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Περίληψη	
  
Η	
   παρούσα	
   διπλωματική	
   εργασία	
   ασχολείται	
   με	
   την	
   ανάπτυξη	
   ενός	
   υπολογιστικού	
  
συστήματος	
   για	
   την	
   υποστήριξη	
   λήψης	
   απόφασης	
   εκ	
   μέρους	
   των	
   κλινικών	
   ιατρών	
   που	
  
αφορά	
  τη	
  διάγνωση	
  της	
  νόσου	
  του	
  καρκίνου	
  του	
  τραχήλου,	
  μιας	
  νόσου	
  που	
  αποτελεί	
  μια	
  
σύγχρονη	
  μάστιγα	
  για	
  τις	
  γυναίκες.	
  

Οι	
   αιτίες	
   εμφάνισης	
   του	
   καρκίνου	
   στον	
   τράχηλο	
   της	
   μήτρας	
   δεν	
   έχουν	
   διευκρινιστεί	
   με	
  
ακρίβεια	
  και	
  εγκυρότητα,	
  παρ’	
  όλα	
  αυτά	
  ο	
  συσχετισμός	
  του	
  με	
  συγκεκριμένους	
  τύπους	
  του	
  
ιού	
   HPV	
   (όπως	
   για	
   παράδειγμα	
   οι	
   τύποι	
   16,	
   18,	
   31,	
   33,	
   και	
   45)	
   αποτέλεσε	
   ένα	
   πολύ	
  
σημαντικό	
   βήμα	
   για	
   την	
   περαιτέρω	
   διερεύνηση	
   των	
   αιτιών	
   από	
   πολλούς	
   επιστημονικούς	
  
φορείς.	
  Στα	
  πλαίσια	
  της	
  εξεύρεσης	
  έγκαιρων	
  και	
  έγκυρων	
  τεχνικών	
  για	
  τη	
  διάγνωση	
  αυτής	
  
της	
  επικίνδυνης	
  νόσου	
  το	
  test	
  Pap,	
  που	
  πήρε	
  το	
  όνομά	
  του	
  από	
  τον	
  ελληνικής	
  καταγωγής	
  
εφευρέτη	
   του	
   ιατρό	
   Γεώργιο	
  Παπανικολάου	
   (1943),	
   αποτέλεσε	
   μια	
   εξέταση	
   ορόσημο	
   για	
  
όλες	
   τις	
   γυναίκες.	
   Η	
   σημασία	
   του	
   συγκεκριμένου	
   screening	
   test	
   που	
   έχει	
   τη	
   μεγαλύτερη	
  
περίοδο	
   εφαρμογής	
   αποτυπώνεται	
   στο	
   γεγονός	
   ότι	
   χάρη	
   σε	
   αυτό	
   έχει	
   μειωθεί	
   η	
  
θνησιμότητα	
  εξαιτίας	
  του	
  καρκίνου	
  του	
  τραχήλου	
  κατά	
  74	
  %.	
  

Εντούτοις,	
  η	
  διάγνωση	
  της	
  νόσου	
  μέσω	
  του	
  test	
  Pap	
  δεν	
  είναι	
  πλήρως	
  έγκυρη	
  και	
  επιτυχής	
  
καθώς	
   αφενός	
   υπάρχει	
   ένα	
   ποσοστό	
   λανθασμένης	
   πρόβλεψης	
   και	
   αφετέρου	
   το	
  
αποτέλεσμα	
   του	
   test	
   Pap	
   που	
   αφορά	
   τα	
   πλακώδη	
   κύτταρα	
   απροσδιορίστου	
   σημασίας	
  
(ASCUS	
   -­‐	
   atypical	
   squamous	
   cells	
   of	
   undetermined	
   significance)	
   χρήζει	
   περαιτέρω	
  
διερεύνησης	
  αφου	
  ενδέχεται	
   να	
   εγκυμονεί	
   κινδύνους.	
   Στα	
  πλαίσια	
   της	
  διάγνωσης	
   λοιπόν	
  
είναι	
  απαραίτητο	
  να	
  περιληφθούν	
  νέες	
  τεχνικές	
  ανίχνευσης	
  των	
  τραχηλικών	
  αλλοιώσεων,	
  
όπως	
  είναι	
  το	
  HPV	
  DNA	
  test,	
  το	
  mRna	
  test,	
  το	
  flow	
  test	
  και	
  το	
  P16	
  test.	
  

Στην	
   παρούσα	
   εργασία	
   λάβαμε	
   δεδομένα	
   από	
   380	
   γυναίκες	
   που	
   είχαν	
   πραγματοποιήσει	
  
και	
   τις	
  5	
  ανωτέρω	
  εξετάσεις	
  και	
  με	
  βάση	
  αυτά	
  κατασκευάσαμε	
  ένα	
  δομημένο	
  πιθανοτικό	
  
μοντέλο.	
   Συγκεκριμένα	
   αναπτύξαμε	
   ένα	
   Μπεϋζιανό	
   δίκτυο	
   προκειμένου	
   να	
  
μοντελοποιήσουμε	
   τις	
   επιρροές	
   των	
   αποτελεσμάτων	
   των	
   εξετάσεων	
   αυτών	
   και	
   να	
  
διεξάγουμε	
   ένα	
   διαγνωστικό	
   συμπέρασμα	
   που	
   θα	
   μπορούσε	
   να	
   λειτουργήσει	
  
συμβουλευτικά	
   για	
   τον	
   κλινικό	
   ιατρό.	
   Τα	
   Μπεϋζιανά	
   δίκτυα	
   λειτουργούν	
   σε	
   αυτή	
   την	
  
περίπτωση	
   ως	
   τμήμα	
   των	
   συστημάτων	
   υποστήριξης	
   κλινικής	
   απόφασης	
   και	
   προτιμώνται	
  
στην	
  περίπτωση	
   της	
  διάγνωσης	
   καθώς	
  διαχειρίζονται	
  σε	
   καλύτερο	
  βαθμό	
   το	
  στοιχείο	
   της	
  
αβεβαιότητας	
   σε	
   σχέση	
   με	
   τα	
   Τεχνητά	
   Νευρωνικά	
   Δίκτυα	
   για	
   παράδειγμα.	
   Πιο	
  
συγκεκριμένα,	
   στην	
   εργασία	
   επικεντρωθήκαμε	
   στην	
   προσπάθεια	
   διευκρίνησης	
   των	
  
περιπτώσεων	
   που	
   εμφάνιζαν	
   ASCUS	
   ως	
   αποτέλεσμα	
   του	
   test	
   Pap	
   προκειμένου	
   να	
  
αποκτήσει	
  ο	
  ιατρός	
  καλύτερη	
  εικόνα	
  για	
  την	
  υγεία	
  της	
  εξεταζόμενης.	
  

	
  

	
  

	
  

Λέξεις	
  –	
  κλειδιά:	
  Καρκίνος	
  τραχήλου	
  μήτρας,	
  HPV,	
  Pap	
  test,	
  HPV	
  DNA	
  test,	
  mRNA	
  test,	
  flow	
  
test,	
  P16	
   test,	
  Δομημένο	
  πιθανοτικό	
  μοντέλο,	
  Μπεϋζιανά	
  δίκτυα,	
  Συστήματα	
  υποστήριξης	
  
κλινικής	
  απόφασης,	
  Τεχνητά	
  Νευρωνικά	
  Δίκτυα,	
  ASCUS	
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Abstract	
  
The	
  causes	
  of	
  cervical	
  cancer	
  are	
  not	
  specified	
  with	
  accuracy	
  and	
  reliability;	
  however,	
  it	
  has	
  
been	
  proved	
   as	
   fact	
   that	
   cervical	
   cancer	
   has	
   strong	
   correlation	
  with	
   specific	
   viral	
   types	
   of	
  
HPV	
   (such	
   as	
   types	
   16,	
   18,	
   31,	
   33,	
   and	
  45).	
   This	
   corellation	
   allowed	
  other	
   scientific	
   areas,	
  
such	
  as	
  computer	
  science	
  to	
  further	
  investigate	
  the	
  origins	
  of	
  cervical	
  cancer.	
  

Human	
  papillomavirus	
  (HPV)	
  test,	
  Pap	
  test,	
  mRna	
  test,	
  P16	
  test	
  and	
  Flow	
  cytometry	
  test,	
  are	
  
included	
   in	
   the	
   cervical	
   cancer	
   screening	
   program.	
   In	
  many	
   cases	
   the	
   result	
   of	
   Pap	
   test	
   is	
  
(ASC-­‐US)	
  or	
  low-­‐grade	
  (LSIL).	
  Although	
  these	
  results	
  are	
  considered	
  mildly	
  abnormal,	
  women	
  
with	
   the	
  above	
   test	
   results	
  have	
  an	
   increased	
  risk	
   for	
  developing	
  high	
  grade	
  dysplasia	
  and	
  
cancer	
  (CIN2+).	
  

The	
   present	
   thesis	
   is	
   dedicated	
   to	
   constructing	
   a	
   computational	
   decision	
   support	
   system	
  
which	
  will	
  help	
   the	
  clinician	
   to	
   triage	
  women	
  with	
   (ASC-­‐US)	
  or	
   low-­‐grade	
   (LSIL)	
   cytological	
  
lesions.	
   More	
   specifically,	
   we	
   take	
   into	
   consideration	
   380	
   women	
   that	
   followed	
   the	
   five	
  
screening	
   tests	
   (HPV,	
  PAP,	
  mRNA,	
  P16,	
   Flow)	
  and	
  we	
  use	
  probabilistic	
  graphical	
  models	
   in	
  
order	
   to	
   represent	
   the	
   correlations	
   between	
   the	
   results	
   so	
   as	
   to	
   manage	
   the	
   resulting	
  
uncertainty.	
  

Keywords:	
   Cervical	
   Cancer,	
   HPV,	
   Pap	
   test,	
   HPV	
  DNA	
   test,	
  mRNA	
   test,	
   flow	
   test,	
   P16	
   test,	
  
Propabilistc	
  graphical	
  models,	
  Bayesian	
  Network,	
  Decision	
  Support	
  System,	
  ASCUS,	
  LSIL	
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Πρόλογος	
  
Η	
   παρούσα	
   διπλωματική	
   εργασία	
   πραγματοποιήθηκε	
   στο	
   Εργαστήριο	
   Βιοϊατρικής	
  
Τεχνολογίας	
   της	
   Σχολής	
   Ηλεκτρολόγων	
   Μηχανικών	
   και	
   Μηχανικών	
   Υπολογιστών	
   του	
  
Εθνικού	
  Μετσοβείου	
  Πολυτεχνείου.	
  

Για	
   την	
   διεξαγωγή	
   και	
   την	
   ολοκλήρωση	
   της	
   θα	
   ήθελα	
   να	
   ευχαριστήσω	
   θερμά	
   τον	
  
επιβλέποντα	
   καθηγητή,	
   κ.Δημήτριο	
   Κουτσούρη,	
   για	
   την	
   βοήθεια	
   που	
   μου	
   προσέφερε	
   σε	
  
αυτήν	
  την	
  πολύ	
  ενδιαφέρουσα	
  διπλωματική	
  εργασία	
  που	
  είχα	
  την	
  χαρά	
  να	
  μου	
  ανατεθεί.	
  
Επίσης	
   θα	
   ήθελα	
   να	
   ευχαριστήσω	
   θερμά	
   τον	
   υποψήφιο	
   Δρα.	
   Χάρη	
   Τσίρμπα	
   για	
   την	
  
εξαιρετική	
   συνεργασία	
   που	
   είχαμε	
   όλο	
   αυτό	
   το	
   διάστημα,	
   για	
   τον	
   πολύτιμο	
   χρόνο	
   που	
  
απεριόριστα	
  μου	
  πρόσφερε	
  αλλά	
  και	
  για	
  την	
  αμέριστη	
  στήριξη	
  του	
  σε	
  όλα	
  τα	
  επίπεδα.	
  Στη	
  
συνέχεια,	
   ευχαριστώ	
   τον	
   υποψήφιο	
   Δρα.	
   Παναγιώτη	
   Μπούντρη	
   για	
   την	
   καταλυτικής	
  
σημασίας	
  βοήθειά	
  του	
  και	
  για	
  όλα	
  όσα	
  συνείσφερε	
  στην	
  ολοκλήρωση	
  της	
  εργασίας.	
  Τέλος,	
  
θα	
  ήθελα	
  να	
  ευχαριστήσω	
  μέσα	
  από	
  την	
  καρδιά	
  μου	
  την	
  οικογένειά	
  μου	
  και	
  τους	
  φίλους	
  
μου	
  για	
  την	
  υπομονή	
  και	
  την	
  συμπαράσταση	
  που	
  έδειξαν	
  όλο	
  αυτό	
  το	
  διάστημα.	
  

Θέμα	
   της	
   διπλωματικής	
   εργασίας	
   είναι:	
   “Σύστημα	
   υποστήριξης	
   αποφάσεων	
   και	
  
μοντελοποίησης	
  της	
  ανίχνευσης	
  του	
  καρκίνου	
  του	
  τραχήλου	
  της	
  μήτρας	
  μέσω	
  πιθανοτικών	
  
μοντέλων	
   ροών,	
   με	
   σκοπό	
   την	
   βελτίωση	
   της	
   ιατρικής	
   διαχείρισης	
   και	
   διαλογής	
   των	
  
γυναικών	
   με	
   μη	
   φυσιολογικά	
   ευρήματα	
   στην	
   κυτταρολογική	
   τους	
   εξέταση”	
   Στόχος	
   της	
  
εργασίας	
  είναι	
  η	
  εξαγωγή	
  συμπερασμάτων	
  σχετικά	
  με	
  τον	
  συνδυασμό	
  πέντε	
  διαφορετικών	
  
διαγνωστικών	
   test	
  που	
  αφορούν	
   τον	
   καρκίνο	
   του	
   τραχήλου	
  δηλαδή	
  σχετικά	
  με	
   το	
  βαθμό	
  
στον	
   οποίο	
   η	
   γνώση	
   κάποιου	
   ή	
   κάποιων	
   από	
   αυτά	
   τα	
   test	
   επηρεάζει	
   το	
   αναμενόμενο	
  
αποτέλεσμα	
   των	
   άλλων	
   αλλά	
   και	
   την	
   απόφαση	
   του	
   κλινικού	
   ιατρού	
   γύρω	
   από	
   την	
  
προτεινόμενη	
  παρακολούθηση	
  της	
  ασθενούς.	
  

Η	
   δομή	
   της	
   εργασίας	
   συνοψίζεται	
   στις	
   εξής	
   ενότητες:	
   Στο	
   πρώτο	
   κεφάλαιο	
   γίνεται	
   μια	
  
εισαγωγή	
  στο	
  ιατρικό	
  πρόβλημα	
  του	
  καρκίνου	
  του	
  τραχήλου	
  της	
  μήτρας	
  και	
  στα	
  υπάρχοντα	
  
διαγνωστικά	
  test	
  με	
  τα	
  οποία	
  είναι	
  δυνατή	
  η	
  ανίχνευσή	
  του.	
  Στο	
  δεύτερο	
  κεφάλαιο	
  γίνεται	
  
εκτενής	
   αναφορά	
   στη	
   θεωρία	
   των	
   πιθανοτήτων,	
   στη	
   θεωρία	
   των	
   γράφων	
   και	
   στα	
  
πιθανοτικά	
  μοντέλα	
  που	
  τους	
  χρησιμοποιούν.	
  Στο	
  τρίτο	
  κεφάλαιο	
  αναλύονται	
  οι	
  τομείς	
  της	
  
ιατρικής	
   στους	
   οποίους	
   εφαρμόζονται	
   τα	
   πιθανοτικά	
   μοντέλα	
   και	
   συγκεκριμένα	
   ποιά	
  
προβλήματα	
   καλούνται	
   να	
   λύσουν	
   τα	
   Μπεϋζιανά	
   δίκτυα	
   και	
   ποιά	
   μεθοδολογία	
  
ακολουθούν.	
   Στο	
   τέταρτο	
   	
   κεφάλαιο	
   περιγράφεται	
   διεξοδικά	
   η	
   κατασκευή	
   και	
   η	
   μελέτη	
  
Μπεϋζιανού	
   γράφου	
   για	
   την	
   αποτύπωση	
   και	
   την	
   ταξινόμηση	
   ιατρικών	
   δεδομένων	
   που	
  
αφορούν	
   πέντε	
   διαγνωστικές	
   εξετάσεις	
   για	
   τον	
   καρκίνο	
   του	
   τραχήλου	
   ενός	
   δείγματος	
  
γυναικών.	
  Τέλος,	
  στο	
  πέμπτο	
  κεφάλαιο	
  εξάγονται	
  τα	
  σχετικά	
  συμπεράσματα	
  με	
  βάση	
  όλα	
  
τα	
  προαναφερόμενα	
  στοιχεία	
  και	
  προτείνονται	
  οι	
  σχετικές	
  βελτιώσεις.	
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Κεφάλαιο	
  1ο	
  :	
  Ο	
  καρκίνος	
  του	
  τραχήλου	
  της	
  μήτρας	
  

1.1 Η	
  ανατομία	
  του	
  τραχήλου	
  της	
  μήτρας	
  	
  
Όπως	
  γνωρίζουμε	
  στην	
  βάση	
  της	
  	
  σπονδυλικής	
  στήλης	
  της	
  γυναίκας	
  βρίσκεται	
  μια	
  οστέινη	
  
δομή	
  σε	
  σχήμα	
  λεκάνης	
  που	
  ονομάζεται	
  πύελος	
  και	
  έγκειται	
  σε	
  αυτήν	
  το	
  αναπαραγωγικό	
  
σύστημα	
   [1].	
   Το	
   γυναικείο	
   αναπαραγωγικό	
   σύστημα	
   αποτελείται	
   από	
   τις	
   ωοθήκες	
   ,	
   τη	
  
μήτρα	
  ,	
  τον	
  τράχηλο	
  της	
  μήτρας	
  ,	
  τις	
  σάλπιγγες	
  και	
  τον	
  κόλπο	
  όπως	
  ακριβώς	
  φαίνεται	
  στην	
  
παρακάτω	
  εικόνα:	
  	
  

	
  

	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Eικόνα	
  1	
  :	
  Η	
  ανατομία	
  του	
  γυναικείου	
  αναπαραγωγικού	
  συστήματος	
  
	
  

Οι	
  ωοθήκες	
  της	
  γυναίκας	
  είναι	
  δύο	
  ,	
  έχουν	
  ροζ	
  χρώμα	
  και	
  η	
  επιφάνεια	
  τους	
  είναι	
  ανώμαλη	
  
και	
  με	
  εξογκώματα.	
  Έχουν	
  ενδοκρινολογική	
  και	
  αναπαραγωγική	
  λειτουργία	
  καθώς	
  έχουν	
  ως	
  
ρόλο	
  να	
  παράγουν	
  τα	
  ωάρια	
  και	
  τις	
  ορμόνες	
  δηλαδή	
  τα	
  γεννητικά	
  κύτταρα	
  της	
  γυναίκας.	
  Οι	
  
σάλπιγγες	
   είναι	
   επίσης	
   δύο	
   και	
   ο	
   ρόλος	
   τους	
   είναι	
   να	
   μεταφέρουν	
   το	
   γονιμοποιημένο	
  
ωάριο	
  στη	
  μήτρα.	
  Οι	
  σάλπιγγες	
  περιλαμβάνουν	
  τον	
  κώδωνα,	
  τον	
  ισθμό,	
  τη	
  μητριαία	
  μοίρα	
  
και	
   τη	
   λήκυθο	
   όπου	
   συντελείται	
   και	
   η	
   γονιμοποίηση	
   του	
   ωαρίου.	
   Το	
   μήκος	
   τους	
   είναι	
  
περίπου	
  10	
  με	
  12	
  cm.	
  

Η	
  μήτρα	
   είναι	
   ένα	
  μυώδες	
  όργανο	
  σε	
   κοίλο	
  σχήμα	
   το	
  οποίο	
  δέχεται	
   το	
  ωάριο	
  όταν	
  αυτό	
  
έχει	
   γονιμοποιηθεί	
   και	
   χρησιμοποιεί	
   τα	
   τοιχώματά	
   της	
   προκειμένου	
   να	
   προστατεύσει	
   το	
  
κύημα	
  μέχρι	
  αυτό	
  να	
  εξωθηθεί	
  από	
  αυτήν	
  μέσω	
  συσπάσεων.	
  Η	
  μήτρα	
  αποτελείται	
  από	
  το	
  
σώμα,	
  τον	
  πυθμένα,	
  το	
  έσω	
  και	
  έξω	
  στόμιο	
  και	
  τον	
  τράχηλο.	
  

Ο	
  τράχηλος	
  της	
  μήτρας,	
  είναι	
  το	
  σημείο	
  στο	
  οποίο	
  επικεντρωνόμαστε	
  στην	
  εν	
  λόγω	
  εργασία	
  
λόγω	
   του	
   ότι	
   εκεί	
   εμφανίζεται	
   και	
   αναπτύσσεται	
   η	
   νόσος	
   του	
   καρκίνου	
   που	
   μαστίζει	
   τις	
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γυναίκες	
  σε	
  όλο	
  τον	
  κόσμο.	
  Όπως	
  φαίνεται	
  στην	
  παραπάνω	
  εικόνα,	
  ο	
  τράχηλος	
  βρίσκεται	
  
στο	
   κάτω	
   μέρος	
   της	
   μήτρας	
   και	
   μέσω	
   του	
   ανοίγματος	
   που	
   διαθέτει	
   βοηθάει	
   στην	
  
επικοινωνία	
  του	
  κόλπου	
  με	
  την	
  κοιλότητα	
  της	
  μήτρας.	
  Μέσω	
  του	
  ανοίγματος	
  του	
  τραχήλου	
  
τα	
  σπερματοζωάρια	
  του	
  άντρα	
  μεταφέρονται	
  από	
  τον	
  κόλπο	
  στις	
  σάλπιγγες	
   ,	
  αλλά	
  και	
  το	
  
αίμα	
  της	
  περιόδου	
  της	
  γυναίκας	
  μεταφέρεται	
  προς	
  τον	
  κόλπο	
  και	
  στη	
  συνέχεια	
  έξω	
  από	
  το	
  
σώμα	
   της.	
   Ο	
   τράχηλος	
   διασχίζεται	
   από	
   τον	
   ατρακτοειδούς	
   σχήματος	
   ενδοτραχηλικό	
  
σωλήνα.	
   Η	
   κυτταρική	
   επιφάνειά	
   του	
   ή	
   αλλιώς	
   το	
   τραχηλικό	
   επιθήλιο,	
   χωρίζεται	
   στο	
  
πλακώδες	
   και	
   το	
  αδενικό	
   επιθήλιο.	
   Το	
  πρώτο	
  αφορά	
   την	
   επιφάνεια	
   του	
   τραχήλου	
   και	
   το	
  
δεύτερο	
  την	
  εσωτερική	
  επιφάνεια	
  του	
  τραχηλικού	
  σωλήνα	
  [1].	
  

	
  

1.2 	
  Το	
  φαινόμενο	
  του	
  καρκίνου	
  του	
  τραχήλου	
  σε	
  παγκόσμια	
  κλίμακα	
  
Ο	
   καρκίνος	
   του	
   τραχήλου	
   της	
   μήτρας	
   αποτέλεσε	
   για	
   πολλές	
   δεκαετίες	
   έναν	
   από	
   τους	
  
κυριότερους	
  λόγους	
  θνησιμότητας	
  των	
  γυναικών.	
  Στις	
  μέρες	
  μας	
  έχουν	
  αναπτυχθεί	
  ποικίλες	
  
μέθοδοι	
  ανίχνευσης	
  και	
  θεραπείας	
  του	
  εν	
  λόγω	
  καρκίνου	
  και	
  η	
  θνησιμότητα	
  που	
  προκαλεί	
  
έχει	
  μειωθεί	
  σημαντικά,	
  με	
  αποτέλεσμα	
  να	
  βρίσκεται	
  πλέον	
  στην	
  4η	
  θέση	
  στην	
  παγκόσμια	
  
κλίμακα	
  εκτίμησης	
  θανάτων	
  λόγω	
  καρκίνου.	
  	
  

Μια	
  σημαντική	
  διαφορά	
  στα	
  ποσοστά	
  θνησιμότητας	
  λόγω	
  του	
  καρκίνου	
  του	
  τραχήλου	
  της	
  
μήτρας	
   εντοπίζεται	
   μεταξύ	
   των	
   αναπτυγμένων	
   και	
   των	
   αναπτυσσόμενων	
   χωρών.	
   Πιο	
  
συγκεκριμένα	
   τα	
   πρωτεία	
   των	
   υψηλότερων	
   ποσοστών	
   εμφάνισης	
   την	
   νόσου	
   κρατούν	
   οι	
  
χώρες	
  της	
  Αφρικής	
  ,	
  της	
  κεντρικής	
  και	
  νότιας	
  Ασίας	
  αλλά	
  και	
  της	
  Λατινικής	
  Αμερικής	
  ενώ	
  τα	
  
χαμηλότερα	
   ποσοστά	
   κατέχουν	
   η	
   Βόρεια	
   Αμερική	
   ,	
   η	
   Αυστραλία	
   και	
   η	
   Δυτική	
   Ασία.	
   Δεν	
  
είναι	
   καθόλου	
   τυχαίο	
   το	
   γεγονός	
   ότι	
   στις	
   χώρες	
   που	
   γίνεται	
   εκτεταμένη	
   χρήση	
   του	
   τεστ	
  
Παπανικολάου	
   όπως	
   είναι	
   οι	
   ΗΠΑ	
   ,	
   τα	
   ποσοστά	
   εμφάνισης	
   και	
   θνησιμότητας	
   της	
   νόσου	
  
είναι	
   πολύ	
  μικρότερα	
  σε	
   σχέση	
  με	
   όλες	
   τις	
   υπόλοιπες	
   χώρες	
   ,	
   πόσο	
  μάλλον	
   σε	
   σχέση	
  με	
  
αυτές	
  που	
  υπολείπονται	
  ιατρικής	
  περίθαλψης	
  και	
  υποδομών	
  [1].	
  

	
  

1.3	
  Οι	
  αιτίες	
  ανάπτυξης	
  του	
  καρκίνου	
  στον	
  τράχηλο	
  της	
  μήτρας	
  
Οι	
   αιτίες	
   εμφάνισης	
   του	
   καρκίνου	
   στον	
   τράχηλο	
   της	
   μήτρας	
   έχουν	
   διερευνηθεί	
   από	
  
πολλούς	
   επιστημονικούς	
   φορείς	
   χωρίς	
   όμως	
   να	
   έχουν	
   διευκρινιστεί	
   με	
   ακρίβεια	
   και	
  
εγκυρότητα.	
   Το	
   γεγονός	
   αυτό	
   δεν	
   πρέπει	
   να	
   μας	
   αποθαρρύνει	
   καθώς	
   έχουν	
   προκύψει	
  
αξιόπιστες	
  μελέτες	
  οι	
  οποίες	
  καταδεικνύουν	
  έναν	
  συνδυασμό	
  παραγόντων	
  από	
  τον	
  οποίο	
  
μπορεί	
  να	
  προκύψει	
  η	
  εμφάνιση	
  της	
  νόσου	
  στη	
  γυναίκα.	
  

	
  

1.4	
  Ο	
  ρόλος	
  του	
  ιού	
  HPV	
  στην	
  εμφάνισης	
  της	
  καρκινικής	
  νόσου	
  

1.4.1	
  Ο	
  ιός	
  των	
  ανθρωπίνων	
  θηλωμάτων	
  (Human	
  papilloma	
  virus-­‐	
  HPV)	
  
Ο	
   ιός	
   των	
   ανθρωπίνων	
   θηλωμάτων	
   ή	
   αλλιώς	
   Human	
   papilloma	
   virus	
   (HPV)	
   όπως	
   είναι	
  
γνωστός	
  ,	
  είναι	
  ένας	
  ιός	
  μικρού	
  μεγέθους,	
  εικοσαεδρικής	
  δομής,	
  με	
  διπλής	
  έλικας	
  DNA	
  με	
  
περίπου	
  εμπεριέχει	
  οκτώ	
  περιοχές	
  κωδικοποίησης,	
  και	
  μολύνει	
  τα	
  επιθηλιακά	
  κύτταρα	
  του	
  
δέρματος	
   και	
   τις	
   βλεννογόνες	
   μεμβράνες	
   των	
   ανθρώπων	
   και	
   ορισμένων	
   ζώων	
   με	
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αποτέλεσμα	
   τον	
   πολλαπλασιασμό	
   των	
   κυττάρων	
   (δημιουργία	
   πεδίου	
   ανάπτυξης	
  
κακοήθειας)	
  [2].	
  Στην	
  παρακάτω	
  εικόνα	
  φαίνεται	
  το	
  μόριο	
  του	
  ιού:	
  

	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Εικόνα	
  2	
  :	
  Το	
  μόριο	
  του	
  ιού	
  ανθρωπίνων	
  θηλωμάτων	
  
	
  

Γνωρίζουμε	
  ότι	
  οι	
  δύο	
  δομικές	
  πρωτεΐνες	
  που	
  αποτελούν	
  το	
  καψίδιο	
  του	
  ιού	
  είναι	
  η	
  L1	
  και	
  
η	
  L2	
  και	
  κωδικοποιούνται	
  στο	
  DNA.	
  Η	
  λειτουργική	
  περιοχή	
  των	
  γονιδίων	
  του	
  ιού	
  χωρίζεται	
  
σε	
  τρία	
  μέρη:	
  

• Την	
  πρώιμη	
  περιοχή	
   (	
  E:	
  Early	
   )	
  που	
  κωδικοποιεί	
   τις	
  πρωτεΐνες	
  E1	
  μέχρι	
  E7	
  που	
  
έχουν	
  ως	
  ρόλο	
  την	
  αναπαραγωγή	
  του	
  ιού	
  και	
  κατέχει	
  το	
  50	
  %	
  του	
  DNA.	
  

• Την	
  όψιμη	
  περιοχή	
  (	
  L:	
  Late	
   )	
  που	
  κωδικοποιεί	
  την	
  κύρια	
  πρωτεΐνη	
  καψιδίου	
  L1	
  
και	
   την	
   δευτερεύουσα	
   πρωτεΐνη	
   καψιδίου	
   L2	
   που	
   είναι	
   απαραίτητες	
   για	
   τη	
  
συγκέντρωση	
  του	
  ιού.	
  Η	
  περιοχή	
  αυτή	
  κατέχει	
  το	
  40	
  %	
  	
  του	
  DNA.	
  

• Το	
   ευρύ	
   μη	
   κωδικοποιημένο	
   τμήμα	
   (	
   LCR	
   :Long	
   Control	
   Region	
   ή	
   αλλιώς	
  NCR	
   :	
  
Non	
  Control	
  Region	
  ή	
  αλλιώς	
  URR	
  :	
  Upstream	
  Regulatory	
  Region	
  )	
  που	
  συνδέεται	
  
με	
  την	
  αναπαραγωγή	
  του	
  ιού.	
  

Όπως	
   γνωρίζουμε	
   μέχρι	
   στιγμής	
   έχουν	
   αναγνωρισθεί	
   189	
   υποτύποι	
   του	
   ιού	
   των	
  
θηλωμάτων	
   και	
   πάνω	
   από	
   100	
   τύποι	
   του	
   ιού	
   [3].	
   Από	
   τους	
   υποτύπους	
   σύμφωνα	
   με	
   τις	
  
μελέτες	
  οι	
  120	
  αφορούν	
  τον	
  άνθρωπο,	
  ενώ	
  στην	
  κατηγορία	
  των	
  σεξουαλικά	
  μεταδιδόμενων	
  
συναντάμε	
   περίπου	
   τους	
   40	
   υποτύπους.	
   Αυτό	
   που	
   καθορίζει	
   αν	
   υπάρχει	
   διαφοροποίηση	
  
του	
   ιού	
   που	
   να	
   αποκαλείται	
   «τύπος»	
   είναι	
   ,αφού	
   καταγραφεί	
   ο	
   γενετικός	
   κώδικας,	
   να	
  
ελεγχθεί	
   αν	
   η	
   ακολουθία	
   του	
   γονιδίου	
   L1	
   διαφέρει	
   σε	
   ποσοστό	
   της	
   τάξης	
   του	
   10	
  %	
   από	
  	
  
αυτήν	
   του	
  περισσότερο	
   κοντινού	
  υπάρχοντος	
   τύπου.	
  Με	
   το	
   ίδιο	
  σκεπτικό	
   χαρακτηρίζεται	
  
μια	
   διαφοροποίηση	
  ως	
   «υποτύπος»,	
   όταν	
   το	
   εν	
   λόγω	
  ποσοστό	
   κυμαίνεται	
   μεταξύ	
   2%	
  με	
  
10%,	
  ενώ	
  ως	
  «παραλλαγή»	
  αν	
  είναι	
  κάτω	
  του	
  2%	
  οι	
  διαφορές	
  που	
  προαναφέρθηκαν.	
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Υπάρχουν	
  τύποι	
  του	
  HPV	
  στους	
  οποίους	
  οφείλεται	
  η	
  εμφάνιση	
  κονδυλωμάτων,	
  άλλοι	
  που	
  
προκαλούν	
   διάφορες	
   μολύνσεις	
   που	
   όμως	
   ορισμένες	
   φορές	
   οδηγούν	
   ακόμα	
   και	
   σε	
   προ-­‐
καρκινικές	
  αλλοιώσεις.	
  	
  

Γνωρίζουμε	
  ότι	
  οι	
  τύποι	
  που	
  έχουν	
  την	
  τάση	
  να	
  ενσωματώνονται	
  στο	
  ανθρώπινο	
  DNA	
  ,	
  και	
  
χρήζουν	
  ιδιαίτερης	
  προσοχής	
  λόγω	
  του	
  υψηλού	
  βαθμού	
  κινδύνου	
  που	
  φέρουν	
  είναι	
  οι	
  16,	
  
18,	
  31,	
  33,	
  35,	
  39,	
  45,	
  51,	
  52,	
  53,	
  56,	
  58,	
  59,	
  66,	
  68,	
  70,	
  73,	
  82,	
   και	
  85.	
  Οι	
   εν	
   λόγω	
   τύποι	
  
«κατηγορούνται»	
  από	
  την	
  ιατρική	
  κοινότητα	
  για	
  την	
  πρόκληση	
  προκαρκινικών	
  αλλοιώσεων	
  
-­‐	
   δυσπλασιών	
   όπως	
   είναι	
   η	
   ενδοεπιθηλιακή	
   νεοπλασία	
   του	
   τραχήλου	
   (CIN),	
   η	
  
ενδοεπιθηλιακή	
   νεοπλασία	
   του	
   αιδοίου	
   (VIN),	
   η	
   ενδοεπιθηλιακή	
   νεοπλασία	
   του	
   πέους	
  
(PIN),	
  και	
  η	
  ενδοεπιθηλιακή	
  νεοπλασία	
  του	
  πρωκτού	
  (AIN).	
  Πιο	
  συγκεκριμένα	
  ,	
  οι	
  τύποι	
  16	
  
και	
  18	
  ,	
  σε	
  συνδυασμό	
  με	
  τους	
  31	
  και	
  45	
  ευθύνονται	
  σε	
  ποσοστό	
  μεγαλύτερο	
  του	
  80	
  %	
  για	
  
την	
  εμφάνιση	
  της	
  νόσου	
  του	
  καρκίνου	
  στον	
  τράχηλο	
  της	
  μήτρας.	
  	
  

Γεγονός	
  αποτελεί	
  η	
  παραδοχή	
  που	
  θέτει	
  την	
  μόλυνση	
  από	
  τον	
  ιό	
  HPV	
  ως	
  προϋπόθεση	
  για	
  
την	
   ύπαρξη	
   του	
   καρκίνου	
   του	
   τραχήλου	
   στη	
   γυναίκα	
   ,	
   σύμφωνα	
   με	
   την	
   Αμερικανική	
  
Κοινωνία	
  Καρκίνου	
  (	
  American	
  Cancer	
  Society	
  )	
  [3].	
  Γνωρίζουμε	
  βέβαια	
  ότι	
  πολλές	
  έρευνες	
  
δείχνουν	
   να	
   υπάρχουν	
   αρκετοί	
   παράγοντες	
   που	
   δρουν	
   συμπληρωματικά	
   με	
   τον	
   ιό	
  
ανθρωπίνων	
   θηλωμάτων	
   και	
   ενισχύουν	
   την	
   διαδικασία	
   εκδήλωσης	
   και	
   ανάπτυξης	
   του	
  
καρκίνου	
  του	
  τραχήλου	
  στη	
  γυναίκα.	
  Τέτοιοι	
  παράγοντες	
  είναι	
  το	
  κάπνισμα,	
  η	
  σεξουαλική	
  
δραστηριότητα,	
   η	
   χρήση	
   αντισυλληπτικών	
   φαρμάκων,	
   οι	
   πολλαπλές	
   κυήσεις,	
   η	
   μόλυνση	
  
από	
   μικρόβια	
   και	
   μικροοργανισμούς	
   όπως	
   είναι	
   τα	
   χλαμύδια	
   ο	
   έρπις	
   κτλ,	
   η	
   μη	
   άρτια	
  
λειτουργία	
   του	
   ανοσοποιητικού	
   συστήματος	
   ,	
   το	
   βεβαρυμμένο	
   οικογενειακό	
   ιστορικό	
  
καρκίνου	
  του	
  τραχήλου	
  κ.α.	
  

	
  

1.4.2	
  Τρόποι	
  δράσης	
  του	
  ιού	
  HPV	
  στον	
  ανθρώπινο	
  οργανισμό	
  	
  
Αρχικά	
  ο	
  εν	
  λόγω	
  ιός	
  προσβάλει	
  τα	
  κύτταρα	
  των	
  επιθηλιακών	
   ιστών	
  που	
  βρίσκονται	
  κατά	
  
κύριο	
  λόγω	
  στη	
  ζώνη	
  μετάπλασης	
  [4].	
  Στη	
  συνέχεια,	
  τα	
  γονίδια	
  του	
  ιού	
  αφού	
  μεταφερθούν	
  
στον	
   πυρήνα	
   του	
   ξενιστή	
   ,	
   ξεκινάνε	
   τη	
   διαδικασία	
   της	
   αντιγραφής	
   τους	
   με	
   το	
   υγιές	
  
γονιδίωμα	
   του	
   κυττάρου	
   -­‐	
   ξενιστή,	
   σύμφωνα	
   με	
   τη	
   γνωστή	
   διαδικασία	
   μεταγραφής	
   και	
  
μετάφρασης.	
  Η	
  διαδικασία	
  αυτή	
  δίνει	
  την	
  δυνατότητα	
  στον	
  ιό	
  να	
  παρατείνει	
  την	
  διάρκεια	
  
ζωής	
  του	
  μέσα	
  στον	
  οργανισμό.	
  

