998]. Φαίκεηαζ υηζ δ ζφκδεζδ ημο πνμζδέηδ ιε ηδκ ζοιιεημπή ηςκ εκδζάιεζςκ ιεηαβναθζηχκ παναβυκηςκ 

έπεζ ζακ απμηέθεζια ηδκ αθθαβή ηδξ ζηενεμηαλζηήξ δζαιυνθςζδξ ημο οπμδμπέα ηαζ ηδκ αθθδθεπίδναζδ 

ηςκ AF-1 ηαζ AF-2 πενζμπχκ, ιε ηεθζηυ απμηέθεζια ηδ ιεηαβναθζηή εκενβμπμίδζδ ηςκ βμκζδίςκ ζηυπςκ 

[Wolffe AP, 1997 / Glass CK, 2000]. 

οιπεναζιαηζηά, δ ηοηηανζηή απάκηδζδ ζε έκακ εκενβμπμζδιέκμ πονδκζηυ οπμδμπέα ελανηάηαζ απυ 

πμθθμφξ πανάβμκηεξ, π.π. απυ ηα επίπεδα έηθναζδξ ημο οπμδμπέα ζημ  υνβακμ ζηυπμ, ηδκ αθθδθμοπία ημο 

DNA πμο ακαβκςνίγεζ δ DBD ημο οπμδμπέα, ηδ πςνμδζάηαλδ ηνίζζιςκ αθθδθμοπζχκ ακάιεζα ζηα HREs, 

ηδκ ζηακυηδηα δζιενζζιμφ η.ά [Westin S, et al, 1998 / Forman BM, Samuels NH, 1990]. Ζ δοκαηυηδηα 

αθθδθεπίδναζδξ ηςκ πονδκζηχκ οπμδμπέςκ ιε άθθα ιμκμπάηζα ιεηαβςβήξ ζήιαημξ  ηαεχξ επίζδξ ηαζ δ 

εεηζηή ή ανκδηζηή επίδναζδ ημοξ ζηδ δνάζδ ηαζ θεζημονβία  άθθςκ ιεηαβναθζηχκ παναβυκηςκ 

(ιεηαβναθζηυ cross-talk) δδιζμονβεί επζπθέμκ  επίπεδα πμθοπθμηυηδηαξ ηαζ ζδιακηζηυηδηαξ ηδξ δνάζδξ 

ηςκ πονδκζηχκ οπμδμπέςκ. 

Ζ εκενβμπμίδζδ ηδξ ιεηαβναθζηή νφειζζδ απυ ημοξ πονδκζημφξ οπμδμπείξ απαζηεί  ηδκ ζηναημθυβδζδ 
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πμθθχκ ηαζ δζαθμνεηζηχκ εκγοιζηχκ δνάζεςκ απυ αηεηοθάζεξ,  απμαηεηοθάζεξ, ηζκάζεξ, θςζθαηάζεξ, 

ΑΣΡάζεξ, πνςηεάζεξ η.ά.- δ ζοκημκζζιέκδ  ηαζ ανιμκζηή ζοκενβαζία ηςκ μπμίςκ εα μδδβήζεζ ζηδκ, εζδζηή 

ζε ηάεε πνμζδέηδ,  ιεηαβναθζηή απάκηδζδ ηαζ απυηνζζδ [Wade PA, Wollfe AP, 1999]. Πνςηαβςκζζηζηυ  

νυθμ ζηδ δζαδζηαζία αοηή παίγμοκ μζ ζοιπανάβμκηεξ, μζ μπμίμζ υθμζ ιαγί  ζπδιαηίγμοκ έκα πμθφπθμημ 

πμθοπνςηεσκζηυ ζφιπθμημ, ημ μπμίμ απμδζμνβακχκεζ  ηδκ πνςιαηίκδ απυ ηδκ μνβακςιέκδ ηδξ ιμνθή, ημ 

κμοηθευζςια, ηαζ επζηνέπεζ ημκ  ζπδιαηζζιυ ημο πνμεκανηηήνζμο ζοιπθυημο ζημκ οπμηζκδηή ημο πνμξ 

ιεηαβναθή  βμκζδίμο [Rhodes D, 1997]. 

οκμθζηά, θμζπυκ, θαίκεηαζ υηζ δ ιεηαβναθζηή εκενβμπμίδζδ απυ ημοξ πονδκζημφξ  οπμδμπείξ είκαζ ιζα 

πμθοζηαδζαηή ηαζ ανηεηά πμθφπθμηδ δζαδζηαζία, ηυζμ ςξ πνμξ ηζξ δνάζεζξ ηδξ, υζμ ηαζ ςξ πνμξ ηα επίπεδα 

νφειζζδξ. 

 Μμνθέξ πνμζηαηζημφ ηανηίκμο:  

70 % ηςκ ηανηίκςκ πνμένπμκηαζ απυ ηδκ πενζθενζηή γχκδ  

15-20 % πνμένπμκηαζ απυ ηδκ ηεκηνζηή γχκδ. 

10-15% πνμένπμκηαζ απυ ηδκ ιεηαααηζηή γχκδ. 

Οζ ζζημθμβζημί ηφπμζ ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ πενζθαιαάκμοκ ημ αδεκμηανηίκςια, ημ ηανηίκςια απυ 

ιεηαααηζηυ επζεήθζμ ηαζ ημ ζάνηςια. Σμ αδεκμηανηίκςια απμηεθεί ημ 90% ηςκ πενζπηχζεςκ ηαζ ιπμνεί 

κα ειθακζζηεί ζε δζάθμνεξ ζπάκζεξ ιμνθέξ υπςξ κεονμεκδμηνζκζηυ, εκδμιδηνμεζδζηυ ηαζ αθεκκχδεξ.  

Ζ ιεθέηδ ηανηίκςκ πμο δζαβκχζεδηακ ηοπαία ιεηά απυ δζμονδενζηή πνμζηαηεηημιή  έδεζλε υηζ μ πνυκμξ 

ελέθζλδξ  βζα ημκ Σ1a ιζηνμφ ιεβέεμοξ ηαζ ορδθήξ δζαθμνμπμίδζδξ  είκαζ πενίπμο 13,5  πνυκζα εκχ βζα 

ημκ Σ1b είκαζ πενίπμο 5 πνυκζα. ήιενα ανίζημκηαζ ζε ελέθζλδ ένεοκεξ βζα ηδκ ηαοημπμίδζδ ιμνζαηχκ 

δεζηηχκ μζ μπμίμζ ιε αηνίαεζα εα ιπμνέζμοκ ζημ ιέθθμκ κα πνμαθέρμοκ ηδκ πνυμδμ ηδξ κυζμο ηαζ ηδκ 

πζεακή ηδξ ελέθζλδ.  

 

ΚΑΡΚΗΝΗΚΟΗ ΓΔΗΚΣΔ 

 

  PSA  (PROSTATE SPECIFIC ANTIGENE)  

 

Ο νυθμξ ημο εζδζημφ πνoζηαηζηoφ ακηζβυκμο (PSA) ζηδ ιαγζηή ελέηαζδ ημο αζοιπηςιαηζηoφ ακδνζημφ 

πθδεοζιμφ άκς ηςκ 50 εηχκ βζα ηδκ έβηαζνδ δζάβκςζδ ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ, παναιέκεζ έκα εέια 

ζδιακηζηήξ ακηζπανάεεζδξ. Πνμξ ημ πανυκ, δεκ οπάνπμοκ δζαεέζζια ζημζπεία απυ ιεβάθεξ, ηαθά 

ζπεδζαζιέκεξ, ηοπαζoπoζδιέκεξ ιεθέηεξ πμφ κα ηαηαδεζηκφμοκ εάκ δ πνχζιδ ακίπκεοζδ ημφ ηανηίκμο ημφ 

πνμζηάηδ ιεζχκεζ ημκ ηίκδοκμ εακάημο απυ ηδ κυζμ. Καηά ζοκέπεζα, δ αέθηζζηδ ζηναηδβζηή βζα ηδκ 

έβηαζνδ ακίπκεοζδ ημφ πνμζηαηζημφ ηανηίκμο ιε ημκ πνμζδζμνζζιυ ημο PSA παναιέκεζ άβκςζηδ. Με 
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αάζδ ηα δζαεέζζια ζημζπεία, o πνoζδζoνζζιυξ ημο PSA ζε αζοιπηςιαηζηoφξ άκδνεξ δθζηίαξ 50-75 εηχκ 

εα πνέπεζ κα ζοζηήκεηαζ ιεηά απυ εκδιένςζδ ηαζ ζοβηαηάεεζδ βζα ηα πθεμκεηηήιαηα ηαζ ηα 

ιεζμκεηηήιαηα ηδξ ελέηαζδξ. Ζ ιέηνδζδ ηαο PSA ζημ αίια ηαζ δ δαηηοθζηή ελέηαζδ ημο πνμζηάηδ 

εεςνείηαζ ζήιενα o ηαθφηενμξ ζοκδοαζιυξ ελεηάζεςκ βζα ηδκ πνoζοιπηςιαηζηή δζάβκςζδ (screening 

test) ηoο πνμζηαηζημφ ηανηίκμο. Πανά ηo αολδιέκμ εκδζαθένμκ πμφ οπάνπεζ βζα ηo εέια ημο ιαγζημφ 

έθεβπμο ημο αζοιπηςιαηζηoφ ακδνζημφ πθδεοζιμφ, οπάνπμοκ δζαθςκίεξ ζπεηζηά ιε ηδκ πνδζζιυηδηά ηoο, 

ηδ δοκαηυηδηά ηoο κα επδνεάζεζ ηδκ εζδζηή εκδηυηδηα απυ ηδ κυζμ, ηζξ επζπθμηέξ ηoο ηαζ ημ ορδθυ 

ηυζημξ ηoο. Έκα πνάβιαηζ ζμαανυ πνυαθδια ιε ηδκ εθανιμβή εκυξ ηέημζμο πνμβνάιιαημξ είκαζ δ 

ακαηάθορδ ηoο ηανηίκμο ζε πoθφ πνχζιμ ζηάδζμ. O ηανηίκμξ αοηυξ έπεζ ιζηνμζημπζηυ ιέβεεμξ, 

ελεθίζζεηαζ πoθφ ανβά (>10 πνυκζα), δεκ επδνεάγεζ ηδκ επζαίςζδ ζε μνζζιέκμοξ άκδνεξ ηαζ, ζοκεπχξ, 

oδδβεί ζε εεναπεοηζηυ δίθδιια. Πνέπεζ κα ζδιεζςεεί υηζ ηo PSA δεκ απμηεθεί εζδζηυ δείηηδ βζα ηoκ 

πνμζηαηζηυ ηανηίκμ, αθθά εζδζηυ δείηηδ βζα ηoκ πνoζηάηδ αδέκα (Δζη.15). Σo PSA είκαζ ιζα oοζία πoο 

πανάβεηαζ απυ ηoκ πνoζηάηδ ηαζ ιπoνεί κα πνδζζιoπoζδεεί ζακ ιζα έκδεζλδ βζα ηoκ ηανηίκo υηακ είκαζ 

ρδθυηενo απυ 4ng/ml. Αολδιέκα επίπεδα ηoο PSA ιπoνεί κα ανεεoφκ ζε ηαθoήεδ οπενπθαζία ηoο 

πνμζηάηδ ή ζε θθεβιμκή ηoο αδέκα (πνμζηαηίηζδα) ηαζ δ μνζζηζηή δζάβκςζδ ζηζξ πενζπηχζεζξ αοηέξ 

βίκεηαζ ιε οπενδπoβναθζηά ηαηεοεοκυιεκδ αζμρία. Δπζπθέoκ, δ δζαβκςζηζηή ηoο εζδζηυηδηα είκαζ παιδθή 

ζηo εφνoξ ηζιχκ 4-10ng/ml. Άκδνεξ ιε ηζιέξ PSA 4-10ng/ml έπoοκ 75% πζεακυηδηα δζάβκςζδξ 

ηαθoήεoοξ οπενπθαζίαξ ηoο πνμζηάηδ ηαζ 25% πζεακυηδηα ακάδεζλδξ ηανηίκμο. Απυ ηδκ άθθδ πθεονά, 

άκδνεξ ιε παεμθμβζηή δαηηοθζηή ελέηαζδ ζοκζζηάηαζ κα οπμαάθθμκηαζ ζε αζμρία ηoο πνμζηάηδ 

ακελάνηδηα ηδξ ηζιήξ PSA πoο έπoοκ, αθμφ έπεζ απμδεζπεεί υηζ ιέπνζ 20% ηςκ αζεεκχκ ιε πνμζηαηζηυ 

ηανηίκμ έπoοκ θοζζμθμβζηέξ ηζιέξ PSA (<4ng/ml). ηζξ Ζ.Π.Α δ εονεία εθανιμβή ηoο PSA μδήβδζε ζε 

αφλδζδ ηςκ κεoδζαβκςζεέκηςκ ηανηίκςκ πνχζιμο ζηαδίμο, ζε κευηενδξ δθζηίαξ άκδνεξ, πανέπμκηαξ ηδκ 

εοηαζνία ηδξ έβηαζνδξ εεναπείαξ. Σδκ πενίμδμ 1988-1998, ημ πμζμζηυ ηςκ αζεεκχκ ιε ιεηαζηαηζηή κυζo 

εθαηηχεδηε απυ 17% ζε 4%, εκχ ημ πμζμζηυ ιε ηθζκζηά εκημπζζιέκδ κυζo αολήεδηε απυ 14% ζε 51%. 

Oζ ζοκμθζημί εάκαημζ απυ ηδ κυζμ έπμοκ πενζμνζζηεί ηαηά έκα ηνίηo ζε άκδνεξ δθζηίαξ απυ 50 έςξ 74 

εηχκ ζηζξ HΠΑ ηδκ πενίμδμ 1990-2000 ηαζ ηαηά έκα ηέηανημ ζε άκδνεξ ιζα δεηαεηία ιεβαθφηενμοξ. Να 

ζδιεζςεεί, υηζ δ εθάηηςζδ ηδξ ζοκμθζηήξ εκδηυηδηαξ μθείθεηαζ ηονίςξ ζηδκ εθάηηςζδ ηςκ αζεεκχκ πμο 

δζαβκχζηδηακ ιε ιεηαζηαηζηή κυζμ. Ακηίεεηα, ζημοξ αζεεκείξ πμο δζαβκχζηδηακ ιε ηθζκζηά εκημπζζιέκδ 

κυζμ, δ εκδηυηδηα αολήεδηε απυ ημ 1990 έςξ ηo 1997 ηαζ ιεζχεδηε πάθζ εθαθνά απυ ηo 1997 ηαζ έπεζηα. 

ε υ,ηζ αθμνά ζηδ ιμνζαηή δμιή, θαίκεηαζ υηζ ηo PSA δζαεέηεζ ημοθάπζζημκ 5 δζαθμνεηζηά επίημηα πoο 

δνμοκ ςξ ακηζβυκα, ζηα μπμία ζοκδέμκηαζ ηα ακηζζχιαηα πoο πνδζζιμπμζμφκ oζ δζάθμνεξ δμηζιαζίεξ 

ιέηνδζήξ. 
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Δζηυκα 15 . Δοαζζεδζία ηαζ εζδζηυηδηα ημο PSA 

 

Oζ ηφνζεξ ιμνθέξ ηoο PSA ανίζημκηαζ ζηδ ζοζηδιαηζηή ηοηθμθμνία ςξ:  

α) εθεφεενμ (free) PSA, πoο ηοηθμθμνεί πςνίξ κα ζπδιαηίγεζ ζοιπθέβιαηα ιε ακηζπνςηεάζεξ ηαζ 

θαίκεηαζ υηζ απμαάθθεηαζ ιε ζπεζναιαηζηή δζήεδζδ. α) ζοκδεδειέκo (complexed) PSA, ηo oπoίo 

ηοηθμθμνεί ζημκ μνυ ζοκδεδειέκμ ιε ηζξ πνςηεάζεξ α1-ακηζποιoενορίκδ (α1-ACT), ηαζ α2-

ιαηνoζθαζνίκδ (α2-MG). Δλ αοηχκ, ιυκo ηo ζοκδεδειέκo ιε α1-ACT ιπoνεί κα ακζπκεοεεί ιε ηζξ 

οπάνπoοζεξ ιεευδoοξ, εκχ ηo PSA πoο ζοκδέεηαζ ιε ηδκ α2-ιαηνoζθαζνίκδ δεκ ακζπκεφεηαζ ηαεχξ 

πενζηθείεηαζ απυ αοηήκ, χζηε κα ιδκ πανoοζζάγεζ ακηζβoκζηή ζδζυηδηα. Σo εθεφεενo PSA είκαζ αοηυ πoο 

δζαηδνεί ηδκ πνςηεoθοηζηή ηoο ζηακυηδηα, εκχ oζ ζοκδεδειέκεξ ιoνθέξ απεκενβoπoζoφκ ηδκ πνςηεάζδ. 

Σo ζοκδεδειέκo PSA πζζηεφεηαζ υηζ ηαεαίνεηαζ απυ ηoκ oνυ ιέζς ηoο ήπαηoξ, βζαηί (α) ηo ιέβεευξ ηoο 

είκαζ πoθφ ιεβάθo βζα ζπεζναιαηζηή δζήεδζδ, ηαζ (α) ηαζ άθθα ζοιπθέβιαηα πνςηεαζχκ ηαεαίνoκηαζ 

ιέζς δπαηζηχκ ιδπακζζιχκ. Ζ έηθναζδ ηoο PSA επδνεάγεηαζ απυ ηα ακδνoβυκα, ηαζ δ ακίπκεοζή ηoο 

ζηoκ πνoζηαηζηυ ζζηυ ζπεηίγεηαζ ιε ηα επίπεδα ηδξ ηεζηoζηενυκδξ. ε απoοζία ηανηίκoο ηoο πνoζηάηδ, ηα 

επίπεδα ηoο PSA ζηoκ oνυ πoζηίθoοκ ιε ηδκ δθζηία, ηδ θοθή ηαζ ηo ιέβεεoξ ηoο πνoζηάηδ.  

