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1. ΔΗΑΓΧΓΖ 

 

1.1 ΚΑΡΚΗΝΟ  

 

Ο ηανηίκμξ, υπςξ μνίγεηαζ απυ ημκ ΠΟΤ (Παβηυζιζμ Ονβακζζιυ Τβείαξ), είκαζ έκα 

πμθοπαναβμκηζηυ κυζδια πμο ιπμνεί κα πνμζαάθεζ ηάεε ζζηυ ηαζ υνβακμ ημο 

ζχιαημξ. Υαναηηδνίγεηαζ απυ ημκ ακελέθεβηημ πμθθαπθαζζαζιυ ηςκ 

ηοηηάνςκ ηαζ ηδ δοκαηυηδηα ημοξ  κα εζζαάθμοκ ζε άθθμοξ ζζημφξ (1). 

 

Κάεε ακενχπζκμ ηφηηανμ εθέβπεηαζ ηαζ νοειίγεηαζ αοζηδνά απυ ημ βεκεηζηυ ημο 

οθζηυ. Ο ηανηίκμξ είκαζ ιία αζεέκεζα πμο μθείθεηαζ ζε ιεηαθθάλεζξ ζε βμκίδζα 

ηθεζδζά μζ μπμίεξ ζοζζςνεφμκηαζ ζημ ηφηηανμ ηαζ μδδβμφκ ζημκ ακελέθεβηημ 

πμθθαπθαζζαζιυ ημο ηοηηάνμο ζε αάνμξ ηςκ οπυθμζπςκ ηοηηάνςκ ηαζ ηέθμξ 

ζηδκ ηαηαζηνμθή μθυηθδνμο ημο μνβακζζιμφ (1). 

 

Πμθφ ζοπκά, μζ ιδπακζζιμί πμο νοειίγμοκ ηζξ ηοηηανζηέξ δζαζνέζεζξ 

ηαηαζηνέθμκηαζ ή δοζθεζημονβμφκ ηαζ έηζζ έκα ηφηηανμ ανπίγεζ κα αολάκεηαζ ηαζ κα 

δζαζνείηαζ.  Όηακ μζ απυβμκμζ ημο ηοηηάνμο αοημφ ηθδνμκμιήζμοκ ηδκ ηάζδ κα ιδκ 

οπαημφμοκ ζηζξ εκημθέξ νφειζζδξ ηδξ ηοηηανζηήξ δζαίνεζδξ, ηυηε ηα ηφηηανα 

πμθθαπθαζζάγμκηαζ ζοκεπχξ.  Ζ ιάγα ηςκ ακεπζεφιδηςκ αοηχκ ηοηηάνςκ 

μκμιάγεηαζ υβημξ (2). 

 

 

1.1.1 Πνιπζηαδηαθό κνληέιν θαξθηλνγέλεζεο 

 

Ζ ακάπηολδ ημο υβημο απαζηεί ηαηά ηακυκα άενμζζδ πμθθαπθχκ δζαδμπζηχκ 

βεκεηζηχκ ιεηαθθάλεςκ ζε έκα ηφηηανμ (εζηυκα 1.1). φιθςκα ιε ημ ιμκηέθμ ηδξ 

ηανηζκμβέκεζδξ,  ζημ πνχημ ζηάδζμ βίκεηαζ ιεηάθθαλδ ζε έκα ιυκμ ηφηηανμ, ζε 

βμκίδζα πμο ζπεηίγμκηαζ ιε ημκ πμθθαπθαζζαζιυ ηαζ ηδ δζαθμνμπμίδζδ ημο 

ηοηηάνμο ηαζ έηζζ βίκεηαζ βέκεζδ ζε έκα ηφηηανμ ημ μπμίμ έπεζ ζηακυηδηα 

αοημακακέςζδξ.  ημ δεφηενμ ζηάδζμ βίκεηαζ ηθςκζηυξ πμθθαπθαζζαζιυξ ηςκ 

ανπζηά ιεηαθθαβιέκςκ ηοηηάνςκ ιε ηδ αμήεεζα παναβυκηςκ πμο πνμάβμοκ ηδ 

ιίηςζδ (οπενπθαζία).  Έηζζ ημ ηφηηανμ ζοκεπίγεζ κα δζαζνείηαζ ηαζ λεπενκά ηςκ 
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ανζειυ δζαζνέζεςκ πμο εα πναβιαημπμζμφζε έκα ιδ ηανηζκζηυ ηφηηανμ ιε 

απμηέθεζια ημ DNA κα είκαζ επζννεπέξ ζε θάεδ θυβς βεκςιζηήξ αζηάεεζαξ ιε 

ζοκέπεζα κα ζοζζςνεφμκηαζ επζπθέμκ ιεηαθθάλεζξ ηαζ κα αθθάγεζ δ ιμνθή ημο 

ηοηηάνμο (δοζπθαζία).  

Δπζπθέμκ ιεηαθθάλεζξ εα μδδβήζμοκ ζημκ πενεηαίνς πμθθαπθαζζαζιυ ηςκ 

ηοηηάνςκ ηαθφπημκηαξ ιεβαθφηενδ πενζμπή ζημ ζοβηεηνζιέκμ ζζηυ.  Σα ηφηηανα 

αοηά πάκμοκ ηδκ ηαοηυηδηα ημοξ ηαζ ακαπηφζζμκηαζ πςνίξ ηαιία νφειζζδ αθθά 

παναιέκμοκ ζηδκ ίδζα πενζμπή (insitu ηανηίκμξ) (2).  

ε επυιεκμ ζηάδζμ ηα ηφηηανα απμηημφκ ηδκ ζηακυηδηα κα εζζαάθθμοκ ζε άθθεξ 

πενζμπέξ ιε εναφζδ ηδξ ααζζηήξ ιειανάκδξ (ηαημήεδξ ηανηίκμξ) ηαζ ηέθμξ δ 

ιεηάζηαζή ημοξ ζοιααίκεζ υηακ ηα ηανηζκζηά ηφηηανα θεάζμοκ ζε 

απμιαηνοζιέκμοξ ζζημφξ ιέζς ηδξ ηοηθμθμνίαξ ημο αίιαημξ είηε ιέζς ημο 

θειθζημφ ζοζηήιαημξ (Δζηυκα 1.1). Ο ιεηαζηαηζηυξ ηανηίκμξ είκαζ δ πζμ επζηίκδοκδ 

ιμνθή ηανηίκμο ηαζ ακηζπνμζςπεφεζ έκα ιεβάθμ πμζμζηυ εακάηςκ απυ ηανηίκμ 

(3,4). 

Απυ ηδ δζαδζηαζία αοηή θαίκεηαζ υηζ ιζα ηαζ ιυκμ δζαηαναπή αδοκαηεί κα 

απμδζμνβακχζεζ ημ ηφηηανμ, αθθά απαζημφκηαζ πμθθά ζηάδζα ιέπνζ ημ ηφηηανμ κα 

βίκεζ ηανηζκζηυ. Ζ πμθοπθμηυηδηα ηδξ ηανηζκμβέκεζδξ θαίκεηαζ κα είκαζ δ αζηία βζα 

ηδ δοζημθία ακεφνεζδξ ηδξ ηαηάθθδθδξ εεναπείαξ ηαζ βζα ηδκ ακηζιεηχπζζδ ηδξ 

κυζμο. 

Δίκαζ πθέμκ απμδεηηυ υηζ απαζημφκηαζ ηεπκμθμβίεξ μζ μπμίεξ κα ιπμνμφκ κα 

ακζπκεφζμοκ ηα ηανηζκζηά ηφηηανα ηαζ κα παναηηδνίζμοκ ημκ υβημ έηζζ χζηε κα 

δμεμφκ μζ απαναίηδηεξ πθδνμθμνίεξ βζα ηδκ ακάπηολδ ελαημιζηεοιέκςκ 

εεναπεζχκ. 

 

 



 
 

5 
 

 

 

Δηθόλα 1. 1 Σα ζηάδηα κεηαηξνπήο ελόο θπζηνινγηθνύ θπηηάξνπ ζε θαξθηληθό. Γηα ηε κεηαηξνπή ελόο 

θπζηνινγηθνύ θπηηάξνπ ζε θαξθηληθό απαηηνύληαη πνιιά ζηάδηα. Αξρηθά ην θύηηαξν απνθηά 

κεηαιιάμεηο νη νπνίεο νδεγνύλ ζηνλ πνιιαπιαζηαζκό ηωλ θπηηάξωλ, ζηε ζπλέρεηα ηα θύηηαξα 

ζπζζωξεύνπλ κεηαιιάμεηο κε απνηέιεζκα ηελ αιιαγή ηεο κνξθνινγίαο ηνπο. Σα θύηηαξα είλαη 

πιένλ αζηαζή, ράλνπλ ηελ ηαπηόηεηα ηνπο θαη πνιιαπιαζηαδνληαη ρωξίο πεξηνξηζκό. Σέινο ηα 

θύηηαξα απνθηνύλ ηελ ηθαλόηεηα δηείζδπζεο θαη εγθαηάζηαζεο ζε άιινπο ηζηνύο[4] 

 

 

1.1.2 Σύπνη Καξθίλνπ θαη επηπνιαζκόο 
 

Ο ηανηίκμξ ηαλζκμιείηαζ ιε αάζδ ημκ ηφπμ ημο ζζημφ απυ ημκ μπμίμ πνμένπεηαζ. 

ημκ άκενςπμ παναηδνήεδηακ πενζζζυηενμζ απυ 200 δζαθμνεηζημί ηφπμζ 

ηανηίκμο μζ μπμίμζ δζαπςνίγμκηαζ ζηζξ ελήξ 4 ηφνζεξ ηαηδβμνίεξ: 

 

α) ηα ηανηζκχιαηα: ηανηίκμζ ηςκ επζεδθζαηχκ ζζηχκ πμο ηαθφπημοκ ηδκ 

επζθάκεζα ημο ζχιαημξ ηαζ ηζξ εζςηενζηέξ ημζθυηδηεξ 

α) ηα ζανηχιαηα: ηανηίκμζ μζ μπμίμζ λεηζκμφκ ζε ζοκδεηζημφξ ζζημφξ υπςξ ζηα 

μζηά ηαζ ημοξ ιοξ 

β) ηζξ θεοπαζιίεξ: ηανηίκμζ ημο αίιαημξ  

δ) ηα θειθχιαηα: ηανηίκμζ ημο θειθζημφ ζζημφ(5) 
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1.1.3 ηαηηζηηθά θαξθίλνπ 

 

Ο ηανηίκμξ απμηεθεί ηδ δεφηενδ αζηία εακάημο παβημζιίςξ ιεηά ηα ηανδζαββεζαηά 

κμζήιαηα ηαζ εοεφκεηαζ βζα  9,6 εηαημιιφνζα εακάημοξ ημ 2018 (Δζηυκα 1.2). ε 

παβηυζιζμ επίπεδμ πενίπμο 1 ζημοξ 6 εακάημοξ μθείθεηαζ ζε ηανηίκμ. 

 

 

 

 

 

Οζ πζμ ζοπκέξ ιμνθέξ ηανηίκμο είκαζ μ ηανηίκμξ ημο πκεφιμκα ιε 2,09 

εηαημιιφνζα πενζπηχζεζξ, μ ηανηίκμξ ημο ιαζημφ ιε 2,09 εηαημιιφνζα 

πενζπηχζεζξ, μ ηανηίκμξ ημο παπέμξ εκηένμο (1,80 εηαημιιφνζα πενζπηχζεζξ), μ 

ηανηίκμξ ημο πνμζηάηδ (1,28 εηαημιιφνζα πενζπηχζεζξ), ηανηίκμξ ημο δένιαημξ 

(1,04 εηαημιιφνζα πενζπηχζεζξ) ηαζ μ ηανηίκμξ ημο ζημιάπμο (1,03 εηαημιιφνζα 

πενζπηχζεζξ) (Πίκαηαξ 1.1) (6). 

 

 

 

 
Δηθόλα 1. 2 Αξηζκόο ζαλάηωλ αλά αζζέλεηα.  Ο θαξθίλνο απνηειεί ηε δεύηεξε 

αηηία ζαλάηνπ κεηά ηα θαξδηαγγεηαθά.  Σν 2018 παξαηεξήζεθαλ 17,8εθ. 

ζάλαηνη από θαξδηαγγεηαθά θαη 9,6εθ. ζάλαηνη από θαξθίλν (6). 
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Ζ εκδζζιυηδηα ηςκ δζάθμνςκ ηφπςκ ηανηίκμο πμζηίθθεζ. Γεδμιέκα οπμδεζηκφμοκ 

υηζ υζμζ έπμοκ δζαβκςζηεί ιε ηανηίκμ ημο ιαζημφ ή ημο πνμζηάηδ έπμοκ ηαθφηενδ 

επζαίςζδ απυ εηείκμοξ πμο έπμοκ δζαβκςζηεί ιε ηανηίκμ ημο πκεφιμκα ή ημο 

ζημιάπμο.  Σμ ζηάδζμ ημ μπμίμ ιπμνεί κα βίκεζ δ δζάβκςζδ ηδξ κυζμο αθθά ηαζ μζ 

εεναπείεξ, πμο ακαπηφπεδηακ, επδνεάγμοκ ηδκ πνυβκςζδ ηςκ δζαθυνςκ ηφπςκ 

ηανηίκμο. 

 

Οζ πζμ ζοπκέξ αζηίεξ εακάημο απυ ηανηίκμ είκαζ μ ηανηίκμξ ημο πκεφιμκα (1,76 

εηαημιιφνζα εάκαημζ) μ ηανηίκμξ ημο παπέμξ εκηένμο (862.000 εάκαημζ), μ 

ηανηίκμξ ημο ζημιάπμο (783.000 εάκαημζ), ημο ήπαημξ (782.000 εάκαημζ) ηαζ μ 

ηανηίκμξ ημο ιαζημφ (627 000 εάκαημζ)(7). 

 

Ο ηανηίκμξ ιπμνεί κα επδνεάζεζ μπμζμδήπμηε ιένμξ ημο ζχιαημξ.  

Υαναηηδνζζηζηυ ημο ηανηίκμο είκαζ δ ηαπεία δδιζμονβία ιδ θοζζμθμβζηχκ 

ηοηηάνςκ, πμο λεπενκμφκ ηα ζοκήεδ υνζά ημοξ ηαζ ηα μπμία ιπμνμφκ ζηδ 

ζοκέπεζα κα εζζαάθμοκ ζε παναηείιεκα ηιήιαηα ημο ζχιαημξ ηαζ κα ελαπθςεμφκ 

ζε άθθα υνβακα. Ζ ηεθεοηαία δζαδζηαζία ακαθένεηαζ ςξ ιεηάζηαζδ. Οζ 

ιεηαζηάζεζξ απμηεθμφκ ηδ ζδιακηζηυηενδ αζηία εακάημο απυ ημκ ηανηίκμ. 

 

Πίνακασ 1. 1 Καταγραφή περιςτατικών καρκίνου το έτοσ 2018. Ο ςυχνότεροσ τφποσ καρκίνου είναι ο 

καρκίνοσ του πνεφμονα και ακολοφθωσ ο καρκίνοσ του μαςτοφ. Globocan2018  
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1.1.4 Μεηαζηαηηθόο θαξθίλνο 

 

Σα ηφηηανα ημο υβημο (ηανηζκζηά ηφηηανα)  έπμοκ ηδ δοκαηυηδηα κα δζαζπείνμκηαζ 

ζε άθθα ζδιεία ημο ζχιαημξ, κα εβηαείζηακηαζ εηεί ηαζ κα ακαπηφζζμκηαζ. Ζ 

δζαζπμνά ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ μκμιάγεηαζ ιεηάζηαζδ. διεζχκεηαζ υηζ δ 

δζαδζηαζία ιεηαηνμπήξ εκυξ θοζζμθμβζημφ ηοηηάνμο ζε ηανηζκζηυ ηαζ δ απυηηδζδ 

ηδξ ζηακυηδηαξ ιεηάζηαζδξ ηαζ δζήεδζδξ ζε παναηείιεκμοξ ζζημφξ είκαζ 

απμηέθεζια πμθθαπθχκ ζηαδζαηχκ αθθαβχκ (8)(9). 

 

Ζ ιεηάζηαζδ είκαζ βεκζηυξ υνμξ, πμο πνδζζιμπμζείηαζ βζα ηδκ πενζβναθή ηδξ 

ελάπθςζδξ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ απυ ημκ ανπζηυ υβημ ζημοξ πενζαάθθμκηεξ 

ζζημφξ ηαζ ζηα απμιαηνοζιέκα υνβακα ηαζ απμηεθεί ηδκ ηφνζα αζηία κμζδνυηδηαξ 

ηαζ εκδζζιυηδηαξ ημο ηανηίκμο. Δηηζιάηαζ υηζ δ ιεηάζηαζδ είκαζ οπεφεοκδ βζα ημ 

90% ηςκ εακάηςκ απυ ηανηίκμ. Ζ ιεηάζηαζδ πενζθαιαάκεζ ιζα ζεζνά δζαδμπζηχκ 

ηαζ αθθδθέκδεηςκ αδιάηςκ. Σα ηανηζκζηά ηφηηανα απμζπχκηαζ απυ ημκ 

πνςημβεκή υβημ, δζμπεηεφμκηαζ ζημ ηοηθμθμνζηυ ηαζ θειθζηυ ζφζηδια, ηαζ 

εζζαάθθμοκ ηαζ πμθθαπθαζζάγμκηαζ ζε απμιαηνοζιέκα υνβακα. Σα ιεηαζηαηζηά 

ηφηηανα δδιζμονβμφκ ιζηνμπενζαάθθμκ, πμο δζεοημθφκεζ ηδκ αββεζμβέκεζδ ηαζ ημκ 

πμθθαπθαζζαζιυ, ιε απμηέθεζια ηδ δδιζμονβία δεοηενμβεκμφξ υβημο. Σμ 

βεβμκυξ υηζ πενίπμο 1.500 άκενςπμζ πεεαίκμοκ ηαεδιενζκά απυ ηανηίκμ 

επζαεααζχκεζ ηδ δοζημθία δζαπείνζζδξ ηδξ κυζμο απυ ηδ ζηζβιή πμο εα βίκεζ 

ιεηάζηαζδ [8][9]. 

 

Σα ηανηζκζηά ηφηηανα ελαπθχκμκηαζ ζημ ζχια ιέζς ιζαξ ζεζνάξ αδιάηςκ ηα 

μπμία πενζθαιαάκμοκ ηδκ εζζαμθή ηςκ ηοηηάνςκ ζηδκ ηοηθμθμνία ημο αίιαημξ ηαζ 

ζημ θειθζηυ ζφζηδια, ηδκ ιεηαηίκδζδ ζηα ημζπχιαηα ηςκ ημκηζκχκ θειθαδέκςκ ή 

ηςκ αζιμθυνςκ αββείςκ ηαζ ηέθμξ ηδκ ελαββείςζδ ηςκ ηοηηάνςκ ηαζ ηδκ 

εβηαηάζηαζή ημοξ ζε ηαζκμφνβζμ ζζηυ (Δζηυκα 1.3) (10). 
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Έπεζ επίζδξ πνμηαεεί υηζ ζε μνζζιέκμοξ ηφπμοξ ηανηίκμο ηα ηφηηανα ιπμνμφκ κα 

εβηαηαθείρμοκ ημκ πνςημβεκή υβημ απυ ηα πνχηα ζηάδζα ηδξ ακάπηολδξ. Γζα κα 

απμημπμφκ απυ ημκ πνςημβεκή υβημ, ηα ηανηζκζηά ηφηηανα απμηημφκ 

παναηηδνζζηζηά ιεζεβποιαηζηχκ ηοηηάνςκ ηαζ επζεεηζηή ζοιπενζθμνά πμο ημοξ 

δίκεζ ηδ δοκαηυηδηα κα εζζέθεμοκ ζηα αββεία. Ζ ιεηάααζδ αοηή είκαζ βκςζηή ςξ 

επζεδθζαηή-ιεζεβποιαηζηή ιεηάααζδ (ΔΜΣ).  Γζα ηδκ πνμζηυθθδζδ ημοξ  ζημκ 

ζζηυ ζηυπμ ιεηαηνέπμκηαζ πάθζ ζε επζεδθζαηά, δζαζνμφκηαζ ακελέθεβηηα ηαζ 

ζπδιαηίγμοκ ηαζκμφνβζμ υβημ (11). 

 

 

 

 

 

 

Δηθόλα 1.1 ηάδηα κεηάζηαζεο ηωλ θαξθηληθώλ θπηηάξωλ. Σα θύηηαξα από ηνλ πξωηνπαζή όγθν 

εηζβάιινπλ ζηε θπθινθνξία ηνπ αίκαηνο θαη ζην ιεκθηθό ζύζηεκα θαη κεηαλαζηεύνπλ ζε 

απνκαθξπζκέλα ζεκεία. Σα θαξθηληθά θύηηαξα απνθηνύλ ραξαθηεξηζηηθά κε ηα νπνία 

εμαγγεηώλνληαη θαη εγθαζίζηαληαη ζε άιινπο ηζηνύο. Δθεί πνιιαπιαζηάδνληαη θαη δεκηνπξγνύλ 

θαηλνύξγην όγθν(9) 
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1.2 ΚΑΡΚΗΝΟ ΣΟΤ ΜΑΣΟΤ 

 

1.2.1 Αλαηνκία ηνπ καζηνύ 

 

Ο ιαζηυξ είκαζ έκαξ αδέκαξ μ μπμίμξ ανίζηεηαζ ακανηδιέκμξ ζημ πνυζεζμ 

εςναηζηυ ημίπςια, εηηεζκυιεκμξ απυ ηδ 2δ ιέπνζ ηδκ 6δ  πθεονά ηαζ απυ ημ έλς 

ζηενκζηυ πείθμξ ιέπνζ ηδκ πνυζεζα ιαζπαθζαία βναιιή. 

 

Ο ιαζηυξ απμηεθείηαζ απυ 15-20 θμαμφξ πμο αηηζκμαμθμφκ απυ ηδ εδθή.  Κάεε 

θμαυξ  απμηεθείηαζ απυ ζςθδκυιμνθμοξ ζπδιαηζζιμφξ μζ μπμίμζ μκμιάγμκηαζ 

θμαία ηαζ πενζαάθθμκηαζ απυ θίπμξ ηαζ ζκχδδ ζοκδεηζηυ ζζηυ.  Σα θμαία είκαζ δ 

ααζζηή δμιζηή ιμκάδα ημο ιαζημφ ηαζ απμηεθμφκηαζ απυ επζεδθζαηά ηφηηανα.  

Κάεε θμαίμ οπμδζαζνείηαζ ζε 10 έςξ 100 ηορεθίδεξ.  Μζηνμί πυνμζ ζοκδέμοκ 

αδέκεξ ιε θμαία ηαζ θμαμφξ ηαζ ιεηαθένμοκ ημ βάθα απυ ημοξ θμαμφξ ζηδ εδθή 

(Δζηυκα 1.4) . 

Γφνς ζημ 90% ημο ζοκυθμο ηςκ ηανηίκςκ ημο ιαζημφ λεηζκά απυ ημοξ πυνμοξ ή 

απυ ημοξ θμαμφξ. 

 

1.2.2 Δπίπηωζε θαη ζλεζηκόηεηα 

 

Ο ηανηίκμξ ημο ιαζημφ απμηεθεί ημ ζοκδεέζηενμ ηφπμ ηανηίκμο ζηζξ βοκαίηεξ ηαζ 

επδνεάγεζ ηάεε πνυκμ πενίπμο 2,1 εηαημιιφνζα βοκαίηεξ. Δηηζιάηαζ υηζ 1 ζηζξ 8 

 Δηθόλα 1. 2 Αλαηνκία ηνπ καζηνύ(77) . 
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βοκαίηεξ εα ακαπηφλεζ ηανηίκμ ημο ιαζημφ ηαηά ηδ δζάνηεζα  ηδξ γςήξ ηδξ. Σμ 

2018, 627.000 βοκαίηεξ πέεακακ απυ ηανηίκμ ημο ιαζημφ, δδθαδή πενίπμο ημ 

15% υθςκ ηςκ εακάηςκ απυ ηανηίκμ ζηζξ βοκαίηεξ (12). Σα ηεθεοηαία 50 πνυκζα 

παναηδνήεδηε ζδιακηζηή αφλδζδ ηςκ πενζζηαηζηχκ ηανηίκμο ημο ιαζημφ 

παβημζιίςξ. Πανυθμ πμο δ ζοπκυηδηά ειθάκζζδξ ηανηίκμο ημο ιαζημφ αολάκεηαζ 

ζηαεενά, ημ πμζμζηυ εκδζζιυηδηαξ ιεζχκεηαζ θυβς ηδξ έβηαζνδξ δζάβκςζδξ ηαζ 

ηδξ ακάπηολδξ  απμηεθεζιαηζηυηενςκ εεναπεζχκ (Δζηυκα 1. 5) (13). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Όπςξ έπεζ ακαθενεεί μ ηανηίκμξ ημο ιαζημφ είκαζ δ πζμ ημζκή ηαημήεεζα ζηζξ 

βοκαίηεξ. Ζ αζεέκεζα αοηή παναηηδνίγεηαζ ζοπκά απυ έθθεζρδ πνχζιςκ 

ζοιπηςιάηςκ, βεβμκυξ, πμο μδδβεί ζε ηαεοζηενδιέκδ ακίπκεοζδ ηδξ κυζμο. 

Πανά ηζξ πνμυδμοξ, πμο επζηεφπεδηακ ηα ηεθεοηαία 30 πνυκζα ζηδ εεναπεία ημο 

ηανηίκμο ημο ιαζημφ, δ ακάπηολδ ιεηαζηαηζηήξ κυζμο ελαημθμοεεί κα απμηεθεί 

ζδιακηζηή αζηία εακάημο βζα ηζξ βοκαίηεξ, πμο έπμοκ δζαβκςζηεί ιε ηανηίκμ ημο 

ιαζημφ.  

Ζ ηαεοζηένδζδ ζηδκ ακίπκεοζδ ημο ηανηίκμο μδδβεί ζε δοζημθία ακεφνεζδξ 

εεναπείαξ ηαζ αολδιέκδ εκδζζιυηδηα. Χξ εη ημφημο είκαζ ζδιακηζηή δ ακεφνεζδ 

 

Δηθόλα 1.3 Παξνπζίαζε ηωλ πεξηζηαηηθώλ ζαλάηνπ από δηάθνξνπο ηύπνπο θαξθίλνπ[7]  
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ηεπκμθμβζχκ μζ μπμίεξ εα αμδεμφκ ζηδκ πνχζιδ ακίπκεοζδ ηαζ ζοκεπή 

παναημθμφεδζδ ηςκ πενζζηαηζηχκ ηανηίκμο ημο ιαζημφ (14). 

 

Σα ηεθεοηαία πνυκζα έπμοκ ακαπηοπεεί ηεπκμθμβίεξ πμο έπμοκ επζηνέρεζ ηδκ 

ακίπκεοζδ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ηα μπμία ανίζημκηαζ ζηδκ ηοηθμθμνία ημο αίιαημξ 

ηαζ ακαθένμκηαζ ςξ ηοηθμθμνμφκηα ηανηζκζηά ηφηηανα (Circulating Tumor Cells - 

CTCs) ηαζ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ, πμο εζζέααθακ ζε άθθα υνβακα ηαζ 

μκμιάγμκηαζ δζεζπανιέκα ηανηζκζηά ηφηηανα (Disseminated Tumor Cells - 

DTC)(15). 

 

Ζ ακίπκεοζδ ηςκ ηοηηάνςκ ημο υβημο ζηδκ ηοηθμθμνία ημο αίιαημξ δίκεζ ηδ 

δοκαηυηδηα έβηαζνδξ δζάβκςζδξ ηδξ κυζμο, παναημθμφεδζδξ ηδξ ελέθζλήξ ηδξ 

ηαεχξ ηαζ έθεβπμ ηδξ απμηεθεζιαηζηυηδηαξ ηδξ εεναπείαξ. 

 

 

1.3 ΑΠΟ ΣΖ ΒΗΟΦΗΑ ΗΣΟΤ ΣΖΝ ΤΓΡΖ ΒΗΟΦΗΑ 

 

Ο παναδμζζαηυξ ηνυπμξ δζάβκςζδξ ημο ηανηίκμο πναβιαημπμζείηαζ ιε ηδκ 

ηφηηανμ-ζζημπαεμθμβζηή ακάθοζδ. Ζ ακίπκεοζδ ηςκ ιμνθμθμβζηχκ 

παναηηδνζζηζηχκ ηςκ ηοηηάνςκ υπςξ  δ δζαθμνά ζηδκ ακαθμβία πονδκζηχκ / 

ηοηηανμπθαζιαηζηχκ πενζμπχκ, μ πονδκζηυξ δοζιμνθζζιυξ ηαζ δ 

απμδζμνβακςιέκδ ανπζηεηημκζηή ημο ζζημφ (π.π. δοζπθαζία) απμηεθμφκ ζημζπεία 

βζα ηδ δζάβκςζδ ηαημδεεζχκ (16). 

Ζ αζμρία ζζημφ επζηνέπεζ ηδκ ζζημθμβζηή δζάβκςζδ ηαζ ζηαδζμπμίδζδ ημο υβημο. 

Πανυθα αοηά είκαζ ιζα δφζημθδ ηαζ επειααηζηή δζαδζηαζία, ζηδκ μπμία μζ 

επακαθήρεζξ ηδξ δεζβιαημθδρίαξ δεκ είκαζ πάκηα εθζηηέξ.  Δπίζδξ ιε ηδ ιέεμδμ 

αοηή δεκ ακηζπνμζςπεφεηαζ πθήνςξ δ πμζηζθμιμνθία ημο υβημο (16). 

Οζ παναδμζζαηέξ επειααηζηέξ δζαδζηαζίεξ είκαζ επζηίκδοκεξ ηαζ επχδοκεξ βζα ηδκ 

αζεεκή, βζα ημ θυβμ αοηυ ηα ηεθεοηαία πνυκζα βίκμκηαζ ένεοκεξ βζα ακαηάθορδ ιδ 

επειααηζηχκ ιεευδςκ ιε ηδκ ιεθέηδ πενζθενζημφ αίιαημξ βκςζηυ ηαζ ςξ «οβνή 

αζμρία» (17). 
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Ζ οβνή αζμρία είκαζ ιζα επακαζηαηζηή ιέεμδμξ ακίπκεοζδξ ηαζ απμιυκςζδξ 

ηοηθμθμνμφκηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ (CTCs), ctDΝΑ  ημο υβημο ηαζ 

ελςηοηηανζηχκ ηοζηζδίςκ (EVs), ηα μπμία απεθεοεενχκμκηαζ απυ ημκ υβημ ζηδκ 

ηοηθμθμνία ημο αίιαημξ.  Ζ ιεθέηδ ηςκ παναηηδνζζηζηχκ ημο υβημο απμηεθεί 

ζδιακηζηυ ενβαθείμ βζα ηδκ εφνεζδ εοαζζεδζίαξ ή ακημπήξ ζε ακηζηανηζκζημφξ 

πανάβμκηεξ ιε απμηέθεζια ηδκ ακάπηολδ απμηεθεζιαηζηυηενςκ ηαζ 

ελαημιζηεοιέκςκ εεναπεζχκ. Οζ ελαημιζηεοιέκεξ εεναπείεξ ακαθένμκηαζ ζε 

ζοβηεηνζιέκεξ εεναπείεξ βζα ηάεε αζεεκή ακάθμβα ιε ηα παναηηδνζζηζηά ηδξ 

αζεέκεζαξ ημο ηαζ έπμοκ ιεβαθφηενδ πζεακυηδηα κα πνμζθένμοκ ηαθφηενα 

απμηεθέζιαηα βζα ημκ αζεεκή (17)(18),(19). 

 

Ζ οβνή αζμρία είκαζ ιζα ιδ επειααηζηή ιέεμδμξ δ μπμία έπεζ ημ πθεμκέηηδια ηδξ 

δοκαηυηδηαξ επακάθδρδξ ηδξ δεζβιαημθδρίαξ ιε απμηέθεζια κα ιπμνεί κα 

πανέπεζ πθδνμθμνίεξ βζα ηδκ παναημθμφεδζδ ηδξ κυζμο ζε πναβιαηζηυ πνυκμ, 

εφνεζδ ηαηάθθδθδξ εεναπείαξ ηαζ έθεβπμ ηδξ απμηεθεζιαηζηυηδηαξ ηδξ εεναπείαξ 

(17). Δπίζδξ απμηεθεί έκα πμθφ ηαθυ δείηηδ παναημθμφεδζδξ ηδξ πνυβκςζδξ ημο 

αζεεκή ιε ηανηίκμ εθέβπμκηαξ ηδκ πανμοζία ή ηδκ απμοζία ιεηάζηαζδξ ηαηά ηδ 

δζάνηεζά εεναπεζχκ (20). 

Λυβς ηδξ πμθοπθμηυηδηαξ ημο ηανηίκμο ηαζ ηςκ παναβυκηςκ, πμο ζοκεζζθένμοκ 

ζηδκ ακάπηολδ ηδξ κυζμο είκαζ επζηαηηζηή ακάβηδ δ έβηαζνδ δζάβκςζδ ημο 

ηανηίκμο, δ παναημθμφεδζδ ηδξ ελέθζλδξ ηδξ κυζμο αθθά ηαζ μ παναηηδνζζιυξ 

ημο υβημο έηζζ χζηε κα δίκεηαζ δ ηαηάθθδθδ εεναπεία βζα ηδκ ακηζιεηχπζζδ ηδξ 

κυζμο. Μεθέηεξ δείπκμοκ υηζ ιε ηδκ έβηαζνδ δζάβκςζδ ημ πμζμζηυ εκδζζιυηδηαξ 

έπεζ ιεζςεεί ζδιακηζηά (17)(21). 

 

1.3.1 Κπθινθνξνύληα θαξθηληθά θύηηαξα (CTCs) 

 

Σα ηοηθμθμνμφκηα ηανηζκζηά ηφηηανα (Circulating Tumors Cells - CTCs) είκαζ 

ηφηηανα ηα μπμία απμηυπημκηαζ απυ ημκ πνςημπαεή υβημ, εζζένπμκηαζ ζηδκ 

ηοηθμθμνία ηαζ έπμοκ ηδκ ζηακυηδηα ιεηάζηαζδξ ηαζ εβηαηάζηαζδξ ζε άθθα ιένδ 

ημο ζχιαημξ ιε απμηέθεζια ηδ δδιζμονβία ημο υβημο. Σα ηφηηανα αοηά 

εεςνμφκηαζ ςξ δ αζηία ιεηάζηαζδξ ημο υβημο ηαζ ελέθζλδξ ηδξ αζεέκεζαξ (22). 
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Ζ πανμοζία ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ζηδκ ηοηθμθμνία ημο αίιαημξ ζε αζεεκή ιε 

ιεηαζηαηζηυ ηανηίκμ ακαθένεδηε βζα πνχηδ θμνά ημ 1869 απυ ημκ Thomas 

Ashworth. Σμ 1955, μ Engell παναηήνδζε ιεβαθφηενδ ζοπκυηδηα ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ ζηδκ απμζηνάββζζδ ηδξ θθέααξ ημο υβημο ζε ζφβηνζζδ ιε ημ 

πενζθενζηυ αίια. ηα ηέθδ ηδξ δεηαεηίαξ ημο 1970, δ εζζαβςβή εοαίζεδηςκ ηαζ 

εζδζηχκ ακμζμζζημπδιζηχκ ηεπκζηχκ επακάθενακ ημ εκδζαθένμκ βζα ηδκ ακίπκεοζδ 

CTCs ηαζ ηδκ πζεακή ζφκδεζή ημοξ ιε πνυςνεξ ιεηαζηάζεζξ (23).  

Σμ 1990, ανέεδηακ CTCs ζε αζεεκείξ ιε κεονμαθάζηςια, ιε ηανηίκμ ημο παπέμξ 

εκηένμο, ηανηίκμ ημο ιαζημφ ηαζ ημο ιζηνμηοηηανζημφ ηαζ ιδ ιζηνμηοηηανζημφ 

ηανηίκμο ημο πκεφιμκα. Οζ ιεθέηεξ αοηέξ ηαηέδεζλακ υηζ ηα ηανηζκζηά ηφηηανα 

ιπμνμφκ κα ακζπκεοεμφκ ιε παναδμζζαηέξ ηεπκζηέξ ακμζμπδιείαξ  (17)(23). 

 

Έκαξ ηοπζηυξ πνςημβεκήξ υβημξ πενζέπεζ εηαημιιφνζα ηφηηανα ηα μπμία 

ζοζζςνεφμοκ ιεηαθθάλεζξ πμο ηα μδδβμφκ ζε ακελέθεβηημ πμθθαπθαζζαζιυ ηαζ 

ζηακυηδηα κα εζζπςνμφκ ζε παναηείιεκμοξ ζζημφξ. Σα ηφηηανα αοηά 

παναζφνμκηαζ απυ ηδκ ηοηθμθμνία ημο αίιαημξ ή ημ θειθζηυ ζφζηδια ηαζ 

ιπμνμφκ κα παναιείκμοκ ζηδκ ηοηθμθμνία, κα δδιζμονβήζμοκ ζοζηάδεξ (cluster) 

ηαεχξ ηοηθμθμνμφκ, ή κα εβηαηαζηαεμφκ ζε άθθμοξ ζζημφξ, δδιζμονβχκηαξ 

ιεηαζηάζεζξ (17). 

