
180

∂Ó‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈÔ ·Û‚¤ÛÙÈÔ, ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ ÔÍÂ›·˜ Ê¿ÛË˜ Î·È
Î˘ÙÙ·ÚÔÎ›ÓÂ˜ ÛÂ ¿ÙÔÌ· ÌÂ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2

¶ÂÚ›ÏË„Ë

∏ ÌÂÁ¿ÏË ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ·ÚÈıÌÔ‡ ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2 Î·ıÈÛÙ¿
¤ÓÙÔÓË ÙËÓ ·Ó¿ÁÎË ÁÈ· ‰ÈÂÚÂ‡ÓËÛË ÙË˜ ·ÈÙÈÔ·ıÔÁ¤ÓÂÈ·˜ ÙË˜ ÓfiÛÔ˘. ¢‡Ô ·fi
ÙÈ˜ ‚·ÛÈÎfiÙÂÚÂ˜ ıÂˆÚ›Â˜ Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ‰È·Ù˘ˆıÂ› ÁÈ· ÙËÓ ·ÈÙÈÔÏfiÁËÛË ÙÔ˘ Û˘Ó-
‰ÚfiÌÔ˘ ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË˜ ÛÙËÓ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË Î·È Î·Ù’ Â¤ÎÙ·ÛË ÙÔ˘ ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2 Â›-
Ó·È Ë «ÈÔÓÙÈÎ‹ ˘fiıÂÛË» Î·È Ë ˘fiıÂÛË ÙË˜ «‡·ÚÍË˜ ¯ÚfiÓÈ·˜ ÊÏÂÁÌÔÓ‹˜». ∏
ÚÒÙË ÂÛÙÈ¿˙ÂÙ·È ÛÙË ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ ÙË˜ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹˜ Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË˜ ÈfiÓÙˆÓ (Î˘-
Ú›ˆ˜ ÙÔ˘ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘) ÛÙÔ ÂÛˆÙÂÚÈÎfi ÙˆÓ ‚-Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÙÔ˘ ·-
ÁÎÚ¤·ÙÔ˜ (Î·È fi¯È ÌfiÓÔ ÛÂ ·˘Ù¿) ˆ˜ Èı·Ófi ˘fi‚·ıÚÔ ÙË˜ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔ·ÓÙ›ÛÙ·-
ÛË˜. ∏ ‰Â‡ÙÂÚË ˘ÔÛÙËÚ›˙ÂÈ fiÙÈ Ô Û·Î¯·ÚÒ‰Ë˜ ‰È·‚‹ÙË˜ Ù‡Ô˘ 2 Â›Ó·È ÙÔ
·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÌÈ·˜ Â˘Ú‡ÙÂÚË˜ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË˜ ÙÔ˘ ·ÓÔÛÔÔÈËÙÈÎÔ‡ Û˘ÛÙ‹Ì·-
ÙÔ˜ Ô˘ Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ÌÈ· ¯ÚfiÓÈ· ÊÏÂÁÌÔÓÒ‰Ë ·ÓÙ›‰Ú·ÛË Ì¤Ûˆ ÚÔ·ÁÔ˘ÛÒÓ ÙË
ÊÏÂÁÌÔÓ‹ Î˘ÙÙ·ÚÔÎÈÓÒÓ Î·È ÚˆÙÂ˚ÓÒÓ ÔÍÂ›·˜ Ê¿ÛË˜.

O ÂÈÔÏ·ÛÌfi˜ ÙÔ˘ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2 ·˘Í¿ÓÂÙ·È ÌÂ ÁÚ‹-
ÁÔÚÔ˘˜ Ú˘ıÌÔ‡˜ Î·È ÚÔ‚Ï¤ÂÙ·È Ó· Û˘ÓÂ¯›ÛÂÈ Ó· ·˘Í¿ÓÂÙ·È, È‰È·›ÙÂÚ·
ÛÙÈ˜ ˘fi ·Ó¿Ù˘ÍË ¯ÒÚÂ˜ ÙË˜ ∞Û›·˜, ÙË˜ ∞ÊÚÈÎ‹˜ Î·È ÙË˜ Ï·ÙÈÓÈÎ‹˜ ∞ÌÂ-
ÚÈÎ‹˜1. ∏ ÚfiˆÚË ·Ó›¯ÓÂ˘ÛË ÙÔ˘ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Î·È Ë ¤ÁÎ·ÈÚË ¤Ó·Ú-
ÍË ·ÔÙÂÏÂÛÌ·ÙÈÎ‹˜ ıÂÚ·Â˘ÙÈÎ‹˜ ·ÁˆÁ‹˜ ÌÔÚÂ› Ó· ·ÔÙÚ¤„ÂÈ ÙËÓ ÂÌ-
Ê¿ÓÈÛË ÙˆÓ ¯ÚfiÓÈˆÓ ÂÈÏÔÎÒÓ ÙÔ˘. ∂Í¿ÏÏÔ˘ Ë ÂÊ·ÚÌÔÁ‹ ˘ÁÈÂÈÓÔ‰È·ÈÙË-
ÙÈÎÒÓ Ì¤ÙÚˆÓ ¤¯ÂÈ ‰ÂÈ¯ıÂ› fiÙÈ Â›Ó·È ·ÔÙÂÏÂÛÌ·ÙÈÎfi Ì¤ÙÚÔ ÛÙËÓ ÚfiÏË„Ë
ÂÌÊ¿ÓÈÛË˜ ÙÔ˘ ‰È·‚‹ÙË ÛÂ ¿ÙÔÌ· ÌÂ ÙË Û¯ÂÙÈÎ‹ ÚÔ‰È¿ıÂÛË. ∂ÔÌ¤Óˆ˜, Ë
·ÓÂ‡ÚÂÛË ‰ÂÈÎÙÒÓ Ô˘ ı· Â›Ó·È ¯Ú‹ÛÈÌÔÈ ÛÙËÓ ÂÎÙ›ÌËÛË ÙÔ˘ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ ÂÌ-
Ê¿ÓÈÛË˜ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2 ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙ÂÈ È‰È·›ÙÂÚÔ ÂÈÛÙËÌÔÓÈÎfi
ÂÓ‰È·Ê¤ÚÔÓ.

ÕÙÔÌ· ÌÂ ÎÏËÚÔÓÔÌÈÎfi ˘fi‚·ıÚÔ Î·È Ê˘ÛÈÎ¿ ¿ÚÈÛÙÔ ˘ÏÈÎfi ÁÈ· ÙË ‰ÈÂ-
Ó¤ÚÁÂÈ· ÌÂÏÂÙÒÓ ·ÔÙÂÏÔ‡Ó ÔÈ 1Ô˘ ‚·ıÌÔ‡ Û˘ÁÁÂÓÂ›˜ ‰È·‚ËÙÈÎÒÓ. ∏ Èı·-
ÓfiÙËÙ· ÂÌÊ¿ÓÈÛË˜ ™¢ Ù‡Ô˘ 2 ÛÂ ÌÔÓÔ˙˘ÁˆÙÈÎÔ‡˜ ‰È‰‡ÌÔ˘˜ Â›Ó·È 70-90%,
ÂÓÒ ÛÂ ·È‰È¿ Î·È ÌÂ ÙÔ˘˜ ‰‡Ô ÁÔÓÂ›˜ ¿Û¯ÔÓÙÂ˜ ÊÙ¿ÓÂÈ ÙÔ 40%2.

