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ÊåöÜëáéï 1

ÅéóáãùãÞ

1.1 ÅéóáãùãÞ óôï Ðñüâëçìá

ÐïëëÝò öïñÝò óôï ÷þñï ôçò Âéïëïãßáò õðÜñ÷åé ç áíÜãêç íá åîáêñéâùèåß åÜí
ìßá áêïëïõèßá áðü \óêüñðéá áìéíïîÝá" óõíèÝôåé ìßá ðñùôåÀíç, Ýíá êïììÜôé
DNA Þ åßíáé áðëÜ ìßá áõèáßñåôç áêïëïõèßá. Äçìéïõñãïýíôáé ëïéðüí ìå ôç
óåéñÜ ôïõò íÝá õðïðñïâëÞìáôá ðïõ áöïñïýí êõñßùò óôéò ôå÷íéêÝò ðïõ ðñÝðåé
íá áêïëïõèçèïýí þóôå íá ëÜâïõí ïé âéïëüãïé ôá áðïôåëÝóìáôá ðïõ áíáæç-
ôïýí. ÔÝôïéá åñùôÞìáôá áöïñïýí óôç óôïß÷éóç áêïëïõèéþí áðü ðñùôåÀíåò
Þ DNA. Åßíáé Ýíá ðïëý óçìáíôéêü êïììÜôé ãéá ôçí åðéóôÞìç ôçò âéïðëçñï-
öïñéêÞò, áöïý ï ôñüðïò óôïß÷éóçò äýï áêïëïõèéþí ïäçãåß óõíÞèùò êáé óôçí
áíÜëïãç ÷ñÞóç ìåèüäïõ áíáæÞôçóçò ïìïéüôçôáò. ÐÝñá üìùò áðü ôç óýãêñéóç
ìßáò õðü åîÝôáóç áêïëïõèßáò ìå ìßá õðÜñ÷ïõóá âÜóç äåäïìÝíùí, õðÜñ÷åé ç
áíÜãêç íá ðñáãìáôïðïéçèåß áõôÞ ìå Ýíá ãñÞãïñï áëëÜ êáé áêñéâÞ áëãüñéèìï.
Ç åðéëïãÞ ôïõ áëãïñßèìïõ åßíáé ìåßæïíïò óçìáóßáò, áðü ôç óôéãìÞ ðïõ êÜèå
áëãüñéèìïò Ý÷åé ôá äéêÜ ôïõ ÷áñáêôçñéóôéêÜ êáé ðëåïíåêôÞìáôá. Óõíåðþò
áíÜëïãá ìå ôï åßäïò êáé ôá ÷áñáêôçñéóôéêÜ ôùí áêïëïõèéþí ðïõ åßíáé õðü
åîÝôáóç - ôáõôïðïßçóç, ÷ñçóéìïðïéåßôáé êáé ï êáôÜëëçëïò áëãüñéèìïò. Ãéá
ôçí åîáêñßâùóç ôçò ïìïéüôçôáò ìåôáîý ôùí áêïëïõèéþí ÷ñçóéìïðïéåßôáé Ýíá
åßäïò score, ôï ïðïßï åßíáé èåôéêü óå ðåñßðôùóç ðïõ õðÜñ÷åé ïìïéüôçôá ìå-
ôáîý äýï áìéíïîÝùí Þ åßíáé áñíçôéêü üôáí äåí õðÜñ÷åé ìåãÜëç ïìïéüôçôá. Ï
ôñüðïò ìå ôïí ïðïßï åîåôÜæïõìå ôï ðïóïóôü ïìïéüôçôáò èá êáèïñßóåé êáé ôá
áðïôåëÝóìáôá ðïõ èá ëçöèïýí. ¸÷ïõí êáôáóêåõáóôåß áñêåôïß ôÝôïéïé ðßíá-
êåò, ïé ïðïßïé Ý÷ïõí ðñïêýøåé áðü ôá ÷áñáêôçñéóôéêÜ ôùí ðñùôåúíþí. Ðéï
áíáëõôéêÜ áíÜëïãá ìå ôï ðüóï äéáöïñåôéêÝò åßíáé äýï áêïëïõèßåò ðñùôåúíþí
ãßíåôáé äéáöïñåôéêÞ åðéëïãÞ ðßíáêá scoring. Åðßóçò óçìáíôéêü ñüëï Ý÷åé êáé ç
åõáéóèçóßá ðïõ èÝëïõìå íá õðÜñ÷åé óôçí áíáæÞôçóç êáé åßíáé Üìåóç óõíÝðåéá
óõíäõáóìïý ôùí ðáñáðÜíù èåìÜôùí. Óõíåðþò üëá áõôÜ áðïôåëïýí æçôÞìáôá,

1



ôá ïðïßá åðéëýïíôáé ìå ôçí êáôÜëëçëç åðéëïãÞ áëãïñßèìïõ êáèþò êáé ôïõ ðß-
íáêá score. ÔÝëïò üëá ôá ðáñáðÜíù åñùôÞìáôá åìðßðôïõí óå Ýíá ðñüâëçìá
âåëôéóôïðïßçóçò ôçò áíáæÞôçóçò ïìïéüôçôáò ìåôáîý ìßáò áêïëïõèßáò êáé ìßáò
âÜóçò äåäïìÝíùí.

Ç óõãêåêñéìÝíç äéðëùìáôéêÞ åñãáóßá åîåôÜæåé ôïí áëãüñéèìï BlastP, ï
ïðïßïò áöïñÜ óôç óýãêñéóç ìßáò áêïëïõèßáò ìå ìßá âÜóç äåäïìÝíùí áðü áêï-
ëïõèßåò. Ãéá ôïí óêïðü áõôü Ý÷åé ãßíåé ç ó÷åäßáóç êáé ç õëïðïßçóç ôïõ óå
áíáäéáôáóóüìåíç ëïãéêÞ. Ðéï óõãêåêñéìÝíá Ý÷åé äïèåß ìåãÜëï âÜñïò óôï
âÞìá ôçò åðÝêôáóçò ôïõ áëãïñßèìïõ, óå åðßðåäï hardware. Åðßóçò ç ëïãéêÞ
ôçò åðÝêôáóçò ïðïßï áðïôåëåß ìßá ðñþôç ðñïóðÜèåéá äéáöïñåôéêÞò ðñïóÝããé-
óçò ôïõ åí ëüãù âÞìáôïò ãéá ôïí áëãüñéèìï BlastP.

1.2 ÄïìÞ ÄéðëùìáôéêÞò

Óôá åðüìåíá êåöÜëáéá èá ðáñïõóéáóôåß ìå äïìçìÝíï ôñüðï ôï óêåðôéêü ôçò
äéðëùìáôéêÞò, ðáñáèÝôïíôáò óå êÜèå êåöÜëáéï ôéò áðáéôïýìåíåò ðëçñïöïñßåò
ãéá ôçí êáôáíüçóç ôïõ åðüìåíïõ êåöáëáßïõ. ÅðïìÝíùò:

Óôï êåöÜëáéï 2 Áñ÷éêÜ áíáöÝñïíôáé êÜðïéá éóôïñéêÜ ãåãïíüôá, ôá ïðïßá
áöïñïýí óôéò ðñïóðÜèåéåò ðïõ åß÷áí ãßíåé ãéá ôçí áíáêÜëõøç ôùí ðñùôåúíþí.
Åðßóçò áíáöÝñåôáé ï âéïëïãéêüò ñüëïò ôïõò óôçí êáèçìåñéíüôçôá, ï ïðïßïò
äéêáéïëïãåß êáé ôç óçìáóßá ôùí åñåõíþí ðïõ Ý÷ïõí ôéò ùò áíôéêåßìåíï. Áêï-
ëïõèåß ìßá ðåñéãñáöÞ ôùí ìåèüäùí ðïõ âïçèïýí óôï íá åîåôáóôïýí äýï Þ ðå-
ñéóóüôåñåò áêïëïõèßåò ðñùôåúíþí, êáèþò êáé ôï ôé ðëåïíåêôÞìáôá Ý÷åé ç êÜèå
ìßá ìÝèïäïò. Ïé ôå÷íéêÝò áõôÝò õðïóôçñßæïíôáé áðü êÜðïéïõò áëãïñßèìïõò,
üðùò ï FASTA êáé ï BLASTP , ðïõ åîåôÜæåôáé óôçí ðáñïýóá äéðëùìáôéêÞ
åñãáóßá. ¼ëïé ïé áëãüñéèìïé áíáöÝñïíôáé êáé ðáñïõóéÜæïíôáé ìå óáöÞ ôñüðï,
þóôå íá ãßíïõí áíôéëçðôÝò ïé äéáöïñÝò ìåôáîý ôïõò.

Óôç óõíÝ÷åéá ãßíåôáé ìßá ëåðôïìåñÞò ðåñéãñáöÞ ôïõ áëãïñßèìïõ BLAST,
ìå Ýìöáóç óôç Ýêäïóç BLASTP, üðïõ êáé áíáöÝñïíôáé ôá âÞìáôá ôïõ áëãï-
ñßèìïõ êáé áíáëýåôáé ôï óêåðôéêü ôïõò. ÔÝëïò ãßíåôáé ìßá åéóáãùãÞ óôïõò
ðßíáêåò scoring, üðïõ áíáöÝñåôáé ï ôñüðïò ðïõ ðñïÝêõøáí êáèþò êáé ï ñü-
ëïò ôïõò óôç äéáäéêáóßá ôçò áíáæÞôçóçò ïìïéüôçôáò ìåôáîý äýï áêïëïõèéþí.
ÐñÜãìá ðïëý óçìáíôéêü áöïý åßíáé áëëçëÝíäåôï ìå ôï âÞìá ôçò åðÝêôáóçò
ôïõ áëãïñßèìïõ BLASTP.

Óôï êåöÜëáéï 3 ðáñïõóéÜæåôáé ç ó÷åäßáóç êáé ç õëïðïßçóç ôçò áñ÷éôåêôï-
íéêÞò ôùí âçìÜôùí ôïõ áëãïñßèìïõ óå åðßðåäï áíáäéáôáóóüìåíçò ëïãéêÞò.
Ãßíåôáé ìßá ðñïóðÜèåéá íá ðáñïõóéáóôåß üóï ôï äõíáôüí ðéï áðëÜ êáé êáôá-
íïçôÜ ç äéáäéêáóßá ðïõ áêïëïõèÞèçêå, êáèþò êáé ï ëüãïò ðïõ Ýãéíáí êÜðïéåò
ðáñáäï÷Ýò Þ óõìâÜóåéò êáôÜ ôç äéÜñêåéá õëïðïßçóçò. ¼ëá áõôÜ ïäçãïýí
óôçí ïëïêëÞñùóç ôùí âçìÜôùí ôçò áñ÷éôåêôïíéêÞò êáé ðáñïõóßáóç ôùí áðï-
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ôåëåóìÜôùí óôï åðüìåíï êåöÜëáéï.
Óôï êåöÜëáéï 4 ðáñïõóéÜæïíôáé ôá áðïôåëÝóìáôá ôùí ìåôñÞóåùí, ðïõ

ðñïêýðôïõí áðü ôçí áñ÷éôåêôïíéêÞ ôïõ óõóôÞìáôïò. Áñ÷éêÜ ðåñéãñÜöåôáé ï
ôñüðïò ðïõ ðñáãìáôïðïéÞèçêå ï Ýëåã÷ïò ëåéôïõñãßáò ôçò áñ÷éôåêôïíéêÞò, åíþ
óôç óõíÝ÷åéá áíáöÝñïíôáé ôá óýíïëï áêïëïõèéþí ðïõ ÷ñçóéìïðïéÞèçêáí ãéá
ôçí êáôáãñáöÞ ôùí áðáéôïýìåíùí ìåôñÞóåùí.

Óôï êåöÜëáéï 5 êáôáãñÜöïíôáé ôá óõìðåñÜóìáôá êáé ôõ÷üí ìåëëïíôéêÝò
åðåêôÜóåéò. ¾óôåñá áðü ôçí ðáñïõóßáóç ôçò áñ÷éôåêôïíéêÞò õëïðïßçóçò ôùí
âçìÜôùí ôïõ áëãïñßèìïõ êáèþò êáé ôùí áðïôåëåóìÜôùí ëåéôïõñãßáò ôçò, áíá-
öÝñïíôáé ôá óõìðåñÜóìáôá ðïõ ðñïêýðôïõí. ÁõôÜ áöïñïýí óôï êáôÜ ðüóï
êáëýôåñç åßíáé ç ó÷åäßáóç áðü êÜðïéåò õðÜñ÷ïõóåò, áëëÜ êáé ôé ÷ñïíéóìïýò
ðáñïõóéÜæåé. Åðßóçò ÷ñçóéìïðïéåßôáé ç åìðåéñßá ôçò óõãêåêñéìÝíçò äéðëùìá-
ôéêÞò êáé ôùí ìåôñÞóåùí ðïõ åëÞöèçóáí þóôå íá ãßíïõí êÜðïéåò ðñïôÜóåéò
ãéá ìåëëïíôéêÝò åðåêôÜóåéò Þ áëëáãÝò ðñïóÝããéóçò óå êÜðïéá æçôÞìáôá, ðïõ
ìðïñåß íá âåëôéþóïõí ôçí õðÜñ÷ïõóá ó÷åäßáóç Þ áêüìá êáé íá ïäçãÞóïõí óå
ìßá íÝá äéáöïñåôéêÞ ó÷åäßáóç.

1.3 ÓõíåéóöïñÜ ÄéðëùìáôéêÞò Åñãáóßáò

Ç ðáñïýóá äéðëùìáôéêÞ åñãáóßá ðñïóöÝñåé ôá åîÞò ðáñáêÜôù:

• Õëïðïßçóç åðåîåñãáóôÞ - åðéôá÷õíôÞ ôïõ áëãïñßèìïõ BLASTp ðïõ êÜ-
íåé string matching ãñçãïñüôåñá áðü üôé ôï software

• Õëïðïßçóç óå hardware ôçò Ýêäïóçò BLASTp ôïõ áëãïñßèìïõ BLAST,
ðïõ áöïñÜ óôçí áíáæÞôçóç ïìïéüôçôáò ìåôáîý ðñùôåúíéêþí áêïëïõèéþí

• Õëïðïßçóç ôçò õðÜñ÷ïõóáò áñ÷éôåêôïíéêÞò ó÷åäßáóç ãéá ôï äåýôåñï
âÞìá, ðñáãìáôïðïéþíôáò áëëáãÝò óôéò äïìéêÝò ìïíÜäåò ðïõ åßíáé áðá-
ñáßôçôï íá ãßíïõí

• ÍÝá áñ÷éôåêôïíéêÞ ó÷åäßáóç ãéá ôï ôñßôï âÞìá ôïõ áëãïñßèìïõ ç ïðïßá
áöïñÜ óôç äéáäéêáóßá ôçò åðÝêôáóçò êáé ðþò ìðïñåß íá ãßíåé ãñÞãïñá

• Ðñáãìáôïðïéåßôáé ôñéðëÞ åðÝêôáóç áíÜ êýêëï ñïëïãéïý

• Õëïðïßçóç ôçò íÝáò áñ÷éôåêôïíéêÞò óå hardware.

• ÅíóùìÜôùóç íÝïõ Scoring Scheme, óôï ïðïßï ëáìâÜíåôáé õðüøç ç åîå-
ëéêôéêÞ ó÷Ýóç ôùí áìéíïîÝùí - ÷ñÞóç ðßíáêá scoring BLOSUM62.
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ÊåöÜëáéï 2

ÐñùôåÀíåò, Áêïëïõèßåò êáé
ÌÝèïäïé Óýãêñéóçò ôïõò

2.1 ÐñùôåÀíåò

2.1.1 ÃåíéêÜ

Ïé ðñùôåÀíåò åßíáé ïñãáíéêÝò åíþóåéò ðïõ êáôáóêåõÜæïíôáé áðü áìéíïîÝá äéá-
ôåôáãìÝíá óå ãñáììéêÞ áëõóßäá êáé áíáäéðëùìÝíá óå óöáéñéêü ó÷Þìá[17, 27,
?]. Ôá áìéíïîÝá óå ìßá áëõóßäá ðïëõìåñþí åíþíïíôáé ìå ðåðôéäéêïýò äåóìïýò
ìåôáîý ôùí êáñâïîõëéêþí êáé ôùí áìõíïìÜäùí óå ãåéôïíéêÜ õðïëåßììáôá
ôùí áìéíïîÝùí. Ç áëëçëïõ÷ßá ôùí áìéíïîÝùí óå ìßá ðñùôåÀíç êáèïñßæåôáé
áðü ôçí áëëçëïõ÷ßá ôïõ ãïíéäßïõ, ôï ïðïßï êùäéêïðïéåßôáé óôïí ãåíåôéêü êþ-
äéêá. ÃåíéêÜ ï ãåíåôéêüò êþäéêáò êáèïñßæåé 20 ðñüôõðá áìéíïîÝùí, áëëÜ
óå ïñéóìÝíïõò ïñãáíéóìïýò ï ãåíåôéêüò êþäéêáò ìðïñåß íá ðåñéëáìâÜíåé ôçí
selenocysteine ( Ýíá áìéíïîý ðïõ ðáñáôçñåßôáé óå äéÜöïñá Ýíæõìá, üðùò ôï
glutathione peroxidase ) êáé ôçí pyrrolysine ( Ýíá áìéíïîý ðïõ åßíáé ðáñáôç-
ñåßôáé óå ìïíïêõôôáñéêÜ ìéêñüâéá ). ÁìÝóùò ìåôÜ Þ êáé êáôÜ ôç äéÜñêåéá ôçò
óýíèåóçò, ôá õðïëåßììáôá óå ìßá ðñùôåÀíç åßíáé óõ÷íÜ ÷çìéêÜ ôñïðïðïéçìÝíá
áðü ôçí ìåôÜ-ìåôáöñáóôéêÞ ôñïðïðïßçóç, ç ïðïßá ìåôáâÜëëåé ôéò öõóéêÝò êáé
÷çìéêÝò éäéüôçôåò, ôçí áíáäßðëùóç, ôç óôáèåñüôçôá, ôç äñáóôçñéüôçôá êáé, ôå-
ëéêÜ, ôç ëåéôïõñãßá ôùí ðñùôåúíþí. Ïé ðñùôåÀíåò ìðïñïýí íá óõíåñãáóôïýí
ìåôáîý ôïõò ãéá ôçí åðßôåõîç ìéáò óõãêåêñéìÝíçò ëåéôïõñãßáò, êáé óõ÷íÜ ó÷ç-
ìáôßæïõí óôáèåñÜ óýìðëïêá.

2.1.2 ÉóôïñéêÜ

Ïé ðñùôåÀíåò áíáãíùñßóôçêáí ùò ìßá ÷ùñéóôÞ êáôçãïñßá âéïëïãéêþí ìïñßùí
ôï äÝêáôï üãäïï áéþíá. ÊáôáãåãñáììÝíá ðáñáäåßãìáôá [19] ôïõ êáéñïý áõ-
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ôïý, ðåñéëáìâÜíïõí ôç ëåõêùìáôÞ áðü áóðñÜäéá áõãïý, éíþäåò êáé ãëïõôÝíç
óéôáñéïý. Ï Ïëëáíäüò ÷çìéêüò Gerhardus Johannes Mulder ðñáãìáôïðïßçóå
óôïé÷åéáêÞ áíÜëõóç êïéíþí ðñùôåúíþí êáé äéáðßóôùóå üôé ó÷åäüí üëåò ïé ðñù-
ôåÀíåò åß÷áí ôïí ßäéï åìðåéñéêü ôýðï: C400H620N100O120P1S1 ¼ìùò Ýöôáóå
óôï ëáíèáóìÝíï óõìðÝñáóìá üôé ìðïñåß íá áðïôåëïýíôáé áðü Ýíá ìüíï åßäïò
(ðïëý ìåãÜëï) ìüñéï. Ï üñïò \ðñùôåÀíç" ãéá íá ðåñéãñÜøåé áõôÜ ôá ìüñéá,
ðñïôÜèçêå áðü Ýíáí óõããåíÞ ôïõ Mulder. Ôï üíïìá ðñùôåÀíç ðñïÝñ÷åôáé áðü
ôçí åëëçíéêÞ ëÝîç ðñùôåÀïò ðïõ óçìáßíåé ðñùôïãåíÝò. Ï Mulder ðñïóðÜèçóå
íá áíáãíùñßóåé ôá ðñïúüíôá ôçò áðïäüìçóçò ìéáò ðñùôåÀíçò, üðùò ôï áìéíïîý:
ëåõêßíç, ãéá ôï ïðïßï âñÞêå Ýíá ìïñéáêü âÜñïò ( ó÷åäüí óùóôü ) 131 Da.

Ç äõóêïëßá êáèáñéóìïý ðñùôåúíþí óå ìåãÜëåò ðïóüôçôåò Ýêáíå äýóêïëç
ôç ìåëÝôç ôïõò ãéá ôïõò ðñþôïõò âéï÷çìéêïýò. Ùò åê ôïýôïõ, ïé ðñþôåò ìå-
ëÝôåò åðéêåíôñþèçêáí óôéò ðñùôåÀíåò ðïõ èá ìðïñïýóáí íá êáèáñéóôïýí óå
ìåãÜëåò ðïóüôçôåò, üðùò åêåßíåò ôïõ áßìáôïò, ôïõ áõãïý ôï áóðñÜäé, äéÜöïñåò
ôïîßíåò, êáé ðåðôéêÜ / ìåôáâïëéêÜ Ýíæõìá ðïõ ðñïÝñ÷ïíôáí áðü ôá óöáãåßá.
Ôç äåêáåôßá ôïõ 1950, åôáéñåßá Armur Hot Dog Co. êáèÜñéóå Ýíá êéëü êá-
èáñÞò ñéâïíïõêëåÜóçò Á áðü ðÜãêñåáò âïäéíïý êáé ôçí êáôÝóôçóå äéáèÝóéìç
óôïõò åðéóôÞìïíåò. Ç ÷åéñïíïìßá áõôÞ åß÷å ùò áðïôÝëåóìá ç ñéâïíïõêëåÜóç
Á íá êáôáóôåß ç ìåßæïíïò ïõóßá ðñïò áíÜëõóç êáé ìåëÝôç ãéá ôéò åðüìåíåò
äåêáåôßåò.

Ï Linus Pauling ðéóôþèçêå ôçí åðéôõ÷Þ ðñüâëåøç ôçò êáíïíéêÞò äåõôå-
ñïôáãïýò äïìÞò ðïõ âáóßæåôáé óôïõò äåóìïýò õäñïãüíïõ, ìßá éäÝá ðïõ åß÷å
ðñïôáèåß ðñþôç öïñÜ áðü ôïí William Astbury ôï 1933. Áñãüôåñá ôï Ýñãï
ôïõ Walter Kauzmann áíáöïñéêÜ ìå ôç ìåôïõóßùóç ( äéáäéêáóßá êáôÜ ôçí
ïðïßá ïé ðñùôåÀíåò ÷Üíïõí ôçí äåõôåñïôáãÞ äïìÞ ôïõò ëüãù åîùôåñéêþí ðá-
ñáãüíôùí,üðùò ç èÝñìáíóç ), ðïõ âáóßæåôáé åí ìÝñåé óå ðñïçãïýìåíåò ìåëÝôåò
ôïõ Kaj Linderstrorm-Lang, óõíÝâáëëå óôçí êáôáíüçóç ôçò áíáäßðëùóçò êáé
ôçò äïìÞò ôùí ðñùôåúíþí ìåëåôþíôáò ôéò õäñïöïâéêÝò áëëçëåðéäñÜóåéò. Ôï
1949 ï Fred Sanger ðñïóäéüñéóå óùóôÜ ôçí áëëçëïõ÷ßá áìéíïîÝùí ôçò éíóïõ-
ëßíçò, áðïäåéêíýïíôáò üôé ïé ðñùôåÀíåò áðïôåëïýíôáé áðü ãñáììéêÜ ðïëõìåñÞ
áìéíïîÝùí êáé ü÷é äéáêëáäéóìÝíùí áëõóßäùí Þ êïëëïåéäþí. Ôï 1960 ðñáãìá-
ôïðïéÞèçêå ç ðñþôç áôïìéêÞ áíÜëõóç ðñùôåÀíçò ìÝóù ôçò êñõóôáëëïãñáößáò
÷ñçóéìïðïéþíôáò áêôßíåò - × êáé ôï 1980 ìÝóù RMN. ÓÞìåñá ( 2009 ) ç
Protein Data Bank Ý÷åé ðÜíù áðü 55.0000 áôïìéêÝò äïìéêÝò áíáëýóåéò ðñù-
ôåúíþí. ÔÝëïò ç ÷ñÞóç ôïõ CRYO - çëåêôñïíéêïý ìéêñïóêïðßïõ - ãéá ìåãÜëåò
ïìÜäåò ìáêñïìïñßùí êáé ç õðïëïãéóôéêÞ ìÝèïäïò ðñüâëåøçò ôçò äïìÞò ìéáò
ðñùôåÀíçò ãéá ìéêñÜ ôìÞìáôá ðñùôåúíþí åßíáé äýï ìÝèïäïé ðïõ ðñïóåããßæïõí
ôçí áôïìéêÞ áíÜëõóç.
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2.1.3 Âéïëïãéêüò Ñüëïò

Ïé äéÜöïñåò ëåéôïõñãßåò ðïõ ðáñáôçñïýíôáé óôïõò ïñãáíéóìïýò ãßíïíôáé ÷Üñç
óôéò ðñùôåÀíåò. Ï âéïëïãéêüò ôïõò ñüëïò êáèïñßæåôáé êÜèå öïñÜ áðü ôçí
ôñéóäéÜóôáôç äïìÞ ôïõò ðïõ åßíáé óõíÝðåéá ôçò áëëçëïõ÷ßáò ôùí áìéíïîÝùí,
ç ïðïßá êáé îåêéíÜ áðü ôçí ðñùôïôáãÞ äïìÞ.

¼ðùò Üëëá âéïëïãéêÜ ìáêñïìüñéá, üðùò ïé ðïëõóáê÷áñßôåò, ôá ëéðßäéá êáé
ôá íïõêëåúêÜ ïîÝá, ïé ðñùôåÀíåò åßíáé áðáñáßôçôåò ãéá üëïõò ôïõò æùíôáíïýò
ïñãáíéóìïýò êáé óõììåôÝ÷ïõí óå êÜèå äéáäéêáóßá ìÝóá óôá êýôôáñá. ÐïëëÝò
ðñùôåÀíåò äñïõí ùò Ýíæõìá ðïõ êáôáëýïõí âéï÷çìéêÝò áíôéäñÜóåéò, êáé åßíáé
æùôéêÞò óçìáóßáò óôï ìåôáâïëéóìü. `Aëëåò ðñùôåÀíåò Ý÷ïõí äïìéêÝò Þ ìç-
÷áíéêÝò ëåéôïõñãßåò, üðùò ïé ðñùôåÀíåò ôïõ êõôôáñéêïý óêåëåôïý, ïé ïðïßåò
óõìâÜëïõí óôç äéáôÞñçóç ôçò ìïñöÞò ôùí êõôôÜñùí. Ïé ðñùôåÀíåò åßíáé åðß-
óçò óçìáíôéêÝò óôç äéáêõôôáñéêÞ åðéêïéíùíßá, ôç äñÜóç ôïõ áíïóïðïéçôéêïý
óõóôÞìáôïò, ôï ó÷çìáôéóìü êõôôáñéêþí éóôþí êáé ôïí êõôôáñéêü êýêëï.

Ïé ðñùôåÀíåò åßíáé áðáñáßôçôá óõóôáôéêÜ óôç äéáôñïöÞ ôïõ áíèñþðïõ, äå-
äïìÝíïõ üôé ôá æþá äåí ìðïñïýí íá óõíèÝóïõí üëá ôá áìéíïîÝá, áëëÜ ðñÝðåé íá
ôá ëÜâïõí áðü ôá ôñüöéìá. ÌÝóù ôçò äéáäéêáóßáò ôçò ðÝøçò, ôá æþá áðïéêï-
äïìïýí ôçí ðñùôåÀíç óå åëåýèåñá áìéíïîÝá ðïõ ìðïñïýí íá ÷ñçóéìïðïéçèïýí
ãéá ðñùôåúíéêÞ óýíèåóç.

2.1.4 Âéï÷çìéêÞ ÁíÜëõóç

Ïé ðñùôåÀíåò åßíáé ãñáììéêÜ ðïëõìåñÞ êáôáóêåõáóìÝíåò áðü óåéñÝò ìÞêïõò
Ýùò 20 äéáöïñåôéêþí áìéíïîÝùí. ¼ëá ôá áìéíïîÝá Ý÷ïõí êïéíÜ äïìéêÜ ÷á-
ñáêôçñéóôéêÜ, óõìðåñéëáìâáíïìÝíïõ åíüò á-Üíèñáêá ðïõ åßíáé åíùìÝíïò óå
ìßá áìéíïìÜäá, êáñâïîõëïìÜäá, êáé ìßá ìåôáâëçôÞ ðëåõñéêÞ áëõóßäá. Ìüíï
ç ðñïëßíç äéáöÝñåé áðü áõôÞ ôç âáóéêÞ äïìÞ ðïõ ðåñéÝ÷åé Ýíáí áóõíÞèéóôï
äáêôýëéï ìåôáîý ôïõ áæþôïõ êáé ôçò áìéíïìÜäáò, ç ïðïßá áíáãêÜæåé ôç CO-
NH áìßäéï ñßæá óå ìßá óõãêåêñéìÝíç äéÜðëáóç. Ïé ðëåõñéêÝò áëõóßäåò ôùí
áìéíïîÝùí, ðïõ ðáñïõóéÜæïíôáé óå ìßá ëåðôïìåñÞ ëßóôá áìéíïîÝùí, Ý÷ïõí ìéá
ìåãÜëç ðïéêéëßá áðü äïìéêÝò êáé ÷çìéêÝò éäéüôçôåò. Ôï óõíäõáóìÝíï áðïôÝëå-
óìá üëùí ôùí ðëåõñéêþí áëõóßäùí ôùí áìéíïîÝùí óå ìéá ðñùôåÀíç åßíáé áõôü
ðïõ êáèïñßæåé áðüëõôá ôçí ôñéóäéÜóôáôç äïìÞ êáé ôç ÷çìéêÞ óõìðåñéöïñÜ ôçò.

Ôá áìéíïîÝá óå ìßá ðïëõðåðôéäéêÞ áëõóßäá åßíáé óõíäåäåìÝíá ìå ðåðôéäé-
êïýò äåóìïýò. Ìüëéò Ýíá ìåìïíùìÝíï áìéíïîý óõíäåèåß óôçí ðñùôåúíéêÞ áëõ-
óßäá, áõôü ïíïìÜæåôáé êáôÜëïéðï ( residue ), åíþ ïé áëõóßäåò áðü Üíèñáêá,
Üæùôï êáé Üôïìá ïîõãüíïõ ðïõ óõíäÝïíôáé, åßíáé ãíùóôÞ ùò êýñéá áëõóßäá Þ
ðñùôåúíéêÞ óðïíäõëéêÞ óôÞëç. Ï ðåðôéäéêüò äåóìüò Ý÷åé äýï ìïñöÝò óõíôïíé-
óìïý ðïõ óõìâÜëëïõí ìå ïìïéïðïëéêïý ÷áñáêôÞñá äåóìïýò êáé áíáóôÝëëïõí
ôçí ðåñéóôñïöÞ ãýñù áðü ôïí Üîïíá ôçò, þóôå ïé á-Üíèñáêåò íá åßíáé óôï
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ßäéï ðåñßðïõ åðßðåäï. Ïé Üëëåò äýï äéåäñéêÝò ãùíßåò óôïí ðåðôéäéêü äåóìü
êáèïñßæïõí ôï ôïðéêü ó÷Þìá ôçò ðñùôåúíéêÞò óðïíäõëéêÞò óôÞëçò. Ôï ôÝëïò
ìéáò ðñùôåÀíçò ìå ìßá åëåýèåñç êáñâïîõëïìÜäá åßíáé ãíùóôü ùò C-ôåëéêü (
C-terminus - carboxy terminus ), åíþ ôï ôÝëïò ìå ìßá åëåýèåñç áìéíïìÜäá
åßíáé ãíùóôÞ ùò Í-ôåëéêü (Í-terminus - amino terminus).

Ïé ëÝîåéò ðñùôåÀíç, ðïëõðåðôßäéï êáé ðåðôßäéï åßíáé ëéãÜêé áóáöåßò êáé
ìðïñåß íá åðéêáëýðôïíôáé óå íüçìá. Ç ëÝîç ÐñùôåÀíç ÷ñçóéìïðïéåßôáé ãåíéêÜ
óôçí áíáöïñÜ åíüò ðëÞñïõò âéïëïãéêïý ìïñßïõ óå ìßá óôáèåñÞ äéÜðëáóç, åíþ
ç ëÝîç ðåðôßäéï ÷ñçóéìïðïéåßôáé ìéêñÜ ïëéãïìåñÞ áìéíïîÝá ðïõ óõíÞèùò äåí
Ý÷ïõí óôáèåñÞ ôñéóäéÜóôáôç äïìÞ. Ùóôüóï, ôï üñéï ìåôáîý ôùí äýï äåí åß-
íáé óáöþò êáèïñéóìÝíï êáé óõíÞèùò âñßóêåôáé êïíôÜ óå 20 - 30 êáôÜëïéðá.
Ç ëÝîç ðïëõðåðôßäéï ìðïñåß íá áíáöÝñåôáé óå ïðïéáäÞðïôå áðëÞ ãñáììéêÞ
áëõóßäá áìéíïîÝùí, áíåîáñôÞôïõ ìÞêïõò, áëëÜ óõ÷íÜ óõíåðÜãåôáé ç áðïõóßá
êáèïñéóìÝíçò äéÜðëáóçò.

