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¶ ƒ O § O ° O ™

O ÎÚÈÙÈÎfi˜ ÚfiÏÔ˜ ÙË˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ ÙÔ˘ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÔ‡ Û˘ÛÙ‹Ì·ÙÔ˜ ÛÙËÓ

ÔÌÔÈÔÛÙ·Û›· ÙÔ˘ ·ÓıÚÒÈÓÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡ Â›Ó·È ÁÓˆÛÙfi˜ ·fi ·Ï·ÈfiÙÂÚÂ˜ ÌÂ-

Ï¤ÙÂ˜ fiÔ˘ Â›¯Â ‰È·ÈÛÙˆıÂ› Ë ·ÈÙÈÔÏÔÁÈÎ‹ Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÌÂÙ·Í‡ ÓÔÛËÌ¿ÙˆÓ Ô˘

¯·Ú·ÎÙËÚ›˙ÔÓÙ·È ·fi ‰È·Ù·Ú·¯¤˜ ÙË˜ ÚfiÛÏË„Ë˜ (ÓÂ˘ÚÔÁÂÓ‹˜ ·ÓÔÚÂÍ›·, ˘-

ÔÛÈÙÈÛÌfi˜) ‹ ÙË˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÙË˜ ÙÚÔÊ‹˜ (ÊÏÂÁÌÔÓÒ‰Ë˜ ÓfiÛÔ˜ ÙÔ˘ ÂÓÙ¤-

ÚÔ˘, ÎÔÈÏÈÔÎ¿ÎË) Î·È ÙÔ˘ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ˘ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ Î·Ù·ÁÌ¿ÙˆÓ, ·fiÚÚÔÈ· ÙË˜

·ÒÏÂÈ·˜ ÔÛÙÔ‡ Ô˘ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÛÙÈ˜ Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ ·˘Ù¤˜. ™ËÌ·ÓÙÈÎfi ÛÙ·ı-

Ìfi ÛÙËÓ ¤ÚÂ˘Ó· ÁÈ· ÙË ‰ÈÂÚÂ‡ÓËÛË ÙˆÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ Ô˘ Ú˘ıÌ›˙Ô˘Ó ·˘Ù‹Ó ÙËÓ

·ÏÏËÏÂ›‰Ú·ÛË ÌÂÙ·Í‡ ÙÔ˘ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÔ‡ ÛˆÏ‹Ó· Î·È ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡, ·-

ÔÙ¤ÏÂÛÂ Ë Ù·˘ÙÔÔ›ËÛË Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ Ô˘ ÂÎÎÚ›ÓÔÓÙ·È ·fi Ù·

Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ÂÓÙÂÚÈÎÔ‡ ‚ÏÂÓÓÔÁfiÓÔ˘ ÌÂ ÙËÓ ÚfiÛÏË„Ë ÙÚÔÊ‹˜ Î·È ‰ÚÔ˘Ó Ì¤-

Ûˆ ÂÈ‰ÈÎÒÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ÛÙÔ˘˜ ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡˜ ÈÛÙÔ‡˜, Û˘ÌÂÚÈÏ·Ì‚·ÓÔÌ¤ÓÔ˘

ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË, ·Ú¤¯ÔÓÙ·˜ ÔÏ‡ÙÈÌÂ˜ ‘ÏËÚÔÊÔÚ›Â˜’ ÁÈ· ÙÈ˜ ÂÎ¿ÛÙÔÙÂ Û˘Óı‹ÎÂ˜

ÂÓÂÚÁÂÈ·ÎÔ‡ ÈÛÔ˙˘Á›Ô˘ ÛÙÔÓ ÔÚÁ·ÓÈÛÌfi. 

O ÔÛÙ›ÙË˜ ÈÛÙfi˜ Â›Ó·È ¤Ó·˜ ‰˘Ó·ÌÈÎfi˜ ÈÛÙfi˜ Ô˘ ˘Ê›ÛÙ·Ù·È Û˘ÓÂ¯‹ ·-

Ó·ÓÂÒÛË Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ˙ˆ‹˜. Δ· ÔÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· ¤¯Ô˘Ó ÙËÓ ÈÎ·Ófi-

ÙËÙ· Ó· ·Ô‰ÔÌÔ‡Ó ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ıÂÌ¤ÏÈÔ Ô˘Û›· (ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙÂ˜) ·ÏÏ¿ Î·È Ó·

Û˘Óı¤ÙÔ˘Ó Ó¤Ô ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙfi (ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜) ÛÂ ¤Ó·Ó ·¤Ó·Ô Î‡ÎÏÔ, fiÔ˘ Ë Ô-

ÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÂÓ·ÏÏ¿ÛÂÙ·È ÌÂ ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹ ·Ó¿ÏÔÁ· ÌÂ ÙÈ˜

Û˘Óı‹ÎÂ˜ Ô˘ ÂÈÎÚ·ÙÔ‡Ó ÛÙÔ ÔÛÙÈÎfi ÌÈÎÚÔÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓ. ∏ ‰˘Ó·ÙfiÙËÙ· ÚÔÛ-

‰ÈÔÚÈÛÌÔ‡ ÛÙÔÓ ÔÚfi ÚÔ˚fiÓÙˆÓ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 (P1NP,

‚-CTX) ·ÏÏ¿ Î·È ÌË ÎÔÏÏ·ÁÔÓÈÎÒÓ ÚˆÙÂ˚ÓÒÓ (ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË) Ô˘ ·Â-

ÏÂ˘ıÂÚÒÓÔÓÙ·È ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·-

ÛÎÂ˘‹˜, Ì·˜ ‰›ÓÂÈ ÔÏ‡ÙÈÌÂ˜ ÏËÚÔÊÔÚÂ˜ ÁÈ· ÙËÓ ÂÎÙ›ÌËÛË ÙÔ˘ Ú˘ıÌÔ‡ ÔÛÙÈ-

Î‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ Î·È ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÛÂ ‰È¿ÊÔÚÂ˜ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¤˜ ·ÏÏ¿ Î·È ·-

ıÔÏÔÁÈÎ¤˜ Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ ÙÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡.

∞fi ÙË ÌÂÏ¤ÙË ÙˆÓ ÔÛÙÈÎÒÓ ·˘ÙÒÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÛÙÔÓ ÔÚfi ÙÔ˘ ·›Ì·ÙÔ˜ ÚÔ-



¤Î˘„Â fiÙÈ Ë ÔÛÙÈÎ‹ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹ ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙ÂÈ ÎÈÚÎ¿‰ÈÔ Ú˘ıÌfi ÌÂ ÂÏ¿ÙÙˆ-

ÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ËÌ¤Ú·˜ Î·È ·‡ÍËÛË Î·-

Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ Ó‡ÎÙ·˜. OÈ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ·˘Ù¤˜ Â›Ó·È ÙÂÏÂÔÏÔÁÈÎ¿ ÛÎfiÈÌÂ˜

Î·È ·ÊÔÚÔ‡Ó ÙËÓ ÚÔÛ·ÚÌÔÁ‹ ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡ ÛÙÈ˜ ÂÎ¿ÛÙÔÙÂ ÂÓÂÚÁÂÈ·Î¤˜ ·-

Ó¿ÁÎÂ˜ ÙÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡. ™Â ÂÚÈfi‰Ô˘˜ ÓËÛÙÂ›·˜ ÎÈÓËÙÔÔÈÂ›Ù·È Ë ‰ÂÍ·ÌÂÓ‹

ÙˆÓ ıÚÂÙÈÎÒÓ Î·È ÔÚÁ·ÓÈÎÒÓ ÛÙÔÈ¯Â›ˆÓ ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡ Ì¤Ûˆ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË˜

ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜. ªÂ ·˘ÙfiÓ ÙÔÓ ÙÚfiÔ Ô ÛÎÂÏÂÙfi˜ ÚÔÌËıÂ‡ÂÈ ÙÔÓ

ÔÚÁ·ÓÈÛÌfi ÌÂ Ù· ÛÙÔÈ¯Â›· Ô˘ ¯ÚÂÈ¿˙ÂÙ·È ÁÈ· Ó· ÂÈ‚ÈÒÛÂÈ fiÙ·Ó ‰ÂÓ ˘¿Ú-

¯ÂÈ Ë ·Ó¿ÏÔÁË ·ÚÔ¯‹ ·Ô ÙÔ ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓ. ∞ÓÙÈı¤Ùˆ˜, ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ¿ Ë ‰È·-

ıÂÛÈÌfiÙËÙ· ÙˆÓ ··Ú·›ÙËÙˆÓ ıÚÂÙÈÎÒÓ Û˘ÛÙ·ÙÈÎÒÓ Î·Ù·ÚÁÂ› ÙËÓ ·Ó¿ÁÎË

ÁÈ· ¯ÚËÛÈÌÔÔ›ËÛË ÙˆÓ ·ÔıÂÌ¿ÙˆÓ ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡, ÌÂ Û˘Ó¤ÂÈ· ÙËÓ ¿ÌÂÛË

ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜. ∏ Â›‰Ú·ÛË ·˘Ù‹ ÙÔ˘ ÁÂ‡Ì·ÙÔ˜ Â›Ó·È

Ù·¯Â›·, ‰›ÎËÓ Î·Ù·ÚÚ¿ÎÙË Î·È ÌË ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎ‹.

∂ÓÙ·ÙÈÎ‹ ¤ÚÂ˘Ó· ÛÙËÓ ÚÔÛ¿ıÂÈ· Ó· ÂÍËÁËıÂ› Ô ·ıÔÊ˘ÛÈÔÏÔÁÈÎfi˜

ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜ ÙÔ˘ Ê·ÈÓÔÌ¤ÓÔ˘, Ô‰‹ÁËÛÂ ÛÙËÓ ˘fiıÂÛË fiÙÈ Ë ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ Â-

Ï¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Ú˘ıÌ›˙ÂÙ·È ·Ô Û‹Ì·Ù· Ô˘ ÚÔ¤Ú¯Ô-

ÓÙ·È ·fi ÙÔÓ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎfi ÛˆÏ‹Ó·. ∏ ÛÎ¤„Ë ·˘Ù‹ ÂÈ‚Â‚·ÈÒıËÎÂ ·Ô ÌÂ-

Ï¤ÙÂ˜ Ô˘ ¤ÁÈÓ·Ó ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÂÎÙÔÌ‹ ÙÌËÌ¿ÙˆÓ ÙÔ˘ ÏÂÙÔ‡ Î·È ÙÔ˘ ·-

¯¤Ô˜ ÂÓÙ¤ÚÔ˘ ÛÙÔ˘˜ ÔÔ›Ô˘˜ ·Ô˘ÛÈ¿˙ÂÈ Ë Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ ÔÛÙÈÎ‹ ·¿ÓÙËÛË ÛÙË

¯ÔÚ‹ÁËÛË ÌÈÎÙÔ‡ ÁÂ‡Ì·ÙÔ˜ Ô˘ ·ÊÔÚ¿ ÙËÓ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfi-

ÊËÛË˜ Î·Ù¿ 50%. 

™ËÌ¤Ú· ÁÓˆÚ›˙Ô˘ÌÂ fiÙÈ ÔÈ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎ¤˜ ÔÚÌfiÓÂ˜ Ô˘ ÂÎÎÚ›ÓÔÓÙ·È ·-

fi ÙË Ï‹„Ë ÙÚÔÊ‹˜, fiˆ˜ ÙÔ ÁÏ˘ÎÔ˙ÔÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔÙÚfiÔ ÂÙ›‰ÈÔ

GIP Î·È Ù· ÁÏÔ˘Î·ÁÔÓfiÌÔÚÊ· ÂÙ›‰È· GLP-1 Î·È GLP-2 Ê·›ÓÂÙ·È Ó· ‰È·-

‰Ú·Ì·Ù›˙Ô˘Ó ÚfiÏÔ ÎÏÂÈ‰› ÛÙËÓ Î·Ù·ÓÔÌ‹ ÙˆÓ ·ÔÚÚÔÊÔ‡ÌÂÓˆÓ ÛÙÔÈ¯Â›ˆÓ

ÚÔ˜ Ù· ÔÛÙ¿ ÚÔÙÂ›ÓÔÓÙ·˜ ÙËÓ ‡·ÚÍË ÂÓfi˜ “¤ÓÙÂÚÔ-ÔÛÙÈÎÔ‡ ¿ÍÔÓ·”.

ΔÔ ÂÙ›‰ÈÔ GIP ·ÔÙÂÏÂ›Ù·È ·fi 42 ·ÌÈÓÔÍ¤· Î·È ÂÎÎÚ›ÓÂÙ·È ·fi Ù·

∫-Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ‰ˆ‰ÂÎ·‰·ÎÙ‡ÏÔ˘. ∞Ó Î·È Ë Î‡ÚÈ· ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘ Â›Ó·È Ë Â·Áˆ-

Á‹ ÙË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ ÌÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë ÙÚÔÊ‹˜, Ë ÈÛÙÈÎ‹ Î·Ù·ÓÔÌ‹ ÙˆÓ ˘-

Ô‰Ô¯¤ˆÓ ÙÔ˘ GIP Â›Ó·È Â˘ÚÂ›· Î·È ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÂÈ ÙËÓ ˘fiÊ˘ÛË, ÙÔ ÊÏÔÈfi

ÙˆÓ ÂÈÓÂÊÚÈ‰›ˆÓ, ÙËÓ Î·Ú‰È¿, ÙÔÓ ÂÁÎ¤Ê·ÏÔ, ÙÔ ÏÈÒ‰Ë ÈÛÙfi, ÙÔ ÏÂÙfi ¤-

ÓÙÂÚÔ, Ù· ÂÓ‰ÔıËÏÈ·Î¿ Î‡ÙÙ·Ú· ÛÂ ‰È¿ÊÔÚ· ·ÁÁÂÈ·Î¿ ‰›ÎÙ˘· ·ÏÏ¿ Î·È ÙÔÓ

ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙfi. In vivo Î·È in vitro ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ¤‰ÂÈÍ·Ó fiÙÈ ÙÔ ÂÙ›‰ÈÔ ·˘Ùfi ¤¯ÂÈ ıÂ-

ÙÈÎ‹ Â›‰Ú·ÛË ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi. ¶·ÚfiÌÔÈ· ‰Â‰ÔÌ¤Ó· ˘¿Ú¯Ô˘Ó Û‹-

ÌÂÚ· Î·È ÁÈ· ÙÔ ÂÙ›‰ÈÔ GLP-1 Ô˘ ·Ú¿ÁÂÙ·È ·Ô Ù· L-Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ Â-

ÓÙ¤ÚÔ˘ ÌÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë ÙÚÔÊ‹˜ Î·È ÚÔ¿ÁÂÈ Î·È ·˘Ùfi ÙËÓ ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË ·fi ÙË

ÁÏ˘Îfi˙Ë ¤ÎÎÚÈÛË ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜, ÂÓÒ ÏÈÁfiÙÂÚÔ ÁÓˆÛÙfi˜ Â›Ó·È Ô ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜ ‰Ú¿-
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ÛË˜ ÙÔ˘ GLP-2 ÛÙÔÓ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙfi, ÂÊfiÛÔÓ ‰ÂÓ Â¯Ô˘Ó ‚ÚÂıÂ› ˘Ô‰Ô¯Â›˜ ÙÔ˘ Â-

ÙÈ‰›Ô˘ ·˘ÙÔ‡ ÛÙ· ÔÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·. 

¶·Ú¿ ÙÈ˜ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ ·Ó·Î·Ï‡„ÂÈ˜ Ô˘ ¤ÁÈÓ·Ó Ù· ÙÂÏÂ˘Ù·›· ¯ÚfiÓÈ· ÛÙÔ

Â‰›Ô ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ·ÏÏ¿ Î·È ÛÙËÓ ·Ó·ÁÓÒÚÈÛË ÙË˜ ÛËÌ·Û›·˜

ÙË˜ ·ÏÏËÏÂ›‰Ú·ÛË˜ ÌÂÙ·Í‡ ÂÓÙ¤ÚÔ˘ Î·È ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡ ÁÈ· ÙË Û˘ÓÔÏÈÎ‹ ÔÌÔÈ-

ÔÛÙ·Û›· ÂÓ¤ÚÁÂÈ·˜, ·Ú·Ì¤ÓÔ˘Ó ·ÎfiÌ· ÔÏÏ¿ ÂÚˆÙ‹Ì·Ù· ·Ó·ÊÔÚÈÎ¿ ÌÂ

ÙÔ˘˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ Ô˘ ‰È¤Ô˘Ó ÙË Ú‡ıÌÈÛË ÙË˜ ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜

ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ·fi Ù· ÂÙ›‰È· Ô˘ ÂÎÎÚ›ÓÔÓÙ·È ·fi ÙÔ Á·ÛÙÚÂ-

ÓÙÂÚÈÎfi ÛˆÏ‹Ó·. ∂›ÛË˜ ‰ÂÓ ¤¯ÂÈ ‰ÈÂÚÂ˘ÓËıÂ› ·ÎfiÌ· Ë Èı·Ó‹ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ ÙÔ˘

Ê·ÈÓÔÌ¤ÓÔ˘ ÛÂ ‰È¿ÊÔÚÂ˜ ·ıÔÏÔÁÈÎ¤˜ Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ Ô˘ ÂËÚÂ¿˙Ô˘Ó Û˘ÓÔ-

ÏÈÎ¿ ÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi.

∏ ·ÚÔ‡Û· ÌÂÏ¤ÙË Û¯Â‰È¿ÛıËÎÂ ÌÂ ÛÙfi¯Ô ÙË ‰ÈÂÚÂ‡ÓËÛË ÙÔ˘ Ê·ÈÓÔÌ¤-

ÓÔ˘ ÙË˜ ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÛÂ ·ıÔÏÔÁÈ-

Î¤˜ Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ·ÚÓËÙÈÎfi ·ÓÙ›ÎÙ˘Ô ÛÙÔ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi, Ì¤-

Ûˆ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎÒÓ ·ıÔÁÂÓÂÙÈÎÒÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ. ¶·Ú¿ÏÏËÏ·, ÌÂÏÂÙ‹ıËÎ·Ó ÔÈ

ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ÙË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ GIP Î·È GLP-1, Ô˘ ıÂˆÚÔ‡ÓÙ·È ·-

fi ÙÔ˘˜ Î‡ÚÈÔ˘˜ ÌÂÛÔÏ·‚ËÙ¤˜ ÙÔ˘ Ê·ÈÓÔÌ¤ÓÔ˘.

