
Βιοπληροφορική

Ενότητα 12:

Μέθοδοι Πολλαπλής 

Στοίχισης, 2 ΔΩ

Τμήμα: Βιοτεχνολογίας

Όνομα καθηγητή: Τ. Θηραίου



Μαθησιακοί Στόχοι

 Κατανόηση των μεθόδων πολλαπλής 

στοίχισης.

 Ανάδειξη των πλεονεκτημάτων και 

μειονεκτημάτων των τεχνικών αυτών.



Λέξεις Κλειδιά

 Λέξεις κλειδιά: Στοίχιση άστρου, Προοδευτική 

πολλαπλή στοίχιση, Επαναληπτική στοίχιση.

 Key words:Star alignment, Progressive multiple 

sequence alignment, Iterative alignment.



Μέθοδοι Πολλαπλής Στοίχισης

 Δυναμικός προγραμματισμός (dynamic 

programming)



Carillo and Lipman



δεδομένα

Στοίχιση Άστρου 1/5



ζεύγος ακολουθιών προς ενσωμάτωση στοίχιση

Στοίχιση Άστρου 2/5



ζεύγος ακολουθιών προς ενσωμάτωση στοίχιση

Μετακίνηση ολόκληρης 

στήλης όταν εισέρχεται κενό

Στοίχιση Άστρου 3/5



ATTGCC-ATT

ATGGCC-ATT

ATCCAATTTT

ATCT-T-CTT

ATTGCCGATT

Στοίχιση Άστρου 4/5



Στοίχιση Άστρου 5/5

Επιλογή μιας ακολουθίας (xc) ως το "κέντρο" 

του άστρου

Για κάθε μια από τις x1, …, xk με i  c

– Στοίχιση ΔΠ

– "Ενσωμάτωση" στοιχίσεων με την αρχή "once a gap, 

always a gap".

Για την επιλογή του "κέντρου" του άστρου

– Δοκιμή όλων και επιλογή εκείνης της ακολουθίας xc

που μεγιστοποιεί:



Προοδευτική στοίχιση 
(progressive alignment)

 στοίχιση βάσει ενός δέντρου οδηγού

πίνακας ομοιότητας

Δένδρο οδηγός Πολλαπλή στοίχιση

από scores σε αποστάσεις
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ClustalW 1/9

 Προοδευτική στοίχιση



ClustalW 2/9

 στατιστικό βάρος βάσει των αποστάσεων των 

ακολουθιών στο δέντρο-οδηγό

w = 

0.055/1 + 

0.219/2 +

0.061/4 + 

0.015/5 + 

0.062/6 = 

0.194
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ClustalW 3/9



ClustalW 4/9
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Ακολουθία A (βάρος a)           …………K…… (στοίχιση  1)

Ακολουθία B (βάρος b)           …………I….…  (στοίχιση  1)

Ακολουθία C (βάρος c)           …………L…… (στοίχιση  2)

Ακολουθία D (βάρος d)           …………V.……(στοίχιση  2)

 χωρίς στάθμιση με τη χρήση στατιστικών βαρών

– μέσος όρος των scores των ανά δύο στοιχίσεων των ακολουθιών της 

πρώτης ομάδας με εκείνες της δεύτερης

Score= {score(K,L ) + score(I,L) + score(K,V) + score(I,V)}/4
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Ακολουθία A (βάρος a)           …………K…… (στοίχιση  1)

Ακολουθία B (βάρος b)           …………I….…  (στοίχιση  1)

Ακολουθία C (βάρος c)           …………L…… (στοίχιση  2)

Ακολουθία D (βάρος d)           …………V.……(στοίχιση  2)

 στάθμιση με τη χρήση στατιστικών βαρών

– μέσος όρος των σταθμισμένων scores των ανά δύο στοιχίσεων των 

ακολουθιών της πρώτης ομάδας με εκείνες της δεύτερης

Score= {a*c*score(K,L ) + b*c*score(I,L) + a*d*score(K,V) +

b*d*score(I,V)}/4
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Ολική στοίχιση όλων των ακολουθιών ανά δύο 

με δυναμικό προγραμματισμό και μετατροπή 

των scores ομοιότητας σε εξελικτικές 

αποστάσεις.

 Δημιουργία του δέντρου-οδηγού βάσει του 

πίνακα αποστάσεων με τη μέθοδο Neighbor-

joining.

– χαμηλότερης ακρίβειας από ένα φυλογενετικό 

δέντρο

– απόδοση στατιστικών βαρών (weights) στις 

ακολουθίες
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 Προοδευτική στοίχιση βάσει του δέντρου-

οδηγού με δυναμικό προγραμματισμό

– στοίχιση

ακολουθίας με ακολουθία

ακολουθίας με στοίχιση

στοίχισης με στοίχιση

– στάθμιση με τη χρήση των στατιστικών βαρών από 

το δέντρο-οδηγό
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+ Χρήση διαφορετικού πίνακα αντικατάστασης 

ανάλογα με την απόσταση των ακολουθιών 

στο δέντρο-οδηγό

+ Προσαρμογή των ποινών για τα κενά

– ομοιότητα και μήκος ακολουθιών

– προϋπάρχοντα κενά

– γειτνίαση με κενά

– υδρόφιλα τμήματα

– αμινοξέα

– Εξαρτάται από τη σειρά των στοιχίσεων.

– "Once a gap, Always a gap"



T-Coffee

 Δημιουργία βιβλιοθήκης ανά δύο στοιχίσεων

– Ολική στοίχιση

– Τοπική στοίχιση

– Δομική στοίχιση

 Προοδευτική στοίχιση βάσει της πληροφορίας 

όλων των επιμέρους στοιχίσεων

 Καλύτερης ποιότητας στοιχίσεις

 Πιο αργός υπολογισμός



Επαναληπτική Στοίχιση 
(iterative alignment)



BAliBASE

 http://www-bio3d-igbmc.u-strasbg.fr/balibase/

multiple alignment benchmark

– υψηλής ποιότητας στοιχίσεις βασισμένες στην 

υπέρθεση τρισδιάστατων δομών, που έχουν 

ελεγχθεί από εξειδικευμένους επιστήμονες

http://www-bio3d-igbmc.u-strasbg.fr/balibase/


Επιλογή Μεθόδου Στοίχισης



Προγράμματα Πολλαπλής 
Στοίχισης

 Clustal Omega

– http://www.ebi.ac.uk/Tools/msa/clustalo/

 T-Coffee

– http://tcf_dev.vital-it.ch/apps/tcoffee/index.html

MAFFT

– http://mafft.cbrc.jp/alignment/server/

MUSCLE

– http://www.ebi.ac.uk/Tools/msa/muscle/

http://www.ebi.ac.uk/Tools/msa/clustalo/
http://tcf_dev.vital-it.ch/apps/tcoffee/index.html
http://mafft.cbrc.jp/alignment/server/
http://www.ebi.ac.uk/Tools/msa/muscle/
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