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	ΕΝΣΩΜΑΤΩΣΗ ΜΟΡΙΑΚΩΝ ΔΕΔΟΜΕΝΩΝ ΓΙΑ ΤΟΝ ΚΑΡΚΙΝΟ ΣΤΗΝ ΙΣΤΟΠΑΘΟΛΟΓΙΑ

	
	INTEGRATION OF MOLECULAR CANCER DATA IN HISTOPATHOLOGY


	Συντονιστής
	Βασιλική Κωτούλα – Επίκουρη Καθηγήτρια Παθολογικής Ανατομικής, 2310 999 348,  vkotoula@auth.gr


	Συνολικές διδακτικές ώρες: (2 - 5 δίωρα)
	10

	Ώρες θεωρίας:
	10

	Ώρες πρακτικής άσκησης:
	-


Β. Κύριοι στόχοι 
	1.
	Σύνδεση νεώτερων με κλασσικά δεδομένα σχετικά με την καρκινογένεση και τη φυσική ιστορία διαφόρων τύπων καρκίνου. Αναγνώριση των αντίστοιχων επιπτώσεων στη θεραπευτική.

	2.
	Σύνδεση δεδομένων μοριακής παθολογίας και γενετικής του καρκίνου με την ιστολογική ταξινόμηση των όγκων και αναγνώριση των αντίστοιχων επιπτώσεων στη διαγνωστική.

	3.
	Κριτική αξιολόγηση των ευρέως χρησιμοποιούμενων πρακτικών στη μεταφραστική έρευνα του καρκίνου ως προς την μέχρι τώρα αξιοπιστία των δεδομένων και την επιτυχία/αποτυχία μεταφοράς τους στην κλινική πράξη.

	4.
	Απόκτηση εμπειρίας στην αξιολόγηση βιβλιογραφικών δεδομένων μοριακής παθολογίας του καρκίνου σε κάθετο (ανά σύστημα) και οριζόντιο (ανά γενετική βλάβη και μέθοδο) επίπεδο.

	5.
	Κατανόηση των δυνατοτήτων και περιορισμών της έρευνας ανάλογα με τον τύπο του βιολογικού υλικού, της μοριακής / γενετικής αλλαγής υπό διερεύνηση και της μεθόδου που χρησιμοποιείται.

	6.
	Απόκτηση εμπειρίας στο σχεδιασμό / εκπόνηση ερευνητικών πρωτοκόλλων μεταφραστικής έρευνας για τον καρκίνο σε ιστολογικό υλικό.


Γ. Επί μέρους στόχοι
	1.
	Η κριτική θεώρηση της βιβλιογραφίας 

	2.
	Η διατύπωση προτάσεων για περαιτέρω έρευνα

	3.
	Η δυνατότητα εκπόνησης κριτικής ανασκόπησης


Δ. Αναλυτικό Πρόγραμμα

	1.
	Ο καρκίνος ως γενωμική νόσος: σύγχρονες θέσεις για την εγκατάσταση σωματικών γονοτυπικών αλλαγών και την εξέλιξή τους

Χαρτογράφηση καρκινικών γονοτύπων (1000 cancer genome project) – λειτουργικές και παθητικές αλλαγές - ρόλος των συστημάτων επιδιόρθωσης DNA και αποτελέσματα της ανεπάρκειάς τους.

1 ώρα (Βασιλική Κωτούλα)

Μπορούμε να μεταφράσουμε τα πειραματικά δεδομένα για τον καρκίνο σε ιστολογικό υλικό ρουτίνας?

Ιστολογικό υλικό, καρκινικός ιστός vs. καρκινικά κύτταρα, γενωμικοί / μοριακοί δείκτες και μέθοδοι. Δυνατότητες και περιορισμοί. Αξιολόγηση της μέχρι τώρα απόδοσης της μεταφραστικής έρευνας στον καρκίνο ως προς τη βελτίωση της κλινικής πράξης προς όφελος των ασθενών.

1 ώρα (Βασιλική Κωτούλα)



	2.
	Mεθοδολογία διερεύνησης της φαινοτυπικής και γενωμικής ετερογένειας όγκων

Από την ιστολογική – κυτταρολογική μορφολογία στην παν-γενωμική αλληλούχιση μεμονωμένων κυττάρων (single-cell whole genome sequencing): συμπληρωματικές ή αλληλοαναιρούμενες αλλαγές και μοντέλα Δαρβινικής εξέλιξης των όγκων.

1 ώρα (Βασιλική Κωτούλα)

Γενωμική βάση λευχαιμιογένεσης: δυνατότητες και περιορισμοί διερεύνησης

Στελεχιαία κύτταρα αιμοποιητικού – χαρακτηριστικές γενωμικές αλλαγές στη λευχαιμιογένεση – εξέλιξη γενωμικών αλλαγών. Επιπτώσεις στη σύγχρονη διαγνωστική και θεραπευτική.

1 ώρα (Βασιλική Κωτούλα)



	3.
	Καρκινογένεση ως αποτέλεσμα ιογενούς λοίμωξης

Πλαίσιο: HBV, χρόνια ηπατική νόσος και ηπατοκαρκινογένεση. Επιπτώσεις στη σύγχρονη διαγνωστική και θεραπευτική.