Σo PSA ζε άκδνεξ πςνίξ ηαθoήεδ οπενηνoθία πνoζηάηδ (ΚΤΠ) αολάκεζ ιε νοειυ 0.04ng/ml/έηoξ, εκχ ζε 

ΚΤΠ αολάκεζ ιε νοειυ ιεηαλφ 0.07 ςξ 0.27ng/ml/ έηoξ ζε άκδνεξ 60-85 εηχκ. Ζ αφλδζδ ηςκ επζπέδςκ 

ηoο PSA ιπoνεί κα πνoηφρεζ ςξ απoηέθεζια δζαηαναπήξ ηδξ θοζζoθoβζηήξ ανπζηεηηoκζηήξ πoο επζηνέπεζ 

ζηo PSA κα δζαποεεί ιέζα ζηoκ πνoζηαηζηυ ζζηυ ηαζ κα θεάζεζ ζηδκ ηοηθoθoνία. Αοηυ ιπoνεί κα ζοιαεί 

ζε κυζoοξ ηoο πνoζηάηδ, υπςξ δ ηαθoήεδξ οπενπθαζία ηαζ o ηανηίκoξ, αθθά ηαζ ζε πεζνζζιoφξ υπςξ δ 

ιάθαλδ ηoο πνoζηάηδ ηαζ δ δζoνεζηή αζoρία. Δπίζδξ, δ θθεβιoκή ηoο πνoζηάηδ -oλεία ή πνυκζα- ηαζ δ 

επίζπεζδ oφνςκ ιπoνεί κα αολήζoοκ ηα επίπεδα ηoο PSA. Μεηά απυ αζoρία, ηα επίπεδα ηoο PSA ιπoνεί 

κα παναιείκoοκ αολδιέκα ιέπνζ ηαζ 4 εαδoιάδεξ. ε υ,ηζ αθoνά ζηδ δαηηοθζηή ελέηαζδ (DRE), δεκ 

θαίκεηαζ κα πνoηαθεί ηέηoζα αφλδζδ ηoο PSA πoο κα oδδβεί ζε ρεοδχξ εεηζηά απoηεθέζιαηα, ηαεχξ oζ 
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αθθαβέξ ανίζηoκηαζ ζηα υνζα ηoο θάεoοξ ηςκ ενβαζηδνζαηχκ δoηζιαζζχκ. Ζ εηζπενιάηζζδ δεκ θαίκεηαζ 

κα πνoηαθεί αφλδζδ ηςκ επζπέδςκ ηoο PSA ζε άκδνεξ 30 ςξ 40 εηχκ. Χζηυζo, ζε δθζηίεξ άκς ηςκ 50 

εηχκ έπεζ παναηδνδεεί αφλδζδ ηoο PSA, ηαζ βζ' αοηυ ζε oνζαηή αφλδζδ ιε πνυζθαηδ ζελoοαθζηή 

δναζηδνζυηδηα ζοκζζηάηαζ απoπή, ηαζ επακάθδρδ ηδξ ελέηαζδξ 48 χνεξ ιεηά.   

Oζ ακαζηoθείξ ηδξ 5α-ακαβςβάζδξ (θζκαζηενίδδ, κηoοηαζηενίδδ) πνoηαθoφκ ιείςζδ ηςκ επζπέδςκ ηoο 

PSA ηαηά 50% πενίπoο, ιεηά απυ 6-12 ιήκεξ αβςβήξ. ε άκδνεξ πoο πνυηεζηαζ κα θάαoοκ αβςβή ιε ηα 

ζηεοάζιαηα αοηά ζοκζζηάηαζ ιέηνδζδ PSA πνζκ ηδκ έκανλδ ηδξ αβςβήξ χζηε κα οπάνπεζ ιζα ηζιή 

ακαθoνάξ, ηαζ παναηoθoφεδζδ ακά δζαζηήιαηα ηδξ πηχζδξ ηoο PSA oνoφ. Ζ ιδ εθάηηςζδ ηoο PSA ηαηά 

50% ή δ αφλδζή ηoο επί θήρεςξ αοηχκ ηςκ oοζζχκ, εα πνέπεζ κα oδδβεί ηδ δζαβκςζηζηή ζηέρδ ζε πζεακή 

φπανλδ θακεάκoκηoξ ηανηίκoο ημο πνoζηάηδ.  

Γείηηεξ-πανάβςβα ηoο PSA. i) PSA density. Πνυηεζηαζ βζα δείηηδ πoο πνoηφπηεζ απυ ηδ δζαίνεζδ ηoο PSA 

ιε ηoκ υβηo ηoο πνoζηάηδ (ζε ml). Γζάθoνoζ πανάβoκηεξ ζοκηεθoφκ ζηδ θoβζηή ηδξ πνήζδξ ηoο PSA 

density: α) ιεβάθoζ πνoζηάηεξ έπoοκ ιεβαθφηενδ πoζυηδηα επζεδθίoο πoο εηηνίκεζ PSA,  

α) αθθoζχζεζξ πoο ζπεηίγoκηαζ ιε ηαηαζηνoθή ηδξ ανπζηεηηoκζηήξ ιεηαλφ ηoο πνoζηαηζηoφ αοθoφ ηαζ ηςκ 

ηνζπoεζδχκ είκαζ ζοπκυηενεξ ζε ιεβάθoοξ πνoζηάηεξ, β) ιεθέηεξ ζοκδέoοκ ηα επίπεδα PSA ζηoκ oνυ ιε ηo 

ιέβεεoξ ηδξ ΚΤΠ.Δπίπεδα PSA density άκς ηoο 0,15 πνoηάεδηακ ςξ υνζo βζα ηδ δζεκένβεζα ΣRUS-αζoρίαξ 

ζε άκδνεξ ιε PSA απυ 4 ςξ 10ng/ml, ηαζ ανκδηζηή DRE ηαζ TRUS5. Ζ αλία ηoο PSA density δεκ έπεζ 

επζαεααζςεεί ζε υθεξ ηζξ ιεθέηεξ. 

Πζεακoί θυβoζ βζ'αοηυ είκαζ  1) μζ δζαθoνέξ ζηoοξ πθδεοζιoφξ αζεεκχκ, 2) ηo βεβoκυξ υηζ ηo PSA density 

είκαζ ελέηαζδ ελανηχιεκδ απυ ηo πεζνζζηή, 3) δζαθoνέξ ζηδ ιεεoδoθoβία ηδξ αζoρίαξ,4) δζαθoνέξ ζηδ 

ιέεoδo ζηαηζζηζηήξ ακάθοζδξ, ηαζ 5) ηo υηζ δ ζπέζδ επζεδθίoο/ζκχδoοξ δζαθένεζ απυ αζεεκή ζε αζεεκή. 

ii) PSA ιεηαααηζηήξ γχκδξ (PSA-TZ).Πνυζθαηεξ ιεθέηεξ απυ ηoκ Djavan ηαζ ζοκενβάηεξ (1999) έδεζλακ 

υηζ δ ζοζπέηζζδ ηoο PSA ιε ηoκ υβηo ηδξ ιεηαααηζηήξ γχκδξ (TZ), είκαζ δ ηαθφηενδ πανάιεηνoξ ιε ηδκ 

ορδθυηενδ ζοκoθζηή αλία (εζδζηυηδηα ηαζ εοαζζεδζία) βζα ηδκ ακίπκεοζδ CaP ζε 974 άκδνεξ ιε επίπεδα 

PSA απυ 4 ςξ 10ng/ml6. Ζ ιέεoδoξ ελαηoθoοεεί ςζηυζo κα ανίζηεηαζ οπυ δζενεφκδζδ. Πνυαθδια ζηδ 

πνήζδ ηδξ ιεευδoο απoηεθεί δ ιέηνδζδ ιε δζoνεζηυ οπένδπo ηδξ ιεηαααηζηήξ γχκδξ, πoο ελανηάηαζ απυ ηo 

πεζνζζηή, ηαζ ζοκεπχξ απoηεθεί οπoηεζιεκζηή ιέεoδo ιέηνδζδξ. iii) PSA velocity.Γζα επίπεδα PSA απυ 4 

ςξ 10ng/ml, έπεζ ηαεoνζζεεί απυ ηo 1992 υηζ νοειυξ αφλδζδξ πάκς απυ 0.75ng/ml /έηoξ ζπεηίγεηαζ ιε 

αολδιέκα πoζoζηά ακίπκεοζδξ ηανηίκoο. οβηεηνζιέκα, ημ 72% ηςκ ακδνχκ ιε ηανηίκo είπακ ορδθυ 

νοειυ αφλδζδξ PSA, εκχ ιυκo 5% ηςκ ακδνχκ πςνίξ ηανηίκo πνoζηάηδ είπακ νοειυ αφλδζδξ πάκς απυ 

0.75ng/ml/έηoξ.  

ε PSA ηάης απυ 4ng/ml, δεκ έπoοκ αηυιδ ηαεoνζζεεί υνζα PSA velocity. ε ζφβηνζζδ ιε ηo oθζηυ PSA 

πνoηαθεί ιείςζδ ηδξ εοαζζεδζίαξ απυ ηo 78 ζηo 72%, αθθά αφλδζδ ηδξ εζδζηυηδηαξ απυ 60 ζηo 90%. 



 110 

Δπίζδξ, δεκ έπεζ αηυιδ πθήνςξ ηαεoνζζεεί ηo δζάζηδια παναηoθoφεδζδξ ηoο PSA πoο επανηεί βζα ηδκ 

ηεηιδνίςζδ ηδξ αφλδζδξ.  

Μεθέηεξ ηςκ Smith & Catalona, Carter ηαζ Kadmon εεςνoφκ ςξ εθάπζζηo δζάζηδια ιέηνδζδξ ηoοξ 18 

ιήκεξ
7
. Σέθoξ, ηoοθάπζζηoκ 3 ιεηνήζεζξ βζα κα ηαεoνζζεεί o ιέζoξ νοειυξ ιεηααoθήξ ηoο PSA θαίκεηαζ κα 

ανηoφκ βζα κα ιεβζζηoπoζδεεί δ αηνίαεζα ηδξ ιεευδoο, ζε δζάζηδια 2 ή πενζζζυηενςκ εηχκ. 

iv) οζπέηζζδ PSA ιε ηδκ δθζηία (age-specific PSA)Oζ θυβoζ ηδξ πνήζδξ ηoο age-specific PSA ςξ 

πανάβoκηα αεθηίςζδξ ηδξ ζηακυηδηαξ ηoο PSA ζηδκ ακίπκεοζδ ηανηίκoο είκαζ: 

α) δ εκζςιάηςζδ ηδξ παναηήνδζδξ ζηζξ ηζιέξ ηoο βεβoκυηoξ υηζ ηα επίπεδα ηoο PSA πνooδεοηζηά 

αολάκoοκ ιε ηδκ δθζηία, πζεακά θυβς αφλδζδξ ηoο ανζειoφ ηςκ αθθoζχζεςκ ζηoκ πνoζηάηδ πoο αολάκoοκ 

ηδ δζαθοβή PSA πνoξ ηα ηνζπoεζδή, α) δ αφλδζδ ηδξ επίπηςζδξ ηoο ηανηίκoο ηoο πνoζηάηδ ιε ηδκ δθζηία, 

ηαζ β) δ εεςνία υηζ δ πνήζδ παιδθυηενςκ επζπέδςκ oνίoο PSA ζε κέoοξ άκδνεξ αολάκεζ ηδκ εοαζζεδζία, 

εκχ δ πνήζδ ορδθυηενςκ επζπέδςκ PSA ζε ιεβαθφηενεξ δθζηίεξ αεθηζχκεζ ηδκ εζδζηυηδηα. 

Χζηυζo, δεκ έπεζ ηεηιδνζςεεί δ ζηακυηδηα ηδξ πνήζδξ ηoο age-specific PSA κα πανέπεζ ζοβηνίζζια 

απoηεθέζιαηα ιε ηδ πνήζδ ηςκ 4ng/ml ςξ oνίoο, ζδίςξ ζηoκ πνoζοιπηςιαηζηυ έθεβπo (screening) ηαζ βζα 

ηδκ έβηαζνδ ακίπκεοζδ ηανηίκoο. ε ζφβηνζζδ ιε ηo υνζo ηςκ 4ng/ml, πνoηαθεί αφλδζδ ηδξ εεηζηήξ 

πνoβκςζηζηήξ αλίαξ απυ 37 ζε 42%, ιε ηαοηυπνoκδ ιείςζδ ηoο πoζoζηoφ ακίπκεοζδξ ηανηίκoο. 

v) Δθεφεενo/oθζηυ PSA ή Ratio PSA (f/t PSA)Απυ ηo 1993 ηαζ ιεηά, πoθθέξ ιεθέηεξ έπoοκ δείλεζ υηζ ζε 

άκδνεξ ιε ηανηίκo παναηδνείηαζ αφλδζδ ηoο ηθάζιαηoξ ηoο ζοκδεδειέκoο PSA, ηαζ ιείςζδ ηoο 

ηθάζιαηoξ ηoο εθεφεενoο PSA ζοβηνζηζηά ιε άκδνεξ πςνίξ ηανηίκo ημο πνoζηάηδ
9
. Ζ ζδιακηζηυηενδ αλία 

ηδξ πνήζδξ ηoο ratio PSA ζηδκ ακίπκεοζδ ηoο ηανηίκoο ηoο πνoζηάηδ είκαζ δ ζοβηνζηζηά πoθφ ιεβαθφηενδ 

εζδζηυηδηα ηδξ ιεευδoο ζε δεδoιέκεξ ζηαεενέξ ηζιέξ εοαζζεδζίαξ. Απυ ηoκ έθεβπo ηαζ ηδ ζφβηνζζδ ηoο 

ratio PSA ιε ηo oθζηυ PSA, δεκ παναηδνoφιε ζηαηζζηζηά ζδιακηζηέξ δζαθoνέξ ζε υηζ αθoνά υθo ηo εφνoξ 

ηζιχκ ηoο PSA. Ακ υιςξ εθέβλoοιε ηo εφνoξ ηζιχκ απυ 4-10ng/ml, παναηδνείηαζ ιζα ζαθήξ οπενoπή πνoξ 

υθεθoξ ηoο ratio PSA. Δκ ζοκηoιία, oζ ηφνζεξ εκδείλεζξ πνήζδξ ηoο ratio PSA ζφιθςκα ιε ηδ αζαθζoβναθία 

είκαζ: α) δ ιέηνδζή ηoο ζηo εφνoξ ηζιχκ 4-10ng/ml, α) δ αλία ηoο ςξ έκαξ επζπνυζεεηoξ πανάβςκ 

αλζoθυβδζδξ βζα επακαθδπηζηή αζoρία, ηαζ β) δ πζεακή πνήζδ ηoο ζηo εφνoξ ηζιχκ <4ng/ml (ηαζ ζδίςξ ζηo 

εφνoξ ηζιχκ απυ 2.6 ςξ 4.0ng/ml, ζφιθςκα ιε ηα εονήιαηα ηoο Catalona)
10

. Δπίζδξ, ζε ιεθέηδ ζηo Eur 

Urol (2002), ακαθένεηαζ υηζ δ ιέηνδζδ ηoο ratio PSA έπεζ αλία ηαζ ζηo εφνoξ ηζιχκ PSA απυ 10 ςξ 

20ng/ml
11

. 

Oζ ηονζυηενoζ πνoαθδιαηζζιoί πoο ζπεηίγoκηαζ ιε ηδ πνήζδ ηoο ratio PSA αθoνoφκ ηαη΄ ανπήκ ζηδ 

ζοζπέηζζδ ηδξ ηζιήξ ηoο ratio PSA ιε ηo ιέβεεoξ ηoο πνoζηάηδ, πoο δοζπεναίκεζ ηoκ πνoζδζoνζζιυ εκυξ 

ηαζ ιoκαδζηoφ oνίoο. Δπίζδξ, θαίκεηαζ κα οπάνπεζ ζοζπέηζζδ ηδξ ηζιήξ ηoο PSA ηυζo ιε ηδκ δθζηία, υζo 

ηαζ ιε ηδκ επίπηςζδ ηoο ηανηίκoο. Απυ ηδ αζαθζoβναθία δεκ έπεζ ζαθχξ πνoζδζoνζζεεί έκα ζδακζηυ υνζo 
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βζα δζάηνζζδ ηςκ οπoρδθίςκ αζεεκχκ πνoξ αζoρία, o πνoζδζoνζζιυξ δε εκυξ ηέηoζoο oνίoο πoο κα 

επζηοβπάκεζ ηδκ ηαθφηενδ ζπέζδ εοαζζεδζίαξ ηαζ εζδζηυηδηαξ ζοκανηάηαζ ιε ηo ιέβεεoξ ηoο πνoζηάηδ, 

ηαεχξ δ επζηάθορδ ηoο fPSA είκαζ ιεβαθφηενδ ακάιεζα ζε άκδνεξ πςνίξ ηανηίκo πoο έπoοκ ιεβάθo 

πνoζηάηδ ηαζ ζε αοηoφξ ιε ηανηίκo επί εδάθoοξ ιεβάθoο πνoζηάηδ. Σα υνζα πoο έπoοκ πνδζζιoπoζδεεί 

ζηζξ πζo πoθθέξ ιεθέηεξ ανίζηoκηαζ ιεηαλφ 0.21 ηαζ 0.27 βζα ηζιέξ PSA απυ 4 ςξ 10ng/ml, πoο 

επζηοβπάκoοκ ιείςζδ ηςκ ανκδηζηχκ αζoρζχκ ηαηά 20 έςξ 31%. O ηίκδοκoξ δε βζα ειθάκζζδ ηανηίκoο ζε 

ηζιέξ ratio PSA 0-10% θεάκεζ ηo 56%, εκχ ζε ratio PSA πάκς απυ 25% ιυκo ηo 8%. 

vi) Νέεξ ζζoιoνθέξ ηoο εθεφεενoο PSA Δίκαζ ζαθέξ πθέoκ απυ ηδκ ένεοκα ηςκ ηεθεοηαίςκ εηχκ υηζ ηo 

εθεφεενo PSA δεκ απoηεθεί έκα oιoζoβεκέξ ηθάζια, αθθά υηζ οπάνπoοκ 3 ηoοθάπζζηoκ δζαηνζηέξ ιoνθέξ 

ακεκενβoφ PSA
12

:1) ηo pPSA (ή πνυδνoιo PSA), ηo oπoίo έπεζ παναηδνδεεί ζηo επζεήθζo ηςκ πυνςκ ηoο 

πνoζηάηδ ςξ ακεκενβυξ ιoνθή ιε πανoοζία εκυξ πεπηζδίoο 7 αιζκoλέςκ πένα απυ ηα 237 αιζκoλέα ηoο 

χνζιoο PSA. Σo πεπηίδζo αοηυ απoιαηνφκεηαζ ελςηοηηανζηά πανάβoκηαξ ηo εκενβυ-χνζιo PSA. ηo 

ζπένια δεκ έπεζ ακεονεεεί, πoο ζδιαίκεζ υηζ δ ιεηαηνoπή ηoο είκαζ πθήνδξ. Γζάθoνεξ ιoνθέξ-ηθάζιαηα 

ηoο pPSA έπoοκ ακεονεεεί (2,4,5,7 pPSA), δ δε πανoοζία ηoο  pPSA έπεζ ανεεεί ζε έςξ ηαζ 5πθάζζα 

ζοβηέκηνςζδ ζηoκ oνυ αζεεκχκ ιε PSA, ζοβηνζηζηά ιε οβζείξ ιάνηονεξ.2) ηo BPSA, πoο έπεζ ακεονεεεί 

ζηoκ πνoζηαηζηυ ζζηυ ηδξ ιεηαααηζηήξ γχκδξ, ηαζ έπεζ ανεεεί ζε ορδθέξ ακαθoβίεξ ζηoκ oνυ αζεεκχκ ιε 

ανκδηζηή αζoρία ηαζ αολδιέκo PSA. 3) δ ακεκενβυξ ιoνθή ηoο PSA (inactive, iPSA), ηoο oπoίoο δ 

πανoοζία δεκ έπεζ αηυιδ πθήνςξ δζεοηνζκζζεεί ακ ζπεηίγεηαζ ιε ηαθoήεδ ή ηαηoήεδ κυζo.  

Πζεακχξ ζηo ηoκηζκυ ιέθθoκ δ ζοκδοαζιέκδ πνήζδ ηςκ ακςηένς δεζηηχκ κα oδδβήζεζ ζε αεθηίςζδ ηδξ 

ζηακυηδηαξ ακίπκεοζδξ ηανηίκoο πνoζηάηδ. vii) οκδεδειέκo PSA (complexed PSA) 

Πνυζθαηα ζπεηζηά πανoοζζάζηδηε ιία κέα ενβαζηδνζαηή ιέεoδoξ πνoζδζoνζζιoφ ηoο ζοκδεδειέκoο 

PSA.Σo ζοκδεδειέκo PSA, ή cPSA, ακηζζηoζπεί ζηo ηθάζια εηείκo πoο είκαζ εκςιέκo ιε ηδκ α1-ACT, 

ηαεχξ ηo ηθάζια πoο είκαζ ζοκδεδειέκo ιε ηδκ α2-MG δεκ ιπoνεί κα ακζπκεοεεί ιε ηζξ οπάνπoοζεξ 

ιεευδoοξ. 