∏ ÌÂÏ¤ÙË Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈ‹ıËÎÂ ÛÙÔ ∂ÚÁ·ÛÙ‹ÚÈÔ ∂Ó‰ÔÎÚÈÓÔÏÔÁ›·˜ Î·È

ªÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÙË˜ A′ ¶·ıÔÏÔÁÈÎ‹˜ ∫ÏÈÓÈÎ‹˜ ÙÔ˘ °ÂÓÈÎÔ‡ ¶·ÓÂÈÛÙËÌÈ·ÎÔ‡

¡ÔÛÔÎÔÌÂ›Ô˘ ∞Ã∂¶∞. °È· ÙÈ˜ ·Ó¿ÁÎÂ˜ ÙˆÓ ÌÂÙÚ‹ÛÂˆÓ ˘‹ÚÍÂ Û˘ÓÂÚÁ·Û›·

ÌÂ Ù· ÂÚÁ·ÛÙ‹ÚÈ· ÙË˜ ¶˘ÚËÓÈÎ‹˜ π·ÙÚÈÎ‹˜ Î·È ÙË˜ μÈÔ¯ËÌÂ›·˜. 

™ÙÔ ÛËÌÂ›Ô ·˘Ùfi ı· ‹ıÂÏ· Ó· ÂÎÊÚ¿Ûˆ ÙÈ˜ ıÂÚÌ¤˜ Â˘¯·ÚÈÛÙ›Â˜ ÌÔ˘ ÛÙÔÓ

∫·ıËÁËÙ‹ Î·È ‰ÈÂ˘ı˘ÓÙ‹ ÙË˜ A′ ¶·ıÔÏÔÁÈÎ‹˜ ∫ÏÈÓÈÎ‹˜ Î. ¶·‡ÏÔ ¡ÈÎÔÏ·˝‰Ë

ÁÈ· ÙËÓ ·Ó¿ıÂÛË ÙË˜ ÌÂÏ¤ÙË˜ ·˘Ù‹˜ Î·È ÙËÓ ˘ÔÛÙ‹ÚÈÍ‹ ÙÔ˘ Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ·

ÙË˜ ÂÎfiÓËÛ‹˜ ÙË˜, ÛÙË ‰ÈÂ˘ı‡ÓÙÚÈ· ÙÔ˘ ÂÚÁ·ÛÙËÚ›Ô˘ ÙË˜ ¶˘ÚËÓÈÎ‹˜ π·ÙÚÈ-

Î‹˜ Î˘Ú›· ÕÓÓ· °ÎÔÙ˙·Ì¿ÓË-æ·ÚÚ¿ÎÔ˘, ÁÈ· ÙË ‚Ô‹ıÂÈ· Î·È ÙËÓ ·Ì¤ÚÈÛÙË

Û˘Ì·Ú¿ÛÙ·Û‹ ÙË˜ Î·Ù¿ ÙË ‰È·‰ÈÎ·Û›· ÙˆÓ ÌÂÙÚ‹ÛÂˆÓ ÙˆÓ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÒÓ

ÂÙÈ‰›ˆÓ, Î·ıÒ˜ Î·È ÛÙÔÓ Î·ıËÁËÙ‹ Î. ªÈ¯·‹Ï ∫·Ú·ÌÔ‡˙Ë, ‰ÈÂ˘ı˘ÓÙ‹ ÙÔ˘

∂ÚÁ·ÛÙËÚ›Ô˘ μÈÔ¯ËÌÂ›·˜, ÁÈ· ÙËÓ ÔÏ‡ÙÈÌË ˘ÔÛÙ‹ÚÈÍ‹ ÙÔ˘ ÛÙË Ì¤ÙÚËÛË ÙˆÓ

‰ÂÈÎÙÒÓ ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡. 

Δ¤ÏÔ˜, ÛÙÔÓ Î·ıËÁËÙ‹ Î. πÒ·ÓÓË °ÈÒ‚Ô, Â›Ì·È ‚·ı‡Ù·Ù· Â˘ÁÓÒÌˆÓ ÁÈ·

ÙËÓ ·Ì¤ÚÈÛÙË Û˘Ì·Ú¿ÛÙ·Û‹ ÙÔ˘, ÙËÓ Ô˘ÛÈ·ÛÙÈÎ‹ Î·ıÔ‰‹ÁËÛË Î·È ·ÓÂÎÙ›-

ÌËÙË ‚Ô‹ıÂÈ· Ô˘ ÌÔ˘ ÚÔÛ¤ÊÂÚÂ Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ÂÎfiÓËÛË˜ ÙË˜ ÌÂ-

Ï¤ÙË˜ ·˘Ù‹˜ ·ÏÏ¿ Î·È ÛÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ Ì·ıËÙÂ›·˜ ÌÔ˘ ÎÔÓÙ¿ ÙÔ˘.
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KEºA§AIO 1

O ™ Δ π Δ ∏ ™ π ™ Δ O ™  –  ¢ O ª ∏ ∫ ∞ π  § ∂ π Δ O À ƒ ° π ∂ ™

1.1. ∂ÈÛ·ÁˆÁ‹

O ÔÛÙ›ÙË˜ ÈÛÙfi˜ Â›Ó·È ¤Ó·˜ ‰˘Ó·ÌÈÎfi˜ ÈÛÙfi˜ Ô˘ ‰È·ÙËÚÂ› ÙËÓ ÈÎ·ÓfiÙË-

Ù· Ó· ·Ó·ÁÂÓÓ¿Ù·È Î·È ÌÂÙ¿ ÙÔ ÂÚ·˜ ÙË˜ ÔÚÈÛÙÈÎ‹˜ ÙÔ˘ ‰È·ÌfiÚÊˆÛË˜ (ÂÓË-

ÏÈÎ›ˆÛË) ·fi ÓÂÔÛ˘ÓÙÈı¤ÌÂÓÔ ÔÛÙÔ‡Ó ÛÙÈ˜ ÂÚÈÔ¯¤˜ Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ˘ÔÛÙÂ› ÊıÔ-

Ú¿. Δ· ÔÛÙ¿ ·Ú¤¯Ô˘Ó ÌË¯·ÓÈÎ‹ ÚÔÛÙ·Û›· ÛÂ Â˘·ı‹ fiÚÁ·Ó· ÙÔ˘ ·ÓıÚˆ-

›ÓÔ˘ ÛÒÌ·ÙÔ˜ (ÎÚ·Ó›Ô, ıˆÚ·ÎÈÎfi˜ ÎÏˆ‚fi˜), ı¤ÛÂÈ˜ ÚfiÛÊ˘ÛË˜ ÙˆÓ Ì˘ÒÓ

Î·È ÙÂÓfiÓÙˆÓ (Ì˘ÔÛÎÂÏÂÙÈÎfi Û‡ÛÙËÌ·), Î·È ˘Ô‚ÔËıÔ‡Ó ÙËÓ Î›ÓËÛË ÙÔ˘ ·Ó-

ıÚˆ›ÓÔ˘ ÛÒÌ·ÙÔ˜. ∂›ÛË˜ ·ÔÙÂÏÔ‡Ó ÙËÓ Î‡ÚÈ· ‰ÂÍ·ÌÂÓ‹ ÙÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡

ÛÂ ÈfiÓÙ· ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘, ÊˆÛÊfiÚÔ˘ Î·È Ì·ÁÓËÛ›Ô˘ ÂÓÒ ÊÈÏÔÍÂÓÔ‡Ó Î·È ÚÔ-

ÛÙ·ÙÂ‡Ô˘Ó ÙËÓ ÂÚ˘ıÚÔÔ›ËÛË Ô˘ ÂÈÙÂÏÂ›Ù·È ÛÙÔ Ì˘ÂÏfi. 

O ÛÎÂÏÂÙfi˜ ¯ˆÚ›˙ÂÙ·È ÛÂ ‰‡Ô ÙÌ‹Ì·Ù· ÙÔÓ ·ÍÔÓÈÎfi ÛÎÂÏÂÙfi (axial

skeleton) Î·È ÙÔ ÛÎÂÏÂÙfi ÙˆÓ ¿ÎÚˆÓ (appendicular skeleton). O ‰È·¯ˆÚÈÛÌfi˜

·˘Ùfi˜ Â›Ó·È ÛËÌ·ÓÙÈÎfi˜, ‰ÈfiÙÈ Ë Û‡ÛÙ·ÛË Î·È Ë ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡ ‰È·-

Ê¤ÚÂÈ ÛÙ· ‰‡Ô ·˘Ù¿ ÙÌ‹Ì·Ù·.

1.2. ¢ÔÌ‹ ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡ 

1.2.1. ª·ÎÚÔÛÎÔÈÎ‹ ‰ÔÌ‹ ÛÎÂÏÂÙÔ‡

ªÔÚÊÔÏÔÁÈÎ¿, ÛÙÔ ÛÎÂÏÂÙfi ‰È·ÎÚ›ÓÔÓÙ·È ‰‡Ô Ù‡ÔÈ ÔÛÙÒÓ: ·) Ù· Ï·-

Ù¤· ÔÛÙ¿ (ÔÛÙ¿ ÎÚ·Ó›Ô˘, Î¿Ùˆ ÁÓ¿ıÔ˜, ˆÌÔÏ¿ÙË Î·È Ï·ÁfiÓÈÔ ÔÛÙÔ‡Ó) Î·È

‚) Ù· Ì·ÎÚ¿ ÔÛÙ¿ (ÎÓ‹ÌË, ÌËÚÈ·›Ô, ‚Ú·¯ÈfiÓÈÔ ÎÙÏ.). OÈ ‰‡Ô ·˘ÙÔ› Ù‡ÔÈ Ô-

ÛÙÔ‡ ÚÔ¤Ú¯ÔÓÙ·È ·fi ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎ¤˜ Û˘Óı‹ÎÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜, ÙË ÌÂÌ-

‚Ú·ÓÒ‰Ë Î·È ÙËÓ ÂÓ‰Ô¯fiÓ‰ÚÈ· ÔÛÙ¤ˆÛË ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·. H Î‡ÚÈ· ‰È·ÊÔÚ¿ ÙÔ˘˜

¤ÁÎÂÈÙ·È ÛÙÔ fiÙÈ ÛÙËÓ ÂÓ‰Ô¯fiÓ‰ÚÈ· ÔÛÙ¤ˆÛË Ë Î·Ù·‚ÔÏ‹ ÙÔ˘ ¯fiÓ‰ÚÔ˘ ÚÔ¸-



¿Ú¯ÂÈ, ÂÓÒ ÛÙË ÌÂÌ‚Ú·ÓÒ‰Ë ÔÈ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ ÚÔ¤Ú¯ÔÓÙ·È ·fi Ù· ÔÏ˘-

‰‡Ó·Ì· Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ÌÂÛÂÁ¯‡Ì·ÙÔ˜. øÛÙfiÛÔ, Ë ·Ó¿Ù˘ÍË Î·È ·‡ÍËÛË ÙˆÓ

Ì·ÎÚÒÓ ÔÛÙÒÓ ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÂÈ Î·È ÙÔ˘˜ ‰‡Ô ÙÚfiÔ˘˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜.

™Ù· Ì·ÎÚ¿ ÔÛÙ¿ ‰È·ÎÚ›ÓÔ˘ÌÂ 3 ÙÌ‹Ì·Ù·, ÙËÓ Â›Ê˘ÛË, ÙË ÌÂÙ¿Ê˘ÛË Î·È

ÙË ‰È¿Ê˘ÛË (™¯‹Ì· 1.1). OÈ ÂÈÊ‡ÛÂÈ˜ Â›Ó·È ÔÈ ·ÔÂÏ·Ù˘ÛÌ¤ÓÂ˜ ÔÛÙÈÎ¤˜

ÂÈÊ¿ÓÂÈÂ˜ ÛÙÈ˜ ÔÔ›Â˜ Î·Ù·Ï‹ÁÔ˘Ó ÔÈ ¿ÎÚÂ˜ ÙˆÓ Ì·ÎÚÒÓ ÔÛÙÒÓ ÂÎ·Ù¤Úˆ-

ıÂÓ. ∏ ÌÂÙ¿Ê˘ÛË Â›Ó·È Ë ˙ÒÓË ÌÂÙ¿ÙˆÛË˜ ÙˆÓ ÂÈÊ‡ÛÂˆÓ ÛÙÔ ÎÂÓÙÚÈÎfi ÙÌ‹-

Ì· ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡, ÙË ‰È¿Ê˘ÛË. OÈ ÂÈÊ‡ÛÂÈ˜ Î·È ÔÈ ÌÂÙ·Ê‡ÛÂÈ˜ ÙˆÓ Ì·ÎÚÒÓ Ô-

ÛÙÒÓ Â›Ó·È ·˘Ù¤˜ Ô˘ ÛÙËÚ›˙Ô˘Ó ÙÔÓ ·ÚıÚÈÎfi ¯fiÓ‰ÚÔ Î·È ÁÈ’·˘Ùfi ¤¯Ô˘Ó ÌÂ-

Á·Ï‡ÙÂÚË ‰È¿ÌÂÙÚÔ ·fi ÙË ‰È¿Ê˘ÛË. 

∏ Â›Ê˘ÛË ·fi ÙË Ì›· ÏÂ˘Ú¿ Î·È Ë ‰È¿Ê˘ÛË ÌÂ ÙË ÌÂÙ¿Ê˘ÛË ·fi ÙËÓ

¿ÏÏË ÚÔ¤Ú¯ÔÓÙ·È ·fi 2 ·ÓÂÍ¿ÚÙËÙ· Î¤ÓÙÚ· ÔÛÙÂÔÔ›ËÛË˜ Ù· ÔÔ›· ‰È·-

¯ˆÚ›˙ÔÓÙ·È ÌÂÙ·Í‡ ÙÔ˘˜ ·fi Ì›· ¯fiÓ‰ÚÈÓË ÛÙÔÈ‚¿‰·, ÙÔÓ ÂÈÊ˘ÛÈ·Îfi ¯fiÓ-

‰ÚÔ, Ô˘ ·ÔÙÂÏÂ› ÙËÓ ·˘ÍËÙÈÎ‹ Ï¿Î· Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó¿-

Ù˘ÍË˜.

H ÂÍˆÙÂÚÈÎ‹ ÈÓÒ‰Ë˜ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË Ô˘ ÂÚÈ‚¿ÏÏÂÈ Ù· ÔÛÙ¿ Î·ÏÂ›Ù·È Â-

ÚÈfiÛÙÂÔ ÂÓÒ Ë ÂÛˆÙÂÚÈÎ‹ ÂÈÊ¿ÓÂÈ· ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡ Ô˘ Â›Ó·È ÛÂ ¿ÌÂÛË Â·Ê‹

ÌÂ ÙÔ Ì˘ÂÏfi ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ, ·ÔÙÂÏÂ› ÙÔ ÂÓ‰fiÛÙÂÔ. 
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™¯‹Ì· 1.1. ª·ÎÚÔÛÎÔÈÎ¿ ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¿ ÙˆÓ Ì·ÎÚÒÓ ÔÛÙÒÓ (°ÈÒ‚Ô˜ - °È·‚ÚÔ-
Ô‡ÏÔ˘ 2010; OÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·-¢ÔÌ¤˜ Î·È ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›Â˜).



ΔÔ ÂÚÈfiÛÙÂÔ ·ÔÙÂÏÂ›Ù·È ·fi ÈÓÒ‰Ë Û˘Ó‰ÂÙÈÎfi ÈÛÙfi Ô˘ Î·Ï‡ÙÂÈ ÙÔ

Û‡ÓÔÏÔ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÈÊ·ÓÂ›·˜ ÂÓ Â›‰Ë ÂÚÈÙ˘Ï›ÁÌ·ÙÔ˜, ÌÂ ÂÍ·›ÚÂÛË ÙÈ˜ Â-

ÚÈÔ¯¤˜ ÛÙÈ˜ ÔÔ›Â˜ ÚÔÛÊ‡ÔÓÙ·È ÔÈ Û‡Ó‰ÂÛÌÔÈ Î·È Î·Ï‡ÙÔÓÙ·È ·fi ·ÚıÚÈ-

Îfi ¯fiÓ‰ÚÔ. ∞ÔÙÂÏÂ›Ù·È ·fi ‰‡Ô ÛÙÈ‚¿‰Â˜: Ì›· ÂÍˆÙÂÚÈÎ‹ Ô˘ Â›Ó·È ÛÂ ¿-

ÌÂÛË Â·Ê‹ ÌÂ ÙÔ˘˜ Ì‡Â˜ Î·È ÙÔ˘˜ ¿ÏÏÔ˘˜ Ì·Ï·ÎÔ‡˜ ÈÛÙÔ‡˜ Î·È Ì›· ÂÛˆÙÂ-

ÚÈÎ‹ ÛÙÔÈ‚¿‰· Ô˘ ‰ËÌÈÔ˘ÚÁÂ›Ù·È Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ÔÛÙÂÔÔ›ËÛË˜ Î·È

ÛÂ ·˘Ù‹Ó ·ÓÂ˘Ú›ÛÎÔÓÙ·È Úfi‰ÚÔÌÂ˜ ÌË ÛÙÚ·ÙÂ˘Ì¤ÓÂ˜ ÌÔÚÊ¤˜ ¯ÔÓ‰ÚÔÎ˘ÙÙ¿-

ÚˆÓ Î·È ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ. ∏ ÂÛˆÙÂÚÈÎ‹ ·˘Ù‹ ÛÙÈ‚¿‰· ÙÔ˘ ÂÚÈÔÛÙ¤Ô˘ ·ÔÙÂ-

ÏÂ› ‰ÂÍ·ÌÂÓ‹ Úfi‰ÚÔÌˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ Î·È Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÂÈ ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ÂÓ·fiıÂÛË

Î·Ù¿ ÙË ‰È·‰ÈÎ·Û›· ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·‡ÍËÛË˜, ÂÓÒ Â›Ó·È ˘Â‡ı˘ÓË Î·È ÁÈ· ÙËÓ ·‡-

ÍËÛË ÙË˜ ‰È·Ì¤ÙÚÔ˘ ÙˆÓ Ì·ÎÚÒÓ ÔÛÙÒÓ Ô˘ Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈÂ›Ù·È ÌÂ ÙËÓ ¿ÚÔ-

‰Ô ÙË˜ ËÏÈÎ›·˜. 

