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1.      Εηζαγωγή 

Τπάξρεη ζήκεξα δηαξθψο απμαλφκελε αλεζπρία γηα ηελ πηζαλή κεηαιιαμηγφλν θαη 

θαξθηλνγφλν δξάζε ελφο επξέσο θάζκαηνο γελνηνμηθψλ παξαγφλησλ ζηνπο νπνίνπο εθηίζεληαη νη 

ζχγρξνλεο θνηλσλίεο ιφγσ ηνπ ηξφπνπ δηαβίσζήο ηνπο θαη ηεο απειεπζέξσζεο ησλ παξαγφλησλ 

απηψλ ζηνπο εξγαζηαθνχο ρψξνπο θαη ζην πεξηβάιινλ γεληθφηεξα. Γπζηπρψο φκσο ππάξρνπλ πνιχ 

ιίγεο κεζνδνινγίεο κε ηηο νπνίεο κπνξνχλ λα κεηξεζνχλ άκεζα νη κεηαιιάμεηο θαη γεληθφηεξα νη 

βιάβεο πνπ επάγνληαη ζην αλζξψπηλν γνληδίσκα. Οξηζκέλεο άκεζεο ηερληθέο βαζίδνληαη ζηελ 

παξαηήξεζε αιιαγψλ πνπ επάγνληαη ζηα ρξσκoζψκαηα κε ηε ρξήζε νπηηθνχ κηθξνζθνπίνπ. Οη 

αιιαγέο απηέο πεξηιακβάλνπλ αθελφο εκθαλείο ζξαχζεηο θαη αλαδηαηάμεηο ηκεκάησλ ζε έλα 

ρξσκφζσκα ή θαη κεηαμχ δχν ή θαη ηξηψλ ρξσκoζσκάησλ. Αθεηέξνπ πεξηιακβάλνπλ ζηαζεξέο 

ρξσκνζσκαηηθέο αληηκεηαζέζεηο ή θαη αιιαγέο πνπ ραξαθηεξίδνληαη σο αληαιιαγέο ησλ αδειθψλ 

ρξσκαηηδίσλ (Sister Chromatid Exchanges, SCEs). Οη αληαιιαγέο ησλ αδειθψλ ρξσκαηηδίσλ είλαη 

ακνηβαίεο, ζπκκεηξηθέο αληαιιαγέο αιιεινπρηψλ DNA, ζε νκφινγεο ζέζεηο αλάκεζα ζηα αδειθά 

ρξσκαηίδηα, ζην ζηάδην ησλ ηεζζάξσλ θιψλσλ θαηά ηελ αληηγξαθή ηνπ DNA. Οη ρξσκνζσκαηηθέο 

αιινηψζεηο θαη νη αληαιιαγέο ησλ αδειθψλ ρξσκαηηδίσλ ζεσξνχληαη σο δείθηεο ηφζν ηεο βιάβεο 

ηνπ DNA φζν θαη ηεο απνηειεζκαηηθφηεηαο ησλ επηδηνξζσηηθψλ κεραληζκψλ ηνπ θπηηάξνπ πνπ 

εκπιέθνληαη άκεζα ή έκκεζα κε ηελ αλάπηπμε θπηηαξηθψλ δπζιεηηνπξγηψλ ή αθφκε θαη δηαδηθαζηψλ 

θαξθηλνγέλεζεο. Γηα ηνλ ιφγν απηφ, ε ζπρλφηεηα ηνπο ζε κεηαθάζεηο ιεκθνθπηηάξσλ ηνπ 

πεξηθεξηθνχ αίκαηνο έρεη επξέσο ρξεζηκνπνηεζεί κέρξη ζήκεξα ηφζν γηα ηνλ έιεγρν ηεο έθζεζεο ζε 

θπζηθνχο θαη ρεκηθνχο γελνηνμηθνχο κεηαιιαμηγφλνπο θαη θαξθηλνγφλνπο παξάγνληεο, πνπ είλαη 

δπλαηφλ λα απειεπζεξψλνληαη ζε εξγαζηαθνχο ρψξνπο θαη ζην πεξηβάιινλ γεληθφηεξα, φζν θαη γηα 

ηελ εθηίκεζε ηεο επηθηλδπλφηεηάο ηνπο. Η δπλαηφηεηα επνκέλσο παξνρήο επηζηεκνληθά έγθπξσλ θαη 

ηερληθά αμηφπηζησλ ππεξεζηψλ κέηξεζεο ρξσκνζσκαηηθψλ αιινηψζεσλ, κε θξηηήξηα αλάιπζεο πνπ 

αλαθέξνληαη ζην πξφηππν ISO 19238, είλαη ζεκειηψδνπο ζεκαζίαο. 

Η κέηξεζε ηεο απνξξνθνπκέλεο δφζεο, κέζσ θπζηθψλ (Φπζηθή Γνζηκεηξία) ή 

ρξσκνζσκαηηθψλ κεζφδσλ (Βηνινγηθή Γνζηκεηξία), επηβεβαηψλεη αθελφο ηελ έθζεζε ζε 

γελνηνμηθνχο παξάγνληεο θαη αθεηέξνπ ζπκβάιιεη ζηελ εθηίκεζε ηεο επηθηλδπλφηεηαο ηεο. 

Γλσξίδνληαο ηε δφζε, ε εθηίκεζε ηεο επηθηλδπλφηεηαο αλαθέξεηαη ζηελ αλακελφκελε αχμεζε ηεο 

ζπρλφηεηαο εκθάληζεο ζπκπησκάησλ ή θαη λενπιαζκαηηθψλ λνζεκάησλ πνπ ελδερνκέλσο λα 

πξνθχπηνπλ βάζεη επηδεκηνινγηθψλ κειεηψλ. Η κεζνδνινγία απηή πξνυπνζέηεη φηη κηα ζπγθεθξηκέλε 

δφζε είλαη εμίζνπ επηθίλδπλε γηα φια ηα κέιε ηνπ πιεζπζκνχ αδηαθξίησο θαη φηη φια ηα κέιε ηνπ 

πιεζπζκνχ εκθαλίδνπλ ηελ ίδηα επαηζζεζία ζηνλ ππφ εμέηαζε γελνηνμηθφ παξάγνληα. Τπάξρνπλ 

εληνχηνηο άηνκα κεηαμχ ησλ κειψλ ηνπ πιεζπζκνχ πνπ είλαη ηδηαίηεξα επαίζζεηα θαη έρνπλ 

πεξηγξαθεί γελεηηθά ζχλδξνκα ή θνξείο κεηαιιαγκέλσλ γνληδίσλ πνπ ραξαθηεξίδνληαη απφ 

απμεκέλε ρξσκνζσκαηηθή αθηηλνεπαηζζεζία, ελψ ηαπηφρξνλα εθθξάδνπλ θαη γελεηηθή πξνδηάζεζε 

ζηελ θαξθηλνγέλεζε. Καηά ηελ ηειεπηαία δεθαεηία νη εξεπλεηηθέο δξαζηεξηφηεηεο κεηξνινγίαο ζηνλ 

ηνκέα ηεο βηνδνζηκεηξίαο έρνπλ επνκέλσο επηθεληξσζεί ζηελ εμαηνκίθεπζε ηεο επηθηλδπλφηεηαο κηαο 

ππεξέθζεζεο κε βάζε ηελ ελδνγελή αθηηλνεπαηζζεζία θαη γελεηηθή πξνδηάζεζε ζηελ θαξθηλνγέλεζε 

ησλ εθηηζεκέλσλ αηφκσλ. Η θαηαλφεζε ησλ γελεηηθψλ παξαγφλησλ πνπ θαζνξίδνπλ απμεκέλε 

επαηζζεζία είλαη δπλαηφλ λα απνηειέζεη ην απαξαίηεην βηνινγηθφ ππφβαζξν γηα ηελ αλάπηπμε 

επηζηεκνληθά έγθπξσλ θαη ηερληθά αμηφπηζησλ ππεξεζηψλ κέηξεζεο ρξσκνζσκαηηθψλ αιινηψζεσλ. 

Οη κεηξήζεηο απηέο ζα ζπκβάινπλ ζηελ εθηίκεζε απνξξνθνπκέλσλ δφζεσλ θαη αλίρλεπζε κειψλ ηνπ 
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πιεζπζκνχ πςειήο επηθηλδπλφηεηαο κε ππεξεπαηζζεζία ζε γελνηνμηθνχο παξάγνληεο θαη 

ελδερνκέλσο κε γελεηηθή πξνδηάζεζε ζηελ θαξθηλνγέλεζε.  

ηα πιαίζηα απηά, ε παξνχζα εξγαζία αλαθέξεηαη ζηηο θπηηαξνγελεηηθέο κεζφδνπο πνπ 

ρξεζηκνπνηνχληαη επξέσο ζήκεξα γηα βηνδνζηκεηξία θαη αμηνιφγεζε ππεξεθζέζεσλ κεηξψληαο ηα 

δηθεληξηθά ρξσκνζψκαηα ζχκθσλα κε θξηηήξηα αλάιπζεο πνπ αλαθέξνληαη ζην πξφηππν ISO 19238.  

Κπξίσο φκσο επηθεληξψλεηαη ζηηο πξνζπάζεηεο ηεο εξεπλεηηθήο καο νκάδαο γηα ηελ αλάπηπμε λέσλ 

θαη πην αμηφπηζησλ κεζφδσλ πνηνηηθνχ θαη πνζνηηθνχ πξνζδηνξηζκνχ ρξσκνζσκαηηθψλ αιινηψζεσλ 

ζε ιεκθνθχηηαξα ηνπ πεξηθεξηθνχ αίκαηνο, ε πξνηππνπνίεζε ησλ νπνίσλ θαηά ISO είλαη επηηαθηηθή 

αλάγθε. Σν λέν πξφηππν ζα παξέρεη νδεγίεο ζηα εξγαζηήξηα αλαθνξάο πνπ ζα εθαξκφδνπλ 

θπηηαξνγελεηηθέο ηερληθέο γηα αμηφπηζηεο εθηηκήζεηο δφζεσλ θαη επηπηψζεσλ ζηελ πγεία αηφκσλ ηνπ 

πιεζπζκνχ κε κεζφδνπο βηνδνζηκεηξίαο. Σα δηαπηζηεπκέλα εξγαζηήξηα ζα πξέπεη λα έρνπλ ηελ 

απαξαίηεηε νξγάλσζε, εμεηδηθεπκέλν πξνζσπηθφ θαη ππνδνκή ψζηε λα είλαη ζε ζέζε λα ρεηξηζηνχλ 

αθφκε θαη έθηαθηεο θαηαζηάζεηο αηπρεκάησλ θαη ππεξεθζέζεσλ ζε γελνηνμηθνχο παξάγνληεο.  