 

Ζ ιεηάζηαζδ ημο υβημο είκαζ βκςζηυ υηζ πνμηαθείηαζ απυ ηφηηανα πμο έπμοκ 

παναηηδνζζηζηά αθαζηζηχκ ηοηηάνςκ, ηα μπμία δεκ οπαημφμοκ ζε ζήιαηα 

απυπηςζδξ ηαζ έπμοκ ηδκ ζηακυηδηα αοημακακέςζδξ. 

Κάπμζα απυ ηα ηφηηανα πνμζημθθχκηαζ ζημ ημίπςια ηςκ ηνζπμεζδχκ αββείςκ ηαζ 

εζζένπμκηαζ ζε ηαζκμφνβζμοξ ζζημφξ. 

 

 

Σα CTCs απμηεθμφκ ζπάκζα ζοιαάκηα, οπμθμβίγεηαζ υηζ ζηδκ ηοηθμθμνία ημο 

αίιαημξ οπάνπεζ 1 CTC ακά 106/107 θεοημηφηηανα. Δπίζδξ ηα ηφηηανα αοηά έπμοκ 

ιζηνυ πνυκμ διζγςήξ (1-2.4 χνεξ), απυ ηδ ζηζβιή πμο εα απεθεοεενςεμφκ ζηδκ 

ηοηθμθμνία ηαζ ημ ιέβεεμξ ημοξ ηοιαίκεηαζ ζηα 9-30ιm (24). 

  

Ο ιζηνυξ ανζειυξ ηςκ ηοηηάνςκ αοηχκ αθθά ηαζ μ πενζμνζζιέκμξ πνυκμξ διζγςήξ 

ημοξ ηαεζζημφκ ηδκ ηαοημπμίδζδ ηςκ CTCs πμθφ δφζημθδ, μπυηε απαζημφκηαζ 
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ηεπκμθμβίεξ ηαζ εθανιμβέξ μζ μπμίεξ κα έπμοκ ηδκ ζηακυηδηα κα απμιμκχζμοκ 1 

CTC ακά 1 mL αίιαημξ ηαζ ζηακυηδηα ηαοημπμίδζδξ ιε απμηεθεζιαηζηυηδηα ηςκ 

δζαθυνςκ ηφπςκ CTCs (25). 

 

 

1.3.2 Κιηληθή ζεκαζία αλίρλεπζεο θπθινθνξνύληωλ θαξθηληθώλ θπηηάξωλ 

 

Ζ οβνή αζμρία έπεζ ακμίλεζ ηαζκμφνβζμοξ δνυιμοξ βζα ηδ δζάβκςζδ ηαζ 

παναημθμφεδζδ ηδξ ελέθζλδξ ημο ηανηίκμο.  Δίκαζ άβκςζημ υιςξ ιέπνζ πμζμ 

ααειυ ιπμνεί δ ιεθέηδ ηςκ CTCs κα απμηεθέζεζ εκαθθαηηζηή θφζδ ζηδκ 

επειααηζηή αζμρία.  

Ένεοκεξ ηςκ ηεθεοηαίςκ πνυκςκ δίκμοκ οπμζπυιεκα απμηεθέζιαηα εζδζηά βζα 

πνςημδζάβκςζδ ζε ηανηίκμοξ ζημοξ μπμίμοξ είκαζ δφζημθδ δ επειααηζηή αζμρία 

αθθά ηαζ βζα έθεβπμ ηδξ ιεηάζηαζδξ ημο ηανηίκμο.  

Πανυθα ηα εθπζδμθυνα απμηεθέζιαηα ηαζ ημ εκδζαθένoκ πμθθχκ εηαζνεζχκ, δ 

πνυςνδ δζάβκςζδ ημο ηανηίκμο ακηζιεηςπίγεζ ιεβάθεξ πνμηθήζεζξ υζμκ αθμνά 

ηδκ εοαζζεδζία ηαζ εζδζηυηδηα.  

Σα CTCs ιπμνμφκ κα πνδζζιμπμζδεμφκ ςξ πνμβκςζηζημί δείηηεξ βζα ηδκ 

παναημθμφεδζδ ηδξ ελέθζλδξ ηδξ κυζμο ζε πμθθμφξ δζαθμνεηζημφξ ηανηίκμοξ 

υπςξ ημκ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ, ημο ιαζημφ, ημο παπέμξ εκηένμο ηαζ ημο 

πκεφιμκα(26).  

Μεθέηεξ ηαηέδεζλακ υηζ δ φπανλδ 5 ή πενζζζυηενςκ CTCs ακά 7,5 mL αίιαημξ 

απμηεθεί ζζπονυ πνμβκςζηζηυ δείηηδ βζα ηδ ζοκμθζηή επζαίςζδ (27). Ζ ηζιή cut-off 

βζα ηδ δζάηνζζδ ηςκ αζεεκχκ ιε ηανηίκμ ημο ιαζημφ ηαζ πνμζηάηδ, απμθαζίζηδηε 

ζε ≥5 CTCs / 7,5 mL . φιθςκα ιε ιεθέηεξ, δ πεζνυηενδ πνυβκςζδ 

παναηδνήεδηε ζε αζεεκείξ ιε≥5 CTCs /7.5 mL. Ζ ηαηαιέηνδζδ ηςκ CTCs ιπμνεί 

κα πνδζζιμπμζδεεί βζα ηδκ παναημθμφεδζδ ηδξ ελέθζλδξ ηδξ κυζμο ηαηά ηδ 

δζάνηεζα ηδξ εεναπείαξ (11). 

 

Σοπζηά ιζα αφλδζδ ηςκ CTCs ηαηά ηδ δζάνηεζα εεναπείαξ ημο ηανηίκμο 

οπμδδθχκεζ ηδκ ελέθζλδ ηδξ κυζμο. Ακηζεέηςξ αζεεκείξ ιε ιζηνυηενμ ανζειυ CTCs 

επζαζχκμοκ πενζζζυηενμ ζε ζπέζδ ιε αζεεκείξ πμο έπμοκ πενζζζυηενα CTCs. Ο 
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ηφπμξ ηαζ δ πμζυηδηα ηςκ ηοηηάνςκ αοηχκ εη πνχηδξ υρεςξ ιπμνμφκ κα 

μνίζμοκ ημκ ηφπμ ημο ηανηίκμο ηαζ ημ ζηάδζμ ηδξ κυζμο (27). 

Ένεοκεξ απμδεζηκφμοκ υηζ δ ιεθέηδ ηςκ CTCs υζμκ αθμνά ημ ζηάδζμ ηδξ 

ιεηάζηαζδξ ηαζ βζα παναημθμφεδζδ ηδξ ελέθζλδξ ηδξ κυζμο ανίζηεηαζ  ημκηά ζηδκ 

ηθζκζηή εθανιμβή (Δζηυκα 1.6).   

 

Δπίζδξ δ ακάθοζδ ηςκ CTCs πανέπεζ πθδνμθμνίεξ βζα ηδκ απμηεθεζιαηζηυηδηα 

ηδξ εεναπείαξ (28). 

 

Μεθέηεξ απμδεζηκφμοκ υηζ μ ανζειυξ ηςκ CTCs ζπεηίγεηαζ ιε ημ ιέβεεμξ ηαζ ημ 

ζηάδζμ ημο υβημο. Δπμιέκςξ δ ηαηαιέηνδζδ ηςκ ηοηηάνςκ απμηεθεί πμθφ ηαθυ 

δείηηδ ηδξ ελέθζλδξ ηδξ κυζμο ηαζ ηδξ ακηαπυηνζζδξ ζηδ εεναπεία. Όζμ πζμ 

βνήβμνα βίκεζ δ ακίπκεοζή ημοξ ηυζμ πζμ απμηεθεζιαηζηή ηαζ βνήβμνδ εα είκαζ δ 

εεναπεία (29). Δπζπθέμκ μζ αζεεκείξ πνμζηαηεφμκηαζ απυ ηζξ πανεκένβεζεξ 

ακαπμηεθεζιαηζηχκ εεναπεζχκ. οκεπχξ δ ιείςζδ ηςκ CTCs οπμδεζηκφεζ ηδκ 

απμηεθεζιαηζηυηδηα ηδξ εεναπεοηζηήξ αβςβήξ.  ήιενα, οπάνπμοκ πμθθέξ 

πνμζεββίζεζξ βζα ηδκ απμιυκςζδ ηαζ ακίπκεοζδ ηςκ CTCs (16). 

 

 

 

Πνμξ ημ πανυκ μ νυθμξ ηδξ ιεθέηδξ ηςκ CTCs πενζμνίγεηαζ ηονίςξ ζε 

πνμβκςζηζημφξ ζημπμφξ, αθθά οπάνπεζ αολακυιεκμ εκδζαθένμκ βζα ηδκ ακάπηολδ 

κέςκ ηεπκζηχκ βζα ημ ιμνζαηυ παναηηδνζζιυ  ημοξ ηαζ ημκ έθεβπμ ηδξ εηενμβέκεζαξ 

Δηθόλα 1.4 Κιηληθή ζεκαζία αλίρλεπζεο ηωλ CTCs (78)  
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ημο υβημο. Ο ιμνζαηυξ παναηηδνζζιυξ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ιπμνεί κα δχζεζ 

πθδνμθμνίεξ βζα ηδκ πανμοζία ημο υβημο, ημ ζηάδζμ ακάπηολδξ ηαζ βζα 

ιεηαθθάλεζξ πμο οπάνπμοκ ζημκ υβημ. Οζ πθδνμθμνίεξ αοηέξ είκαζ πμθφ 

ζδιακηζηέξ βζα ηδκ ακαηάθορδ ηαζκμφνβζςκ εεναπεοηζηχκ ζηυπςκ ηαζ ηδκ 

ακάπηολδ ελαημιζηεοιέκςκ εεναπεζχκ. 

Οζ ιεθέηεξ ηςκ CTCS ηαζ ημο εθεφεενμο ηοηθμθμνμφκημξ DNA απυ ημκ υβημ 

μδδβμφκ ζε έκα ηαζκμηυιμ ιμκηέθμ οβνήξ αζμρίαξ αθήκμκηαξ πίζς ηζξ ζοιααηζηέξ 

επειααηζηέξ αζμρίεξ (30), (31). 

 

 

1.3.3 Υαξαθηεξηζηηθά θπθινθνξνύληωλ θαξθηληθώλ θπηηάξωλ 

 

Σα θοζζηά παναηηδνζζηζηά ηςκ CTCs δίκμοκ ηδ δοκαηυηδηα δζαπςνζζιμφ ημοξ απυ 

ηα οπυθμζπα ηφηηανα ηδξ ηοηθμθμνίαξ.  Σα ηφηηανα αοηά είκαζ ιεβαθφηενα ζε 

ιέβεεμξ (9-30ιm) απυ ηα ηφηηανα ημο αίιαημξ ηαζ ιε δζαθμνεηζηή ιμνθμθμβία.  

Δπίζδξ θυβς ηδξ ποηκυηδηάξ ημοξ δζαπςνίγμκηαζ ιε δζαθμνζηή θοβμηέκηνδζδ ζε 

θζηυθδ ζηδ ζημζαάδα ηςκ ιμκμπφνδκςκ ηοηηάνςκ (32). 

 

Σα CTCs εηθνάγμοκ ζηδκ επζθάκεζά ημοξ αθθά ηαζ ζημ ηοηηανυπθαζιά ημοξ 

ζοβηεηνζιέκεξ πνςηεΐκεξ, μζ μπμίεξ ηα αμδεμφκ ζημ κα ιεηακαζηεφμοκ ηαζ κα 

εκζςιαηχκμκηαζ ζε ζοβηεηνζιέκμοξ ζζημφξ. Σα παναηηδνζζηζηά ιυνζα, πμο 

εηθνάγμκηαζ ζηα ηανηζκζηά ηφηηανα είκαζ ημ EpCAM (epithelial cell adhesion 

molecule) ηαζ μζ ηοηηανμηεναηίκεξ ηα μπμία πενζβνάθμκηαζ ςξ επζεδθζαηά 

παναηηδνζζηζηά ηαζ πνμζδίδμοκ ζηα ηφηηανα ηδκ ζηακυηδηα πνμζηυθθδζδξ ζηδ 

ααζζηή ιειανάκδ. Δπίζδξ ηα CTCs είκαζ ανκδηζηά ζηδκ έηθναζδ ημο CD45, μ 

μπμίμξ παναηηδνίγεηαζ ςξ θεοημηοηηανζηυξ δείηηδξ (33).  

 

Σμ EpCAM (Epithelial cell adhesion molecule) είκαζ ιζα δζαιειανακζηή 

βθοημπνςηεΐκδ, δ μπμία θεζημονβεί ςξ ιυνζμ πνμζηυθθδζδξ ιεηαλφ επζεδθζαηχκ 

ηοηηάνςκ, ημ μπμίμ ζοιιεηέπεζ ζηδκ ηοηηανζηή ζδιαημδυηδζδ, ζηδ ιεηακάζηεοζδ, 

ηαεχξ επίζδξ ηαζ ζηδ δζαθμνμπμίδζδ ηαζ ημκ πμθθαπθαζζαζιυ ηςκ ηοηηάνςκ. 

Δπίζδξ έπεζ ηδκ ζηακυηδηα κα νοειίγεζ ηδκ έηθναζδ μβημβμκζδίςκ υπςξ c-myc. Σμ 

EpCAM θαίκεηαζ κα παίγεζ νυθμ ζηδκ μβημβέκεζδ ηαζ ηδ ιεηάζηαζδ ηςκ 
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ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ. Δπζπθέμκ έπεζ ηδκ ζηακυηδηα κα ηαηαζηέθθεζ ηδκ E-cadherin 

ηαζ πνμάβεζ ηδκ επζεδθζαηή-ιεζεβποιαηζηή ιεηάααζδ (epithelial-mesenchymal 

transition – EMT) ηαζ ηδ ιεηάζηαζδ ημο υβημο. Γζα ημ θυβμ αοηυ πνδζζιμπμζείηαζ 

ςξ δείηηδξ ακίπκεοζδξ ηςκ CTCs. 

 

Οζ ηοηηανμηεναηίκεξ είκαζ δμιζηέξ πνςηεΐκεξ, μζ μπμίεξ ανίζημκηαζ ζημκ 

ηοηηανμζηεθεηυ ηςκ επζεδθζαηχκ ηοηηάνςκ.  Ο νυθμξ ημοξ είκαζ κα επζηνέπμοκ 

ζηα ηφηηανα κα έπμοκ ακημπή ζημ ιδπακζηυ ζηνεξ. Οζ  ηοηηανμηεναηίκεξ 

πνδζζιμπμζμφκηαζ βζα ηδκ ακίπκεοζδ ηςκ CTCs ζε ζοκδοαζιυ ιε ημ EpCAM.  

Μεθέηεξ δείπκμοκ υηζ ηα CTCs είκαζ δζπθά εεηζηά ζηδκ έηθναζδ  EpCAM+/ CK+. 

 

Σμ CD45 είκαζ ακηζβυκμ πμο εηθνάγεηαζ ζηδκ επζθάκεζα ηςκ θεοημηοηηάνςκ ηαζ 

είκαζ οπεφεοκμ βζα ηδ νφειζζδ δζάθμνςκ ηοηηανζηχκ θεζημονβζχκ, υπςξ ηδκ 

ακάπηολδ, ηδ δζαθμνμπμίδζδ ηςκ ηοηηάνςκ ηαζ ημκ μβημβμκζηυ ιεηαζπδιαηζζιυ. 

Σα CTCs δεκ εηθνάγμοκ CD45 έηζζ μ δείηηδξ αοηυξ πνδζζιμπμζείηαζ βζα κα 

δζαπςνίζεζ ηα ηοηθμθμνμφκηα ηανηζκζηά ηφηηανα (CD45-) απυ ηα θεοημηφηηανα 

(CD45+).  

 

Καηά ηδ δζαδζηαζία ηδξ ιεηάζηαζδξ ηα επζεδθζαηά ηφηηανα ιεηαηνέπμκηαζ ζε 

ιεζεβποιαηζηά ηαζ πάκμοκ ηδκ έηθναζδ ηςκ ηοηηανμηεναηζκχκ ηαζ ημο EpCAM ηαζ 

απμηημφκ ηδκ έηθναζδ δεζηηχκ υπςξ δ αζιεκηίκδ - Vimentin ηαζ N-ηαδενίκδ - 

cadherin (34).  

Οζ πδιεζμηίκεξ ηαζ μζ ηαδενίκεξ είκαζ ιυνζα απαναίηδηα βζα ηδκ ελαββείςζδ ηςκ 

ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ.  

 

Ζ αζιεκηίκδ είκαζ ημ ηφνζμ ζοζηαηζηυ ημο ηοηηανμζηεθεημφ ηςκ ιεζεβποιαηζηχκ 

ηοηηάνςκ ηαζ εηθνάγεηαζ ζηα ιεζεβποιαηζηά ηφηηανα. οπκά πνδζζιμπμζείηαζ ςξ 

δείηηδξ ηοηηάνςκ πμο ιεηαπίπημοκ ζε ιεζεβποιαηζηά ηαηά ηδ δζαδζηαζία ηδξ ΔΜΣ 

δ μπμία ζοιααίκεζ ηαηά ηδ δζάνηεζα ηδξ  θοζζμθμβζηήξ ακάπηολδξ αθθά ηαζ ηαηά ηδ 

δζάνηεζα ηδξ ιεηάζηαζδξ.  

 

1.4 ΔΠΗΘΖΛΗΑΚΖ-ΜΔΔΓΥΤΜΑΣΗΚΖ ΜΔΣΑΒΑΖ (EMT) 
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ημοξ επζεδθζαημφξ υβημοξ, ηα ηφηηανα βζα κα είκαζ ζε εέζδ κα απμπςνζζημφκ ημκ 

πνςηανπζηυ υβημ, κα εζζέθεμοκ ζηδκ ηοηθμθμνία ηαζ κα ιεηακαζηεφζμοκ ζε 

άθθμοξ ζζημφξ,  πνέπεζ κα οπμζημφκ ζδιακηζηέξ αθθαβέξ ζηδκ έηθναζδ 

πνςηεσκχκ αθθά ηαζ ζηδ ιμνθμθμβία ημοξ. Καηά ηδ δζαδζηαζία αοηή, ηα ηφηηανα 

πάκμοκ ηα επζεδθζαηά ημοξ παναηηδνζζηζηά ηαζ απμηημφκ παναηηδνζζηζηά 

ιεζεβποιαηζηχκ ηοηηάνςκ. Ζ ιεηάααζδ αοηή μκμιάγεηαζ επζεδθζαηή- 

ιεζεβποιαηζηή ιεηάααζδ (EMT) (35). 

 

Πεζναιαηζηέξ ηαζ ηθζκζηέξ ιεθέηεξ ηαηέδεζλακ υηζ δ EMT είκαζ θαζκυιεκμ, ημ μπμίμ 

ζοιαάθθεζ ζηδκ πνυμδμ ημο ηανηίκμο ηαζ ζηδ ιεηάζηαζδ (36)(37)(38). ε αοηή ηδ 

δζαδζηαζία ηα επζεδθζαηά ηφηηανα ημο πνςημβεκμφξ υβημο οθίζηακηαζ ιζα ζεζνά 

θαζκμηοπζηχκ αθθαβχκ. Ζ απχθεζα επζεδθζαηχκ δεζηηχκ ηαζ δ απυηηδζδ 

ιεζεβποιαηζημφ θαζκμηφπμο πνμζδίδεζ ζηα ηφηηανα ιείςζδ ηδξ πνμζηυθθδζδξ, 

αφλδζδ ηδξ ηοηηανζηήξ ηζκδηζηυηδηαξ ηαζ ηδξ δζεζζδοηζηυηδηαξ ηςκ ηοηηάνςκ (39). 

 

Δίκαζ πθέμκ απμδεηηυ υηζ ηα ηφηηανα πμο ανίζημκηαζ ζημ ζηάδζμ ιεηαλφ 

επζεδθζαηήξ ηαζ ιεζεβποιαηζηήξ ιεηάααζδξ πανμοζζάγμοκ ιεβάθδ πθαζηζηυηδηα. 

Έπεζ επίζδξ πενζβναθεί δ ζηεκή ζφκδεζδ ιεηαλφ ηςκ EMT ηαζ ηςκ 

ηοηθμθμνμφκηςκ αθαζηζηχκ ηοηηάνςκ (Circulating Stem Cells - CSC) (29). 

Πμθθέξ ιεθέηεξ επζαεααίςζακ ηδκ φπανλδ CTCs ιε ΔΜΣ ηαζ CSC δείηηεξ ζηδκ 

ηοηθμθμνία ημο αίιαημξ ζε αζεεκείξ ιε ηανηίκμ ημο ιαζημφ(29). 

 

Σα CSC ίζςξ κα ιδκ είκαζ ιζα λεπςνζζηή ηαηδβμνία ηοηηάνςκ αθθά ιζα ιεηαααηζηή 

ηαηάζηαζδ, πμο ιπμνεί κα εκενβμπμζείηαζ ηαζ κα απεκενβμπμζείηαζ ηαζ κα είκαζ 

ζηεκά ζοκδεδειέκδ ιε ημ ΔΜΣ.  

 

Σα CSCs έπμοκ δοκαηυηδηα αοημακακέςζδξ, πμο ιμζάγεζ ιε αοηή ηςκ 

αθαζημηοηηάνςκ ηαζ εεςνμφκηαζ ςξ πδβή ηδξ ιεηάζηαζδξ ηαζ ελάπθςζδξ ημο 

ηανηίκμο. Δπίζδξ πανμοζζάγμοκ ακεεηηζηυηδηα ζηζξ πδιεζμεεναπείεξ ηαζ ηαηά 

ζοκέπεζα δ ιεθέηδ ημοξ εα αμδεήζεζ ζηδκ επζθμβή ηςκ εεναπεζχκ(29).  

Γεδμιέκμο υηζ ηα CTCs  εηθνάγμοκ δείηηεξ ιεζεβποιαηζηχκ ηοηηάνςκ αθθά ηαζ 

δείηηεξ αθαζηζηχκ ηοηηάνςκ, οπμδεζηκφεζ υηζ ημ θαζκυιεκμ EMT δζαδναιαηίγεζ 

ααζζηυ νυθμ ζηδ δζαδζηαζία ιεηάζηαζδξ ηςκ ηοηηάνςκ υβημο. Καηά ζοκέπεζα, ηα 

ηανηζκζηά ηφηηανα πμο οπμαάθθμκηαζ ζε EMT ιπμνμφκ κα ιεηακαζηεφζμοκ ζε 
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πενζθενζηυ αίια ςξ CTCs. Λυβς ηςκ ιεζεβποιαηζηχκ παναηηδνζζηζηχκ ημοξ, 

αοηά ηα ηφηηανα ιπμνεί κα είκαζ ζε εέζδ κα θεάζμοκ ζε ιαηνζκέξ εέζεζξ ημο 

ζχιαημξ ηαζ κα πνμηαθέζμοκ ιεηαζηάζεζξ(35). 

 

 

Μεθέηεξ έδεζλακ υηζ ζημκ ηανηίκμ ημο ιαζημφ  ηα ηφηηανα παναηηδνίγμκηαζ εεηζηά 

ζηδκ έηθναζδ CD44 ηαζ ανκδηζηά ζηδκ έηθναζδ CD24 (CD44+/CD24-). Σμ CD44 

είκαζ βθοημπνςηεΐκδ ηδξ ηοηηανζηήξ επζθάκεζαξ πμο ζοιιεηέπεζ ζηδκ 

αθθδθεπίδναζδ ιεηαλφ ηςκ ηοηηάνςκ, ζηδκ πνμζηυθθδζδ ηαζ ζηδκ ιεηακάζηεοζδ 

ηςκ ηοηηάνςκ. Απμηεθεί έκα απυ ημοξ πθέμκ ιεθεηδιέκμοξ επζθακεζαημφξ δείηηεξ 

ηςκ ηανηζκζηχκ αθαζημηοηηάνςκ ζε ηανηίκμοξ υπςξ ημο ιαζημφ ηαζ ημο 

πνμζηάηδ ηαζ εηθνάγεηαζ ζπεδυκ απυ ηάεε ηφηηανμ ημο υβημο. 

 Σμ CD24, είκαζ έκα ακηζβυκμ ζηαεενυ ζηδ εενιυηδηα, ημ μπμίμ εηθνάγεηαζ ζηδκ 

επζθάκεζα ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ζε πμθθμφξ ηφπμοξ ηανηίκμο (40). 

Αοημί μζ πθδεοζιμί πανμοζζάγμοκ ιεβάθδ ακεεηηζηυηδηα ηαζ είκαζ επζννεπείξ ζηδ 

ιεηάζηαζδ (34). 

Όπςξ έπεζ ακαθενεεί ηα ηφηηανα ηαηά ηδκ επζεδθζαηή-ιεζεβποιαηζηή ιεηάααζδ 

απμηημφκ παναηηδνζζηζηά αθαζηζηχκ ηοηηάνςκ. Οζ δείηηεξ CD44 ηαζ CD24 

πνδζζιεφμοκ ζηδκ ακίπκεοζδ ηςκ ηοηηάνςκ πμο έπαζακ ηα επζεδθζαηά ημοξ 

παναηηδνζζηζηά.  

 

 

1.4.1  ηάδηα επηζειηαθήο-κεζεγρπκαηηθήο κεηάβαζεο 
 

Όπςξ έπεζ ακαθενεεί ηαηά ηδκ Δπζεδθζαηή-Μεζεβποιαηζηή Μεηάααζδ 

παναηδνμφκηαζ αθθαβέξ ζηδκ έηθναζδ ηςκ ιμνίςκ μζ μπμίεξ μδδβμφκ ζηδκ 

απυηηδζδ ηζκδηζηυηδηαξ ηαζ δζεζζδοηζηυηδηαξ ηςκ ηοηηάνςκ. 

Σα επζεδθζαηά ηφηηανα ζοκδέμκηαζ ιεηαλφ ημοξ ιέζς ζηεκχκ 

ζοκδέζιςκ, παζιαηζηχκ ζοκδέζιςκ διζδεζιμζςιάηςκ, δεζιμζςιάηςκ ηαζ 

ζοκδέζιςκ πνμζηυθθδζδξ, πανμοζζάγμκηαξ πμθζηυηδηα ηαζ ζφκδεζδ ζηδ ααζζηή 

ιειανάκδ (ααζζηυ οιέκα). Δπίζδξ πανμοζζάγμοκ ορδθά επίπεδα έηθναζδξ Δ-

ηαδενίκδξ, EpCAM ηαζ ηοηηανμηεναηζκχκ ηαζ ζκηεβηνζκχκ. 
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Καηά ηδ δζάνηεζα ηδξ δζαδζηαζίαξ ΔΜΣ ηα επζεδθζαηά ηφηηανα πάκμοκ ηζξ ζδζυηδηεξ 

ημοξ ηαζ απμηημφκ ζηαδζαηά παναηηδνζζηζηά ιεζεβποιαηζηχκ ηοηηάνςκ. Σα 

ιεζεβποιαηζηά ηφηηανα ειθακίγμοκ απχθεζα ηςκ δζαηοηηανζηχκ ζοκδέζεςκ ιε 

απμηέθεζια ηδ παθανή μνβάκςζδ, απχθεζα ηδξ πμθζηυηδηάξ ημοξ αθθά ηαζ 

ηνμπμπμίδζδ ημο ζπήιαηυξ ημοξ. Δπίζδξ πανμοζζάγμοκ πνμμδεοηζηή απχθεζα 

επζεδθζαηχκ δεζηηχκ ηαζ έηθναζδ ιεζεβποιαηζηχκ δεζηηχκ, υπςξ δ Ν-ηαδενίκδ, 

ζκμκεηηίκδ ηαζ αζιεκηίκδ (Eζηυκα 1.7) (41), (42). 

Ζ απχθεζα ηδξ Δ-ηαδενίκδξ ηαζ οπενέηθναζδ ηδξ Ν-ηαδενίκδξ ηαεχξ ηαζ 

ηοηηανμζηεθεηζηέξ ιεηααμθέξ (π.π. έηθναζδ ηδξ αζιεκηίκδξ) είκαζ θαζκμηοπζηέξ ηαζ 

δμιζηέξ αθθαβέξ, πμο πνμζδίδμοκ ιεβάθδ επζεεηζηυηδηα ζηα ηανηζκζηά ηφηηανα 

(35)(43). 

 

Ζ δζαδζηαζία ΔΜΣ έπεζ ςξ απμηέθεζια ηδκ απυηηδζδ ιεηακαζηεοηζηχκ ηαζ 

δζεζζδοηζηχκ ζδζμηήηςκ, δζεοημθφκμκηαξ ηα ηανηζκζηά ηφηηανα κα εζζέθεμοκ ζηδκ 

ηοηθμθμνία ηαζ κα ελέθεμοκ ζε ηάπμζα απμιαηνοζιέκδ εέζδ, κα εβηαηαζηαεμφκ 

ζε άθθμοξ ζζημφξ ηαζ κα ζπδιαηίζμοκ δεοηενμβεκείξ υβημοξ ιε επζεδθζαηυ 

θαζκυηοπμ. Σα ιεηαζηαηζηά ηφηηανα εκίμηε οπυηεζκηαζ ηαζ ζηδκ ακηίεεηδ δζαδζηαζία 

ηδ ιεζεβποιαηζηή-επζεδθζαηή ιεηάααζδ (ΜΔΣ), απμηηχκηαξ πάθζ επζεδθζαηυ 

θαζκυηοπμ. 

 

Μεθέηεξ πμο έβζκακ υζμκ αθμνά ηδκ έηθναζδ ημο EpCAM έδεζλακ υηζ ηα CTCs 

πμο εζζένπμκηαζ ζηδκ ηοηθμθμνία αθθάγμοκ ιμνθμθμβία ηαζ ιεζχκμοκ ηδκ 

έηθναζδ EpCAM ιέζα ζε 30 min απυ ηδ ζηζβιή ηδξ έβποζδξ ηςκ ηοηηάνςκ ζηδκ 

ηοηθμθμνία. Χζηυζμ μνζζιέκα ηφηηανα, πανμοζίαζακ ιμηίαα έηθναζδξ, πμο ήηακ 

ακάιεζηηα. Ζ ακάθοζδ ηςκ CTCs ζε αζεεκείξ έδεζλε ιεβάθδ εηενμβέκεζα ιεηαλφ 

ηςκ ηοηηάνςκ.  

Σα παναπάκς απμηεθέζιαηα οπμδδθχκμοκ υηζ δ νφειζζδ ηςκ θαζκμηοπζηχκ 

αθθαβχκ ζηα ηανηζκζηά ηφηηανα είκαζ ιζα δοκαιζηή δζαδζηαζία (44). 
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Όπςξ ηαζ μ πνςημβεκήξ υβημξ έηζζ ηαζ ηα CTCs είκαζ ελαζνεηζηά εηενμβεκή ηαζ 

απμηεθμφκηαζ απυ οπμπθδεοζιμφξ πμο δζαθένμοκ θαζκμηοπζηά ηαζ βεκεηζηά. 

Δκημφημζξ, ιυκμ έκαξ ιζηνυξ ανζειυξ CTCs είκαζ ζε εέζδ κα επζαζχζμοκ ζηδκ 

ηοηθμθμνία ημο αίιαημξ ηαζ κα ζπδιαηίγμοκ ιεηαζηάζεζξ. Ζ ακαβκχνζζδ ηςκ 

CTCs πμο είκαζ ζηακά βζα  ιεηάζηαζδ είκαζ ζδιακηζηυ βζα ηδκ ακάπηολδ 

εεναπεοηζηχκ ζηναηδβζηχκ ηαηά ηδξ ιεηαζηαηζηήξ κυζμο (45). 

 

 

1.5 ΣΔΥΝΟΛΟΓΗΔ ΑΠΟΜΟΝΧΖ ΣΧΝ CTCs 

 

Ζ εηενμβέκεζα ημο υβημο απμηεθεί ιεβάθμ πνυαθδια ζηδκ επζθμβή 

απμηεθεζιαηζηχκ εεναπεοηζηχκ ζηναηδβζηχκ ζε αζεεκείξ ιε ιεηαζηαηζηυ ηανηίκμ 

ημο ιαζημφ.  οκέπεζα ηςκ ιδ απμηεθεζιαηζηχκ εεναπεζχκ είκαζ μ 

πμθθαπθαζζαζιυξ ηςκ ηοηηάνςκ, δ δζάποζή ημοξ ζε παναηείιεκμοξ ζζημφξ ηαζ 

ηαη’ επέηηαζδ δ δδιζμονβία ιεηαζηάζεςκ (46). 

Δηθόλα 1.5 ηάδηα κεηάβαζεο ηωλ επηζειηαθώλ θπηηάξωλ ζε κεζεγρπκαηηθά (ΔΜΣ). Σα 

επηζειηαθά θύηηαξα θαηά ηε κεηαηξνπή ηνπο ζε κεζεγρπκαηηθά ράλνπλ θάπνηνπο από ηνπο 

ζπλδέζκνπο, ηξνπνπνηείηαη ε έθθξαζε επηζειηαθώλ πξωηεϊλώλ θαη δηαθνξνπνηείηαη ην 

ζρήκα ηνπο (41) 

 . 
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Σα CTCs πμο ανίζημκηαζ ζημ αίια ηαηά ηδ δζάνηεζα ηςκ εεναπεζχκ ίζςξ 

απμηεθμφκ εηπνμζχπμοξ ηςκ ακεεηηζηχκ οπμπθδεοζιχκ, επμιέκςξ δ 

ηαηαιέηνδζδ ηςκ CTCs ηαζ μ παναηηδνζζιυξ ηςκ ηοηηάνςκ αοηχκ είκαζ 

απαναίηδημξ βζα ηδκ ακάπηολδ ελαημιζηεοιέκςκ εεναπεζχκ. 

Έπμοκ ακαπηοπεεί ηεπκμθμβίεξ υπςξ ημ CellSearch ημ μπμίμ ιεθεηά ηδκ έηθναζδ 

ημο επζεδθζαημφ ιμνίμο πνμζηυθθδζδξ ηοηηάνςκ (EpCAM) ηαζ ηςκ 

ηοηηανμηεναηζκχκ CK8, 18 ηαζ 19. Σμ ζφζηδια αοηυ έπεζ ηδ δοκαηυηδηα κα 

παναηηδνίγεζ ηα CTCs, ηα μπμία δεκ έπμοκ ιεηαηναπεί ζε ιεζεβποιαηζηά (47). 

Άθθεξ ηεπκμθμβίεξ υπςξ ημ AdnaTest (QIAGEN, HannoverGmbH, Γενιακία) 

πένακ απυ ημ  δείηηδ EpCAM, ιεθεηά ηδκ έηθναζδ ηαζ άθθςκ δεζηηχκ υπςξ ημ 

Mucin 1 (MUC-1) , HER2 ηαζ ημκ οπμδμπέα επζεδθζαημφ αολδηζημφ πανάβμκηα 

(EGFR)(48). 

 

 

Τπμθμβίγμκηαζ υηζ 106 ηανηζκζηά ηφηηανα ακά βναιιάνζμ υβημο εζζένπμκηαζ 

ηαεδιενζκά ζηδκ ηοηθμθμνία ημο αίιαημξ ηαζ 1ml αίιαημξ πενζέπεζ πενίπμο 1 CTC 

ζε 105-107 θεοημηφηηανα ηαζ 109 ενοενμηφηηανα. Λυβς ηδξ ζπακζυηδηαξ ηςκ 

CTCs είκαζ απαναίηδηδ δ πνήζδ ιεευδςκ ακίπκεοζδξ ιε αολδιέκδ εοαζζεδζία ηαζ 

εζδζηυηδηα (49), (50). 

 

Γζα ηδκ επίθοζδ ηςκ δοζημθζχκ ακίπκεοζδξ ηςκ CTCs, μζ ιέεμδμζ ακίπκεοζδξ πμο 

πνδζζιμπμζμφκηαζ ζοκδοάγμκηαζ ηαζ ιε ζηναηδβζηέξ ειπθμοηζζιμφ. Οζ ηεπκζηέξ 

ειπθμοηζζιμφ ααζίγμκηαζ ζε δφμ ζηναηδβζηέξ επζθμβήξ: δ επζθμβή ηςκ ηοηηάνςκ 

βίκεηαζ ζφιθςκα ιε ηα ιμνθμθμβζηά παναηηδνζζηζηά (ιέβεεμξ, ποηκυηδηα, 

δθεηηνζηά θμνηία, παναιυνθςζδ) είηε ζφιθςκα ιε ηα ιυνζα πμο εηθνάγμοκ 

(έηθναζδ πνςηεσκχκ ζηδκ επζθάκεζα ή ηοηηανμπθαζιαηζηά) (Δζηυκα 1.8). 