2.1.5 Óýíèåóç

Ïé ðñùôåÀíåò åßíáé ìåãÜëá óýíèåôá âéïìüñéá, ìå ìïñéáêü âÜñïò áðü 10.000 ìÝ-
÷ñé ðÜíù áðü 1 åêáôïììýñéï, áðïôåëïýìåíá áðü áìéíïîÝá, ôá ïðïßá åíþíïíôáé
ìåôáîý ôïõò ìå ðåðôéäéêïýò äåóìïýò, ó÷çìáôßæïíôáò ìéá ãñáììéêÞ áëõóßäá,
êáëïýìåíç áëõóßäá ðïëõðåðôéäßùí. ¼ëåò ïé ðñùôåÀíåò ðåñéÝ÷ïõí Üíèñáêá,
ïîõãüíï êáé Üæùôï êáé ïé ðåñéóóüôåñåò åî áõôþí êáé èåßï. Ç áêïëïõèßá áìé-
íïîÝùí óå ìéá ðñùôåÀíç êáèïñßæåôáé áðü Ýíá ãïíßäéï êáé êùäéêïðïéåßôáé êáôÜ
ôï ãåíåôéêü êþäéêá DNA. Ðáñüëï ðïõ ï ãåíåôéêüò êþäéêáò êùäéêïðïéåß 20
áìéíïîÝá, ôá áìéíïîÝá ðïõ óõíéóôïýí ôçí ðñùôåÀíç óõ÷íÜ õößóôáíôáé ÷çìéêÝò
áëëáãÝò êáôÜ ôç ìåôÜ-ìåôáãñáöéêÞ ôñïðïðïßçóç: åßôå ðñïôïý íá ìðïñÝóåé ç
ðñùôåÀíç íá ëåéôïõñãÞóåé, åßôå ùò ôìÞìá ôùí ìç÷áíéóìþí åëÝã÷ïõ. Ðåñéó-
óüôåñåò áðü ìßá ðñùôåÀíåò óõ÷íÜ ëåéôïõñãïýí ìáæß ãéá íá åðéôý÷ïõí êÜðïéá
óõãêåêñéìÝíç ëåéôïõñãßá, Þ ìðïñåß áêüìá êáé íá óõóóùìáôùèïýí ãéá íá äéá-
ìïñöþóïõí óôáèåñÜ óýìðëïêá.

Ïé ðñùôåÀíåò áðïôåëïýíôáé áðü áìéíïîÝá ÷ñçóéìïðïéþíôáò ðëçñïöïñßá ðïõ
åßíáé êùäéêïðïéçìÝíç óôá ãïíßäéá. ÊÜèå ðñùôåÀíç Ý÷åé ìïíáäéêÞ áêïëïõèßá
áìéíïîÝùí, ðïõ êáèïñßæåôáé áðü ôçí íïõêëåïôéäéêÞ áêïëïõèßá ôïõ ãïíéäéþìá-
ôïò ðïõ êùäéêïðïéåß ôçí åêÜóôïôå ðñùôåÀíç. Ï ãåíåôéêüò êþäéêáò åßíáé Ýíá
óýíïëï áðü 3 íïõêëåúôéäéêÜ óýíïëá, êáëïýìåíá êùäéêüíéá êáé êÜèå óõíäõá-
óìüò 3 íïõêëåïôéäßùí óõíéóôïýí Ýíá áìéíïîý, ãéá ðáñÜäåéãìá AUG (Áäåíßíç
- Ïõñáêßëç - Ãïõáíßíç) åßíáé ï êþäéêáò ãéá ôçí ìåèéüíç (methionine). ÅðåéäÞ
ôï DNA ðåñéëáìâÜíåé 4 íïõêëåïôßäéá, ï óõíïëéêüò áñéèìüò ôùí ðéèáíþí êùäé-
êïíßùí åßíáé 64. ÅðïìÝíùò, õðÜñ÷åé Ýíá ðåñßóóåõìá óôïí ãåíåôéêü êþäéêá, ìå
ìåñéêÜ áìéíïîÝá íá êáèïñßæïíôáé áðü ðåñéóóüôåñá ôïõ åíüò êùäéêïíßïõ. Ãï-
íßäéá êùäéêïðïéçìÝíá óôï DNA, áñ÷éêÜ ìåôáãñÜöïíôáé óôï ðñï-áããåëéïöüñï
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RNA (pre-messenger RNA - mRNA) áðü ðñùôåÀíåò üðùò ç RNA ðïëõìåñÜóç.
Ïé ðåñéóóüôåñïé ïñãáíéóìïß åðåîåñãÜæïíôáé ôï ðñï-áããåëéïöüñï RNA ( ãíù-
óôü êáé ùò ðñùôåýïí áíôßãñáöï ) ÷ñçóéìïðïéþíôáò äéÜöïñåò ìïñöÝò ìåôÜ-
ìåôáãñáöéêÞò ôñïðïðïßçóçò ãéá íá ó÷çìáôßóïõí ôï þñéìï mRNA, ôï ïðïßï
óôç óõíÝ÷åéá ÷ñçóéìïðïéåßôáé ùò ðñüôõðï ãéá ôçí óýíèåóç ðñùôåúíþí áðü ôï
ñéâüóùìá. Óôá ðñïêáñõùôéêÜ êýôôáñá ôï mRNA ìðïñåß åßôå íá ÷ñçóéìïðïéç-
èåß áðü ôç óôéãìÞ ðïõ ðáñÜãåôáé, åßôå íá äåóìåõôåß áðü Ýíá ñéâüóùìá, áöüôïõ
Ý÷åé áðïìáêñõíèåß áðü ôï íïõêëåïôßäéï. Óå áíôßèåóç, óôá åõêáñõùôéêÜ êáôá-
óêåõÜæåôáé ôï mRNA óôïí êõôôáñéêü ðõñÞíá êáé ýóôåñá ìåôáöÝñåôáé ìÝóù
ôçò ðõñçíéêÞò ìåìâñÜíçò óôï êõôôáñüðëáóìá, üðïõ ðñáãìáôïðïéåßôáé ç óýí-
èåóç ôçò ðñùôåÀíçò. Ï ñõèìüò óýíèåóçò ìéáò ðñùôåÀíçò åßíáé õøçëüôåñïò óå
Ýíá åõêáñõùôéêü êýôôáñï áðü üôé óôá ðñïêáñõùôéêÜ êáé ìðïñåß íá öôÜóåé
Ýùò êáé ôá 20 áìéíïîÝá ôï äåõôåñüëåðôï. Ç ðáñáðÜíù äéáäéêáóßá öáßíåôáé
óôï ó÷Þìá 2.1.

Ó÷Þìá 2.1: Ç DNA áêïëïõèßá áðü Ýíá ãïíßäéï êùäéêïðïéåß ôçí áêïëïõèßá
áìéíïîÝùí ìßáò ðñùôåÀíçò

Ç äéáäéêáóßá óýíèåóçò ìßáò ðñùôåÀíçò áðü Ýíá ðñüôõðï mRNA åßíáé ãíù-
óôÞ ùò ìåôÜöñáóç[15, 3, 5, 1]. Ç ìåôÜöñáóç óõìâáßíåé óôï êõôôáñüðëáóìá
üðïõ âñßóêïíôáé ôá ñéâïóþìáôá. Ôá ñéâïóþìáôá åßíáé ìéêñÝò êáé ìåãÜëåò
õðïìïíÜäåò ðïõ ðåñéâÜëëïõí ôï mRNA. ÊáôÜ ôç äéÜñêåéá ôçò ìåôÜöñáóçò
ôï mRNA áðïêùäéêïðïéåßôáé ãéá íá ðáñÜãåé Ýíá óõãêåêñéìÝíï ðïëõðåðôßäéï,
óýìöùíá ìå ôïõò êáíüíåò ðïõ êáèïñßæïíôáé áðü ôïí ôñéíïõêëåúêü ãåíåôéêü
êþäéêá. ×ñçóéìïðïéåßôáé ç áêïëïõèßá ôïõ mRNA ùò ðñüôõðï ãéá ôçí êáèïäÞ-
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ãçóç ôçò óýíèåóçò ìßáò áëõóßäáò áìéíïîÝùí ðïõ ó÷çìáôßæåé ìßá ðñùôåÀíç. Ç
äéáäéêáóßá ôçò ìåôÜöñáóçò ÷ùñßæåôáé óå ôÝóóåñéò öÜóåéò: åíåñãïðïßçóç (ac-
tivation), Ýíáñîç (initiation), åðéìÞêõíóç (elongation) êáé ëÞîç (termina-
tion), ðåñéãñÜöïíôáò üëç ôç öÜóç áíÜðôõîçò ôïõ ðñïúüíôïò ôçò ìåôÜöñáóçò,
ìßáò áëõóßäáò áìéíïîÝùí Þ åíüò ðïëõðåðôéäßïõ. Åðßóçò óõ÷íÜ ôï ðáñáãüìåíï
ðïëõðåðôßäéï áíáöÝñåôáé êáé ùò åêêïëáðôüìåíç áëõóßäá.

ÊáôÜ ôçí åíåñãïðïßçóç, ôï óùóôü áìéíïîý (ÁÁ) óõíäÝåôáé ìå ôï óùóôü
ìåôáöïñéêü RNA, tRNA. Áí êáé áõôü ôï âÞìá äåí åßíáé ôå÷íéêÜ Ýíá âÞìá ôçò
ìåôÜöñáóçò, åßíáé áíáãêáßï ãéá ôçí äéáäéêáóßá ôçò ìåôÜöñáóçò. Ôï áìéíïîý
ÁÁ åíþíåôáé ìå ìßá êáñâïîõëéêÞ ïìÜäá óôï óçìåßï 3'OH ôïõ tRNA ìÝóù äå-
óìïý åóôÝñá. ¼ôáí óå Ýíá tRNA åíþíåôáé Ýíá áìéíïîý, ôüôå ëÝãåôáé üôé åßíáé
åíåñãïðïéçìÝíï. ÊáôÜ ôçí Ýíáñîç ç ìéêñÞ õðïìïíÜäá ôïõ ñéâïóþìáôïò óõí-
äÝåôáé ìå ôï 5' ôÝëïò ôïõ mRNA ìå ôç âïÞèåéá ðáñáãüíôùí Ýíáñîçò, initation
factors (IF), ïé ïðïßïé åßíáé Üëëåò ðñùôåÀíåò ðïõ âïçèïýí óôç äéáäéêáóßá. Ç
åðéìÞêõíóç ðñáãìáôïðïéåßôáé üôáí ôï åðüìåíï óôç óåéñÜ áìéíïîåúêü - tRNA (
åíåñãïðïéçìÝíï tRNA ) óõíäÝåôáé óôï ñéâüóùìá ìå ôï ðïõñéíéêü íïõêëåïôßäéï
ôñéöïóöùñéêÞ-5'-ãïõáíïóßíç, Guanosine-5'-triphosphate (GTP) êáé Ýíáí ðá-
ñÜãïíôá åðéìÞêõíóçò. Ç ëÞîç åíüò ðïëõðåðôéäßïõ óõìâáßíåé üôáí ç Á ðëåõñÜ
åíüò ñéâïóþìáôïò óõíáíôÜ Ýíá êùäéêþíéï ðáýóçò (UAA, UAG, UGA). ¼ôáí
óõìâåß áõôü ôï tRNA äåí ìðïñåß íá ôï áíáãíùñßóåé, áëëÜ êÜðïéïé ðáñÜãïíôåò
áðåëåõèÝñùóçò ìðïñïýí íá áíáãíùñßóïõí ôá óõãêåêñéìÝíá êùäéêþíéá, ïðüôå
ðñïêáëïýí ôçí áðåëåõèÝñùóç ðïëõðåðôéäéêÞò áëõóßäáò. Ìßá áðåéêüíéóç ôùí
âçìÜôùí öáßíåôáé óôï ó÷Þìá 2.2. Ç éêáíüôçôá áðåíåñãïðïßçóçò Þ áíáóôïëÞò
ìåôÜöñáóçò ôçò âéïóýíèåóçò ðñùôåúíþí ÷ñçóéìïðïéåßôáé áðü ôá áíôéâéïôéêÜ,
üðùò: áíéóïìõêßíç (anisomycin), ÷ëùñïáìöéíåêüëç (chloramphenicol), ôå-
ôñáêõëßíç (tetracycline), óôñåðôïìõêßíç (streptomycin), åñõèñïìõêßíç (ery-
thromycin), ðõñïìõêßíç (puromycin).

1. ¸íáñîç - ¸íá ñéâüóùìá óõíäÝåôáé óôï mRNA êáé îåêéíÜåé íá êùäéêï-
ðïéåß óôï êùäéêüíéï FMet, óõíÞèùò AUG, ìåñéêÝò öïñÝò GUG Þ UUG.

2. ÅðéìÞêõíóç - Ôï tRNA öÝñíåé ôï áíôßóôïé÷ï áìéíïîý ( ôï ïðïßï Ý÷åé
Ýíá áíôéêùäéêüíéï ðïõ ðñïóäéïñßæåé ôï áìéíïîý ùò ôï áíôßóôïé÷ï ìüñéï
ãéá Ýíá êùäéêüíéï ) óå êÜèå êùäéêüíéï üóï ôï ñéâüóùìá êéíåßôáé êÜôù
áðü ôï íÞìá ôïõ mRNA.

3. ËÞîç - ÁíÜãíùóç ôïõ ôåëéêïý êùäéêïíßïõ óôï mRNA ( êùäéêüíéï ðáý-
óçò ), ôï ïðïßï óôáìáôÜåé ôçí äéáäéêáóßá óýíèåóçò ôçò ðåðôéäéêÞò áëõ-
óßäáò êáé ôçí áðåëåõèåñþíåé.

9



Ó÷Þìá 2.2: Äýï ãñáöéêÝò áíáðáñáóôÜóåéò ãéá ôçí äéáäéêáóßá óýíèåóçò -
ìåôÜöñáóçò ìßáò ðñùôåÀíçò

×çìéêÞ Óýíèåóç

ÌéêñÝò ðñùôåÀíåò ìðïñïýí åðßóçò íá ðáñá÷èïýí ÷çìéêÜ ìÝóù ìéáò ïéêïãÝ-
íåéáò ìåèüäùí ãíùóôÞò êáé ùò ðåðôéäéêÞ óýíèåóç, ïé ïðïßåò óôçñßæïíôáé óå
ôå÷íéêÝò ïñãáíéêÞò óýíèåóçò üðùò ç chemical ligation ãéá íá ðáñÜãïõí ðåðôß-
äéá óå õøçëÞ áðüäïóç. Ç ÷çìéêÞ óýíèåóç åðéôñÝðåé ôçí åéóáãùãÞ ìç öõóéêþí
áìéíïîÝùí óôéò ðïëõðåðôéäéêÝò áëõóßäåò, üðùò ôçí ðñïóèÞêç öèïñéæïõóþí ñé-
æþí óôéò ðëåõñéêÝò áëõóßäåò ôùí áìéíïîÝùí. ÁõôÝò ïé ìÝèïäïé åßíáé ðïëý
÷ñÞóéìåò óôçí åñãáóôçñéáêÞ âéï÷çìåßá êáé óôçí êõôôáñéêÞ âéïëïãßá, áëëÜ
ü÷é ãéá åìðïñéêÝò åöáñìïãÝò. ¼ìùò ç ÷çìéêÞ óýíèåóç åßíáé áíáðïôåëåóìá-
ôéêÞ ãéá ðïëõðåðôéäéêÝò áëõóßäåò ìÞêïõò ìåãáëýôåñïõ ôùí 300 áìéíïîÝùí, ìå
áðïôÝëåóìá íá ìçí ìðïñïýìå íá äéáðéóôþóïõìå óôçí áñ÷éêÞ ôñéôïãåíÞ äïìÞ
ôùí ðáñáãüìåíùí ðñùôåúíþí. ÔÝëïò ïé ðåñéóóüôåñåò ÷çìéêÝò óõíèÝóåéò äéå-
íåñãïýíôáé ìåôáîý ôïõ áìéíïîÝïò C-terminus êáé ôïõ áìéíïîÝïò N-terminus,
áíôßèåôá ìå ôçí âéïëïãéêÞ äéåñãáóßá.
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2.1.6 ÄïìÞ Ðñùôåúíþí

Ïé ðåñéóóüôåñåò ðñùôåÀíåò áíáäéðëþíïíôáé óå ìïíáäéêÝò ôñéóäéÜóôáôåò äïìÝò.
Ôï ó÷Þìá óôï ïðïßï ìéá ðñùôåÀíç áíáäéðëþíåôáé åßíáé ãíùóôü ùò öõóéêÞ
äéÜðëáóç. Ðáñüëï ðïõ ðïëëÝò ðñùôåÀíåò ìðïñïýí íá áíáäéðëùèïýí, ÷ùñßò
âïÞèåéá, ìÝóù ôùí ÷çìéêþí éäéïôÞôùí ôùí áìéíïîÝùí ôïõò, õðÜñ÷ïõí ïñéóìÝ-
íåò ðïõ áðáéôïýí ôç óõíäñïìÞ ôùí åéäéêþí ìïñéáêþí ðñùôåúíþí chaperones,
ãéá íá áíáäéðëùèïýí óôç öõóéêÞ ôïõò êáôÜóôáóç. Ìðïñïýí íá äéáêñéèïýí
ôÝóóåñéò îå÷ùñéóôÝò ðôõ÷Ýò ôçò äïìÞò ìéáò ðñùôåÀíçò.

• ÐñùôïôáãÞò äïìÞ: ç áêïëïõèßá ôùí áìéíïîÝùí

• ÄåõôåñïôáãÞò äïìÞ: ôáêôéêÜ åðáíáëáìâáíüìåíåò ôïðéêÝò äïìÝò ðïõ
óôáèåñïðïéïýíôáé ìå äåóìïýò õäñïãüíïõ ìåôáîý ôùí êáñâïîõëïìÜäùí
êáé ôùí áìéíïìÜäùí ôùí áìéíïîÝùí. Ôá ðéï ãíùóôÜ ðáñáäåßãìáôá åßíáé
ç á-Ýëéêá ( alpha helix ), äåîéüóôñïöç, üðïõ ïé óðåßñåò äéáôçñïýíôáé óôç
èÝóç ôïõò ìå äåóìïýò õäñïãüíïõ ìåôáîý ôùí êáñâïîõ- êáé áìéíïìÜäùí.
Ìßá Üëëç åßíáé ç â-ðôõ÷ùôÞ åðéöÜíåéá ( â-sheet ), üðïõ óôç ðåñßðôùóç
áõôÞ äéáóôáõñþíïíôáé ðáñÜëëçëåò áëõóßäåò ðïëõðåðôéäßùí ðïõ åíþíï-
íôáé óôéò äéáóôáõñþóåéò ìå äåóìïýò õäñïãüíïõ ó÷çìáôßæïíôáò Ýôóé ìéá
åîáéñåôéêÜ óöé÷ôÞ äïìÞ, üðùò óôï ìåôÜîé. Áêüìá õðÜñ÷ïõí ïé turns.
ÅðåéäÞ ïé äåõôåñïôáãåßò äïìÝò åßíáé ôïðéêÝò, ðïëëÝò ðåñéï÷Ýò áðü äéá-
öïñåôéêÝò äåõôåñïôáãåßò äïìÝò ìðïñïýí íá åðáíáëáìâÜíïíôáé óôï ßäéï
ìüñéï ðñùôåÀíçò.

• ÔñéôïôáãÞò äïìÞ: Ôï óõíïëéêü ó÷Þìá åíüò áðëïý ìïñßïõ ðñùôåÀíçò. Ç
÷ùñéêÞ ó÷Ýóç ìßáò äåõôåñïôáãïýò äïìÞò ìå ìßá Üëëç. ÃåíéêÜ ïé ôñéôï-
ôáãåßò äïìÝò óôáèåñïðïéïýíôáé áðü ìç ôïðéêÝò áëëçëåðéäñÜóåéò, ìå óõ-
íçèÝóôåñï ôï ó÷çìáôéóìü åíüò õäñïöïâéêïý ðõñÞíá, áëëÜ êáé éïíéêþí
ïìïëüãùí ( salt bridges ), äåóìþí õäñïãüíïõ, äéóïõëöéäéêþí äåóìþí
êáé áêüìá êáé ìåôÜ-ìåôáöñáóôéêþí ôñïðïðïéÞóåùí. ÓõíÞèùò ï ïñéóìüò
\ôñéôïôáãÞò äïìÞ " ÷ñçóéìïðïéåßôáé ùò óõíþíõìï ôïõ üñïõ áíáäßðëù-
óçò. Ç ôñéôïãåíÞò äïìÞ åëÝã÷åé ôç âáóéêÞ ëåéôïõñãßá ìéáò ðñùôåÀíçò.
ÐáñáêÜôù ðáñïõóéÜæïíôáé äéÜöïñåò ðñùôåÀíåò óôç ìïñöÞ áõôÞ 2.3

• ÔåôáñôïôáãÞò äïìÞ: Ç äïìÞ ðïõ áðïôåëåßôáé áðü ðïëëÜ ìüñéá ðñùôåúíþí
(ðïëõðåðôéäéêÝò áëõóßäåò), ðïõ óõíÞèùò ïíïìÜæïíôáé õðïìïíÜäåò ðñù-
ôåúíþí óå áõôü ôï ðëáßóéï, ôá ïðïßá ëåéôïõñãïýí ùò åíéáßï óýìðëåãìá
ðñùôåúíþí. ( ÐáñÜäåéãìá: áéìïóöáéñßíç )

Ïé ðñùôåÀíåò äåí åßíáé åíôåëþò Üêáìðôá ìüñéá. Åêôüò áðü ôá äåäïìÝíá
åðßðåäá ôçò äïìÞò, ïé ðñùôåÀíåò ìðïñïýí íá ìåôáêéíçèïýí ìåôáîý ôùí äéáöü-
ñùí óõíáöþí äïìþí, åíþ åêôåëïýí ôéò ëåéôïõñãßåò ôïõò. Óôï ðëáßóéï ôùí
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Ó÷Þìá 2.3: Ôñåéò ðéèáíÝò áíáðáñáóôÜóåéò ìéáò ôñéóäéÜóôáôçò äïìÞò ôçò
ðñùôåÀíçò triose phosphate isomerase. ÁñéóôåñÜ: ÁôïìéêÞ áíáðáñÜóôáóç
áíÜëïãá ìå ôïí áôïìéêü ôýðï. ÌÝóç: ÁðëïðïéçìÝíç ÷ñùìáôéêÞ áíáðáñÜ-
óôáóç êáôáäåéêíýïíôáò ôç äéÜðëáóç ôçò ðñùôåúíéêÞò óðïíäõëéêÞò óôÞëçò,
ÄåîéÜ: ÄéáëõôÞ áíôéðñïóùðåõôéêÞ åðéöÜíåéá ÷ñùìáôéóìÝíç áíÜëïãá ìå ôïí
ôýðï êáôÜëïéðïõ (üîéíï: êüêêéíï, âáóéêü: ìðëå, ðïëéêÜ: ðñÜóéíï, ìç ðïëéêÜ:
ëåõêü)

ëåéôïõñãéêþí áõôþí áíáêáôáôÜîåùí, ç ôñéôïôáãÞò êáé ôåôáñôïôáãÞò äïìÞ óõ-
íÞèùò ïíïìÜæïíôáé êáé äéáðëÜóåéò (conformations), êáé ïé ìåôáâÜóåéò ìåôáîý
ôïõò ïíïìÜæïíôáé áëëáãÝò äéÜðëáóçò. ÔÝôïéåò áëëáãÝò ðñïêáëïýíôáé óõ-
÷íÜ áðü ôç óýíäåóç ôïõ õðïóôñþìáôïò åíüò ìïñßïõ óôçí åíåñãÞ ðëåõñÜ åíüò
åíæýìïõ, Þ óôçí öõóéêÞ ðåñéï÷Þ ôçò ðñùôåÀíçò ðïõ óõììåôÝ÷åé óôç ÷çìéêÞ
êáôÜëõóç. Åðßóçò ïé ðñùôåÀíåò ìðïñïýí íá õðïâëçèïýí óå áëëáãÞ ôçò äïìÞò
ôïõò ìÝóùí èåñìéêÞò äüíçóçò êáé óýãêñïõóçò ìå Üëëá ìüñéá.

Áíåðßóçìá ïé ðñùôåÀíåò ìðïñïýí íá äéá÷ùñéóôïýí óå ôñåéò êýñéåò êáôç-
ãïñßåò, ïé ïðïßåò óõó÷åôßæïíôáé ìå ôçí ôõðéêÞ ôñéôïôáãÞ äïìÞ: óöáéñéêÝò
ðñùôåÀíåò, éíþäåéò ðñùôåÀíåò êáé ìåìâñáíþäåéò ðñùôåÀíåò. Ó÷åäüí üëåò ïé
óöáéñéêÝò ðñùôåÀíåò åßíáé äéáëõôÝò êáé åßíáé Ýíæõìá. Ïé éíþäåéò ðñùôåÀíåò
åßíáé óõ÷íÜ äïìéêÝò, üðùò ôï êïëëáãüíï, ôï êýñéï óõóôáôéêü ôïõ óõíäåôé-
êïý éóôïý, Þ ç êåñáôßíç, ç óõíéóôþóá ðñùôåÀíçò óôá ìáëëéÜ êáé ôá íý÷éá.
Ïé ìåìâñáíþäåéò ðñùôåÀíåò óõ÷íÜ ëåéôïõñãïýí ùò õðïäï÷åßò Þ áíáèÝôïõí óå
ìüñéá íá ðåñÜóïõí ìÝóá áðü ôçí êõôôáñéêÞ ìåìâñÜíç. ¸íáò Üëëïò äéá÷ùñé-
óìüò ìðïñåß íá ãßíåé ìå êñéôÞñéï ôç óýíèåóç ôïõò, üðïõ êáé äéáêñßíïíôáé óå
áðëÝò, üôáí áðïôåëïýíôáé ìüíï áðü áìéíïîÝá êáé óå óýíèåôåò üôáí óôï ìü-
ñéï ôïõò ðåñéëáìâÜíïíôáé êáé ìç ðñùôåúíéêÜ ôìÞìáôá üðùò ìÝôáëëá, óÜê÷áñá
êáé ëßðç. Åðßóçò ìå êñéôÞñéï ôç ëåéôïõñãßá ôïõò äéáêñßíïíôáé óå äïìéêÝò üôáí
áðïôåëïýí ôá äïìéêÜ õëéêÜ ôïõ êõôôÜñïõ êáé ëåéôïõñãéêÝò üôáí óõìâÜëïõí óå
êÜðïéåò ëåéôïõñãßåò. ÔÝëïò ìéá åéäéêÞ ðåñßðôùóç áðü åíäïìïñéáêïýò äåóìïýò
õäñïãüíïõ, ðïõ åëÜ÷éóôá ðñïóôáôåýïíôáé áðü ôï íåñü êáé ãéá áõôü ôï ëüãï
ðñïùèïýí ôçí áöõäÜôùóÞ ôïõò, ïíïìÜæåôáé dehydrons.
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2.2 Áêïëïõèßåò - Åõñéóôéêïß Áëãüñéèìïé

Ãéá ôéò áêïëïõèßåò áìéíïîÝùí, ðïõ ó÷çìáôßæïõí ôéò ðñùôåÀíåò, õðÜñ÷åé ç áíÜ-
ãêç åõèõãñÜììéóÞò ôïõò. Ç åõèõãñÜììéóç áêïëïõèéþí âïçèÜ óôïí åíôïðéóìü
ôùí ðåñéï÷þí ðïõ ðáñïõóéÜæïõí ïìïéüôçôá êáé ç ïðïßá åíäÝ÷åôáé íá åßíáé
áðïôÝëåóìá ëåéôïõñãéêÞò, äéáñèñùôéêÞò êáé åîåëéêôéêÞò ó÷Ýóçò ìåôáîý ôùí
áêïëïõèéþí áõôþí[14, ?, 16]. ¸÷ïõí áíáðôõ÷èåß äýï ôýðïé åõèõãñÜììéóçò
áêïëïõèßáò: ç ôïðéêÞ åõèõãñÜììéóç (local alignment) êáé ç ïëéêÞ åõèõãñÜì-
ìéóç (global alignment). Ç ïëéêÞ åõèõãñÜììéóç ó÷åôßæåôáé ìå ôçí åõèõãñÜì-
ìéóç ìßáò õðü áêïëïõèßáò ðïõ åêôåßíåôáé êáôÜ ìÞêïò üëçò ôçò áêïëïõèßáò.
Áíôßèåôá ç ôïðéêÞ åõèõãñÜììéóç, áöïñÜ óôïí åíôïðéóìü ðåñéï÷þí ïìïéüôçôáò
óå ìåãÜëåò áêïëïõèßåò, ïé ïðïßåò åßíáé óõíïëéêÜ ðïëý äéáöïñåôéêÝò. Ðéï áíá-
ëõôéêÜ ç ïëéêÞ åõèõãñÜììéóç, ðïõ åðé÷åéñåß íá åõèõãñáììßóåé êÜèå êáôÜëïéðï
óå êÜèå áêïëïõèßá, åßíáé ðéï ÷ñÞóéìç üôáí ïé õðü åîÝôáóç áêïëïõèßåò åßíáé
ðáñüìïéåò êáé ðåñßðïõ ßóïõ ìÞêïõò. ( Áõôü âÝâáéá óçìáßíåé üôé ìßá ïëéêÞ
åõèõãñÜììéóç äåí ìðïñåß íá ôåëåéþíåé ìå êåíü ). Ìßá ôå÷íéêÞ ïëéêÞò åõèõ-
ãñÜììéóçò ðïõ ÷ñçóéìïðïéåßôáé åõñÝùò, åßíáé ï áëãüñéèìïò ôùí Needleman -
Wunsch, ðïõ âáóßæåôáé óôç ìÝèïäï ôïõ äõíáìéêïý ðñïãñáììáôéóìïý. Áíôß-
èåôá ç ôïðéêÞ åõèõãñÜììéóç åßíáé ðéï ÷ñÞóéìç ãéá áíüìïéåò áêïëïõèßåò, ãéá ôéò
ïðïßåò õðÜñ÷åé ç õðüíïéá üôé ðåñéÝ÷ïõí ðåñéï÷Ýò ïìïéüôçôáò Þ üìïéåò õðáêï-
ëïõèßåò óôï åõñýôåñï ðåñéå÷üìåíï ôùí áêïëïõèéþí ôïõò. Ï áëãüñéèìïò Smith
- Waterman åßíáé ìßá ãåíéêÞ ìÝèïäïò ôïðéêÞò åõèõãñÜììéóçò, âáóéóìÝíïò åðß-
óçò óôïí äõíáìéêü ðñïãñáììáôéóìü. Ìå äýï áñêåôÜ üìïéåò áêïëïõèßåò, äåí
õðÜñ÷åé äéáöïñÜ ìåôáîý ïëéêÞò êáé ôïðéêÞò åõèõãñÜììéóçò. ¸íá ðáñÜäåéãìá
ïëéêÞò êáé ôïðéêÞò åõèõãñÜììéóçò öáßíåôáé óôï ó÷Þìá 2.4

Ó÷Þìá 2.4: ÁíáðáñÜóôáóç ïëéêÞò êáé ôïðéêÞò åõèõãñÜììéóçò

ÕâñéäéêÝò ìÝèïäïé, ãíùóôÝò êáé ùò çìéïëéêÝò Þ \ïëéêÝò" ìÝèïäïé, ðñïóðá-
èïýí íá åíôïðßóïõí ôçí êáëýôåñç äõíáôÞ åõèõãñÜììéóç, ðïõ ðåñéëáìâÜíåé ôçí
áñ÷Þ êáé ôï ôÝëïò ôçò ìßáò Þ ôçò Üëëçò áêïëïõèßáò. Áõôü åßíáé éäéáßôåñá ÷ñÞ-
óéìï üôáí ôï ôÝëïò ôïõ êÜôù ôìÞìáôïò ôçò ìßáò áêïëïõèßáò óõìðßðôåé ìå ôï
ðÜíù ôìÞìá ìßáò Üëëçò áêïëïõèßáò. Óôçí ðåñßðôùóç áõôÞ, ïýôå ç ïëéêÞ ïýôå ç
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ôïðéêÞ åõèõãñÜììéóç åßíáé åíôåëþò êáôÜëëçëç: ç ïëéêÞ åõèõãñÜììéóç èá åðé-
÷åéñÞóåé íá åðåêôåßíåé ôçí åõèõãñÜììéóç êáé ðÝñá ôçò ðåñéï÷Þò åðéêÜëõøçò,
åíþ ç ôïðéêÞ åíäÝ÷åôáé íá ìçí êáëýøåé ðëÞñùò ôï ôìÞìá ôçò åðéêÜëõøçò.

2.2.1 Pairwise sequence alignment

Ç åõèõãñÜììéóç áêïëïõèéþí êáôÜ æåýãç ÷ñçóéìïðïéåßôáé ãéá íá âñåèåß ç êá-
ëýôåñç áíôéóôïß÷éóç áíÜ æåýãïò ( ôïðéêÞ ) Þ ïëéêÞ åõèõãñÜììéóç ãéá äýï áêï-
ëïõèßåò. Ïé åõèõãñáììßóåéò áíÜ æåýãïò ìðïñïýí íá ÷ñçóéìïðïéçèïýí ìüíï óå
äýï áêïëïõèßåò ôç öïñÜ, áëëÜ åßíáé áðïôåëåóìáôéêÝò óôïí õðïëïãéóìü êáé
÷ñçóéìïðïéïýíôáé óõ÷íÜ áðü ìåèüäïõò ðïõ äåí áðáéôïýí åîáéñåôéêÞ áêñßâåéá (
üðùò ç áíáæÞôçóç ìßáò âÜóçò äåäïìÝíùí ãéá áêïëïõèßåò ìå õøçëÞ ïìïéüôçôá
ìå ìßá áêïëïõèßá ðïõ åßíáé õðü åîÝôáóç ). ÕðÜñ÷ïõí ôñåéò âáóéêÝò ìÝèï-
äïé ðïõ ðáñÜãïõí åõèõãñÜììéóç áíÜ æåýãïò: ìÝèïäïé dot-matrix, äõíáìéêüò
ðñïãñáììáôéóìüò êáé ìÝèïäïé ëÝîçò.