Oζ ανπζηέξ ιεθέηεξ πoο ειθακίζηδηακ απυ ηo 1998 (Brawer et al, 1998) οπoζηήνζγακ υηζ ηo cPSA οπενηενεί 

ηςκ άθθςκ δεζηηχκ ζηδ δζάβκςζδ
13

. Έπεζ δζαηοπςεεί δ άπoρδ υηζ δ ιέηνδζδ ηoο cPSA ςξ ιία ηαζ ιoκαδζηή 

ελέηαζδ ζηo αίια έπεζ ηδκ ίδζα αλία βζα ηδκ ακαβκχνζζδ ακδνχκ ιε CaP υπςξ δ ιέηνδζδ ηoο tPSA ηαζ ηoο 

fPSA (2000). Τπάνπoοκ ανηεηέξ πνυζθαηεξ ενβαζίεξ ζηδ δζεεκή αζαθζoβναθία πoο δείπκoοκ υηζ ηo cPSA 

ιυκo ηoο οπενηενεί ηoο tPSA, ηo c/tPSA είκαζ πενίπoο ζζάλζo ηoο f/tPSA, εκχ ηo cPSA είκαζ εθαθνά 

οπoδεέζηενo ηoο ratio PSA. Πνυζθαηεξ ενβαζίεξ δείπκoοκ υηζ ηo ratio PSA οπενέπεζ -εθαθνά- ηυζo ηoο c/t 

PSA, υζo ηαζ (πενζζζυηενo) ηoο cPSA. Σέθoξ, ζηo εφνoξ ηζιχκ PSA απυ 2.6 ςξ 4.0ng/ml θαίκεηαζ ζε 

πνυζθαηδ ιεθέηδ υηζ ηo cPSA είκαζ ζζάλζo ηoο f/tPSA, ηαζ πνoηείκεηαζ ςξ ιoκαδζηή ελέηαζδ πνζκ απυ ηδ 

αζoρία, ζοβηνζηζηά ιε ηζξ δφo δoηζιαζίεξ βζα ηoκ πνoδζoνζζιυ ηoο εθεφεενoο ηαζ ηoο oθζηoφ PSA
14

. 
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ΔΗΓΗΚΟ ΜΔΡΟ 

 

 

ΔΗΑΓΧΓΉ 

 

Ο ηανηίκμξ ημο πνμζηάηδ ακηζπνμζςπεφμκηαξ ημκ πνχημ ζε ζοπκυηδηα ηανηίκμ ημο μονμπμζμβεκκδηζημφ 

ζοζηήιαημξ, έπεζ απμηεθέζεζ εέια πμθθχκ ενεοκδηζηχκ ενβαζζχκ υζμ αθμνά ζηδκ παεμβέκεζδ ημο. Σδκ 

ηεθεοηαία δεηαεηία, ζδζαίηενμ εκδζαθένμκ δυεδηε ζηδ ιμνζαηή αζμθμβία βζα ηδκ ελήβδζδ ηδξ ακάπηολδξ κέμ 

ελενβαζίαξ ζημκ πνμζηάηδ.  

 Ζ ηαημήεδξ ελαθθαβή ημο θοζζμθμβζημφ ηοηηάνμο πνμτπμεέηεζ ιζα πμθφπθμηδ, ζε πμθθά ζηάδζα 

δζαδζηαζία, πμο ηεθζηά μδδβεί ζηδ δδιζμονβία εκυξ ηθχκμο ηοηηάνςκ ιε αοηυκμιδ ακάπηολδ. Ζ ιμνζαηή 

αζμθμβία έθενε ζημ πνμζηήκζμ ηα μβημβμκίδζα ηαζ ηονίςξ ηδ ζοιιεημπή ημοξ ζηα δζάθμνα ζηάδζα ηδξ 

ηανηζκμβέκεζδξ. Κονίςξ δφμ ηαηδβμνίεξ βμκζδίςκ ειπθέημκηαζ ζηδ ηανηζκμβέκεζδ: ηα μβημβμκίδζα ηαζ ηα 

μβημηαηαζηαθηζηά βμκίδζα. Σα πνχηα έπμοκ ηδ δοκαηυηδηα εκενβμπμζμφιεκα κα πνμηαθέζμοκ ηαημήεδ 

ελαθθαβή εκχ ακηίεεηα δ έηθναζδ ηςκ μβημηαηαζηαθηζηχκ βμκζδίςκ ακαζηέθθεζ ηδκ ηοηηανζηή ακάπηολδ 

ηαζ επμιέκςξ ημκ ηανηζκζηυ θαζκυηοπμ. Σμ μβημ-ηαηαζηαθηζηυ βμκίδζμ p53 είκαζ ημ βμκίδζμ "πμο 

εκμπμπμζείηαζ" ζοπκυηενα ζε υβημοξ ημο ακενχπμο 
(1)

. Ζ πνςηεΐκδ p53, δνα ςξ πανάβμκηαξ ιεηαβναθήξ, 

νοειίγμκηαξ ηδκ έηθναζδ βμκζδίςκ απαναίηδηςκ βζα ηδκ ηοηηανζηή αφλδζδ ηαζ δζαθμνμπμίδζδ, ηδκ 

επζδζυνεςζδ ημο DNA ιεηά απυ αθάαεξ ηαζ ημκ πνμβναιιαηζζιέκμ ηοηηανζηυ εάκαημ (απυπηςζδ), ιε 

ηφνζμ ζηυπμ δνάζδξ ηδξ ηδκ ηαηαζημθή ηδξ μβημβέκεζδξ πμο πνμηαθείηαζ απυ βεκμημλζημφξ πανάβμκηεξ 

(πδιζηά, αηηζκμαμθίεξ, ηηθ). Οζ δναζηδνζυηδηεξ αοηέξ πναβιαηχκμκηαζ απυ ηδ ιδ ιεηαθθαβιέκδ πνςηεΐκδ, 

ιέζς αθθδθεπζδνάζεςκ ιε άθθεξ νοειζζηζηέξ πνςηεΐκεξ ηαζ πνυζδεζδξ ζε εζδζηέξ αθθδθμοπίεξ βμκζδίςκ. 

Οζ ιδπακζζιμί απεκενβμπμίδζδξ ηδξ p53 πνςηείκδξ ηαηά ηδκ ηανηζκμβέκεζδ πενζθαιαάκμοκ ζδιεζαηέξ 

ιεηαθθάλεζξ ημο βμκζδίμο, απεκενβμπμίδζδ ηδξ πνςηείκδξ απυ ζζηά ηαζ ηοηηανζηά πνμσυκηα, δζαηαναπέξ ζηδ 

εέζδ ηδξ ιέζα ζημ ηφηηανμ ηαζ ακαζημθή απυ ηοηηανζηά νοειζζηζηά ιυνζα
(2)

 Πνυζθαηα, ηαοημπμζήεδηε 

έκα ηαζκμφνβζμ βμκίδζμ ημ μπμίμ ηςδζημπμζεί ιζα πνςηεΐκδ ηδξ μπμίαξ δ αιζκμλζηή αημθμοεία ειθακίγεζ 

ζδιακηζηή μιμθμβία ιε ηδκ πνςηεΐκδ p53 
(3)

. Σμ βμκίδζμ ηδξ p73 έπεζ πανημβναθδεεί ζημ αναπφ ζηέθμξ ημο 

πνςιμζχιαημξ 1, ζηδ πενζμπή 1 p36,  ιζα πενζμπή δ μπμία ζοπκά οθίζηαηαζ πνςιμζςιζηέξ απαθθείρεζξ ζε 

κεμπθαζίεξ ημο ακενχπμο. Ζ πνςηεΐκδ p73 ειθακίγεζ μιμζυηδηεξ ιε ηζξ πενζμπέξ πνυζδεζδξ ζημ DΝΑ, 

trans-εκενβμπμίδζδξ ηαζ μθζβμιενζζιμφ ηδξ πνςηεΐκδξ p53 
(4)

.Σμ βμκίδζμ p73 ηςδζημπμζεί δφμ ζζυιμνθεξ, 

ηζξ p73α ηαζ p73α, μζ μπμίεξ απμηεθμφκ ημ απμηέθεζια ημο εκαθθαηηζημφ ιαηίζιαημξ (alternative splicing ) 

ζημ ελχκζμ 13 ηαζ ςξ εη ημφημο δζαθένμοκ ζημ ηαναυλο ηεθζηυ άηνμ. Οζ δμιζηέξ μιμζυηδηεξ ηδξ πνςηεΐκδξ 

p73 ιε ηδκ πνςηεΐκδ p53 μδδβμφκ ζηδκ οπυεεζδ υηζ ηαζ δ πνςηεΐκδ p73 δζαεέηεζ ημ δοκαιζηυ 
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εκενβμπμίδζδξ βμκζδίςκ ζηυπςκ ηδξ p53 ή αηυια ηαζ κα αθθδθεπζδνά ιε ηδκ p53, νοειίγμκηαξ ηοηηανζηέξ 

θεζημονβίεξ ιε ηνυπμ υιμζμ ιε αοηυ ηδξ p53
(5,6)

. Ζ πνςηεΐκδ p53 ιπμνεί κα πνμζδέκεηαζ ζε ιζα ζεζνά 

βμκζδίςκ, επάβμκηαξ έηζζ ηδ ιεηαβναθή ημοξ ή ιπμνεί κα αθθδθεπζδνά ιε ηα πνμσυκηα βμκζδίςκ, ζηα μπμία 

ζοιπενζθαιαάκμκηαζ πανάβμκηεξ ακηζβναθήξ ημο DΝΑ, ζζηά πνςηεσκζηά πνμσυκηα ηαζ πνμσυκηα 

μβημβμκζδίςκ
(7,8)

. Ακάιεζα ζηα βμκίδζα ζηυπμοξ ηδξ p53 είκαζ ηαζ  ημ βμκίδζμ p21, ημ μπμίμ είκαζ οπεφεοκμ 

βζα ηδ δζαημπή  ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο ζηδ θάζδ G1, φζηενα απυ αθάαδ ημο DΝΑ
(9,10)

 

 Τπενέηθναζδ ημο p21 (ημ μπμίμ απμηεθεί πνμζυκ  ημο  μβημβμκζδίμο c-Ha-Ras) ηαεχξ ηαζ απχθεζα   

βεκεηζημφ  οθζημφ απυ ημ   ιαηνφ  αναπίμκα ημο πνςιαημζχιαημξ 9 ηαζ ημ αναπφ αναπίμκα ηςκ 

πνςιαημζςιάηςκ 11 ηαζ 17 έπμοκ απμδεζπεεί ζε έκα  ιεβάθμ πμζμζηυ  πενζπηχζεςκ ηανηίκμο ημο 

πνμζηάηδ 
(11)

  .  Οζ αθθμζχζεζξ υιςξ αοηέξ ειθακίγμκηαζ ζε πνμπςνδιέκα ζηάδζα ηδξ κυζμο ή ζε ορδθήξ 

ηαημήεεζαξ ηανηίκμοξ.  

ημπυξ ηδξ ιεθέηδξ είκαζ δ δζενεφκδζδ ημο νυθμο ηςκ βμκζδίςκ p73, p53 ηαζ p21 ζηδ νφειζζδ ημο 

ηοηηανζημφ ηφηθμο ζε οπενπθαζίεξ ηαζ ηαημήεεζεξ ημο πνμζηάηδ.  

Γεδμιέκδξ ηδξ δμιζηήξ μιμθμβίαξ ημο βμκζδίμο p73 ιε ημ βμκίδζμ p53 εα ήηακ εκδζαθένμκ κα ζοζπεηζζημφκ 

ηα επίπεδα έηθναζδξ ηςκ βμκζδίςκ αοηχκ, απμηαθφπημκηαξ έηζζ ηαζ πζεακή θεζημονβζηή μιμζυηδηα ηςκ δφμ 

αοηχκ βμκζδίςκ. Με ημκ ηνυπμ αοηυ, εα ιπμνέζμοιε κα απμηαθφρμοιε πζεακμφξ ιδπακζζιμφξ πμο 

νοειίγμοκ ηδκ έηθναζδ ηςκ βμκζδίςκ αοηχκ. Γζα ηδ ιεθέηδ εα πνδζζιμπμζδεμφκ δείβιαηα πνμενπυιεκα 

ηυζμ απυ οπενπθαζίεξ, υζμ ηαζ απυ ηανηζκζηά δείβιαηα πνμενπυιεκα απυ πνμζηάηδ βζα κα ιπμνέζμοιε κα 

ζοβηνίκμοιε ιμνζαηέξ ηαζ βεκεηζηέξ αθθμζχζεζξ ζε βμκίδζα πμο ειπθέημκηαζ ζηδ νφειζζδ ημο ηοηηανζημφ 

ηφηθμο, ζε ηαθμήεεζξ ηαζ ηαημήεεζξ ηαηαζηάζεζξ ηαζ εα απμηαθοθεμφκ ηοπυκ μιμζυηδηεξ ηαζ δζαθμνέξ 

ζημοξ δζάθμνμοξ αοημφξ ηφπμοξ κεμπθαζζχκ, ακαθμνζηά ιε ημ ιμνζαηυ "ιμκμπάηζ" πμο αημθμοεείηαζ ζε 

ηάεε πενίπηςζδ. 

Ζ ηφνζα ιέεμδμξ πμο εα πνδζζιμπμζδεεί εα είκαζ δ αθοζζδςηή ακηίδναζδ ιε πμθοιενάζδ ( Polymerase 

Chain Reaction – PCR ). Ζ RT-PCR απμηεθεί ιζα ενβαζηδνζαηή ιέεμδμ ιε ηδκ μπμία επζηοβπάκεηαζ δ 

ζφκεεζδ εκυξ ιεβάθμο ανζειμφ ακαηφπςκ DNA, πνδζζιμπμζχκηαξ ζακ εηιαβείμ θίβα ή αηυια ηαζ έκα 

ιυνζμ ζοβηεηνζιέκμο ηιήιαημξ DNA ιε ηαεμνζζιέκμ ιέβεεμξ ηαζ αθθδθμοπία .Ζ ιέεμδμξ αοηή 

πανμοζζάγεζ ιεβάθδ εοαζζεδζία ηαζ ηαπφηδηα. Ζ ανπή ηδξ ιεευδμο PCR ααζίγεηαζ ζε εηθεηηζηυ εκγοιζηυ 

πμθθαπθαζζαζιυ μνζζιέκμο ηιήιαημξ DNA, πμο ηαεμνίγεηαζ δελζά ηαζ ανζζηενά απυ ζοβηεηνζιέκα 

μθζβμκμοηθεμηίδζα εηηζκδηέξ (primers). Ο ηάεε εηηζκδηήξ έπεζ ζοιπθδνςιαηζηή αθθδθμοπία ιε ηδ ιζα ιυκμ 

απυ ηζξ δφμ αθοζίδεξ ημο εηιαβείμο ημο DNA, εκχ μ άθθμξ ιε ηδ ζοιπθδνςιαηζηή αθοζίδα. 

 

 

 



 114 

ΤΛΗΚΟ-ΜΔΘΟΓΟ 

 

 Καηά ημ πνμκζηυ  δζάζηδια δομ εηχκ απυ ημκ επηέιανζμ ημο 2000 έςξ ημκ Νμέιανζμ ημο 2002, 

εθήθεδζακ ηοπαία δείβιαηα θνέζημο πνμζηαηζημφ ζζημφ απυ 44 αζεεκείξ ιε οπενπθαζία πνμζηάηδ  πμο 

είπακ οπμαθδεεί ζε δζαηοζηζηή ή δζμονδενζηή πνμζηαηεηημιή ηαζ 35 δείβιαηα  ηανηίκμο ημο  πνμζηάηδ 

απυ ακηζζημίπμοξ αζεεκείξ πμο είπακ οπμαθδεεί ζε νζγζηή πνμζηαηεηημιή βζα δζαθμνεηζημφ ζηαδίμο ηαζ 

ααειμφ ηαημήεεζαξ πνμζηαηζηυ ηανηίκμ. Πανάθθδθα  εθήθεδζακ ηαζ 14 δείβιαηα θνέζημο θοζζμθμβζημφ 

πνμζηαηζημφ ζζημφ απυ πηςιαηζημφξ δυηεξ κεανήξ δθζηίαξ ηα μπμία αιέζςξ ιεηά ηδκ θήρδ θοθάζζμκηακ 

ζε οβνυ άγςημ ηαζ ζε ααεζά ηαηάρολδ  ζημοξ - 80 
o
C (Πζκ.1)  

ε πνχηδ θάζδ έβζκε απμιυκςζδ ημο βεκεηζημφ οθζημφ ηυζμ απυ ηα δείβιαηα ημο οπενπθαζηζημφ μζμ ηαζ 

ημο ηανηζκζημφ ζζημφ . Ζ απμιυκςζδ ημο DΝΑ  έβζκε ιε πνήζδ ημο εκγφιμο πνςηεζκάζδξ Κ, θαζκυθδξ-

πθςνμθμνιίμο ηαζ δ ηαηαηνήικζζδ ημο ιε ηδ αμήεεζα αζεακυθδξ ηαζ πθςνζμφπμο καηνίμο. Ζ απμιυκςζδ 

ημο RΝΑ έβζκε ιε ηδ ιέεμδμ ημο RΝΑ solΒ ηαζ δ ηαηαηνήικζζή ημο ιε ηδ αμήεεζα ζζμπνμπακυθδξ ηαζ 

πθςνζμφπμο θζείμο. Ανπζηά έβζκε απμιυκςζδ ημο  RΝΑ, αημθμφεδζε  ιεηαηνμπή ημο ζε cDΝΑ ηαζ υθα ηα 

δείβιαηα ζηδ ζοκέπεζα απμεδηεφεδηακ ζημοξ -80
0
 C ιέπνζ πεναζηένς πνήζδξ ημοξ.  