ΔÔ ÂÚÈfiÛÙÂÔ ÂÚÈ¤¯ÂÈ Â›ÛË˜ ·ÈÌÔÊfiÚ· ·ÁÁÂ›· Ô˘ Â›Ó·È ˘Â‡ı˘Ó·

ÁÈ· ÙË ıÚ¤„Ë ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ, ÓÂ˘ÚÈÎ¤˜ ·ÔÏ‹ÍÂÈ˜, ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ Î·È ÔÛÙÂÔÎÏ¿-

ÛÙÂ˜. ∏ ÚfiÛÊ˘ÛË ÙÔ˘ ÂÚÈÔÛÙ¤Ô˘ ÛÙÔ ÔÛÙfi Á›ÓÂÙ·È Ì¤Ûˆ ÈÛ¯˘ÚÒÓ ÈÓÒÓ ÎÔÏ-

Ï·ÁfiÓÔ˘ Ô˘ ÔÓÔÌ¿˙ÔÓÙ·È ›ÓÂ˜ ÙÔ˘ Sharpey Î·È ‰ÈÂÈÛ‰‡Ô˘Ó ÛÙÔÓ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙfi. 

ΔÔ ÂÓ‰fiÛÙÂÔ Â›Ó·È Ì›· ÌÂÌ‚Ú¿ÓË Ô˘ Â·ÏÂ›ÊÂÈ ÂÛˆÙÂÚÈÎ¿ ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹

ÎÔÈÏfiÙËÙ· Î·È ÂÚÈ¤¯ÂÈ Â›ÛË˜ ·ÈÌÔÊfiÚ· ·ÁÁÂ›·, ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ Î·È ÂÂÓ-

‰˘Ì·ÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·. ∂ÎÙfi˜ ·fi ÙÔ Ì˘ÂÏfi ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ ÙÔ ÂÓ‰fiÛÙÂÔ Î·Ï‡ÙÂÈ ÙËÓ

ÂÈÊ¿ÓÂÈ· ÙÔ˘ ÊÏÔÈÒ‰Ô˘˜ ÔÛÙÔ‡ Î·È Ù· ·ÈÌÔÊfiÚ· ·ÁÁÂ›· Ô˘ ÔÚÂ‡ÔÓÙ·È

Î·Ù¿ Ì‹ÎÔ˜ ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡, Î·ı’Ô‰fiÓ ÚÔ˜ ÙÔ˘˜ ‰È·‡ÏÔ˘˜ ÙÔ˘ Volkman

1.2.2. ºÏÔÈÒ‰Â˜ Î·È ÛÔÁÁÒ‰Â˜ ÔÛÙÔ‡Ó 
πÛÙÔÏÔÁÈÎ¿ Î·È ·ÎÙÈÓÔÏÔÁÈÎ¿ ‰È·ÎÚ›ÓÔÓÙ·È ‰‡Ô Ù‡ÔÈ ÔÛÙÒÓ. ΔÔ ÊÏÔÈ-

Ò‰Â˜ (‹ Û˘Ì·Á¤˜ ÔÛÙÔ‡Ó) ÂÌÊ·Ó›˙ÂÈ ˘ÎÓ‹ Î·È Û˘Ì·Á‹ Û‡ÛÙ·ÛË Î·È ·Ô-

ÙÂÏÂ› ÙÔ 80% ÙË˜ Û˘ÓÔÏÈÎ‹˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Ì¿˙·˜ ÛÙÔÓ ÂÓ‹ÏÈÎ· ÛÎÂÏÂÙfi, ÂÓÒ ÙÔ ‰Ô-

ÎÈ‰Ò‰Â˜ (‹ ÛÔÁÁÒ‰Â˜ ÔÛÙÔ‡Ó) Û¯ËÌ·Ù›˙ÂÈ ¤Ó· ‰›ÎÙ˘Ô, ÂÓ Â›‰Ë ÌÂÏÈÛÛÔÎ˘-

Ú‹ıÚ·˜, ·fi ‰ÔÎÈ‰Ò‰ÂÈ˜ Ï¿ÎÂ˜ Î·È ÛÙ‹ÏÂ˜ Ô˘ ÂÚÈ‚¿ÏÏÔ˘Ó ÙÔ Ì˘ÂÏfi ÙˆÓ

ÔÛÙÒÓ Î·È ·ÔÙÂÏÂ› ÙÔ ˘fiÏÔÈÔ 20% ÙË˜ Û˘ÓÔÏÈÎ‹˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Ì¿˙·˜.

∏ Î·Ù·ÓÔÌ‹ ÙÔ˘ ÛÔÁÁÒ‰Ô˘˜ Î·È ÙÔ˘ Û˘Ì·ÁÔ‡˜ ÔÛÙÔ‡ ‰È·Ê¤ÚÂÈ ·Ó¿-

ÌÂÛ· ÛÙ· ‰È¿ÊÔÚ· ÔÛÙ¿. ∏ ÎÂÚÎ›‰· ·ÔÙÂÏÂ›Ù·È Î·Ù¿ 92% ·fi ÊÏÔÈÒ‰Â˜

Î·È Î·Ù¿ 8% ·fi ÛÔÁÁÒ‰Â˜ ÔÛÙÔ‡Ó, ÂÓÒ ÔÈ ÛfiÓ‰˘ÏÔÈ ·ÔÙÂÏÔ‡ÓÙ·È Î·Ù¿

62% ·fi ÊÏÔÈÒ‰Â˜ ÔÛÙÔ‡Ó Î·È Î·Ù¿ 38% ·fi ÛÔÁÁÒ‰Â˜ ÔÛÙÔ‡Ó. 

∏ ‰È¿Ê˘ÛË ÙˆÓ Ì·ÎÚÒÓ ÔÛÙÒÓ ·ÔÙÂÏÂ›Ù·È Î˘Ú›ˆ˜ ·fi Û˘Ì·Á¤˜ Ô-

ÛÙÔ‡Ó, ÂÓÒ ÙÔ Î‡ÚÈÔ ÙÌ‹Ì· ÙˆÓ ÂÈÊ‡ÛÂˆÓ Î·È ÌÂÙ·Ê‡ÛÂˆÓ ·ÔÙÂÏÂ›Ù·È ·-

fi ÛÔÁÁÒ‰Â˜ ÔÛÙÔ‡Ó ÙÔ ÔÔ›Ô ÂÚÈ‚¿ÏÂÙ·È ·fi Ì›· ÏÂÙË ÛÙÔÈ‚¿‰· Û˘-

Ì·ÁÔ‡˜ (Bachrach Î·È Û˘Ó 2009). 

H ·˘ÍËÙÈÎ‹ Ï¿Î· ÙˆÓ Ì·ÎÚÒÓ ÔÛÙÒÓ Î·È Ë ·Ú·ÎÂ›ÌÂÓË ÌÔ›Ú· ÙÔ˘
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ÊÏÔÈÒ‰Ô˘˜ ÔÛÙÔ‡ ÙË˜ ÌÂÙ¿Ê˘ÛË˜ ·ÔÙÂÏÔ‡Ó ÙËÓ ÂÚÈÔ¯‹ ·Ó¿Ù˘ÍË˜ Î·È Â-

ÈÌ‹Î˘ÓÛË˜ ÙÔ˘ ÊÏÔÈÒ‰Ô˘˜ ÔÛÙÔ‡. ™ÙÔÓ ÂÓ‹ÏÈÎ· ÛÎÂÏÂÙfi Ë ¯ÔÓ‰ÚÔÁÂÓ‹˜ ·˘-

ÍËÙÈÎ‹ Ï¿Î· ·ÔÎ·ı›ÛÙ·Ù·È ·fi ÊÏÔÈÒ‰Â˜ ÔÛÙÔ‡Ó, Ô˘ ÚÔÎ·ÏÂ› ÙË Û‡-

ÓÙËÍË ÙË˜ Â›Ê˘ÛË˜ ÌÂ ÙË ÌÂÙ¿Ê˘ÛË (Û‡ÁÎÏÈÛË ÂÈÊ˘ÛÈ·ÎÒÓ Ï·ÎÒÓ).

Δ· ÁÂÓÈÎ¿ ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¿ Î·È ÙˆÓ ‰‡Ô Ù‡ˆÓ ÔÛÙÔ‡ Â›Ó·È ·ÚfiÌÔÈ·.

™Â ÈÛÙÔÏÔÁÈÎfi Â›Â‰Ô ÙÔ Û˘Ì·Á¤˜ ÔÛÙÔ‡Ó ·ÔÙÂÏÂ›Ù·È ·fi ‚·ÛÈÎ¤˜ ‰ÔÌÈ-

Î¤˜ ÌÔÓ¿‰Â˜, ÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÒÓÂ˜, ÂÓÒ ÙÔ ÛÔÁÁÒ‰Â˜ ·fi ÙÔ˘˜ ËÌÈ-ÔÛÙÂÒÓÂ˜.

OÈ ÔÛÙÂÒÓÂ˜ ‹ ÙÔ Û‡ÛÙËÌ· ÙÔ˘ Havers, ¤¯Ô˘Ó Î˘ÏÈÓ‰ÚÈÎfi Û¯‹Ì· Î·È ‰Ë-

ÌÈÔ˘ÚÁÔ‡Ó ¤Ó· ·Ó·ÙÔÌÈÎfi ‰›ÎÙ˘Ô, fiˆ˜ Ù· ÎÏ·‰È¿ ÂÓfi˜ ‰¤Ó‰ÚÔ˘. Δo Û‡ÛÙË-

Ì· ÙÔ˘ Havers ·ÔÙÂÏÂ›Ù·È ·fi ¤Ó·Ó ÂÈÌ‹ÎË ÛˆÏ‹Ó· (ÛˆÏ‹Ó·˜ Havers),

·Ú¿ÏÏËÏÔ ÌÂ ÙÔÓ ÂÈÌ‹ÎË ¿ÍÔÓ· ÙˆÓ Ì·ÎÚÒÓ ÔÛÙÒÓ, Ô ÔÔ›Ô˜ ÂÚÈ¤¯ÂÈ ¤-

Ó· ·ÚÙËÚ›‰ÈÔ Î·È ¤Ó· ÊÏÂ‚›‰ÈÔ. O ÛˆÏ‹Ó·˜ ÙÔ˘ Havers ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÂ› ˆ˜ ¿ÍÔ-

Ó·˜ Á‡Úˆ ·fi ÙÔÓ ÔÔ›ÔÓ ‰È·Ù¿ÛÛÔÓÙ·È Î˘ÎÏÔÙÂÚÒ˜ Ù· ÂÙ¿ÏÈ· ÙÔ˘ Û˘Ì·-

ÁÔ‡˜ ÔÛÙÔ‡, Î·Ù·ÛÎÂ˘‹ Ô˘ ·ÚÔÌÔÈ¿˙ÂÙ·È ÌÂ ÙÈ˜ Î˘ÎÏÔÙÂÚÂ›˜ ÔÌfiÎÂÓÙÚÂ˜

ÛÙÈ‚¿‰Â˜ ÂÓfi˜ ÎÚÂÌÌ˘‰ÈÔ‡ (Yang Î·È Û˘Ó 2009) (™¯‹Ì· 1.2). 

O ÊÏÔÈÒ‰Ë˜ ÔÛÙ›ÙË˜ ÈÛÙfi˜ ÂÌÊ·Ó›˙ÂÈ ÙÚÂÈ˜ ÂÈÊ¿ÓÂÈÂ˜, ÙËÓ ÂÚÈÔÛÙÈÎ‹,

Ô˘ ¯ˆÚ›˙ÂÈ ÙËÓ ÂÍˆÙÂÚÈÎ‹ ÂÈÊ¿ÓÂÈ· ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡ ·fi Ù· ·Ú·ÎÂ›ÌÂÓ· fiÚ-
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Á·Ó·, ÙËÓ ÂÓ‰ÔÔÛÙÈÎ‹ Ô˘ Â·ÏÂ›ÊÂÈ ÙËÓ ÂÛˆÙÂÚÈÎ‹ ÂÈÊ¿ÓÂÈ· ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡ Î·È

ÂÚÈ‚¿ÏÏÂÈ ÙÔÓ ·˘Ïfi ÙˆÓ Ì·ÎÚÒÓ ÔÛÙÒÓ Ô˘ ·ÔÙÂÏÂ›Ù·È ·fi ÙÔ Ì˘ÂÏfi Î·È

ÏÈÒ‰Ë ÈÛÙfi Î·È Ù¤ÏÔ˜ ÙÈ˜ ÂÈÊ¿ÓÂÈÂ˜ ÙˆÓ fiÚˆÓ ÙÔ˘ Havers.

O ÛÔÁÁÒ‰Ë˜ ÈÛÙfi˜ ·ÔÙÂÏÂ›Ù·È ·fi ‰ÔÎ›‰Â˜ Î·È Ï¿ÎÂ˜ Ô˘ ‰È·Ù¿Û-

ÛÔÓÙ·È ÚÔ˜ ‰È¿ÊÔÚÂ˜ Î·ÙÂ˘ı‡ÓÛÂÈ˜ ·Ó¿ÏÔÁ· ÌÂ ÙÔ ÌË¯·ÓÈÎfi ÊÔÚÙ›Ô Ô˘

‰¤¯ÂÙ·È Ô ÈÛÙfi˜ ÛÙÈ˜ ‰È¿ÊÔÚÂ˜ ÛÎÂÏÂÙÈÎ¤˜ ı¤ÛÂÈ˜. OÈ ÎÔÈÏfiÙËÙÂ˜ Ô˘ Û¯ËÌ·-

Ù›˙ÔÓÙ·È ·fi ÙÈ˜ ‰ÔÎ›‰Â˜ ÙÔ˘ ÛÔÁÁÒ‰Ô˘˜ ÔÛÙÔ‡ ÂÚÈ¤¯Ô˘Ó Ì˘ÂÏfi ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ

‹ ÏÈÒ‰Ë ÈÛÙfi. O ÛÔÁÁÒ‰Ë˜ ÔÛÙ›ÙË˜ ÈÛÙfi˜ ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙ÂÈ Ì›· ÌfiÓÔ ÂÈÊ¿ÓÂÈ·

Ô˘ ¤Ú¯ÂÙ·È ÛÂ Â·Ê‹ ÌÂ ÙÔ Ì˘ÂÏfi ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ. 

AÓ Î·È Ù· ‰‡Ô Â›‰Ë ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡ ·ÔÙÂÏÔ‡ÓÙ·È ·fi Ù· ›‰È· ÔÛÙÈÎ¿

Î‡ÙÙ·Ú· Î·È ·fi ·ÚfiÌÔÈ·˜ Û‡ÛÙ·ÛË˜ ıÂÌ¤ÏÈÔ Ô˘Û›·, ˘¿Ú¯Ô˘Ó ˆÛÙfiÛÔ ‰Ô-

ÌÈÎ¤˜ Î·È ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÎ¤˜ ‰È·ÊÔÚ¤˜. H Î‡ÚÈ· ‰ÔÌÈÎ‹ ‰È·ÊÔÚ¿ Â›Ó·È ÔÛÔÙÈÎ‹:

ÙÔ 80-90% ÙÔ˘ fiÁÎÔ˘ ÙÔ˘ ÊÏÔÈÒ‰Ô˘˜ ÔÛÙÔ‡ Â›Ó·È Â·Û‚ÂÛÙˆÌ¤ÓÔ, ÂÓÒ ·-

ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· ÌfiÓÔ ÙÔ 15-25% ÙÔ˘ ÛÔÁÁÒ‰Ô˘˜ (Ô ˘fiÏÔÈÔ˜ fiÁÎÔ˜ Î·Ù·Ï·Ì-

‚¿ÓÂÙ·È ·fi Ì˘ÂÏfi ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ, ·ÈÌÔÊfiÚ· ·ÁÁÂ›· Î·È Û˘Ó‰ÂÙÈÎfi ÈÛÙfi), ÌÂ ·-

ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙÔ 70-85% ÙË˜ ·ÏÏËÏÂ›‰Ú·ÛË˜ ÌÂ ÙÔ˘˜ Ì·Ï·ÎÔ‡˜ ÈÛÙÔ‡˜ Ô˘ Â-

ÈÙÂÏÂ›Ù·È ·fi ÙËÓ ÂÓ‰ÔÔÛÙÈÎ‹ ÂÈÊ¿ÓÂÈ· ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡ Ó· ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÂÈ Î‡ÚÈ·

fiÏÂ˜ ÙÈ˜ ÂÈÊ¿ÓÂÈÂ˜ ÙÔ˘ ÛÔÁÁÒ‰Ô˘˜ ÔÛÙÔ‡. 

∞fiÚÚÔÈ· ·˘Ù‹˜ ÙË˜ ‰È·ÊÔÚ¿˜ ÙÔ˘˜ Â›Ó·È Î·È Ë ‰È·ÊÔÚ¿ Ô˘ ÂÌÊ·Ó›-

˙Ô˘Ó ÛÙË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·. ∞fi ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÎ‹˜ ·fi„Âˆ˜, ÙÔ ÛÔÁÁÒ‰Â˜ ÔÛÙÔ‡Ó ıÂ-

ˆÚÂ›Ù·È ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔ ÂÓÂÚÁfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎ¿ ·’ fiÙÈ ÙÔ ÊÏÔÈÒ‰Â˜, ÙÔ ÔÔ›Ô Â›-

Ó·È ÂÈÊÔÚÙÈÛÌ¤ÓÔ Î˘Ú›ˆ˜ ÌÂ ÙË ÌË¯·ÓÈÎ‹ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡. 