Ç dot-matrix ðñïóÝããéóç áðïôåëåß Ýíá åßäïò ôïðéêÞò åõèõãñÜììéóçò, ç
ïðïßá Ýììåóá ðáñÜãåé ìßá ïéêïãÝíåéá áðü óôïé÷ßóåéò ãéá îå÷ùñéóôÝò ðåñéï÷Ýò
ôçò áêïëïõèßáò, åßíáé ðïéïôéêÞ êáé áðëÞ, áëëÜ ðïëý ÷ñïíïâüñá ãéá íá ÷ñçóé-
ìïðïéçèåß óå ìåãÜëç êëßìáêá. Åßíáé ðïëý åýêïëï íá åíôïðéóôïýí ïðôéêÜ ïñé-
óìÝíá ÷áñáêôçñéóôéêÜ ôçò áêïëïõèßáò - üðùò êáôá÷ùñÞóåéò, äéáãñáöÝò, åðá-
íáëÞøåéò, Þ áíåóôñáììÝíåò åðáíáëÞøåéò - óå ìßá áðïôýðùóç ôçò dot-matrix.

Ç ôå÷íéêÞ ôïõ äõíáìéêïý ðñïãñáììáôéóìïý ìðïñåß íá åöáñìïóôåß ãéá ôï-
ðéêÝò åõèõãñáììßóåéò ìÝóù ôïõ áëãïñßèìïõ ôùí Smith - Waterman. Óôçí
ôõðéêÞ ðåñßðôùóç, ïé åõèõãñáììßóåéò ðñùôåúíþí ÷ñçóéìïðïéïýí Ýíáí ðßíáêá
õðïêáôÜóôáóçò ãéá íá äþóåé óêïñ óôéò áíôéóôïé÷ßåò êáé áíáíôéóôïé÷ßåò ìåôáîý
áìéíïîÝùí, êáèþò êáé ðïéíÞ êåíïý ãéá áíôéóôïß÷éóç åíüò áìéíïîÝïò ôçò ìßáò
áêïëïõèßáò ìå Ýíá êåíü ôçò Üëëçò áêïëïõèßáò. Ïé áêïëïõèßåò DNA êáé RNA
ìðïñïýí íá ÷ñçóéìïðïéïýí Ýíáí ðßíáêá óêïñáñßóìáôïò, áëëÜ óõíÞèùò áðëÜ
êñáôÜíå Ýíá èåôéêü óêïñ ôáéñéÜóìáôïò, Ýíá áñíçôéêü óêïñ áíáíôéóôïé÷ßáò êáé
Ýíá áñíçôéêü óêïñ ãéá ðïéíÞ êåíïý. ÅðïìÝíùò ç ìÝèïäïò ôïõ äõíáìéêïý ðñï-
ãñáììáôéóìïý åããõÜôáé üôé èá âñåèåß ç âÝëôéóôç åõèõãñÜììéóç äïèÝíôïò ìßáò
óõãêåêñéìÝíçò óõíÜñôçóçò óêïñáñßóìáôïò. Ùóôüóï, ï ðñïóäéïñéóìüò ìßáò
êáëÞò óõíÜñôçóçò óêïñáñßóìáôïò óõ÷íÜ áðïôåëåß åìðåéñéêü, êáé ü÷é èåùñç-
ôéêü æÞôçìá, Ðáñüëï ðïõ ï äõíáìéêüò ðñïãñáììáôéóìüò åßíáé åðåêôÜóéìïò óå
ðåñéóóüôåñåò ôùí äýï áêïëïõèéþí, åßíáé áðáãïñåõôéêÜ áñãüò ãéá åîáéñåôéêÜ
ìåãÜëåò áêïëïõèßåò Þ ãéá ìåãÜëï áñéèìü áêïëïõèéþí.

Ïé ìÝèïäïé ëÝîçò, ãíùóôÝò êáé ùò k-tuple ìÝèïäïé, åßíáé åõñéóôéêÝò ìÝ-
èïäïé ðïõ äåí åããõþíôáé üôé èá âñïõí ôç âÝëôéóôç åõèõãñÜììéóç, áëëÜ åßíáé
ðïëý ðéï áðïôåëåóìáôéêÝò óå ó÷Ýóç ìå ôç ìÝèïäï ôïõ äõíáìéêïý ðñïãñáììáôé-
óìïý. Ïé ìÝèïäïé áõôÝò åßíáé åîáéñåôéêÜ ÷ñÞóéìåò ãéá áíáæçôÞóåéò óå ìåãÜëçò
êëßìáêáò âÜóåéò äåäïìÝíùí, üðïõ åßíáé áíáìåíüìåíï üôé ìåãÜëïò áñéèìüò ôùí
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õðïøÞöéùí áêïëïõèéþí äå èá Ý÷ïõí óçìáíôéêÞ áíôéóôïé÷ßá ìå ôçí õðü åîÝôáóç
áêïëïõèßá. Ïé ìÝèïäïé ëÝîçò åßíáé ãíùóôÝò ãéá ôçí åöáñìïãÞ ôïõò óå åñãá-
ëåßá áíáæÞôçóçò âÜóåùí äåäïìÝíùí, üðùò ç FASTA êáé ç ïéêïãÝíåéá BLAST
Ïé ìÝèïäïé ëÝîçò åíôïðßæïõí ìßá óåéñÜ áðü óýíôïìåò, ìç åðéêáëýðôïõóåò õðá-
êïëïõèßåò - \ëÝîåéò" óôçí õðü åîÝôáóç áêïëïõèßá, ðïõ ìåôÜ áíôéóôïé÷ßæïíôáé
ìå ôéò õðïøÞöéåò áêïëïõèßåò ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí. Ïé ó÷åôéêÝò èÝóåéò ôùí
ëÝîåùí óôéò õðü óýãêñéóç áêïëïõèßåò áöáéñåßôáé ãéá íá äéáôçñåßôáé Ýíá ìÝôñï
áíôéóôÜèìéóçò ( o�set ). ÅðïìÝíùò õðïäçëþíåôáé ìßá ðåñéï÷Þ åõèõãñÜììéóçò
åÜí ðïëëÝò äéáöïñåôéêÝò ëÝîåéò ðáñÜãïõí ôï ßäéï o�set.

Óôç ìÝèïäï FASTA ï ÷ñÞóôçò ïñßæåé ìßá ôéìÞ k, ç ïðïßá èá ÷ñçóéìï-
ðïéçèåß ùò ìÞêïò ëÝîçò ìå ôï ïðïßï èá ðñáãìáôïðïéçèåß ç áíáæÞôçóç óôç
âÜóç äåäïìÝíùí. Ç ìÝèïäïò åßíáé áñãüôåñç áëëÜ ðéï åõáßóèçôç ãéá ìéêñÝò
ôéìÝò ôïõ k, ïé ïðïßåò åßíáé ðñïôéìüôåñåò ãéá áíáæçôÞóåéò ðïõ ôï ìÞêïò ôçò
õðü åîÝôáóç áêïëïõèßá åßíáé ðïëý ìéêñü. Ïé ìÝèïäïé áíáæÞôçóçò ôçò ïéêï-
ãÝíåéáò BLAST ðáñÝ÷ïõí Ýíáí áñéèìü áðü âåëôéóôïðïéçìÝíïõò áëãïñßèìïõò,
ãéá óõãêåêñéìÝíïõò ôýðïõò õðü åîÝôáóç áêïëïõèéþí, üðùò åýñåóç áíôéóôïé-
÷ßáò áêïëïõèéþí ìå ìáêñéíÞ óõããÝíåéá. Áðü ôçí ïéêïãÝíåéá BLAST, óôçí
ðáñïýóá äéðëùìáôéêÞ åðéêåíôñþíåôáé ôï åíäéáöÝñïí óôïí áëãüñéèìï Âlast P,
ðïõ åßíáé êáôÜëëçëïò ãéá áíáæÞôçóç áêïëïõèéþí ðñùôåúíþí.

2.3 Áëãüñéèìïò Blast

Ï áëãüñéèìïò Basic Local Alignment Search Tool - BLAST åßíáé Ýíáò
áðü ôïõò ðéï åõñÝùò ÷ñçóéìïðïéïýìåíïõò áëãïñßèìïõò óôç ÂéïðëçñïöïñéêÞ[20,
37, 34, 31, 29]. Åßíáé ìßá åõñéóôéêÞ ìÝèïäïò, ç ïðïßá ÷ñçóéìïðïéåßôáé ãéá ôçí
óýãêñéóç ìßáò áêïëïõèßáò ìå ìßá âÜóç äåäïìÝíùí áêïëïõèéþí, êáé áíáãíùñß-
æåé ôéò áêïëïõèßåò ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí ðïõ Ý÷ïõí ïìïéüôçôá ìå ôçí õðü åîÝ-
ôáóç áêïëïõèßá ðÜíù áðü Ýíá óõãêåêñéìÝíï êáôþöëé. Ôï ðñüãñáììá BLAST
ó÷åäéÜóôçêå áðü ôïõò Eugene Myers, Stephen Altschul, Warren Gish, David
J. Lipman êáé Webb Miller óôï NHI êáé äçìïóéåýôçêå ôï 1990.Ôï ãåãïíüò
üôé åßíáé áëãüñéèìïò âåëôéóôïðïéçìÝíçò ôá÷ýôçôáò ôïí êáèéóôÜ ðïëý ðñáêôéêü
ãéá ôåñÜóôéåò âÜóåéò äåäïìÝíùí ãïíéäéþìáôïò. ÓõãêñéôéêÜ ìå ôïõò áëãïñßè-
ìïõò äõíáìéêïý ðñïãñáììáôéóìïý, ðïõ áíáöÝñèçêáí óôï ðñïçãïýìåíï åäÜ-
öéï, ï BLAST åßíáé Ýùò êáé 50 öïñÝò ãñçãïñüôåñïò, ðáñüëï ðïõ äåí åããõÜôáé
ôç âÝëôéóôç åõèõãñÜììéóç ìåôáîý ôçò õðü åîÝôáóç áêïëïõèßáò êáé ôùí áêï-
ëïõèéþí ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí, üðùò óõìâáßíåé ìÝóù ôçò ÷ñÞóçò äõíáìéêïý
ðñïãñáììáôéóìïý. Åðßóçò ï BLAST åßíáé ÷ñïíéêÜ ðéï áðïôåëåóìáôéêüò êáé
áðü ôïí FASTA, áöïý ðñáãìáôïðïéåß áíáæÞôçóç ìüíï ãéá ôá ðéï óçìáíôéêÜ
äåßãìáôá óôéò áêïëïõèßåò, ÷ñçóéìïðïéþíôáò ðáñÜëëçëá óõãêñéôéêÞ åõáéóèç-
óßá.
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Ï BLAST, ÷ñçóéìïðïéþíôáò ìßá åõñéóôéêÞ ìÝèïäï, âñßóêåé ïìüëïãåò áêï-
ëïõèßåò, ÷ùñßò íá óõãêñßíåé êáìßá áêïëïõèßá óôï óýíïëü ôçò, áëëÜ åíôïðßæï-
íôáò ìéêñÝò áíôéóôïé÷ßåò ìåôáîý ôùí äýï áêïëïõèéþí. Ç äéáäéêáóßá åýñåóçò
áñ÷éêþí ëÝîåùí ëÝãåôáé seed. Åöüóïí ï BLAST âñåé ìßá ðñþôç áíôéóôïé÷ßá,
îåêéíÜ íá ðñáãìáôïðïéåß ôïðéêÝò åõèõãñáììßóåéò. Åíüóù ðñïóðáèåß íá âñåé
áíôéóôïé÷ßá ìåôáîý ôùí áêïëïõèéþí, ôá óýíïëá êïéíþí ãñáììÜôùí, ãíùóôÜ
ùò ëÝîç, åßíáé ðïëý óçìáíôéêÜ. Óõíåðþò ï åõñéóôéêüò áëãüñéèìïò BLAST
åíôïðßæåé üëåò ôéò êïéíÝò ëÝîåéò ìåôáîý ôçò áêïëïõèßáò ðïõ åîåôÜæïõìå êáé
üëùí ôùí áêïëïõèéþí ìßáò âÜóçò äåäïìÝíùí. Ôá áðïôåëÝóìáôá ÷ñçóéìï-
ðïéïýíôáé óôç óõíÝ÷åéá ãéá ôçí êáôáóêåõÞ ôçò åõèõãñÜììéóçò, åîåôÜæïíôáò
ôéò ãåéôïíéêÝò ëÝîåéò ôçò õðü åîÝôáóç áêïëïõèßáò. Ïé ëÝîåéò áõôÝò ðñÝðåé
íá Ý÷ïõí óêïñ ôï ïðïßï íá éêáíïðïéåß ìßá óõíèÞêç êáôþôáôïõ êáôùöëßïõ Ô,
üôáí óõãêñßíïíôáé ìå âÜóç Ýíá ðßíáêá óêïñáñßóìáôïò. Ôï êáôþöëé óêïñáñß-
óìáôïò T, êáèïñßæåé åÜí ìßá ëÝîç èá óõìðåñéëçöèåß óôçí åõèõãñÜììéóç Þ ü÷é.
Åöüóïí Ý÷ïõí âñåèåß ïé áñ÷éêÝò ëÝîåéò ( seeding complete ), ç åõèõãñÜììéóç,
ìÞêïõò ìüíï 3 êáôÜëïéðùí, åðåêôåßíåôáé ðñïò ôéò äýï êáôåõèýíóåéò. Ç êÜèå
åðÝêôáóç áõîÜíåé Þ ìåéþíåé ôï óêïñ, åðïìÝíùò üóï áõôü ôï óêïñ ðáñáìÝíåé
ìåãáëýôåñï ôïõ ðñïêáèïñéóìÝíïõ êáôùöëßïõ Ô, ç óõãêåêñéìÝíç åðÝêôáóç èá
ðåñéëáìâÜíåôáé óôá áðïôåëÝóìáôá åîüäïõ ôïõ BLAST. Áíôßèåôá Üìá ôï óêïñ
ðñïêýøåé ÷áìçëüôåñï áðü ôï ðñïêáèïñéóìÝíï êáôþöëé Ô, ç åõèõãñÜììéóç èá
óôáìáôÞóåé íá åðåêôåßíåôáé, þóôå íá ìçí óõìðåñéëçöèïýí ðåñéï÷Ýò öôù÷Þò
åõèõãñÜììéóçò óôá áðïôåëÝóìáôá åîüäïõ ôïõ BLAST.

2.3.1 ÂÞìáôá áëãïñßèìïõ BLAST

Áñ÷éêÜ ç åêôÝëåóç ôïõ áëãïñßèìïõ BLAST, áðáéôåß ìßá áêïëïõèßá ðïõ åßíáé
õðü åîÝôáóç (query sequence) êáé ìßá áêïëïõèßá áíáöïñÜò (target sequence) Þ
âÜóç äåäïìÝíùí áðü áêïëïõèßåò, óýìöùíá ìå ôçí ïðïßá èá ãßíåé ç åîÝôáóç. Óå
ìßá ôõðéêÞ ÷ñÞóç, ç åîåôáæüìåíç áêïëïõèßá åßíáé ðïëý ìéêñüôåñç óõãêñéôéêÜ
ìå ôç âÜóç äåäïìÝíùí.

Ç âáóéêÞ éäÝá ôïõ BLAST åßíáé üôé óå ìßá óôáôéóôéêÜ óçìáíôéêÞ áêïëïõèßá
ðåñéÝ÷ïíôáé óõíÞèùò æåýãç ðåñéï÷þí õøçëïý óêïñáñßóìáôïò, High-Scoring
Segment Pairs. ¸ôóé ï BLAST áíáæçôÜ áêïëïõèßåò åõèõãñÜììéóçò õøçëïý
óêïñáñßóìáôïò ìåôáîý ôçò åîåôáæüìåíçò áêïëïõèßáò êáé ôùí áêïëïõèéþí ôçò
âÜóçò äåäïìÝíùí, ÷ñçóéìïðïéþíôáò ìßá åõñéóôéêÞ ðñïóÝããéóç ðïõ ïìïéÜæåé
ìå ôïí áëãüñéèìï ôùí Smith - Waterman. ÅðåéäÞ ç åîáíôëçôéêÞ ðñïóÝããéóç
ôùí Smith - Waterman åßíáé ðïëý áñãÞ ãéá áíáæÞôçóç óå ìåãÜëåò âÜóåéò
äåäïìÝíùí ãïíéäéþìáôïò, ï BLAST ÷ñçóéìïðïéåß ìéá ðñïóÝããéóç ðïõ åßíáé
ëéãüôåñï áêñéâÞò óõãêñéôéêÜ ìå áõôÞ ôùí Smith - Waterman, áëëÜ ðÜíù áðü
50 öïñÝò ãñçãïñüôåñç. ÐáñáêÜôù ðåñéãñÜöïíôáé ôá âÞìáôá ôïõ áëãïñßèìïõ
BLASTP, ï ïðïßïò åßíáé êáé ç Ýêäïóç ôïõ áëãïñßèìïõ BLAST ðïõ áíáëýåôáé
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óôçí ðáñïýóá äéðëùìáôéêÞ:

1. ÁðïìÜêñõíóç áðü ôçí õðü åîÝôáóç áêïëïõèßá, õðáêïëïõèéþí ðïõ åðá-
íáëáìâÜíïíôáé. ÔÝôïéåò áêïëïõèßåò ìðïñåß íá äßíïõí õøçëü óêïñ, ãå-
ãïíüò ðïõ ìðåñäåýåé ôïí áëãüñéèìï íá âñåé ôéò ðñáãìáôéêÜ óçìáíôéêÝò
áêïëïõèßåò óôç âÜóç äåäïìÝíùí. ÏõóéáóôéêÜ ðñüêåéôáé ãéá öéëôñÜñé-
óìá

2. Äçìéïõñãßá ìßáò ëßóôáò ëÝîåùí k- ãñáììÜôùí, ôá ïðïßá ëÝãïíôáé w-
mers ôçò åîåôáæüìåíçò áêïëïõèßáò. ÄçëáäÞ êáôáóêåõÜæïíôáé áêïëïõ-
èéáêÜ ëÝîåéò ìå ìÞêïò k = 3 ãéá ôçí áêïëïõèßá åéóüäïõ, Ýùò üôïõ êáé
ôï ôåëåõôáßï ãñÜììá óõìðåñéëçöèåß. Óôï ó÷Þìá 2.5 ðáñïõóéÜæåôáé Ýíá
ðáñÜäåéãìá:

Ó÷Þìá 2.5: Ðñþôï âÞìá áëãïñßèìïõ BlastP

3. Äçìéïõñãßá ëßóôáò üëùí ôùí ðéèáíþí ëÝîåùí ðïõ ôáéñéÜæïõí. Óôï âÞìá
áõôü ï BLASTP åîåôÜæåé ìüíï ôéò ëÝîåéò ðïõ áðïäßäïõí õøçëü óêïñ.
To óêïñ äçìéïõñãåßôáé óõãêñßíïíôáò ôçí åêÜóôïôå ëÝîç ôïõ âÞìáôïò
(2) ìå üëåò ôéò ëÝîåéò k ãñáììÜôùí. ×ñçóéìïðïéåßôáé Ýíáò ðßíáêáò õðï-
êáôÜóôáóçò ( substitution matrix ), ãéá íá åíôïðßæåôáé ôï óêïñ áíÜ-
ëïãá ìå ôç óýãêñéóç ôïõ êÜèå æåõãáñéïý. ÕðÜñ÷ïõí 20k ðéèáíÜ óêïñ
ôáéñéÜóìáôïò ãéá êÜèå ëÝîç k ãñáììÜôùí. Óôç óõíÝ÷åéá, ôï êáôþöëé
óêïñáñßóìáôïò Ô ìßáò ãåéôïíéêÞò ëÝîçò ÷ñçóéìïðïéåßôáé ãéá íá ìåéùèåß
ï áñéèìüò ôùí ëÝîåùí ðïõ ôáéñéÜæïõí. Ïé ëÝîåéò ðïõ Ý÷ïõí óêïñ ìå-
ãáëýôåñï ôïõ êáôùöëßïõ Ô, ðáñáìÝíïõí óôç ëßóôá, åíþ ïé õðüëïéðåò
áðïññßðôïíôáé.

4. ÏñãÜíùóç ôùí åíáðïìåéíÜíôùí ëÝîåùí õøçëïý óêïñ óå Ýíá áðïôåëå-
óìáôéêü äÝíôñï áíáæÞôçóçò. Áõôü ôï âÞìá âïçèÜ óôï íá ãßíåé ãñÞãïñá
ç óýãêñéóç ëÝîåùí õøçëïý óêïñ ìå ôéò áêïëïõèßåò ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí.
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5. ÅðáíÜëçøç üëùí ôùí ðáñáðÜíù âçìÜôùí ãéá êÜèå ëÝîç k = 3 ãñáììÜ-
ôùí ôçò åîåôáæüìåíçò áêïëïõèßáò.

6. ÓÜñùóç ôùí áêïëïõèéþí ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí ãéá áêñéâÝò ôáßñéáóìá ìå
ôéò åíáðïìÝíïõóåò ëÝîåéò õøçëïý óêïñ. ÅÜí âñåèåß áêñéâÝò ôáßñéáóìá,
÷ñçóéìïðïéåßôáé ãéá íá ôñïöïäïôÞóåé ìßá ðéèáíÞ óõíå÷Þò åõèõãñÜììéóç
ìåôáîý ôçò åîåôáæüìåíçò áêïëïõèßáò êáé ôùí áêïëïõèéþí ôçò âÜóçò
äåäïìÝíùí.

7. ÅðÝêôáóç ôùí áêñéâþí ôáéñéáóìÜôùí óå high - scoring segments ( HSP).
Ï BLASTP åêôåßíåé ìßá ìáêñýôåñç åõèõãñÜììéóç ìåôáîý ôçò åîåôáæü-
ìåíçò áêïëïõèßáò êáé ôçò áêïëïõèßáò ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí ôüóï ðñïò
ôç äåîéÜ üóï êáé ðñïò ôçí áñéóôåñÞ êáôåýèõíóç, áðü ôï óçìåßï ðïõ
ðáñáôçñÞèçêå áêñéâÝò ôáßñéáóìá. Ç åðÝêôáóç äå óôáìáôÜ Ýùò üôïõ ôï
óõíïëéêü óêïñ ôùí HSP áñ÷ßóåé íá ìåéþíåôáé. Ó÷çìáôéêÜ áõôü öáßíåôáé
óôï ðáñáêÜôù ó÷Þìá 2.6.

Ó÷Þìá 2.6: Ç äéáäéêáóßá åðÝêôáóçò üôáí Ý÷ïõìå áêñéâÝò ôáßñéáóìá

8. Äçìéïõñãßá ëßóôáò ìå üëá ôá HSP óôç âÜóç äåäïìÝíùí, ôùí ïðïßùí ôï
óêïñ åßíáé áñêåôÜ õøçëü êáé ëáìâÜíåôáé õðüøç. Ôï óêïñ áõôü åßíáé
ìåãáëýôåñï áðü ôï óêïñ áðïêïðÞò ( cuto� score ), ôï ïðïßï ïñßæåôáé
åìðåéñéêÜ. ÅîåôÜæïíôáò ôçí êáôáíïìÞ ôùí óêïñ åõèõãñÜììéóçò, ç ïðïßá
ðñïêýðôåé áðü ôç óýãêñéóç ôùí ôõ÷áßùí áêïëïõèéþí, ìðïñåß íá ðñïóäéï-
ñéóôåß Ýíá óêïñ áðïêïðÞò S, ìå ôéìÞ ôÝôïéá ðïõ íá åããõÜôáé ôç óçìáóßá
ôùí åíáðïìåéíÜíôùí HSP.

9. Õðïëïãéóìüò ôçò óçìáóßáò ôïõ óêïñ ôùí HSP . Ï BLASTP åêôéìÜ
ôçí óôáôéóôéêÞ óçìáóßá êÜèå HSP óêïñ, áîéïðïéþíôáò ôçí êáôáíïìÞ
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áêñáßáò ôéìÞò ôïõ Gumbel (Extreme Value Distribution - EVD). Óýì-
öùíá ìå ôçí EVD ôïõ Gumbel, ç ðéèáíüôçôá ðáñáôÞñçóçò p åíüò óêïñ
S ßóïõ Þ ìåãáëýôåñïõ ôïõ x äßíåôáé áðü ôçí åîßóùóç:

p(S ≥ x) = 1 − exp(−e−�(x−�)),

üðïõ � = [log(Km′n′)]
�

.

Ïé óôáôéóôéêïß ðáñÜãïíôåò � êáé Ê åîáñôþíôáé áðü ôïí ðßíáêá õðï-
êáôÜóôáóçò, áðü ôéò ðïéíÝò ãéá êåíÜ êáé ôç óýíèåóç ôçò áêïëïõèßáò (
óõ÷íüôçôá ãñáììÜôùí ). Ôá m' êáé n' åßíáé ôá áðïôåëåóìáôéêÜ ìÞêç
ãéá ôçí õðü åîÝôáóç áêïëïõèßá êáé ôçí áêïëïõèßá ôçò âÜóçò äåäïìÝ-
íùí áíôßóôïé÷á. ÐñÝðåé íá óçìåéùèåß üôé ï BLASTP êÜíåé Ýíáí åéäéêü
õðïëïãéóìü ãéá ôá ìÞêç ôçò áêïëïõèßáò åéóüäïõ áëëÜ êáé ôùí áêïëïõ-
èéþí ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí, êáé ôá åëáôôþíåé êáôÜ Ýíá ðïóïóôü, þóôå
íá áðïöýãåé ôï edge e�ect. Ôá ìÞêç áõôÜ õðïëïãßæïíôáé áðü ôéò:

m′ ≈ m− (lnKmn)
H

êáé

n′ ≈ n− (lnKmn)
H′ ,

üðïõ H åßíáé ï ìÝóïò üñïò åêôéìþìåíïõ óêïñ ãéá êÜèå åõèõãñáììéóìÝíï
æåõãÜñé êáôÜëïéðùí óå ìßá åõèõãñÜììéóç äýï ôõ÷áßùí áêïëïõèéþí. Ïé
Altschul êáé Gish ðñüôåéíáí ôéò ôéìÝò: � = 0; 318, K = 0.13, êáé Ç =
0,40, óõíå÷Þ åõèõãñÜììéóç ( ÷ùñßò êåíÜ ), ÷ñçóéìïðïéþíôáò ùò ðßíáêá
õðïêáôÜóôáóçò ôïí BLOSUM62. Ôï áíáìåíüìåíï óêïñ Å ôáéñéÜóìáôïò
ìßáò âÜóçò äåäïìÝíùí åßíáé ï áñéèìüò ôùí öïñþí ðïõ ìßá áóõó÷Ýôéóôç
áêïëïõèßá èá áðïêôïýóå óêïñ S õøçëüôåñï áðü x êáôÜ ôý÷ç. Ç áíáìå-
íüìåíç ôéìÞ E ðïõ ëáìâÜíåôáé óå ìßá áíáæÞôçóç ãéá ìßá âÜóç äåäïìÝíùí
ìå D áêïëïõèßåò äßíåôáé áðü ôïí ôýðï: E ≈ 1 − e−p(s > x)D. Åðßóçò
üôáí p < 0:1, ôï E ìðïñåß íá ðñïóåããéóôåß áðü ôçí Poison êáôáíïìÞ ùò

E ≈ pD.

10. ÊáôáóêåõÞ ìßáò ìáêñýôåñçò åõèõãñÜììéóçò ìå ÷ñÞóç äýï Þ ðåñéóóïôÝ-
ñùí ðåñéï÷þí HSP. Áõôü ðñïóöÝñåé åðéðñüóèåôç áðüäåéîç ôçò ó÷Ýóçò
ìåôáîý ìßáò áêïëïõèßáò åéóüäïõ êáé ìßáò áêïëïõèßáò ôçò âÜóçò äåäï-
ìÝíùí. Ï BLASTP ÷ñçóéìïðïéåß ôç ìÝèïäï Poison, ãéá åêôßìçóç ôçò
óçìáóßáò ôùí ðåñéï÷þí HSP, ðïõ óõíäõÜóôçêáí ðéï ðñüóöáôá. Ìå ôçí
õðüèåóç üôé õðÜñ÷ïõí äýï óõíäõáóìÝíåò ðåñéï÷Ýò HSP ìå óåô óêïñ (65,
40) êáé (52, 45) áíôßóôïé÷á, ç ìÝèïäïò Poison äßíåé ìåãáëýôåñï âÜñïò
óôï óåô ìå ôï ìéêñüôåñï óêïñ (45 > 40).

11. ÁíáöïñÜ ôùí áðïôåëåóìÜôùí ôùí ïðïßùí ôï óêïñ åßíáé ÷áìçëüôåñï ôïõ
êáôùöëßïõ ôçò ðáñáìÝôñïõ E.
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ÓõìðåñáóìáôéêÜ óôçí ðåñßðôùóç ðïõ åßíáé k = 3, äçëáäÞ ãéá ôïí BLASTP,
ç áñ÷éêÞ áíáæÞôçóç èá ãßíåôáé ãéá ëÝîåéò ìÞêïõò 3 ãñáììÜôùí ðïõ äßíåé áðïôå-
ëÝóìáôá ãéá ôïõëÜ÷éóôïí "T", üôáí óõãêñßíåôáé ìå ôç æçôïýìåíç áêïëïõèßá,
÷ñçóéìïðïéþíôáò Ýíáí äåäïìÝíï ðßíáêá õðïêáôÜóôáóçò. Ïé ëÝîåéò ðïõ Ý÷ïõí
óêïñ Ô Þ ìåãáëýôåñï åðåêôåßíïíôáé êáé ðñïò ôéò äýï êáôåõèýíóåéò áðïóêïðþ-
íôáò íá äçìéïõñãçèïýí åõèõãñáììßóåéò ðïõ íá åðéôõã÷Üíïõí óêïñ ìåãáëýôåñï
ôïõ ðñïêáèïñéóìÝíïõ êáôùöëßïõ S. Íá óçìåéùèåß üôé ç ðáñÜìåôñïò T åðçñåÜ-
æåé ôçí ôá÷ýôçôá êáé ôçí åõáéóèçóßá ôçò áíáæÞôçóçò.

2.3.2 ÐáñáëëáãÝò ôïõ áëãïñßèìïõ Blast

Ëüãù ôçò ìåãÜëçò äçìïöéëßáò ôïõ áëãïñßèìïõ BLAST, Ý÷ïõí ðáñá÷èåß ðïë-
ëÝò ðáñáëëáãÝò ôïõ ðïõ åêôåëïýí äéáöïñåôéêÝò åñãáóßåò. Ïé ðáñáëëáãÝò áõ-
ôÝò åîáñôþíôáé áðü ôçí áêïëïõèßá åéóüäïõ êáèþò êáé ôç âÜóç äåäïìÝíùí
ðïõ èá åîåôáóôåß, êáèþò êáé ôé èá óõãêñéèåß. ÐáñáêÜôù áíáöÝñïíôáé ïé ðéï
ãíùóôÝò[42]:

• blastn: Óõãêñßíåé íïõêëåïôéäéêÞ áêïëïõèßá (DNA) ìå ìßá âÜóç íïõ-
êëåïôéäéêþí áêïëïõèéþí (DNA). H áíáæÞôçóç ãßíåôáé êáé óôéò äýï áêï-
ëïõèßåò. Åßíáé Ýíá ðñüãñáììá âåëôéóôïðïéçìÝíçò ôá÷ýôçôáò, ü÷é üìùò
êáé åõáéóèçóßáò.

• blastp: Óõãêñßíåé ôç æçôïýìåíç áìéíïîåúêÞ áêïëïõèßá ìßá âÜóç ðñù-
ôåúíéêþí áêïëïõèéþí ( óýãêñéóç ðñùôåÀíçò ìå ðñùôåÀíåò ).

• blastx: Óõãêñßíåé ìßá Üãíùóôç íïõêëåïôéäéêÞ áêïëïõèßá (DNA), ìåôá-
öñáóìÝíç óå üëá ôá Ýîé äõíáôÜ ðëáßóéá áíÜãíùóçò ( reading frames ), ìå
ìßá âÜóç ðñùôåúíéêþí áêïëïõèéþí ôïõ NCBI. ×ñçóéìïðïéåßôáé ãéá ôçí
åýñåóç ðéèáíþí ìåôáöñáóìÝíùí ðñùôåúíéêþí ðñïúüíôùí ìßáò Üãíùóôçò
íïõêëåïôéäéêÞò áêïëïõèßáò.

• tblastn: Óõãêñßíåé ôç æçôïýìåíç ðñùôåúíéêÞ áêïëïõèßá ìå ìßá âÜóç
íïõêëåïôéäéêþí áêïëïõèéþí ôïõ NCBI ðïõ ìåôáöñÜæåôáé äõíáìéêÜ óå
üëá ôá Ýîé äõíáôÜ ðëáßóéá áíÜãíùóçò.

