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ÅÉÓÁÃÙÃÇ

ÐÝñá áðü ôç ìéêñïóêïðéêÞ ìåëÝôç ôçò ìïñ-
öïëïãßáò, ôá ôåëåõôáßá ÷ñüíéá, ãßíåôáé ðñï-
óðÜèåéá ðñïóäéïñéóìïý ôçò âéïëïãéêÞò óõìðå-
ñéöïñÜò ôùí íåïðëáóìÜôùí óôïí Üíèñùðï ìÝóù
ôçò Ýêöñáóçò ðïéêßëùí ìïñßùí óôá êýôôáñá
ôùí üãêùí Þ êáé óå åêåßíá ôïõ îåíéóôÞ ïñãáíé-
óìïý. ‘Ïìùò, ç áíåîÜñôçôç, áðåõèåßáò åðßäñá-
óç ôçò áíß÷íåõóçò ôùí ðáñáðÜíù ìïñßùí óôçí
åðéâßùóç ôùí êáñêéíïðáèþí áìöéóâçôåßôáé Ýíôï-
íá. Üñá, ðñÝðåé íá ãßíåé óáöÝò üôé ï ó÷ïëáóôé-
êüò êáèïñéóìüò ôùí êëáóéêþí, áíáíôéêáôÜ-
óôáôùí êëéíéêïúóôïðáèïëïãéêþí ðáñáìÝôñùí
åîáêïëïõèåß ðÜíôá íá áðïôåëåß ôç óôÝñåç âÜóç
ðÜíù óôçí ïðïßá ï Êëéíéêüò Ïãêïëüãïò èá
óôçñßîåé ôçí ðñüãíùóç ôïõ êÜèå áóèåíïýò. ‘Åôóé,
ç üðïéá áîßá ôùí íåüôåñùí âéïëïãéêþí äåé-
êôþí öáßíåôáé íá ðåñéïñßæåôáé óôïí êáèïñéóìü
õðïïìÜäùí áóèåíþí, ð.÷. ìå üãêïõò êÜðïéïõ
óõãêåêñéìÝíïõ óôáäßïõ Þ êÜðïéïõ óõãêåêñé-
ìÝíïõ âáèìïý êáêïçèåßáò ïé ïðïßïé åìöáíß-
æïõí êÜðïéï ðñïãíùóôéêü ðëåïíÝêôçìá Þ ìåéï-
íÝêôçìá óå ó÷Ýóç ìå ôïõò õðïëïßðïõò áóèå-
íåßò ìå üãêïõò ôïõ áõôïý óôáäßïõ Þ ôïõ áõôïý
âáèìïý êáêïçèåßáò. Ãéá íá åîá÷èïýí áóöáëÞ

óõìðåñÜóìáôá, ÷ñåéÜæåôáé áíáæÞôçóç ôçò ðá-
ñïõóßáò êÜèå íÝïõ âéïëïãéêïý äåßêôç ìå áîéü-
ðéóôåò ôå÷íéêÝò óå îå÷ùñéóôÝò, ìåãÜëåò óåéñÝò
áóèåíþí áðü äéÜöïñá åñåõíçôéêÜ êÝíôñá. Ìå
ôç óõíå÷þò âåëôéïýìåíç åõáéóèçóßá êáé åéäé-
êüôçôá ôùí ðáñáóêåõáæïìÝíùí ðñùôïãåíþí
áíôéóùìÜôùí, ç áíïóïúóôï÷çìåßá áðïôåëåß ìéá
óõ÷íÜ áîéüðéóôç, åý÷ñçóôç ìÝèïäï ìåëÝôçò
áñêåôþí âéïëïãéêþí äåéêôþí óå åðßðåäï ðñù-
ôåÀíçò, áñêåß íá ðëçñïýíôáé ðñïóåêôéêÜ üëåò
ïé áðáéôïýìåíåò ôå÷íéêÝò ðñïäéáãñáöÝò. ÐÜ-
íôùò, ÷ñåéÜæåôáé íá õðÜñ÷åé åðßãíùóç ôùí ïñßùí
ôçò óõãêåêñéìÝíçò ìåèüäïõ óõãêñéôéêÜ ìå ôéò
ïëïÝíá åîåëéóóüìåíåò ìïñéáêÝò ôå÷íéêÝò ôùí
ïðïßùí, ðáñåðéðôüíôùò, ç áíïóïúóôï÷çìåßá
áðïôåëåß óõ÷íÜ ÷ñÞóéìï óõìðëÞñùìá.

Óôï ðáñáêÜôù êåßìåíï áíáóêïðïýìå åðéëå-
êôéêÜ ìüíïí üóïõò áíïóïúóôï÷çìéêïýò äåßêôåò,
ðéèáíïëïãïýìåíçò ðñïãíùóôéêÞò óçìáóßáò,
Ý÷ïõìå åîåôÜóåé óå óðïñáäéêÜ (ìç ïéêïãåíÞ
êáé ìç ó÷åôéæüìåíá ìå éäéïðáèåßò öëåãìïíþ-
äåéò íüóïõò) íåïðëÜóìáôá ôïõ ðá÷Ýïò åíôÝ-
ñïõ, óôá ðëáßóéá ôùí äñáóôçñéïôÞôùí ôïõ
Ðáèïëïãéêïý Áíáôïìåßïõ ôïõ Ðáíåðéóôçìßïõ
Áèçíþí êáôÜ ôçí ôåëåõôáßá ðåíôáåôßá. Ðáñáôß-
èåíôáé ïé óõó÷åôßóåéò ðïõ ðñïÝêõøáí ìåôáîý
ôçò Ýêöñáóçò ôùí äåéêôþí áõôþí êáé ôùí êëá-
óéêþí êëéíéêïåñãáóôçñéáêþí ðáñáìÝôñùí ðïõ
åß÷áí åêôéìçèåß óôá åí ëüãù íåïðëÜóìáôá.
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1. ÊÁÑÊÉÍÏÅÌÂÑÕÉÊÏ ÁÍÔÉÃÏÍÏ
(CEA)1

Ôï CEA åßíáé ìéá ãëõêïðñùôåÀíç ìåãÜëïõ
ìïñéáêïý âÜñïõò ç ïðïßá öõóéïëïãéêÜ ðáñÜ-
ãåôáé óå åìâñõéêïýò éóôïýò áðü ôïí ðåðôéêü
óùëÞíá, ôï ðÜãêñåáò êáé ôï Þðáñ. Óôïõò åíÞ-
ëéêåò, áõîçìÝíåò óõãêåíôñþóåéò óôïí ïñü ôïõ
áßìáôïò óõíïäåýïõí ïñéóìÝíá êáñêéíþìáôá,
ìåôáîý ôùí ïðïßùí ôï 60-90% ôùí áäåíïêáñêé-
íùìÜôùí ôïõ ðá÷Ýïò åíôÝñïõ, áëëÜ êáé êáëïÞ-
èåéò äéáôáñá÷Ýò (ð.÷. áëêïïëéêÞ êßññùóç, çðá-
ôßôéäá, éäéïðáèåßò öëåãìïíþäåéò íüóïé ôïõ åíôÝ-
ñïõ).