1 ώρα (Πρόδρομος Χυτίρογλου)

Γενωμική και επιγενετική βάση καρκινογένεσης: κληρονομικός vs. σποραδικός καρκίνος 

Πολυσταδιακή διαδικασία καρκινογένεσης στο παράδειγμα της αλληλουχίας αδενώματος – καρκινώματος στο παχύ έντερο. Σύγκριση κληρονομικού και σποραδικού καρκίνου παχέος εντέρου σε κλινικό, φαινοτυπικό και γενωμικό επίπεδο. Επιπτώσεις στη σύγχρονη διαγνωστική και θεραπευτική.

1 ώρα (Γεώργιος Γερμανίδης)



	4. 
	Συσχέτιση ιστο/κυτταρολογικών χαρακτηριστικών και μοριακών υποτύπων των όγκων

Μοριακοί υπότυποι σε καρκίνους με κοινό ιστολογικό τύπο, καρκινικά βλαστικά κύτταρα και κύτταρα προέλευσης του καρκίνου. Διερεύνηση και αξιολόγηση των εννοιών. Επιπτώσεις στη σύγχρονη διαγνωστική και θεραπευτική. Παραδείγματα: καρκίνος μαστού, γλοιώματα, σαρκώματα

2 ώρες (Τριανταφυλλιά Κολέτσα, Γεώργιος Καρκαβέλας, Πρόδρομος Χυτίρογλου)



	5.
	Πόσο καθορίζουν μεμονωμένες γενετικές αλλαγές τη συμπεριφορά των όγκων?

Βλάβες στα ίδια γονίδια βρίσκονται σε όγκους που αναπτύσσονται σε διαφορετικά συστήματα, δεν έχουν όμως την ίδια επίπτωση στη φυσική ιστορία των όγκων. Παραδείγματα: βασικοί γενετικοί υπότυποι μη-μικροκυτταρικού καρκίνου του πνεύμονα και αντίστοιχες γενωμικές αλλαγές σε όγκους διαφορετικής προέλευσης. Επιπτώσεις στην επιλογή θεραπευτικών προσεγγίσεων.

1 ώρα (Βασιλική Κωτούλα)

Πόσο διαφέρει το μικροπεριβάλλον των όγκων από αυτό των φυσιολογικών γειτονικών ιστών?

Μοριακά και δομικά χαρακτηριστικά στρώματος και νεοπλασματικών αγγείων σε σχέση με τα αντίστοιχα φυσιολογικά στοιχεία. Αξιολόγηση των αποτελεσμάτων της αντι-αγγειογενετικής θεραπευτικής προσέγγισης στον καρκίνο.

1 ώρα (Βασιλική Κωτούλα)




Ε. Λέξεις Κλειδιά 
	1.
	Μεταφραστική έρευνα (translational research)

	2.
	Μοριακή Παθολογία (molecular pathology)

	3.
	Καρκίνος (cancer)

	4.
	Ιστοπαθολογική ταξινόμηση όγκων (histologic classification of tumors)

	5. 
	Μοριακή τυποποίηση όγκων (molecular classification of tumors)

	6. 
	Γενετική του καρκίνου (cancer genetics)

	7.
	Παν-γενωμική ανάλυση (whole genome sequencing)

	8.
	Πρότυπα καρκινογένεσης (carcinogenesis models)

	9.
	Ιική καρκινογένεση (viral carcinogenesis)

	10.
	Νεοπλασματική αγγειογένεση (neo-angiogenesis)


ΣΤ. Αξιολόγηση

	1.
	Κριτική ανάλυση άρθρων στο μάθημα. Παρέχονται 3 αντιπροσωπευτικά άρθρα για κάθε θέμα, τα οποία ο φοιτητής θα πρέπει να έχει προηγουμένως επεξεργαστεί και να μπορεί κατά τη διάρκεια του μαθήματος να απαντήσει/σχολιάσει για τα σημεία – κλειδιά που διαπραγματεύονται

	2.
	Σύνθεση και παρουσίαση ερευνητικής πρότασης διερεύνησης μοριακών δεικτών σε ιστολογικό υλικό (αιτιολόγηση, σκοπός – στόχοι, μεθοδολογία, αναμενόμενα αποτελέσματα)


Ζ. Προτεινόμενοι διδάσκοντες

	1.
	Βασιλική Κωτούλα – Επίκουρη Καθηγήτρια Παθολογικής Ανατομικής, 2310 999 348,  vkotoula@auth.gr

	2.
	Μαρία Γ. Παπαϊωάννου, Επίκουρη Καθηγήτρια Αιματολογίας

marygpap@gmail.com , ahepachem@med.auth.gr 

	3.
	Πρόδρομος Χυτίρογλου, Καθηγητής Παθολογικής Ανατομικής, phitir@med.auth.gr , phytiroglou@hotmail.com 

	4.
	Γεώργιος Γερμανίδης, Λέκτορας Παθολογίας - Γαστρεντερολογίας

geogerm@auth.gr 

	5.
	Τριανταφυλλιά Κολέτσα, Λέκτορας Παθολογικής Ανατομικής, koletsa@med.auth.gr 

	6.
	Γεώργιος Καρκαβέλας, Καθηγητής Παθολογικής Ανατομικής, gkarkav@med.auth.gr, gkarkav@gmail.com 


2