Δπίζδξ είκαζ απαναίηδημ ηα CTCs κα δζαπςνίγμκηαζ απυ ηα θοζζμθμβζηά ηφηηανα 

ημο αίιαημξ (θεοημηφηηανα ηαζ ενοενά). Ζ ακίπκεοζδ ηςκ CTCs ιπμνεί κα βίκεζ 

ιέζς ηοηηανμιεηνζηχκ ιεευδςκ (ακμζμηοηηανμπδιεία) ή ιέζς ιμνζαηχκ 

ηεπκζηχκ (PCR, RT-PCR) (30)(16). 
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1.5.1 Μέζνδνη αλνζνζπγγέλεηαο 

 

Οζ ιέεμδμζ ακμζμζοββέκεζαξ πνδζζιμπμζμφκηαζ βζα ηδκ απμιυκςζδ ηςκ CTCs ιε 

ηδ πνήζδ ιμκμηθςκζηχκ ακηζζςιάηςκ, ζημπεφμκηαξ ηα επζθακεζαηά ακηζβυκα ηςκ 

ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ηα μπμία δεκ εηθνάγμκηαζ ζηα οπυθμζπα ηφηηανα ημο 

αίιαημξ. Σα ακηζζχιαηα πμο επζθέβμκηαζ είκαζ πνμζδειέκα πάκς ζηδκ επζθάκεζα 

ηδξ ζοζηεοήξ ή ζε ιαβκδηζηά ζθαζνίδζα (ακμζμιαβκδηζηέξ ιέεμδμζ). Ζ απμιυκςζδ 

ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ιε ηδ πνήζδ ακηζζςιάηςκ πμο ακαβκςνίγμοκ ακηζβυκα 

ζηδκ επζθάκεζα ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ μκμιάγεηαζ εεηζηυξ ειπθμοηζζιυξ. O 

ανκδηζηυξ ειπθμοηζζιυξ, ααζίγεηαζ ζηδ πνήζδ ακηζζςιάηςκ ηα μπμία ζοκδέμκηαζ 

ιε ακηζβυκα ηα μπμία δεκ εηθνάγμκηαζ ζηα CTCs αθθά εηθνάγμκηαζ ζηα οπυθμζπα 

ηφηηανα ημο αίιαημξ (30). 

Χζηυζμ, δ εηενμβέκεζα ηςκ ακηζβυκςκ πμο οπάνπμοκ ζηδκ επζθάκεζα ηςκ CTCs 

απμηεθμφκ ηδκ ιεβαθφηενδ πνυηθδζδ βζα ημ δζαπςνζζιυ ηςκ ηοηηάνςκ (16) 

 

Γζα ημ εεηζηυ ειπθμοηζζιυ πνδζζιμπμζείηαζ μ επζεδθζαηυξ επζθακεζαηυξ δείηηδξ 

(EpCAM), εκχ βζα ημκ ανκδηζηυ ειπθμοηζζιυ, πνδζζιμπμζείηαζ ημ ακηίζςια CD45 

ημ μπμίμ ζημπεφεζ ζηα οπυθμζπα ηφηηανα ημο αίιαημξ. Οζ ιέεμδμζ ανκδηζημφ 

ειπθμοηζζιμφ έπμοκ ζοκήεςξ  παιδθυηενδ ηαεανυηδηα απυ ηζξ ιεευδμοξ εεηζημφ 

ειπθμοηζζιμφ. Χζηυζμ, ημ πθεμκέηηδια ηςκ ιεευδςκ αοηχκ είκαζ υηζ βίκεηαζ δ 

απμιυκςζδ ηςκ CTCs πςνίξ ζήιακζδ, ακελάνηδηα απυ ηδκ εζδζηή έηθναζδ ηςκ 

ακηζβυκςκ ημοξ. 

 

Ο ζοκδοαζιυξ ηςκ ιμκμηθςκζηχκ ακηζζςιάηςκ πμο πνδζζιμπμζμφκηαζ βζα ηδκ 

ηάεε ελέηαζδ επζθέβεηαζ αάζδ ηςκ ακηζβυκςκ πμο ανίζημκηαζ ζηδκ επζθάκεζα δ 

ζημ ηοηηανυπθαζια ημο οπυ ελέηαζδ ηοηηανζημφ πθδεοζιμφ ή αάζδ ηςκ 

ακηζβυκςκ πμο ανίζημκηαζ ζε ηοηηανζημφξ πθδεοζιμφξ πνμξ απμηθεζζιυ (51).  

 

Σα απμηεθέζιαηα ηςκ ιεευδςκ πμο ααζίγμκηαζ ζηδκ ακμζμζοββέκεζα είκαζ πμθφ 

εκεαννοκηζηά υιςξ, ημ βεβμκυξ υηζ απαζημφκ θοβμηέκηνδζδ ημο αίιαημξ ή θφζδ 

ηςκ ενοενχκ αζιμζθαζνίςκ απμηεθεί ιεζμκέηηδια θυβς απχθεζαξ ανζειμφ ηςκ 

CTCs (16) (52). 
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Δπίζδξ οπάνπεζ μ ηίκδοκμξ ρεοδχξ εεηζηχκ απμηεθεζιάηςκ θυβς φπανλδξ ιδ 

ηαημδεχκ ηοηηάνςκ ημο υβημο ηα μπμία έπμοκ πανυιμζα παναηηδνζζηζηά ιε ηα 

επζεδθζαηά ηανηζκζηά ηφηηανα. Γζα ημκ θυβμ αοηυ είκαζ πμθφ ζδιακηζηυ κα 

ελεηάγεηε δ ιεηάπηςζδ επζεδθζαηχκ-ιεζεβποιαηζηχκ ηοηηάνςκ (EMT) αθθά ηαζ 

δείηηεξ αθαζηζηχκ ηοηηάνςκ. Μμκμηθςκζηά ακηζζχιαηα πμο ζημπεφζμοκ δείηηεξ 

αθαζηζηχκ ηοηηάνςκ ηαζ ιεζεβποιαηζημφξ δείηηεξ είκαζ ημ CD24/CD44 Ν-ηαδενίκδ 

ηαζ αζιεκηίκδ(34).  

 

Γφμ απυ ηα ηφνζα ιεζμκεηηήιαηα ζηδ πνήζδ ιεευδςκ πμο ααζίγμκηαζ ζηδκ 

ακμζμζοββέκεζα βζα ηδκ απμιυκςζδξ ηςκ CTCs  είκαζ δ εηενμβέκεζα ηςκ CTCs, δ 

μπμία ιπμνεί κα πνμηαθέζεζ απχθεζα οπμπθδεοζιχκ CTCs ηαηά ημκ 

ειπθμοηζζιυ ηαζ δ ζφκδεζδ ηςκ CTCs πάκς ζηδκ επζθάκεζα ιζαξ ζοζηεοήξ δ 

μπμία ιπμνεί κα πνμηαθέζεζ δοζημθίεξ ζηδκ ακάηηδζδ ηςκ ηοηηάνςκ (30) 

 

 

1.5.2 Αλνζνκαγλεηηθέο κέζνδνη 

 

Οζ ακμζμιαβκδηζηέξ ιέεμδμζ έπμοκ ςξ πθεμκέηηδια ηδ δοκαηυηδηα κα λεπενάζμοκ 

έκα απυ ηα πνμαθήιαηα πμο πνμηαθμφκηαζ απυ ηζξ ιεευδμοξ ακμζμζοββέκεζαξ. 

Όπςξ έπεζ ακαθενεεί ζηζξ ιεευδμοξ ακμζμζοββέκεζαξ ηα ηφηηανα ζοβηναημφκηαζ 

πάκς ζε επζθάκεζα ζοζηεοήξ ηαζ απαζηείηαζ δ πνήζδ ενορίκδξ ιεηά ημκ 

ειπθμοηζζιυ, δ μπμία πζεακυκ κα δζαζπά ηα επζθακεζαηά ακηζβυκα.  

ηζξ ακμζμιαβκδηζηέξ ιεευδμοξ επζθέβμκηαζ ακηζζχιαηα ηα μπμία πνμζδέκμκηαζ 

πάκς ζε ζθαζνίδζα ηαζ ακαβκςνίγμοκ ιυνζα ηδξ επζθάκεζαξ ηςκ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ υπςξ βζα πανάδεζβια ημ EpCAM(30). 

 

CellSearch® είκαζ δ ιυκδ ηεπκμθμβία πμο είκαζ εβηεηνζιέκδ απυ ημ FDA βζα 

ακίπκεοζδ ηαζ απμιυκςζδ ηςκ CTCs ζε ηανηίκμ ημο ιαζημφ, πνμζηάηδ ηαζ 

παπέμξ εκηένμο. 

Ζ ιέεμδμξ αοηή πνδζζιμπμζεί ημ ακηίζςια EpCAM υζμ ηαζ ηα ακηζζχιαηα ηςκ 

ηοηηανμπθαζιαηζηχκ επζεδθζαηχκ ηοηηανμηεναηζκχκ (8,18 ηαζ 19) ηαζ επζηνέπεζ 

ημ ιαβκδηζηυ δζαπςνζζιυ ηςκ EpCAM-εεηζηχκ ηαζ CK-εεηζηχκ ηοηηάνςκ απυ ηα 

οπυθμζπα ζοζηαηζηά ημο αίιαημξ ιεηά απυ θοβμηέκηνδζδ 7.5 mL αίιαημξ (17). 
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Με ηδκ ηεπκζηή αοηή απμιμκχκμκηαζ ιυκμ ηα ηφηηανα ηα μπμία εηθνάγμοκ ημκ 

ζοβηεηνζιέκμ πανάβμκηα EpCAM ζηδκ επζθάκεζα ημοξ ηαζ απμιαηνφκμκηαζ ηα 

οπυθμζπα. Δπίζδξ δ πθήνδξ αοημιαημπμίδζδ ηςκ ιεευδςκ αοηχκ απμηεθεί έκα 

επζπθέμκ πθεμκέηηδια (18)(53) 

 

Οζ πνχηεξ ηθζκζηέξ ιεθέηεξ πμο δζελήπεδζακ ιε ημ ζφζηδια CellSearch έδεζλακ υηζ 

δ πανμοζία ηςκ CTCs ζοκδέεηαζ ιε ηαηή πνυβκςζδ ζημ ιεηαζηαηζηυ ηανηίκμ ημο 

ιαζημφ, ημο παπέμξ εκηένμο ηαζ ημκ ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ. Mεηαβεκέζηενεξ 

ιεθέηεξ έδεζλακ ημ ίδζμ βζα ιζηνμηοηηανζηυ ηανηίκμ ημο πκεφιμκα ηαζ ιδ 

ιζηνμηοηηανζηυ ηανηίκμ ημο πκεφιμκα (NSCLC), βζα ηανηίκμ ηδξ μονμδυπμο 

ηφζηδξ, ημο παβηνέαημξ, ηδξ ηεθαθήξ, ηςκ ςμεδηχκ, ηαζ βζα δπαημηοηηανζηυ 

ηανηίκμ. Σμ ζφζηδια CellSearch απμδείπεδηε υηζ είκαζ ζε εέζδ κα ακζπκεφζεζ 

CTCs πνζκ ηαζ ιεηά απυ πεζνμονβζηή επέιααζδ βζα ιδ ιεηαζηαηζηυ ηανηίκμ ημο 

ιαζημφ, ηανηίκμ ημο παπέμξ εκηένμο ηαζ ηανηίκμ ηδξ μονμδυπμο ηφζηδξ. 

Δηηεηαιέκεξ ιεθέηεξ πμο έβζκακ πνδζζιμπμζχκηαξ ηδ ιέεμδμ αοηή απμδεζηκφμοκ 

υηζ δ πανμοζία ηςκ CTCs ζηδκ ηοηθμθμνία ημο αίιαημξ είκαζ έκαξ πμθφ ηαθυξ 

πνμβκςζηζηυξ δείηηδξ βζα ηδκ αλζμθυβδζδ ηδξ μθζηήξ επζαίςζδξ ζε αζεεκείξ ιε 

ιεηαζηαηζηυ ηανηίκμ ημο ιαζημφ, εκηένμο ηαζ πνμζηάηδ (17) (54). 

 

Σν AdnaTest® (Qiagen, Germany) είκαζ ιέεμδμξ πμο ζοκδοάγεζ ημκ 

ακμζμιαβκδηζηυ ειπθμοηζζιυ ηςκ CTCs ηαζ ηδ multiplex RT-PCR. Γζα ημκ 

ειπθμοηζζιυ ηςκ CTCs πνδζζιμπμζμφκηαζ δζάθμνα ιμκμηθςκζηά ακηζζχιαηα ηα 

μπμία είκαζ πνμζδειέκα ζε ιαβκδηζηά ζθαζνίδζα ηαζ ακαβκςνίγμοκ ηα ηανηζκζηά 

ηφηηανα ιε ιεβάθδ εοαζζεδζία ηαζ εζδζηυηδηα. Γζα ηανηίκμ ημο ιαζημφ 

πνδζζιμπμζμφκηαζ ηα EpCAM, MUC-1 ηαζ HER2, βζα ηανηίκμ ημο πνμζηάηδ PSMA, 

PSA,EGFR ηαζ AR  ηαζ βζα ηανηίκμ ηςκ ςμεδηχκ ηα EpCAM, MUC-1, CA125 ηαζ 

ERCC1.  Απυ ηα ηφηηανα πμο έπμοκ ειπθμοηζζηεί, απμιμκχκεηαζ ημ mRNA, ημ 

μπμίμ ιεηαβνάθεηαζ ζε cDNA ιε ηδ πνήζδ ηδξ RT-qPCR βζα ηδ ιεθέηδ ηδξ 

έηθναζδξ ζοβηεηνζιέκςκ βμκζδίςκ (17). 
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1.5.3 Δκπινπηηζκόο CTCs κε αξλεηηθή επηινγή (Σεπκζηέξ ακελάνηδηδξ 

ζήιακζδξ) 

Οζ ηεπκμθμβίεξ ανκδηζηήξ επζθμβήξ αθαζνμφκ ηα οπυθμζπα ηφηηανα ημο αίιαημξ ιε 

ηδ πνήζδ ακηζζςιάηςκ, πμο ζημπεφμοκ ζε πνςηεΐκεξ, πμο δεκ εηθνάγμκηαζ απυ 

ηα CTCs, υπςξ βζα πανάδεζβια ημκ θεοημηοηηανζηυ δείηηδ CD45. 

Χζηυζμ, δ ιέεμδμξ ανκδηζημφ ειπθμοηζζιμφ ηςκ CTCs ζοκήεςξ απμδίδεζ 

ηφηηανα παιδθυηενδξ ηαεανυηδηαξ ζε ζφβηνζζδ ιε ηζξ ιεευδμοξ εεηζημφ 

ειπθμοηζζιμφ(30). 

 

1.5.4 Δκπινπηηζκόο CTCS βαζηζκέλνο ζε βηνθπζηθέο ηδηόηεηεο (Σεπκζηέξ 

ακελάνηδηδξ ζήιακζδξ) 

Οζ ηεπκμθμβίεξ ειπθμοηζζιμφ ηςκ CTCs ααζίγμκηαζ ζηζξ δζαθμνεηζηέξ αζμθοζζηέξ 

ζδζυηδηεξ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ (ιμνθμθμβζηά παναηηδνζζηζηά είηε ζφιθςκα ιε 

ηα ιυνζα πμο εηθνάγμοκ) ζε ζπέζδ ιε ηα οπυθμζπα ηφηηανα ημο αίιαημξ. 

 

1.5.5 Γηαρωξηζκόο κε βάζε ην κέγεζνο 

Γζα ημ δζαπςνζζιυ ιε αάζδ ημ ιέβεεμξ πνδζζιμπμζείηαζ ημ ζφζηδια 

ιζηνμδζήεδζδξ, ημ μπμίμ εηιεηαθθεφεηαζ ημ βεβμκυξ υηζ ηα CTCs έπμοκ ιεβαθφηενμ 

ιέβεεμξ απυ υ,ηζ ηα θεοηά αζιμζθαίνζα. Σμ ζφζηδια ιζηνμδζήεδζδξ  έπεζ ςξ 

ιεζμκέηηδια ηα παιδθά επίπεδα ηαεανυηδηαξ (<10%), αθθά ηαζ ηδκ εοαζζεδζία 

ζημ θνάλζιμ. Δπίζδξ θυβς ηδξ δοκαηυηδηαξ παναιυνθςζδξ ηςκ ηοηηάνςκ είκαζ 

δοκαηυκ ηα ηφηηανα κα δζαπενκμφκ ημοξ πυνμοξ ηδξ ιειανάκδξ ηαζ κα 

επδνεάγμοκ ηδκ απυδμζδ ηδξ ιεευδμο. 

Σα ηφηηανα ηα μπμία είκαζ πθέμκ πνμζημθθδιέκα ζηδκ επζθάκεζα ιπμνμφκ κα 

ηαηαιεηνδεμφκ ή κα ακαθοεμφκ ιε ιμνζαηέξ ιεευδμοξ υπςξ ιε qPCR ή 

αθθδθμφπζζδ βζα ημκ πεναζηένς παναηηδνζζιυ ημοξ - ISET (isolation by size of 

epithelial tumor cells),  ScreenCell®, Parsortix® (55). 

 

1.5.6 Γηαρωξηζκόο κε βάζε ηελ ππθλόηεηα 

Γζα ημκ δζαπςνζζιυ ιε αάζδ ηδκ ποηκυηδηα πνδζζιμπμζμφκηαζ ακηζδναζηήνζα 

υπςξ Ficoll-Paque® (GE Healthcare Life Sciences, USA) ηαζ Lymphoprep ™, ηα 

μπμία έπμοκ ηδκ ζηακυηδηα κα δζαπςνίγμοκ ηα ηφηηανα ημο αίιαημξ ιε αάζδ ηδκ 

ποηκυηδηα έπεζηα απυ θοβμηέκηνδζδ ημο μθζημφ αίιαημξ. 
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Ζ ιέεμδμξ αοηή πνδζζιμπμζείηαζ ςξ ανπζηυ ζηάδζμ ειπθμοηζζιμφ ηςκ CTCs.  Με 

ηδκ θοβμηέκηνδζδ μθζημφ αίιαημξ επζηοβπάκεηαζ μ δζαπςνζζιυξ ιμκμπφνδκςκ 

ηοηηάνςκ (PBMCs- Peripheral Blood Mononuclear Cells) απυ έκα ιεβάθμ ανζειυ 

ηοηηάνςκ πενζθενζημφ αίιαημξ πνδζζιμπμζχκηαξ πνμσυκηα υπςξ Ficoll-Paque® 

(GEHealthcareLifeSciences, USA) ηαζ Lymphoprep ™. 

 

Ζ θζηυθδ είκαζ έκα ζοκεεηζηυ πμθοιενέξ ζαηπανυγδξ ορδθμφ ιμνζαημφ αάνμοξ 

πμο έπεζ ιεβαθφηενδ ποηκυηδηα απυ εηείκδ ηςκ θειθμηοηηάνςκ, αθθά ιζηνυηενδ 

απυ αοηή ηςκ ενοενμηοηηάνςκ ηαζ ηςκ ημηηζμηοηηάνςκ. Μεηά ηδ θοβμηέκηνδζδ 

ηα ενοεμηφηηανα ηαζ ημ πμθοιμνθμπφνδκα δζένπμκηαζ δζαιέζμο ηδξ θζηυθδξ ηαζ 

ζπδιαηίγμοκ ίγδια ζημκ ποειέκα ημο ζςθδκανίμο εκχ ηα θειθμηφηηανα ηαζ ηα 

ιμκμπφνδκα παναιέκμοκ πάκς απυ ημ ζηνχια ηδξ θζηυθδξ. 

Ζ θοβμηέκηνδζδ έπεζ ςξ απμηέθεζια ημ ζπδιαηζζιυ ζηζαάδςκ πμο πενζέπμοκ 

δζαθμνεηζημφξ ηφπμοξ ηοηηάνςκ. ηδκ ηάης ζηζαάδα απμιμκχκμκηαζ ηα 

ενοενμηφηηανα ηαζ ημηηζμηφηηανα, ηα μπμία έπμοκ ηδ ιεβαθφηενδ ποηκυηδηα, 

πάκς απυ ηα ενοενμηφηηανα ηαζ ηα ενοενμηφηηανα οπάνπεζ δ ζηζαάδα απυ Ficoll-

Paque ηαζ ζηδκ επζθάκεζα ιεηαλφ ημο πθάζιαημξ ηαζ ημο ζηνχιαημξ Ficoll-Paque, 

ανίζημκηαζ ηα ιμκμπφνδκα ηα μπμία έπμοκ παιδθυηενδ ποηκυηδηα απυ ηα 

ενοενμηφηηανα. ηδ ζηζαάδα ηςκ ιμκμπφνδκςκ ηοηηάνςκ απμιμκχκμκηαζ ηαζ ηα 

CTCs (55)(56). 

 

 

1.5.7 Γηαρωξηζκόο κε βάζε ην ειεθηξηθό θνξηίν 

 

Ζ δζδθεηηνμθυνδζδ (DEP) είκαζ ιζα δθεηηνμηζκδηζηή ιέεμδμξ πμο εηιεηαθθεφεηαζ 

ηζξ εκδμβεκείξ δζδθεηηνζηέξ ζδζυηδηεξ ηςκ αζςνμφιεκςκ ηοηηάνςκ βζα δζάηνζζδ ηαζ 

δζαπςνζζιυ. Έπεζ ακαδεζπεεί ςξ ιζα πμθφ οπμζπυιεκδ ιέεμδμξ βζα ηδκ 

απμιυκςζδ ηςκ CTCs απυ ημ αίια. Ζ DEP-απμιυκςζδ ηςκ CTCs είκαζ 

ακελάνηδηδ απυ ημοξ δείηηεξ ηοηηανζηήξ επζθάκεζαξ(57). 
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Δηθόλα 1.6 Σαμηλόκεζε κεζόδωλ βάζε ηωλ βηνινγηθώλ θαη θπζηθώλ ηδηνηήηωλ ηωλ CTC (55) 

 

1.6 ΜΔΘΟΓΟΗ ΑΝΗΥΝΔΤΖ ΣΧΝ CTCs 
 

Μεηά ημκ ειπθμοηζζιυ ηςκ CTCs, απαζηείηαζ δ ακίπκεοζή βζα ηαηαιέηνδζδ ή/ηαζ 

παναηηδνζζιυ ηςκ ηοηηάνςκ. 

Οζ ηεπκμθμβίεξ ακίπκεοζδξ πνδζζιμπμζμφκηαζ μζ ακμζμηοηηανμθμβζηέξ ιέεμδμζ 

υπςξ είκαζ δ ηοηηανμιεηνία νμήξ, FAST, FISH, ηεπκμθμβίεξ πμο ααζίγμκηαζ ζημ 

κμοηθεσκζηυ μλφ (PCR, RT-PCR) είηε ιε πνήζδ ιζηνμζημπίμο θεμνζζιμφ είηε μζ 

ηεπκμθμβίεξ εθέβπμο θεζημονβζηυηδηαξ (Δζηυκα 1.9) (58) (59). 

 

 

Γζα ηδ ιέεμδμ RT-qPCR απαζηείηαζ δ απμιυκςζδ βεκεηζημφ οθζημφ απυ ηα 

ηανηζκζηά ηφηηανα (mRNA), δ ακηίζηνμθδ ιεηαβναθή ημο ζε cDNA ηαζ δ πνήζδ 

εηηζκδηχκ (ιζηνά ιμκυηθςκα ηιήιαηα DNA) βζα ηδκ πναβιαημπμίδζδ ηδξ 

ακηίδναζδξ ηδξ πμθοιενάζδξ. Αημθμφεςξ βίκεηαζ έθεβπμξ ηδξ έηθναζδξ ηςκ 

πνμξ ιεθέηδ βμκζδίςκ ζηα ηανηζκζηά ηφηηανα (58), (59). 

 . 

 

Ζ ηεπκζηή EPISPOT ακζπκεφεζ πνςηεΐκεξ πμο εηηνίκμκηαζ απυ ηα ηανηζκζηά 

ηφηηανα. Σα ηφηηανα ηαθθζενβμφκηαζ ζε ιζα ιειανάκδ επζηαθοιιέκδ ιε 
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ακηζζχιαηα πμο ζοκδέμκηαζ ζηζξ πνςηεΐκεξ. Γζα ηδκ ακίπκεοζδξ ηςκ ακηζζςιάηςκ 

αοηχκ απαζηείηαζ δεφηενμ ακηίζςια επζζδιαζιέκμ ιε θεμνίγμοζα μοζία (59).  

 

 

 

 

Ζ ηάεε ιέεμδμξ πνδζζιμπμζεί δζαθμνεηζημφξ δείηηεξ βζα ηδκ απμιυκςζδ ηςκ  

CTCs. Αοηυ έπεζ ςξ απμηέθεζια ηδκ απμιυκςζδ δζαθμνεηζηχκ πθδεοζιχκ 

ηοηθμθμνμφκηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ θυβς ηδξ εηενμβέκεζαξ πμο ηα 

παναηηδνίγεζ. 

Γζα πανάδεζβια ιε ηδ πνήζδ επζεδθζαηχκ δεζηηχκ, υπςξ ημο EpCAM ηαζ 

ζοβηεηνζιέκςκ ηοηηανμηεναηζκχκ, απμιμκχκμκηαζ ιυκμ ηα ηοηθμθμνμφκηα 

ηφηηανα ηα μπμία έπμοκ επζεδθζαηά παναηηδνζζηζηά ιε απμηέθεζια ηδκ απχθεζα 

ακίπκεοζδξ ηςκ CTCs πμο έπμοκ ιεηααεί ζηδ ιεζεβποιαηζηή ηαηάζηαζδ (EMT) ηαζ 

έπμοκ πάζεζ εκ ιένεζ ή πθήνςξ ηα επζεδθζαηά παναηηδνζζηζηά ημοξ. Δίκαζ 

ζδιακηζηυ κα βίκεηαζ ζςζηή επζθμβή ηςκ ιμκμηθςκζηχκ ακηζζςιάηςκ βζα κα 

απμιμκχκμκηαζ υζμ πενζζζυηενμζ οπμπθδεοζιμί ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ (17), αθθά 

ηαζ μνεή επζθμβή ηςκ ιεευδςκ ακίπκεοζδξ χζηε κα οπάνπεζ δ ηαηάθθδθδ 

εοαζζεδζία ηαζ εζδζηυηδηα (Πίκαηαξ 1.2). 

 

 

 

 

 

Δηθόλα 1.7 Μέζνδνη αλίρλεπζεο ηωλ CTCs (59) 
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Πίλαθαο1. 1 Σερλνινγίεο εκπινπηηζκνύ θαη αλίρλεπζεο ηωλ CTCs(59) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

1.7 ΚΤΣΣΑΡΟΜΔΣΡΗΑ ΡΟΖ 

 

Ζ ηοηηανμιεηνία νμήξ απμηεθεί ιζα εονέςξ πνδζζιμπμζδιέκδ ηαζ 

αοημιαημπμζδιέκδ ιέεμδμ δ μπμία επζηνέπεζ ηδκ ηαοηυπνμκδ ακάθοζδ πμθθχκ  

θοζζηχκ ηαζ πδιζηχκ παναηηδνζζηζηχκ ηςκ ιειμκςιέκςκ ηοηηάνςκ. Ο έθεβπμξ 

ηςκ παναηηδνζζηζηχκ ηςκ ηοηηάνςκ βίκεηαζ ιέζς ακάθοζδξ ηδξ ζηέδαζδξ ημο 

θςηυξ ηαεχξ  ηαζ ηδξ εηπμιπήξ θεμνζζιμφ απυ ηα ηφηηανα. Απαναίηδηδ 

πνμτπυεεζδ είκαζ ημ δείβια κα ανίζηεηαζ ζε ιμνθή εκαζςνήιαημξ (60) 

 

Ζ ηοηηανμιεηνία νμήξ πνδζζιμπμζεί ηεπκμθμβία ααζζζιέκδ ζε θέζγεν βζα ηδκ 

ηαηαιέηνδζδ ηαζ ηαλζκυιδζδ ηςκ ηοηηάνςκ ζε έκα εηενμβεκέξ νεοζηυ ιίβια. Ο 

ηοηηανμιεηνδηήξ απμηεθεί έκα ζοκδοαζιυ αζιαημθμβζημφ ακαθοηή ηαζ 

ιζηνμζημπίμο θεμνζζιμφ ζημκ μπμίμ βίκεηαζ μ δζαπςνζζιυξ ηςκ ηοηηάνςκ πςνίξ 

απχθεζα ηδξ αζςζζιυηδηαξ ηαζ ηδξ δμιήξ ημοξ(60) 

 

Σα ηφηηανα πενκμφκ ιέζς ιζαξ αηηίκαξ θςηυξ θέζγεν ηαζ ζηδ ζοκέπεζα 

πνμζδζμνίγμκηαζ μζ εκηάζεζξ θςηυξ ηαζ θεμνζζιμφ απυ ηδ ζοζηεοή ακίπκεοζδξ. 

Απαναίηδηδ πνμτπυεεζδ είκαζ δ επχαζδ ημο δείβιαημξ ιε ιμκμηθςκζηά 

ακηζζχιαηα ζοκδεδειέκα ιε θεμνίγμοζεξ μοζίεξ, ηα μπμία κα πνμζδέκμκηαζ ζε 

ακηζβυκα ημο πνμξ ιεθέηδ ηοηηανζημφ πθδεοζιμφ. 
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Με αάζδ ηδκ έκηαζδ θεμνζζιμφ πνμζδζμνίγεηαζ ηαζ ημ πμζμζηυ ηςκ εεηζηχκ 

ηοηηάνςκ ζημ οπυ ιεθέηδ ακηζβυκμ. 

 

Ζ ηοηηανμιεηνία νμήξ είκαζ έκα ζζπονυ ενβαθείμ βζα ηδκ ακίπκεοζδ ηςκ CTCs 

θυβς ηδξ δοκαηυηδηαξ ηδξ βζα ηαοηυπνμκδ πμθοπαναιεηνζηή ακάθοζδ πζθζάδςκ 

ηοηηάνςκ ακά δεοηενυθεπημ. Αοηυ ηδκ ηαεζζηά ιζα βνήβμνδ ηαζ απθή ιέεμδμ βζα 

ηδκ ακάθοζδ ηςκ ηοηηάνςκ ζε εκαζχνδια. 

 

1.7.1 Ηζηνξηθή Αλαδξνκή 

Ζ ηαηαζηεοή ημο πνχημο αοημιαημπμζδιέκμο ακαθοηή ηςκ έιιμνθςκ ζημζπείςκ 

ημο αίιαημξ έβζκε ημ 1956 απυ ημκ Coulter πνδζζιμπμζχκηαξ ηζξ ανπέξ θεζημονβίαξ 

ιζαξ ζοζηεοήξ πμο πενζβνάθδηε ημ 1947 απυ ημκ Gucker,  δ μπμία είπε ηδ 

δοκαηυηδηα κα ακζπκεφεζ ααηηδνίδζα  ζημκ αένα ηαηά ηδ δζάνηεζα ημο 2μο 

Παβημζιίμο Πμθέιμο. 

Σμ 1960 ηαηαζηεοάζηδηε μ πνχημξ μθμηθδνςιέκμξ ηοηηανμιεηνδηήξ νμήξ απυ 

ημκ Louis Kamentsky,μ μπμίμξ είπε ηδ δοκαηυηδηα ηαοηυπνμκδξ ακαβκχνζζδξ ηςκ 

ηοηηανζηχκ πθδεοζιχκ ηαζ ζηαηζζηζηήξ ακάθοζδξ ηςκ απμηεθεζιάηςκ. ημ ίδζμ 

πνμκζηυ δζάζηδια μ Mack Fulwyer πανμοζίαζε ιζα ζοζηεοή πμο είπε ηδ 

δοκαηυηδηα κα δζαπςνίγεζ ημοξ ηοηηανζημφξ πθδεοζιμφξ ιε αάζδ ημ ιέβεευξ ημοξ, 

μ Hulett ηαζ μζ ζοκενβάηεξ ημο εθάνιμζακ ηζξ θεμνίγμοζεξ πνςζηζηέξ ζηδκ 

ηοηηανμιεηνία, μ vanDilla ηαζ μζ ζοκενβάηεξ ημο πνδζζιμπμίδζακ ηδκ πνχηδ 

θςηεζκή πδβή αηηίκςκ laser, μζ Crosland ηαζ Taylor εθάνιμζακ ηζξ ανπέξ ηδξ 

οδνμδοκαιζηήξ εζηίαζδξ ηαζ μζ Dittrich ηαζ Godhe εζζήβαβακ ηδκ ζδέα ηςκ 

ζζημβναιιάηςκ βζα κα πενζβνάρμοκ ηα πνχηα απμηεθέζιαηα ημο DNA ζε ηφηηανα 

ζδιαζιέκα ιε ανςιζμφπμ αζείδζμ. ηδ δεηαεηία ημο 1970 άνπζζε δ ηαηαζηεοή ηςκ 

πνχηςκ ειπμνεοιαημπμζδιέκςκ ηοηηανμιέηνςκ (61) 

 

1.7.2 Αξρή Λεηηνπξγίαο     

Καηά ηδ ζοκεπή νμή ηςκ ζςιαηζδίςκ ζημ οδνμδοκαιζηυ ζφζηδια ημο 

ηοηηανμιεηνδηή, δ θςηεζκή δέζιδ απυ ημ μπηζηυ ζφζηδια, πνμζπίπηεζ εοεέςξ 

ζημ εκαζχνδια ηαζ μ ζηεδαζιυξ ημο θςηυξ ιαγί ιε ημ θεμνίγμκ ζήια βζα ηάεε 
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ζςιαηίδζμ, ηαηαβνάθμκηαζ απυ ακζπκεοηέξ ημπμεεηδιέκμοξ πανάθθδθα ηαζ ηάεεηα 

ςξ πνμξ ηδ θςηεζκή δέζιδ.  

Ζ πνήζδ πμθθαπθχκ θεμνίγμοζςκ μοζζχκ μζ μπμίεξ έπμοκ δζαθμνεηζηά θάζιαηα 

εηπμιπήξ, επζηνέπμοκ ημκ ηαοηυπνμκμ πνμζδζμνζζιυ πμθθχκ οπμδμπέςκ ηςκ 

ηοηηάνςκ. 

Όθα ηα δεδμιέκα ακαθφμκηαζ ηαζ πανμοζζάγμκηαζ ζε δζαβνάιιαηα, ζηα μπμία 

θαίκμκηαζ μζ ιεηααμθέξ ημο θεμνζζιμφ ηαζ ηα ζηεδαζηζηά παναηηδνζζηζηά ηςκ 

ηοηηάνςκ ζε πναβιαηζηυ πνυκμ (61). 

Ο ηοηηανμιεηνδηήξ νμήξ απμηεθείηαζ απυ 3 ααζζηά ζοζηήιαηα 1) ημ 

οδνμδοκαιζηυ ζφζηδια νμήξ 2) ημ μπηζηυ ζφζηδια ηαζ 3) ημ δθεηηνμκζηυ ζφζηδια 

ακάθοζδξ δεδμιέκςκ (Δζηυκα 1.10). 

 

1.7.3 Τδξνδπλακηθό ζύζηεκα ξνήο (FLUIDICS) 

Έκα απυ ηα ααζζηά παναηηδνζζηζηά ημο ηοηηανμιεηνδηή νμήξ, είκαζ δ δοκαηυηδηά 

ημο κα πνμζδζμνίγεζ ηζξ ζδζυηδηεξ ηςκ ηοηηάνςκ πμο ανίζημκηαζ ζε ιμκήνδ 

δζάηαλδ. Με ηδκ εθανιμβή ηδξ εεςνίαξ ηδξ οδνμδοκαιζηήξ εζηίαζδξ, 

επζηοβπάκεηαζ δ νμή ηςκ ηοηηάνςκ έκα πνμξ έκα. Ζ ηαπφηδηα νμήξ ηςκ ηοηηάνςκ, 

ιπμνεί κα νοειζζηεί εθέβπμκηαξ ηδκ  πίεζδ ιεηαλφ ημο νοειζζηζημφ δζαθφιαημξ ηαζ 

ημο ηοηηανζημφ εκαζςνήιαημξ. Ζ ζςζηή νφειζζδ, επζηνέπεζ ζηα ηφηηανα κα 

δζένπμκηαζ έκα πνμξ έκα, ζημ ζδιείμ ζημ μπμίμ πνμζπίπηεζ ηάεεηα δ αηηίκα laser 

ημο ηοηηανμιεηνδηή (Δζηυκα 1.10).  