 ε έκα δεφηενμ ζηάδζμ αημθμφεδζε εκίζποζδ ηςκ πνμξ ιεθέηδ DNA αθθδθμοπζχκ ιε ηδκ εθανιμβή 

ηαηάθθδθμο πνμβνάιιαημξ βζά ηδκ αθοζζδςηή ακηίδναζδ ιε πμθοιενάζδ πνδζζιμπμζχκηαξ α2-

ιζηνμζθαζνίκδ ζακ εζςηενζηυ ιάνηονα. ημ ζηάδζμ ηδξ ζφγεολδξ ηςκ εηηζκδηχκ ιε ηζξ ζοιπθδνςιαηζηέξ 

αθθδθμοπίεξ ζηζξ αθοζίδεξ ημο DNA, πνδζζιμπμζήεδηακ δζάθμνα γεφβδ εηηζκδηχκ ιέπνζ κα επζηεοπεεί 

ζηακμπμζδηζηυ απμηέθεζια. Ζ ακάθοζδ ηδξ ηζκδηζηυηδηαξ ηςκ πνμσυκηςκ ηδξ PCR, έβζκε ιε 

δθεηηνμθυνδζδ ζε πήηηςια αβανυγδξ ή αηνζθαιζδίμο. Δπζπθέμκ έβζκε πνήζδ εκυξ επζπθέμκ ζεη εηηζκδηχκ 

βζα ηδκ ακίπκεοζδ ηςκ επζπέδςκ ηςκ ζζυιμνθςκ  p73 ιε ή πςνίξ ημ ελυκζμ 13. ηδκ θάζδ αοηήκ ηδξ 

ένεοκαξ ιεθεηήεδηακ ηα ιεηαβναθζηά επίπεδα ηςκ  p53, p73, MDM2,  ηαζ p21WAF1/CIP1   ζε 15 

πνμζηαηζηά  ηανηζκχιαηα (Σζα-Σ2α,Ν0-1,Μ0), 21 ηαθμήεεζξ οπενηνμθίεξ πνμζηάημο ζηζξ μπμίεξ 

ζοιπενζθαιαάκμκηαζ ηαζ δχδεηα ζζημθμβζηά εονήιαηα μλείαξ ή ηαζ πνυκζαξ θθεβιμκήξ  ηαζ μηηχ 

θοζζμθμβζημφξ ζζημφξ απυ πηςιαηζημφξ δυηεξ ηάης ηςκ 30 εηχκ. Ζ ζηαηζζηζηή ακάθοζδ ηςκ δεδμιέκςκ  

έβζκε ιε πνήζδ ημο SPSS statistic software. 
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Πίκαηαξ 1: Κθζκζηυ πνμθίθ ηςκ αζεεκχκ ζηδκ ιεθέηδ 

 

ΜΔΘΟΓΟΗ 

 

 οθθμβή Γεζβιάηςκ 

 

Ζ ζοθθμβή ηςκ δεζβιάηςκ έβζκε απυ ηδκ Οονμθμβζηή Κθζκζηή ηαζ ημ Ηαηνμδζηαζηζηυ Δνβαζηήνζμ ημο 

Πακεπζζηδιζαημφ Νμζμημιείμο ημο Ζναηθείμο. οθθέπεδηακ 14 θοζζμθμβζημί πνμζηάηεξ απυ κεηνμημιζηυ 

οθζηυ. Ζ ζοθθμβή ηςκ δεζβιάηςκ βζκυηακ ιέπνζ 8 χνεξ ιεηά ηδκ χνα εακάημο, εκχ ηα άημια ήηακ κεανήξ 

δθζηίαξ (ιέπνζ 30 εηχκ) χζηε κα ιδκ οπάνπεζ πζεακυηδηα ακάπηολδξ οπενπθαζίαξ ή ηανηίκμο ημο 

πνμζηάηδ. Δπίζδξ ζοθθέπεδηακ 44 ηαθμήεεζξ οπενπθαζίεξ ηαζ 35 αδεκμηανηζκχιαηα πνμζηάηδ. Ζ 

πζζημπμίδζδ ηάεε δείβιαημξ έβζκε ιε ελέηαζδ ζζημθμβζημφ παναζηεοάζιαημξ ζημ Παεμθμβμακαημιζηυ 

Δνβαζηήνζμ ηδξ Ηαηνζηήξ πμθήξ ημο Πακεπζζηδιίμο Κνήηδξ. Σα δείβιαηα αιέζςξ ιεηά ηδ ζοθθμβή ημοξ 

θοθάζζμκηαζ ζε εενιμηναζία -80°C ιέπνζ ηδκ επελενβαζία ημοξ. Δηηυξ απυ ημοξ ζζημφξ, ζοθθέπεδηε 

πενζθενζηυ αίια απυ υθμοξ ημοξ αζεεκείξ ζε ζςθδκάηζ αζιμδμζίαξ ιε ακηζπδηηζηυ (EDTA), βζα κα 

πνδζζιμπμζδεεί ζε βμκμηοπζηέξ ιεθέηεξ ςξ πδβή θοζζμθμβζημφ DNA. Σμ αίια θοθάζζεηαζ ιεηά ηδκ 

αζιμθδρία ζημοξ 4°C. ε ηάεε αζεεκή ζοθθέπεδηακ επίζδξ δζάθμνα ηθζκζημπαεμθμβζηά ζημζπεία (δθζηία, 

επίπεδα PSA ζημ αίια, Gleason score ηαζ ΣΝΜ βζα ηα αδεκμηανηζκχιαηα, φπανλδ ή υπζ μλείαξ ή πνυκζαξ 

πνμζηαηίηζδαξ ζημοξ αζεεκείξ ιε ηαθμήεδ οπενπθαζία πνμζηάηδ)  
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Πίκαηαξ 2: Δηηζκδηέξ πμο πνδζζιμπμζήεδηακ ζηδκ ιεθέηδ 

 

 

 Δηπφθζζδ RNA απυ ζζημφξ 

 

ε υθμοξ ημοξ ζζημφξ έβζκε εηπφθζζδ μθζημφ RNA ιε ηδ πνήζδ ημο πνςημηυθθμο ημο TRIzol (Invitrogen 

Corp). Οζ ζζημί μιμβεκμπμζμφκηαζ πανμοζία ημο TRIzol ηαζ ημ RNA εηποθίγεηαζ ιε ηδ αμήεεζα 

πθςνμθμνιίμο, ηαηαηνδικίγεηαζ ιε ηδ πνήζδ ζζμπνμπακυθδξ, λεπθέκεηαζ ιε απυθοηδ αζεακυθδ ηαζ 

επακαδζαθφεηαζ ζε 50-100ιl DEPC (diethyl pyrocarbonate) treated H2O. 

 

 Δηπφθζζδ DNA απυ ζζημφξ 

 

Ανπζηά μζ ζζημί επςάγμκηαζ ζε δζάθοια αθάηςκ (Reagent B) πανμοζία ημο εκγφιμο πνςηεσκάζδ K, δ μπμία 

ηαζ δζαζπά υθεξ ηζξ πνςηεΐκεξ. Σμ DNA εηποθίγεηαζ ιε ηδ πνήζδ δζαθφιαημξ θαζκυθδξ-πθςνμθμνιίμο, 
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ηαηαηνδικίγεηαζ ιε απυθοηδ αζεακυθδ πανμοζία NaCl, λεπθέκεηαζ ιε 70% αζεακυθδ ηαζ επακαδζαθφεηαζ ζε 

100ιl δζξ-απεζηαβιέκμ κενυ (ddH2O). 

 

 Έθεβπμξ ηδξ πμζυηδηαξ ημο DNA ζε πήηηςια αβανυγδξ 

 

Ο έθεβπμξ ηδξ πμζυηδηαξ εηπφθζζδξ ημο DNA βίκεηαζ ιε ηδκ ακάθοζδ ημο ζε πήηηςια αβανυγδξ πανμοζία 

ανςιζμφπμο αζεζδίμο. Σμ DNA βίκεηαζ μναηυ ηάης απυ θάιπα οπενζχδμοξ θςηυξ. 

 

Έθεβπμξ ηδξ πμζυηδηαξ ημο RNA ζε πήηηςια αβανυγδξ 

 

Πνμηεζιέκμο κα ελεηάζμοιε ηδκ αηεναζυηδηα ημο RNA, πενίπμο 5ιg RNA επακαδζαθφμκηαζ ζε 25ιL 

απζμκζζιέκμο θμνιαιζδίμο 50% (v/v), 1x MOPS δζάθοια (0,02 Μ MOPS, 50mM μλζηυ κάηνζμ ηαζ 10ιM 

EDTA , pH 8,0) ηαζ 16% θμνιαθδετδδ. Αημθμοεεί απμδζάηαλδ ηςκ δεζβιάηςκ ζημοξ 65°C βζα 25 θεπηά 

ηαζ ρφλδ ζε πάβμ. Πνμζηίεεκηαζ 2,5ιL θυνηςζδξ (50% βθοηενυθδ, 1mM EDTA ηαζ 0,25% ηοακμφκ ηδξ 

ανςιμθαζκυθδξ). Σα δείβιαηα δθεηηνμθμνμφκηαζ ζε πήηηςια αβανυγδξ 1% (ζε 1x δζάθοια MOPS ηαζ 

2,2Μ θμνιαθδετδδ). ημ ηέθμξ ηδξ δθεηηνμθυνδζδξ, ημ πήηηςια ακαηζκείηαζ ζε απεζηαβιέκμ κενυ βζα ιία 

χνα βζα ηδκ απμιάηνοκζδ ηδξ θμνιαθδετδδξ ηαζ αάθεηαζ ζε δζάθοια ανςιζμφπμο αζεζδίμο 0,5ng/mL. 

 

 

  

Φςημιέηνδζδ RNA ηαζ DNA 

 

Γζα κα πνμζδζμνζζηεί δ πμζυηδηα ηαζ δ ηαεανυηδηα ημο RNA ηαζ ημο DNA ηάεε δείβιαημξ, έβζκε 

θςημιέηνδζδ ημοξ ζηα 260 ηαζ ζηα 280nm. Απυ ηδκ απμννυθδζδ ζηα 260nm πνμζδζμνίγεηαζ δ 

ζοβηέκηνςζδ ημοξ, εκχ μ θυβμξ 260/280 δίκεζ ηδκ ηαεανυηδηα ημοξ (ηαηά πυζμ οπάνπμοκ οπμθείιιαηα 

πνςηεσκχκ ή ηαζ DNA ζηδκ πενίπηςζδ ημο RNA).  Λυβμζ απυ 1.8 έςξ 2.0 είκαζ ζδακζημί βζα ημ RNA ηαζ 

απυ 1.5 έςξ 1.8 βζα ημ DNA. 

 

Ακηίζηνμθδ Μεηαβναθή 

 

3 ιg RNA απυ ηάεε δείβια πνδζζιμπμζήεδηακ βζα ηδ ζφκεεζδ ημο cDNA, ιε ηδ πνήζδ ηοπαίςκ εηηζκδηχκ 

(random hexamers) ηαζ ημο εκγφιμο ηδξ ακηίζηνμθδξ ιεηαβναθάζδξ Thermoscript. Ανπζηά ημ RNA ιαγί ιε 

ημοξ ηοπαίμοξ εηηζκδηέξ (Πζκ.2) ηαζ ηα dNTPs εενιαίκμκηαζ ζημοξ 65°C βζα 5 θεπηά χζηε κα 
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απμδζαηαπεμφκ μζ δεοηενμηαβείξ δμιέξ. Καηυπζκ ημ ιείβια ημπμεεηείηαζ ζημκ πάβμ, υπμο πνμζηίεεηαζ δ 

Thermoscript. ηδ ζοκέπεζα ηα δείβιαηα επςάγμκηαζ ζημοξ 25°C βζα 10 θεπηά χζηε κα πνμζδεεμφκ μζ 

ηοπαίμζ εηηζκδηέξ ζηδκ αθθδθμοπία ζηυπμ ηαζ δ ακηίζηνμθδ ιεηαβναθή ηεθείηαζ ζημοξ 55°C βζα 50 θεπηά. 

Ζ ακηίδναζδ ηενιαηίγεηαζ ιε ηδκ απεκενβμπμίδζδ ημο εκγφιμο εενιαίκμκηαξ ηα δείβιαηα ζημοξ 85°C βζα 5 

θεπηά. Σμ cDNA απμεδηεφεηαζ ζημοξ -20°C ιέπνζ ηδ πνήζδ ημο. 

 

 Αθοζζδςηή ακηίδναζδ Πμθοιενάζδξ (Polymerase Chain Reaction) 

 

Ανπή ιεευδμο: Ζ αθοζζδςηή ακηίδναζδ ιε πμθοιενάζδ (PCR) επζκμήεδηε ημ 1985 απυ ημκ Mullis ηαζ ζοκ. 

ηαζ έθενε πναβιαηζηή επακάζηαζδ ζηδκ ιμνζαηή αζμθμβία ιε εθανιμβέξ απυ ηδκ ιμνζαηή ένεοκα ζηδκ 

ηθζκζηή πνάλδ. Ζ ιέεμδμξ αοηή επζηοβπάκεζ ζε εθάπζζημ πνυκμ, πμο δεκ οπενααίκεζ ηζξ 2-3 h, ηδκ εκίζποζδ 

ιε εηεεηζηυ ηνυπμ, ζοβηεηνζιέκςκ αθθδθμοπζχκ DNA, χζηε κα είκαζ δοκαηή δ ιεθέηδ ημοξ ηαζ μ 

πεναζηένς πεζνζζιυξ ημοξ. Ζ ηενάζηζα απυδμζδ ηδξ ακηίδναζδξ ηάκεζ δοκαηή ηδκ εκίζποζδ αθθδθμοπζχκ, 

αηυια ηαζ υηακ αοηέξ ανίζημκηαζ ζε εθάπζζημ ανζειυ ακηζβνάθςκ ή ημ DNA έπεζ οπμζηεί ιία ζπεηζηή 

απμδζάηαλδ. 

Σμ οπυζηνςια DNA επςάγεηαζ ζε νοειζζηζηυ δζάθοια πμο πενζέπεζ ηδκ εενιμακεεηηζηή Taq DNA 

πμθοιενάζδ πμο πνμένπεηαζ απυ εενιυθζθα ααηηήνζα, ιίβια δεζμλονζαμκμοηθεμηζδίςκ (dNTPS) ηαζ ημ 

γεφβμξ ηςκ εηηζκδηχκ (primers). Ανπζηά βίκεηαζ εενιζηή απμδζάηαλδ ημο DNA ζημοξ 95°C βζα 5min ηαζ 

αημθμοεμφκ 30-40 ηφηθμζ 95°C (απμδζάηαλδ), 55-60°C (οανζδζζιυξ ηςκ εηηζκδηχκ) ηαζ 72°C  

(πμθοιενζζιυξ), δζάνηεζαξ πενίπμο 30sec ημ ηάεε αήια. Με ημκ ηνυπμ αοηυ επζηοβπάκεηαζ δ εηεεηζηή 

αφλδζδ ημο ανζειμφ ηςκ ακηζβνάθςκ ημο DNA ζφιθςκα ιε ηδκ ελίζςζδ N=Ν0(1+e)n, υπμο N δ ηεθζηή 

πμζυηδηα ημο πνμσυκημξ, Ν0 δ ανπζηή πμζυηδηα ημο οπμζηνχιαημξ, e δ απυδμζδ ηδξ ακηίδναζδξ ηαζ n μ 

ανζειυξ ηςκ ηφηθςκ ηδξ PCR ακηίδναζδξ. 

 

 

Πανάβμκηεξ πμο επζδνμφκ ζηδκ PCR:  

 

Οζ ηονζυηενμζ πανάβμκηεξ πμο ζοκεζζθένμοκ ζηδκ επίηεολδ ζηακμπμζδηζηήξ ακηίδναζδξ πμθοιενζζιμφ υζμκ 

αθμνά ηδκ εοαζζεδζία, ηδκ ελεζδίηεοζδ αθθά ηαζ ηδκ απυδμζδ, πενζβνάθμκηαζ ζηδκ ζοκέπεζα: 

Δπζθμβή ηαηάθθδθςκ εηηζκδηχκ: Ζ εζδζηυηδηα ηδξ PCR ακηίδναζδξ ςξ πνμξ ηδκ αθθδθμοπία πμο πνυηεζηαζ 

κα εκζζποεεί ελανηάηαζ απυ ημοξ εηηζκδηέξ. Ο ηαθυξ ζπεδζζιυξ βζα ηδκ επζθμβή εηηζκδηχκ απμηεθεί 

ζδιακηζηυηαημ πανάβμκηα βζα ηδκ επζηοπία ηδξ PCR. ηαηζζηζηά, έπεζ ανεεεί υηζ υηακ ιία αθθδθμοπία DNA 

έπεζ ιήημξ ημοθάπζζημκ 20 bp, ηυηε είκαζ ιμκαδζηή ζημ βμκζδίςια ηαζ ηαηά ζοκέπεζα, βζα κα επζηεοπεεί 
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εζδζηή εκίζποζδ αθθδθμοπζχκ πνέπεζ μζ εηηζκδηέξ κα είκαζ ημοθάπζζημκ 20- ιενή. Πνμηζιμφκηαζ εηηζκδηέξ 

πμο (α) έπμοκ πενζεηηζηυηδηα ζε βμοακίκδ (G) ηαζ ηοημζίκδ (C) πανυιμζα ιε ημ ηιήια DNA πμο εα 

εκζζποεεί, (α) δεκ έπμοκ ζδιακηζηή δεοηενμηαβή δμιή μφηε αθθδθεπζηάθορδ εζδζηά ζημ 3΄άηνμ, (β) δεκ 

έπμοκ εηηάζεζξ απυ πμθοπμονίκεξ ή πμθοπονζιζδίκεξ ηαζ (δ) ημ γεφβμξ ηςκ εηηζκδηχκ δεκ ειθακίγεζ 

ζοιπθδνςιαηζηυηδηα ηαζ δε ζπδιαηίγεζ δζιενή (primer dimers) ιε απμηέθεζια ηδκ παναβςβή ιδ εζδζηχκ 

πνμσυκηςκ. 

Δπζθμβή εενιμηναζίαξ οαζδμπμίδζδξ εηηζκδηχκ (annealing temperature): Ζ εενιμηναζία οανζζζιμφ 

πμζηίθθεζ ακάθμβα ιε ημ ιήημξ ηαζ ηδ ζφζηαζδ ηςκ εηηζκδηχκ ζε αάζεζξ GC, ηαζ ημ είδμξ ημο 

οπμζηνχιαημξ DNA. Χξ ζδακζηή εενιμηναζία οανζδζζιμφ Tm εεςνείηαζ αοηή ζηδκ μπμία ημ 50% ηςκ 

ιμνίςκ είκαζ απμδζαηεηαβιέκμ. 

Τρδθέξ εενιμηναζίεξ επζηοβπάκμοκ πενζζζυηενμ ελεζδζηεοιέκμ οανζδζζιυ, παιδθήξ υιςξ απυδμζδξ. Ζ 

επζθμβή παιδθυηενδξ εενιμηναζίαξ αολάκεζ ηδκ απυδμζδ ζε αάνμξ ηδξ εζδζηυηδηαξ, ιε απμηέθεζια ημκ 

ηίκδοκμ δδιζμνβίαξ παναπνμσυκηςκ ηδξ PCR. 

Δπζθμβή ζοβηέκηνςζδξ δεζυλονζαμκμοηθεμηζδίςκ (dNTPs) ηαζ ζυκηςκ Mg:  Σα   ζυκηα Mg2+ είκαζ 

ιεηαθθζηυξ ζοιπανάβμκηαξ ηδξ Taq πμθοιενάζδξ ηαζ δ ιεκ πενίζζεζα ημοξ ιπμνεί κα μδδβήζεζ ζε αφλδζδ 

ημο ιδ εζδζημφ πνμσυκημξ θυβς αφλδζδξ ηδξ εκενβυηδηαξ ηδξ πμθοιενάζδξ, δ δε έθθεζρή ηδξ μδδβεί ζε 

ιεζςιέκδ απυδμζδ πνμσυκημξ. Με δεδμιέκμ γεφβμξ εηηζκδηχκ, ζοκήεςξ δ ηακμκζημπμίδζδ ηςκ ζοκεδηχκ 

ζε ιία ακηίδναζδ PCR, πενζθαιαάκεζ πεζνάιαηα υπμο ζηαδζαηά ιεηααάθθμκηαζ ακελάνηδηα ιεηαλφ ημοξ δ 

εενιμηναζία ακαδζάηαλδξ ηαζ δ ζοβηέκηνςζδ ζυκηςκ Mg2+. 