∂›Ó·È Â˘Ú¤ˆ˜ ·Ô‰ÂÎÙfi fiÙÈ Ù· ¿ÙÔÌ· Ô˘ ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ÙÂÏÈÎ¿ ™¢ Ù‡-
Ô˘ 2 ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô˘Ó «ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎ¤˜ ÂÓ‰Â›ÍÂÈ˜» ÔÏÏ¿ ¯ÚfiÓÈ· ÚÈÓ ·fi ÙËÓ
ÎÏÈÓÈÎ‹ ‰È¿ÁÓˆÛ‹ ÙÔ˘, ·ÎfiÌË Î·È ÚÈÓ ÙËÓ ·Ó›¯ÓÂ˘ÛË ·ıÔÏÔÁÈÎ‹˜ ·ÓÔ¯‹˜
ÛÙË ÁÏ˘Îfi˙Ë. OÈ «ÂÓ‰Â›ÍÂÈ˜» ·˘Ù¤˜ Û˘Ó›ÛÙ·ÓÙ·È ÛÂ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË ÛÙ·
ÂÚÈÊÂÚÈÎ¿ fiÚÁ·Ó·-ÛÙfi¯Ô˘˜ (Î˘Ú›ˆ˜ ÛÎÂÏÂÙÈÎÔ‡˜ Ì‡Â˜, ÏÈÒ‰Ë ÈÛÙfi Î·È
‹·Ú), Â·ÎfiÏÔ˘ıË ·Ú¯ÈÎ‹ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ Î·È Î¿ÔÈ·
ÛÙÈÁÌ‹ ÌË Â·ÚÎ‹ Ï¤ÔÓ ·ÓÙÈÚÚfiËÛË ·fi Ù· ‚-Î‡ÙÙ·Ú· ÙË˜ ·˘ÍËÌ¤ÓË˜
·Ó¿ÁÎË˜ ÁÈ· ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË2-4.

∏ ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË ÛÙËÓ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË ÌÔÚÂ› Ó· Â›Ó·È ÁÂÓÂÙÈÎ¿ Î·ıÔÚÈÛÌ¤ÓË ‹
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Â›ÎÙËÙË ÏfiÁˆ ·¯˘Û·ÚÎ›·˜ Î·È Î·ıÈÛÙÈÎ‹˜ ˙ˆ‹˜.
¢‡Ô ·fi ÙÈ˜ ‚·ÛÈÎfiÙÂÚÂ˜ ıÂˆÚ›Â˜ Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ·Ó·-
Ù˘¯ıÂ› ÁÈ· ÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙÔ˘ Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘ ·ÓÙ›-
ÛÙ·ÛË˜ ÛÙËÓ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË, Ì¤ÚÔ˜ ÙÔ˘ ÔÔ›Ô˘ ·ÔÙÂÏÂ›
Î·È Ô ‰È·‚‹ÙË˜ Ù‡Ô˘ 2, Â›Ó·È ÔÈ ÂÍ‹˜:

i) ∏ ÏÂÁfiÌÂÓË «ÈÔÓÙÈÎ‹ ˘fiıÂÛË»5, Ô˘ ˘Ô-
ÛÙËÚ›˙ÂÈ fiÙÈ Ù· ¿ÙÔÌ· ÌÂ ™¢ Ù‡Ô˘ 2 ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó
ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ÛÙÈ˜ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜ ÙˆÓ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈˆÓ
ÈfiÓÙˆÓ Î·È Î˘Ú›ˆ˜ ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ Ca2+. ¶Èı·ÓfiÓ ·˘-
Ùfi Ó· Û˘Ì‚·›ÓÂÈ Î·È ÛÙ· ¿ÙÔÌ· ÌÂ ÎÏËÚÔÓÔÌÈÎ‹
ÚÔ‰È¿ıÂÛË ÁÈ· ™¢ Ù‡Ô˘ 2. OÈ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ·˘Ù¤˜
·ÓÙ·Ó·ÎÏÔ‡Ó, ·ÏÏ¿ Î·È Èı·ÓfiÓ Ó· Â˘ı‡ÓÔÓÙ·È ÁÈ·
ÙË ÌË Î·ÓÔÓÈÎ‹ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ, Â›ÙÂ Úfi-
ÎÂÈÙ·È ÁÈ· Ù· ‚-Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ·ÁÎÚ¤·ÙÔ˜ Â›ÙÂ ÁÈ·
Î‡ÙÙ·Ú· ÛÙfi¯Ô˘˜ ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜. ∏ ÂÓ‰ÔÁÂÓ‹˜
·ÂÏÂ˘ı¤ÚˆÛË Ca ·fi ÙÔ ÂÓ‰ÔÏ·ÛÌ·ÙÈÎfi ‰›ÎÙ˘Ô,
Ë ÂÍˆÁÂÓ‹˜ Â›ÛÔ‰fi˜ ÙÔ˘ ÛÙÔ Î‡ÙÙ·ÚÔ Î·È Ë ‰¤ÛÌÂ˘-
Û‹ ÙÔ˘ ÛÂ ˘Ô‰Ô¯Â›˜ ÙË˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹˜ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË˜
ÂÌÏ¤ÎÔÓÙ·È ÛÂ ÔÏÏ¿ ÛËÌÂ›·, ÙfiÛÔ ÛÙË ‰È·‰ÈÎ·-
Û›· Ú‡ıÌÈÛË˜ ÙË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ ·fi Ù· ‚-
Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ·ÁÎÚ¤·ÙÔ˜, fiÛÔ Î·È ÛÙË Ú‡ıÌÈÛË ÙË˜
‰Ú¿ÛË˜ ÙË˜ ÔÚÌfiÓË˜ ÛÙÔ˘˜ ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡˜ ÈÛÙÔ‡˜,
Û˘Ì‚¿ÏÏÔÓÙ·˜ ¤ÙÛÈ ÛÙË ‰È·Ù‹ÚËÛË ÙË˜ ÔÌÔÈfiÛÙ·-
ÛË˜ ÙË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜.

ii) ∏ ‰Â‡ÙÂÚË ˘fiıÂÛË (‰È·Ù˘ÒıËÎÂ ·Ú¯ÈÎ¿
ÂÚ›Ô˘ ÛÙ· 1998) ‚·Û›˙ÂÙ·È ÛÂ ·Ú·ÙËÚ‹ÛÂÈ˜ fiÙÈ
‹ÈÔ˘ ‚·ıÌÔ‡ ÊÏÂÁÌÔÓ‹ Î·È ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙÔ˘
·ÓÔÛÔÔÈËÙÈÎÔ‡ Û˘ÛÙ‹Ì·ÙÔ˜ ÂÌÏ¤ÎÔÓÙ·È ÛÙËÓ ·-
ıÔÁ¤ÓÂÛË ÙÔ˘ ™¢ Ù‡Ô˘ 2. ŒÙÛÈ Ù· ÙÂÏÂ˘Ù·›· ¯Úfi-
ÓÈ· ˘¿Ú¯ÂÈ ·˘Í·ÓfiÌÂÓÔ ÂÓ‰È·Ê¤ÚÔÓ ÁÈ· ÙËÓ ·ÓÂ‡-
ÚÂÛË Î˘ÎÏÔÊÔÚÔ‡ÓÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÊÏÂÁÌÔÓ‹˜, fiˆ˜
ÚˆÙÂ˚ÓÒÓ ÔÍÂ›·˜ Ê¿ÛË˜ (˘„ËÏ‹˜ Â˘·ÈÛıËÛ›·˜ C
·ÓÙÈ‰ÚÒÛ· ÚˆÙÂ˝ÓË-hsCRP6, ·Ó·ÛÙÔÏ¤·˜ ÙÔ˘ Â-
ÓÂÚÁÔÔÈËÙ‹ ÙÔ˘ Ï·ÛÌÈÓÔÁfiÓÔ˘ 1-PAI-17-8) Î·È
Î˘ÙÙ·ÚÔÎÈÓÒÓ ÌÂÛÔÏ·‚ËÙÒÓ ÙË˜ ·ÓÙ›‰Ú·ÛË˜ ÔÍÂ›·˜
Ê¿ÛË˜ .¯. ÈÓÙÂÚÏÂ˘Î›ÓË 6 (IL-6) Î·È ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜
Ó¤ÎÚˆÛË˜ ÙÔ˘ fiÁÎÔ˘ Ù‡Ô˘ · (TNF-a)6 Ô˘ Ó· ÌÔ-
ÚÔ‡Ó Ó· ¯ÚËÛÈÌÔÔÈËıÔ‡Ó Èı·ÓÒ˜ ˆ˜ ·ÍÈfiÈÛÙÔÈ
ÚÔÁÓˆÛÙÈÎÔ› ‰Â›ÎÙÂ˜ ·Ó¿Ù˘ÍË˜ ™¢ Ù‡Ô˘ 210.