Πιο	
   αναλυτικά,	
   αφού	
   προσβάλει	
   ο	
   ιός	
   τον	
   οργανισμό	
   με	
   τη	
   διαδικασία	
   που	
  
προαναφέρθηκε,	
   αυξάνεται	
   η	
   συγκέντρωση	
   των	
   πρωτεϊνών	
   Ε1	
   και	
   Ε2.	
   Όταν	
   γίνει	
   η	
  
μεταφορά	
  του	
  ιού	
  στον	
  ξενιστή	
  αυξάνεται	
  και	
  η	
  συγκέντρωση	
  των	
  Ε6	
  και	
  Ε7	
  πρωτεϊνών	
  με	
  
αποτέλεσμα	
   να	
   αδρανοποιηθούν	
   δύο	
   βασικές	
   πρωτεΐνες	
   καταστολής	
   όγκων,	
   η	
   p53	
   και	
   η	
  
pRb.	
   Λόγω	
   του	
   ότι	
   αδρανοποιείται	
   η	
   πρωτεΐνη	
   p53,	
   δεν	
   υπάρχει	
   κανένας	
   φραγμός	
   στον	
  
αχαλίνωτο	
  πολλαπλασιασμό	
  των	
  κυττάρων	
  και	
  τη	
  μόλυνσή	
  τους,	
  ενώ	
  με	
  την	
  αδρανοποίηση	
  
του	
   ρετινοβλαστώματος	
   pRb,	
   ο	
   μεταγραφικός	
   παράγοντας	
   E2F	
   αφήνεται	
   να	
   δράσει	
  
ελεύθερος	
   βοηθώντας	
   με	
   την	
   σειρά	
   του	
   τον	
   προαναφερθέντα	
   πολλαπλασιασμό	
   των	
  
κυττάρων.	
   Ο	
   τρόπος	
   που	
   δρουν	
   τα	
   γονίδια	
   L1	
   και	
   L2	
   σε	
   αυτή	
   την	
   διαδικασία	
   είναι	
  
καταλυτικός	
  αφού	
  αναλαμβάνουν	
  να	
  «φυλακίσουν»	
  το	
  γονιδίωμα	
  του	
  ιού	
  σε	
  ένα	
  καψίδιο	
  
προκειμένου	
  να	
  σταθεροποιηθεί	
  το	
  φορτίο	
  του.	
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1.4.3	
  Tρόποι	
  αντίδρασης	
  του	
  ανοσοποιητικού	
  συστήματος	
  στην	
  προσβολή	
  από	
  τον	
  HPV	
  
Γνωρίζουμε	
  ότι	
  ο	
  ανθρώπινος	
  οργανισμός	
  μπορεί	
  να	
  αντιμετωπίσει	
  αρκετά	
  αποτελεσματικά	
  
ένα	
  μεγάλο	
  αριθμό	
  τύπων	
  του	
  ιού	
  χωρίς	
  να	
  επιτρέψει	
  την	
  λοίμωξη	
  του	
  ιού	
  HPV	
  να	
  εξελιχθεί	
  
σε	
  καρκίνο.	
  Αυτό	
  βέβαια	
  προϋποθέτει	
  την	
  άμεση	
  και	
  άρτια	
  λειτουργία	
  του	
  ανοσοποιητικού	
  
συστήματος	
   του	
   ανθρώπου	
   [4].	
   Πολλές	
   φορές	
   δυστυχώς	
   παρουσιάζονται	
   σημαντικές	
  
δυσκολίες	
   στην	
   αποτελεσματική	
   αντιμετώπιση	
   του	
   HPV	
   όπως	
   αυτές	
   επισημαίνονται	
   στα	
  
παρακάτω	
  σημεία	
  :	
  

• Ο	
   ιός	
  προκαλεί	
   τον	
  πολλαπλασιασμό	
   των	
  κυττάρων	
  και	
  όχι	
   την	
  καταστροφή	
  τους	
  η	
  
οποία	
  θα	
  είχε	
  ως	
  αποτέλεσμα	
  απλά	
  την	
  δημιουργία	
  κάποιας	
  φλεγμονής.	
  

• Έπειτα,	
   ο	
   ιός	
   όπως	
   περιγράψαμε	
   παραπάνω	
   μολύνει	
   τα	
   επιθηλιακά	
   κύτταρα	
   τα	
  
οποία	
  βρίσκονται	
  σε	
  μεγάλη	
  απόσταση	
  από	
  τα	
  λεμφοκυτταρικά	
  βλαστικά	
  κέντρα	
  που	
  
όπως	
  γνωρίζουμε	
  θα	
  ενίσχυαν	
  την	
  αντίδραση	
  του	
  ανοσοποιητικού	
  συστήματος.	
  

• Τέλος,	
   οι	
   πρωτεΐνες	
   Ε6	
   και	
   Ε7	
   εμποδίζουν	
   την	
   παραγωγή	
   της	
   ιντερφερόνης	
   και	
   με	
  
αυτό	
  τον	
  τρόπο	
  «παραπλανούν»	
  το	
  αμυντικό	
  σύστημα	
  και	
  δεν	
  αναγνωρίζει	
  τον	
  ιό.	
  
	
  

1.5	
  Οι	
  προκαρκινικές	
  αλλοιώσεις	
  του	
  τραχήλου	
  της	
  μήτρας	
  	
  
Η	
   ποικίλες	
   αλλοιώσεις	
   και	
   ανωμαλίες	
   που	
   παρατηρούνται	
   στα	
   κύτταρα	
   του	
   πλακώδους	
  
επιθηλίου	
   του	
   τραχήλου	
   αποτυπώνονται	
   από	
   τον	
   όρο	
   της	
   τραχηλικής	
   ενδοεπιθηλιακής	
  
νεοπλασίας	
  ή	
  αλλιώς	
  CIN	
  (	
  Cervical	
  Intraepithelial	
  Neoplasia	
  )	
  όπως	
  είναι	
  γνωστή.	
  Αυτό	
  που	
  
οι	
  ειδικοί	
  αποκαλούν	
  «in	
  situ	
  καρκίνωμα»	
  είναι	
  μια	
  αλλοίωση	
  στην	
  οποία	
  δεν	
  εντοπίζεται	
  η	
  
παραμικρή	
  διαφοροποίηση	
  στο	
  πάχος	
  του	
  πλακώδους	
  επιθηλίου	
  σε	
  αντίθεση	
  με	
  την	
  άλλου	
  
είδους	
  αλλοίωση	
  που	
  ορίζεται	
  ως	
  «δυσπλασία»	
  και	
  αφορά	
  όλες	
   τις	
  διαφοροποιήσεις	
   του	
  
πλακώδους	
  επιθηλίου	
  που	
  δεν	
  αποτυπώνουν	
  τις	
  προϋποθέσεις	
  του	
  in	
  situ	
  καρκινώματος.	
  

Οι	
   δυσπλαστικές	
   αλλοιώσεις	
   διακρίνονται	
   ανάλογα	
   με	
   τη	
   βαρύτητά	
   τους	
   στις	
   εξής	
  
κατηγορίες	
  :	
  

• CIN-­‐	
  I	
  (ελαφρά	
  δυσπλασία)	
  	
  
• CIN	
  –II	
  (	
  μέτρια	
  δυσπλασία	
  )	
  
• CIN-­‐III	
  (	
  βαριά	
  δυσπλασία	
  και	
  καρκίνωμα	
  in	
  situ)	
  

Η	
  τρίτη	
  κατηγορία	
  (	
  CIN-­‐III)	
  μπορεί	
  να	
  εξελιχθεί	
  σε	
  μια	
  προκαρκινική	
  κατάσταση	
  ,	
  τη	
  γνωστή	
  
SIL	
  (	
  Squamous	
  Intraepithelial	
  Lession)	
  .	
  

Οι	
   εν	
   λόγω	
   αλλοιώσεις	
   παρατηρούνται	
   στην	
   περιοχή	
   της	
   ζώνης	
   μετάπλασης	
   και	
   πιο	
  
συγκεκριμένα	
  όσον	
  αφορά	
  στον	
  πρώτο	
  τύπο	
  δυσπλασίας	
  (CIN-­‐I)	
  εντοπίζεται	
  στο	
  κατώτερο	
  
τριτημόριο	
   του	
   πάχους	
   του	
   επιθηλίου,	
   ενώ	
   ο	
   δεύτερος	
   και	
   ο	
   τρίτος	
   τύπος	
   αλλοιώσεων	
  
εντοπίζονται	
  είτε	
  στα	
  δύο	
  τρίτα	
  (CIN-­‐II)	
  είτε	
  σε	
  ολόκληρο	
  το	
  πάχος	
  του	
  επιθηλίου	
  (CIN-­‐III).	
  

	
  

1.6	
  Οι	
  ιστολογικοί	
  τύποι	
  του	
  καρκίνου	
  του	
  τραχήλου	
  της	
  μήτρας	
  	
  
Οι	
  κύριοι	
  ιστολογικοί	
  τύποι	
  του	
  καρκίνου	
  του	
  τραχήλου	
  της	
  μήτρας	
  είναι	
  οι	
  εξής	
  :	
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• Τα	
  καρκινώματα	
  από	
  πλακώδες	
  επιθήλιο	
  
• Τα	
  αδενοκαρκινώματα	
  	
  

Τα	
  καρκινώματα	
  της	
  πρώτης	
  κατηγορίας	
  εμφανίζονται	
  σε	
  συντριπτικά	
  μεγαλύτερο	
  ποσοστό	
  
σε	
  σχέση	
  με	
  αυτά	
  της	
  δεύτερης	
  (περίπου	
  90	
  %	
  έναντι	
  10	
  %)	
  και	
  διακρίνονται	
  ιστολογικά	
  σε	
  
τρείς	
   υποκατηγορίες	
   που	
   αφορούν	
   τα	
   μικρά	
   κύτταρα,	
   τα	
   μεγάλα	
   μη	
   κερατινοποιημένα	
  
κύτταρα	
  και	
  τα	
  μεγάλα	
  κερατινοποιημένα	
  κύτταρα.	
  	
  

Ο	
   πιο	
   διαδεδομένος	
   τύπος	
   της	
   δεύτερης	
   κατηγορίας	
   καρκινωμάτων	
   είναι	
   το	
   βλεννώδες	
  
ενδοτραχηλικό	
   αδενοκαρκίνωμα,	
   ενώ	
   αρκετά	
   σπάνια	
   συναντώνται	
   τύποι	
   όπως	
   τα	
  
αδενοπλακώδη,	
  τα	
  μεταστατικά	
  ή	
  τα	
  αδενοκυστικά	
  καρκινώματα(	
  ποσοστό	
  της	
  τάξης	
  του	
  3	
  
με	
  5	
  %).	
  Τέλος	
  συγκρίνοντας	
  το	
  υγειές	
  αδενικό	
  κύτταρο	
  με	
  το	
  καρκινικό	
  μπορεί	
  να	
  οριστεί	
  
μια	
  διαφοροποίηση	
  του	
  αδενοκαρκινώματος	
  σε	
  χαμηλό,	
  μέτριο	
  ή	
  υψηλό.	
  	
  

	
  

1.7	
  Η	
  μεθοδολογία	
  του	
  προληπτικού	
  ελέγχου	
  και	
  της	
  ανίχνευσης	
  του	
  
καρκίνου	
  του	
  τραχήλου	
  
Η	
   διαδικασία	
   της	
   πρόληψης	
   του	
   καρκίνου	
   του	
   τραχήλου	
   μπορεί	
   να	
   διακριθεί	
   στην	
  
πρωτογενή	
   και	
   τη	
   δευτερογενή	
  πρόληψη.	
  Η	
  πρωτογενής	
  αφορά	
   τη	
   διαδικασία	
   την	
   οποία	
  
μπορεί	
   να	
   ακολουθήσει	
   η	
   γυναίκα	
   προκειμένου	
   να	
   ελαχιστοποιήσει	
   την	
   πιθανότητα	
  
εμφάνισης	
   της	
   καρκινικής	
   νόσου.	
   Η	
   διαδικασία	
   αυτή	
   μπορεί	
   να	
   περιλαμβάνει	
   τον	
  
εμβολιασμό	
   της,	
   τη	
   λήψη	
   μέτρων	
   σεξουαλικής	
   προφύλαξης,	
   ακόμα	
   και	
   αποφυγή	
   του	
  
καπνίσματος	
   ή	
   όποιας	
   άλλης	
   συνήθειας	
   συγκαταλέγεται	
   στην	
   συνολική	
   αιτιολογία	
   της	
  
νόσου.	
  Η	
  δευτερογενής	
  πρόληψη	
  αφορά	
  	
  το	
  συστηματικό	
  προληπτικό	
  πληθυσμιακό	
  έλεγχο	
  
στον	
  οποίο	
  σύμφωνα	
  με	
  τις	
  ιατρικά	
  πρότυπα	
  οφείλουν	
  να	
  υπόκεινται	
  οι	
  γυναίκες.	
  

Στην	
   παρούσα	
   εργασία,	
   το	
   ενδιαφέρον	
   μας	
   επικεντρώνεται	
   στην	
   δευτερογενή	
   μορφή	
  
πρόληψης	
  η	
  οποία	
  έχει	
  σαν	
  στόχο	
  την	
  ανίχνευση	
  των	
  προκαρκινικών	
  αλλοιώσεων	
  αν	
  τυχόν	
  
αυτές	
  υπάρχουν.	
  Με	
  αυτό	
  τον	
  τρόπο	
  εντοπίζεται	
  η	
  όποια	
  αλλοίωση	
  πρωτού	
  εκδηλωθούν	
  τα	
  
συμπτώματα	
  της	
  καρκινικής	
  νόσου	
  μέσω	
  των	
  λεγόμενων	
  screening	
  tests.	
  

	
  

1.7.1	
  Τest	
  Παπανικολάου	
  	
  
Το	
   test	
   Pap	
   πήρε	
   το	
   όνομά	
   του	
   από	
   τον	
   εφευρέτη	
   του,	
   τον	
   ελληνικής	
   καταγωγής	
   ιατρό	
  
Γεώργιο	
  Παπανικολάου.	
  Ο	
  Αμερικανός	
  ανατόμος	
  με	
  το	
  άρθρο	
  του	
  «Διάγνωση	
  του	
  καρκίνου	
  
του	
   τραχήλου	
   της	
   μήτρας	
   από	
   το	
   κολπικό	
   επίχρισμα»,	
   το	
   οποίο	
   δημοσιεύτηκε	
   το	
   1943,	
  
γνωστοποίησε	
   στο	
   ευρύ	
   κοινό	
   	
   την	
   ανακάλυψή	
   του	
   σύμφωνα	
  με	
   την	
   οποία	
   τα	
   καρκινικά	
  
κύτταρα	
  των	
  γυναικών	
  που	
  νοσούν	
  από	
  τον	
  καρκίνο	
  του	
  τραχήλου	
  μπορούν	
  να	
  εντοπιστούν	
  
στις	
  κολπικές	
  εκκρίσεις	
  [5].	
  

Το	
  συγκεκριμένο	
  screening	
  test	
  έχει	
  τη	
  μεγαλύτερη	
  περίοδο	
  εφαρμογής	
  (περίπου	
  40	
  χρόνια	
  
στην	
   Αμερική)	
   	
   και	
   χάρη	
   σε	
   αυτό	
   έχουν	
   μειωθεί	
   οι	
   θάνατοι	
   εξαιτίας	
   του	
   καρκίνου	
   του	
  
τραχήλου	
  στις	
  γυναίκες	
  κατά	
  74	
  %.	
  	
  

Ο	
  σκοπός	
  του	
  εν	
  λόγω	
  screening	
  test	
  είναι	
  να	
  συλλεχθούν	
  όλα	
  τα	
  είδη	
  κυττάρων	
  από	
  την	
  
περιοχή	
  της	
  μήτρας,	
  συγκεκριμένα	
  τα	
  πλακώδη,	
  τα	
  αδενικά	
  και	
  τα	
  μεταπλαστικά	
  κύτταρα.	
  



18	
  
	
  

Η	
  συλλογή	
  του	
  δείγματος	
  των	
  κυττάρων	
  γίνεται	
  με	
  χρήση	
  σπάτουλας	
  εφόσον	
  πρόκειται	
  για	
  
τα	
   επιθηλιακά	
   κύτταρα	
   και	
   με	
   τη	
   χρήση	
   ειδικού	
   βουρτσακίου	
   για	
   τα	
   κύτταρα	
   του	
  
ενδοτραχηλικού	
   σωλήνα.	
   Στη	
   συνέχεια,	
   τα	
   δείγματα	
   των	
   κυττάρων	
   στερεώνονται	
   σε	
  
γυάλινα	
   πλακίδια	
   είτε	
   με	
   χρήση	
   κατάλληλου	
   σπρέι	
   είτε	
   με	
   χρήση	
   διαλύματος	
   αλκοόλης	
  
προκειμένου	
  να	
  διερευνηθούν	
  περαιτέρω	
  με	
  τη	
  βοήθεια	
  του	
  μικροσκοπίου.	
  	
  

Η	
  ανωτέρω	
  διαδικασία	
  διεξαγωγής	
  του	
  Pap	
  test	
  έχει	
  εξελιχθεί	
  αρκετά	
  τα	
  τελευταία	
  χρόνια	
  
αφού	
   χρησιμοποιείται	
   μια	
   ειδική	
   συσκευή	
   που	
   ονομάζεται	
   cervix	
   και	
   εξασφαλίζει	
   την	
  
ταυτόχρονη	
   συλλογή	
   αδενικών	
   και	
   πλακωδών	
   κυττάρων.	
   Στη	
   συνέχεια	
   το	
   δείγμα	
   των	
  
κυττάρων	
  μαζί	
  με	
  το	
  τελικό	
  τμήμα	
  της	
  συσκευής	
  τοποθετούνται	
  σε	
  μια	
  ειδική	
  μικρή	
  φιάλη	
  
και	
   μέσω	
   ενός	
   άλλου	
   ειδικού	
   μηχανήματος	
   τα	
   κύτταρα	
   στρώνονται	
   σε	
   μονή	
   στοιβάδα	
   (	
  
ώστε	
  να	
  μην	
  υπάρξει	
  αλληλοκάλυψη	
  )	
  σε	
  ένα	
  γυάλινο	
  πλακίδιο.	
  Η	
  τεχνική	
  που	
  αναλύεται	
  
παραπάνω	
  ονομάζεται	
  Κυτταρολογία	
  υγρής	
  φάσης	
  ή	
  αλλιώς	
  LBC	
  (	
  Liquid	
  Based	
  Cytology).	
  

	
  

	
  

	
  Εικόνα	
  3	
  :	
  	
  Η	
  χρήση	
  της	
  ειδικής	
  συσκευής	
  cervix	
  για	
  τη	
  συλλογή	
  πλακωδών	
  και	
  αδενικών	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  
κυττάρων	
  
	
  

Τα	
   αποτελέσματα	
   του	
   τεστ	
   Παπανικολάου	
   κατηγοριοποιήθηκαν	
   με	
   βάση	
   το	
   σύστημα	
  
Bethesda	
  (	
  από	
  το	
  1988	
  έως	
  και	
  το	
  2001	
  )	
  ως	
  εξής	
  :	
  

• Κατηγορία	
  WNL	
   (within	
   normal	
   limits):	
   Πρόκειται	
   για	
   παθολογικά	
   ευρήματα	
   τα	
  
οποία	
  κινούνται	
  εντός	
  φυσιολογικών	
  και	
  αποδεκτών	
  ορίων.	
  

• Καλοήθεις	
  κυτταρικές	
  αλλοιώσεις	
  	
  
• Κατηγορία	
  ASCUS	
   (	
  atypical	
  squamous	
  cells	
  of	
  undetermined	
  significance	
  )	
  :	
  Η	
  εν	
  

λόγω	
  κατηγορία	
  είναι	
  γνωστή	
  και	
  ως	
  «άτυπα	
  πλακώδη	
  κύτταρα	
  απροσδιορίστου	
  
σημασίας»	
   και	
   περιλαμβάνει,	
   όπως	
   καταλαβαίνουμε	
   και	
   από	
   τον	
   τίτλο	
   της	
  
άλλωστε,	
   κύτταρα	
   στα	
   οποία	
   έχει	
   εντοπιστεί	
   κάποιου	
   είδους	
   ατυπία	
  
απροσδιορίστου	
   βαρύτητας	
   και	
   σημασίας.	
   Η	
   ατυπία	
   αυτή	
   μπορεί	
   πιθανόν	
   να	
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οδηγήσει	
   σε	
   αλλοίωση	
   η	
   οποία	
   με	
   τη	
   σειρά	
   της	
   εντοπίζεται	
   μέσω	
   της	
  
κολποσκόπησης	
  και	
  της	
  αναζήτησης	
  HPV	
  DNA.	
  

• Κατηγορία	
   LSIL	
   (Low	
  Grade	
   Intraepithelial	
   Lession)	
   :	
   Η	
   συγκεκριμένη	
   κατηγορία	
  
περιλαμβάνει	
  την	
  εύρεση	
  κυττάρων	
  στα	
  οποία	
  παρατηρούνται	
  χαμηλού	
  βαθμού	
  
αλλοιώσεις	
   ή	
   αλλοιώσεις	
   που	
   προκαλούνται	
   από	
   θηλωματοϊούς	
   ή	
   από	
   την	
  
ελαφριά	
  δυσπλασία	
  CIN-­‐I.	
  Τα	
  ευρήματα	
  αυτής	
  της	
  κατηγορίας	
  είναι	
  ανησυχητικά	
  
από	
  την	
  άποψη	
  του	
  πλήθους	
  των	
  περιστατικών	
  που	
  εμφανίζονται	
  στη	
  συνέχεια	
  
ως	
  HSIL	
  (High	
  Grade	
  Intraepithelial	
  Lession).	
  Είναι	
  γεγονός	
  ότι	
  όσο	
  μεγαλύτερη	
  σε	
  
ηλικία	
  είναι	
  η	
   εξεταζόμενη	
   τόσο	
  περισσότερο	
  παραινείται	
  από	
   τον	
  ειδικό	
   ιατρό	
  
για	
  περαιτέρω	
  διερεύνηση.	
  

• Κατηγορία	
   HSIL	
   (High	
   Grade	
   Intraepithelial	
   Lession):	
   Στην	
   κατηγορία	
   αυτή	
   τα	
  
κύτταρα	
   που	
   εντοπίζονται	
   έχουν	
   υποστεί	
   υψηλού	
   βαθμού	
   αλλοιώσεις.	
   	
   Εδώ	
  
συμπεριλαμβάνεται	
   η	
   μέτρια	
   (	
   CIN-­‐II),	
   η	
   βαριά	
   δυσπλασία	
   (	
   CIN-­‐III),	
   και	
   το	
  
καρκίνωμα	
   in	
   situ.	
   Οι	
   αλλοιώσεις	
   που	
   περιλαμβάνει	
   αυτή	
   η	
   κατηγορία	
  
ευθύνονται	
   σε	
   σημαντικό	
   βαθμό	
   για	
   την	
   εμφάνιση	
   διηθητικού	
   καρκίνου	
   στη	
  
γυναίκα.	
  

• Καρκίνωμα	
  εκ	
  πλακωδών	
  κυττάρων.	
  
• Καρκίνωμα	
  εξ	
  αδενικών	
  κυττάρων.	
  
• Άλλα	
  κακοήθη	
  νεοπλάσματα.	
  

Μετά	
  το	
  2001	
  το	
  σύστημα	
  Bethesda	
  αναθεωρήθηκε	
  ως	
  εξής:	
  

• Oι	
  πρώτες	
  δύο	
  κατηγορίες	
  της	
  προηγούμενης	
  ταξινόμησης	
  συνενώθηκαν	
  σε	
  μια	
  
με	
  τίτλο:	
  «αρνητικό	
  αποτέλεσμα	
  για	
  ενδοεπιθηλιακή	
  αλλοίωση	
  ή	
  κακοήθεια».	
  Η	
  
κατηγορία	
   αυτή	
   μπορεί	
   να	
   περιλαμβάνει	
   αντιδραστικές	
   κυτταρικές	
   αλλοιώσεις,	
  
κάποια	
  φλεγμονή	
  ή	
  ατροφία,	
  κυλινδρικά	
  κύτταρα,	
  κ.α.	
  

• Σαν	
   δεύτερη	
   κύρια	
   κατηγορία	
   ορίζεται	
   αυτή	
   που	
   περιλαμβάνει	
   τις	
   μη	
  
φυσιολογικές	
   κυτταρικές	
   αλλοιώσεις	
   ή	
   αλλιώς	
   τις	
   «επιθηλιακές	
   κυτταρικές	
  
ανωμαλίες».	
   Οι	
   ανωμαλίες	
   αυτές	
   χωρίζονται	
   σε	
   δύο	
   βασικές	
   υποκατηγορίες	
  
ανάλογα	
  με	
  τα	
  κύτταρα	
  στα	
  οποία	
  εντοπίζονται:	
  
Ø Πλακώδη	
   κύτταρα:	
   Σε	
   αυτή	
   την	
   υποκατηγορία	
   ενσωματώνονται	
   τα	
   άτυπα	
  

πλακώδη	
  κύτταρα	
  απροσδιόριστης	
  σημασίας,	
  τα	
  προαναφερθέντα	
  ASCUS,	
  τα	
  
άτυπα	
   πλακώδη	
   κύτταρα	
   στα	
   οποία	
   υπάρχει	
   κίνδυνος	
   υψηλόβαθμης	
  
ενδοεπιθηλιακής	
  βλάβης	
  και	
  ονομάζονται	
  ASC-­‐H	
  (atypical	
  squamous	
  cells	
  with	
  
possible	
  HSIL),	
  η	
  χαμηλού	
  βαθμού	
  πλακώδης	
  ενδοεπιθηλιακή	
  αλλοίωση	
  LSIL,	
  
η	
  αντίστοιχη	
  υψηλού	
  βαθμού	
  αλλοίωση	
  HSIL	
  και	
  το	
  καρκίνωμα	
  εκ	
  πλακωδών	
  
κυττάρων.	
  

Ø Αδενικά	
   κύτταρα:	
   Σε	
   αυτή	
   την	
   υποκατηγορία	
   ενσωματώνονται	
   τα	
   άτυπα	
  
αδενικά	
   κύτταρα	
   (ΑGS)	
   ,	
   τα	
   άτυπα	
   αδενικά	
   κύτταρα	
   που	
   πιθανόν	
   να	
   είναι	
  
νεοπλασματικά	
  ,	
  	
  το	
  ενδοτραχηλικό	
  καρκίνωμα	
  in	
  situ	
  και	
  το	
  αδενοκαρκίνωμα.	
  

• Άλλο.	
  	
  
	
  

	
  Σε	
   αυτό	
   το	
   σημείο	
   είναι	
   σημαντικό	
   να	
   επισημάνουμε	
   πως	
   όπως	
   σε	
   πολλές	
   ιατρικές	
  
εξετάσεις	
   έτσι	
   και	
   στο	
   Pap	
   test,	
   η	
   αποτελεσματικότητά	
   του	
   τίθεται	
   υπό	
   αμφισβήτηση	
  
κάποιες	
  φορές	
  λόγω	
  αντικειμενικών	
  δυσκολιών	
  όπως	
  είναι	
  η	
  πολύ	
  μικρή	
  διάμετρος	
  των	
  CIN	
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αλλοιώσεων	
   και	
   η	
   δύσκολη	
  θέση	
   τους	
   (βρίσκονται	
  ψηλά	
  στον	
   ενδοτραχηλικό	
  σωλήνα),	
   η	
  
πιθανή	
   μη	
   επιτυχής	
   δειγματοληψία	
   κ.α.	
   Εξαιτίας	
   λοιπόν	
   της	
   πιθανής	
   μη	
   αξιοπιστίας	
   του	
  
συγκεκριμένου	
  test	
  κρίνεται	
  αναγκαία	
  η	
  χρήση	
  συμπληρωματικών	
  εξετάσεων	
  και	
  τακτικού	
  
σχολαστικού	
   ελέγχου	
   για	
   την	
   εξασφάλιση	
   εγκυρότερων	
   αποτελεσμάτων	
   για	
   τη	
   γυναίκα.	
  
Κάποιες	
   από	
   τις	
   νέες	
   τεχνικές	
   ανίχνευσης	
   του	
   καρκίνου	
   του	
   τραχήλου	
   είναι	
   το	
   HPV	
   DNA	
  
test,	
   το	
  mRNA	
  test,	
  ο	
  έλεγχος	
  της	
  κυτταρομετρίας	
  ροής	
  και	
   το	
  p16	
   test.	
  Οι	
   τεχνικές	
  αυτές	
  
παρουσιάζονται	
  αναλυτικά	
  παρακάτω.	
  
	
  

1.7.2	
  HPV	
  DNA	
  test	
  
Στο	
   εν	
   λόγω	
   test	
   πραγματοποιείται	
   ανάλυση	
   του	
   DNA	
   της	
   εξεταζόμενης	
   προκειμένου	
   να	
  
καλυφθούν	
   αποτελεσματικά	
   τα	
   κενά	
   που	
   αφήνουν	
   τα	
   άλλα	
   διαγνωστικά	
   τεστ.	
  
Συγκεκριμένα,	
  συλλέγονται	
  δείγματα	
  κυττάρων	
  από	
  την	
  περιοχή	
  του	
  τραχήλου	
  της	
  μήτρας	
  
και	
  με	
  την	
  βοήθεια	
  των	
  μοριακών	
  τεχνολογιών	
  πραγματοποιείται	
  η	
  ανίχνευση	
  του	
  DNA	
  του	
  
ιού	
  σε	
  αυτά	
  [6].	
  

Οι	
  χρησιμοποιούμενες	
  μοριακές	
  τεχνολογίες	
  χωρίζονται	
  στις	
  εξής	
  κατηγορίες	
  :	
  	
  

• Στις	
   τεχνολογίες	
   που	
   δεν	
   υφίστανται	
   κανενός	
   είδους	
   ενίσχυση,	
   όπως	
   για	
  
παράδειγμα	
  είναι	
  τα	
  τεστ	
  ανίχνευσης	
  νουκλεϊκών	
  οξέων.	
  	
  

• Στις	
   τεχνολογίες	
   που	
   εκμεταλλεύονται	
   τη	
   διαδικασία	
   της	
   ενίσχυσης	
   ,	
   όπως	
   για	
  
παράδειγμα	
  είναι	
  η	
  αλυσιδωτή	
  αντίδραση	
  της	
  πολυμεράσης	
  ή	
  PCR	
  (	
  polymerase	
  
chain	
  reaction).	
  

	
  
Οι	
  τεχνικές	
  ενίσχυσης/πολλαπλασιασμού	
  περιλαμβάνουν	
  τις	
  εξής	
  υποκατηγορίες:	
  

• Την	
  ενίσχυση	
  στόχου,	
  
• Την	
  ενίσχυση	
  σήματος,	
  
• Και	
  την	
  ενίσχυση	
  ιχνηθέτη.	
  
	
  

Σε	
  αυτό	
  το	
  σημείο	
  πρέπει	
  να	
  επισημανθεί	
  η	
  σημασία	
  της	
  εύρεσης	
  του	
  τύπου	
  του	
  ιού	
  πέραν	
  
της	
  ανίχνευσής	
  του,	
  αφού	
  γνωρίζουμε	
  ότι	
  κάθε	
  ιός	
  έχει	
  το	
  δικό	
  του	
  ογκογενετικό	
  δυναμικό.	
  

Χαρακτηριστικό	
   πλεονέκτημα	
   του	
   HPV	
   DNA	
   test	
   αποτελεί	
   η	
   υψηλή	
   ευαισθησία	
   του	
   (η	
  
σημασία	
   αυτού	
   του	
   παράγοντα	
   αναλύεται	
   σε	
   επόμενη	
   ενότητα	
   της	
   εργασίας	
   )	
   ενώ	
   το	
  
μειονέκτημα	
   του	
   εντοπίζεται	
   στη	
   χαμηλή	
   ειδικότητά	
   της	
   εξέτασης.	
   Λόγω	
   αυτού	
   υπάρχει	
  
περίπτωση	
  να	
  συναντήσουμε	
  θετικό	
  HPV	
  DNA	
  test	
  ενώ	
  η	
  κυτταρολογική	
  εξέταση	
  προκύπτει	
  
αρνητική.	
  

Είναι	
  σημαντικό	
  να	
  τονιστεί	
  ότι	
  το	
  εν	
  λόγω	
  τεστ	
  δεν	
  χρησιμοποιείται	
  αποκλειστικά	
  για	
  την	
  
ανίχνευση	
   του	
   καρκίνου	
   του	
   τραχήλου	
   στα	
   πλαίσια	
   της	
   διαδικασίας	
   πρόληψης.	
   Συχνά	
   το	
  
συναντάμε	
  ως	
   βοήθημα	
   στην	
   κυτταρολογία	
   αλλά	
   και	
   ως	
   μέσο	
   παρακολούθησης	
   μετά	
   το	
  
πέρας	
  της	
  θεραπείας	
  της	
  ασθενούς.	
  Στόχος	
  αυτής	
  της	
  περαιτέρω	
  παρακολούθησης	
  είναι	
  η	
  
προστασία	
   της	
   ασθενούς	
   από	
   μια	
   πιθανή	
   υποτροπή	
   στη	
   νόσο,	
   καθώς	
   σύμφωνα	
   με	
   τις	
  
στατιστικές	
  μελέτες	
  υπάρχει	
  ένα	
  ποσοστό	
  από	
  5%	
  έως	
  19%	
  των	
  χειρουργημένων	
  γυναικών	
  
στις	
   οποίες	
   είχε	
   εντοπιστεί	
   αλλοίωση	
   τύπου	
   CIN-­‐II	
   ή	
   CIN-­‐III	
   που	
   υποτροπίασαν	
   μετά	
   το	
  
χειρουργείο.	
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1.7.3	
  mRNA	
  test	
  	
  
Το	
  mRNA	
  test	
  ουσιαστικά	
  μπορεί	
  να	
  πραγματοποιηθεί	
  χάρη	
  στο	
  γεγονός	
  ότι	
  ο	
  καρκίνος	
  του	
  
τραχήλου	
  σχετίζεται	
  με	
  την	
  έκφραση	
  των	
  ογκογονιδίων	
  Ε6	
  και	
  Ε7	
  και	
  κατά	
  συνέπεια	
  με	
  τον	
  
εντοπισμό	
   του	
  m-­‐RNA	
  μετεγγράφου	
   (transcript)	
   [7].	
  Ο	
   εντοπισμός	
   της	
   εν	
   λόγω	
   έκφρασης	
  
γίνεται	
  με	
  δύο	
  τρόπους,	
  είτε	
  με	
  τη	
  χρήση	
  της	
  τεχνολογίας	
  NASBA	
  είτε	
  με	
  τη	
  χρήση	
  τεχνικών	
  
Real	
  Time-­‐	
  PCR,	
  όπως	
  περιγράφονται	
  αναλυτικά	
  παρακάτω	
  :	
  

• Τεχνολογία	
   NASBA	
   (nucleic	
   acid	
   sequence-­‐based	
   amplification)	
   :	
   Στην	
   τεχνολογία	
  
αυτή,	
   ανάλογα	
   με	
   τον	
   τύπο	
   του	
   ιού	
   που	
   πρόκειται	
   να	
   ανιχνευτεί,	
   γίνεται	
   χρήση	
  
κατάλληλων	
  εκκινητών	
  (primers)	
  σε	
  μια	
  ενζυματική	
  αντίδραση	
  που	
  πραγματοποιείται	
  
στους	
   41	
   C.	
   Στη	
   συνέχεια,	
   μέσω	
   της	
   Northern	
   blot	
   ανάλυσης	
   και	
   ενός	
   κατάλληλου	
  
ιχνηθέτη	
   (ολιγονουκλεοτίδιο)	
   ή	
   με	
   τη	
   χρήση	
   ενός	
   μη	
   ραδιενεργού	
   ενζύμου	
   (ELGA-­‐	
  
enzyme-­‐linked	
   gel	
   assay)	
   πραγματοποιείται	
   οπτικοποίηση	
   του	
   προϊόντος	
   της	
  
προαναφερθείσας	
  αντίδρασης.	
  	
  

Αναλυτικά	
  η	
  διαδικασία	
  που	
  ακολουθείται	
  λειτουργεί	
  ως	
  εξής	
  :	
  
Αρχικά	
   τη	
   διαδικασία	
   ξεκινάει	
   ο	
   πρώτος	
   εκκινητής	
   (primer	
   1)	
   ,	
   στη	
   συνέχεια	
  
πραγματοποιείται	
  αντίστροφη	
  μεταγραφή	
   του	
   τμήματος	
   της	
  mRNA	
  πολυμεράσης	
  η	
  
οποία	
  περιλαμβάνεται	
  στον	
  εκκινητή	
  διαμέσου	
  της	
  AMV	
  (avian	
  myeloblastosis	
  virus)	
  
και	
   γίνεται	
   επίσης	
   υδρόλυση	
   από	
   την	
   RNase	
   H	
   στην	
   ακολουθία	
   στόχου	
   RNA.	
   Το	
  
επόμενο	
  βήμα	
  της	
  διαδικασίας	
  είναι	
  η	
  ενεργοποίηση	
  του	
  δεύτερου	
  εκκινητή	
  (primer	
  
2)	
   που	
   προστίθεται	
   στην	
   ακολουθία	
   στόχου	
   RNA.	
   Η	
   T7	
   RNA	
   πολυμεράση	
   δρά	
   ως	
  
υποκινητής	
   με	
   αποτέλεσμα	
   να	
   παράγονται	
   αντίστροφα	
  μονόκλωνα	
  μετάγραφα	
   του	
  
αρχικού	
  στόχου.	
  Με	
  αυτόν	
  τον	
  τρόπο	
  επανεκκινείται	
  η	
  διαδικασία.	
  
	
  
Σκοπός	
   της	
   παραπάνω	
   διαδικασίας	
   είναι	
   μετά	
   την	
   ενίσχυση	
   που	
   γίνεται	
   με	
   τη	
  
βοήθεια	
   των	
   πολλαπλών	
   αντιγράφων	
   να	
   προέλθει	
   ένα	
   σήμα	
   παραγόμενου	
  
φθορισμού	
   ,	
   το	
  οποίο	
  όταν	
  ανιχνεύεται	
   θα	
  «προδίδει»	
  ουσιαστικά	
   την	
  ύπαρξη	
   του	
  
ιού	
  στον	
  οργανισμό.Οι	
  τύποι	
  του	
  ιού	
  που	
  εντοπίζονται	
  μέσω	
  αυτής	
  της	
  διαδικασίας	
  
είναι	
  οι	
  16,	
  18,	
  31,	
  33	
  ,45,	
  δηλαδή	
  οι	
  τύποι	
  με	
  την	
  υψηλότερη	
  επικινδυνότητα.	
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  Εικόνα	
  4	
  :	
  Η	
  κυκλική	
  φάση	
  της	
  τεχνολογίας	
  NASBA	
  
	
  

	
  
• Τεχνική	
   RT	
   –	
   PCR	
   (Real	
   time	
   PCR):	
   Στην	
   συγκεκριμένη	
   τεχνική	
   χρησιμοποιούνται	
  

φθορίζοντα	
   μόρια	
   με	
   αποτέλεσμα	
   να	
   μπορεί	
   να	
   ανιχνεύεται	
   οπτικά	
   το	
   προϊόν	
   της	
  
αντίδρασης.	
   Στην	
   διαδικασία	
   αυτή	
   υπάρχει	
   άμεση	
   συσχέτιση	
   μεταξύ	
   της	
   αρχικής	
  
ποσότητας	
  του	
  νουκλεϊκού	
  οξέος	
  που	
  περιέχει	
  το	
  δείγμα	
  που	
  είναι	
  προς	
  εξέταση	
  και	
  
στην	
   αρχική	
   ποσοτική	
   αύξηση	
   του	
   PCR	
   (CT	
   –threshold	
   cycle)	
   προϊόντος,	
   ενώ	
  
γνωρίζουμε	
   επίσης	
   ότι	
   ο	
  φθορισμός	
   που	
   παράγεται	
   σε	
   κάθε	
   κύκλο	
   είναι	
   ανάλογος	
  
του	
  πλήθους	
  των	
  αλληλουχιών	
  που	
  παράγονται	
  σε	
  κάθε	
  θερμοδυναμικό	
  κύκλο.	
  
