
εμαημδμηηθή μδόξ ηςκ ΜΑΡ θηκαζώκ 

(Mitogenic Activated Protein Kinases) 



(MAPK) 

(MAPKK) 

(MAPKKK) 



Πμιοπνςηεσκηθό 
ζύμπιμθμ 

1. Δηεοθμιύκεη ηε 
γνήγμνε μεηαθμνά 
ημο ζήμαημξ 

2. Πεηοπαίκεη 
μεγάιε ελεηδίθεοζε 











ERK: Extracellular Regulated 

MEK: MAP/ERK Kinase 

MEKK: MEK Kinase 

RasGTP RasGTP 

Μεηαγναθηθμί πανάγμκηεξ 



Raf kinase 

RDB: Ras binding domain 

CRD: Cys-rich domain 

KD: kinase domain 









ERK: Extracellular Regulated 

MEK: MAP/ERK Kinase 

MEKK: MEK Kinase 

RasGTP RasGTP 

Μεηαγναθηθμί πανάγμκηεξ 



ΓRK 



αs 

1 

Ενεργοποίηση των ΜΑΡΚs 





MEK/ERK 

Protein Kinase C 





γ 

Μέζς ηεξ PKC 
εκηζπύεηαη ημ 
ζήμα ημο 
αολεηηθμύ 
πανάγμκηα 



αs 

2 

aq 

Ενεργοποίηση των ΜΑΡΚs από 
GPCRs 



Epac (exchange 
protein directly 
activated by cAMP)  



Γκδμθνηκή/κεονηθά θύηηανα 
πμο πενηέπμοκ Β-Raf Αζηνμθύηηανα πμο πενηέπμοκ 

Raf-1 



αs 

Shc aq 

3 

Ενεργοποίηση των ΜΑΡΚs από 
GPCRs 



Ras-GAP 

PLCβ GPCR 
aq 

PKC 

Raf 

MEK 

ERK 

Shc Grb 

Raf 

MEK 

ERK 

CAM 

BTK 

PYK2 

IP3/Ca2+ 

DAG 

Ras Ras 
Sos 

Src 



12 

Raf 

MEK 

ERK 



Ηπανίκε 



HB-EGF-like growth 
factor is synthesized as 
a membrane-anchored 
mitogenic and 
chemotactic 
glycoprotein. An 
epidermal growth factor 
produced by monocytes 
and macrophages, due to 
an affinity for heparin is 
termed HB-EGF. It has 
been shown to play a role 
in wound healing, cardiac 
hypertrophy and heart 
development and 
function. 









GRK 







Δηαθμνεηηθέξ πνςηεΐκεξ ζθαιςζηάξ ημπμζεημύκ ηα 
ζημηπεία ημο ζεμαημδμηηθμύ ζομπιέγμαημξ ηςκ ΜΑΡΚ ζηεκ 
πιαζμαηηθή μεμβνάκε (KSR), ζηα πνώημα εκδμζώμαηα (β-

αννεζηίκε) ή ζηα όρημα εκδμζώμαηα (ΜΡ1)  



γμκίδηα πνώημεξ 
απόθνηζεξ (ζε 1ώνα) 

μεηαγναθηθμί πανάγμκηεξ 

1. Γκενγμπμίεζε ηεξ 
μεηαγναθήξ από ηεκ ERK 



2. Γκενγμπμίεζε ηεξ 
πνςηεσκμζύκζεζεξ από ηεκ ERK: 

έκανλε ηεξ ζύκζεζεξ ηςκ 
πνςηεσκώκ 





Η παληιιίκε ζοκδέεη ημ μμκμπάηη ηεξ ERK θαη ηεξ FAK. Η παληιιίκε είκαη έκα εζςηενηθό 
ζοζηαηηθό ηςκ ζεμείςκ εζηηαθήξ πνμζθόιιεζεξ. Γίκαη μόκημα ζοκδεδεμέκε με ηεκ ΜΓΚ, 
θαη μεηά ηε ζύκδεζε ημο HGF ζημκ οπμδμπέα ημο c-Met θαη ηε θςζθμνοιίςζή ηεξ από 
ηε Src ζοκδέεη ηεκ Raf θαη ηεκ ERK. ακ απμηέιεζμα, δεμημονγμύκηαη ιαμειιηπόδηα θαη 
θαηαζηνέθμκηαη ηα ζεμεία εζηηαθήξ πνμζθόιιεζεξ επηηνέπμκηαξ ηε μεηακάζηεοζε ημο 

θοηηάνμο 

3. Ο  νόιμξ ηεξ ERK ζηεκ θοηηανηθή μεηακάζηεοζε  



ΜΚΡ-1 (ΜΑΡ kinase 
phosphatase-1) , μηα 
θςζθαηάζε ανκεηηθόξ 
νοζμηζηήξ ηςκ ΜΑΡ 

θηκαζώκ  

4. Σενμαηηζμόξ ημο μεκύμαημξ από ηεκ ERK  





Apoptosis signal 
regulating kinase 1 

TNF receptor 
associated 
factor2 

αγγεημηεκζίκε 



ASK1 





Stress/θοημθίκεξ 

ΑSK1 

αγγεημηεκζίκε 

α13 

α13 



Disheveled 

c-myc 

Cyclin-D1 

Γκενγμπμίεζε ηεξ JNK 
από ημ με θακμκηθό 

μμκμπάηη Wnt 

Kακμκηθό μμκμπάηη Wnt 

P 



 

Απμοζηάδμοκ δομ από ηα ηνία γμκίδηα JNK 

Η εηθόκα πανμοζηάδεη μία ζπάκηα πενίπηςζε 
ειαηηώμαημξ ζημκ  εγθέθαιμ ακζνώπηκμο εμβνύμο 

(exencephaly), όπμο μ εγθέθαιμξ δηαπέεηαη μέζα ζημ 
αμκηαθό ογνό, ιόγς μεηςμέκεξ απόπηςζεξ ζημκ μπίζζημ 

μένμξ ημο εγθεθάιμο θαη αολεμέκεξ ζημ πνόζζημ.  



    Η ελεηδίθεοζε ζηε ζεμαημδόηεζε ηςκ ΜΑΡΚ ζημ δομμμήθοηα S. cereviciae  



ηηξ δύμεξ 5 δηαθμνεηηθά μμκμπάηηα ΜΑΡΚ νοζμίδμοκ: 













Low nutrients 