Ðñïôåéíüìåíïò èåôéêüò ìÜñôõñáò ãéá áíï-
óïúóôï÷çìéêÞ áíß÷íåõóç ôïõ CEA: ÔïìÝò
áäåíïêáñêéíþìáôïò ðá÷Ýïò åíôÝñïõ. Ðñïôåéíü-
ìåíïò áñíçôéêüò ìÜñôõñáò: öõóéïëïãéêü äÝñ-
ìá.

· Ðñïåã÷åéñçôéêÜ, óôïõò åîåôáóèÝíôåò êáñ-
êéíïðáèåßò, ôï CEA áíé÷íåýèçêå óôï 53,3%
ôùí ïñþí, åíþ, ìåôÜ ôçí åðÝìâáóç, ìå áíïóïú-
óôï÷çìéêÞ ôå÷íéêÞ óôï 48,8% ôùí üãêùí.

· Ôáõôü÷ñïíç ïñïëïãéêÞ êáé áíïóïúóôï÷ç-
ìéêÞ èåôéêüôçôá ðáñáôçñÞèçêå óôï 58,3% ôùí
ïñïëïãéêÜ èåôéêþí áóèåíþí, åíþ óå 38% ôùí
ïñïëïãéêÜ áñíçôéêþí áóèåíþí êáôÝóôç äõíáôÞ
ç éóôéêÞ áíß÷íåõóç ôïõ äåßêôç.

· Ï ðáñáêåßìåíïò ôùí üãêùí, äõóðëáóôé-
êüò âëåííïãüíïò óõ÷íÜ ÷áñáêôçñéæüôáí áðü
áíïóïúóôïèåôéêüôçôá óôï CEA.

Ç ìåôåã÷åéñçôéêÞ áîéïëüãçóç ôùí áõîçìÝ-
íùí åðéðÝäùí ôïõ CEA ùò äåßêôç åíáðïìåßíá-
ôïò, õðïëëåéìáôéêïý üãêïõ Þ ùò, áìöéâüëïõ
Ýóôù, äåßêôç ôïðéêÞò õðïôñïðÞò ðñÝðåé íá óõ-
íáñôÜôáé: á) ìå ôï êáôÜ ðüóï ôá êáñêéíéêÜ
êýôôáñá åßíáé åêåßíá ðïõ êáôÜ êýñéï ëüãï åê-
öñÜæïõí ôï óõãêåêñéìÝíï áíôéãüíï óå éóôéêü
åðßðåäï ðñùôïðáèïýò åóôßáò êáé â) ìå ôçí åíôü-
ðéóç ôçò èåôéêÞò áíïóïúóôï÷çìéêÞò ÷ñþóçò óôá
êáêïÞèç êýôôáñá. ÓõãêåêñéìÝíá, åíþ ïé èåôé-
êÝò ðåñéðôþóåéò ìáò óôéò ïðïßåò ôï CEA ðá-
ñïõóßáæå äéÜ÷õôç ðñùôïðëáóìáôéêÞ ÷ñþóç
óõíïäåýïíôáí áðü áõîçìÝíá åðßðåäá CEA óôï
ðëÜóìá, óå åêåßíåò ðïõ ç èåôéêÞ ÷ñþóç ðåñéï-
ñéæüôáí óôçí åëåýèåñç åðéöÜíåéá ôùí êáêïÞ-
èùí êõôôÜñùí, óðÜíéá ôá ïñïëïãéêÜ åðßðåäá
ôïõ CEA Þôáí ðÜíù áðü ôï üñéï ôùí 10 ng/
ml.

2. ÅÐÉÈÇËÉÁÊÏ ÐÏËÕÐÅÐÔÉÄÉÁÊÏ
ÁÍÔÉÃÏÍÏ (ÔÑÁ)2

Ôï áíôéãïíéêü ðïëõðåðôßäéï ÔÑÁ áñ÷ßæåé íá

ðáñÜãåôáé êáôÜ ôç öÜóç óýíèåóçò ôïõ DNA
(öÜóç S) ôïõ êõôôáñéêïý êýêëïõ áíáãåííþìå-
íùí åðéèçëéáêþí êõôôÜñùí êáé ôá ïñïëïãéêÜ
åðßðåäá óõãêÝíôñùóÞò ôïõ äõíçôéêþò áíôáíá-
êëïýí ôç äõíáôüôçôá ðïëëáðëáóéáóìïý ôùí
êáñêéíéêþí êõôôÜñùí.

· Ôï 73,3% ôùí êáñêéíùìÜôùí ðïõ åîåôÜóá-
ìå åðÝäåéîáí Ýíôïíç áíïóï÷ñþóç ãéá ôï ÔÑÁ
óôï êõôôáñüðëáóìá ôùí êáêïÞèùí êõôôÜñùí,
óôç ìåôáâáôéêÞ ðñïò ôïí êáñêßíï âëåííïãïíé-
êÞ æþíç êáé, óå óáöþò áóèåíÝóôåñç Ýíôáóç,
óôïí áðïìáêñõóìÝíï, ìç äõóðëáóôéêü âëåí-
íïãüíï.

· Ï åí ëüãù äåßêôçò óõó÷åôßóôçêå ìåôÜ áðü
ìïíïðáñáãïíôéêÞ óôáôéóôéêÞ áíÜëõóç ìå ÷á-
ìçëÞ äéáöïñïðïßçóç ôùí üãêùí (p<0,01) êáé
ìå ÷åéñüôåñç åðéâßùóç ôùí áóèåíþí (p<0,05).

· Óôéò ëåìöáäåíéêÝò ìåôáóôÜóåéò ç Ýíôáóç
ôçò èåôéêÞò ÷ñþóçò Þôáí éäéáßôåñá õøçëÞ.

Ðéèáíïëïãåßôáé üôé ç õðåñÝêöñáóç ôïõ äåß-
êôç ÷áñáêôçñßæåé, éäéáéôÝñùò, ìïíïêëùíéêÞò
ðñïÝëåõóçò íåïðëáóìáôéêÜ êýôôáñá ðïõ êáôÜ
êáíüíá áðáñôßæïõí ôïí ðëçèõóìü ôùí üãêùí
÷áìçëÞò äéáöïñïðïßçóçò ïé ïðïßïé äßíïõí êáé
óõíôïìüôåñá ìåôáóôÜóåéò.

Óôï íåïðëáóìáôéêü êõôôáñéêü ðïëëáðëáóéá-
óìü åìðëÝêåôáé ç åììÝíïõóá åíåñãïðïßçóç
õðïäï÷Ýùí áõîçôéêþí ðáñáãüíôùí êáé ç åíäï-
êõôôÜñéá ìåôáãùãÞ óõíå÷þí ìéôïãüíùí åñåèé-
óìÜôùí ìå åðáêüëïõèï ôçí áõîçìÝíç óýíèåóç
DNA áðü ôá åîáëëáãÝíôá êýôôáñá êé åíäå÷ï-
ìÝíùò ôçí áðüêôçóç ìåôáóôáôéêïý äõíáìéêïý
áðü áõôÜ. Óôï ðáñáðÜíù ðëáßóéï åíôÜóóåôáé ç
ìåëÝôç áõîçôéêþí ðáñáãüíôùí, åíåñãïðïéçìÝíùí
ïãêïãïíéäßùí êáé áäñáíïðïéçìÝíùí ïãêïêá-
ôáóôáëôéêþí ãïíéäßùí3.