 

 

2.  Βηνδνζηκεηξία κε κεζόδνπο θπηηαξνγελεηηθήο θαη κνξηαθήο γελεηηθήο λέαο 

ηερλνινγίαο γηα ηελ εθηίκεζε ηεο επηθηλδπλόηεηαο ππεξεθζέζεωλ παξειζόληωλ εηώλ 
  

Η θιαζζηθή θπηηαξνγελεηηθή κεζνδνινγία δνζηκεηξίαο πξνυπνζέηεη θαιιηέξγεηα ιεκθνθπηηάξσλ 

πεξηθεξηθνχ αίκαηνο παξνπζία κηηνγφλσλ παξαγφλησλ ψζηε ηα θχηηαξα λα πξνρσξήζνπλ ζηνλ 

θπηηαξηθφ ηνπο θχθιν θαη λα γίλεη δπλαηή ε αλάιπζε ρξσκνζσκαηηθψλ αιινηψζεσλ ζηε κεηάθαζε, 

φπσο δαθηπιίσλ θαη δηθεληξηθψλ ρξσκνζσκάησλ (Δηθφλα 1). Η ζπρλφηεηα εκθάληζεο ησλ αιινηψζεσλ 

απηψλ αλά θχηηαξν είλαη ζπλάξηεζε ηεο απνξξνθνπκέλεο δφζεο. Υξεζηκνπνηψληαο απηέο σο δείθηε 

ηεο έθζεζεο ε απνξξνθνχκελε δφζε πξνζδηνξίδεηαη κέζσ πξνηχπσλ θακππιψλ αλαθνξάο νη νπνίεο 

έρνπλ θαηαζθεπαζηεί ζην Δξγαζηήξην καο κεηά απφ in vitro αθηηλνβφιεζε πεξηθεξηθνχ αίκαηνο. Οη 

πξφηππεο θακπχιεο αλαθνξάο έρνπλ γεληθά κνξθή γξακκηθή-δεπηεξνβάζκηα (Δηθφλα 2):  

 

     Y = c + αD + βD
2
       

 

φπνπ Y ν αξηζκφο δηθεληξηθψλ ρξσκνζσκάησλ 

αλά θχηηαξν, D ε απνξξνθνπκέλε δφζε 

αθηηλνβνιίαο ζε grays θαη α, β, ζπληειεζηέο πνπ 

εμαξηψληαη απφ παξάγνληεο φπσο ην είδνο ηεο 

αθηηλνβνιίαο. Γηα πςεινχ LET αθηηλνβνιίεο ή 

παξαηεηακέλεο εθζέζεηο (κε δηάξθεηα κεγαιχηεξε 

ηεο κηαο εκέξαο) ν ζπληειεζηήο β δε δηαθέξεη απφ 

ην κεδέλ. Όζνλ αθνξά νιφζσκεο νμείεο εθζέζεηο 

κεγαιχηεξεο απφ 0.05Gy, ε κειέηε ησλ επαγφ-

κελσλ δηθεληξηθψλ ρξσκνζσκάησλ πξνζδηνξίδεη 

ηελ απνξξνθνπκέλε δφζε αθηηλνβνιίαο κε 

ηθαλνπνηεηηθή αθξίβεηα (ζε επίπεδν εκπηζηνζχλεο 

95%) βάζεη ζηαηηζηηθήο Poisson. Σα επαγφκελα 

απφ ηελ αθηηλνβνιία δηθεληξηθά ρξσκνζψκαηα 

ζηα νπνία βαζίδεηαη ε θιαζζηθή απηή κεζνδνινγία 

βηνδνζηκεηξίαο είλαη εληνχηνηο απφ ηε θχζε ηνπο 

αζηαζή. Απηφ νθείιεηαη ζηνλ πεπεξαζκέλν ρξφλν 

δσήο ησλ ιεκθνθπηηάξσλ ηνπ πεξηθεξηθνχ 

αίκαηνο θαη ζηελ αληηθαηάζηαζή ηνπο κεηά απφ 

πνιιαπιαζηαζκφ αξρέγνλσλ θπηηάξσλ θπξίσο ηνπ 

κπεινχ ησλ νζηψλ. Η αληηθαηάζηαζε ησλ 

ιεκθνθπηηάξσλ ηνπ πεξηθεξηθνχ αίκαηνο 

πξαγκαηνπνηείηαη απφ λέα θπζηνινγηθά ή απφ 

ιεκθνθχηηαξα κε αιινηψζεηο πνπ είλαη φκσο ζπκβαηέο κε ηελ θπηηαξηθή ηνπο δηαίξεζε. Η αμηνπηζηία 

επνκέλσο ηεο θιαζζηθήο κεζνδνινγίαο βηνδνζηκεηξίαο ειαηηψλεηαη φζν απμάλεηαη ην ρξνληθφ 

Δικόνα 1: Μεηάθαζε ιεκθνθπηηάξνπ πεξηθεξηθνχ 

αίκαηνο κεηά απφ έθζεζε ζε ηνληίδνπζα αθηηλνβνιία 

(6Gy) θαη ρξψζε Giemsa. ηελ εηθφλα θαίλνληαη έλα 

ηξηθεληξηθφ ρξσκφζσκα, δχν δηθεληξηθά, θαζψο θαη 

άθεληξνη δαθηχιηνη θαη ζξαχζκαηα ρξσκνζσκάησλ 
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δηάζηεκα απφ ηελ εκέξα ηεο ππεξέθζεζεο θαη σο εθ 

ηνχηνπ δελ πξνζθέξεηαη γηα ηελ εθηίκεζε δφζεσλ 

ζε πεξηπηψζεηο πνπ έρεη παξέιζεη κεγάιν ρξνληθφ 

δηάζηεκα απφ ην αηχρεκα.  

Γεδνκέλνπ φηη ππάξρνπλ νη αβεβαηφηεηεο 

πνπ πξναλαθέξζεθαλ κε ηε ρξήζε ηεο ζπκβαηηθήο 

κεζνδνινγίαο βηνδνζηκεηξίαο, ζεσξήζεθε αλαγθαία 

ε αλάπηπμε κηαο πεξηζζφηεξν αμηφπηζηεο κεζφδνπ 

ηδηαίηεξα γηα ηελ αμηνιφγεζε αηπρεκάησλ 

παξειζφλησλ εηψλ. Θεσξείηαη απαξαίηεην ζήκεξα, 

λα εθηηκεζνχλ αλαδξνκηθά νη απνξξνθνχκελεο 

δφζεηο (retrospective dosimetry) εθηηζεκέλσλ 

αηφκσλ κε κεζφδνπο βηνδνζηκεηξίαο ψζηε λα 

ρξεζηκνπνηεζνχλ ζηηο επηδεκηνινγηθέο κειέηεο πνπ 

δηεμάγνληαη ζρεηηθά κε ηα απψηεξα απνηειέζκαηα 

ησλ αθηηλνβνιηψλ ζηελ πγεία ησλ αηφκσλ απηψλ. Οη 

έξεπλεο επνκέλσο γηα ηελ αλάπηπμε κεζφδσλ 

βηνδνζηκεηξίαο θαη ηδηαίηεξα γηα ηελ αμηνιφγεζε 

αηπρεκάησλ παξειζφλησλ εηψλ ζηξάθεθαλ ζηελ 

αλίρλεπζε θαη πνζνηηθνπνίεζε ζηαζεξψλ ρξσκνζσκαηηθψλ κεηαηνπίζεσλ πνπ επίζεο επάγνληαη 

κεηά απφ έθζεζε ζε ηνληίδνπζα αθηηλνβνιία. Οη αιινηψζεηο απηέο είλαη αλαθαηαηάμεηο θαη 

κεηαηνπίζεηο ηνπ ρξσκνζσκαηηθνχ πιηθνχ, ηέηνηεο ψζηε ην γνληδίσκα ζην ζχλνιφ ηνπ λα παξακέλεη 

ζηαζεξφ. Δίλαη δειαδή γνληδηαθά ηζνξξνπεκέλεο θαη είλαη δπλαηφλ λα αληρλεπηνχλ ζηα 

ιεκθνθχηηαξα ηνπ πεξηθεξηθνχ  αίκαηνο ζπκβάιινληαο ζηελ εθηίκεζε ηεο απνξξνθνπκέλεο δφζεο 

θαη κεηά ηελ πάξνδν κεγάινπ ρξνληθνχ δηαζηήκαηνο απφ έλα αηχρεκα. Οη ζηαζεξέο ρξσκνζσκαηηθέο 

κεηαηνπίζεηο ή αληηκεηαζέζεηο είλαη επηπιένλ ζεκαληηθέο δηφηη ν ζρεκαηηζκφο ηνπο ζπλδέεηαη πηζαλά 

κε ηνπο κεραληζκνχο θαξθηλνγέλεζεο θαη ε κειέηε ηνπο ζα κπνξνχζε λα ζπλεηζθέξεη ζηε 

δηειεχθαλζε ηεο θαξθηλνγφλνπ δξάζεο ησλ ηνληηδνπζψλ αθηηλνβνιηψλ.  