Σμ Τδνμδοκαιζηυ ζφζηδια νμήξ απμηεθείηαζ απυ ηδκ ηεκηνζηή ηορεθίδα, δ μπμία 

δνα ςξ ηακάθζ, ιέζς ηδξ μπμίαξ νέεζ ημ εκαζχνδια ηςκ ηοηηάνςκ πενζααθθυιεκμ 

απυ αδνακέξ νοειζζηζηυ δζάθοια (62) 

 

1.7.4 Οπηηθό ζύζηεκα  

Σμ μπηζηυ ζφζηδια απμηεθείηαζ απυ ιζα πδβή θςηυξ, ζοκήεςξ θέζγεν 

ζοβηεηνζιέκμο ιήημοξ ηφιαημξ ηαζ ιζα ζεζνά μπηζηχκ θίθηνςκ ηαζ ηαηυπηνςκ, 

πμο ηαηεοεφκμοκ ζοβηεηνζιέκα ιήηδ ηφιαημξ θςηυξ ζημκ ηαηάθθδθμ ακζπκεοηή 

(Eζηυκα 1.10).  
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Ζ αηηίκα laser πμο πνδζζιμπμζείηαζ ζοκήεςξ είκαζ αοηή ημο Ανβμφ ζηα 488 

nm(ιπθε) ηαζ οπάνπεζ ηαζ δ επζθμβή ηδξ αηηίκαξ Εαθεζνείμο, δ μπμία επίζδξ 

εηπέιπεζ ζηα 488 nm ηαζ έπεζ ςξ πθεμκέηηδια ημ ιεβαθφηενμ πνυκμ γςήξ. ημοξ 

ηοηηανμιεηνδηέξ ηεθεοηαίαξ ηεπκμθμβίαξ, ιπμνεί κα εθανιμζημφκ πενζζζυηενεξ 

πδβέξ laser ζηα 635 nm(ηυηηζκμ) υπςξ επίζδξ 405-407nm (ιςα) ηαζ 514nm 

(πνάζζκμ). 

Ο θυβμξ πμο πνδζζιμπμζείηαζ ημ θέζγεν, έβηεζηαζ ζημ βεβμκυξ υηζ έπεζ ηδκ ζηακυηδηα 

κα πανέπεζ ιμκμπνςιαηζηυ θςξ ρδθήξ έκηαζδξ, πμο ιπμνεί κα εζηζάζεζ ζε ιζα 

ζοβηεηνζιέκδ ηαηεφεοκζδ, ζπδιαηίγμκηαξ ζηεκέξ δέζιεξ.  Σα ηφηηανα θαιαάκμοκ 

θςηεζκή εκένβεζα ηαηά ημ ζφκημιμ δζάζηδια παναιμκήξ ημοξ ζηδ δέζιδ θςηυξ 

ηαζ ιπμνμφκ ηαζ πανάβμοκ θεμνζζιυ ή ζηέδαζδ θςηυξ ακζπκεφζζιδξ έκηαζδξ. 

ημ πνμξ ακάθοζδ δείβια, πνμδβείηαζ επελενβαζία ιε ακηζζχιαηα ηα μπμία είκαζ 

ζδιαζιέκα ιε θεμνίγμοζεξ μοζίεξ. Καεχξ πνμζπίπηεζ δ αηηίκα θέζγεν πάκς ζηα 

ηφηηανα πνμηαθείηαζ δζέβενζδ ηςκ θεμνίγμοζςκ μοζζχκ ηαζ εηπμιπή ζήιαημξ ζε 

ζοβηεηνζιέκμ ιήημξ ηφιαημξ βζα ηάεε θεμνίγμοζα μοζία. Ζ πνήζδ πενζζζμηένςκ 

απυ ιζα πδβή  θέζγεν, ελοπδνεηεί ηδκ επζθμβή πμθθχκ δζαθμνεηζηχκ θεμνζγμοζχκ 

μοζζχκ, ηα μπμία εα ιπμνμφκ κα δζεβείνμκηαζ ηαζ κα εηπέιπμοκ ζήιαηα ζε 

δζαθμνεηζηέξ ζοπκυηδηεξ. Δπζπθέμκ ζηδκ ηοηηανμιεηνία ιπμνμφκ κα 

πνδζζιμπμζδεμφκ μζ πνςζηζηέξ tandem, μζ μπμίεξ είκαζ απμηέθεζια έκςζδξ δφμ 

πνςζηζηχκ. Ζ δζέβενζδ ηδξ πνχηδξ πνςζηζηήξ, πνμηαθεί εηπμιπή εκένβεζαξ δ 

μπμία δζεβείνεζ ηδ δεφηενδ πνςζηζηή. Σμ ηεθζηυ απμηέθεζια είκαζ εηπμιπή 

εκένβεζαξ ηαζ θεμνζζιμφ ζε ιήημξ ηφιαημξ ιεβαθφηενμ απυ υηζ εα ιπμνμφζε κα 

επζηεοπεεί ιε ιία θεμνίγμοζα μοζία (62).  

Σμ ηοηηανυιεηνμ δζαεέηεζ δζάθμνα θίθηνα ηαζ ηαενέθηεξ, ηα μπμία 

πνδζζιμπμζμφκηαζ βζα κα ηαηεοεφκμοκ ηα ιήηδ ηφιαημξ (δζαπςνίγμοκ ημ θάζια 

ηδξ αηηζκμαμθίαξ) ζημοξ ακζπκεοηέξ-θςημπμθθαπθαζζαζηέξ (PMTs) (ζοθθέβμοκ ηα 

θςηεζκά ζήιαηα), έηζζ χζηε μ ηάεε ακζπκεοηήξ κα δέπεηαζ ημκ θεμνζζιυ ιυκμ απυ 

έκα ηαεμνζζιέκμ ιήημξ ηφιαημξ.  

ημ ηοηηανυιεηνμ πνδζζιμπμζμφκηαζ δζάθμνμζ ηφπμζ θίθηνςκ, υπςξ ηα θίθηνα 

αναπείαξ δζυδμο (SP), ηα μπμία επζηνέπμοκ ηδ ιεηάδμζδ ηςκ θςημκίςκ ηάης απυ 

έκα ζοβηεηνζιέκμ ιήημξ ηφιαημξ ηαζ ηα θίθηνα ιαηνάξ δζυδμο (LP), ηα μπμία 

επζηνέπμοκ ηδ ιεηάδμζδ πάκς απυ έκα ζοβηεηνζιέκμ ιήημξ ηφιαημξ. Σα θίθηνα 

δζέθεοζδξ γςκχκ (BP) επζηνέπμοκ ηδ ιεηάδμζδ θςημκίςκ πμο έπμοκ ιήηδ 
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ηφιαημξ εκηυξ ζηεκμφ εφνμοξ. Σα ζήιαηα θεμνζζιμφ ηαηεοεφκμκηαζ ζημοξ 

θςημπμθθαπθαζζαζηέξ (PMTs) ηαζ ηέθμξ ιεηαηνέπμκηαζ απυ ημ δθεηηνμκζηυ 

ζφζηδια, ζε δεδμιέκα πμο ιπμνμφκ κα απεζημκζζημφκ ηαζ κα ενιδκεοεμφκ απυ 

ημ θμβζζιζηυ (62). Ο ηάεε PMT ακζπκεφεζ επίζδξ μπμζαδήπμηε άθθα ζήιαηα 

θεμνζζιμφ εηπέιπμκηαζ ζε πανυιμζμ ιήημξ ηφιαημξ ιε ημ ιήημξ ηφιαημξ πμο 

ακζπκεφεζ.  

Ζ ηαοηυπνμκδ ιεθέηδ δζαθμνεηζηχκ παναιέηνςκ υπςξ ηδξ ζηέδαζδξ ημο θςηυξ 

ηαζ ημο θεμνζζιμφ  (FS, SS, FL1- FL10), αολάκεζ ηδκ εζδζηυηδηα ηαζ ηδκ εοαζζεδζία 

ηδξ ιεευδμο.  

 

1.7.5 θέδαζε θωηόο 
 

Καεχξ ηα ηφηηανα νέμοκ ζημ οδνμδοκαιζηυ ζφζηδια, ιζα αηηίκα θέζγεν 

πνμζπίπηεζ πάκς ζ’αοηά ηαζ πνμηαθείηαζ ζηεδαζιυξ ημο θςηυξ, ακάθμβα ιε ημ 

ιέβεεμξ ηςκ ηοηηάνςκ (πνυζεζμξ ζηεδαζιυξ – forwardscatter- FS) ηαζ ιε ηδκ 

ημηηίςζή ημοξ - εζςηενζηή πμθοπθμηυηδηα (πθάβζμξ ζηεδαζιυξ – sidescatter- 

SS).  

Ο πνυζεζμξ ζηεδαζιυξ, είκαζ ημ θςξ πμο ζηεδάγεηαζ απυ έκα ηφηηανμ πνμξ ηα 

ειπνυξ ηαζ ζοκεπίγεζ πνμξ ηδκ ίδζα ηαηεφεοκζδ πμο ήδδ ηαλίδεοε ημ θςξ 

(ζοκήεςξ έςξ 20° απυ ημκ άλμκα ηδξ αηηίκαξ θέζγεν). Αοηυ ημ ζήια ζοθθέβεηαζ 

απυ έκα PMT ηαζ πνδζζιμπμζείηαζ ζοκήεςξ βζα ημκ πνμζδζμνζζιυ ημο ιεβέεμοξ 

ηςκ ζςιαηζδίςκ. 

Ο πθάβζμξ ζηεδαζιυξ, είκαζ ημ θςξ πμο ζηεδάγεηαζ απυ ηα ηφηηανα ηαζ ηαλζδεφεζ 

ζε δζαθμνεηζηή ηαηεφεοκζδ απυ ηδκ ανπζηή ημο δζαδνμιή ηαζ ζοθθέβεηαζ απυ ημοξ 

θαημφξ ζοθθμβήξ ζηζξ 90 ιμίνεξ ζε ζπέζδ ιε ηδκ αηηίκα ημο θέζγεν. Ο ζηεδαζιυξ 

αοηυξ πανέπεζ πθδνμθμνίεξ ζπεηζηά ιε ηδκ ημηηίςζδ ηαζ ηδκ πμθοπθμηυηδηα ηςκ 

ηοηηάνςκ. Σα ηφηηανα ιε παιδθή ημηηίςζδ ηαζ πμθοπθμηυηδηα πανάβμοκ 

παιδθυηενμ πθάβζμ ζηεδαζιυ, εκχ ηα ηφηηανα ιε ορδθυ ααειυ εζςηενζηήξ 

πμθοπθμηυηδηαξ (υπςξ ηα μοδεηενυθζθα), μδδβμφκ ζε ιεβαθφηενμ πθάβζμ 

ζηεδαζιυ. Συζμ μ πνυζεζμξ υζμ ηαζ μ πθάβζμξ ζηεδαζιυξ είκαζ ιμκαδζηά βζα 

ηάεε είδμξ ηοηηάνμο, βζ’ αοηυ μ ζοκδοαζιυξ ημοξ πνδζζιμπμζείηαζ ζοπκά ζηδκ 
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ηθζκζηή πνάλδ βζα δζαπςνζζιυ ηςκ πθδεοζιχκ ηςκ ηοηηάνςκ ζε εηενμβεκή 

δείβιαηα. 

Σα ιεβαθφηενα ηαζ πζμ ημηηζχδδ ηφηηανα πανάβμοκ έκα ιεβάθμ πθδεοζιυ ιε 

ορδθά SS ηαζ FS. Σα ιμκμηφηηανα είκαζ ιεβάθα ηφηηανα, αθθά υπζ ηυζμ ημηηζχδδ, 

επμιέκςξ αοηά πανάβμοκ έκα λεπςνζζηυ πθδεοζιυ ιε ορδθυ FS αθθά 

παιδθυηενμ SS. Σα ιζηνυηενα θειθμηφηηανα ηαζ μζ θειθμαθάζηεξ πανάβμοκ 

λεπςνζζηυ πθδεοζιυ ιε θζβυηενα FS ηαζ παιδθά SS. Δπμιέκςξ, αοηά ηα ηφηηανα 

ιπμνμφκ κα δζαπςνζζημφκ ζε δζαθμνεηζημφξ πθδεοζιμφξ ιε αάζδ ιυκμ ημ FS ηαζ 

ημ SS ημοξ. 

Ο πνυζεζμξ ηαζ μ πθάβζμξ ζηεδαζιυξ, πνδζζιμπμζείηαζ βζα ημκ ανπζηυ δζαπςνζζιυ 

ηςκ ηοηηανζηχκ πθδεοζιχκ πμο ειπενζέπμκηαζ ζημ εκαζχνδια. Έηζζ, ιε ηδ πνήζδ 

ημο πνυζεζμο ηαζ ημο πθάβζμο ζηεδαζιμφ, μζ ηοηηανζημί πθδεοζιμί ιπμνμφκ 

ζοπκά κα δζαηνζεμφκ ιε αάζδ ηζξ παναηηδνζζηζηέξ δζαθμνέξ ζημ ιέβεεμξ ηςκ 

ηοηηάνςκ ηαζ ηδκ ημηηίςζδ.  Γζα κα ζοθθέλμοιε υιςξ πζμ θεπημιενείξ 

πθδνμθμνίεξ υπςξ ηδκ έηθναζδ ιζαξ ζοβηεηνζιέκδξ πνςηεΐκδξ, πνδζζιμπμζμφιε 

ηεπκζηέξ θεμνζζιμφ, βζα επζζήιακζδ ηδξ πνςηεΐκδξ πμο ιαξ εκδζαθένεζ (62),(63). 

 

1.7.6 Ζιεθηξνληθό ζύζηεκα αλάιπζεο δεδνκέλωλ 

Σμ δθεηηνμκζηυ ζφζηδια απμηεθείηαζ απυ ημοξ ακζπκεοηέξ, ημοξ εκζζποηέξ 

ζήιαημξ, ημοξ επελενβαζηέξ ζήιαημξ ηαζ ημκ δθεηηνμκζηυ οπμθμβζζηή (Δζηυκα 

1.10).   

Όηακ έκα ηφηηανμ αηηζκμαμθείηαζ απυ ιζα αηηίκα θέζγεν, ζηεδάγεζ ημ θςξ ή/ηαζ 

εηπέιπεζ θεμνζζιυ.   

Σα θςηεζκά ζήιαηα απυ ηζξ θεμνίγμοζεξ πνςζηζηέξ ζοθθέβμκηαζ απυ 

θςημακζπκεοηέξ ηαζ θςημπμθθαπθαζζαζηέξ, μζ μπμίμζ ιεηνμφκ ηδκ έκηαζδ 

θεμνζζιμφ πμο εηπέιπεηαζ απυ ηα ηφηηανα ηαζ ηδ δζμπεηεφμοκ ζημ δθεηηνμκζηυ 

ζφζηδια βζα ηοηηανμιεηνζηή ακάθοζδ. 

Ανπζηά μζ ακζπκεοηέξ ιεηαηνέπμοκ  ημ θςηεζκυ ζήια  ζε δθεηηνζηυ. Σμ δθεηηνζηυ 

ζήια ζηδ ζοκέπεζα αολάκεηαζ απυ ημοξ εκζζποηέξ. Οζ επελενβαζηέξ ζήιαημξ 

ιεηαηνέπμοκ ημ εκζζποιέκμ δθεηηνζηυ ζήια ζε ρδθζαηυ ζήια, πμο ακηζζημζπεί ζε 

ιζα ζοβηεηνζιέκδ ανζειδηζηή ηζιή ηαζ ημ ζηέθκμοκ ζημκ δθεηηνμκζηυ οπμθμβζζηή.  

Έηζζ, ζημκ δθεηηνμκζηυ οπμθμβζζηή απμεδηεφμκηαζ ζε ρδθζαηή ιμνθή μζ 
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πθδνμθμνίεξ βζα ηα παναηηδνζζηζηά ημο ηάεε ηφηηανμο ηαζ ιπμνμφκ ζηδκ ζοκέπεζα 

κα επελενβαζημφκ ιε δζάθμνμοξ ηνυπμοξ.  οβηεηνζιέκα, μ δθεηηνμκζηυξ 

οπμθμβζζηήξ ιπμνεί κα ηάκεζ ζηαηζζηζηή ακάθοζδ ηςκ απμηεθεζιάηςκ ηαζ κα ηα 

πανμοζζάζεζ ιε ιμνθή δζαθυνςκ δζαβναιιάηςκ. 

Σα απμηεθέζιαηα πανμοζζάγμκηαζ ζε δζάθμνα δζαβνάιιαηα, υπςξ ηα 

ζζημβνάιιαηα ηαηακμιήξ ζοπκμηήηςκ ηαζ ηα ζηζηημβνάιιαηα (dotplots) (62).   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Δηθόλα 1.8 Σν πδξνδπλακηθό ζύζηεκα ξνήο ζην νπνίν επηηπγράλεηαη ε ξνή ηωλ θπηηάξωλ έλα πξνο 

έλα. Σν νπηηθό ζύζηεκα ην νπνίν απνηειείηαη από ιέηδεξ ωο πεγή θωηόο γηα ηε δηέγεξζε ηωλ 

ρξωζηηθώλ. Η αλίρλεπζε ηνπ ζήκαηνο γίλεηαη από ηνπο θωηναληρλεπηέο θαη αθνινπζεί ελίζρπζε θαη 

επεμεξγαζία ηνπ ζήκαηνο γηα ηε κεηαηξνπή ηνπ από θωηεηλό ζε ειεθηξηθό. Σέινο ε αλαπαξάζηαζε 

ηωλ απνηειεζκάηωλ ζε κνξθή δηαγξακκάηωλ ζηνλ ειεθηξνληθό ππνινγηζηή (64). 
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1.7.7 Eθαξκνγέο ηεο θπηηαξνκεηξίαο ξνήο 

Ζ ηοηηανμιεηνία νμήξ πνδζζιμπμζείηαζ βζα ηδκ ηαλζκυιδζδ ηςκ πθδεοζιχκ ηςκ 

ηοηηάνςκ ζε έκα εηενμβεκέξ δείβια, ηυζμ ζε ηθζκζηυ υζμ ηαζ ζε ενεοκδηζηυ 

επίπεδμ ζε έκα εονφ θάζια επζζηδιμκζηχκ ημιέςκ υπςξ ζηδκ Αζιαημθμβία, 

Ακμζμθμβία, Λμζιςλζμθμβία, Οβημθμβία,  Οονμθμβία,  Πκεοιμκμθμβία, 

Νεονμθμβία, Μαζεοηζηή ηαζ Γοκαζημθμβία, ηαεχξ ηαζ ζημκ ημιέα ηςκ 

Μεηαιμζπεφζεςκ. Δπίζδξ ζηδκ Παεμθμβμακαημιία ηαζ ηδκ Κοηηανμθμβία 

πνδζζιμπμζείηαζ ςξ ενβαθείμ βζα δζαθμνμδζάβκςζδ πμθθχκ κμζδιάηςκ.  

Οζ πζμ ζδιακηζηέξ ηαζ εονέςξ πνδζζιμπμζμφιεκεξ εθανιμβέξ ηδξ ηοηηανμιεηνίαξ 

νμήξ είκαζ μζ αηυθμοεεξ: 

 

Ακμζμθαζκυηοπμξ 

Ζ πζμ ζοκδεζζιέκδ εθανιμβή ηδξ ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ είκαζ μ ακμζμθαζκμηοπζηυξ 

πνμζδζμνζζιυξ. Αοηή δ ηεπκζηή ακαβκςνίγεζ ηαζ πμζμηζημπμζεί πθδεοζιμφξ 

ηοηηάνςκ ζε έκα εηενμβεκέξ δείβια, ζοκήεςξ αίια ή ιοεθυ ηςκ μζηχκ.  Ζ 

ηαηαιέηνδζδ ηςκ ηοηηάνςκ επζηοβπάκεηαζ ιε ηδ πνήζδ επζζδιαζιέκςκ ιε 

θεμνίγμοζεξ μοζίεξ ακηζζςιάηςκ εζδζηχκ βζα ημκ οπυ ελέηαζδ πθδεοζιυ. 

ηα ηθζκζηά ενβαζηήνζα, μ ακμζμθαζκυηοπμξ πνδζζιμπμζείηαζ βζα ηδ δζάβκςζδ 

αζιαημθμβζηχκ ηαημδεεζχκ υπςξ θειθςιάηςκ ηαζ θεοπαζιζχκ (63)(65). 

 

Γζαπςνζζιυξ ηοηηάνςκ  

Δπζηοβπάκεηαζ ιε ελεζδζηεοιέκμ ηοηηανμιεηνδηή νμήξ πμο έπεζ ηδκ ζηακυηδηα 

θοζζηήξ απμιυκςζδξ ηςκ ηοηηάνςκ εκδζαθένμκημξ ζε λεπςνζζημφξ ζςθήκεξ 

ζοθθμβήξ. Ο ηοηηανμιεηνδηήξ δζενεοκά ηαζ παναηηδνίγεζ ηάεε ηφηηανμ ηαεχξ 

πενκά ιέζα απυ ημ θέζγεν ηαζ απμιμκχκεζ ηα ηφηηανα εκδζαθένμκημξ ζε έκα 

δμηζιαζηζηυ ζςθήκα (63)(65). 

 

Ακάθοζδ ηοηηανζημφ ηφηθμο 

Με ηδ πνήζδ θεμνίγμοζςκ μοζζχκ o ηοηηανμιεηνδηήξ έπεζ ηδ δοκαηυηδηα 

ακάθοζδξ ηδξ δζαδζηαζίαξ ηδξ ακηζβναθήξ ηαζ ηδ ιεθέηδ ηςκ ηεζζάνςκ 

δζαθμνεηζηχκ θάζεςκ ημο ηοηηανζημφ ηφηθμο. 

Δπίζδξ ιπμνεί κα ακζπκεοηεί ηαζ δ ηοηηανζηή ακεοπθμεζδία, πμο ζπεηίγεηαζ ιε 

πνςιμζςιζηέξ ακςιαθίεξ(63)(65). 
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Κοηηανζηυξ Θάκαημξ 

Ζ απυπηςζδ, ή μ πνμβναιιαηζζιέκμξ ηοηηανζηυξ εάκαημξ, είκαζ ιζα θοζζμθμβζηή 

δζαδζηαζία πμο θαιαάκεζ πχνα ζημ ηφηθμ γςήξ ηςκ εοηανοςηζηχκ ηοηηάνςκ. Σα 

ηφηηανα πεεαίκμοκ είηε ιε ηδ δζαδζηαζία ηδξ κέηνςζδξ, πμο πνμηαθείηαζ απυ 

ελςηενζηέξ θοζζηέξ ηαζ πδιζηέξ ιεηααμθέξ ζημ ηφηηανμ ή ιέζς απυπηςζδξ, ιζα 

δζαδζηαζία ζηδκ μπμία ηα ηφηηανα λεηζκμφκ έκα πνυβναιια "αοημηημκίαξ" ιέζς 

εζςηενζηά εθεβπυιεκςκ παναβυκηςκ.  Λυβς ηςκ δζαθμνχκ ζηδ ιμνθμθμβία, αθθά 

ηαζ θυβς αζμπδιζηχκ ηαζ ιμνζαηχκ ιεηααμθχκ πμο ζοιααίκμοκ ζηα ηφηηανα πμο 

πεεαίκμοκ, ιπμνεί κα βίκεζ δ δζάηνζζή ημοξ ιέζς ηδξ ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ 

(63)(65). 

 

Γμηζιαζίεξ πμθθαπθαζζαζιμφ ηοηηάνςκ 

Οζ δμηζιαζίεξ πμθθαπθαζζαζιμφ ηοηηάνςκ πνδζζιμπμζμφκηαζ εονέςξ ζηδ 

αζμθμβία ηςκ ηοηηάνςκ βζα ηδ ιέηνδζδ ηδξ ηοηηανζηήξ ιεηααμθζηήξ 

δναζηδνζυηδηαξ ςξ απυηνζζδ ζε ενεείζιαηα υπςξ μζ αολδηζημί πανάβμκηεξ. Ο 

ηοηηανμιεηνδηήξ νμήξ ιπμνεί κα ιεηνήζεζ ημκ πμθθαπθαζζαζιυ ιε επζζήιακζδ 

ηςκ ηοηηάνςκ ιε θεμνίγμοζα πνςζηζηή ηδξ ηοηηανζηήξ ιειανάκδξ. Όηακ 

εκενβμπμζμφκηαζ ηα ηφηηανα, ανπίγμοκ κα πμθθαπθαζζάγμκηαζ ηαζ οπμαάθθμκηαζ ζε 

ιίηςζδ. Καεχξ ηα ηφηηανα δζαζνμφκηαζ, ημ ιζζυ ηδξ ανπζηήξ πνςζηζηήξ 

δζααζαάγεηαζ ζε ηάεε εοβαηνζηυ ηφηηανμ. Μεηνχκηαξ ηδ ιείςζδ ημο ζήιαημξ 

θεμνζζιμφ, μζ ενεοκδηέξ ιπμνμφκ κα οπμθμβίζμοκ ηδκ ηοηηανζηή εκενβμπμίδζδ 

ηαζ πμθθαπθαζζαζιυ(63)(65). 

 

Δκδμηοηηανζηή νμή αζαεζηίμο 

Σα ηφηηανα αθθδθμεπζδνμφκ ιεηαλφ ημοξ ηαζ ιε ημ πενζαάθθμκ ημοξ ιέζς ηςκ 

μδχκ ιεηαβςβήξ ζήιαημξ. Όηακ εκενβμπμζμφκηαζ αοηέξ μζ μδμί, ηα ηακάθζα ζυκηςκ 

αζαεζηίμο πμο δεζιεφμκηαζ ιε ηδ ιειανάκδ ακηθμφκ αζαέζηζμ ζημ ηφηηανμ ηαζ 

αολάκμοκ βνήβμνα ηδ ζοβηέκηνςζδ ημο εκδμηοηηανζημφ αζαεζηίμο. Σα ορδθυηενα 

επίπεδα αζαεζηίμο πανέπμοκ εκένβεζα ζημ ηφηηανμ ηαζ ημ αμδεμφκ κα 

ακηαπμηνίκεηαζ ζε ελςηενζηά ενεείζιαηα. Ο ηοηηανμιεηνδηήξ ιπμνεί κα 

παναημθμοεεί ηδ νμή ημο αζαεζηίμο ζημ ηφηηανμ ηαζ κα ιεηνά ηδκ ακηαπυηνζζή 

ημοξ ζηα δζάθμνα ενεείζιαηα(63)(65). 
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1.8 ΦΘΟΡΗΕΟΤΔ ΟΤΗΔ 

 

Οζ θεμνίγμοζεξ μοζίεξ είκαζ πνςζηζηέξ μζ μπμίεξ υηακ δέπμκηαζ θςηεζκή εκένβεζα 

εκυξ ζοβηεηνζιέκμο ιήημοξ ηφιαημξ (ππ απυ ιζα δέζιδ Laser), δζεβείνμκηαζ 

(απμννμθμφκ εκένβεζα) ηαζ ηαηά ηδκ απμδζέβενζδ ημοξ εηπέιπμοκ αηηζκμαμθία 

ιεβαθφηενμο ιήημοξ ηφιαημξ. Έηζζ, ζημ θεμνζζιυ, δ εηπειπυιεκδ αηηζκμαμθία 

είκαζ παιδθυηενδξ εκένβεζαξ ηαζ ιεβαθφηενμο ιήημοξ ηφιαημξ απυ ηδκ 

απμννμθμφιεκδ αηηζκμαμθία (Δζηυκα 1.11).  

 

Δηθόλα 1.9 Παξάδεηγκα θζνξίδνπζαο νπζίαο ε νπνία δηεγείξεηαη ζε κήθνο θύκαηνο 480nm θαη θαηά 

ηελ απνδηέγεξζε ηεο εθπέκπεη αθηηλνβνιία κήθνπο θύκαηνο 520 nm (64) 

 

ηδκ ηοηηανμιεηνία νμήξ μζ θεμνίγμοζεξ μοζίεξ πνδζζιμπμζμφκηαζ βζα ηδκ 

ακίπκεοζδ πνςηεσκχκ ζηυπςκ. Δπί ηδξ μοζίαξ, μζ πνςζηζηέξ αοηέξ ανίζημκηαζ 

ζογεοβιέκεξ πάκς ζε ακηζζχιαηα, ηα μπμία ακαβκςνίγμοκ ηδκ πνςηεΐκδ πμο ιαξ 

εκδζαθένεζ. 

Σμ ηφηηανμ πμο είκαζ πθέμκ ζοκδεδειέκμ ιε έκα θεμνίγςκ ακηίζςια, πενκά απυ 

ημ οδνμδοκαιζηυ ζφζηδια ηαζ αθθδθεπζδνά ιε ηδκ αηηίκα θέζγεν, δδιζμονβεί έκακ 

παθιυ εηπμιπήξ θςημκίςκ (ημνοθή).  Σα ζήιαηα εηπμιπήξ ακζπκεφμκηαζ ηαζ 

ιεηαηνέπμκηαζ ζε δθεηηνζηά ζήιαηα ηα μπμία ιέζς ηςκ επελενβαζηχκ 

ιεηαηνέπμκηαζ ζε ρδθζαηά. 
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Ο ηάεε παθιυξ μκμιάγεηαζ "event-ζοιαάκ". Σμ ζοκμθζηυ φρμξ ιεηνζέηαζ ηαζ 

ζοζπεηίγεηαζ άιεζα ιε ηδκ έκηαζδ θεμνζζιμφ βζα εηείκμ ημ ιειμκςιέκμ βεβμκυξ.  

Όζμ ρδθυηενδ είκαζ δ έκηαζδ θεμνζζιμφ, ηυζμ ιεβαθφηενμξ είκαζ μ ανζειυξ ηςκ 

ζοιαάκηςκ.  

Ζ πνήζδ ηδξ ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ ζηδ ιεθέηδ πμθθχκ παναιέηνςκ ηαοηυπνμκα, 

απαζηεί ηδκ επζθμβή ηαηάθθδθςκ ζοκδοαζιχκ θεμνίγμοζςκ μοζζχκ πμο κα έπμοκ 

δζαηνζηά θάζιαηα εηπμιπήξ/απμννυθδζδξ έηζζ χζηε κα ιδκ 

αθθδθεπζηαθφπημκηαζ.  

Με ημοξ ζφβπνμκμοξ ακαθοηέξ ιπμνμφιε κα πνδζζιμπμζήζμοιε ζοβπνυκςξ 

πενζζζυηενεξ απυ δζαθμνεηζηέξ θεμνίγμοζεξ πνςζηζηέξ(51). 

Τπάνπμοκ δζαεέζζιεξ ανηεηέξ θεμνίγμοζεξ μοζίεξ υπςξ βζα πανάδεζβια FITC, 

PerCP, APC, PE, Cy5.5, AlexaFluors, μζ μπμίεξ ιπμνμφκ κα δζεβενεμφκ απυ ημ 

ίδζμ ιήημξ ηφιαημξ ηαζ κα εηπέιπμοκ ζε δζαθμνεηζηυ ιήημξ ηφιαημξ (Πίκαηαξ 

1.3). ηδκ πναβιαηζηυηδηα υιςξ, δ πνήζδ πμθθχκ θεμνίγμοζςκ μοζζχκ ιπμνεί 

κα μδδβήζεζ ζε αθθδθμεπζηάθορδ ημο ζήιαημξ εηπμιπήξ, ιε απμηέθεζια κα 

απαζηείηαζ ιζα δζαδζηαζία δζαπςνζζιμφ ηαζ αθαίνεζδξ ηςκ ημζκχκ ηυπςκ ιήημοξ 

ηφιαημξ ιεηαλφ ηςκ θεμνίγμοζςκ μοζζχκ (compensation). 
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Πίλαθαο 1.2 Σαμηλόκεζε ηωλ θζνξίδνπζωλ ρξωζηηθώλ αλάινγα κε ην κήθνο θύκαηνο δηέγεξζεο 

(64).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Έκα ζδιακηζηυ ζημζπείμ είκαζ υηζ ηα ζήιαηα θεμνζζιμφ, ιπμνμφκ κα πνμηφρμοκ 

απυ θοζζηέξ μοζίεξ θεμνζζιμφ ζημ ηφηηανμ, υπςξ ιε ηα κμοηθεμηίδζα πονζδίκδξ 

(NAD(P)H) ηαζ ιε μλεζδςιέκεξ θθεαίκεξ (FAD), ηαζ αοηυ μκμιάγεηαζ 

"αοημθεμνζζιυξ". Σα ιεβαθφηενα ηαζ πζμ ημηηχδδ ηφηηανα έπμοκ ορδθυηενα 

επίπεδα αοημθεμνζζιμφ θυβς ηδξ αολδιέκδξ πμζυηδηαξ εκχζεςκ πμο 

θεμνίγμοκ. Σμ επίπεδμ ημο αοημθεμνζζιμφ ιπμνεί κα πνμζδζμνζζηεί ιε ηδ πνήζδ 

ημο θεμνζζιμφ ιείμκ έκα (FMO-Fluoresence Minus One) (66). 
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1.8.1 Δπηινγή  θζνξίδνπζωλ νπζηώλ 

 

Οζ θεμνίγμοζεξ μοζίεξ απμννμθμφκ θςξ ζε ζοβηεηνζιέκμ ιήημξ ηφιαημξ ηαζ 

εηπέιπμοκ ζε δζαθμνεηζηυ ιήημξ ηφιαημξ. Ζ ζφκδεζδ ηςκ θεμνίγμοζςκ μοζζχκ 

ιε ακηζζχιαηα επζηνέπεζ ηδκ ακάθοζδ ιέζς ηδξ ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ.  Δίκαζ 

θμζπυκ ζδιακηζηυ κα επζθεβεί δ ηαηάθθδθδ θεμνίγμοζα μοζία, δεδμιέκμο ηςκ 

παναηηδνζζηζηχκ ηδξ. Οζ πανάβμκηεξ πμο πνέπεζ κα θάαμοιε οπυρδ είκαζ: 

- Σμ Μέβζζημ ιήημξ ηφιαημξ δζέβενζδξ (θex)  

- Σμ Μέβζζημ ιήημξ ηφιαημξ εηπμιπήξ (θem)  

- οκηεθεζηήξ ιμνζαηήξ απμννμθδηζηυηδηαξ (ε max). Ζ ζηακυηδηα ηδξ 

θεμνίγμοζαξ μοζίαξ κα απμννμθήζεζ ημ θςξ ζε έκα ζοβηεηνζιέκμ ιήημξ 

ηφιαημξ? 

- Καακηζηή Απυδμζδ Φεμνζζιμφ (Φθ) - Ο ανζειυξ ηςκ θςημκίςκ πμο 

εηπέιπμκηαζ ακά απμννμθδιέκμ θςηυκζμ.  

- Υνυκμξ απμζφκεεζδξ θεμνζζιμφ (tfl) - Σμ πνμκζηυ δζάζηδια ιεηά ημ μπμίμ 

μ ανζειυξ ηςκ δζεβενιέκςκ θεμνζγυκηςκ ιμνίςκ ιεζχκεηαζ ζημ 1 / e 

(πενίπμο 37%) ιέζς ηδξ απχθεζαξ εκένβεζαξ, ζοκήεςξ ιεηνζέηαζ ζε 

κακμδεοηενυθεπηα 

- StokesShift - Ζ δζαθμνά ιεηαλφ ημο ιέβζζημο ιήημοξ ηφιαημξ εηπμιπχκ 

ηαζ ημο ιέβζζημο ιήημοξ ηφιαημξ δζέβενζδξ, πμο ιεηνζέηαζ ζε κακυιεηνα 

- Γναιιή θέζγεν. Πμζεξ ζεζνέξ θέζγεν πνέπεζ κα πνδζζιμπμζδεμφκ βζα 

ακίπκεοζδ πνδζζιμπμζχκηαξ ηοηηανμιεηνία νμήξ 

- Σα θίθηνα. Σμ θίθηνμ ιζηνμζημπίμο πμο πανάβεζ ηα ηαθφηενα 

απμηεθέζιαηα απεζηυκζζδξ 

- Φςημζηαεενυηδηα - Πυζμ ακεεηηζηή είκαζ ιζα μοζία ζηδκ έηεεζδ ζημ θςξ 

 

1.9 ΑΝΑΛΤΖ ΓΔΓΟΜΔΝΧΝ 

 

To ηάεε ηφηηανμ πμο πενκά ιέζα απυ ημ οδνμδοκαιζηυ ηαζ μπηζηυ ζφζηδια, 

ακζπκεφεηαζ ηαζ οπμθμβίγεηαζ ςξ έκα λεπςνζζηυ ζοιαάκ (event). Σα δεδμιέκα αοηά 

ιπμνμφκ κα ακαπανζζημφκ ιε πμθθμφξ δζαθμνεηζημφξ ηνυπμοξ. Οζ πζμ ημζκμί 

ηφπμζ βναθδιάηςκ πμο πνδζζιμπμζμφκηαζ ζηδκ ηοηηανμιεηνία νμήξ, 

πενζθαιαάκμοκ ηα ζζημβνάιιαηα ηαζ ηα ζηζηημβνάιιαηα.  
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Σα βναθήιαηα ζζημβνάιιαημξ, εθέβπμοκ ιυκμ ιία πανάιεηνμ. οκήεςξ, μ άλμκαξ 

Y είκαζ μ ανζειυξ ηςκ ζοιαάκηςκ (μ ανζειυξ ηςκ ηοηηάνςκ) πμο ειθακίγμοκ έκα 

δεδμιέκμ θεμνζζιυ ηαζ μ άλμκαξ X είκαζ δ ζπεηζηή έκηαζδ θεμνζζιμφ πμο 

ακζπκεφεηαζ ζε έκα ηακάθζ. Έκαξ ιεβάθμξ ανζειυξ ζοιαάκηςκ πμο ακζπκεφμκηαζ ζε 

ιζα ζοβηεηνζιέκδ έκηαζδ ακαπανίζηαηαζ ςξ ημνοθή ζημ ζζηυβναιια. Ηδακζηά, εα 

παναπεεί ιυκμ ιία ημνοθή ηαζ ιπμνεί κα ενιδκεοεεί ςξ ημ εεηζηυ ζφκμθμ 

δεδμιέκςκ (πμο ακηζπνμζςπεφεζ ηα ηφηηανα ιε ηα επζεοιδηά παναηηδνζζηζηά 

εκδζαθένμκημξ). 