• tblastx: ÌåôáôñÝðåé ìßá íïõêëåïôéäéêÞ áêïëïõèßá (DNA) óå ìßá ðñù-
ôåúíéêÞ áêïëïõèßá óå üëá ôá Ýîé äõíáôÜ ðëáßóéá áíÜãíùóçò êáé ôçí óõ-
ãêñßíåé ìå ìßá âÜóç íïõêëåïôéäéêþí áêïëïõèéþí NCBI, ç ïðïßá Ý÷åé
åðßóçò ìåôáöñáóôåß óå üëá ôá Ýîé äõíáôÜ ðëáßóéá áíÜãíùóçò. Ï óêïðüò
ôïõ tblastx åßíáé íá âñåé ôéò ðéï ìáêñéíÝò ó÷Ýóåéò ìåôáîý íïõêëåïôéäé-
êþí áêïëïõèéþí. ÔÝëïò åßíáé ç ðéï áñãÞ ðáñáëëáãÞ áðü ôçí ïéêïãÝíåéá
BLAST.
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• BLAST2: ÏíïìÜæåôáé åîåëéãìÝíï (advanced) BLAST. Åêôåëåß óôïé-
÷ßóåéò ðïõ ðåñéÝ÷ïõí êåíÜ (gapped alignments).

• MEGABLAST: Åßíáé Ýíá ðñüãñáììá ðïõ ÷ñçóéìïðïéåß Ýíáí Üðëçóôï
(greedy) áëãüñéèìï (MIller et al, 2000), ãéá áíáæÞôçóç óôïß÷éóçò íïõ-
êëåïôéäéêþí áêïëïõèéþí. ×ñçóéìïðïéåßôáé ãéá óôïß÷éóç áêïëïõèéþí ìå
ìéêñÝò äéáöïñÝò êáé åßíáé äÝêá öïñÝò ãñçãïñüôåñï áðü ðáñüìïéá ðñï-
ãñÜììáôá. Åíäåßêíõôáé ãéá óýãêñéóç ìåãÜëùí áêïëïõèéþí.

• PSI - BLAST: Position Speci�c Interated BLAST. ×ñçóéìïðïéåß óôá-
èåñÞ áíáæÞôçóç, óôçí ïðïßá ïé áêïëïõèßåò ðïõ èá âñåèïýí óôïí ðñþôï
ãýñï áíáæçôÞóåùí ÷ñçóéìïðïéïýíôáé ãéá íá ÷ôßóïõí Ýíá áðïôåëåóìá-
ôéêü ìïíôÝëï ãéá ôïõò åðüìåíïõò êýêëïõò áíáæÞôçóçò.

• PHI - BLAST: Pattern Hit Initiated BLAST. ÓõíäõÜæåé ôï ôáßñéáóìá
åíüò ðñüôõðïõ öõóéïëïãéêÞò Ýêöñáóçò ìå ìßá óõãêåêñéìÝíç èÝóç ðïõ
åðáíáëáìâÜíåôáé óôçí ðñùôåúíéêÞ áêïëïõèßá.

• RPS - BLAST: Óõãêñßíåé ìßá ðñùôåúíéêÞ áêïëïõèßá ùò ðñïò ôç âÜóç
Conserved Domain Database (CD - Search).

2.4 Ðßíáêåò ÕðïêáôÜóôáóçò - ÓõóôÞìáôá Score

Ãéá ôçí åðßôåõîç ôçò óôïß÷éóçò åßíáé áíáãêáßá ç ÷ñÞóç êÜðïéïõ óõóôÞìáôïò
áíáöïñÜò ùò ðñïò ôï óêïñ, ðïõ ìåôñÜåé ôçí ïìïéüôçôá ìåôáîý ôùí áìéíï-
îÝùí. ÕðÜñ÷ïõí äéÜöïñá åßäç óêïñ, áðü ôá ðëÝïí áðëïúêÜ Ýùò ðéï óýíèåôá.
Ç ðéï áðëÞ ðñïóÝããéóç ðåñéãñÜöåôáé ùò åîÞò. Ãéá êÜèå üìïéï ÷áñáêôÞñá ðñï-
óôßèåôáé óôï ôñÝ÷ïí óêïñ (+5), åíþ ãéá êÜèå áíüìïéï ÷áñáêôÞñá ðñïóôßèåôáé
(-4). Åßíáé ìßá ðñïóÝããéóç ç ïðïßá äå ëáìâÜíåé õðüøç êáèüëïõ ôçí åîåëéêôéêÞ
äéáäéêáóßá ôùí áìéíïîÝùí êáé ôùí ìåôáëëÜîåùí ðïõ ìðïñïýí íá ðñáãìáôï-
ðïéçèïýí. Áõôü åðçñåÜæåé ôçí åõáéóèçóßá ôïõ åêÜóôïôå áëãïñßèìïõ êáé êáô'
åðÝêôáóç ôá áðïôåëÝóìáôá ðïõ ëáìâÜíïíôáé. Óõíåðþò ãßíåôáé êáôáíïçôü üôé
áíåîÜñôçôá ðïéïò áëãüñéèìïò èá ÷ñçóéìïðïéçèåß (BLAST, FASTA) ôï óçìá-
íôéêüôåñï ñüëï óôç äéáäéêáóßá ôçò óôïß÷éóçò ðáßæåé ôï óêïñ. Ïé óõíåéóöïñÝò
óôï óêïñ ìðïñåß íá åßíáé åßôå èåôéêÝò åßôå áñíçôéêÝò, üðùò ãéá ðáñÜäåéãìá ç
ðñïóèÞêç êåíþí áëëÜ êáé ç ðïéíÞ ðïõ åðéöÝñåé ôõ÷üí åðÝêôáóç ôïõò þóôå íá
ðñáãìáôïðïéçèåß ç óôïß÷éóç. Åðßóçò ëáìâÜíïíôáé õðüøç êáé ïé åîåëéêôéêÝò
áëëÜ êáé ëåéôïõñãéêÝò ó÷Ýóåéò ôùí áìéíïîÝùí, ÷ñçóéìïðïéþíôáò ôïõò ëåãüìå-
íïõò ðßíáêåò õðïêáôÜóôáóçò ( substitution matrices )[2, 28, 13]. Ïé ðßíáêåò
áõôïß ðåñéãñÜöïõí ôç óõ÷íüôçôá íá ìåôáëëá÷èåß Ýíá ãñÜììá ìßáò áêïëïõèßáò
óå Ýíá äéáöïñåôéêü êáôÜ ôç äéÜñêåéá ôïõ ÷ñüíïõ. Áíáðáñéóôïýí äçëáäÞ ôç
÷ñïíéêÞ áðüêëéóç êáé ôá ðïóïóôÜ õðïêáôÜóôáóçò ìåôáîý ôùí áìéíïîÝùí.
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ÕðÜñ÷ïõí ðïëëïß äéáöïñåôéêïß ðßíáêåò õðïêáôÜóôáóçò, ìå ðéï ãíùóôïýò
ôïõò PAM, Point Accepted Mutation, êáé ï BLOSUM, BLOcks SUbsti-
tution Matrix, ìå äéáóôÜóåéò 20x20. Ïé ðßíáêåò áõôïß ðåñéãñÜöïõí óå Ýíá
ãåíéêü ðëáßóéï ôçí åîåëéêôéêÞ ó÷Ýóç ôùí åßêïóé áìéíïîÝùí. Ôï ãåãïíüò áõôü
êáèéóôÜ ôçí åðéëïãÞ ôïõ ðßíáêá õðïêáôÜóôáóçò ðïëý óçìáíôéêÞ êáèþò êÜèå
ðßíáêáò Ý÷åé ôéò éäéáéôåñüôçôåò ôïõ. Ðéï áíáëõôéêÜ ï åêÜóôïôå ðßíáêáò åßíáé
ìå ôÝôïéïí ôñüðï êáôáóêåõáóìÝíïò, þóôå íá õëïðïéåß ôéò êáëýôåñåò óôïé÷ß-
óåéò óå óõíÜñôçóç ìå ôçí åîåëéêôéêÞ ó÷Ýóç ôùí ðñùôåúíþí. ÄçëáäÞ êÜðïéïò
ðßíáêáò åßíáé "êáôÜëëçëïò" ãéá íá ÷ñçóéìïðïéçèåß óôç óôïß÷éóç äýï ðñùôåú-
íþí ðïõ åßíáé ïìüëïãåò êáé êÜðïéïò Üëëïò ãéá äýï ðñùôåÀíåò ðïõ åîåëéêôéêÜ
åßíáé áðïìáêñõóìÝíåò.

ÐáñáêÜôù ðåñéãñÜöïíôáé ïé äýï ðéï ãíùóôïß ðßíáêåò õðïêáôÜóôáóçò. Áñ-
÷éêÜ ï PAM êáé óôç óõíÝ÷åéá ï BLOSUM.

2.4.1 Ðßíáêáò ÕðïêáôÜóôáóçò PAM

PAM: Point Accepted Mutation Þ Percent Accepted Mutation[12]. Åßíáé Ýíá
óýíïëï ðéíÜêùí ðïõ ÷ñçóéìïðïéïýíôáé ãéá ôï óêïñ óôïß÷éóçò ìßáò áêïëïõ-
èßáò. Ï ðñþôïò ðßíáêáò äçìïóéåýôçêå ôï 1978 áðü ôïí Margarett Dayho�.
ÊáôáóêåõÜóôçêå ÷ñçóéìïðïéþíôáò ãåíéêÞ óôïß÷éóç ïìüëïãùí - ó÷åôéæüìå-
íùí áêïëïõèéþí, ïé ïðïßåò åß÷áí ïìïéüôçôá 85%. ÕðÜñ÷ïõí ðïëëÝò åêäüóåéò
PAM, áíÜëïãá ìå ôéò áêïëïõèßåò, üðùò ôï PAM1, ôï ïðïßï åßíáé "êáôÜë-
ëçëï" ãéá óêïñ óôïß÷éóçò ìåôáîý áêïëïõèéþí ðïõ Ý÷ïõí ìåãÜëç ïìïéüôçôá.
Óôïí PAM1 äßíåôáé ç ðéèáíüôçôá Ýíá áìéíïîý áðü ôá 100 íá ìåôáëëá÷èåß óå
Ýíá äåäïìÝíï ÷ñïíéêü äéÜóôçìá. Áíôßèåôá óôïí PAM256 äßíåôáé ç ðéèáíüôçôá
íá ãßíïõí 256 ìåôáëëÜîåéò óå 100 áìéíïîÝá. Ðñïêýðôåé, åðïìÝíùò, üôé äåí
õðÜñ÷åé ï ðéï "óùóôüò" ðßíáêáò, áëëÜ ï ðßíáêáò ðïõ åðéëÝãåôáé áíÜëïãá ìå
ôá ÷áñáêôçñéóôéêÜ ôùí áêïëïõèéþí ðñïò óôïß÷éóç.

ÏõóéáóôéêÜ ï ðßíáêáò PAM1 áðïäÝ÷åôáé Ýíá ôñüðï ìåôÜëëáîçò ôùí ðñù-
ôåúíþí ìå âÜóç ôï ìïíôÝëï áëõóßäáò ôïõ Markov. Åðßóçò, óýìöùíá ìå ôïí
Dayho� ðåñßðïõ ôï 55% tryptophans, 52% cysteines êáé ôï 27% ôùí glycines
èá ðáñáìåßíïõí áìåôÜâëçôåò. `Áëëá áìéíïîÝá, üðùò ôá alanine, aspartic ocid,
glutamic ocid, glyucine, lycine êáé serine åßíáé ðéï ðéèáíü íá "ðÜñïõí" ôç èÝóç
åíüò áñ÷éêïý áìéíïîÝïò asparagine óå ìßá áêïëïõèßá, áðü üôé ôï ßäéï ôï áìé-
íïîý asparagine óå ìßá ìåëëïíôéêÞ åîÝëéîç ôçò áêïëïõèßáò áõôÞò.

ÊÜèå ôÝôïéïò ðßíáêáò åßíáé 20x20, åðåéäÞ õðÜñ÷ïõí 20 áìéíïîÝá. Ç ôéìÞ
ôçí ïðïßá ëáìâÜíåé êÜèå èÝóç ôïõ ðßíáêá áíáðáñéóôÜ ôï ëïãÜñéèìï ôçò ðéèá-
íüôçôáò ìåôÜëëáîçò åíüò äïèÝíôïò áìéíïîÝïò óå Ýíá Üëëï. ÄçëáäÞ ãéá êÜèå
óõãêåêñéìÝíï æåõãÜñé (AiAj) äýï áìéíïîÝùí óôç èÝóç (i; j) óôïí PAM ðßíáêá
ðïõ áíáðáñéóôÜ ôç óõ÷íüôçôá ìå ôçí ïðïßá ôï Ai áíáìÝíåôáé íá áíôéêáôáóôÞ-
óåé ôï Aj ìåôáîý ôùí äýï áêïëïõèéþí.
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Ìå ìßá ðéï ìáèçìáôéêÞ ãñáöÞ, èá äåé÷èåß ðþò ðñïêýðôåé o scoring matrix
PAM250, áðü ôïí áñ÷éêü ðßíáêá PAM1. Ãéá ôïí PAM1 éó÷ýïõí ôá ðáñáêÜôù:

• ÕðÜñ÷åé Ýíá óýíïëï áðïäåêôþí ìåôáëëÜîåùí.

• Ç ðéèáíüôçôá ìåôÜëëáîçò pa ãéá êÜèå áìéíïîý á.

Ôï óýíïëï áõôü åîÞ÷èç áðü ôïí Dayho� êáé ìå âÜóç áõôü ìðïñåß íá
õðïëïãéóôåß ï áñéèìüò ôùí öïñþí ðïõ ðáñáôçñÞèçêå ç ìåôÜëëáîç a ↔ b; fab.
Åðßóçò éó÷ýåé fab = fba, áöïý ïé ìåôáëëÜîåéò äåí Ý÷ïõí êáôåýèõíóç . Åðßóçò
÷ñåéÜæåôáé ï óõíïëéêüò áñéèìüò ìåôáëëÜîåùí, óôéò ïðïßåò ôï áìéíïîý a õðÞñîå:

f =
∑
a

fa; (2.1)

êáèþò êáé ôï óõíïëéêü áñéèìü ðïõ ôá áìéíïîÝá åìöáíßóôçêáí óå ìåôÜëëáîç:

fa =
∑
b6=a

fab (2.2)

Maa åßíáé ç ðéèáíüôçôá Ýíá áìéíïîý íá ðáñáìåßíåé áìåôÜâëçôï óôç äéÜñêåéá
åíüò åîåëéêôéêïý äéáóôÞìáôïò. Ç ó÷åôéêÞ ìåôÜëëáîç åßíáé ç ðéèáíüôçôá íá
áëëÜîåé Ýíá áìéíïîý a óôçí åîåëéêôéêÞ äéÜñêåéá ðïõ åîåôÜæïõìå, ç ôéìÞ ôçò
äßíåôáé áðü ôïí ôýðï: ma = fa

100fpa
.

ÅðïìÝíùò ç ðéèáíüôçôá Ýíá áìéíïîý íá ðáñáìåßíåé áìåôÜâëçôï åßíáé ç óõ-
ìðëçñùìáôéêÞ ðéèáíüôçôá:

Maa = 1 −ma

Áíôßèåôá ç ðéèáíüôçôá Ýíá áìéíïîý a íá ìåôáëëá÷èåß óå Ýíá áìéíïîý b,
ìðïñåß íá óõìâïëéóôåß ùò Mab êáé ç ðéèáíüôçôá ôçò ìðïñåß íá õðïëïãéóôåß
ùò ôï ãéíüìåíï ôçò äåóìåõìÝíçò ðéèáíüôçôáò ôïõ a íá ìåôáëëá÷èåß óôï â,
äïèÝíôïò üôé ôï a ìåôáëëÜ÷èçêå, åðß ôçí ðéèáíüôçôá ôïõ a íá ìåôáëëá÷èåß:

Mab = P (a −→ b)

= P (a −→ b|a changed)P (a changed)

=
fab

fa
ma

(2.3)

.
Áðü óôïé÷åßá ðéèáíïôÞôùí ðñïêýðôïõí ôá ðáñáêÜôù áèñïßóìáôá.∑

b

Mab = 1 (2.4)

∑
a

paMaa = 0:99 (2.5)

23



.
Ïðüôå Ý÷åé êáôáóêåõáóôåß ï ðßíáêáò ìåôáëëÜîåùí, ï ïðïßïò Ý÷åé êáíïíé-

êïðïéçèåß ãéá íá áíáðáñéóôÜ ôï ãåãïíüò üôé êáôÜ ìÝóï üñï 1 óôá 100 áìéíïîÝá
èá ìåôáëëá÷èåß - Ý÷åé ëçöèåß õðüøç êáé ç ëßóôá ìå ôéò áðïäåêôÝò ìåôáëëÜîåéò.
Ïðüôå ôþñá ìðïñåß íá ïñéóôåß ï ðßíáêáò õðïêáôÜóôáóçò. Ïé åéóáãùãÝò óå
áõôü ôïí ðßíáêá Ý÷ïõí ó÷Ýóç ìå ôï ëüãï ôùí äýï ðéèáíïôÞôùí, äçëáäÞ, ôçí
ðéèáíüôçôá íá Ý÷åé óõìâåß Ýíá æåýãïò ìåôÜëëáîçò áðü ôï íá åßíáé áðëÞ åìöÜ-
íéóç. Áõôü ïíïìÜæåôáé ëüãïò áðüäïóçò ( likelihood ) Mab

pb
. ÊÜèå åéóáãùãÞ

(ëïãáñéèìéêÞ ðéèáíüôçôá) óôïí ðßíáêá S õðïëïãßæåôáé

Skab = 10 log10

Mk
ab

pb
(2.6)

ÓõìðåñáóìáôéêÜ ï ðßíáêáò õðïêáôÜóôáóçò PAM250, öáßíåôáé óôï ó÷Þìá 2.7.
ÔÝëïò íá óçìåéùèåß üôé õðÜñ÷ïõí êÜðïéïé ðåñéïñéóìïß ðïõ äéÝðïõí ôïõò ðß-
íáêåò PAM. Ôï óýíïëï äåäïìÝíùí ìå ôï ïðïßï êáôáóêåõÜóôçêå ï áñ÷éêüò
ðßíáêáò åßíáé áñêåôÜ ðáëéü. Åðßóçò Ýíá óçìáíôéêü ÷áñáêôçñéóôéêü åßíáé üôé
óå üëïõò ãßíåôáé ç õðüèåóç üôé üëåò ïé ìåôáëëÜîåéò óõìâáßíïõí ìå ôçí ßäéá
óõ÷íüôçôá, ôï ïðïßï âéïëïãéêÜ äåí åßíáé áðïäåêôü, áí êáé ìáèçìáôéêÜ åßíáé
âïëéêü.

Ó÷Þìá 2.7: Scoring matrix PAM250
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2.4.2 Ðßíáêáò ÕðïêáôÜóôáóçò BLOSUM

BLOSUM: BLOcks of Amino Acid SUbstitution Matrix[7, 35][36]. Ôï 1992,
ïé Steve êáé Jorgia Heniko� Þèåëáí íá ìïíôåëïðïéÞóïõí ðñùôåÀíåò ðïõ Þôáí
áñêåôÜ áðïêëßíïõóåò. Ôï óêåðôéêü ôïõò Þôáí íá êáôáóêåõÜóïõí Ýíáí ðßíáêá
áðü ôéò áêïëïõèßåò ðïõ åß÷áí ìáêñéíÞ óõããÝíåéá, áíôß íá êáôáóêåõÜóïõí ôïí
ðßíáêá ùò áðïôÝëåóìá ôçò ýøùóçò óå ìßá äýíáìç ôïõ PAM1. Ãéá ôï ëüãï
áõôü ÷ñçóéìïðïßçóáí ôïðéêÞ óôïß÷éóç áêïëïõèéþí, üðïõ êáìßá áêïëïõèßá äåí
åß÷å ïìïéüôçôá ëéãüôåñç ôïõ 62%. Ðéï óõãêåêñéìÝíá Ýãéíå ÷ñÞóç ìßáò ìåãÜ-
ëçò âÜóçò äåäïìÝíùí, áðü ðéóôïðïéçìÝíåò óôïé÷ßóåéò (Block Database), ãéá
ðïëý "conserved" ðåñéï÷Ýò ðñùôåúíéêþí ïéêïãåíåéþí, ðïõ åßíáé äçëáäÞ ÷ù-
ñßò êåíÜ óôçí áêïëïõèßá óôïß÷éóçò. ¸ôóé ðñïÝêõøå êáé ï üñïò BLOSUM
áðü ôï BLOcks SUbstitution Matrix. Ç åðéëïãÞ ôùí blocks Ýãéíå ëüãù ôçò
áíÜãêçò ãéá ðïëëáðëÞ óôïß÷éóç. Áõôü Ý÷åé ùò áðïôÝëåóìá åõêïëüôåñç åõèõ-
ãñÜììéóç ãéá üìïéåò áêïëïõèßåò. Åðßóçò äåí åßíáé åðéèõìçôÞ ç åéóáãùãÞ Þ ç
äéáãñáöÞ, åðåéäÞ êáèéóôïýí ðéï ðåñßðëïêï ôïí õðïëïãéóìü ôùí ðéèáíïôÞôùí
õðïêáôÜóôáóçò. ÔÝëïò õðÜñ÷åé ìåãáëýôåñï åíäéáöÝñïí ãéá áíß÷íåõóç con-
served ðåñéï÷þí óôéò ðñùôåúíéêÝò áêïëïõèßåò, ïðüôå ç ðñïóï÷Þ óôñÝöåôáé óå
áõôÝò ôéò ðåñéï÷Ýò, üôáí õðïëïãßæåôáé ï ðßíáêáò õðïêáôÜóôáóçò.

Äéáöïñåôéêïß ôýðïé ðéíÜêùí õðïêáôÜóôáóçò BLOSUM ìðïñïýí íá êá-
ôáóêåõáóôïýí áðü ôç óôÜèìéóç ôïõ äéáöïñåôéêïý âáèìïý ïìïéüôçôáò ìåôáîý
ôùí áêïëïõèéþí. Ãéá ðáñÜäåéãìá ï ðßíáêáò BLOSUM62 õðïëïãßæåôáé áðü
ôá ðñùôåúíéêÜ blocks, ôÝôïéá þóôå åÜí äýï áêïëïõèßåò Ý÷ïõí ðáñáðÜíù áðü
62% ïìïéüôçôá, ôüôå ç óõíåéóöïñÜ áõôþí ôùí áêïëïõèéþí óôáèìßæåôáé óôçí
Üèñïéóç ôïõò. Ìå áõôüí ôïí ôñüðï ç óõíåéóöïñÜ ôùí ðïëëáðëþí åããñáöþí
áðü "óõããåíéêÝò" áêïëïõèßåò åßíáé ìåéùìÝíç. Ãéá ôçí êáôáóêåõÞ ôùí ðéíÜêùí
BLOSUM èá õðïëïãéóôåß, üðùò êáé óôïõò ðßíáêåò PAM ôï óêïñ ùò ï ëïãÜ-
ñéèìïò ôïõ ëüãïõ ôçò ðáñáôçñçìÝíçò ðéèáíüôçôáò ìåôÜëëáîçò åíüò áìéíïîÝïò
óå Ýíá Üëëï, äéáéñïýìåíç ìå ôçí ôõ÷áßá ðéèáíüôçôá åìöÜíéóçò ôçò ìåôÜëëá-
îçò. Ïé ðßíáêåò BLOSUM âáóßæïíôáé óå ðáñáôçñçìÝíåò óôïé÷ßóåéò êáé ü÷é óå
áðïôåëÝóìáôá ðïõ Ý÷ïõí ðñïêýøåé áðü óõãêñßóåéò ðñùôåúíþí, ïé ïðïßåò Ý÷ïõí
õøçëÞ ïìïéüôçôá, üðùò óõìâáßíåé óôïõò PAM ðßíáêåò. Óôï ó÷Þìá 2.8 ðá-
ñïõóéÜæåôáé ï BLOSUM62, ðïõ ðñïêýðôåé áðü ôïõò ðáñáêÜôù õðïëïãéóìïýò.
Áñ÷éêÜ õðïëïãßæåôáé ï áñéèìçôÞò:

1. ÌÝôñçóç ôçò óõ÷íüôçôáò åìöÜíéóçò c
(k)
ij æåõãáñéïý ãéá êÜèå æåõãÜñé

áìéíïîÝùí i; j, ãéá êÜèå óôÞëç k ôïõ êÜèå block. Ïé ôéìÝò áõôÝò õðïëï-
ãßæïíôáé óýìöùíá ìå ôïõò ôýðïõò:

c
(k)
ii =

(
ni

2

)
(2.7)
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êáé
c
(k)
ij = ninj (2.8)

, üðïõ ni = ï áñéèìüò ðïõ ôï i êáôÜëïéðï ðáñáôçñÞèçêå óôçí óôÞëç.

2. `Áèñïéóç ôïõ óêïñ ãéá êÜèå óôÞëç:

cij =
∑
k

c
(k)
ij (2.9)

3. Êáíïíéêïðïßçóç ôùí æåõãþí óõ÷íüôçôáò þóôå íá áèñïßæïõí 1:

T =
∑
i≥j

cij = w
n(n− 1)

2
(2.10)

üðïõ w: ï áñéèìüò ôùí óôçëþí êáé n: ï áñéèìüò ôùí áêïëïõèéþí.

qij =
cij

T
: (2.11)

Ãéá ôïí õðïëïãéóìü ôïõ ðáñáíïìáóôÞ ôïõ ëüãïõ áêïëïõèïýíôáé ôá ðáñá-
êÜôù âÞìáôá:

1. Õðïëïãéóìüò ôçò áíáìåíüìåíçò ðéèáíüôçôáò íá åìöáíéóôåß ôï i êáôÜ-
ëïéðï óå Ýíá æåõãÜñé (i; j):

pi = qii +
∑
j 6=i

qij

2
(2.12)

.

2. Ï åðéèõìçôüò ðáñáíïìáóôÞò åßíáé ç áíáìåíüìåíç óõ÷íüôçôá ãéá êÜèå
æåýãïò, õðïèÝôïíôáò üôé Ý÷ïõìå óôáôéóôéêÞ áíåîáñôçóßá.

eii = p2
i (2.13)

êáé
eij = 2pipj (2.14)

ãéá i 6= j.

3. Ïðüôå êÜèå åéóáãùãÞ (i; j) óôïí ëïãáñéèìéêü ðßíáêá áðïäüóåùí åßíáé
ßóç ìå qij

eij
.
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4. Ï ëüãïò ôçò ëïãáñéèìéêÞò áðüäïóçò åßíáé:

sij = log2

qij

eij
(2.15)

Áöïý áðïèçêåõôïýí ïé ôéìÝò ôùí ëüãùí óôïí ðßíáêá ðñïêýðôåé ï æçôïýìå-
íïò BLOSUM ðßíáêáò. Ïé èåôéêÝò ôéìÝò óêïñ áíáöÝñïíôáé óå ðéï ðéèáíÝò íá
óõìâïýí õðïêáôáóôÜóåéò, åíþ ïé áñíçôéêÝò ãéá ëéãüôåñï ðéèáíÝò õðïêáôáóôÜ-
óåéò. ¼ôáí ï áñéèìüò ðßíáêá BLOSUMx , üðïõ ï áñéèìüò x äçëþíåé ôï âáèìü

Ó÷Þìá 2.8: Scoring matrix BLOSUM62

ïìïéüôçôáò ìåôáîý ôùí áêïëïõèéþí, åßíáé ÷áìçëüò, áêïëïõèßåò ìå õøçëÞ óõã-
ãÝíåéá óõìðõêíþíïíôáé êáé äßíåôáé Ýìöáóç óôéò ðéï ðïéêßëåò áêïëïõèßåò ôïõ
ðßíáêá. ÅÜí ï áñéèìüò ôïõ ðßíáêá BLOSUMx åßíáé õøçëüò, ìüíï ïé ó÷åäüí
ðáíïìïéüôõðåò áêïëïõèßåò óõìðõêíþíïíôáé êáé äßíåôáé Ýìöáóç óôéò áêïëïõ-
èßåò ðïõ Ý÷ïõí ìéêñüôåñç ðïéêéëßá. ÅìðåéñéêÜ ïé ðßíáêåò BLOSUM Ý÷ïõí
óõìðåñéöåñèåß ðïëý êáëÜ, åíþ ï BLOSUM62 Ý÷åé ãßíåé ôï de facto ðñüôõðï
ãéá ðïëëÜ ðñïãñÜììáôá óôïß÷éóçò ðñùôåúíþí, üðùò ï BlastP.

2.4.3 Óýãêñéóç ðßíáêá PAM - ðßíáêá BLOSUM

ÓõãêåíôñùôéêÜ[4] ìßá óýãêñéóç ìåôáîý ôùí äýï ôýðïõ ðéíÜêùí õðïêáôÜóôá-
óçò èá äåßîåé üôé ïé PAM ðßíáêåò âáóßæïíôáé óå Ýíá îåêÜèáñï åîåëéêôéêü
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ìïíôÝëï, ÷ñçóéìïðïéþíôáò öõëïãåíåôéêÜ äÝíôñá. Óýìöùíá ìå áõôü, ïé ðéï
ìáêñéíÝò óõããåíéêÜ ìåôáëëÜîåéò, åßíáé ç áíôáíÜêëáóç ôùí ôìçìáôéêÜ ìéêñþí
ìåôáëëÜîåùí ðïõ åðáíáëáìâÜíïíôáé, êáé ãéá ôï ëüãï áõôü ìðïñïýí íá äïõ-
ëÝøïõí ãéá Ýíá ìåãÜëï åýñïò ðïéêéëïìïñößáò. ¼ìùò ïé õðïèÝóåéò ãéá ôï
ìïíôÝëï ðáñáâéÜæïíôáé îåêÜèáñá, åðåéäÞ ç êÜèå èÝóç åßíáé åîáñôþìåíç áðü ôá
óõìöñáæüìåíá (ãåíéêü ðëáßóéï), åíþ ïé ðéï óðÜíéåò ìåôáëëÜîåéò åßíáé ðåñéó-
óüôåñï õðïêåßìåíåò óå äåéãìáôéêü ëÜèïò, åéäéêÜ üóï ï áñéèìüò n ôïõ PAMn
åßíáé ìåãÜëï.

Ïé BLOSUM ðßíáêåò äå âáóßæïíôáé óå êÜðïéï åîåëéêôéêü ìïíôÝëï, áëëÜ
Ý÷ïõí ðñïêýøåé ôåëåßùò åìðåéñéêÜ. Âáóßæïíôáé óå óõãêñßóåéò áêïëïõèéþí êá-
ëýðôïíôáò Ýíá åõñý öÜóìá ðïéêéëüôçôáò. Ïé BLOSUM ðßíáêåò åßíáé ðéï åõáß-
óèçôïé óå áêïëïõèßåò ìå ÷áìçëÞ ïìïéüôçôá óå ó÷Ýóç ìå ôïõò PAM ðßíáêåò.
Ðáñüëá áõôÜ åßíáé ðåñéïñéóìÝíïé óå Ýíá õðïóýíïëï conserved ôïìÝùí. ÔÝëïò
õðïíïåßôáé Ýíá ìïíôÝëï åîÝëéîçò "star- tree", ôï ïðïßï áãíïåß ôçí êëåéóôüôçôá
ôçò ó÷Ýóçò.

Ïé äéáöïñÝò áõôÝò ïäçãïýí óôïõò åîÞò êáíüíåò:

• ×ñÞóç ÷áìçëïý âáèìïý ïìïéüôçôáò ðßíáêá PAM Þ õøçëïý âáèìïý ïìïéü-
ôçôáò ðßíáêá BLOSUM, üôáí ç åîåëéêôéêÞ áðüóôáóç åßíáé ìéêñÞ êáé ïé
áêïëïõèßåò Ý÷ïõí ìéêñÞ áðüêëéóç.

• ×ñÞóç õøçëïý âáèìïý ïìïéüôçôáò ðßíáêá PAM Þ ÷áìçëïý âáèìïý ïìïéü-
ôçôáò ðßíáêá BLOSUM, üôáí ç åîåëéêôéêÞ áðüóôáóç åßíáé ìåãÜëç êáé
ïé áêïëïõèßåò Ý÷ïõí ìåãÜëç áðüêëéóç.

¸íá óõãêåíôñùôéêü äéÜãñáììá óýãêñéóçò ôùí äýï ðáñáðÜíù ðéíÜêùí
õðïêáôÜóôáóçò öáßíåôáé óôï ó÷Þìá 2.9, ðïõ ç óýãêñéóç ðñáãìáôïðïéåßôáé
ôüóï ãéá ôïí áëãüñéèìï BLAST, üóï êáé ãéá ôïõò FASTA êáé Smith - Wa-
terman. Ôï êñéôÞñéï ðïõ ÷ñçóéìïðïéåßôáé åßíáé ç relative entropy, ç ïðïßá
ìðïñåß íá ÷ñçóéìïðïéçèåß ãéá óýãêñéóç äéáöïñåôéêþí ðéíÜêùí õðïêáôÜóôá-
óçò. Ç åíôñïðßá êáôáäåéêíýåé ôçí éêáíüôçôá ôïõ óõóôÞìáôïò íá äéáêñßíåé ôïí
"èüñõâï". Ç relative åíôñïðßá ìßáò ôõ÷áßáò åõèõãñÜììéóçò ðñÝðåé íá åßíáé
áñíçôéêÞ. Ç ôéìÞ ôçò äßíåôáé áðü ôïí ôýðï:

H =
20∑
i=1

i∑
j=1

pipj(i; j) (2.16)
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Ó÷Þìá 2.9: Óýãêñéóç ðéíÜêùí PAM êáé BLOSUM ôñéþí äéáöïñåôéêþí âáè-
ìþí ïìïéüôçôáò, x =250, 62 , 120, ìå êñéôÞñéï ôçí relative åíôñïðßá, êáôçãï-
ñéïðïéçìÝíá ãéá ôéò ìåèüäïõò BLAST, FASTA êáé Smith - Waterman.