	
  

	
  	
  Υπάρχουν	
   συγκεκριμένες	
   μέθοδοι	
   σύμφωνα	
   με	
   τις	
   οποίες	
   μπορεί	
   να	
  
πραγματοποιηθεί	
  η	
  τεχνική	
  αυτή	
  ,	
  οι	
  μέθοδοι	
  αυτές	
  είναι	
  :	
  

	
  
Ø Οι	
  ιχνηθέτες	
  υβριδισμού	
  /	
  υδρόλυσης	
  (	
  TaqMan	
  )	
  
Ø Οι	
  παράγοντες	
  που	
  προσδένονται	
  σε	
  DNA	
  που	
  είναι	
  δίκλωνο	
  (SYBR	
  Green)	
  	
  
Ø Οι	
  ιχνηθέτες	
  υβριδισμού	
  (	
  Beacons,	
  adjacent	
  probes,	
  Scorpions	
  ).	
  
	
  
	
  

1.7.4	
  Κυτταρομετρία	
  ροής	
  (flow	
  test)	
  	
  
Η	
   κυτταρομετρία	
   ροής	
   ή	
   αλλιώς	
   flow	
   cytometry	
   είναι	
   μια	
   διαδικασία	
   μέτρησης	
   η	
   οποία	
  
«εκμεταλλεύεται»	
   τα	
   φυσικά	
   φαινόμενα	
   της	
   σκέδασης,	
   της	
   υδροδυναμικής	
   και	
   του	
  
φθορισμού	
   και	
   με	
   αυτό	
   τον	
   τρόπο	
   μπορεί	
   να	
   δίνει	
   πληροφορίες	
   για	
   την	
   χημική	
   και	
   τη	
  
φυσική	
  δομή	
  ενός	
  σωματιδίου.	
  Η	
  διάταξη	
  της	
  κυτταρομετρίας	
  ροής	
  φαίνεται	
  αναλυτικά	
  στο	
  
παρακάτω	
  σχήμα	
  :	
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  Εικόνα	
  5	
  :	
  Η	
  διάταξη	
  της	
  κυτταρομετρίας	
  ροής	
  	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  

Όπως	
   βλέπουμε	
   στην	
   παραπάνω	
   διάταξη,	
   γίνεται	
   χρήση	
   ενός	
   φακού	
   και	
   μιας	
  
υδροδυναμικά	
   συγκλίνουσας	
   ροής	
   υγρού	
   προκειμένου	
   να	
   «οδηγηθεί»	
   δέσμη	
   laser	
   με	
  
μήκος	
  κύματος	
  μερικών	
  εκατοντάδων	
  nm.	
  Στο	
  εσωτερικό	
  του	
  υγρού	
  αιωρούνται	
  σωματίδια	
  
τα	
  οποία	
  έχουν	
  μέγεθος	
  0,2-­‐150	
  nm	
  και	
  έχουν	
  την	
  ικανότητα	
  της	
  σκέδασης	
  του	
  φωτός	
  προς	
  
μία	
  κατεύθυνση.	
  Σε	
  διαφορετική	
  κατεύθυνση	
  συγκεντρώνεται	
  η	
  φθορίζουσα	
  ακτινοβολία.	
  
Σε	
   αυτό	
   το	
   σημείο	
   να	
   τονίσουμε	
   ότι	
   το	
   μήκος	
   της	
   πηγής	
   διαφέρει	
   από	
   το	
   μήκος	
   της	
  
ακτινοβολίας	
   που	
   εκπέμπει	
   η	
   διεγερμένη	
   ουσία.	
   Όσον	
   αφορά	
   την	
   σκεδαζόμενη	
  
ακτινοβολία,	
  γνωρίζουμε	
  ότι	
  χωρίζεται	
  σε	
  δύο	
  κατηγορίες:	
  

Ø Την	
  εμπρόσθια	
  σκεδαζόμενη	
  ακτινοβολία	
  (FSC	
  -­‐	
  forward	
  scatter	
  channel),	
  η	
  οποία	
  
δίνει	
  πληροφορίες	
  για	
  τον	
  όγκο	
  του	
  σωματιδίου,	
  

Ø Και	
   την	
   πλάγια	
   σκεδαζόμενη	
   ακτινοβολία	
   (SCC	
   -­‐	
   side	
   scatter	
   channel),	
   η	
   οποία	
  
δίνει	
  πληροφορίες	
  για	
  την	
  εσωτερική	
  δομή	
  του	
  σωματιδίου.	
  
	
  

Με	
  τη	
  βοήθεια	
  ειδικών	
  φίλτρων,	
  ανιχνευτών	
  και	
  ενισχυτών	
  του	
  φωτεινού	
  σήματος	
  (PMTs	
  –	
  
photomultiplier	
   tubes)	
   συλλέγεται	
   η	
   ακτινοβολία	
   και	
   στις	
   δύο	
   κατευθύνσεις	
   και	
   στη	
  
συνέχεια	
   οδηγείται	
   στον	
   ηλεκτρονικό	
   υπολογιστή	
   προκειμένου	
   να	
   πραγματοποιηθεί	
   η	
  
απαραίτητη	
  επεξεργασία	
  των	
  δεδομένων	
  [8].	
  

Η	
   συγκεκριμένη	
   τεχνική	
   χρησιμεύει	
   σε	
   πολύ	
   σημαντικό	
   βαθμό	
   για	
   τη	
   μέτρηση	
   της	
  
έκφρασης	
   των	
   ογκογονιδίων	
   Ε6	
   και	
   Ε7	
   και	
   κατά	
   συνέπεια	
   με	
   την	
   ανίχνευση	
   του	
  
μετεγγράφου	
  mRNA	
  ,	
  ως	
  μια	
  εναλλακτική	
  των	
  εξετάσεων	
  που	
  αναλύθηκαν	
  προηγουμένως	
  
(PCR	
  ,	
  RT	
  –	
  PCR).	
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Η	
   κυτταρομετρία	
   ροής	
   χρήζεται	
   ακόμα	
   πιο	
   αποτελεσματική	
   όταν	
   συνδυάζεται	
   με	
   το	
   test	
  
Pap	
  και	
  το	
  HPV	
  DNA	
  test.	
  	
  

	
  

1.7.5	
  p16	
  test	
  	
  
Ο	
  τρόπος	
  δράσης	
  του	
  ιού	
  των	
  ανθρωπίνων	
  θηλωμάτων	
  όπως	
  γνωρίζουμε	
  έχει	
  σαν	
  στόχο	
  τα	
  
νουκλεϊκά	
   οξέα	
   και	
   τις	
   πρωτεΐνες.	
   Αυτό	
   έχει	
   σαν	
   αποτέλεσμα	
   να	
   αδρανοποιείται	
   η	
  
λειτουργία	
   του	
   ρετινοβλαστώματος	
   pRb	
   αλλά	
   και	
   των	
   γονιδίων	
   ογκοκαταστολής.	
   Την	
  
βλαβερή	
  αυτή	
  διεργασία	
  διεξάγει	
   η	
  πρωτεΐνη	
   Ε7	
   και	
   κατά	
  συνέπεια	
   γίνεται	
   επιτρεπτός	
  ο	
  
σχηματισμός	
   νεοπλασιών	
   λόγω	
   της	
   ύπαρξης	
   του	
   ιού	
   HPV,	
   και	
   παράλληλα	
   συντελείται	
   η	
  
υπερέκφραση	
  της	
  πρωτεΐνης	
  !!"!"#!!	
  [9].	
  

Η	
   υπερέκφραση	
   αυτής	
   της	
   πρωτεΐνης	
   καταδεικνύει	
   την	
   εξέλιξη	
   των	
   προκαρκινικών	
  
αλλοιώσεων,	
   σε	
   αυτή	
   την	
   περίπτωση	
   το	
   συγκεκριμένο	
   τεστ	
   στο	
   οποίο	
   αναφερόμαστε	
  
λαμβάνει	
   θετική	
   τιμή	
   αφού	
   έχει	
   ανιχνεύσει	
   την	
   εν	
   λόγω	
   υπερέκφραση	
   ενώ	
   σε	
   αντίθετη	
  
περίπτωση	
  λαμβάνει	
  αρνητική	
  τιμή.	
  

Αναλυτικότερα,	
   για	
   το	
  !!"!"#!! ,	
   γνωρίζουμε	
   ότι	
   πρόκείται	
   για	
   ένα	
   ογκοκατασταλτικό	
  
γονίδιο.	
   Στην	
   περίπτωση	
   που	
   παρατηρηθεί	
   αυξημένη	
   συγκέντρωση	
   του	
   γονιδίου	
   αυτού	
  
προκύπτει	
  διαταραχή	
  του	
  κυτταρικού	
  κύκλου	
  (φάση	
  G1	
  –	
  S)	
  μέσω	
  της	
  Ε7	
   (ογκοπρωτεΐνη).	
  
Πιο	
  συγκεκριμένα,	
  το	
  p16	
  (εν	
  συντομία)	
  δεν	
  επιτρέπει	
  τη	
  σύνδεση	
  των	
  κυκλίνων	
  (cyclins)	
  με	
  
τις	
   πρωτεΐνες	
   cyclin	
   –	
   dependent	
   kinases	
   (CDKs)	
   με	
   αποτέλεσμα	
   να	
   μην	
   εξελίσσεται	
   ο	
  
κυτταρικός	
  κύκλος	
  και	
  να	
  εξαπλώνεται	
  ο	
  όγκος.	
  Λόγω	
  της	
  ιδιότητας	
  του	
  γονιδίου	
  αυτού	
  ,	
  η	
  
ανίχνευση	
  του	
  έχει	
  συνδεθεί	
  με	
  τους	
  τύπου	
  του	
  ιού	
  HPV	
  που	
  ανήκουν	
  στην	
  κατηγορία	
  του	
  
υψηλού	
  κινδύνου.	
  

	
  Σύμφωνα	
   με	
   πολλές	
   επιστημονικές	
   μελέτες	
   η	
   χρησιμοποίηση	
   του	
   προαναφερθέντος	
  
βιοδείκτη	
   έχει	
   ως	
   αποτέλεσμα	
   την	
   μείωση	
   των	
   ψευδώς	
   αρνητικών	
   και	
   θετικών	
  
αποτελεσμάτων	
  και	
  κατά	
  συνέπεια	
  η	
  ασθενής	
  ακολουθεί	
  την	
  κατάλληλη	
  θεραπεία	
  ανάλογα	
  
με	
   την	
  διάγνωσή	
   της.	
   Συγκεκριμένα	
   ,	
   σε	
  ανάλογη	
  μελέτη	
   του	
  American	
   Journal	
   of	
   Clinical	
  
Pathology	
   το	
   Μάρτιο	
   του	
   2010,	
   αποδείχθηκε	
   ότι	
   η	
   εξεύρεση	
   του	
   βιοδείκτη	
   σε	
   500	
  
περισταστικά	
  με	
  HSIL	
  μείωσε	
  τα	
  ψευδή	
  αρνητικά	
  αποτελέσματα	
  κατά	
  50%	
  και	
  βελτίωσε	
  την	
  
ευαισθησία	
  κατά	
  13%.	
  

	
  

1.8	
  Στατιστικά	
  μέτρα	
  για	
  την	
  απόδοση	
  των	
  διαφόρων	
  τεχνικών	
  ανίχνευσης	
  
Ευαισθησία	
  :	
  

Ο	
  όρος	
  «ευαισθησία»	
  υποδηλώνει	
  την	
  ικανότητα	
  του	
  εκάστοτε	
  χρησιμοποιούμενου	
  τεστ	
  να	
  
αναγνωρίζει	
   σωστά	
   τους	
   εξεταζόμενους	
   που	
   όντως	
   πάσχουν	
   από	
   την	
   ασθένεια.	
   Πιο	
  
συγκεκριμένα,	
  με	
  τον	
  όρο	
  αυτό	
  μετράται	
  το	
  ποσοστό	
  των	
  αληθώς	
  θετικών	
  αποτελεσμάτων	
  
της	
  εξέτασης	
  στο	
  σύνολο	
  των	
  θετικών	
  αποτελεσμάτων	
  που	
  αυτή	
  έχει	
  δώσει	
  [1].	
  

Η	
  ευαισθησία	
  περιγράφεται	
  μαθηματικά	
  με	
  τη	
  βοήθεια	
  του	
  παρακάτω	
  τύπου	
  :	
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ά!"#$%&'  ό!"#  ό!"#  !ά!"#$%  !"ό  !"#  !"#έ!"#$
	
  

	
  

Ειδικότητα	
  :	
  

Ο	
  όρος	
  «ειδικότητα»	
  υποδηλώνει	
  την	
  ικανότητα	
  του	
  εκάστοτε	
  τεστ	
  να	
  αναγνωρίζει	
  σωστά	
  
αυτούς	
  που	
  δεν	
  νοσούν	
  από	
  την	
  ασθένεια,	
  δηλαδή	
  τους	
  υγιείς	
  εξεταζόμενους.	
  Σε	
  αυτή	
  την	
  
περίπτωση	
  μετράται	
  το	
  ποσοστό	
  των	
  αληθώς	
  αρνητικών	
  αποτελεσμάτων	
  της	
  εξέτασης	
  στο	
  
σύνολο	
  των	
  αρνητικών	
  αποτελεσμάτων	
  που	
  αυτή	
  έχει	
  δώσει.	
  

Η	
  ειδικότητα	
  περιγράφεται	
  μαθηματικά	
  με	
  τη	
  βοήθεια	
  του	
  παρακάτω	
  τύπου	
  :	
  	
  

!"#"$ό!"!#   =
!"#$ώ!  !"#$%&'ά  !"#$%&έ!"#$#

ά!"#$%&'  ό!"#  ό!"#  !"#  !ά!"#$%  !"ό    !"#  !"#έ!"#$
	
  

Όπως	
   καταλαβαίνουμε	
   στην	
   ιδανική	
   περίπτωση	
   ένα	
   διαγνωστικό	
   τεστ	
   θα	
   έπρεπε	
   να	
  
εμφανίζει	
  100%	
  ευαισθησία	
  και	
  100%	
  ειδικότητα	
  προκειμένου	
  να	
  αναγνωρίζει	
  τον	
  ακριβή	
  
αριθμό	
  των	
  ασθενών	
  αλλά	
  και	
  των	
  τωv	
  υγιών	
  εξεταζόμενων.	
  

Τα	
  προαναφερθέντα	
  μέτρα	
  αξιολόγησης	
  των	
  διαγνωστικών	
  τεστ	
  είναι	
  ιδιαιτέρως	
  σημαντικά	
  
και	
  απαραίτητα.	
  Όταν	
  πρόκειται	
  να	
  αξιολογηθεί	
  ένα	
  νέο	
  διαγνωστικό	
  τεστ	
  που	
  ανήκει	
  στην	
  
κατηγορία	
  του	
  προληπτικού	
  ελέγχου	
  στο	
  δείγμα	
  των	
  εξεταζόμενων	
  θα	
  υπάρχουν	
  λογικά	
  και	
  
ασθενείς	
   και	
   υγιείς	
   άτομα.	
   Σε	
   αυτή	
   την	
   περίπτωση	
   υπάρχουν	
   τεσσάρων	
   ειδών	
  
αποτελέσματα	
   που	
   μπορεί	
   να	
   προκύψουν	
   ανάλογα	
   με	
   τη	
   σχέση	
   της	
   πραγματικής	
  
κατάστασης	
  των	
  εξεταζόμενων	
  και	
  του	
  αποτελέσματος	
  του	
  διαγνωστικού	
  τεστ	
  ,	
  όπως	
  αυτά	
  
παρατίθενται	
  παρακάτω	
  :	
  

• Αληθώς	
   θετικό	
   αποτέλεσμα	
   (true	
   positive	
   –	
   TP)	
   :	
   Αυτό	
   σημαίνει	
   ότι	
   σωστά	
  
εντοπίστηκε	
  ο	
  ασθενής	
  εξεταζόμενος.	
  

• Ψευδώς	
  θετικό	
  αποτέλεσμα	
   (false	
  positive	
  –	
   FP)	
   :	
  Αυτό	
  σημαίνει	
   ότι	
   ο	
  υγιής	
  
εντοπίστηκε	
  λανθασμένα	
  ως	
  ασθενής.	
  	
  

• Αληθώς	
  αρνητικό	
  αποτέλεσμα	
  (true	
  negative	
  –	
  TN)	
  :	
  Αυτό	
  σημαίνει	
  ότι	
  σωστά	
  
εντοπίστηκε	
  ο	
  υγιής	
  εξεταζόμενος.	
  

• Ψευδώς	
   αρνητικό	
   αποτέλεσμα	
   (false	
   negative	
   –	
   FΝ)	
   :	
   Αυτό	
   σημαίνει	
   ότι	
   ο	
  
ασθενής	
  εντοπίστηκε	
  λανθασμένα	
  ως	
  υγιής.	
  	
  

	
  
Όταν	
  εξετάζεται	
  η	
  περίπτωση	
  της	
  προσβολής	
  μίας	
  γυναίκας	
  από	
  τον	
  καρκίνο	
  του	
  τραχήλου	
  
στα	
  παραπάνω	
  αποτελέσματα	
  αποδίδεται	
  η	
  εξής	
  ερμηνεία	
  :	
  

	
  
• Ψευδώς	
  αρνητικό	
  αποτέλεσμα	
  θεωρείται	
  εκείνο	
  που	
  προκύπτει	
  όταν	
  κατά	
  την	
  

κυτταρολογική	
   εξέταση	
   δεν	
   εμφανίζονται	
   τα	
   άτυπα	
   κύτταρα	
   που	
   υπάρχουν	
  
στο	
  επίχρισμα	
  της	
  εξεταζόμενης.	
  

• Ψευδώς	
   θετικό	
   αποτέλεσμα	
   θεωρείται	
   εκείνο	
   που	
   προκύπτει	
   όταν	
   κατά	
   την	
  
κυτταρολογική	
   εξέταση	
   εμφανίζονται	
   κατά	
   λάθος	
   ορισμένα	
   άτυπα	
   κύτταρα	
  
που	
  δεν	
  υπάρχουν	
  στην	
  πραγματικότητα	
  στο	
  επίχρισμα	
  της	
  εξεταζόμενης.	
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Με	
  τη	
  βοήθεια	
  των	
  μέτρων	
  της	
  ευαισθησίας	
  και	
  της	
  ειδικότητας,	
  στα	
  οποία	
  αναφερθήκαμε	
  
στην	
  παρούσα	
  υποενότητα,	
  μπορούν	
  να	
  υπολογιστούν	
  οι	
  πιθανότητες	
  προσδιορισμού	
  της	
  
απόδοσης	
  όπως	
  φαίνεται	
  στους	
  παρακάτω	
  τύπους:	
  	
  
	
  

• Πιθανότητα	
  αληθώς	
  θετικών	
  αποτελεσμάτων	
  ή	
  αλλιώς	
  TPF	
  (True	
  Positive	
  Rate	
  or	
  
Fraction):	
  
!"# = !"#!$%$&$%'	
  	
  

• Πιθανότητα	
  αληθώς	
  αρνητικών	
  αποτελεσμάτων	
  ή	
  αλλιώς	
  TNF	
  (True	
  Negative	
  Rate	
  
or	
  Fraction):	
  
!"# = !"#$%&%$%'(	
  

• Πιθανότητα	
  ψευδώς	
  θετικών	
  αποτελεσμάτων	
  ή	
  αλλιώς	
  FPF	
  (False	
  Positive	
  Rate	
  or	
  
Fraction):	
  

!"! =
!"

!" + !"
= 1 − !"#$%&%$%'(	
  

• Πιθανότητα	
   ψευδώς	
   αρνητικών	
   αποτελεσμάτων	
   ή	
   αλλιώς	
   FNF	
   (False	
   Negative	
  
Rate	
  or	
  Fraction):	
  

!"! = !"
!"!!"

= 1 − !"#!$%$&$%'.	
  

	
  

Ορθότητα	
  :	
  

Το	
   μέτρο	
   αυτό	
   χρησιμοποιείται	
   έπειτα	
   από	
   τη	
   διεξαγωγή	
   μιας	
   σειράς	
   μετρήσεων	
   και	
  
αντανακλά	
   τη	
   διαφορά	
   μεταξύ	
   του	
   μέσου	
   όρου	
   του	
   συνόλου	
   των	
   μετρήσεων	
   από	
   μια	
  
μετρήσιμη	
   τιμή	
   που	
   θεωρείται	
   αληθής	
   ή	
   ορθή.	
   Η	
   ορθότητα	
   αποτελεί	
   ουσιαστικά	
   έναν	
  
βαθμό	
   για	
   το	
   κατά	
  πόσον	
   το	
  διαγνωστικό	
   test	
  που	
   χρησιμοποιείται	
  μπορεί	
   να	
  προβλέπει	
  
ορθά	
  την	
  ύπαρξη	
  ή	
  μη	
  της	
  ασθένειας	
  στον	
  οργανισμό.	
  

Η	
  ορθότητα	
  περιγράφεται	
  μαθηματικά	
  με	
  τη	
  βοήθεια	
  του	
  παρακάτω	
  τύπου:	
  	
  

!"#ό!"!#   =
!"#$ώ!  !"#$%ά + !"#$ώ!  !"#$%&'ά  !!"#$%έ!"#$#

ά!"#$%&'  ό!"#  ό!"#  !"!#ά!"#$%&
	
  

	
  

Ακρίβεια	
  :	
  

Το	
  μέτρο	
  της	
  ακρίβειας	
  αντανακλά	
  το	
  βαθμό	
  στον	
  οποίο	
  οι	
  επαναλαμβανόμενες	
  μετρήσεις	
  
που	
  διεξάγονται	
  υπό	
  τις	
  ίδιες	
  συνθήκες	
  συγκλίνουν	
  στα	
  αποτελέσματά	
  τους	
  [1].	
  Η	
  ακρίβεια	
  
ουσιαστικά	
   μετρά	
   τη	
   διασπορά	
   των	
   μετρούμενων	
   τιμών	
   που	
   προκύπτουν	
   από	
   τις	
  
επαναλήψεις	
  της	
  μεθοδολογίας	
  στο	
  ίδιο	
  δείγμα,	
  καταδεικνύει	
  δηλαδή	
  το	
  κατά	
  πόσον	
  έγινε	
  
σωστά	
  η	
  	
  πραγματοποίηση	
  της	
  δοκιμής	
  [79,83].	
  	
  

Η	
  ακρίβεια	
  περιγράφεται	
  μαθηματικά	
  με	
  τη	
  βοήθεια	
  του	
  παρακάτω	
  τύπου:	
  	
  

!"#ί!"#$   =
!"#$ώ!  !"#$%ά  !"#$%&έ!"#$#
!"#$ώ!  !"#$%ά + !"#$ώ!  !"#$%ά
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ	
  2ο	
  :	
  Tα	
  πιθανοτικά	
  μοντέλα	
  με	
  χρήση	
  γράφων	
  και	
  η	
  
σημασία	
  τους	
  

2.1.	
  Εισαγωγή	
   	
  
Οι	
  περισσότερες	
  εργασίες	
  τις	
  οποίες	
  θέλει	
  να	
  υλοποιήσει	
  ο	
  άνθρωπος	
  απαιτούν	
  μια	
  πηγή	
  
πληροφόρησης,	
   είτε	
   αυτή	
   είναι	
   κάποιο	
   φυσικό	
   πρόσωπο	
   είτε	
   κάποιο	
   αυτοματοποιημένο	
  
σύστημα,	
  προκειμένου	
   να	
   λαμβάνονται	
   οι	
  απαραίτητες	
  πληροφορίες	
   ,	
   να	
   επεξεργάζονται	
  
και	
  να	
  αποδίδουν	
  ποικίλα	
  συμπεράσματα.	
  	
  

	
  Στο	
  παρόν	
  κεφάλαιο,	
  περιγράφεται	
  ένα	
  γενικό	
  πλαίσιο	
  πάνω	
  στο	
  οποίο	
  μπορεί	
  να	
  βασιστεί	
  
ένα	
  υπολογιστικό	
  σύστημα	
  προκειμένου	
  να	
  απαντάει	
  σε	
  ερωτήσεις	
  συγκεκριμένου	
  τύπου.	
  
Το	
   κομμάτι	
   στο	
   οποίο	
   επικεντρώνεται	
   κυρίως	
   το	
   κεφάλαιο	
   είναι	
   αυτό	
   της	
   δηλωτικής	
  
αναπαράστασης	
   (declarative	
   representation).	
   Η	
   πιο	
   σημαντική	
   ιδιότητα	
   της	
   δηλωτικής	
  
αναπαράστασης	
  είναι	
  η	
  δυνατότητα	
  ανάπτυξης	
  μιας	
  σειράς	
  αλγορίθμων	
  οι	
  οποίοι	
  μπορούν	
  
να	
  εφαρμοστούν	
  σε	
  ένα	
  ευρύ	
  φάσμα	
  προβλημάτων.	
  Κάτι	
  τέτοιο	
  συμβαίνει	
  διότι	
  η	
  δηλωτική	
  
αναπαράσταση	
   έχει	
   τη	
   δική	
   της	
   σημασιολογία	
   ανεξάρτητα	
   από	
   τους	
   αλγορίθμους	
   που	
  
χρησιμοποιεί.	
  

	
  Τα	
   υπολογιστικά	
   μοντέλα	
   τα	
   οποία	
   αποτελούν	
   το	
   κατεξοχήν	
   εργαλείο	
   μας	
   στη	
   παρούσα	
  
εργασία,	
  ενέχουν	
  έναν	
  σημαντικό	
  και	
  σε	
  ένα	
  βαθμό	
  «αξεπέραστο»	
  παράγοντα,	
  αυτόν	
  της	
  
«αβεβαιότητας».	
   Ο	
   παράγοντας	
   αυτός	
   εμφανίζεται	
   κυρίως	
   λόγω	
   της	
   περιορισμένης	
  
δυνατότητας	
  του	
  μοντέλου	
  να	
  παρατηρεί	
  τον	
  κόσμο,	
  να	
  τον	
  μοντελοποιήσει,	
  αλλά	
  και	
  λόγω	
  
του	
   έμφυτου	
   μη	
   ντετερμινισμού.	
   Λόγω	
   αυτού	
   του	
   θεμελιώδους	
   σημασίας	
   παράγοντα	
  
λοιπόν	
   πρέπει	
   να	
   επιτρέπουμε	
   στο	
   σύστημα	
   που	
   χρησιμοποιούμε	
   να	
   ενεργεί	
   στη	
   βάση	
  
διαφόρων	
   πιθανοτήτων.	
   Αυτό	
   προϋποθέτει	
   τη	
   μελέτη	
   των	
   γεγονότων	
   του	
   πραγματικού	
  
κόσμου	
  ως	
  προς	
  το	
  πόσο	
  πιθανό	
  αλλά	
  και	
  πόσο	
  δυνατόν	
  είναι	
  να	
  υλοποιηθούν,	
  δεδομένων	
  
ποικίλων	
  άλλων	
  γεγονότων	
  [10].	
  	
  

	
  

2.1.1	
  Θεωρία	
  των	
  πιθανοτήτων	
  
H	
   θεωρία	
   των	
   πιθανοτήτων	
   είναι	
   κλάδος	
   των	
   μαθηματικών	
   ο	
   οποίος	
   ασχολείται	
   με	
   την	
  
ανάλυση	
   τυχαίων	
  φαινομένων.	
  Τον	
  κυρίαρχο	
  ρόλο	
  στη	
  θεωρία	
   των	
  πιθανοτήτων	
  παίζει	
  η	
  
έννοια	
   της	
   πιθανότητας.	
   Με	
   τον	
   όρο	
   	
   πιθανότητα	
   εννοούμε	
   το	
   βαθμό	
   στον	
   οποίο	
  
πιστεύουμε	
   ότι	
   θα	
   συμβεί	
   ένα	
   γεγονός.	
   Επίσης	
   σημαντικές	
   έννοιες	
   είναι	
   οι	
   τυχαίες	
  
μεταβλητές,	
   οι	
   συναρτήσεις	
   κατανομής,	
   οι	
   στοχαστικές	
   διαδικασίες	
   και	
   τα	
   γεγονότα.	
  Με	
  
τον	
   όρο	
   γεγονότα	
   εννοούμε	
   μαθηματικές	
   αφαιρέσεις	
   μη	
   ντετερμινιστικών	
   συμβάντων	
   τα	
  
οποία	
   είτε	
   συμβαίνουν	
   μια	
   φορά	
   είτε	
   επαναλαμβάνονται.	
   Οι	
   όροι	
   και	
   τα	
   μέσα	
   που	
  
χρησιμοποιεί	
  η	
  Θεωρία	
  των	
  πιθανοτήτων	
  αναλύονται	
  στο	
  αμέσως	
  επόμενο	
  κεφάλαιο	
  [11].	
  

	
  

2.1.2	
  Δομημένα	
  πιθανοτικά	
  μοντέλα	
  
Τα	
  	
  Δομημένα	
  πιθανοτικά	
  μοντέλα	
  	
  εφαρμόζονται	
  σε	
  πολύπλοκα	
  συστήματα	
  με	
  πολλαπλά	
  
και	
   αλληλένδετα	
   πεδία.	
   Αυτά	
   τα	
   πεδία	
   χαρακτηρίζονται	
   από	
   ένα	
   σύνολο	
   τυχαίων	
  
μεταβλητών,	
  όπου	
  κάθε	
  μια	
  από	
  αυτές	
  αντικατοπτρίζει	
  μια	
  σημαντική	
  ιδιότητα	
  για	
  το	
  προς	
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επίλυση	
  πρόβλημα.	
  Σκοπός	
  μας	
  είναι	
  να	
  απαντήσουμε	
  μέσω	
  πιθανοτήτων	
  για	
  την	
  τιμή	
  μιας	
  
ή	
   περισσότερων	
   μεταβλητών,	
   δεδομένων	
   παρατηρήσεων	
   για	
   κάποιες	
   άλλες	
   μεταβλητές.	
  
Κάτι	
   τέτοιο	
   οδηγεί	
   στην	
   δημιουργία	
   μιας	
   από	
   κοινού	
   κατανομής	
   για	
   το	
   σύνολο	
   των	
  
μεταβλητών	
  που	
  αποτελούν	
  και	
  το	
  άμεσο	
  ενδιαφέρον.	
  

	
  

2.1.3	
  Πιθανοτικά	
  μοντέλα	
  με	
  χρήση	
  γράφων	
  
Τα	
   μοντέλα	
   αυτά	
   χρησιμοποιούν	
   μια	
   αναπαράσταση	
   βασισμένη	
   σε	
   γράφους,	
   μέσω	
   της	
  
οποίας	
  κωδικοποιείται	
  η	
  οποιαδήποτε	
  πολύπλοκη	
  κατανομή	
  σε	
  πολυδιάστατο	
  χώρο.	
  Σε	
  ένα	
  
γράφο,	
   οι	
   κόμβοι	
   αντιπροσωπεύουν	
   τις	
   μεταβλητές	
   του	
   προβλήματος	
   και	
   οι	
   ακμές	
  
αντιπροσωπεύουν	
   τις	
   άμεσες	
   (ευθείες)	
   θανατικές	
   αλληλεπιδράσεις	
   μεταξύ	
   τους.	
   Στη	
  
συνέχεια	
   της	
   εργασίας,	
   υπάρχει	
   ειδικό	
   κεφάλαιο	
   στο	
   οποίο	
   γίνεται	
   εκτενής	
   αναφορά	
  
ορισμένων	
  χρήσιμων	
  στοιχείων	
  γύρω	
  από	
  τη	
  θεωρία	
  των	
  γράφων	
  προκειμένου	
  να	
  γίνει	
  πιο	
  
αντιληπτή	
  η	
  χρήση	
  και	
  αξιοποίηση	
  του	
  εν	
  λόγω	
  μαθηματικού	
  εργαλείου.	
  

	
  

	
  2.2	
  Θεμελιώδης	
  αρχές	
  	
  της	
  Θεωρίας	
  των	
  Πιθανοτήτων	
  	
  

2.2.1	
  Ερμηνεία	
  της	
  πιθανότητας	
  	
  
Με	
   τον	
   όρο	
   	
  πιθανότητα	
   εννοούμε	
   το	
   βαθμό	
   στον	
   οποίο	
   πιστεύουμε	
   ότι	
   θα	
   συμβεί	
   ένα	
  
γεγονός.	
  Ορίζουμε	
  τα	
  γεγονότα	
  έτσι	
  ώστε	
  να	
  υπάρχει	
  ένας	
  συμφωνημένος	
  χώρος	
  τον	
  οποίο	
  
μπορούν	
   να	
   προκύψουν	
   πιθανά	
   αποτελέσματα,	
   τον	
   οποίο	
   συνήθως	
   ονομάζουμε	
  
δειγματοχώρo	
  !  [12,13].	
  Παραδείγματος	
  χάρη,	
   τα	
  πιθανά	
  αποτελέσματα	
  που	
  προκύπτουν	
  
από	
   τη	
   ρίψη	
   ενός	
   ζαριού	
   ορίζουν	
   το	
   δειγματοχώρο	
  ! = 1,2,3,4,5,6 .	
  Οι	
   ιδιότητες	
   ενός	
  
δειγματοχώρου	
  είναι	
  οι	
  εξής:	
  

• Περιλαμβάνει	
  το	
  κενό	
  ενδεχόμενο	
  	
  ∅  .	
  
• 	
  	
  	
  	
  Είναι	
   κλειστό	
  ως	
   προς	
   την	
   ένωση	
   των	
   ενδεχομένων	
   και	
   τη	
   συμπληρωματικότητα	
  

τους	
  .	
  

Υπάρχουν	
   δύο	
   επικρατούσες	
   και	
   εύστοχες	
   ερμηνείες	
   της	
   πιθανότητας	
   στον	
   κλάδο	
  
των	
  μαθηματικών	
  όπως	
  παρουσιάζονται	
  παρακάτω	
  :	
  

• Η	
  ερμηνεία	
  με	
  βάση	
  τη	
  συχνότητα	
  των	
  συμβάντων	
  (frequentist	
  interpretation):	
  	
  
Η	
  πρώτη	
  ερμηνεία	
  αντιλαμβάνεται	
   τις	
  πιθανότητες	
  σαν	
  συχνότητες	
   των	
  συμβάντων	
  
δηλαδή	
   στην	
   περίπτωση	
   που	
   πραγματοποιούνταν	
   το	
   πείραμα	
   επ’	
   αόριστον	
   πόσες	
  
φορές	
  θα	
  προέκυπτε	
  το	
  γεγονός	
  [14].	
  
	
  

• Η	
  υποκειμενική	
  ερμηνεία	
  (subjective	
  interpretation):	
  	
  
Η	
  δεύτερη	
  ερμηνεία	
  αντιλαμβάνεται	
   τις	
  πιθανότητες	
  σαν	
  υποκειμενικές	
   κρίσεις	
   για	
  
το	
  κατά	
  πόσον	
  θα	
  συμβεί	
  ένα	
  γεγονός.	
  Αυτές	
  οι	
  κρίσεις	
  χρειάζονται	
  αιτιολόγηση	
  για	
  
να	
   δούμε	
   από	
   που	
   προκύπτουν.	
   Ένας	
   λογικός	
   άνθρωπος	
   θα	
   πρέπει	
   σαφώς	
   να	
  
ακολουθεί	
  τους	
  νόμους	
  των	
  	
  πιθανοτήτων	
  όταν	
  αποδίδει	
  βαθμούς	
  στις	
  υποκειμενικές	
  
του	
  κρίσεις.	
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2.2.2	
  Βασικές	
  αρχές	
  για	
  τις	
  κατανομές	
  των	
  πιθανοτήτων	
  	
  
Κατανομή	
  πιθανότητας	
  

Η	
  κατανομή	
    !	
  σε	
  δειγματοχώρο	
  !	
  είναι	
  ουσιαστικά	
  ένας	
  χάρτης	
  (mapping)	
  γεγονότων	
  που	
  
αποτελούν	
  ένα	
  υποσύνολο	
  !   ∈ !  με	
  τις	
  ακόλουθες	
  ιδιότητες	
  :	
  

1) 	
  ! ! ≥ 0	
  για	
  όλα	
  τα	
    ! ∈   !	
  
2)   ! ! = 1	
  
3) Αν	
  !,!   ∈ !	
  και	
  !   ∩ ! = ∅  	
  τότε	
  	
  ! ! ∩ !   = ! ! + ! ! .	
  

Κατανομή	
  πιθανότητας	
  τυχαίων	
  μεταβλητών	
  

	
  Ένας	
   μηχανισμός-­‐εργαλείο	
   για	
   να	
   εξετάζουμε	
   χαρακτηριστικά	
   και	
   τις	
   τιμές	
   τους	
   για	
  
διαφορετικά	
   αποτελέσματα	
   είναι	
   οι	
   τυχαίες	
   μεταβλητές.	
   Μια	
   τυχαία	
   μεταβλητή	
   λοιπόν	
  
είναι	
  για	
  εμάς	
  ο	
  τρόπος	
  για	
  να	
  αναφερόμαστε	
  σε	
  ένα	
  χαρακτηριστικό	
  του	
  αποτελέσματος.	
  
Αναλυτικότερα,	
   οι	
   τυχαίες	
   μεταβλητές	
   μπορούν	
   να	
   πάρουν	
   είτε	
   διακριτές,	
   είτε	
   συνεχείς	
  
τιμές	
   (από	
   το	
   φάσμα	
   των	
   πραγματικών	
   αριθμών).	
   Συνήθως	
   η	
   τυχαία	
   μεταβλητή	
  
συμβολίζεται	
  με	
  κάποιο	
  κεφαλαίο	
  γράμμα	
  ενώ	
  οι	
  τιμές	
  που	
  μπορεί	
  να	
  πάρει	
  με	
  μικρό.	
  Πιο	
  
συγκεκριμένα	
  για	
  την	
  τ.μ	
    !	
  	
  που	
  παίρνει	
  τιμές	
  από	
  !!έως	
  !! 	
  ισχύει	
  ο	
  εξής	
  τύπος:	
  	
  

!(! = !!!
!!! )	
  = 1	
  

Μια	
   τέτοιου	
   τύπου	
   κατανομή	
   ονομάζεται	
   πολυωνυμική.	
   Σε	
   περίπτωση	
   που	
   η	
   τυχαία	
  
μεταβλητή	
  μπορεί	
  να	
  πάρει	
  μόνο	
  δύο	
  τιμές	
  ,	
  η	
  αντίστοιχη	
  κατανομή	
  ονομάζεται	
  κατανομή	
  
Bernoulli.	
  

Κατανομή	
  δεσμευμένης	
  πιθανότητας	
  

Αυτός	
  ο	
  όρος	
  χρησιμοποιείται	
  όταν	
  γνωρίζουμε	
  ότι	
  συμβαίνει	
  ένα	
  γεγονός	
   ,	
   έστω	
  !	
  αυτό,	
  
και	
   θέλουμε	
   να	
   υπολογίσουμε	
   την	
   πιθανότητα	
   ενός	
   άλλου	
   γεγονότος	
   ,	
   έστω	
  ! 	
  αυτό,	
  
δεδομένης	
  της	
  γνώσης	
  που	
  προανεφέρθηκε.	
  Ο	
  μαθηματικός	
  τύπος	
  που	
  αποτυπώνει	
  την	
  εν	
  
λόγω	
  φράση	
  είναι	
  ο	
  παρακάτω:	
  

!(!|!) = !(!∩!)
!(!)