Η κέζνδνο πνπ ρξεζηκνπνηήζεθε αξρηθά γηα ηελ αλίρλεπζε ησλ ζηαζεξψλ ρξσκαζσκαηηθψλ 

αληηκεηαζέζεσλ είλαη ε GTG-δψλσζε ρξσκνζσκάησλ κε Trypsin θαη Giemsa (Δηθφλα 3,4), ε νπνία  
 

  

Δικόνα 3:  Απεηθφληζε ρξσκνζσκάησλ ζηε κεηάθαζε 

κε ηε κέζνδν GTG-δσλνπνίεζεο κεηά απφ 

θαιιηέξγεηα ιεκθνθπηηάξσλ πεξηθεξηθνχ αίκαηνο 

Δικόνα 4: Φπζηνινγηθφο ζπζηαηηθφο θαξπφηππνο 

άξξελνο κε ηε κέζνδν GTG-δσλνπνίεζεο 

ρξσκνζσκάησλ 

 
επηηξέπεη ηνλ αδηακθηζβήηεην θαζνξηζκφ θάζε ρξσκνζψκαηνο. Γνκηθέο επνκέλσο αηππίεο πνπ 

αθνξνχλ δχν ή πεξηζζφηεξα ρξσκνζψκαηα θαη εκθαλίδνληαη ζπλήζσο ζαλ κεηαηνπίζεηο ή 

αληαιιαγέο ρξσκνζσκαηηθνχ πιηθνχ κπνξνχλ λα εληνπηζηνχλ (Δηθφλα 5). Η αλάιπζε φκσο κε ηελ 

Δικόνα 2 
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κέζνδν απηή, αλ θαη αλαθέξεηαη ζε ζηαζεξέο ρξσκνζσκαηηθέο αιινηψζεηο  πνπ αθνξνχλ ην ζπλνιηθφ 

γνληδίσκα ελφο θπηηάξνπ, είλαη επίπνλε θαη ρξνλνβφξα ηδηαίηεξα φηαλ ζα πξέπεη λα αλαιπζνχλ 

εθαηνληάδεο θχηηαξα ρσξίο ηε ρξήζε απηφκαηνπ αλαιπηή θαξπνηχπνπ. 
Γηα ηελ ηαρεία αλίρλεπζε θαη πνζνηηθνπνίεζε ησλ 

ζηαζεξψλ ρξσκνζσκαηηθψλ αιινηψζεσλ ζε 

δείγκαηα πεξηθεξηθνχ αίκαηνο κεηά  απφ κηα 

ππεξέθζεζε, σο ελαιιαθηηθέο ηεο κεζφδνπ GTG-

δψλσζεο ρξσκνζσκάησλ, ρξεζηκνπνηήζεθαλ 

θπηηαξνγελεηηθέο κέζνδνη ζε ζπλδπαζκφ κε 

ηερληθέο κνξηαθήο γελεηηθήο λέαο ηερλνινγίαο 

φπσο ε ηερληθή FISH (Fluorescence in Situ 

Hybridization). Η κεζνδνινγία απηή επηηξέπεη ηελ 

νκνηφκνξθε ρξψζε πξνεπηιεγκέλσλ ρξσκν-

ζσκάησλ κε ηε ρξήζε κνξηαθψλ αληρλεπηψλ 

(DNA probes) ζεκαζκέλσλ κε θζνξηζκνθφξεο 

νπζίεο (fluorophores). Υξεζηκνπνηψληαο δηαθνξε-

ηηθέο θζνξηζκνθφξεο νπζίεο γηα ηε ρξψζε ησλ κε 

πβξηδηζκέλσλ ρξσκνζσκαηηθψλ πεξηνρψλ, γίλεηαη 

εχθνιε ε αλίρλεπζε κεηαηνπίζεσλ ηκεκάησλ ησλ 

επηιεγκέλσλ ρξσκνζσκάησλ απφ ηε δηρξσκία πνπ 

παξνπζηάδνπλ (Δηθφλα 6,7).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Υξεζηκνπνηψληαο σο βηνινγηθφ δείθηε ηεο έθζεζεο ηηο ρξσκνζσκαηηθέο κεηαηνπίζεηο πνπ 

αληρλεχνληαη κε ηε κεζνδνινγία FISH, ε απνξξνθνπκέλε δφζε κπνξεί λα πξνζδηνξηζζεί κέζσ ησλ 

πξνηχπσλ θακππιψλ αλαθνξάο ησλ νπνίσλ ε θαηαζθεπή έγηλε κε βάζε ηελ επηζήκαλζε ησλ 

ρξσκνζσκάησλ #1, 4 θαη 8 θαζψο θαη ησλ θεληξνκεξηδίσλ φισλ ησλ ρξσκνζσκάησλ κε εηδηθνχο 

DNA-αληρλεπηέο. Με ηε κεζνδνινγία απηή θαηέζηε δπλαηή ε δηάθξηζε ησλ ζηαζεξψλ 

ρξσκνζσκαηηθψλ αιινηψζεσλ απφ ηηο αζηαζείο αιινηψζεηο, φπσο ηα δηθεληξηθά ρξσκνζψκαηα, ζηηο 

νπνίεο εκπιέθνληαη ηα πξνεπηιεγκέλα ρξσκνζψκαηα. Η θακπχιε ησλ ζηαζεξψλ κεηαηνπίζεσλ γηα ηα 

ρξσκνζψκαηα  #1, 4 θαη 8 ζπλαξηήζεη ηεο δφζεο πνπ πξνέθπςε απφ in vitro πεηξάκαηα γ-

αθηηλνβφιεζεο πεξηθεξηθνχ αίκαηνο πεξηγξάθεηαη σο εμήο: 

Y = 0.43 + 6.64 D + 0.76 D
2
                           

Δικόνα 5: Απεηθφληζε ρξσκνζσκάησλ ζηε κεηάθαζε 

κε ηε κέζνδν GTG-δσλνπνίεζεο κεηά ηε δξάζε 

γελνηνμηθψλ παξαγφλησλ θαη ηελ θαιιηέξγεηα 

ιεκθνθπηηάξσλ πεξηθεξηθνχ αίκαηνο.  

Δικόνα 7 Δικόνα 6, 
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Μεηά απφ δηεξγαζηεξηαθέο ζπγθξίζεηο κεηαμχ ηνπ Δξγαζηεξίνπ καο θαη ηξηψλ αθφκε Δξγαζηεξίσλ 

Βηνδνζηκεηξίαο ηεο Δπξσπατθήο Δλσζεο θαηαζθεπάζηεθε θνηλή πξφηππε θακπχιε αλαθνξάο (Savage 

et al., 2000) ε νπνία ρξεζηκνπνηήζεθε γηα ηνλ πξνζδηνξηζκφ αλαδξνκηθά ησλ απνξξνθνπκέλσλ δφζεσλ 

αθηηλνβνιίαο εξγαδνκέλσλ ζην Ρσζηθφ ππξεληθφ εξγνζηάζην Mayak (Bauchinger et al., 2001).  

Γηα ηελ αληηκεηψπηζε φκσο αηπρεκάησλ κε ηνληίδνπζεο αθηηλνβνιίεο φπνπ ππάξρεη επηηαθηηθή 

αλάγθε άκεζνπ πξνζδηνξηζκνχ ησλ απνξξνθνπκέλσλ δφζεσλ ησλ ππεξεθηηζέκελσλ γηα ηε ιήςε 

θαηαιιήισλ κέηξσλ αθηηλνπξνζηαζίαο ή ηαηξηθήο πεξίζαιςεο, αλαπηχρζεθε απφ ην Δξγαζηήξηφ καο ε 

κέζνδνο ηεο πξφσξεο ρξσκνζσκαηηθήο ζπκπχθλσζεο (PCC) (Δηθφλα 8,9) ζε ζπλδπαζκφ κε ηε ρξψζε  

 

  

Δικόνα 8:  Δπαγσγή πξφσξεο ρξσκνζσκαηηθήο 

ζπκπχθλσζεο κε ηε κέζνδν ηεο θπηηαξηθήο ζχληεμεο 

ιεκθνθπηηάξσλ θαη κηησηηθψλ ηεο ζεηξάο CHO. Σα 

θπζηνινγηθά ιεκθνθχηηαξα ζην πεξηθεξηθφ αίκα 

(θάζε Go) έρνπλ 46 κνλνρξσκαηηδηαθά ρξσκνζψκαηα 

 

Δικόνα 9: Δπαγσγή πξφσξεο ρξσκνζσκαηηθήο 

ζπκπχθλσζεο κε ηε κέζνδν ηεο θπηηαξηθήο ζχληεμεο 

Go ιεκθνθπηηάξσλ θαη κηησηηθψλ ηεο ζεηξάο CHO. Σα 

ιεκθνθχηηαξα ζην πεξηθεξηθφ αίκα παξνπζηάδνπλ 

εκθαλείο ρξσκνζσκαηηθέο αιινηψζεηο κεηά ηελ έθζεζή 

ηνπο ζε γελνηνμηθνχο παξάγνληεο. 

ησλ θεληξνκεξηδίσλ (C-banded PCCs) (Pantelias et al., 1993). Με ηε κέζνδν απηή είλαη δπλαηή ε 

απεπζείαο αλάιπζε ρξσκνζσκαηηθψλ αιινηψζεσλ ζε κεζνθαζηθά ρξσκνζψκαηα ιεκθνθπηηάξσλ 

πεξηθεξηθνχ αίκαηνο, απνθεχγνληαο έηζη ηελ θαζπζηέξεζε ησλ 48 σξψλ θαη ηηο επηπινθέο απφ ηελ 

θαιιηέξγεηα ηνπ πεξηθεξηθνχ αίκαηνο. Δληνχηνηο θαη ε ηερληθή απηή βαζίδεηαη ζηελ αλίρλεπζε θαη 

πνζνηηθνπνίεζε δαθηπιίσλ θαη δηθεληξηθψλ ρξσκνζσκάησλ πνπ είλαη αζηαζείο αιινηψζεηο θαη 

κεηψλνληαη κε ηελ πάξνδν ηνπ ρξφλνπ. Η επαηζζεζία θαη αμηνπηζηία ηεο κεζφδνπ απηήο ειαηηψλεηαη 

επίζεο φζν απμάλεηαη ην ρξνληθφ δηάζηεκα απφ ηελ εκέξα πνπ ζπλέβε ην αηχρεκα 

Η ζπλδπαζκέλε φκσο κεζνδνινγία PCC-FISH πνπ ρξεζηκνπνηήζεθε ζην Δξγαζηήξην καο 

απνδείρζεθε πεξηζζφηεξν θαηάιιειε γηα ηελ εθηίκεζε ηεο απνξξνθνπκέλεο δφζεο ζε πεξηπηψζεηο 

έθηαθηεο αλάγθεο απμάλνληαο ην εχξνο επαηζζεζίαο ηεο κεζφδνπ. Οη ζηαζεξέο ρξσκνζσκαηηθέο 