2.5 Ðñïçãïýìåíåò ðñïóåããßóåéò õëïðïßçóçò ôïõ

áëãïñßèìïõ BLAST

Ëüãù ôçò ìåãÜëçò äçìïöéëßáò ôïõ ðñïâëÞìáôïò áíáæÞôçóçò ïìïéüôçôáò ìå-
ôáîý äýï áêïëïõèéþí Ý÷ïõí ðñáãìáôïðïéçèåß áñêåôÝò ðñïóåããßóåéò õëïðïßç-
óçò ôïõ áëãïñßèìïõ BLAST. ÅðåéäÞ áõôü ôï ðñüâëçìá åßíáé õðïëïãéóôéêÜ
ðïëý áðáéôçôéêü, õðÞñîå ç åðéèõìßá íá ðáñïõóéáóôåß Ýíáò ôñüðïò åðßëõóçò
ôïõ ÷ñçóéìïðïéþíôáò FPGA's. ÉóôïñéêÜ ç ðñþôç áðüðåéñá ðñáãìáôïðïéÞ-
èçêå óôéò áñ÷Ýò ôïõ 1990, üôáí ÷ñçóéìïðïéÞèçêå ç ðëáôöüñìá Splash 2 áðü
ôïí Hoang[23] ãéá íá ëõèåß ôï ðñüâëçìá ìå âÜóç ôïí áëãüñéèìï ôùí Smith
- Waterman. Áñãüôåñá ï Guccuine[21] ÷ñçóéìïðïßçóå ôå÷íïëïãßá Jbits, åíþ
ôï Virginia Tech Con�gurable Computing Labratory[33] ìáæß ìå ôï Nayang
Technological University[32] ÷ñçóéìïðïßçóáí ÷ñïíéêÞ åêôÝëåóç áíáäéÜôáîçò
( run time recon�guration ) ãéá ôï ßäéï ðñüâëçìá, õëïðïéþíôáò åðßóçò ôïí
áëãüñéèìï Smith - Waterman.

`Åùò óÞìåñá Ý÷ïõí ðñáãìáôïðïéçèåß ëßãåò áêáäçìáúêÝò ðñïóåããßóåéò ãéá
ôïí áëãüñéèìï BLAST. Ç ðñþôç áðüðåéñá Þôáí ï RC-BLAST project[30],
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óôçí ïðïßá ïé ó÷åäéáóôÝò õëïðïßçóáí ðëÞñùò ôïí áëãüñéèìï NCBI BLAST,
áëëÜ ç áðüäïóç åêôéìÞèçêå ÷áìçëüôåñç áêüìá êáé áðü ôá áíôßóôïé÷á ðñï-
ãñÜììáôá õëïðïßçóçò óå software. Ìßá ðéï ðñüóöáôç áêáäçìáúêÞ ðñïóðÜ-
èåéá ãéá ôáõôïðïßçóç DNA áêïëïõèéþí êáé áíáæÞôçóç óå âÜóç äåäïìÝíùí
ðáñïõóéÜóôçêå ôï 2005 áðü ôï åñãáóôÞñéï CAAD ôïõ ðáíåðéóôçìßïõ ôçò
Âïóôþíçò[22]. Õëïðïßçóáí ôïí áëãüñéèìï BLAST ãéá ìéêñÝò áêïëïõèßåò
(queries) ìå Ýùò êáé 800 äåäïìÝíá, åðéôõã÷Üíïíôáò óçìáíôéêÞ åðéôÜ÷õíóç
óõãêñéôéêÜ ìå ôéò áíôßóôïé÷åò õëïðïéÞóåéò óå software. Ôï Ýñãï áõôü ïíïìÜ-
óôçêå TreeBLAST. Ç áñ÷éôåêôïíéêÞ parallel Mercury BLAST[24, 25] ðñïôÜ-
èçêå áðü ôï ðáíåðéóôÞìéï ôçò ÏõÜóéíãêôïí, õëïðïéþíôáò ôïí BLASTn êáé
ðñïóöÝñïíôáò ìßá êáëÞ åðéôÜ÷õíóç óå ó÷Ýóç ìå ôá áíôßóôïé÷á software ðñï-
ãñÜììáôá, ôá ïðïßá Ýôñå÷áí óå õðïëïãéóôÝò ãåíéêïý óêïðïý. Ç ðéï ðñüóöáôç
õëïðïßçóç BLAST ÷ñçóéìïðïéþíôáò áíáäéáôáóóüìåíç ëïãéêÞ ðáñïõóéÜóôçêå
áðü ôçí IRISA, CNRS óôç Ãáëëßá êáé ôï ôå÷íïëïãéêü éíóôéôïýôï ôïõ Ðåêßíïõ
óôçí Êßíá[26]. Åßíáé ìßá ðëáêÝôá ìå áíáäéáôáóóüìåíç ëïãéêÞ óõíäõáóìÝíç
ìå ìßá ìíÞìç 64 GB FLASH êáé ÷ñçóéìïðïéÞèçêå ãéá ôçí õëïðïßçóç ôïõ
áëãïñßèìïõ BLASTx/TBLASTn/TBLASTx.

ÐáñÜëëçëá ìå ôéò áêáäçìáúêÝò ðñïóðÜèåéåò ðñáãìáôïðïéÞèçêáí êáé åìðï-
ñéêÝò ðïõ åß÷áí ùò óôü÷ï íá ôñÝîïõí áðïäïôéêÜ ôïí áëãüñéèìï BLAST. Ç
Timelogic Inc. áíáöÝñåé ãéá ôï óýóôçìá DeCrypher ðïëý åíôõðùóéáêÜ áðï-
ôåëÝóìáôá ãéá ôçí õëïðïßçóç ôïõ BLAST, ÷ùñßò üìùò íá äßíåé ëåðôïìÝñåéåò
ïýôå ãéá ôá äåäïìÝíá åéóüäïõ ðïõ ÷ñçóéìïðïéÞèçêáí ãéá íá ôñÝîïõí ôá ðåéñÜ-
ìáôá ïýôå ãéá ôïí áñéèìü ôùí chip ôïõ óõóôÞìáôïò áëëÜ ïýôå êáé ôçí óôñá-
ôçãéêÞ I/O ðïõ áêïëïõèÞèçêå. Ãéá ôïõò ëüãïõò áõôïýò ôá áðïôåëÝóìáôá äåí
ìðïñïýí íá óõãêñéèïýí ìå ôá õðüëïéðá. Ôï ðáíåðéóôÞìéï ôçò Êáëéöüñíéá óôï
Berkeley êáôáóêåýáóå ìßá ìç÷áíÞ BEE ùò äéáôáóóüìåíï õðåñõðïëïãéóôÞ êáé
ìßá åöáñìïãÞ ôïõ Ýñãïõ Þôáí ï áëãüñéèìïò BLAST[18]. Ç ìç÷áíÞ BEE-2
áíáöÝñèçêå íá åßíáé äýï öïñÝò ðéï ãñÞãïñç áðü ôï DeCrypher, áëëÜ ÷ùñßò íá
äßíïíôáé ëåðôïìÝñåéåò áðüäïóçò, ïðüôå ïýôå áõôÜ ôá áðïôåëÝóìáôá ìðïñïýí
íá óõãêñéèïýí ìå ôá õðüëïéðá.

ÔÝëïò Ý÷ïõí ãßíåé ðñïóðÜèåéåò êáé óôï Ðïëõôå÷íåßï ÊñÞôçò áðü ìåôáðôõ-
÷éáêïýò êáé ðñïðôõ÷éáêïýò öïéôçôÝò. Ç õëïðïßçóç ìßáò ìç÷áíÞò êáôÜëëçëçò
ãéá üëåò ôéò åêäüóåéò ôïõ áëãïñßèìïõ BLAST êáé ãéá êÜèå óåô äåäïìÝíùí
åßíáé ç äéäáêôïñéêÞ äéáôñéâÞ ðïõ õëïðïéåß ï ê. ÓùôçñéÜäçò. Ï ê. Êïæáíßôçò
óôç äéðëùìáôéêÞ ôïõ åñãáóßá åß÷å åðßóçò õëïðïéÞóåé äýï äéáöïñåôéêÝò ãåíéÝò
ìç÷áíþí ðïõ õëïðïéïýóáí ôïí áëãüñéèìï BLASTn[40, 38, 39]. Ï ê. ÁöñÜ-
ôçò åß÷å åðßóçò ìåëåôÞóåé ôéò éäéüôçôåò ôïõ áëãïñßèìïõ êáé åß÷å ðñïôåßíåé ôç
äçìéïõñãßá åíüò ößëôñïõ äåäïìÝíùí ãéá ôïí áëãüñéèìï[11, 10]. åíþ ï ê. Ãáëá-
íÜêçò åß÷å õëïðïéÞóåé óôá ðëáßóéá ôçò äéðëùìáôéêÞò ôïõ åñãáóßáò Ýíá ößëôñï
Bloom ãéá ôï óýóôçìá óýìöùíá ìå ôç ìåëÝôç ôïõ ê. ÁöñÜôç[9]. ÔÝëïò ï ê.
ÌðëåìÝíïò óôç äéðëùìáôéêÞ ôïõ åñãáóßá åß÷å ÷ñçóéìïðïéÞóåé ôïí áëãüñéèìï
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BLAST óáí benchmark óôïí ðïëõåðåîåñãáóôÞ MPLEM ðïõ åß÷å õëïðïéÞóåé.
Ïé ðáñáðÜíù õëïðïéÞóåéò êáé ìåëÝôåò óôéò äéðëùìáôéêÝò åñãáóßåò áöïñïýí

üëåò ôçí Ýêäïóç BLASTn ôïõ áëãïñßèìïõ êáé Ý÷ïõí äþóåé Ýìöáóç óôï äåý-
ôåñï ( âáóéêü ) âÞìá ôïõ. Óôçí åñãáóßá ðïõ ðáñïõóéÜæåôáé Ý÷åé õëïðïéçèåß ç
Ýêäïóç BLASTp ôïõ áëãïñßèìïõ Ý÷ïíôáò äïèåß Ýìöáóç óôï ôñßôï âÞìá ôïõ (
âÞìá åðÝêôáóçò ).

2.6 \ Ôé êáéíïýñãéï ðñïóöÝñåé ç ðáñïýóá äéðëù-

ìáôéêÞ åñãáóßá? \

Ç óõãêåêñéìÝíç äéðëùìáôéêÞ åñãáóßá õëïðïéåß óå hardware ôçí Ýêäïóç BLASTp
ôïõ áëãïñßèìïõ BLAST, ðïõ áöïñÜ óôçí áíáæÞôçóç ïìïéüôçôáò ìåôáîý ðñù-
ôåúíéêþí áêïëïõèéþí. Ðéï áíáëõôéêÜ õëïðïéåßôáé áñ÷éêÜ ôï äåýôåñï âÞìá ôïõ
áëãïñßèìïõ, óýìöùíá ìå ôçí õðÜñ÷ïõóá áñ÷éôåêôïíéêÞ ó÷åäßáóç, ðñáãìáôï-
ðïéþíôáò áëëáãÝò óôéò äïìéêÝò ìïíÜäåò ðïõ åßíáé áðáñáßôçôï íá ãßíïõí. Ãéá
ôï ôñßôï âÞìá ôïõ áëãïñßèìïõ ðñáãìáôïðïéåßôáé íÝá áñ÷éôåêôïíéêÞ ó÷åäßáóç,
ç ïðïßá áöïñÜ óôç äéáäéêáóßá ôçò åðÝêôáóçò êáé ðþò ìðïñåß íá ãßíåé ãñÞãïñá.
Óôç óõíÝ÷åéá ç áñ÷éôåêôïíéêÞ õëïðïéåßôáé óå hardware. Åðßóçò Ý÷åé åíóùìá-
ôùèåß íÝï Scoring Scheme, ôï ïðïßï ëáìâÜíåôáé õðüøç ç åîåëéêôéêÞ äéáäéêáóßá
ôùí áìéíïîÝùí óôç äéÜñêåéá ôïõ ÷ñüíïõ. ¸ôóé êÜèå æåýãïò áìéíïîÝùí áíôé-
óôïé÷åß óå óõãêåêñéìÝíï score (áñíçôéêü Þ èåôéêü), ôï ïðïßï ðñïóôßèåôáé óôï
ôñÝ÷ùí score ôçò åðÝêôáóçò. ¸ôóé êáôÜ ôçí åðÝêôáóç äå ÷ñçóéìïðïéåßôáé ï
ãåíéêüò êáíüíáò scoring ( üðïõ ãéíüôáí ðñüóèåóç (+5) óå ðåñßðôùóç ïìïéü-
ôçôáò êáé ðñüóèåóç (-4) óå ðåñßðôùóç ìç ïìïéüôçôáò ìåôáîý äýï áìéíïîÝùí
), áëëÜ ÷ñçóéìïðïéåßôáé Ýíáò ðßíáêáò scoring, ï ïðïßïò áðïäßäåé óõãêåêñéìÝíç
ôéìÞ ãéá êÜèå æåýãïò áìéíïîÝùí. Ôï ãåãïíüò áõôü åßíáé éäéáéôÝñùò óçìáíôéêü,
êáèþò óõíéóôÜ ðéï ïñèÞ åðéëïãÞ áðü âéïëïãéêÞò ðëåõñÜò. Óõíåðþò Ý÷åé ÷ñç-
óéìïðïéçèåß ï scoring matrix BLOSUM62, ï ïðïßïò áðïôåëåß ìßá ðïëý åðéëïãÞ
ãéá áêïëïõèßåò ðïõ Ý÷ïõí ïìïéüôçôá 62% êáé ðÜíù, ãåãïíüò ðïõ ôïí êáèéóôÜ
de facto åðéëïãÞ ãéá ðïëëÝò åöáñìïãÝò. Åðßóçò ç óõãêåêñéìÝíç äéáäéêáóßá
ôçò åðÝêôáóçò ðïõ Ý÷åé õëïðïéçèåß, ðñáãìáôïðïéåß ôñéðëÞ åðÝêôáóç áíÜ öïñÜ
âÞìáôïò ôïõ áëãïñßèìïõ êáé ü÷é ìßáò áðëÞò åðÝêôáóçò ðïõ ðñáãìáôïðïéïýôáí
óå ðñïçãïýìåíåò õëïðïéÞóåéò. Áõôü Ý÷åé ùò ðëåïíÝêôçìá íá ðñáãìáôïðïéåß-
ôáé ðïëý ãñÞãïñá ç åðÝêôáóç, áðü ôç óôéãìÞ ðïõ ãßíïíôáé 3 extensions áíÜ
êýêëï ñïëïãéïý.
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ÊåöÜëáéï 3

ÐåñéãñáöÞ Áñ÷éôåêôïíéêÞò

3.1 ÅéóáãùãÞ óôçí Áñ÷éôåêôïíéêÞ

Ôá âÞìáôá ðïõ ó÷åäéÜóôçêáí êáé õëïðïéÞèçêáí óôçí ðáñïýóá äéðëùìáôéêÞ
åßíáé ôá âÞìáôá ðïõ ðáñïõóéÜóôçêáí êáé óôï ðñïçãïýìåíï êåöÜëáéï. Ç ó÷å-
äßáóç Ý÷åé ÷ùñéóôåß óå äýï stages. Ôï óêåðôéêü ôçò õëïðïßçóçò Ý÷åé \óðÜóåé"
ôç ëåéôïõñãßá ôïõ áëãïñßèìïõ óå äýï âáóéêÜ êïììÜôéá. Óôï ðñþôï êïììÜôé,
ðïõ ðåñéãñÜöåôáé áðü ôçí ðñþôç âáèìßäá, áöïñÜ ðáñáóêåõáóôéêÜ âÞìáôá ôïõ
áëãïñßèìïõ BLASTp, äçëáäÞ ôçí äçìéïõñãßá ôùí ëéóôþí ìå ôá wmers êáé
ôçí áíáæÞôçóç ôáõôïðïßçóçò åíüò wmer ôçò õðü åîÝôáóç áêïëïõèßáò ìå Ýíá
ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí. Ç áíáæÞôçóç óõíå÷ßæåé ãéá üëá ôá wmers ôçò âÜóçò
äåäïìÝíùí ìÝ÷ñé íá âñåèåß matching. Óôçí ðåñßðôùóç ðïõ äåí âñåèåß match-
ing ôï wmers ðïõ óõãêñßèçêå ìå ôï áíôßóôïé÷ï óôçò õðü åîÝôáóç áêïëïõèßáò
êñáôéÝôáé óå ìßá ôñßôç ëßóôá, íá õðÜñ÷åé äéáèÝóéìï óôçí ðåñßðôùóç ðïõ ÷ñåéá-
óôåß êáôÜ ôç äéÜñêåéá ôçò åðÝêôáóçò ( åíþ Ý÷åé ãßíåé matching óå êÜðïéï
Üëëï ãåéôïíéêü ôïõ wmer ). Óôçí ðåñßðôùóç ðïõ âñåèåß matching óôáìáôÜåé
ç ëåéôïõñãßá ôçò ðñþôçò âáèìßäáò êáé îåêéíÜåé ç ëåéôïõñãßá ôïõ äåýôåñïõ êïì-
ìáôéïý. Ôï äåýôåñï êïììÜôé ðåñéãñÜöåôáé áðü ôç äåýôåñç âáèìßäá, óôçí ïðïßá
ðñáãìáôïðïéåßôáé ôï âÞìá ôçò åðÝêôáóçò ôïõ áëãïñßèìïõ, åíþ åëÝã÷åôáé êáé
ç åãêõñüôçôÜ ôçò. `Ïóï ç åðÝêôáóç åßíáé Ýãêõñç, óõíå÷ßæåôáé, äéáöïñåôéêÜ
óôáìáôÜåé êáé áäñáíïðïéåßôáé ç äåýôåñç âáèìßäá åðéóôñÝöïíôáò ðáñÜëëçëá ôç
ëåéôïõñãßá óôçí ðñþôç. Ôá ðáñáðÜíù åêôåëïýíôáé ìÝ÷ñé íá åîáíôëçèåß ç âÜóç
äåäïìÝíùí Þ íá ãßíåé ðëÞñçò ôáõôïðïßçóç ôçò õðü åîÝôáóç áêïëïõèßáò. Ðá-
ñáêÜôù ðáñïõóéÜæåôáé óå ìïñöÞ øåõäïêþäéêá ïé åíÝñãåéåò ðïõ åêôåëïýíôáé
óôç óõíïëéêÞ ó÷åäßáóç:

// ëå éôïõñãßá áëãïñßèìïõ
main ( )

32



{
// ç åßóïäïò ìðïñåß íá å ß í á é å ß ô å query å ß ô å database
input mode ( ) ;
i f ( query )
{

// êáôáóêåõÞ ôùí wmers
c r e a t e wmers ( ) ;
// äçìéïõñãßá ôçò ëßóôáò ìå ôá wmer
do ListOfWmers ( ) ;

}
e l s e
{

i f ( database )
{

// êáôáóêåõÞ ôùí ëÝîåùí
c r e a t e words ( ) ;
// äçìéïõñãßá ôçò ëßóôáò ëÝîåùí
do ListOfWords ( ) ;
// êáôáóêåõÞ ôùí database wmers
readWordbyChar ( ) ;
check (∗ readWordbyChar , ∗ListOfWmers )
// âñÝèçêå matching
i f ( t rue )
{

// áðåíåñãïðï é å ß ôá é ç ðñþôç âáèìßäá
pause s tage1 ( ) ;
// åíåñãïðï é å ß ôá é ç äåýôåñç âáèìßäá
enab l e s t age2 ( ) ;
// ðñáãìáôïðïéå ßôá é åðÝêôáóç êáôÜ ôñ å é ò ÷áñáêôÞñåò
ex tent i on ( ) ;
// ×ñÞóç score áðü ôïí ðßíáêá BLOSUM62
blosum62Score ( ) ;
checkVa l idextent ion ( ) ;
// ç åðÝêôáóç å ß í á é Ýãêõñç , üðïôå óõíå÷ ßæåôá é . .
i f ( t rue )

ex tent i on ( ) ;
// ç åðÝêôáóç äåí å ß í á é Ýãêõñç , ïðüôå óôáìáôÜåé . .
e l s e
{

// åíåñãïðï é å ß ôá é ç ðñþôç âáèìßäá
enab l e s t age1 ( ) ;
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// áðåíåñãïðï é å ß ôá é ç äåýôåñç âáèìßäá
pause s tage2 ( ) ;

}
// äå âñÝèçêå matching
e l s e

// óõíÝ÷éóå ôçí êáôáóêåõÞ ëÝîåùí
cont inue ( ) ;

}
}

}
}

Áðü ôçí ðáñáðÜíù ðåñéãñáöÞ óå øåõäïêþäéêá ãßíåôáé áíôéëçðôü üôé åÜí
äïõëåýåé ç ðñþôç âáèìßäá, äå ìðïñåß íá äïõëåýåé ç äåýôåñç âáèìßäá. ÃåíéêÜ
åëÝã÷åôáé ìßá Ýîïäïò ôçò ðñþôçò âáèìßäáò, ôá äåäïìÝíá ôçò hitmemory, êáé
áíÜëïãá ôçí ôéìÞ ôïõò ðñïêáëåßôáé ç åíåñãïðïßçóç Þ ü÷é ôçò äåýôåñçò âáèìß-
äáò. ÅðïìÝíùò ïé äýï âáèìßäåò ëåéôïõñãïýí óõìðëçñùìáôéêÜ ç ìßá ðñïò ôçí
Üëëç. ÐáñáêÜôù èá ðåñéãñáöïýí ïé äýï âáèìßäåò îå÷ùñéóôÜ, êáèþò êáé ôï
óêåðôéêü õëïðïßçóçò ôïõ êáèåíüò, áëëÜ êáé ôùí äïìéêþí ìïíÜäùí ðïõ åìðå-
ñéÝ÷ïíôáé óå áõôÜ. Áñ÷éêÜ äßíåôáé Ýíá ó÷çìáôéêü - óõíïëéêü äéÜãñáììá ôçò
óõíïëéêÞò ó÷åäßáóçò 3.1

3.2 ÄåäïìÝíá Åéóüäïõ

Áñ÷éêÜ èá ðñÝðåé íá áíáöåñèåß ðïéá åßíáé ôá äåäïìÝíá ìáò êáé ç ìïñöÞ óôçí
ïðïßá ÷ñçóéìïðïéïýíôáé. Ï áëãüñéèìïò Blastp áöïñÜ áêïëïõèßåò ðñùôåúíþí,
óõíåðþò ôá äåäïìÝíá ìáò åßíáé óõíäõáóìüò ôùí 20 ãíùóôþí áìéíïîÝùí. ÊÜèå
ãñÜììá - áìéíïîý ôçò áêïëïõèßáò áíôéóôïé÷ßæåôáé óå ìßá ìïíáäéêÞ äõáäéêÞ
ìïñöÞ. Ç áíáðáñÜóôáóç ðïõ ÷ñçóéìïðïéåßôáé öáßíåôáé óôïí ðáñáêÜôù ðß-
íáêá 3.1.

3.3 ÐåñéãñáöÞ Ðñþôçò Âáèìßäáò

Ïé äïìéêÝò ìïíÜäåò ðïõ áðïôåëïýí ôï ðñþôï stage åßíáé ëåéôïõñãéêÝò ìïíÜ-
äåò, ïé ïðïßåò ÷ñçóéìïðïéïýíôáé ãéá íá åêôåëïýí óõãêåêñéìÝíåò äéåñãáóßåò
Þ íá áðïèçêåýïõí äåäïìÝíá. Ï ðéï ëïãéêüò ôñüðïò ãéá ôçí ó÷åäßáóç ìßáò
äéáäñïìÞò äåäïìÝíùí åßíáé ç åîÝôáóç ôùí êýñéùí äïìéêþí ìïíÜäùí ðïõ áðáé-
ôïýíôáé ãéá ôçí åêôÝëåóç ôùí æçôïýìåíùí âçìÜôùí ôïõ áëãïñßèìïõ Blastp.
Óýìöùíá ìå ôéò áðáéôÞóåéò ôùí âçìÜôùí ðïõ åêôåëïýíôáé óôç âáèìßäá áõôÞ
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Ó÷Þìá 3.1: ÃåíéêÞ Üðïøç ôùí äýï âáèìßäùí

÷ñçóéìïðïéïýíôáé ìíÞìåò äåäïìÝíùí êáé ôñïðïðïéçìÝíïé êáôá÷ùñçôÝò. Óôï
ó÷Þìá 3.2 öáßíåôáé ç ðñþôç âáèìßäá.

Ç ðåñéãñáöÞ ôçò åêÜóôïôå äïìéêÞò ìïíÜäáò ôçò äéáäñïìÞò äåäïìÝíùí óôç
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Áìéíïîý ÄõáäéêÞ ÔéìÞ
Alanine A 00000
Arginine R 00001
Asparagine N 00010
Aspartic Acid D 00011
Cysteine C 00100
Glutamic Acid E 00110
Glutamine Q 00101
Glycine G 00111
Histidine H 01000
Isoleucine I 01001
Leucine L 01010
Lysine K 01011
Methionine M 01100
Phenylalanine F 01101
Proline P 01110
Serine S 01111
Threonine T 10000
Tryptophan W 10001
Tyrosine Y 10010
Valine V 10011

Table 3.1: Áíôéóôïß÷éóç ÷áñáêôÞñùí áìéíïîÝùí óôç äõáäéêÞ ìïñöÞ

âáèìßäá, èá ãßíåé ìå âÜóç ôéò åíÝñãåéåò ðïõ åßíáé áíáãêáßï íá åêôåëåóôïýí
óôï êÜèå âÞìá ôïõ áëãïñßèìïõ Blastp. Ï óôü÷ïò ôçò ðñþôçò âáèìßäáò åßíáé
íá åîåôÜóåé åÜí õðÜñ÷åé ôáßñéáóìá ìåôáîý ìßáò ëÝîçò ðïõ ðñïêýðôåé áðü ìßá
áêïëïõèßá åéóüäïõ, ðïõ ðñïÝñ÷åôáé áðü ôç âÜóç äåäïìÝíùí ìå ìßá ëÝîç, ðïõ
Ý÷åé ó÷çìáôéóôåß áðü ôçí õðü åîÝôáóç áêïëïõèßá.

3.3.1 ÄåäïìÝíá ôçò õðü åîÝôáóç áêïëïõèßáò

Ç áðáéôïýìåíç ëßóôá ëÝîåùí ôçò õðü åîÝôáóç áêïëïõèßáò ðïõ èá óõãêñéèåß
ìå ôçí áíôßóôïé÷ç ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí Ý÷åé êáôáóêåõáóôåß ìå ôç âïÞèåéá
ìßáò single port ìíÞìçò. Ç ìíÞìç ïíïìÜæåôáé hitmemory êáé ùò ÷áñáêôçñé-
óôéêÜ Ý÷åé ðëÜôïò 19 bits êáé âÜèïò 32768 èÝóåéò. Ôï âÜèïò ðñïêýðôåé ùò
áðïôÝëåóìá ôïõ 215, ðïõ óõìâïëßæåé ôï óýíïëï ôùí äéåõèýíóåùí ðïõ ðñïêý-
ðôïõí áðü ôçí ÷ñÞóç 15 bits ùò ðëÜôïò ëÝîçò. Ç åðéëïãÞ ôïõ ðëÜôïõò ôçò
ìíÞìçò Ý÷åé ôï óêåðôéêü üôé ç ðñþôç èÝóç ( 1 bit ) äçëþíåé Üìá óå ìßá x äéåý-
èõíóç, Ý÷åé ãñáöôåß êÜðïéá ëÝîç ôçò õðü åîÝôáóç áêïëïõèßáò. ÅðïìÝíùò Üìá
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Ó÷Þìá 3.2: Ç äéáäñïìÞ äåäïìÝíùí ãéá ôçí ðñþôç âáèìßäá ôçò áñ÷éôåêôïíéêÞò

ç ðñþôç èÝóç ðåñéÝ÷åé valid bit ôüôå ç äéåýèõíóç Ý÷åé ìßá ëÝîç, äéáöïñåôéêÜ
äåí ðåñéÝ÷åé êáé ôá äåäïìÝíá ôçò ìíÞìçò óôç óõãêåêñéìÝíç äéåýèõíóç äåí ëáì-
âÜíïíôáé õðüøç. Ïé åðüìåíåò 17 èÝóåéò áíáðáñéóôïýí ôïí áñéèìü ëÝîçò, ðïõ
ðñïêýðôåé óå ó÷Ýóç ìå ôç èÝóç ôçò ëÝîçò ìÝóá óôçí åîåôáæüìåíç áêïëïõèßá.
Ôï ôåëåõôáßï bit ÷ñçóéìåýåé ùò Ýíäåéîç ðïëëáðëüôçôáò, äçëáäÞ Üìá ìßá ëÝîç
Ý÷åé äçìéïõñãçèåß ðáñáðÜíù áðü ìßá öïñÜ. Ó÷çìáôéêÜ ç ðáñáðÜíù ðåñéãñáöÞ
ðáñïõóéÜæåôáé óôï ó÷Þìá 3.2

ÄåäïìÝíá ìßáò ãñáììÞò ôçò hitmemory
{ 1 bit { ||| 19 bits ||| { 1 bit {
Valid `V' ÈÝóç wmer óôçí áêïëïõèßá ðïëëáðëüôçôá åìöÜíéóçò

Table 3.2: ÁíáðáñÜóôáóç ìßáò ãñáììÞò ôçò ìíÞìçò hitmemory

3.3.2 ÄåäïìÝíá ôùí áêïëïõèéþí ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí

Óýìöùíá ìå ôïí áëãüñéèìï ðñÝðåé íá äçìéïõñãçèåß ç ëßóôá ëÝîåùí 3-ãñáììÜôùí
ãéá ôéò áêïëïõèßåò ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí. ÊÜèå ãñÜììá áíôéóôïé÷ßæåôáé ìå 5
bits, åðïìÝíùò êÜèå ëÝîç áðïôåëåßôáé áðü 15 bits. ÊÜèå ãñÜììá áðü ôï óýíïëï
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ôïõ âéïëïãéêïý áëöÜâçôïõ äßíåôáé ùò åßóïäïò ìå óêïðü ôç äçìéïõñãßá ìßáò
íÝáò ëÝîçò êÜèå öïñÜ. Ãéá ôïí óêïðü áõôü ÷ñçóéìïðïéåßôáé Ýíáò ðáñáìåôñéêüò
ùò ðñïò ôï ìÝãåèïò êáôá÷ùñçôÞò ïëßóèçóçò - shiftregister. Ï êáôá÷ùñçôÞò
áõôüò äÝ÷åôáé åßóïäï ôùí 5 bits êáé ðáñÜãåé Ýîïäï ôùí 15 bits, ìßá ëÝîç äçëáäÞ
áðïôåëïýìåíç áðü 3 ãñÜììáôá. ÅðåéäÞ ç ñïÞ äåäïìÝíùí óôçí åßóïäï ìðïñåß
íá ìçí åßíáé óõíå÷Þò áëëÜ äéáêïðôüìåíç, äçìéïõñãåßôáé ç áíÜãêç íá ãßíå-
ôáé ðáýóç óôç ëåéôïõñãßá ôïõ êáôá÷ùñçôÞ ïëßóèçóçò ( áõôü åðçñåÜæåôáé áðü
ôçí ôéìÞ ôïõ óÞìáôïò dbvaliddata ). Ç ðáýóç áõôÞ éóïäõíáìåß ìå óõíïëéêÞ
ðáýóç ôçò âáèìßäáò, åðåéäÞ ç äéáêïðÞ äçìéïõñãßáò íÝùí ëÝîåùí ðñïêáëåß ôçí
áäñáíïðïßçóç ôùí õðüëïéðùí äïìéêþí ìïíÜäùí ôçò âáèìßäáò. Ãéá ôï óêïðü
áõôü ï êáôá÷ùñçôÞò õðïóôçñßæåé Ýíá óÞìá enable, ôï ïðïßï åíåñãïðïéåß ôç
ëåéôïõñãßá ôïõ, áíÜëïãá ìå ôï áí ôá äåäïìÝíá óôçí åßóïäï åßíáé Ýãêõñá Þ
ü÷é. ÅðïìÝíùò õðÜñ÷åé ç äõíáôüôçôá íá "ðáãþíåé" üëç ç äéáäñïìÞ äåäïìÝ-
íùí ôçò ðñþôçò âáèìßäáò, ãåãïíüò áíáãêáßï ãéá ôçí óõíïëéêÞ õëïðïßçóç ôïõ
áëãïñßèìïõ Blastp.

Åðßóçò ï êáôá÷ùñçôÞò ïëßóèçóçò, åêôüò ôçò êýñéáò åîüäïõ, ç ïðïßá åßíáé
ôá "ðáêåôáñéóìÝíá" äåäïìÝíá ìå ôç ìïñöÞ ëÝîåùí, Ý÷åé Üëëåò äýï åîüäïõò
ðïëý óçìáíôéêÝò. Ç ðñþôç áíáöÝñåôáé óôï óÞìá regag, ðïõ áðïôåëåß ôçí
Ýíäåéîç üôé ìßá íÝá ëÝîç äçìéïõñãÞèçêå. Ôï åí ëüãù óÞìá åëÝã÷åôáé áðü
Ýíáí ôïðéêü ìåôñçôÞ, ðïõ ôï åíåñãïðïéåß áíÜëïãá ìå ôïí áñéèìü ïëéóèÞóåùí
ðïõ ðñáãìáôïðïéïýíôáé êÜèå öïñÜ ( assertion on every 3 shifts ). ÔÝëïò ôï
óÞìá áõôü ïäçãåßôáé ùò åßóïäïò óôç ìïíÜäá åëÝã÷ïõ ôçò âáèìßäáò. Ç äåýôåñç
Ýîïäïò, datacount, Ý÷åé âïçèçôéêü ÷áñáêôÞñá êáé ÷ñçóéìïðïéåßôáé ùò åßóïäïò
óôç äåýôåñç âáèìßäá. Ç Ýîïäïò áõôÞ èá áíáëõèåß óôçí ðåñéãñáöÞ ôçò äåýôåñçò
âáèìßäáò.

