
   

    

 

 

 

Δράση «Εμβληματικές δράσεις σε διαθεματικές επιστημονικές περιοχές με ειδικό 
ενδιαφέρον για την σύνδεση με τον παραγωγικό ιστό» ID 16618 
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νευροεκφυλιστικών νόσων Alzheimer και Parkinson, την ανίχνευση αξιόπιστων 
βιοδεικτών και την ανάπτυξη καινοτόμων υπολογιστικών τεχνολογιών και 
θεραπευτικών στρατηγικών στη βάση της ιατρικής ακριβείας (BRAIN PRECISION, 
TAEDR-0535850) 
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Μελέτη νέων βιοδεικτών νευροεκφύλισης στα ανοϊκά σύνδρομα. 

 

ΕΕ4. Ανάπτυξη κυτταρικών και ζωικών μοντέλων, καθώς και νέων βιοδεικτών για τις νευροεκφυλιστικές 

ασθένειες Alzheimer και Parkinson. 

Παραδοτέο 4.1. Μελέτη νέων βιοδεικτών νευροεκφύλισης στα ανοϊκά σύνδρομα. 

ΠΑΡΑΔΟΤΕΟ 4.1.Β. Βιοχημικές μελέτες στο Εργαστήριο Κλινικής Βιοχημείας, Αττικό Νοσοκομείο, ΕΚΠΑ 
 

 
Βιοδείκτες στο αίμα (προγρανουλίνη) 

 

Στο Εργαστήριο Κλινικής Βιοχημείας του Αττικού Πανεπιστημιακού Γενικού Νοσοκομείου, σε 50 FTD ασθενείς 

της γενετικής μελέτης ελήφθη πλάσμα μετά από έγγραφη ενημερωμένη συγκατάθεσή τους. Στο πλάσμα, έγινε 

μέτρηση προγρανουλίνης (μέθοδος ELISA, Adipogen) ως ένας surrogate βιοδείκτης που μπορεί να υποδηλοί 

παθολογική PGRN μετάλλαξη. Οι μετρήσεις προγρανουλίνης πλάσματος των ασθενών όπου δεν ανιχνεύθηκε 

παθολογική μετάλλαξη παρουσίαζαν κανονική κατανομή και διέφεραν στατιστικά σημαντικά από τους PGRN 

(+) θετικούς ασθενείς, με cut-off όριο 106,2 ng/ml (p<0,001, σχήμα 1). Ασθενείς κάτω του cut-off ορίου, θα 

πρέπει να παραπέμπονται σε γενετική ανάλυση ώστε να μπορούν να ωφεληθούν από τις αναδυόμενες 

θεραπευτικές προσεγγίσεις της εξατομικευμένης Ιατρικής, είτε με γονιδιακή θεραπεία είτε με αντισώματα αντι-

σορτιλίνης. Επιπρόσθετα, η αξιολόγηση ενδιαμέσων επιπέδων προγρανουλίνης πλάσματος μπορεί να βοηθήσει 

στην εκτίμηση της παθογένειας VUS μεταλλάξεων του γονιδίου όπως σε δύο ασθενείς όπου οι παρανοηματικές 

μεταλλάξεις c.928A>C/p.Thr310Pro και c.1445G>A/p.Cys482Tyr με επίπεδα προγρανουλίνης 134,7 ng/ml και 

149,2 ng/ml αντίστοιχα ταξινομήθηκαν ως καλοήθεις παραλλαγές. 

 

Σχήμα 1. Επίπεδα προγρανουλίνης στο πλάσμα σε γενετικά ελεγμένους FTD ασθενείς είτε θετικούς είτε 

αρνητικούς. 

 
Σε νέα κοόρτη 26 FTD ασθενών, σε ασθενή με ιδιαίτερα χαμηλό επίπεδο προγρανουλίνης 32,3 ng/ml ελέγχονται 

δύο παρανοηματικές αλλαγές οι PGRN c.116A>T (p.Tyr39Phe) και c.970G>A→ p.Ala324Thr ενώ σε άλλον με 34,3 

ng/mL, ελέγχεται η ιντρονική c.-7-31C>T, rs376607880 παραλλαγή. 

 
Μελετήθηκε παράλληλα σε PGRN(-) αρνητικούς ασθενείς ο 3’-UTR ιντρονικός πολυμορφισμός PGRN c.*78C>T 

(rs5848) ο οποίος οδηγεί σε χαμηλότερα επίπεδα προγρανουλίνης στο πλάσμα και επιβεβαιώθηκε στους 

ομοζυγώτες ΤΤ (σχήμα 2). 
 



   

    

 
 

Σχήμα 2. Επίπεδα προγρανουλίνης στο πλάσμα σε FTD ασθενείς με διαφορετικούς γονοτύπους PGRN 

c.*78C>T. 
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