3. ÕÐÏÄÏ×ÅÁÓ ÔÏÕ ÅÐÉÄÅÑÌÉÊÏÕ ÁÕ-
ÎÇÔÉÊÏÕ ÐÁÑÁÃÏÍÔÁ (EGF-R)4

Ïé áõîçôéêïß ðáñÜãïíôåò åßíáé ðïëõðåðôé-
äéêÝò ïñìüíåò äéåãåßñïõóåò ôïí êõôôáñéêü
ðïëëáðëáóéáóìü. ÄïìéêÝò ìåôáâïëÝò êáé ðá-
èïëïãéêÞ õðåñÝêöñáóç ôùí õðïäï÷Ýùí ôïõò
Ý÷ïõí áíáêáëõöèåß óå áñêåôÜ íåïðëÜóìáôá.
Ç ïéêïãÝíåéá ôùí äéáìåìâñáíéêþí õðïäï÷Ýùí
ôïõ åðéäåñìéêïý áõîçôéêïý ðáñÜãïíôá (ôïõ EGF)
ðåñéëáìâÜíåé ôá ìÝëç c-erbB-1, 2 êáé 3. Ç
äéåßóäõóç óõìðëåãìÜôùí EGF êáé EGF-R óôï
ðñùôüðëáóìá èåùñåßôáé üôé ðñïÜãåé ôç óýíèå-
óç ôïõ DNA ìåôáäßäïíôáò åíäïêõôôÜñéá ìõíÞ-
ìáôá ìå ôçí åíåñãïðïßçóç ìéáò êéíÜóçò ðïõ
öùóöïñõëéþíåé óõãêåêñéìÝíá õðïëëåßìáôá ôõ-
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ñïóßíçò.
Ðñïôåéíüìåíïò èåôéêüò ìÜñôõñáò ãéá ôéò

÷ñþóåéò: öõóéïëïãéêü äÝñìá. Ðñïôåéíüìåíïò áñ-
íçôéêüò ìÜñôõñáò: áíèñþðéíïò åãêåöáëéêüò
éóôüò.

Ï EGF-R:
· åêöñÜóôçêå óôï 67% ôùí åîåôáóèÝíôùí

áäåíïêáñêéíùìÜôùí (ìåìâñáíéêÞ Þ êáé êõôôá-
ñïðëáóìáôéêÞ èåôéêüôçôá).

· óõó÷åôßóèçêå ìå ÷áìçëÞ äéáöïñïðïßçóç
ôùí üãêùí (p<0,05)

· åêöñÜóôçêå óå ìåãáëýôåñá ðïóïóôÜ êáñ-
êéíéêþí êõôôÜñùí óôï óôÜäéï D áð’ üôé óôï
óôÜäéï Â êáôÜ Dukes (äéáöïñÝò ìÝóùí ôéìþí t-
test: 2,68, p<0,05).

Tá êáêïÞèç êýôôáñá ðïõ åêöñÜæïõí óå
ìåãÜëá ðïóïóôÜ ôïí EGF-R öáßíåôáé íá âñß-
óêïíôáé óå óôÜäéï ìå áõîçìÝíç ôÜóç ãéá áíÜ-
ðôõîç, ãåãïíüò ðïõ ôïõò åðéôñÝðåé íá öèÜíïõí
óå ðñï÷ùñçìÝíá êëéíéêÜ óôÜäéá, ðéèáíþò âïç-
èïýìåíá êé áðü ôïí áíïóïêáôáóôáëôéêü ñüëï
ðïõ ìðïñåß íá ðáßæåé ï EGF óå ôïðéêü åðßðå-
äï.

ÐÜíôùò, ðñÝðåé íá ôïíéóèåß üôé êáé ï TGF-
á ìðïñåß åðßóçò íá åðéäñÜóåé óôïí êõôôáñéêü
áíáäéðëáóéáóìü óõíäåüìåíïò ìå ôïí EGF-R.

åðïìÝíùò, ç áíß÷íåõóç ôïõ EGF-R óôá íåï-
ðëáóìáôéêÜ êýôôáñá äå óçìáßíåé áðáñáßôçôá
üôé ôá ôåëåõôáßá èá åîáñôþíôáé áðü ôïí EGF
ãéá ôçí áíÜðôõîÞ ôïõò. Ç áñíçôéêÞ ÷ñþóç ãéá
ôïí EGF-R ìðïñåß, áðü ôç ìéá ðëåõñÜ, íá
ïöåßëåôáé óôçí áðïõóßá ðåñéï÷þí ðñüóäåóçò
óôçí êõôôáñéêÞ åðéöÜíåéá, áëëÜ ìðïñåß íá
ïöåßëåôáé êáé óôçí êáôÜëçøç êáé êáôáóôïëÞ
ôïõ õðïäï÷Ýá ùò áðÜíôçóç óôçí åíåñãïðïßç-
óç ôùí êõôôÜñùí áðü ôïí EGF Þ/êáé ôïí TGF-á.

4. ÔÁ ÃÏÍÉÄÉÁ c-erbB-2 ÊÁÉ p53 ÔÏÕ
×ÑÙÌÏÓÙÌÁÔÏÓ 175,6

Ôï ãïíßäéï c-neu (ôï ïðïßï êùäéêåýåé ôçí
ïãêïðñùôåÀíç c-erbB-2) áíÞêåé óôçí ïéêïãÝíåéá
ôùí õðïäï÷Ýùí ôïõ åðéäåñìéêïý áõîçôéêïý
ðáñÜãïíôá, ï äå áíïóïúóôï÷çìéêüò ðñïóäéïñé-
óìüò ôçò áíôßóôïé÷çò ïãêïðñùôåÀíçò õðïäçëþ-
íåé ôçí õðåñÝêöñáóç ôïõ åí ëüãù ãïíéäßïõ. Ôï
öõóéïëïãéêü p53 ãïíßäéï (wild-type) öáßíåôáé
íá áðïôñÝðåé ôçí ðáñáãùãÞ ãåíåôéêþò áëëïéù-
ìÝíùí êõôôÜñùí. Ç ìåôáëëáãìÝíç ìïñöÞ ôïõ
ãïíéäßïõ ðïõ êùäéêïðïéåß óõíÞèùò êáé ôçí
áíïóïúóôï÷çìéêþò áíé÷íåõüìåíç ðñùôåÀíç óå
ìåãÜëá ðïóïóôÜ êáñêéíéêþí êõôôÜñùí, åðéôñÝ-
ðåé íá óôáèåñïðïéçèïýí ïé êáñêéíïãüíåò ìå-

ôáëëÜîåéò óôï ãåíåôéêü õëéêü ôùí êõôôÜñùí êé
Ýôóé óõíåéóöÝñåé óôçí êáñêéíïãÝíåóç, åéäéêü-
ôåñá óôá ðñï÷ùñçìÝíá óôÜäéá åîáëëáãÞò áäå-
íùìÜôùí ðñïò äéçèçôéêÜ êáñêéíþìáôá.