	
  	
  

	
  

Δύο	
  αρκετά	
  γνωστοί	
  και	
  εύχρηστοι	
  τύποι	
  στην	
  Θεωρία	
  των	
  Πιθανοτήτων	
  είναι	
  οι	
  εξής:	
  

O	
  	
  Κανόνας	
  του	
  Chain	
  ή	
  αλλιώς	
  Κανόνας	
  της	
  αλυσίδας	
  για	
  	
  !!, !!  ,… . , !!    γεγονότα	
  :	
  

! !!   ∩   !!   ∩ … . !!     = ! !!   ! !! !!)…!(!!|!!   ∩   !!   ∩ … . !!  )  	
  

O	
  Κανόνας	
  του	
  Bayes	
  (δίνεται	
  σαν	
  προέκταση	
  του	
  κανόνα	
  του	
  Chain)	
  :	
  

P ! ! =	
  ! ! ! !(!)
!(!)

	
  

Συμπερασματικά,	
   με	
   τον	
   όρο	
   Κατανομές	
   δεσμευμένης	
   πιθανότητας	
   ή	
   αλλιώς	
   	
   CPDs	
  
(Conditional	
  Propability	
  Distribution),	
   εννοούμε	
  μια	
  κατανομή	
  πιθανοτήτων	
  για	
   το	
  σύνολο	
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των	
  τυχαίων	
  μεταβλητών	
  έστω	
  	
  !	
  αυτό	
  ,	
  με	
  δεδομένη	
  τη	
  γνώση	
  ενός	
  συνόλου	
  μεταβλητών	
  
!!  , !!  … . !!    .	
  Ο	
  γενικός	
  τύπος	
  των	
  CPDs	
  αποτυπώνεται	
  ως	
  εξής	
  	
  :	
  	
  ! ! !!  , !!  … . !!    ).	
  

Περιθώριες	
  και	
  από	
  κοινού	
  κατανομές	
  

Αφού	
  ορίσαμε	
   την	
   τυχαία	
  μεταβλητή	
  !,	
   ορίζουμε	
   και	
   την	
   κατανομή	
   για	
   τα	
   γεγονότα	
  που	
  
μπορούν	
  να	
  περιγραφούν	
  μέσω	
  αυτής.	
  Αυτή	
  η	
  κατανομή	
  είναι	
  γνωστή	
  και	
  ως	
  «περιθώρια	
  
κατανομή»	
   για	
   την	
   τυχαία	
   μεταβλητή	
  ! 	
  και	
   συμβολίζεται	
   ως	
  !(!) .	
   Η	
   κατανομή	
   αυτή	
  
ικανοποιεί	
  τις	
  ιδιότητες	
  για	
  τις	
  πιθανότητες	
  που	
  έχουν	
  προαναφερθεί.	
  

Κάποιες	
   φορές	
   ενδιαφερόμαστε	
   να	
   απαντήσουμε	
   σε	
   ερωτήσεις	
   που	
   περιλαμβάνουν	
   τις	
  
τιμές	
   διαφόρων	
   τυχαίων	
   μεταβλητών.	
   Έστω	
   για	
   δύο	
   τ.μ	
  ! ,	
  ! 	
  ,	
   ορίζεται	
   η	
   από	
   κοινού	
  
κατανομή	
  τους	
  ως	
  !(!,!),	
  και	
  από	
  αυτήν	
  μπορεί	
  να	
  προκύψει	
  η	
  περιθώρια	
  για	
  την	
  !	
  ,	
  ως	
  
! ! = !(!,!! )  ,  και	
  αντίστοιχα	
  η	
  περιθώρια	
  για	
  την	
  !	
  ,	
  ως	
  ! ! = !(!,!! ).	
  

	
  

2.2.3	
  Κατανομή	
  πιθανότητας	
  ανεξάρτητων	
  τυχαίων	
  μεταβλητών	
  
Γνωρίζουμε	
   ότι	
   κατά	
   τη	
   ρίψη	
   ενός	
   	
   ζαριού	
   τα	
   ενδεχόμενα	
   που	
   προκύπτουν	
   είναι	
  
ανεξάρτητα	
  μεταξύ	
  τους.	
  Σε	
  αυτή	
  την	
  περίπτωση,	
  αν	
  ορίσουμε	
  ως	
  !! 	
  την	
  πιθανότητα	
  του	
  !! 	
  
ενδεχόμενου,	
  τότε	
  η	
  «από	
  κοινού»	
  κατανομή	
  για	
  !	
  ενδεχόμενα	
  δίνεται	
  από	
  τον	
  τύπο	
  :	
  	
  

!(!!,  !!,… .!!)	
  =    !!!! 	
  

	
  

2.2.4	
  Κατανομή	
  πιθανότητας	
  δεσμευμένων	
  μεταβλητών	
  
Δυστυχώς,	
   στον	
   πραγματικό	
   κόσμο	
   τα	
   περισσότερα	
   ενδεχόμενα	
   δεν	
   είναι	
   ανεξάρτητα	
  
μεταξύ	
  τους,	
  αντίθετα	
  η	
  έκβαση	
  του	
  ενός	
  επηρεάζει	
  σε	
  μεγάλο	
  βαθμό	
  την	
  έκβαση	
  πολλών	
  
άλλων.	
   Για	
   παράδειγμα,	
   έστω	
  ότι	
   μια	
   εταιρία	
   θέλει	
   να	
   προσλάβει	
   κάποιον	
   υπάλληλο	
   για	
  
μια	
   πολύ	
   σημαντική	
   θέση,	
   αυτό	
   σημαίνει	
   ότι	
   θα	
  πρέπει	
   να	
   εξετάσει	
   τις	
   ικανότητες	
   ή	
   την	
  
εξυπνάδα	
   των	
   υποψηφίων.	
   Προκειμένου	
   να	
   εξετάσει	
   την	
   περαιτέρω	
   ευφυΐα	
   τους,	
   τους	
  
υποβάλει	
   σε	
   ένα	
   τεστ	
   (Τ).	
   Στο	
   παράδειγμά	
   μας	
   εισάγουμε	
   2	
   τυχαίες	
   μεταβλητές,	
   μια	
  
μεταβλητή	
  για	
  την	
  ευφυΐα	
  (I	
   -­‐	
   Intelligence)	
  που	
  μπορεί	
  να	
  είναι	
  υψηλή	
  ή	
  χαμηλή	
  (2	
  τιμές)	
  
και	
  μια	
  για	
  τα	
  αποτελέσματα	
  του	
  τεστ	
  (Τ)	
  που	
  μπορεί	
  να	
  είναι	
  υψηλό	
  σκορ	
  ή	
  χαμηλό	
  σκορ.	
  	
  

Αν	
  θέλαμε	
  να	
  χρησιμοποιήσουμε	
  τον	
  κανόνα	
  του	
  Chain	
  για	
  την	
  «από	
  κοινού»	
  κατανομή	
  2	
  
μεταβλητών,	
  με	
  δεδομένο	
  ότι	
  το	
  αποτέλεσμα	
  του	
  τεστ	
  (Τ	
  )εξαρτάται	
  από	
  την	
  ευφυΐα	
  (I)	
  του	
  
υποψηφίου	
  θα	
  είχαμε	
  τον	
  εξής	
  τύπο:	
  

! !,! = ! !   ∗ !(!|!)	
  

Από	
   μαθηματικής	
   πλευράς,	
   αυτή	
   η	
   εξίσωση	
   αντιπροσωπεύει	
   με	
   έναν	
   εναλλακτικό	
   τρόπο	
  
την	
  «από	
  κοινού»	
  κατανομή	
  των	
  μεταβλητών.	
  Αυτό	
  σημαίνει	
  ότι	
  αντί	
   να	
  προσδιορίσουμε	
  
τις	
   ποικίλες	
   «από	
   κοινού»	
   εισόδους	
   της	
   ! !,!    προσδιορίζουμε	
   την	
   ! !    	
  και	
   την	
  
! ! !   που	
  είναι	
  δεσμευμένη	
  πιθανότητα,	
  για	
  την	
  τυχαία	
  μεταβλητή	
  !	
  δεδομένης	
  	
  της	
  !.	
  Αν	
  
στο	
  πρόβλημα	
  προστεθεί	
  ακόμα	
  μια	
  μεταβλητή,	
  π.χ.	
  ο	
  βαθμός	
  με	
  τον	
  οποίο	
  πήρε	
  το	
  πτυχίο	
  
του	
  ο	
  υποψήφιος,	
  τότε	
  θα	
  είχαμε	
  μια	
  ακόμη	
  εξάρτηση	
  της	
  ευφυΐας	
  (!)	
  απ΄το	
  βαθμό	
  (!).	
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2.2.5	
  Ανεξαρτησία	
  και	
  ανεξαρτησία	
  υπό	
  συνθήκη	
  των	
  τυχαίων	
  μεταβλητών	
  
Ανεξαρτησία	
  ενδεχομένων	
  

Αποκαλούμε	
   δύο	
   ενδεχόμενα	
   ανεξάρτητα	
   σε	
   μια	
   κατανομή	
  ! 	
  και	
   τα	
   συμβολίζουμε	
   ως	
  	
  
! ⊥ !  	
  αν  !  (!|!)=  P	
   (α)  ή	
   αν	
  ! 	
   ! = 0  	
  αλλιώς,	
   μια	
   κατανομή	
  ! 	
  ικανοποιεί	
   τη	
   σχέση	
  	
  
! ⊥ !  	
  αν	
  και	
  μόνο	
  αν	
  :	
  

!  (! ∩ !) = !	
  (!)   ∗   !	
  (!).	
  

Αν	
   στη	
   θέση	
   των	
   ενδεχομένων	
   χρησιμοποιήσουμε	
   τυχαίες	
   μεταβλητές	
   έστω	
  !  ,!,!  ,!	
  
αυτές	
  οι	
  ιδιότητες	
  της	
  ανεξαρτησίας	
  αποτυπώνονται	
  ως	
  εξής[15]	
  :	
  

Ιδιότητες	
  ανεξαρτησίας	
  	
  

Symmetry:	
  !   ⊥ !  |  !     ⇒   !   ⊥ !  |  !	
  

Decomposition:	
  !   ⊥ !,!  |!     ⇒   !   ⊥ !  |  !	
  	
  	
  

Weak	
  union:	
  !   ⊥ !  ,!|!     ⇒   !   ⊥ !  |  !  ,!	
  	
  

Contraction:	
  !   ⊥ !  |  !  ,!  &  !   ⊥ !  |  !   ⇒   !   ⊥ !,!  |  !	
  	
  	
  

Intersection:	
   !   ⊥ !  |  !  ,!  &    !   ⊥ !  |!,!     ⇒   !   ⊥ !,!  |  ! 	
  	
   ,	
   ισχύει	
   για	
   θετικές	
  
κατανομές	
  δηλαδή	
  αν	
  	
  ∀    !   ∈   !	
  ,	
  με	
  !   ≠ 0   ⇒     !(!)   >   0.	
  

Ανεξαρτησία	
  ενδεχομένων	
  υπό	
  συνθήκη	
  

Η	
  πιο	
  συχνή	
  περίπτωση	
  που	
  συναντάται	
  στον	
  πραγματικό	
  κόσμο	
  είναι	
  δύο	
  ενδεχόμενα	
  να	
  
είναι	
  ανεξάρτητα	
  μεταξύ	
  τους	
  δεδομένου	
  ενός	
  άλλου	
  γεγονότος.	
  Η	
  κατανομή	
  !	
  ικανοποιεί	
  
τη	
  σχέση	
  	
  ! ⊥ !  |  !  	
  	
  αν	
  και	
  μόνο	
  αν	
  ! ! ∩ ! ! = ! ! ! !(!|!).	
  

	
  

2.2.6	
  Ερωτήσεις	
  σε	
  μια	
  κατανομή	
  
	
  Όταν	
   έχουμε	
   μια	
   «από	
   κοινού»	
   κατανομή	
   διαφόρων	
   τυχαίων	
   μεταβλητών	
   είναι	
  
ενδιαφέρον	
   να	
   παίρνουμε	
   τις	
   απαντήσεις	
   στις	
   ερωτήσεις	
   μας	
   μέσω	
   αυτής.	
   Το	
   πιο	
   συχνό	
  
είδος	
  τέτοιου	
  τύπου	
  ερωτήσεων	
  ονομάζεται	
  Probability	
  queries	
  [16].	
  

Οι	
  Probability	
  queries	
  συνίστανται	
  από	
  δύο	
  μέρη	
  :	
  

1)Τη	
   «μαρτυρία»	
   ενός	
   υποσυνόλου	
   με	
   τυχαίες	
   μεταβλητές,	
   έστω   ! 	
  αυτό,	
   και	
   τη	
  
συγκεκριμενοποίηση	
  !,	
  δηλαδή	
  την	
  τιμή	
  που	
  μπορούν	
  να	
  πάρουν	
  οι	
  μεταβλητές.	
  

2)	
   Τις	
   «ερωτώμενες»	
   (query)	
   μεταβλητές	
   ,	
   τις	
   καλούμε	
   έστω	
  !	
  και	
   αποτελούν	
  υποσύνολο	
  
τυχαίων	
  μεταβλητών	
  του	
  μοντέλου.	
  

Σκοπός	
  μας	
  είναι	
  να	
  υπολογίσουμε	
  την	
  περιθώρια	
  κατανομή	
  του	
  υποσυνόλου  !	
  δεδομένου	
  
του	
  !  δηλαδή	
  το	
  !(!|!).	
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2.2.7	
  MAP	
  queries	
  
Ορίζουμε	
  ως	
  MAP	
  assignment	
  την	
  πιο	
  πιθανή	
  τιμή	
  από	
  αυτές	
  που	
  μπορεί	
  να	
  πάρει	
  η	
  τυχαία	
  
μεταβλητή,	
   χωρίς	
   όμως	
   η	
   τυχαία	
   αυτή	
   μεταβλητή	
   να	
   αποτελεί	
   μαρτυρία	
   για	
   το	
   μοντέλο	
  
μας.	
  Ορίζουμε	
  σύνολο	
  	
  ! = ! − !	
  και	
  σκοπός	
  μας	
  είναι	
  να	
  βρούμε	
  την	
  πιο	
  πιθανή	
  τιμή	
  για	
  
τις	
  μεταβλητές	
  στο	
  !,	
  δεδομένου	
  ότι	
  	
  ! = !  .	
  Σύμφωνα	
  με	
  τον	
  τύπο:	
  

!"#   ! ! = ! = argmax
!

!(!, !)	
  

Γενικότερα	
   γνωρίζουμε	
   ότι	
   ο	
   τύπος	
  argmax! !(!)	
  αντιπροσωπεύει	
   την	
   τιμή	
   της	
  !	
  με	
   την	
  
οποία	
  η	
  συνάρτηση	
  !(!)	
  παίρνει	
  τη	
  μέγιστη	
  τιμή	
  της.	
  

Σε	
  τι	
  όμως	
  πραγματικά	
  διαφέρουν	
  η	
  MAP	
  query	
  από	
  την	
  probability	
  query	
  ;	
  	
  

Ακόμα	
  κι	
  αν	
  υπολογίσουμε	
  την	
  πιθανότητα	
  ! !     !)	
  για	
  ένα	
  σύνολο	
  χαρακτηριστικών	
  !	
  και	
  
διαλέξουμε	
   τη	
   μέγιστη	
   τιμή	
   ,	
   αυτό	
   διαφέρει	
   από	
   το	
   να	
   διαλέγαμε	
   σε	
   μια	
   «από	
   κοινού»	
  
κατανομή	
  την	
  πιο	
  πιθανή	
  τιμή	
  που	
  αφορά	
  όλες	
  τις	
  μεταβλητές.	
  

	
  

2.2.8	
  Μarginal	
  MAP	
  queries	
  
Ας	
  υποθέσουμε	
  ότι	
  για	
  έναν	
  άνθρωπο	
  έχουμε	
  δεδομένα	
  για	
  πιθανές	
  ασθένειες	
  που	
  μπορεί	
  
να	
   έχει	
   και	
   τα	
   συμπτώματα	
   που	
   αυτές	
   εμφανίζουν.	
   Σε	
   αυτή	
   την	
   περίπτωση	
   μπορεί	
   να	
  
βρούμε	
  ως	
  MAP	
  το	
  assignment	
  μιας	
  σπάνιας	
  ασθένειας	
  με	
  πολύ	
  πιθανά	
  συμπτώματα,	
  κάτι	
  
τέτοιο	
  προφανώς	
  κ	
  δεν	
  θα	
  ήταν	
  χρήσιμο.	
  Σε	
  τέτοιες	
  περιπτώσεις	
  λοιπόν	
  πρέπει	
  να	
  κοιτάμε	
  
την	
  πιο	
  πιθανή	
  τιμή	
  για	
  την	
  μεταβλητή	
  (ή	
  τις	
  μεταβλητές)	
  της	
  ασθένειας	
  αντί	
  για	
  να	
  κοιτάμε	
  
την	
   από	
   κοινού	
   κατανομή	
   ασθενειών-­‐συμπτωμάτων	
   [16].	
   Αυτή	
   η	
   προσέγγιση	
   του	
  
παραδείγματος	
   μας	
   ωθεί	
   στη	
   χρήση	
   ενός	
   πιο	
   γενικού	
   τύπου	
   ερωτήσεων.	
   Αυτές	
   είναι	
   οι	
  
marginal	
   MAP	
   ερωτήσεις.	
   Έχουμε	
   λοιπόν	
   ένα	
   υποσύνολο	
   μεταβλητών	
  !,	
   γύρω	
   από	
   τις	
  
οποίες	
  «στήνονται»	
  οι	
  ερωτήσεις	
  μας.	
  Σκοπός	
  μας	
  είναι	
  να	
  βρούμε	
  την	
  πιο	
  πιθανή	
  τιμή	
  των	
  
μεταβλητών	
   του	
  ! 	
  δεδομένου	
   ότι	
   	
  ! = ! 	
  (δεδομένης	
   μιας	
   μαρτυρίας	
   δηλαδή).	
   Ισχύει	
   ο	
  
παρακάτω	
  τύπος	
  όπως	
  διατυπώθηκε	
  και	
  νωρίτερα	
  :	
  	
  

	
  MAP Y     e) = argmax! !(!, !)	
  

Αν	
  ορίσουμε	
  	
  ! = ! − ! − !  τότε	
  σκοπός	
  είναι	
  να	
  υπολογίσουμε	
  το	
  εξής	
  :	
  

MAP Y     e) =	
  argmax! ! !,! !! 	
  

	
  

2.3	
  Θεωρία	
  των	
  Γράφων	
  

2.3.1	
  Γράφοι	
  
	
  Ένας	
  γράφος,	
  έστω	
  !  αυτός,	
  αποτελεί	
  ουσιαστικά	
  μια	
  δομή	
  δεδομένων	
  που	
  περιλαμβάνει	
  
ένα	
  σύνολο	
  κόμβων	
  και	
  ακμών	
  με	
  τις	
  οποίες	
  αυτοί	
  συνδέονται.	
  Έστω	
  ! = {	
  !!,  !!,… .!!	
  }	
  
το	
  σύνολο	
   των	
  κόμβων	
   του	
  γράφου.	
  Ένα	
   ζευγάρι	
   κόμβων	
  μπορεί	
   να	
  συνδέεται	
   είτε	
  μέσω	
  
μια	
   κατευθυνόμενης	
   ακμής	
  (!! 	
  → !!) 	
  είτε	
   μέσω	
   μιας	
   μη	
   κατευθυνόμενης	
   ακμής	
  (!! −
  !!)Τις	
  περισσότερες	
  φορές	
  επιλέγουμε	
  να	
  ασχολούμαστε	
  με	
  γράφους	
  που	
  περιλαμβάνουν	
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είτε	
   το	
   ένα	
   είδος	
   ακμών	
   είτε	
   το	
   άλλο,	
   στην	
   πρώτη	
   περίπτωση	
   οι	
   γράφοι	
   ονομάζονται	
  
κατευθυνόμενοι	
   και	
   συνήθως	
   συμβολίζονται	
   με	
   !   και	
   αντίστοιχα	
   στην	
   δεύτερη	
  
ονομάζονται	
  μη	
  κατευθυνόμενοι	
  και	
  συνήθως	
  συμβολίζονται	
  με	
  !.	
  

Αναλυτικότερα	
  όταν	
  έχουμε	
  την	
  έκφραση	
  !! 	
  → !!,	
  λέμε	
  ότι	
  ο	
  κόμβος	
  !! 	
  είναι	
  «παιδί»	
  του	
  
!! ,	
   άρα	
   αντίστοιχα	
   ο	
  !! 	
  είναι	
   «γονιός»	
   του  !! .	
   Όταν	
   έχουμε	
  !! −   !! 	
  λέμε	
   ότι	
   ο	
  !! 	
  είναι	
  
«γείτονας»	
   του	
    !! 	
  και	
   αντίστροφα.	
   Για	
   αυτούς	
   τους	
   χαρακτηρισμούς	
   εντός	
   του	
   γράφου	
  
έχουμε	
   και	
   τους	
   αντίστοιχους	
   συμβολισμούς.	
   Πιο	
   συγκεκριμένα	
   χρησιμοποιούμε	
   το	
  
σύμβολο	
  !"!	
  	
  για	
  τους	
  γονείς	
  του	
  !	
  ,	
  !ℎ!	
  για	
  τα	
  παιδιά	
  του	
  και	
  !"!	
  	
  για	
  τους	
  γείτονές	
  του.	
  	
  

Σε	
  ένα	
  γράφο	
  καλούμε	
  τάξη	
  τον	
  αριθμό	
  των	
  κόμβων	
  του	
  και	
  μέγεθος	
  τον	
  αριθμό	
  των	
  ακμών	
  
του.	
  Με	
  το	
  όρο	
  βαθμό	
  ενός	
  κόμβου	
  ονομάζουμε	
  τον	
  αριθμό	
  των	
  ακμών	
  που	
  προσπίπτουν	
  
σε	
   αυτόν,	
   και	
   βαθμό	
   του	
   γράφου	
   ονομάζουμε	
   τον	
   μεγαλύτερο	
   από	
   τους	
   βαθμούς	
   των	
  
κόμβων.	
  Δρόμος	
  ή	
  διαδρομή	
  σε	
  ένα	
  γράφο	
  καλείται	
  μια	
  πεπερασμένη	
  ακολουθία	
  εναλλάξ	
  
κόμβων	
  και	
  ακμών	
  που	
  αρχίζει	
  και	
  τελειώνει	
  σε	
  κόμβο	
  και	
  που	
  κάθε	
  ακμή	
  που	
  περιέχεται	
  
στην	
  ακολουθία	
  προσπίπτει	
   στον	
   κόμβο	
  που	
  προηγείται	
   και	
   σε	
  αυτόν	
  που	
   έπεται.	
  Ακόμη	
  
μερικοί	
   όροι	
   που	
   χρησιμοποιούνται	
   για	
   τους	
   γράφους	
   είναι	
   αυτός	
   του	
   δρομίσκου	
   ή	
  	
  
μονοπατιού	
   εάν	
   σε	
   ένα	
   δρόμο	
   του	
   γράφου	
   κάθε	
   ακμή	
   του	
   εμφανίζεται	
   μια	
   φορά.	
  Απλό	
  
μονοπάτι	
   έχουμε	
   όταν	
   κάθε	
   κορυφή	
   και	
   κάθε	
   ακμή	
   του	
   δρόμου	
   εμφανίζονται	
   μια	
  φορά.	
  
Ένας	
  δρόμος	
  που	
  αρχίζει	
  και	
  τελειώνει	
  στον	
  ίδιο	
  κόμβο	
  λέγεται	
  κλειστός	
  ,	
  ενώ	
  σε	
  κάθε	
  άλλη	
  
περίπτωση	
   λέγεται	
   ανοιχτός	
   [10].	
   Τέλος	
   ο	
   δρόμος	
   που	
   είναι	
   κλειστό	
   μονοπάτι	
   λέγεται	
  
κύκλος	
   	
   και	
   	
   αντίστοιχα	
   ένας	
   δρόμος	
   που	
   είναι	
   απλό	
   κλειστό	
   μονοπάτι	
   λέγεται	
   απλός	
  
κύκλος.	
  

	
  

2.3.2	
  Υπό-­‐γράφοι	
  
Σε	
   ορισμένες	
   περιπτώσεις	
   θέλουμε	
   να	
   ασχοληθούμε	
   με	
   ένα	
   κομμάτι	
   του	
   γράφου	
   που	
  
περιέχει	
  το	
  υποσύνολο	
  των	
  κόμβων	
  που	
  μας	
  ενδιαφέρει,	
  ασχολούμαστε	
  δηλαδή	
  τελικά	
  με	
  
έναν	
  υπό-­‐γράφο	
  και	
  όχι	
  όλο	
   τον	
   γράφο.	
  Ως	
  υπό-­‐γράφο	
  ορίζουμε	
   έναν	
   γράφο	
  με	
   έστω	
  !’	
  
κόμβους	
   και   !’ 	
  ακμές	
   για	
   τα	
   οποία	
   ισχύει	
  !’   ⊆     ! 	
  ,	
  !’ ⊆   ! ,	
   τότε	
   λέμε	
   ότι	
   ο	
   γράφος	
  
!’ = (!’,!’)	
  είναι	
   υπό-­‐γράφος	
   του	
  ! = (!,!).	
  Στη	
   περίπτωση	
   που	
   ισχύει	
   ότι	
  !’ = ! 	
  ,	
   ο	
  
υπό-­‐γράφος	
  καλείται	
  παράγων	
  υπό-­‐γράφος.	
  	
  

	
  

2.3.3	
  Γραφική	
  Αναπαράσταση	
  	
  
	
  Έχουν	
   κυριαρχήσει	
   δύο	
  απόψεις	
   για	
   την	
   γραφική	
  αναπαράσταση	
  ενός	
  προβλήματος	
  που	
  
έχει	
   ως	
   βάση	
   τις	
   πιθανότητες.	
   Η	
   πρώτη	
   αντιλαμβάνεται	
   το	
   γράφο	
   σαν	
   ένα	
   σύνολο	
  
ανεξαρτησιών.	
   Από	
   την	
   άλλη	
   πλευρά	
   η	
   δεύτερη	
   άποψη	
   τον	
   αντιλαμβάνεται	
   σαν	
   ένα	
  
σκελετό	
   με	
   βάση	
   τον	
   οποίο	
   γίνεται	
   η	
   παραγοντοποίηση	
   μιας	
   κατανομής	
   πιθανοτήτων	
  
καθώς	
   γνωρίζουμε	
   ότι	
   οι	
   ανεξάρτητες	
   ιδιότητες	
   μιας	
   κατανομής	
   είναι	
   εκείνες	
   που	
   της	
  
επιτρέπουν	
   να	
   αναπαρίσταται	
   σε	
   παραγοντοποιημένη	
   μορφή,	
   δηλαδή	
   ως	
   γινόμενο	
  
παραγόντων.	
  	
  

	
  Υπάρχουν	
   δύο	
   οικογένειες	
   γραφικών	
   αναπαραστάσεων	
   για	
   τις	
   κατανομές.	
   Την	
   πρώτη	
  
απαρτίζουν	
   τα	
   μοντέλα	
   τα	
   οποία	
   βασίζονται	
   στον	
   κανόνα	
   του	
   Bayes,	
   όπου	
   έχουμε	
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κατευθυνόμενους	
  γράφους	
  δηλαδή	
  ακμές	
  με	
  αρχή	
  και	
  πέρας	
  και	
  τη	
  δεύτερη	
  αποτελούν	
  τα	
  
μοντέλα	
   που	
   βασίζονται	
   στον	
   κανόνα	
   του	
   Markov,	
   όπου	
   έχουμε	
   μη	
   κατευθυνόμενους	
  
γράφους.	
  Αν	
  και	
  τα	
  δύο	
  αυτά	
  μοντέλα	
  παρέχουν	
  τη	
  δυαδικότητα	
  των	
  ανεξαρτησιών	
  και	
  της	
  
παραγοντοποίησης,	
   διαφέρουν	
   ως	
   προς	
   το	
   σύνολο	
   των	
   ανεξαρτησιών	
   που	
   μπορούν	
   να	
  
κωδικοποιήσουν	
  και	
  τη	
  παραγοντοποίηση	
  της	
  κατανομής	
  που	
  μπορούν	
  να	
  επιφέρουν.	
  

	
  

2.3.4	
  Μπεϋζιανά	
  δίκτυα	
  
Ο	
  πυρήνας	
   ενός	
  Μπεϋζιανού	
  δικτύου	
  είναι	
   ένα	
  κατευθυνόμενος	
  άκυκλος	
   γράφος	
   (DAG)	
   ,	
  
τον	
   οποίο	
   συχνά	
   συναντάμε	
   στην	
   βιβλιογραφία	
   με	
   την	
   επωνυμία	
  !. 	
  Οι	
   κόμβοι	
   του	
  !	
  
αντιπροσωπεύουν	
  τις	
  τυχαίες	
  μεταβλητές	
  και	
  οι	
  ακμές	
  του	
  υποδεικνύουν	
  την	
  επιρροή	
  του	
  
ενός	
  κόμβου	
  στον	
  άλλον.	
  Ένας	
  ακόμη	
  τρόπος	
  για	
  να	
  αντιληφθούμε	
  αυτό	
  το	
  γράφημα	
  είναι	
  
ως	
  μια	
  δομή	
  δεδομένων	
  που	
  παρέχει	
  το	
  σκελετό	
  που	
  εκπροσωπεί	
  την	
  από	
  κοινού	
  κατανομή	
  
των	
   τυχαίων	
   μεταβλητών	
   με	
   συμπαγή	
   τρόπο.	
   Παράδειγμα	
   ενός	
   Μπεϋζιανού	
   δικτύου	
  
αποτελεί	
  το	
  παρακάτω	
  σχήμα:	
  

	
  

	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Εικόνα	
  6	
  :	
  Παράδειγμα	
  Μπεϋζιανού	
  δικτύου	
  	
  
	
  

2.3.5	
  Μαρκοβιανά	
  δίκτυα	
  
Τα	
   μοντέλα	
   του	
   Μάρκοβ	
   όπως	
   προαναφέρθηκε	
   βασίζονται	
   σε	
   μη	
   κατευθυνόμενους	
  
γράφους.	
   Επιπλέον,	
   τα	
   μη	
   κατευθυνόμενα	
   αυτά	
   μοντέλα	
   προσφέρουν	
   συχνά	
   μια	
  
διαφορετική	
  και	
  απλούστερη	
  προοπτική	
  του	
  προβλήματος	
  σε	
  σχέση	
  με	
  τα	
  κατευθυνόμενα	
  
μοντέλα,	
   τόσο	
   από	
   την	
   άποψη	
   της	
   δομής	
   της	
   ανεξαρτησίας	
   μεταξύ	
   των	
   τυχαίων	
  
μεταβλητών	
   που	
   προάγουν	
   όσο	
   και	
   της	
   εξαγωγής	
   συμπερασμάτων.	
   Όπως	
   και	
   σε	
   ένα	
  
Μπεϋζιανό	
   δίκτυο,	
   οι	
   κόμβοι	
   σε	
   ένα	
   Μαρκοβιανό	
   δίκτυο	
   παριστάνουν	
   τις	
   τυχαίες	
  
μεταβλητές,	
   και	
   οι	
   ακμές	
   αντιστοιχούν	
   με	
   κάποια	
   έννοια	
   στη	
   άμεση	
   πιθανολογική	
  
αλληλεπίδραση	
  μεταξύ	
  των	
  γειτονικών	
  μεταβλητών	
  [14].	
  	
  

Ένα	
   σημαντικό	
   ερώτημα	
   είναι	
   πώς	
   παραμετροποιείται	
   ένας	
   μη-­‐κατευθυνόμενος	
   γράφος	
  
γνωρίζοντας	
  ότι	
  η	
  δομή	
  του	
  γράφου	
  παριστάνει	
  τις	
  ποιοτικές	
  ιδιότητες	
  της	
  κατανομής	
  των	
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πιθανοτήτων.	
  Για	
  να	
  εκπροσωπεί	
  λοιπόν	
  σωστά	
  τη	
  κατανομή	
  ,	
  πρέπει	
  να	
  συνδεθεί	
  η	
  δομή	
  
του	
  γραφήματος	
  με	
  ένα	
  σύνολο	
  παραμέτρων,	
  με	
  τον	
  ίδιο	
  τρόπο	
  που	
  χρησιμοποιήθηκαν	
  oι	
  
κατανομές	
  δεσμευμένης	
  πιθανότητας	
  ,	
  γνωστές	
  ως	
  CPDς,	
  	
  για	
  να	
  παραμετροποιηθεί	
  η	
  δομή	
  
του	
   κατευθυνόμενου	
   γραφήματος.	
  Ωστόσο,	
   η	
   παραμετροποίηση	
  στα	
  Μαρκοβιανά	
  δίκτυα	
  
δεν	
   είναι	
   τόσο	
   εύστοχη,	
   όσο	
   στα	
   Μπεϋζιανά	
   δίκτυα,	
   καθώς	
   εντοπίζεται	
   ένα	
   σημαντικό	
  
μειονέκτημα	
   στο	
   γεγονός	
   ότι	
   τα	
   στοιχεία	
   του	
   δικτύου	
   δεν	
   ανταποκρίνονται	
   επ’	
   ακριβώς	
  
ούτε	
   στις	
   απλές	
   ούτε	
   στις	
   δεσμευμένες	
   πιθανότητες	
   όπως	
   θα	
   θέλαμε.	
   Παράδειγμα	
   ενός	
  
Μαρκοβιανού	
  δικτύου	
  αποτελεί	
  το	
  σχήμα	
  που	
  ακολουθεί:	
  

	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Εικόνα	
  7	
  :	
  Παράδειγμα	
  Μαρκοβιανού	
  δικτύου	
  	
  
	
  

2.3.6	
  Inference	
  (Εξαγωγή	
  συμπερασμάτων)	
  
Τόσο	
  τα	
  κατευθυνόμενα	
  όσο	
  και	
  τα	
  μη	
  κατευθυνόμενα	
  γραφικά	
  μοντέλα	
  αντιπροσωπεύουν	
  
μια	
  πλήρη	
  από	
  κοινού	
  κατανομή	
  πάνω	
  σε	
  ένα	
  σύνολο	
  τυχαίων	
  μεταβλητών,	
  έστω	
  !  αυτό.	
  
Στην	
   εργασία	
   περιγράφουμε	
   μερικά	
   από	
   τα	
   κύρια	
   είδη	
   ερωτημάτων	
   για	
   τα	
   οποία	
   θα	
  
μπορούσε	
  κανείς	
  να	
  περιμένει	
  απάντηση	
  μέσω	
  μιας	
  από	
  κοινού	
  κατανομής,	
  και	
  συζητάμε	
  
επίσης	
   την	
   υπολογιστική	
   πολυπλοκότητα	
   της	
   απάντησης	
   σε	
   τέτοιου	
   είδους	
   ερωτήματα	
  
χρησιμοποιώντας	
  γραφικά	
  μοντέλα.	
  Ο	
  πιο	
  κοινός	
  τύπος	
  ερωτημάτων	
  είναι	
  το	
  ερώτημα	
  για	
  
τη	
   δεσμευμένη	
   πιθανότητα	
   πιθανότητα,	
   όπως	
   αυτό	
   μπορεί	
   να	
   αποτυπωθεί	
   μέσω	
   της	
  
μαθηματικής	
   έκφρασης:  ! ! ! = !).	
   Ένα	
   τέτοιο	
   ερώτημα	
   αποτελείται	
   από	
   δύο	
   μέρη:	
   τα	
  
στοιχεία	
   -­‐	
   μαρτυρίες	
   δηλαδή	
   ένα	
   υποσύνολο	
   τυχαίων	
   μεταβλητών	
   του	
   δικτύου	
   έστω	
  !	
  
αυτό,	
   και	
   τις	
   «ερωτώμενες»	
   (query)	
   μεταβλητές,	
   τις	
   οποίες	
   καλούμε	
  ! ,	
   και	
   αποτελούν	
  
υποσύνολο	
  των	
  τυχαίων	
  μεταβλητών	
  του	
  μοντέλου	
  [15,16].	
  	
  

	
  Ένας	
  άλλος	
  τύπος	
  ερωτημάτων	
  που	
  συχνά	
  τίθεται	
  σε	
  ένα	
  πρόβλημα	
  πιθανολογικής	
  φύσεως	
  
είναι	
  για	
  την	
  εξεύρεση	
  της	
  πιο	
  πιθανής	
  εκχώρησης	
  σε	
  κάποιο	
  υποσύνολο	
  των	
  μεταβλητών.	
  
Όπως	
   και	
   στα	
   ερωτήματα	
   που	
   αφορούν	
   δεσμευμένες	
   πιθανότητες,	
   έτσι	
   και	
   εδώ	
   έχουμε	
  
μαρτυρίες	
   τις	
   οποίες	
   καλούμε	
  σύνολο	
  !.	
   Αυτό	
   το	
  πρόβλημα	
   έχει	
   δύο	
  παραλλαγές	
  με	
   την	
  
πρώτη	
  παραλλαγή	
   να	
  αποτελεί	
   ουσιαστικά	
  μία	
   ειδική	
  περίπτωση	
   της	
   δεύτερης.	
  Η	
   πρώτη	
  
και	
   η	
   απλούστερη	
   παραλλαγή	
   είναι	
   τα	
   ερωτήματα	
   της	
   πιο	
   πιθανής	
   εκχώρησης	
   ή	
   αλλιώς	
  
ΜPE	
   (Most	
  Probable	
  Explanation).	
   Στα	
  ερωτήματα	
  αυτά	
  προσπαθούμε	
  να	
  βρούμε	
  την	
  πιο	
  
πιθανή	
   τιμή	
   σε	
   όλες	
   τις	
   μεταβλητές	
   που	
   δεν	
   αποτελούν	
   μαρτυρίες,	
   δηλαδή	
   που	
   δεν	
  
ανήκουν	
  στο	
  προαναφερθέν	
  σύνολο	
  !.	
   Στη	
  δεύτερη	
  παραλλαγή	
  συναντάμε	
  τα	
  μέγιστα	
  εκ	
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των	
  υστέρων	
  (MAP-­‐	
  Maximum	
  A	
  Posteriori	
   )	
  ερωτήματα	
  όπου	
  έχουμε	
  ένα	
  υποσύνολο	
  των	
  
μεταβλητών	
  !	
  που	
  αποτελούν	
  το	
  κύριο	
  ερώτημα	
  μας.	
  

	
  

2.4	
  Μπεϋζιανά	
  δίκτυα	
  

2.4.1.ΑπλοΪκό	
  Μπεϋζιανό	
  δίκτυο	
  (Naive	
  Bayesian	
  Network)	
  
Ως	
   ‘’απλοϊκό’’	
   καλείται	
   ένα	
  Μπεϋζιανό	
   δίκτυο	
   	
   το	
   οποίο	
   απαρτίζεται	
   από	
   μεταβλητές	
   οι	
  
οποίες	
  είναι	
  	
  όλες	
  ανεξάρτητες	
  μεταξύ	
  τους,	
  έστω	
  κ	
  αυτές	
  δηλαδή	
  	
  !!,  !!,… .!!	
  δεδομένης	
  
μιας	
   μεταβλητής,	
   έστω	
   	
  !	
  αυτή	
   [17].	
   Ένα	
   παράδειγμα	
   «απλοϊκού»	
   Μπεϋζιανού	
   δικτύου	
  
δίνεται	
  στο	
  παρακάτω	
  σχήμα	
  :	
  

	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Εικόνα	
  8	
  :	
  Παράδειγμα	
  απεικόνισης	
  του	
  «απλοϊκού»	
  Μπεϋζιανού	
  δικτύου	
  
	
  

Αυτό	
  μαθηματικά	
  αποτυπώνεται	
  ως:	
  	
  

!!     ⊥   !!!    |  !  για	
  όλα	
  τα	
  i	
  ,	
  όπου	
  !!!     =    !!,  !!,… .!! − !! 	
  