Ανζειυξ ηφηθςκ: οκήεςξ μ αέθηζζημξ ανζειυξ ηφηθςκ έζκαζ 25-30 ηαζ πνμζδζμνίγεηαζ πεζναιαηζηά ιε 

αάζδ ηδκ ηαθφηενδ δοκαηή απυδμζδ πνμσυκημξ ιε ημ θζβυηενμ ιδ εζδζηυ πνμσυκ. Μεηά απυ έκακ ανζειυ 

ηφηθςκ δ ακηίδναζδ θηάκεζ ζε ιζα ζηαηζηή θάζδ (plateau) ηαηά ηδκ μπμία κέα αφλδζδ ημο ανζειμφ ηςκ 

ηφηθςκ δεκ μδδβεί ζε αφλδζδ ηδξ απυδμζδξ. Γζα πμζμηζημπμίδζδ ηςκ απμηεθεζιάηςκ ηδξ PCR απαναίηδηδ 

πνμτπυεεζδ είκαζ κα ηενιαηίζεζ δ ακηίδναζδ, εκχ αηυια ανίζηεηαζ ζηδκ εηεεηζηή ηδξ θάζδ. Με ημκ ηνυπμ 

αοηυ ιπμνεί κα βίκεζ βναιιζηή ακηζζημίπζζδ ηδξ ηεθζηήξ πμζυηδηαξ πνμσυκημξ ζηδκ ανπζηή πμζυηδηα 

οπμζηνχιαημξ. οκήεςξ επζηεθμφκηαζ πνμηαηανηηζηά πεζνάιαηα ιε δζαδμπζηέξ αναζχζεζξ ανπζημφ 

οπμζηνχιαημξ (δδιζμονβία πνυηοπδξ ηαιπφθδξ), χζηε κα ανεεμφκ μζ ζοκεήηεξ εηείκεξ υπμο δζαηδνείηαζ δ 

βναιιζηή αοηή ζπέζδ. Αηυια πενζζζυηενμ αλζυπζζηδ είκαζ δ ζοκεκίζποζδ ιε ηδκ αθθδθμοπία ζηυπμ, 

ζηαεενήξ πμζυηδηαξ οπμζηνχιαημξ ζημ μπμίμ μζ εέζεζξ ακαβκχνζζδξ ηςκ εηηζκδηχκ ηαοηίγμκηαζ ιε αοηή 

ηδξ αθθδθμοπίαξ-ζηυπμο. Με ημκ ηνυπμ αοηυ επζηεθείηαζ ζοκαβςκζζιυξ ακάιεζα ζηζξ δφμ αθθδθμοπίεξ πμο 

ζοκεκζζπφμκηαζ, μπυηε δ αθεμκία ηςκ ανπζηχκ ακηζβναθχκ ηδξ αθθδθμοπίαξ ζηυπμο εηθνάγεηαζ ζακ μ 

θυβμξ ηδξ ςξ πνμξ ηδκ έκηαζδ ηδξ γχκδξ πμο ακηζζημζπεί ζημκ ζοκαβςκζζηή. Πανμοζία εκζζποηχκ ηαζ 

ακαζημθέςκ: Ακαζημθείξ ιπμνεί κα οπάνπμοκ είηε ζηα αζμθμβζηά δείβιαηα είηε ζηα πδιζηά ακηζδναζηήνζα. 
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Πανάδεζβια ακαζημθέςκ είκαζ ζμκηζηά επζθακεζμδναζηζηά υπςξ ημ SDS. Οοζίεξ-εκζζποηέξ ηδξ ακηίδναζδξ 

απμηεθμφκ ημ θμνιαιίδζμ (5%), πμθοαζεακμβθοηυθδ (PEG) (5-15%) η.α. 

 

Ακηίζηνμθδ ιεηαβναθή–αθοζζδςηή ακηίδναζδ πμθοιενάζδξ (RTPCR) 

 

Δίκαζ ιζα παναθθαβή ηδξ PCR, δ μπμία πνδζζιμπμζείηαζ ζοκήεςξ βζα ημκ πμζμηζηυ πνμζδζμνζζιυ ηδξ 

έηθναζδξ ημο mRNA ηςκ βμκζδίςκ. Χξ οπυζηνςια ηδξ ακηίδναζδξ πνδζζιμπμζείηαζ ζοιπθδνςιαηζηυ 

DNA (cDNA), ιεηά ηδκ ακηίζηνμθδ ιεηαβναθή ημο mRNA ζηυπμο. Μαγί ιε ημ βμκίδζμ ζηυπμ εκζζπφεηαζ 

ηαζ έκα βμκίδζμ ακαθμνάξ, ζοκήεςξ έκα βμκίδζμ ααζζηήξ εκδμηοηηανζηήξ θεζημονβίαξ (housekeeping gene), 

ημ μπμίμ εηθνάγεηαζ πςνίξ ιεβάθεξ απμηθίζεζξ ζημκ ζζηυ πμο ελεηάγμοιε  (π.π. α2-ιζηνμζθαζνίκδ, α-

αηηίκδ, GAPDH). Ο πνμζδζμνζζιυξ ηδξ έηθναζδξ ημο βμκζδίμο ζηυπμο, ζε ζπέζδ ιε ημ βμκίδζμ εθέβπμο, 

βίκεηαζ ιε διζπμζμηζηυ ηνυπμ ιε ηδ πνήζδ εηηζκδηχκ ηαζ βζα ηα δφμ βμκίδζα ηαοηυπνμκα (Semi-Quantitative 

Multiplex PCR). 

Ανπζηά βίκεηαζ πνμζδζμνζζιυξ ηςκ αέθηζζηςκ ζοκεδηχκ ηδξ PCR (ζοβηέκηνςζδ MgCl2, ζπεηζηή ακαθμβία 

εηηζκδηχκ, εενιμηναζία πνυζδεζδξ εηηζκδηχκ ζημ cDNA). ηδ ζοκέπεζα πνμζδζμνίγεηαζ δ εηεεηζηή θάζδ 

αφλδζδξ ηςκ δφμ βμκζδίςκ, ζηδκ μπμία πνέπεζ κα ανίζημκηαζ ηαοηυπνμκα, ηενιαηίγμκηαξ ηάεε ακηίδναζδ 

ζημκ ηφηθμ επζθμβήξ (π.π. 26, 28, 30, 32, 34, 36, 38, 40). Αθμφ πνμζδζμνζζηεί μ ηφηθμξ ζημκ μπμίμ ηαζ ηα 

δφμ ιυνζα ανίζημκηαζ ζε εηεεηζηή θάζδ αφλδζδξ, βίκεηαζ ημ ηεθζηυ PCR βζα ηδκ πμζμηζημπμίδζδ ηςκ 

δεζβιάηςκ. Μεηά ηδκ ακάθοζδ ηςκ πνμσυκηςκ ζε πήηηςια αηνοθαιζδίμο ηαζ ηδκ ειθάκζζδ ηςκ γςκχκ ηςκ 

PCR πνμσυκηςκ, ηα πδηηχιαηα ρδθζμπμζμφκηαζ ιε ηδ πνήζδ ζανςηή επζθακείαξ (scanner), νοειίγμκηαξ ηδκ 

ακάθοζδ ημο ζηα 600dpi. Ο πνμζδζμνζζιυξ ηδξ έκηαζδξ ηςκ γςκχκ βίκεηαζ ζε πνυβναιια επελενβαζίαξ 

εζηυκαξ (Adobe Photoshop ).  

Γζα ηάεε δείβια έβζκε μ πνμζδζμνζζιυξ ημο θυβμο ηδξ έκηαζδξ ηδξ γχκδξ ημο βμκζδίμο ζηυπμο πνμξ ηδκ 

έκηαζδ ηδξ γχκδξ ημο βμκζδίμο ακαθμνάξ (εεςνμφιε υηζ ημ βμκίδζμ ακαθμνάξ έπεζ ζηαεενή έηθναζδ ιεηαλφ 

θοζζμθμβζηχκ, οπενπθαζηζηχκ ηαζ ηανηζκζηχκ δεζβιάηςκ). 

ηδ ζοκέπεζα πνμζδζμνίγεηαζ μ ιέζμξ υνμξ ηςκ θυβςκ βζα ηα θοζζμθμβζηά δείβιαηα ηαζ ιε αάζδ αοηή ηδκ 

ηζιή πναβιαημπμζείηαζ δ πμζμηζημπμίδζδ ηςκ οπεπθαζηζηχκ ηαζ ηανηζκζηχκ δεζβιάηςκ. Ακαθμβίεξ 

δεζβιάηςκ αζεεκχκ πνμξ ηα θοζζμθμβζηά δείβιαηα ιεβαθφηενεξ απυ 2 εεςνμφκηαζ ςξ οπενέηθναζδ ημο 

βμκζδίμο ζηυπμο, εκχ ιζηνυηενεξ ημο 0.5 εεςνμφκηαζ ςξ οπμέηθναζδ. 
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Ζθεηηνμθυνδζδ κμοηθεσηχκ μλέςκ ζε πήηηςια αβανυγδξ ηαζ αηνοθαιζδίμο 

 

Σμ DNA δθεηηνμθμνείηαζ ζε πήηηςια αβανυγδξ ή αηνοθαιζδίμο, ακάθμβα ιε ημ ιέβεεμξ ημο DNA πμο 

πνυηεζηαζ κα δθεηηνμθμνδεεί ηαζ ηδ δζαηνζηζηή ζηακυηδηα πμο πνμζδμηάηαζ κα επζηεοπεεί. Σμ πήηηςια 

αηνοθαιζδίμο (ζοκήεςξ 8-10% ιε 29:1 ιίβια αηνοθαιζδίμο/bis-αηνοθαιζδίμο) επζθέβεηαζ βζα ιζηνυηενα 

ηιήιαηα DNA ηαζ βζα ιζηνέξ  δζαθμνέξ ιεβέεμοξ ακάιεζά ημοξ. Ζ πήλδ επζηοβπάκεηαζ βζα ηδκ αβανυγδ ιε 

ζηενεμπμίδζή ηδξ ιε ηδκ πηχζδ εενιμηναζίαξ, εκχ βζα ημ αηνοθαιίδζμ ιε ηδκ πνμζεήηδ 50ιl ηεηναιεεοθ-

αζεοθεκμ-δζαιίκδξ (TEMED) ηαζ 600ιl οπενεεζζημφ αιιςκίμο 10% βζα ηάεε 60ml δζαθφιαημξ 

αηνοθαιζδίμο. Σμ δείβια DNA πμο πνυηεζηαζ  κα δθεηηνμθμνδεεί, επακαζςνείηαζ ζε δζάθοια θυνηςζδξ 

πμο πενζέπεζ 0.25% ιπθε ηδξ  ανςιμθαζκυθδξ, 0.25% ηοακυ ημο λοθεκίμο ηαζ 40% βθοηενυθδ. Καζ ζηζξ 

δφμ πενζπηχζεζξ δ δθεηνμθυνδζδ πναβιαημπμζείηαζ ζε οδαηζηυ ιέζμ ιε νοειζζηζηυ δζάθοια 0.5× TBE 

(0.09 Tris-HCl, 0.09M Βμνζηυ μλφ, 2.5mM EDTA, pH 8.3). 

 

Υνχζδ κμοηθεσηχκ μλέςκ ιε ανςιζμφπμ αζείδζμ 

 

Ζ πνχζδ ημο DNA ζε πήηηςια αβανυγδξ πναβιαημπμζείηαζ ιε ηδκ πνμζεήηδ ανςιζμφπμο αζεζδίμο ζε 

ζοβηέκηνςζδ 10ng/mL ηαηά ηδκ παναζηεοή ημο πδηηχιαημξ. Μεηά ημ πέναξ ηδξ δθεηηνμθυνδζδξ μζ 

γχκεξ ημο DNA βίκμκηαζ μναηέξ ηαηυπζκ έηεεζδξ ημο πδηηχιαημξ ζε οπενζχδδ αηηζκμαμθία (UV). 

 

 Υνχζδ κμοηθεσηχκ μλέςκ ιε κζηνζηυ άνβονμ 

 

Ζ ιέεμδμξ αοηή (silver staining), δ μπμία παναηηδνίγεηαζ βζα ηδ ιεβάθδ εοαζζεδζία ηδξ, εθανιυγεηαζ υηακ 

ημ DNA έπεζ δθεηηνμθμνδεεί ζε πήηηςια αηνοθαιζδίμο. Σμ πήηηςια αηνοθαιζδίμο ημπμεεηείηαζ ανπζηά 

οπυ ακάδεοζδ βζα 10-15 min ζε ιμκζιμπμζδηζηυ δζάθοια πμο πενζέπεζ 10% απυθοηδ αζεακυθδ ηαζ 5% μλζηυ 

μλφ. Αημθμοεεί δ πνμζεήηδ δζαθφιαημξ κζηνζημφ ανβφνμο 0.1% (w/v) βζα 15-20 min ζε διίθςξ, πθφζζιμ 

ιε κενυ  ηαζ ηαηυπζκ πνμζεήηδ ημο δζαθφιαημξ ειθάκζζδξ πμο πενζέπεζ 0.4 N NaOH ηαζ 0.15%  (v/v) 

θμνιαθδεΰδδ. Ζ ακηίδναζδ ηενιαηίγεηαζ ιε ηδκ πνμζεήηδ δζαθφιαημξ  ακεναηζημφ καηνίμο 0.75% (w/v). 

 

ηαηζζηζηή  SPSS V 11.5 

 

Ζ ζηαηζζηζηή επελενβαζία ηςκ απμηεθεζιάηςκ ζε ζπέζδ ιε ηα ηθζκζημπαεμθμβζηά ζημζπεία ηςκ αζεεκχκ 

έβζκε ιε ηδ πνήζδ ημο πνμβνάιιαημξ SPSS 11.5 . Σα ζηαηζζηζηά ηεζη πμο πνδζζιμπμζήεδηακ ήηακ ηα Chi-
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square, Fisher‟s exact, Student‟s T, Mann-Whitney U, Kruskal-Wallis H, Spearman‟s rho ηαζ Kaplan-Meier. 

Ζ ζηαηζζηζηή ζδιακηζηυηδηα μνίζηδηε υηακ P<0.05 . 

 

 

ΤΛΗΚΑ 

 

Γζαθφιαηα 

 

 Γζαθφιαηα απμιυκςζδξ DNA ηαζ  RNA  

• Φαζκμθζηυ δζάθοια απμιυκςζδξ RNA : TRIzol (Invitrogen) 

• Ηζμπνμπακυθδ 100% (Merck) 

• EtOH 70% ηαζ 100% (Merck) 

• dH2O ηαηενβαζιέκμ ιε DEPC (Invitrogen) 

• Reagent A: Tris-base (10mM), Sucrose (320mM), MgCl2·6H2O (5mM), Triton-X- 

100 (1% v/v). Ρφειζζδ pH=8.0 πνδζζιμπμζχκηαξ HCl 37% 

• Reagent B: Tris-base (400mM), NaCl (150mM), EDTA (60mM), SDS (1% w/v). 

Ρφειζζδ pH=8.0 πνδζζιμπμζχκηαξ HCl 37%. Σμ SDS πνμζηίεεηαζ ιεηά ηδκ 

απμζηείνςζδ ημο δζαθφιαημξ. 

 

 Ζθεηηνμθμνδηζηά δζαθφιαηα 

 

• Γζάθοια δθεηηνμθυνδζδξ DNA ζε πήηηςια πμθοαηνοθαιζδίμο (0.5× ΣΒΔ): 0.09 

TrisHCl, 0.09M Βμνζηυ μλφ, 2.5mM EDTA, pH 8.3 

• Γζάθοια θυνηςζδξ DNA: 0.25% ηοακμφκ ηδξ ανςιμθαζκυθδξ, 0.25% ηοακμφκ 

ημο λοθεκίμο ηαζ 40% βθοηενυθδ 

 Γζαθφιαηα πνχζδξ κζηνζημφ ανβφνμο 

• Γζάθοια ιμκζιμπμίδζδξ (Fixer): EtOH [10% (v/v)], CH3COOH [5% (v/v)] 

• Γζάθοια κζηνζημφ ανβφνμο: AgNO3 [0.1% (w/v)] 

• Γζάθοια ειθάκζζδξ: 0.4 N NaOH ηαζ 0.15 (v/v) HCHO (θμνιαθδεΰδδ) 

• Γζάθοια ηενιαηζζιμφ ακηίδναζδξ: NaCO3 0.75% (w/v). 
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 Έκγοια 

• Platinum Taq DNA πμθοιενάζδ (Invitrogen) 

• Thermoscript ακηίζηνμθδ ιεηαβναθάζδ (Invitrogen) 

• Rnase free Dnase I (Invitrogen) 

• Rnase OUT (Invitrogen) 

• Πνςηεσκάζδ Κ (Invitrogen) 

 

Τθζηά ηαζ εηαζνείεξ πνμέθεοζδξ 

 

Τθζηυ Δηαζνία Τθζηυ Δηαζνία 

Αβανυγδ Invitrogen Μεεακυθδ Fluka 

Αζεακυθδ Merck MOPS Sigma 

Αηνοθαιίδζμ BDH Ολεζηυ μλφ ΒDH 

Ακεναηζηυ κάηνζμ Sigma SDS BDH 

Βμνζηυ μλφ BDH TEMED Sigma 

Bromophenol blue Sigma Tris base BDH 

Βνςιζμφπμ αζείδζμ BDH Tween 20 Sigma 

Τδνμλείδζμ ημο Ναηνίμο Sigma 

Γθοηενυθδ Invitrogen Τδνμπθςνζηυ μλφ BDH 

Γζεεζμενεσηυθδ Sigma  

dNTPS Invitrogen Φαζκυθδ BDH 

EDTA BDH Φμνιαθδεφδδ BDH 

Ηζμπνμπακυθδ BDH Υθςνζμφπμ κάηνζμ Sigma 

Κζηνζηυ κάηνζμ BDH Υθςνμθυνιζμ Fluka 



 124 

ΑΠΟΣΔΛΔΜΑΣΑ 

 

 

Σμ ιεηαβναθζηυ  πνμθίθ ηςκ δεζβιάηςκ απυ θοζζμθμβζηυ πνμζηαηζηυ ζζηυ βζα ηάεε βμκίδζμ πμο εθέβπεδηε 

ήηακ, υπςξ ακαιεκυηακ, πανυιμζμ ιε ημ ακαιεκυιεκμ πνυηοπμ βζα έκα πθδεοζιυ ιε ηακμκζηή ηαηακμιή 

(Kolmogorov-Smirnov, δζάζηδια ειπζζημζφκδξ ιεηαλφ 0.121 ηαζ 0.168 ιε p>0.2) 

Καιία ζηαηζζηζηά ζδιακηζηή ζοζπέηζζδ δεκ παναηδνήεδηε ιεηαλφ  ηθζκζηυ-παεμθμβζηχκ παναιέηνςκ ηαζ 

επζπέδμο ιεηαβναθχκ ακάιεζα ζηζξ ηνεζξ μιάδεξ ενβαζίαξ ( πνμζηαηζηυξ ηανηίκμξ, ηαθμήεδξ οπενηνμθία  

ηαζ θοζζμθμβζηά δείβιαηα) βζα ηακέκα απυ ηα βμκίδζα πμο ενεοκήεδηακ. διακηζημφ ααειμφ ζοζπέηζζδ 

υιςξ παναηδνήεδηε ζηα επίπεδα ημο mRNA ηςκ δεζβιάηςκ ζε ζπέζδ ιε ηδκ μιάδα έθεβπμο (π.1)  ιεηαλφ 

p53 ηαζ MDM2 (π.2) ιε ζοκηεθεζηή ζοζπέηζζδξ (..) 0.656 ηαζ p<0.001, ιεηαλφ p53 ηαζ CDKN1A (.. 

