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Μνληεινπνίεζε Σπκπεξηθνξάο Κπηηάξσλ Μέζσ Αλάιπζεο Σεκάησλ 
 
Πεπίληψη ηηρ ςπό εξέηαζη διδακηοπικήρ διαηπιβήρ ηος κ. Μελά Ιωάννη 
 Η ελ ιν́γσ δηδαθηνξηθέ δηαηξηβέ πξαγκαηεπ́εηαη ηελ κνληεινπνήεζε ελδνθπηηαξηθσ́λ ζεκαηνδνηηθσ́λ κνλνπαηησ́λ 

κε ζθνπν́ ηελ θαηαλν́εζε ηεο ιεηηνπξγήαο θαη ζπκπεξηθνξάο βηνινγηθσ́λ ζπζηεκάησλ ζε πεξήπινθεο αζζέλεηεο .  

 Τα ζεκαηνδνηηθά κνλνπάηηα απεηθνλίδνπλ αιιειεπηδξάζεηο κεηαμύ πξσηετλώλ θαη πεξηγξάθνπλ πσο ηα θύηηαξα 

απνθξίλνληαη ζε εξεζίζκαηα ηνπ εμσηεξηθνύ ηνπο πεξηβάιινληνο . Τα ηειεπηαήα ρξν́ληα ε δηεζλέο θνηλν́ηεηα θάλεη 

πξνζπάζεηεο λα ηα κνληεινπνηήζεη , πηνζεηώληαο κεζνδνινγί εο απν́ ηελ ζεσξήα ζπζηεκάησλ , πξνο ηελ δεκηνπξγήα 

εθηειέζηκσλ κνληέισλ πνπ ζα δίλνπλ ηελ δπλαηόηεηα πξνζνκνίσζεο ζεκαληηθώλ θπηηαξηθώλ δηεξγαζηώλ . Η 

κνληεινπνίεζε ζεκαηνδνηηθώλ κνλνπαηηώλ απνηειεί θύξην ελδηαθέξνλ ηεο βηνινγίαο ζπζηεκά ησλ θαη αλακέλεηαη λα 

βειηηώζεη ηηο δηαδηθαζίεο αλάπηπμεο θαξκάθσλ, όπσο απηέο εθαξκόδνληαη ηώξα ζηελ θαξκαθεπηηθή βηνκεραλία. 

 Σηελ παξνπ́ζα δηδαθηνξηθέ δηαηξηβέ , ν ππνςέθηνο δηδάθηνξαο εθαξκν́δεη κεζν́δνπο Αθέξαηνπ Γξακκηθνπ́ (θαη κέ 

γξακκηθνύ) Πξνγξακκαηηκνύ (Integer Linear Programming - ILP, Non Linear Programming - NLP) γηα ηελ 

κνληεινπνίεζε ελδνθπηηαξηθώλ ζεκαηνδνηηθώλ κνλνπαηηώλ θαη ηελ εθπαίδεπζε ησλ ελ ιόγσ κνληέισλ ζε 

πεηξακαηηθά δεδνκέλα κε ζθνπό ηελ πηζηή απεηθόληζ ε ησλ ζεκαηνδνηηθσ́λ κεραληζκσ́λ ζηηο ππν εμέηαζε θπηηαξηθέο 

ζεηξέο. Πην ζπγθεθξηκέλα θαηαζθεπ́δνληαη κνληέια γηα ηελ αζζέλεηα ηεο νζηεναξζξήηηδαο θαη ηνλ θαξθήλν ηνπ έπαηνο . 

Τα πεηξακαηηθά δεδνκέλα δεκηνπξγήζεθαλ ζηε ζρνιέ Μερ . Μερ. Ε.Μ.Π. (εξεπλεηηθή νκάδαΕπηθ. Καζ. 

ΛεσλίδαΑιεμόπνπινπ)κε ηερλνινγίαπνιππιεθηηθώλ κεηξήζεσλ, ελώ νη αιγόξηζκνη κνληεινπνίεζεο , πνπ απνηεινπ́λ 

ην θπ́ξην κέξνο ηεο δηδαθηνξηθέο δηαηξηβέο , ζρεδηάζηεθαλ κε άμνλα ηελ ινγηθή Bool θαη επηιπ́ζεθαλ κε κεζν́δνπο 

Αθέξαηνπ Γξακκηθνύ (θαη κή Γξακκηθνύ) Πξνγξακκαηηζκνύ. 

 Γηα ηελ επηηπρή πεξάησζε ηεο ελ ιόγσ έξεπλαο ν ππνςήθηνο αθηέξσζε 20% ηνπ ρξόλνπ ηνπ ζηα παξαθάησ 

ηδξύκαηα: 

1. Massachusetts Institute of Technology, Department of Mechanical Engineering, Massachusetts, USA (2 

επηζθέςεηο, 6 κήλεο) 

2. Max Planck Institute for Dynamics of Complex Technical Systems, Magdeburg, Germany (2 κήλεο) 

3. Επξσπατθό Ιλζηηηνύην Βηνπιεξνθνξηθήο, Cambridge, UK (6  κήλεο) 
 

Τα απνηειέζκαηα ηεο5 εηήοέξεπλαο νδήγεζαλ ζε 12 δεκνζηεύζεηο ζε έγθξηηαεπηζηεκνληθάπεξηνδηθά θαη 24 
δεκνζηεύζεηο ζε δηεζλή ζπλέδξηα, ελώ έιαβε δύν δηεζλή βξαβεία:  

1. “Best Poster First Prize” 9th Planet xMAP congress, Netherlands, 2011 
2. “Best Practice award” Bio-IT world conference and expo, Boston, MA, USA 2010 
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ΠερίληψηζηηνΑγγλική 

The present PhD revolves around the modeling of signal transduction pathways in an attempt to better understand 

how cells respond to environmental perturbations.  

 Signaling pathways consist of a set of protein-protein interactions, identified via high throughput proteomic 

experiments and made available through on line pathway databases. Over the past few years a range of approaches 

have been introduced to model these networks in an attempt to gain insight into the cells function and uncover the 

etiology underlying complex disease. Aim of this work is the development of a novel class of methodologies that 

model signal transduction networks as logic models, and using regular optimization formulations (Integer Linear 

Programming (ILP) and Non Linear Programming (NLP) formulations) cross reference them with high throughput 

phosphoproteomic data to construct predictive models of the signaling mechanisms of the interrogated cell type. 

 In more detail, the present PhD focuses on the disease of osteoarthritis and hepatocellular carcinoma (a form of 

liver cancer). Proteomic data were measured in the lab of Assist. Prof. Leonidas Alexopoulos in the Mechanical 

Engineering School, NTUA, using xMAP technology by Luminex, while the proposed algorithms (that constitute the 

major part of this PhD) use Boolean logic to model signal transduction from one node to the next in the signaling 

network and are solved using regular optimization formulations. 

This research lead to the better understanding of intracellular signaling mechanisms that underlie 

osteoarthritis and liver cancer and its results were published to peer reviewed journals and conferences (12 peer 

review journal publications, 24 conferences). 