ΔÂÏÂ˘Ù·›·, ÂÎÊÚ¿˙ÔÓÙ·È ·ÌÊÈÛ‚ËÙ‹ÛÂÈ˜ Û¯Â-
ÙÈÎ¿ ÌÂ ÙËÓ ‡·ÚÍË ÙÔ˘ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎÔ‡ Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘
ˆ˜ ÂÓÈ·›·˜ ÓÔÛÔÏÔÁÈÎ‹˜ ÔÓÙfiÙËÙ·˜11-13 ÌÂ ÎÔÈÓ‹
·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÛÂ fiÏÂ˜ ÙÈ˜ Û˘ÓÈÛÙÒÛÂ˜ ÙË˜. ø˜ ÚÔ˜
ÙËÓ ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË ÛÙËÓ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË ¿ÓÙˆ˜, ˘¿Ú¯Ô˘Ó
ÂÓ‰Â›ÍÂÈ˜ Ô˘ ˘ÔÛÙËÚ›˙Ô˘Ó Î¿ıÂ ÌÈ· ·fi ÙÈ˜ ‰‡Ô
ıÂˆÚ›Â˜. 

– À¤Ú ÙË˜ ÚÒÙË˜ ıÂˆÚ›·˜ (ÈÔÓÙÈÎ‹ ˘fiıÂ-
ÛË) Û˘ÓÙÂ›ÓÂÈ ÙÔ ÁÂÁÔÓfi˜ fiÙÈ ¤ÏÂÁ¯Ô˜ ÙÔ˘ ÂÓ‰ÔÎ˘Ù-
Ù¿ÚÈÔ˘ Ca (Cai) ÌÂ ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎÔ‡˜ ¯ËÏÈÎÔ‡˜ ·Ú¿-
ÁÔÓÙÂ˜ ‰¤ÛÌÂ˘Û‹˜ ÙÔ˘ ÌÂÈÒÓÂÈ ÙËÓ ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË ÛÙËÓ
ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË14.

– ™¯ÂÙÈÎ¿ ÌÂ ÙË ‰Â‡ÙÂÚË ıÂˆÚ›· (‡·ÚÍË˜
¯ÚfiÓÈ·˜ ÊÏÂÁÌÔÓ‹˜) ˘¿Ú¯Ô˘Ó ÂÓ‰Â›ÍÂÈ˜ fiÙÈ ÔÏÏ¿
·ÓÙÈ‰È·‚ËÙÈÎ¿ (Î˘Ú›ˆ˜ ÔÈ ÁÏÈÙ·˙fiÓÂ˜) ‹ ÌË ·ÓÙÈ-
‰È·‚ËÙÈÎ¿ Ê¿ÚÌ·Î· (.¯ ÛÙ·Ù›ÓÂ˜, ∞ª∂∞, ∞Δ-1,
·ÛÈÚ›ÓË), Ù· ÔÔ›· ·ÛÎÔ‡Ó ·ÓÙÈÊÏÂÁÌÔÓÒ‰Ë ‰Ú¿-
ÛË, ‚ÂÏÙÈÒÓÔ˘Ó ÙËÓ ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË ÛÙËÓ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË Î·È
ÌÂÈÒÓÔ˘Ó ÙÔ˘˜ ÊÏÂÁÌÔÓÒ‰ÂÈ˜ ‰Â›ÎÙÂ˜ ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂ-
ÓÂ›˜ ÌÂ ™¢ 210,15.

™˘ÓÔÙÈÎ‹ ·Ó¿Ï˘ÛË ÙÔ˘ ÚfiÏÔ˘ ÙÔ˘ ÂÓ‰Ô-
Î˘ÙÙ¿ÚÈÔ˘ Ca ÛÙÔÓ ÌË¯·ÓÈÛÌfi ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÈÓ-
ÛÔ˘Ï›ÓË˜ Î·È Ú‡ıÌÈÛË˜ ÙË˜ ÔÌÔÈfiÛÙ·ÛË˜
ÙË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜

∏ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ ¤ÎÎÚÈÛË ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ ·fi Ù· ‚ -
Î‡ÙÙ·Ú· ÙˆÓ ÓËÛÈ‰›ˆÓ ÙÔ˘ ·ÁÎÚ¤·ÙÔ˜ ˆ˜ ·¿ÓÙË-
ÛË ÛÙÈ˜ ·˘ÍËÌ¤ÓÂ˜ ÂÍˆÎ˘ÙÙ¿ÚÈÂ˜ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜
ÙË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÍÂÎÈÓ¿ ÌÂ ÙËÓ ·ÔfiÏˆÛË ÙË˜ Î˘ÙÙ·-
ÚÈÎ‹˜ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË˜, Ô˘ Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ÂÓ‰Ô-
Î˘ÙÙ¿ÚÈÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ÌÂ ‰È¿ÊÔÚÔ˘˜ ÙÚfiÔ˘˜ Î·È
ÙÂÏÈÎ¿ ÛÂ ÂÍˆÎ‡ÙÙˆÛË ÙˆÓ ·ÔıËÎÂ˘Ì¤ÓˆÓ ÎÔÎ-
Î›ˆÓ Ô˘ ÂÚÈ¤¯Ô˘Ó ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË. ∏ ·ÂÏÂ˘ı¤ÚˆÛË
ÙË˜ ÔÚÌfiÓË˜ Â›Ó·È ·ÏÌÈÎ‹ Î·È Á›ÓÂÙ·È ÛÂ ‰˘Ô Ê¿-
ÛÂÈ˜, fiˆ˜ ¤¯Ô˘Ó ‰Â›ÍÂÈ ÂÈÚ¿Ì·Ù· ÛÂ ·ÔÌÔÓˆÌ¤-
Ó· ÓËÛ›‰È· ÙÔ˘ ·ÁÎÚ¤·ÙÔ˜ in vitro: 

∞) ∏ ÚÒÙË Ê¿ÛË Â›Ó·È Ù·¯Â›· (ÂÓÙfi˜ ÏÂÙÔ‡)
Î·È ÂÍ·ÚÙ¿Ù·È Èı·ÓfiÙ·Ù· ·fi Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘ ‹‰Ë
˘¿Ú¯ÔÓÙÔ˜ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈÔ˘ Ca ÙÔ˘ ÂÓ‰ÔÏ·ÛÌ·ÙÈ-
ÎÔ‡ ‰ÈÎÙ‡Ô˘ Î·È Ù· Û˘ÛÛˆÚÂ˘Ì¤Ó· Î˘ÛÙ›‰È· ÈÓÛÔ˘-
Ï›ÓË˜ ÏËÛ›ÔÓ ÙË˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹˜ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË˜. 