Áðü ôç óôéãìÞ ðïõ Ý÷åé äçìéïõñãçèåß ìßá íÝá ëÝîç, èá ðñÝðåé íá ðñïóôå-
èåß óôçí õðÜñ÷ïõóá ëßóôá ëÝîåùí. Ãéá ôï ëüãï áõôü ÷ñçóéìïðïéåßôáé ìßá dual
port block ìíÞìç üðïõ åããñÜöåôáé êÜèå ëÝîç ðïõ äçìéïõñãåßôáé áðü ôïí áñ÷éêü
êáôá÷ùñçôÞ ïëßóèçóçò. Ç ÷ñçóéìïðïéïýìåíç ìíÞìç, ìå ïíïìáóßá futuremem-
ory, Ý÷åé ðëÜôïò 15 bits êáé âÜèïò 1024 èÝóåéò. Ç ìíÞìç åðéëÝ÷èçêå íá åßíáé
dual port, êáèþò ÷ñåéÜæåôáé íá ãñÜöåôáé êáé íá äéáâÜæåôáé ç ßäéá èÝóç ìíÞìçò
üðïôå åßíáé áðáñáßôçôï. Ç ðñþôç ðüñôá åéóüäïõ ôçò ìíÞìçò ÷ñçóéìïðïéåßôáé
ãéá ôá äåäïìÝíá åããñáöÞò, åíþ ç äåýôåñç ðüñôá ãéá ôá äåäïìÝíá áíÜãíùóçò.

Óôç óõíÝ÷åéá èá ðñÝðåé íá ãßíåé Ýëåã÷ïò ìåôáîý ôùí ëÝîåùí ðïõ õðÜñ÷ïõí
óôç ëßóôá ëÝîåùí ðïõ áöïñÜ ôéò áêïëïõèßåò ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí êáé ôùí
ëÝîåùí ðïõ ðåñéÝ÷ïíôáé óôç ëßóôá ëÝîåùí ( hitmemory )ðïõ Ý÷åé ðñïêýøåé
áðü ôçí õðü åîÝôáóç áêïëïõèßá. ÅðåéäÞ ï Ýëåã÷ïò èá ðñÝðåé íá ãßíåé ãéá
üëåò ôéò ðéèáíÝò ëÝîåéò ôçò õðü åîÝôáóç áêïëïõèßáò, èá ðñÝðåé íá åðåîåñãá-
óôïýí ïé ëÝîåéò ðïõ äéáâÜæïíôáé áðü ôçí ìíÞìç futurememory ðñéí ïäçãçèïýí
ðñïò åîÝôáóç ôáéñéÜóìáôïò ( matching - hit ). ÄçëáäÞ ìåôáîý ôçò ìíÞìçò
futurememory êáé ôçò ìíÞìçò hitmemory ðáñåìâÜëëïíôáé äýï äïìéêÝò ìï-
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íÜäåò. Ç ðñþôç ìïíÜäá Ý÷åé ùò ëåéôïõñãßá ôï "óðÜóéìï" ôùí ëÝîåùí ðïõ
äéáâÜæïíôáé áðü ôç ìíÞìç futurememory. O splitregister ëáìâÜíåé êÜèå ëÝîç
êáé ôçí óðÜåé óôïõò ôñåéò ÷áñáêôÞñåò ôçò. Óôç óõíÝ÷åéá êÜèå ÷áñáêôÞñáò
ìðáßíåé ùò åßóïäïò óå Ýíáí äåýôåñï êáôá÷ùñçôÞ ïëßóèçóçò, o ïðïßïò ïíïìÜ-
æåôáé mergeregister, üðïõ áíáêáôáóêåõÜæåôáé êÜèå "óðáóìÝíç" ëÝîç. Ç íÝá
äçìéïõñãçìÝíç ëÝîç ÷ñçóéìïðïéåßôáé ùò äéåýèõíóç ãéá ôçí ìíÞìç hitmemory.
Ìå ôïí ôñüðï áõôü åîåôÜæåôáé åÜí õðÜñ÷åé ôáßñéáóìá ãéá êÜèå ëÝîç ôçò åîåôá-
æüìåíçò áêïëïõèßáò. ÅÜí õðÜñîåé ôáßñéáóìá äéáâÜæåôáé ôï ðñþôï bit ôçò èÝóçò
óôç äéåýèõíóç üðïõ Ýãéíå êáé åìöáíßæåôáé óôçí Ýîïäï ôçò ìíÞìçò. Ç Ýîïäïò
áõôÞ ïíïìÜæåôáé ramout êáé ÷ñçóéìïðïéåßôáé ùò åßóïäïò óôç äåýôåñç âáèìßäá.
¼ìùò ôá 5 most signi�cant bit ôçò åîüäïõ ôïõ mergeregister ÷ñçóéìïðïéïý-
íôáé ùò åßóïäïò óå Ýíáí ôñßôï êáôá÷ùñçôÞ ïëßóèçóçò, ôïí reconstructregister.
Ç ëåéôïõñãßá ôïõ åßíáé üìïéá ìå áõôÞ ðïõ ðåñéãñÜöèçêå ãéá ôïí shiftregister,
êáé áðëÜ äçìéïõñãåß åê íÝïõ ôéò ëÝîåéò ðïõ äéáâÜóôçêáí áðü ôçí futuremem-
ory êáé óõãêñßèçêáí óôçí hitmemory þóôå íá ãñáöôïýí óå ìßá ôñßôç ìíÞìç,
ôçí historymemory. ¼ìïéá ìå ôïí shiftregister, ï reconstructregister Ý÷åé ùò
Ýîïäï, ôï óÞìá reconstructed, ôï ïðïßï äçëþíåé åÜí Ý÷åé áíáêáôáóêåõáóôåß Þ
ü÷é ìßá ëÝîç. ÔÝëïò ç historymemory åßíáé üðùò êáé ç futurememory ìßá dual
port block memory, âÜèïõò 1024 èÝóåùí êáé ðëÜôïõò 15 bits, ðïõ ç ðñþôç
ðüñôá åéóüäïõ ÷ñçóéìïðïéåßôáé ãéá ôçí åããñáöÞ äåäïìÝíùí êáé ç äåýôåñç ãéá
ôçí áíÜãíùóç äåäïìÝíùí.

Ï ëüãïò ÷ñÞóçò äýï ðáíïìïéüôõðùí ìíçìþí ïöåßëåôáé óôï ãåãïíüò üôé
õðÜñ÷åé ç áíÜãêç íá äéáôçñåßôáé äéáèÝóéìïò Ýíáò éêáíïðïéçôéêüò áñéèìüò ëÝ-
îåùí ôçò ëßóôáò ëÝîåùí ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí. Ðéï áíáëõôéêÜ, óå Ýíá ðé-
èáíü ôáßñéáóìá èá ðñÝðåé íá ãßíåé, óýìöùíá ìå ôïí áëãüñéèìï, åðÝêôáóç óôçí
åîåôáæüìåíç áêïëïõèßá ( query ) ìå óêïðü íá åîåôáóôïýí êáé ïé ãåéôïíé-
êïß ÷áñáêôÞñåò. ÅðïìÝíùò èá ðñÝðåé íá õðÜñ÷ïõí äéáèÝóéìåò üëåò ïé ëÝîåéò
ðïõ ó÷çìáôßæïõí ôçí áêïëïõèßá Þ ôéò áêïëïõèßåò ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí. Ç
÷ñÞóç ôùí ìíçìþí futuremory êáé historymemory åîáóöáëßæåé ôç äéáèåóéìü-
ôçôá ôùí ëÝîåùí ðïõ ÷ñåéÜæïíôáé ãéá åîÝôáóç ôáéñéÜóìáôïò êáôÜ ôç äéáäéêáóßá
ôçò åðÝêôáóçò ( âáèìßäá 2 ). Ï ëüãïò ÷ñçóéìïðïßçóçò ôùí äýï êáôá÷ùñç-
ôþí ïëßóèçóçò, splitregister êáé mergeregister åßíáé ï ôñüðïò ðïõ ãßíåôáé ôï
matching. Ôï matching ãßíåôáé åîåôÜæïíôáò ôñåéò ÷áñáêôÞñåò ôéò õðü åîÝôáóç
áêïëïõèßáò ìå ôñåéò ÷áñáêôÞñåò ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí. Äýï ãåéôïíéêÜ wmers
ôçò åîåôáæüìåíçò áêïëïõèßáò Ý÷ïõí äéáöïñÜ Ýíá ÷áñáêôÞñá. Ïé ëÝîåéò ðïõ
äçìéïõñãïýíôáé áðü ôïí áñ÷éêü êáôá÷ùñçôÞ ( shiftregister ) ïëßóèçóçò Ý÷ïõí
äéáöïñÜ ôñåéò ÷áñáêôÞñåò. Áõôü ïäçãåß óôçí áíÜãêç íá õðÜñ÷ïõí äéáèÝóéìåò
êáé ïé åíäéÜìåóåò ëÝîåéò ôçò âÜóçò, ôá ïðïßá áðïôåëïýí ôá áðáéôïýìåíá wmers
ôçò âÜóçò, ìå ôá ïðïßá ãßíåôáé ç áíáæÞôçóç ôáõôïðïßçóçò ìå ôá áíôßóôïé÷á
ôçò åîåôáæüìåíçò áêïëïõèßáò. Óõíåðþò ç ÷ñÞóç ôùí äýï êáôá÷ùñçôþí åðé-
ôñÝðåé óôï \êüøéìï" êáé \ñÜøéìï" ôùí ëÝîåùí ðïõ äéáâÜæïíôáé áðü ôçí future
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memory. Åðßóçò ïé ðáñáðÜíù êáôá÷ùñçôÝò äéáóöáëßæïõí üôé èá õðÜñ÷åé ç äõ-
íáôüôçôá óå ðéèáíü matching íá åßíáé äéáèÝóéìïé ïé ðéï êïíôéíïß ÷áñáêôÞñåò
ðïõ åíäå÷ïìÝíùò íá ìçí ðåñéÝ÷ïíôáé óå êÜðïéá ëÝîç.

3.3.3 ÐåñéãñáöÞ ôçò ìïíÜäáò åëÝã÷ïõ ðñþôçò âáèìßäáò

Ãéá ôçí óýíäåóç üëùí ôùí ðáñáðÜíù äïìéêþí ìïíÜäùí êáé ãéá ôçí åðéèõìçôÞ
ëåéôïõñãßá ôçò ðñþôçò âáèìßäáò áðáéôåßôáé ìßá ìïíÜäá åëÝã÷ïõ. Ç êáôá-
óêåõÞ ôçò ìïíÜäáò åëÝã÷ïõ áðïôåëåß êáé ôç ìåãáëýôåñç ðñüêëçóç, êáèþò
ðñÝðåé íá ðåñéãñáöåß ìå ôÝôïéïí ôñüðï, þóôå íá ìðïñåß íá ÷åéñéóôåß êáé ôçí
ðéï áêñáßá ðåñßðôùóç ëåéôïõñãßáò ôçò äéáäñïìÞò äåäïìÝíùí ôçò âáèìßäáò. Ãéá
ôçí êáôáóêåõÞ ìßáò ìïíÜäáò åëÝã÷ïõ, óõíÞèùò ÷ñçóéìïðïéïýíôáé ìç÷áíÝò
ðåðåñáóìÝíùí êáôáóôÜóåùí, �nite state machines. Ìßá äåýôåñç ôå÷íéêÞ, ç
ïðïßá ïíïìÜæåôáé ìéêñïðñïãñáììáôéóìüò, microprogramming, ÷ñçóéìïðïéåß
ìßá áíáðáñÜóôáóç ðñïãñáììáôéóìïý ãéá ôç ìïíÜäá åëÝã÷ïõ.

Óôç ó÷åäßáóç ôçò ìïíÜäáò åëÝã÷ïõ ôçò ðñþôçò âáèìßäáò ÷ñçóéìïðïéÞ-
èçêå ç ðñþôç ìÝèïäïò, áõôÞ ôçò ðåðåñáóìÝíçò ìç÷áíÞò êáôÜóôáóçò (Finite
State Machine - FSM). Ìßá ìç÷áíÞ ðåðåñáóìÝíçò êáôÜóôáóçò áðïôåëåßôáé
áðü Ýíá óýíïëï êáôáóôÜóåùí êáé ïäçãéþí ãéá ôïí ôñüðï (åí)áëëáãÞò êáôá-
óôÜóåùí. Ïé ïäçãßåò ïñßæïíôáé áðü ìßá óõíÜñôçóç åðüìåíçò êáôÜóôáóçò, ç
ïðïßá áðåéêïíßæåé ôçí ôñÝ÷ïõóá êáôÜóôáóç êáé ôéò åéóüäïõò óå ìßá íÝá êáôÜ-
óôáóç. ¼ôáí ÷ñçóéìïðïéåßôáé ìßá ìç÷áíÞ ðåðåñáóìÝíçò êáôÜóôáóçò ãéá ôç
ìïíÜäá åëÝã÷ïõ, êÜèå êáôÜóôáóç åðßóçò êáèïñßæåé Ýíá óýíïëï åîüäùí ðïõ
åíåñãïðïéïýíôáé üôáí ç ìç÷áíÞ åßíáé óå áõôÞ ôçí êáôÜóôáóç. Ç õëïðïßçóç
ìßáò ôÝôïéáò ìç÷áíÞò óõíÞèùò õðïèÝôåé üôé üëåò ïé Ýîïäïé, ðïõ äåí åßíáé ñçôÜ
åíåñãïðïéçìÝíåò, åßíáé áðåíåñãïðïéçìÝíåò.

Ìå äåäïìÝíç ôç äéáäñïìÞ äåäïìÝíùí ôïõ ó÷Þìáôïò 3.2 ðñÝðåé ôþñá íá
ðáñïõóéáóôåß ôé óõìâáßíåé êáôÜ ôç äéÜñêåéá ôçò åêôÝëåóçò, åöüóïí áõôü èá
êáèïñßóåé ôé åðéðëÝïí óÞìáôá åëÝã÷ïõ èá ÷ñåéáóôïýí, üðùò êáé ôçí áíÜèåóç
ôùí óçìÜôùí åëÝã÷ïõ. Ç ìïíÜäá åëÝã÷ïõ ðåðåñáóìÝíçò êáôÜóôáóçò áíôé-
óôïé÷åß óôá âÞìáôá åêôÝëåóçò. Ìßá óõíïëéêÞ åéêüíá ôçò ìïíÜäáò Ýëåã÷ïõ
ãéá üëá ôá âÞìáôá åêôÝëåóçò ðáñïõóéÜæåôáé óôï ó÷Þìá 3.3

Ç ìç÷áíÞ ðåðåñáóìÝíçò êáôÜóôáóçò áðïôåëåßôáé áðü áñêåôÜ ôìÞìáôá. Ç
ïìáëÞ åêôÝëåóç ôùí âçìÜôùí ìðïñåß íá äéáêïðåß ìüíï áðü ôïí Ýîù êüóìï (db-
validsignal, pausestage1), ïðüôå ìåôáâáßíåé óôçí áíÜëïãç êáôÜóôáóç áíôéìå-
ôþðéóçò. ÐáñáêÜôù ãßíåôáé ìßá ðáñïõóßáóç ôùí ðéèáíþí âçìÜôùí åêôÝëåóçò
êáèþò êáé ïé åíÝñãåéåò ôïõò.

1. ÂÞìá ðñïåôïéìáóßáò. Õðïäçëþíåé üôé Ý÷åé åíåñãïðïéçèåß ç åßóïäïò
dbstart êáé üôé ôá äåäïìÝíá ðïõ èá áêïëïõèÞóïõí èá áöïñïýí ôç âÜóç
äåäïìÝíùí. Óôï âÞìá áõôü äåí åíåñãïðïéåßôáé êáíÝíá óÞìá åëÝã÷ïõ,
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Ó÷Þìá 3.3: ÓõíïëéêÞ áðåéêüíéóç ôçò ìïíÜäáò åëÝã÷ïõ ãéá ôçí ðñþôç âáèìßäá

åßíáé Ýíá ðñïðáñáóêåõáóôéêü âÞìá.

2. ÂÞìá Ýíáñîçò äåäïìÝíùí. Õðïäçëþíåé üôé Ý÷åé åíåñãïðïéçèåß ç åßóï-
äïò dbvalidadata êáé üôé ôá äåäïìÝíá ðïõ ëáìâÜíïíôáé ùò åßóïäïò åßíáé
Ýãêõñá. Ãéá ôçí õëïðïßçóç ôïõ âÞìáôïò ÷ñåéÜæåôáé íá åíåñãïðïéçèïýí
ôo óÞìá wrenable ôïõ ðñþôïõ êáôá÷ùñçôÞ ïëßóèçóçò.

3. ÂÞìá åããñáöÞò äåäïìÝíùí óôçí ðñþôç ìíÞìç. Óôï âÞìá áõôü
åîåôÜæåôáé áñ÷éêÜ, ôï óÞìá regag ôïõ áñ÷éêïý êáôá÷ùñçôÞ ïëßóèçóçò.
Åöüóïí åßíáé åíåñãïðïéçìÝíï, åíåñãïðïéåßôáé ôï óÞìá åããñáöÞò óôç
ìíÞìç wra åíþ áõîÜíïõìå êáé ôçí ôéìÞ ôïõ äåßêôç åããñáöÞò ôçò ìíÞìçò
wraddr. Ôá ðñþôá ôñßá âÞìáôá öáßíïíôáé óõíïëéêÜ óôï ó÷Þìá 3.4

4. ÂÞìá áíÜãíùóçò êáé åããñáöÞò äåäïìÝíùí ãéá ôçí ðñþôç ìíÞìç.
ÅÜí Ý÷ïõí ðñáãìáôïðïéçèåß åããñáöÝò óå üëåò ôéò èÝóåéò ôçò futuremem-
ory (wra = 1023 ), ãéá ôçí åããñáöÞ ìßáò åðüìåíçò íÝáò ëÝîçò èá ðñÝðåé
áñ÷éêÜ íá äéáâáóôåß ç ëÝîç ðïõ åß÷å ãñáöôåß ðñþôá êáé óôç óõíÝ÷åéá
íá ãßíåé ç åããñáöÞ ôçò íÝáò ëÝîçò óôçí ôñÝ÷ïõóá èÝóç ìíÞìçò. Óôï
âÞìá áõôü åíåñãïðïéïýíôáé ôá óÞìáôá áíÜãíùóçò ôçò ìíÞìçò wrb ( ïõ-
óéáóôéêÜ ôï óÞìá åããñáöÞò ôçò äåýôåñçò ðüñôáò ôçò ìíÞìçò äéáôçñåßôáé
óôáèåñÜ áðåíåñãïðïéçìÝíï) êáé óôçí óõíÝ÷åéá åíåñãïðïéåßôáé ôï óÞìá
åããñáöÞò ôçò ðñþôçò ðüñôáò wra. Åðßóçò áêïëïõèåß ç áíÜëïãç áýîçóç
ôùí äåéêôþí åããñáöÞò êáé áíÜãíùóçò ôçò ìíÞìçò wraddr êáé rdaddr.
Íá óçìåéùèåß üôé ï äåßêôçò áíÜãíùóçò äéáôçñåßôáé óå äýï óÞìáôá. Ôï
ðñþôï óÞìá ÷ñçóéìïðïéåßôáé üðùò ðåñéãñÜöèçêå ðñïçãïõìÝíùò, åíþ ôï
äåýôåñï èá ÷ñçóéìïðïéçèåß óôç äåýôåñç âáèìßäá. Ïé åíÝñãåéåò ôïõ ôñÝ-
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Ó÷Þìá 3.4: ÅããñáöÝò óôçí ðñþôç ìíÞìç äåäïìÝíùí

÷ïíôïò âÞìáôïò ðáñïõóéÜæïíôáé óôï ó÷Þìá 3.5

5. ÂÞìá åããñáöÞò äåäïìÝíùí óôç äåýôåñç ìíÞìç. Áðü ôç óôéãìÞ ðïõ
äéáâáóôåß ìßá ëÝîç áðü ôçí ðñþôç ìíÞìç ÷ñåéÜæåôáé 3 êýêëïõò ñïëïãéïý
ãéá íá öôÜóåé óôç äåýôåñç ìíÞìç - historymemory. Áõôü ãßíåôáé áíôé-
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Ó÷Þìá 3.5: ÁíÜãíùóç - ÅããñáöÞ óôçí ðñþôç ìíÞìç äåäïìÝíùí

ëçðôü áðü ôç ìïíÜäá åëÝã÷ïõ, ìÝóù ôïõ óÞìáôïò reconstructed, ðïõ -
åíåñãïðïéçìÝíï - äçëþíåé üôé ç ëÝîç Ý÷åé áíáêáôáóêåõáóôåß êáé åßíáé
Ýôïéìç íá åããñáöåß óôçí äåýôåñç ìíÞìç. ÅðïìÝíùò åíåñãïðïéåßôáé ôï
óÞìá åããñáöÞò ãéá ôçí ðñþôç ðüñôá ôçò äåýôåñçò ìíÞìçò, wrasec, åíþ
áõîÜíåôáé êáé ç ôéìÞ ôïõ äåßêôç åããñáöÞò ðïõ áöïñÜ óôç äåýôåñç ìíÞìç.
ÐáñÜëëçëá ç ìïíÜäá åëÝã÷ïõ åîåôÜæåé åÜí êáôÜ ôç äéÜñêåéá åããñáöÞò
óôç historymemory, åíåñãïðïéåßôáé ôï óÞìá regag ôïõ shiftregister.
Óôçí ðåñßðôùóç ðïõ óõìâáßíåé áõôü, áöïý ïëïêëçñùèåß ôï ôñÝ÷ùí âÞìá,
ç åêôÝëåóç ìåôáâáßíåé óôï ðñïçãïýìåíï âÞìá, áíÜãíùóçò êáé åããñáöÞò
äåäïìÝíùí óôçí futurememory. Óå äéáöïñåôéêÞ ðåñßðôùóç ðåñéìÝíåé ôçí
åíåñãïðïßçóç ôïõ óÞìáôïò regag. ÐñáêôéêÜ áõôü äå óõìâáßíåé ðïôÝ,
åðåéäÞ ç åíåñãïðïßçóç ôùí óçìÜôùí regag êáé reconstructed óõìâáßíåé
ìå äéáöïñÜ åíüò êýêëïõ. Óôï ó÷Þìá 3.6 ðáñïõóéÜæïíôáé üóá ðåñéãñÜ-
öçêáí.

6. ÂÞìá áíÜãíùóçò êáé åããñáöÞò äåäïìÝíùí ãéá ôç äåýôåñç ìíÞìç.Óôï
âÞìá áõôü ìåôáâáßíåé ç ìïíÜäá åëÝã÷ïõ üôáí Ý÷åé ãßíåé åããñáöÞ óå êÜèå
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Ó÷Þìá 3.6: ÁíÜãíùóç - ÅããñáöÞ óôçí ðñþôç ìíÞìç äåäïìÝíùí êáé åããñáöÝò
óôç äåýôåñç ìíÞìç äåäïìÝíùí

èÝóç ôçò historymemory, (wrasec = 1023 ). Áõôü Ý÷åé ùò áðïôÝëåóìá íá
ðñÝðåé íá äéáâáóôåß ðñþôá ç ëÝîç ðïõ åßíáé Þäç ãñáììÝíç óôçí ôñÝ÷ïõóá
äéåýèõíóç êáé ýóôåñá íá åããñáöåß ç íÝá ëÝîç. Óå ðëÞñç áíôéóôïé÷ßá ìå
ôçí futurememory, ôï óÞìá åããñáöÞò ãéá ôç äåýôåñç ðüñôá wrbsec ðá-
ñáìÝíåé áðåíåñãïðïéçìÝíï, åíþ áêïëïýèùò åíåñãïðïéåßôáé ôï óÞìá åã-
ãñáöÞò ãéá ôçí ðñþôç ðüñôá, wrasec. Ïé ôéìÝò ôùí äåéêôþí áíÜãíùóçò
êáé åããñáöÞò áõîÜíïíôáé êáôÜ Ýíá þóôå äåß÷íïõí óôéò êáôÜëëçëåò èÝ-
óåéò ìíÞìçò. ÔÝëïò ÷ñçóéìïðïéåßôáé Ýíá áêüìç óÞìá ãéá íá äéáôçñåßôáé
ç äéåýèõíóç áíÜãíùóçò ãéá ôç äåýôåñç ìíÞìç, ðïõ åßíáé áíáãêáßï ãéá
ôç ëåéôïõñãßá ôçò äåýôåñçò âáèìßäáò. Áöïý ïëïêëçñùèåß ôï âÞìá áõôü
ç åêôÝëåóç ìåôáâáßíåé óôï âÞìá 4. Óôï ó÷Þìá 3.7 ðáñïõóéÜæïíôáé ôá
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âÞìáôá áíÜãíùóçò - åããñáöÞò ãéá ôéò äýï ìíÞìåò äåäïìÝíùí.

Ó÷Þìá 3.7: ÅããñáöÞ - ÁíÜãíùóç êáé óôéò äýï ìíÞìåò äåäïìÝíùí

7. ÂÞìá áíôéìåôþðéóçò ìç äéáñêïýò ñïÞò Ýãêõñùí äåäïìÝíùí åéóü-
äïõ. ¼ðùò ãßíåôáé êáôáíïçôü áðü ôçí ïíïìáóßá ôïõ, åßíáé Ýíá ðïëý
óçìáíôéêü âÞìá, ðïõ áöïñÜ óôïí ôñüðï åêôÝëåóçò ôçò âáèìßäáò, åÜí
õðÜñîåé äéáêïðÞ óôçí áêïëïõèßá äåäïìÝíùí óôçí åßóïäï ôïõ shiftreg-
ister (dbvalidadata = '0' ). Äéáêñßíïíôáé äýï ðåñéðôþóåéò. Ç ðñþôç
ðåñßðôùóç áöïñÜ üôáí ðñáãìáôïðïéïýíôáé ìüíï åããñáöÝò óôçí future-
memory, üðïõ ï ÷åéñéóìüò ôçò åßíáé áðëü ðÜãùìá ôùí åããñáöþí. Ç
äåýôåñç ðåñéêëåßåé üëá ôá õðüëïéðá ðéèáíÜ åíäå÷üìåíá. ÁíÜëïãá ìå
ôéò ôéìÝò ôùí óçìÜôùí regag êáé reconstructed, ðñéí äéáêïðåß ç Ýãêõñç
ñïÞ äåäïìÝíùí åéóüäïõ, åêôåëïýíôáé åããñáöÝò Þ/êáé áíáãíþóåéò ëÝîåùí
åêôüò óåéñÜò. Ìå ôïí üñï åêôüò óåéñÜò, õðïäçëþíåôáé üôé ç åããñáöÞ /
áíÜãíùóç ðñïâëåðüôáí íá ãßíåé áäéÜöïñá Üìá ôï óÞìá dbvalidata áðå-
íåñãïðïéÞèçêå. Óõíåðþò áöïý ïëïêëçñùèïýí ïé áðáñáßôçôåò åíÝñãåéåò
(ð.÷. ñýèìéóç ôùí ôéìþí äåéêôþí äéåýèõíóçò åããñáöÞò êáé áíÜãíùóçò
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ãéá ôéò äýï ìíÞìåò), ôï óýóôçìá ðáñáìÝíåé áíåíåñãü ìÝ÷ñé ôá äåäïìÝíá
åéóüäïõ íá åßíáé êáé ðÜëé Ýãêõñá.

Ôá ðáñáðÜíù âÞìáôá äßíïõí ìßá óõíïëéêÞ ðåñéãñáöÞ ôçò áðáéôïýìåíçò ëï-
ãéêÞò ðïõ ÷ñçóéìïðïéÞèçêå ãéá ôçí êáôáóêåõÞ ôçò ìïíÜäáò åëÝã÷ïõ. Óôçí
ðåñßðôùóç öüñôùóçò - áñ÷éêïðïßçóçò ôçò ìíÞìçò hitmemory, ç ìüíç äéáöïñÜ
ìå ôá ðáñáðÜíù âÞìáôá åßíáé üôé åíåñãïðïéåßôáé ôï óÞìá åããñáöÞò ôçò ìíÞìçò,
wr ram.

3.4 ÐåñéãñáöÞ Äåýôåñçò Âáèìßäáò

ÊáôÜ ôç äéÜñêåéá ôçò áíáæÞôçóçò ôáéñéÜóìáôïò ìåôáîý ôçò õðü åîÝôáóç áêï-
ëïõèßáò êáé ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí, ç hitmemory åìöáíßæåé óôçí Ýîïäï ôçò
ôï ðñþôï bit ôçò èÝóçò ôçò ôñÝ÷ïõóáò äéåýèõíóçò. Áõôü ôï bit ïäçãåßôáé
ùò åßóïäïò hit óôç äåýôåñç âáèìßäá, üðùò êáé ôá äéðëáíÜ 17 bits ðïõ äç-
ëþíïõí ôç èÝóç ôçò ëÝîçò óôçí åîåôáæüìåíç áêïëïõèßá. Ç äåýôåñç âáèìßäá
Ý÷åé åðßóçò, ùò åéóüäïõò ôá äåäïìÝíá ôùí êáôá÷ùñçôþí splitregister êáé re-
constructregister, áëëÜ êáé ôï óÞìá åîüäïõ ôïõ shiftregister datacount, üðùò
åß÷å áíáöåñèåß êáé óôçí ðñïçãïýìåíç åíüôçôá. Áðü ôç ìïíÜäá åëÝã÷ïõ ôçò
ðñþôçò âáèìßäáò ïäçãïýíôáé óôç äåýôåñç âáèìßäá ôá äýï äéðëÜ óÞìáôá, rd-
point êáé rdpointsec,ðïõ êñáôïýí ôçí ôéìÞ èÝóçò áíÜãíùóçò ãéá ôéò ìíÞìåò
futurememory êáé historymemory. ÔÝëïò ç õðü åîÝôáóç áêïëïõèßá áðïôå-
ëåß ìßá áêüìá åßóïäü ôçò. ÅðïìÝíùò, óôçí ðåñßðôùóç ðïõ õðÜñîåé matching,
ãßíåôáé ðáýóç ôçò ëåéôïõñãßáò ôçò ðñþôçò âáèìßäáò êáé Ýíáñîç ôçò äåýôåñçò.
Ç äåýôåñç âáèìßäá, ðïõ ó÷çìáôéêÜ öáßíåôáé óôï ó÷Þìá 3.8, áðïôåëåßôáé áðü
êÜðïéåò äïìéêÝò ìïíÜäåò ìå óõãêåêñéìÝíï ñüëï ç êÜèå ìßá.