Ðñïôåéíüìåíïé èåôéêïß ìÜñôõñåò ãéá ôïõò
äýï äåßêôåò: êáôÜëëçëá êáñêéíþìáôá ìáóôïý.
Ðñïôåéíüìåíïò áñíçôéêüò ìÜñôõñáò ãéá ôçí
p53 ðñùôåÀíç: öõóéïëïãéêü äÝñìá.

Ç óõíÝêöñáóç ôùí äýï ðñùôåúíþí:
· áíé÷íåýèçêå óôï 23,3% ôùí åîåôáóèÝíôùí

êáñêéíùìÜôùí
· óõó÷åôßóèçêå ìå ðñï÷ùñçìÝíá óôÜäéá êáôÜ

Dukes (p<0,001), ÷áìçëÞ äéáöïñïðïßçóç ôùí
üãêùí

(p<0,01), õøçëÞ ìéôùôéêÞ äñáóôçñéüôçôá
(p<0,001), áíåõðëïåéäßá ôïõ DNA ôùí êáñêé-
íéêþí âëáóôþí (p<0,05) êáé öôù÷Þ ðñüãíùóç
(p<0,05).

ÊáôÜ ôç äéáäéêáóßá ôçò êáñêéíïãÝíåóçò
åíéó÷ýåôáé ç ãåíåôéêÞ áóôÜèåéá ôùí êáêïÞèùí
êõôôÜñùí ìå áðïôÝëåóìá åðéðñüóèåôåò ãåíåôé-
êÝò áëëïéþóåéò íá êáèïñßæïõí äõóìåíþò ôçí
åîÝëéîç ôùí üãêùí. Ôá ðñïúüíôá Ýêöñáóçò ôïõ
ïãêïãüíïõ ãïíéäßïõ c-erbB-2 êáé ôïõ áäñáíï-
ðïéçìÝíïõ p53 ãïíéäßïõ åìðëÝêïíôáé óôçí åðé-
èåôéêÞ óõìðåñéöïñÜ ôùí áíôéóôïß÷ùí áäåíï-
êáñêéíùìÜôùí. Åéäéêüôåñá ãéá ôï p53, ï
ðñïóäéïñéóìüò óõãêåêñéìÝíùí ìåôáëëáãìÝíùí
êùäéêïíßùí (éäéáéôÝñùò ôïõ 175) ìå ìïñéáêÝò
ôå÷íéêÝò åããõÜôáé äõóìåíÞ åîÝëéîç ôçò íüóïõ
êáé óõíäÝåôáé ìå éäéáßôåñïõò êëéíéêïúóôïðáèï-
ëïãéêïýò ÷áñáêôÞñåò ôùí üãêùí7.

5. ÐÕÑÇÍÉÊÏ ÁÍÔÉÃÏÍÏ ÐÏËËÁÐËÁ-
ÓÉÁÆÏÌÅÍÙÍ ÊÕÔÔÁÑÙÍ (PCNA)8,9

To PCNA åßíáé ìéá ðõñçíéêÞ ðñùôåÀíç ðïõ
äñá ùò âïçèçôéêü ìüñéï ãéá ôç DNA ðïëõìå-
ñÜóç-ä êáôÜ ôçí åðéìÞêõíóç ôçò ïäçãïý áëõ-
óßäáò óôç óýíèåóç ôïõ DNA. áíé÷íåýåôáé äå
óå áõîçìÝíá åðßðåäá óå ôá÷Ýùò áíáäéðëáóéá-
æüìåíá êýôôáñá.

Ðñïôåéíüìåíïò èåôéêüò ìÜñôõñáò: ôïìÝò
áìõãäáëÞò.

· Ôï ìÝóï ðïóïóôü èåôéêþí êáñêéíéêþí ðõ-
ñÞíùí ãéá ôï PCNA Þôáí 50,4%, åíþ óå ïìÜ-
äá åëÝã÷ïõ ìå áäåíþìáôá, ôï áíôßóôïé÷ï ðïóï-
óôü Þôáí 38% êé Þôáí óôáôéóôéêþò ìéêñüôåñï
(p<0,05).

· Ôï ðïóïóôü ôùí PCNA èåôéêþí íåïðëá-
óìáôéêþí êõôôÜñùí óõó÷åôßóèçêå ìå ôï ðïóï-
óôü ôçò S-öÜóçò (r=+0,8) üðùò áõôü ðñïóäéï-
ñßóôçêå ìå ìáèçìáôéêÞ áíÜëõóç éóôïãñáììÜ-
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ôùí êõôôáñïìåôñßáò ñïÞò.
· Ôá áäåíþìáôá ìå ìåôáëëáãÞ óôï ãïíßäéï

Ê-ras (ôáõôïðïéïýìåíç ìå ôç ìÝèïäï ôçò áëõ-
óéäùôÞò áíôßäñáóçò ðïëõìåñÜóçò) ÷áñáêôçñß-
æïíôáí áðü áõîçìÝíá PCNA ðïóïóôüá
(t

31
=4,774, p<0,001).
Ôï PCNA ìðïñåß íá ÷ñçóéìåýóåé ùò äåß-

êôçò êõôôáñéêïý áíáäéðëáóéáóìïý óôç íåïðëá-
óßá ôïõ ðá÷Ýïò åíôÝñïõ. ç äå áõîçìÝíç áíï-
óïúóôïèåôéêüôçôÜ ôïõ óõíäÝåôáé ìå ôçí åíåñãï-
ðïßçóç ôïõ ïãêïãïíéäßïõ K-ras óå ðñïêáñêé-
íùìáôþäåéò öÜóåéò. Åßíáé áëÞèåéá üôé ï õøç-
ëüò ñõèìüò áíáäéðëáóéáóìïý áõîÜíåé ôïí êßí-
äõíï åìöÜíéóçò ìåôáëëÜîåùí. Áðü ôçí Üëëç
ðëåõñÜ üìùò, ìåôÜ áðü ìéá ìç äéïñèïýìåíç
ìåôáâïëÞ ôïõ DNA ÷ñåéÜæåôáé ìéá öÜóç áíá-
äéðëáóéáóìïý Ýôóé þóôå ç áëëáãÞ óôï DNA
íá ìïíéìïðïéçèåß áðü åêåß êáé ðÝñá. Ðáñüôé
Ýíáò áñ÷éêüò ðáñÜãïíôáò ìðïñåß íá ðñïêáëÝ-
óåé ôç ìåôáëëáîéïãüíï åíåñãïðïßçóç ôïõ ras
ïãêïãïíéäßïõ, ïé ðåñáéôÝñù ðñïáãùãåßò åßíáé
åêåßíïé ðïõ ïäçãïýí óå áíáäéðëáóéáóìü ôá
ìåôáëëáãìÝíá êýôôáñá, ïðüôå áõôÜ õößóôáíôáé
ðåñáéôÝñù ìåôáëëÜîåéò ðïõ Ý÷ïõí ùò ôåëéêü
áðïôÝëåóìá ôç äçìéïõñãßá åíüò êáêïÞèïõò
üãêïõ.