Βασιζόμενοι	
   σε	
   αυτές	
   τις	
   υποθέσεις	
   	
   ανεξαρτησίας	
   ,η	
   «από	
   κοινού»	
   κατανομή	
   των	
  
μεταβλητών	
  	
  παραγοντοποιείται	
  ως	
  εξής	
  :	
  

!   !,!!,  !!,… .!! = ! ! !(!!  

!

!!!

|  !)	
  

	
  

2.4.2	
  Γενικού	
  τύπου	
  Μπεϋζιανό	
  δίκτυο	
  
Tα	
  Μπεϋζιανά	
   δίκτυα	
   χτίζονται	
   πάνω	
   στις	
   ίδιες	
   αρχές	
   όπως	
   τα	
   απλοϊκά	
   δίκτυα,	
   δηλαδή	
  
εξάγοντας	
   τις	
  υπό	
  συνθήκη	
  ανεξαρτησίες	
  από	
  μια	
   κατανομή	
  έτσι	
  ώστε	
   να	
   κατασκευαστεί	
  
μια	
   συμπαγής	
   και	
   φυσική	
   αναπαράσταση	
   της	
   κατανομής	
   αυτής.	
   Ο	
   κορμός	
   ενός	
   τέτοιου	
  
δικτύου	
   είναι	
   ο	
   κατευθυνόμενος	
   άκυκλος	
   γράφος	
   (DAG-­‐	
   Directed	
   Acyclic	
   Graph)	
   έστω	
  !	
  
αυτός,	
   του	
   οποίου	
   οι	
   κόμβοι	
   αντιπροσωπεύουν	
   τις	
   τυχαίες	
   μεταβλητές	
   και	
   οι	
   ακμές	
   την	
  
επιρροή	
  του	
  ενός	
  κόμβου	
  στον	
  άλλο.	
  Ο	
  γράφος	
  !	
  μπορεί	
  να	
  μελετηθεί	
  μέσα	
  από	
  τις	
  εξής	
  
δύο	
  οπτικές:	
  

⟹  ως	
  μια	
  κατασκευαστική	
  δομή	
  που	
  παράγει	
  έναν	
  σκελετό	
  για	
  την	
  παρουσίαση	
  μιας	
  
από	
  κοινού	
  κατανομής	
  με	
  έναν	
  παραγοντοποιημένο	
  τρόπο.	
  



37	
  
	
  

⟹  ως	
  μια	
  συμπαγής	
  αναπαράσταση	
  για	
  ένα	
  σύνολο	
  υπό	
  συνθήκη	
  ανεξαρτησιών	
  γύρω	
  
από	
  την	
  κατανομή.	
  

Σε	
  ένα	
  τέτοιο	
  δίκτυο	
  κάθε	
  μεταβλητή	
  εξαρτάται	
  άμεσα	
  μόνο	
  από	
  	
  τους	
  «γονείς»	
  της	
  και	
  ως	
  
πληροφορία	
  δίνεται	
  ο	
  τρόπος	
  με	
  τον	
  οποίο	
  εξαρτάται.	
  Αυτό	
  σημαίνει	
  ότι	
  αν	
  γνωρίζουμε	
  την	
  
τιμή	
   της	
   πιθανότητας	
   των	
   κόμβων	
   που	
   αποτελούν	
   τους	
   γονείς	
   της	
   μεταβλητής	
   μας,	
   δεν	
  
επηρεάζει	
  την	
  τιμή	
  της	
  καμία	
  πληροφορία	
  που	
  συνδέεται	
  άμεσα	
  ή	
  	
  έμμεσα	
  με	
  τους	
  γονείς	
  ή	
  
τους	
   γείτονές	
   της.	
   Παρόλα	
   αυτά,	
   πληροφορίες	
   που	
   αφορούν	
   τους	
   κόμβους	
   –	
   παιδιά	
   της	
  
μεταβλητής	
   μπορούν	
   να	
   αλλάξουν	
   τις	
   προσδοκίες	
   μας	
   για	
   την	
   τιμή	
   της.	
   Ένα	
   παράδειγμα	
  
γενικού	
  τύπου	
  Μπεϋζιανού	
  δικτύου	
  αποτελεί	
  το	
  παρακάτω	
  σχήμα	
  :	
  

	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Εικόνα	
  9	
  :	
  Παράδειγμα	
  απεικόνισης	
  γενικού	
  τύπου	
  Μπεϋζιανού	
  δικτύου	
  
	
  

2.4.3	
  Σημασιολογία	
  Μπεϋζιανών	
  δικτύων	
  	
  
Ως	
  Μπεϋζιανό	
  γράφο	
  !  ορίζουμε	
  έναν	
  κατευθυνόμενο	
  άκυκλο	
  γράφο	
  του	
  οποίου	
  οι	
  κόμβοι	
  
αντιπροσωπεύουν	
   τυχαίες	
   μεταβλητές	
   	
  !!,  !!,… .!! .	
  Έστω	
  !"!!  

! 	
  ορίζουμε	
   τους	
   γονείς	
   του	
  
!! 	
  κόμβου	
  στον	
  γράφο	
  !,	
  και	
  !"#$%&'%#()#*&!! 	
  ορίζουμε	
  τις	
  μεταβλητές	
  στο	
  γράφο	
  που	
  
δεν	
   είναι	
  απόγονοι	
   του	
  !!.	
   Σε	
  αυτή	
   την	
  περίπτωση	
   λέμε	
  ότι	
   ο	
   γράφος	
  !	
  περιλαμβάνει	
   τις	
  
ακόλουθες	
   υπο	
   συνθήκη	
   παραδοχές	
   ανεξαρτησίας,	
   τις	
   οποίες	
   καλούμε	
   «τοπικές	
  
ανεξαρτησίες»	
  και	
  συμβολίζονται	
  ως	
  !!(!).	
  

Tοπικές	
   ανεξαρτησίες	
   :	
   Για	
   κάθε	
   μεταβλητή	
   !! 	
  ισχύει	
   ο	
   εξής	
   τύπος	
  	
  
(  !!   ⊥   !"#$%&'%#()#*&!! 	
  |	
  !"!!  

! )	
  .	
  Το	
  οποίο	
  σημαίνει	
  ότι	
  εάν	
  δίνεται	
  η	
  τιμή	
  του	
  κόμβου-­‐	
  
γονέα	
  τότε	
  η	
  μεταβλητή  !!   	
  είναι	
  ανεξάρτητη	
  από	
  τους	
  απογόνους	
  της.	
  

	
  

2.4.4	
  Γράφοι	
  και	
  κατανομές	
  	
  
Η	
   επίσημη	
   σημασιολογία	
   ενός	
   Bayesian	
   γράφου	
   είναι	
   ένα	
   σύνολο	
   παραδοχών	
  
ανεξαρτησίας.	
   Γνωρίζουμε	
  ότι	
  μια	
  κατανομή	
  !	
  ικανοποιεί	
   τις	
  «τοπικές	
  ανεξαρτησίες»	
  που	
  
σχετίζονται	
   με	
   ένα	
   γράφο	
  !	
  αν	
   και	
   μόνο	
   αν	
   η	
  !	
  αντιπροσωπεύει	
   ένα	
   σύνολο	
   κατανομών	
  
δεσμευμένης	
  πιθανότητας,	
  τις	
  γνωστές	
  ως	
  CPDs	
  που	
  σχετίζονται	
  με	
  τον	
  γράφο.	
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2.4.4.1	
  I-­‐maps	
  (	
  Χάρτες	
  ανεξαρτησίας	
  )	
  
Αρχικά	
  πρέπει	
  να	
  ορίσουμε	
  ένα	
  σύνολο	
  ανεξαρτησιών	
  που	
  σχετίζονται	
  με	
  την	
  κατανομή	
  !.	
  	
  

Ορισμός	
  :	
  

	
  Έστω	
   ! 	
  είναι	
   η	
   κατανομή	
   για	
   μια	
   μεταβλητή	
   !. 	
  Ορίζουμε	
   !(!) 	
  ως	
   το	
   σύνολο	
   των	
  
παραδοχών	
  ανεξαρτησίας	
  του	
  τύπου	
     !   ⊥ !     !)	
  που	
  ισχύουν	
  στην	
  !.	
  	
  

Πιο	
   απλά	
   μπορούμε	
   να	
   πούμε	
   ότι	
   αντί	
   για	
   την	
   φράση	
   «η	
  ! 	
  ικανοποιεί	
   τις	
   τοπικές	
  
ανεξαρτησίες	
   που	
  σχετίζονται	
   με	
   τον	
  !»,	
   χρησιμοποιούμε	
   τον	
   τύπο	
    !! ! ⊆ ! ! .	
  Σ’	
   αυτή	
  
την	
   περίπτωση	
   ο	
   γράφος	
  !  είναι	
   ένας	
  ! −!"#	
  (	
   independent	
  map	
   )	
   για	
   την	
   κατανομή	
  !.	
  
Επιπλέον,	
   αν	
   έχουμε	
   έστω	
   !   οποιονδήποτε	
   γράφο	
   που	
   σχετίζεται	
   με	
   ένα	
   σύνολο	
  
ανεξαρτησιών	
  !(!)	
  τότε	
  ο	
  !	
  είναι	
  ένας	
  I-­‐map	
  για	
  το	
  σύνολο	
  ανεξαρτησιών	
  I	
  αν	
  ! ! ⊆ !.	
  

	
  Συμπερασματικά,	
   για	
   ένα	
  Bayesian	
   γράφο	
  !  που	
   κωδικοποιεί	
   ουσιατικά	
   ένα	
  σύνολο	
  από	
  
υπό	
   συνθήκη	
   παραδοχές	
   ανεξατησίας,	
   κάθε	
   κατανομή	
   για	
   την	
   οποία	
   ο	
  !  είναι	
   ένας  ! −
!"#	
  πρέπει	
  να	
  ικανοποιεί	
  αυτές	
  τις	
  παραδοχές	
  [17].	
  

Όσον	
   αφορά	
   την	
   παραγοντοποίηση	
   μιας	
   κατανομής	
  !!,  !!,… .!!  μεταβλητών	
   ισχύει	
   ότι	
  
έστω	
   P	
   αυτή	
   παραγοντοποιείται	
   σύμφωνα	
   με	
   τον	
   αντίστοιχο	
   γράφο	
  !	
  αν	
   η	
  !	
  μπορεί	
   να	
  
εκφραστεί	
  μέσω	
  του	
  κανόνα	
  του	
  «Chain»	
  ως	
  εξής	
  :	
  

!   !,!!,  !!,… .!! = !(!!  

!

!!!

|  !"!!  
! )	
  

όπου	
   οι	
   όροι	
   	
   !(!!  |  !"!!  
! ) 	
  καλούνται	
   κατανομές	
   δεσμευμένης	
   πιθανότητας	
   (CPDs	
   -­‐

Conditional	
  Probability	
  Distribution	
  )	
  ή	
  αλλιώς	
  τοπικά	
  πιθανοτικά	
  μοντέλα.	
  

	
  

2.4.4.2	
  	
  Ανεξαρτησίες	
  στους	
  Γράφους	
  
Οι	
   εξαρτήσεις	
   και	
   οι	
   ανεξαρτησίες	
   είναι	
   ιδιότητες	
   κλειδιά	
   για	
   μια	
   κατανομή	
   αλλά	
   και	
  
κρίσιμες	
  για	
  να	
  κατανοηθεί	
  η	
  συμπεριφορά	
  της.	
  Μια	
  σκέψη	
  που	
  βοηθάει	
  μια	
  τέτοιου	
  τύπου	
  
ανάλυση	
  για	
  μια	
  κατανομή	
  ή	
  ένα	
  γράφο	
  είναι	
   το	
  αν	
  και	
  κατά	
  πόσον	
  μια	
  παρατήρηση	
  για	
  
μια	
  μεταβλητή	
  !	
  μπορεί	
   να	
  αλλάξει	
   την	
  πεποίθησή	
  μας	
  για	
  μια	
  άλλη	
  μεταβλητή	
   ,	
   έστω	
  !	
  
αυτή	
  ,	
  δεδομένης	
  της	
  παρουσίας-­‐	
  μαρτυρίας	
  ενός	
  συνόλου	
  μεταβλητών	
  ,	
  έστω	
  Ζ	
  αυτό	
  [16].	
  	
  

Υπάρχουν	
  τέσσερις	
  τρόποι	
  σύνδεσης	
  των	
  μεταβλητών	
  σε	
  ένα	
  γράφο	
  :	
  

1) Ευθεία	
   σύνδεση	
   :	
   Είναι	
   η	
   απλή	
   περίπτωση	
   όπου	
   δύο	
   μεταβλητές	
   ενώνονται	
   μέσω	
  
μιας	
   ακμής	
   ! → ! .	
   Σ’	
   αυτήν	
   την	
   περίπτωση	
   μπορούμε	
   πάντα	
   να	
   βρίσκουμε	
  
παραδείγματα	
  που	
  να	
  επηρεάζει	
  η	
  Χ	
  την	
  Υ	
  ανεξάρτητα	
  από	
  το	
  σύνολο	
  !.	
  
	
  

2) Έμμεση	
   σύνδεση	
   :	
   Σ’	
   αυτήν	
   την	
   περίπτωση	
   οι	
   μεταβλητές	
   συνδέονται	
   μέσω	
   ενός	
  
μονοπατιού	
  μέσα	
  στο	
  γράφο	
  μέσω	
  της	
  !	
  μεταβλητής	
  (	
  μεταβλητών	
  ).	
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Υπάρχουν	
  τέσσερις	
  τρόποι	
  όπου	
  μια	
  μεταβλητή	
  !  μπορεί	
  να	
  συνδεθεί	
  με	
  μια	
  !  μέσω	
  μιας	
  
! ∶	
  

• Έμμεση	
   αιτιατή	
   επιρροή	
   :	
   Σ’	
   αυτήν	
   την	
   περίπτωση	
   η	
  !	
  δεν	
   επηρεάζει	
   την	
  !	
  αν	
  
παρατηρείται	
  η	
  !  που	
  παρεμβάλεται.	
  	
  

• Έμμεση	
   αποδεικτική	
   επιρροή	
   :	
   αντίστοιχα	
   εδώ	
   η	
  ! 	
  δεν	
   επηρεάζει	
   την	
  ! 	
  αν	
   η	
  
!  παρατηρείται	
  ,	
  αφού	
  η	
  εξάρτηση	
  των	
  μεταβλητών	
  είναι	
  συμμετρική.	
  

• Κοινή	
  αιτία	
  :	
  Επίσης	
  σε	
  αυτήν	
  την	
  περίπτωση	
  η	
  !	
  μπορεί	
  να	
  επηρεάσει	
  τη	
  γνώση	
  
μας	
  για	
  την	
  !	
  αν	
  και	
  μόνο	
  αν	
  η	
  !  δεν	
  παρατηρείται	
  

• Κοινό	
   αποτέλεσμα	
   :	
   Αυτή	
   είναι	
   η	
   μοναδική	
   περίπτωση	
   όπου	
   η	
   επιρροή	
   μεταξύ	
  
των	
  !,! 	
  περνά	
   διαμέσου	
   της	
  ! 	
  ,	
   όταν	
   δηλαδή	
   αυτή	
   παρατηρείται	
   ,	
   αυτή	
   η	
  
περίπτωση	
  είναι	
  γνωστή	
  και	
  ως	
  !	
  κατασκευή.	
  

Όταν	
  η	
  επιρροή	
  μπορεί	
  να	
  κυλήσει	
  από	
  την	
  !  στην	
  !	
  ,ή	
  το	
  ανάποδο	
  ,	
  μέσω	
  της	
  !	
  ,	
  τότε	
  λέμε	
  
ότι	
  το	
  μονοπάτι	
  !   ⇌ !   ⇌   !	
  είναι	
  ενεργό.	
  

Συμπερασματικά	
  λοιπόν	
   ,	
  έστω	
   	
  !	
  μια	
  δομή	
  του	
  Bayesian	
  δκτύου	
  και	
  !  ! ⇌ ⋯   ⇌   !  !	
  ένα	
  
μακρύ	
   μονοπάτι	
   στο	
   γράφο.	
   Έστω	
   ! 	
  είναι	
   το	
   υποσύνολο	
   των	
   παρατηρούμενων	
  
μεταβλητών.	
  Τότε	
  το	
  μονοπάτι	
  !  ! ⇌ ⋯   ⇌   !  !	
  είναι	
  ενεργό	
  δεδομένου	
  του	
  !	
  αν	
  :	
  

• Όπου	
   υπάρχει	
  ! 	
  κατασκευή	
   	
  !!!!   ⟶ !!     ⟵ !!!!  ,	
   το	
    !!   	
  ή	
   κάποιος	
   από	
   τους	
  	
  
απογόνους	
  του	
  παρατηρούνται	
  ,	
  δηλαδή	
  ανήκουν	
  στο	
  σύνολο	
  Ζ.	
  	
  

• Κανένας	
  άλλος	
  κόμβος,	
  πέραν	
  αυτών	
  ,	
  κατά	
  μήκος	
  του	
  μονοπατιού	
  δεν	
  ανήκουν	
  
στο	
  !.	
  

	
  

2.4.4.3	
  	
  D-­‐	
  διαχωρισμός	
  	
  
Έστω	
  !,!,! 	
  είναι	
   τρία	
   σύνολα	
   από	
   κόμβους	
   στον	
   γράφο	
  ! .	
   Λέμε	
   ότι	
  !  !"#  ! 	
  είναι	
  
! −   !"#$%&ί!"#$ 	
  δεδομένου	
   του	
   Ζ,	
   δηλαδή	
   !"#$!(!;!|!) 	
  	
   αν	
   δεν	
   υπάρχει	
   ενεργό	
  
μονοπάτι	
   μεταξύ	
   οποιουδήποτε	
   κόμβου	
  Χ ∈ !  και  Υ   ∈   !	
  	
   δεδομένου	
   του	
  !.	
  το	
   σύνολο	
  
των	
  ανεξαρτησιών	
  που	
  αντιστοιχεί	
  στον	
  ! −   !"#$%&"'(ό	
  αποτυπώνονται	
  ως	
  εξής	
  :	
  

! ! = ! ⊥ ! ! : !"#$!(!;!|!) 	
  

είναι	
   σημαντικό	
   να	
   επισημανθεί	
   ότι	
   ο	
  ! −   !"#$%&"'(ό! 	
  αντανακλά	
   όλες	
   τις	
   πιθανές	
  
ανεξαρτησίες	
  ,	
  δηλαδή	
  αν	
  δύο	
  μεταβλητές	
  !,!	
  είναι	
  ανεξάρτητες	
  δοθείσας	
  της	
  !	
  τότε	
  είναι	
  
και	
  ! −   !"#$%&ί!"#$%.	
  

	
  

2.4.4.4	
  Πιστή	
  κατανομή	
  	
  
Μια	
   κατανομή	
  !	
  καλείται	
   πιστή	
   στον	
   γράφο	
  !	
  αν	
   όπου	
   ισχύει	
   ότι	
   ! ⊥ ! ! 	
  ∈ !(!),	
   τότε	
  
ισχύει	
   και	
   ότι	
   !"#$!(!;!|!) 	
  .	
   Με	
   άλλα	
   λόγια	
   όταν	
   κάθε	
   ανεξαρτησία	
   στην	
  
!  αντικατοπτρίζεται	
  στις	
  ιδιότητες	
  του	
  	
  ! −   !"#$%&"'()ύ	
  στο	
  γράφο.	
  

	
  

2.4.4.5	
  	
  I-­‐ισοδυναμία	
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Έστω	
  !!   	
  ,	
  !!  είναι	
  δύο	
  γράφοι	
  με	
  το	
  ίδιο	
  σύνολο	
  μεταβλητών	
  !.	
  Αν	
  !!  	
  και	
  	
  !!  έχουν	
  τον	
  ίδιο	
  
σκελετό	
   και	
   το	
   ίδιο	
   σύνολο	
   ανεξατησιών	
   και	
   το	
   ίδιο	
   σύνολο	
  ! 	
  κατασκευών	
   τότε	
   είναι	
  
! −   !"#$ύ!"#$%.  

Minimal	
  I-­‐map	
  :	
  

Ένας	
   γράφος	
  !	
  είναι	
   ένας	
   minimal	
  ! −!"#	
  για	
   ένα	
   σύνολο	
   ανεξαρτησιών	
  !	
  αν	
   ο	
  !	
  είναι	
  
ένας	
  ! −!"#	
  για	
  τις	
  !,	
  και	
  αν	
  η	
  απομάκρυνση	
  έστω	
  και	
  μίας	
  ακμής	
  από	
  αυτόν	
  τον	
  καθιστά	
  
όχι	
  πια	
  έναν	
  ! −!"#.	
  

	
  

2.4.4.6	
  Τέλειοι	
  χάρτες	
  	
  	
  
Πολλές	
   φορές	
   είναι	
   απαραίτητο	
   να	
   βρίσκουμε	
   τον	
   γράφο	
   εκείνο	
   που	
   αντικατοπτρίζει	
  
ακριβώς	
   τις	
   ανεξαρτησίες	
   της	
   δοθείσας	
   κατανομής	
  !.	
   Έτσι	
   λοιπόν	
   λέμε	
   ότι	
   ένας	
   γράφος	
  
έστω	
  !	
  έχει	
   έναν	
   τέλειο	
   χάρτη	
  (! −!"#)	
  για	
   ένα	
   σύνολο	
   ανεξαρτησιών	
   Ι	
   αν	
   έχουμε	
   ότι	
  
!(!)   = !.	
  Επιπλέον	
  ο	
   γράφος	
  !  είναι	
   ένας	
   τέλειος	
   χάρτης	
   για	
   την	
   	
  !	
  κατανομή	
   	
  αν	
   ισχύει	
  
ότι	
  !(!) = !(!).	
  

	
  

2.5	
  Μαρκοβιανά	
  Δίκτυα	
  
Τα	
   προαναφερθέντα	
   κατευθυνόμενα	
   	
   μοντέλα	
   γράφων,	
   τα	
   γνωστά	
   Μπεϋζιανά	
   δίκτυα	
   ,	
  
είναι	
  πολύ	
  χρήσιμα	
  αφού	
  κατ	
  ουσίαν	
  η	
  δομή	
  και	
  οι	
  παράμετροί	
  τους	
  αντικατοπτρίζουν	
  μια	
  
φυσική	
   αναπαράσταση	
   για	
   πολλούς	
   τύπους	
   προβλημάτων	
   του	
   πραγματικού	
   κόσμου.	
  
Παρόλα	
  αυτά	
  εξίσου	
  ενδιαφέρουσα	
  και	
  σημαντική	
  είναι	
  η	
  μελέτη	
  των	
  μη	
  κατευθυνόμενων	
  
γράφων	
  που	
  αποτελούν	
  το	
  βασικό	
  συστατικό	
  των	
  Μαρκοβιανών	
  δικτύων	
  [10].	
  

	
  

2.5.1	
  Pairwise	
  Μαρκοβιανά	
  δίκτυα	
  
Αυτά	
   τα	
   δίκτυα	
   αποτελούνται	
   από	
   μη	
   κατευθυνόμενους	
   γράφους	
   των	
   οποίων	
   οι	
   κόμβοι	
  
είναι	
   	
   έστω	
  !!,  !!,… .!! 	
  και	
   κάθε	
   ακμή	
   μεταξύ	
   τους	
   ,	
   (!! −   !!), 	
  σχετίζεται	
   με	
   έναν	
  
παράγοντα	
  !!"   	
   !! ,!! .	
  

	
  

2.5.2	
  Η	
  κατανομή	
  του	
  Gibbs	
  
Μια	
  κατανομή	
  ονομάζεται	
   κατανομή	
  του	
  Gibbs	
  που	
  μπορεί	
   να	
  παραμετροποιηθεί	
  ως	
  ένα	
  
σύνολο	
  παραγόντων	
  	
  ! = {!!   !! ,!!   !! ,… .!!   !! 	
  }	
  εάν	
  ορίζεται	
  ως	
  εξής	
  :	
  

!!   !!,  !!,… .!! = !
!
  !     !!,  !!,… .!! ,	
  	
  

Όπου	
   ο	
   όρος	
         !     !!,  !!,… .!! =   !!   !! ×  !!   !! ×… .!!   !! 	
  είναι	
   ένα	
   μη	
  
κανονικοποιημένο	
  μέτρο	
  και	
  ο	
  όρος	
  	
  

! =       !     !!,  !!,… .!!
  !!,  !!,….!!
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είναι	
  μια	
  κανονικοποιημένη	
  σταθερά	
  που	
  καλείται	
  επιμεριστική	
  συνάρτηση.	
  

	
  

ΚΕΦΑΛΑΙΟ	
  3Ο	
  :	
  Οι	
  εφαρμογές	
  των	
  γραφικών	
  πιθανοτικών	
  μοντέλων	
  
στον	
  τομέα	
  της	
  υγείας	
  

3.1	
  Η	
  εφαρμογή	
  των	
  Μπεϋζιανών	
  δικτύων	
  στον	
  τομέα	
  της	
  βιοιατρικής	
  και	
  
της	
  ιατρικής	
  περίθαλψης	
  
Οι	
   τομείς	
   της	
   Βιοϊατρική	
   και	
   της	
   ιατρικής	
   περίθαλψης	
   ενέχουν	
   δύσκολες	
   και	
   πολύπλοκες	
  
διαδικασίες	
   όπως	
   είναι	
   η	
   εξέλιξη	
   της	
   νόσου	
   του	
   ασθενή	
   ,	
   η	
   ροή	
   εργασίας	
   σε	
   ένα	
  
νοσοκομείο,	
   κ.α.	
   Αυτές	
   οι	
   διαδικασίες	
   έχουν	
   πολύ	
   ευρείας	
   κλίμακας	
   χαρακτηριστικά	
   των	
  
οποίων	
  η	
  μελέτη	
  ενέχει	
  αρκετή	
  αβεβαιότητα,	
  γι	
  αυτό	
  το	
  λόγο	
  μόνο	
  ένα	
  μέρος	
  τους	
  μπορεί	
  
να	
  παρατηρηθεί	
  στην	
  πράξη.	
  Τα	
  μοντέλα	
  λήψης	
  αυτών	
  των	
  διαδικασιών	
  και	
  οι	
  μέθοδοι	
  για	
  
την	
   χρήση	
   αυτών	
   των	
   μοντέλων	
   ονομάζονται	
   μέθοδοι	
   για	
   την	
   υποστήριξη	
   της	
   λήψης	
  
αποφάσεων	
  στην	
  πραγματική	
  ζωή	
  [18].	
  

Τα	
   Μπεϋζιανά	
   και	
   τα	
   συναφή	
   σε	
   αυτά	
   δίκτυα	
   (πιθανοτικά	
   μοντέλα	
   με	
   χρήση	
   γράφων)	
  
ενδείκνυνται	
   για	
   την	
   ανάπτυξη	
   μεθόδων	
   γύρω	
   από	
   αυτά	
   οι	
   οποίες	
   περιλαμβάνουν	
   το	
  
στοιχείο	
   της	
  αβεβαιότητας.	
   Στον	
   τομέα	
   της	
  Βιοιατρικής	
   και	
   της	
   ιατρικής	
  περίθαλψης	
   εδώ	
  
και	
  μια	
  δεκαετία	
  τα	
  δίκτυα	
  αυτά	
  έχουν	
  γίνει	
  πολύ	
  δημοφιλή	
  για	
  τον	
  χειρισμό	
  της	
  αβέβαιης	
  
γνώσης	
  που	
  σχετίζεται	
  με	
  τη	
  διάγνωση	
  μιας	
  νόσου	
  ,	
  την	
  επιλογή	
  της	
  καλύτερης	
  θεραπείας	
  
για	
   τον	
   ασθενή	
   αλλά	
   και	
   την	
   πρόβλεψη	
   για	
   την	
   εξέλιξη	
   της	
   θεραπείας	
   σε	
   ποικίλες	
  
περιπτώσεις.	
  

Όπως	
  είναι	
  λογικό	
  τα	
  δίκτυα	
  αυτά	
  αναπτύσσονται	
  σε	
  τομείς	
  της	
  υγειονομικής	
  περίθαλψης	
  
που	
  δεν	
  σχετίζονται	
  άμεσα	
  με	
  τη	
  διαχείριση	
  της	
  νόσου	
  σε	
  μεμονωμένους	
  ασθενείς	
  αντίθετα	
  
θα	
   μπορούσε	
   να	
   γίνει	
   χρήση	
   τους	
   στην	
   κλινική	
   επιδημιολογία	
   για	
   την	
   κατασκευή	
   των	
  
μοντέλων	
  των	
  ασθενειών	
  αλλά	
  και	
  σε	
  άλλες	
  πολλές	
  περιπτώσεις.	
  

Ο	
  γράφος	
  ενός	
  Μπεϋζιανού	
  δικτύου,	
  εκτός	
  από	
  το	
  να	
  είναι	
  άκυκλoς	
  πρέπει	
  να	
  έχει	
  και	
  μια	
  
σύνθετη	
   τοπολογία	
   προκειμένου	
   να	
   συλλάβει	
   την	
   πολυπλοκότητα	
   του	
   τομέα	
   εφαρμογής	
  
του.	
   Παραδείγματος	
   χάρη	
   για	
   τα	
   προβλήματα	
   ταξινόμησης	
   χρησιμοποιείται	
   μια	
   ειδική	
  
κατηγορία	
   	
   δικτύων	
   περιορισμένης	
   τοπολογίας.	
   Σε	
   αυτά	
   τα	
   δίκτυα,	
   γίνεται	
   διάκριση	
  
ανάμεσα	
  σε	
  μια	
  μεμονωμένη	
  κατηγορία	
  που	
  απαρτίζεται	
  από	
  μια	
  μεταβλητή	
  που	
  καλείται	
  
!  (τάξη)	
  και	
  σε	
  μία	
  ή	
  περισσότερες	
  μεταβλητές	
  χαρακτηριστικών	
  οι	
  οποίες	
  χρησιμεύουν	
  για	
  
να	
   περιγράψουν	
   τα	
   χαρακτηριστικά	
   των	
   προς	
   ταξινόμηση	
   περιπτώσεων.	
   Ο	
   κόμβος	
   του	
  
γράφου	
   που	
   απεικονίζει	
   τη	
   μεταβλητή-­‐	
   τάξη	
  ! 	
  δεν	
   έχει	
   εισερχόμενα	
   βέλη	
   αλλά	
   μόνο	
  
εξερχόμενα	
  από	
  αυτόν	
  στους	
  κόμβους	
  των	
  άλλων	
  μεταβλητών	
  –	
  χαρακτηριστικών.	
  Μεταξύ	
  
των	
  μεταβλητών	
  –	
  χαρακτηριστικών	
  επιτρέπονται	
  βέλη	
  μόνο	
  υπό	
  αυστηρούς	
  τοπολογικούς	
  
περιορισμούς.	
  Παραδείγματος	
  χάρη,	
  στα	
  απλοϊκά	
  Μπεϋζιανά	
  δίκτυα	
  δεν	
  επιτρέπονται	
  βέλη	
  
μεταξύ	
  των	
  μεταβλητών	
  –	
  χαρακτηριστικών,	
  όπως	
  έχει	
  αναφερθεί	
  και	
  παραπάνω.	
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  Εικόνα	
  10	
  :	
  Απλοϊκό	
  Μπεϋζιανό	
  δίκτυο	
  ταξινόμησης	
  	
  	
  
	
  

Τα	
  στάδια	
  κατασκευής	
  του	
  δικτύου	
  :	
  
Πολλά	
  από	
  τα	
  Μπεϋζιανά	
  δίκτυα	
  που	
  έχουν	
  αναπτυχθεί	
  μέχρι	
  σήμερα	
  για	
  την	
  πραγματική	
  
ζωή	
   και	
   έχουν	
   εφαρμογή	
   στη	
   βιοϊατρική	
   και	
   την	
   υγειονομική	
   περίθαλψη	
   έχουν	
  
κατασκευαστεί	
   με	
   το	
   χέρι.	
   Η	
   κατασκευή	
   ενός	
   τέτοιου	
   δικτύου	
   περιλαμβάνει	
   διάφορα	
  
στάδια	
   ανάπτυξης.	
   Για	
   κάθε	
   ένα	
   από	
   αυτά	
   τα	
   στάδια,	
   η	
   γνώση	
   αποκτήθηκε	
   από	
  
εμπειρογνώμονες	
   στον	
   τομέα	
   της	
   εκάστοτε	
   εφαρμογής,	
   μελετήθηκε	
   η	
   σχετική	
   ιατρική	
  
βιβλιογραφία	
  και	
  αναλύθηκαν	
  τα	
  διαθέσιμα	
  δεδομένα	
  των	
  ασθενών.	
  Τα	
  στάδια	
  ανάπτυξης	
  
γενικά	
  διακρίνονται	
  στα	
  εξής[19,20]	
  :	
  

1) Επιλογή	
   των	
   σχετικών	
   μεταβλητών	
   :	
   Το	
   Μπεϋζιανό	
   δίκτυο	
   στην	
   ουσία	
   είναι	
   ένα	
  
γραφικό	
   μοντέλο	
   που	
   απεικονίζει	
   την	
   κοινή	
   κατανομή	
   πιθανοτήτων	
   ενός	
   συνόλου	
  
τυχαίων	
  μεταβλητών,	
   το	
  πρώτο	
  στάδιο	
  για	
  την	
  κατασκευή	
  του	
  είναι	
  η	
   ταυτοποίηση	
  
των	
   σημαντικών	
   μεταβλητών	
   με	
   τις	
   τιμές	
   που	
   μπορεί	
   να	
   λάβουν	
   αυτές.	
   Η	
   επιλογή	
  
των	
   σχετικών	
   μεταβλητών	
   βασίζεται	
   γενικά	
   σε	
   συνεντεύξεις	
   με	
   τους	
  
εμπειρογνώμονες,	
   σε	
   περιγραφές	
   του	
   τομέα	
   εφαρμογής,	
   καθώς	
   και	
   σε	
   μια	
   εκτενή	
  
ανάλυση	
  του	
  σκοπού	
  του	
  υπό	
  κατασκευή	
  δικτύου.	
  Συχνά,	
  η	
  γνώση	
  σχετικά	
  με	
  τις	
  εν	
  
λόγω	
  (παθο)φυσιολογικές	
  διεργασίες	
  χρησιμοποιείται	
  για	
  να	
  μας	
  καθοδηγήσει	
  στον	
  
προσδιορισμό	
  των	
  σχετικών	
  μεταβλητών.	
  
	
  

2) Προσδιορισμός	
   των	
   σχέσεων	
   μεταξύ	
   των	
   μεταβλητών:	
   Αφού	
   οι	
   μεταβλητές	
   που	
  
πρέπει	
   να	
   περιληφθούν	
   στο	
   δίκτυο	
   έχουν	
   αποφασιστεί	
   (βήμα	
   1ο)	
   ,	
   οι	
   σχέσεις	
  
εξάρτησης	
  και	
  ανεξαρτησίας	
  μεταξύ	
   τους	
  πρέπει	
   να	
  αναλυθούν	
  και	
   να	
  εκφραστούν	
  
στη	
   γραφική	
   δομή	
   .	
   Για	
   το	
   σκοπό	
   αυτό,	
   γενικά	
   η	
   έννοια	
   της	
   αιτιότητας	
  
χρησιμοποιείται	
  ως	
  η	
  κατευθυντήρια	
  αρχή	
  :	
  Τυπικές	
  ερωτήσεις	
  κατά	
  τη	
  διάρκεια	
  των	
  
συνεντεύξεων	
  με	
  τους	
  ειδικούς	
  του	
  χώρου	
  είναι	
  για	
  παράδειγμα	
  «Τι	
  θα	
  μπορούσε	
  να	
  
προκαλέσει	
  αυτό	
   το	
  αποτέλεσμα»	
  και	
  «Τι	
  εκδηλώσεις	
  θα	
  μπορούσε	
  να	
  έχει	
  αυτή	
  η	
  
αιτία;»	
   .Oι	
   προκύπτουσες	
   σχέσεις	
   λοιπόν	
   εκφράζονται	
   σε	
   γραφική	
   μορφή	
  
λαμβάνοντας	
  υπόψιν	
  την	
  κατεύθυνση	
  της	
  αιτιότητας	
  προκειμένου	
  να	
  τοποθετηθούν	
  
σωστά	
  τα	
  βέλη	
  μεταξύ	
  των	
  μεταβλητών.	
  Η	
  έννοια	
  της	
  αιτιότητας	
  εμφανίζεται	
  συχνά	
  
προκειμένου	
   να	
   ταιριάξει	
   τρόπο	
   σκέψης	
   των	
   εμπειρογνωμόνων	
   σχετικά	
   με	
   τις	
  
(παθο)φυσιολογικές	
  διεργασίες	
  στον	
  τομέα	
  τους.	
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3) Προσδιορισμός	
   των	
   ποιοτικά	
   πιθανοτικών	
   και	
   λογικών	
   περιορισμών:	
   Η	
   γνώση	
   των	
  
ποιοτικά	
  πιθανοτικών	
  αλλά	
  και	
  των	
  λογικών	
  περιορισμών	
  μεταξύ	
  των	
  εμπλεκόμενων	
  
μεταβλητών	
   μπορεί	
   να	
   βοηθήσει	
   στην	
   αξιολόγηση	
   και	
   την	
   επαλήθευση	
   των	
  
πιθανοτήτων	
  που	
  απαιτούνται	
  για	
  το	
  υπό	
  κατασκευή	
  δίκτυο.	
  Οι	
  ποιοτικά	
  πιθανοτικοί	
  
περιορισμοί	
   	
   προέρχονται,	
   για	
   παράδειγμα	
   από	
   τις	
   ιδιότητες	
   της	
   στοχαστικής	
  
κυριαρχίας	
  των	
  κατανομών.	
  Αυτοί	
  οι	
  περιορισμοί	
  εκφράζονται	
  ως	
  ποιοτικά	
  σημάδια	
  
που	
   μπορούν	
   να	
   χρησιμοποιηθούν	
   για	
   να	
   μελετηθεί	
   η	
   λογική	
   συμπεριφορά	
   του	
  
προβαλλόμενου	
  δικτύου	
  πριν	
  από	
   την	
  ποσοτικοποίηση	
   του.	
  Οι	
   λογικοί	
  περιορισμοί	
  
προκύπτουν	
   από	
   λειτουργικές	
   σχέσεις	
   μεταξύ	
   των	
   μεταβλητών	
   και	
   μπορούν	
   να	
  
χρησιμοποιηθούν	
  για	
  να	
  μειωθεί	
  σημαντικά	
  ο	
  αριθμός	
  των	
  πιθανοτήτων	
  που	
  πρέπει	
  
να	
  αξιολογηθούν	
  για	
  το	
  δίκτυο.	
  