κεηαηνπίζεηο ζηα PCC απνδείρζεθαλ επθνιφηεξα αληρλεχζηκεο κε FISH εμαηηίαο ηεο ρξσκαηηθήο 

επηζήκαλζεο ησλ επηιεγκέλσλ ρξσκνζσκάησλ. Ιδηαίηεξα ζε κεγάιεο δφζεηο νιφζσκεο αθηηλνβφιεζεο, 

φπνπ ηα ιεκθνθχηηαξα είλαη αδχλαηνλ λα επηηειέζνπλ θπηηαξηθφ θχθιν γηα λα θζάζνπλ θαη λα 

αλαιπζνχλ ζηε κεηάθαζε, ε κεζνδνινγία PCC-FISH πξνζθέξεη ηε κνλαδηθή, γξήγνξε, επαίζζεηε θαη 

αμηφπηζηε εθηίκεζε ηεο απνξξνθνπκέλεο δφζεο αθηηλνβνιίαο. ηελ πεξίπησζε έθζεζεο κέξνπο κφλν 

ηνπ ζψκαηνο ζε κεγάιε δφζε αθηηλνβνιίαο, ε κεζνδνινγία απηή πξνζθέξεη ηε κφλε αμηφπηζηε 

εθηίκεζε ηεο απνξξνθνπκέλεο δφζεο αθνχ δίλεη ηε δπλαηφηεηα αλίρλεπζεο θαη αλάιπζεο ησλ ιίγσλ 

αιιά ζνβαξά αιινησκέλσλ θπηηάξσλ. ε αληίζεζε, θαιιηέξγεηα δείγκαηνο πεξηθεξηθνχ αίκαηνο θαη 

αλάιπζε ησλ ρξσκνζσκαηηθψλ αιινηψζεσλ ζηε κεηάθαζε δελ είλαη δπλαηφλ λα νδεγήζεη ζε αμηφπηζηα 
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ζπκπεξάζκαηα. Σα ζνβαξά αιινησκέλα θχηηαξα ζα παξνπζηάζνπλ θαζπζηέξεζε ζηνλ θπηηαξηθφ ηνπο 

θχθιν κε απνηέιεζκα ηα ιεκθνθχηηαξα πνπ ζα αλαιπζνχλ ζηε κεηάθαζε κεηά απφ 48 ψξεο 

θαιιηέξγεηαο ζα είλαη ζηελ πιεηνςεθία ηνπο κε αθηηλνβνιεκέλα. 

πκπεξαζκαηηθά, ε κέζνδνο FISH ηφζν ζε κεηαθαζηθά φζν θαη ζε κεζνθαζηθά ρξσκνζψκαηα 

πεξηθεξηθνχ αίκαηνο, ζε ζπλδπαζκφ κε δψλσζε ρξσκνζσκάησλ, ζπκβάιιεη ζηελ αμηνιφγεζε 

ππεξεθζέζεσλ θαη ηελ εθηίκεζε δφζεσλ θαη θηλδχλνπ θαξθηλνγέλεζεο. Η αλίρλεπζε ζηαζεξψλ 

ρξσκνζσκαηηθψλ αιινηψζεσλ, ε ηαπηνπνίεζε ζηε ζπλέρεηα ησλ αιινηψζεσλ απηψλ κε δψλσζε 

ρξσκνζσκάησλ θαη ε δπλαηφηεηα εληνπηζκνχ θιψλνπ θπηηάξσλ, πνπ λα ζρεηίδεηαη άκεζα ή έκκεζα κε 

ζπγθεθξηκέλν λενπιαζκαηηθφ λφζεκα, ζα ζπκβάιινπλ νπζηαζηηθά ζηελ εθηίκεζε ηεο επηθηλδπλφηεηαο 

κηαο ππεξέθζεζεο. Η πξνζέγγηζε απηή, απνηειεί ηελ πιένλ επαίζζεηε θαη αμηφπηζηε κεζνδνινγία 

βηνδνζηκεηξίαο ζήκεξα πνπ κπνξεί λα ρξεζηκνπνηεζεί ζε θαζεκεξηλή βάζε γηα ζθνπνχο 

αθηηλνπξνζηαζίαο (ΙΑΔΑ, 2001). 

 

3. Μεραληζκνί αθηηλνεπαηζζεζίαο ζην κνξηαθό θαη θπηηαξνγελεηηθό επίπεδν 

Η γλψζε ησλ παξαγφλησλ πνπ θαζνξίδνπλ ηελ αθηηλνεπαηζζεζία θαη ηδηαίηεξα ηε 

ρξσκνζσκαηηθή, είλαη δπλαηφλ λα απνηειέζεη ην απαξαίηεην βηνινγηθφ ππφβαζξν γηα ηελ αλάπηπμε 

κεζνδνινγηψλ ψζηε λα εληνπίδνληαη κέιε ηνπ πιεζπζκνχ πνπ εκθαλίδνπλ ππεξεπαηζζεζία ζηηο 

ηνληίδνπζεο αθηηλνβνιίεο. Δηδηθφηεξα ζε πεξηπηψζεηο αηπρεκάησλ κε ηνληίδνπζεο αθηηλνβνιίεο ε 

κέηξεζε ηεο ρξσκνζσκαηηθήο αθηηλνεπαηζζεζίαο ηνπ εθηηζέκελνπ ζα ζπκβάιιεη κε κνλαδηθφ ηξφπν 

ζηελ θαηάηαμή ηνπ ή φρη ζε νκάδα ηνπ πιεζπζκνχ πςειήο επηθηλδπλφηεηαο. Γηα ηελ θαηαλφεζε ησλ 

παξαγφλησλ απηψλ πνπ θαζνξίδνπλ ηε δηαθχκαλζε ηεο αθηηλνεπαηζζεζίαο κεηαμχ αηφκσλ ηνπ 

πιεζπζκνχ, ζεσξήζεθε θαη’ αξρήλ απαξαίηεηε ε κειέηε ησλ κεραληζκψλ πνπ δηέπνπλ ηε δηαθχκαλζε 

ηεο αθηηλνεπαηζζεζίαο ζην θπηηαξνγελεηηθφ επίπεδν θαη ηδηαίηεξα ζηηο δηαθνξεηηθέο θάζεηο ηνπ 

θπηηαξηθνχ θχθινπ. πγθεθξηκέλα, ζην πιαίζην ησλ εξεπλεηηθψλ δξαζηεξηνηήησλ ηνπ Δξγαζηεξίνπ 

Τγεηνθπζηθήο ζηνλ ηνκέα απηφ εμεηάζηεθε ε εμήο ππφζεζε: Παξάγνληεο ηνπ θπηηαξηθνχ θχθινπ φπσο 

ζπκπιέγκαηα θπθιηλψλ p34cdc2 θαη ε ελεξγφηεηα ησλ H1 θαη Η3 θηλαζψλ  πνπ ξπζκίδνπλ ηε 

βηνρεκηθή δηαδηθαζία ηεο θσζθνξπιίσζεο θαη απνθσζθνξπιίσζεο ηεο ρξσκαηίλεο, επεξεάδνπλ ηε 

κεηαηξνπή ησλ DNA αιινηψζεσλ ζε ρξσκνζσκαηηθέο αιινηψζεηο θαη θαζνξίδνπλ ηελ ελδνγελή 

αθηηλνεπαηζζεζία ζην θπηηαξηθφ επίπεδν. Σα απνηειέζκαηα ηεο έξεπλαο εληζρχνπλ ηελ ππφζεζε φηη 

κεηά απφ έθζεζε ζε αθηηλνβνιία ε έλαξμε θαη ε απνηειεζκαηηθφηεηα ηεο ζπκπχθλσζεο θαη 

απνζπκπχθλσζεο ηεο ρξσκαηίλεο παίδνπλ θαζνξηζηηθφ ξφιν ζηε κεηαηξνπή ησλ DNA αιινηψζεσλ ζε 

ρξσκνζσκαηηθέο αιινηψζεηο. Η κεηαηξνπή απηή ξπζκίδεηαη απφ παξάγνληεο ηνπ θπηηαξηθνχ θχθινπ 

θαη ίζσο απνηειεί ηελ εμήγεζε ηεο δηαθχκαλζεο ηεο αθηηλνεπαηζζεζίαο ηφζν κεηαμχ ησλ δηαθφξσλ 

θάζεσλ ηνπ θπηηαξηθνχ θχθινπ φζν θαη κεηαμχ δηαθνξεηηθνχ είδνπο θπηηάξσλ (Pantelias 1993, 

Terzoudi and Pantelias, 1997). Η πξνηεηλφκελε δηαδηθαζία κεηαηξνπήο ησλ κνξηαθψλ αιινηψζεσλ ζε 

ρξσκνζσκαηηθέο απφ παξάγνληεο πνπ ξπζκίδνπλ ηνλ θπηηαξηθφ θχθιν είλαη γελεηηθά θαζνξηζκέλε θαη 

ζπλεπψο κεηά απφ γελεηηθή ηξνπνπνίεζε ή έθζεζε ζε κεηαιιαμηγφλνπο παξάγνληεο είλαη δπλαηφλ λα 

δηαθνξνπνηεζεί. Σα δεδνκέλα απηά ζπκβάιινπλ ζηελ θαηαλφεζε φρη κφλν ησλ κεραληζκψλ 

ζρεκαηηζκνχ ρξσκνζσκαηηθψλ αιινηψζεσλ αιιά θαη ηεο δηαθχκαλζεο ηεο αθηηλνεπαηζζεζίαο κεηαμχ 

ησλ δηαθφξσλ θάζεσλ ηνπ θπηηαξηθνχ θχθινπ. Δπηπιένλ ελδερνκέλσο λα ζπκβάιινπλ θαη ζηε 

δηεπθξίληζε ηεο θχζεο ηεο δηαθνξεηηθήο αθηηλνεπαηζζεζίαο κεηαμχ ησλ κειψλ ηνπ πιεζπζκνχ. 

(Terzoudi et al., 2005).   