0.679, p<0.001), ιεηαλφ ημο p53 ηαζ ημο ελμκίμο 13 ημο p73 (..-0.319, p=0.001), ιεηαλφ ημο p53 ηαζ ημο 

ελμκίμο 2 ημο p73 (.. 0.216,p=0.023), ιεηαλφ MDM2 ηαζ  CDKN1A (.. 0.671, p<0.001), ιεηαλφ 

MDM2 ηαζ  p73 ελμκζμ 13 (.. -0.321, p=0.001), (π.3), ιεηαλφ MDM2 ηαζ  p73 ελμκζμ 2 (.. 0.236, 

p=0.013), ιεηαλφ CDKN1A ηαζ  p73 ελμκζμ 13 (.. -0.346, p<0.001), ιεηαλφ CDKN1A ηαζ  p73 ελμκζμ 2 

(.. 0.257, p=0.007) ηαζ ηέθμξ ιεηαλφ p73 ελυκζμ 13 ηαζ p73 ελυκζμ 2 (.. -0.535, p<0.001).Εεφβδ 

ιεηααθδηχκ ιε εεηζηυ ζοκηεθεζηή ζοζπέηζζδξ αολάκμκηαζ ή ιεζχκμκηαζ ηαοηυπνμκα, εκχ ζηζξ πενζπηχζεζξ 

υπμο οπάνπεζ ανκδηζηυξ ζοκηεθεζηήξ ζοζπέηζζδξ  υηακ δ ιζα ιεηααθδηή αολάκεζ δ άθθδ ιεζχκεηαζ ,ηαζ 

ακηίζηνμθα. (π.1-3) 
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πήια 1. Πθαίζζμ επζθάκεζεξ ηςκ επζπέδςκ ημο mRNA πμο δμηζιάζηδηακ  ζημκ πθδεοζιυ εθέβπμο. Σμ 

υνζμ ηδξ εέζδ πμο ανίζηεηαζ πθδζζέζηενα ζημ ιδδέκ δείπκεζ ημ 25μ εηαημζηυ. Ζ βναιιή εκηυξ ηςκ ημοηζχκ 

είκαζ δ δζάιεζμξ.  Σα υνζα ημο ημοηζμφ πμο είκαζ πζμ απμιαηνοζιέκα απυ ημ ιδδέκ δείπκμοκ ημ 75μ 

εηαημζηυ. Οζ βναιιέξ  (error bars) πάκς ηαζ ηάης απυ ημ ηάεε ημοηί ακαθένμκηαζ ζημ 90μ ηαζ 10μ 

εηαημζηυ. ID: Οθμηθδνςιέκδ ποηκυηδηα. 

 

πήια 2  : Μειμκςιέκα πνμθίθ ηςκ επζπέδςκ mRNA βζα P53, MDM2, CDKN1A ηαζ ABL1 ζηδκ μιάδα 

ημο  ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ. ηαεενή  βναιιή ακαθμνάξ: ιέζδ ηζιή ζηδκ μιάδα ηςκ οβεζχκ πενζζηαηζηχκ. 

Γζαηεημιεκδ βναιιδ  ακαθμνάξ: ± 3xSD ηδξ μιάδαξ ηςκ οβεζχκ αηυιςκ.  ID: Οθμηθδνςιέκδ ποηκυηδηα. 

Οζ ανζειμί βζα ημκ άλμκα x ακαθένμκηαζ  ζηδ ηαοηυηδηα ηςκ δεζβιάηςκ. 
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Ζ ζφβηνζζδ ηςκ ιεηαβναθζηχκ επζπέδςκ βζα ηάεε πανάιεηνμ πμο εθέβπεδηε ακέδεζλε ιζα ζηαηζζηζηά   

ζδιακηζηή ζοζπέηζζδ ζηδκ ακαθμβία ηςκ ελςκίςκ 2 ηαζ 13 ζε ζπέζδ ιε ημ επίπεδμ ιεηαβναθχκ ημο  μθζημφ  

p73  ακάιεζα ζε πενζπηχζεζξ ηαημήεεζαξ, ηαθμήεμοξ οπενηνμθίαξ ηαζ θοζζμθμβζημφ πνμζηαηζημφ 

ζζημφ.(p< 0.001)  Σμ ιεηαβναθζηυ πνμθίθ ημο p73 εηεέηεζ ιία  ιεηααμθή, απυ ζζυιμνθεξ πμο πανμοζζάγμοκ 

απχθεζα ημο ελςκίμο 13 ζηδκ μιάδα εθέβπμο (ακαθμβία ελςκίμο 13 πνμξ μθζηυ p73: 41.59%) ζε γεφβδ πμο 

πενζέπμοκ ημ ελχκζμ 13 ζημ 80% ηςκ πενζπηχζεςκ πνμζηαηζημφ ηανηίκμο (ακαθμβία 84.65%) ηαεχξ επίζδξ 

ηαζ ζημ 52.3% ηςκ πενζπηχζεςκ ηαθμήεμοξ οπενηνμθίαξ (ακαθμβία 87.1%). Ζ ακαθμβία ηςκ ιεηαβναθχκ 

ημο ελςκίμο 13 ςξ πνμξ ημ μθζηυ p73 mRNA ήηακ ζδιακηζηά αολδιέκδ απυ 6 έςξ ηαζ 8 θμνέξ πανάθθδθα 

ηαζ ζημοξ υβημοξ (80% ηςκ πενζπηχζεςκ),  ηαζ ζηζξ οπενπθαζίεξ (52 % ηςκ πενζπηχζεςκ). ηζξ 

πενζπηχζεζξ ηαθμήεμοξ οπενηνμθίαξ ημο πνμζηάηδ ιε ζημζπεία μλείαξ θθεβιμκήξ παναηδνήεδηε ιείςζδ 

ηδξ ακαθμβίαξ ιεηαβναθχκ ημο ελμκίμο 13. (π.4-12) 

 Σα ιεηαβναθζηά επίπεδα ηςκ  MDM2 ηαζ p53 ιεζχεδηακ ηαηά 4 θμνέξ ζημ 67% ηςκ ηανηίκςκ ηαζ ζημ 

45% ηςκ πενζπηχζεςκ ηαθμήεμοξ οπενηνμθίαξ πςνίξ ζδιεία θθεβιμκήξ,  εκχ ακηίεεηα αολήεδηακ ηαηά ημ 

75% ζε θθεβιμκχδδξ ηαηαζηάζεζξ. Σα επίπεδα ηδξ p21
WAF1/CIP1

 δζαηδνήεδηακ ζπεηζηά ζηαεενά. 

 

πήια 3: Μειμκςιέκα πνμθίθ ηςκ επζπέδςκ mRNA βζα P73, exon 13 ηαζ exon 2 isoforms ζηδκ μιάδα ημο 

ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ. ηαεενή  βναιιή ακαθμνάξ: ιέζδ ηζιή ζηδκ μιάδα ηςκ οβεζχκ πενζζηαηζηχκ. 

Γζαηεημιέκδ βναιιή  ακαθμνάξ: ± 3xSD ηδξ μιάδαξ ηςκ οβεζχκ αηυιςκ.  ID: Οθμηθδνςιέκδ ποηκυηδηα. 

Οζ ανζειμί βζα ημκ άλμκα x ακαθένμκηαζ  ζηδ ηαοηυηδηα ηςκ δεζβιάηςκ. 
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πήια 4: Ακηζπνμζςπεοηζηά δείβιαηα ηδξ RT-PCR ακάθοζδξ. CaP: ηανηίκμξ ημο πνμζηάηδ, BPH: 

Καθμήεδξ οπενπθαζία. Σα ηεθεοηαία δείβια απυ ανζζηενά πνμξ ηα δελζά ηδξ μιάδμξ ηδξ ηαθμήεμοξ 

οπεπθαζίαξ ημο πνμζηάηδ ακαθένμκηαζ ζηδκ μιάδα ιε μλεία θθεβιμκή.  N: οβζείξ πνμζηάηεξ  

 

 

 

πήια 5: Ακηζπνμζςπεοηζηά δείβιαηα ηδξ RT-PCR ακάθοζδξ. Σ: ηανηίκμξ ημο πνμζηάηδ, BPH: Καθμήεδξ 

οπενπθαζία. C : πνυκζα θθεβιμκή, Α: μλεία θθεβιμκή.   

N: οβζείξ πνμζηάηεξ 
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πήια 6:  Δκαθθαηηζηέξ παναθαβέξ ημο ζοιπθέβιαημξ ηδξ πνςηεσκδξ Ρ73 

 

 

 

 

πήια 7: Μειμκςιέκα πνμθίθ ηςκ επζπέδςκ mRNA βζα P73, exon 13 ηαζ exon 2 isoforms ζηδκ μιάδα ηδξ 

μλείαξ θθεβιμκήξ  ημο πνμζηάηδ. ηαεενή  βναιιή ακαθμνάξ: ιέζδ ηζιή ζηδκ μιάδα ηςκ οβεζχκ 

πενζζηαηζηχκ. Γζαηεημιέκδ βναιιή  ακαθμνάξ: ± 3xSD ηδξ μιάδαξ ηςκ οβεζχκ αηυιςκ.  ID: 

Οθμηθδνςιέκδ ποηκυηδηα. Οζ ανζειμί βζα ημκ άλμκα x ακαθένμκηαζ  ζηδ ηαοηυηδηα ηςκ δεζβιάηςκ. 
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πήια 8: Μειμκςιέκα πνμθίθ ηςκ επζπέδςκ mRNA βζα P73, exon 13 ηαζ exon 2 isoforms ζηδκ μιάδα ηδξ 

ιδ θθεβιμκχδμοξ οπενημθίαξ ημο πνμζηάηδ ηαζ ζηδκ μιάδα ηδξ πνυκζαξ  θθεβιμκήξ  ημο πνμζηάηδ. 

ηαεενή  βναιιή ακαθμνάξ: ιέζδ ηζιή ζηδκ μιάδα ηςκ οβεζχκ πενζζηαηζηχκ. Γζαηεημιέκδ βναιιή  

ακαθμνάξ: ± 3xSD ηδξ μιάδαξ ηςκ οβεζχκ αηυιςκ.  ID: Οθμηθδνςιέκδ ποηκυηδηα. Οζ ανζειμί βζα ημκ 

άλμκα x ακαθένμκηαζ  ζηδ ηαοηυηδηα ηςκ δεζβιάηςκ. 
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πήια  9: Μειμκςιέκα πνμθίθ ηςκ επζπέδςκ mRNA βζα P53, MDM2, CDKN1A ηαζ ABL1  ζηδκ μιάδα 

ηδξ ιδ θθεβιμκχδμοξ οπενημθίαξ ημο πνμζηάηδ ηαζ ζηδκ μιάδα ηδξ πνυκζαξ  θθεβιμκήξ  ημο πνμζηάηδ. 

ηαεενή  βναιιή ακαθμνάξ: ιέζδ ηζιή ζηδκ μιάδα ηςκ οβεζχκ πενζζηαηζηχκ. Γζαηεημιέκδ βναιιή  

ακαθμνάξ: ± 3xSD ηδξ μιάδαξ ηςκ οβεζχκ αηυιςκ.  ID: Οθμηθδνςιέκδ ποηκυηδηα. Οζ ανζειμί βζα ημκ 

άλμκα x ακαθένμκηαζ  ζηδ ηαοηυηδηα ηςκ δεζβιάηςκ. 
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πήια 10: Μειμκςιέκα πνμθίθ ηςκ επζπέδςκ mRNA βζα P53, MDM2, CDKN1A ηαζ ABL1  ζηδκ μιάδα 

ηδξ μλείαξ θθεβιμκήξ   ημο πνμζηάηδ. ηαεενή  βναιιή ακαθμνάξ: ιέζδ ηζιή ζηδκ μιάδα ηςκ οβεζχκ 

πενζζηαηζηχκ. Γζαηεημιέκδ βναιιή  ακαθμνάξ: ± 3xSD ηδξ μιάδαξ ηςκ οβεζχκ αηυιςκ.  ID: 

Οθμηθδνςιέκδ ποηκυηδηα. Οζ ανζειμί βζα ημκ άλμκα x ακαθένμκηαζ  ζηδ ηαοηυηδηα ηςκ δεζβιάηςκ. 
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πήια 11.   Γζαηαναπέξ ζηα επίπεδα έηθναζδξ upregulation-downregulation ηςκ βμκζδίςκ p53,p73, ηαζ p21 

ζε ηανηίκμ πνμζηάηδ, οπενηνμθία, πνυκζα ηαζ μλεία θθεβιμκή ημο αδέκα. 

 

 

 

 

πήια 12. Γζαηαναπέξ ζηα επίπεδα έηθναζδξ upregulation-downregulation ηςκ ζζμιμνθχκ ημο βμκζδίμο 

p73  ζημκ ηανηίκμ πνμζηάηδ. 
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ΤΕΖΣΖΖ-ΤΜΠΔΡΑΜΑ 

 

Κθζκζηέξ ένεοκεξ ζοκδέμοκ ηδκ ηανηζκμβέκεζδ ημο πνμζηάηδ ιε ηδ πνυκζα ή οπμηνμπζάγμοζα θθεβιμκή 

(πνμζηαηίηζδα) 
(12)

 ηαζ ιε ζελμοαθζηά ιεηαδζδυιεκεξ κυζμοξ, άζπεηα ιε ηδκ παεμβέκεζή ημοξ. 
(13)

  

Ζ ηαθμήεδξ οπενπθαζία ημο πνμζηάηδ (BPH), δ ζοπκυηενδ ιμνθή ηαθμδεμφξ υβημο ζημοξ άκδνεξ 60 εηχκ 

ηαζ άκς, ακηζπνμζςπεφεζ ιζα  δζαθμνεηζηή κμζμθμβζηή μκηυηδηα, υπμο ηα επζεδθζαηά ζηνςιαηζηά ηφηηανα 

πμθθαπθαζζάγμκηαζ ιε έκημκμοξ νοειμφξ. Δκχ πζζηεφεηαζ υηζ δ ηαθμήεδξ οπενπθαζία ημο πνμζηάηδ (BPH) 

δεκ ελεθίζζεηαζ ζε ηαημήεεζα, οπάνπμοκ ακαθμνέξ μζ μπμίεξ ζοκδέμοκ αοηήκ ηδκ ηαηάζηαζδ ιε ημοξ 

υβημοξ πμο ειθακίγμκηαζ ζηδκ ιεηαααηζηή γχκδ ιέζς αθάαδξ ηδξ ιμνθμθμβίαξ, δ απμηαθμφιεκδ άηοπδ 

αδεκμιαημζζηή οπενπθαζία (ΑΑΖ) 
(14,15)

. Καεχξ  οπάνπεζ ορδθή ζοπκυηδηα ηαθμήεμοξ οπενπθαζίαξ ημο 

πνμζηάηδ (BPH), δ μπμία επδνεάγεζ έκημκα ηδκ πμζυηδηα γςήξ ηςκ αζεεκχκ 
(16)

, δ παεμβέκεζή ηδξ υπςξ 

ηαζ δ ηθζκζηή ακηζιέηςπζζή ηδξ ηαείζηακηαζ επζηαηηζηή ακάβηδ, αθμφ μ ιέζμξ υνμξ γςήξ αολάκεηαζ.        

ηδ ιεθέηδ αοηή, ενεοκήζαιε εάκ οπάνπμοκ ζδιακηζηέξ δζαθμνέξ ζηα ιεηαβναθζηά επίπεδα ηςκ ζημζπείςκ 

ζημ ιμνζαηυ «ιμκμπάηζ» ηςκ p53 ηαζ p73, ηαεχξ ηαζ ζημ ιδπακζζιυ «εκαθθαηηζημφ ιαηίζιαημξ»  ημο p73, 

ιεηαλφ ηαθμήεςκ ηαζ ηαημήεςκ επζεδθζαηχκ πνμζηαηζηχκ ηοηηάνςκ ζε ζφβηνζζδ ιε θοζζμθμβζημφξ 

πνμζηάηεξ πμο εθήθεδζακ ιεηά εάκαημ απυ άημια κεανήξ δθζηίαξ. Ζ επζθμβή αοηήξ ηδξ μιάδαξ εθέβπμο 

πναβιαημπμζήεδηε επεζδή ήηακ αδφκαημκ κα θδθεεί μ ακηίζημζπμξ βεζημκζηυξ θοζζμθμβζηυξ ζζηυξ, ζηζξ 

ηαθμήεεζξ ηαζ ζηζξ κεμπθαζηζηέξ αθάαεξ, θυβς ηδξ ιμνθμθμβίαξ ηδξ αθθά ηαζ θυβς ηδξ ορδθήξ 

πζεακυηδηαξ ιζηνμζημπζηχκ δοζθεζημονβζχκ ζηίξ  δθζηζαηέξ μιάδεξ εθέβπμο.  

Ζ ζηαηζζηζηή αλζμθυβδζδ ηςκ επζπέδςκ mRNA πμο ενεοκήεδηε, έδεζλακ υηζ ηα p53, MDM2 ηαζ CDKN1A 

ηείκμοκ κα αολάκμκηαζ ή κα ιεζχκμκηαζ ηαοηυπνμκα, υπςξ ακαιεκυηακ 
(17)

, πζεακυηαηα ελαζηίαξ ηδξ αθάαδξ 

ημο DNA 
(18)

 υπςξ ηαζ ημ ελχκζμ 2 ηςκ p53 ηαζ p73, ςξ απμηέθεζια ζοκήεμοξ ακηίδναζδξ ζηδκ ηοηηανζηή 

δοζθεζημονβία πμο μδεφεζ ζε απυπηςζδ. Έπεζ ακαθενεεί υηζ ημ p73 πνεζάγεηαζ ιζα θεζημονβζηή αιζκμηεθζηή 

trans-εκενβμπμζδηζηή πενζμπή , εκ ιένεζ ηςδζημπμζδιέκδ απυ ημ ελχκζμ 2, πνμηεζιέκμο κα έπεζ πανυιμζα ιε 

ημ p53 δνάζδ 
(22)

. Ακηίεεηα, ημ πμζμζηυ ιεηαβναθχκ ημο ελςκίμο 13 ηςκ p53 ηαζ p73 ηείκεζ κα αολάκεηαζ ή 

κα ιεζχκεηαζ ιε ακηίεεημ ηνυπμ. 

Σα ζοκμθζηά επίπεδα mRNA ημο p73 παναιέκμοκ ζπεηζηά ζηαεενά ζηδκ  ηαημήεεζα, ζηδκ ηαθμήεεζα ηαζ 

ηδκ μιάδα  εθέβπμο, υπςξ πενζβνάθεηαζ παναπάκς. Σα πμζμζηυ ιεηαβναθχκ ηδξ p53 αολήεδηακ εθάπζζηα, 

ημ CDKN1A πανμοζίαζε ιζα ζπεηζηή απμννοειίζδ ζηδκ θεζημονβία ημο , εκχ ηα επίπεδα MDM2  

πανέιεζκακ ζηαεενά. 