	
  

4) Εκτίμηση	
  των	
  πιθανοτήτων:	
  Σε	
  αυτό	
  το	
  στάδιο	
  υπολογίζονται	
  οι	
  τοπικά	
  δεσμευμένες	
  
κατανομές	
   πιθανότητας	
   !"(!"|! !" ) 	
  για	
   κάθε	
   μεταβλητή	
   !" 	
  .Οι	
   απαιτούμενες	
  
πιθανότητες	
  μπορούν	
  να	
  ληφθούν	
  από	
  τους	
  ειδικούς	
  του	
  εκάστοτε	
  τομέα.	
  Αν	
  και	
  η	
  
εξαγωγή	
   των	
   πιθανοτήτων	
   που	
   προέρχονται	
   από	
   υποκειμενική	
   κρίση	
   θεωρείται	
  
γενικά	
   ένα	
   δύσκολο	
   έργο,	
   χρησιμοποιούνται	
   ευρέως	
   διάφορες	
   μέθοδοι	
   εξαγωγής	
  
που	
   είναι	
   προσαρμοσμένες	
   στο	
   να	
   δίνουν	
   αποτελέσματα	
   σε	
   ένα	
   εύλογο	
   χρονικό	
  
διάστημα.	
  Εναλλακτικά	
  	
  οι	
  πιθανότητες	
  μπορούν	
  να	
  ληφθούν	
  από	
  δομές	
  δεδομένων.	
  
Για	
   ένα	
   δίκτυο	
   με	
   διακριτές	
   μεταβλητές,	
   οι	
   δεσμευμένες	
   κατανομές	
   πιθανότητας	
  
συχνά	
   υπολογίζονται	
   ως	
   ο	
   σταθμισμένος	
   μέσος	
   όρος	
   μιας	
   εκτίμησης	
   πιθανότητας	
  
που	
  βασίζεται	
  στα	
  διαθέσιμα	
  δεδομένα	
  και	
   της	
  προηγούμενης	
  κατανομής	
  Dirichlet,	
  
γεγονός	
   που	
   συνιστά	
   μια	
   πολυωνυμική	
   κατανομή	
   της	
   οποίας	
   οι	
   παράμετροι	
   που	
  
μπορούν	
  να	
  ερμηνευθούν	
  ως	
  μετρήσιμοι	
  όροι	
  ένα	
  σύνολο	
  δεδομένων	
  :	
  

	
  

!" !" ! !" ,! =   
!

! + !!
  !"! !" ! !" +

!!
! + !!

  ! !" ! !" 	
  

	
  
όπου	
  !"!	
  είναι	
  η	
  εκτιμώμενη	
  πιθανότητα	
  για	
   το	
  δοσμένο	
  σύνολο	
  δεδομένων	
  !	
  ,και	
  
η  !	
  είναι	
  η	
  προηγούμενη	
  Dirichlet	
  κατανομή	
  πάνω	
  στις	
  πιθανές	
  τιμές	
  της	
  μεταβλητής	
  
!",  η	
  οποία	
  συχνά	
   είναι	
   ομοιόμορφη.	
  Η	
  παράμετρος    !	
  υποδηλώνει	
   το	
  μέγεθος	
   του	
  
συνόλου	
   δεδομένων	
  ! 	
  και	
   η	
  !! 	
  αντιπροσωπεύει	
   ένα	
   φανταστικό	
   ή	
   πραγματικό	
  
αριθμό	
  των	
  προηγούμενων	
  περιπτώσεων	
  πάνω	
  στις	
  οποίες	
  έχει	
  βασιστεί	
  η	
  κατανομή	
  
Dirichlet	
  (!).	
  	
  Η	
  προκύπτουσα	
  κατανομή	
  !"	
  είναι	
  επίσης	
  μια	
  Dirichlet	
  κατανομή.	
  	
  

	
  
5) Aνάλυση	
   ευαισθησίας	
   και	
   αξιολόγηση:	
   Μέσω	
   του	
   προηγούμενου	
   σταδίου	
  

ανάπτυξης,	
  επιτυγχάνεται	
  ένα	
  πλήρως	
  καθορισμένο	
  Μπεϋζιανό	
  δίκτυο.	
  Προτού	
  όμως	
  
αυτό	
  το	
  δίκτυο	
  να	
  μπορεί	
  να	
  χρησιμοποιηθεί	
  σε	
  εφαρμογές	
  της	
  πραγματικής	
  ζωής	
  θα	
  
πρέπει	
   να	
   έχουν	
   καθοριστεί	
   η	
   ποιότητα	
   και	
   κλινική	
   του	
   αξία.	
  Μία	
   από	
   τις	
   τεχνικές	
  
που	
   εφαρμόζονται	
   για	
   την	
   αξιολόγηση	
   της	
   ποιότητας	
   ενός	
   δικτύου	
   είναι	
   η	
  
πραγματοποίηση	
  μιας	
  ανάλυσης	
  ευαισθησίας	
  με	
  πραγματικά	
  δεδομένα	
  ασθενή.	
  Μια	
  
τέτοια	
   ανάλυση	
   χρησιμεύει	
   στο	
   να	
   παρέχονται	
   πληροφορίες	
   για	
   την	
   ευρωστία	
   της	
  
εξόδου	
   του	
   δικτύου	
   όσον	
   αφορά	
   πιθανές	
   ανακρίβειες	
   λόγω	
   της	
   υποκειμενικής	
  
κατανομής	
  πιθανότητας.	
  Η	
  αξιολόγηση	
  ενός	
  Μπεϋζιανού	
  δικτύου	
  μπορεί	
  να	
  γίνει	
  με	
  
διάφορους	
   τρόπους.	
   Παραδείγματα	
   περιλαμβάνουν	
   τη	
   μέτρηση	
   της	
   απόδοσης	
   της	
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ταξινόμησης	
  για	
  ένα	
  σύνολο	
  πραγματικών	
  δεδομένων	
  των	
  ασθενών	
  και	
  τη	
  μέτρηση	
  
της	
  ομοιότητας	
  της	
  δομής	
  ή	
  της	
  κατανομής	
  πιθανότητας	
  σε	
  σχέση	
  με	
  ένα	
  «χρυσό»-­‐
πρότυπο	
  δίκτυο	
  ή	
  με	
  άλλα	
  πιθανοτικά	
  μοντέλα	
  

Αντιλαμβανόμαστε	
   ότι	
   η	
   ανάπτυξη	
   ενός	
   Μπεϋζιανού	
   δικτύου	
   είναι	
   μια	
   δημιουργική	
  
διαδικασία,	
   έτσι	
   τα	
  διάφορα	
  στάδια	
  επαναλαμβάνονται	
  με	
   	
   ένα	
  κυκλικό	
   τρόπο	
  έτσι	
  ώστε	
  
κάθε	
  στάδιο	
  να	
  μπορεί,	
  σε	
  κάθε	
  επανάληψη,	
  να	
  προκαλέσει	
  περαιτέρω	
  βελτίωση	
  του	
  υπό	
  
κατασκευή	
  δικτύου.	
  	
  

	
  

3.2	
  Επίλυση	
  προβλημάτων	
  στη	
  βιοϊατρική	
  και	
  την	
  υγειονομική	
  περίθαλψη	
  
Τα	
  Μπεϋζιανά	
  δίκτυα	
  χρησιμοποιούνται	
  όλο	
  και	
  περισσότερο	
  στους	
  τομείς	
  της	
  βιοϊατρικής	
  
και	
   της	
   υγειονομικής	
   περίθαλψης	
   για	
   την	
   υποστήριξη	
   της	
   επίλυσης	
   προβλημάτων	
  
διαφόρων	
  τύπων,	
  τέσσερις	
  εκ	
  των	
  οποίων	
  παρουσιάζονται	
  	
  εν	
  συντομία	
  παρακάτω	
  [21]:	
  

	
  

3.2.1	
  Διαγνωστική	
  λογική	
  :	
  
H	
  	
  εξαγωγή	
  	
  μιας	
  διάγνωσης	
  για	
  ένα	
  μεμονωμένο	
  ασθενή	
  που	
  οδηγεί	
  στην	
  κατασκευή	
  μιας	
  
υπόθεσης	
   σχετικά	
   με	
   την	
   ασθένεια	
   από	
   την	
   οποία	
   ο	
   ασθενής	
   πάσχει,	
   βασίζεται	
   σε	
   μια	
  
σειρά	
   από	
   έμμεσες	
   παρατηρήσεις	
   που	
   προκύπτουν	
   από	
   διαγνωστικές	
   εξετάσεις.	
   Οι	
  
διαγνωστικές	
  εξετάσεις,	
  ωστόσο,	
  δεν	
  χρησιμεύουν	
  στο	
  να	
  αποκαλύψουν	
  απερίφραστα	
  την	
  
κατάσταση	
   ενός	
   ασθενούς:	
   Τυπικά	
   οι	
   εξετάσεις	
   αυτές	
   έχουν	
   αληθώς-­‐θετικά	
   και	
   αληθώς-­‐
αρνητικά	
   ποσοστά	
   μικρότερα	
   από	
   100.	
   Είναι	
   σημαντικό	
   να	
   λαμβάνεται	
   υπόψιν	
   η	
  
αβεβαιότητα	
   στα	
   αποτελέσματα	
   των	
   εξετάσεων	
   κατά	
   την	
   κατασκευή	
   της	
   διαγνωστικής	
  
υπόθεσης	
   του	
   ασθενούς,	
   προκειμένου	
   να	
   αποφθεχθεί	
   μια	
   λανθασμένη	
   διάγνωση.	
   Τα	
  
Μπεϋζιανά	
  δίκτυα	
  προσφέρουν	
  μια	
  φυσική	
  βάση	
  για	
  αυτό	
  το	
  είδος	
  των	
  συλλογισμών	
  που	
  
ενέχουν	
  αβεβαιότητα.	
  	
  
	
   	
  
Στην	
  πραγματικότητα	
   έχει	
  αναπτυχθεί	
   ένας	
  σημαντικός	
  αριθμός	
  δικτύων-­‐συστημάτων	
   για	
  
την	
  υποστήριξη	
  της	
  ιατρικής	
  διάγνωσης	
  ήδη	
  από	
  το	
  παρελθόν	
  ενώ	
  και	
  στις	
  μέρες	
  μας	
  πολλά	
  
τέτοια	
   συστήματα	
   βρίσκονται	
   σε	
   εξέλιξη.	
   Μερικά	
   γνωστά	
   παραδείγματα	
   είναι	
   τα	
  
συστήματα	
  Pathfinder	
  και	
  MUNIN.	
  
	
  
Τυπικά,	
   μια	
   διάγνωση	
   μπορεί	
   να	
   οριστεί	
   ως	
   τιμή	
   μεταβλητής	
   έστω	
   !⋇ 	
  αυτή	
  	
  
	
  από	
  ένα	
  υποσύνολο	
  τυχαίων	
  μεταβλητών	
  ,	
  για	
  την	
  οποία	
  ισχύει	
  ο	
  εξής	
  τύπος	
  :	
  
	
  
!⋇ = !"#$!%!(!" ! ! 	
  

	
  
όπου	
   ! 	
  είναι	
   οι	
   παρατηρούμενες	
   μεταβλητές	
   (	
   μαρτυρίες)	
   ,που	
   αποτελούνται	
   από	
  
συμπτώματα	
  ,	
  οποιουδήποτε	
  είδους	
  σημάδια	
  και	
  αποτελέσματα	
  εξετάσεων.	
  Μια	
  διάγνωση	
  
είναι	
   ουσιαστικά	
   μια	
   maximum	
   a	
   posteriori(ΜΡΑ)	
   	
   ανάθεση	
   τιμής	
   σε	
   ένα	
   υποσύνολο	
  
μεταβλητών.	
   Η	
   θέσπιση	
   της	
   maximum	
   a	
   posteriori	
   (ΜΡΑ)	
   τιμής	
   σε	
   ένα	
   Bayesian	
   δίκτυο,	
  
ωστόσο,	
  είναι	
  ένα	
  εξαιρετικά	
  δύσκολο	
  εγχείρημα	
  από	
  υπολογιστική	
  άποψη.	
  Δεδομένου	
  ότι	
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δε	
  συμβαίνουν	
  συχνά	
  συνδυασμοί	
  ασθενειών	
  η	
  διαγνωστική	
  λογική	
  επικεντρώνεται	
  κυρίως	
  
σε	
  επιμέρους	
  νόσους.	
  	
  
	
  
Μία	
  προσέγγιση	
  είναι	
  να	
  υποθέσουμε	
  ότι	
  όλες	
  οι	
  ασθένειες	
  είναι	
  εξίσου	
  αποκλειστικές.	
  Οι	
  
διάφορες	
   πιθανές	
   ασθένειες	
   έτσι	
   λαμβάνονται	
  ως	
   οι	
   τιμές	
   της	
   μεταβλητής	
   για	
   μια	
   νόσο.	
  
Μια	
   άλλη	
   προσέγγιση	
   είναι	
   να	
   ορίζουμε	
   για	
   καθεμία	
   πιθανή	
   νόσο	
   από	
   μια	
   	
   ξεχωριστή	
  
μεταβλητή.	
   Οπότε	
   στη	
   συνέχεια	
   πρέπει	
   να	
   υπολογιστεί	
   η	
   κατανομή	
   πιθανοτήτων	
   για	
  
καθεμία	
   μεταβλητή	
   ξεχωριστά.	
   Ο	
   συνδυασμός	
   των	
   πιθανότερων	
   τιμών	
   για	
   αυτές	
   τις	
  
μεταβλητές	
  ,ωστόσο,	
  δεν	
  χρειάζεται	
  να	
  είναι	
  η	
  maximum	
  a	
  posteriori	
  τιμή	
  τους	
  .	
  	
  
	
  
Προκειμένου	
  να	
  βοηθηθούν	
  οι	
  γιατροί	
  στο	
  πολύπλοκο	
  έργο	
  της	
  εξαγωγής	
  της	
  διάγνωσης,	
  
ένα	
  Μπεϋζιανό	
  δίκτυο	
  είναι	
  συχνά	
  εξοπλισμένο	
  με	
  μια	
  μέθοδο	
  επιλογής	
  της	
  δοκιμής	
  	
  που	
  
χρησιμεύει	
   για	
   να	
   δείξει	
   ποιές	
   δοκιμές	
   ήταν	
   οι	
   καλύτερες	
   προκειμένου	
   να	
   μειωθεί	
   η	
  
αβεβαιότητα	
   για	
   την	
   παρούσα	
   νόσο	
   σε	
   έναν	
   συγκεκριμένο	
   ασθενή.	
   Μια	
   	
   μέθοδος	
  
δοκιμαστικής	
  επιλογής	
  χρησιμοποιεί	
  συνήθως	
  μια	
  θεωρητική	
  πληροφορία	
  ως	
  μέτρο	
  για	
  την	
  
αξιολόγηση	
   της	
   διαγνωστικής	
   αβεβαιότητας.	
   Ένα	
   τέτοιο	
   μέτρο	
   ορίζεται	
   πάνω	
   στην	
  
κατανομή	
   πιθανότητας	
   για	
   τη	
   μεταβλητή	
   της	
   νόσου	
   και	
   εκφράζει	
   την	
   αναμενόμενη	
  
ποσότητα	
   των	
   πληροφοριών	
   που	
   απαιτούνται	
   για	
   τον	
   καθορισμό	
   της	
   αξίας	
   αυτής	
   της	
  
μεταβλητής	
  με	
  βεβαιότητα.	
  	
  
	
  
Ένα	
   μέτρο	
   που	
   χρησιμοποιείται	
   	
   συχνά	
   για	
   	
   παράδειγμα	
   για	
   τον	
   σκοπό	
   αυτό	
   είναι	
   η	
  
εντροπία	
   του	
   Shannon.	
   Το	
   μέτρο	
   αυτό	
   μπορεί	
   να	
   επεκταθεί	
   έτσι	
   ώστε	
   να	
   συμπεριλάβει	
  
πληροφορίες	
   σχετικά	
   με	
   το	
   κόστος	
   που	
   συνδέεται	
   με	
   την	
   εκτέλεση	
   μιας	
   συγκεκριμένης	
  
δοκιμής	
  και	
  τις	
  παρενέργειες	
  που	
  μπορεί	
  αυτή	
  να	
  έχει.	
  Δεδομένου	
  ότι	
  είναι	
  υπολογιστικά	
  
δύσκολο	
  να	
  κοιτάξουμε	
  πέρα	
  από	
  την	
  αμέσως	
  επόμενη	
  διαγνωστική	
  δοκιμή,	
  η	
  επιλογή	
  της	
  
δοκιμής	
  διεξάγεται	
  γενικά	
  με	
  διαδοχικό	
  τρόπο.	
  Η	
  μέθοδος	
  προτείνει	
  λοιπόν	
  μια	
  δοκιμή	
  που	
  
πρέπει	
  να	
  εκτελεστεί	
  και	
  περιμένει	
  την	
  εισαγωγή	
  του	
  χρήστη	
  ,	
  έπειτα	
  αφού	
  λάβει	
  υπόψιν	
  
το	
  αποτέλεσμα	
  της	
  δοκιμής,	
  η	
  μέθοδος	
  προτείνει	
  μια	
  περαιτέρω	
  δοκιμή,	
  και	
  ούτω	
  καθεξής.	
  

	
  

3.1.2	
  Προγνωστική	
  λογική	
  :	
  
Η	
  προγνωστική	
  λογική	
  στους	
   τομείς	
   της	
  βιοϊατρικής	
  και	
   της	
  υγείας	
  στοχεύει	
  στο	
  να	
  κάνει	
  
προβλέψεις	
  για	
  το	
  τι	
  θα	
  συμβεί	
  στο	
  μέλλον.	
  Καθώς	
  η	
  γνώση	
  του	
  μέλλοντος	
  είναι	
  εγγενώς	
  
αβέβαιη	
  ,	
  η	
  αβεβαιότητα	
  στην	
  προγνωστική	
  λογική	
  είναι	
  ακόμα	
  πιο	
  κυρίαρχη	
  σε	
  σχέση	
  με	
  
τη	
   διαγνωστική	
   λογική	
   την	
   οποία	
   αναλύσαμε	
   προηγουμένως.	
   Ένα	
   άλλο	
   σημαντικό	
  
χαρακτηριστικό	
   της	
   προγνωστικής	
   λογικής	
   σε	
   σύγκριση	
   με	
   τη	
   διαγνωστική	
   είναι	
   η	
  
αξιοποίηση	
  των	
  γνώσεων	
  σχετικά	
  με	
  την	
  εξέλιξη	
  των	
  διαδικασιών	
  στην	
  πάροδο	
  του	
  χρόνου.	
  
Ακόμα	
  και	
  αν	
  χρονική	
  γνώση	
  δεν	
  εκπροσωπείται	
  ρητά,	
  τα	
  προγνωστικά	
  Μπεϋζιανά	
  δίκτυα	
  
έχουν	
  μια	
  σαφώς	
  γενική	
  χρονική	
  δομή	
  όπως	
  φαίνεται	
  και	
  στη	
  παρακάτω	
  εικόνα:	
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  :	
  Δομή	
  του	
  προγνωστικού	
  Μπεϋζιανού	
  	
  δικτύου	
  
	
  
Το	
  αποτέλεσμα	
  που	
  προβλέπεται	
  για	
  ένα	
  συγκεκριμένο	
  ασθενή	
  επηρεάζεται	
  γενικά	
  από	
  την	
  
συγκεκριμένη	
   σειρά	
   που	
   πρέπει	
   να	
   εκτελεστούν	
   οι	
   διάφορες	
   θεραπευτικές	
   ενέργειες,	
   η	
  
οποία	
   με	
   τη	
   σειρά	
   της	
   μπορεί	
   να	
   εξαρτάται	
   από	
   τις	
   πληροφορίες	
   που	
   είναι	
   διαθέσιμες	
  
σχετικά	
   με	
   τον	
   ασθενή	
   πριν	
   την	
   έναρξη	
   της	
   θεραπείας.	
   Το	
   αποτέλεσμα	
   επίσης	
   συχνά	
  
επηρεάζεται	
  από	
  την	
  πρόοδο	
  της	
  ίδιας	
  της	
  νόσου.	
  
	
  
Τυπικά,	
  μια	
  πρόγνωση	
  μπορεί	
  να	
  οριστεί	
  ως	
  μια	
  κατανομή	
  πιθανότητας	
  ως	
  εξής	
  :	
  
	
  
!" !"#$!%& !,! 	
  

όπου	
  !	
  έιναι	
   και	
   πάλι	
   τα	
   διαθέσιμα	
   δεδομένα	
   του	
   ασθενούς	
   συμπεριλαμβανομένων	
   των	
  
συμπτωμάτων,	
   των	
   σημαδιών	
   και	
   των	
   αποτελεσμάτων	
   των	
   δοκιμών,	
   και	
   το	
  !	
  συμβολίζει	
  
την	
   επιλεγμένη	
   αλληλουχία	
   των	
   θεραπευτικών	
   ενεργειών.	
   Το	
   αποτέλεσμα	
   που	
   μας	
  
ενδιαφέρει	
   μπορεί	
   να	
   εκφράζεται	
   με	
   μία	
   μόνο	
   μεταβλητή,	
   π.χ.	
   μοντελοποίηση	
   του	
  
προσδόκιμου	
  ζωής.	
  	
  

Από	
  την	
  άλλη	
  πλευρά	
  το	
  αποτέλεσμα	
  αυτό	
  μπορεί	
  να	
  είναι	
  πιο	
  περίπλοκο,	
  για	
  παράδειγμα	
  
η	
  μοντελοποίηση	
  όχι	
  μόνο	
  του	
  προσδόκιμου	
  της	
  ζωής,	
  αλλά	
  και	
  των	
  διαφόρων	
  πτυχών	
  που	
  
σχετίζονται	
  με	
  την	
  ποιότητα	
  αυτής.	
  Ένα	
  υποσύνολο	
  των	
  μεταβλητών	
  μπορεί	
  στη	
  συνέχεια	
  
να	
  χρησιμοποιηθεί	
  προκειμένου	
  να	
  εκφραστεί	
  το	
  αποτέλεσμα.	
  Τα	
  προγνωστικά	
  Μπεϋζιανά	
  
δίκτυα	
   είναι	
   μια	
   σχετικά	
   νέα	
   εξέλιξη	
   στον	
   τομέα	
   της	
   ιατρικής.	
   Είναι	
   γεγονός	
   πως	
   αρκετά	
  
πρόσφατα	
   οι	
   ερευνητές	
   άρχισαν	
   να	
   αναπτύσσουν	
   τέτοια	
   δίκτυα,	
   για	
   παράδειγμα,	
   στους	
  
τομείς	
  της	
  ογκολογίας	
  και	
  των	
  μολυσματικών	
  ασθενειών.	
  	
  

Είναι	
  φυσικό	
  λοιπόν	
  να	
  υπάρχει	
  μικρή	
  εμπειρία	
  ακόμη	
  όσον	
  αφορά	
  την	
  ενσωμάτωση	
  των	
  
ιδεών	
  που	
  αφορούν	
  για	
  παράδειγμα,	
  την	
  παραδοσιακή	
  ανάλυση	
  του	
  προσδόκιμου	
  ζωής	
  σε	
  
Μπεϋζιανά	
  δίκτυα.	
  Λόγω	
  της	
  τεράστιας	
  σημασίας	
  της	
  πρόγνωσης	
  στον	
  τομέα	
  της	
  υγείας,	
  θα	
  
πρέπει	
  να	
  αναμένεται	
  ότι	
  όλο	
  και	
  περισσότερα	
  προγνωστικά	
  δίκτυα	
  θα	
  αναπτυχθούν	
  στο	
  
εγγύς	
  μέλλον.	
  

	
  

3.1.3	
  Επιλογή	
  θεραπείας:	
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  Η	
  δομή	
  των	
  Μπεϋζιανών	
  δικτύων	
  έχει	
  τη	
  μορφή	
  που	
  περιγράφηκε	
  παραπάνω	
  προκειμένου	
  
να	
   «εκπροσωπείται»	
   μια	
   σειρά	
   τυχαίων	
   μεταβλητών	
   και	
   η	
   «από	
   κοινού»	
   κατανομής	
  
πιθανότητας	
  αυτών.	
  Ένα	
  Μπεϋζιανό	
  δίκτυο	
  λόγω	
  της	
  μορφής	
  του	
  είναι	
  κατάλληλο	
  μόνο	
  για	
  
την	
  εφαρμογή	
  σε	
  προβλήματα	
  πιθανοτικής	
  λογικής,	
  όπως	
  για	
  τον	
  καθορισμό	
  της	
  διάγνωσης	
  
για	
  ένα	
  συγκεκριμένο	
  ασθενή	
  και	
  για	
  την	
  πρόβλεψη	
  των	
  επιδράσεων	
  της	
  θεραπείας	
  πάνω	
  
του.	
  Όπως	
  είναι	
  φυσικό	
  δεν	
  μπορούμε	
  να	
  βασιζόμαστε	
  απλώς	
  στον	
  τρόπο	
  κατασκευής	
  του	
  
δικτύου	
  για	
  τη	
  λήψη	
  αποφάσεων,	
  όπως	
  είναι	
  για	
  παράδειγμα	
  η	
  λήψη	
  απόφασης	
  σχετικά	
  με	
  
την	
  πλέον	
  κατάλληλη	
  θεραπεία	
  για	
  ένα	
  συγκεκριμένο	
  ασθενή	
  [22].	
  

	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Η	
   λήψη	
   αποφάσεων	
   που	
   αφορούν	
   και	
   εναλλακτικές	
   θεραπευτικές	
   λύσεις,	
   περιλαμβάνει	
  

συλλογισμούς	
  σχετικά	
  με	
  τις	
  επιπτώσεις	
  για	
  την	
  υγεία	
  του	
  ασθενούς	
  από	
  την	
  εφαρμογή	
  των	
  
λύσεων	
   αυτών.	
   Αυτό	
   σημαίνει	
   ότι	
   πριν	
   να	
   ληφθεί	
   κάποια	
   τέτοια	
   απόφαση	
   θα	
   πρέπει	
   να	
  
συμβουλευτούμε	
  τη	
  διαγνωστική	
  και	
  ακόμη	
  πιο	
  έντονα	
  την	
  προγνωστική	
  λογική.	
  	
  

	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Το	
  Μπεϋζιανό	
  δίκτυο	
  και	
  οι	
  συναφείς	
  του	
  αλγόριθμοι,	
  συχνά	
  εντάσσονται	
  σε	
  ένα	
  σύστημα	
  

υποστήριξης	
  αποφάσεων	
  που	
  παρέχει	
  τις	
  αναγκαίες	
  δομές	
  από	
  τη	
  θεωρία	
  προκειμένου	
  να	
  
γίνει	
  η	
  βέλτιστη	
  επιλογή	
  θεραπείας	
  για	
  τον	
  ασθενή	
  δεδομένων	
  των	
  προβλέψεων.	
  Επιπλέον,	
  
η	
   δομή	
   του	
  Μπεϋζιανού	
   δικτύου	
   μπορεί	
   να	
   επεκταθεί	
   κατάλληλα	
  ώστε	
   να	
   περιλαμβάνει	
  
γνώσεις	
   σχετικά	
   με	
   τις	
   αποφάσεις	
   και	
   τις	
   προτιμήσεις.	
   Ένα	
   παράδειγμα	
   μιας	
   τέτοιας	
  
εκτεταμένης	
   δομής	
   είναι	
   το	
   διάγραμμα	
   που	
   καταδεικνύει	
   τις	
   επιρροές	
   των	
   μεταβλητών	
  
(διάγραμμα	
  ροής)	
  [23].	
  	
  

Όπως	
   ένα	
   Μπεϋζιανό	
   δίκτυο,	
   ένα	
   τέτοιο	
   διάγραμμα	
   περιλαμβάνει	
   ένα	
   άκυκλο	
  
κατευθυνόμενο	
   γράφημα.	
   Σε	
   ένα	
   τέτοιο	
   γράφημα,	
   το	
   σύνολο	
   των	
   κόμβων	
   αποτελεί	
  
ουσιαστικά	
   ένα	
   σύνολο	
   κόμβων-­‐πιθανοτήτων	
   όπου	
   μοντελοποιούνται	
   οι	
   τυχαίες	
  
μεταβλητές,	
   ένα	
   σύνολο	
   κόμβων-­‐απόφασης	
   όπου	
   μοντελοποιούνται	
   οι	
   διάφορες	
  
εναλλακτικές	
  θεραπείες,	
  και	
  έναν	
  κόμβο-­‐τιμή	
  όπου	
  μοντελοποιούνται	
  οι	
  προτιμήσεις	
  που	
  
εμπλέκονται.	
  Τα	
  διαγράμματα	
  ροής	
  για	
  την	
  επιλογή	
  της	
  θεραπείας	
  έχουν	
  μια	
  σαφή	
  γενική	
  
δομή,	
  η	
  οποία	
  απεικονίζεται	
  σχηματικά	
  παρακάτω	
  :	
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  12	
  :	
  Γενική	
  δομή	
  ενός	
  διαγράμματος	
  ροής	
  	
  που	
  περιλαμβάνει	
  ένα	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  
προγνωστικό	
  	
  Μπεϋζιανό	
  δίκτυο,	
  και	
  μια	
  συνάρτηση	
  χρησιμότητας	
  U	
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3.1.4	
  Ανακάλυψη	
  λειτουργικών	
  αλληλεπιδράσεων	
  	
  :	
  
Μέχρι	
   στιγμής	
   έχουμε	
   επικεντρωθεί	
   στη	
   χρήση	
   των	
   προσφάτως	
   κατασκευασθέντων	
  
Bayesian	
  δικτύων	
  για	
   την	
  επίλυση	
  προβλημάτων	
  στη	
  βιοϊατρική	
  και	
   τον	
   τομέα	
   της	
  υγείας	
  
γενικότερα.	
  Εντούτοις,	
  η	
   εικόνα	
  που	
  λαμβάνεται	
  από	
   την	
   ίδια	
   τη	
  διαδικασία	
  κατασκευής,	
  
ιδίως	
  όταν	
   γίνεται	
  αυτόματα	
   χρησιμοποιώντας	
  μία	
  από	
   τις	
   μεθόδους	
  που	
  περιγράφονται	
  
παραπάνω,	
   μπορεί	
   επίσης	
   να	
   αξιοποιηθεί	
   για	
   την	
   επίλυση	
   γενικότερων	
   προβλημάτων.	
  
Καθώς	
   η	
   τοπολογία	
   του	
   Μπεϋζιανού	
   δικτύου	
   μπορεί	
   να	
   ερμηνευθεί	
   ως	
   μια	
   αβέβαιη	
  
αναπαράσταση	
   των	
   αλληλεπιδράσεων	
   μεταξύ	
   των	
   μεταβλητών,	
   δημιουργείται	
   ένα	
  
αυξανόμενο	
  ενδιαφέρον	
  για	
  τη	
  χρήση	
  των	
  Μπεϋζιανών	
  δικτύων	
  στη	
  βιοπληροφορική,	
  και	
  
συγκεκριμένα	
  για	
  τη	
  διαλεύκανση	
  των	
  μοριακών	
  μηχανισμών	
  σε	
  κυτταρικό	
  επίπεδο[21].	
  	
  
	
  
Για	
   παράδειγμα,	
   η	
   εξεύρεση	
   των	
   αλληλεπιδράσεων	
   μεταξύ	
   γονιδίων	
   που	
   βασίζεται	
   σε	
  
πειραματικά	
  αποκτηθέντα	
  δεδομένα	
  που	
  απεικονίζονται	
  σε	
  μικροσυστοιχίες	
  (μικροπίνακες)	
  
είναι	
   σήμερα	
   ένα	
   σημαντικό	
   θέμα	
   έρευνας.	
   Τα	
   βιολογικά	
   δεδομένα	
   όπως	
   ξέρουμε	
  
συλλέγονται	
   με	
   την	
   πάροδο	
   του	
   χρόνου,	
   επομένως	
   η	
   ανάλυση	
   των	
   χρονικών	
   προτύπων	
  
μπορεί	
  να	
  μας	
  αποκαλύψει	
  πώς	
  οι	
  μεταβλητές	
  αλληλεπιδρούν	
  σε	
  συνάρτηση	
  με	
  το	
  χρόνο.	
  
Αυτό	
   άλλωστε	
   είναι	
   ένα	
   τυπικό	
   καθήκον	
   της	
   μοριακής	
   βιολογίας.	
   Τα	
   Μπεϋζιανά	
   δίκτυα	
  
τώρα	
  χρησιμοποιούνται	
  επίσης	
  για	
  την	
  ανάλυση	
  των	
  εν	
  λόγω	
  χρονοσειρών	
  των	
  βιολογικών	
  
δεδομένων	
  
	
  

3.3	
  Ο	
  ρόλος	
  της	
  μηχανικής	
  μάθησης	
  στην	
  πρόληψη	
  και	
  τη	
  διάγνωση	
  
ασθενειών	
  	
  
Η	
   μηχανική	
   μάθηση	
   αποτελεί	
   μια	
   υποενότητα	
   του	
   τομέα	
   της	
   τεχνητής	
   νοημοσύνης	
  
(Artificial	
   Intelligence)	
   και	
   επικεντρώνεται	
   σε	
   αλγόριθμους	
   μπορούν	
   να	
   προσαρμόζουν	
   τη	
  
δομή	
  τους	
  (π.χ.,	
  τις	
  παραμέτρους	
  τους)	
  με	
  βάση	
  ένα	
  σύνολο	
  παρατηρούμενων	
  δεδομένων,	
  
με	
  την	
  προσαρμογή	
  να	
  γίνεται	
  μέσω	
  της	
  βελτιστοποίησης	
  πάνω	
  σε	
  μια	
  συνάρτηση	
  κόστους.	
  
Η	
  μηχανική	
  μάθηση	
  και	
  η	
  στατιστική	
  αναγνώριση	
  προτύπων	
  έχουν	
  αποτελέσει	
  αντικείμενα	
  
με	
  τεράστιο	
  ενδιαφέρον	
  για	
  τη	
  βιοϊατρική	
  κοινότητα	
  επειδή	
  προσφέρουν	
  την	
  υπόσχεση	
  για	
  
τη	
  βελτίωση	
  της	
  ευαισθησίας	
  και	
  της	
  ακρίβειας	
  ανίχνευσης	
  και	
  διάγνωσης	
  της	
  νόσου	
  ενώ	
  
την	
   ίδια	
   στιγμή	
   αυξάνεται	
   η	
   αντικειμενικότητα	
   της	
   διαδικασίας	
   λήψης	
   αποφάσεων.	
   Η	
  
ανάγκη	
   για	
   μηχανική	
   μάθηση	
   είναι	
   ίσως	
   μεγαλύτερη	
   από	
   ποτέ	
   δεδομένης	
   της	
   τρομερής	
  
αύξησης	
   των	
   ιατρικών	
   δεδομένων	
   που	
   συλλέγονται,	
   των	
   νέων	
   μεθόδων	
   ανίχνευσης	
   και	
  
διάγνωσης	
   που	
   αναπτύσσονται,	
   της	
   πολυπλοκότητας	
   των	
   τύπων	
   δεδομένων	
   και	
   της	
  
σημασίας	
   των	
   πολλαπλών	
   αναλύσεων	
   τους.	
   Σε	
   όλες	
   αυτές	
   τις	
   περιπτώσεις,	
   η	
   μηχανική	
  
μάθηση	
   μπορεί	
   να	
   προσφέρει	
   νέα	
   εργαλεία	
   για	
   την	
   ερμηνεία	
   των	
   πολυδιάστατων	
   και	
  
πολύπλοκων	
  συνόλων	
  δεδομένων	
  με	
  τα	
  οποία	
  ο	
  κλινικός	
  ιατρός	
  βρίσκεται	
  αντιμέτωπος.	
  	
  
	
  
Μεγάλο	
  μέρος	
  του	
  αρχικού	
  ενθουσιασμού	
  για	
  την	
  εφαρμογή	
  της	
  μηχανικής	
  μάθησης	
  στην	
  
βιοϊατρική	
  προήλθε	
  από	
  την	
  ανάπτυξη	
  των	
  τεχνητών	
  νευρωνικών	
  δικτύων	
  (ΤΝΔ)	
  [24],	
  για	
  τα	
  
οποία	
  οι	
  επιστήμονες	
  αρχικά	
  ισχυρίστηκαν	
  ότι	
  αποτελούν	
  μια	
  «χαλαρή»	
  μοντελοποίηση	
  της	
  
λειτουργίας	
   του	
   ανθρώπινου	
   εγκεφάλου.	
   Παρόλ’	
   αυτά	
   	
   στις	
   περισσότερες	
   περιπτώσεις	
  
τέτοιου	
   τύπου	
   ισχυρισμοί	
   θα	
   χαρακτηρίζονταν	
   έως	
   και	
   αδικαιολόγητοι	
   αφού	
   μία	
   από	
   τις	
  
πιο	
  ενδιαφέρουσες	
  ιδιότητες	
  των	
  ΤΝΔ	
  είναι	
  ότι	
  έδειξαν	
  να	
  είναι	
  σε	
  θέση	
  να	
  προσεγγίζουν	
  
οποιαδήποτε	
   αυθαίρετη	
   λειτουργία	
   μέσα	
   από	
   τη	
   διαδικασία	
   της	
   μάθησης	
   (ή	
   αλλιώς	
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εκπαίδευσης)	
  ενός	
  συνόλου	
  παραμέτρων	
  ενός	
  συνδεδεμένου	
  δικτύου	
  απλών	
  μη	
  γραμμικών	
  
μονάδων	
  [23].	
  	
  
	
  
Μια	
   τέτοια	
  προσέγγιση	
   ταίριαξε	
  σχεδόν	
  απόλυτα	
  σε	
  πολλά	
  προβλήματα	
  που	
  αφορούσαν	
  
την	
   ιατρική	
   εικόνα	
   και	
   την	
   ανάλυση	
   σήματος	
   και	
   ερχόταν	
   πολλές	
   φορές	
   σε	
   αντίθεση	
   με	
  
ιατρικά	
  συστήματα	
  ειδικών	
  όπως	
  το	
  MYSIN	
  και	
  το	
  INTERNIST,	
  τα	
  οποία	
  βασίστηκαν	
  σε	
  ένα	
  
σύνολο	
  κανόνων	
  και	
  προηγούμενων	
  γνώσεων.	
  
	
  
Το	
  μεγάλο	
  πρόβλημα	
  των	
  ΤΝΔ	
  εντοπίζεται	
  στη	
  δυσκολία	
  της	
  κατανόησης	
  του	
  πως	
  αυτά	
  τα	
  
δίκτυα	
   θα	
   μπορούν	
   να	
   κατασκευάζουν	
   την	
   επιθυμητή	
   συνάρτηση	
   και	
   συνεπώς	
   πως	
  
ερμηνεύουν	
  τα	
  εκάστοτε	
  αποτελέσματα.	
  Γι’	
  αυτό	
  το	
  λόγο	
  τα	
  ΤΝΔ	
  χρησιμοποιούνται	
  συχνά	
  
σαν	
   «μαύρο	
   κουτί»	
   δηλαδή	
   παράγουν	
   μια	
   απεικόνιση	
   από	
   την	
   είσοδο	
   (πχ	
   ιατρικά	
  
δεδομένα)	
  στην	
  έξοδο	
   (πχ	
  διάγνωση)	
  αλλά	
  χωρίς	
  να	
  δίνουν	
  έναν	
  σαφή	
  προσδιορισμό	
  της	
  
συνάρτησης	
  απεικόνισης.	
  	