ÐÜíôùò, ãéá íá êáèïñéóôåß êáôÜ ðüóïí ï
áõîçìÝíïò ñõèìüò áíáäéðëáóéáóìïý ðñïäéêÜ-
æåé áõîçìÝíç âéïëïãéêÞ åðéèåôéêüôçôá åðéâÜë-
ëåôáé óõíåêôßìçóç ôçò áðïðôùôéêÞò ôÜóçò ôùí
êáêïÞèùí êõôôÜñùí äçë. ôïõ ñõèìïý ðñïãñáì-
ìáôéóìÝíïõ êõôôáñéêïý èáíÜôïõ ôïõò. Ðñïóï-
÷Þ ÷ñåéÜæåôáé êáé óôéò óõíèÞêåò ìïíéìïðïßçóçò
ôùí õðü åîÝôáóç éóôéêþí äåéãìÜôùí êáé óôçí
áîéïëüãçóç ôçò áíïóïúóôïèåôéêüôçôáò ôïõ
PCNA, êáèþò ç ðáñáôåôáìÝíç ÝêöñáóÞ ôïõ
ìðïñåß íá åßíáé áðïôÝëåóìá áõôïêñéíïýò Þ
ðáñáêñéíïýò åðßäñáóçò ìÝóù ëåéôïõñãéêþí
áõîçôéêþí ðáñáãüíôùí óôá êáêïÞèç êýôôáñá,
÷ùñßò áðáñáßôçôá áõîçìÝíç óýíèåóç ôïõ DNA.

6. ÌÅËÅÔÇ ÔÙÍ ËÅÊÔÉÍÙÍ PHV, UEA,
PNA ÊÁÉ WGA ÓÅ ÁÄÅÍÙÌÁÔÁ10,11

Ðñüêåéôáé ãéá åéäéêÝò ðñùôåÀíåò ìå éêáíü-
ôçôá áíáãíþñéóçò óõìðëåãìÜôùí õäñïãïíáí-
èñÜêùí êáé ãëõêïðñùôåúíþí ôá ïðïßá êõñßùò
áíé÷íåýïíôáé ðÜíù óôéò êõôôáñéêÝò ìåìâñÜíåò
êáôÜ ôç äéÜñêåéá ôçò åêôñïðÞò ôùí êõôôÜñùí
áðü ôç öõóéïëïãéêÞ ïäü ðïëëáðëáóéáóìïý óôçí
êáñêéíùìáôþäç åîáëëáãÞ.

Ðñïôåéíüìåíïò èåôéêüò ìÜñôõñáò: ôïìÝò
íåöñéêïý ðáñåã÷ýìáôïò [Üðù åóðåéñáìÝíá,

áèñïéóôéêÜ óùëçíÜñéá êáé ìáëðéããéáíÜ óùìÜ-
ôéá, åéäéêüôåñá ãéá ôéò ëåêôßíåò Peanut (PNA),
Wheat Germ Agglutinin (WGA) êáé åíäïèÞ-
ëéá áããåßùí ãéá ôçí Ulex Europaeous (UEA)].

· Ç ëåêôßíç PNA åìöáíéæüôáí óõ÷íüôåñá
óå åðéèçëéáêÝò áèñïßóåéò ìå ÷áñáêôÞñåò åí-
äïåðéèçëéáêïý Þ åíäïâëåííïãïíéêïý êáñêéíþ-
ìáôïò.

· Ç ëåêôßíç Phaseolus vulgaris (PHV) åê-
öñÜóôçêå ðåñéóóüôåñï óå äåßãìáôá áóèåíþí
ìåãÜëçò çëéêßáò (p<0,01), üðùò åîÜëëïõ êáé ç
UEA ç ïðïßá, åðéðëÝïí, Þôáí êáé ç ìüíç ðïõ
óõó÷åôßóôçêå óå óôáôéóôéêþò óçìáíôéêü âáèìü
ìå ôçí ýðáñîç óïâáñïý âáèìïý äõóðëáóßáò
(p<0,05). Ïé èåôéêïß óôç ëåêôßíç UEA ðïëýðï-
äåò ÷áñáêôçñßæïíôáí êáôÜ ôï ðëåßóôïí áðü
õøçëÜ ðïóïóôÜ áíïóïúóôïèåôéêüôçôáò ãéá ôï
ðõñçíéêü áíôéãüíï ðïëëáðëáóéáæïìÝíùí êõô-
ôÜñùí (PCNA).

ÊáôÜ ôç äéÜñêåéá ôïõ íåïðëáóìáôéêïý êõô-
ôáñéêïý ðïëëáðëáóéáóìïý êáé ôçò åêôñïðÞò
ôùí åðéèçëéáêþí êõôôÜñùí ðñïò êáêïÞèåéá
ìåôáâÜëëåôáé ç óýíèåóç ôùí ãëõêïðñùôåúíþí
ôçò êõôôáñéêÞò ôïõò ìåìâñÜíçò êé Ýôóé åìöáíß-
æïíôáé åõêïëüôåñá ôìÞìáôá óáê÷Üñùí åð’ áõ-
ôÞò óôá ïðïßá ðñïóêïëëþíôáé ïé áíôßóôïé÷åò
ëåêôßíåò. Ç áíß÷íåõóç õøçëþí ðïóïóôþí PCNA
êáé ç ôáõôü÷ñïíç ðñüóëçøç ôçò ëåêôßíçò UEA
ìðïñåß íá áðïôåëÝóïõí áîéïðñüóåêôï äåßêôç
äõíçôéêÞò åêôñïðÞò ðñïò êáêïÞèåéá. Ç ëåêôß-
íç ÑÍÁ ìðïñåß íá åìðëÝêåôáé óôç öÜóç ôçò
äéçèçôéêÞò äñáóôçñéüôçôáò ôùí åðéèçëéáêþí
êõôôÜñùí.

7. ÄÅÉÊÔÅÓ ÁÍÏÓÏÅÐÉÔÇÑÇÓÇÓ12,13

Ç ðáñïõóßá ôùí áíôéãüíùí HLA-DR åßíáé
óõíõöáóìÝíç ìå ôçí áíôéãïíïðáñïõóéáóôéêÞ
éêáíüôçôá äéáöüñùí êõôôáñéêþí ðëçèõóìþí êáé
ïäçãåß óôçí åíåñãïðïßçóç ôùí Ô

4
 ëåìöïêõôôÜ-

ñùí ðñïò Ýêêñéóç ëåìöïêéíþí ïé ïðïßåò äõíç-
ôéêþò äñáóôçñéïðïéïýí êÜèå ëïãÞò áíïóïáñ-
ìüäéï êýôôáñï.

Ðñïôåéíüìåíïò èåôéêüò ìÜñôõñáò ãéá ôá
ìüñéá HLA-DR: ôïìÝò áìõãäáëÞò. Ðñïôåéíü-
ìåíïò áñíçôéêüò ìÜñôõñáò ãéá ôá ìüñéá HLA-
DR: öõóéïëïãéêü åðéèÞëéï ðá÷Ýïò åíôÝñïõ (÷ù-
ñßò üìùò ðáñïõóßá ëåìöéêïý éóôïý êáé Üñá
÷ùñßò êýôôáñá Ì ðÜíù áðü ìïíÞñç ëåìöïæß-
äéá).