3.4.1 Åýñåóç ôñÝ÷ïíôïò wmer êáé åðÝêôáóÞ ôïõ

Ôï ðñþôï ðñüâëçìá áðïôåëåß ï ðñïóäéïñéóìüò ôçò èÝóçò ôçò ëÝîçò ðïõ õðÞñîå
ôï matching ìÝóá óôçí åîåôáæüìåíç áêïëïõèßá. Ãéá ôïí óêïðü áõôü ÷ñçóé-
ìïðïéåßôáé ç ìïíÜäá �ndwmer, ðïõ ëáìâÜíåé ùò åéóüäïõò ôçí åîåôáæüìåíç
áêïëïõèßá êáé ôá 17 bits, ðïõ äçëþíïõí ôç èÝóç ôçò ëÝîçò ðïõ Ýãéíå ôï hit.
H åýñåóç ôçò åßíáé áíáãêáßá, åðåéäÞ èá ðñÝðåé íá åßíáé äéáèÝóéìåò üëåò ïé ãåé-
ôïíéêÝò ôçò ëÝîåéò ãéá ôçí äéáäéêáóßá ôçò åðÝêôáóçò. Åöüóïí ç èÝóç âñåèåß,
ôï most signi�cant bit, äçëáäÞ ç Ýíáñîç ôïõ wmer, êáé ôï least signi�cant
bit, äçëáäÞ ç ëÞîç ôïõ wmer, ïäçãïýíôáé óå äýï êáôá÷ùñçôÝò êáé áêïëïýèùò
óå äýï ðïëõðëÝêôåò 2 ðñïò 1 ðñéí ïäçãçèïýí óôç ìïíÜäá extendwmer. Ç
ëåéôïõñãßá ôçò ìïíÜäáò áõôÞò åßíáé ç åðÝêôáóç ôïõ wmer êáé ðñïò ôéò äýï êá-
ôåõèýíóåéò êáôÜ ôñåéò ÷áñáêôÞñåò. ÅðïìÝíùò óôçí Ýîïäï åìöáíßæïíôáé ïé äýï
ãåéôïíéêÝò ôïõ ëÝîåéò, óå ìïñöÞ ÷áñáêôÞñùí. Åðßóçò õðïëïãßæïíôáé ôï íÝï
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Ó÷Þìá 3.8: ÓõíïëéêÞ áðåéêüíéóç ôçò ìïíÜäáò åëÝã÷ïõ ãéá ôç äåýôåñç âáèìßäá

bit Ýíáñîçò êáé ëÞîçò ôçò äéåõñõìÝíçò õðáêïëïõèßáò. Ïé äýï áõôÝò ôéìÝò ïäç-
ãïýíôáé áñ÷éêÜ óå êáôá÷ùñçôÝò êáé óôç óõíÝ÷åéá óôïõò ðïëõðëÝêôåò 2 ðñïò
1, ðïõ âñßóêïíôáé ðñéí ôç ìïíÜäá extendwmer. Óôçí áñ÷éêÞ ðåñßðôùóç ðïõ
õðÞñîå hit óôçí ðñþôç âáèìßäá åðéëÝãïíôáé ùò åßóïäïé ôçò extendwmer, ïé Ýîï-
äïé ôçò �ndwmer ìïíÜäáò, åíþ üôáí óõíå÷ßæåôáé ç äéáäéêáóßá ôçò åðÝêôáóçò
åðéëÝãïíôáé ïé íÝåò õðïëïãéóìÝíåò ôéìÝò Ýíáñîçò êáé ëÞîçò ôçò äéåõñõìÝíçò
õðáêïëïõèßáò.
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3.4.2 Ðñïåôïéìáóßá äåäïìÝíùí ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí

ÐáñÜëëçëá ìå ôç ëåéôïõñãßá ôçò ìïíÜäáò extendwmer, ðñáãìáôïðïéåßôáé êáé
ç ðñïåôïéìáóßá ôùí äåäïìÝíùí ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí ðïõ èá óõãêñéèïýí ìå
ôéò ãåéôïíéêÝò ëÝîåéò ôïõ wmer óôç ìïíÜäá preparedbinput. Ç ìïíÜäá áõôÞ
äçìéïõñãåß ôéò áíôßóôïé÷åò ãåéôïíéêÝò ëÝîåéò, ÷ñçóéìïðïéþíôáò ôéò ìíÞìåò ôçò
ðñþôçò âáèìßäáò, ðïõ èá óõãêñéèïýí ìå áõôÝò ðïõ õðïëïãßæïíôáé óôç ìïíÜäá
extendwmer. Ïé åßóïäïé ôçò ìïíÜäáò åßíáé ôï óÞìá datacount, ôá ðåñéå÷ü-
ìåíá ôùí êáôá÷ùñçôþí splitregister êáé recontructregister êáé ôá äåäïìÝíá
ôùí ìíçìþí futuremory êáé historymemory. Ðéï áíáëõôéêÜ áíÜëïãá óå ðïéï
wmer ðáñáôçñÞèçêå ôï matching, èá ðñÝðåé íá áðïêëåéóôïýí êÜðïéïé ÷áñá-
êôÞñåò áðü ôá äåäïìÝíá ôùí äýï êáôá÷ùñçôþí, åðåéäÞ ìðïñåß íá ðåñéëáìâÜ-
íïíôáé óôï wmer áõôü. Áõôüò áêñéâþò åßíáé ï ñüëïò ôïõ óÞìáôïò datacount.
Ïé ôéìÝò ðïõ ëáìâÜíåé åßíáé ôñåéò ('0', '1', '2') êáé õðïäçëþíåé ðüóïõò ÷áñá-
êôÞñåò áðü ôá äåäïìÝíá ôùí êáôá÷ùñçôþí èá ÷ñçóéìïðïéçèïýí ùò ìÝñïò ôùí
åéóüäùí ôçò preparedbiput. To õðüëïéðï ìÝñïò ôçò åéóüäùí óõìðëçñþíåôáé
áðü ôá äåäïìÝíá Þ ìÝñïò ôïõò ðïõ âñßóêïíôáé óôéò èÝóåéò ôùí ìíçìþí, ðïõ
õðïäçëþíïíôáé áðü ôéò ôéìÝò ôùí äåéêôþí èÝóçò áíÜãíùóçò. Óôçí Ýîïäï ôçò
ìïíÜäáò ïäçãïýíôáé äýï íÝåò äçìéïõñãçìÝíåò ëÝîåéò ðñïò óýãêñéóç êáèþò êáé
ìÝñïò ôùí äåäïìÝíùí áðü ôéò èÝóåéò ôùí ìíçìþí ðïõ äéáâÜóôçêáí, ôá ïðïßá
èá ÷ñçóéìïðïéçèïýí óôçí ðåñßðôùóç ôçò óõíÝ÷éóçò ôçò åðÝêôáóçò. Ç åðéëïãÞ
ôïõò èá ãßíåé ðÜëé ìå ÷ñÞóç ðïëõðëåêôþí 2 ðñïò 1, üðïõ óôçí áñ÷éêÞ ðå-
ñßðôùóç ôïõ hit èá åðéëÝãïíôáé ôá äåäïìÝíá ôùí äýï êáôá÷ùñçôþí, åíþ óôç
óõíÝ÷åéá ôá äåäïìÝíá ôùí ìíçìþí ðïõ äå ÷ñçóéìïðïéÞèçêáí ãéá ôç äçìéïõñãßá
ôùí ëÝîåùí.

ÐáñáêÜôù ðáñïõóéÜæïíôáé ïé ðßíáêåò 3.3 êáé 3.4 ðïõ óõãêåíôñþíïõí ôïõò
ðéèáíïýò óõíäõáóìïýò äåäïìÝíùí êáôá÷ùñçôþí êáé äåäïìÝíùí ìíçìþí ãéá
ôçí äçìéïõñãßá ôùí áðáéôïýìåíùí ëÝîåùí ðïõ èá ðñïùèçèïýí ãéá óýãêñéóç
ìå ôéò áíôßóôïé÷åò ëÝîåéò ôçò åîåôáæüìåíçò áêïëïõèßáò. ÅðïìÝíùò áíÜëïãá
ìå ôçí ôéìÞ ôïõ datacount ðñïêýðôåé:

Datacount Width Bits Data left Temporart data left
14 - 5 data splitter(9-0) future memory(9-0)

"00"
4 - 0 future memory(14-10) "00000"

14 - 10 data splitter(14-10) future memory(4-0)
"01"

9 - 0 future memory(14 - 5) "0000000000"

"10" 14 - 0 datasplitter future memory

Table 3.3: Äçìéïõñãßá \áñéóôåñþí" äåäïìÝíùí áíÜëïãá ìå ôçí ôéìÞ ôïõ óÞ-
ìáôïò datacount
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Datacount Width Bits Data right Temporary data right
14 - 10 data reconstructor(4-0) history memory(4-0)

"00"
9 - 0 history memory(14-5) "0000000000"

14 - 5 data reconstructor(14-5) history memory(9-0)
"01"

4 - 0 history memory(14-10) "00000"

"10" 14 - 0 data reconstructor history memory

Table 3.4: Äçìéïõñãßá \äåîéþí" äåäïìÝíùí áíÜëïãá ìå ôçí ôéìÞ ôïõ óÞìáôïò
datacount

Èá ðñÝðåé íá ðáñáôçñçèåß üôé üëåò ïé Ýîïäïé ôçò ìïíÜäáò preparedbinput
ïäçãïýíôáé óå êáôá÷ùñçôÝò, óå ðëÞñç áíôéóôïé÷ßá ìå ôá äåäïìÝíá åîüäïõ ôçò
ìïíÜäáò extendwmer.

3.4.3 Óýãêñéóç ëÝîåùí óýìöùíá ìå ôïí BLOSUM62

Óôï óôÜäéï áõôü Ý÷ïõí õðïëïãéóôåß ïé ãåéôïíéêÝò ëÝîåéò ôüóï ãéá ôï wmer,
üðïõ ðáñáôçñÞèçêå matching, üóï êáé ãéá ôç áíôßóôïé÷ç ëÝîç ôçò âÜóçò äåäï-
ìÝíùí. Ôá äåäïìÝíá ðïõ ðñïÝñ÷ïíôáé áðü ôç ìïíÜäá extendwmer äéáêñßíïíôáé
óôá óÞìáôá: query r0, query r1, query r2, ðïõ áöïñïýí ôïõò ôñåéò ÷áñáêôÞ-
ñåò ðïõ âñßóêïíôáé äåîéÜ ôïõ ôñÝ÷ïíôïò wmer, åíþ ôá query l0, query l1,
query l2 áöïñïýí ôïõò ÷áñáêôÞñåò ðïõ âñßóêïíôáé áñéóôåñÜ ôïõ ôñÝ÷ïíôïò
wmer. ÅðéðëÝïí ôá óÞìáôá db data left êáé db data right, ðïõ ðñïÝñ÷ïíôáé
áðü ôç ìïíÜäá preparedbinput áöïñïýí ôçí áñéóôåñÞ êáé äåîéÜ ëÝîç áðü ôçí
åîåôáæüìåíç ëÝîç ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí áíôßóôïé÷á. Ãéá ôç óýãêñéóç ôùí ôåó-
óÜñùí ëÝîåùí èá äçìéïõñãçèïýí Ýîé æåýãç ôùí äýï ãñáììÜôùí. ÊÜèå æåýãïò
áíôéðñïóùðåýåé ìßá äéåýèõíóç, ãéá ôïí ðßíáêá õðïêáôÜóôáóçò. Ðéï áíáëõ-
ôéêÜ óå ü,ôé áöïñÜ ôïí ðßíáêá õðïêáôÜóôáóçò èá ðñÝðåé íá óçìåéùèåß üôé Ý÷åé
åðéëå÷èåß ï ðßíáêáò õðïêáôÜóôáóçò BLOSUM62. Ìå âÜóç ôçí áíôéóôïß÷éóç
ôùí ÷áñáêôÞñùí óå äõáäéêÞ ìïñöÞ êáé ôïí ðßíáêá 2.8 ðïõ ðáñïõóéÜóôçêå
óôï ðñïçãïýìåíï êåöÜëáéï äçìéïõñãïýìå Ýíá áñ÷åßï .coe ìå ôï ïðïßï áñ÷é-
êïðïéïýìå ìßá ìíÞìç single port, ç ïðïßá Ý÷åé âÜèïò 1024 èÝóåéò êáé ðëÜôïò
5 bits. Ç ìíÞìç áõôÞ áíôéðñïóùðåýåé ôïí ðßíáêá BLOSUM62.

Ôï êÜèå æåýãïò ÷áñáêôÞñùí ó÷çìáôßæåé ìßá äéåýèõíóç (ôùí 10 bits) ìå ôçí
ïðïßá ðñïóðåëáýíåôáé ç ìíÞìç blosum62 matrix êáé ëáìâÜíåôáé óôçí Ýîïäï
ôçò ç ôéìÞ ðïõ áíôéóôïé÷åß óôï åîåôáæüìåíï æåýãïò ãñáììÜôùí. Åöüóïí ðñÝ-
ðåé íá óõãêñéèïýí Ýîé æåýãç ÷áñáêôÞñùí, ÷ñçóéìïðïéïýíôáé Ýîé óôéãìéüôõðá
ôçò ìíÞìçò blosum62 matrix. Ôá Ýîé óôéãìéüôõðá ôçò ìíÞìçò ðåñéÝ÷ïíôáé óôç
ìïíÜäá getvalues. Óôç ìïíÜäá áõôÞ ëáìâÜíïíôáé ùò åßóïäïé ôá äåäïìÝíá ðïõ
ðñïÝñ÷ïíôáé áðü ôéò ìïíÜäåò extendwmer êáé preparedbinput êáé ó÷çìáôß-
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æïíôáé ôá áðáéôïýìåíá æåýãç. Ùò Ýîïäïé ðñïêýðôïõí ôá äåäïìÝíá ôùí Ýîé
ìíçìþí ôá ïðïßá ïäçãïýíôáé óå åðüìåíç ìïíÜäá.

Èá ðñÝðåé íá áíáöåñèåß üôé ëüãù ôïõ ôñüðïõ ìå ôïí ïðïßï áðïèçêåýï-
íôáé ïé ÷áñáêôÞñåò óôïõò êáôá÷ùñçôÝò splitregister êáé reconstructregister,
ï ó÷çìáôéóìüò ôùí æåõãþí ðñáãìáôïðïéåßôáé ï åîÞò: db data r0 vs query r0,
db data r1 vs query r1, db data r2 vs query r2, db data l0 vs query l0, db data l1
vs query l1 êáé db data l2 vs query l2.

3.4.4 Õðïëïãéóìüò áèñïéóìÜôùí æåõãþí

Ç ìïíÜäá computesums ëáìâÜíåé ùò åéóüäïõò ôéò åîüäïõò ôùí ìíçìþí - ðéíÜ-
êùí õðïêáôÜóôáóçò blosum62 êáé ùò ëåéôïõñãßá Ý÷åé íá áèñïßóåé áíÜ äýï ôá
æåýãç ùò ðñïò ôï åîåôáæüìåíï wmer. Ïðüôå ðñïêýðôïõí ôá ðáñáêÜôù ôñßá
áèñïßóìáôá:

ÈÝóåéò DB2-R0: sum0 = (db data r0vsquery r0)+(db data l0vsquery l0)
ÈÝóåéò DB1-R1: sum1 = (db data r1vsquery r1)+(db data l1vsquery l1)
ÈÝóåéò DB0-R2: sum2 = (db data r2vsquery r2)+(db data l2vsquery l2)

¸ëåã÷ïò ãéá ôçí åãêõñüôçôá ôçò ÅðÝêôáóçò

Ï ñüëïò ôçò ìïíÜäáò extensionvalidation åßíáé íá åëÝãîåé êáôÜ ðüóï ç ôñé-
ðëÞ åðÝêôáóç (ãéá ôñåéò ÷áñáêôÞñåò ) ðïõ ðñáãìáôïðïéÞèçêå åßíáé Ýãêõñç.
Ï Ýëåã÷ïò ðñáãìáôïðïéåßôáé åîåôÜæïíôáò ôï most signi�cant bit ôùí ôñéþí
áèñïéóìÜôùí ðïõ ëáìâÜíïíôáé ùò åßóïäïò óôç ìïíÜäá. ÅÜí ôï bit áõôü åßíáé
'1' áíôéðñïóùðåýåé ôï áñíçôéêü ðñüóçìï - áíáðáñÜóôáóç óå two's complement[8]
ôïõ áèñïßóìáôïò. ÅðïìÝíùò åêôåëåßôáé Ýëåã÷ïò ðñüóçìïõ ãéá ôá ôñßá áèñïß-
óìáôá, êáé äéáêñßíïíôáé ïé ðáñáêÜôù ðåñéðôþóåéò:

• Áñíçôéêü ðñüóçìï ãéá sum0: Áõôü óçìáßíåé üôé êáêþò ðñáãìáôïðïéÞ-
èçêå ç åðÝêôáóç êáé äåí ëáìâÜíåôáé õðüøç êáíÝíá áðü ôá ôñßá áèñïß-
óìáôá.

• Èåôéêü ðñüóçìï ãéá sum0 êáé áñíçôéêü ðñüóçìï ãéá sum1: ÅîÜãåôáé
ôï óõìðÝñáóìá üôé ìüíï ç åðÝêôáóç êáôÜ Ýíá ÷áñáêôÞñá åêáôÝñùèåí
ôïõ åîåôáæüìåíïõ wmer åßíáé Ýãêõñç. Óôï óõíïëéêü ôåëéêü score ðïõ
áðïôåëåß Ýîïäï ôçò äåýôåñçò âáèìßäáò õðïëïãßæåôáé ìüíï ôï Üèñïéóìá
sum0.

• ÈåôéêÜ ðñüóçìá ãéá sum0 êáé sum1 áëëÜ áñíçôéêü ðñüóçìï ãéá sum2:
ÅîÜãåôáé ôï óõìðÝñáóìá üôé ìüíï ç åðÝêôáóç êáôÜ äýï ÷áñáêôÞñåò
åêáôÝñùèåí ôïõ åîåôáæüìåíïõ wmer åßíáé Ýãêõñç, êáé óôï óõíïëéêü
ôåëéêü score õðïëïãßæïíôáé ôá áèñïßóìáôá sum0 êáé sum1.
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• ¼ëá ôá ðñüóçìá áèñïéóìÜôùí èåôéêÜ: Óôçí ðåñßðôùóç áõôÞ åîåôÜæåôáé
åÜí ôá áèñïßóìáôá åßíáé ìçäåíéêÜ Þ ü÷é. ÅÜí ðñïêýøïõí üëá ìçäåíéêÜ
äåí ðëçñïýíôáé ïé ðñïûðïèÝóåéò ôïõ áëãïñßèìïõ óõíåðþò ç åðÝêôáóç
äåí åßíáé Ýãêõñç êáé óôï óõíïëéêü ôåëéêü score äåí ëïãßæåôáé êáíÝíá
Üèñïéóìá. Áíôßèåôá åÜí åßíáé ìç ìçäåíéêÜ ç åðÝêôáóç åßíáé Ýãêõñç ìå
áðïôÝëåóìá íá óõíå÷éóôåß ç åðÝêôáóç ãéá Üëëïõò ôñåéò ÷áñáêôÞñåò åêá-
ôÝñùèåí ôïõ åîåôáæüìåíïõ wmer, åíþ óôï óõíïëéêü ôåëéêü score õðï-
ëïãßæïíôáé êáé ôá ôñßá åðéìÝñïõò áèñïßóìáôá.

3.4.5 ÐåñéãñáöÞ ôçò ìïíÜäáò åëÝã÷ïõ äåýôåñçò âáèìßäáò

¼ðùò êáé óôçí ðñþôç âáèìßäá ç ìïíÜäá Ýëåã÷ïõ ôçò äåýôåñçò õëïðïéåßôáé ìå
÷ñÞóç ìç÷áíÞò ðåðåñáóìÝíçò êáôÜóôáóçò. Ôï óêåðôéêü ãéá ôçí õëïðïßçóç
ôçò ðñïêýðôåé áðü ôç äéáäñïìÞ äåäïìÝíùí ôçò âáèìßäáò ðïõ ðáñïõóéÜæåôáé óôï
ó÷Þìá 3.8. Ç ëïãéêÞ ìå ôçí ïðïßá åßíáé êáôáóêåõáóìÝíç ç äéáäñïìÞ äåäï-
ìÝíùí åðéôñÝðåé ôçí îå÷ùñéóôÞ åíåñãïðïßçóç êÜèå äïìéêÞò ìïíÜäáò ãåãïíüò
ðïõ ìåéþíåé ôçí ðïëõðëïêüôçôá ôçò ìïíÜäáò åëÝã÷ïõ. Ç ãåíéêÞ Üðïøç ôçò
ìïíÜäáò Ýëåã÷ïõ óôï ó÷Þìá 3.9 ïðôéêïðïéåß ôï ðþò ðñïùèïýíôáé ôá äåäïìÝíá
ìåôáîý ôùí äïìéêþí ìïíÜäùí êáôÜ ìÞêïò ôçò äéáäñïìÞò äåäïìÝíùí.

Ç ìç÷áíÞ ðåðåñáóìÝíçò êáôÜóôáóçò áðïôåëåßôáé áðü áñêåôÜ ôìÞìáôá. Ç
åêôÝëåóç ôùí âçìÜôùí ôïõ áëãïñßèìïõ åíåñãïðïéåßôáé üôáí íá õðÜñîåé match-
ing óôçí ðñþôç âáèìßäá. ¼ôáí ç Ýîïäïò ôçò hitmemory åíåñãïðïéçèåß, ç
ìïíÜäá åëÝã÷ïõ ôçò äåýôåñçò âáèìßäáò "ðáãþíåé" ôçí ðñþôç êáé åíåñãïðïéåß
ôç äéáäñïìÞ äåäïìÝíùí ôçò äåýôåñçò. Ôá âÞìáôá åêôÝëåóçò êáèþò êáé ïé
åíÝñãåéåò ðïõ ëáìâÜíïõí ÷þñá ðáñïõóéÜæïíôáé ðáñáêÜôù.

1. Áðåíåñãïðïßçóç ðñþôçò âáèìßäáò. Óôï âÞìá áõôü åëÝã÷åôáé ç Ýîï-
äïò ôçò ìíÞìçò hitmemory êáé åÜí åßíáé åíåñãïðïéçìÝíç, åíåñãïðïéåßôáé
ôï óÞìá pause stage1. Åðßóçò åíåñãïðïéïýíôáé ôá óÞìáôá en fwmer êáé
en regfwmer ðïõ áöïñïýí óôç ìïíÜäá �ndwmer êáé óôïõò êáôá÷ùñçôÝò
( õðïäÝ÷ïíôáé ôéò åîüäïõò ôçò �ndwmer) áíôßóôïé÷á.

2. Åýñåóç ôçò èÝóçò ôïõ åîåôáæüìåíïõ wmer. Óôï âÞìá áõôü åëÝã÷å-
ôáé ìÝóù ôïõ óÞìáôïò found wmer, åÜí Ý÷åé âñåèåß ç èÝóç ôïõ åîåôá-
æüìåíïõ wmer óôçí õðü åîÝôáóç áêïëïõèßá. ÅÜí åßíáé åíåñãïðïéçìÝíï
ôï óÞìá, åíåñãïðïéïýíôáé ôá óÞìáôá en extwmer, en dbprp, en reg êáé
en regext. Tá äýï ðñþôá óÞìáôá åíåñãïðïéïýí ôéò ìïíÜäåò extendwmer
êáé preparedbinput. Ôá Üëëá äýï óÞìáôá åíåñãïðïéïýí ôïõò êáôá÷ù-
ñçôÝò ðïõ õðïäÝ÷ïíôáé ôéò åîüäïõò ôùí ôñå÷üíôùí äïìéêþí ìïíÜäùí.
Åðßóçò ôá óÞìáôá en fwmer êáé en regfmwer áðåíåñãïðïéïýíôáé, áöïý
ç ëåéôïõñãßá ôïõò Ý÷åé ïëïêëçñùèåß. ÅÜí ôï óÞìá found wmer äåí

51



Ó÷Þìá 3.9: ÓõíïëéêÞ áðåéêüíéóç ôçò ìïíÜäáò åëÝã÷ïõ ãéá ôç äåýôåñç âáèìßäá

åßíáé åíåñãïðïéçìÝíï, ðáñáìÝíïõìå óôï âÞìá áõôü Ýùò íá åíåñãïðïéç-
èåß. Ó÷çìáôéêÜ ôá äýï ðñþôá âÞìáôá åêôÝëåóçò ðáñïõóéÜæïíôáé óôï
ó÷Þìá 3.10

3. ÅðÝêôáóç ôùí ãåéôïíéêþí ëÝîåùí ôüóï ãéá ôï wmer üóï êáé
ãéá ôç ëÝîç ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí. Óôï âÞìá áõôü åëÝã÷åôáé åÜí
Ý÷åé ðñáãìáôïðïéçèåß ç åðÝêôáóç ôùí êáôÜëëçëùí äåäïìÝíùí óôéò ìï-
íÜäåò extendwmer êáé preparedbinput. Åöüóïí ôá óÞìáôá ðëçñïöü-
ñçóçò - ags - åíåñãïðïéçèïýí, åíåñãïðïéåßôáé ôï óÞìá en getval, ôï
ïðïßï áöïñÜ óôç ìïíÜäá getvalues, óôçí ïðïßá åêôåëåßôáé ç óýãêñéóç
ìåôáîý ôùí äçìéïõñãçìÝíùí æåõãáñéþí ìå âÜóç ôïí ðßíáêá õðïêáôÜóôá-
óçò BLOSUM62. ÔÝëïò ôá óÞìáôá ðïõ áöïñïýí ôéò ìïíÜäåò åðÝêôáóçò
äåäïìÝíùí, êáèþò êáé ôùí êáôá÷ùñçôþí ðïõ õðïäÝ÷ïíôáé ôéò åîüäïõò
ôùí ðñþôùí áðåíåñãïðïéïýíôáé. Èá ðñÝðåé íá áíáöåñèåß üôé êáôÜ ôç
äéÜñêåéá åðÝêôáóçò ôïõ wmer óôç ìïíÜäá extendwmer, åëÝã÷åôáé åÜí
Ý÷ïõìå ðåñßðôùóç áêñéáíÞò åðÝêôáóçò. ÄçëáäÞ ôï wmer åßíáé åßôå óôçí
áñ÷Þ åßôå óôï ôÝëïò ôçò åîåôáæüìåíçò áêïëïõèßáò Þ ç åðÝêôáóç âãáßíåé
åêôüò ïñßùí ôçò åîåôáæüìåíçò áêïëïõèßáò. Óôçí ðåñßðôùóç áõôÞ óôá-
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Ó÷Þìá 3.10: ÂÞìáôá åýñåóçò ôçò èÝóçò ôïõ ôñÝ÷ïíôïò wmer óôçí åîåôáæü-
ìåíç áêïëïõèßá

ìáôÜåé ç ëåéôïõñãßá ôçò äåýôåñçò âáèìßäáò êáé åíåñãïðïéåßôáé åê íÝïõ ç
ðñþôç âáèìßäá ãéá ôçí áíáæÞôçóç íÝïõ matching.

4. ËÞøç score æåõãþí. Óôï âÞìá áõôü ëáìâÜíïíôáé ôá score ðïõ áöïñïýí
óôá Ýîé ó÷çìáôéóìÝíá æåýãç ÷áñáêôÞñùí. Åöüóïí ëçöèïýí ( åíåñãï-
ðïéåßôáé ôï ag ôçò ìïíÜäáò ) èá ðñÝðåé íá åíåñãïðïéçèåß ôï óÞìá en calc
ãéá ôç ìïíÜäá computesums, ãéá íá õðïëïãéóôïýí ôá áèñïßóìáôá ( áíÜ
äýï ) æåõãþí, åíþ ðáñÜëëçëá íá áðåíåñãïðïéçèåß ç ìïíÜäá getvalues.
Óå ðåñßðôùóç ðïõ äåí Ý÷ïõí ëçöèåß ôá áðáéôïýìåíá score, ç ìïíÜäá get-
values ðáñáìÝíåé åíåñãïðïéçìÝíç Ýùò üôïõ ëçöèïýí. Tá ðáñáðÜíù äýï
âÞìáôá åìöáíßæïíôáé óôï ó÷Þìá 3.11

5. Õðïëïãéóìüò áèñïéóìÜôùí. ÅÜí õðïëïãéóôïýí ôá æçôïýìåíá áèñïß-
óìáôá, åíåñãïðïéåßôáé ç ìïíÜäá extensionvalidation ìÝóù ôïõ óÞìáôïò
en extval. Ç ìïíÜäá computesums áðåíåñãïðïéåßôáé.

6. ¸ëåã÷ïò Ýãêõñçò åðÝêôáóçò. Ôï âÞìá áõôü êáèïñßæåé åÜí èá óõíå÷é-
óôåß ç åðÝêôáóç ôïõ wmer Þ èá óôáìáôÞóåé êáé èá åíåñãïðïéçèåß ç ðñþôç
âáèìßäá ðÜëé. Ç áðüöáóç áõôÞ ðñïêýðôåé áðü ôéò ôéìÝò ôùí óçìÜôùí
no extension, extend byone, extend bytwo êáé complete extension. Ç
åðÝêôáóç óõíå÷ßæåôáé ìüíï óôçí ðåñßðôùóç ðïõ åíåñãïðïéçèåß ôï óÞìá
complete extension. Óå üëåò ôéò Üëëåò ðåñéðôþóåéò ç åðÝêôáóç óôá-
ìáôÜåé, õðïëïãßæåôáé ôï êáôÜëëçëï score êáé åíåñãïðïéåßôáé ç ðñþôç
âáèìßäá. Óôçí ðåñßðôùóç ðïõ ç åðÝêôáóç èá ðñÝðåé íá óõíå÷éóôåß, ç
åêôÝëåóç ïäçãåßôáé óôï âÞìá 2, áðåíåñãïðïéþíôáò ðáñÜëëçëá ôç ìïíÜäá
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Ó÷Þìá 3.11: ÂÞìáôá åðÝêôáóçò äåäïìÝíùí êáé õðïëïãéóìüò score æåõãþí
÷áñáêôÞñùí

extensionvalidation. ÔÝëïò åíåñãïðïéåßôáé ç åðéëïãÞ en sel ôùí ðïëõ-
ðëåêôþí þóôå óôç óõíÝ÷éóç ôçò åðÝêôáóçò íá ÷ñçóéìïðïéçèïýí ôá äåäï-
ìÝíá ðïõ ðáñÜ÷èçêáí êáôÜ ôçí åêôÝëåóç ôïõ âÞìáôïò 2, ãéá ðáñÜäåéãìá
ç íÝá áñ÷Þ êáé ëÞîç ôçò åîåôáæüìåíçò áêïëïõèßáò. Ôï ó÷Þìá 3.12 ðá-
ñïõóéÜæåé ôá äýï ôåëåõôáßá âÞìáôá åêôÝëåóçò.

Ç ÷ñÞóç ôùí êáôá÷ùñçôþí ýóôåñá áðü ôéò äïìéêÝò ìïíÜäåò �ndwmer, ex-
tendwmer êáé preparedbinput Ý÷åé ôïí óêïðü íá äéáôçñïýìå ôéò ðáñáãüìåíåò
ôéìÝò äåäïìÝíùí, ÷ùñßò íá äéáôçñïýìå ôéò äïìéêÝò ìïíÜäåò åíåñãïðïéçìÝíåò.
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Ó÷Þìá 3.12: ÂÞìá åëÝã÷ïõ åãêõñüôçôáò ôçò åðÝêôáóçò

ÁõôÞ ç åðéëïãÞ Ýãéíå, åðåéäÞ ðáñáôçñÞèçêå ìç ïìáëÞ ëåéôïõñãßá ôçò âáèìß-
äáò. Ðéï óõãêåêñéìÝíá ãéíüôáí ç ëáíèáóìÝíç åðéëïãÞ - ÷ñÞóç ôéìþí äåäï-
ìÝíùí óôéò åðüìåíåò äïìéêÝò ìïíÜäåò, ãåãïíüò ðïõ ïäçãïýóå óå áðñüâëåðôç
åêôÝëåóç. ÅðïìÝíùò ìå ôïõò êáôá÷ùñçôÝò ëýíåôáé ôï ðñüâëçìá áõôü.

3.5 ÐáñáôçñÞóåéò

Óôï óçìåßï áõôü ðñÝðåé íá ðáñáôçñçèåß üôé ç óõãêåêñéìÝíç õëïðïßçóç ôïõ
áëãïñßèìïõ BLASTp äåí õðïóôçñßæåé ðïëëáðëÜ åìöáíéæüìåíá wmers. ÅÜí
óõìâåß íá åìöáíéóôåß Ýíá wmer (ð.÷. ôï AGC ) ðáñáðÜíù áðü ìßá öïñÜ óôçí
õðü åîÝôáóç áêïëïõèßá, èá êáôáãñáöåß ùò wmer ìå ðïëëáðëüôçôá ðáñáðÜíù
ôçò ìßáò, áëëÜ êáôÜ ôç äéáäéêáóßá ôçò åðÝêôáóçò èá ëçöèåß ÷ñçóéìïðïéçèåß
ìüíï ôï wmer, óôï ïðïßï ðáñáôçñÞèçêå ðñþôá ôï hit. Ðáñüëá áõôÜ ìðïñåß
íá áíôéìåôùðéóôåß ôï ðñüâëçìá áõôü ìå ðïëëáðëÞ åöáñìïãÞ ôçò äåýôåñçò âáè-
ìßäáò. Ç õëïðïßçóç ôïõ ôñßôïõ âÞìáôïò äåí áíôéìåôùðßæåé êáíÝíá ðñüâëçìá
óôçí åîõðçñÝôçóç ðïëëþí ßäéùí wmer, áðü ôç óôéãìÞ ðïõ óôï âÞìá áõôü
ðñáãìáôïðïéåßôáé: áñ÷éêÜ ç åðÝêôáóç, óôç óõíÝ÷åéá åëÝã÷åôáé ç åãêõñüôçôá
ôçò êáé ôÝëïò ãßíåôáé ç åêôßìçóç ôïõ score. Óõíåðþò óå ðåñßðôùóç åìöÜíéóçò
ðïëëáðëïý wmer óå Ýíá query, ìðïñåß íá ãßíåé ÷ñÞóç ðáñáðÜíù module ôçò
äåýôåñçò âáèìßäáò êáé íá åîõðçñåôçèïýí üëåò ïé \åìöáíßóåéò" ôïõ wmer.
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ÊåöÜëáéï 4

ÁðïôåëÝóìáôá - ÌåôñÞóåéò

4.1 ÃåíéêÜ

ÐáñáêÜôù ðåñéãñÜöåôáé ç äéáäéêáóßá ðïõ áêïëïõèÞèçêå ãéá ôçí åêôÝëåóç ôçò
ó÷åäßáóçò ôùí äýï stages, åíþ ðáñïõóéÜæïíôáé ôá áðïôåëÝóìáôá ôçò áðüäïóçò
óå óýãêñéóç ìå Ýíá áðëü ðñïóùðéêü õðïëïãéóôÞ.

Ãéá ôçí õëïðïßçóç ôçò ó÷åäßáóçò ÷ñçóéìïðïéÞèçêå ôï ðñüãñáììá ISE 10.1,
åíþ ãéá ôçí ðñïóïìïßùóç ôçò ëåéôïõñãßáò ôùí äýï stages ï ISE Simulator.
ÊáôÜ ôç äéÜñêåéá õëïðïßçóçò ôùí åêÜóôïôå äïìéêþí ìïíÜäùí, ðñáãìáôïðïéÞ-
èçêáí äéÜöïñåò ðñïóïìïéþóåéò, þóôå íá äéáðéóôùèåß ç ïñèÞ êáé åðéèõìçôÞ
ëåéôïõñãßá ôïõò. Óôç óõíÝ÷åéá áöïý åíþèçêáí ôá äýï stages, ðñáãìáôïðïéÞ-
èçêå ìéá óåéñÜ áðü ðñïóïìïéþóåéò þóôå íá óõìðåñéëçöèïýí üëá ôá ðéèáíÜ
óåíÜñéá äåäïìÝíùí åéóüäïõ êáé íá äéáðéóôùèåß ç åýñõèìç ëåéôïõñãßá ôçò ó÷å-
äßáóçò. Åðßóçò õðÞñîå óýãêñéóç ôùí áðïôåëåóìÜôùí ôùí ðñïóïìïéþóåùí ìå
ôá áðïôåëÝóìáôá ðïõ ðñïêýðôïõí áðü ôçí åêôÝëåóç ôïõ ðñïãñÜììáôïò Blastp
- software - óôçí Ýêäïóç ðïõ åßíáé äéáèÝóéìç áðü ôï NCBI. ÔÝëïò íá ðáñá-
ôçñçèåß üôé ëüãï ôïõ ìåãÜëïõ üãêïõ äåäïìÝíùí êáé åðïìÝíùò ôïõ ìåãÜëïõ
÷ñüíïõ ðïõ áðáéôåßôï ãéá ôçí åêôÝëåóç ôùí ðñïóïìïéþóåùí, ÷ñçóéìïðïéÞèçêå
query - áêïëïõèßá åéóüäïõ ìåãÝèïõò 50 ÷áñáêôÞñùí.