  
	
  
Ένα	
  γεγονός	
  που	
  μπορεί	
   να	
  χαρακτηριστεί	
  ως	
  προβληματικό	
  για	
   την	
  κλινική	
   ιατρική	
  είναι	
  
όταν	
  επιχειρείται	
  η	
  συγχώνευση	
  του	
  αποτελέσματος	
  του	
  υπολογιστικού	
  συστήματος	
  με	
  την	
  
γνώμη	
   του	
   ειδικού	
   ιατρού,	
   αφού	
   τις	
   περισσότερες	
  φορές	
   η	
   απόφαση	
   του	
   υπολογιστικού	
  
συστήματος	
   οφείλει	
   να	
   έχει	
   συμβουλευτικό	
   χαρακτήρα	
   για	
   τον	
   γιατρό.	
   Έχοντας	
   ως	
  
δεδομένο	
   ότι	
   ο	
   τομέας	
   της	
   μηχανικής	
   μάθησης	
   έχει	
   ωριμάσει	
   αρκετά,	
   γίνεται	
   όλο	
   και	
  
μεγαλύτερη	
   προσπάθεια	
   να	
   αναπτυχθούν	
   οι	
   θεωρητικές	
   βάσεις	
   για	
   την	
   προσέγγιση	
   των	
  
διαφόρων	
  αλγορίθμων	
  που	
  χρησιμοποιεί.	
  
	
  
	
  Ένας	
   τομέας	
  που	
  λαμβάνει	
   ιδιαίτερης	
  προσοχής	
   και	
  σχετίζεται	
  με	
   τη	
  μηχανικής	
  μάθησης	
  
είναι	
   η	
   περαιτέρω	
   ανάπτυξη	
   και	
   η	
   ανάλυση	
   των	
   γραμμικών	
   μεθόδων	
   για	
   την	
   εξαγωγή	
  
χαρακτηριστικών	
   και	
   την	
   ταξινόμηση	
   των	
   προτύπων.	
   Οι	
   γραμμικές	
   μέθοδοι	
   είναι	
   αρκετά	
  
ελκυστικές	
  όσον	
  αφορά	
  το	
  ότι	
  μέσω	
  της	
  στρατηγικής	
  τους	
  είναι	
  ευκολότερο	
  αναλυθούν	
  και	
  
να	
   ερμηνευθούν	
   οι	
   ,σχετικές	
   με	
   τις	
   μη	
   γραμμικές	
   μεθόδους	
   ταξινόμησης	
   και	
  
παλινδρόμησης,	
  λειτουργίες,	
  που	
  κατασκευάζονται	
  για	
  παράδειγμα	
  από	
  τα	
  ΤΝΔ.	
  Επιπλέον,	
  
ένα	
  γραμμικό	
  μοντέλο	
  μπορεί	
  συχνά	
  να	
  αποδειχθεί	
  συνεπές,	
  τουλάχιστον	
  σε	
  πρώτο	
  βαθμό,	
  
σε	
  κάποιες	
  φυσικές	
  διεργασίες	
  όπως	
  είναι	
  ο	
  σχηματισμός	
  εικόνας	
  ή	
  η	
  απόκτηση	
  σήματος.	
  
Τέλος,	
   οι	
   γραμμικές	
   μέθοδοι	
   τείνουν	
   να	
   είναι	
   υπολογιστικά	
   αποδοτικές	
   και	
   μπορούν	
   να	
  
εκπαιδευθούν	
  απευθείας	
  και	
  σε	
  πραγματικό	
  χρόνο.	
  
	
  
Στις	
   μέρες	
   μας	
   υπάρχουν	
   αρκετά	
   αξιόλογα	
   παραδείγματα	
   εφαρμογής	
   των	
   παραπάνω	
  
μεθόδων	
   σε	
   ποικίλους	
   τομείς	
   της	
   διαγνωστικής	
   βιοϊατρικής,	
   στην	
   παρούσα	
   εργασία	
  
επικεντρωνόμαστε	
   στις	
   μεθόδους	
   που	
   έχουν	
   ως	
   αναφορά	
   τα	
   Μπεϋζιανά	
   δίκτυα,	
   αφού	
  
αυτά	
  αποτελούν	
  το	
  κύριο	
  εργαλείο	
  μελέτης	
  στο	
  σύνολο	
  της	
  διπλωματικής	
  εργασίας.	
  
	
  
	
  

3.4	
  Ο	
  ρόλος	
  του	
  αλγορίθμου	
  Belief	
  propagation	
  στην	
  επίλυση	
  ιατρικών	
  
προβλημάτων	
  
Συλλογιζόμενοι	
   ένα	
  πρόβλημα	
  από	
   το	
  οποίο	
  στοχεύουμε	
   να	
   εξάγουμε	
   ένα	
  συμπέρασμα	
   ,	
  
συχνά	
  η	
  λύση	
  ξεκινά	
  με	
  το	
  να	
  αποτυπωθεί	
   το	
  πρόβλημα	
  χρησιμοποιώντας	
  κάποια	
  μορφή	
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γραφικής	
  δομής.	
  Παραδείγματα	
  τέτοιων	
  γραφικών	
  μοντέλων	
  είναι	
  τα	
  Bayesian	
  δίκτυα	
  και	
  
τα	
  μη	
  κατευθυνόμενα	
  γραφήματα	
  ,	
  επίσης	
  γνωστά	
  ως	
  Μαρκοβιανά	
  δίκτυα.	
  Σε	
  ένα	
  γραφικό	
  
μοντέλο,	
  ένας	
  κόμβος	
  αντιπροσωπεύει	
  μια	
  τυχαία	
  μεταβλητή	
  και	
  οι	
  ακμές	
  προσδιορίζουν	
  
τις	
   σχέσεις	
   εξάρτησης	
   μεταξύ	
   των	
   μεταβλητών	
   αυτών.	
   Οι	
   καταστάσεις	
   που	
   μπορούν	
   να	
  
πάρουν	
  οι	
  	
  τυχαίες	
  μεταβλητές	
  μπορούν	
  να	
  «κρυφτούν»,	
  με	
  την	
  έννοια	
  ότι	
  δεν	
  μπορούν	
  να	
  
παρατηρηθούν	
  άμεσα,	
  αλλά	
  θεωρείται	
  ότι	
  οι	
  παρατηρήσεις	
  έχουν	
  σχέση	
  με	
   τις	
   τιμές	
   των	
  
καταστάσεων.	
   Επιπλέον	
   τα	
   γραφικά	
   μοντέλα	
   δίνουν	
   τη	
   δυνατότητα	
   για	
   μια	
   συμπαγή	
  
αντιπροσώπευση	
  πολλών	
  κατηγοριών	
  αναφορικών	
  προβλημάτων.	
  Αφού	
  κατασκευαστεί	
  το	
  
εν	
  λόγω	
  μοντέλο,	
  ο	
  στόχος	
  είναι	
  να	
  μπορεί	
  να	
  συμπεραίνει	
  τις	
  καταστάσεις	
  των	
  «κρυφών»	
  
μεταβλητών	
  μέσω	
  των	
  παρατηρήσεων	
  που	
  διαθέτει	
  [24].	
  	
  
	
  
Ο	
   Belief	
   propagation	
   είναι	
   ένας	
   αλγόριθμος	
   που	
   χρησιμοποιείται	
   για	
   την	
   επίλυση	
   των	
  
προαναφερθέντων	
  συμπερασματικών	
  προβλημάτων	
  και	
  βασίζεται	
  στην	
  τοπική	
  ανταλλαγή	
  
μηνυμάτων.	
   Σε	
   αυτή	
   την	
   ενότητα,	
   έχουμε	
   επικεντρωθεί	
   σε	
   μη	
   κατευθυνόμενα	
   γραφικά	
  
μοντέλα	
  με	
  σχέσεις	
  μεταξύ	
  ζευγών	
  μεταβλητών,	
  αφού	
  έχει	
  αποδειχθεί	
  ότι	
  τα	
  περισσότερα	
  
γραφικά	
  μοντέλα	
  μπορούν	
  να	
  μετατραπούν	
  σε	
  αυτή	
  τη	
  γενική	
  μορφή.	
  
	
  
Έστω	
   ! 	
  είναι	
   το	
   σύνολο	
   των	
   «κρυφών»	
   μεταβλητών	
   και	
   ! 	
  είναι	
   το	
   σύνολο	
   των	
  
παρατηρούμενων	
  μεταβλητών,	
  τότε	
  η	
  «από	
  κοινού»	
  κατανομή	
  πιθανότητας	
  του	
  συνόλου	
  !	
  
δεδομένου	
  του	
  !	
  δίνεται	
  από	
  τη	
  σχέση	
  :	
  
	
  

!   !!,  !!,… . !!|  ! = ! !!,! !! , !!
!,!

!!
!

(!! , !!)	
  

Όπου	
  !	
  	
   είναι	
   μια	
  σταθερά	
  ομαλοποίησης,	
   ο	
   όρος	
    !! 	
  αντιπροσωπεύει	
   την	
   κατάσταση	
   του	
  
αντίστοιχου	
   κόμβου,	
   ο	
   όρος	
   	
  !!,! !! , !! 	
  αντιπροσωπεύει	
   την	
   συμβατότητα	
   μεταξύ	
   των	
  
κόμβων	
  !!   , !!,	
   τέλος	
  ο	
  όρος	
   	
  !! !! , !! 	
  αντιπροσωπεύει	
  την	
  τοπική	
  αλληλεπίδραση	
  μεταξύ	
  
των	
  κρυφών	
  και	
  παρατηρούμενων	
  μεταβλητών	
  στην	
  θέση	
  i.	
  
	
  
Στον	
   αλγόριθμο	
   BP,	
   αυτή	
   η	
   «από	
   κοινού»	
   πιθανότητα	
   προσεγγίζεται	
   από	
   μια	
   πλήρως	
  
παραγοντοποιημένη	
  μορφή	
  :	
  
	
  

! !|  ! ≈ ! !
!

(!!)	
  

όπου	
  ! !! ονομάζεται	
  η	
  τοπική	
  πεποίθηση	
   ,η	
  οποία	
  είναι	
  μια	
  προσέγγιση	
  της	
  περιθώριας	
  
κατανομής	
  πιθανότητας	
  για	
  τον	
  	
  κόμβο  !!.	
  

Ο	
  αλγόριθμος	
  BP	
  επαναλαμβάνει	
  τον	
  υπολογισμό	
  ενός	
  τοπικού	
  μηνύματος	
  και	
  ενημερώνει	
  
τις	
   λεγόμενες	
   τοπικές	
   πεποιθήσεις	
   (! !! .	
   Το	
   μήνυμα	
  !!"   !!   περνάνει	
   από	
   ένα	
   κρυφό	
  
κόμβο	
   	
  !!     στo	
   γειτονικό	
   κρυφό	
   κόμβο	
  !! 	
  και	
   αντιπροσωπεύει	
   την	
   κατανομή	
   πιθανότητας	
  
για	
   την	
   κατάσταση	
   του	
  κόμβου	
  !! 	
  .	
   Σε	
   κάθε	
  επανάληψη,	
   τα	
  μηνύματα	
  και	
  οι	
  πεποιθήσεις	
  
ενημερώνονται	
  	
  ως	
  εξής:	
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!!"   !! = !!!

    

!!

!!"(!! , !!)!!(!! , !!) !!"(!!)
!!∈!!∕!!

	
  

! !! = !  !!(!! , !!) !!"(!!)
!!∈!!∕!!

	
  

όπου	
  o	
  όρος	
  	
  !! !!   αντιπροσωπεύει	
  το	
  σύνολο	
  των	
  γειτονικών	
  κόμβων	
  του	
  !!,	
  εκτός	
  του	
  !!.	
  
Ο	
  	
  όρος	
  !!"  υπολογίζεται	
  συνδυάζοντας	
  όλα	
  τα	
  μηνύματα	
  που	
  λαμβάνονται	
  από	
  το	
  !! 	
  ,	
  και	
  
προέρχονται	
  από	
  όλους	
  τους	
  γείτονές	
  του	
  εκτός	
  του	
  !! 	
  ,	
  στην	
  προηγούμενη	
  επανάληψη	
  και	
  
οριοθετώντας	
   όλες	
   τις	
   πιθανές	
   καταστάσεις	
   του	
   !! .	
   Η	
   τρέχουσα	
   τοπική	
   πεποίθηση	
  
εκτιμάται	
   συνδυάζοντας	
   όλα	
   τα	
   εισερχόμενα	
  μηνύματα	
   και	
   τις	
   τοπικές	
   παρατηρήσεις.	
   Το	
  
παρακάτω	
  σχήμα	
  απεικονίζει	
  την	
  διαδικασία	
  που	
  περιγράφτηκε	
  :	
  

	
  

	
  

Εικόνα	
  13	
  :	
  Απεικόνιση	
  του	
  τοπικής	
  διαβίβασης	
  μηνύματος	
  από	
  τον	
  κόμβο	
  	
  !!  στον	
  κόμβο	
  
!!	
  
	
  

Γνωστές	
   παραλλαγές	
   των	
   Μπεϋζιανών	
   δικτύων	
   περιλαμβάνουν	
   τα	
   δυναμικά	
   Bayesian	
  
δίκτυα	
   ,	
   που	
   είναι	
   χρήσιμα	
   για	
   την	
   κατασκευή	
   παραγωγικών	
   μοντέλων	
   με	
   διατεταγμένα	
  
διαδοχικά	
   δεδομένα	
   (π.χ.,	
   χρονοσειρές).	
   Το	
   πιο	
   γνωστό	
   είδος	
   Μπεϋζιανού	
   δυναμικού	
  
δικτύου	
   είναι	
   το	
   «κρυφό»	
   Μαρκοβιανό	
   μοντέλο	
   το	
   οποίο	
   έχει	
   χρησιμοποιηθεί,	
   για	
  
παράδειγμα,	
  στο	
  μοντέλο	
  ομιλίας	
  [25].	
  	
  

Τα	
  Μπεϋζιανά	
  δίκτυα	
   έχουν	
   εφαρμοστεί	
   ευρέως	
  στη	
  βιοϊατρική,	
   ιδιαίτερα	
  σε	
  πιθανοτικά	
  
εξειδικευμένα	
   συστήματα	
   για	
   την	
   κλινική	
   διάγνωση	
   και	
   την	
   υπολογιστική	
   βιολογία.	
   Τα	
  
μοντέλα	
   αυτά	
   είναι	
   ελκυστικά	
   επειδή	
   είναι	
   σε	
   θέση	
   να	
   ασχοληθούν	
   με	
   βιοϊατρικά	
  
δεδομένα	
  που	
  είναι	
  ελλιπή	
  ή	
  εν	
  μέρει	
  σωστά.	
  Μια	
  νέα	
  μέθοδος	
  για	
  την	
  εξαγωγή	
  των	
  «υπό	
  
συνθήκη»	
  εξαρτήσεων	
  στη	
  δομή	
  του	
  δικτύου	
  των	
  ακτινολογικών	
  εικόνων	
  και	
  τη	
  βελτίωση	
  
της	
  ανίχνευσης	
  του	
  καρκίνου	
  του	
  μαστού	
  περιγράφεται	
  παρακάτω	
  .	
  	
  

	
  

3.4.1	
   Εφαρμογή	
   της	
   υποστηριζόμενης	
   από	
   υπολογιστικά	
   συστήματα	
   διάγνωσης	
   στη	
  
μαστογραφία	
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Τα	
  συστήματα	
  που	
  αναπτύχθηκαν	
  για	
  την	
  παροχή	
  βοήθειας	
  σε	
  ένα	
  ακτινολόγο	
  όσον	
  αφορά	
  
στην	
   εκτίμηση	
   εικόνων	
   πλαισιώνουν	
   αυτό	
   που	
   ονομάζουμε	
   διάγνωση	
   με	
   τη	
   βοήθεια	
  
υπολογιστή	
  (Computer	
  Aided	
  Diagnosis).	
  H	
  CAD	
  ορίζεται	
  παραδοσιακά	
  ως	
  η	
  διάγνωση	
  ενός	
  
ακτινολόγου	
   που	
   όμως	
   ενσωματώνει	
   τα	
   αποτελέσματα	
   της	
   ανάλυσης	
   των	
   εικόνων	
   του	
  
υπολογιστή	
  [26].	
  

Ο	
  στόχος	
  της	
  CAD	
  είναι	
  η	
  βελτίωση	
  των	
  επιδόσεων	
  των	
  ακτινολόγων,	
  υποδεικνύοντας	
  τους	
  
τις	
  θέσεις	
  των	
  πιθανών	
  ανωμαλιών	
  με	
  ατό	
  τον	
  τρόπο	
  να	
  μειώνεται	
  ο	
  αριθμός	
  των	
  χαμένων	
  
αλλοιώσεων,	
   και	
   παρέχεται	
   μία	
   ποσοτική	
   ανάλυση	
   των	
   συγκεκριμένων	
   περιοχών	
   μιας	
  
εικόνας	
   με	
   στόχο	
   τη	
   βελτίωση	
   της	
   διάγνωσης.	
   Η	
   κλιμακωτή	
   ένταση	
   των	
   εικόνων	
   που	
  
συλλέγονται	
   από	
   τις	
   προληπτικές	
   μαστογραφίες	
   τις	
   καθιστά	
   μια	
   ιδανική	
   περίπτωση	
   για	
  
εφαρμογή	
  CAD.	
  	
  

Σε	
   προληπτικές	
   μαστογραφίες,	
   τα	
   CAD	
   συστήματα	
   λειτουργούν	
   συνήθως	
   ως	
   συστήματα	
  
«δεύτερης	
  γνώμης»	
  ή	
  «διπλής	
  ανάγνωσης»	
  που	
  καταδεικνύουν	
  την	
  τοποθεσία	
  και	
  /	
  ή	
  τον	
  
τύπο	
  της	
  αλλοίωσης.	
  Επειδή	
  οι	
  ανθρώπινοι	
  παρατηρητές	
  βλέπουν	
  διαφορετικά	
  πορίσματα	
  
κάποιες	
   φορές,	
   έχει	
   αποδειχθεί	
   ότι	
   η	
   διπλή	
   ανάγνωση	
   (η	
   αναθεώρηση	
   της	
   μελέτης	
   με	
  
περισσότερους	
  από	
   έναν	
  παρατηρητή)	
  αυξάνει	
   το	
  ποσοστό	
  ανίχνευσης	
   του	
   καρκίνου	
   του	
  
μαστού	
   από	
   	
   5%	
   έως	
   15%.	
   Η	
   διπλή	
   ανάγνωση,	
   αν	
   δεν	
   γίνει	
   αποτελεσματικά,	
   μπορεί	
   να	
  
αυξήσει	
   σημαντικά	
   το	
   κόστος	
   του	
   ελέγχου	
   ,	
   και	
   να	
   καταστεί	
   ανάγκη	
   για	
   ένα	
   δεύτερο	
  
ακτινολόγο	
  ειδικό	
  στις	
  μαστογραφίες.	
  

Τα	
  αυτοματοποιημένα	
  συστήματα	
  (CAD)	
  είναι	
  μια	
  πολλά	
  υποσχόμενη	
  προσέγγιση	
  για	
  την	
  
χαμηλού	
   κόστους	
   διπλή	
   ανάγνωση.	
   Αρκετά	
   συστήματα	
   CAD	
   έχουν	
   αναπτυχθεί	
   για	
   τον	
  
μαστογραφικό	
   έλεγχο	
   και	
   αρκετά	
   έχουν	
   εγκριθεί	
   από	
   το	
   FDA.	
   Τα	
   CAD	
   συστήματα	
   για	
   τη	
  
μαστογραφία	
  συνήθως	
  αποτελούνται	
  από	
  δύο	
  διακριτά	
  υποσυστήματα,	
   ένα	
  σχεδιασμένο	
  
να	
  ανιχνεύει	
  τις	
  μικροαποτιτανώσεις	
  και	
  ένα	
  για	
  την	
  άμεση	
  ανίχνευση	
  μαζών.	
  	
  

Το	
  	
  κοινό	
  στοιχείο	
  και	
  στα	
  δύο	
  υποσυστήματα	
  είναι	
  οι	
  αλγόριθμοι	
  μηχανικής	
  μάθησης	
  για	
  
τη	
  βελτίωση	
   της	
  ανίχνευσης	
   και	
   τη	
  μείωση	
   των	
  ψευδώς	
  θετικών	
  ρυθμών	
  που	
   εισάγονται	
  
από	
   προηγούμενα	
   στάδια	
   της	
   επεξεργασίας.	
   Τα	
   προαναφερθέντα	
   ΤΝΔ	
   είναι	
   ιδιαίτερα	
  
δημοφιλή	
   στην	
   CAD,	
   επειδή	
   είναι	
   σε	
   θέση	
   να	
   συλλάβουν	
   τις	
   περίπλοκες,	
   συχνά	
   μη	
  
γραμμικές,	
  σχέσεις	
  των	
  χαρακτηριστικών	
  των	
  χώρων	
  μεγάλων	
  διαστάσεων,	
  που	
  	
  δεν	
  είναι	
  
εύκολο	
   να	
   συλληφθούν	
   από	
   τους	
   ευρετικούς	
   ή	
   τους	
   βασισμένους	
   σε	
   γνωστούς	
   κανόνες	
  
αλγορίθμους.	
  	
  

Αρκετές	
   ερευνητικές	
  ομάδες	
   έχουν	
  αναπτύξει	
   την	
  αρχιτεκτονική	
   των	
   νευρωνικών	
  δικτύου	
  
στη	
   διάγνωση	
   τύπου	
   CAD.	
  Πολλές	
   από	
  αυτές	
   τις	
   αρχιτεκτονικές	
   εκμεταλλεύονται	
   γνωστά	
  
χαρακτηριστικά	
   που	
   θα	
   μπορούσαν	
   επίσης	
   να	
   χρησιμοποιηθούν	
   από	
   τους	
   ακτινολόγους,	
  
ενώ	
  άλλες	
  χρησιμοποιούν	
  πιο	
  γενικά	
  σύνολα	
  χαρακτηριστικών.	
  Ο	
  Sajda	
  και	
  οι	
  συνεργάτες	
  
του	
  ανέπτυξαν	
  μια	
  κατηγορία	
  μοντέλων	
  για	
   τις	
   κατανομές	
  πιθανοτήτων	
   των	
  εικόνων	
  που	
  
ονομάζονται	
  μοντέλα	
  ιεραρχικής	
  πιθανότητας	
  εικόνας	
  (HIP)	
  με	
  εφαρμογή	
  σε	
  μαστογραφικά	
  
συστήματα	
  με	
  CAD.	
  Τα	
  κύρια	
  στοιχεία	
  του	
  μοντέλου	
  παρουσιάζονται	
  παρακάτω:	
  	
  

•	
   Καταγραφή	
   των	
   μη	
   τοπικών	
   και	
   κλιμακωτών	
   εξαρτήσεων	
   μέσα	
   από	
   ένα	
   σύνολο	
  
διακριτών	
  κρυφών	
  μεταβλητών	
   των	
  οποίων	
   το	
   γράφημα	
   των	
  εξαρτήσεων	
  είναι	
   ένα	
  
δέντρο.	
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•	
   Βελτιστοποίηση	
   των	
   παραμέτρων	
   του	
   μοντέλου	
   προκειμένου	
   να	
   ταιριάζει	
   με	
   τα	
  
φυσικά	
  στατιστικά	
  στοιχεία	
  της	
  εικόνας	
  μέσω	
  της	
  χρήσης	
  της	
  μέγιστης	
  πιθανότητας.	
  

•	
  	
  Αξιολόγηση	
  τόσο	
  της	
  πιθανότητας	
  	
  όσο	
  και	
  της	
  δειγματοληψίας	
  από	
  την	
  κατανομή.	
  	
  

•	
  Ξεχωριστή	
  ρύθμιση	
  των	
  κρυφών	
  καταστάσεων	
  σε	
  κάθε	
  επίπεδο	
  για	
  να	
  ταιριάζουν	
  
καλύτερα	
  με	
  την	
  κατανομή	
  της	
  εικόνας.	
  

•	
  Χρησιμοποίηση	
  των	
  κρυφών	
  καταστάσεων	
  για	
  τη	
  σύλληψη	
  της	
  πολύπλοκης	
  δομής	
  
της	
   εικόνας	
   με	
   τη	
   χρήση	
   των	
   συστατικών	
   του	
   μείγματος,	
   της	
   ιεραρχίας	
   και	
   την	
  
κλίμακας.	
  

Το	
  μοντέλο	
  εκμεταλλεύεται	
   τα	
  πολλαπλά	
  στάδια	
   (κλίμακες)	
   	
   της	
  νόσου	
  που	
  εμφανίζονται	
  
στις	
   εικόνες	
   της	
   μαστογραφίας	
   	
   και	
   έχει	
   εκπαιδευτεί	
   χρησιμοποιώντας	
   τον	
   αλγόριθμο	
  
Expectation	
   Maximization	
   ή	
   αλλιώς	
   EM,	
   εισάγοντας	
   την	
   εφαρμογή	
   μιας	
   μορφής	
   του	
   ΒP	
  
αλγορίθμου	
  ο	
  οποίος	
  αναφέρθηκε	
  σε	
  προηγούμενη	
  ενότητα.	
  Η	
  δομή	
  του	
  είναι	
  παρόμοια	
  με	
  
άλλα	
  μοντέλα	
  κατανομής	
  εικόνας	
  των	
  οποίων	
  η	
  κατασκευή	
  στηρίζεται	
  σε	
  δέντρο.	
  	
  

Η	
  εικόνα	
  7	
  που	
  ακολουθεί	
  δείχνει	
  τα	
  αποτελέσματα	
  κατά	
  την	
  εκπαίδευση	
  του	
  HIP	
  μοντέλου	
  
πάνω	
   σε	
   δεδομένα	
   μαστογραφίας.	
   Το	
   μοντέλο	
   αυτό	
   μπορεί	
   να	
   χρησιμοποιηθεί	
   για	
   την	
  
ταξινόμηση,	
  τη	
  σύνθεση	
  και	
  την	
  συμπίεση	
  δεδομένων.	
  	
  

Είναι	
   επίσης	
   σημαντικό	
   να	
   σημειωθεί	
   ότι	
   με	
   ένα	
   τέτοιο	
   μοντέλο	
   κατανομής	
   της	
   εικόνας	
  
μπορούμε	
   να	
   χρησιμοποιήσουμε	
   το	
   μοντέλο	
   HIP	
   για	
   να	
   επιτευχθεί	
   καλύτερη	
   συμπίεση	
  
εικόνας	
  από	
  ότι	
  στο	
  JPEG.	
  Υπάρχουν	
  προφανώς	
  και	
  άλλοι	
  τομείς	
  της	
  ιατρικής	
  όπου	
  θα	
  ήταν	
  
χρήσιμη	
  η	
  εφαρμογή	
  πιθανοτικών	
  μοντέλων	
  αυτού	
  του	
  τύπου.	
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Εικόνα	
  14	
  :	
  Ιδιότητες	
  του	
  HIP	
  μοντέλου	
  στη	
  μαστογραφία	
  με	
  χρήση	
  CAD.	
  	
  (a)	
  Παράδειγμα	
  
σωστής	
   (correct)	
   και	
   λάθος	
   (incorrect)	
   κατάδειξης	
   των	
   περιοχών	
   ενδιαφέροντος	
   (ROIs)	
  
στην	
   εικόνα	
   της	
   μαστογραφίας.	
   (b)	
   περιοχές	
   ενδιαφέροντος	
   της	
   μαστογραφίας	
   που	
  
συντίθενται	
  από	
  το	
  	
  ΗΙP	
  μοντέλο.	
  Οι	
  θετικές	
  (positive)	
  έχουν	
  αρκετά	
  σαφή	
  δομή	
  και	
  όρια	
  
ενώ	
  οι	
  αρνητικές	
   (negative)	
   είναι	
  πιο	
  άμορφες	
  και	
  ασαφείς.	
   (c)	
  Λάθος	
  pixel	
   (root	
  mean	
  
square	
  	
  error-­‐RMSE)	
  σε	
  σχέση	
  με	
  τα	
  συμπιεσμένα	
  αρχεία	
  για	
  JPEG,	
  HIP	
  και	
  HMT.	
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Κεφάλαο	
  4ο	
  :	
  Μελέτη	
  Μπεϋζιανού	
  γράφου	
  με	
  σκοπό	
  τη	
  βελτιώση	
  της	
  
διάγνωσης	
  του	
  καρκίνου	
  του	
  τραχήλου	
  
	
  

4.1	
  Δομή	
  ιατρικών	
  δεδομένων	
  	
  
Η	
   βάση	
   δεδομένων	
   που	
   χρησιμοποιήσαμε	
   είναι	
   ένα	
   δείγμα	
   380	
   εξεταζόμενων	
   γυναικών	
  
από	
   το	
  Αττικό	
  Νοσοκομείο	
   και	
   από	
   το	
  Νοσοκομείο	
   Ιωαννίνων.	
  Ως	
   reference	
   test	
   (για	
   την	
  
εξακρίβωση	
   της	
   ορθότητας	
   και	
   εγκυρότητας	
   των	
   αποτελεσμάτων)	
   χρησιμοποιήθηκε	
   η	
  
ιστολογική	
   βιοψία.	
   Το	
   κυτταρολογικό	
   επίχρησμα	
   λήφθηκε	
   σε	
   LBC	
   μορφή	
   (Liquid	
   Based	
  
Cytology	
   –	
   Κυτταρολογία	
   Υγρής	
   Φάσης).	
   Σύμφωνα	
   με	
   τα	
   αποτελέσματα	
   των	
   εξετάσεων	
  
έχουμε	
  τυποποίηση	
  35	
  HPV	
  τύπων	
  (υψηλού	
  και	
  χαμηλού	
  κινδύνου),	
  ανίχνευση	
  του	
  mRNA	
  
των	
   τύπων	
   16,	
   18,	
   31,	
   33,	
   45,	
   ανίχνευση	
   της	
   πρωτεΪνης	
   	
   P16	
   που	
   υπερεκφράζεται	
   στον	
  
καρκίνο	
   του	
   τραχήλου	
   και	
   κυτταρομετρία	
   ροής	
   για	
   ανίχνευση	
   του	
  mRNA	
   των	
  HPV	
   τύπων	
  
υψηλού	
   κινδύνου.	
   Ο	
   τρόπος	
   με	
   τον	
   οποίο	
   αξιοποιήθηκαν	
   τα	
   ιατρικά	
   δεδομένα	
   φαίνεται	
  
στις	
  παρακάτω	
  ενότητες	
  του	
  κεφαλαίου.	
  

	
  

4.2	
  Τα	
  εργαλεία	
  που	
  χησιμοποιήθηκαν	
  για	
  την	
  κατασκευή	
  και	
  τη	
  μελέτη	
  
του	
  γράφου	
  
	
  

Weka	
  :	
  	
  

Το	
  Weka	
  (Waikato	
  Environment	
  for	
  Knowledge	
  Analysis)	
  είναι	
  ένα	
  εργαλείο	
  της	
  μηχανικής	
  
μάθησης	
   με	
   λογισμικό	
   σε	
   γλώσσα	
   Java	
   που	
   αναπτύχθηκε	
   στο	
   πανεπιστήμιο	
   του	
  Waikato	
  
στη	
   Νέα	
   Ζηλανδία.	
   Το	
  Weka	
   είναι	
   ένα	
   ελεύθερο	
   λογισμικό	
   που	
   διατίθεται	
   με	
   Γενική	
   και	
  
Δημόσια	
  Άδεια	
  (General	
  Public	
  License	
  –	
  GNU)	
  [27].	
  	
  

Το	
  σύστημα	
  Weka	
  περιλαμβάνει	
  μια	
  συλλογή	
  από	
  εργαλεία	
  απεικόνισης	
  και	
  αλγορίθμους	
  
για	
  ανάλυση	
  δεδομένων	
  και	
  προγνωστική	
  μοντελοποίηση,	
  αλλά	
  και	
  μια	
  γραφική	
  διεπαφή	
  
με	
   εύκολη	
   πρόσβαση	
   προκειμένου	
   να	
   γίνονται	
   οι	
   εργασίες	
   που	
   προαναφέρθηκαν.	
   Η	
  
αυθεντική	
   εκδοχή	
   του	
   Weka	
   αρχικά	
   σχεδιάστηκε	
   ως	
   ένα	
   εργαλείο	
   για	
   την	
   ανάλυση	
  
δεδομένων	
   στον	
   τομέα	
   της	
   γεωργίας,	
   αλλά	
   η	
   πιο	
   πρόσφατη	
   εκδοχή	
   που	
   στηρίζεται	
  
απόλυτα	
   στη	
   Java,	
   της	
   οποίας	
   η	
   ανάπτυξη	
   ξεκίνησε	
   το	
   1997,	
   χρησιμοποιείται	
   σήμερα	
   σε	
  
πολλούς	
  διαφορετικούς	
  τομείς	
  και	
  κυρίως	
  τους	
  τομείς	
  της	
  εκπαίδευσης	
  και	
  της	
  έρευνας.	
  

Κάποια	
  από	
  τα	
  κυριότερα	
  πλεονεκτήματα	
  του	
  Weka	
  είναι	
  τα	
  εξής	
  :	
  

• Ελεύθερη	
  διαθεσιμότητα	
  μέσω	
  της	
  Γενικής	
  και	
  Δημόσιας	
  Άδειας	
  (General	
  Public	
  
License	
  –	
  GNU).	
  

• Φορητότητα,	
  δεδομένου	
  ότι	
  εφαρμόζεται	
  πλήρως	
  στη	
  γλώσσα	
  προγραμματισμού	
  
Java	
   και	
   χάρη	
   σε	
   αυτό	
   «τρέχει»	
   σε	
   οποιαδήποτε	
   μοντέρνα	
   υπολογιστική	
  
πλατφόρμα.	
  



56	
  
	
  

• Παροχή	
   ολοκληρωμένης	
   συλλογής	
   με	
   προ	
   –	
   επεξεργασμένα	
   δεδομένα	
   και	
  
τεχνικές	
  μοντελοποίησης.	
  

• Ευκολία	
  χρήσης	
  λόγω	
  της	
  γραφικής	
  διεπαφής	
  χρήστη.	
  

Το	
  Weka	
   υποστηρίζει	
   ένα	
   είδος	
   αρχείου	
   που	
   ονομάζεται	
  ARFF.	
   Το	
   αρχείο	
   αυτό	
   είναι	
   μια	
  
μορφή	
  αρχείου	
  κειμένου	
  που	
  χρησιμοποιείται	
  για	
  την	
  αποθήκευση	
  δεδομένων	
  σε	
  μια	
  βάση	
  
δεδομένων.	
   Αυτό	
   το	
   είδος	
   αρχείου	
   διαρθρώνεται	
   ως	
   εξής	
   (σε	
   μια	
   βάση	
   δεδομένων	
   που	
  
αφορά	
  τον	
  καιρό)	
  :	
  

@attribute	
  weather	
  

@attribute	
  outlook	
  

@attribute	
  temperature	
  real	
  

@attribute	
  humidity	
  real	
  

@attribute	
  windy	
  

@attribute	
  play	
  

Το	
  αρχείο	
  αυτό	
  περιλαμβάνει	
  δύο	
  ενότητες	
  :	
  

• Την	
  επικεφαλίδα	
  
• Το	
  τμήμα	
  των	
  δεδομένων	
  

Η	
  πρώτη	
  γραμμή	
  της	
  επικεφαλίδας	
  μας	
  δίνει	
  ένα	
  σχετικό	
  όνομα.	
  Στη	
  συνέχεια	
  ακολουθεί	
  
μια	
  λίστα	
  χαρακτηριστικών	
  (@attribute..).	
  Κάθε	
  χαρακτηριστικό	
  συνδέεται	
  με	
  ένα	
  μοναδικό	
  
όνομα	
  και	
  ένα	
  τύπο.	
  Ο	
  τύπος	
  περιλαμβάνει	
  το	
  είδος	
  των	
  δεδομένων	
  που	
  περιλαμβάνονται	
  
στη	
  μεταβλητή	
  και	
  ποιές	
  τιμές	
  αυτή	
  μπορεί	
  να	
  πάρει.	
  Οι	
  τύποι	
  της	
  μεταβλητής	
  είναι	
  :	
  

• Αριθμητικός	
  	
  
• Ονομαστικός	
  
• Συμβολοσειρά	
  	
  
• Ημερομηνία	
  

Στη	
  δική	
  μας	
  περίπτωση	
  το	
  ARFF	
  αρχείο	
  έχει	
  την	
  παρακάτω	
  μορφή	
  :	
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Εικόνα	
  15	
  :	
  	
  Ιατρικά	
  δεδομένα	
  σε	
  μορφή	
  ARFF	
  αρχείου	
  
	
  

4.3	
  Μπεϋζιανοί	
  γράφοι	
  	
  
Στόχος	
  της	
  εργασίας	
  είναι	
  να	
  κατασκευαστεί	
  ο	
  Μπεϋζιανός	
  γράφος	
  που	
  θα	
  αναπαριστά	
  τη	
  
σχέση	
   επιρροής	
   των	
   5	
   εξετάσεων	
   που	
   αναφέρθηκαν	
   στο	
   1ο	
   κεφάλαιο	
   αλλά	
   και	
   το	
   πώς	
  
αυτές	
  συνδέονται	
  με	
   το	
  συμπέρασμα	
  για	
   την	
  διεξαγωγή	
  ή	
  μη	
  της	
  βιοψίας	
  από	
  τον	
  ειδικό	
  
ιατρό.	
  	