μ) ∏ ‰Â‡ÙÂÚË Ê¿ÛË ¯·Ú·ÎÙËÚ›˙ÂÙ·È ·fi ÌÈ·
ÛÙ·‰È·Î‹ ‹È· ·‡ÍËÛË ÙË˜ ·ÂÏÂ˘ı¤ÚˆÛË˜ ÈÓÛÔ˘-
Ï›ÓË˜ ÁÈ· ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÔ ¯ÚÔÓÈÎfi ‰È¿ÛÙËÌ· Î·È ÂÍ·Ú-
Ù¿Ù·È ·fi ÙËÓ Â›ÛÔ‰Ô ÛÙÔ Î˘ÙÙ·ÚfiÏ·ÛÌ· ÂÍˆÎ˘Ù-
Ù¿ÚÈÔ˘ Ca Ì¤Ûˆ ÁÏ˘ÎÔ˙ÔÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ˘ ÌË¯·ÓÈ-
ÛÌÔ‡16.

∏ Î·ÓÔÓÈÎ‹ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙÔ˘ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡ ¤Î-
ÎÚÈÛË˜ ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ ··ÈÙÂ› ÔÚÈÛÌ¤ÓÂ˜ ÚÔ¸Ô-
ı¤ÛÂÈ˜, fiˆ˜ Â›Ó·È Ë ÔÚı‹ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙˆÓ ‰È·Êfi-
ÚˆÓ ÈÔÓÙÈÎÒÓ ‰È·‡ÏˆÓ Î·È ·ÓÙÏÈÒÓ ÛÙË ÌÂÌ‚Ú¿ÓË
Î·È ÛÙÔ Û·ÚÎÔÏ·ÛÌ·ÙÈÎfi ‰›ÎÙ˘Ô, Ë ÛˆÛÙ‹ ÔÍÂ›-
‰ˆÛË ÙË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜, Ë Ï‹ÚË˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙˆÓ ‰È·-
ÊfiÚˆÓ ÚˆÙÂ˚ÓÈÎÒÓ ÎÈÓ·ÛÒÓ, Ë ‡·ÚÍË ˘Ô‰Ô¯¤-
ˆÓ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ ·fi ÙÔ ›‰ÈÔ ÙÔ ‚-Î‡ÙÙ·ÚÔ Î·È ·ÎfiÌË
ÌÈ· ¿ÚÙÈ· ‰È·Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹ ÂÈÎÔÈÓˆÓ›· (Û‡Ó‰ÂÛÌÔÈ
Ì¤Ûˆ ÙË˜ ÚˆÙÂ˝ÓË˜ Û‡Ó‰ÂÛË˜ connexin 36-Cx
36)17,18 ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÂÓÙfi˜ ÙÔ˘ È‰›Ô˘ ÓËÛÈ‰›Ô˘ ÁÈ·
Û˘Á¯ÚÔÓÈÛÌ¤ÓË ÂÓ‰ÔÎÚÈÓÈÎ‹-ÂÎÎÚÈÙÈÎ‹ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·.

ŒÓ·˜ ·fi ÙÔ˘˜ Èı·ÓÔ‡˜, ‚¿ÛÂÈ ÙË˜ ‚È‚ÏÈÔ-
ÁÚ·Ê›·˜, ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜-Ú‡ıÌÈÛË˜ ÙË˜ ÔÚ-
ÌfiÓË˜ Â›Ó·È Ô ÂÍ‹˜:



∏ ÔÍÂ›‰ˆÛË ÙË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ·fi ÙÔ ‚-Î‡ÙÙ·ÚÔ
Â›Ó·È ··Ú·›ÙËÙË ÁÈ· ÙËÓ ¤ÎÎÚÈÛË ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜,
ÌÂ ÙË ÁÏ˘ÎÔÎÈÓ¿ÛË Ô˘ Ú˘ıÌ›˙ÂÈ ÙË ÊˆÛÊÔÚ˘Ï›ˆÛË
ÙË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ (ÙÔ 1Ô ‚‹Ì· ÙË˜ ÁÏ˘ÎfiÏ˘ÛË˜) Ó· ıÂˆ-
ÚÂ›Ù·È Û‹ÌÂÚ· fiÙÈ ·ÔÙÂÏÂ› ÙÔÓ «·ÈÛıËÙ‹Ú·» ÙË˜
ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÁÈ· ÙÔ ‚-Î‡ÙÙ·ÚÔ. ∏ ÁÏ˘ÎfiÏ˘ÛË ¤¯ÂÈ ˆ˜
·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ÎÏ¿ÛÌ·ÙÔ˜ ∞Δƒ/ADP Ô˘
Ô‰ËÁÂ› ‰È·‰Ô¯ÈÎ¿ ÛÂ ÎÏÂ›ÛÈÌÔ ÙˆÓ Â˘·›ÛıËÙˆÓ ÛÙÔ
∞Δƒ ‰È·‡ÏˆÓ ∫+, ÛÂ ·ÔfiÏˆÛË ÙË˜ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË˜
ÙÔ˘ Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘ Î·È Â›ÛÔ‰Ô ÛÙÔ ÂÛˆÙÂÚÈÎfi ÙÔ˘ ÂÍˆ-
Î˘ÙÙ¿ÚÈˆÓ ÈfiÓÙˆÓ Ca2+. ∏ ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿-
ÚÈÔ˘ Ca ÂÓÂÚÁÔÔÈÂ› Ù· ÙÂÏÂ˘Ù·›· ÛÙ¿‰È· ÙË˜ ·Â-
ÏÂ˘ı¤ÚˆÛË˜ ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜, ÛÙ· ÔÔ›· Ê·›ÓÂÙ·È
fiÙÈ ÂÌÏ¤ÎÔÓÙ·È ‰È¿ÊÔÚÂ˜ ÚˆÙÂ˚ÓÈÎ¤˜ ÎÈÓ¿ÛÂ˜
fiˆ˜ ·˘Ù¤˜ Ô˘ ÂÍ·ÚÙÒÓÙ·È ·fi ÙÔ Ca Î·È ÙËÓ
Î·ÏÌÔ‰Ô˘Ï›ÓË, Î·ıÒ˜ Î·È Ë ÚˆÙÂ˚ÓÈÎ‹ ÎÈÓ¿ÛË C.