ε πενίπηςζδ πμο οπάνπμοκ πμθθαπθέξ ημνοθέξ ζημ ζζηυβναιια, εα πνέπεζ κα 

πνδζζιμπμζδεεί ανκδηζηυξ ιάνηοναξ, έηζζ χζηε κα οπμθμβζζηεί δ ιεηαηυπζζδ ηδξ 

έκηαζδξ θεμνζζιμφ ιεηαλφ ημο ανκδηζημφ ιάνηονα ηαζ ηςκ εεηζηχκ δεζβιάηςκ 

ημ ζηζηηυβναιια ηα ζοιαάκηα πανμοζζάγμκηαζ ιε ηδ ιμνθή ημοηηίδςκ. Σα 

δζαβνάιιαηα αοηά πνδζζιμπμζμφκηαζ βζα ηδ ηαοηυπνμκδ ιεθέηδ δφμ δζαθμνεηζηχκ 

δεζηηχκ, επζηνέπμκηαξ ημκ εκημπζζιυ πζμ ζφκεεηςκ θαζκμηφπςκ ηαζ ηδκ 

απμιυκςζδ ζδιακηζηχκ πθδεοζιχκ εκδζαθένμκημξ  

 

Σμ Gating είκαζ ιζα ζδιακηζηή δζαδζηαζία ζηδκ ακάθοζδ ηςκ απμηεθεζιάηςκ ηδξ 

ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ, βζα ηδκ επζθμβή ηςκ ηοηηάνςκ εκδζαθένμκημξ ηαζ ηδκ 

απμιάηνοκζδ απυ ηδκ ακάθοζδ ηςκ ακεπζεφιδηςκ ζοιαάκηςκ, υπςξ ηα κεηνά 

ηφηηανα ηαζ ηα εναφζιαηα ηοηηάνςκ (debris). 

ημ ζηζηηυβναια, μζ πθδεοζιμί ηοηηάνςκ ζε έκα δείβια πενζθενζημφ αίιαημξ, 

ιπμνμφκ κα πνμζδζμνζζημφκ ιε αάζδ ηα  ζήιαηα απυ ημκ πνυζεζμ ηαζ πθάβζμ 

ζηεδαζιυ (Δζηυκα 1.12).  
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Δηθόλα 

1.10 

Απεηθόλεζε ηωλ ππνπιεζπζκώλ ηωλ θπηηάξωλ ζε νιηθό αίκα(67) 

 

εναφζιαηα ηοηηάνςκ (debris): πμθφ ιζηνά ζημζπεία (υπςξ κεηνά ηφηηανα) ιε 

ιζηνυ πνυζεζμ ηαζ πθάβζμ ζηεδαζιυ 

θειθμηφηηανα/ιμκμηφηηανα: ιζηνά πνμξ ιεζαίμο ιεβέεμοξ ηφηηανα ιε παιδθή 

εζςηενζηή ημηηίςζδ. Αοηά ηα ηφηηανα πανάβμοκ ιεζαίμ πνυζεζμ ηαζ παιδθυ 

πθάβζμ ζηεδαζιυ 

ημηηζμηφηηανα-Granulocytes: ιεβάθα ηφηηανα ιε ορδθή εζςηενζηή ημηηίςζδ. 

Αοηά ηα ηφηηανα πανάβμοκ ορδθέξ εκηάζεζξ ζήιαημξ πνυζεζμο ηαζ πθάβζμο 

ζηεδαζιμφ. 

 

Δκημφημζξ, ιεηαλφ ηςκ ημηηζμηοηηάνςκ οπάνπμοκ ηνεζξ δζαθμνεηζηέξ ηάλεζξ 

(δςζζκυθζθα, ααζευθζθα ηαζ μοδεηενυθζθα) ηα μπμία είκαζ δφζημθμ κα δζαηνζεμφκ 

πνδζζιμπμζχκηαξ ζδζυηδηεξ ζηέδαζδξ θςηυξ ιυκμ ηαζ ιυκμ θυβς ημο ίδζμο 

ιεβέεμοξ ηαζ δμιήξ ηοηηάνςκ. Γζα  κα βίκεζ εθζηηυξ μ δζαπςνζζιυξ ηςκ ηοηηάνςκ 

αοηχκ, απαζηείηαζ δ ζήιακζδ ηςκ ηοηηάνςκ ιε ιμκμηθςκζηά ακηζζχιαηα 

ζογεοιέκα ιε θεμνίγμοζεξ μοζίεξ, ηα μπμία ζημπεφμοκ ζε ζοβηεηνζιέκεξ 

πνςηεΐκεξ. 
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1.10 ΑΝΗΥΝΔΤΖ CTCs ΜΔ ΣΖ ΥΡΖΖ ΣΖ ΠΟΛΤΠΑΡΑΜΔΣΡΗΚΖ 

ΚΤΣΣΑΡΟΜΔΣΡΗΑ ΡΟΖ 

Ζ εφνεζδ ιεευδςκ βζα ακίπκεοζδ ηοηθμθμνμφκηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ζε αίια 

αζεεκχκ ιε ηανηίκμ, απμηεθμφζε ηίκδηνμ βζα πμθθέξ ενεοκδηζηέξ μιάδεξ ακά ημκ 

ηυζιμ.  

Ζ ζπακζυηδηα ηςκ ηοηηάνςκ αοηχκ ηαεχξ ηαζ μ ιζηνυξ πνυκμξ διζγςήξ ημοξ 

απαζηεί ηεπκμθμβίεξ ακίπκεοζδξ ιε ορδθή εοαζζεδζία ηαζ εζδζηυηδηα. Πμθθέξ 

μιάδεξ ακέπηολακ ηεπκμθμβίεξ ιε ζηάδζα ειπθμοηζζιμφ ηςκ ηοηηάνςκ ιέζς 

ζθαζνζδίςκ ζοκδεδειέκςκ ιε ακηζζχιαηα (ακμζμιαβκδηζηυξ ειπθμοηζζιυξ). 

 

Ζ ενεοκδηζηή μιάδα ημο Shiang Huang ημ 2010 πνδζζιμπμζήζε ηδκ ηοηηανμιεηνία 

νμήξ ςξ ιέεμδμ ακίπκεοζδξ ηοηθμθμνμφκηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ. Γζα ημκ 

έθεβπμ ηδξ εοαζζεδζίαξ ηαζ εζδζηυηδηαξ ηδξ ιεευδμο πνδζζιμπμίδζε ηδκ ηοηηανζηή 

ζεζνά SKBR-3. Διαμθίαζακ 1, 10, 50, 500 ηφηηανα ζε 7,5ml αίια οβεζχκ 

εεεθμκηχκ ηαζ πνμζηέεδηακ ηα ακηζζχιαηα CD45, EpCAM, Cytokeratin 8,18,19. Ζ 

ακίπκεοζδ ηςκ ηοηηάνςκ έβζκε ιε ημ FACS Calibur.  Ζ εοαζζεδζία ηδξ ιεευδμο 

οπμθμβίζηδηε ζημ 0.001% πμο ακηζζημζπεί ζημ 1 ηανηζκζηυ ηφηηανμ ζηα 100.000 

ηφηηανα (68). 

 

Σμ 2012 δ ενεοκδηζηή μιάδα ημο Ingeborg Tinhofer πνδζζιμπμίδζε ηα ακηζζχιαηα 

CD45, EpCam ηαζ Cytokeratin 7/8 βζα ηδκ ακίπκεοζδ CTCs, ιε ηδ ιέεμδμ ηδξ 

ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ. Έεεζακ ηάπμζα υνζα υπςξ 10.000 βζα ημ ζήια θεμνζζιμφ 

ημο πνυζεζμο ζηεδαζιμφ, 400 βζα ημ ζήια ημο EpCam ηαζ 300 βζα ημ ζήια ηςκ 

ηοηηανμηζκχκ. Υνδζζιμπμζήεδηακ μζ ηοηηανζηέξ ζεζνέξ SW620 ηαζ UT‐SCC‐23 βζα 

ειαμθζαζιυ 10, 20, 30 ηαζ 60 ηοηηάνςκ ζε 5ml μθζηυ αίια. Σα ηφηηανα 

ακζπκεφηδηακ ζημ FACS Canto II. Απυ ηα απμηεθέζιαηά ημοξ παναηδνήεδηε 

βναιιζηή ζπέζδ υζμκ αθμνά ημκ ανζειυ ηςκ ηοηηάνςκ πμο ειαμθζάζηδηακ ζε 

ζπέζδ ιε ημκ ανζειυ ηςκ ηοηηάνςκ πμο ακζπκεφηδηακ (69).    

Σμ 2013 δ μιάδα ημο Yasuhiro Koh πνδζζιμπμίδζε ηανηζκζηέξ ηοηηανζηέξ ζεζνέξ 

ιε δζαθμνεηζηά επίπεδα έηθναζδξ ημο EpCAM, μζ μπμίεξ ειαμθζάζηδηακ ζε 

πενζθενζηυ αίια οβζχκ εεεθμκηχκ (0, 10, 100, 500, ηαζ 1.000 ζε 1 mL μθζηυ αίια). 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Huang+S&cauthor_id=20169594
https://onlinelibrary.wiley.com/action/doSearch?ContribAuthorStored=Tinhofer%2C+Ingeborg
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Με ηδ πνήζδ anti-CD45 ζθαζνζδίςκ έηακακ ανκδηζηυ ειπθμοηζζιυ ηςκ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ, απμιαηνφκμκηαξ ηα θεοημηφηηανα ηαζ ζηδ ζοκέπεζα έβζκε πνχζδ ηςκ 

ηοηηάνςκ ιε CD45-Alexa Fluor 700, EpCAM-phycoerythrin, ηοηηανμηεναηίκδ (CK)-

fluorescein isothiocyanate ηαζ 7-AAD. Σα ηφηηανα ιεηνήεδηακ ιε ημ ζφζηδια 

ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ FISHMAN-R. Απυ ηα απμηεθέζιαηα ηδξ ακάθοζδξ 

παναηδνήεδηε βναιιζηυηδηα υζμκ αθμνά ημκ ανζειυ ηςκ ηοηηάνςκ πμο 

ειαμθζάζηδηακ ζε ζπέζδ ιε ημκ ανζειυ ηςκ ηοηηάνςκ πμο ακζπκεφηδηακ (70). 

Σμ 2018 μ Neha Bhagwat ηαζ μζ ζοκενβάηεξ ημο, ακέπηολακ ιζα κέα 

ηοηηανμιεηνζηή πνμζέββζζδ βζα ηδκ απμιυκςζδ ηςκ ζπάκζςκ ηανηζκζηχκ 

ηοηθμθμνμφκηςκ ηοηηάνςκ, απυ μθζηυ αίια, ιε ακάθοζδ μθυηθδνμο ημο 

ιεηαβναθχιαημξ (whole transcriptome analysis – WTA) ηαζ ιε ιία κέα ηεπκμθμβία 

BD Precise™ βζα αηνζαή πμζμηζημπμίδζδ ηςκ ιεηαβναθχκ RNA, ιε ορδθή 

απυδμζδ ηαζ παιδθυ ηυζημξ. Ζ ιέδμδμξ αοηή πνδζζιμπμζεί ακμζμιαβκδηζηυ 

ειπθμοηζζιυ βζα ηδκ απμιάηνοκζδ ηςκ θεοημηοηηάνςκ ηαζ ενοενμηοηηάνςκ, ηαζ 

ζηδ ζοκέπεζα ημ δείβια πενκάεζ ζε έκα chip ζημ μπμίμ εκζςιαηχκμκηαζ οπένδπμζ, 

βζα ημ δζαπςνζζιυ ηςκ ζςιαηζδίςκ ιε αάζδ ημ ιέβεεμξ ηαζ ηδκ ποηκυηδηα. Μεηά 

ηδκ απμιυκςζδ ηςκ CTCs πναβιαημπμζείηαζ ιμνζαηυξ ηαζ θαζκμηοπζηυξ 

παναηηδνζζιυξ ηςκ ηοηηάνςκ (71). 

 

 Ζ ενεοκδηζηή μιάδα Bertucci F  ημ 2019 δδιμζζεφζε επζζηδιμκζηυ άνενμ ζημ 

μπμίμ πενζβνάθεηαζ δ ακίπκεοζδ ηςκ CTCs ιε ηδ πνήζδ ηδξ ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ 

ηαζ ιε ζηάδζμ ειπθμοηζζιμφ ιε ζθαζνίδζα ηαθοιιέκα ιε ακηζ-EpCAΜ. 

Γζα ημκ πνμζδζμνζζιυ ηδξ εοαζζεδζίαξ ηαζ εζδζηυηδηαξ ηδξ ιεευδμο, 

πνδζζιμπμζήεδηε δ ηοηηανζηή ζεζνά MDA-MB-231, απυ ηδκ μπμία ειαμθζάζηδηακ 

1, 5, 10 ηφηηανα ζε 1ml αίια οβζχκ εεεθμκηχκ. Γζα ηδκ ακίπκεοζδ ηυζμ ζπάκζςκ 

ζοιαάκηςκ επζζδιαίκμοκ υηζ πνέπεζ κα ιεηνδεμφκ εηαημιιφνζα ζοιαάκηα, έηζζ 

χζηε κα ιεηνδεεί επανηήξ ανζειυξ ηοηηάνςκ βζα ζηαηζζηζηά ζδιακηζηή ακίπκεοζδ. 

Γζα κα απμθεοπεεί μ ημνεζιυξ ημο ζοζηήιαημξ απυ ηδκ ιέηνδζδ πμθοάνζειςκ 

ηοηηάνςκ εθάνιμζακ πενζμνζζιυ δφμ μνίςκ. Ανπζηά έεεζακ υνζμ ηα 40.000 βζα ημ 

ζήια ημο πνυζεζμο θεμνζζιμφ (βζα πενζμνζζιυ ημο ζήιαημξ ηςκ 

πμθοιμνθμπφνδκςκ, ιαηνμθάβςκ, θειθμηοηηάνςκ) ηαζ ζηδ ζοκέπεζα έεεζακ ημ 

υνζμ ηςκ 300 βζα ημ ζήια ημο EpCAΜ (72). 

 

https://www.mendeley.com/authors/7004481521/
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1.11 ΈΛΔΓΥΟ ΠΟΗΟΣΖΣΑ ΚΑΗ ΒΑΘΜΟΝΟΜΖΖ ΣΟΤ ΚΤΣΣΑΡΟΜΔΣΡΖΣΖ 

ΡΟΖ  

Ζ δζαζθάθζζδ ηδξ πμζυηδηαξ ηςκ απμηεθεζιάηςκ ζε έκα ενβαζηήνζμ, δεκ έβηεζηαζ 

ιυκμ ζηδ δζαζθάθζζδ ηδξ αηνίαεζαξ ηδξ ακαθοηζηήξ ιεευδμο, αθθά επδνεάγεηαζ 

άιεζα απυ υθα ηα αήιαηα πμο αημθμοεμφκηαζ βζα ηδκ δζεηπεναίςζδ ηδξ 

ενβαζηδνζαηήξ ακάθοζδξ. 

Γζα ημ θυβμ αοηυ εθανιυγμκηαζ Πνμβνάιιαηα Δθέβπμο Πμζυηδηαξ, ιε ηα μπμία ημ 

ενβαζηήνζμ ζοιιεηέπεζ ζε Δζςηενζηυ ηαζ Δλςηενζηυ Έθεβπμ Πμζυηδηαξ. Ο 

Δζςηενζηυξ Έθεβπμξ πμζυηδηαξ βίκεηαζ ιε ηδ πνήζδ πνυηοπςκ δεζβιάηςκ 

βκςζηήξ ζοβηέκηνςζδξ ηαζ πανέπεζ ζημ ενβαζηήνζμ ζοκεπή παναημθμφεδζδ ηδξ 

δζαδζηαζίαξ. ημκ Δλςηενζηυ Έθεβπμ πμζυηδηαξ, ημ ενβαζηήνζμ παναθαιαάκεζ 

δείβιαηα άβκςζηδξ ζοβηέκηνςζδξ, ηςκ μπμίςκ μ πεζνζζιυξ ημοξ αημθμοεεί ηζξ 

ίδζεξ δζαδζηαζίεξ ιε ηα δζαβκςζηζηά δείβιαηα ηαζ ηα απμηεθέζιαηα ημοξ  

απμζηέθθμκηαζ πίζς ζηδκ εηαζνεία εθέβπμο πμζυηδηαξ ηαζ βίκεηαζ ζφβηνζζή ημοξ ιε 

απμηεθέζιαηα ενβαζηδνίςκ ακαθμνάξ. 

Ο Δζςηενζηυξ Έθεβπμξ Πμζυηδηαξ πναβιαημπμζείηαζ επί ηαεδιενζκήξ αάζδξ ηαζ 

είκαζ ζδιακηζηυξ βζα παναημθμφεδζδ ηδξ αηνίαεζαξ ηαζ ηδξ επακαθδρζιυηδηαξ ηςκ 

ηοηηανμιεηνζηχκ ακαθφζεςκ.  

Ο διενήζζμξ έθεβπμξ πμο πναβιαημπμζείηαζ είκαζ ημ FLOWCHECK απυ ηδκ 

Beckman Coulter πμο είκαζ ζθαζνίδζα μπηζηήξ εοεοβνάιιζζδξ ηφπμο Η. Με ηα 

ζθαζνίδζα αοηά εθέβπμκηαζ ηα ζοζηήιαηα ημο ηοηηανυιεηνμο ηαζ επαθδεεφεηαζ δ 

μπηζηή εοεοβνάιιζζδ ηςκ lasers ηαεχξ ηαζ δ ηαεανυηδηα ηδξ ηορεθίδαξ νμήξ. Σα 

απμηεθέζιαηα ημο διενήζζμο εθέβπμο απμεδηεφμκηαζ ζημκ ηοηηανμιεηνδηή ζε 

δζαβνάιιαηα Levey-Jennings. 

Ο εαδμιαδζαίμξ έθεβπμξ βίκεηαζ ιε ημ FLOWSET απυ ηδκ Beckman Coulter, πμο 

είκαζ ζθαζνίδζα ακαθμνάξ ηαεμνζζιέκμο θεμνζζιμφ ηφπμο ΗΗ. ηδκ μοζία, ιε ηα 

ζθαζνίδζα αοηά νοειίγμκηαζ ηα θίθηνα ηαζ μζ θςημπμθθαπθαζζαζηέξ, έηζζ χζηε ηα 

δείβιαηα κα ακαθφμκηαζ ζηζξ ίδζεξ ζοκεήηεξ. Σα ακηίζημζπα απμηεθέζιαηα 

απμεδηεφμκηαζ ζε δζαβνάιιαηα Levey-Jennings ζημκ ηοηηανμιεηνδηή. 
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Δαδμιαδζαία πναβιαημπμζείηαζ ηαζ ιέηνδζδ ηοηηάνςκ ιε έημζια δείβιαηα βκςζηήξ 

ζοβηέκηνςζδξ (Immunotrol απυ ηδκ BeckmanCoulter) ιε ημκ μπμίμ βίκεηαζ δ 

ηαηαιέηνδζδ ηςκ ααζζηχκ οπμπθδεοζιχκ ηςκ θειθμηοηηάνςκ (CD3+, 

CD3+CD4+, CD3+CD8+, CD19+, CD3-CD16/56+), ηαεχξ ηαζ μνζζιέκςκ 

οπμπθδεοζιχκ ηςκ θεοημηοηηάνςκ. 

Ο ελαιδκζαίμξ ή εηήζζμξ έθεβπμξ RAINBOW βίκεηαζ ιε ηδ πνήζδ ζθαζνζδίςκ 

ααειμκυιδζδξ ηφπμο ΗΗΗ, ηα μπμία νοειίγμοκ ηδκ πμζμηζημπμίδζδ ηςκ ζδιάηςκ 

θεμνζζιμφ ηαζ οπμθμβίγμοκ ηδκ εοαζζεδζία ηαζ βναιιζηυηδηα ηδξ ακηαπυηνζζδξ 

ημο ηοηηανμιεηνδηή. 

Ο Δλςηενζηυξ Έθεβπμξ Πμζυηδηαξ πναβιαημπμζείηαζ πμθθέξ θμνέξ ζε εηήζζα αάζδ 

ιε ηδκ παναθααή δεζβιάηςκ άβκςζηδξ ζοβηέκηνςζδξ. Σα δείβιαηα αοηά 

ιεηνμφκηαζ ζημκ ηοηηανμιεηνδηή ιε ηζξ ίδζεξ ζοκεήηεξ ηςκ δζαβκςζηζηχκ 

δεζβιάηςκ (ίδζμ ενβαζηδνζαηυ πνμζςπζηυ, ίδζμξ ηοηηανμιεηνδηήξ η.α). Σμ ηάεε 

ενβαζηήνζμ πμο ζοιιεηέπεζ ζημκ Δλςηενζηυ Έθεβπμ Πμζυηδηαξ ζηέθκεζ ηα 

απμηεθέζιαηά ημο ζηδκ Τπδνεζία Δλςηενζημφ Δθέβπμο ηαζ δδθχκεζ ημκ 

ηοηηανμιεηνδηή πμο πνδζζιμπμζεί ηαεχξ ηαζ ηδ ιεεμδμθμβία. 

Ζ Τπδνεζία ακαθφεζ ηα απμηεθέζιαηα ιε ζηαηζζηζηέξ ιεευδμοξ ηαζ ηα ζοβηνίκεζ ιε 

άθθα ενβαζηήνζα ακαθμνάξ, αλζμθμβχκηαξ ηδκ ηάεε ηζιή ςξ απμδεηηή ή ιδ-

απμδεηηή. Σέθμξ απμζηέθθεζ έκηοπμ αλζμθυβδζδξ ζημ ενβαζηήνζμ ακαθένμκηαξ 

ημκ ααειυ αλζμθυβδζδξ βζα ηάεε ηζιή λεπςνζζηά αθθά ηαζ ιε ημκ ζοκμθζηυ ααειυ 

αλζμθυβδζδξ ημο ενβαζηδνίμο. 

Σμ Δνβαζηήνζμ Κοηηανμιεηνίαξ Ρμήξ ημο Γ.Ν.Α. « Δοαββεθζζιυξ» ζημ μπμίμ 

εηπμκήεδηε δ πανμφζα ενβαζία, ζοιιεηέπεζ ζημ Πνυβναιια Δλςηενζημφ Δθέβπμο 

Πμζυηδηαξ UKNEQAS (United Kingdom National External Quality Assessment 

Service).  

Ο Δζςηενζηυξ ηαζ μ Δλςηενζηυξ Έθεβπμξ Πμζυηδηαξ είκαζ ζοιπθδνςιαηζημί ηαζ 

απμθφηςξ ακαβηαίμζ βζα ηδ ζςζηή θεζημονβία ηάεε ηθζκζημφ ενβαζηδνίμο. 

 

 

https://www.google.gr/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=1&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwic-cuJ1-zNAhWHMBoKHcqeAPEQFggdMAA&url=http%3A%2F%2Fwww.ukneqas.org.uk%2F&usg=AFQjCNGjpk3MGOfrUPRrRo0_6nKzqifj0Q
https://www.google.gr/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=1&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwic-cuJ1-zNAhWHMBoKHcqeAPEQFggdMAA&url=http%3A%2F%2Fwww.ukneqas.org.uk%2F&usg=AFQjCNGjpk3MGOfrUPRrRo0_6nKzqifj0Q
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1.12 ΚΟΠΟ ΣΖ ΔΡΓΑΗΑ 
 

ημπυξ ηδξ πανμφζαξ ενβαζίαξ, είκαζ δ ακάπηολδ ιεεμδμθμβίαξ βζα ηδκ 

ακίπκεοζδ ηοηθμθμνμφκηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ζε πενζθενζηυ αίια, ιε ηδ 

πνήζδ ηδξ πμθοπαναιεηνζηήξ ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ, ηαζ δ ζφβηνζζδ ηδξ 

ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ ςξ ιέεμδμξ ακίπκεοζδξ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ιε ηδκ 

RT-qPCR πανμοζία ηαζ απμοζία ιαβκδηζηχκ ζθαζνζδίςκ. 

Οζ ιεεμδμθμβίεξ εα εθανιμζημφκ ζε δείβιαηα αζεεκχκ ιε ιεηαζηαηζηυ ηανηίκμ 

ημο ιαζημφ ηαζ ζε οβζείξ εεεθμκηέξ, ςξ ανπζηή έκδεζλδ ηαηά πυζμ δ ηοηηανμιεηνία 

νμήξ ιπμνεί κα πνδζζιμπμζδεεί ςξ ιέεμδμξ ακίπκεοζδξ ηςκ ηοηθμθμνμφκηςκ 

ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ. 
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2. ΤΛΗΚΑ ΚΑΗ ΜΔΘΟΓΟΗ 

Ζ ενβαζία εηπμκήεδηε ζημ Δνβαζηήνζμ Κοηηανμιεηνίαξ Ρμήξ, ζημ Σιήια 

Ακμζμθμβίαξ-Ηζημζοιααηυηδηαξ ημο Γ.Ν.Α. «Ο Δοαββεθζζιυξ». Γζα ηδκ ακάπηολδ 

ηδξ ιεεμδμθμβίαξ ακίπκεοζδξ ηςκ CTCs πνδζζιμπμζήεδηε δ ηανηζκζηή ηοηηανζηή 

ζεζνά MCF-7 δ μπμία παναπςνήεδηε απυ ημ Σιήια Υδιείαξ ημο Δεκζημφ ηαζ 

Καπμδζζηνζαημφ Πακεπζζηδιίμο Αεδκχκ ηαζ απυ ημ Κέκηνμ Βαζζηήξ Ένεοκαξ, 

Δνβαζηήνζμ Βζμθμβίαξ ημο Κανηίκμο (ΗΗΒΔΑΑ). Γζα ημκ ειαμθζαζιυ ηςκ ηοηηάνςκ 

πνδζζιμπμζήεδηε μθζηυ αίια απυ οβζείξ εεεθμκηέξ αζιμδυηεξ ημο Γ.Ν.Α. «Ο 

Δοαββεθζζιυξ». Δπζπνυζεεηα έβζκε ζφβηνζζδ ηδξ ιεευδμο ηδξ Κοηηανμιεηνίαξ 

νμήξ ιε ηδ ιέεμδμ RT-qPCR απυ ημ Δνβαζηήνζμ Ακαθοηζηήξ Υδιείαξ ημο 

Σιήιαημξ Υδιείαξ ημο Δεκζημφ ηαζ Καπμδζζηνζαημφ Πακεπζζηδιίμο Αεδκχκ. 

Δπίζδξ πνδζζιμπμζήεδηακ ιμκμηθςκζηά ακηζζχιαηα ζδιαζιέκα ιε θεμνίγμοζεξ 

μοζίεξ απυ ηδκ εηαζνεία BD Biosciences, βζα ηδκ επζζήιακζδ ηςκ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ ηαζ ζθαζνίδζα Flow Count, βζα ηδκ ανπζηή ηαηαιέηνδζδ ηςκ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ ηδξ ηοηηανζηήξ ζεζνάξ MCF-7. Δπίζδξ πνδζζιμπμζήεδηε μ ααζζηυξ 

ελμπθζζιυξ ημο ενβαζηδνίμο ηαεχξ ηαζ ημ ηοηηανυιεηνμ Navios EX ηδξ εηαζνείαξ 

Beckman Coulter. Σέθμξ μζ ιεεμδμθμβίεξ ειπθμοηζζιμφ ηαζ ακίπκεοζδξ 

εθανιυζηδηακ ηαζ ζε δείβιαηα αζεεκχκ ιε ιεηαζηαηζηυ ηανηίκμ ημο ιαζημφ, ηα 

μπμία παναπςνήεδηακ απυ ηδκ μβημθμβζηή ηθζκζηή ημο Γ.Ν.Α. «Ο Δοαββεθζζιυξ». 

 

2.1 Καξθηληθή θπηηαξηθή ζεηξά MCF-7 
 

Οζ ηοηηανζηέξ ζεζνέξ θαίκεηαζ κα απμηεθμφκ ααζζηυ ζημζπείμ ζηζξ ιεθέηεξ βζα 

ακίπκεοζδ ηαζ ιμνζαηή ακάθοζδ ημο ηανηίκμο ημο ιαζημφ, ηαεχξ ιπμνμφκ κα 

πνδζζιμπμζδεμφκ εονέςξ ζε πμθθέξ πηοπέξ ηδξ ενβαζηδνζαηήξ ένεοκαξ ηαζ 

ζδζαίηενα ςξ ιμκηέθα in vitro ζηδκ ένεοκα βζα ημκ ηανηίκμ. Όζμκ αθμνά ημκ 

ηανηίκμ ημο ιαζημφ, δ ηοηηανζηή ζεζνά πμο πνδζζιμπμζείηαζ εονέςξ βζα ηδκ 

ένεοκα είκαζ δ  MCF-7 (73). 

 

Σα ηφηηανα MCF-7 είκαζ εεηζηά ζημοξ επζεδθζαημφξ δείηηεξ, υπςξ ζηδκ Δ-

ηαδενίκδ, ζηδ α-ηαηεκίκδ, ζηδκ ηοημηεναηίκδ 18 (CK18), ηαζ ζημ EpCAM, επίζδξ 

είκαζ ανκδηζηά βζα ημοξ ιεζεβποιαηζημφξ δείηηεξ, υπςξ δ αζιεκηίκδ ηαζ δ αηηίκδ 
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ηςκ θείςκ ιοχκ (SMA).  Δπζπθέμκ, ηα ηφηηανα MCF-7 έπμοκ ακεπανηή έηθναζδ 

CD44 (73) 

Σα ηφηηανα απυ ηδκ ηανηζκζηή ζεζνά MCF-7 παναπςνήεδηακ απυ ημ Κέκηνμ 

Βαζζηήξ Ένεοκαξ, Δνβαζηήνζμ αζμθμβίαξ ημο ηανηίκμο (ΗΗΒΔΑΑ). 

 

2.2 Δπηινγή κνλνθιωληθώλ Αληηζωκάηωλ 

 

Γζα ημκ πνμζδζμνζζιυ ηςκ CTCs πνδζζιμπμζήεδηε μ αηυθμοεμξ  ζοκδοαζιυξ 

ιμκμηθςκζηχκ ακηζζςιάηςκ ζοκδεδειέκα ιε θεμνίγμοζεξ μοζίεξ ηδξ εηαζνείαξ 

BD Biosciences. 

 

-EpCAM- FITC (Fluorescein Isothiocyanate) 

-Vimentin- PE (Phycoerythrin) 

-CD45-PeC7 

-CD44-Pacific Blue 

-CD24-A750 

-CK 7/8/14/15/16/19- APC 

 

To EpCAM είκαζ παναηηδνζζηζηυ ηςκ ιειανακχκ ηςκ επζεδθζαηχκ ηοηηάνςκ ηαζ 

πνδζζιμπμζείηαζ βζα ημ εεηζηυ ειπθμοηζζιυ ηςκ CTCs. Μαγί ιε ημ EpCAM 

ζοκδζάγμκηαζ ηαζ μζ ηοηηανμηεναηίκεξ (CK 7/8/14/15/16/19) μζ μπμίεξ είκαζ 

παναηηδνζζηζηέξ πνςηεΐκεξ ημο εκδμηοηηανμπθαζιαηζημφ ηοηηανμζηεθεημφ ηςκ 

επζεδθζαηχκ ηοηηάνςκ. Δπμιέκςξ ηα CTCs είκαζ δζπθά εεηζηά ζημοξ δείηηεξ 

EpCAM/CK. 

 

Σμ CD45 πνδζζιμπμζείηαζ βζα ανκδηζηή επζθμβή ηςκ CTCs. Μπμνεί κα δζαπςνίζεζ 

ηα ηοηθμθμνμφκηα ηανηζκζηά ηφηηανα CD45- απυ ηα θεοημηφηηανα CD45+.   

 

Σμ CD44 ηαζ CD24 είκαζ παναηηδνζζηζημί δείηηεξ ηςκ ηανηζκζηχκ αθαζημηοηηάνςκ. 

Θα πνδζζιμπμζδεμφκ ζε δείβιαηα αζεεκχκ βζα ηδκ ακίπκεοζδ ηοηηάνςκ ηα μπμία 

ανίζημκηαζ ζε ιεηαααηζηυ ζηάδζμ ιεηαηνμπήξ ημοξ απυ επζεδθζαηά ζε 

ιεζεβποιαηζηά. Σα ηφηηανα αοηά είκαζ CD44+/CD24-. 
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Σέθμξ δ αζιεκηίκδ είκαζ παναηηδνζζηζηυ ηςκ ιεζεβποιαηζηχκ ηοηηάνςκ ηαζ εα 

πνδζζιμπμζδεεί ζε δείβιαηα αζεεκχκ, βζα ηδκ ακίπκεοζδ ηοηηάνςκ ηα μπμία έπμοκ 

ιεηααεί ζηδ ιεζεβποιαηζηή θάζδ. 

 

ηδκ πανμφζα ενβαζία, ζε πνχημ ζηάδζμ έβζκε πνμζπάεεζα ακίπκεοζδξ 

ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ιε ειαμθζαζιυ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ απυ ηδκ ηοηηανζηή 

ζεζνά MCF-7 ζε μθζηυ αίια οβζχκ εεεθμκηχκ. Ο δείηηδξ CD45 πνδζζιμπμζήεδηε 

βζα ημκ ανπζηυ δζαπςνζζιυ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ απυ ηα οπυθμζπα ηφηηανα 

ημο αίιαημξ ηαζ ημ  EpCAM ηαζ CK βζα ηδκ ακίπκεοζδ ηςκ δζπθά εεηζηχκ ηοηηάνςκ. 

Δπίζδξ πνδζζιμπμζήεδηε ημ 7AAD (7-aminoactinomycin D ) ημ μπμίμ είκαζ 

πνςζηζηή πμο αάθεζ ηα κεηνά ηφηηανα βζα εηηίιδζδ ηδξ αζςζζιυηδηαξ ηςκ 

ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ. 

ε επυιεκμ ζηάδζμ πναβιαημπμζήεδηακ πεζνάιαηα ακίπκεοζδξ CTCs ζε δείβιαηα 

αζεεκχκ ιε ιεηαζηαηζηυ ηανηίκμ ημο ιαζημφ απυ ηδκ μβημθμβζηή ηθζκζηή ημο 

Νμζμημιείμο «Ο Δοαββεθζζιυξ». ηα πεζνάιαηα αοηά πνδζζιμπμζήεδηακ 

επζπθέμκ μζ δείηηεξ CD44, CD24 ηαζ αζιεκηίκδ βζα ηδκ ακίπκεοζδ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ ηα μπμία έπμοκ οπμζηεί ηδκ δζαδζηαζία ΔΜΣ. 

 

2.3 ύλδεζε ηωλ κνλνθιωληθώλ Αληηζωκάηωλ ζηα θαξθηληθά θύηηαξα 

 

Ζ ζφκδεζδ ηςκ ιμκμηθςκζηχκ Ακηζζςιάηςκ επζζδιαζιέκςκ ιε θεμνίγμοζεξ 

μοζίεξ, ζηδκ επζθάκεζα ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ, απαζηεί επχαζδ ημο δείβιαημξ 

ιε ηα ιμκμηθςκζηά ακηζζχιαηα ηαζ ιμκζιμπμίδζδ ηςκ ηοηηάνςκ ιε πνήζδ 

δζαθφιαημξ πμο πενζέπεζ θμνιαθδετδδ. Γζα ηδ ζφκδεζδ ηςκ ηοηηανμπθαζιαηζηχκ 

ακηζζςιάηςκ, πνεζάγεηαζ εζδζηή ηαηενβαζία ημο δείβιαημξ ιε δζάθοια πμο πενζέπεζ 

ζαπςκίκδ. Με ηδ πνήζδ ηδξ ζαπςκίκδξ δδιζμονβμφκηαζ μπέξ ζηδκ επζθάκεζα ηςκ 

ηοηηάνςκ, ιε απμηέθεζια ηα ακηζζχιαηα κα εζζένπμκηαζ ζημ ηφηηανμ ηαζ κα 

ζοκδέμκηαζ ιε ηα ηοηηανμπθαζιαηζηά  ακηζβυκα. 

