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K-RAS µεταλλάξεις  
 

Το ογκογονίδιο K-Ras είναι µέλος της οικογένειας γονιδίων Ras (H-ras 
και N-ras). Κωδικο̟οιεί µια ̟ρωτεΐνη 21KDa, η ο̟οία έχει δραστικότητα 
GTPάσης και συµµετέχει στο σηµατοδοτικό µονο̟άτι του υ̟οδοχέα 
ε̟ιδερµικού αυξητικού ̟αράγοντα (EGFR). Το σηµατοδοτικό αυτό µονο̟άτι 
είναι σηµαντικό για την ανά̟τυξη και εξέλιξη του καρκίνου, µια και η 
̟ρωτεΐνη K-Ras ρυθµίζει, µε τη σειρά της, ̟ρωτεΐνες ̟ου εµ̟λέκονται στον 
κυτταρικό ̟ολλα̟λασιασµό, διαφορο̟οίηση, αγγειογένεση και α̟ό̟τωση.  

Το ογκογονίδιο K-Ras έχει βρεθεί ότι είναι µεταλλαγµένο στο 40% των 
καρκίνων του ̟αχέος εντέρου και στο 15-30% του µη µικρο-κυτταρικού 
καρκίνου του ̟νεύµονα (NSCLC). Στην ̟ερί̟τωση αυτή, η ̟ρωτεΐνη 
συσσωρεύεται στην ενεργή, συνδεδεµένη µε GTP µορφή, χωρίς την 
ενεργο̟οίηση α̟ό τον EGFR. Αυτό σηµαίνει ότι τα καρκινικά κύτταρα 
συνεχίζουν να ανα̟τύσσονται, να ̟ολλα̟λασιάζονται και να µετακινούνται, 
̟αρά τη χρήση φαρµάκων ανταγωνιστικών του EGFR.   

Ασθενείς µε µεταστατικό καρκίνο του ̟αχέος εντέρου και φυσιολογικό 
γονίδιο K-Ras αντα̟οκρίνονται καλύτερα στη θερα̟εία µε µονοκλωνικά 
αντισώµατα εναντίον του EGFR και έχουν καλύτερη ̟ρόγνωση σε σχέση µε 
ασθενείς µε µεταλλάξεις στο K-Ras.  

Στην ΑΙΜΟ∆ΙΑΓΝΩΣΗ ανιχνεύονται 10 µεταλλάξεις στα κωδικόνια 
12 και 13 του εξωνίου 1 του K-Ras µε sequencing.  

 
∆είγµα:  

♦ Κύβος ̟αραφίνης ή 

♦ Ιστοτεµάχιο του όγκου φρέσκο ή κατεψυγµένο ή 

♦ 6 άβαφες τοµές 10µΜ σε eppendorf  
 
∆ιατήρηση δείγµατος:  

Θερµοκρασία δωµατίου ή ψυγείο. 
 

Α̟οτέλεσµα: 1-2 ηµέρες 
 
 
Σύµφωνα µε Κατευθυντήρια Οδηγία του Αµερικανικού Οργανισµού 

Κλινικής Ογκολογίας (ASCO): «Οι ασθενείς µε µεταστατικό καρκίνο του 
̟αχέος εντέρου ̟ου είναι υ̟οψήφιοι για θερα̟εία µε anti-EGFR αντισώµατα, 
θα ̟ρέ̟ει να ελέγχονται για K-Ras µεταλλάξεις. Σε ̟ερί̟τωση ανίχνευσης 
µετάλλαξης στα κωδικόνια 12 ή 13 του K-Ras, δεν ενδείκνυται η θερα̟εία µε 
anti-EGFR αντισώµατα. 

 

Εργαστήριο Μικροβιολογίας-

Βιοπαθολογίας-Μοριακής 

Βιολογίας και Κυτταρογενετικής  
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EGFR µεταλλάξεις  
 
Α̟οτελεί τον ̟ρώτο υ̟οδοχέα αυξητικού ̟αράγοντα ̟ου ̟ροτάθηκε 

ως στόχος αντκαρκινικής θερα̟είας. Ο υ̟οδοχέας ε̟ιδερµικού αυξητικού 
̟αράγοντα EGFR φωσφορυλιώνεται σε θέσεις τυροσίνης, έ̟ειτα α̟ό 
̟ρόσδεση των συνδέσµων. Ενεργο̟οιεί τα µονο̟άτια RAS-RAF-MER-MAPK 
και PI3K-AKt, τα ο̟οία ̟ροάγουν τη µεταγραφή και ̟ροώθηση του 
κυτταρικού κύκλου το ̟ρώτο και την ε̟ιβίωση και α̟οφυγή α̟ό̟τωσης το 
δεύτερο.  

Στο µη µικρο-κυτταρικό καρκίνο του ̟νεύµονα (NSCLC) έχουν βρεθεί 
µεταλλάξεις στο γονίδιο ̟ου κωδικο̟οιεί για τον υ̟οδοχέα EGFR, οι ο̟οίες 
εντο̟ίζονται στα εξώνια 18-24 ̟ου κωδικο̟οιούν την ̟εριοχή κινάσης 
τυροσίνης και σχετίζονται µε αντα̟όκριση των ασθενών σε θερα̟εία µε 
φάρµακα αναστολείς του EGFR.  

Στην ΑΙΜΟ∆ΙΑΓΝΩΣΗ ανιχνεύονται οι µεταλλάξεις στο γονίδιο ̟ου 
κωδικο̟οιεί για τον υ̟οδοχέα EGFR µε Real Time PCR. 

 
∆είγµα:  

♦ Κύβος ̟αραφίνης ή 

♦ Ιστοτεµάχιο του όγκου φρέσκο ή κατεψυγµένο ή 

♦ 6 άβαφες τοµές 10µΜ σε eppendorf  
 
∆ιατήρηση δείγµατος:  

Θερµοκρασία δωµατίου ή ψυγείο. 
 

Α̟οτέλεσµα: 3-5 ηµέρες 
 
 

                                         Ανταγωνιστές του EGFR  

Μονοκλωνικά αντισώµατα  
anti-EGFR 

Αναστολείς κινάσης τυροσίνης  
του EGFR 

Panitumumab/Vectibix 
Cetuximab/Erbitux 

Erlotinib/Tarceva 
Gefitinib/Iressa 

Ειδικά για τον EGFR Εµ̟οδίζουν και άλλους υ̟οδοχείς  
                                         Μηχανισµός δράσης:  

Συνδέονται στον EGFR και εµ̟οδίζουν ̟ολλα̟λασιασµό, ανά̟τυξη, 
αγγειογένεση και µετάσταση καρκινικών κυττάρων λόγω καταστολής 
̟ρόσδεσης συνδέσµων.  
 

 

Εργαστήριο Μικροβιολογίας-

Βιοπαθολογίας-Μοριακής 

Βιολογίας και Κυτταρογενετικής  