· ‘Åêöñáóç ôùí ðáñáãüíôùí HLA-DR áíá-
äåß÷èçêå óå êáñêéíéêÜ êáé óå óôñùìáôéêÜ (“åî
åðáããÝëìáôïò” áíôéãïíïðáñïõóéáóôéêÜ) êýôôá-



Añ÷åßá ÐáèïëïãéêÞò ÁíáôïìéêÞò Ôüìïò 10ïò, Ôåý÷ïò 2ï90

ñá óôï 74,2% ôùí ìåëåôçèÝíôùí êáñêéíùìÜôùí
ìå áíÜëïãá áõîçìÝíç ðïóïôéêÞ äéáêýìáíóç
ôùí Ô

4
 ëåìöïêõôôÜñùí êáé êáëýôåñç åðéâßùóç

ôùí åí ëüãù áóèåíþí (p<0,01).
· Ïé ìåôáóôáôéêþò äéçèçìÝíïé åðé÷þñéïé

ëåìöáäÝíåò ÷áñáêôçñßóôçêáí áðü óáöþò ìåéù-
ìÝíç ðáñïõóßá ôùí HLA-DR ìïñßùí, åíþ ïé
áóèåíåßò óôáäßïõ C óôïõò áñíçôéêïýò ãéá ìå-
ôÜóôáóç ëåìöáäÝíåò ôùí ïðïßùí ðáñáôçñÞèç-
êå áõîçìÝíç ðáñïõóßá ôùí HLA-DR ìïñßùí
ðáñïõóßáóáí êáëýôåñç êëéíéêÞ ðïñåßá êáé
åðéâßùóç óå ó÷Ýóç ìå ôïõò õðüëïéðïõò áóèå-
íåßò ôïõ áõôïý óôáäßïõ (p<0,01).

Ç áðëÞ ðïóïôéêÞ åêôßìçóç ôçò ðáñïõóßáò
ôùí Ô

4
 ëåìöïêõôôÜñùí äåí áíôéêáôïðôñßæåé ôï

éóôéêü åðßðåäï áíïóïåðéôÞñçóçò ôïõ êáñêéíï-
ðáèïýò. Ç ôáõôü÷ñïíç óõíåêôßìçóç ôçò Ýê-
öñáóçò ôùí áíôéãüíùí HLA-DR óå êýôôáñá
ðïõ ìðïñïýí íá äñÜóïõí ùò áíôéãïíïðáñïõ-
óéáóôéêÜ õðïäçëþíåé ôç äõíáôüôçôá äñá-
óôçñéïðïßçóçò ôùí Ô

4
 êõôôÜñùí óôçí Ýíáñîç

áíïóéáêÞò áðÜíôçóçò.

8. ÄÅÉÊÔÅÓ ÐÉÈÁÍÇÓ ÏÑÌÏÍÏÅÎÁÑÔÇ-
ÓÇÓ

ÕðÜñ÷ïõí åíäåßîåéò üôé õðïäï÷åßò óôåñïåé-
äþí ïñìïíþí åêöñÜæïíôáé óå êáñêéíéêÜ êýôôá-
ñá ïñãÜíùí ðïõ äåí èåùñïýíôáé óôü÷ïé ôùí
ïñìïíþí ôïõ öýëïõ. Áðü ôçí Üëëç ðëåõñÜ, óå
êáñêéíþìáôá ìáóôïý ìå èåôéêïýò ïñìïíïûðï-
äï÷åßò ç Ýêöñáóç ôïõ ïéóôñïãïíïåîáñôþìåíïõ
ãïíéäßïõ pS214 Ý÷åé óõó÷åôéóèåß ìå åõìåíÞ åîÝ-
ëéîÞ ôïõò ëüãù ëåéôïõñãéêÞò óôåñïåéäéêÞò áíôá-
ðüêñéóçò.

Âéâëéïãñáöéêþò, áíáöÝñåôáé áìéãþò êõôôá-
ñïðëáóìáôéêÞ áíïóïúóôïèåôéêüôçôá ôùí êáñêé-
íéêþí êõôôÜñùí ôïõ ðá÷Ýïò åíôÝñïõ óôï áíôé-
ãüíï ER-D5 ðïõ áðáíôÜôáé áðïêëåéóôéêÜ óå
éóôïýò äéáèÝôïíôåò ïéóôñïãïíéêïýò õðïäï÷åßò15.
‘Å÷åé åðßóçò êáôáóôåß äõíáôÞ ç áíÜäåéîç ðõ-
ñçíéêþí ïéóôñïãïíéêþí êáé ðñïãåóôåñïíéêþí
õðïäï÷Ýùí (ERs êáé PRs, áíôßóôïé÷á) óå ïñé-
óìÝíï áñéèìü áäåíïêáñêéíùìÜôùí ôïõ ðá÷Ýïò
åíôÝñïõ, áí êáé óå ìéêñüôáôá ðïóïóôÜ êáêïÞ-
èùí êõôôÜñùí, ìå ÷ñÞóç ôïõ ìïíïêëùíéêïý
áíôéóþìáôïò H2225Ñ psi óå ôïìÝò øõêôéêïý16.
Óå ôïìÝò ðáñáößíçò, äïêéìÜóáìå, ìå áíÜëïãá
áðïôåëÝóìáôá, óõãêåêñéìÝíá, åéäéêÜ ìïíïêëù-
íéêÜ áíôéóþìáôá [êëþíùí 1D5 (Dako) ãéá ôïõò
ERs êáé PgR (Abbotts) ãéá ôïõò PRs] ìå õðåñ-
èåñìéêÞ ðñïåñãáóßá ôùí ôïìþí õðü ðßåóç ãéá
1'-2' óå ñõèìéóôéêü äéÜëõìá êéôñéêïý íáôñßïõ

0,01 Ì (pH6,0), ìåôÝðåéôá äéðëü îÝðëõìá ôùí
êñýùí (áëëÜ ü÷é óôåãíþí) ôïìþí óå äéÜëõìá
PBS êáé óõíÝ÷éóç ìå ôéò óõíÞèåéò áíïóïúóôï-
÷çìéêÝò åðùÜóåéò.

Èåôéêïß ìÜñôõñåò: ôïìÝò åíäïìçôñßïõ ãõ-
íáßêáò áíáðáñáãùãéêÞò çëéêßáò Þ ôïìÝò êáñ-
êéíþìáôïò ìáóôïý ìå âéï÷çìéêþò äéáðéóôùìÝ-
íá õøçëÜ åðßðåäá ïñìïíïûðïäï÷Ýùí.

· ÓðÜíéá, ðõñçíéêÞ Ýêöñáóç ïéóôñïãïíé-
êþí õðïäï÷Ýùí åíôïðßóèçêå óôï 33,8% ôùí
êáñêéíùìÜôùí.

· Ðñïãåóôåñïíéêïß õðïäï÷åßò áíáäåß÷èçêáí,
åðßóçò üëùò åóôéáêþò,  óôï 30,5% ôùí üãêùí,
óõ÷íüôåñá óå ãõíáßêåò áóèåíåßò (p<0,025), óå
üãêïõò óôáäßïõ Â (p<0,01) êáé óå üãêïõò ìÝ-
óçò äéáöïñïðïßçóçò (p<0,005).