 

2.4 Κπηηαξνκεηξεηήο Navios Ex 

 

Ο ηοηηανμιεηνδηήξ Navios Ex ηδξ εηαζνείαξ Beckman Coulter έπεζ ηδ δοκαηυηδηα 

ηαοηυπνμκδξ ιέηνδζδξ πνυζεζμο ηαζ πθάβζμο ζηεδαζιμφ ηαεχξ ηαζ 10 
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δζαθμνενεηζηχκ θεμνίγμοζςκ μοζζχκ.  Γζαεέηεζ ηνία lasers 488nm (ιπθε 

πνχιαημξ), 638nm (ηυηηζκμο πνχιαημξ) ηαζ 405nm (ιςα πνχιαημξ) ηαζ 10 

θςημπμθθαπθαζζαζηέξ (Δζηυκα 2.1). Όπςξ έπεζ ήδδ ακαθενεεί πνζκ απυ ηδ 

πνήζδ ημο ηοηηανμιεηνδηή πναβιαημπμζείηαζ ηαεδιενζκά μ έθεβπμξ ηςκ 

ζοζηδιάηςκ ημο ηαζ δ επαθήεεοζδ ηδξ μπηζηήξ εοεοβνάιιζζδξ ηςκ lasers ιε ηδ 

πνήζδ ημο flow check. Δπίζδξ ζε εαδμιαδζαία αάζδ βίκεηαζ έθεβπμξ ηςκ 

θςημπμθθαπθαζζαζηχκ ιε ηδ πνήζδ ημο flow set, βζα κα δζαζθαθζζηεί υηζ ηα 

δείβιαηα ακαθφμκηαζ ζηζξ ίδζεξ ζοκεήηεξ θςημπμθθαπθαζζαζηχκ. 

 

 

 

Δηθόλα 2. 1 Σν θπηηαξόκεηξν NAVIOS EX δηαζέηεη 10 θωηνπνιιαπιαζηαζηεο θαη ηξηα lasers 

(5+3+2) (74). 

 

 

2.5 Αληηδξαζηήξηα-Δμνπιηζκόο  

 

- Μμκμηθςκζηά ακηζζχιαηα (Αb), ζοκδεδειέκα ιε θεμνίγμοζεξ μοζίεξ (BD   

Biosciences) 

- PBS (Phosphate Buffer Saline), νοειζζηζηυ δζάθοια θςζθμνζηχκ αθάηςκ 

- PFA (Paraformaldehyde) Παναθμνιαθδεΰδδ 

- Φοβυηεκηνμξ 

- vortex 

- Πζπέηεξ Pasteur 

- Κοηηανμιεηνμ Navios Ex (Beckman Coulter) 
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- IntraPrep Reagent1 ηαζ IntraPrep Reagent 2 

- Lymphoprep 

- RCL buffer (NH4Cl 155mM, KHCO3 10mM, EDTA 0,1mM , pH=7,4) 

- 50ml falcon tubes 

- ζςθδκάνζα ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ 
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3. ΠΔΗΡΑΜΑΣΗΚΟ ΜΔΡΟ 

 

Πείξακα 1: Καηακέηξεζε θπηηάξωλ θαξθηληθήο ζεηξάο 

 

H µέηνδζδ ημο ανζεµμφ ηςκ ηοηηάνςκ ηδξ ηανηζκζηήξ ζεζνάξ MCF-7, ηαεχξ ηαζ μ 

έθεβπμξ ηδξ αζςζζµυηδηαξ ηςκ ηοηηάνςκ, πναβιαημπμζήεδηε ιε ηδκ εζδζηά 

ηαηαζηεοαζιέκδ ακηζηεζιεκμθυνμ πθάηα Νeubauer ζημ Δνβαζηήνζμ Ακαθοηζηήξ 

Υδιείαξ ημο ηιήιαημξ Υδιείαξ ημο Δεκζημφ ηαζ Καπμδζζηνζαημφ Πακεπζζηδιίμο 

Αεδκχκ. Ζ ζοβηέκηνςζδ ηςκ ηοηηάνςκ ιε ηδκ πνήζδ ηδξ πθάηαξ Νeubauer ήηακ 

2x106 ζηα 620κl. 

 

Γζα ημκ έθεβπμ ηδξ αζςζζιυηδηαξ ηςκ ηοηηάνςκ πνδζζιμπμζήεδηε δ πνςζηζηή 

trypan blue δ μπμία αάθεζ µυκμ ηα κεηνά ηφηηανα ηαζ αοηυ βζαηί δεκ µπμνεί κα 

δζαπενάζεζ ηδ µεµανάκδ ηςκ γςκηακχκ ηοηηάνςκ. Δπίζδξ εηηίιδζδ ημο ανζειμφ 

ηςκ ηοηηάνςκ έβζκε ηαζ ιε ημ ηοηηανυιεηνμ Navios EX ηδξ εηαζνείαξ Beckman 

Coulter, ιε ηδκ πνήζδ ηςκ ζθαζνζδίςκ Flow Count. Ζ ακάθοζδ ηςκ 

απμηεθεζιάηςκ υθςκ ηςκ πεζναιάηςκ έβζκε ιε ημ πνυβναιια KALUZA. 

 

 

Γζα ηδκ ηαηαιέηνδζδ ηςκ ηοηηάνςκ ιε ηδ πνήζδ ηδξ ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ, 

πνδζζιμπμζήεδηακ 100ιl απυ ημ εκαζχνδια ηςκ ηοηηάνςκ ζημ μπμίμ 

πνμζηέεδηακ 20ιl ηδξ πνςζηζηήξ 7AAD, βζα ημκ έθεβπμ ηδξ αζςζζιυηδηαξ ηςκ 

ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ηαζ 100ιl ζθαζνίδζα Flow Count ηα μπμία πνδζζιμπμζήεδηακ 

βζα ηδ ιέηνδζδ ημο απυθοημο ανζειμφ ηςκ ηοηηάνςκ (ανζειυξ ηοηηάνςκ/ιl), 

επίζδξ πνμζηέεδηακ  500ιl PBS. Σμ ηφηηανα ιεηνήεδηακ ζημ ηοηηανυιεηνμ 

Navios Ex. 

 

 

Οξηνζέηεζε αξλεηηθνύ-ζεηηθνύ πιεζπζκνύ  

Ζ μνζμεέηδζδ ηςκ πθδεοζιχκ έβζκε ιε ηδ πνήζδ ημο FMO (Φεμνζζιυξ Μείμκ 

Έκα). ηδ ιέεμδμ αοηή πνδζζιμπμζμφκηαζ υθα ηα ακηζζχιαηα ιε ηζξ θεμνίγμοζεξ 

μοζίεξ πμο πνμαθέπμκηαζ κα πνδζζιμπμζδεμφκ ζηα πεζνάιαηα πθδκ έκα ηάεε 

θμνά. Ο έθεβπμξ έβζκε βζα ηα ηνία ιμκμηθςκζηά ακηζζχιαηα EpCAM-FITCH, 
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CD45-PeC7 ηαζ CK-APC. ηδκ πνχηδ δμηζιαζία πνδζζιμπμζήεδηακ ηα 

ακηζζχιαηα EpCAM-FITCH, CD45-PeC7 πςνίξ κα πνμζηεεεί ημ ακηίζςια CK-

APC (FMO A). ηδ ζοκέπεζα πνδζζιμπμζήεδηακ ηα ακηζζχιαηα EpCAM-FITCH 

CK-APC πςνίξ κα πνμζηεεεί ημ CD45-PeC7 (FMO B) ηαζ ηέθμξ 

πνδζζιμπμζήεδηακ ηα ακηζζχιαηα CD45-PeC7 ηαζ CK-APC πςνίξ κα πνμζηεεεί ημ 

ακηίζςια EpCAM-FITCH (FMO C), υπςξ θαίκεηαζ ηαζ ζημκ (Πίκαηα 3.1) 

 

Πίλαθαο 3.1 Οξηνζεηεζε αξλεηηθνύ-ζεηηθνύ πιεζπζκνύ κε ηε ρξήζε ηνπ FMO 

 FITCH PeC7 APC 

FMO-A EPCAM  CD45 --- 

FMO-B EPCAM  --- CK  

FMO-C ---- CD45 CK 

 

 

 

Σα απμηεθέζιαηα ηδξ πνήζδξ ημο FMO πανμοζζάγμκηαζ ζηδκ Δζηυκα 3.1 
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Δηθόλα 3. 1 Οξηνζέηεζε πιεζπζκώλ κε ηε ρξήζε ηνπ FMO 

 

 

 

Πείξακα 2 

Αλίρλεπζε ηωλ θαξθηληθώλ θπηηάξωλ ηεο θπηηαξηθήο ζεηξάο MCF-7 

 

Γζα ηδκ ακίπκεοζδ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ηαζ ημκ έθεβπμ ηδξ ζφκδεζδξ ηςκ 

ακηζζςιάηςκ ιε πνςηεΐκεξ ζηδκ επζθάκεζα ή ζημ ηοηηανυπθαζια ηςκ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ, πνδζζιμπμζήεδηακ 50ιl δείβιαημξ απυ ηδκ ηανηζκζηή ζεζνά MCF-7 ζηα 

μπμία πνμζηέεδηε δ πνχζδ 7ΑΑD (Δζηυκα 13)  ηαεχξ ηαζ ηα ιμκμηθςκζηά 

ακηζζχιαηα ΔpCAM, CD45, CK (Δζηυκα 14). Ζ ιέηνδζδ ηςκ ηοηηάνςκ βζα υθα ηα 
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πεζνάιαηα πμο αημθμοεμφκ έβζκε ζημ ηοηηανυιεηνμ Navios EX ηδξ εηαζνείαξ 

Beckman Coulter ηαζ δ ακάθοζδ ηςκ απμηεθεζιάηςκ ζημ πνυβναιια KALUZA. 

 

Πξωηόθνιιν πξνζζήθεο κνλνθιωληθώλ Αληηζωκάηωλ 

 

Σμ πνςηυημθθμ πνμζεήηδξ ηςκ ιμκμηθςκζηχκ Ακηζζςιάηςκ επζθακείαξ EpCAM, 

CD45 ηαζ ηδξ πνςζηζηήξ 7-AAD ζε 50ιl δείβιαημξ ηδξ ηανηζκζηήξ ζεζνάξ MCF-7 

ανπίγεζ ιε ηδκ πνμζεήηδ ηςκ ακηζζςιάηςκ επζθακείαξ, ακάδεοζδ ηαζ επχαζδ βζα 

10 min. ηδ ζοκέπεζα πνμζηίεεκηαζ 100ιl IntraPrep Reagent 1 βζα ιμκζιμπμίδζδ 

ηςκ επζηυπςκ ηαζ επχαζδ βζα 15 min. Μεηά ημ ηέθμξ ηδξ επχαζδξ πνμζηίεεκηαζ 

2ml PBS ηαζ βίκεηαζ θοβμηέκηνδζδ βζα 5 min ζηα 300xg.  Αημθμοεεί δ 

απμιάηνοκζδ οπενηείιεκμο ηαζ δ πνμζεήηδ 100ιl IntraPrep Reagent 2 βζα ηδ 

δζάκμζλδ ηδξ ιειανάκδξ ηςκ ηοηηάνςκ. Γζα ηδκ δνάζδ ημο δζαθφιαημξ αοημφ 

απαζημφκηαζ 5 min επχαζδξ. Αθμφ πενάζεζ μ πνυκμξ επχαζδξ πνμζηίεεκηαζ ηα 

ηοηηανμπθαζιαηζηά ακηζζχιαηα CK 7/8/14/15/16/19 ηαζ ημ δείβια επςάγεηαζ βζα 

15 min. ηδ ζοκέπεζα πνμζηίεεκηαζ 2ml PBS ηαζ βίκεηαζ θοβμηέκηνδζδ ζηα 300xg 

βζα 5 min. Έπεζηα απμιαηνφκεηαζ ημ οπενηείιεκμ, πνμζηίεεκηαζ 500ιl PFA 

(Paraformaldehyde – Παναθμνιαθδεΰδδ), βίκεηαζ ακάδεοζδ ημο δείβιαημξ ηαζ 

ιέηνδζδ ηςκ ηοηηάνςκ ζημ ηοηηανυιεηνμ Navios EX. 

Σα απμηεθέζιαηα ημο πεζνάιαημξ πανμοζζάγμκηαζ ζηδκ Δζηυκα 3.2 ηαζ Δζηυκα 3.3.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Δηθόλα 3.2: Απεηθόληζε ηωλ απνηειεζκάηωλ ζε ζηηθηόγξακκα. Η ρξωζηηθή 7AAD ρξεζηκνπνηείηαη 

γηα ηελ εθηίκεζε ηεο βηωζηκόηεηαο ηωλ θπηηάξωλ 
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Δηθόλα 3.3: Απεηθόληζε ηωλ απνηειεζκάηωλ ζε ζηηθηόγξακκαηα. Αξηζηεξά θαίλεηαη ε αξλεηηθή 

έθθξαζε ηωλ θπηηάξωλ ζε CD45 θαη δεμηά θαίλεηαη ε ζεηηθή έθθξαζε ηωλ θαξθηληθώλ θπηηάξωλ 

ζηνπο δείθηεο EpCAM θαη CK. 

 

Απυ ηδκ ακάθοζδ ηςκ απμηεθεζιάηςκ ζε ζηζηημβνάιιαηα, θαίκεηαζ υηζ έκα ιεβάθμ 

πμζμζηυ ηδξ ηάλδξ ημο 99% είκαζ ανκδηζηά ζηδ πνχζδ 7AAD. Αοηυ οπμδδθχκεζ 

υηζ ηα ηφηηανα ηδξ ηανηζκζηήξ ζεζνάξ MCF-7 είκαζ γςκηακά αθμφ δ πνχζδ αοηή 

είκαζ ακίηακδ κα πενάζεζ ηδκ ιειανάκδ ηςκ γςκηακχκ ηοηηάνςκ. Σμ CD45 

πνδζζιμπμζήεδηε βζα ηδκ ανπζηή μνζμεέηδζδ ηςκ CTCs. Όπςξ έπεζ ακαθενεεί ηα 

CTCs είκαζ ανκδηζηά ζηδκ έηθναζδ ημο CD45, μπυηε επζθέβεηαζ μ πθδεοζιυξ πμο 

είκαζ ανκδηζηυξ ζηδκ έηθναζδ ημο CD45.  Σμ πμζμζηυ ηςκ ηοηηάνςκ αοηχκ είκαζ 

95,6%. Απυ αοηυ ημκ πθδεοζιυ ηοηηάνςκ έκα πμζμζηυ ηδξ ηάλδξ ημο 95% είκαζ 

δζπθά εεηζηά ζημοξ δείηηεξ EpCAM ηαζ CK, θαζκμηοπζηά παναηηδνζζηζηά πμο 

ζοιθςκμφκ ιε ηα υζα ακαθένεδηακ βζα ηα ηανηζκζηά ηφηηανα. Απυ ημ παναπάκς 

πείναια, θαίκεηαζ υηζ ηα ηφηηανα ηδξ ηανηζκζηήξ ζεζνάξ MCF-7 έπμοκ ημκ 

θαζκυηοπμ πμο ακαβνάθεηαζ ζηδ αζαθζμβναθία δίκμκηαξ ηδκ επζθμβή ζηδ πνήζδ 

ημοξ βζα ηδκ ακάπηολδ ιεεμδμθμβζχκ βζα ακίπκεοζδ ηοηθμθμνμφκηςκ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ ζε δείβιαηα αζεεκχκ. 
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Πείξακα 3  

Γζα ημκ έθεβπμ ηαηαθθδθυηδηαξ ηδξ ηοηηανμιεηνίαξ ςξ ιέεμδμξ ακίπκεοζδξ 

ιζηνχκ πμζμηήηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ, πναβιαημπμζήεδηακ δζαδμπζηέξ 

αναζχζεζξ ηςκ ηοηηάνςκ ηδξ ηανηζκζηήξ ζεζνάξ ζηα 1000, 100 ηαζ 10 ηφηηανα 

πςνίξ αοηά κα ειαμθζαζημφκ ζε μθζηυ αίια. ηδ ζοκέπεζα, έβζκε πνμζεήηδ ηςκ 

επζζδιαζιέκςκ ιε θεμνίγμοζεξ μοζίεξ ιμκμηθςκζηχκ ακηζζςιάηςκ υπςξ 

πενζβνάθεηαζ ζημ Πείναια 1. 

Σα απμηεθέζιαηα ημο πεζνάιαημξ πανμοζζάγμκηαζ ζηδκ Δζηυκα 3.4 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Δηθόλα 3.4:.Αλαπαξάζηαζε ηωλ απνηειεζκάηωλ αλίρλεπζεο Α:1000 θπηηάξωλ, Β: 100 θπηηάξωλ θαη 

C: 10 θπηηάξωλ 
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ημκ Πίκαηα 3.2 πανμοζζάγμκηαζ ηα ζοιαάκηα (events), πμο παναηδνήεδηακ ζηζξ 

αναζχζεζξ 1000, 100 ηαζ 10 ηοηηάνςκ. 

 

 

Πίλαθαο 3.2: Αξηζκόο ζπκβάληωλ ζηηο αξαηώζεηο 1000,100 θαη 10 θπηηάξωλ 

Αριθμόσ κυττάρων Αριθμόσ ςυμβάντων 

1000 139 

100 41 

10 5 

 

 

 

Ο ανζειυξ ηςκ ζοιαάκηςκ πμο ηαηαβνάθδηακ ζηζξ αναζχζεζξ 1000, 100 ηαζ 10 

ηοηηάνςκ ηδξ ηοηηανζηήξ ζεζνάξ MCF-7 είκαζ 139, 41 ηαζ 5 ακηίζημζπα. Απυ ημκ 

ανζειυ ηςκ ζοιαάκηςκ, παναηδνείηαζ αδοκαιία ακίπκεοζδξ ιεβάθμο πμζμζημφ 

ηςκ ηοηηάνςκ ηα μπμία θαίκμκηαζ κα ιδκ εηθνάγμοκ ημοξ δείηηεξ ΔpCAM ηαζ CK. 

Αοηυ ίζςξ μθείθεηαζ ζηα ζοζζςιαηχιαηα πμο παναηδνήεδηακ ζηα ηφηηανα, αθθά 

ηαζ ημ ιεβάθμ πμζμζηυ ηςκ ηοηηάνςκ πμο ήηακ ζε δζαδζηαζία απυπηςζδξ ηαηά 

ηδκ ιζηνμζηυπδζδ ηςκ ηοηηάνςκ. Παν’ υθα αοηά δ ηοηηανμιεηνία, θαίκεηαζ κα έπεζ 

ηδ δοκαηυηδηα κα ακζπκεφζεζ πμθφ ιζηνυ ανζειυ ηοηηάνςκ, δεδμιέκμο ημο 

ανζειμφ ηςκ ζοιαάκηςκ πμο ηαηαβνάθδηακ ζηδκ ακάθοζδ ηςκ 10 ηοηηάνςκ. 

 

 

Πείξακα 4 

Δκβνιηαζκόο θαξθηληθώλ θπηηάξωλ ηεο ζεηξάο MCF-7 ζε πεξηθεξηθό αίκα 

 

Με αάζδ ηα παναπάκς απμηεθέζιαηα ηα ιμκμηθςκζηά ακηζζχιαηα CD45, 

EpCAM ηαζ CK πνδζζιμπμζήεδηακ ηαζ ζηα επυιεκα πεζνάιαηα βζα ακίπκεοζδ 

ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ηδξ ηοηηανζηήξ ζεζνάξ MCF-7 ζε μθζηυ αίια οβζχκ 

εεεθμκηχκ αζιμδμηχκ. 
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Σμ μθζηυ αίια πμο πνδζζιμπμζήεδηε ζηα  αηυθμοεα πεζνάιαηα ειαμθζαζιμφ 

ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ζε πενζθενζηυ αίια, πνμένπεηαζ απυ εεεθμκηέξ αζιμδυηεξ 

ημο Γ.Ν.Α. «Ο Δοαββεθζζιυξ». Ζ ζοθθμβή ημο δείβιαημξ έβζκε ζε ζςθδκάνζα 

βεκζηήξ αίιαημξ ιε ακηζπδηηζηυ EDTA, βζα κα απμθεοπεεί δ πήλδ ημο δείβιαημξ ηαζ 

κα είκαζ εθζηηή δ ιεθέηδ ηςκ έιιμνθςκ ζοζηαηζηχκ ημο αίιαημξ. 

 

Γζα ημκ ζπεδζαζιυ ηςκ πεζναιάηςκ, ανπζηά πνδζζιμπμζήεδηε ιζηνυξ υβημξ 

δείβιαημξ αίιαημξ (50 ιl) ιέζα ζημκ μπμίμ έβζκακ δζαδμπζηέξ αναζχζεζξ ηςκ 

ηοηηάνςκ έηζζ χζηε κα δμφιε πςξ επδνεάγεηαζ δ ακίπκεοζδ ηςκ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ πανμοζία ηαζ ηςκ οπμθμίπςκ ηοηηάνςκ ημο αίιαημξ. 

Αθμφ έπεζ οπμθμβζζηεί μ ανζειυξ ηςκ ηοηηάνςκ ζημ εκαζχνδια, έβζκακ δζαδμπζηέξ 

αναζχζεζξ ηςκ ηοηηάνςκ ηδξ ηανηζκζηήξ ζεζνάξ MCF-7 ζε PBS ζηα 100,1000 ηαζ 

10.000 ηφηηανα ηα μπμία ειαμθζάζηδηακ ζε 50ιl μθζημφ αίιαημξ. Αημθμφεδζε δ 

πνμζεήηδ ηςκ ιμκμηθςκζηχκ ακηζζςιάηςκ επζθακείαξ (EpCAM, CD45) ηδξ 

πνςζηζηήξ 7-AAD ηαζ ηςκ ηοηηανμπθαζιαηζηχκ ακηζζςιάηςκ CK 7/8/14/15/16/19, 

υπςξ πενζεβνάθδηε ζημ Πείναια 2. Πανάθθδθα πνδζζιμπμζήεδηε ςξ ανκδηζηυξ 

ιάνηοναξ 50ιl αίια πςνίξ κα έπμοκ πνμζηεεεί ζε αοηυ ηανηζκζηά ηφηηανα. Σμ 

δείβια ημο ανκδηζημφ ιάνηονα αημθμφεδζε υθεξ ηζξ δζαδζηαζίεξ πμο αημθμφεδζακ 

ηαζ ηα δείβιαηα ζηα μπμία είπακ πνμζηεεεί ηανηζκζηά ηφηηανα. 

 

Σα απμηεθέζιαηα ημο πεζνάιαημξ πνμζεήηδξ 10.000, 1000 ηαζ 100 ηοηηάνςκ ζε 

50ιl μθζημφ αίιαημξ ηαεχξ ηαζ ημο ανκδηζημφ ιάνηονα πανμοζζάγμκηαζ ζηζξ 

Δζηυκεξ 3.5, 3.6, 3.7, 3.8  ακηίζημζπα. 
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Δηθόλα 3.5: Αλαπαξάζηαζε ηωλ απνηειεζκάηωλ ηεο πξνζζήθεο 10.000 θαξθηληθώλ θπηηάξωλ ζε 

50κl νιηθό αίκα. Αξηζηεξά θαίλεηαη ην πνζνζηό ηωλ θπηηάξωλ πνπ είλαη αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ 

CD45 θαη δεμηά ην πνζνζηό ηωλ θπηηάξωλ πνπ είλαη αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη ζεηηθά 

ζηελ έθθξαζε EpCAM θαη CK. 

 

 

Δηθόλα 3.6: Αλαπαξάζηαζε ηωλ απνηειεζκάηωλ ηεο πξνζζήθεο 1000 θαξθηληθώλ θπηηάξωλ ζε 50κl 

νιηθό αίκα. Αξηζηεξά θαίλεηαη ην πνζνζηό ηωλ θπηηάξωλ πνπ είλαη αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ 

CD45 θαη δεμηά ην πνζνζηό ηωλ θπηηάξωλ πνπ είλαη αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη ζεηηθά 

ζηελ έθθξαζε EpCAM θαη CK. 
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Δηθόλα 3.7: Αλαπαξάζηαζε ηωλ απνηειεζκάηωλ ηεο πξνζζήθεο 100 θαξθηληθώλ θπηηάξωλ ζε 50κl 

νιηθό αίκα. Αξηζηεξά θαίλεηαη ην πνζνζηό ηωλ θπηηάξωλ πνπ είλαη αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ 

CD45 θαη δεμηά ην πνζνζηό ηωλ θπηηάξωλ πνπ είλαη αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη ζεηηθά 

ζηελ έθθξαζε EpCAM θαη CK. 

 

 

 

Δηθόλα 3.8: Αλαπαξάζηαζε ηωλ απνηειεζκάηωλ ηνπ αξλεηηθνύ κάξηπξα. Αξηζηεξά θαίλεηαη ην 

πνζνζηό ηωλ θπηηάξωλ πνπ είλαη αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη δεμηά ην πνζνζηό ηωλ 

θπηηάξωλ πνπ είλαη αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη ζεηηθά ζηελ έθθξαζε EpCAM θαη CK. 

 



 
 

66 
 

Απυ ηα παναπάκς απμηεθέζιαηα θαίκεηαζ υηζ ζηδκ πνμζεήηδ ηςκ 10.000 

ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ζε 50ιl αίια ημ πμζμζηυ ηςκ ηοηηάνςκ πμο είκαζ ανκδηζηά 

ζημ CD45 είκαζ 2,34%. Σμ οπυθμζπμ πμζμζηυ ηςκ ηοηηάνςκ πμο είκαζ εεηζηά ζημ 

CD45 ακηζηαημπηνίγεζ ηα θεοημηφηηανα ημο αίιαημξ(θειθμηφηηανα, ιμκμηφηηανα, 

μοδεηενυθζθα). Απυ ηα ηφηηανα πμο είκαζ ανκδηζηά ζημ CD45 ημ 68,8% είκαζ 

εεηζηά ζημ EpCAM ηαζ CK ιε ανζειυ ζοιαάκηςκ ζηα 584. Σμ πμζμζηυ αοηυ 

ιεζχκεηαζ ζηζξ αναζχζεζξ ηςκ 1000 ηαζ 100 ηοηηάνςκ ζε 21,6% (ανζειυξ 

ζοιαάκηςκ:70) ηαζ 2,18%  (ανζειυξ ζοιαάκηςκ:5) ακηίζημζπα.  

ημκ ανκδηζηυ ιάνηονα δεκ οπάνπεζ ηακέκα δζπθά εεηζηυ ζοιαάκ βζα ημ EpCAM 

ηαζ ηζξ CK. Αοηυ οπμδδθχκεζ υηζ υκηςξ ηα ηφηηανα πμο είκαζ ανκδηζηά ζημ CD45 

ηαζ εεηζηά ζημ EpCAM ηαζ CK είκαζ ηα ηανηζκζηά ηφηηανα ηδξ ηοηηανζηήξ ζεζνάξ 

MCF-7. 

 Σα απμηεθέζιαηα θαίκμκηαζ εκεαννοκηζηά υζμκ αθμνά ηδ πνήζδ ηδξ 

ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ βζα ηδκ ακίπκεοζδ ηςκ ηοηθμθμνμφκηςκ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ. Ζ ιείςζδ ημο πμζμζημφ ηςκ ηοηηάνςκ ηαεχξ ιεζχκεηαζ μ ανζειυξ ηςκ 

ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ πμο έπμοκ πνμζηεεεί, δείπκεζ υηζ υκηςξ ηα ηφηηανα πμο 

ακζπκεφμκηαζ είκαζ ηα ηανηζκζηά ηφηηανα.  

ε επυιεκμ ζηάδζμ έβζκε επακάθδρδ ημο πεζνάιαημξ ιε ιεβαθφηενδ αναίςζδ ηςκ 

ηοηηάνςκ έηζζ  χζηε κα πνμζηεεμφκ ιυκμ 5 ηανηζκζηά ηφηηανα ζε 50ιl μθζηυ αίια, 

βζα κα αλζμθμβδεεί δ εοαζζεδζία ηδξ ιεευδμο ζηδκ ακίπκεοζδ πμθφ παιδθμφ 

ανζειμφ ηοηηάνςκ. 

Σα απμηεθέζιαηα ημο πεζνάιαημξ πανμοζζάγμκηαζ ζηδκ Δζηυκα 3.9. 

 



 
 

67 
 

 

Δηθόλα 3.9: Αλαπαξάζηαζε ηωλ απνηειεζκάηωλ ηεο πξνζζήθεο 5 θαξθηληθώλ θπηηάξωλ ζε 50κl 

νιηθό αίκα. Αξηζηεξά θαίλεηαη ην πνζνζηό ηωλ θπηηάξωλ πνπ είλαη αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ 

CD45 θαη δεμηά ην πνζνζηό ηωλ θπηηάξωλ πνπ είλαη αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη ζεηηθά 

ζηελ έθθξαζε EpCAM θαη CK. 

 

Απυ ηδκ ακάθοζδ ηςκ απμηεθεζιάηςκ, θαίκεηαζ υηζ ημ πμζμζηυ ηςκ ηοηηάνςκ 

πμο είκαζ ανκδηζηά ζημ CD45 ηαζ εεηζηά ζημ EpCAM ηαζ CK είκαζ 2,37% (ανζειυξ 

ζοιαάκηςκ:19). ημ ζηζηηυβναιια πμο πανμοζζάγεζ ηδκ έηθναζδ ημο CD45 

θαίκεηαζ υηζ ζηα ηφηηανα ημο αίιαημξ οπάνπεζ έκαξ επζπθέμκ πθδεοζιυξ ηοηηάνςκ 

μ μπμίμξ ίζςξ κα είκαζ ηαηεζηναιιέκα ενοενά. Σα ηφηηανα αοηά θαίκμκηαζ ηαζ ζημ 

ζηζηηυβναιια πμο πανμοζζάγεζ ηδκ έηθναζδ ημο EpCAM ηαζ CK. Ίζςξ αοηυξ μ 

πθδεοζιυξ κα  ζοβπέεηαζ ιε ημκ πθδεοζιυ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ  ιε 

απμηέθεζια ημ πμζμζηυ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ζημ πείναια πνμζεήηδξ 5 

ηοηηάνςκ ζηα 50ιl αίιαημξ, κα ιδκ ιεζχκεηαζ ζε ζπέζδ ιε ημ πμζμζηυ ηςκ 

ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ζημ πείναια πνμζεήηδξ 100 ηοηηάνςκ ζηα 50ιl αίιαημξ. 

Δπίζδξ θαίκεηαζ δ αδοκαιία ηδξ ζοβηεηνζιέκδξ ιεεμδμθμβίαξ ζηδκ ακίπκεοζδ 

πμθφ ιζηνμφ ανζειμφ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ηαζ μπυηε αδοκαιία ηδξ κα ακζπκεφζεζ 

5 CTC ζηα 7.5ml μθζηυ αίια, ημ μπμίμ εεςνείηε ςξ ηζιή cut-off βζα ηδκ πνυβκςζδ 

ηςκ αζεεκχκ. 

ε υβημ 7.5ml μθζημφ αίιαημξ μ ανζειυξ ηςκ ηοηηάνςκ αίιαημξ (ενοενμηφηηανα, 

θεοημηφηηανα) είκαζ πμθφ πενζζζυηενμξ ζε ζπέζδ ιε ημκ ανζειυ ηοηηάνςκ 

αίιαημξ πμο οπήνπε ζηα πεζνάιαηα ιε 50ιl αίια. Γζα ημκ θυβμ αοηυ ζε επυιεκμ 
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ζηάδζμ δμηζιάγμκηαζ ιεεμδμθμβίεξ μζ μπμίεξ είκαζ ζηακέξ κα απμιαηνφκμοκ ημ 

ιεβαθφηενμ ιένμξ ηςκ ηοηηάνςκ ημο αίιαημξ ηαζ κα ειπθμοηίζμοκ ιε αοηυ ημκ 

ηνυπμ ηα ηοηθμθμνμφκηα ηανηζκζηά ηφηηανα. 

 

Πείξακα 5 

Δθαξκνγή πξωηνθόιινπ bulk lysis 

Χξ πνχηδ δμηζιή εθανιυζηδηε ημ πνςηυημθθμ bulk lysis. Σμ πνςηυημθθμ bulk 

lysis εθανιυγεηαζ ζημ Δνβαζηήνζμ Κοηηανμιεηνίαξ Ρμήξ ημο Γ.Ν.Α. 

«Δοαββεθζζιυξ» βζα ηδκ ακίπκεοζδ ηδξ εθάπζζηδξ οπμθεζιιαηζηήξ κυζμο MRD 

(Minimal residual disease or Measurable residual disease) ζε αζεεκείξ ιε 

πμθθαπθυ ιοέθςια ή αιοθμείδςζδ. Μέζς ηδξ ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ ακζπκεφμκηαζ 

ηα ηαημήεδ πθαζιαημηφηηανα, ηα μπμία αηυια ηαζ ιεηά ηδ εεναπεία ιπμνεί κα 

παναιείκμοκ ζημ ιοεθυ ηςκ μζηχκ ηαζ ζε αάεμξ πνυκμο ίζςξ ανπίζμοκ κα 

πμθθαπθαζζάγμκηαζ, μδδβχκηαξ ζε οπμηνμπή ηδξ κυζμο. Σα πθαζιαημηφηηανα 

ανίζημκηαζ ζε πμθφ ιζηνέξ πμζυηδηεξ ζηδκ ηοηθμθμνία. Γζα ημ θυβμ αοηυ 

δμηζιάζηδηε ςξ πνςηυημθθμ ακίπκεοζδξ CTCs ηαζ εθανιυζηδηε ζε μθζηυ αίια 

7.5ml ζημ μπμίμ είπακ πνμζηεεεί 8, 70 ηαζ 700 ηφηηανα ακηίζημζπα. Γζα ηδκ 

εθανιμβή ημο πνςημηυθθμο πνεζάζηδηακ 25ml μθζηυ αίια ημ μπμίμ πςνίζηδηε ζε 

ηνία ζςθδκάνζα (7,5ml μθζηυ αίια ημ ηάεε έκα).  ημ ηάεε ζςθδκάνζμ έβζκε μ 

ειαμθζαζιυξ ηςκ 8, 70, 700 ηοηηάνςκ ακηίζημζπα. 

ηδ ζοκέπεζα ημ ηάεε δείβια πςνίζηδηε ζε ηέζζενα falcon ηςκ 50ml πμο ημ 

ηαεέκα πενζείπε 2ml δείβιαημξ. ημ ηάεε falcon πνμζηέεδηακ 48 ml αναζςιέκμ 

BulkLysis (1:10). Αημθμφεδζε ακάδεοζδ ηαζ επχαζδ βζα 15 min ζε εενιμηναζία 

δςιαηίμο. ηδ ζοκέπεζα έβζκε θοβμηέκηνδζδ βζα 10 min ζηα 800xg. Μεηά ημ ηέθμξ 

ηδξ θοβμηέκηνδζδξ έβζκε απυννζρδ ημο οπενηείιεκμο ηαζ πνμζεήηδ νοειζζηζημφ 

δζαθφιαημξ πθφζδξ (washing buffer). Αημθμοεεί θοβμηέκηνδζδ 5 min ζηα 800xg 

ηαζ έπεζηα απυννζρδ ημο οπενηέζιεκμο ηαζ πνμζεήηδ 2ml δζαθφιαημξ πθφζδξ. 

Πναβιαημπμζείηαζ ακαζφζηαζδ ημο ζγήιαημξ ιε ημ δζάθοια πθφζδξ ηαζ ιεηαθμνά 

ημο ζε ηαεανυ ζςθδκάνζμ ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ ηςκ 5ml. Σέθμξ βίκεηαζ 

θοβμηέκηνδζδ βζα 5 min ζηα 540xg, απυννζρδ ημο οπενηείιεκμο ηαζ ακαζφζηαζδ 

ημ ζγήιαημξ ιε 100ιl PBS. 
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ηδ ζοκέπεζα, αημθμοεείηε ημ πνςηυημθθμ πνμζεήηδξ ιμκμηθςκζηχκ 

Ακηζζςιάηςκ. Ανπζηά βίκεηαζ δ πνμζεήηδ ηςκ ακηζζςιάηςκ επζθακείαξ πμο είκαζ 

ημ EpCAM, CD45 ηαζ δ πνςζηζηή 7ΑΑD. Αημθμοεεί επχαζδ βζα 10 min ζε 

εενιμηναζία δςιαηίμο. ηδ ζοκέπεζα πνμζηίεεηαζ 100ιl PBS-BSA ηαζ πνμζεήηδ 

100ιl δζαθφιαημξ Α, έπεζηα ημ δείβια ακαδεφεηαζ ηαζ επςάγεηαζ βζα 15 min ζε 

εενιμηναζία δςιαηίμο. ηδ ζοκέπεζα πνμζηίεεκηαζ 2ml PBS-BSA ηαζ 

θοβμηέκηνδζδ βζα 5 min ζηα 400xg, ημ οπενηείιεκμ απμννίπηεηαζ ηαζ 

πνμζηίεεκηαζ 100ιl PBS-BSA ηαζ 100ιl δζαθφιαημξ Β, πναβιαημπμζείηαζ 

ακάδεοζδ ηαζ επχαζδ βζα 5 min ζε εενιμηναζία δςιαηίμο. ηδ ζοκέπεζα 

αημθμοεεί δ πνμζεήηδ ηοηηανμπθαζιαηζηχκ ακηζζςιάηςκ CK 7/8/14/15/16/18/19 

ηαζ ημ δείβια επςάγεηαζ βζα 15 min.  Πνμζηίεεκηαζ 2ml PBS-BSA ηαζ βίκεηαζ 

θοβμηέκηνδζδ βζα 5 min ζηα 400xg. To οπενηείιεκμ απμννίπηεηαζ ηαζ 

πνμζηίεεκηαζ 500ιl PBS-BSA. Σέθμξ ημ δείβια ακαδεφεηαζ ηαζ ιεηνζέηαζ  ζημ 

ηοηηανυιεηνμ Navios ηδξ Beckman Coulter. 