 

 

4. Αλίρλεπζε αηόκωλ ηνπ πιεζπζκνύ κε απμεκέλε επαηζζεζία ζηηο ηνληίδνπζεο αθηηλνβνιίεο 

 

Η απμεκέλε επαηζζεζία ζηηο ηνληίδνπζεο αθηηλνβνιίεο πηζαλά ζρεηίδεηαη κε ηελ παξνπζία 

κεηαιιαγκέλσλ γνληδίσλ θαη απμάλνληαη θαζεκεξηλά νη ελδείμεηο γηα θιεξνλνκηθή κεηαβίβαζε ησλ 

γνληδίσλ απηψλ. Η άκεζε αλίρλεπζε ησλ γνληδίσλ απηψλ ζε κέιε ηνπ πιεζπζκνχ ζα ζπλέβαιιε 

ζεκαληηθά ζηελ πξνζπάζεηα αλάπηπμεο κηαο κεζφδνπ αλίρλεπζεο αηφκσλ ηνπ πιεζπζκνχ κε απμεκέλε 

επαηζζεζία ζηελ αθηηλνβνιία. Απηφ πξνυπνζέηεη φκσο φηη ηα ζπγθεθξηκέλα γνλίδηα έρνπλ θαζνξηζηεί 

θαη θισλνπνηεζεί. Δπηπιένλ, ε εθδήισζε απμεκέλεο αθηηλνεπαηζζεζίαο ελδερνκέλσο λα κελ είλαη 
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απνηέιεζκα κεηάιιαμεο ελφο κφλν γνληδίνπ αιιά ζπλεξγίαο πνιιψλ. Η πξνζέγγηζε επνκέλσο ηνπ 

πξνβιήκαηνο κε άκεζε αλίρλεπζε γνληδίσλ πνπ πξνδηαζέηνπλ ζε απμεκέλε αθηηλνεπαηζζεζία γίλεηαη 

αθφκε πην δχζθνιε.  

Δλαιιαθηηθέο ιχζεηο απνηεινχλ νη επηγνληδηαθέο εθθξάζεηο θαη ζπλεπαγφκελα θαηλφκελα ζην 

κνξηαθφ, ρξσκνζσκαηηθφ, ή θπηηαξηθφ επίπεδν κεηά απφ έθζεζε ζε ηνληίδνπζεο αθηηλνβνιίεο. Μία απφ 

ηηο ελδείμεηο απηέο απνηειεί ε απνηειεζκαηηθφηεηα επεμεξγαζίαο θαη κεηαηξνπήο ησλ βιαβψλ πνπ 

επάγνληαη ζην DNA πνπ αμηνινγείηαη π.ρ. κε βάζε ηηο ελαπνκέλνπζεο ρξσκνζσκαηηθέο αιινηψζεηο 

κεηά απφ αθηηλνβφιεζε ζηε G2 θάζε ηνπ θπηηαξηθνχ θχθινπ. Σα θαηλφκελα θσζθνξηιίσζεο θαη 

ζπκπχθλσζεο ηεο ρξσκαηίλεο θαζψο ην θχηηαξν πξνεηνηκάδεηαη γηα ηε κηησηηθή ηνπ δηαίξεζε, 

ιακβάλνπλ ρψξα σο επί ησ πιείζηνλ θαηά ηε δηάξθεηα ηεο G2 θάζεο ηνπ θπηηαξηθνχ θχθινπ θαη 

πηζαλφηαηα εμεγνχλ ηελ απμεκέλε ελδνγελή αθηηλνεπαηζζεζία ηεο θάζεο απηήο. Μία απφ ηηο ελδείμεηο 

επνκέλσο ηεο ελ γέλεη αθηηλνεπαηζζεζίαο ηνπ αηφκνπ απνηειεί ε κε απνηειεζκαηηθή επεμεξγαζία ησλ 

βιαβψλ πνπ επάγνληαη ζην DNA κεηά απφ αθηηλνβφιεζε ζηε G2 θάζε πνπ αμηνινγείηαη κε ηηο 

ελαπνκέλνπζεο ρξσκαηηδηθέο αιινηψζεηο ζηε κεηάθαζε (Δηθφλα 10,11). Η απμεκέλε αθηηλνεπαηζζεζία 

ελφο εθηηζέκελνπ ζε πεξίπησζε αηπρήκαηνο κε ηνληίδνπζεο αθηηλνβνιίεο πξνθαλψο νδεγεί ζε 

δηαθνξεηηθή ζπρλφηεηα ζξαπζκάησλ ρξσκαηίδεο κεηά απφ έθζεζε ησλ θπηηάξσλ ηνπ αηφκνπ ζηε θάζε 

απηή.  

Με ζηφρν ηελ αλάπηπμε κηαο επαίζζεηεο κεζνδνινγίαο γηα ηελ αλίρλεπζε απμεκέλεο 

επαηζζεζίαο αηφκσλ ηνπ πιεζπζκνχ ζηηο ηνληίδνπζεο αθηηλνβνιίεο, κειεηήζεθε ε ελδνγελήο 

αθηηλνεπαηζζεζία ηεο G2 θάζεο ηνπ θπηηαξηθνχ θχθινπ ιεκθνθπηηάξσλ ηνπ πεξηθεξηθνχ αίκαηνο.  

 

  

Δικόνα 10:  Απεηθφληζε θπζηνινγηθψλ ρξσκν-

ζσκάησλ ζηε κεηάθαζε κεηά απφ ρξήζε ηεο ρξψζεο 

Giemsa 

 

Δικόνα 11: Απεηθφληζε ρξσκαηηδηθψλ ζξαπζκάησλ ζηε 

κεηάθαζε κεηά απφ αθηηλνβφιεζε ζηε G2 θάζε γηα 

έιεγρν αθηηλνεπαηζζεζίαο 

 

 Με ηα απνηειέζκαηα ηνπ G2-ειέγρνπ αθηηλνεπαηζζεζίαο ησλ ιεκθνθπηηάξσλ θπζηνινγηθψλ 

δνηψλ-καξηχξσλ, δηαπηζηψζεθε φηη ππάξρεη δηαθχκαλζε κεηαμχ ησλ κειψλ ηνπ πιεζπζκνχ φζνλ 

αθνξά ηε ρξσκνζσκαηηθή αθηηλνεπαηζζεζία ηνπο. Η κεζνδνινγία πνπ ρξεζηκνπνηήζεθε είρε 

ηθαλνπνηεηηθή επαηζζεζία ψζηε λα δηαθξίλεη δηαθνξέο κεηαμχ θπζηνινγηθψλ αηφκσλ σο πξνο ηε 

κεηαηξνπή ησλ DNA-αιινηψζεσλ ζηε G2 θάζε ησλ ιεκθνθπηηάξσλ ηνπο ζε νξαηέο ρξσκνζσκαηηθέο 

αιινηψζεηο ζηε κεηάθαζε. Δθθξάδεη φκσο ε κέηξεζε ηεο G2-αθηηλνεπαηζζεζίαο κειψλ ηνπ 

πιεζπζκνχ θαη ηελ ελ γέλεη αθηηλνεπαηζζεζίαο ηνπο; Γηα λα απαληεζεί ην εξψηεκα απηφ 

πξαγκαηνπνηήζεθε έιεγρνο ηεο G2-αθηηλνεπαηζζεζίαο ιεκθνθπηηάξσλ αζζελψλ κε λενπιαζκαηηθά 

λνζήκαηα νη νπνίνη εκθάληζαλ νμείεο αθηηληθέο αληηδξάζεηο θαηά ηελ αθηηλνζεξαπεία ηνπο, ψζηε λα 

δηαπηζησζεί ν ζπζρεηηζκφο ηεο in vitro G2-αθηηλνεπαηζζεζίαο ηνπο κε ηελ απνδεδεηγκέλα απμεκέλε 
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ηνπο επαηζζεζία ζηηο ηνληίδνπζεο αθηηλνβνιίεο. ηα δηαθνξεηηθά δείγκαηα πεξηθεξηθνχ αίκαηνο πνπ 

αλαιχζεθαλ, νη ρξσκαηηδηθέο αιινηψζεηο ζαλ απνηέιεζκα ηεο G2-αθηηλνβφιεζεο ησλ ιεκθνθπηηάξσλ 

ησλ αζζελψλ ήηαλ ζεκαληηθά απμεκέλεο (ζε επίπεδν ζεκαληηθφηεηαο 99%) ζε ζρέζε κε ηα αληίζηνηρα 

δείγκαηα πγηψλ δνηψλ. Σα απνηειέζκαηα απηά ζπκθσλνχλ κε ηελ πξνηεηλφκελε ππφζεζε φηη ε 

ππεξεπαηζζεζία ελφο αηφκνπ ζηηο ηνληίδνπζεο αθηηλνβνιίεο εθθξάδεηαη κε απμεκέλε G2-

αθηηλνεπαηζζεζία ησλ ιεκθνθπηηάξσλ ηνπ. Τπνδεηθλχνπλ επηπιένλ φηη ζε πεξηπηψζεηο αηπρεκάησλ κε 

ηνληίδνπζεο αθηηλνβνιίεο ε κέηξεζε απμεκέλεο ρξσκνζσκαηηθήο αθηηλνεπαηζζεζίαο ηνπ εθηηζέκελνπ 

ζα ζπλέβαιε απνθαζηζηηθά ζηελ εμαηνκίθεπζε ηεο επηθηλδπλφηεηαο ηνπ αηπρήκαηνο γηα ηνλ 

ζπγθεθξηκέλν εθηηζέκελν.  