  

Προκειμένου	
  να	
  πραγματοποιηθεί	
  αυτό	
  οι	
  πέντε	
  εξετάσεις	
  θα	
  πρέπει	
  να	
  αντιστοιχηθούν	
  σε	
  
πέντε	
   τυχαίες	
   μεταβλητές	
   των	
   οποίων	
   οι	
   τιμές	
   αντικατοπτρίζουν	
   τις	
   πιθανές	
   τιμές	
   των	
  
αποτελεσμάτων	
   των	
  εξετάσεων	
  όπως	
  αυτές	
  αναλύθηκαν	
  στο	
  1ο	
   κεφάλαιο.	
  Οι	
  μεταβλητές	
  
αυτές	
  είναι	
  οι	
  εξής	
  :	
  

• P	
  :	
  αντιστοιχεί	
  στο	
  Pap	
  test	
  και	
  οι	
  τιμές	
  που	
  μπορεί	
  να	
  πάρει	
  είναι	
  οι	
  παρακάτω:	
  
Ø ASCUS	
  (atypical	
  squamous	
  cells	
  of	
  undetermined	
  significance)	
  
Ø WNL	
  (within	
  normal	
  limits)	
  
Ø LGSIL	
  (	
  Low	
  Grade	
  Intraepithelial	
  Lession)	
  
Ø HGSIL	
  (High	
  Grade	
  Intraepithelial	
  Lession)	
  
Ø SCC	
  (Καρκίνωμα)	
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• H	
  :	
  αντιστοιχεί	
  στο	
  HPVDNA	
  test	
  και	
  οι	
  τιμές	
  που	
  μπορεί	
  να	
  είναι	
  οι	
  παρακάτω:	
  
Ø NEGATIVE	
  
Ø HIGH	
  

• N	
   :	
   αντιστοιχεί	
   στο	
   mRna	
   test	
   και	
   οι	
   τιμές	
   που	
   μπορεί	
   να	
   πάρει	
   είναι	
   οι	
  
παρακάτω:	
  
Ø NEGATIVE	
  	
  
Ø POSITIVE	
  

• P1	
  :	
  αντιστοιχεί	
  στο	
  P16	
  test	
  και	
  οι	
  τιμές	
  που	
  μπορεί	
  να	
  πάρει	
  είναι	
  οι	
  παρακάτω:	
  
Ø NEGATIVE	
  
Ø POSITIVE	
  

• F	
   :	
   αντιστοιχεί	
   στο	
   flow	
   test	
   (κυτταρομετρία	
   ροής)	
   και	
   οι	
   τιμές	
   που	
   μπορεί	
   να	
  
πάρει	
  είναι	
  οι	
  παρακάτω:	
  
Ø NEGATIVE	
  
Ø POSITIVE	
  

• B	
   :	
   αντιστοιχεί	
   στο	
   Biopsy	
   (βιοψία)	
   και	
   οι	
   τιμές	
   που	
   μπορεί	
   να	
   πάρει	
   είναι	
   οι	
  
παρακάτω:	
  
Ø NEGATINE	
  
Ø CIN1	
  	
  
Ø CIN2	
  
Ø CA	
  

	
  

Τμήμα	
  από	
   τα	
   ιατρικά	
   δεδομένα	
  που	
  αξιοποιήθηκαν	
   για	
   την	
   κατασκευή	
   του	
   γράφου	
  στη	
  
μορφή	
  αρχείου	
  ARFF	
  προκειμένου	
  να	
  τεθούν	
  υπό	
  επεξεργασία	
  στο	
  Weka	
  παρουσιάζονται	
  
στην	
  παρακάτω	
  εικόνα:	
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Εικόνα	
  16:	
  Δείγμα	
  ιατρικών	
  δεδομένων	
  για	
  την	
  χρήση	
  στο	
  Weka	
  
	
  

Στη	
   συνέχεια	
   παρατίθεται	
   η	
   εικόνα	
   του	
   γράφου	
   όπως	
   αυτός	
   προέκυψε	
   μετά	
   από	
  
επεξεργασία	
  των	
  δεδομένων	
  στο	
  Weka.	
  Όπως	
  βλέπουμε	
  οι	
  μεταβλητές	
  συνδέονται	
  μεταξύ	
  
τους	
   με	
   σχέσεις	
   «γονέα	
   –	
   παιδιού»	
   όπως	
   έχει	
   αναλυθεί	
   διεξοδικά	
   στο	
   2ο	
   κεφάλαιο	
   στην	
  
ενότητα	
  που	
  αφορά	
  τους	
  Μπεϋζιανούς	
  γράφους.	
  Συγκεκριμένα	
  	
  :	
  	
  

• Οι	
  κόμβοι	
  των	
  μεταβλητών	
  F,	
  N,	
  P,	
  P1	
  είναι	
  «παιδιά»	
  του	
  κόμβου	
  H	
  
• Ο	
  κόμβος	
  P1	
  είναι	
  «παιδί»	
  των	
  P	
  και	
  H	
  
• Ο	
  κόμβος	
  B	
  είναι	
  «παιδί»	
  των	
  P1,	
  P,	
  N,	
  F	
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Εικόνα	
  17	
  :	
  Η	
  εικόνα	
  του	
  Μπεϋζιανού	
  γράφου	
  όπως	
  αποτυπώθηκε	
  το	
  Weka	
  
	
  

Η	
   παρακάτω	
   εικόνα	
   δείχνει	
   τον	
   ίδιο	
   γράφο	
  με	
   την	
   εικόνα	
   ..	
   με	
   τη	
   διαφορά	
   ότι	
   σε	
   αυτήν	
  
είναι	
  εμφανή	
  τα	
  αποτελέσματα	
  των	
  περιθώριων	
  κατανομών	
  πιθανοτήτων	
  των	
  μεταβλητών	
  
όπως	
  αυτά	
  προέκυψαν	
  μέσω	
  της	
  χρήσης	
  του	
  Weka:	
  

	
  

	
  

Εικόνα	
  18	
  :	
  Η	
  εικόνα	
  του	
  Μπεϋζιανού	
  γράφου	
  με	
  εμφανή	
  τις	
  περιθώριες	
  κατανομές	
  των	
  
μεταβλητών	
  όπως	
  αποτυπώθηκε	
  το	
  Weka	
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4.4	
  Σενάρια	
  που	
  υλοποιήθηκαν	
  στο	
  γράφο	
  	
  
Αρχικά	
   είναι	
   απαραίτητο	
   να	
   τονίσουμε	
   ότι	
   ο	
   σκοπός	
   υλοποίησης	
   των	
   εναλλακτικών	
  
σεναρίων	
   επί	
   του	
   Μπεϋζιανού	
   γράφου	
   είναι	
   αφενός	
   να	
   αποτελέσουν	
   ένα	
   μέσο	
  
επιβεβαίωσης	
  των	
  ιατρικών	
  δεδομένων	
  που	
  διαθέτουμε	
  και	
  αφετέρου	
  μέσω	
  των	
  σεναρίων	
  
αυτών	
  επιδιώκουμε	
  να	
  προσδιορίσουμε	
  όσο	
  καλύτερα	
  γίνεται	
  το	
  αποτέλεσμα	
  του	
  test	
  Pap	
  
όταν	
   αυτό	
   προκύπτει	
   ASCUS	
   (atypical	
   squamous	
   cells	
   of	
   undetermined	
   significance).	
   Το	
  
αποτέλεσμα	
  ASCUS	
  είναι	
  αυτό	
  που	
  έχει	
  την	
  μεγαλύτερη	
  δυσκολία	
  στην	
  αντιστοίχιση	
  του	
  με	
  
το	
   αποτέλεσμα	
   της	
   βιοψίας	
   με	
   αποτέλεσμα	
   η	
   εξαγωγή	
   του	
   να	
   προβληματίζει	
   εδώ	
   και	
  
χρόνια	
  την	
  ιατρική	
  κοινότητα.	
  

Όπως	
  καταλαβαίνουμε	
  λοιπόν	
  στα	
  παρακάτω	
  σενάρια	
  έχουμε	
  δεδομένη	
  την	
  παρατήρηση	
  
του	
  test	
  Pap	
  ως	
  ASCUS	
  γιατί	
  όλα	
  τα	
  συμπεράσματα	
  επιδιώκουμε	
  να	
  περιστρέφονται	
  γύρω	
  
από	
   την	
   μείζονος	
   σημασίας	
   εύρεσης	
   της	
   πιο	
   πιθανής	
   αντιστοίχησης	
   του	
   ΑSCUS	
   με	
   το	
  
αποτέλεσμα	
  της	
  βιοψίας.	
  

Στο	
  παράρτημα	
   της	
   εργασίας	
  παρατίθενται	
   άλλα	
   τέσσερα	
  σενάρια	
   όπου	
  δεν	
   έχουμε	
   	
   την	
  
παρατήρηση	
  	
  P:	
  ASCUS	
  και	
  έγιναν	
  στα	
  πλαίσια	
  δοκιμών.	
  

Ένα	
   ακόμα	
   πολύ	
   σημαντικό	
   στοιχείο	
   που	
   αφορά	
   τη	
   διεξαγωγή	
   συμπερασμάτων	
   είναι	
   η	
  
ομαδοποίηση	
  των	
  αποτελεσμάτων	
  της	
  βιοψίας	
  σε	
  δύο	
  σημαντικές	
  κατηγορίες:	
  

• CIN-­‐	
  	
  
Σε	
  αυτή	
  την	
  κατηγορία	
  περιλαμβάνονται	
  τα	
  εξής	
  αποτελέσματα	
  :	
  

Ø NEGATIVE	
  
Ø CIN1	
  

• CIN+	
  	
  
Σε	
  αυτή	
  την	
  κατηγορία	
  περιλαμβάνονται	
  τα	
  εξής	
  αποτελέσματα	
  :	
  

Ø CIN2	
  
Ø CA	
  

Η	
  παραπάνω	
  ομαδοποίηση	
  χαρακτηρίζεται	
  ως	
  η	
  πλέον	
  χρήσιμη	
  για	
  τους	
  κλινικούς	
  ιατρούς	
  
αφού	
   με	
   βάση	
   το	
   σε	
   ποιά	
   κατηγορία	
   ανήκει	
   το	
   αποτέλεσμα	
   της	
   βιοψίας	
   κρίνουν	
   αν	
   θα	
  
παραπέμψουν	
   τον	
   ασθενή	
   σε	
   επανάληψη	
   του	
   test	
   Pap	
   (1η	
   κατηγορία	
   -­‐	
   CIN-­‐)	
   είτε	
   θα	
  
προχωρήσουν	
  σε	
  χειρουργείο	
  (2η	
  κατηγορία	
  –	
  CIN+).	
  Προκειμένου	
  λοιπόν	
  να	
  υποστηριχθεί	
  
όσο	
   το	
  δυνατόν	
  καλύτερα	
  η	
  κλινική	
  απόφαση	
  μέσω	
  του	
  γράφου	
  που	
  κατασκευάσαμε,	
  σε	
  
αυτή	
  την	
  ενότητα	
  παραπέμπονται	
   τα	
  σενάρια	
  στα	
  οποία	
  εμφανίστηκε	
   το	
  αποτέλεσμα	
  της	
  
βιοψίας	
  σε	
  κάποια	
  από	
  τις	
  δύο	
  κατηγορίες	
  με	
  ποσοστό	
  μεγαλύτερο	
  του	
  60%.	
  	
  

Περιγραφή	
  1ου	
  σεναρίου:	
  

Έχουμε	
  τις	
  εξής	
  παρατηρήσεις	
  στις	
  τυχαίες	
  μεταβλητές:	
  

• P:ASCUS	
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Εικόνα	
  19	
  :	
  Η	
  εικόνα	
  του	
  Μπεϋζιανού	
  γράφου	
  με	
  δεδομένο	
  P:	
  ASCUS	
  

	
  
Συμπέρασμα	
  1ου	
  σεναρίου	
  :	
  

Στην	
  περίπτωση	
  που	
  έχω	
  δεδομένη	
  παρατήρηση	
  μόνο	
  για	
  τη	
  μεταβλητή	
  P	
  την	
  τιμή	
  ASCUS,	
  
χωρίς	
  να	
  έχω	
  οποιαδήποτε	
  άλλη	
  πληροφορία,	
  η	
  βιοψία	
  εμφανίζει	
  με	
  ποσοστό	
  62,82%	
  την	
  
τιμή	
  CIN1.	
  

	
  

Περιγραφή	
  2ου	
  σεναρίου:	
  	
  

Έχουμε	
  τις	
  εξής	
  παρατηρήσεις	
  στις	
  τυχαίες	
  μεταβλητες:	
  

• P:	
  ASCUS	
  
• F:	
  POSITIVE	
  
	
  

	
  

Εικόνα	
  20	
  :	
  Η	
  εικόνα	
  του	
  Μπεϋζιανού	
  γράφου	
  με	
  δεδομένα	
  P:	
  ASCUS,	
  F:	
  POSITIVE	
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Περιγραφή	
  3ου	
  σεναρίου:	
  

Έχουμε	
  τις	
  εξής	
  παρατηρήσεις	
  στις	
  τυχαίες	
  μεταβλητές:	
  

• P:	
  ASCUS	
  
• N:	
  POSITIVE	
  

	
  

	
  

Εικόνα	
  21	
  :	
  Η	
  εικόνα	
  του	
  Μπεϋζιανού	
  γράφου	
  με	
  δεδομένα	
  P:	
  ASCUS,	
  N:	
  POSITIVE	
  
	
  

Περιγραφή	
  4ου	
  σεναρίου:	
  

Έχουμε	
  τις	
  εξής	
  παρατηρήσεις	
  στις	
  τυχαίες	
  μεταβλητές:	
  

• P:	
  ASCUS	
  
• H:	
  POSITIVE	
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Εικόνα	
  22	
  :	
  Η	
  εικόνα	
  του	
  Μπεϋζιανού	
  γράφου	
  με	
  δεδομένα	
  P:	
  ASCUS,	
  H:	
  POSITIVE	
  
	
  

Αποτελέσματα	
  	
  	
  

Για	
  τα	
  σενάρια	
  2,	
  3,	
  4	
  το	
  αποτέλεσμα	
  των	
  ποσοστών	
  αποτυπώνεται	
  στον	
  παρακάτω	
  πίνακα	
  
(για	
  δεδομένη	
  παρατήρηση	
  P:	
  ASCUS).	
  Με	
  κόκκινο	
  χρώμα	
  τονίζονται	
  τα	
  ενδεχόμενα	
  με	
  τη	
  
μεγαλύτερη	
  πιθανότητα	
  ανά	
  σενάριο	
  που	
  και	
  στις	
  τρείς	
  περιπτώσεις	
  είναι	
  CIN-­‐	
  	
  :	
  

	
   F	
   H	
   N	
  
CIN+	
   22.55	
   29.43	
   36.07	
  
CIN-­‐	
   77.45	
   70.57	
   63.93	
  

Πίνακας	
  	
  1:	
  Αποτελέσματα	
  σεναρίων	
  2,	
  3,	
  4	
  για	
  δεδομένη	
  παρατήρηση	
  P:	
  ASCUS	
  
	
  

Σχόλια	
  	
  	
  

Παρατηρούμε	
  ότι	
   το	
  μεγαλύτερο	
  ποσοστό	
  στο	
  αποτέλεσμα	
  της	
  βιοψίας	
  εμφανίζεται	
  στην	
  
κατηγορία	
  CIN-­‐	
  (77.45%)	
  με	
  δεδομένες	
  παρατηρήσεις	
  τις	
  :	
  

• P:	
  ASCUS	
  
• F:	
  POSITIVE	
  
	
  

Περιγραφή	
  5ου	
  σεναρίου:	
  

Έχουμε	
  τις	
  εξής	
  παρατηρήσεις	
  στις	
  τυχαίες	
  μεταβλητές:	
  

• P:	
  ASCUS	
  
• F:	
  POSITIVE	
  
• P1:	
  POSITIVE	
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Εικόνα	
  23	
  :	
  Η	
  εικόνα	
  του	
  Μπεϋζιανού	
  γράφου	
  με	
  δεδομένα	
  P:	
  ASCUS,	
  F:	
  POSITIVE,	
  P1:	
  
POSITIVE	
  

	
  

Περιγραφή	
  6ου	
  σεναρίου:	
  

Έχουμε	
  τις	
  εξής	
  παρατηρήσεις	
  στις	
  τυχαίες	
  μεταβλητές:	
  

• P:	
  ASCUS	
  
• F:	
  POSITIVE	
  
• H:	
  POSITIVE	
  
	
  

	
  

Εικόνα	
  24	
  :	
  Η	
  εικόνα	
  του	
  Μπεϋζιανού	
  γράφου	
  με	
  δεδομένα	
  P:	
  ASCUS,	
  F:	
  POSITIVE,	
  H:	
  
POSITIVE	
  

	
  

Περιγραφή	
  7ου	
  σεναρίου:	
  

Έχουμε	
  τις	
  εξής	
  παρατηρήσεις	
  στις	
  τυχαίες	
  μεταβλητές:	
  

• P:	
  ASCUS	
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• H:	
  POSITIVE	
  
• N:	
  POSITIVE	
  
	
  

	
  

Εικόνα	
  25:	
  Η	
  εικόνα	
  του	
  Μπεϋζιανού	
  γράφου	
  με	
  δεδομένα	
  P:	
  ASCUS,	
  H:	
  POSITIVE,	
  N:	
  
POSITIVE	
  

	
  

Περιγραφή	
  8ου	
  σεναρίου:	
  

Έχουμε	
  τις	
  εξής	
  παρατηρήσεις	
  στις	
  τυχαίες	
  μεταβλητές:	
  

• P:	
  ASCUS	
  
• F:	
  POSITIVE	
  
• N:	
  POSITIVE	
  

	
  

	
  

Εικόνα	
  26	
  :	
  Η	
  εικόνα	
  του	
  Μπεϋζιανού	
  γράφου	
  με	
  δεδομένα	
  P:	
  ASCUS,	
  F:	
  POSITIVE,	
  N:	
  
POSITIVE	
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Αποτελέσματα	
  	
  	
  

Για	
   τα	
   σενάρια	
   5,	
   6,	
   7,	
   8	
   το	
   αποτέλεσμα	
   των	
   ποσοστών	
   αποτυπώνεται	
   στον	
   παρακάτω	
  
πίνακα	
  (για	
  δεδομένη	
  παρατήρηση	
  P:	
  ASCUS).	
  Με	
  κόκκινο	
  χρώμα	
  τονίζονται	
  τα	
  ενδεχόμενα	
  
με	
  τη	
  μεγαλύτερη	
  πιθανότητα	
  ανά	
  σενάριο	
  :	
  

	
   F,P1	
   F,H	
   H,N	
   F,N	
  
CIN+	
   60.8	
   31.55	
   36.6	
   38.81	
  
CIN-­‐	
   39.2	
   68.45	
   63.4	
   61.19	
  

Πίνακας	
  	
  2:	
  Αποτελέσματα	
  σεναρίων	
  5,	
  6,	
  7,	
  8	
  	
  για	
  δεδομένη	
  παρατήρηση	
  P:	
  ASCUS	
  
	
  

Σχόλια	
  	
  	
  

Παρατηρούμε	
  ότι	
   το	
  μεγαλύτερο	
  ποσοστό	
  στο	
  αποτέλεσμα	
  της	
  βιοψίας	
  εμφανίζεται	
  στην	
  
κατηγορία	
  CIN-­‐	
  (68.45%)	
  με	
  δεδομένες	
  παρατηρήσεις	
  τις	
  :	
  

• P:	
  ASCUS	
  
• F:	
  POSITIVE	
  
• H:	
  POSITIVE	
  

	
  

Εικόνα	
  27:	
  Η	
  εικόνα	
  του	
  Μπεϋζιανού	
  γράφου	
  με	
  δεδομένα	
  P:	
  ASCUS,	
  F:	
  POSITIVE,	
  H:	
  HIGH	
  

	
  
Περιγραφή	
  9ου	
  σεναρίου:	
  

Έχουμε	
  τις	
  εξής	
  παρατηρήσεις	
  στις	
  τυχαίες	
  μεταβλητές:	
  

• P:	
  ASCUS	
  
• P1:	
  POSITIVE	
  
• H:	
  POSITIVE	
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Εικόνα	
  28	
  :	
  Η	
  εικόνα	
  του	
  Μπεϋζιανού	
  γράφου	
  με	
  δεδομένα	
  P:	
  ASCUS,	
  P1:	
  POSITIVE,	
  H:	
  
POSITIVE	
  

	
  

Περιγραφή	
  10ου	
  σεναρίου:	
  

Έχουμε	
  τις	
  εξής	
  παρατηρήσεις	
  στις	
  τυχαίες	
  μεταβλητές:	
  

• P:	
  ASCUS	
  
• P1:	
  POSITIVE	
  
• N:	
  POSITIVE	
  
	
  
	
  

	
  

Εικόνα	
  29	
  :	
  Η	
  εικόνα	
  του	
  Μπεϋζιανού	
  γράφου	
  με	
  δεδομένα	
  P:	
  ASCUS,	
  P1:	
  POSITIVE,	
  N:	
  
POSITIVE	
  

	
  

Περιγραφή	
  11ου	
  σεναρίου:	
  

Έχουμε	
  τις	
  εξής	
  παρατηρήσεις	
  στις	
  τυχαίες	
  μεταβλητές:	
  

• P:	
  ASCUS	
  
• P1:	
  POSITIVE	
  



69	
  
	
  

• F:	
  POSITIVE	
  
	
  

Περιγραφή	
  12ου	
  σεναρίου:	
  

Έχουμε	
  τις	
  εξής	
  παρατηρήσεις	
  στις	
  τυχαίες	
  μεταβλητές:	
  

• P:	
  ASCUS	
  
• P1,	
  H,	
  N,	
  F:	
  POSITIVE	
  
	
  

	
  

	
  

Εικόνα	
  30	
  :	
  Η	
  εικόνα	
  του	
  Μπεϋζιανού	
  γράφου	
  με	
  δεδομένα	
  P:	
  ASCUS,	
  P1,F,N,H:	
  POSITIVE	
  
	
  

Αποτελέσματα	
  	
  	
  

Για	
  τα	
  σενάρια	
  9,	
  10,	
  11,	
  12	
  το	
  αποτέλεσμα	
  των	
  ποσοστών	
  αποτυπώνεται	
  στον	
  παρακάτω	
  
πίνακα	
  (για	
  δεδομένες	
  παρατηρήσεις	
  P:	
  ASCUS	
  και	
  P1:	
  POSITIVE	
  )	
  :	
  

	
   H	
   N	
   F	
   H,N,F	
  
CIN+	
   53.72	
   51.8	
   60.8	
   66.68	
  
CIN-­‐	
   46,28	
   48.2	
   39.2	
   33.32	
  

Πίνακας	
  	
  3:	
  Αποτελέσματα	
  σεναρίων	
  9,	
  10,	
  11,	
  12	
  	
  για	
  δεδομένες	
  παρατηρήσεις	
  P:	
  ASCUS	
  
και	
  P1:	
  POSITIVE	
  

	
  

Σχόλια	
  	
  	
  

Παρατηρούμε	
  ότι	
   το	
  μεγαλύτερο	
  ποσοστό	
  στο	
  αποτέλεσμα	
  της	
  βιοψίας	
  εμφανίζεται	
  στην	
  
κατηγορία	
  CIN+	
  (66.68%)	
  με	
  δεδομένες	
  παρατηρήσεις	
  τις	
  :	
  

• P:	
  ASCUS	
  
• P1:	
  POSITIVE	
  
• H:	
  POSITIVE	
  
• N:	
  POSITIVE	
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• F:	
  POSITIVE	
  

	
  

4.5	
  	
  Ταξινόμηση	
  με	
  χρήση	
  Μπεϋζιανών	
  γράφων	
  
Σε	
   αυτό	
   το	
   στάδιο	
   χρησιμοποιήθηκαν	
   Μπεϋζιανοί	
   ταξινομητές	
   προκειμένου	
   ο	
   ανωτέρω	
  
γράφος	
   (σε	
   πρώτη	
   φάση)	
   και	
   ο	
   αντίστοιχος	
   απλοϊκός	
   γράφος	
   (σε	
   δεύτερη	
   φάση)	
   να	
  
χρησιμοποιηθούν	
   στη	
   διαδικασία	
   ταξινόμησης	
   μέσω	
   της	
   εφαρμογής	
   του	
   Weka	
  
bayes.BayesNet	
  και	
  bayes.NaiveNet	
  αντίστοιχα.	
  	
  

Όπως	
  φαίνεται	
  στην	
  παρακάτω	
  εικόνα,	
   τα	
   ιατρικά	
  δεδομένα	
   τα	
  οποία	
   χρησιμοποιήθηκαν	
  
αφορούν	
   380	
   περιστατικά	
   εξεταζόμενων	
   γυναικών.	
   Οι	
   380	
   γυναίκες	
   εξετάστηκαν	
   στις	
  
προαναφερθείσες	
  5	
  εξετάσεις	
  που	
  εκπροσωπούνται	
  από	
  τις	
  μεταβλητές:	
  H,P,P1,N,F	
  

	
  

	
  

Εικόνα	
  31:	
  	
  Εικόνα	
  ιατρικών	
  δεδομένων	
  στο	
  Weka	
  
	
  

	
  

	
  

1η	
  φάση:	
  

Ο	
  παρακάτω	
  γράφος	
  αποτέλεσε	
  την	
  είσοδο	
  του	
  ταξινομητή	
  bayes.BayesNet	
  και	
  προέκυψε	
  
όπως	
   δείξαμε	
   και	
   νωρίτερα	
   μέσω	
   των	
   υπαρχόντων	
   ιατρικών	
   δεδομένων	
   έπειτα	
   από	
  
επεξεργασία	
  στο	
  Weka:	
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Εικόνα	
  32:	
  	
  Ο	
  Μπεϋζιανός	
  γράφος	
  που	
  αποτέλεσε	
  την	
  είσοδο	
  στην	
  εφαρμογή	
  
bayes.BayesNet	
  του	
  Weka	
  

	
  

	
  
Στη	
   συνέχεια	
   παρατίθενται	
   τα	
   αποτελέσματα	
   που	
   προέκυψαν	
   από	
   την	
   χρήση	
   της	
  
εφαρμογής	
  bayes.BayesNet	
  με	
  είσοδο	
  τον	
  παραπάνω	
  γράφο:	
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Εικόνα	
  33:	
  	
  Αποτελέσματα	
  ταξινόμησης	
  μέσω	
  του	
  γενικού	
  γράφου	
  στο	
  Weka	
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Όπως	
   βλέπουμε	
   στην	
   παραπάνω	
   εικόνα	
   αυτή	
   η	
   μέθοδος	
   ταξινόμησης	
   παρουσίασε	
   ένα	
  
ικανοποιητικό	
   ποσοστό	
   επιτυχίας	
   75,5263	
   %,	
   δηλαδή	
   ταξινομήθηκαν	
   σωστά	
   287	
   από	
   τις	
  
380	
  περιπτώσεις	
  

Μια	
   πολύ	
   σημαντική	
   έννοια	
   που	
   εμφανίζεται	
   στο	
   αποτέλεσμα	
   της	
   ταξινόμησης	
   και	
  
σχετίζεται	
  με	
  την	
  απόδοση	
  του	
  αλγορίθμου	
  αυτής	
  είναι	
  η	
  εξής	
  :	
  

Confusion	
  matrix	
  :	
  

Στον	
   τομέα	
   της	
   μηχανικής	
   μάθησης,	
   ένας	
   Confusion	
  matrix	
   (πίνακας	
   σύγχυσης)	
   είναι	
   μια	
  
συγκεκριμένη	
   διάταξη	
   πίνακα	
   που	
   επιτρέπει	
   την	
   απεικόνιση	
   της	
   απόδοσης	
   ενός	
  
αλγορίθμου.	
  Οι	
  στήλες	
  του	
  πίνακα	
  αντιπροσωπεύουν	
  τις	
  περιπτώσεις	
  μιας	
  προβλεπόμενης	
  
τάξης,	
   ενώ	
   οι	
   γραμμές	
   αντιπροσωπεύουν	
   τις	
   περιπτώσεις	
   μιας	
   πραγματικής	
   τάξης.	
   Το	
  
όνομα	
   του	
   πίνακα	
   (confusion	
   –	
   σύγχυση)	
   προέρχεται	
   από	
   το	
   γεγονός	
   ότι	
   η	
   δομή	
   αυτή	
  
καθιστά	
  εύκολο	
  να	
  δούμε	
  αν	
  το	
  σύστημα	
  συγχέει	
  δύο	
  κατηγορίες	
  –	
  τάξεις.	
  

Σε	
  προβλήματα	
  προγνωστικής	
  λογικής,	
  ένας	
  πίνακας	
  σύγχυσης	
  είναι	
  ένας	
  πίνακας	
  με	
  δύο	
  
γραμμές	
   και	
   δύο	
   στήλες	
   που	
   αναφέρει	
   τον	
   αριθμό	
   των	
   ψευδώς	
   θετικών,	
   ψευδώς	
  
αρνητικών,	
  αληθώς	
  θετικών	
  και	
  αληθώς	
  αρνητικών	
  αποτελεσμάτων.	
  Αυτό	
  επιτρέπει	
  την	
  πιο	
  
λεπτομερή	
  ανάλυση	
  της	
  μεθόδου	
  υπολογισμού	
  των	
  αποτελεσμάτων	
  από	
  την	
  απλή	
  γνώση	
  
του	
  αριθμού	
  των	
  σωστών	
  προβλέψεων	
  (ακρίβεια).	
  Συγκεκριμένα	
  η	
  ακρίβεια	
  δεν	
  είναι	
  ένα	
  
αξιόπιστο	
   μέτρο	
   για	
   την	
   πραγματική	
   απόδοση	
   ενός	
   ταξινομητή	
   (classifier)	
   καθώς	
   θα	
  
αποδώσει	
   παραπλανητικά	
   αποτελέσματα	
   εάν	
   το	
   σύνολο	
   δεδομένων	
   δεν	
   είναι	
  
ισορροπημένο	
  (δηλαδή	
  όταν	
  ο	
  αριθμός	
  των	
  δειγμάτων	
  σε	
  διαφορετικές	
  κλάσεις	
  ποικίλλουν	
  
σε	
  μεγάλο	
  βαθμό).	
  

Στη	
  συγκεκριμένη	
  περίπτωση	
  ο	
  πίνακας	
  σύγχυσης	
  έχει	
  τα	
  αποτελέσματα	
  που	
  εμφανίζονται	
  
στην	
  παρακάτω	
  εικόνα:	
  

	
  

	
  

Εικόνα	
  34:	
  Πίνακας	
  σύγχυσης	
  από	
  την	
  ταξινόμηση	
  με	
  χρήση	
  του	
  γενικού	
  γράφου	
  στο	
  
Weka	
  

	
  

	
  
2η	
  φάση	
  :	
  

Αντίστοιχα	
  στη	
  φάση	
  αυτή	
  πραγματοποιήθηκε	
  η	
  ταξινόμηση	
  με	
  τη	
  χρήση	
  απλοϊκού	
  γράφου	
  
(naïve	
  Bayesian)	
  με	
  τη	
  χρήση	
  της	
  εφαρμογής	
  	
  bayes.NaiveNet	
  που	
  διαθέτει	
  το	
  Weka.	
  	
  

Ως	
  είσοδος	
  σε	
  αυτή	
  την	
  περίπτωση	
  χρησιμοποιήθηκε	
  ο	
  παρακάτω	
  γράφος	
  :	
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Εικόνα	
  35:	
  	
  Ο	
  Μπεϋζιανός	
  γράφος	
  που	
  αποτέλεσε	
  την	
  είσοδο	
  στην	
  εφαρμογή	
  
bayes.NaiveNet	
  του	
  Weka	
  

	
  

	
  

Τα	
  αποτελέσματα	
  της	
  ταξινόμησης	
  σε	
  αυτή	
  την	
  περίπτωση	
  που	
  ως	
  είσοδος	
  στον	
  αλγόριθμο	
  
χρησιμοποιήθηκε	
   ο	
   αντίστοιχος	
   «απλοϊκός»	
   γράφος	
   (naïve	
   Bayesian	
   network)	
  
διαφοροποιούνται	
  ελαφρώς:	
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Εικόνα	
  36:	
  	
  Αποτελέσματα	
  ταξινόμησης	
  μέσω	
  «απλοϊκού»	
  γράφου	
  στο	
  Weka	
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Όπως	
   βλέπουμε	
   στην	
   παραπάνω	
   εικόνα	
   αυτή	
   η	
   μέθοδος	
   ταξινόμησης	
   παρουσίασε	
   ένα	
  
ποσοστό	
  επιτυχίας	
  74,4737	
  %,	
  δηλαδή	
  ταξινομήθηκαν	
  σωστά	
  283	
  από	
  τις	
  380	
  περιπτώσεις:	
  

Ο	
  αντίστοιχος	
  πίνακας	
  σύγχυσης	
  είναι	
  ο	
  εξής:	
  

	
  

Εικόνα	
  37:	
  	
  Πίνακας	
  σύγχυσης	
  από	
  την	
  ταξινόμηση	
  με	
  χρήση	
  του	
  «απλοϊκού»	
  γράφου	
  στο	
  
Weka	
  

	
  
Συμπερασματικά	
   μπορούμε	
   να	
   πούμε	
   ότι	
   στην	
   πρώτη	
   περίπτωση	
   όπου	
   ως	
   είσοδος	
  
χρησιμοποιήθηκε	
   ο	
   γενικός	
   Μπεϋζιανός	
   γράφος	
   παρατηρείται	
   ότι	
   η	
   ταξινόμηση	
   των	
  
περιστατικών	
   εμφανίζει	
   μεγαλύτερο	
   ποσοστό	
   επιτυχίας	
   σε	
   σχέση	
   με	
   τη	
   δεύτερη	
  
περίπτωση.	
  

Κεφάλαιο	
  5ο	
  :	
  Συμπεράσματα	
  
Εξαιτίας	
   του	
   γεγονότος	
   ότι	
   ο	
   καρκίνος	
   του	
   τραχήλου	
   της	
   μήτρας	
   αποτέλεσε	
   για	
   πολλές	
  
δεκαετίες	
  έναν	
  από	
  τους	
  βασικότερους	
  λόγους	
  θνησιμότητας	
  των	
  γυναικών	
  έχουν	
  διεξαχθεί	
  
πολλές	
   έρευνες	
   και	
   έχουν	
   προκύψει	
   επιτυχημένες	
   μέθοδοι	
   ανίχνευσης	
   και	
   θεραπείας	
  
προκειμένου	
  η	
  θνησιμότητα	
  που	
  προκαλεί	
  να	
  μειωθεί	
  σε	
  μεγάλο	
  βαθμό.	
  

Η	
   μηχανική	
   μάθηση,	
   που	
   αποτελεί	
   μια	
   υποενότητα	
   του	
   τομέα	
   της	
   τεχνητής	
   νοημοσύνης,	
  
και	
   η	
   στατιστική	
   αναγνώριση	
   προτύπων	
   έχουν	
   αποτελέσει	
   αντικείμενα	
   με	
   τεράστια	
  
χρησιμότητα	
   για	
   τον	
   τομέα	
   της	
   βιοϊατρικής	
   καθώς	
   προσφέρουν	
   την	
   υπόσχεση	
   για	
   τη	
  
βελτίωση	
   της	
   ευαισθησίας	
   και	
   της	
   ακρίβειας	
   ανίχνευσης	
   και	
   διάγνωσης	
   της	
   νόσου	
   και	
  
υποστηρίζουν	
   τη	
   διαδικασία	
   λήψης	
   αποφάσεων	
   μέσω	
   των	
   εργαλείων	
   που	
   διαθέτουν.	
  
Εξαιτίας	
   της	
   τρομερής	
   αύξησης	
   των	
   ιατρικών	
   δεδομένων	
   που	
   συλλέγονται,	
   των	
   νέων	
  
μεθόδων	
   ανίχνευσης	
   και	
   διάγνωσης	
   που	
   αναπτύσσονται	
   μέσω	
   ερευνητικών	
   διαδικασιών	
  
και	
   της	
   πολυπλοκότητας	
   των	
   τύπων	
   δεδομένων	
   υπάρχει	
   όλο	
   και	
   μεγαλύτερη	
   ανάγκη	
   για	
  
χρήση	
  της	
  μηχανικής	
  μάθησης	
  στην	
  υπηρεσία	
  της	
  ιατρικής.	
  	
  

Ένα	
   από	
   τα	
   σημαντικότερα	
   στοιχεία	
   της	
   μηχανικής	
   μάθησης	
   στην	
   βιοϊατρική	
   αποτελεί	
   η	
  
ανάπτυξη	
   των	
   τεχνητών	
   νευρωνικών	
   δικτύων	
   (ΤΝΔ),	
   τα	
   οποία	
   αποτελούν	
   μια	
  
μοντελοποίηση	
   της	
   λειτουργίας	
   του	
   ανθρώπινου	
   εγκεφάλου	
   αφού	
   είναι	
   σε	
   θέση	
   να	
  
προσεγγίζουν	
   οποιαδήποτε	
   αυθαίρετη	
   λειτουργία	
   μέσα	
   από	
   τη	
   διαδικασία	
   της	
   μάθησης	
  
ενός	
  συνόλου	
  παραμέτρων	
  ενός	
  συνδεδεμένου	
  δικτύου	
  απλών	
  μη	
  γραμμικών	
  μονάδων.	
  	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Συγκεκριμένα	
   στον	
   τομέα	
   της	
   Βιοϊατρικής	
   και	
   της	
   ιατρικής	
   περίθαλψης	
   διενεργούνται	
  
διαδικασίες	
  με	
  πολύ	
  ευρείας	
  κλίμακας	
  χαρακτηριστικά	
  (η	
  εξέλιξη	
  της	
  νόσου	
  του	
  ασθενή,	
  η	
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ροή	
   εργασίας	
   σε	
   ένα	
   νοσοκομείο,	
   κ.α.)	
   των	
   οποίων	
  η	
   μελέτη	
   ενέχει	
   σε	
   μεγάλο	
   βαθμό	
   το	
  
στοιχείο	
  της	
  αβεβαιότητας.	
  Γνωρίζουμε	
  ότι	
  τα	
  ΤΝΔ	
  παρά	
  τα	
  πολλά	
  πλεονεκτήματά	
  τους	
  δεν	
  
προσφέρουν	
   λύση	
   στο	
   ζήτημα	
   της	
   αβεβαιότητας	
   σε	
   αντίθεση	
   με	
   τα	
   Μπεϋζιανά	
   και	
   τα	
  
συναφή	
   σε	
   αυτά	
   δίκτυα	
   που	
   ενδείκνυνται	
   για	
   την	
   ανάπτυξη	
   μεθόδων	
   οι	
   οποίες	
  
περιλαμβάνουν	
   το	
   στοιχείο	
   αυτό.	
   Τα	
   τελευταία	
   χρόνια	
   τα	
   δίκτυα	
   αυτά	
   έχουν	
   γίνει	
   πολύ	
  
δημοφιλή	
   για	
   τον	
   χειρισμό	
   της	
   αβέβαιης	
   γνώσης	
   που	
   σχετίζεται	
   με	
   τη	
   διάγνωση	
   μιας	
  
νόσου,	
   την	
  επιλογή	
  της	
  καλύτερης	
  θεραπείας	
  για	
  τον	
  ασθενή	
  αλλά	
  και	
   την	
  πρόβλεψη	
  για	
  
την	
  εξέλιξη	
  της	
  θεραπείας.	
  

Στη	
   περίπτωση	
   της	
   διάγνωσης	
   του	
   καρκίνου	
   του	
   τραχήλου	
   στις	
   γυναίκες,	
   που	
   αποτελεί	
  
αντικείμενο	
   της	
   παρούσας	
   διπλωματικής	
   εργασίας,	
   έγινε	
   χρήση	
   Μπεϋζιανών	
   δικτύων	
  
προκειμένου	
   να	
   αμβλυνθεί	
   όσο	
   καλύτερα	
   γίνεται	
   το	
   στοιχείο	
   της	
   αβεβαιότητας	
   στη	
  
διάγνωση.	
  Τα	
  Μπεϋζιανά	
  δίκτυα	
  εμφανίζουν	
  αρκετά	
   ικανοποιητικό	
  ποσοστό	
  επιτυχίας	
  σε	
  
επίπεδο	
   επιβεβαίωσης	
   και	
   πρόβλεψης	
   σεναρίων	
   όπως	
   αυτά	
   διατυπώνονται	
   από	
   τους	
  
ειδικούς	
  ιατρούς	
  γεγονός	
  που	
  παρουσιάζεται	
  στην	
  ενότητα	
  4.4.	
  Ειδικότερα	
  στην	
  περίπτωση	
  
που	
  το	
  αποτέλεσμα	
  του	
  Pap	
  test	
  προκύψει	
  ASCUS	
  (atypical	
  squamous	
  cells	
  of	
  undetermined	
  
significance)	
   η	
   εφαρμογή	
   των	
   δικτύων	
   αυτών	
   βοηθάει	
   στον	
   προσδιορισμό	
   του	
   εν	
   λόγω	
  
απροσδιόριστου	
  αποτελέσματος	
  διευκολύνοντας	
  σε	
  μεγάλο	
  βαθμό	
  τους	
  κλινικούς	
  ιατρούς.	
  
Τέλος,	
   στην	
   περίπτωση	
   του	
   Μπεϋζιανού	
   γράφου	
   ως	
   ταξινομητή	
   είδαμε	
   ότι	
   το	
   ποσοστό	
  
επιτυχούς	
   ταξινόμησης	
   ανερχόταν	
   στο	
   75%	
   περίπου.	
   Ποσοστό	
   το	
   οποίο	
   επιδέχεται	
  
βελτίωση	
   είτε	
   με	
   χρήση	
   ενός	
   καλύτερου/ολοκληρωμένου	
   συνόλου	
   δεδομένων	
   είτε	
  
διεξάγοντας	
  αλλαγές	
  στον	
  ίδιο	
  το	
  γράφο.	
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