Σα απμηεθέζιαηα απυ ηα πεζνάιαηα πνμζεήηδξ 700, 70 ηαζ 8 ηοηηάνςκ ζε 7,5ml 

μθζηυ αίια πανμοζζάγμκηαζ ζηζξ Δζηυκεξ  3.10, 3.11, 3.12. 

 

 

Δηθόλα 3.10: Αλαπαξάζηαζε ηωλ απνηειεζκάηωλ ηεο πξνζζήθεο 700 θαξθηληθώλ θπηηάξωλ ζε 

7,5ml νιηθό αίκα κε ηελ εθαξκνγή ηνπ πξωηνθόιινπ bulk lysis. Αξηζηεξά θαίλεηαη ην πνζνζηό ηωλ 

θπηηάξωλ πνπ είλαη αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη δεμηά ην πνζνζηό ηωλ θπηηάξωλ πνπ είλαη 

αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη ζεηηθά ζηελ έθθξαζε EpCAM θαη CK. 
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Δηθόλα 3.11: Αλαπαξάζηαζε ηωλ απνηειεζκάηωλ ηεο πξνζζήθεο 70 θαξθηληθώλ θπηηάξωλ ζε 7,5ml 

νιηθό αίκα κε ηελ εθαξκνγή ηνπ πξωηνθόιινπ bulk lysis. Αξηζηεξά θαίλεηαη ην πνζνζηό ηωλ 

θπηηάξωλ πνπ είλαη αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη δεμηά ην πνζνζηό ηωλ θπηηάξωλ πνπ είλαη 

αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη ζεηηθά ζηελ έθθξαζε EpCAM θαη CK. 

 

 

Δηθόλα 3.12: Αλαπαξάζηαζε ηωλ απνηειεζκάηωλ ηεο πξνζζήθεο 8 θαξθηληθώλ θπηηάξωλ ζε 7,5ml 

νιηθό αίκα κε ηελ εθαξκνγή ηνπ πξωηνθόιινπ bulk lysis. Αξηζηεξά θαίλεηαη ην πνζνζηό ηωλ 

θπηηάξωλ πνπ είλαη αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη δεμηά ην πνζνζηό ηωλ θπηηάξωλ πνπ είλαη 

αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη ζεηηθά ζηελ έθθξαζε EpCAM θαη CK. 

Σα απμηεθέζιαηα ηδξ εθανιμβήξ ημο πνςημηυθθμο bulk lysis βζα ηδκ ακίπκεοζδ 

ιζηνμφ ανζειμφ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ζε ιεβάθμ υβημ αίιαημξ (7,5ml) δεκ 
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θαίκμκηαζ κα είκαζ εκεαννοκηζηά.  Όπςξ θαίκεηαζ απυ ηδκ ακάθοζδ ηςκ 

απμηεθεζιάηςκ, δεκ οπάνπεζ μοζζαζηζηή δζαθμνά ζημκ ανζειυ ηςκ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ πμο ακζπκεφμκηαζ ζηζξ αναζχζεζξ 8, 70 ηαζ 700 ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ.  

 

 

Πείξακα 6 

Δκπινπηηζκόο θαξθηληθώλ θπηηάξωλ κε ηε ρξήζε ηεο θηθόιεο 

Παναηδνχκηαξ ηα ιεζμκεηηήιαηα ημο πνςημηυθθμο bulklysis ηαζ ηδκ απμηοπία ημο 

κα απμιμκχζεζ ηα ηανηζκζηά ηφηηανα, έβζκε δμηζιή ημο πνςημηυθθμο 

ειπθμοηζζιμφ ιε ηδ πνήζδ ηδξ θζηυθδξ, δ μπμία πνδζζιμπμζείηαζ βζα ημκ 

δζαπςνζζιυ ηςκ ηοηηάνςκ αάζδ ηδξ ποηκυηδηαξ ημοξ. Με ηδ πνήζδ ηδξ θζηυθδξ, 

βίκεηαζ μ δζαπςνζζιυξ ηςκ ηοηηάνςκ παιδθήξ ποηκυηδηαξ, υπςξ ιμκμηφηηανςκ 

ηαζ θειθμηφηηανςκ απυ ηα ηφηηανα ορδθήξ ποηκυηδηαξ, υπςξ ηα ενοενμηφηηανα 

ηαζ ηα ημηηζμηφηηανα ηα μπμία ιεηαθένμκηαζ ζηδκ ηάης ζηζαάδα.  Σα 

ηοηθμθμνμφκηα ηανηζκζηά ηφηηανα, θυβς ηδξ ποηκυηδηαξ ημοξ απμιμκχκμκηαζ 

ζηδ ζηζαάδα ηςκ ιμκμηοηηάνςκ. 

Γζα ημκ ζπεδζαζιυ ημο πεζνάιαημξ πνεζάζηδηακ 7ml μθζημφ αίιαημξ, ημ μπμίμ είπε 

ζοθθεπεεί ζε ζςθδκάνζα βεκζηήξ αίιαημξ ιε ακηζπδηηζηυ EDTA, βζα κα απμθεοπεεί 

δ πήλδ ημο δείβιαημξ ηαζ κα είκαζ εθζηηή δ ιεθέηδ ηςκ έιιμνθςκ ζοζηαηζηχκ ημο 

αίιαημξ. Σμ μθζηυ αίια πςνίζηδηε ζε 2 ζςθδκάνζα απυ 3,5ml ημ ηαεέκα. 

ηδ ζοκέπεζα, ζημ έκα ζςθδκάνζμ πνμζηέεδηακ 35 ηφηηανα απυ ηδκ ηανηζκζηή 

ζεζνά MCF-7. Σα δείβιαηα ηαζ ηςκ δφμ ζςθδκανίςκ αναζχεδηακ ιε ίζμ υβημ 

αθαημφπμο δζαθφιαημξ. 

ε ηαεανυ ζςθδκάνζμ falcon ηςκ 15ml πνμζηέεδηακ 3ml θζηυθδξ ηαζ 4ml απυ ημ  

αναζςιέκμ μθζηυ αίια, πνμζεηηζηά πςνίξ κα βίκεζ ακάιεζλδ ημο αίιαημξ ιε ηδ 

θζηυθδ.  Αημθμφεδζε θοβμηέκηνδζδ ηςκ δεζβιάηςκ ζηα 800xg βζα 30 min ζημοξ 

18-20 ααειμφξ. 

Μεηά ηδ θοβμηέκηνδζδ ζπδιαηίγμκηαζ 3 ζηζαάδεξ. Ζ ηάης ζηζαάδα πενζέπεζ 

ενοενμηφηηανα, ηα μπμία έπμοκ ηδ ιεβαθφηενδ ποηκυηδηα, πάκς απυ ηα 

ενοενμηφηηανα ζπδιαηίγεηαζ δ ζηζαάδα ηδξ θζηυθδξ.  Αημθμοεεί δ ζηζαάδα ιε ηα 

ιμκμπφνδκα (θειθμηφηηανα, ιμκμηφηηανα) ηα μπμία έπμοκ παιδθυηενδ 

ποηκυηδηα απυ ηα ενοενμηφηηανα ηαζ ηεθεοηαία (πάκς) ζηζαάδα είκαζ ημ πθάζια 



 
 

72 
 

(Δζηυκα 3.13). Σα CTCs θυβς ηδξ ποηκυηδηαξ ημοξ ζοβηεκηνχκμκηαζ ζηδ ζηζαάδα 

ηςκ ιμκμηοηηάνςκ. 

 

 

 

Δηθόλα 3.13: Οη ζηηβάδεο πνπ ζρεκαηίδνληαη αθνύ γίλεη θπγνθέληξεζε ηνπ δείγκαηνο ζην νπνίν είρε 

πξνζηεζεί ε θηθόιε (75). 

 

 

 

Γζα ηδκ απμιυκςζδ ηδξ ζηζαάδαξ ηςκ ιμκμηοηηάνςκ ηαζ ηαη’ επέηηαζδ ηςκ 

ηοηθμθμνμφκηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ, αθαζνείηαζ δ πάκς ζηζαάδα πμο πενζέπεζ 

ημ πθάζια ηαζ ιεηαθένεηαζ δ ζηζαάδα ηςκ ιμκμηοηηάνςκ ζε ηαεανυ ζςθδκάνζμ 

ηοηηανμιεηνίαξ. 

ηδ ζοκέπεζα, αημθμοεεί λέπθοια ηςκ ηοηηάνςκ ιε ηνζπθάζζμ υβημ αθαημφπμο 

δζαθφιαημξ, ακάδεοζδ ηαζ θοβμηέκηνδζδ ζηα 400xg βζα 15 min. Απμιαηνφκεηαζ ημ 

οπενηείιεκμ ηαζ αημθμοεείηαζ ημ πνςηυημθθμ πνμζεήηδξ ιμκμηθςκζηχκ 

ακηζζςιάηςκ. Πανάθθδθα ιε ημ δείβια ζημ μπμίμ πνμζηέεδηακ ηα ηανηζκζηά 

ηφηηανα, πνδζζιμπμζήεδηακ ηαζ 3.5ml μθζηυ αίια πςνίξ ηδκ πνμζεήηδ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ. Σα ζηάδζα ημο ειπθμοηζζιμφ ιε θζηυθδ, ηαεχξ ηαζ ηδξ πνμζεήηδξ 

ιμκμηθςκζηχκ ακηζζςιάηςκ ήηακ ημζκά ηαζ βζα ηα δφμ δείβιαηα. 

Σμ πνςηυημθθμ βζα ηδκ πνμζεήηδ ηςκ ιμκμηθςκζηχκ Ακηζζςιάηςκ ζημ δείβια 

αίιαημξ πμο πενζέπεζ αναζςιέκα ηφηηανα απυ ηδκ ηανηζκζηή ζεζνά MCF-7, ανπίγεζ 

ιε ηδκ πνμζεήηδ ηςκ ακηζζςιάηςκ επζθακείαξ EpCAM, CD45 ηαζ ηδξ πνςζηζηήξ 

7AAD, βίκεηαζ ακάδεοζδ ηαζ επχαζδ βζα 10 min. ηδ ζοκέπεζα πνμζηίεεκηαζ 100ιl 

IntraPrep Reagent 1 βζα ιμκζιμπμίδζδ ηςκ επζηυπςκ ηαζ επχαζδ βζα 15 min. 

Μεηά ημ ηέθμξ ηδξ επχαζδξ πνμζηίεεκηαζ 2ml PBS ηαζ βίκεηαζ θοβμηέκηνδζδ βζα 5 
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min ζηα 300xg.  Αημθμοεεί δ απμιάηνοκζδ οπενηείιεκμο ηαζ δ πνμζεήηδ 100ιl 

IntraPrep Reagent 2, βζα θφζδ ηςκ ενοενχκ ηαζ δζάκμζλδ ηδξ ιειανάκδξ ηςκ 

ηοηηάνςκ. Γζα ηδκ δνάζδ ημο δζαθφιαημξ αοημφ απαζημφκηαζ 5 min επχαζδξ. 

Αθμφ πενάζεζ μ πνυκμξ επχαζδξ, πνμζηίεεκηαζ ηα ηοηηανμπθαζιαηζηά 

ακηζζχιαηα CK 7/8/14/15/16/19 ηαζ ημ δείβια επςάγεηαζ βζα 15 min. ηδ ζοκέπεζα, 

πνμζηίεεκηαζ 2ml PBS ηαζ βίκεηαζ θοβμηέκηνδζδ ζηα 300xg βζα 5 min. Έπεζηα, 

απμιαηνφκεηαζ ημ οπενηείιεκμ ηαζ πνμζηίεεκηαζ 500ιl PFA, βίκεηαζ ακάδεοζδ ημο 

δείβιαημξ ηαζ ιέηνδζδ ηςκ ηοηηάνςκ ζημ ηοηηανυιεηνμ Navios EX. 

 

Σα απμηεθέζιαηα πνμζεήηδξ 35 ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ζε 3.5ml μθζηυ αίια ηαεχξ 

ηαζ ημο δείβιαημξ ζημ μπμίμ δεκ έπμοκ πνμζηεεεί ηανηζκζηά ηφηηανα 

πανμοζζάγμκηαζ ζηζξ Δζηυκεξ 3.14, 3.15. 

 

 

Δηθόλα 3.14: Αλαπαξάζηαζε ηωλ απνηειεζκάηωλ ηεο πξνζζήθεο 35 θαξθηληθώλ θπηηάξωλ ζε 3,5ml 

νιηθό αίκα κε ηελ εθαξκνγή ηνπ πξωηνθόιινπ ηεο θηθόιεο. Αξηζηεξά θαίλεηαη ην πνζνζηό ηωλ 

θπηηάξωλ πνπ είλαη αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη δεμηά ην πνζνζηό ηωλ θπηηάξωλ πνπ είλαη 

αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη ζεηηθά ζηελ έθθξαζε EpCAM θαη CK. 
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Δηθόλα 3.15: Αλαπαξάζηαζε ηωλ απνηειεζκάηωλ ρωξίο ηελ πξνζζήθε θαξθηληθώλ θπηηάξωλ ζε 

νιηθό αίκα κε ηελ εθαξκνγή ηνπ πξωηνθόιινπ bulk lysis.. Αξηζηεξά θαίλεηαη ην πνζνζηό ηωλ 

θπηηάξωλ πνπ είλαη αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη δεμηά ην πνζνζηό ηωλ θπηηάξωλ πνπ είλαη 

αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη ζεηηθά ζηελ έθθξαζε EpCAM θαη CK 

 

Σα απμηεθέζιαηα ηδξ εθανιμβήξ ημο πνςημηυθθμο ηδξ θζηυθδξ βζα ηδκ ακίπκεοζδ 

ιζηνμφ ανζειμφ ηοηηάνςκ ζε 3,5ml μθζηυ αίια θαίκμκηαζ εκεαννοκηζηά. Ο ανζειυξ 

ηςκ ζοιαάκηςκ πμο ηαηαβνάθδηακ ιε ηδκ πνμζεήηδ 35 ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ζε 

3,5ml μθζηυ αίια ηαζ πμο είκαζ CD45 ανκδηζηά ηαζ EpCAM+/CK+ είκαζ 49, εκχ μ 

ανζειυξ ηςκ ζοιαάκηςκ ιεζχκεηαζ ζηα 5 ζημ δείβια ζημ μπμίμ δεκ έβζκε 

πνμζεήηδ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ. Ο ιεβαθφηενμξ ανζειυξ ηςκ EpCAM+/CK+ 

ζοιαάκηςκ ζε ζπέζδ ιε ημκ ανζειυ ηςκ ηοηηάνςκ πμο πνμζηέεδηακ ιπμνεί κα 

μθείθεηαζ ζε ιδ εζδζηέξ ζοκδέζεζξ ηςκ ιμκμηθςκζηχκ ακηζζςιάηςκ ζε 

ηαηεζηναιιέκα ηφηηανα. Σμ παναπάκς πείναια επακαθήθεδηε, έηζζ χζηε κα 

εθεβπεεί δ επακαθδρζιυηδηα ζηδκ ακίπκεοζδ ηςκ ηοηθμθμνμφκηςκ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ. Σα απμηεθέζιαηα ημο πεζνάιαημξ αοημφ πανμοζζάγμκηαζ ζηζξ Δζηυκεξ 

3.16, 3.17. 
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Δηθόλα 3.16: Αλαπαξάζηαζε ηωλ απνηειεζκάηωλ ηεο πξνζζήθεο 35 θαξθηληθώλ θπηηάξωλ ζε 3,5ml 

νιηθό αίκα κε ηελ εθαξκνγή ηνπ πξωηνθόιινπ ηεο θηθόιεο. Αξηζηεξά θαίλεηαη ην πνζνζηό ηωλ 

θπηηάξωλ πνπ είλαη αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη δεμηά ην πνζνζηό ηωλ θπηηάξωλ πνπ είλαη 

αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη ζεηηθά ζηελ έθθξαζε EpCAM θαη CK. 

 

Δηθόλα 3.17: Αλαπαξάζηαζε ηωλ απνηειεζκάηωλ ρωξίο ηελ πξνζζήθε θαξθηληθώλ θπηηάξωλ ζε 

νιηθό αίκα κε ηελ εθαξκνγή ηνπ πξωηνθόιινπ bulk lysis.. Αξηζηεξά θαίλεηαη ην πνζνζηό ηωλ 

θπηηάξωλ πνπ είλαη αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη δεμηά ην πνζνζηό ηωλ θπηηάξωλ πνπ είλαη 

αξλεηηθά ζηελ έθθξαζε ηνπ CD45 θαη ζεηηθά ζηελ έθθξαζε EpCAM θαη CK. 
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Ο ανζειυξ ηςκ ζοιαάκηςκ πμο ηαηαβνάθδηακ ιε ηδκ πνμζεήηδ 35 ηοηηάνςκ ζε 

3,5ml μθζηυ αίια ηαζ είκαζ CD45 ανκδηζηά ηαζ EpCAM+/CK+ είκαζ 39, εκχ μ 

ανζειυξ ηςκ ζοιαάκηςκ ιεζχκεηαζ ζε 9 ζημ δείβια ζημ μπμίμ δεκ έβζκε πνμζεήηδ 

ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ. Σα απμηεθέζιαηα ημο πεζνάιαημξ αοημφ παναιέκμοκ 

εκεαννοκηζηά ηαζ ζοιθςκμφκ ιε ηα απμηεθέζιαηα ημο πνμδβμφιεκμο πεζνάιαημξ. 

 

 

Πείξακα 7 

 

ηδ ζοκέπεζα βίκεηαζ πνμζανιμβή ημο πνςημηυθθμο ηδξ θζηυθδξ ζε ιεβαθφηενμ 

υβημ αίιαημξ έηζζ χζηε κα βίκεζ δμηζιή ακίπκεοζδξ θζβυηενςκ απυ 5 CTCs ακά 

7,5ml αίιαημξ, ημ μπμίμ υπςξ έπεζ ήδδ ακαθενεεί είκαζ ημ υνζμ πμο έπεζ ζδιαζία 

βζα ηδκ πνυβκςζδ ηςκ αζεεκχκ ιε ηανηίκμ ημο ιαζημφ. 

 

ε πνχημ ζηάδζμ βίκεηαζ ηαηαιέηνδζδ ηςκ ηοηηάνςκ ιε ηδ πνήζδ ηδξ 

ακηζηεζιεκμθυνμο πθάηαξ Neubauer ηαζ ηδξ πνςζηζηήξ trypan blue. ηδ ζοκέπεζα 

επζαεααζχεδηε μ ανζειυξ ηςκ ηοηηάνςκ ιε ηδ ιέεμδμ ηδξ ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ 

υπςξ πενζβνάθεηαζ ζημ Πείναια 1.  

 

ημ αηυθμοεμ πείναια έβζκακ δζαδμπζηέξ αναζχζεζξ 5, 10, 100 ηαζ 1000, 5000, 

10.000 ηαζ 150.000 ηοηηάνςκ ηδξ ηανηζκζηήξ ζεζνάξ ζε 7,5ml αίια. Δπίζδξ ηδκ ίδζα 

δζαδζηαζία αημθμφεδζε ηαζ δείβια αίιαημξ ζημ μπμίμ δεκ πνμζηέεδηακ ηανηζκζηά 

ηφηηανα (δείβια control). Σμ ηάεε δείβια (7,5 ml) αναζχκεηαζ ζε 7,5ml PBS ζε 

falcon ηςκ 50 ml. ε ηαζκμφνβζμ ζςθδκάνζμ falcon (50 ml) πνμζηίεεκηαζ 15ml 

θζηυθδξ ηαζ 15 ml αζνςιέκμο δείβιαημξ, πνμζεηηζηά πςνίξ κα βίκεζ ακάιεζλδ ημο 

δείβιαημξ ιε ηδ θζηυθδ. Αημθμοεεί θοβμηέκηνδζδ ζηα 800g βζα 30 min ζημοξ 18-

20 ααειμφξ. Μεηά ημ ηέθμξ ηδξ θοβμηέκηνδζδξ ζπδιαηίγμκηα 3 ζηζαάδεξ. 

Απμιμκχκεηαζ ζε ηαεανυ ζςθδκάνζμ ηοηηανμιεηνίαξ δ ζηζαάδα ηςκ 

ιμκμηοηηάνςκ ηαζ ηαη’ επέηηαζδ ηςκ ηοηθμθμνμφκηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ, 

αθαζνχκηαξ ηδκ πάκς ζηζαάδα πμο πενζέπεζ ημ πθάζια. 

ηδ ζοκέπεζα αημθμοεεί λέπθοια ηςκ ηοηηάνςκ ιε ηνζπθάζζμ υβημ αθαημφπμο 

δζαθφιαημξ, ακάδεοζδ ηαζ θοβμηέκηνδζδ ζηα 400xg βζα 15 min. Απμιαηνφκεηαζ ημ 

οπενηείιεκμ ηαζ αημθμοεείηαζ ημ πνςηυημθθμ πνμζεήηδξ ιμκμηθςκζηχκ 

ακηζζςιάηςκ υπςξ πενζεβνάθδηε ζημ Πείναια 5. Πανάθθδθα ιε ηα δείβιαηα ζηα 
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μπμία πνμζηέεδηακ ηα ηανηζκζηά ηφηηανα, πνδζζιμπμζήεδηακ ηαζ 7,5ml μθζημφ 

αίιαημξ πςνίξ ηδκ πνμζεήηδ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ. Σα ζηάδζα ημο ειπθμοηζζιμφ 

ιε ηδ θζηυθδ ηαεχξ ηαζ ηδξ πνμζεήηδξ ιμκμηθςκζηχκ ακηζζςιάηςκ ήηακ ημζκά 

βζα υθα ηα δείβιαηα. 

 

Σα απμηεθέζιαηα πνμζεήηδξ 5, 10, 100, 1000, 5000, 10.000 ηαζ 150.000 

ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ζε 7,5ml μθζηυ αίια ηαεχξ ηαζ ημο δείβιαημξ ζημ μπμίμ δεκ 

έπμοκ πνμζηεεεί ηανηζκζηά ηφηηανα πανμοζζάγμκηαζ ζηδκ Δζηυκα 3.18. 
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Δηθόλα 3.18: Αλαπαξάζηαζε απνηειεζκάηωλ πξνζζήθεο Α:150.000 θπηηάξωλ, Β:10.000 

θπηηάξωλ, C: 5.000 θπηηάξωλ, D: 1.000 θπηηάξωλ, Δ:100 θπηηάξωλ, F:10  θπηηάξωλ, G:5 

θπηηάξωλ θαη H: 0 θπηηάξωλ ζε 7,5ml νιηθό αίκα 
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ημκ παναηάης πίκαηα (Πίκαηαξ 3.3) πανμοζζάγμκηαζ ηα ζοιαάκηα (events) πμο 

παναηδνήεδηακ ιε ηδκ πνμζεήηδ 150.000, 10.000, 5.000, 1000, 100, 10, 5 ηαζ 0 

ηοηηάνςκ ζε 7,5ml μθζηυ αίια 

 

Πίλαθαο 3.3: Αλαπαξάζηαζε ηωλ απνηειεζκάηωλ πξνζζήθεο 150.000, 10.000, 5.000, 1000, 100, 

10, 5 θαη 0 θπηηάξωλ ζε 7,5ml νιηθό αίκα θαη αληηζηνηρία ηωλ ζπκβάληωλ 

 

Αριθμόσ κυττάρων ςε 7,5ml ολικό αίμα CK+ ΕpCAM+ 

150.000 κύτταρα 5277 

10.000 κύτταρα 293 

5000 κύτταρα 73 

1000 κύτταρα 36 

100 κύτταρα 16 

10 κύτταρα 9 

5 κύτταρα 6 

0 κύτταρα 0 

 

 

Με ηδκ πνμζεήηδ 150.000, 10.000, 5.000, 1000, 100, 10, 5 ηαζ 0 ηοηηάνςκ ηδξ 

ηοηηανζηήξ ζεζνάξ MCF-7 ζε 7.5ml μθζηυ αίια, ηδκ εθανιμβή ημο πνςημηυθθμο 

ειπθμοηζζιμφ ιε θζηυθδ ηαζ ηαηαιέηνδζδ ζημ ηοηηανυιεηνμ NAVIOS EX ηδξ 

Beckman Coulter ηαηαβνάθδηακ 5277, 293, 73, 36, 16, 9, 6, 0 ζοιαάκηα 

ακηίζημζπα. Ο ανζειυξ ηςκ ζοιαάκηςκ ιεζχκεηαζ υζμ ιεζχκεηαζ μ ανζειυξ ηςκ 

ηοηηάνςκ πμο πνμζηέεδηακ.  

 

 

Γζα ημκ έθεβπμ ηδξ επακαθδρζιυηδηαξ ηδξ ιεευδμο ειπθμοηζζιμφ ιε πνήζδ ηδξ 

θζηυθδξ έβζκε επακάθδρδ ημο πεζνάιαημξ 7, ιε ειαμθζαζιυ 1000, 100, 10 ηαζ 0 

ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ηδξ ηοηηανζηήξ ζεζνάξ MCF-7 ζε 7,5ml μθζηυ αίια (Πείναια 

8). Σέθμξ εθανιυζηδηε ημ πνςηυημθθμ ειπθμοηζζιμφ ιε ηδ πνήζδ ημο δζαθφιαημξ 

RCL βζα ηδ θφζδ ηςκ ενοενμηοηηάνςκ ηαζ ζοβηνίεδηε ιε ημ πνςηυημθθμ 

ειπθμοηζζιμφ ιε πνήζδ ηδξ θζηυθδξ (Πείναια 9). 
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Πείξακα 8 

Γζα ημκ έθεβπμ ηδξ επακαθδρζιυηδηαξ ηδξ ιεευδμο ειπθμοηζζιμφ ιε ηδ πνήζδ ηδξ 

θζηυθδξ πναβιαημπμζήεδηε ειαμθζαζιυξ 1000, 100 ηαζ 10 ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ 

ηδξ ηοηηανζηήξ ζεζνάξ MCF-7 ζε 7,5ml μθζηυ αίια ακηίζημζπα. Δπίζδξ 

πνδζζιμπμζήεδηακ 7,5ml μθζημφ αίιαημξ ςξ ανκδηζηυξ ιάνηοναξ. Σα 

απμηεθέζιαηα ημο πεζνάιαημξ πανμοζζάγμκηαζ ζηδκ Δζηυκα 3.19 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Δηθόλα 3.19: Αλαπαξάζηαζε απνηειεζκάηωλ εκβνιηαζκνύ Α: 1000, Β:100, C:10 θαη D:0 θπηηάξωλ 

ζε 7,5ml νιηθό αίκα θαη κέζνδν εκπινπηηζκνύ κε ηε ρξήζε ηεο θηθόιεο 
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ημκ παναηάης πίκαηα (Πίκαηαξ 3.4) πανμοζζάγεηαζ μ ανζειυξ ηςκ ζοιαάκηςκ 

(events) πμο παναηδνήεδηακ ιε ηδκ πνμζεήηδ 1000, 100, 10 ηαζ 0 ηοηηάνςκ ζε 

7,5ml μθζηυ αίια 

 

 

 

Πίλαθαο 3.4: Αξηζκόο ζπκβάληωλ ζηηο αξαηώζεηο 1000, 100, 10 θαη 0 θπηηάξωλ ζε 7,5ml νιηθό αίκα 

 

Αριθμόσ κυττάρων που 
εμβολιάςτηκαν 

Αριθμόσ CK+ /ΕpCAM+ 
ςυμβάντων 

1000 60 

100 30 

10 14 

0 11 

 

 

 

Με ηδκ πνμζεήηδ 1000, 100, 10 ηαζ 0 ηοηηάνςκ ηδξ ηοηηανζηήξ ζεζνάξ MCF-7 ζε 

7.5ml μθζηυ αίια, ηδκ εθανιμβή ημο πνςημηυθθμο ειπθμοηζζιμφ ιε θζηυθδ ηαζ 

ηαηαιέηνδζδ ζημ ηοηηανυιεηνμ NAVIOS EX ηδξ Beckman Coulter ηαηαβνάθδηακ 

60, 30, 14 ηαζ 11 ζοιαάκηα ακηίζημζπα. Ζ πανμοζία ηςκ 11 δζπθχκ εεηζηχκ 

ζοιαάκηςκ CK+ /ΔpCAM+ οπμδδθχκεζ υηζ δ ακίπκεοζδ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ 

είκαζ ιδ-εζδζηή. 

 

 

Πανάθθδθα ιε ημ Πείναια 7 ηαζ Πείναια 8 έβζκε μ ειαμθζαζιυξ 1000, 100, 10 ηαζ 

0 ηοηηάνςκ ηδξ ηοηηανζηήξ ζεζνάξ MCF-7 ζε 7.5ml μθζηυ αίια βζα ηδκ εθανιμβή 

ημο πνςημηυθθμο ειπθμοηζζιμφ ιε ηδ πνήζδ ημο δζαθφιαημξ RCL ηαζ ηδκ 

ακίπκεοζδ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ιε ηοηηανμιεηνία νμήξ. Δπίζδξ ακηίζημζπα 

ηφηηανα πνδζζιμπμζήεδηακ βζα ηδκ εθανιμβή πνςημηυθθμο ειπθμοηζζιμφ ιε 

δζάθοια RCL ηαζ ιαβκδηζηά ζθαζνίδζα ηαζ ιέεδμδμ ακίπκεοζδξ ηδκ RT-PCR, βζα 

έθεβπμ ηςκ ιεηαβνάθςκ B2Μ ηαζ CK19. Ακηίζημζπμ πείναια έβζκε ηαζ απμοζία 
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ιαβκδηζηχκ ζθαζνζδίςκ έηζζ χζηε κα βίκεζ ζφβηνζζδ ηδξ ακάηηδζδξ ηςκ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ ιεηαλφ ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ ηαζ ιμνζαηχκ ιεευδςκ.  

 

 

Πείξακα 9 

ημ πείναια πμο αημθμοεεί πναβιαημπμζήεδηε ειαμθζαζιυξ 1000, 100, 10 ηαζ 0 

ηοηηάνςκ ηδξ ηοηηανζηήξ ζεζνάξ MCF-7 ζε 7.5ml μθζηυ αίια, βζα ηδκ εθανιμβή ημο 

πνςημηυθθμο ειπθμοηζζιμφ ιε ηδ πνήζδ ημο δζαθφιαημξ RCL ηαζ ηδκ ακίπκεοζδ 

ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ιε ηοηηανμιεηνία νμήξ. 

Σμ δζάθοια RCL έπεζ ηδκ ζδζυηδηα κα ηαηαζηνέθεζ ηα ενοενμηφηηανα, ιε 

απμηέθεζια κα ειπθμοηίγμκηαζ ηα θεοημηφηηανα ηαζ ηαη’ επέηηαζδ ηαζ ηα 

ηανηζκζηά ηφηηανα. 

Ζ δζαδζηαζία ανπίγεζ ιε ηδκ πνμζεήηδ 40ml δζαθφιαημξ RCL ζε 7.5ml μθζηυ αίια 

ζημ μπμίμ είπε πνμδβδεεί μ ειαμθζαζιυξ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ. Αημθμοεεί 

επχαζδ ηςκ δεζβιάηςκ βζα 20 min ζε εενιμηναζία δςιαηίμο ηαζ θοβμηέκηνδζδ 

ημοξ ζηα 530g βζα 20 min. ηδ ζοκέπεζα απμννίπηεηαζ ημ οπενηείιεκμ ηαζ 

επακαθαιαάκεηαζ δ δζαδζηαζία ιε πνμζεήηδ 30ml ηαζ 10ml δζαθφιαημξ RCL ιε 

επχαζδ ζε εενιμηναζία δςιαηίμο βζα 10 min ζε εενιμηναζία δςιαηίμο ηαζ 

θοβμηέκηνδζδ ζηα 530g βζα 10 min ακηίζημζπα. 

Αθμφ απμιαηνοκεμφκ ηα ενοενμηφηηανα αημθμοεείηαζ ημ πνςηυημθθμ 

πνμζεήηδξ ιμκμηθςκζηχκ ακηζζςιάηςκ επζζδιαζιέκςκ ιε θεμνίγμοζεξ μοζίεξ 

υπςξ πενζβνάθεηαζ ζημ Πείναια 2. 

 

Σα απμηεθέζιαηα ημο πεζνάιαημξ πνμζεήηδξ 1000, 100, 10 ηαζ 0 ηοηηάνςκ ηδξ 

ηοηηανζηήξ ζεζνάξ MCF-7 ζε 7.5ml μθζηυ αίια βζα ηδκ εθανιμβή ημο πνςημηυθθμο 

ειπθμοηζζιμφ ιε ηδ πνήζδ ημο δζαθφιαημξ RCL ηαζ ηδκ ακίπκεοζδ ηςκ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ ιε ηοηηανμιεηνία νμήξ πανμοζζάγμκηαζ ζηδκ Δζηυκα 3.20. 
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Δηθόλα 3.20:Αλαπαξάζηαζε απνηειεζκάηωλ εκβνιηαζκνύ Α: 1000, Β:100, C:10 θαη D:0 θπηηάξωλ 

ζε 7,5ml νιηθό αίκα θαη κέζνδν εκπινπηηζκνύ κε ηε ρξήζε ηνπ δηαιύκαηνο RCL 



 
 

84 
 

ημκ παναηάης πίκαηα (Πίκαηαξ 3.5) πανμοζζάγεηαζ μ ανζειυξ ηςκ ζοιαάκηςκ 

(events) πμο παναηδνήεδηακ ιε ηδκ πνμζεήηδ 1000, 100, 10 ηαζ 0 ηοηηάνςκ ζε 

7,5ml μθζηυ αίια 

 

Πίλαθαο 3.5: Αξηζκόο ζπκβάληωλ ζηηο αξαηώζεηο 1000, 100, 10 θαη 0 θπηηάξωλ  ζε 7,5ml νιηθό αίκα 
κε ηε ρξήζε δηαιύκαηνο RCL 

 

Αριθμόσ κυττάρων που 
εμβολιάςτηκαν 

Αριθμόσ CK+ /ΕpCAM+ 
ςυμβάντων 

1000 69 

100 19 

10 3 

0 0 

 

 

 

Σα απμηεθέζιαηα πνμζεήηδξ 1000, 100, 10 ηαζ 0 ηοηηάνςκ ηδξ ηοηηανζηήξ ζεζνάξ 

MCF-7 ζε 7.5ml μθζηυ αίια ηαζ ηδκ εθανιμβή ημο πνςημηυθθμο ειπθμοηζζιμφ ιε 

ηδ πνήζδ ημο δζαθφιαημξ RCL ηαζ ηαηαιέηνδζδ ζημ ηοηηανυιεηνμ NAVIOS EX ηδξ 

Beckman Coulter ηαηαβνάθδηακ 69, 19, 3 ηαζ 0 ζοιαάκηα ακηίζημζπα. Ο ανζειυξ 

ηςκ ζοιαάκηςκ ιεζχκεηαζ υζμ ιεζχκεηαζ μ ανζειυξ ηςκ ηοηηάνςκ πμο 

πνμζηέεδηακ.  

 

Πείξακα 10 

Γζα ημκ οθμπμίδζδ ημο πεζνάιαημξ ειαμθζάζηδηακ  1000, 100 ηαζ 10 ηφηηανα ηδξ 

ηοηηανζηήξ ζεζνάξ MCF-7 ζε 7.5ml μθζηυ αίια, βζα ηδκ εθανιμβή ημο 

πνςημηυθθμο ειπθμοηζζιμφ ιε ηδ πνήζδ ημο δζαθφιαημξ RCL ηαζ ιαβκδηζηχκ 

ζθαζνζδίςκ (Dynabeads Epithelial Enrich). Σα ζθαζνίδζα αοηά είκαζ μιμζυιμνθα, 

παναιαβκδηζηά ζθαζνίδζα απυ πμθοζηονέκζμ ηαθοιιέκα ιε ιμκμηθςκζηυ 

ακηίζςια εζδζηυ βζα δφμ βθοημπεπηζδζηά ιειανακζηά ακηζβυκα ημο επζεδθζαημφ 

δείηηδ EpCAM. Ζ ιέεμδμξ ακίπκεοζδξ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ πμο 

πνδζζιμπμζήεδηε είκαζ δ RT-qPCR, βζα ημκ έθεβπμ ηςκ ιεηαβνάθςκ B2Μ ηαζ 

CK19 (Δζηυκα 3.21). Δπίζδξ ακηίζημζπα ηφηηανα πνδζζιμπμζήεδηακ απμοζία 

ιαβκδηζηχκ ζθαζνζδίςκ (Δζηυκα 3.22). 
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Σα πεζνάιαηα πναβιαημπμζήεδηακ ζημ ενβαζηήνζμ Ακαθοηζηήξ Υδιείαξ ημο 

Δεκζημφ ηαζ Καπμδζζηνζαημφ Πακεπζζηδιίμο Αεδκχκ απυ ηδ Γν.Μανεα Εαανίδμο 

(Δνεοκδηζηή Οιάδα Καε. Δ.Λζακίδμο). 