Η αλαγθαηφηεηα αλίρλεπζεο απμεκέλεο αθηηλνεπαηζζεζίαο εκθαλίδεηαη φκσο φρη κφλν ζε 

πεξηπηψζεηο έθζεζεο αηφκσλ ζε ηνληίδνπζεο αθηηλνβνιίεο ιφγσ αηπρήκαηνο ή επαγγεικαηηθήο έθζεζεο, 

αιιά θαη ζηελ θαζεκεξηλή πξαθηηθή ηεο Αθηηλνζεξαπείαο. Έρνπλ αλαθεξζεί πεξηζηαηηθά αζζελψλ πνπ 

ππεβιήζεζαλ ζε αθηηλνζεξαπεία κε ην ζπλήζεο ζεξαπεπηηθφ πξσηφθνιιν, δεδνκέλνπ φηη ν ζεξάπσλ 

ηαηξφο δελ είρε ελδείμεηο φηη ν αζζελήο αλήθε ζε θάπνην ζχλδξνκν γλσζηφ γηα ηελ αθηηλνεπαηζζεζία 

πνπ εθθξάδεη. Γηα παξάδεηγκα, αζζελήο κε νμεία ιεκθνγελή ιεπραηκία απεβίσζε κεηά απφ 

αθηηλνζεξαπεία θαη εθ’ ησλ πζηέξσλ νη δξακαηηθέο επηπηψζεηο ηεο αθηηλνβφιεζεο απνδφζεθαλ ζηελ 

αληθαλφηεηα ησλ επηδηνξζσηηθψλ κεραληζκψλ ησλ θπηηάξσλ ηνπ λα αληηκεησπίζνπλ αιινηψζεηο 

επαγφκελεο απφ αθηηλνβνιία ζην DNA (Badie et al., 1995 θαη 1996). Καζνξηζηηθφ παξάγνληα ηεο 

αληίδξαζεο ηνπ θπζηνινγηθνχ ηζηνχ ησλ εθηηζεκέλσλ αηφκσλ απνηειεί ε ελδνγελήο αθηηλνεπαηζζεζία 

ησλ θπηηάξσλ ηνπ (Tucker et al., 1992). Δίλαη γλσζηφ φηη θαηά ηελ αθηηλνζεξαπεία αζζελψλ κε 

λενπιαζίεο, ε πηζαλφηεηα ειέγρνπ ηνπ θαθνήζνπο λενπιάζκαηνο απμάλεηαη ζπλαξηήζεη ηεο δφζεο. Η 

νιηθή δφζε πνπ είλαη δπλαηφλ λα δνζεί ζ’ έλα ζπγθεθξηκέλν φγθν πεξηνξίδεηαη απφ ηελ 

αθηηλνεπαηζζεζία ηνπ πγηνχο ηζηνχ πνπ πεξηβάιιεη ηνλ φγθν. Δπηπιένλ, ν βαζκφο αθηηληθήο αληίδξαζεο 

ηνπ πγηνχο ηζηνχ έρεη παξαηεξεζεί λα δηαθέξεη ζεκαληηθά αθφκε θαη κεηαμχ αζζελψλ ζηνπο νπνίνπο 

ρξεζηκνπνηήζεθαλ πξσηφθνιια αθηηλνζεξαπείαο κε παλνκνηφηππεο θπζηθνγεσκεηξηθέο παξακέηξνπο. 

Οη αληηδξάζεηο ηνπ πγηνχο ηζηνχ ησλ αζζελψλ πνπ πεξηβάιιεη ηνλ φγθν εθηείλνληαη γεληθά απφ ήπηεο 

έσο εμαηξεηηθά ζνβαξέο θαη φπσο έρεη αλαθεξζεί θαηά πεξίπησζε ζαλαηεθφξεο. Δθηφο ησλ αθξαίσλ 

πεξηζηαηηθψλ πνπ αλαθέξζεθαλ παξαπάλσ, έλα ζεκαληηθφ πνζνζηφ αζζελψλ κε λενπιαζίεο πνπ 

ππνβάιινληαη ζε αθηηλνζεξαπεία εκθαλίδεη είηε νμείεο αθηηληθέο αληηδξάζεηο, φπσο έληνλν εξχζεκα, 

απνιέπηζε ηνπ δέξκαηνο θαη νίδεκα, είηε απψηεξεο φπσο ίλσζε θαη ηειαγγεηεθηαζία. Σν πνζνζηφ απηφ 

εθηηκάηαη ζην 5% ηνπ ζπλνιηθνχ αξηζκνχ ησλ αζζελψλ πνπ ππνβάιινληαη ζε αθηηλνζεξαπεία θαη 

κεηαθξάδεηαη ζε 8.000 πεξίπνπ αζζελείο αλά έηνο ζηηο Δπξσπατθέο ρψξεο. Δίλαη θαλεξφ πσο ε γλψζε 

ηνπ βαζκνχ επαηζζεζίαο ησλ αζζελψλ ζηηο ηνληίδνπζεο αθηηλνβνιίεο ζα δψζεη ηε δπλαηφηεηα αχμεζεο 

ηνπ ειέγρνπ ηνπ θαθνήζνπο λενπιάζκαηνο θαη κείσζεο ησλ ζνβαξψλ επηπινθψλ πνπ πνιιέο θνξέο 

αθνινπζνχλ ηελ αθηηλνζεξαπεία.  

Η πξνηεηλφκελε κεζνδνινγία επνκέλσο ε νπνία θαζηζηά δπλαηή ηελ κέηξεζε ελδερφκελεο in 

vitro θπηηαξηθήο ππεξεπαηζζεζίαο ηνπ αηφκνπ, είλαη δπλαηφλ λα απνηειέζεη έλα πνιχ ζεκαληηθφ βήκα 

ζηελ πξνζπάζεηα εμαηνκίθεπζεο ησλ πξσηνθφιισλ αθηηλνζεξαπείαο θαη λα ζπκβάιιεη ζηελ 

ειαρηζηνπνίεζε ησλ αθηηληθψλ αληηδξάζεσλ ζηα αθηηλνεπαίζζεηα άηνκα κεηψλνληαο ηε δφζε 

αθηηλνβνιίαο, αιιά θαη ζηνλ θαιχηεξν έιεγρν θαη αληηκεηψπηζε ηνπ θαθνήζνπο λενπιάζκαηνο ζηα 

αθηηλνάληνρα άηνκα απμάλνληαο ηε δφζε.   

    
 

5. Αλίρλεπζε απμεκέλεο αθηηλνεπαηζζεζίαο αηόκωλ ηνπ πιεζπζκνύ θαη γελεηηθήο 

πξνδηάζεζεο ζηελ θαξθηλνγέλεζε 

 

Η πξνηεηλφκελε κεζνδνινγία κέηξεζεο απμεκέλεο αθηηλνεπαηζζεζίαο ρξεζηκνπνηψληαο ηε 

ρξσκνζσκαηηθή αθηηλνεπαηζζεζία ηεο G2-θάζεο ιεκθνθπηηάξσλ ηνπ πεξηθεξηθνχ αίκαηνο, απνθηά 

κεγαιχηεξν ελδηαθέξνλ επηπιένλ θαζψο  ππάξρνπλ ελδείμεηο φηη άηνκα ηνπ πιεζπζκνχ κε απμεκέλε G2 

αθηηλνεπαηζζεζία εθδειψλνπλ θαη γελεηηθή πξνδηάζεζε ζηελ θαξθηλνγέλεζε (Sanford et al. 1989, Scott 

et al. 1994 θαη 2000, Baria et al., 2001). πγθεθξηκέλα, νη εξεπλεηηθέο δξαζηεξηφηεηεο ηνπ εξεπλεηηθήο 

καο νκάδαο απνζθνπνχζαλ ζηνλ έιεγρν ηεο ππφζεζεο φηη θχηηαξα κε πξνδηάζεζε ζηελ θαξθηλνγέλεζε, 

ζε ζρέζε κε πγηή θχηηαξα, εκθαλίδνπλ ζηε G2 απμεκέλε ρξσκνζσκαηηθή αθηηλνεπαηζζεζία. 

Γηα ηνλ έιεγρν ηεο αλσηέξσ ππφζεζεο εθαξκφζηεθε ε κεζνδνινγία αλίρλεπζεο ηεο G2-

αθηηλνεπαηζζεζίαο ζε δείγκαηα πεξηθεξηθνχ αίκαηνο αζζελψλ κε λενπιαζκαηηθά λνζήκαηα. Γηα φιεο 
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ηηο νκάδεο αζζελψλ κε λενπιαζκαηηθά λνζήκαηα παξαηεξήζεθε αχμεζε ζην κέζν φξν ησλ 

ζξαπζκάησλ ρξσκαηίδεο αλά θχηηαξν απφ 50% έσο 100%. Αμηνζεκείσην είλαη ην γεγνλφο φηη ηα 

δείγκαηα πνπ παξνπζίαζαλ ηηο πςειφηεξεο ηηκέο G2-ρξσκνζσκαηηθήο αθηηλνεπαηζζεζίαο πξνήιζαλ 

απφ αζζελείο πνπ, φπσο ήδε έρεη αλαθεξζεί, είραλ εθδειψζεη απμεκέλε αθηηλνεπαηζζεζία κε άκεζεο ή 

απψηεξεο επηπηψζεηο ηεο αθηηλνζεξαπείαο ζηελ νπνία ππνβιήζεθαλ. Γεληθά ηα απνηειέζκαηα 

ππνδεηθλχνπλ φηη νη αζζελείο κε λενπιαζίεο εθθξάδνπλ θαηά κέζν φξν απμεκέλε G2-αθηηλνεπαηζζεζία 

ζε ζρέζε κε ηνπο πγηείο δφηεο (Terzoudi et al., 2000). Η απμεκέλε G2 αθηηλνεπαηζζεζία πνπ 

παξαηεξείηαη ζε θαξθηληθά ή κε πξνδηάζεζε ζηελ θαξθηλνγέλεζε θχηηαξα έρεη απνδνζεί ζε 

κεηαιιαγκέλα γνλίδηα πνπ επηδξνχλ αλαζηαιηηθά ζηνπο επηδηνξζσηηθνχο κεραληζκνχο ησλ θπηηάξσλ 

(Sanford et al. 1989, Parshad et al. 1993). Παξέρνπλ κε ηνλ ηξφπν απηφ ηελ απαηηνχκελε 

ρξσκνζσκαηηθή αζηάζεηα ε νπνία, κε ηελ παξνπζία επηπιένλ κεηαιιάμεσλ ζε γνλίδηα πνπ ειέγρνπλ 

ηνλ πνιιαπιαζηαζκφ ησλ θπηηάξσλ, δχλαηαη λα είλαη πξνάγγεινο λενπιαζίαο. Γεληθά φκσο ε απμεκέλε 

αθηηλνεπαηζζεζία ησλ θπηηάξσλ απηψλ είλαη δπλαηφλ λα πξνέξρεηαη απφ:  α) απμεκέλν αξρηθφ 

ρξσκνζσκαηηθφ ζξπκκαηηζκφ,  β) απμεκέλε   ρξσκνζσκαηηθή αζηάζεηα,  γ) κεησκέλε θαζπζηέξεζε 

ζηε G2 θάζε κεηά απφ αθηηλνβφιεζε, ε νπνία επηηξέπεη ιηγφηεξν ρξφλν γηα επηδηφξζσζε ηνπ DNA  δ) 

ελδνγελή αληθαλφηεηα επηδηφξζσζεο αιινηψζεσλ ζην DNA θαη  ε) δηαθνξέο ζηε κεηαηξνπή ησλ DNA 

αιινηψζεσλ ζε ρξσκνζσκαηηθέο ππφ ηελ επίδξαζε ησλ MPF παξαγφλησλ ηεο G2 θάζεο.  