1.2.3. ªÈÎÚÔÛÎÔÈÎ‹ ‰ÔÌ‹
∏ Û‡ÛÙ·ÛË ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÛÙÔ‡ ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÂÈ ÙÔ ·ÓfiÚÁ·ÓÔ ÙÌ‹Ì· (50-70%),

ÙËÓ ÔÚÁ·ÓÈÎ‹ ıÂÌ¤ÏÈÔ Ô˘Û›· (20-40%), ÓÂÚfi (5-10 %) Î·È ÏÈ›‰È· (<3%)

(Robey Î·È Û˘Ó 2002).

ΔÔ ·ÓfiÚÁ·ÓÔ ÙÌ‹Ì· ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡ ·ÔÙÂÏÂ›Ù·È ·fi ¤Ó· ·Ó¿ÏÔÁÔ ÙÔ˘ ÁÂˆ-

ÏÔÁÈÎÔ‡ ˘‰ÚÔÍ˘··Ù›ÙË Ô˘ ··ÓÙ¿Ù·È ÛÙË Ê‡ÛË (Ca10(PO4)6(OH)2). O Ô-

ÛÙÈÎfi˜ ··Ù›ÙË˜ Â›Ó·È ¤Ó·˜ ·Û‚¤ÛÙÈÔ–˘‰ÚÔÍÂ›‰ÈÔ ··Ù›ÙË˜ ÛÙË ‰ÔÌ‹ ÙÔ˘ Ô-

Ô›Ô˘ Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó Î·È ÈfiÓÙ· ¿ÓıÚ·ÎÔ˜, Ó·ÙÚ›Ô˘, Î·Ï›Ô˘, ¯ÏˆÚ›Ô˘, ÊıÔÚÈ-

Ô‡¯· Î·È ÎÈÙÚÈÎ¿. ™Ù· ·Ú¯ÈÎ¿ ÛÙ¿‰È· ÙË˜ ÔÛÙÂÔÁ¤ÓÂÛË˜ ÙÔ ˘ÌÂÓÒ‰Â˜ Î·È ÙÔ

ÂÙ·ÏÈÒ‰Â˜ ÔÛÙÔ‡Ó ¤¯Ô˘Ó ÌÈÎÚfiÙÂÚË ÂÚÈÂÎÙÈÎfiÙËÙ· ÛÂ ·ÓfiÚÁ·Ó· ÛÙÔÈ¯Â›·

·fi ÙÔ ÙÂÏÈÎfi Û˘Ì·Á¤˜ ÔÛÙÔ‡Ó.

OÈ ÎÚ‡ÛÙ·ÏÏÔÈ ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ˘‰ÚÔÍ˘··Ù›ÙË Â›Ó·È Û¯ÂÙÈÎ¿ ÌÈÎÚÔ› ÛÂ Ì¤-

ÁÂıÔ˜ (∼9nm - 6nm - 2nm) ÛÙ· ÔÛÙ¿ ÙˆÓ Ó¤ˆÓ ·ÙfiÌˆÓ, ÛÂ ·ÓÙ›ıÂÛË ÌÂ ÙÔ Î¿-

ˆ˜ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÔ Ì¤ÁÂıÔ˜ Ô˘ ··ÓÙ¿Ù·È ÛÙËÓ ·‰·Ì·ÓÙ›ÓË Ô˘Û›· ÙˆÓ Ô‰fi-

ÓÙˆÓ Î·È ÛÙÔ˘˜ ÔÏ‡ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÔ˘˜ ÎÚ˘ÛÙ¿ÏÏÔ˘˜ Ô˘ ··ÓÙÒÓÙ·È ÛÙÔ ÁÂˆ-
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ÏÔÁÈÎfi ··Ù›ÙË. ΔÔ ÌÈÎÚfi ·˘Ùfi Ì¤ÁÂıÔ˜ ÙˆÓ ÎÚ˘ÛÙ¿ÏÏˆÓ ÚÔ¿ÁÂÈ ÙËÓ ÂÓ-

ÛˆÌ¿ÙˆÛË Î·È ¿ÏÏˆÓ ÈfiÓÙˆÓ Î·È ÚÔÛ‰›‰ÂÈ ÛÙÔ ·ÓfiÚÁ·ÓÔ ÙÌ‹Ì· ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡

ÙËÓ È‰ÈfiÙËÙ· Ó· ‰È·Ï‡ÂÙ·È ÛÙÔ fiÍÈÓÔ ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓ Ô˘ ‰ËÌÈÔ˘ÚÁÂ›Ù·È ·fi ÙÔ˘˜

ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙÂ˜ Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜. ∂›ÛË˜ ·Ú¤¯ÂÈ

ÛÙ· Â‡Î·ÌÙË˜ Û‡ÛÙ·ÛË˜ ÈÓ›‰È· ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘, ÛÙ· ÔÔ›· ÂÓ·ÔÙ›ıÂÙ·È, ÛÙ·-

ıÂÚfiÙËÙ· Î·È Û¯ÂÙÈÎ‹ ·Î·Ì„›·. ∏ ‰È¿Ù·ÍË ÙˆÓ ÔÛÙÈÎÒÓ ÎÚ˘ÛÙ¿ÏÏˆÓ ‰È·-

ÌÔÚÊÒÓÂÈ ÏÂÙÔ‡˜ ÁˆÓÈÒ‰ÂÈ˜ Û¯ËÌ·ÙÈÛÌÔ‡˜ ÔÈ ÔÔ›ÔÈ Û˘Ó·ıÚÔ›˙ÔÓÙ·È ‹ Û˘-

ÓÙ‹ÎÔÓÙ·È, Î·Ù¿ ÙË ‰È·‰ÈÎ·Û›· ˆÚ›Ì·ÓÛË˜ ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡.

∏ ÂÚÈÂÎÙÈÎfiÙËÙ· ÙÔ˘ ·ÓÔÚÁ¿ÓÔ˘ ÙÌ‹Ì·ÙÔ˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ıÂÌÂÏ›Ô˘ Ô˘-

Û›·˜ ÛÂ ¿ÙÔÌ· ¿ÓıÚ·Î· ·˘Í¿ÓÂÙ·È Î·ıÒ˜ Ô ÔÛÙ›ÙË˜ ÈÛÙfi˜ ˆÚÈÌ¿˙ÂÈ. O ¿Ó-

ıÚ·Î·˜ ÌÔÚÂ› Â›ÙÂ Ó· ·ÓÙÈÎ·Ù·ÛÙ‹ÛÂÈ ÈfiÓÙ· ˘‰ÚÔÍÂÈ‰›Ô˘ (∞ Ù‡Ô˜ ¿ÓıÚ·-

Î·) ‹ ÊˆÛÊÔÚÈÎ¿ ÈfiÓÙ· (μ Ù‡Ô˜ ¿ÓıÚ·Î·) Â›ÙÂ Ó· ÂÓÛˆÌ·ÙˆıÂ› ÛÙËÓ ÂÈ-

Ê¿ÓÂÈ· ÙÔ˘ ··Ù›ÙË (·ÛÙ·ı‹˜ ¿ÓıÚ·Î·˜). ªÂ ÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ËÏÈÎ›·˜ Ë ·-

Ó·ÏÔÁ›· ÙÔ˘ ·ÛÙ·ıÔ‡˜ ¿ÓıÚ·Î· ÂÏ·ÙÙÒÓÂÙ·È Î·È ÛÙÔÓ ÒÚÈÌÔ ÔÛÙÈÎfi ··Ù›-

ÙË Î˘ÚÈ·Ú¯Â› Ô μ Ù‡Ô˜ ¿ÓıÚ·Î·. §ÈÁfiÙÂÚ· Â›Ó·È ÁÓˆÛÙ¿ ÁÈ· Ù· ˘fiÏÔÈ·

ÈfiÓÙ· Ô˘ Û˘ÛÛˆÚÂ‡ÔÓÙ·È ÛÙË ıÂÌ¤ÏÈÔ Ô˘Û›· ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡. ∂È‰ÈÎfiÙÂÚ·

ÁÈ· ÙÔ Ì·ÁÓ‹ÛÈÔ Î·È ÙÔ ÛÙÚfiÓÙÈÔ ˘¿Ú¯ÂÈ ·ÓÙ›ÏÔÁÔ˜ ·Ó·ÊÔÚÈÎ¿ ÌÂ ÙÔ ·Ó ÂÓ-

ÛˆÌ·ÙÒÓÔÓÙ·È ÛÙÔ Ï¤ÁÌ· ÙÔ˘ ··Ù›ÙË ‹ ÂÓ·ÔÙ›ıÂÓÙ·È ÛÙËÓ ÂÈÊ¿ÓÂÈ· ÙˆÓ

ÔÛÙÈÎÒÓ ·ÓfiÚÁ·ÓˆÓ ÎÚ˘ÛÙ¿ÏÏˆÓ. 

ΔÔ ‰Â‡ÙÂÚÔ ÈÔ ¿ÊıÔÓÔ Û˘ÛÙ·ÙÈÎfi ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡ Â›Ó·È ÙÔ ÎÔÏÏ·Áfi-

ÓÔ Ù‡Ô˘ 1 (‚Ï¤Â ÎÂÊ¿Ï·ÈÔ 4). ΔÔ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ ·Ú¤¯ÂÈ ÛÙÔ ÔÛÙÔ‡Ó ÂÏ·ÛÙÈ-

ÎfiÙËÙ· Î·È Â˘Î·Ì„›· Î·È Î·ÙÂ˘ı‡ÓÂÈ ÙËÓ ÔÚÁ¿ÓˆÛË ÙË˜ ıÂÌÂÏ›Ô˘ Ô˘Û›·˜.

¢È¿ÊÔÚÂ˜ ·ı‹ÛÂÈ˜ fiˆ˜ ¯ Ë ·ÙÂÏ‹˜ ÔÛÙÂÔÁ¤ÓÂÛË ÂÈ‚Â‚·ÈÒÓÔ˘Ó ÙÔ ÛË-

Ì·ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ ÛÙË ÌË¯·ÓÈÎ‹ ·ÓÙÔ¯‹ ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡. 

ΔÔ ÓÂÚfi ·ÔÙÂÏÂ› ÙÔ 5-10% ÙÔ˘ Û˘ÓÔÏÈÎÔ‡ ‚¿ÚÔ˘˜ ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡. ∏ ÂÓ˘-

‰¿ÙˆÛË ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡ Â›Ó·È ÎÚÈÙÈÎ‹˜ ÛËÌ·Û›·˜ ÙfiÛÔ ÁÈ· ÙË ıÚ¤„Ë Î·È ÏÂÈ-

ÙÔ˘ÚÁ›· ÙˆÓ ÔÛÙÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ fiÛÔ Î·È ÁÈ· ÙË ÌË¯·ÓÈÎ‹ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙË˜ Ô-

ÛÙÈÎ‹˜ ÌÔÓ¿‰·˜ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ-ÎÚ‡ÛÙ·ÏÏÔÈ ˘‰ÚÔÍ˘··Ù›ÙË. ¢ÂÛÌÔ› ˘‰ÚÔÁfiÓÔ˘

ÌÂÙ·Í‡ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Î·È ÙÔ˘ ÓÂÚÔ‡ ÚÔÛ‰›‰Ô˘Ó ÛÙ·ıÂÚfiÙËÙ· ÛÙ· ÈÓ›‰È·

ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Î·È ¤¯ÂÈ ÚÔÙ·ıÂ› fiÙÈ Ë ·ÓÙÈÎ·Ù¿ÛÙ·ÛË ÙÔ˘ ÓÂÚÔ‡ ·Ô ·ÓfiÚÁ·-

Ó· Û˘ÛÙ·ÙÈÎ¿ Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈÂ›Ù·È Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ÂÈÌÂÙ¿ÏÏˆÛË˜. 

OÈ ÌË ÎÔÏÏ·ÁÔÓÈÎ¤˜ ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ ·ÔÙÂÏÔ‡Ó ÙÔ 5% ÙÔ˘ ¿Ó˘‰ÚÔ˘ ‚¿ÚÔ˘˜

ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡ Î·È Â›Ó·È ÔÏ‡ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ ÁÈ· ÌÈ· ÏÂÈ¿‰· ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÒÓ ÙÔ˘.
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KEºA§AIO 2

O ™ Δ π ∫ ∞ ∫ À Δ Δ ∞ ƒ ∞  ∫ ∞ π  O ™ Δ π ∫ ∏ ∞ ¡ ∞ ∫ ∞ Δ ∞ ™ ∫ ∂ À ∏

2.1. OÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜

OÈ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ Â›Ó·È Ù· ÔÛÙÂÔ·Ú·ÁˆÁÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ Ì˘ÂÏÔ‡ ÙˆÓ

ÔÛÙÒÓ Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ÙËÓ ÈÎ·ÓfiÙËÙ· Ó· Û˘Óı¤ÙÔ˘Ó ÌË ÌÂÙ·ÏÏˆÌ¤ÓÔ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙfi

(ÔÛÙÂÔÂÈ‰¤˜), ÂÓÒ Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó Â›ÛË˜ ÛÙËÓ Â·Û‚¤ÛÙˆÛË Î·È ·ÔÚÚfiÊËÛË

ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡, Î·ıÒ˜ Î·È ÛÙË Ú‡ıÌÈÛË ÙË˜ ÌÂÙ·Î›ÓËÛË˜ ÈfiÓÙˆÓ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ Î·È

ÊˆÛÊfiÚÔ˘ ÌÂÙ·Í‡ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡ Î·È Û˘ÛÙËÌ·ÙÈÎ‹˜ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›·˜. 

¶ÚÔ¤Ú¯ÔÓÙ·È ·fi Ù· ÛÙÚˆÌ·ÙÈÎ¿ ÔÏ˘‰‡Ó·Ì· (ÌÂÛÂÁ¯˘Ì·ÙÈÎ¿) ‚Ï·-

ÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ Ì˘ÂÏÔ‡ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ ·fi Ù· ÔÔ›· ÚÔ¤Ú¯ÔÓÙ·È Î·È ÔÈ ˘-

fiÏÔÈÂ˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ¤˜ ÌÔÚÊ¤˜. (™¯‹Ì· 2.1). ΔÔ Î‡ÚÈÔ ÈÛÙÔ¯ËÌÈÎfi ¯·Ú·ÎÙËÚÈ-

ÛÙÈÎfi Ô˘ ‰È·ÎÚ›ÓÂÈ ÙÔ˘˜ ÚÔ-ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ ·fi ¿ÏÏÔ˘˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡˜ Ù‡Ô˘˜

Ô˘ ·ÓÂ˘Ú›ÛÎÔÓÙ·È ÎÔÓÙ¿ ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ÂÈÊ¿ÓÂÈ· Â›Ó·È Ë ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ· ÙÔ˘

ÂÓ˙‡ÌÔ˘ ·ÏÎ·ÏÈÎ‹ ÊˆÛÊ·Ù¿ÛË, Ô˘ ·ÔÙÂÏÂ› Î·È ÙÔÓ Úˆ˚ÌfiÙÂÚÔ ‰Â›ÎÙË ÙË˜

ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÈÎ‹˜ ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË˜ (°ÈÒ‚Ô˜ & °È·‚ÚÔÔ‡ÏÔ˘ 2010). OÈ Úfi-

‰ÚÔÌÂ˜ ÌÔÚÊ¤˜ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ ‰È·ÙËÚÔ‡Ó ÙËÓ ÈÎ·ÓfiÙËÙ· ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·-

ÛÌÔ‡ ÛÂ ·ÓÙ›ıÂÛË ÌÂ ÙÔ˘˜ ÒÚÈÌÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜, ÔÈ ÔÔ›ÔÈ ÛÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ· ‰‡-

Ó·Ù·È Ó· ‰È·ÊÔÚÔÔÈËıÔ‡Ó ÂÚ·ÈÙ¤Úˆ ÛÂ ÔÛÙÂÔÎ‡ÙÙ·Ú· ‹ ÂÂÓ‰˘Ì·ÙÈÎ¿ Î‡Ù-

Ù·Ú·.

·) ¢ÔÌ‹ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ
Δ· ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· ‰È·Ù¿ÛÛÔÓÙ·È ÛÂ Ì›· ‹ ÔÏÏ·Ï¤˜ ÛÙÈ‚¿-

‰Â˜. O ˘Ú‹Ó·˜ ÙÔ˘˜ Â›Ó·È ÔÏ‡ ÌÂÁ¿ÏÔ˜ Û¯ÂÙÈÎ¿ ÌÂ ÙÔ Î˘ÙÙ·ÚfiÏ·ÛÌ· Î·È

Â›Ó·È ¤ÎÎÂÓÙÚ· ÙÔÔıÂÙËÌ¤ÓÔ˜ Ì·ÎÚ¿Ó ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÈÊ¿ÓÂÈ·˜. ¶·ÚÔ˘ÛÈ¿-

˙Ô˘Ó ÔÏÏ·ÏÔ‡˜ ˘ÚËÓ›ÛÎÔ˘˜ Î·È ÛËÌ·ÓÙÈÎfi ·‰Úfi ÂÓ‰ÔÏ·ÛÌ·ÙÈÎfi ‰›ÎÙ˘Ô,

·fiÚÚÔÈ· ÙË˜ ¤ÓÙÔÓË˜ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎ‹˜ Î·È ÂÎÎÚÈÙÈÎ‹˜ ÙÔ˘˜ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ·˜. ∂›-

ÛË˜ ‰È·ı¤ÙÔ˘Ó ÔÏÏ¿ ÚÈ‚ÔÛÒÌ·Ù· Ù· ÔÔ›· ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ÛÙÈ‚·‰ˆÙ‹ ‰È¿Ù·ÍË

ÌÂ Û¯ËÌ·ÙÈÛÌfi ‰ÂÍ·ÌÂÓÒÓ. ∏ Û˘ÛÎÂ˘‹ Golgi Â›Ó·È È‰È·›ÙÂÚ· ·Ó·Ù˘ÁÌ¤ÓË



Î·È Î·Ù·Ï·Ì‚¿ÓÂÈ ÌÂÁ¿ÏÔ ¯ÒÚÔ ÏËÛ›ÔÓ ÙÔ˘ ˘Ú‹Ó· (∂ÈÎfiÓ· 2.1). ÕÏÏ· Û˘-

ÛÙ·ÙÈÎ¿ Ô˘ ·ÓÂ˘Ú›ÛÎÔÓÙ·È Â˘Î·ÈÚÈ·Î¿, ÂÈ‰ÈÎ¿ ÛÂ ÈÔ Úfi‰ÚÔÌÂ˜ ÌÔÚÊ¤˜

ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÔ˘Ó: Ï˘ÛÔÛˆÌ¿ÙÈ·, ÁÏ˘ÎÔÁfiÓÔ, ÏÈÔ-ÛÙ·ÁÔ-

Ó›‰È·, ÎÂÓÙÚÈfiÏÈ· Î·È ÎÚÔÛÛÔ‡˜ (·Ó¿‰Â˘ÛË ÂÍˆÎ˘ÙÙ·Ú›Ô˘ ˘ÁÚÔ‡). 