· Ç ðñùôåÀíç pS2 åêöñÜóôçêå óôï 25% ôùí
ðåñéðôþóåùí, ìå åõñåßá äéáêýìáíóç ôïõ ðïóï-
óôïý áíïóïúóôïèåôéêþí êáêïÞèùí êõôôÜñùí. Ïé
üãêïé ðïõ åðÝäåéîáí áíïóïúóôïèåôéêüôçôá ãéá
ôçí ðñùôåÀíç pS2 åß÷áí ó÷åôéêÜ êáëÞ äéáöïñï-
ðïßçóç (Grades I êáé ÉÉ) (p<0,05) êáé óõ÷íÞ
ðáñáãùãÞ åîùêõôôÜñéáò âëÝííçò.

· Ç ðñùôïðëáóìáôéêÞ áíïóïúóôïèåôéêüôçôá
ãéá ôçí Ýêöñáóç ôïõ ãïíéäßïõ pS2 óõíÝðéðôå
ìå áíôßóôïé÷ç ôÜóç èåôéêÞò Ýêöñáóçò ïéóôñï-
ãïíéêþí (p<0,10) êáé êõñßùò ðñïãåóôåñïíéêþí
õðïäï÷Ýùí (p<0,001).

Óõìðåñáóìáôéêþò, åðéôý÷áìå ôçí áíÜäåéîç
õðïäï÷Ýùí ôùí ïñìïíþí ôïõ öýëïõ óå åðáñêÞ
ìåí áñéèìü êáñêéíùìÜôùí ôïõ ðá÷Ýïò åíôÝñïõ,
áëëÜ óå åëÜ÷éóôá ðïóïóôÜ êáñêéíùìáôùäþí
êõôôÜñùí êÜèå üãêïõ. Óôéò ðåñéðôþóåéò  áõôÝò
ç ðáñïõóßá ôïõ ðåðôéäßïõ pS2 åßíáé åêåßíç
ðïõ ßóùò áíôéêáôïðôñßæåé ëåéôïõñãéêü ìç÷áíé-
óìü äñÜóçò óôåñïåéäþí ïñìïíþí êáèþò åðß-
óçò êáé õøçëÞ ïñãÜíùóç êõôôáñéêÞò öõóéïëï-
ãßáò ôùí êáñêéíéêþí êõôôÜñùí17.

9.  Ç ÊÁÈÅØÉÍÇ D18

Ðñüêåéôáé ãéá ìéá ëõóïóùìéáêÞ ðñùôåÜóç
ç ïðïßá Ý÷åé ìåëåôçèåß êõñßùò óôïí êáñêßíï
ôïõ ìáóôïý üðïõ ç óýíèåóÞ ôçò õðüêåéôáé óå
ïéóôñïãïíéêÞ ñýèìéóç. Èåùñåßôáé üôé åðéäñÜ
óôç äéÜóðáóç ôïõ åîùêõôôÜñéïõ äéáìÝóïõ éóôïý
áðü ôá êáêïÞèç êýôôáñá.

Ðñïôåéíüìåíïò èåôéêüò ìÜñôõñáò: ôïìÝò êáñ-
êéíþìáôïò ìáóôïý áðü Üññùóôç ìå ôáõôü÷ñï-
íá áõîçìÝíá ïñïëïãéêÜ åðßðåäá ôïõ åíæýìïõ.

· Ç êáèåøßíç D áíé÷íåýèçêå óôá êáñêéíé-
êÜ êýôôáñá óôï 41,6% ôùí üãêùí êáé óôá óôñù-
ìáôéêÜ ìáêñïöÜãá óôï 68,3% ôùí åîåôáóèÝ-
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íôùí äåéãìÜôùí.
· ÐáñáôçñÞèçêå áõîçìÝíç óõ÷íüôçôá åì-

öÜíéóçò áíïóïúóôïèåôéêüôçôáò óôá óôñùìáôéêÜ
óôïé÷åßá üãêùí ðñï÷ùñçìÝíùí óôáäßùí (êáôÜ
Dukes C êáé D ) óå ó÷Ýóç ìå åêåßíá üãêùí
áñ÷éêþí óôáäßùí.

Ïé üãêïé ìå áñíçôéêÞ Ýêöñáóç ôçò êáèåøß-
íçò D óôá êáñêéíéêÜ êýôôáñá êáé ôáõôü÷ñïíç
èåôéêÞ Ýêöñáóç ôïõ åíæýìïõ óôá óôñùìáôéêÜ
êýôôáñá óõíïäåýôçêáí áðü öôù÷Þ ðñüãíùóç
(p<0,01). Ôá èåôéêÜ ãéá ôï åí ëüãù Ýíæõìï óôñù-
ìáôéêÜ êýôôáñá öáßíåôáé ðùò óõìâÜëëïõí óôç
äéçèçôéêÞ áíÜðôõîç êáé êáêÞ åîÝëéîç ôùí áíôé-
óôïß÷ùí êáñêéíùìÜôùí.

10. Ç ÐÑÙÔÅÚÍÇ ÈÅÑÌÏÐËÇÎÉÁÓ
HSP7012,13,19

H HSP70 óõíôßèåôáé óå êýôôáñá ðïõ õöß-
óôáíôáé ðïéêßëçò ðáèïãÝíåóçò âéïëïãéêÞ êá-
ôáðüíçóç êáé ôá ðñïóôáôåýåé áðü ðåñáéôÝñù
æçìéïãüíåò åðéäñÜóåéò. Ç ôïîéêÞ äñÜóç ïñé-
óìÝíùí ÷çìåéïèåñáðåõôéêþí (ð.÷. áäñéáìõêß-
íç) öáßíåôáé, ìåñéêþò ôïõëÜ÷éóôïí, íá ó÷åôßæå-
ôáé ìå áíáóôïëÞ ôçò óýíèåóçò äéáöüñïõ ÌÂ
ïìÜäùí ðñùôåúíþí èåñìïðëçîßáò. Åðßóçò ïé
ðñùôåÀíåò áõôÝò áëëçëåðéäñïýí ìå óôåñïåéäé-
êïýò õðïäï÷åßò ñõèìßæïíôáò ôç äñáóôéêüôçôÜ
ôïõò.

Ðñïôåéíüìåíïò èåôéêüò ìÜñôõñáò: ÔïìÝò äÝñ-
ìáôïò ìå çëéïäåñìáôßôéäá.

Ðñïôåéíüìåíïò áñíçôéêüò ìÜñôõñáò: ÔïìÝò
öõóéïëïãéêïý äÝñìáôïò áðü ðåñéï÷Ýò ìç åêôé-
èÝìåíåò óôçí çëéáêÞ áêôéíïâïëßá.

· H HSP70 áíé÷íåýèçêå óôï 77% ôùí ìåëå-
ôçèÝíôùí êáñêßíùí, ç äå áõîçìÝíç ðáñïõóßá
ôçò óõíüäåõå ÷áìçëÞò äéáöïñïðïßçóçò üãêïõò
(p<0,05) êáé öôù÷Þ ðñüãíùóç (p<0,05), éäéáßôå-
ñá üôáí óõíäõáæüôáí ìå áðïõóßá HLA-DR
áíôéãüíùí (p<0,001). Ï äåßêôçò åêöñÜóôçêå êáé
óå öëåãìïíþäç êýôôáñá ôïõ óôñþìáôïò, ãåãï-
íüò ðïõ åíéó÷ýåé ôç óçìáóßá ôïõ óôçí áëëçëå-
ðßäñáóç ôùí íåïðëáóìáôéêþí ìå ôá êýôôáñá
ôçò áíïóéáêÞò áíôßäñáóçò.