 Σα απνηειέζκαηα ηεο έξεπλαο ζηνλ ηνκέα απηφ ππνζηεξίδνπλ φηη κεηά απφ έθζεζε ζε 

αθηηλνβνιία, θαζνξηζηηθφ ξφιν ζηε κεηαηξνπή ησλ DNA αιινηψζεσλ ζε ρξσκνζσκαηηθέο αιινηψζεηο 

παίδνπλ ε απνηειεζκαηηθφηεηα ηεο ζπκπχθλσζεο θαη απνζπκπχθλσζεο ηεο ρξσκαηίλεο (Terzoudi and 

Pantelias, 1997). Ο κεραληζκφο είλαη αληαγσληζηηθφο ηεο επηδηφξζσζεο ησλ αιινηψζεσλ θαη ζηεξίδεηαη 

ζηνπο MPF παξάγνληεο ηεο G2 θάζεο ηνπ θπηηαξηθνχ θχθινπ. Η πξνηεηλφκελε δηαδηθαζία κεηαηξνπήο 

ησλ κνξηαθψλ αιινηψζεσλ ζε ρξσκνζσκαηηθέο απφ παξάγνληεο πνπ ξπζκίδνπλ ηνλ θπηηαξηθφ θχθιν 

είλαη γελεηηθά θαζνξηζκέλε θαη ζπλεπψο κεηά απφ γελεηηθή ηξνπνπνίεζε ή έθζεζε ζε κεηαιιαμηγφλνπο 

παξάγνληεο είλαη δπλαηφλ λα δηαθνξνπνηεζεί. Σα δεδνκέλα απηά ζπκβάιινπλ ζηε δηεπθξίληζε ηεο 

θχζεο ηεο δηαθνξεηηθήο G2-αθηηλνεπαηζζεζίαο κεηαμχ ησλ κειψλ ηνπ πιεζπζκνχ θαη πξνζθέξνπλ ηε 

βάζε κεζνδνινγίαο ε νπνία δχλαηαη λα εληνπίζεη άηνκα επαίζζεηα ζηηο ηνληίδνπζεο αθηηλνβνιίεο πνπ 

επηπιένλ ελδερνκέλσο βξίζθνληαη ζε πςειφ θίλδπλν ιφγσ γελεηηθήο πξνδηάζεζεο ζηελ θαξθηλνγέλεζε 

(Terzoudi et al., 2000).    

Η θαηαλφεζε ησλ παξαγφλησλ πνπ θαζνξίδνπλ ηε δηαθνξεηηθή αθηηλνεπαηζζεζία ησλ θπηηάξσλ 

θαη θαη’ επέθηαζε ησλ αηφκσλ ηνπ πιεζπζκνχ, ζπλεηζθέξεη νπζηαζηηθά ζηελ επηβεβαίσζε θαη 

αμηνιφγεζε ελφο αηπρήκαηνο, ζηελ έγθαηξε ιήςε κέηξσλ γηα ηελ αληηκεηψπηζε ησλ άκεζσλ 

βηνινγηθψλ επηπηψζεσλ θαζψο θαη ζην ζπζρεηηζκφ ηεο απνξξνθνπκέλεο δφζεο κε ηελ εκθάληζε ησλ 

απψηεξσλ απνηειεζκάησλ πνπ θαηά θνηλή παξαδνρή ην ζεκαληηθφηεξν είλαη ε θαξθηλνγέλεζε. Η 

πξνηεηλφκελε κεζνδνινγία G2-ρξσκνζσκαηηθνχ ειέγρνπ γηα ηελ κέηξεζε απμεκέλεο 

αθηηλνεπαηζζεζίαο ζην πιαίζην αμηνιφγεζεο κηαο ππεξέθζεζεο, είλαη δπλαηφλ λα ζπκβάιιεη 

νπζηαζηηθά φρη κφλν ζηελ εμαηνκίθεπζε ηεο επηθηλδπλφηεηαο ηεο ππεξέθζεζεο αιιά θαη ζηελ 

αθηηλνπξνζηαζία γεληθά ηνπ πιεζπζκνχ (Manola et al., 2003).  

 

 

6. Νέα κέζνδνο κέηξεζεο γελνηνμηθήο δξάζεο ρεκηθώλ παξαγόληωλ πνπ πξνθαινύλ θπηηαξηθή 

θαζπζηέξεζε ζηε G2 θάζε ηνπ θπηηαξηθνύ θύθινπ 

 

Η θιαζηθή κέζνδνο κέηξεζε ηεο γελνηνμηθήο δξάζεο ρεκηθψλ παξαγφλησλ κε αλάιπζε 

αληαιιαγψλ ησλ αδειθψλ ρξσκαηηδίσλ ζε θαιιηέξγεηεο αλζξψπηλσλ ιεκθνθπηηάξσλ in vitro 

δηεμάγεηαη απνθιεηζηηθά ζε θχηηαξα πνπ βξίζθνληαη ζηε κεηάθαζε ηεο δεχηεξεο κηησηηθήο δηαίξεζεο 

(Δηθφλα 12). Δπνκέλσο, ζηελ αλάιπζε δελ ζπκπεξηιακβάλνληαη θχηηαξα πνπ έρνπλ θαζπζηεξήζεη 

π.ρ. ζηελ G2 θάζε ηνπ θπηηαξηθνχ ηνπο θχθινπ ιφγσ ηεο έθζεζήο ηνπο ζε γελνηνμηθνχο παξάγνληεο. 

Δίλαη γλσζηφ εληνχηνηο φηη κεηά απφ έθζεζε ζε πςειέο δφζεηο ελφο γελνηνμηθνχ παξάγνληα ηα 

πεξηζζφηεξα θχηηαξα θαζπζηεξνχλ ζηελ G2 θάζε ηνπ θπηηαξηθνχ ηνπο θχθινπ. Απηφ είλαη έλα πνιχ 

ζεκαληηθφ κεηνλέθηεκα ηεο θιαζηθήο κεζνδνινγίαο θαη επεηδή θαηά θαλφλα ηα θχηηαξα πνπ 

εηζέξρνληαη ζηε κεηάθαζε ρσξίο θαζπζηέξεζε είλαη εθείλα κε ηηο ιηγφηεξεο αιινηψζεηο, ε εθηίκεζε 

ηεο ζπρλφηεηαο ησλ αληαιιαγψλ ησλ αδειθψλ ρξσκαηηδίσλ κεηά απφ έθζεζε ζε πςειέο δφζεηο είλαη 

πξαθηηθά αδχλαην λα πξαγκαηνπνηεζεί. Δπνκέλσο, ε γελνηνμηθή δξάζε ρεκηθψλ θαη θπζηθψλ 

παξαγφλησλ, πνπ βαζίδεηαη κέρξη ζήκεξα ζηελ θιαζηθή θπηηαξνγελεηηθή κεζνδνινγία θαη ηε 
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ζπρλφηεηα ησλ αληαιιαγψλ ησλ αδειθψλ ρξσκαηηδίσλ ζε κεηαθαζηθά θχηηαξα, ελδερνκέλσο λα 

ππνεθηηκάηαη ζεκαληηθά. Δπηπιένλ, ζεκαληηθφ κεηνλέθηεκα ηεο θιαζηθήο αλάιπζεο αληαιιαγψλ 

αδειθψλ ρξσκαηηδίσλ απνθιεηζηηθά ζε θχηηαξα πνπ επξίζθνληαη ζηε κεηάθαζε είλαη θαη ην γεγνλφο 

φηη, αθφκα θαη θάησ απφ απζηεξά ειεγρφκελεο πεηξακαηηθέο ζπλζήθεο, ε ζπρλφηεηα ησλ 

απζφξκεησλ αληαιιαγψλ ησλ αδειθψλ ρξσκαηηδίσλ είλαη δηαθνξεηηθή ζε δηαθνξεηηθνχο ηχπνπο 

θπηηάξσλ ηνπ αλζξψπνπ, φπσο θαη άιισλ νξγαληζκψλ, θαζψο επίζεο θαη κεηαμχ ησλ αηφκσλ ελφο 

πιεζπζκνχ.  

ην Δξγαζηήξηφ καο ην ελδηαθέξνλ εζηηάδεηαη ζηελ πξνζπάζεηα αλάιπζεο ησλ αληαιιαγψλ 

ησλ αδειθψλ ρξσκαηηδίσλ ζηε κεζφθαζε θαη ζπγθεθξηκέλα ζηελ G2 θάζε ηνπ θπηηαξηθνχ θχθινπ. 