 

Σμ βμκίδζμ B2Μ ηςδζημπμζεί ηδκ πνςηεΐκδ α2-ιζηνμζθαζνίκδ δ μπμία ανίζηεηαζ 

ζηδκ επζθάκεζα υθςκ ηςκ ηοηηάνςκ ηαζ έπεζ ζηαεενή έηθναζδ. Σμ βμκίδζμ αοηυ 

πνδζζιμπμζείηαζ ςξ βμκίδζμ ακαθμνάξ βζα ηδκ ηακμκζημπμίδζδ ηδξ έηθναζδξ ημο 

βμκζδίμο ζηυπμο. Σμ βμκίδζμ CK-19 απμηεθεί δείηηδ επζεδθζαηχκ ηοηηάνςκ, ηαζ 

ηαη’ επέηηαζδ ηςκ ηοηθμθμνμφκηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ (76). 

Σα απμηεθέζιαηα ηςκ πεζναιάηςκ πανμοζζάγμκηαζ ζηζξ Δζηυκεξ 3.21, 3.22 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Δηθόλα 3.21: Παξνπζίαζε απνηειεζκάηωλ έθθξαζεο ηνπ γνληδίνπ αλαθνξάο B2M θαη ηνπ γνληδίνπ ζηόρνπ 
CK-19 κε ηε ρξήζε δηαιύκαηνο RCL, καγλεηηθώλ ζθαηξηδίωλ θαη κέζνδν αλίρλεπζεο ηε RT-qPCR 
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ηδ ζοκέπεζα, πναβιαημπμζήεδηακ πεζνάιαηα ακίπκεοζδξ ηςκ CTCs ζε 10 

δείβιαηα αζεεκχκ ιε ιεηαζηαηζηυ ηανηίκμ ημο ιαζημφ, απυ ηδκ μβημθμβζηή ηθζκζηή 

ημο Γ.Ν.Α «Ο Δοαββεθζζιυξ». Πανάθθδθα πνδζζιμπμζήεδηακ ςξ ανκδηζημί 

ιάνηονεξ 10 δείβιαηα απυ οβζείξ εεεθμκηέξ ημο Γ.Ν.Α «Ο Δοαββεθζζιυξ». 

Δηθόλα 3.22 Παξνπζίαζε απνηειεζκάηωλ έθθξαζεο ηνπ γνληδίνπ αλαθνξάο B2M θαη ηνπ 
γνληδίνπ ζηόρνπ CK-19 κε ηε ρξήζε δηαιύκαηνο RCL θαη κέζνδν αλίρλεπζεο ηε RT-qPCR 
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Γζα ημκ ειπθμοηζζιυ ηςκ ηοηηάνςκ πνδζζιμπμζήεδηε ημ δζάθοια RCL, βζα ηδκ 

απμιάηνοκζδ ηςκ ενοενχκ αζιμζθαζνίςκ υπςξ πενζβνάθεηαζ ζημ Πείναια 9 ηαζ 

ςξ ιέεμδμξ ακίπκεοζδξ πνδζζιμπμζήεδηε δ ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ. 

 

Σα ιμκμηθςκζηά ακηζζχιαηα πμο πνμζηέεδηακ ζηα δείβιαηα αζεεκχκ είκαζ ημ 

EpCAM- FITC, Vimentin-PE, CD45-PeC7, CD44-Pacific Blue, CD24 -A750 ηαζ ηα 

CK 7/8/14/15/16/19-APC. Σμ πνςηυημθθμ πνμζεήηδξ ιμκμηθςκζηχκ 

ακηζζςιάηςκ πενζεβνάθδηε ζημ Πείναια 5. 

 

Σα απμηεθέζιαηα ηδξ ακάθοζδξ ηςκ δεζβιάηςκ απυ 10 αζεεκείξ ιε ιεηαζηαηζηυ 

ηανηίκμ ημο ιαζημφ ηαζ απυ 10 οβζείξ εεεθμκηέξ πανμοζζάγμκηαζ ζημκ Πίκαηα 3.6 

 

 

 

Πίλαθαο 3.6 Απνηειέζκαηα αλάιπζεο 10 αζζελώλ κε κεηαζηαηηθό θαξθίλν ηνπ καζηνύ θαη 10 πγηώλ 
εζεινληώλ 
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Πανάθθδθα ηα ίδζα δείβιαηα ακαθφεδηακ ηαζ ζημ Δνβαζηήνζμ Ακαθοηζηήξ Υδιείαξ, 

Σιήια Υδιείαξ ημο Δεκζημφ ηαζ Καπμδζζηνζαημφ Πακεπζζηδιίμο Αεδκχκ, απυ ηδ 

Γν. Μ. Εαανίδμο, ιε ηδ πνήζδ ημο δζαθφιαημξ RCL ηαζ ιαβκδηζηχκ ζθαζνζδίςκ ηαζ 

ιε ιέεμδμ ακίπκεοζδξ ηδκ RT-qPCR. Σα απμηεθέζιαηα ημο πεζνάιαημξ 

πανμοζζάγμκηαζ ζηδκ Δζηυκα 3.23 

 

 

Δηθόλα 3.23 Αλαπαξάζηαζε ηωλ απνηειεζκάηωλ 10 αζζελώλ κε κεηαζηαηηθό θαξθίλν ηνπ καζηνύ, 
κε κέζνδν αλίρλεπζεο ηελ RT-qPCR 
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4. ΔΡΜΖΝΔΗΑ ΑΠΟΣΔΛΔΜΑΣΧΝ 

 

Ζ ακάπηολδ ιδ επειααηζηχκ ιεευδςκ ακίπκεοζδξ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ 

απμηεθμφκ πθέμκ ζηυπμ πμθθχκ ενεοκδηζηχκ μιάδςκ ζε παβηυζιζμ επίπεδμ. Ζ 

ακίπκεοζδ ηοηθμθμνμφκηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ιπμνεί κα πνδζζιμπμζδεεί ςξ 

πνμβκςζηζηυξ δείηηδξ, βζα ηδκ παναημθμφεδζδ ηδξ ελέθζλδξ ηδξ κυζμο, ηδκ 

ακάπηολδ ηαζκμφνβζςκ εεναπεοηζηχκ πνςημηυθθςκ ηαζ ημκ έθεβπμ 

ηαηαθθδθυηδηαξ ηδξ εεναπείαξ. Δηηζιάηαζ υηζ ζηδκ ηοηθμθμνία ημο αίιαημξ 

αζεεκχκ ιε ηανηίκμ οπάνπεζ 1 CTC ακά 106/107 ιμκμπφνδκα ηφηηανα. Ζ 

ζπακζυηδηα ηςκ ηοηηάνςκ αοηχκ αθθά ηαζ μ πενζμνζζιέκμξ πνυκμξ διζγςήξ ημοξ 

ηαεζζημφκ ηδκ ηαοημπμίδζδ ηςκ CTCs πμθφ δφζημθδ. 

ηδκ πανμφζα ενβαζία πνδζζιμπμζήεδηακ ηανηζκζηά ηφηηανα ηδξ ηοηηανζηήξ 

ζεζνάξ MCF-7 ηα μπμία ιεηνήεδηακ ιε ηδκ εζδζηή πθάηα Neubauer ηαζ ιε ημ 

ηοηηανυιεηνμ NAVIOS EX. 

ηδ ζοκέπεζα αημθμοεήεδηακ πνςηυημθθα ζφκδεζδξ ηςκ ηοηηάνςκ ιε 

ιμκμηθςκζηά ακηζζχιαηα επζθακείαξ αθθά ηαζ ιε ηοηηανμπθαζιαηζηά ακηζζχιαηα 

(Πείναια 2). Σα απμηεθέζιαηα ημο πεζνάιαημξ αοημφ δείπκμοκ υηζ ημ 95% ηςκ 

ηοηηάνςκ είκαζ CD45-. Δπζθέβμκηαξ αοηά ηα ηφηηανα ημ 95% ημοξ είκαζ 

EpCAM+/CK+. Απυ ηα απμηεθέζιαηα ημο πεζνάιαημξ αοημφ εεςνήζαιε 

ηαηάθθδθα ηα ηφηηανα βζα ηδ ζοκέπεζα ηςκ πεζναιάηςκ, αθμφ θαζκμηοπζηά 

εηθνάγμοκ ημοξ δείηηεξ πμο ακαβνάθμκηαζ ζηδ αζαθζμβναθία βζα ηα ηανηζκζηά 

ηφηηανα. 

Γζα ημκ έθεβπμ ηαηαθθδθυηδηαξ ηδξ ηοηηανμιεηνίαξ ςξ ιέεμδμξ ακίπκεοζδξ 

ιζηνχκ πμζμηήηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ, πναβιαημπμζήεδηακ δζαδμπζηέξ 

αναζχζεζξ ηςκ ηοηηάνςκ ηδξ ηανηζκζηήξ ζεζνάξ MCF-7 ζηα 1000, 100 ηαζ 10 

ηφηηανα ακηίζημζπα, πςνίξ αοηά κα ειαμθζαζημφκ ζε μθζηυ αίια (Πείναια 3). Απυ 

ηα απμηεθέζιαηα ημο πεζνάιαημξ παναηδνείηαζ υηζ μ ανζειυξ ηςκ EpCAM+/CK+ 

ζοιαάκηςκ αολάκεηαζ υζμ αολάκεηαζ μ ανζειυξ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ πμο 

ακαθφεδηακ. Δπίζδξ απυ ηα απμηεθέζιαηα πνμηφπηεζ υηζ δ ηοηηανμιεηνία νμήξ 

έπεζ ηδ δοκαηυηδηα κα ακζπκεφζεζ πμθφ ιζηνυ ανζειυ ηοηηάνςκ, δεδμιέκμο ημο 

ανζειμφ ηςκ ζοιαάκηςκ (5 ζοιαάκηα) πμο ηαηαβνάθδηακ ηαηά ηδκ ακάθοζδ ηςκ 

10 ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ. 
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ε επυιεκμ πείναια έβζκακ δζαδμπζηέξ αναζχζεζξ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ζε 

10.000, 1000, 100 ζε 50ul μθζηυ αίια, έηζζ χζηε κα εηηζιδεεί ημ ηαηχηενμ υνζμ 

ακίπκεοζδξ ηςκ ηοηηάνςκ αοηχκ ζημκ ηοηηανμιεηνδηή NAVIOS EX, πανμοζία 

ενοενμηοηηάνςκ ηαζ θεοημηοηηάνςκ (Πείναια 4). Απυ ηδκ ακάθοζδ ηςκ 

απμηεθεζιάηςκ  ζοιπεναίκεηαζ υηζ δ ηοηηανμιεηνία νμήξ ιπμνεί κα ακζπκεφζεζ ηα 

100 ηανηζκζηά ηφηηανα ζε 50ιl μθζημφ αίιαημξ. Γεδμιέκμο ηςκ πζμ πάκς 

απμηεθεζιάηςκ, έβζκε ιεβαθφηενδ αναίςζδ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ (ζε 5 

ηφηηανα ζηα 50ιl). Απυ ηα απμηεθέζιαηα αοηά δεκ παναηδνήεδηε ηαιζά δζαθμνά 

ζημ πμζμζηυ ακίπκεοζδξ ιεηαλφ 5 ηαζ 100 ηοηηάνςκ. Αοηυ οπμδδθχκεζ ηδκ 

αδοκαιία ηδξ ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ κα ακζπκεφζεζ πμθφ ιζηνυ ανζειυ ηοηηάνςκ 

πςνίξ κα πνδζζιμπμζδεεί ηάπμζα ιέεμδμξ ειπθμοηζζιμφ ηςκ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ. 

Σμ υνζμ ζημ μπμίμ πνέπεζ κα θηάζεζ δ ακίπκεοζδ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ είκαζ 

θζβυηενα απυ 5 CTCs ακά 7,5ml μθζηυ αίια. Ζ ηζιή αοηή πνδζζιμπμζείηαζ βζα 

δζάηνζζδ ηςκ αζεεκχκ. Οζ αζεεκείξ ιε ≥5 CTCs /7.5 mL έπμοκ πεζνυηενδ 

πνυβκςζδ ζε ζπέζδ ιε ημοξ αζεεκείξ πμο έπμοκ ιζηνυηενμ ανζειυ CTCs. 

Λυβς ηδξ πμθφ ιζηνήξ πμζυηδηαξ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ πμο ηαθμφιαζηε κα 

ακζπκεφζμοιε ιέζα ζε πμθφ ιεβάθμ υβημ αίιαημξ (7.5ml), έβζκε δμηζιή εθανιμβήξ 

πνςημηυθθςκ ειπθμοηζζιμφ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ. Ζ πνχηδ δμηζιή έβζκε ιε 

ημ πνςηυημθθμ bulk lysis ιε ημ μπμίμ ειαμθζάζαιε 700, 70 ηαζ 8 ηφηηανα ζε 7,5ml 

μθζηυ αίια (Πείναια 5). Σα απμηεθέζιαηα ημο πεζνάιαημξ αοημφ δεκ ήηακ 

ηαευθμο εκεαννοκηζηά.  Γεκ παναηδνήεδηε μοζζαζηζηή δζαθμνά ζημ πμζμζηυ 

ακίπκεοζδξ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ζηζξ δζάθμνεξ αναζχζεζξ ηςκ ηοηηάνςκ. 

Αοηυ ιπμνεί κα ζοιααίκεζ θυβς ηςκ πμθθχκ ζηαδίςκ πθφζδξ πμο απαζημφζε ημ 

πνςηυημθθμ αθθά ηαζ ζηδ ζφζηαζδ ηςκ δζαθοιάηςκ, ιε απμηέθεζια κα παεεί 

ιεβάθμξ ανζειυξ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ.  

ηδ ζοκέπεζα έβζκε δμηζιή ιε πνςηυημθθμ ειπθμοηζζιμφ ηςκ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ ιε ηδ πνήζδ ηδξ θζηυθδξ (Πείναια 6).  Ζ δμηζιαζία αοηή εηιεηαθθεφεηαζ 

ηα θοζζηά παναηηδνζζηζηά ηςκ ηοηηάνςκ ηαζ δζαπςνίγεζ ηα ηφηηανα ιε αάζδ ηδκ 

ποηκυηδηα. Με ηδκ εθανιμβή ημο πνςημηυθθμο ηδξ θζηυθδξ απμιαηνφκεηαζ έκα 

ιεβάθμ πμζμζηυ ηςκ ηοηηάνςκ ημο αίιαημξ(ενοενμηφηηανα, μοδεηενυθζθα) ιε 

απμηέθεζια κα «ειπθμοηίγμκηαζ» ηα ηανηζκζηά ηφηηανα. Σμ πνςηυημθθμ ηδξ 
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θζηυθδξ εθανιυζηδηε ανπζηά ζε 3,5ml αίια υπςξ ηαεμνίγεηαζ απυ ημκ 

παναζηεοαζηή.  ημ αίια αοηυ πνμζηέεδηακ 35 ηανηζκζηά ηφηηανα ηδξ ηοηηανζηήξ 

ζεζνάξ MCF-7. Σα απμηεθέζιαηα ημο πεζνάιαημξ ιε ηδ πνήζδ ηδξ θζηυθδξ ήηακ 

εκεαννοκηζηά ζοβηνίκμκηαξ ημ πμζμζηυ ηςκ ηοηηάνςκ πμο ακζπκεφηδηακ ζηα 

δείβιαηα αίιαημξ πμο έβζκε μ ειαμθζαζιυξ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ζε ζπέζδ ιε 

ημ πμζμζηυ ηςκ ηοηηάνςκ πμο ακζπκεφηδηακ ζημκ ανκδηζηυ ιάνηονα. Σμ 

παναπάκς πείναια επακαθήθεδηε βζα κα δζαπζζηςεεί δ επακαθδρζιυηδηα ηδξ 

ιεευδμο. 

ηδ ζοκέπεζα έβζκε πνμζανιμβή ημο πνςημηυθθμο ηδξ θζηυθδξ ιε ειαμθζαζιυ 

ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ζε 7,5ml μθζηυ αίια. Γζα ημκ ζπεδζαζιυ ημο πεζνάιαημξ 

έβζκακ δζαδμπζηέξ αναζχζεζξ 5, 10, 100 ηαζ 1000, 5000, 10.000 ηαζ 150.000 

ηοηηάνςκ ηδξ ηανηζκζηήξ ζεζνάξ MCF-7 ζε 7,5ml μθζημφ αίιαημξ. Δπίζδξ ηδκ ίδζα 

δζαδζηαζία αημθμφεδζε ηαζ δείβια αίιαημξ ζημ μπμίμ δεκ πνμζηέεδηακ ηανηζκζηά 

ηφηηανα (δείβια control) (Πείναια 7). Ηδζαίηενδ ζδιαζία πανμοζζάγμοκ ηα 

απμηεθέζιαηα πνμζεήηδξ 1000, 100, 10, 5 ηαζ 0 ηοηηάνςκ (Πίκαηαξ 3.3), ηα 

μπμία δείπκμοκ ηδ δοκαηυηδηα ακίπκεοζδξ πμθφ ιζηνμφ ανζειμφ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ ζε 7,5ml μθζηυ αίια ιε ηδ ιέεμδμ ηδξ ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ. 

 

ηδ ζοκέπεζα έβζκε επακάθδρδ ημο Πεζνάιαημξ 7 ιε πνμζεήηδ 1000, 100, 10 ηαζ 0 

ηοηηάνςκ ηδξ ηοηηανζηήξ ζεζνάξ MCF-7 ζε 7.5ml μθζηυ αίια ηαζ ηδκ εθανιμβή ημο 

πνςημηυθθμο ειπθμοηζζιμφ ιε θζηυθδ (Πείναια 8) βζα έθεβπμ ηδξ 

επακαθδρδιυηδηαξ ηδξ ιεευδμο. Ο ανζειυξ ηςκ ζοιαάκηςκ EpCAM+/CK+ 

ιεζχκεηαζ υζμ ιεζχκεηαζ μ ανζειυξ ηςκ ηοηηάνςκ πμο πνμζηέεδηακ.  

Όιςξ δ πανμοζία 11 EpCAM+/CK+ ζοιαάκηςκ ζημκ ανκδηζηυ ιάνηονα, 

οπμδδθχκεζ ηδκ ιδ εζδζηή ακίπκεοζδ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ιε ηδκ ιέεμδμ 

ειπθμοηζζιμφ ηδξ θζηυθδξ ηαζ ιε ιέεμδμ ακίπκεοζδξ ηδκ ηοηηανμιεηνία νμήξ. 

 

ημ Πείναια 9 έβζκε ειαμθζαζιυξ 1000, 100, 10 ηαζ 0 ηοηηάνςκ ηδξ ηοηηανζηήξ 

ζεζνάξ MCF-7 ζε 7.5ml μθζηυ αίια, βζα ηδκ εθανιμβή ημο πνςημηυθθμο 

ειπθμοηζζιμφ ιε ηδ πνήζδ ημο δζαθφιαημξ RCL ηαζ ηδκ ακίπκεοζδ ηςκ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ ιε ηοηηανμιεηνία νμήξ. 
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Απυ ηα απμηεθέζιαηα ημο πεζνάιαημξ παναηδνείηαζ υηζ μ ανζειυξ ηςκ ζοιαάκηςκ 

ιεζχκεηαζ υζμ ιεζχκεηαζ μ ανζειυξ ηςκ ηοηηάνςκ πμο πνμζηέεδηακ. Σα ιδδεκζηά 

ζοιαάκηα ζημκ ανκδηζηυ ιάνηονα, οπμδδθχκμοκ ηδκ εζδζηή ακίπκεοζδ ηςκ 

ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ιε ηδκ ιέεμδμ ειπθμοηζζιμφ ημο δζαθφιαημξ RCL ηαζ ηδ 

πνήζδ ηδξ ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ. 

 

ηα πεζνάιαηα εθέβπμο ηδξ έηθναζδξ ηςκ βμκζδίςκ B2M ηαζ CK-19 (Πείναια 10) 

ιε ηδ πνήζδ ημο δζαθφιαημξ RCL ηαζ ιαβκδηζηχκ ζθαζνζδίςκ επζηαθοιιέκςκ ιε 

ιμκμηθςκζηά ακηζζχιαηα EpCAM, παναηδνείηαζ αολδιέκδ έηθναζδ ημο βμκζδίμο 

B2M ζηα δείβιαηα μθζημφ αίιαημξ ζηα μπμία ειαμθζάζηδηακ ηανηζκζηά ηφηηανα, ζε 

ζπέζδ ιε ηα δείβιαηα ζηα μπμία ηα ηανηζκζηά ηφηηανα δεκ ειαμθζάζηδηακ ζε μθζηυ 

αίια. Δπίζδξ παναηδνείηαζ δζαθμνεηζηή έηθναζδ ζηα δείβιαηα πμο έπμοκ 10, 100 

ηαζ 1000 ηφηηανα ακηίζημζπα, ιε ηδκ έηθναζδ ημο B2M κα ιεζχκεηαζ υζμ ιεζχκεηαζ 

μ ανζειυξ ηςκ ηοηηάνςκ. Όζμκ αθμνά ηδκ έηθναζδ ημο βμκζδίμο CK-19 

πανμοζζάγμκηαζ πανυιμζα επίπεδα έηθναζδξ ζηα δείβιαηα μθζημφ αίιαημξ ζηα 

μπμία ειαμθζάζηδηακ ηα ηανηζκζηά ηφηηανα ζε ζπέζδ ιε ηα δείβιαηα ηςκ 

ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ηα μπμία δεκ ειαμθζάζηδηακ ζε μθζηυ αίια. Αοηυ 

οπμδδθχκεζ υηζ ηα επίπεδα έηθναζδξ ημο CK-19 δεκ επδνεάγμκηαζ απυ ηδκ 

πανμοζία ηςκ οπυθμζπςκ ηοηηάνςκ ημο αίιαημξ. Δπίζδξ υζμ ιεζχκεηαζ μ ανζειυξ 

ηςκ ηοηηάνςκ ιεζχκεηαζ ηαζ δ έηθναζδ ημο βμκζδίμο CK-19. Οπυηε δ ιέεμδμξ 

ειπθμοηζζιμφ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ιε ηδκ πνήζδ ημο δζαθφιαημξ RCL ηαζ 

ιαβκδηζηχκ ζθαζνζδίςκ ηαζ δ ακίπκεοζδ ημοξ ιε ηδ πνήζδ ηδξ RT-qPCR, θαίκεηαζ 

κα είκαζ εζδζηή ηαζ ζηακή κα ακζπκεφζεζ πμθφ ιζηνέξ ζοβηεκηνχζεζξ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ (10 ηφηηανα) ζε 7,5ml μθζηυ αίια. 

Σμ ακηίζημζπμ πείναια έβζκε ηαζ απμοζία ιαβκδηζηχκ ζθαζνζδίςκ. Σα επίπεδα 

έηθναζδξ ημο βμκζδίμο ακαθμνάξ (B2M) αολάκμκηαζ υζμ αολάκεηαζ μ ανζειυξ ηςκ 

ηοηηάνςκ πμο ειαμθζάζηδηακ ηαζ είκαζ ακαιεκυιεκμ υηζ ηα επίπεδα έηθναζδξ ημο 

βμκζδίμο αοημφ είκαζ ιεβαθφηενα ζηα δείβιαηα ημο μθζημφ αίιαημξ ζημ μπμίμ είπακ 

ειαμθζαζηεί ηα ηανηζκζηά ηφηηανα, ζε ζπέζδ ιε ηα δείβιαηα ηςκ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ ηα μπμία δεκ ειαμθζάζηδηακ ζε μθζηυ αίια.  Δπίζδξ ζοβηνίκμκηαξ ηζξ 

δφμ ηεπκζηέξ, θυβς απμοζίαξ ιαβκδηζηχκ ζθαζνζδίςκ παναιέκμοκ ζημ δείβια 

πενζζζυηενα ηφηηανα αίιαημξ ιε απμηέθεζια ηα επίπεδα έηθναζδξ ημο βμκζδίμο 

ακαθμνάξ κα είκαζ ιεβαθφηενα ζε αοηή ηδκ πενίπηςζδ. 
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Όζμκ αθμνά ημ βμκίδζμ ζηυπμ δ έηθναζδ ημο είκαζ ιεβαθφηενδ ζηα ηανηζκζηά 

ηφηηανα ζε ζπέζδ ιε ηα δείβιαηα πμο ειαμθζάζηδηακ ηα ηανηζκζηά ηφηηανα ζε 

μθζηυ αίια. Δπίζδξ ζοβηνίκμκηαξ ηζξ δφμ ηεπκζηέξ θαίκεηαζ υηζ δ πνήζδ ιαβκδηζηχκ 

ζθαζνζδίςκ αμδεά ζηδκ ακίπκεοζδ ιζηνυηενδξ πμζυηδηαξ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ 

ηαζ ιπμνεί κα ακζπκεφζεζ 10 ηανηζκζηά ηφηηανα ζε 7,5ml μθζηυ αίια. 

Σα απμηεθέζιαηα ηςκ πεζναιάηςκ ακίπκεοζδξ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ πμο 

ειαμθζάζηδηακ ζε 7,5ml μθζηυ αίια ιε ηδ πνήζδ ηδξ RT-qPCR ςξ ιέεμδμ 

ακίπκεοζδξ, ζοιθςκμφκ ιε ηα απμηεθέζιαηα ηςκ πεζναιάηςκ ακίπκεοζδξ ηςκ 

ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ιε ηδ πνήζδ ηδξ ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ. Γεδμιέκμο αοημφ, 

έβζκε ακάθοζδ 10 αζεεκχκ ιε ιεηαζηαηζηυ ηανηίκμ ημο ιαζημφ ηαζ 10 οβζχκ 

εεεθμκηχκ ιε ιέεμδμ ακίπκεοζδξ ηδκ ηοηηανμιεηνία νμήξ ηαζ ηδκ RT-qPCR βζα κα 

βίκεζ ζφβηνζζδ ιεηαλφ ηςκ δφμ ιεευδςκ. 

Απυ ηα απμηεθέζιαηα ηδξ ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ παναηδνμφιε υηζ ζημοξ 

αζεεκείξ6, 7, 8 ηαζ 10 ακζπκεφμκηαζ πενζζζυηενα απυ 10 δζπθά εεηζηά ζοιαάκηα 

(EpCAM+/CK+) ηα μπμία απμηεθμφκ επζεδθζαηά παναηηδνζζηζηά ηςκ ηανηζκζηχκ 

ηοηηάνςκ (Πίκαηαξ 3.6). Δπίζδξ ζημοξ ίδζμοξ αζεεκείξ ακζπκεφεηαζ ιεβάθμξ 

ανζειυξ ηοηηάνςκ πμο είκαζ εεηζηά ζηδκ έηθναζδ ημο CD44 ηαζ ανκδηζηά ζηδκ 

έηθναζδ ημο CD24 (CD44+/CD24-), παναηηδνζζηζηά ηςκ ηοηηάνςκ πμο 

ανίζημκηαζ ζηδκ εκδζάιεζδ θάζδ ηαηά ηδ ιεηαηνμπή ημοξ απυ επζεδθζαηά ζε 

ιεζεβποιαηζηά. Δπζπθέμκ αλίγεζ κα ζδιεζςεεί υηζ υθα ηα CD44+/CD24- ηφηηανα 

είκαζ ανκδηζηά ζηδκ έηθναζδ ηςκ ηοηηανμηεναηζκχκ, οπμδδθχκμκηαξ ηδκ απχθεζα 

ηςκ επζεδθζαηχκ παναηηδνζζηζηχκ ηαηά ηδκ επζεδθζαηή-ιεζεβποιαηζηή ιεηάααζδ. 

Όζμκ αθμνά ημοξ 10 οβζείξ εεεθμκηέξ παναηδνμφιε υηζ είκαζ υθμζ ανκδηζημί ζηδκ 

έηθναζδ ηςκ δεζηηχκ EpCAM+/CK+ ηαζ δεκ οπάνπεζ ζε ηακέκα οβζή εεεθμκηή δ 

φπανλδ CD44+/CD24- ηοηηάνςκ. 

Απυ ηα απμηεθέζιαηα ακάθοζδξ ηςκ 10 αζεεκχκ ιε ιεηαζηαηζηυ ηανηίκμ ημο 

ιαζημφ ιε ηδ πνήζδ ηδξ RT-qPCR παναηδνείηαζ δ έηθναζδ ημο βμκζδίμο CK-19 

(παναηηδνζζηζηυ ηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ) ζημοξ αζεεκείξ6, 8 ηαζ 10. Σα 

απμηεθέζιαηα αοηά ζοιθςκμφκ ιε ηα απμηεθέζιαηα πμο παναηδνήεδηακ ιε ηδ 

πνήζδ ηδξ ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ ςξ ιέεμδμ ακίπκεοζδξ (Πίκαηαξ 3.7).  

ηδκ αζεεκή 7 ακζπκεφμκηαζ EpCAM+/CK+ ηφηηανα ιε ηδ ιέεμδμ ηδξ 

ηοηηανμιεηνίαξ νμήξ, εκχ δεκ ακζπκεφμκηαζ ιε ηδκ RT-qPCR. Αοηυ ίζςξ κα 
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μθείθεηαζ ζημ βεβμκυξ υηζ ιε ηδκ ηοηηανμιεηνία νμήξ έβζκε έθεβπμξ έηθναζδξ 

πενζζζυηενςκ ηοηηανμηεναηζκχκ (CK 7,8,14,15,18,19) ζε ζπέζδ ιε ηδκ RT-qPCR 

ιε ηδκ μπμία έβζκε έθεβπμξ ηδξ έηθναζδξ ιυκμ ηδξ CK-19. 

 

 

Όπςξ έπεζ ακαθενεεί μζ ιμνζαηέξ ηεπκζηέξ παναηηδνίγμκηαζ απυ ορδθή εοαζζεδζία 

ηαζ εζδζηυηδηα έπμκηαξ ηδ δοκαηυηδηα ακίπκεοζδξ εκυξ ηανηζκζημφ ηοηηάνμο ζε 106 

θεοημηφηηανα. Πανυθμ πμο δ ηοηηανμιεηνία νμήξ έπεζ ηδκ ζηακυηδηα κα ακζπκεφζεζ 

ιζηνυ ανζειυ ηοηηάνςκ, ιεζμκεηηεί ζε ζπέζδ ιε ηζξ ιμνζαηέξ ηεπκζηέξ ζημ βεβμκυξ 

υηζ βζα κα εεςνδεεί έκαξ πθδεοζιυξ «πναβιαηζηυξ» εα πνέπεζ κα απμηεθείηαζ 

απυ πενζζζυηενα ηςκ 10 ζοιαάκηςκ. Αοηυ μδδβεί ζε αδοκαιία ηδξ ιεευδμο κα 

ακζπκεφζεζ θζβυηενα απυ 10 ηανηζκζηά ηφηηανα, μπυηε είκαζ αδφκαημ κα 

δζαπςνζζημφκ μζ αζεεκείξ ιε αάζδ ημ υνζμ ηςκ 5 CTCs ακά 7.5ml αίια πμο 

εεςνείηαζ πνμβκςζηζηυξ δείηηδξ.  Πθεμκεηηεί υιςξ ζημ βεβμκυξ υηζ είκαζ ιζα απθή 

ηαζ βνήβμνδ ιέεμδμξ ιε ηδκ μπμία ιπμνμφκ κα ιεθεηδεμφκ ηαζ κα δζαπςνζζημμφκ 

ηαοηυπνμκα πμθθμί πθδεοζιμί ηοηηάνςκ εκδζαθένμκημξ, ιε ηδ πνήζδ 

πενζζζυηενςκ απυ δέηα ιμκμηθςκζηχκ ακηζζςιάηςκ, ηάηζ πμο αδοκαηεί κα βίκεζ 

ιε ηζξ ιμνζαηέξ ηεπκζηέξ. 

 

 

 

Πίλαθαο 3.7 ύγθξηζε ηωλ κεζόδωλ θπηηαξνκεηξίαο ξνήο θαη RT-qPCR. 
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ΠΔΡΗΛΖΦΖ 

 

Ο ιεηαζηαηζηυξ ηανηίκμξ απμηεθεί ηδκ ηφνζα αζηία εακάημο απυ ηανηίκμ. Καηά ηδ 

δζαδζηαζία ηδξ ιεηάζηαζδξ, απμηυπημκηαζ ηφηηανα απυ ημκ πνςημβεκή υβημ ηαζ 

ιέζς ηδξ ηοηθμθμνίαξ ιεηαθένμκηαζ ηαζ εβηαείζηακηαζ ζε απμιαηνοζιέκα 

υνβακα. Ζ ακίπκεοζδ ηοηθμθμνμφκηςκ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ (CTCs), ιπμνεί κα 

αμδεήζεζ ζηδκ πνυβκςζδ ηδξ πμνείαξ ηςκ αζεεκχκ ιε ηανηίκμ, ζηδκ ακάπηολδ 

ηαζκμφνβζςκ εεναπεοηζηχκ θανιάηςκ ηαζ ζηδκ παναημθμφεδζδ ηδξ 

ακηαπυηνζζδξ ηςκ αζεεκχκ ζηδ εεναπεία. 

 

Σα CTCs απμηεθμφκ ζπάκζα ζοιαάκηα ηαζ ακζπκεφμκηαζ ζημ πενζθενζηυ αίια ζε 

ζοβηεκηνχζεζξ ημο εκυξ ηοηηάνμο ακά 106 θεοημηφηηανα, ιε απμηέθεζια κα είκαζ 

απαναίηδημξ μ ειπθμοηζζιυξ ημοξ πνμηεζιέκμο κα αολδεεί δ εοαζζεδζία ηδξ 

ιεευδμο ζηα απαζημφιεκα υνζα. 

 

Ζ απμιυκςζδ ηςκ CTCs βίκεηαζ ιε ιεευδμοξ πμο ααζίγμκηαζ είηε ζηα 

ιμνθμθμβζηά παναηηδνζζηζηά ηςκ ηοηηάνςκ (ιέβεεμξ, ποηκυηδηα, δθεηηνζηά 

θμνηία, παναιυνθςζδ) είηε ζφιθςκα ιε ηα ιυνζα πμο εηθνάγμοκ ζηδκ επζθάκεζα 

ή ζημ ηοηηανυπθαζιά ημοξ. 

Γζα ηδκ ακίπκεοζδ ηςκ CTCs πνδζζιμπμζμφκηαζ ιέεμδμζ υπςξ δ ηοηηανμιεηνία 

νμήξ ηαζ δ RT-qPCR. Ζ ηοηηανμιεηνία νμήξ ααζίγεηαζ ζηδκ ακίπκεοζδ μθυηθδνμο 

ημο ηοηηάνμο ιε ηδ πνήζδ εζδζηχκ δεζηηχκ, πμο ακαβκςνίγμοκ πνςηεΐκεξ ηδξ 

επζθάκεζαξ ή ηοηηανμπθαζιαηζηέξ, εκχ δ RT-QPCR ααζίγεηαζ ζηδκ ακίπκεοζδ 

κμοηθεσκζηχκ μλέςκ. 

 

ηδκ πανμφζα ενβαζία έβζκε ειαμθζαζιυξ ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ ζε μθζηυ αίια βζα 

ζφβηνζζδ δζαθυνςκ ιεευδςκ απμιυκςζδξ ηςκ CTCs πνδζζιμπμζχκηαξ ςξ 

ιέεμδμ ακίπκεοζδξ ηδκ ηοηηανμιεηνία νμήξ. Σέθμξ δ ιέεμδμξ απμιυκςζδξ ιε ηδκ 

ιεβαθφηενδ εζδζηυηδηα εθανιυζηδηε ζε δείβιαηα αζεεκχκ ιε ιεηαζηαηζηυ ηανηίκμ 

ημο ιαζημφ ηαζ ζε δείβιαηα οβζχκ εεεθμκηχκ, βζα ηδκ ακίπκεοζδ ηοηθμθμνμφκηςκ 

ηανηζκζηχκ ηοηηάνςκ. Πανάθθδθα ηα δείβιαηα αοηά ιεθεηήεδηακ ηαζ ιε ιμνζαηέξ 

ιεευδμοξ. 
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ABSTRACT 

The development of metastatic disease is the major cause of death from cancer. 

During the process of metastases, cancer cells leave the primary side and via 

transportation from either blood, lymphatics or nerves they travel to distant sides 

where they create the metastasis. The detection of circulating tumour cells, 

(CTCs) might help in assessing prognosis from cancer, development of newer 

anticancer treatments, or in the follow up of the response to treatment. 

 

CTCs are rare and they can be detected in the peripheral blood in concentrations 

of one cell over 106 leukocytes, therefore it is essential to enhance them in order 

to increase the sensitivity of the technique at the appropriated levels. 

The detection of CTCs is done with methods that are either based on the 

morphological characteristics of the cells, (size, density, electrical current, 

dysformation), or based on the molecules that are expressed in the surface or their 

cytoplasm. 

For the detection of the CTCs methods like flow cytometry. or RT-qPCR are used. 

Flow cytometry is based on the detection of the whole cancer cell with the help of 

specialized markers that recognize the surface or the cytoplasmic proteins. RT-

qPCR detects nucleid acids. 

In this study, whole blood was embolised with cancer cells in order to compare the 

different methods of isolation of CTCs using flow cytometry. 

The isolation method with the bigger sensitivity was then used in samples from 

patients with metastatic breast cancer and in healthy volunteers, for the detection 

of circulating tumour cells. These samples were also studied with molecular 

methods. 

 

 

 

 

 