∂ÈÏ¤ÔÓ, ˘¿Ú¯Ô˘Ó ‚¿ÛÈÌÂ˜ ÂÓ‰Â›ÍÂÈ˜ fiÙÈ ÙÔ
›‰ÈÔ ÙÔ ‚-Î‡ÙÙ·ÚÔ ‰È·ı¤ÙÂÈ ÙÔ˘Ï¿¯ÈÛÙÔÓ ¤Ó· ˘Ô-
‰Ô¯¤· ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜, Ì¤Ûˆ ÙÔ˘ ÔÔ›Ô˘ Ë ÔÚÌfiÓË ÚÔ-
Î·ÏÂ› ÌÈ· ıÂÙÈÎ‹ ·˘ÙÔÎÚÈÓ‹ ·Ó·ÙÚÔÊÔ‰fiÙËÛË ÛÙËÓ
¤ÎÎÚÈÛ‹ ÙË˜. ∞˘Ù‹ Ë ‰Ú¿ÛË ÂÍ·ÚÙ¿Ù·È ·fi ÙËÓ
ÔÌÔÈfiÛÙ·ÛË ÙÔ˘ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈÔ˘ Ca Ô˘ ÂÈÙ˘Á¯¿-
ÓÂÙ·È Ì¤Ûˆ ÙË˜ ·ÓÙÏ›·˜ ÙÔ˘ ÛÙÔ ÂÓ‰ÔÏ·ÛÌ·ÙÈÎfi
‰›ÎÙ˘Ô (sarcoplasmic reticulum Ca2+-ATPase)19.

™˘ÓÔÙÈÎ¿ Ù· ·Ú·¿Óˆ ·Ô‰›‰ÔÓÙ·È ÛÙÔ

Û¯‹Ì· 1.
ªÂ ·ÚfiÌÔÈÔ ÙÚfiÔ (‰ËÏ. ÌÂ Ù·¯Â›· ·‡ÍËÛË

ÙÔ˘ Ca) ÈÛÙÂ‡ÂÙ·È fiÙÈ ÂÈÙ˘Á¯¿ÓÂÙ·È Ë ‰Ú¿ÛË ÙË˜
ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ Î·È ÛÂ ¿ÏÏÔ˘˜ ÈÛÙÔ‡˜-fiÚÁ·Ó· ÛÙfi¯Ô˘˜,
fiˆ˜ Â›Ó·È ÔÈ ÛÎÂÏÂÙÈÎÔ› Ì‡Â˜ Î·È Ô ÏÈÒ‰Ë˜ ÈÛÙfi˜.

∏ ‡·ÚÍË ‰˘ÛÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÒÓ ÛÂ Î¿ÔÈÔ˘˜ ·fi
ÙÔ˘˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ ·˘ÙÔ‡˜, Ô˘ ¤¯ÂÈ ˆ˜ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ·
ÌÂÈˆÌ¤ÓË ËÏÂÎÙÚÈÎ‹ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ·-ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË
ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ20, ·ÔÙÂÏÂ› Èı·ÓfiÓ ÙÔ ˘fi‚·ıÚÔ
ÙË˜ ÂÌÊ¿ÓÈÛË˜ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË˜, ÙË˜ ·ÓÂ·Ú-
ÎÔ‡˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÙË˜ÔÚÌfiÓË˜21 Î·È ÙË˜ ÌË Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈ-
Î‹˜ ·ÓÔ¯‹˜ ÙË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ Ô˘ ÙÂÏÈÎ¿ Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ·-
ıÔÏÔÁÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi ÙË˜ Î·È ÂÌÊ¿ÓÈÛË ÙÔ˘ Û·Î-
¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2. 

ªÂ ‰Â‰ÔÌ¤ÓÔ fiÙÈ ÙÔ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈÔ Ca ÂÌÏ¤-
ÎÂÙ·È ÛÙÔ˘˜ ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔ˘˜ ·fi ÙÔ˘˜ ·Ó·ÊÂÚı¤ÓÙÂ˜
ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜, Ë ·ÓÂ‡ÚÂÛË ·ıÔÏÔÁÈÎÒÓ ÙÈÌÒÓ ÙÔ˘
ÌÔÚÂ› Ó· ·ÔÙÂÏ¤ÛÂÈ ÛËÌ·ÓÙÈÎfi ‰Â›ÎÙË ÙfiÛÔ ÙË˜
ÓfiÛÔ˘ fiÛÔ Î·È ÙË˜ Èı·Ó‹˜ ÚÔ‰È¿ıÂÛË˜ ÛÂ ·˘Ù‹. 

∞ÓÙ›‰Ú·ÛË ÔÍÂ›·˜ Ê¿ÛË˜ – ÊÏÂÁÌÔÓ‹ –
·Ó¿Ù˘ÍË Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2

Δ· ÙÂÏÂ˘Ù·›· ¯ÚfiÓÈ· ˘¿Ú¯Ô˘Ó ‰È·ÚÎÒ˜ ·˘Í·-
ÓfiÌÂÓÂ˜ ÂÓ‰Â›ÍÂÈ˜ Ô˘ ˘ÔÛÙËÚ›˙Ô˘Ó fiÙÈ ÌÈ· ·-
ÓÙ›‰Ú·ÛË ÔÍÂ›·˜ Ê¿ÛË˜ ÚÔÎ·ÏÔ‡ÌÂÓË ·fi ÙÈ˜  Î˘Ù-
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Υποδοχέας
ινσουλίνης

Grb2   P13K
IRS1
IRS2

GLUT2

SUR

Katp-channel

ATP : ADP

Voltage-gated
Ca-channel

Γλυκοκινάση

ΓΛΥΚΟΖΗ

™¯. 1. O‰fi˜ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË˜ ÙÔ˘ ˘Ô‰Ô¯¤· ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ ÛÙÔ ‚-Î‡ÙÙ·ÚÔ. ™ÙÔ Û¯‹Ì· Ë ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË ÚÔÎ·ÏÂ› ıÂÙÈÎ‹ ·Ó·-
ÙÚÔÊÔ‰fiÙËÛË ÛÙËÓ ›‰È· ÙËÓ ¤ÎÎÚÈÛ‹ ÙË˜ ·ÚÔ˘Û›· ÁÏ˘Îfi˙Ë˜. ∏ ÂÎÎÚÈÓfiÌÂÓË ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË ‰ÂÛÌÂ‡ÂÙ·È ÛÙÔÓ ˘Ô‰Ô¯¤·
ÙË˜ ¿Óˆ ÛÙË ÌÂÌ‚Ú¿ÓË ÙˆÓ ‚-Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ, Ô ÔÔ›Ô˜ Ì¤Ûˆ ‰È·ÊfiÚˆÓ ÛËÌ¿ÙˆÓ ·Ú¯›˙ÂÈ ¤Ó· ‰È·‰Ô¯ÈÎfi Î·Ù·ÚÚ¿ÎÙË
‰ÈÂÚÁ·ÛÈÒÓ Ô˘ ÌÂÛÔÏ·‚Â›Ù·È ·fi ÙÈ˜ ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ ˘ÔÛÙÚÒÌ·ÙÔ˜ ÙÔ˘ ˘Ô‰Ô¯¤· ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ (IRS). ∏ ÊˆÛÊÔÚ˘Ï›ˆ-
ÛË ÙË˜ ÎÈÓ¿ÛË˜ ÙË˜ Ù˘ÚÔÛ›ÓË˜ ÙÔ˘ IRS-1 ¤¯ÂÈ Û·Ó ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙËÓ ·Ó·ÛÙÔÏ‹ ÙË˜ ‰Ú¿ÛË˜ ÙË˜ ·ÓÙÏ›·˜ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ Ô˘
ÂÓÙÔ›˙ÂÙ·È ÛÙÔ ÂÓ‰ÔÏ·ÛÌ·ÙÈÎfi ‰›ÎÙ˘Ô ÙÔ˘ Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘ (SERCA), Ë ÔÔ›· ÌÂ ÙË ÛÂÈÚ¿ ÙË˜ Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ·‡ÍËÛË ÙË˜
ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈ·˜ Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛ‹˜ ÙÔ˘ Î·È Û˘ÓÂÒ˜ ¤ÎÎÚÈÛË ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜. SUR: ˘Ô‰Ô¯¤·˜ ÙË˜ ÛÔ˘ÏÊÔÓ˘ÏÔ˘Ú›·˜, Katp:
‰›·˘ÏÔ˜ ∫+ Â˘·›ÛıËÙÔ˜ ÛÙÔ ∞Δƒ, ƒπ∫3: ÎÈÓ¿ÛË ÙË˜ ÊˆÛÊ·ÙÈ‰ÈÏÔ˚ÓÔÛÈÙfiÏË˜ 3, Grb2: ‰ÂÛÌÂ˘fiÌÂÓÔ˜ ÌÂ ÙËÓ ÚˆÙÂ˝-
ÓË 2 ˘Ô‰Ô¯¤·˜ ÙÔ˘ ·˘ÍËÙÈÎÔ‡ ·Ú¿ÁÔÓÙ·. 