4.2 ÄåäïìÝíá Åéóüäïõ - Áðüäïóç

Óýìöùíá ìå ôïí áëãüñéèìï, áðáéôåßôáé ìßá áêïëïõèßá åéóüäïõ, ç ïðïßá áðï-
ôåëåß ôçí õðü åîÝôáóç áêïëïõèßá, êáé Ýíá óýíïëï áðü áêïëïõèßåò, ïé ïðïßåò
áðïôåëïýí ôç âÜóç äåäïìÝíùí. Ç õðü åîÝôáóç áêïëïõèßá Ý÷åé ìÞêïò 50 ÷á-
ñáêôÞñåò, åíþ ç âÜóç äåäïìÝíùí ìÝ÷ñé 10.000 ÷áñáêôÞñåò.

ÁíáöïñéêÜ ìå ôçí õëïðïßçóç ôçò ó÷åäßáóçò ÷ñçóéìïðïéÞèçêå ç FPGA
xc4vsx25 ôçò ïéêïãÝíåéáò Virtex 4, ôá÷ýôçôáò -12 êáé ôï ðáêÝôï �668. Áðü
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ôç Synthesis êáé Implementation - Place & Route ôçò ó÷åäßáóçò ðñïÝêõøå
óõ÷íüôçôá ëåéôïõñãßáò 80 Mhz. Óôïí ðáñáêÜôù ðßíáêá 4.1 ðáñïõóéÜæïíôáé
äéÜöïñåò ðëçñïöïñßåò ðïõ áöïñïýí óôçí õëïðïßçóç ôçò ó÷åäßáóçò.

Logic Utilization Used Available Utilization
Number of 4 input
LUTs

2.832 20.480 13%

Number of occupied
Slices

2.089 10.240 20%

Number of slices
containg only related
logic

2.089 2.089 100%

Number of
BUFG/BUFGCTRLs

1 32 3%

Number of
FIFO16/RAMB16s

18 128 14%

Table 4.1: ÁíáöïñÜ Óýíèåóçò

4.3 Åðéâåâáßùóç ïñèÞò ëåéôïõñãßáò ôçò ó÷åäßáóçò

Åßíáé áðáñáßôçôï íá ðéóôïðïéçèåß üôé ç õëïðïßçóç ôùí äýï âáèìßäùí ëåéôïõñãåß
êáé ðáñÜãåé ôá áíáìåíüìåíá áðïôåëÝóìáôá óõãêñéôéêÜ ìå ôá áðïôåëÝóìáôá
ðïõ ðñïêýðôïõí áðü ôçí åêôÝëåóç ôïõ software ðñïãñÜììáôïò BLASTp ôïõ
NCBI. Ãéá ôï óêïðü äéåîÞ÷èçóáí ìßá óåéñÜ áðü ðåéñÜìáôá ãéá íá åîáêñéâùèåß
áñ÷éêÜ ç ïñèÞ ëåéôïõñãßá ôçò ó÷åäßáóçò êáé óôç óõíÝ÷åéá íá åîåôáóôåß åÜí ôá
ðáñáãüìåíá áðïôåëÝóìáôá - score ãéá êÜèå áêïëïõèßá ðïõ åîåôÜæåôáé - åßíáé
ôá ßäéá Þ ü÷é ìå ôá áíôßóôïé÷á ðïõ ðáñÜãïíôáé áðü ôï software implementation
ôïõ BLASTp ðïõ õðÜñ÷åé óôï NCBI.

Ç äéáäéêáóßá åîáêñßâùóçò ôçò ïñèÞò ëåéôïõñãßáò ôçò ó÷åäßáóçò ðñáãìá-
ôïðïéÞèçêå óôáäéáêÜ. Ðéï áíáëõôéêÜ, óôï ðñþôï óôÜäéï ÷ñçóéìïðïéÞèçêáí
query êáé database áêïëïõèßåò ðïõ åß÷áí êáôáóêåõáóôåß ìå êñéôÞñéï ðïéá
ëåéôïõñãßá ôçò ó÷åäßáóçò Þôáí åðéèõìçôü íá åëåã÷èåß. Åßíáé óçìáíôéêü íá
óôáìáôÜåé ï áëãüñéèìïò üôáí ôåëåéþíåé ç åîåôáæüìåíç áêïëïõèßá Þ ç âÜóç
äåäïìÝíùí. Ãéá ôï ëüãï áõôü ãñÜöôçêáí óõãêåêñéìÝíá testbenches ôá ïðïßá
ðáñÞãáãáí query êáé database sequences, ðïõ Þëåã÷áí åÜí èá óôáìáôÞóåé ï
áëãüñéèìïò üôáí óõìâåß Ýíá áðü ôá ðáñáêÜôù åíäå÷üìåíá:

• Ç èÝóç ôïõ query óôï wmer åßíáé ðëåõñéêÞ. ÄçëáäÞ üôáí ôï hit ðñáã-
ìáôïðïéçèåß åßôå óôçí áñ÷Þ åßôå óôï ôÝëïò ôçò åîåôáæüìåíçò áêïëïõèßáò.
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ÅðïìÝíùò áöïý áíé÷íåõôåß ôï matching ìåôáîý åíüò wmer ôçò ëßóôáò
ôïõ query êáé ôïõ áíôßóôïé÷ïõ wmer ôçò ëßóôáò ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí èá
ðñÝðåé êáôÜ ôç äéáäéêáóßá ôçò åðÝêôáóçò íá \êáôáëÜâåé" ï áëãüñéèìïò
üôé ç åðÝêôáóç åßíáé Ýãêõñç ìüíï áðü ôç ìßá ðëåõñÜ (ð.÷. åÜí ôï wmer
åßíáé ôï ôåëåõôáßï óôçí õðü åîÝôáóç áêïëïõèßá ç åðÝêôáóç ìðïñåß íá
ðñáãìáôïðïéçèåß ìüíï ðñïò ôá áñéóôåñÜ ).

• ¾óôåñá áðü ìßá óåéñÜ Ýãêõñùí åðåêôÜóåùí, ç ôñÝ÷ïõóá åðÝêôáóç öèÜ-
íåé óå ðëåõñéêü üñéï. ÄçëáäÞ åßôå áðü áñéóôåñÜ åßôå áðü äåîéÜ äåí
ìðïñåß íá ðñáãìáôïðïéçèåß ôñéðëÞ åðÝêôáóç (ð.÷. Ý÷ïõí áðïìåßíåé ìüíï
2 ÷áñáêôÞñåò äéáèÝóéìïé ãéá ôçí åðÝêôáóç áðü ôçí áñéóôåñÞ ðëåõñÜ ).

• Ðåñßðôùóç íá ôåëåéþóåé ç âÜóç äåäïìÝíùí. Áõôüò ï Ýëåã÷ïò åðéôõã÷Ü-
íåôáé ìå ôçí ðñïóèÞêç ìßáò stoping word (hex: "FOF"), ôçí ïðïßá áíá-
ãíùñßæåé ôï component ðïõ äçìéïõñãåß ôéò åðåêôÜóåéò ãéá ôá äåäïìÝíá
ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí.

Ïé ðáñáðÜíù ðåñéðôþóåéò åîåôÜóôçêáí ãéá äéáöïñåôéêÝò áêïëïõèßåò åéóü-
äïõ êáé âÜóåéò äåäïìÝíùí, þóôå íá åðéôåõ÷èïýí üëåò ïé áêñáßåò ðåñéðôþóåéò
ëåéôïõñãßáò êáé íá ðáñáôçñçèåß åÜí ç óõìðåñéöïñÜ ôïõ êõêëþìáôïò åßíáé ç
áíáìåíüìåíç êÜèå öïñÜ êáé óýìöùíç ìå ôéò ðñïäéáãñáöÝò ðïõ ðñïêýðôïõí
áðü ôá âÞìáôá ôïõ áëãïñßèìïõ BLASTp. Óôá óõãêåêñéìÝíá ðåéñÜìáôá êá-
ôáãñáöüôáí ðÜíôá ôï ôñÝ÷ïí score þóôå íá äéáðéóôùèåß åÜí ìÝ÷ñé ôç ëÞîç
ëåéôïõñãßáò êáé óôá ðñïçãïýìåíá âÞìáôá åðÝêôáóçò - åöüóïí õðÞñ÷áí - åß÷å
ðñïêýøåé ôï óùóôü score. Ï Ýëåã÷ïò áõôüò ðñáãìáôïðïéïýôáí ìå ôï ÷Ýñé êáé
Ý÷ïíôáò ðñþôá èåùñçôéêÜ õðïëïãéóôåß ï áñéèìüò ôùí åðåêôÜóåùí ðïõ ðñÝ-
ðåé íá ãßíïõí êáèþò êáé ôé score ðñïêýðôåé ãéá êÜèå æåýãïò áìéíïîÝùí ðïõ
ðñüêåéôáé íá óõãêñéèåß ìå âÜóç ôïí scoring ðßíáêá BLOSUM62.

Ç ðáñáðÜíù ðåéñáìáôéêÞ äéáäéêáóßá áðïôåëåß ôï ðñþôï êñéôÞñéï üôé ç õëï-
ðïßçóç ðïõ ðñáãìáôïðïéÞèçêå Ý÷åé ôçí óõìðåñéöïñÜ ðïõ ðñÝðåé óå ðåñßðôùóç
ðïõ ïé åßóïäïé ãéá query êáé âÜóç äåäïìÝíùí åìðßðôïõí óå ìßá - Þ êáé ðå-
ñéóóüôåñåò - áðü ôéò ðáñáðÜíù ðåñéðôþóåéò ðïõ ðåñéãñÜöçêáí. Óôï äåýôåñï
óôÜäéï ãéá ôïí Ýëåã÷ï ôçò óùóôÞò ëåéôïõñãßáò åßíáé ç Üìåóç óýãêñéóç ôùí
áðïôåëåóìÜôùí ôçò õëïðïßçóçò óå hardware ìå ôá áíôßóôïé÷á ôçò software
õëïðïßçóçò ôïõ BLASTp ôïõ NCBI. Ãéá ôï ëüãï áõôü ÷ñçóéìïðïéÞóáìå ùò
äåäïìÝíá åéóüäïõ ãéá ôçí åîåôáæüìåíç áêïëïõèßá êáé ãéá ôç âÜóç äåäïìÝ-
íùí ðñáãìáôéêÜ äåäïìÝíá áðü ôï NCBI. ÓõãêåêñéìÝíá ÷ñçóéìïðïéÞèçêå ôï
áñ÷åßï drosoph.aa, dataset áðü ôï NCBI - ôï ïðïßï ðåñéëáìâÜíåé üëá ôá ãï-
íßäéá ãéá ôï Drosophila, ðïõ åßíáé Ýíá ãÝíïò áðü ìéêñÝò ìýãåò, ðïõ áíÞêïõí
óôçí ïéêïãÝíåéá Drosophilidae, ôçò ïðïßáò ôá ìÝëç óõ÷íÜ áðïêáëïýíôáé "ìý-
ãåò öñïýôùí". Áñ÷éêÜ óôá ðåéñÜìáôá ÷ñçóéìïðïéÞèçêáí queries ìÞêïõò 50
÷áñáêôÞñùí óôá üðïéá üëá ôá wmer åìöáíéæüíôïõóáí ìßá öïñÜ. ÌåôÜ ôï
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ôÝëïò ôçò åêôÝëåóçò ôùí õëïðïéÞóåùí ôüóï óå hardware üóï êáé óå software
ôïõ áëãïñßèìïõ BLASTp, åîåôÜóôçêáí ôá ôåëéêÜ score ôá ïðïßá ðñïêýøáí
ßäéá. Ï áñéèìüò ôùí queries ðïõ ÷ñçóéìïðïéÞèçêáí Þôáí ìéêñüò - 4, ëüãù ôçò
ìåãÜëçò áðáßôçóçò óå ÷ñüíï. Ùò äåýôåñï dataset ÷ñçóéìïðïéÞèçêáí queries
ìÞêïõò åðßóçò 50 ÷áñáêôÞñùí, ðÜëé áðü ôï áñ÷åßï drosoph.aa, ìå ôç äéáöïñÜ
üôé ðåñéåß÷áí êÜðïéï wmer ðåñéóóüôåñåò ôçò ìßá öïñÜò. ÌåôÜ ôï ðÝñáò ôçò
åêôÝëåóçò ôùí äýï õëïðïéÞóåùí ðñïÝêõøáí äéáöïñåôéêÜ score. Ï ëüãïò ãéá
ôçí áðüêëéóç ðïõ ðáñáôçñÞèçêå óôï score Ýããõôáé óôï ãåãïíüò üôé ï áëãü-
ñéèìïò NCBI BLASTp ðñáãìáôïðïéåß åðåêôÜóåéò ãéá üëåò ôéò åìöáíßóåéò åíüò
wmer óå ìßá áêïëïõèßá. Áíôßèåôá ç õëïðïßçóç ôïõ áëãïñßèìïõ BLASTp ðïõ
ðåñéãñÜöåôáé óôçí ðáñïýóá äéðëùìáôéêÞ ðñáãìáôïðïéåß åðåêôÜóåéò ìüíï ãéá
ôï wmer ôï ïðïßï ôáõôïðïéåßôáé ðñþôï. Óå ìåëëïíôéêÝò åðüìåíåò ôáõôïðïéÞ-
óåéò ãéá ôï ßäéï wmer, ôï ïðïßï åìöáíßæåôáé óå Üëëç èÝóç óôçí áêïëïõèßá
äåí ðñáãìáôïðïéïýíôáé åðåêôÜóåéò. Áõôü Ý÷åé ùò óõíÝðåéá íá ÷Üíïíôáé êÜ-
ðïéá score ôá ïðïßá áíáðüöåõêôá ìðïñåß íá ïäçãÞóïõí óå ëÜèïò áðüöáóç
ãéá ôï ðïóïóôü ïìïéüôçôáò ìåôáîý ôçò áêïëïõèßáò êáé ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí.
ÔÝëïò íá óçìåéùèåß üôé ï ìéêñüò áñéèìüò ôïõ ìÞêïõò ôïõ query ðñïÝêõøå
áíáãêáóôéêÜ, åðåéäÞ ìåãáëýôåñåò ôéìÝò ôïõ query ïäÞãçóáí óå crashing ôïõ
õðïëïãéóôÞ.

4.4 ÌåôñÞóåéò

Ãéá ôçí åêôÝëåóç ôïõ software ðñïãñÜììáôïò Blastp, ÷ñçóéìïðïéÞèçêå Ýíáò
õðïëïãéóôÞò Pentium 4 ìå óõ÷íüôçôá ëåéôïõñãßáò 3Ghz êáé ìíÞìç 1GB, Ý÷ï-
íôáò ëåéôïõñãéêü óýóôçìá WindowsXP. Óôïí ðáñáêÜôù ðßíáêá 4.2 ðáñïõ-
óéÜæïíôáé óõíïðôéêÜ ïé ìåôñÞóåéò ðïõ åëÞöèçóáí ãéá query 50 ÷áñáêôÞñùí,
åðåéäÞ ç äéáäéêáóßá åßíáé áñêåôÜ ÷ñïíïâüñá, áëëÜ êáé ëüãù ôçò ìéêñÞò ìíÞìçò
ôïõ óõóôÞìáôïò äåí Þôáí äõíáôüò ï Ýëåã÷ïò ãéá ìåãáëýôåñï ìÞêïò áêïëïõ-
èßáò. Ãéá ôçí êáëýôåñç ðáñïõóßáóç ôçò áðüäïóçò ôçò ó÷åäßáóçò, ÷ñçóéìï-
ðïéÞèçêáí óõóêåõÝò fpga äýï ïéêïãåíåéþí, ìßá ôçò ïéêïãåíåßáò Virtex4 ìå
óõ÷íüôçôá ëåéôïõñãßáò óôá 80Mhz êáé ìßá ôçò ïéêïãÝíåéáò Virtex5 ìå óõ÷íü-
ôçôá ëåéôïõñãßáò óôá 100Mhz. Èá ðñÝðåé íá óçìåéùèåß üôé ôï throughput ãéá
ôïí áñéèìü ôùí ÷áñáêôÞñùí ðïõ ìðïñïýí íá åîõðçñåôçèïýí áíÜ äåõôåñüëåðôï,
ìåôñÞèçêå ãéá äéÜöïñåò ôéìÝò ìÞêïõò ôçò áêïëïõèßáò ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí.
Ðéï áíáëõôéêÜ ÷ñçóéìïðïéÞèçêáí áêïëïõèßåò ìÞêïõò 100 ÷áñáêôÞñùí - ðåñéó-
óüôåñï ãéá åîÝôáóç ôçò ïñèÞò ëåéôïõñãßáò ôïõ óõóôÞìáôïò - êáé óôç óõíÝ÷åéá
áõîáíüôáí óôáäéáêÜ ôï ìÞêïò ôçò åêÜóôïôå áêïëïõèßáò ðïõ ÷ñçóéìïðïéïýôáí,
áðïóêïðþíôáò óå êáëýôåñåò êáé ëåðôåñïìÝñáóôáôåò ðñïóïìïéþóåéò. ÊáôÜ ôç
äéÜñêåéá ôùí ðñïóïìïéþóåùí óõìðåñéëÞöèçóáí ðïëëÝò ðåñéðôþóåéò, óå ü,ôé
áöïñÜ ôïí áñéèìü ôùí matching - hits ðïõ åíôïðßæïíôáé. Óõíåðþò õðÞñîå
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testbench ãéá ìüíï Ýíá match, êáé õðïðåñéðôþóåéò ôïõ íá óõìâåß áõôü ôï
match óôçí áñ÷Þ Þ óôï ôÝëïò ôçò áêïëïõèßáò. Óôç óõíÝ÷åéá ÷ñçóéìïðïéÞèç-
êáí testbenches ãéá Ýíá match óôçí áñ÷Þ êáé Ýíá óôï ôÝëïò ôçò áêïëïõèßáò,
ýóôåñá testbenches ìå äéáäï÷éêÜ matching Þ óðïñáäéêÜ, åíþ åîåôÜóôçêå êáé
ôï worst case senario, óôï ïðïßï ç õðü åîÝôáóç áêïëïõèßá Ý÷åé ðïëý õøçëÞ
ïìïéüôçôá ìå ôéò áíôßóôïé÷åò áêïëïõèßåò ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí. Ï ëüãïò ðïõ
ðñáãìáôïðïéÞèçêáí áñêåôÜ testbenches ìå äéáöïñåôéêü áñéèìü matching áëëÜ
êáé ðõêíüôçôÜò ôïõò - óõ÷íüôçôá ðïõ åìöáíßæïíôáé óôçí áêïëïõèßá - åß÷å ùò
óêïðü íá óõìðåñéëçöèïýí üóï ôï äõíáôüí ðåñéóóüôåñåò ðåñéðôþóåéò ðñïóï-
ìïßùóçò ëåéôïõñãßáò ôïõ áëãïñßèìïõ Blastp.

Device Throughput
Virtex4 40·106

Virtex5 50·106

Pentium4@3 19,80·106

Table 4.2: Throughput áíÜëïãá ìå ôçí óõóêåõÞ

Áðü ôá ðáñáðÜíù ðïõ Ý÷ïõí áíáöåñèåß, ðñïêýðôåé ï ðáñáêÜôù ðßíáêáò 4.3,
ï ïðïßïò ðáñïõóéÜæåé ôéò ôéìÝò ðïõ åðéôõã÷Üíïíôáé áíáöïñéêÜ ìå ôï speed up
ðïõ ëáìâÜíåôáé ùò ðñïò ôïí Pentium4.

Speedup Device
x2; 020 xc4vsx25
x2; 525 xc5vlx50

Table 4.3: ÔéìÝò Speedup

4.5 Åêôßìçóç ÁðïôåëåóìÜôùí

Ãéá ôïí õðïëïãéóìü äõíáôïôÞôùí ôçò ó÷åäßáóçò Ýãéíå ðñïâïëÞ ôùí áðïôå-
ëåóìÜôùí ðïõ åëÞöèçóáí ãéá ìåãáëýôåñá ïëïêëçñùìÝíá êõêëþìáôá. Ðéï
óõãêåêñéìÝíá ãéá Virtex 4 SX 55, Virtex 5 LX330T êáé Virtex 6 HX565T.
Ç åðéëïãÞ ôùí ðáñáðÜíù êõêëùìÜôùí Ýãéíå ìå êñéôÞñéï ôç ÷ùñçôéêüôçôá
ôïõò ãéá ôïí êñßóéìï ðüñï ðïõ óôçí ðáñïýóá ó÷åäßáóç åßíáé ç ëïãéêÞ. Óôïí
ðßíáêá 4.4

ÔÝëïò åÜí õðïôåèåß üôé ïé ôá÷ýôçôåò ñïëïãéïý ãéá ôá óõãêåêñéìÝíá chip
ìå ôéò óõãêåêñéìÝíåò ðáñÜëëçëåò ìç÷áíÝò åßíáé 60 Mhz, 80 Mhz êáé 100Mhz
áíôßóôïé÷á, ôüôå ç ôá÷ýôçôá õðïëïãéóìïý êáé ç åðéôÜ÷õíóç óå ó÷Ýóç ìå Ýíáí
åðåîåñãáóôÞ ãåíéêïý óêïðïý ðñïêýðôïõí üðùò öáßíåôáé óôïí ðßíáêá 4.5
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Device Áñéèìüò ÐáñÜëëçëùí ìç÷áíþí
Virtex 4 SX 55 12
Virtex 5 LX330T 25
Virtex 6 HX565T 44

Table 4.4: ×ùñçôéêÞ áíáðáñÜóôáóç ôçò ó÷åäßáóçò áíÜëïãá ìå ôç ÷ñçóéìï-
ðïéïýìåíç óõóêåõÞ

Devive Throughput Char 106 / sec SpeedUp
Virtex 4 SX 55 360 18.18
Virtex 5 LX30T 1.000 50.50
Virtex 6 HX565T 2.200 111.11

Table 4.5: Åêôéìþìåíåò ôéìÝò ãéá Throughput êáé SpeedUp áíÜëïãá ôç ÷ñç-
óéìïðïéïýìåíç óõóêåõÞ
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ÊåöÜëáéï 5

ÓõìðåñÜóìáôá - ÌåëëïíôéêÝò
åðåêôÜóåéò

5.1 ÓõìðåñÜóìáôá

Óôçí ðáñïýóá äéðëùìáôéêÞ ðñáãìáôïðïéÞèçêå ìßá õëïðïßçóç ôïõ áëãïñßèìïõ
Blastp, ÷ñçóéìïðïéþíôáò áíáäéáôáóóüìåíç ëïãéêÞ, Ý÷ïíôáò ùò óôü÷ï íá ìå-
ëåôçèåß ç áðüäïóç ôçò ó÷åäßáóçò áõôÞò, áëëÜ êáé íá óõãêñéèïýí ôá áðïôåëÝ-
óìáôÜ ôçò ìå áõôÜ ðïõ ðñïêýðôïõí áðü Ýíáí ðñïóùðéêü õðïëïãéóôÞ Pentium4
ìå óõ÷íüôçôá ëåéôïõñãßáò 3.00Ghz. ¼ðùò ðáñáôçñÞèçêå óôéò ìåôñÞóåéò óôï
ðñïçãïýìåíï êåöÜëáéï, ìðïñåß êÜðïéïò íá ðåé üôé ç õëïðïßçóç ðïõ ðåñéãñÜ-
öèçêå óôï êåöÜëáéï 3, åßíáé éêáíïðïéçôéêÞ êáé áðïäïôéêüôåñç óõãêñéôéêÜ ìå
Ýíáí Pentium4.

5.2 ÌåëëïíôéêÝò ÅðåêôÜóåéò

Ç áñ÷éôåêôïíéêÞ ðïõ ó÷åäéÜóôçêå êáé õëïðïéÞèçêå óôá ðáñáðÜíù êåöÜëáéï
åðéäÝ÷åôáé áëëáãÝò ðïõ åíäå÷ïìÝíùò íá ïäçãÞóïõí óå âåëôéóôïðïéÞóåéò. Áñ-
÷éêÜ ìðïñåß íá ãßíåé ðñïóðÜèåéá ãéá ìåãáëýôåñï ðáñáëëçëéóìü ôçò ó÷åäßá-
óçò, þóôå íá ãßíïíôáé ôáõôü÷ñïíá êÜðïéåò ÷ñïíïâüñåò äéåñãáóßåò. ÅÜí ëç-
öèåß õðüøç üôé ç óõãêåêñéìÝíç õëïðïßçóç ôïõ áëãïñßèìïõ êáôáëáìâÜíåé ôï
20% ôçò fpga, ôüôå åýëïãá ðñïêýðôåé ôï åñþôçìá ãéá åêìåôÜëëåõóç üëïõ ôïõ
÷þñïõ ôçò. ÅðïìÝíùò åÜí ãßíåé ÷ñÞóç ôÝóóåñéò Þ ðÝíôå öïñÝò ôçò ßäéáò ó÷å-
äßáóçò, óõíäõáóìÝíç ìå Ýíáí controller ãéá ôç ìåôáîý ôïõò åðéêïéíùíßá èá
ìðïñïýóáí íá ðñïêýøïõí áêüìá êáëýôåñá áðïôåëÝóìáôá. Ðéï áíáëõôéêÜ íá
ðñáãìáôïðïéçèåß êáôáêåñìáôéóìüò ôùí áêïëïõèéþí ôçò âÜóçò ìå ôÝôïéï ôñüðï
þóôå íá åîåôÜæïíôáé ðïëëÝò áêïëïõèßåò ôáõôü÷ñïíá. Ï controller èá ñõèìßæåé
ôï êáôáêåñìáôéóìü áõôü, ôï ðþò èá åîõðçñåôïýíôáé ôá matching - Ýíá åßäïò
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arbitration, áëëÜ êáé ðþò èá õðïëïãßæåôáé ôï score, þóôå íá áðïöåýãïíôáé
äéðëÝò êáôá÷ùñÞóåéò ôïõ ßäéïõ score. Åðßóçò ðéèáíÞ áëëáãÞ óôçí ðñïóÝããéóç
÷ñÞóçò ôùí ìíçìþí èá ìðïñïýóå íá ïäçãÞóåé óå êáëýôåñá áðïôåëÝóìáôÜ.

ÔÝëïò ç õëïðïßçóç ìßáò linked list ãéá ôçí åîõðçñÝôçóç ôùí ðïëëáðëþí
åìöáíßóåùí åíüò wmer óôçí õðü åîÝôáóç áêïëïõèßá åßíáé ìßá åöáñìïãÞ ðïõ
åßíáé áðáñáßôçôç ìå ôçí õðÜñ÷ïõóá áñ÷éôåêôïíéêÞ. Ç ÷ñÞóç ôçò óõíäåäåìÝíçò
ëßóôáò èá äßíåé ôç äõíáôüôçôá íá äéáôçñïýíôáé üëåò ïé èÝóåéò ôïõ wmer óôï
query, ðïõ åìöáíßæåé ðïëëáðëüôçôá. Ìå ôïí ôñüðï áõôü èá åßíáé äéáèÝóéìåò
üëåò ïé èÝóåéò ôçò ðïëëáðëüôçôáò êáé èá ìðïñåß íá ðñáãìáôïðïéçèåß ç ðñïâëå-
ðüìåíç åðÝêôáóç ãéá êÜèå åìöÜíéóç ôïõ wmer. ÅðïìÝíùò èá åßíáé äõíáôÞ ç
ëÞøç ðéï ëåðôïìåñþí ( óå ðëÞñç óýìðíïéá ìå ôïí NCBI BLASTp ) áðïôåëå-
óìÜôùí êáé óôçí ðåñßðôùóç ðïõ ç åîåôáæüìåíç áêïëïõèßá Ý÷åé ðïëëÝò êïéíÝò
ðåñéï÷Ýò.

5.3 Ðñïôåéíüìåíç ëýóç - Ðïëëáðëüôçôá Wmer

ÄåäïìÝíçò ôçò äõíáìéêüôçôáò ðïõ ðáñïõóéÜæïõí ïé óõíäåäåìÝíåò ëßóôåò (linked
- lists) óå áðáéôÞóåéò ÷þñïõ åßíáé äýóêïëç ç åöáñìïãÞ ôïõò óå FPGAs. To
óçìáíôéêüôåñï ìåéïíÝêôçìÜ ôïõò åßíáé üôé åðéâÜëëåôáé ÷ùñéêüò ðåñéïñéóìüò
ëüãù ìíçìþí ðåðåñáóìÝíïõ ìåãÝèïõò. ÅêôéìÜôáé ëïéðüí üôé ç âÝëôéóôç ëýóç
èá åßíáé ùò åîÞò:

Áñ÷éêÜ ðñÝðåé íá ãßíåé ìéá äéáöïñåôéêÞ ðñïóÝããéóç óôçí áñ÷éôåêôïíéêÞ
ôïõ äåýôåñïõ âÞìáôïò. Óôï ðáñáêÜôù ó÷Þìá 5.1 ðáñïõóéÜæåôáé ìßá íÝá áñ-
÷éôåêôïíéêÞ ãéá ôï âÞìá áõôü. Ç åîåôáæüìåíç áêïëïõèßá öïñôþíåôáé óå ìßá
ìíÞìç ðëÜôïõò 15 bits êáé âÜèïõò ßóïõ ìå ôï ìÞêïò ôçò áêïëïõèßáò. Ôá
äåäïìÝíá ôçò âÜóçò äåäïìÝíùí èá Ýñ÷ïíôáé üðùò êáé óôçí ðñïçãïýìåíç ó÷å-
äßáóç ìÝóù I/Ï. Åðßóçò èá õðÜñ÷åé Ýíáò áêïëïõèéáêüò åðéëïãÝáò äéåýèõíóçò,
ï ïðïßïò èá ÷ñçóéìïðïéåßôáé ãéá íá \äåß÷íåé" óôçí åðüìåíç èÝóç ôçò ìíÞìçò
ôïõ query. Ãéá êÜèå íÝï wmer ðïõ ðñïêýðôåé áðü ôç âÜóç äåäïìÝíùí èá ðñáã-
ìáôïðïéåßôáé Ýëåã÷ïò ìå üëá ôá wmers ôçò query, ìÝóù åíüò óõãêñéôÞ wmer.
Óôçí ðåñßðôùóç ðïõ ãßíåé êÜðïéï hit, ç ôñÝ÷ïõóá èÝóç ôïõ wmer ðïõ ðñïêý-
ðôåé áðü ôïí áêïëïõèéáêü åðéëïãÝá äéåýèõíóçò èá ïäçãåßôáé óôç âáèìßäá 2, ç
ïðïßá åßíáé áõôÞ ðïõ ó÷åäéÜóôçêå ãéá ôï âÞìá ôçò åðÝêôáóçò óôçí ðáñïýóá
äéðëùìáôéêÞ. Ãéá ëüãïõò áðëüôçôáò ôï query Ý÷åé öïñôùèåß óå ìßá äåýôåñç
ìíÞìç ðáíïìïéüôõðç ìå ôçí ðñþôç, þóôå íá ðñáãìáôïðïéïýíôáé ïé åðåêôÜóåéò.
¼ôáí ïëïêëçñùèåß ç äéáäéêáóßá ôçò åðÝêôáóçò ãéá ôï ôñÝ÷ùí wmer êáé Ý÷åé
õðïëïãéóôåß ôï áíÜëïãï score, èá óõíå÷ßæåôáé ç áíáæÞôçóç íÝïõ hit, Ýùò üôïõ
ï áêïëïõèéáêüò åðéëïãÝáò äéåýèõíóçò äþóåé êáé ôï ôåëåõôáßï wmer ôïõ query.
Ìå ôïí ôñüðï áõôü õðïóôçñßæåôáé ðëÞñùò ç ðïëëáðëüôçôá ôïõ wmer, áöïý
ìåôÜ ôçí ïëïêëÞñùóç ôçò äéáäéêáóßáò åðÝêôáóçò ãéá ôçí ðñþôç åìöÜíéóç ôïõ
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wmer, óõíå÷ßæåôáé ç áíáæÞôçóç ãéá íÝï hit ( ãéá ôï ôñÝ÷ùí wmer ôçò âÜ-
óçò äåäïìÝíùí ) Ýùò üôïõ ôåëåéþóåé ôï query, ïðüôå åÜí åìöáíéóôåß îáíÜ ôï
ßäéï wmer óôï query ðñáãìáôïðïéåßôáé êáé ðÜëé ôï âÞìá ôçò åðÝêôáóçò ôïõ
áëãïñßèìïõ. ¼ôáí ï áêïëïõèéáêüò åðéëïãÝáò äéåýèõíóçò öôÜóåé óôï ôÝëïò
ôïõ query, ôüôå åêôåëåßôáé ç ßäéá äéáäéêáóßá ãéá ôï åðüìåíï wmer ôçò âÜóçò
äåäïìÝíùí.

Ó÷Þìá 5.1: ÃåíéêÞ Üðïøç ðñïôåéíüìåíçò áñ÷éôåêôïíéêÞò
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