‚) ƒ‡ıÌÈÛË ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÈÎ‹˜ ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË˜ 

ªÂÁ¿ÏÔ˜ ·ÚÈıÌfi˜ ÔÚÌÔÓÒÓ, Î˘ÙÔÎÈÓÒÓ Î·È ·˘ÍËÙÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ Ô˘

ÂÏÂ˘ıÂÚÒÓÔÓÙ·È Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ ÛÂ Ì›· Û˘-

ÁÎÂÎÚÈÌ¤ÓË ÛÎÂÏÂÙÈÎ‹ ı¤ÛË, Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó ÛÙË Ú‡ıÌÈÛË ÙË˜ ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË˜

Î·È ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ. ∏ ¤Ó·ÚÍË ÙË˜ ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË˜ ÙˆÓ ÌÂ-
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™¯‹Ì· 2.1. ¶ÚÔ¤ÏÂ˘ÛË ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ. ∏ ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ ÂÚÈ-
Ï·Ì‚¿ÓÂÈ ·Ú¯ÈÎ¿ ÙË ÛÙÚ¿ÙÂ˘Û‹ ÙÔ˘˜ ·fi Ù· Úfi‰ÚÔÌ· ÌÂÛÂÁ¯˘Ì·ÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· ·-
fi Ù· ÔÔ›· Â›ÛË˜ ÚÔ¤Ú¯ÔÓÙ·È ÔÈ Ì˘Ô‚Ï¿ÛÙÂ˜, ÔÈ ÏÈÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ Î·È ÔÈ ¯ÔÓ‰ÚÔ‚Ï¿-
ÛÙÂ˜. O Î‡ÚÈÔ˜ ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎfi˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ ÁÈ· ÙË ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË ÙˆÓ Ì˘ÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ
Â›Ó·È Ô MyoD, ÁÈ· Ù· ¯ÔÓ‰ÚÔÎ‡ÙÙ·Ú· Ô ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ SOX9, ÁÈ· Ù· ÏÈÔÎ‡ÙÙ·Ú· Ë ÔÈ-
ÎÔÁ¤ÓÂÈ· ÙˆÓ ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ PPARÁ Î·È CCAAT/E/EBP Î·È ÁÈ· ÙÔ˘˜
ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ o ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎfi˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ Runx-2 Î·È ÙÔ ÌÔÓÔ¿ÙÈ ÌÂÙ·ÁˆÁ‹˜ Û‹-
Ì·ÙÔ˜ Wnt. ªyoD, Myoblast determination protein 1; SOX-9, SRY-related HMG box-
9; PPAR-Á, Peroxisome proliferator-activated receptor; CCAAT/EBP-a, CCAAT enhancer
binding protein-·; Runx-2, Runt-related transcription factor 2. (°ÈÒ‚Ô˜ & °È·‚ÚÔÔ‡-
ÏÔ˘ 2010 OÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·-¢ÔÌ¤˜ Î·È §ÂÈÙÔ˘ÚÁ›Â˜).
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ÛÂÁ¯˘Ì·ÙÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÚÔ˜ ÙËÓ oÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÈÎ‹ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹ ÛÂÈÚ¿ Ú˘ıÌ›˙Â-

Ù·È ·Ú¯ÈÎ¿ ·fi ÙÈ˜ ÔÛÙÈÎ¤˜ ÌÔÚÊÔÁÂÓÂÙÈÎ¤˜ ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜, ÙÔ ÌÂÙ·ÙÚÂÙÈÎfi ·˘-

ÍËÙÈÎfi ·Ú¿ÁÔÓÙ· TGF-‚ Î·È ÙÔ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈÔ ÛËÌ·ÙÔ‰ÔÙÈÎfi ÌÔÓÔ¿ÙÈ Wnt

(Krause Î·È Û˘Ó 2009; Modder Î·È Û˘Ó 2008; Bonewald Î·È Û˘Ó 2002; Baron

Î·È Û˘Ó 2007; Yavropoulou Î·È Û˘Ó 2007). 

ªÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎ‹ Ú‡ıÌÈÛË ÙË˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÈÎ‹˜ ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË˜ 

°È· fiÏÂ˜ ÙÈ˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ¤˜ ÛÂÈÚ¤˜ Ô˘ ÚÔ¤Ú¯ÔÓÙ·È ·fi ·˘Ù¿ Ù· ÔÏ˘‰‡-

Ó·Ì· Î‡ÙÙ·Ú· ˘¿Ú¯Ô˘Ó ÔÈ Î‡ÚÈÔÈ ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎÔ› ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜, Ë ÂÓÂÚÁÔÔ›-

ËÛË ÙˆÓ ÔÔ›ˆÓ ÛËÌ·ÙÔ‰ÔÙÂ› ÙËÓ Â·ÎfiÏÔ˘ıË ¤ÎÊÚ·ÛË ¿ÏÏˆÓ ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈ-

ÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÛÂ ÌÈ· ·Ï˘ÛÈ‰ˆÙ‹ ·ÓÙ›‰Ú·ÛË Ô˘ Ô‰ËÁÂ› ÛÙËÓ ÙÂÏÈÎ‹ ¤Î-

ÊÚ·ÛË ÙˆÓ ··Ú·›ÙËÙˆÓ ÁÈ· Î¿ıÂ Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi Ù‡Ô ÁÔÓÈ‰›ˆÓ. O Î‡ÚÈÔ˜ ÌÂ-

Ù·ÁÚ·ÊÈÎfi˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ ÁÈ· ÙË ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË ÙˆÓ Ì˘ÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ Â›Ó·È Ô

MyoD (ª˘ÔÁÂÓ›ÓË) (Berkes Î·È Û˘Ó 2005), ÁÈ· Ù· ¯ÔÓ‰ÚÔÎ‡ÙÙ·Ú· Ô ·Ú¿-

ÁÔÓÙ·˜ SOX9 ÂÓÒ ÁÈ· Ù· ÏÈÔÎ‡ÙÙ·Ú· Ë ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈ· ÙˆÓ ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎÒÓ ·-

Ú·ÁfiÓÙˆÓ PPARÁ Î·È CCAAT/E/EBP (Delorme Î·È Û˘Ó 2006; Eghbali-

Fatoureghi Î·È Û˘Ó 2005; Franceschi Î·È Û˘Ó 2007; Karsenty Î·È Û˘Ó 2007;

Cheng Î·È Û˘Ó 2003). O Î‡ÚÈÔ˜ ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎfi˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ ÁÈ· ÙË ‰È·ÊÔÚÔ-

Ô›ËÛË ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ Â›Ó·È Ô Runx-2 (ÙË˜ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈ·˜ ÙˆÓ ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈ-

ÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ Runt -homology domain). ∏ Ï‹ÚË˜ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ÙÔ˘ ·-

Ú¿ÁÔÓÙ· ·˘ÙÔ‡ ÛÂ ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ· Ô‰ËÁÂ› ÛÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË ·ıÔÏÔÁÈÎÔ‡ ÛÎÂ-

ÏÂÙÔ‡ Ô˘ ··ÚÙ›˙ÂÙ·È ÌfiÓÔ ·fi ¯ÔÓ‰ÚÔÎ‡ÙÙ·Ú· Î·È ·Ô˘Û›· ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡,
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∂ÈÎfiÓ· 2.1. ∏ÏÂÎÙÚÔÓÈÎ‹ ÊˆÙÔÁÚ·Ê›· ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙË. ∏ ·Ó·Ù˘ÁÌ¤ÓË Û˘ÛÎÂ˘‹ Golgi
Î·È ÙÔ ·‰Úfi ÂÓ‰ÔÏ·ÛÌ·ÙÈÎfi ‰›ÎÙ˘Ô Â›Ó·È ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¿ ÙˆÓ ÂÓÂÚÁÒÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·-
ÛÙÒÓ. (Roland Baron, Chapter 1. ANATOMY AND ULTRASTRUCTURE OF BONE
- HISTOGENESIS, GROWTH AND REMODELING, www.Endotext.com).



ÂÓÒ ·ÏÔÂÈ‰ÈÎ‹ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ÙÔ˘ ÚÔÎ·ÏÂ› ÎÏÂÈ‰ÔÎÚ·ÓÈ·Î‹ ‰˘ÛÏ·Û›· ÛÂ

·ÓıÚÒÔ˘˜ Î·È ÛÂ ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ· (Nishio Î·È Û˘Ó 2006; Xiao Î·È Û˘Ó 2005).

∂ÎÙfi˜ ·fi ÙÔÓ ·Ú¿ÁÔÓÙ· Runx-2 ˘¿Ú¯ÂÈ ·ÎfiÌË ¤Ó·˜ ÙÔ˘Ï¿¯ÈÛÙÔÓ ÌÂ-

Ù·ÁÚ·ÊÈÎfi˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜, ÌÂ Ù· ÛËÌÂÚÈÓ¿ ‰Â‰ÔÌ¤Ó·, Ô ÔÔ›Ô˜ Â›Ó·È ··Ú·›-

ÙËÙÔ˜ ÁÈ· ÙËÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÈÎ‹ ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË. O ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ Osterix ÂÚÈ¤-

¯ÂÈ ¤Ó· ‰·ÎÙ‡ÏÈÔ „Â˘‰·ÚÁ‡ÚÔ˘ ÛÙÔ ÌfiÚÈÔ ÙÔ˘ Î·È ÂÎÊÚ¿˙ÂÙ·È ÂÈ‰ÈÎ¿ ÛÙ· Ô-

ÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· ÛÂ fiÏÂ˜ ÙÈ˜ ÂÚÈÔ¯¤˜ ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡ (Celil Î·È Û˘Ó

2005). ∞‰Ú·ÓÔÔ›ËÛË ÙÔ˘ ·Ú¿ÁÔÓÙ· Osterix ÛÂ ÔÓÙ›ÎÈ· Â›Ó·È ·Û‡Ì‚·ÙË

ÌÂ ÙË ˙ˆ‹ ÏfiÁˆ Ï‹ÚÔ˘˜ ·Ô˘Û›·˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜. ™Â ·ÓÙ›ıÂÛË ÌÂ

ÙÔ Runx-2 Ô˘ Â›Ó·È ··Ú·›ÙËÙÔ˜ Î·È ÁÈ· ÙËÓ ˘ÂÚÙÚÔÊ›· ÙˆÓ ¯ÔÓ‰ÚÔÎ˘Ù-

Ù¿ÚˆÓ (∂nomoto Î·È Û˘Ó 2000) Ô Osterix Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÂÈ ÌfiÓÔ ÛÙËÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·-

ÛÙÈÎ‹ ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË Î·È ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹.

O ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎfi˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ ATF4 Â›¯Â ·Ú¯ÈÎ¿ ·Ó·ÁÓˆÚÈÛıÂ› ·fi ÙË

Û‡Ó‰ÂÛË ÙÔ˘ ÛÙÔ ÙÌ‹Ì· OSE-1 (osteoblast-specific element 1) ÙÔ˘ ÚÔ·Áˆ-

Á¤· ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1. ∂ÎÙfi˜ fiÌˆ˜ ·fi ÙË Ú‡ıÌÈÛË ÙË˜ ÁÔÓÈ‰È·Î‹˜ ¤Î-

ÊÚ·ÛË˜ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ê·›ÓÂÙ·È fiÙÈ Ô ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ ATF-4 Â›Ó·È ··Ú·›-

ÙËÙÔ˜ Î·È ÁÈ· ÙËÓ Û‡ÓıÂÛ‹ ÙÔ˘. Œ¯ÂÈ ·Ô‰ÂÈ¯ıÂ› ·fi ÌÂÏ¤ÙÂ˜ fiÙÈ Ô ATF4 Â›-

Ó·È ˘Â‡ı˘ÓÔ˜ ÁÈ· ÙËÓ Â·ÚÎ‹ ÌÂÙ·ÊÔÚ¿ ÙˆÓ ··Ú·›ÙËÙˆÓ ÁÈ· ÙË Û‡ÓıÂÛË

ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ ·ÌÈÓÔÍ¤ˆÓ ÛÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ (∂lefteriou Î·È Û˘Ó 2006).

¶ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ¿ ÌÔÓÙ¤Ï· ÌÂ Ï‹ÚË ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ÙÔ˘ ATF4 ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ·Ú¯ÈÎ¿

Î·ı˘ÛÙ¤ÚËÛË ÙË˜ ÛÎÂÏÂÙÈÎ‹˜ ·Ó¿Ù˘ÍË˜ Î·È ÛÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ· ÛÔ‚·ÚÔ‡ ‚·ıÌÔ‡

ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Ì¿˙·˜ ÏfiÁˆ ÌÂÈˆÌ¤ÓË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜. ¶·Úfi-

ÌÔÈÔ ÛÎÂÏÂÙÈÎfi Ê·ÈÓfiÙ˘Ô ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ÔÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ Ô˘ ¿Û¯Ô˘Ó ·fi ÙÔ Û‡Ó-

‰ÚÔÌÔ Coffin-Lowry, ÌÈ· Ã-Ê˘ÏÔÛ‡Ó‰ÂÙË ÓfiÛÔ Ô˘ ¯·Ú·ÎÙËÚ›˙ÂÙ·È ·fi ‰È·-

ÓÔËÙÈÎ‹ ˘ÛÙ¤ÚËÛË Î·È ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË Û‡ÓıÂÛË ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ (Àang Î·È Û˘Ó 2004). 

¶·Ú¿ÏÏËÏ· ÌÂ ÙÔ ÚfiÏÔ ÙÔ˘ ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹ Ô ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ ATF4

Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÂÈ Î·È ÛÙË Ú‡ıÌÈÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜. ∏ ÌÔÚÈ·Î‹ ‚¿ÛË ÙË˜

ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ ·˘Ù‹˜ ¤ÁÎÂÈÙ·È ÛÙË Û‡Ó‰ÂÛË ÙÔ˘ ATF4 ÌÂ ÙÔÓ ÚÔ·ÁˆÁ¤· ÙÔ˘

ÁÔÓÈ‰›Ô˘ RANKL Ô˘ ÂÎÊÚ¿˙ÂÙ·È ÛÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜. øÛÙfiÛÔ Ê·›ÓÂÙ·È fi-

ÙÈ ·˘Ù‹ Ë ‰Ú¿ÛË Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ÙË Ú‡ıÌÈÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·oÚÚfiÊËÛË˜ ·fi ÙÔ

Û˘Ì·ıËÙÈÎfi ÓÂ˘ÚÈÎfi Û˘ÛÙËÌ· (∂lefteriou Î·È Û˘Ó 2006). 

∏ ÚˆÙÂ˝ÓË AP1 (Activating Protein 1) Â›Ó·È ¤Ó· ÂÙÂÚÔ‰ÈÌÂÚ¤˜ Ô˘ ·-

·ÚÙ›˙ÂÙ·È ·fi ÙÈ˜ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈÂ˜ ÙˆÓ ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ Fos (c-Fos,

Fra1, Fra2 Î·È Fosb) Î·È Jun (c-Jun, JunB, JunD).

OÈ ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎÔ› ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ AP1 Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó ÛÂ Ï‹ıÔ˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÒÓ

ÛÂ ‰È¿ÊÔÚÔ˘˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡˜ Ù‡Ô˘˜, ˆÛÙfiÛÔ, ÔÚÈÛÌ¤Ó· Ì¤ÏË ÙË˜ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈ·˜

‰È·‰Ú·Ì·Ù›˙Ô˘Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ Î·È ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹, fiˆ˜ ·-
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Ô‰ÂÈÎÓ‡ÂÙ·È ·fi ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÌÂ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯Â˜ ·‰Ú·ÓÔÔÈËÙÈÎ¤˜ ‹ ÂÓÂÚÁÂ›˜ ÌÂ-

Ù·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ ÛÂ ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ·. ŒÙÛÈ ÔÓÙ›ÎÈ· ÌÂ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ÙÔ˘ ·Ú¿ÁÔÓÙ·

c-Fos ÂÎ‰ËÏÒÓÔ˘Ó ‚·ÚÂÈ¿ ÔÛÙÂÔ¤ÙÚˆÛË ÏfiÁˆ ·Ó·ÛÙÔÏ‹˜ ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎÏ·-

ÛÙÈÎ‹˜ ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË˜, ÂÓÒ Ë ˘ÂÚ¤ÎÊÚ·ÛË ÙÔ˘ ÚÔÎ·ÏÂ› ÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË Ô-

ÛÙÂÔÛ·ÚÎÒÌ·ÙÔ˜ (Wagner Î·È Û˘Ó 2005). E›ÛË˜ ·ÒÏÂÈ· ÙÔ˘ ·Ú¿ÁÔÓÙ·

JunB Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ¯·ÌËÏfi Ú˘ıÌfi ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜ ÏfiÁˆ ‰È·Ù·Ú·¯ÒÓ ÙË˜ ÏÂÈ-

ÙÔ˘ÚÁ›·˜ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ ·ÏÏ¿ Î·È ÙË˜ ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË˜ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·-

ÛÙÒÓ (∂ferl Î·È Û˘Ó 2004).