Η αλάιπζε ζηε κεζφθαζε ζα ζπκβάιιεη 

νπζηαζηηθά αθελφο ζην λα μεπεξαζηνχλ ηα 

κεηνλεθηήκαηα πνπ παξνπζηάδεη ε θιαζηθή 

κέζνδνο αλάιπζεο ζηε κεηάθαζε θαη αθεηέξνπ 

ζην λα δηεπθξηληζηνχλ νη κνξηαθνί κεραληζκνί 

επαγσγήο αληαιιαγψλ ησλ αδειθψλ ρξσκα-

ηηδίσλ θαη ρξσκνζσκαηηθψλ αιινηψζεσλ ελ 

γέλεη. Γηα ηνλ ζθνπφ απηφ, έγηλε ρξήζε ηεο 

ρεκηθήο νπζίαο θαιηθνπιίλεο-Α (calyculin A), 

ελφο ηζρπξνχ αλαζηνιέα ησλ θσζθαηαζψλ 

ηχπνπ 1 θαη 2Α, γηα ηελ επαγσγή πξφσξεο 

ρξσκνζσκαηηθήο ζπκπχθλσζεο ζε αλζξψπηλα 

ιεκθνθχηηαξα πεξηθεξηθνχ αίκαηνο (Δηθφλα 13, 

14). Καη’ αξρήλ έγηλε πξνηππνπνίεζε ηεο 

κεζνδνινγίαο θαη εμεηάζηεθε θαηά πφζνλ ε 

θιαζηθή κέζνδνο κέηξεζεο ζηε κεηάθαζε 

ππνεθηηκά ηελ γελνηνμηθή δξάζε δηαθφξσλ 

ρεκηθψλ πεξηβαιινληηθψλ παξαγφλησλ 
(Terzoudi et al., 2003). Με ηελ εθαξκνγή ηεο 

λέαο κεζνδνινγίαο μεπεξάζηεθαλ νη αδπλακίεο 

πνπ εκθαλίδεη ε θιαζηθή κέζνδνο κε ζηφρν: α) 

ηελ εκπεξηζηαησκέλε κειέηε παξαγφλησλ 

θαζψο θαη ζπλδπαζκψλ ηνπο πνπ 

ραξαθηεξίδνληαη σο πηζαλά κεηαιιαμηγφλνη θαη θαξθηλνγφλνη β) ηε δηεξεχλεζε θαη θαηαλφεζε ησλ 

κεραληζκψλ δξάζεο ηνπο γ) ηελ θαηαλφεζε ησλ απνθιίζεσλ ησλ απνηειεζκάησλ απφ δηαθνξεηηθά 

εξγαζηήξηα πνπ αλαθέξνληαη ζηνλ ραξαθηεξηζκφ ηεο γελνηνμηθήο δξάζεο παξαγφλησλ κε 

θπηηαξνγελεηηθέο κεζφδνπο, πνπ ελδερνκέλσο νθείινληαη ζε κεζνδνινγηθνχο θαη βηνινγηθνχο 

παξάγνληεο, δ) ηελ κειέηε ηεο γελνηνμηθήο δξάζεο νξηζκέλσλ θπηνθαξκάθσλ, ζπλδπαζκψλ ηνπο 

θαζψο θαη ηεο ρεκηθήο νπζίαο ηεο πδξνθηλφλεο θαη ε) ηε δηεξεχλεζε ηεο ζρέζεο πνιπκνξθηζκνχ ηνπ 

γνληδίνπ GSTT1, πνπ εκπιέθεηαη ζηελ απνηνμηθνπνίεζε ελεξγψλ κεηαιιαμηγφλσλ θαη θαξθηλνγφλσλ 

νπζηψλ, κε ηε ζπρλφηεηα ησλ αληαιιαγψλ ησλ αδειθψλ ρξσκαηηδίσλ πνπ παξαηεξείηαη ζηα 

ιεκθνθχηηαξα ηνπ πεξηθεξηθνχ αίκαηνο.  πγθεθξηκέλα, κε ηε λέα κέζνδν πνπ αλαπηχρζεθε ζην 

Δξγαζηήξηφ καο ειέγρζεθε θαη αμηνινγήζεθε ε γελνηνμηθή δξάζε επξέσο δηαδεδνκέλσλ 

εληνκνθηφλσλ θαη δηδαληνθηφλσλ φπσο ηεο Αηξαδίλεο, ηνπ Παξαθνπάη, ηνπ Μαλέκπ, ηεο 

Γειηακεηξίλεο, ηνπ Κνπδαινθφπ, ηνπ Ληλνπξφλ θαζψο θαη ζπλδπαζκνχ ηνπο. Δπηπιένλ, κε ηε 

κέζνδν αλάιπζεο αληαιιαγψλ αδειθψλ ρξσκαηηδίσλ ζηελ G2 θάζε αμηνινγήζεθε θαη ε γελνηνμηθή 

δξάζε ηεο Τδξνθηλφλεο κε ζηφρν ηελ θαηαλφεζε ηνπ κεραληζκνχ δξάζεο ηεο θαξθηλνγφλνπ απηήο 

ρεκηθήο νπζίαο. Δμεηάζηεθε επίζεο εάλ νη απνθιίζεηο ζηε κέηξεζε ησλ αληαιιαγψλ ησλ αδειθψλ 

ρξσκαηηδίσλ, πνπ παξαηεξνχληαη απφ άηνκν ζε άηνκν, νθείινληαη ζε ελδνγελείο δηαθνξέο ζηελ 

επεμεξγαζία ησλ αιινηψζεσλ πνπ επάγνληαη ζην DNA ή ζε δηαθνξεηηθή θαζπζηέξεζε ησλ 

αιινησκέλσλ θπηηάξσλ ζηελ G2 θάζε ηνπ θπηηαξηθνχ θχθινπ θαη γεληθά ζηε δηαθνξεηηθή θηλεηηθή 

ησλ ιεκθνθπηηάξσλ ηνπ πεξηθεξηθνχ αίκαηνο πνπ παξνπζηάδνπλ δηαθνξεηηθά άηνκα ηνπ πιεζπζκνχ.  

Δικόνα 12: Απεηθφληζε αληαιιαγψλ αδειθψλ 

ρξσκαηηδίσλ ιεκθνθπηηάξσλ πεξηθεξηθνχ αίκαηνο 

ζηε κεηάθαζε κε ηε κέζνδν FPG. Η ζχζθημε ησλ 

ρξσκαηηδίσλ ζην θεληξνκεξίδην είλαη ραξαθηε-

ξηζηηθφ ησλ κεηαθαζηθψλ ρξσκνζσκάησλ. 
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Δικόνα 13:  SCEs ζε G2-θάζεο θπζηνινγηθφ 

ιεκθνθχηηαξν 

Δικόνα 14: SCEs ζε G2-θάζεο ιεκθνθχηηαξν κεηά απφ 

έθζεζε ζε 50 κgr/ml αηξαδίλεο 
 

 

Καζψο φια ηα ρεκηθά πνπ κειεηήζεθαλ έρνπλ ελνρνπνηεζεί γηα ηε κεηαιιαμηγφλν θαη πηζαλή 

θαξθηλνγφλν ηνπο δξάζε, εμεηάζζεθε ηέινο ζε αλζξψπηλν γελσκηθφ DNA απφ θχηηαξα ηνπ 

πεξηθεξηθνχ αίκαηνο, ε ζρέζε πνιπκνξθηζκνχ ηνπ γνληδίνπ GSTT1 κε ηε κέηξεζε ησλ αληαιιαγψλ 

ησλ αδειθψλ ρξσκαηηδίσλ πνπ παξαηεξείηαη ζηα ιεκθνθχηηαξα ησλ ππφ εμέηαζε αηφκσλ. Οη 

ηξαλζθεξάζεο ηεο γινπηαζεηφλεο S (GSTs) είλαη κηα νηθνγέλεηα θπηηαξνπιαζκαηηθψλ ελδχκσλ πνπ 

εκπιέθνληαη ζηελ απνηνμηθνπνίεζε ελεξγψλ θαξθηλνγφλσλ. πγθεθξηκέλα, κε ηελ αιπζηδσηή 

αληίδξαζε ηεο πνιπκεξάζεο (PCR) εμεηάζηεθε αλ ηα άηνκα κε ειιεηκκαηηθφ GSTT1 γνλίδην είλαη 

επηξξεπή ή φρη ζηελ αχμεζε ηεο ζπρλφηεηαο ησλ αληαιιαγψλ ησλ αδειθψλ ρξσκαηηδίσλ πνπ 

κεηξνχληαη ηφζν ζε θχηηαξα ζηε κεηάθαζε φζν θαη ζε θχηηαξα ζηελ G2 θάζε ηνπ θπηηαξηθνχ ηνπο 

θχθινπ. 

 Σα απνηειέζκαηα επηγξακκαηηθά ππνζηεξίδνπλ φηη: α) Η κέζνδνο κέηξεζεο αληαιιαγψλ 

αδειθψλ ρξσκαηηδίσλ ζηελ G2 θάζε, πνπ αλαπηχρζεθε θαη πξνηππνπνηήζεθε ζην Δξγαζηήξηφ καο 

είλαη πην επαίζζεηε απφ ηελ θιαζηθή κέζνδν κέηξεζεο ζηε κεηάθαζε θαη πην θαηάιιειε γηα ηε 

κειέηε θαξθηλνγφλσλ νπζηψλ ηδηαίηεξα εθείλσλ πνπ ιφγσ ηεο γελνηνμηθήο ηνπο δξάζεο θαζπζηεξνχλ 

ηα θχηηαξα ζηελ G2 θάζε ηνπ θπηηαξηθνχ θχθινπ β) Έλα ζεκαληηθφ κέξνο ησλ απνθιίζεσλ ζηε 

ζπρλφηεηα ησλ αληαιιαγψλ ησλ αδειθψλ ρξσκαηηδίσλ, πνπ παξαηεξνχληαη απφ δφηε ζε δφηε θαη 

κεηαμχ εξγαζηεξίσλ ελδερνκέλσο, νθείιεηαη ζε δηαθνξέο ηεο θηλεηηθήο ησλ ιεκθνθπηηάξσλ in vitro 

γ) Τςειέο ζπγθεληξψζεηο αηξαδίλεο δε δείρλνπλ δνζνεμαξηψκελε αχμεζε ζηελ G2 θάζε ηεο 

ζπρλφηεηαο ησλ αληαιιαγψλ ησλ αδειθψλ ρξσκαηηδίσλ θαη επηζθεπήο αιινησκέλνπ DNA κε ηε 

κέζνδν ηνπ νκφινγνπ αλαζπλδπακνχ. πλεπψο ηα πεηξακαηηθά δεδνκέλα δελ ππνζηεξίδνπλ ηπρφλ 

γελνηνμηθή δξάζε ηεο αηξαδίλεο (Malik et al., 2004) θαη δ) Ο αξηζκφο ησλ αληαιιαγψλ ησλ αδειθψλ 

ρξσκαηηδίσλ αλά θχηηαξν πνπ παξαηεξήζεθε ζε δφηεο πεξηθεξηθνχ αίκαηνο κε GSTΣ1(-) δε 

δηαθέξνπλ απφ εθείλεο πνπ παξαηεξήζεθαλ ζε δφηεο GSTΣ1(+). Δλδερνκέλσο ινηπφλ ε παξνπζία ή 

φρη ηνπ γνληδίνπ GSTΣ1 λα κελ παίδεη ζεκαληηθφ ξφιν ζηνλ κνξηαθφ κεραληζκφ αληαιιαγήο ησλ 

αδειθψλ ρξσκαηηδίσλ.  
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