Ù·ÚÔÎ›ÓÂ˜ Ô˘ ÚÔ¿ÁÔ˘Ó ÙË ÊÏÂÁÌÔÓ‹, fiˆ˜ Â›Ó·È Ë
ÈÓÙÂÚÏÂ˘Î›ÓË-6 (IL-6) Î·È Ô ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ Ó¤ÎÚˆÛË˜
ÙÔ˘ fiÁÎÔ˘ Ù‡Ô˘-· (TNF-a), (·ÔÎ·ÏÔ‡ÌÂÓË Î·È
¯·ÌËÏÔ‡ ‚·ıÌÔ‡ ÊÏÂÁÌÔÓ‹) Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ÂÓÂÚÁÔÔ›Ë-
ÛË ÙÔ˘ ·ÓÔÛÔÏÔÁÈÎÔ‡ Û˘ÛÙ‹Ì·ÙÔ˜ Î·È ÂÌÏ¤ÎÂÙ·È
ÛÙÂÓ¿ ÛÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙÔ˘ ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2. OÈ ›‰È-
ÔÈ ·˘ÙÔ› ÌË¯·ÓÈÛÌÔ› Èı·ÓfiÓ ÂÓÔ¯ÔÔÈÔ‡ÓÙ·ÈÎ·È ÁÈ·
ÙÈ˜ ‰È·‚ËÙÈÎ¤˜ ÂÈÏÔÎ¤˜ Î·È ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎ¤˜ ‰È·Ù·Ú·-
¯¤˜, fiˆ˜ Ë ‰˘ÛÏÈÈ‰·ÈÌ›· Î·È Ë ·ıËÚÔÛÎÏ‹ÚˆÛË22.
∞‡ÍËÛË ÙˆÓ Î˘ÙÙ·ÚÔÎÈÓÒÓ Ô˘ ÚÔ¿ÁÔ˘Ó ÙË ÊÏÂÁ-
ÌÔÓ‹ (TNF-a, IL-6)(10),(23) Î·È ÙˆÓ ÚˆÙÂ˚ÓÒÓ ÔÍÂ›·˜
Ê¿ÛË˜ ˘ÔÛÙËÚ›˙ÂÙ·È fiÙÈ ÌÔÚÂ› Ó· ·ÔÙÂÏ¤ÛÔ˘Ó
ÚÒÈÌÔ˘˜ ‰Â›ÎÙÂ˜ ÂÌÊ¿ÓÈÛË˜ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË
Ù‡Ô˘ 2. O ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜ ·‡ÍËÛ‹˜ ÙÔ˘˜ Ê·›ÓÂÙ·È Ó·
Â›Ó·È ÎÔÈÓfi˜ ÙfiÛÔ ÁÈ· ÙÔÓ ™¢2 fiÛÔ Î·È ÙËÓ ·ıËÚÔ-
ÛÎÏ‹ÚˆÛË Ô˘ Û˘Ó‹ıˆ˜ ·Ó·Ù‡ÛÛÔÓÙ·È ·Ú¿ÏÏË-
Ï·. ∂›ÛË˜, ¿ÏÏÂ˜ ÂÎ‰ËÏÒÛÂÈ˜ ÙÔ˘ ™¢2, fiˆ˜ Ë Â‡-
ÎÔÏË ÎfiˆÛË, ÔÈ ‰È·Ù·Ú·¯¤˜ ÙÔ˘ ‡ÓÔ˘ Î·È Ë Î·Ù¿-
ıÏÈ„Ë Èı·ÓÒ˜ Ó· ÔÊÂ›ÏÔÓÙ·È ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· ·˘-
ÍËÌ¤ÓˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ Ù¤ÙÔÈˆÓ Î˘ÙÙ·ÚÔÎÈÓÒÓ10.

ΔÔ Ò˜ fiÏ· Ù· ·Ú·¿Óˆ Û˘Ó‰¤ÔÓÙ·È ÌÂ ÙËÓ
·Ó¿Ù˘ÍË ™¢2 ‰ÂÓ ¤¯ÂÈ ‰ÈÂ˘ÎÚÈÓÈÛÙÂ›. ¶ÈÛÙÂ‡ÂÙ·È

fiÙÈ ÚÔ˚fiÓÙ· ÚÔ¯ˆÚËÌ¤ÓË˜ ÙÂÏÈÎ‹˜ ÁÏ˘ÎÔ˙˘Ï›ˆ-
ÛË˜24 (advanced glycation end products – AGEs –
Ô˘ ·Ú¿ÁÔÓÙ·È ÛÂ ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ ·ıÔÏÔÁÈÎÔ‡ ÌÂ-
Ù·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÙˆÓ ˘‰·Ù·ÓıÚ¿ÎˆÓ) ‰ÂÛÌÂ‡ÔÓÙ·È ÛÂ
˘Ô‰Ô¯Â›˜ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ-ÊÚÔ˘ÚÒÓ ÙÔ˘ ·ÓÔÛÔÔÈËÙÈ-
ÎÔ‡ Û˘ÛÙ‹Ì·ÙÔ˜ ( receptors of advanced glycation
end products – RAGEs – ¿Óˆ ÛÂ «ÂÓÂÚÁÔÔÈËÌ¤-
Ó·» Ì·ÎÚÔÊ¿Á·, Δ Î·È μ ÏÂÌÊÔÎ‡ÙÙ·Ú·, ·ÏÏ¿ Î·È
ÏÂ›· Ì˘˚Î¿, ÂÓ‰ÔıËÏÈ·Î¿ ‹ ÏÈÒ‰Ë Î‡ÙÙ·Ú·). 