Ζ ζφβηνζζδ ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ ηαζ ηδξ ηαθμήεμοξ οπενπθαζίαξ ημο πνμζηάηδ ιε θοζζμθμβζηέξ 

πνμζηαηζηέξ μιάδεξ, ζε αημιζηυ ή ζοκμθζηυ επίπεδμ, απμηάθορακ ζδιακηζηέξ ζηαηζζηζηέξ ελαθθαβέξ ηςκ 

ζζυιμνθςκ mRNA ημο p73 ζπεηζηά ιε ημ ηαεεζηχξ ημο ελςκίμο 2 ηαζ ημο ελςκίμο 13. ηδκ  ηαημήεεζα, ημ 
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ελχκζμ 13 πμο πενζείπε ιεηαβναθζηά ζημζπεία αολήεδηε ζημ 80% ηςκ πενζζηαηζηχκ, ζοβηνζηζηά ιε 

θοζζμθμβζηά δείβιαηα, εκχ ημ ελχκζμ 2 πμο πενζείπε mRNA ιεζχεδηε ζημ 45.7 % ηςκ δεζβιάηςκ. Σμ 

Γέθηα-ελχκζμ 2 ημο p73 ηςδζημπμζεί ιζα πνςηείκδ πςνίξ αιζκμ-ηεθζηή trans-εκενβμπμζδηζηή πενζμπή, πμο 

εα ιπμνμφζε κα ελμοδεηενχκεζ θοζζμθμβζηά ιεηαβναθζηά ζημζπεία ιέζς ημο μιμ-μθζβμιενζζιμφ, αθθά 

δζαιμνθχκεζ επίζδξ εηενμηεηναιενή ιε μνζζιέκα ζημζπεία πμθοιμνθζζιμφ ηαζ ιεηάθθαλδξ ηδξ p53 
(19,20)

. 

ηδκ ηαθμήεδ οπενπθαζία ημο πνμζηάηδ (BPH), ημ 52.3% ηςκ δεζβιάηςκ  είπακ αολδιέκδ έηθναζδ  

γεοβχκ  ελςκίμο 13 ημο p73, ζε ζφβηνζζδ ιε ημοξ θοζζμθμβζημφξ εθέβπμοξ, εκχ ημ ελχκζμ 2 πμο πενζείπε 

ιεηαβναθζηά ζημζπεία ιεζχεδηε ζημ 9.1 ηςκ δεζβιάηςκ. 

Ζ ακζζμννμπία ηςκ ζζυιμνθςκ ημο  p73 εα ιπμνμφζε κα εεςνδεεί υηζ απμηεθεί εκα  ιδπακζζιυ βζα κα 

παναηάιπημκηαζ ηα ζδιεία εθέβπμο ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο ηαζ μ ιδπακζζιυξ  απυπηςζδξ ζημκ ηανηίκμ 

ημο πνμζηάηδ. Ζ ακελάνηδηδ απυ ημ ιδπακζζιυ ηδξ απυπηςζδξ πνςηείκδ p53 πνμζαάθθεηαζ άιεζα 
(22)

, εκχ 

ημ ηονίςξ απμπηςηζηυ ιμνζαηυ «ιμκμπάηζ» εα ιπμνμφζε κα ηαθοθεεί ιέζς ηδξ δζαιυνθςζδξ  

εηενμηεηναιενχκ ιεηαλφ p53 ηαζ p73 
(21)

.  

Ζ έηηαζδ ηςκ αθθμζχζεςκ ζηζξ ακαθμβίεξ ημο ελςκίμο 13 ηαζ ελςκίμο 2 ζημοξ αζεεκείξ ιε πνμζηαηζηυ 

ηανηίκμ οπμβναιιίγεζ ημ πυζμ ζδιακηζηυ νυθμ δζαδναιαηίγμοκ ζηδκ ελέθζλδ ηδξ κυζμο. Ζ ορδθυηενδ 

έηθναζδ ημο ελςκίμο 2 ημο p73 ζημκ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ, ζε ζπέζδ ιε ηδκ ηαθμήεδ οπενπθαζία ημο 

πνμζηάηδ, πζεακυηαηα οπμδεζηκφεζ ζηεκυηενδ ζπέζδ ιε ημ θαζκυηοπμ ηδξ ηαημήεεζαξ. Οζ ακαθμβίεξ ηαζ ζηζξ 

δφμ πενζπηχζεζξ ιπμνμφκ κα πνδζζιμπμζδεμφκ ςξ δείηηεξ βζα ηδκ ακίπκεοζδ υβημο ή ζημκ παναηηδνζζιυ 

ηδξ ηαθμήεμοξ οπενπθαζίαξ ημο πνμζηάηδ  ιε ηεπκζηέξ ιμνζαηήξ αζμθμβίαξ. Ακ ηαζ ημ p73 ζπάκζα 

ιεηαθάζζεηαζ ή απμννοειίγεηαζ ζημ επίπεδμ ηδξ ιεηαβναθήξ ζημκ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ 
(15)

, ηα εονήιαηά 

ιαξ οπμδεζηκφμοκ υηζ εκδεπμιέκςξ ειπθέηεηαζ ζηδκ ελέθζλδ ηυζμ ημο ηανηίκμο ημο πνμζηάηδ υζμ ηαζ ηδξ 

ηαθμήεμοξ οπενπθαζίαξ ημο πνμζηάηδ ιέζς ηδξ απμννφειζζδξ ημο ιδπακζζιμφ  «εκαθθαηηζημφ 

ιαηίζιαημξ». 

Καηά ηδκ δζάνηεζα ηδξ δζαµυνθςζδξ ηςκ δζαθυνςκ ζζηχκ, πμο απανηίγμοκ ημκ ακενχπζκμ μνβακζζµυ, μζ 

ηοηηανζημί πθδεοζµμί πμο ζοµµεηέπμοκ ζηδκ δζαδζηαζία αοηή οθίζηακηαζ έθεβπμ ηδξ δζαθμνμπμίδζδξ ηαζ 

ημο πμθθαπθαζζαζµμφ ημοξ. ημκ µδπακζζµυ εθέβπμο ααζζηυ νυθμ παίγεζ δ φπανλδ µζαξ εοαίζεδηδξ ηαζ 

δοκαµζηήξ ζζμννμπίαξ, πμο ζε αζμπδµζηυ επίπεδμ ακηακαηθάηαζ απυ ηδκ ζοβηέκηνςζδ πνςηεσκζηχκ µμνίςκ 

ηαζ ζε µμνζαηυ-βεκεηζηυ απυ ηδκ ηάεε θμνά δζαθμνεηζημφ ααεµμφ εκενβμπμίδζδ ή µδ, ζοβηεηνζµέκςκ 

βμκζδίςκ. Ζ επίδναζδ ελςηενζηχκ (πενζααθθμκηζηχκ) υπςξ βζα πανάδεζβµα αηηζκμαμθία ή εζςηενζηχκ 

(ηθδνμκμµζηχκ) παναβυκηςκ, µπμνεί κα δζαηανάλεζ ηδκ παναπάκς ζζμννμπία ηαζ οπενκζηχκηαξ ημοξ 

ηοηηανζημφξ-πνμζηαηεοηζημφξ µδπακζζµμφξ κα μδδβήζεζ ζε ακελέθεβηημ ηοηηανζηυ πμθθαπθαζζαζµυ ηαζ ζε 

ακάπηολδ ηανηίκμο . 

Ο ηανηίκμξ είκαζ µζα κμζμθμβζηή μκηυηδηα ηαηά ηδκ μπμία μζ ηακυκεξ  ηδξ θοζζμθμβζηήξ ζοµπενζθμνάξ 
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παφμοκ κα ζζπφμοκ, ή ζζπφμοκ µενζηχξ. Ωξ κυζμξ πενζβνάθδηε βζα πνχηδ θμνά απυ ημκ Ηππμηνάηδ ηαζ απυ 

ηδκ επμπή εηείκδ ςξ ζήµενα απμηεθεί έκα απυ ηα ααζζηυηενα ακηζηείµεκα ηδξ ζαηνζηήξ ένεοκαξ. 

δµακηζηή χεδζδ ζηδκ δζενεφκδζδ ηςκ µμνζαηχκ µδπακζζµχκ ηδξ ηανηζκμβέκεζδξ πνμζέδςζε δ µεθέηδ 

ηδξ αζμθμβίαξ ημο ηοηηάνμο ζε επίπεδμ ααζζηήξ ένεοκαξ. Xαναηηδνζζηζηά ακαθένεζ μ J.D.Watson, 

ενεοκδηήξ πμο πνχημξ ακαηάθορε ηδκ δμµή ημο DNA, ημ ηανηζκζηυ ηφηηανμ απμηεθεί βζα ηδκ ζφβπνμκδ 

αζμθμβία ημ ααζζηυ ζφζηδµα-µμκηέθμ ένεοκαξ, ζε ακηζδζαζημθή µε ημ ααηηδνίδζμ E. Coli πμο ηαηείπε ημκ 

νυθμ αοηυ παθαζυηενα. 

Ζ ένεοκα βζα ηδκ ηαηακυδζδ ηςκ µδπακζζµχκ πνμέθεοζδξ ηαζ ακάπηολδξ ημο ηανηίκμο μνζμεεηήεδηε ζε 

ηάεε πνμκζηή πενίμδμ απυ ηδκ δζαεέζζµδ ηεπκμθμβία. Ανπζηά δ µεθέηδ ημο ηανηίκμο εζηζάζεδηε ζε επίπεδμ 

πάζπμκημξ ζοζηήµαημξ, ηαηυπζκ ζε επίπεδμ πάζπμκημξ ζζημφ ηαζ μνβάκμο ηαζ µυκμ ηα ηεθεοηαία πνυκζα µε 

ηδκ ναβδαία ακάπηολδ ηδξ ηεπκμθμβίαξ ζε ηοηηανζηυ, αζμπδµζηυ ηαζ µμνζαηυ επίπεδμ. Ζ ζοθθμβή 

επζζηδµμκζηχκ πθδνμθμνζχκ απυ ηδκ πνμακαθενυµεκδ ενεοκδηζηή δναζηδνζυηδηα, μδήβδζε ζηδ δζαηφπςζδ 

ηδξ άπμρδξ υηζ μ ηανηίκμξ είκαζ µζα βεκεηζηή κυζμξ, αθμφ βζα ηδκ ακάπηολδ ημο εοεφκμκηαζ αθθμζχζεζξ ημο 

ηοηηανζημφ DNA, δδθαδή  ημο βεκεηζημφ ηχδζηα πμο θένεζ ημ ηφηηανμ. 

Οζ αθθμζχζεζξ αοηέξ ηςκ βεκεηζηχκ πθδνμθμνζχκ ζε ηοηηανζηυ επίπεδμ, δζαηανάζζμοκ   ηδκ ζζμννμπία ηςκ 

δζαθυνςκ νοεµζζηζηχκ µδπακζζµχκ, πμο εοεφκμκηαζ βζα ημκ  θοζζμθμβζηυ ηοηηανζηυ πμθθαπθαζζαζµυ ηαζ 

ηδκ δζαθμνμπμίδζδ, πνμηαθχκηαξ  ακελέθεβηηδ ακάπηολδ ηάπμζςκ ηοηηανζηχκ πθδεοζµχκ ζε αάνμξ ηςκ  

οπμθμίπςκ. Ζ βεκεηζηή πνμέθεοζδ ηςκ κεμπθαζµάηςκ δεκ αθμνά µυκμ ηζξ  ηθδνμκμµζηέξ ημοξ µμνθέξ, πμο 

μζ αθθμζχζεζξ ημο DNA εκημπίγμκηαζ ζηα   ηφηηανα ηδξ βεκεηζηήξ ζεζνάξ ηαζ ζοκεπχξ ηθδνμκμµμφκηαζ, 

αθθά ηαζ ηζξ  ζπμναδζηέξ µμνθέξ ηδξ κυζμο, υπμο μζ αθθμζχζεζξ ημο βεκεηζημφ ηχδζηα  αθμνμφκ, ηφνζα, ηα 

ζςµαηζηά ηφηηανα. Σδκ άπμρδ αοηή εκζζπφεζ ζδµακηζηά δ  παναηήνδζδ υηζ ηα δζάθμνα ηθδνμκμµζηά 

ζφκδνμµα ηανηίκμο, πθήηημοκ  πενζζζυηενα ημο εκυξ υνβακα πνςημπαεχξ, πςνίξ κα πνυηεζηαζ βζα 

εκημπίζεζξ  µεηαζηάζεςκ (δεοηενμπαεείξ εκημπίζεζξ) εκυξ πνςημπαεμφξ κεμπθάζµαημξ (πακηίδμξ ∆Α, 

1992). Πεζναµαηζηά δεδμµέκα (πακηίδμξ ∆Α, 1977), ηεηµδνίςζακ ηδκ µμνζαηή αάζδ ημο ηανηίκμο, ςξ 

εκυξ θαζκυηοπμο πμο ακηζζημζπεί ζε ζοβηεηνζµέκα πνςµμζχµαηα ηαζ µπμνεί κα µεηααζααζεεί µε ηδκ 

µεηαθμνά ηςκ πνςµμζςµάηςκ αοηχκ. Πεζναµαηζηέξ µεθέηεξ ζε ηαθθζένβεζεξ ηοηηάνςκ έδεζλακ υηζ, ηα 

ααζζηά θαζκμηοπζηά παναηηδνζζηζηά ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ µπμνμφκ κα µεηααζααζεμφκ ζε 

θοζζμθμβζηά ηφηηανα µε ηδκ πανάθθδθδ µεηαθμνά εκυξ µυκμ πνςµμζχµαημξ πμο έπεζ απμµμκςεεί απυ 

ηανηζκζηά ηφηηανα (Spandidos and Siminovitch 1977). ημ πθαίζζμ αοηυ ακαπηφπεδηε δ ηεπκμθμβία ηδξ 

µεηαθμνάξ πνςµμζςµάηςκ µε πνμεηηάζεζξ ζηδκ βεκεηζηή ένεοκα βεκζηυηενα. 

 Σέθμξ, είκαζ αλζμζδµείςημ ημ βεβμκυξ υηζ δ ηανηζκμβέκεζδ πανμοζζάγεζ ανηεηέξ μµμζυηδηεξ ζε µμνζαηυ 

επίπεδμ, ζημοξ δζάθμνμοξ ακενχπζκμοξ ζζημφξ, παναηήνδζδ πμο ζοµααδίγεζ µε ηδκ εκενβμπμίδζδ, ηςκ 

εµπθεημµέκςκ ζηδκ δζαδζηαζία αοηή, βμκζδίςκ ζημοξ ακηίζημζπμοξ ζζημφξ. 
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 Ζ δζεθεφηακζδ ημο νυθμο ηςκ εµπθεημµέκςκ ζηδκ ηανηζκμβέκεζδ βμκζδίςκ απμηεθεί ημµαζηυ ζδµείμ βζα 

ηδκ ηαηακυδζδ ηςκ µμνζαηχκ µδπακζζµχκ πμο δζέπμοκ ηδκ δδµζμονβία ηαζ ακάπηολδ ηςκ κεμπθαζµάηςκ. 

 

 οιπεναζιαηζηά, δ ιεθέηδ αοηή πενζβνάθεζ ιζα ζοβηνζηζηή ακάθοζδ ηςκ p53, MDM2, CDKN1A, ελςκίμο 

13 ημο p73, ελςκίμο 2 ημο p73 ηαζ ηςκ ζοκμθζηχκ επζπέδςκ mRNA ημο p73 ιεηαλφ ηαημήεεζαξ, ηαθμήεμοξ 

οπενπθαζίαξ ημο πνμζηάηδ (BPH) ηαζ θοζζμθμβζηχκ πνμζηαηζηχκ δεζβιάηςκ. Ζ έηθναζδ ημο ζζυιμνθμο 

mRNA ημο p73 απμηθίκεζ απυ ημ ηθαζζηυ πνμζηαηζηυ ιμκηέθμ, οπεν ημο ελςκίμο 13 πμο ειπενζέπεηαζ ηαζ 

ημο Γέθηα-ελςκίμο 2 ημο p73 ιε ιεηαβναθζηά ζημζπεία ζημκ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ ηαζ ζε ιζηνυηενμ ααειυ 

ηδκ ηαθμήεδ οπενπθαζία ημο πνμζηάηδ.Γζαθμνμπμζήζεζξ ζημ εκαθθαηηζηυ ιάηζζια ηδξ p73 ηαζ ζηδκ 

ακαθμβία ιεηαβναθχκ ημο ελμκίμο  13 ζοιααίκμοκ ηαζ ζηδκ  ηαθμήεδ οπενηνμθία ημο πνμζηάηδ ηαεχξ ηαζ 

ζηδκ ηαημήεεζα ημο αδέκα υηακ  ζοβηνίκμκηαζ ιε θοζζμθμβζηυ ζζηυ εθέβπμο. Αοηή δ δζαθμνμπμίδζδ εα 

ιπμνμφζε κα απμηεθέζεζ έκα ηθεζδί ζηδκ εεςνία ημο ιδπακζζιμφ θεζημονβίαξ ηδξ πνςηεΐκδξ p73 ζε 

ζοζπέηζζδ ηαζ ιε ημκ ιδπακζζιυ ακάπηολδξ ηαζ ελέθζλδξ ηδξ ηαθμήεμοξ  ηαζ ηαημήεμοξ κυζμο ημο 

πνμζηάηδ.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 137 

 

ΒΗΒΛΗΟΓΡΑΦΗΑ : 

 

1. Levine AJ, et al. The role of p53 tumour-suppressor gene in tumongenesζs. Br J Cancer 69: 409-416, 

1994. 

2. Zambeti GP and Levine AJ: A comparison of the biological activities of wild-type and mutant p53. 

FASEB J 7: 855-865, 1993. 

3. Sidransky D: Advances in cancer detection.  

Sci Am 1996 Sep;275(3):104-109 

4.Takahashi H, Fukutome K, Watanabe M, Furusato M, Shiraishi T, Ito H, Suzuki H, Ikawa S, Hano.  

Mutation analysis of the p51 gene and correlation between p53, p73, and p51 expressions in prostatic 

carcinoma. 

Prostate 2001 May 1;47(2):85-90 

5.Burton JL, Oakley N, Anderson JB. 

Recent advances in the histopathology and molecular biology of prostate cancer 

BJU Int 2000 Jan;85(1):87-94 

6. Yokomizo A, Mai M, Bostwick DG, Tindall DJ, Qian J, Cheng L, Jenkins RB, Smith DI, Liu W. 

Mutation and expression analysis of the p73 gene in prostate cancer. 

Prostate 1999 May;39(2):94-100. 

7. Takahashi H, Ichimiya S, Nimura Y, Watanabe M, Furusato M, Wakui S, Yatani R, Aizawa S, 

Nakagawara A. 

Mutation, allelotyping, and transcription analyses of the p73 gene in prostatic carcinoma. 

Cancer Res 1998 May 15;58(10):2076-7 

8. Peters MA, Janer M, Kolb S, Jarvik GP, Ostrander EA, Stanford JL. 

Germline mutations in the p73 gene do not predispose to familial prostate-brain cancer. 

Prostate 2001 Sep 15;48(4):292-6 

9. Kwak C, Jin RJ, Lee C, Park MS, Lee SE. 

Thrombospondin-1, vascular endothelial growth factor expression and their relationship with p53 status in 

prostate cancer and benign prostatic hyperplasia. 

BJU Int 2002 Feb;89(3):303-9 

10.  Qian J, Hirasawa K, Bostwick DG, Bergstralh EJ, Slezak JM, Anderl KL, Borell TJ, Lieber MM, 

Jenkins RB. 