· Åéäéêüôåñá óôïõò üãêïõò åêåßíïõò ðïõ
åðÝäåéîáí èåôéêïýò ðñïãåóôåñïíéêïýò õðïäï-
÷åßò, ðáñáôçñÞóáìå üôé ç Ýêöñáóç ôçò ðñùôåÀ-
íçò pS2 óõìâÜäéæå áíÜëïãá ìå åêåßíç ôçò
HSP70 (p<0,001). Åôóé, ç óõíÝêöñáóç HSP70
êáé pS2 äåí áðïêëåßåôáé íá åìðëÝêåôáé óôç
äéáôÞñçóç ôùí ðñïãåóôåñïíéêþí õðïäï÷Ýùí óå
âéïëïãéêþò åíåñãü ìïñöÞ Þ, åÜí ëçöèåß õðüøç
ç óðáíéüôçôá ôùí ôåëåõôáßùí, öáßíåôáé áðëÜ

ðùò õðïäçëþíåé ôç óõó÷Ýôéóç ìåôáîý ôùí ïäþí
äñáóôçñéïðïßçóçò ìå ôéò ïðïßåò ôá êýôôáñá
áðáíôïýí óôçí êáôáðüíçóç êáé óôéò óôåñïåé-
äåßò ïñìüíåò.

Ç äõóìåíÞò ðñïãíùóôéêÞ áîßá ôçò HSP70
ó÷åôßæåôáé ìå ôçí áõîçìÝíç âéïëïãéêÞ êáôáðü-
íçóç ðïõ õößóôáíôáé ôá êýôôáñá ðïõ ôçí åê-
öñÜæïõí êáèþò êáé ìå ðéèáíÞ áíáóôáëôéêÞ
åðßäñáóç óôçí áíïóïáðÜíôçóç ôïõ îåíéóôÞ
ïñãáíéóìïý óôá êáêïÞèç êýôôáñá.

11. ÔÏ “ÌÇ-ÌÅÔÁÓÔÁÔÉÊÏ” ÃÏÍÉÄÉÏ
ÍÌ2320

H oéêïãÝíåéá ôùí óôåíÜ ó÷åôéæïìÝíùí “ìç-
ìåôáóôáôéêþí” ãïíéäßùí nm23 ðåñéëáìâÜíåé
ôïõëÜ÷éóôïí äýï éóïôýðïõò óôïí áíèñþðéíï
ïñãáíéóìü, ôïí Ç1 êáé ôïí Ç2. Ç êáôáóôáëôé-
êÞ ñýèìéóç ôçò Ýêöñáóçò ôïõ ðñþôïõ éóïôý-
ðïõ õðåéóÝñ÷åôáé óôçí åîÜðëùóç ïñéóìÝíùí
êáêïÞèùí íåïðëáóéþí. Ôï ãïíßäéï nm23-H1
êùäéêïðïéåß ôçí NDP-êéíÜóç Á, ìéá ôñáíóöå-
ñÜóç ç ïðïßá, óõììåôÝ÷ïíôáò óôçí ïñãÜíùóç
êáé  áðïäéïñãÜíùóç ôùí ìéêñïóùëçíáñßùí ôïõ
êõôôáñïóêåëåôïý, äõíçôéêþò åðçñåÜæåé ôçí éêá-
íüôçôá ôùí êõôôÜñùí íá êéíïýíôáé êáé íá ðñï-
óêïëëþíôáé, óõíåéóöÝñïíôáò Ýôóé óôï ìåôáóôá-
ôéêü äõíáìéêü ôùí êáêïÞèùí êõôôÜñùí.

· Ç Ýêöñáóç ôïõ ðñïúüíôïò ôïõ éóïôýðïõ
Ç1 ôïõ ãïíéäßïõ nm23 (êéíÜóç NDP-A) ðáñá-
ôçñÞèçêå óôï 51,5% ôùí êáñêéíùìÜôùí êáé
óõìâÜäéæå ìå áõîçìÝíï âÜèïò äéÞèçóçò ôïõ
åíôåñéêïý ôïé÷þìáôïò (óôÜäéá Â

2
 êáé C

2
 êáôÜ

Astler-Coller) (p<0,025), áëëÜ ôáõôü÷ñïíá ìå
ôÜóç áðïõóßáò åðé÷ùñßùí ëåìöáäåíéêþí ìåôá-
óôÜóåùí (óôÜäéá Á êáé Â êáôÜ Dukes) (p<0,10).

· Ïé üãêïé ðïõ åîÝöñáæáí ôçí ðñùôåÀíç
nm23-H1 ùò åðß ôï ðëåßóôïí ÷áñáêôçñßæïíôáí
áðü áõîçìÝíç Ýêöñáóç ôïõ PCNA (p<0,001).

H áíß÷íåõóç ôïõ ðåðôéäßïõ ôïõ ãïíéäßïõ
nm23-Ç1 ó÷åôßæåôáé èåôéêÜ ìå ôçí åðÝêôáóç
ôùí êáñêéíùìÜôùí, áëëÜ ìüíï óôï ôïðéêü åðß-
ðåäï ôçò ðñùôïðáèïýò åóôßáò. Ç Ýêöñáóç ôïõ
nm23-Ç1, áðü ìüíç ôçò, äåí ðñïäéêÜæåé áðïõ-
óßá ìåôáóôáôéêÞò éêáíüôçôáò. Óôçí ôåëåõôáßá
åìðëÝêåôáé ðéèáíþò ç äñÜóç åíüò îå÷ùñéóôïý
ãïíéäßïõ ðïõ óõíäÝåôáé Þ ãåéôïíåýåé ìå ôï nm-
23H1, êáèþò êáé Ýíáò îå÷ùñéóôüò áðü ôçí NDP-
êéíÜóç ôñüðïò âéï÷çìéêÞò äñÜóçò. ÐÜíôùò, ç
äñÜóç ôçò NDP-êéíÜóçò, êáèþò áõôÞ óõíáðï-
ìïíþíåôáé ìå ôçí ñéâïíïõêëåïôéäéêÞ áíáãùãÜ-
óç, ìðïñåß íá óõììåôÝ÷åé óôç óýíèåóç ôïõ
DNA, åî ïõ êáé ç óõó÷Ýôéóç ìå éêáíü áñéèìü
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êõôôáñéêïý áíáäéðëáóéáóìïý óôá åîåôáóèÝíôá êáñêéíþìáôá.

SUMMARY
Émmunohistochemical markers in sporadic colorectal neoplasia

A.Ch. Lazaris, P.S. Davaris
Department of Pathology, Medical School of Athens University

Important research perspectives are opened by the identification of functional
markers that play a causative role in the development and progression of human
colorectal cancer and which are targets or able to favour the activity of anticancer
agents. Among the putative prognostic markers recently proposed, considerable
attention has been received by the synchronous expression of more than one gene
products. In ths article, we review a panel of immunohistochemical markers the
prognostic value of which was evaluated in patients with colorectal neoplasms.

Key words: immunohistochemistry, colorectal neoplasia, prognosis
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