∂Ó Û˘ÓÂ¯Â›· ÂÓÂÚÁÔÔÈÔ‡ÓÙ·È ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈ·
ÌÔÓÔ¿ÙÈ· ÌÂ ÙÂÏÈÎ‹ ·¿ÓÙËÛË ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ Î˘Ù-
Ù·ÚÔÎÈÓÒÓ Ô˘ ÚÔ¿ÁÔ˘Ó ÙË ÊÏÂÁÌÔÓ‹, ÔÈ ÔÔ›Â˜
Â›Ó·È Î·È ÔÈ Î‡ÚÈÔÈ ÌÂÛÔÏ·‚ËÙ¤˜ ÙË˜ ·ÓÙ›‰Ú·ÛË˜
ÔÍÂ›·˜ Ê¿ÛË˜. Δ· ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈ· ·˘Ù¿ ÌÔÓÔ¿ÙÈ·
¤¯Ô˘Ó ·Ú¯›ÛÂÈ Ó· ·ÔÎˆ‰ÈÎÔÔÈÔ‡ÓÙ·È ÛÂ ÌÔÚÈ·Îfi
Â›Â‰Ô ÙËÓ ÙÂÏÂ˘Ù·›· ÂÓÙ·ÂÙ›· Î·È ÂÚÈÏ·Ì‚¿-
ÓÔ˘Ó ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ ıÂÙÈÎ‹˜ ·Ó·ÙÚÔÊÔ‰fiÙËÛË˜, Ì¤Ûˆ
Î˘Ú›ˆ˜ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÌÂÙ·ÁÚ·Ê‹˜, fiˆ˜ .¯. Ë ÂÓÂÚ-
ÁÔÔÈfi˜ ÚˆÙÂ˝ÓË 1 (activating protein – AP 1), Ô
˘ÚËÓÈÎfi˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ Îμ ( nuclear factor Îμ-NF
Îμ) Î·È Ù· ¤Ó˙˘Ì· ÎÏÂÈ‰È¿ ÙÔ˘˜ (JNK, IKK)25,26. ¶Â-
Ú·ÈÙ¤Úˆ ·Ó¿Ï˘ÛË ÙˆÓ ÌÔÚÈ·ÎÒÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ ÍÂ-

EÏÏËÓÈÎ¿ ¢È·‚ËÙÔÏÔÁÈÎ¿ XÚÔÓÈÎ¿  20, 3

183

LPS

TLR

RAGE PRR

AGEs Άγνωστα
ερεθίσματα

Επίδραση στο επίκτητο
ανοσοποιητικό σύστημα

Κυτταροκίνες
π.χ. IL-6, TNF-a

CRP, SAA, VLDL,
HDL, Fibrinogen

ACTH

Ψυχολογικό stress

Εγκέφαλος

Κατεχολαμίνες

Λήθαργος
Διαταραχές ύπνου
Κατάθλιψη

Κορτιζόλη

Ινσουλίνη

™¯. 2. ∫‡ÙÙ·Ú·-ÊÚÔ˘ÚÔ›, fiˆ˜ Â›Ó·È Ù· Ì·ÎÚÔÊ¿Á·, ·ÓÈ¯ÓÂ‡Ô˘Ó Èı·Ó¤˜ ÂÚÈ‚·ÏÏÔÓÙÈÎ¤˜ «·ÂÈÏ¤˜» ·fi ÊÏÂÁÌÔÓ¤˜,
¯ËÌÈÎ¤˜ Ô˘Û›Â˜, ÙÚÔÊ¤˜ Î·È Ì¤Ûˆ ÂÍÂÈ‰ÈÎÂ˘Ì¤ÓˆÓ ·Ó·ÁÓˆÚÈÛÙÈÎÒÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ (PRRs) ÂÓÂÚÁÔÔÈÔ‡Ó ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿-
ÚÈÂ˜ Ô‰Ô‡˜ ·ÂÏÂ˘ıÂÚÒÓÔÓÙ·˜ Î˘ÙÙ·ÚÔÎ›ÓÂ˜ ÚÔ¿ÁÔ˘ÛÂ˜ ÙË ÊÏÂÁÌÔÓ‹ (IL-6, TNF-a). °ÓˆÛÙÔ› PRRs Â›Ó·È .¯. ‰È·-
ÌÂÌ‚Ú·ÓÈÎÔ› ˘Ô‰Ô¯Â›˜ (TLR-4) Ô˘ ·Ó·ÁÓˆÚ›˙Ô˘Ó ÏÈÔÔÏ˘Û·Î¯·Ú›‰È· ·fi Gram (-) ‚·ÎÙ‹ÚÈ· (LPS) Î·È ÙÔÓ
˘Ô‰Ô¯¤· ÙˆÓ AGEs. OÈ Î˘ÙÙ·ÚÔÎ›ÓÂ˜ ‰ÚÔ˘Ó ÛÙÔ ‹·Ú, Ô‰ËÁÒÓÙ·˜ ÛÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÚˆÙÂ˚ÓÒÓ ÔÍÂ›·˜ Ê¿ÛË˜, Î·È
ÛÙÔÓ ÂÁÎ¤Ê·ÏÔ ÌÂ ·Ú·ÁˆÁ‹ ACTH (Î·È Û˘ÓÂÒ˜ ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜ ·fi Ù· ÂÈÓÂÊÚ›‰È·), ÂÓÒ ÂÓÂÚÁÔÔÈÔ‡Ó Î·È ÙÔ ·˘-
ÙfiÓÔÌÔ Û˘Ì·ıËÙÈÎfi ÓÂ˘ÚÈÎfi Û‡ÛÙËÌ· (∞¡™) ÌÂ ·ÂÏÂ˘ı¤ÚˆÛË Î·ÙÂ¯ÔÏ·ÌÈÓÒÓ. ΔÔ „˘¯ÔÏÔÁÈÎfi stress ÌÔÚÂ› Â›-
ÛË˜ Ó· ÚÔÎ·Ï¤ÛÂÈ ÌÈ· ·ÓÙ›‰Ú·ÛË ÔÍÂ›·˜ Ê¿ÛË˜ (Ì¤Ûˆ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË˜ ÙÔ˘ ∞¡™ Î·È ÙˆÓ ·‰ÚÂÓÂÚÁÈÎÒÓ ˘Ô‰Ô¯¤-
ˆÓ ÛÙ· Ì·ÎÚÔÊ¿Á·.) [Pickup JC10]. 



ÊÂ‡ÁÂÈ ·fi ÙÔÓ ÛÎÔfi ÙÔ˘ ·ÚfiÓÙÔ˜ ¿ÚıÚÔ˘.
∞fi‰ÂÈÍË ‡·ÚÍË˜ ÙË˜ Û˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤ÓË˜ Û˘ÛÙË-

Ì·ÙÈÎ‹˜ ÊÏÂÁÌÔÓÒ‰Ô˘˜ ·ÓÙ›‰Ú·ÛË˜ ÙÔ˘ ·ÓıÚÒÈ-
ÓÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡ ·ÔÙÂÏÂ› Ë ·Ú·ÁˆÁ‹ ‰È·ÊfiÚˆÓ
ÚˆÙÂ˚ÓÈÎ‹˜ ‚¿ÛË˜ ‚ÈÔ¯ËÌÈÎÒÓ ÌÔÚ›ˆÓ Ô˘ ·Ú¿-
ÁÔÓÙ·È Î˘Ú›ˆ˜, ·ÏÏ¿ fi¯È ·ÔÎÏÂÈÛÙÈÎ¿, ·fi ÙÔ
‹·Ú. Δ¤ÙÔÈ· ÌfiÚÈ· Â›Ó·È Ë C ·ÓÙÈ‰ÚÒÛ· ÚˆÙÂ˝ÓË
(CRP27,28), Ô ·Ó·ÛÙÔÏ¤·˜ ÙÔ˘ ÂÓÂÚÁÔÔÈËÙ‹ ÙÔ˘
Ï·ÛÌÈÓÔÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 ( PAI-1), ÙÔ ÈÓˆ‰ÔÁfiÓÔ Î·È
ÙÔ ·Ì˘ÏÔÂÈ‰¤˜ ÙÔ˘ ÔÚÚÔ‡ Ù‡Ô˘ ∞. 