Á) §ÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ

∏ Î‡ÚÈ· ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ·˘ÙÒÓ Â›Ó·È Ë ·Ú·ÁˆÁ‹ ÔÛÙÂÔÂÈ-

‰Ô‡˜ (ÌÔÓ·‰ÈÎfi ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎfi), ÙÔ ÔÔ›Ô ·ÔÙÂÏÂ›Ù·È Î·Ù¿ Î‡ÚÈÔ ÏfiÁÔ ·-

fi ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ Ù‡Ô˘ I Î·È Ë Â·ÎÔÏÔ˘ıÔ‡Û· ÂÈÌÂÙ¿ÏÏˆÛ‹ ÙÔ˘. ¶·Ú¿ÏÏË-

Ï·, ˘fi ÙËÓ Â›‰Ú·ÛË ÂÚÂıÈÛÌ¿ÙˆÓ ÛÙÔ ÔÛÙÈÎfi ÌÈÎÚÔÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓ, ÔÈ ÔÛÙÂÔ-

‚Ï¿ÛÙÂ˜ ·Ú¿ÁÔ˘Ó Î·È ÌÈ· ÏËıÒÚ· Î˘ÙÔÎÈÓÒÓ Î·È ·˘ÍËÙÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ

fiˆ˜ Ô ÈÓÛÔ˘ÏÈÓfiÌÔÚÊÔ˜ ·˘ÍËÙÈÎÔ˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ (IGF-1), Ô ÈÓÔ‚Ï·ÛÙÈÎfi˜

·˘ÍËÙÈÎfi˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ (FGF), o ÌÂÙ·ÙÚÂÙÈÎfi˜ ·˘ÍËÙÈÎfi˜ ·Ú¿ÁˆÓ (TGF-

‚), Ô ·˘ÍËÙÈÎfi˜ ·Ú¿ÁˆÓ ÙˆÓ ·ÈÌÔÂÙ·Ï›ˆÓ (PDGF), ÔÈ ÔÛÙÈÎ¤˜ ÌÔÚÊÔÁÂ-

ÓÂÙÈÎ¤˜ ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ (BMPs) Î·È ÔÈ ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ Wnt (Harada Î·È Û˘Ó 2003).

∏ ·ÏÎ·ÏÈÎ‹ ÊˆÛÊ·Ù¿ÛË Î·È Ô ˘Ô‰Ô¯¤·˜ ÙË˜ ·Ú·ıÔÚÌfiÓË˜ PTHR1

·ÔÙÂÏÔ‡Ó Úˆ˚ÌÔ˘˜ ‰Â›ÎÙÂ˜ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ·Ú·ÁˆÁÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ, ÙˆÓ ÔÔ›-

ˆÓ Ë ¤ÎÊÚ·ÛË ·˘Í¿ÓÂÈ fiÛÔ ÔÈ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ Û˘ÓÂ¯›˙Ô˘Ó Ó· ‰È·ÊÔÚÔÔÈÔ‡-

ÓÙ·È ÚÔ˜ ˆÚÈÌfiÙÂÚÂ˜ ÌÔÚÊ¤˜ Î·È Ó· ÂÓ·Ôı¤ÙÔ˘Ó ıÂÌ¤ÏÈÔ Ô˘Û›· Î·È ÂÏ·Ù-

ÙÒÓÔÓÙ·È Î·Ù¿ ÙË ÌÂÙ¿‚·ÛË ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ ÛÂ ÔÛÙÂÔÎ‡ÙÙ·Ú· (Calvi Î·È

Û˘Ó 2001). ∞ÓÙÈı¤Ùˆ˜, Ë ¤ÎÊÚ·ÛË ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜, Ô˘ ·ÔÙÂÏÂ› fi„ÈÌÔ

‰Â›ÎÙË, ·˘Í¿ÓÂÈ ÌÂÙ¿ ÙÔ Ù¤ÏÔ˜ ÙË˜ ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË˜ ÙˆÓ ÒÚÈÌˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·-

ÛÙÒÓ Î·È Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ÙË ‰È·‰ÈÎ·Û›· ÙË˜ ÂÈÌÂÙ¿ÏÏˆÛË˜ ÙÔ˘ ÔÛÙÂÔÂÈ‰Ô‡˜

(∞ubin Î·È Û˘Ó 2001; Aubin Î·È Û˘Ó 2002).

H ·Ú·ÁˆÁ‹ ÙË˜ ıÂÌÂÏ›Ô˘ Ô˘Û›·˜ ·fi ÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ ÚÔËÁÂ›Ù·È

ÙË˜ ÂÈÌÂÙ¿ÏÏˆÛË˜ Î·Ù¿ 15 ËÌ¤ÚÂ˜. ∫·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·-

Ù·ÛÎÂ˘‹˜, Ë Î·ı˘ÛÙ¤ÚËÛË ·˘Ù‹ ÙË˜ ÂÈÌÂÙ¿ÏÏˆÛË˜ Ô‰ËÁÂ› ÛÙËÓ ·Ú·ÌÔÓ‹

ÌÈ¿˜ ÛÙÔÈ‚¿‰Ô˜ ÌË ÌÂÙ·ÏÏˆÌ¤ÓË˜ ıÂÌÂÏ›Ô˘ Ô˘Û›·˜, Ë ÔÔ›· ·ÔÙÂÏÂ› ÙÔ Ô-

ÛÙÂÔÂÈ‰¤˜ (¿¯Ô˘˜ 8-10 Ìm). O Ï·Óı¿ÓˆÓ ¯ÚfiÓÔ˜ ÙË˜ ÂÈÌÂÙ¿ÏÏˆÛË˜ Â›Ó·È

ÂÚ›Ô˘ 10 ËÌ¤ÚÂ˜ ÛÙÔÓ ÂÓ‹ÏÈÎ· ÛÎÂÏÂÙfi, ÂÓÒ Ë ·Ú·ÁˆÁ‹ ÙÔ˘ ˘ÌÂÓÒ‰Ô˘˜

ÔÛÙÔ‡ ÛÙËÓ ÂÌ‚Ú¸ÈÎ‹ ˙ˆ‹ ¤¯ÂÈ ÔÏ‡ ÌÈÎÚfiÙÂÚÔ Ï·Óı¿ÓÔÓÙ· ¯ÚfiÓÔ ÂÈÌÂ-

Ù¿ÏÏˆÛË˜, ÌÂ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙÔ ÔÛÙÂÔÂÈ‰¤˜ ÛÙËÓ ÂÚ›ÙˆÛË ·˘Ù‹ Ó· Â›Ó·È Ô-

Ï‡ ÏÂÙfi ‹ Î·È Ó· ·Ô˘ÛÈ¿˙ÂÈ ÙÂÏÂ›ˆ˜.
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∂ÈÌÂÙ¿ÏÏˆÛË

∏ ÔÛÙÈÎ‹ ÂÈÌÂÙ¿ÏÏˆÛË ·ÊÔÚ¿ ÙËÓ —ÌÂ Û˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤ÓË ‰È¿Ù·ÍË— Â-

Ó·fiıÂÛË ÙÔ˘ ··Ù›ÙË ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ıÂÌ¤ÏÈÔ Ô˘Û›· Ô˘ ··ÚÙ›˙ÂÙ·È ·fi ÙÔ

ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ Ù‡Ô˘ 1 Î·È ÙÈ˜ ÌË ÎÔÏÏ·ÁÔÓÈÎ¤˜ ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜. ∏ ÂÓ·fiıÂÛË ÙˆÓ

ÎÚ˘ÛÙ¿ÏÏˆÓ ÙÔ˘ ··Ù›ÙË Á›ÓÂÙ·È ¿ÓÙ· ÌÂ ÙË ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË ‰È¿ÌÂÙÚÔ ÙÔ˘˜ Ó·

Â›Ó·È ·Ú¿ÏÏËÏË ÙÔ˘ ¿ÍÔÓ· Ô˘ Û¯ËÌ·Ù›˙Ô˘Ó Ù· ÈÓ›‰È· ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘. ∞Ô-

ÙÂÏÂ› ‰È·‰ÈÎ·Û›· ‰‡Ô ÛÙ·‰›ˆÓ: ·) ·Ú¯ÈÎ‹ Ê¿ÛË ÂÓ·fiıÂÛË˜ ÌÂÙ¿ÏÏˆÓ, Î·È

‚) Ê¿ÛË ·Ó¿Ù˘ÍË˜, ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌÔ‡ Î·È ˆÚ›Ì·ÓÛË˜ ÙˆÓ ÎÚ˘ÛÙ¿ÏÏˆÓ ˘-

‰ÚÔÍ˘··Ù›ÙË (∞ubin Î·È Û˘Ó 2002). 

2.2. ∂ÂÓ‰˘Ì·ÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·

Δ· Î‡ÙÙ·Ú· ·˘Ù¿ ‰È·ı¤ÙÔ˘Ó ÔÏ‡ Ï›ÁÔ Î˘ÙÙ·ÚfiÏ·ÛÌ·, Â›Ó·È ·‰Ú·Ó‹,

ÂÈÌ‹ÎË, ·Ú¿ÏÏËÏ· ÚÔ˜ ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ÂÈÊ¿ÓÂÈ· Î·È Û˘Ó‰¤ÔÓÙ·È ÌÂÙ·Í‡ ÙÔ˘˜

ÌÂ ¯·ÛÌ·ÙÔÛ˘Ó¿„ÂÈ˜. ªÂ ÙËÓ ·Ú¿ÏÏËÏË ‰È¿Ù·Í‹ ÙÔ˘˜ ÚÔ˜ ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ÂÈ-

Ê¿ÓÂÈ· Î·È ÙË ‰ËÌÈÔ˘ÚÁ›· ÌÔÓÔÛÙÔÈ‚¿‰·˜ Û¯ËÌ·Ù›˙Ô˘Ó ÙÔ ÂÓ‰fiÛÙÂÔ, Ô˘ ¯ˆ-

Ú›˙ÂÈ ÙÔ ÔÛÙÔ‡Ó ·fi ÙË Ì˘ÂÏÈÎ‹ ÎÔÈÏfiÙËÙ· ‹ ·ÊÔÚ›˙Ô˘Ó ÙÔ ÂÚÈfiÛÙÂÔ, Ô˘

ÂÚÈ‚¿ÏÏÂÈ ÙÈ˜ ÂÈÌÂÙ·ÏÏˆÌ¤ÓÂ˜ ÔÛÙÈÎ¤˜ ÂÈÊ¿ÓÂÈÂ˜.

2.3. OÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙÂ˜

OÈ ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙÂ˜ Â›Ó·È ÔÏ˘‡ÚËÓ· Î‡ÙÙ·Ú· Ô˘ ÚÔ¤Ú¯ÔÓÙ·È ·fi Ù·

ÔÏ˘‰‡Ó·Ì· ·Ú¯¤ÁÔÓ· ·ÈÌÔÔÈËÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ Ì˘ÂÏÔ‡ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ, ·fi

Ù· ÔÔ›· ÚÔ¤Ú¯ÔÓÙ·È Â›ÛË˜ Ù· ÌÔÓÔÎ‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ Î·È

Ù· Ì·ÎÚÔÊ¿Á· ‰È·ÊfiÚˆÓ ÈÛÙÒÓ (™¯‹Ì· 2.2). Δ· Úfi‰ÚÔÌ· Î‡ÙÙ·Ú· ÙˆÓ Ô-

ÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ ÂÓÒÓÔÓÙ·È ÁÈ· ÙË ‰ËÌÈÔ˘ÚÁ›· ÁÈÁ¿ÓÙÈˆÓ ÔÏ˘‡ÚËÓˆÓ Î˘ÙÙ¿-

ÚˆÓ (1 ÂÒ˜ > 50 ˘Ú‹ÓÂ˜, ‰È·Ì¤ÙÚÔ˘ 20-100Ìm) Ù· ÔÔ›· ÛÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ· Â-

ÓÂÚÁÔÔÈÔ‡ÓÙ·È ÌÂÙ·‚¿ÏÏÔÓÙ·˜ ÙËÓ ÔÚÁ¿ÓˆÛË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÔÛÎÂÏÂÙÔ‡ ÙÔ˘˜,

ÒÛÙÂ Ó· Â›Ó·È ‰Ú·ÛÙÈÎ¿ ÁÈ· ÙËÓ Î‡ÚÈ· ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙÔ˘˜ Ô˘ Â›Ó·È Ë ÔÛÙÈÎ‹ ·-

ÔÚÚfiÊËÛË. OÈ ÒÚÈÌÔÈ ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙÂ˜, Ô˘ ÂÈÙÂÏÔ‡Ó ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfi-

ÊËÛË, ÂÓÙÔ›˙ÔÓÙ·È ÛÂ ÎÔÈÏfiÙËÙÂ˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÈÊ·ÓÂ›·˜ Ô˘ ÔÓÔÌ¿˙ÔÓÙ·È

ÎÔÈÏfiÙËÙÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ‹ ‚ÔıÚ›· ÙÔ˘ Howship Î·È ·ÓÂ˘Ú›ÛÎÔÓÙ·È

ÛÂ ÁÂÈÙÔÓ›· ÌÂ ÙÔ Ì˘ÂÏfi ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ (Asagiri Î·È Û˘Ó 2007).

∞ÚÎÂÙÔ› ÔÚÌÔÓÈÎÔ› ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ fiˆ˜ Ë 1,25-‰È˘‰ÚfiÍ˘ ‚ÈÙ·Ì›ÓË D Î·È

Ë ·Ú·ıÔÚÌfiÓË, ·ÏÏ¿ Î·È Î˘ÙÔÎ›ÓÂ˜ Ô˘ ·Ú¿ÁÔÓÙ·È ÙÔÈÎ¿ ÛÙÔ ÌÈÎÚÔÂ-

ÚÈ‚¿ÏÏÔÓ ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡ Î·È ·fi ÙÔ˘˜ ›‰ÈÔ˘˜ ÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙÂ˜, Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó

ÛÙË Ú‡ıÌÈÛË ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÈÎ‹˜ ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË˜ Î·È ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜. ¶·Ú¿Ï-

ÏËÏ· ÔÈ ˘fiÏÔÈÔÈ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ› ÏËı˘ÛÌÔ› ÙÔ˘ Ì˘ÂÏÔ‡ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ fiˆ˜ Ù· Δ-
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ÏÂÌÊÔÎ‡ÙÙ·Ú·, Ù· μ-ÏÂÌÊÔÎ‡ÙÙ·Ú· Î·È Ù· ÔÛÙÂÔÎ‡ÙÙ·Ú· ÂËÚÚÂ¿˙Ô˘Ó Î·È

·˘Ù¿ ÌÂ ÙË ÛÂÈÚ¿ ÙÔ˘˜ ÙËÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÈÎ‹ ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË (Takayanagi Î·È

Û˘Ó 2007). ∞·Ú·›ÙËÙË Â›Ó·È Ë Û‡Ó‰ÂÛË ÚÔ-ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ ÌÂ Ù· ÛÙÚˆÌ·-

ÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·/ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ Ô˘ Ê¤ÚÔ˘Ó Î˘ÙÙ·ÚÔÂÈ‰ÈÎ¤˜ ‰È·ÌÂÌ‚Ú·ÓÈÎ¤˜

ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜, fiˆ˜ Ô ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ RANKL, ÔÈ ÔÔ›Â˜ ·ÏÏËÏÂÈ‰ÚÔ‡Ó ÌÂ ÙÔ˘˜

ÂÈ‰ÈÎÔ‡˜ ˘Ô‰Ô¯Â›˜ RANK ÛÙÔ˘˜ ÚÔ-ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙÂ˜, ·ÏÏ¿ Î·È ÛÙÔ˘˜ ÒÚÈ-

ÌÔ˘˜ ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙÂ˜ ÁÈ· ÙËÓ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙË˜ ÔÛÙÂÔ·ÔÚÚÔÊËÙÈÎ‹˜ ÏÂÈ-

ÙÔ˘ÚÁ›·˜ ÙÔ˘˜ (μruzzanti Î·È Û˘Ó 2007; Yavropoulou Î·È Û˘Ó 2008).
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™¯‹Ì· 2.2. ¶ÚÔ¤ÏÂ˘ÛË ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ. OÈ ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙÂ˜ ÚÔ¤Ú¯ÔÓÙ·È ·fi Ù· Ô-
Ï˘‰‡Ó·Ì· ·Ú¯¤ÁÔÓ· ·ÈÌÔÔÈËÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ Ì˘ÂÏÔ‡ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ, ·fi Ù· ÔÔ›·
ÚÔ¤Ú¯ÔÓÙ·È Â›ÛË˜ Ù· ÌÔÓÔÎ‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ Î·È Ù· Ì·ÎÚÔÊ¿-
Á· ‰È·ÊfiÚˆÓ ÈÛÙÒÓ. (°ÈÒ‚Ô˜ & °È·‚ÚÔÔ‡ÏÔ˘ 2010 OÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·-¢ÔÌ¤˜ Î·È
§ÂÈÙÔ˘ÚÁ›Â˜).

Μυελός των οστών

Πολυδύναμο 
κύτταρο

Λεμφοκυτταρική σειρά Μυελοκυτταρική σειρά

Lymphoblast

Β-λεμφοκύτταρα Τ-λεμφοκύτταρα

Ερυθροβλάστες

Ερυθρά

Μυελοβλάστες

Αιμοπετάλια

ΜυελοβλάστεςGM-CFU

Pre-Oc
B-CFU

CFU-M

Δενδριτικό κύτταροΟυδετερόφιλα

Αιμοπετ αάλια

ρΔενδριΜονοκύτταροΟστεοκλάστης

GM-CSF
+

RANKL

M-CSF
+

RANKL



OÈ ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙÂ˜ ÂÎÊÚ¿˙Ô˘Ó ˘Ô‰Ô¯Â›˜ ÁÈ· ÙËÓ Î·ÏÛÈÙÔÓ›ÓË Î·È ÙË ‚È-

ÙÚÔÓÂÎÙ›ÓË (˘Ô‰Ô¯Â›˜ ÈÓÙÂÁÎÚÈÓÒÓ ·Ó‚3), ÂÓÒ ˘¿Ú¯Ô˘Ó ·ÓÙÈÎÚÔ˘fiÌÂÓÂ˜

ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÁÈ· ÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ÙË˜ ·Ú·ıÔÚÌfiÓË˜, ÙˆÓ ÔÈÛÙÚÔÁfiÓˆÓ

Î·È ÙË˜ 1,25-(O∏)2 ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D. H Î·ÏÛÈÙÔÓ›ÓË ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·

ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ ÂÓÒ Ë ‚ÈÙ·Ì›ÓË D ÚÔ¿ÁÂÈ ÙË ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË ÙˆÓ Úfi-

‰ÚÔÌˆÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ (Boyle Î·È Û˘Ó 2003). 