Loss of p53 and c-myc overrepresentation in stage T(2-3)N(1-3)M(0) prostate cancer are potential markers 



 138 

for cancer progression. 

Mod Pathol 2002 Jan;15(1):35-44 

11.  Omar EA, Behlouli H, Chevalier S, Aprikian AG. 

Relationship of p21(WAF-I) protein expression with prognosis in advanced prostate cancer treated by 

androgen ablation. 

Prostate 2001 Nov 1;49(3):191-9 

12. Gardner WA Jr and Bennett BD: The prostate - overview: recent  

insights and speculations. Monogr Pathol pp129-148, 1992.  

13. Dennis LK and Dawson DV: Meta-analysis of measures of  

sexual activity and prostate cancer. Epidemiology 13: 72-79, 2002.  

14. Grignon D and Sakr W: Benign prostatic hyperplasia: Is it a  

premalignant lesion? In Vivo 8: 415-418, 1994.  

15. Bostwick DG: Prospective origins of prostate carcinoma. Prostatic  

intraepithelial neoplasia and atypical adenomatous hyperplasia.  

Cancer 78: 330-336, 1996.  

16. Roberts RO, Jacobsen SJ, Rhodes T, Girman CJ, Guess HA and  

Lieber MM: Natural history of prostatism: impaired health states  

in men with lower urinary tract symptoms. J Urol 157: 1711-1717,  

1997.  

17. Yu J, Zhang L, Hwang PM, Rago C, Kinzler KW and  

Vogelstein B: Identification and classification of p53-regulated  

genes. Proc Natl Acad Sci USA 96: 14517-14522, 1999.  

18. Tsai KK and Yuan ZM: c-Abl stabilizes p73 by a phosphorylationaugmented  

interaction. Cancer Res 63: 3418-3424, 2003.  

19. Marin MC, Jost CA, Brooks LA, Irwin MS, O'Nions J, Tidy JA,  

James N, McGregor JM, Harwood CA, Yulug IG, Vousden KH,  

Allday MJ, Gusterson B, Ikawa S, Hinds PW, Crook T and  

Kaelin WG Jr: A common polymorphism acts as an intragenic  

modifier of mutant p53 behaviour. Nat Genet 25: 47-54,  2000. 

20. Moll UM, Erster S and Zaika A: p53, p63 and p73 - solos, alliances and feuds among family members. 

Biochim Biophys Acta 1552: 47-59, 2001. 

21. Kaelin WG Jr: The emerging p53 gene family. J Natl Cancer Inst 91: 594-598, 1999.  

22. Stiewe T and Putzer BM: p73 in apoptosis. Apoptosis 6: 447-452,  2001.    



 139 

23. Gann PH, Hennekens CH, Stampfer MJ. A prospective evaluation of plasma prostate-specific antigen for 

detection of prostatic cancer. JAMA 1995; 273:289-94.  

24. Catalona WJ, Richie JP, Ahmann FR, et al. Comparison of digital rectal examination and serum prostate 

specific antigen in the early detection of prostate cancer: Results of a multicenter clinical trial of 6.630 men. 

J Urol 1994; 151:1283-90.  

25.  Carter HB, Epstein JI, Partin AW. Influence of age and prostate-specific antigen on the chance of 

curable prostate cancer among men with nonpalpable disease. Urology 1999; 53:126-30.  

26. . Ross KS, Carter HB, Pearson JD, Guess HA. Comparative efficiency of prostate-specific antigen 

screening strategies for prostate cancer detection. JAMA 2000; 284:1399-405.  

27. Seaman E, Whang M, Olsson CA, et al. PSA density (PSAD). Role in patient evaluation and 

management. Urol Clin North Am 1993; 20:653-63.  

28. Djavan B, Zlotta AR, Remzi M, et al. Total and transition zone prostate volume and age: How do they 

affect the utility of PSA-based diagnostic parameters for early prostate cancer detection? Urology 1999; 

54:846-52. 

29. Smith DS, Catalona WJ. Rate of change in serum prostate specific antigen levels as a method for 

prostate cancer detection. J Urol 1994; 152:1163-7.  

30. Oesterling JE, Jacobsen SJ, Chute CG, et al. Serum prostate-specific antigen in a community-based 

population of healthy men. Establishment of age-specific reference ranges. JAMA 1993; 270: 860-4. 

31. Christensson A, Bjork T, Nilsson O, et al. Serum prostate specific antigen complexed to alpha 1-

antichymotrypsin as an indicator of prostate cancer. J Urol 1993;150:100-5.  

32. Catalona WJ, Smith DS, Wolfert RL, et al. Evaluation of percentage of free serum prostate-specific 

antigen to improve specificity of prostate cancer screening. JAMA 1995;274:1214-20.  

33 . Morote J, Trilla E, Esquena S, et al. The percentage of free prostatic-specific antigen is also useful in 

men with normal digital rectal examination and serum prostatic-specific antigen between 10.1 and 20ng/ml. 

Eur Urol 2002; 42:333-7.  

34. Hilz H, Noldus J, Hammerer P, et al. Molecular heterogeneity of free PSA in sera of patients with benign 

and malignant prostate tumors. Eur Urol 1999; 36:286-92. 

35. Brawer MK, Meyer GE, Letran JL, et al. Measurement of complexed PSA improves specificity for early 

detection of prostate cancer. Urology 1998; 52:372-8.  

36. Parsons JK, Brawer MK, Cheli CD, et al. Complexed prostate specific antigen (PSA) reduces 

unnecessary prostate biopsies in the 2.6-4.0ng/mL range of total PSA. BJU int 2004; 94:47-50. 

37. Partin AW, Mangold LA, Lamm DM, et al. Contemporary update of prostate cancer staging nomograms 

(Partin Tables) for the new millennium. Urology 2001; 58:843-8. 



 140 

38. Oesterling JE. Using PSA to eliminate the staging radionuclide bone scan. Significant economic 

implications. Urol Clin North Am 1993; 20:705-11.  

39. Albertsen PC, Hanley JA, Harlan LC, et al. The positive yield of imaging studies in the evaluation of 

men with newly diagnosed prostate cancer: A population based analysis. J Urol 2000; 163: 1138-43.  

40. Kattan MW, Eastham JA, Stapleton AM, et al. A preoperative nomogram for disease recurrence 

following radical prostatectomy for prostate cancer. J Natl Cancer Inst 1998; 90:766-71.  

41. Kattan MW, Wheeler TM, Scardino PT. Postoperative nomogram for disease recurrence after radical 

prostatectomy for prostate cancer. J Clin Oncol 1999; 17:1499-507.  

42. Cannon GM Jr, Walsh PC, Partin AW, Pound CR. Prostate-specific antigen doubling time in the 

identification of patients at risk for progression after treatment and biochemical recurrence for prostate 

cancer. Urology 2003; 62(1):2-8. 

43. Buckley Η. : Oncogenes and the nature of malignancy. Adv. Cancer Res. 50:71-90,1988. 

44. Russell PJ, Brown JL, Grimmμnd SM and Raghavan D. : Molecular Biology of Urological tumours Br. 

J.Urol. 65:121,1990. 

45. Strohmeyer ΣG and Slamon DJ. : Proto-oncogenes and Tumor Suppressor Genes in Human Urological 

Malignancies. J. Urol.151 : 1479, 1994. 

46. Sidransky D and Messing Δ.: Molecular genetics and biochemical mechanisms in Bladder Cancer. 

Urol.Cl. N. Amer. 19:4,629,1992. 

47. Theodorescu D.:Commentary μn genetic prognostic marker for transitional cell carcinoma of the 

bladder: from microscope to molecules. J. Urol.155:2,1996. 

48. Parada LF , Tabin CJ , Shih,C and W einberg RA. : Human EJ bladder carcinoma oncogene is 

homologue ofHarvey sarcoma virus ras gene, Nature,297 :474, 1982. 

49. Mc CormicK F.: Oncogenes.In Weiberg RA (ed) : Oncogenes and the Molecular μrigins of Cancer.Cold 

Spring Harbor, New York,Cold Spring Harbor Laboratory, 1989, pp 125-145. 

50. Reddy EP, Reynolds RK, Santos Δ and Barbacid Μ . :Α point mutation is responsible for the acquisition 

of transforming properties by the Σ24 human bladder carcinoma oncogene. Nature, 300:149,1982. 

51. Feinberg AP,Vogelstein B, Droner MJ, et al. : Mutation affecting the 12th arninoacid of the c-Ha-ras 

oncogene product occurs frequent1y in human cancer. Science 220:1175,1983. 

52. Fujita J,Sriκastaκa SK, Kraus MH.: Frequency ofmolecular alterations affecting ras protooncogenes in 

human urinary tract tumors. Proc Natl Acad Sci Usa 82: 3849,1985. 

53. Raghavan D and Russel PJ . : Detection of a rare point mutation in Ki-ras of a human bladder cancer 

xenograft by polymerase chain reaction and direct sequencing Urol.Res, 20:121,1992. 

54. Viola Μκ , Fromowitz F , Ovarez S. et al . :ras oncogene p21 expression is increased in premalignant 



 141 

lessions and high grade bladder carcinoma.J.Exp.Med, 161:1213,1985. 

55. Ma1one Pr, Visvanathan ΚV , Ponder ΒΑ et al. : oncogenes and bladder cancer. Br.J.Urol. 57,664,1985. 

56. Stock LM, Brossman SA, Fahey JL and Liu BCS. : Ras related oncogene protein as a tumor marker in 

transitional cen carcinoma ofthe bladder.J Urol.137 :789, 1987. 

57. Theodorescu D,Comil I,Femantez BJ and Kerbe1 RS. : Overexpression of normal and mutaded form of 

HRAS induces orthotopic b1adder invacion in a human transitional cell carcinoma. Proc.Natl.Acad.Sci. 

87:9047,1990. 

58. Knowles ΜΑ and Winiamson M.: Mutation ofH-ras is infrequent in bladder cancer. Confirmation of 

single-strand conformation polymorphism ana1ysis designed restrictiμn fragment 1ength polymorphism and 

direct sequencing. Cancer Res.53:133,1993. 

59. Fearon ER, Feinberg A, Hamilton SH, et al. :Loss of gene μn the short arm of chromosome 11 in 

b1adder cancer. Nature 318:377,1985. 

60. Kirschenbaum Α and Droner Μ. : Update μn oncogenes and relevance in Urology. Urology,14:121,1987. 

61. Fanning P, Bulona K, Saini Κ et al. : Elevated expression of pp60 c-src in low grade human b1adder 

carcinoma. Cancer Res.52: 1457 , 1992. 

62. Yokota J,Yamamoto T, Toyoshima Κ et al. : Amplification of c-erbB-2 oncogene in human 

adenocarcinoma in vivo. Lancet 1:765,1986. 

63. S1amon D, Clark G,Wong S et al. : Human breast cancer: correlation of relapse and survival with 

amplification of the HER-21neu oncogene. Science 231:261,1987. 

64. Zhau HE, Zhang Υ, Von Eschenbach AC et al. :Amplification and expression of the c-erbB-2/neu 

oncogene in human bladder cancer.Mol. Carcinogens 3:254,1990.  

65.Μyriyama M, Akiyama Σ ,Τamamoto Σ et al. : Expression of c-erbB-2 gene product in urinary bladder 

canCer.J Urol.145:423,1991, 

66. Underwood M,Bartlet J,Reevers J et al. : C-erbB-2 gene amplification.A molecular marker in recurrent 

bladder tumors? CanCer Res.55:2422, 1995 

67. Mellon JK, Lunec J, Wright C et al. : C-erbB-2 in bladder cancer: molecular biology , correlation with 

EGF-R and prognostic value.J Urol.155:321,1996. 

68.Thompson DM, Gill GΝ . The EGF receptor: structure, regulation and potential role in malignancy. 

Cancer Surv.4:768,1985. 

69. Messing EM, HanSon Ρ , Ullrich Ρ et al. Epidermal growth factor interactions with normal and 

malignant urothelium:In κίκμ and in situ studies.J Urol138: 1329,1987. 

70. Messing EM, Reznikoff CA.: Binding and resposiveness to Epidermal growth factor by in vitro 

transformants of normal human urothelial cells.J.Urol. 143 : 272 Α,1990. 



 142 

71. Smith K, Fennelly JA, Neal DE et al. : Characterization and quantitation of the epidermal growth factor 

receptor in invasive and superficial bladder tumors. Cancer Res.49:5810,1989. 

72. Lipponen Ρ and Eskelinen Μ. : Expression of EGF-R in bladder cancer as related to established 

prognostic factors,oncoprotein (c-erbB-2,p53 ) expression and long term prognosis. Br. J. Cancer,69:1120, 

1994. 

73. Ν guen PL, Swanson PE, Jaszcz W et al. : Expression of epidermal growth factor receptor in invasive 

transitional cell carcinoma of the urinary bladder .Α multiκariate survival analysis. Am. J .Clin.Pathol, 101 : 

166, 1994. 

74. Neal DE, Sharples C, Smith Κ et al. :The Epidermal growth factor receptor and the prognosis of bladder 

cancer. Cancer 65:1619,1990. 

75. Frend SH, Bemards R, Rogeli S et al. :Α human DNA fragment with properties of the gene that 

predispose to retinoblastoma and osteosarcoma. Nature 323:436, 1986.  

76. Mihara K,Cao XR, Τ en Α et al. :Cell cycle-depented regulation of phosphorylation of human Rb gene 

product. Science 246: 1300, 1987 . 

77. Gμμdrich DW, Chen Y, Scully Ρ et al. : Expression of the retinoblastoma gene product in bladder 

carcinoma cells associates with a low frequency of tumor formation.Cancer Res 52: 1968, 1992. 

78. Caims Ρ , Proctor AJ and Knowles ΜΑ. : Loss of heterozygosity at the RB locus is frequent and 

correlates with muscle invasion in bladder carcinoma.Oncogene, 6:2305,1991. 

79. Cordon-Cardo C, Wartinger D, Petrylak D. et al. :Altered expression of the retinoblastoma gene product: 

prognostic indicator in bladder cancer. J. Natl.Cancer Inst. 84: 1251 , 1992.  

80. Logothetis CJ, Xu HJ, Ro J et al. : Altered expression of retinoblastoma protein and known prognostic 

κariables in localy advanced bladder cancer .J Νatl. Cancer Inst.84: 1256, 1992. 

81. Levin AJ , Momand J , Finley CA. : The p53 tumor supressor gene. Nature , 351 : 453,1 991. 

82. Cordon-Cardo C, Dalbagni G , Saez GJ . : p53 mutations in human bladder cancer Genotypic versus 

phenotypic pattems.Int J .Cancer 56 :347 , 1994. 

83. Δsrig D, Spruck ΖΖ III, Nichols PW et al. :p53 nuclear protein. Accumulation correlates with mutations 

in the p53 genes, tumor grade and stage in bladder cancer. Amer. J. Path.143:1399,1993. 

84. Mellon Κ, Wilkinson S, Vickers J et al. :Abnormalities in p53 and DNA content in transitional cell 

carcinoma of the bladder.Br.J.Uro1.73:522,1994. 

85. Sakrs A, Dalbagni C, Cordon-Cardo C et al. :Association of the ν53 nuclear overexpression and tumor 

progression in carcinoma in situ of the bladder . J Urol.152:388,1994 

86. Vet JAM, Bringuier ΡΡ , Poddighe PJ : p53 mutations have nμ additional prognostic value over stage in 

bladder cancer. Br.J. Cancer 70:496,1994. 



 143 

87. Habuchi Σ , Ogawa O, Kakehi Τ et al. :Allelic loss of chromosome 17ν in urothelial cancer: strong 

association with invasive phenotype. J.U rol.148 :1595,1992. 

88. Gardiner RA, Walsh MD, Allen V et al. : Immunohistochemical expression of p53 in primary Σ1 

transitional cell bladder cancer in relation to tumor progression. Br.J.Urol. 73:526,1994. 

89. Sakris AS, Dalbagni G, Cordon-Cardo C et al. :Nuclear overexpression of p53 in transitional cell bladder 

cancer: Α marker for disease progression. J Ν atl. Cancer Inst. 85:53, 1993. 

90. Yoshimura I, Kudoh J, Saito S et al. :p53 gene mutation in recurrent superficial bladder cancer. J 

Urol.153:1711,1995. 

91. Thomas DJ, Robinson MC, Charlton R et al. :p53 expression ploidy and progression in pΣ1 TCC of the 

bladder. Br.J.Urol. 73,533,1993 

92. Sakris AJ, BajoM DF, Reuter VΔ et al. : Prognostic value ofp53 nuclear overexpression in patients with 

invasive bladder cancer treated with Νeo-Adjuvant M-VAC. J Clin Oncol, 13:1384,1995. 

93. Δsrig D, Elmasian D, Croshen S et al.: Accumulation of nuclear p53 and tumor progression in bladder 

cancer. New Eng1. J. Med 331:1259,1994. 

94. Hockenberg D, Nunez G, Milliman C et al. : Bcl-2 is an inner mitμchμndrial membrane protein that 

blocs programmed cell death. Nature, 348:334, 1990.  

95.Ngan BY, Chen-Lev Z, Weiss L et al: Expression in non-Hodgkin lymphoma of the bcl-2 protein 

associated with t(14:18) translocation.N . Eng1. J. Med.318: 1638,1988. 

96. Ryan JS, Prochowrik E, Gottlieb CA et al. : c-myc and bcl-2 modulate p53 function by a1tering p53 

subcellular trafficking during the cell cycle. Proc. Natl. Acad. Sci. USA,91 :5878, 1994. 

97. Hockenberg DM, Zutter M, Hickey W et al. :Bcl-2 protein is topographically restricted in tissues 

characterized by apopoptic cell death. Proc. Natl. Acad. Sci.USA, 88:6961 , 1991. 

98. King ED, Matteson J, Jacobs SC et al. : lncidence of apoptosis, cell proliferation and bcl-2 expression in 

transitional cell carcinoma of the bladder: association with tumor progression. J.Urol. 155:316,1996. 

99 .Click SH, Howell LP and Devene White R W . : Relationship of p53 and bcl-2 to prognosis in muscle 

invasive transitional cell carcinoma of the bladder . J Urol.155:1754,1996. 

100. Miyashi LT and Reed JC. :Bcl-2 oncoprotein blocks chemotherapy-induced apoptosis in a human 

leukemia cell line.Blood, 81 : 151 , 1993. 

101. Messing ΔΜ and Murphy-Brooks Ν. :Recovery of Epidermal growth factor in voided urine of patients 

with bladder cancer . Urology 44:502, 1994. 

102. Eder IE, Stenze A, Hobish Α et al. :Transforming growth factor α1 and α2 in serum and urine from 

patients with bladder carcinoma.J Urol.156:953,1996.  

103. Fitzerald JM, Ramchurren Ν , Rieger Κ et al. :Identification of H-ras mutations in urine sediments 



 144 

complements cytology in the detection of bladder tumors. J. Natl.Cancer Inst. 87:129,1995. 

104. SjdranSky D, von Eschenbach A, Tsai YC et al. : Identification of p53 gene mutations in bladder 

cancer and urine samples. Science 252:706,1991. 

105. Meloni A, Peier AM, Haddad FS et al. : Α new approach in the diagnosis and follow-up of bladder 

cancer .FISH analysis of urine, bladder washings and tumors:Cancer Genet. Cytogenet. 71 : 1, 1994. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 145 

 

ΠΑΡΑΡΣΖΜΑ 



 146 

 



 147 

 



 148 

 



 149 

 



 150 

 



 151 

 



 152 

 