ΔÌ‹Ì· ÙˆÓ Ô‰ÒÓ ·ÔÙÂÏÂ› Î·È Ë ‰¤ÛÌÂ˘ÛË ÙÔ˘
TNF-a ÛÂ ˘Ô‰Ô¯Â›˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÒÓ ÂÈÊ·ÓÂÈÒÓ Ô˘
ÌÂÛÔÏ·‚Ô‡Ó ÁÈ· ÙËÓ ¿ÛÎËÛË ÙË˜ ‚ÈÔÏÔÁÈÎ‹˜ ÙÔ˘
‰Ú¿ÛË˜. Δ¤ÙÔÈ· Û˘ÌÏ¤ÁÌ·Ù· ÌÂÙ¿ ·fi ÚˆÙÂÔÏ˘-
ÙÈÎ‹ ‰È¿Û·Û‹ ÙÔ˘˜ ·fi ÙÈ˜ ÂÈÊ¿ÓÂÈÂ˜ ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿-
ÚˆÓ29 Û˘ÓÈÛÙÔ‡Ó ÙÔ ·ÓÈ¯ÓÂ˘fiÌÂÓÔ ‰È·Ï˘Ùfi ÎÏ¿ÛÌ·
ÙÔ˘ ˘Ô‰Ô¯¤· TNF-a ÛÙÔ Ï¿ÛÌ· (sTNFR)30 Î·È
·ÔÙÂÏÔ‡Ó ‰Â›ÎÙË ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË˜ ÙÔ˘ Û˘ÛÙ‹Ì·ÙÔ˜
TNF, ÂÓÒ Ë ¤ÎÊÚ·Û‹ ÙÔ˘˜ Èı·ÓÒ˜ ·ÓÙ·Ó·ÎÏ¿ Î¿-
ÔÈÔ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯Ô ÁÂÓÂÙÈÎfi ˘fi‚·ıÚÔ 31 Ô˘ ‰È·Ê¤-
ÚÂÈ ÌÂÙ·Í‡ ·ÙfiÌˆÓ ÌÂ ‹ ¯ˆÚ›˜ ÚÔ‰È¿ıÂÛË ÛÙËÓ
ÂÎ‰‹ÏˆÛË ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË˜ ÛÙËÓ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË, Î·È Î·Ù’
Â¤ÎÙ·ÛË ÌÂ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2. 

™¯ËÌ·ÙÈÎ¿ Ù· ·Ú·¿Óˆ ·Ô‰›‰ÔÓÙ·È ÛÙÔ
Û¯‹Ì· 2.

∞·ÈÙÂ›Ù·È ‚¤‚·È· ÂÚ·ÈÙ¤Úˆ ¤ÚÂ˘Ó· ÁÈ· Ó·
ÂÏÂÁ¯ıÂ› Ë ‡·ÚÍË Î·È Ó· ÂÈ‚Â‚·ÈˆıÔ‡Ó ‹ Ó· ‰È·-
„Â˘ÛıÔ‡Ó ÔÈ ‰‡Ô ıÂˆÚ›Â˜ Ô˘ ·Ó·Ê¤ÚıËÎ·Ó (ÙˆÓ
ÌÂÙ·‚ÔÏÒÓ ÛÙÈ˜ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜ ÙˆÓ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈ-
ˆÓ ÈfiÓÙˆÓ Î·È ÙˆÓ ·Ú·Ì¤ÙÚˆÓ ÙË˜ ¯·ÌËÏÔ‡ ‚·ı-
ÌÔ‡ ÊÏÂÁÌÔÓ‹˜) Î·È Ó· ‰ÈÂ˘ÎÚÈÓÈÛÙÂ› Ô ÚfiÏÔ˜ ÙÔ˘˜
ÛÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙÔ˘ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2.
∂›ÛË˜ Ú¤ÂÈ Ó· ‰ÈÂ˘ÎÚÈÓÈÛÙÂ› Î·Ù¿ fiÛÔ ·˘Ù¤˜
·ÔÙÂÏÔ‡Ó ÚˆÙÔ·ı‹ ‰È·Ù·Ú·¯‹ ‹ ÔÊÂ›ÏÔÓÙ·È
‰Â˘ÙÂÚÔ·ıÒ˜ ÛÙËÓ ˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌ›·, ·¯˘Û·ÚÎ›·,
·ıËÚÔÛÎÏ‹ÚˆÛË ‹ ¿ÏÏÂ˜ ÂÎ‰ËÏÒÛÂÈ˜ ÙË˜ ÓfiÛÔ˘.

∏ ·ÔÛ·Ê‹ÓÈÛË ·˘ÙÔ‡ ÙÔ˘ ÂÚˆÙ‹Ì·ÙÔ˜ ÚÔ¸-
Ôı¤ÙÂÈ ÙË ‰ÈÂÓ¤ÚÁÂÈ· ÌÂÏÂÙÒÓ ÛÂ ˘ÁÈÂ›˜ 1Ô˘ ‚·ı-
ÌÔ‡ Û˘ÁÁÂÓÂ›˜ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2 Î·È ÛÂ
ÚÔÛÊ¿Ùˆ˜ ‰È·ÁÓˆÛÌ¤ÓÔ˘˜ ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜, ÒÛÙÂ Ó·
ÂÍ·ÏÂÈÊıÔ‡Ó ÔÈ ÂÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÙË˜ ¯ÚfiÓÈ·˜ ˘ÂÚÁÏ˘-
Î·ÈÌ›·˜ Î·È ÙË˜ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔıÂÚ·Â›·˜ ¿Óˆ ÛÙÔ
·ÓÔÛÔÔÈËÙÈÎfi Î·È ÓÂ˘ÚÔÂÓ‰ÔÎÚÈÓÈÎfi Û‡ÛÙËÌ·,
ÂÈÙÚ¤ÔÓÙ·˜ ÙËÓ ÂÍ·ÁˆÁ‹ ÈÔ ·ÛÊ·ÏÒÓ Û˘ÌÂÚ·-
ÛÌ¿ÙˆÓ ÁÈ· ÙËÓ Â›‰Ú·ÛË ÙÔ˘ ÁÂÓÂÙÈÎÔ‡ ˘Ô‚¿-
ıÚÔ˘ ¿Óˆ ÛÙÔÓ Ê·ÈÓfiÙ˘Ô. Δ¤ÙÔÈÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ı· Â›-
Ó·È È‰·ÓÈÎ¤˜ ÁÈ· ÙËÓ ÂÍ·ÎÚ›‚ˆÛË ÙˆÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ
ÙË˜ ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË˜ ÛÙËÓ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË Î·È ÂÈ‚¿ÏÏÂÙ·È Ó·
Û˘ÓÂ¯ÈÛÙÔ‡Ó Î·È ÛÙÔ Ì¤ÏÏÔÓ.

∞bstract

Stergiou IF, Adamidou A. πntracellular Ca, acute
plase proteins and cytokines in patients with type
2 diabetes mellitus. Hellen Diabetol Chron 2007; 3:
180-185.

The great increase in the number of type 2 dia-
betic patients makes more intense the need to unravel
the pathogenesis of the disease. Two of the basic theo-
ries that have been proposed in order to explain the
insulin resistance syndrome and therefore type 2 dia-
betes mellitus are the “ionic hypothesis” and the “low
grade inflammation hypothesis”. The first one focuses
in the alteration of the normal concentration of ions
(mainly the increase of intracellular calcium) inside the
pancreatic b-cells (and maybe in other tissues) as the
possible background of insulin resistance. The second
theory supports that type 2 diabetes is the further result
of a general activation of the immune system, which
leads to a chronic inflammatory reaction through the
mediation of cytokines and acute phase proteins. 
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