∏ ‰È¿ÚÎÂÈ· ˙ˆ‹˜ ÂÓfi˜ ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙË ÛÂ in vivo Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ Â›Ó·È ÂÚ›-

Ô˘ 7 Â‚‰ÔÌ¿‰Â˜, ÌÂ ¯ÚfiÓÔ ËÌ›ÛÂÈ·˜ ˙ˆ‹˜ 6 ÌÂ 10 ËÌ¤ÚÂ˜. ∏ ‰È¿ÚÎÂÈ· ˙ˆ‹˜

ÙˆÓ ˘Ú‹ÓˆÓ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ Â›Ó·È 10 ËÌ¤ÚÂ˜. 

2.3.1. OÛÙÈÎ‹ ∞ÔÚÚfiÊËÛË
H ÔÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË Û˘ÓÙÂÏÂ›Ù·È ·Ó¿ÌÂÛ· ÛÙË ıÂÌ¤ÏÈÔ Ô˘Û›· ÙÔ˘ Ô-

ÛÙÔ‡ Î·È ÙËÓ Ù˘¯ˆÙ‹ ÂÈÊ¿ÓÂÈ· ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ Î·È ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÂÈ ‰‡Ô

ÛÙ¿‰È· 1) ÙË ‰È¿Ï˘ÛË ÙˆÓ ÔÛÙÈÎÒÓ ·Ï¿ÙˆÓ Ì¤Ûˆ ÔÍÈÓÔÔ›ËÛË˜ ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡

ÌÈÎÚÔÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓÙÔ˜ Î·È 2) ÙËÓ ¤„Ë ÙË˜ ÔÚÁ·ÓÈÎ‹˜ ıÂÌ¤ÏÈ·˜ Ô˘Û›·˜ ·fi

ÚˆÙÂÔÏ˘ÙÈÎ¿ ¤Ó˙˘Ì· (™¯‹Ì· 2.3) (Destaing Î·È Û˘Ó 2003; Teitelbaum Î·È

Û˘Ó 2003). 

™ÙÔ Î˘ÙÙ·ÚfiÏ·ÛÌ· ÙÔ˘ ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙË, ÌÂ ÙË ‰Ú¿ÛË ÙË˜ Î·Ú‚ÔÓÈÎ‹˜ ·-

Ó˘‰Ú¿ÛË˜ Ù‡Ô˘ 2, ·Ú¿ÁÂÙ·È ‰ÈÔÍÂ›‰ÈÔ ÙÔ˘ ¿ÓıÚ·Î· Î·È ÓÂÚfi. ™ÙË Û˘Ó¤-

¯ÂÈ· ·fi ÙÔ ‰ÈÔÍÂ›‰ÈÔ ÙÔ˘ ¿ÓıÚ·Î· ·Ú¿ÁÔÓÙ·È ‰ÈÙÙ·ÓıÚ·ÎÈÎ¿ Î·È ¤Ó· Úˆ-

ÙfiÓÈÔ. Δ· ÚˆÙfiÓÈ· ÌÂÙ·Ê¤ÚÔÓÙ·È ÛÙËÓ ·fiÚÚÔÊËÙÈÎ‹ ÂÈÊ¿ÓÂÈ· Ì¤Ûˆ ÌÈ·˜

·fi ∞ΔP-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË˜ ·ÓÙÏ›·˜ ÚˆÙÔÓ›ˆÓ (∏+-∞ΔPase) ÙË˜ Ù˘¯ˆÙ‹˜ ÌÂÌ-

‚Ú¿ÓË˜ Î·È ‰ËÌÈÔ˘ÚÁÔ‡Ó ÙÔ fiÍÈÓÔ ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓ Ô˘ Â›Ó·È ··Ú·›ÙËÙÔ ÁÈ· Ó·

‰Ú¿ÛÔ˘Ó Ù· ÚˆÙÂÔÏ˘ÙÈÎ¿ ¤Ó˙˘Ì· (PH=3,5-4,5). ∏ ‰È·Ù‹ÚËÛË ÙË˜ ÔÍÂÔ‚·-

ÛÈÎ‹˜ ÈÛÔÚÚÔ›· ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÔÏ¿ÛÌ·ÙÔ˜ ÙÔ˘ ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙË ÂÈÙ˘Á¯¿ÓÂÙ·È ·-

fi ¤Ó· ‰›·˘ÏÔ ÈfiÓÙˆÓ ¯ÏˆÚ›Ô˘ Ô˘ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÂ› ·Ú¿ÏÏËÏ· ÌÂ ÙËÓ ·ÓÙÏ›· Úˆ-

ÙÔÓ›ˆÓ. ∏ ·ÚÔ˘Û›· ÙˆÓ ÚˆÙÔÓ›ˆÓ ÛÙËÓ ÚÔ˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÔÛÙÈÎ‹ ÂÈÊ¿-

ÓÂÈ· ÚÔÎ·ÏÂ› ·Ô‰fiÌËÛË ÙÔ˘ ˘‰ÚÔÍ˘··Ù›ÙË ÛÂ ·Û‚¤ÛÙÈÔ, ‰È·Ï˘Ùfi ·ÓfiÚ-

Á·ÓÔ ÊˆÛÊfiÚÔ Î·È H2O (°ÈÒ‚Ô˜ & °È·‚ÚÔÔ‡ÏÔ˘ 2010). 

TÔ ÔÚÁ·ÓÈÎfi Ì¤ÚÔ˜ ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡ ‰È·Û¿Ù·È ·fi ÙËÓ Î·ıÂ„›ÓË ∫, ÚˆÙÂ-

¿ÛË Î˘ÛÙÂ˝ÓË˜ Î·È ·fi ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ÌÂÙ·ÏÏÔÚˆÙÂ˚Ó¿ÛË. Δ· ÚÔ˚fiÓÙ· ·Ô-

‰fiÌËÛË˜ Î·È Ù· ˘ÔÏÏÂ›ÌÌ·Ù· ÌÂÙ·Ê¤ÚÔÓÙ·È Ì¤Û· ÛÂ Î˘ÛÙ›‰È·, ‰È·Ì¤ÛÔ˘ ÙÔ˘

Î˘ÙÙ·ÚÔÏ¿ÛÌ·ÙÔ˜, ÚÔ˜ ÙË ‚·ÛÈÎ‹ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË ÙÔ˘ ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙË ·’ fiÔ˘

Î·È ·Ô‚¿ÏÏÔÓÙ·È ÌÂ ÂÍˆÎ‡ÙÙˆÛË. Δ· Î˘ÛÙ›‰È· ·˘Ù¿ ÂÚÈ¤¯Ô˘Ó ÙÔ ¤Ó˙˘ÌÔ

fiÍÈÓË ÊˆÛÊ·Ù¿ÛË (Δƒ∞P) Ô˘ ·Ú¿ÁÂÈ ÂÓÂÚÁ¤˜ Ú›˙Â˜ ÔÍ˘ÁfiÓÔ˘ ÁÈ· ÙËÓ Â-

Ú·ÈÙ¤Úˆ ·Ô‰fiÌËÛË ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘.

∂ÈÏ¤ÔÓ, Ë ÂÚ›ÛÛÂÈ· ÙˆÓ ‰ÈÙ·ÓıÚ·ÎÈÎÒÓ Ô˘ ·Ú¿ÁÂÙ·È Î·Ù¿ ÙË ‰È·-

‰ÈÎ·Û›· ÙË˜ ÔÍÈÓÔÔ›ËÛË˜, ·Ô‚¿ÏÏÂÙ·È Ì¤Ûˆ ÂÓfi˜ ·ÓÙÈÌÂÙ·ÊÔÚ¤· ¯ÏˆÚ›-
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Ô˘/‰ÈÙÙ·ÓıÚ·ÎÈÎÒÓ ÛÙË ‚·ÛÈÎ‹ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË, ‰È·ÙËÚÒÓÙ·˜ ÌÂ ·˘ÙfiÓ ÙÔ ÙÚfiÔ

ÙËÓ ÈÛÔÚÚÔ›· ÌÂÙ·Í‡ ÔÍ¤Ô˜ Î·È ‚¿ÛË˜ Ì¤Û· ÛÙÔ Î‡ÙÙ·ÚÔ (™¯‹Ì· 2.3).

2.4. OÛÙÂÔÎ‡ÙÙ·Ú·

Δ· ÔÛÙÂÔÎ‡ÙÙ·Ú· Â›Ó·È Ù· ÂÚÈÛÛfiÙÂÚ· ÛÂ ·ÚÈıÌfi Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË

ÈÛÙÔ‡. ∂›Ó·È Û¯Â‰fiÓ ‰ÂÎ·Ï¿ÛÈ· ·fi ÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ Î·È ¯›ÏÈÂ˜ ÊÔÚ¤˜

ÂÚÈÛÛfiÙÂÚ· ·fi ÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙÂ˜. ™Â ·ÓÙ›ıÂÛË ÌÂ ÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙÂ˜ Î·È

ÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ‚Ú·¯Â›· ‰È¿ÚÎÂÈ· ˙ˆ‹˜ Î·È ÂÓÙÔ›˙ÔÓÙ·È ÛÂ

¤Ó· ÌÈÎÚfi ÙÌ‹Ì· ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÈÊ¿ÓÂÈ·˜, Ù· ÔÛÙÂÔÎ‡ÙÙ·Ú· ¤¯Ô˘Ó ÌÂÁ¿ÏË
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™¯‹Ì· 2.3. OÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË. ∏ Î·Ú‚ÔÓÈÎ‹ ·Ó˘‰Ú¿ÛË Ù‡Ô˘ 2, ·Ú¿ÁÂÈ
‰ÈÔÍÂ›‰ÈÔ ÙÔ˘ ¿ÓıÚ·Î· Î·È H2O. Δ· ÚˆÙfiÓÈ· ÌÂÙ·Ê¤ÚÔÓÙ·È ÛÙËÓ ·ÔÚÚÔÊËÙÈÎ‹ Â-
ÈÊ¿ÓÂÈ· Ì¤Ûˆ ∏+-∞ΔP¿ÛË˜ ÙË˜ Ù˘¯ˆÙ‹˜ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË˜ Î·È ‰ËÌÈÔ˘ÚÁÔ‡Ó ÙÔ fiÍÈÓÔ Â-
ÚÈ‚¿ÏÏÔÓ (PH=3,5-4,5). ∏ ËÏÂÎÙÚÈÎ‹ Ô˘‰ÂÙÂÚfiÙËÙ· ÙË˜ Ù˘¯ˆÙ‹˜ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË˜ ÙÔ˘ Ô-
ÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙË ‰È·ÙËÚÂ›Ù·È ·Ô ¤Ó· ‰›·˘ÏÔ ÈfiÓÙˆÓ ¯ÏˆÚ›Ô˘. Δ· ÚÔ˚fiÓÙ· ·Ô‰fiÌËÛË˜
ÌÂÙ·Ê¤ÚÔÓÙ·È Ì¤Û· ÛÂ Î˘ÛÙ›‰È· Ô˘ ÂÚÈ¤¯Ô˘Ó ÙÔ ¤Ó˙˘ÌÔ fiÍÈÓË ÊˆÛÊ·Ù¿ÛË (Δƒ∞P)
ÚÔ˜ ÙËÓ ‚·ÛÈÎ‹ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË ÙÔ˘ ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙË ·’ fiÔ˘ Î·È ·Ô‚¿ÏÏÔÓÙ·È ÌÂ ÂÍˆ-
Î‡ÙÙˆÛË. ∏ ÂÚ›ÛÛÂÈ· ÙˆÓ ‰ÈÙÙ·ÓıÚ·ÎÈÎÒÓ ·Ô‚¿ÏÏÂÙ·È Ì¤Ûˆ ·ÓÙÈÌÂÙ·ÊÔÚ¤· ¯Ïˆ-
Ú›Ô˘/‰ÈÙÙ·ÓıÚ·ÎÈÎÒÓ ÛÙË ‚·ÛÈÎ‹ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË. (°ÈÒ‚Ô˜ & °È·‚ÚÔÔ‡ÏÔ˘ 2010 OÛÙÈÎ¿
Î‡ÙÙ·Ú·-¢ÔÌ¤˜ Î·È §ÂÈÙÔ˘ÚÁ›Â˜).
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‰È¿ÚÎÂÈ· ˙ˆ‹˜ Î·È Â›Ó·È ‰È¿Û·ÚÙ· ÛÂ fiÏË ÙËÓ ¤ÎÙ·ÛË ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡. OÈ ¯·-

Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¤˜ È‰ÈfiÙËÙÂ˜ ·ÏÏ¿ Î·È ÔÈ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›Â˜ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ·Ú¤-

ÌÂÈÓ·Ó ÁÈ· ÔÏÏ¿ ¯ÚfiÓÈ· ¿ÁÓˆÛÙÂ˜ Î˘Ú›ˆ˜ ÏfiÁˆ ÙË˜ ı¤ÛË˜ ÙÔ˘˜ ÛÙÔ ÂÛˆÙÂ-

ÚÈÎfi ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡ Ô˘ ‰Â ‰ÈÂ˘ÎfiÏ˘ÓÂ ÙËÓ ·ÔÌfiÓˆÛ‹ ÙÔ˘˜ Î·È ÙË ‰ÈÂ-

ÚÂ‡ÓËÛË ÙË˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ ÙÔ˘˜ (Aubin Î·È Û˘Ó 2002).

∂›Ó·È ÁÓˆÛÙfi ·fi ·Ï·ÈfiÙÂÚÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ fiÙÈ Ë Î‡ÚÈ· ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙˆÓ Ô-

ÛÙÂÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ Â›Ó·È ·˘Ù‹ ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌË¯·ÓÔÛÙ¿ÙË, ‰ËÏ·‰‹ Ë ·ÓÙ›ÏË„Ë ÙˆÓ

ÂÍˆÙÂÚÈÎÒÓ ÊÔÚÙ›ˆÓ Ô˘ ·ÛÎÔ‡ÓÙ·È ÛÙÔ ÛÎÂÏÂÙfi, Ë ÂÂÍÂÚÁ·Û›· Î·È ÌÂÙ·-

ÙÚÔ‹ ÙˆÓ ÌË¯·ÓÈÎÒÓ ÂÚÂıÈÛÌ¿ÙˆÓ ÛÂ ¯ËÌÈÎ¿ Û‹Ì·Ù· Î·È Ë ÂÚ·ÈÙ¤Úˆ ÌÂ-

Ù¿‰ÔÛË ÙÔ˘˜ ÛÙÈ˜ ˘fiÏÔÈÂ˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ¤˜ ‰ÔÌ¤˜ ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡ (Bonewald

Î·È Û˘Ó 2008). ∏ ÂÈÎÔÈÓˆÓ›· ÌÂ Ù· ˘fiÏÔÈ· Î˘ÙÙ·ÚÈÎ¿ ÛÙÔÈ¯Â›· ÙÔ˘ ÛÎÂ-

ÏÂÙÔ‡ Á›ÓÂÙ·È Ì¤Ûˆ ÂÓfi˜ ÂÎÙÂÙ·Ì¤ÓÔ˘ Î·È ÔÏ‡ÏÔÎÔ˘ ‰ÈÎÙ‡Ô˘ ÌÂ ÔÏÏ·-

Ï¤˜ Û˘Ó‰¤ÛÂÈ˜, Ô˘, fi¯È ¿‰ÈÎ·, ·fi ÔÏÏÔ‡˜ ÂÚÂ˘ÓËÙ¤˜ ·ÚÔÌÔÈ¿˙ÂÙ·È ÌÂ

Ù· ÓÂ˘ÚÈÎ¿ ‰›ÎÙ˘· ÙÔ˘ ÂÁÎÂÊ¿ÏÔ˘ (Bonewald Î·È Û˘Ó 2005).

¶ÚfiÛÊ·Ù· ‰Â‰ÔÌ¤Ó· ·fiÎ·Ï‡ÙÔ˘Ó fiÙÈ Ù· ÔÛÙÂÔÎ‡ÙÙ·Ú· ÂÎÙfi˜ ·fi ÙË

ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙÔ˘˜ ˆ˜ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌË¯·ÓÔÛÙ¿ÙË Ú˘ıÌ›˙Ô˘Ó Î·È ¿ÏÏÂ˜, ÎÚÈÙÈÎ¤˜ ÁÈ·

ÙËÓ Â‚›ˆÛË ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡, ‰ÈÂÚÁ·Û›Â˜ fiˆ˜ Â›Ó·È Ë ÂÈÌÂÙ¿ÏÏˆÛ‹ ÙÔ˘ Î·È

Ë ÔÌÔÈÔÛÙ·Û›· ÙˆÓ ·ÓÔÚÁ¿ÓˆÓ ÛÙÔ¯Â›ˆÓ ÙÔ˘. ∏ ·Ó¿Ù˘ÍË ÙÂ¯ÓÈÎÒÓ ·ÔÌfi-

ÓˆÛË˜ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ·fi ˙ˆÓÙ·ÓÔ‡˜ ÈÛÙÔ‡˜, ·ÏÏ¿ Î·È Ë ‰ËÌÔ˘ÚÁ›· Î˘Ù-

Ù·ÚÈÎÒÓ ÛÂÈÚÒÓ Ô˘ Ê¤ÚÔ˘Ó Ù· Ê·ÈÓÔÙ˘ÈÎ¿ ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¿ Î·È ÙÈ˜ È‰Èfi-

ÙËÙÂ˜ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ (ÔÛÙÂÔÎ˘ÙÙ·ÚÈÎ‹ ÛÂÈÚ¿ MLO-Y4) ÚÔÒıËÛ·Ó ÙËÓ

¤ÚÂ˘Ó· ÁÈ· ÙÔ ÚfiÏÔ ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ·˘ÙÒÓ, Ô˘ ÂÓÒ ·Ú¤ÌÂÈÓ·Ó ÛÙËÓ ·Ê¿ÓÂÈ·

ÁÈ· ÔÏÏ¿ ¯ÚfiÓÈ·, ·Ô‰ÂÈÎÓ‡ÔÓÙ·È ˙ˆÙÈÎ‹˜ ÛËÌ·Û›·˜ ÁÈ· ÙË ÛˆÛÙ‹ ÏÂÈÙÔ˘Ú-

Á›· Î·È Û˘ÓÙ‹ÚËÛË ÙÔ˘ ·ÓıÚˆ›ÓÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡ (Bonewald Î·È Û˘Ó 2009). 

Δ· ÒÚÈÌ· ÔÛÙÂÔÎ‡ÙÙ·Ú· ¤¯Ô˘Ó ·ÛÙÂÚÔÂÈ‰¤˜ ‹ ‰ÂÓ‰ÚÈÙÈÎfi Û¯‹Ì· Î·È

‚Ú›ÛÎÔÓÙ·È «ı·Ì¤Ó·» Ì¤Û· ÛÙÔ ‚ÔıÚÈÔÛˆÏËÓÒ‰Â˜ ÔÛÙÈÎfi ‰›ÎÙ˘Ô Ô˘ Î·Ï‡-

ÙÂÈ fiÏË ÙËÓ ¤ÎÙ·ÛË ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡. ™Ù· ‚ÔıÚ›· ÂÚÈ¤¯ÔÓÙ·È Ù· Î˘ÙÙ·ÚÈÎ¿

ÛÒÌ·Ù· ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ·fi Ù· ÔÔ›· ÂÎÊ‡ÔÓÙ·È Ì·ÎÚÈ¤˜ Î·È ÏÂÙ¤˜

Î˘ÙÙ·ÚÔÏ·ÛÌ·ÙÈÎ¤˜ ÚÔÛÂÎ‚ÔÏ¤˜ Ô˘ ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏÔ‡Ó ÚÔ˜ fiÏÂ˜ ÙÈ˜ Î·ÙÂ˘-

ı‡ÓÛÂÈ˜ Î·È Î˘Ú›ˆ˜ ÚÔ˜ ÙËÓ ÏËÛÈ¤ÛÙÂÚË ÔÛÙÈÎ‹ ÂÈÊ¿ÓÂÈ·. OÈ ÚÔÛÂÎ‚Ô-

Ï¤˜ ·˘Ù¤˜ ‰È¤Ú¯ÔÓÙ·È Ì¤Ûˆ ÌÈÎÚÔÛˆÏËÓ·Ú›ˆÓ Ô˘ Û¯ËÌ·Ù›˙Ô˘Ó ¤Ó· ÔÏ‡-

ÏÔÎÔ ‰›ÎÙ˘Ô ÛÙËÓ ÂÛˆÙÂÚÈÎ‹ ÂÈÊ¿ÓÂÈ· ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÔÛÙÔ‡. ª¤Ûˆ ·˘ÙÒÓ ÙˆÓ

Î˘ÙÙ·ÚÈÎÒÓ ·ÔÊ˘¿‰ˆÓ Ù· ÔÛÙÂÔÎ‡ÙÙ·Ú· Û˘Ó‰¤ÔÓÙ·È ÌÂ ¿ÏÏ· ÁÂÈÙÔÓÈÎ¿ Ô-

ÛÙÂÔÎ‡ÙÙ·Ú·, ÌÂ ÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ Î·È Ù· ÂÂÓ‰˘Ì·ÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· (lining

cells) ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ÂÈÊ¿ÓÂÈ·, ·ÏÏ¿ Î·È ÌÂ Ù· Î˘ÙÙ·ÚÈÎ¿ ÛÙÔÈ¯Â›· ÙÔ˘ Ì˘ÂÏÔ‡

ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ, ÛÙ¤ÏÓÔÓÙ·˜ ¤ÙÛÈ Û‹Ì·Ù· ÛÂ fiÏÂ˜ ÙÈ˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ¤˜ ·Ú·Ì¤ÙÚÔ˘˜ ÙÔ˘

ÛÎÂÏÂÙÔ‡ (∂ÈÎfiÓ· 2.2). 
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2.5. OÛÙÈÎ‹ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹

2.5.1. ∂ÈÛ·ÁˆÁ‹
O ·ÓıÚÒÈÓÔ˜ ÛÎÂÏÂÙfi˜ Â›Ó·È ¤Ó· ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎ¿ ÂÓÂÚÁfi ÔÚÁ·ÓÈÎfi Û‡ÓÔ-

ÏÔ Ô˘ ˘Ê›ÛÙ·Ù·È Û˘ÓÂ¯‹ ·Ó·Ó¤ˆÛË Î·ı’fiÏË ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ˙ˆ‹˜. ∏ ‰È·-

‰ÈÎ·Û›· ÙË˜ ·Ú·ÁˆÁ‹˜ Ó¤Ô˘ ÔÛÙÔ‡ Î·È ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ Î·Ù¿ ÙË

‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ·‡ÍËÛË˜ ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡, ·ÔÙÂÏÂ› ·Ó·ÁÎ·›· Û˘Óı‹ÎË ÁÈ· ÙËÓ Â-

Í·ÛÊ¿ÏÈÛË ÙË˜ ÎÔÚ˘Ê·›·˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜ Î·È ·ÓÙÔ¯‹˜. ™ÙËÓ ÂÓ‹ÏÈÎÔ

˙ˆ‹ Ô ÛÙfi¯Ô˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ Â›Ó·È ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎfi˜ Î·È ·ÊÔÚ¿ ÙË

‰È·Ù‹ÚËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÓÙÔ¯‹˜ Ì¤Ûˆ ÙË˜ ·ÔÌ¿ÎÚ˘ÓÛË˜ ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡ Ô˘ ¤¯ÂÈ

˘ÔÛÙÂ› ÊıÔÚ¿. ∏ ·Ú·ÙÂÙ·Ì¤ÓË Î·Ù·ÛÙÔÏ‹ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜, fi-

ˆ˜ ÌÂÙ¿ ·fi Ì·ÎÚÔ¯ÚfiÓÈ· ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÈÛ¯˘ÚÒÓ ·ÓÙÈ-ÔÛÙÂÔ·fiÚÚÔÊËÙÈÎÒÓ

Ê·ÚÌ¿ÎˆÓ, Ô‰ËÁÂ› ÛÙË Û˘ÛÛÒÚÂ˘ÛË ÌÈÎÚÔÚˆÁÌÒÓ ÛÙÔ ÛÎÂÏÂÙfi, Î·Ù¿ÁÌ·Ù·

Î·È ÙÂÏÈÎ¿ ÛÂ ÂÏ·ÙÙˆÌ·ÙÈÎ‹ ·ÔÎ·Ù¿ÛÙ·ÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Û˘Ó¤¯ÂÈ·˜. 

2.5.2. OÈ Ê¿ÛÂÈ˜ ÙÔ˘ Î‡ÎÏÔ˘ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜
O Î‡ÎÏÔ˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜ ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÂÈ ÙÚÂ›˜ Ê¿ÛÂÈ˜ Ô˘ ‰È·-

‰¤¯ÔÓÙ·È ¯ÚÔÓÈÎ¿ Ë Ì›· ÙËÓ ¿ÏÏË (Hadjidakis Î·È Û˘Ó 2006) (™¯‹Ì· 2.4).

¶ÚÒÙË Ê¿ÛË: ∏ ÚÒÙË Ê¿ÛË Â›Ó·È Ë Ê¿ÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜,

Ô˘ ÂÈÙÂÏÂ›Ù·È ·fi ÙÔ˘˜ ÒÚÈÌÔ˘˜ ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙÂ˜ Î·È Â›Ó·È ··Ú·›ÙËÙË ÁÈ·

ÙË Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ·Ó·Ó¤ˆÛË˜ ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡. H Ê¿ÛË ·˘Ù‹ ÂÚÈ-

Ï·Ì‚¿ÓÂÈ ÙË ÛÙÚ¿ÙÂ˘ÛË ÙˆÓ Úfi‰ÚÔÌˆÓ ÌÔÚÊÒÓ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ, ÙË ‰È·-

ÊÔÚÔÔ›ËÛ‹ ÙÔ˘˜ Î·È ÙËÓ ÙÂÏÈÎ‹ ÙÔ˘˜ ˆÚ›Ì·ÓÛË ÛÂ ÂÓÂÚÁÔ‡˜ ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙÂ˜

Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ÙËÓ ÈÎ·ÓfiÙËÙ· Ó· ·Ô‰ÔÌÔ‡Ó ÙÔ ÔÛÙÔ‡Ó. ∏ Ê¿ÛË ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎÏ·-

ÛÙÈÎ‹˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Â›Ó·È ‰È¿ÚÎÂÈ·˜ 3 ÂÚ›Ô˘ Â‚‰ÔÌ¿‰ˆÓ ÛÙÔÓ

·ÓıÚÒÈÓÔ ÛÎÂÏÂÙfi. 
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∂ÈÎfiÓ· 2.2. OÛÙÂÔÎ‡ÙÙ·Ú· ÛÂ ÊˆÙÔÁÚ·Ê›· ·fi ËÏÂÎÙÚÔÓÈÎfi ÌÈÎÚÔÛÎfiÈÔ (°ÈÒ‚Ô˜
& °È·‚ÚÔÔ‡ÏÔ˘ 2010 OÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·-¢ÔÌ¤˜ Î·È §ÂÈÙÔ˘ÚÁ›Â˜).



¢Â‡ÙÂÚË Ê¿ÛË: ∏ ‰Â‡ÙÂÚË Ê¿ÛË ·ÔÙÂÏÂ› ÙÔ ÌÂÙ·‚·ÙÈÎfi ÛÙ¿‰ÈÔ ÙË˜ Û‡-

ÍÂ˘ÍË˜ ÙˆÓ ‰‡Ô Î‡ÚÈˆÓ ÔÛÙÈÎÒÓ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÒÓ, ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÌÂ

ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹. ∞Ú¯›˙ÂÈ ÌÂ ÙËÓ ÂÌÊ¿ÓÈÛË ÙˆÓ ÌÔÓÔ‡ÚËÓˆÓ Î˘ÙÙ¿-

ÚˆÓ ÙÔ˘ ÛÙÚÒÌ·ÙÔ˜ ÙÔ˘ Ì˘ÂÏÔ‡ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ ÛÙËÓ ÂÚÈÔ¯‹ ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡

Ô˘ ¤¯ÂÈ ˘ÔÛÙÂ› ·ÔÚÚfiÊËÛË (BMU). ¶ÚÔÛ¤ÏÎ˘ÛË ÙˆÓ Úfi‰ÚÔÌˆÓ ÌÔÚ-

ÊÒÓ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ ÛÙÔ ÛËÌÂ›Ô ÙË˜ ÂÓ-ÂÍÂÏ›ÍË ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜

Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈÂ›Ù·È ·fi ÙËÓ ·Ú·ÎÚÈÓ‹ ‰Ú¿ÛË ÙˆÓ Î˘ÙÔÎÈÓÒÓ Ô˘ ·ÂÏÂ˘ıÂ-

ÚÒÓÔÓÙ·È ·fi ÙËÓ ·Ô‰fiÌËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ıÂÌÂÏ›Ô˘ Ô˘Û›·˜ , fiˆ˜ Ô ·Ú¿-

ÁÔÓÙ·˜ TGF-‚ ·ÏÏ¿ Î·È ·fi ÌfiÚÈ· Ô˘ ·Ú¿ÁÔÓÙ·È ·fi ÙÔ˘˜ ›‰ÈÔ˘˜ ÙÔ˘˜ Ô-

ÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙÂ˜ Î·È ‰ÚÔ‡Ó ÛÂ ÂÈ‰ÈÎÔ‡˜ ÌÂÌ‚Ú·ÓÈÎÔ‡˜ ˘Ô‰Ô¯Â›˜ ÙˆÓ Úfi‰ÚÔ-

ÌˆÓ ÌÔÚÊÒÓ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ Â¿ÁÔÓÙ·˜ ÙËÓ ˆÚ›Ì·ÓÛË ÙÔ˘˜ (Û‡ÛÙËÌ· Â-

ÊÚÈÓÒÓ, (EphB2-EPHB4). ¶·Ú¿ÏÏËÏ· Ë ÔÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË ‰È·ÎfiÙÂÙ·È

Î·È ÂÓÂÚÁÔÔÈÂ›Ù·È Ë ·fiÙˆÛË ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ (°ÈÒ‚Ô˜ & °È·‚ÚÔÔ‡-

ÏÔ˘ 2010). 

ΔÚ›ÙË Ê¿ÛË: ∏ ÙÚ›ÙË Ê¿ÛË ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÂÈ ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹ fiÔ˘

ÂÈÙÂÏÂ›Ù·È Ë ·Ú·ÁˆÁ‹ Î·È ÂÈÌÂÙ¿ÏÏˆÛË ÙÔ˘ ÓÂÔÛ¯ËÌ·ÙÈ˙fiÌÂÓÔ˘ ÔÛÙÔ‡

Î·ıÒ˜ Î·È Ô ÙÂÚÌ·ÙÈÛÌfi˜ ÙË˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ Î·È ÙË˜ ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË˜ ÙˆÓ Ô-
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™¯‹Ì· 2.4. T· ÛÙ¿‰È· ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ (°ÈÒ‚Ô˜ & °È·‚ÚÔÔ‡ÏÔ˘ 2010
OÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·-¢ÔÌ¤˜ Î·È §ÂÈÙÔ˘ÚÁ›Â˜).

OC

Επιφάνεια

ηρεμίας

Αρχική

εκσκαφή

Αναστροφή

Σύνθεση

οστεοειδούς
Αποκατάσταση
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~2-4 εβδομάδες

Φαση σχηματισμού

~4-6 εβδομάδες
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οστεοκλαστών (ΟC)

ΜΥΕΛΟΣ ΟΣΤΩΝ

Πρόδρομοι
οστεοβλαστών (ΟΒ)

Επενδυματικά
κύτταρα

Επενδυματικά
κύτταρα

Διαμέρισμα
ανακατασκευής

ΟΣΤΟΥΝ

Ενεργοποίηση

Οστεοειδές

Γραμμή
συγκόλλησης

Eπιμετάλλωση

OB



ÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ. ∏ ÙÂÏÂ˘Ù·›· ·˘Ù‹ Ê¿ÛË ‰È·ÚÎÂ› 3 ÂÚ›Ô˘ Ì‹ÓÂ˜ ÛÙÔÓ ·Ó-

ıÚÒÈÓÔ ÛÎÂÏÂÙfi .

∏ Ú‡ıÌÈÛË ÙË˜ ÔÏ‡ÏÔÎË˜ ·˘Ù‹˜ ‰È·‰ÈÎ·Û›·˜ ˘fiÎÂÈÙ·È ÙfiÛÔ ÛÂ Û˘-

ÛÙËÌ·ÙÈÎÔ‡˜ fiÛÔ Î·È ÛÂ ÙÔÈÎÔ‡˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜. ™ÙË Û˘ÛÙËÌ·ÙÈÎ‹ Ú‡ıÌÈÛË

Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó ÔÚÌfiÓÂ˜ fiˆ˜ Ë PTH, Ë Î·ÏÛÈÙÚÈfiÏË, Ë GH, Ù· ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔ-

ÂÈ‰‹, ÔÈ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ¤˜ ÔÚÌfiÓÂ˜ Î·È Ù· ÛÙÂÚÔÂÈ‰‹ ÙˆÓ ÁÔÓ¿‰ˆÓ, ·ÏÏ¿ Î·È ·-

Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ fiˆ˜ Ô IGF-1, ÔÈ ÚÔÛÙ·ÁÏ·Ó‰›ÓÂ˜, Ô TGF-‚, ÔÈ BMPs Î·È ÔÈ Î˘-

ÙÔÎ›ÓÂ˜. ™ÙÔ˘˜ ÙÔÈÎÔ‡˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ Ú‡ıÌÈÛË˜ ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÂÙ·È Ì›· ÏÂÈ¿-

‰· Î˘ÙÔÎÈÓÒÓ Î·È ·˘ÍËÙÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ÚfiÛÊ·Ù· ·Ó·ÁÓˆÚÈ-

ÛıÂ›, ·ÏÏ¿ Î·È Û˘ÛÙ‹Ì·Ù· ÂÈÎÔÈÓˆÓ›·˜ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ ÌÂ ÙÔ˘ ÔÛÙÂÔ-

‚Ï¿ÛÙÂ˜ fiˆ˜ ÙÔ Û‡ÛÙËÌ· RANK/RANKL Î·È ÙÔ Û‡ÛÙËÌ· ÙˆÓ ÂÊÚÈÓÒÓ (∂ph

B2-Ephrin B4) (ªundi Î·È Û˘Ó 2006; ∑hao Î·È Û˘Ó 2006).
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KEºA§AIO 3

∫ O § § ∞ ° O ¡ O ∫ ∞ π  ¢ ∂ I ∫ Δ ∂ ™

O ™ Δ π ∫ O Y ª ∂ Δ ∞ μ O § π ™ ª O Y

3.1. ∂ÈÛ·ÁˆÁ‹ 

∏ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÙˆÓ ÚˆÙÂ˚ÓÒÓ Ô˘ ··ÚÙ›˙Ô˘Ó ÙÔ ÔÚÁ·ÓÈÎfi Ì¤ÚÔ˜ ÙÔ˘ Ô-

ÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡ ÔÊÂ›ÏÂÙ·È Î·Ù¿ Î‡ÚÈÔ ÏfiÁÔ ÛÙË Û˘ÓıÂÙÈÎ‹ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ· ÙˆÓ Ô-

ÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ. To 90% ·ÔÙÂÏÂ›Ù·È ·fi ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ Ù‡Ô˘ 1 Î·È ÙÔ 10% Â›-

Ó·È ÌË ÎÔÏÏ·ÁÔÓÈÎ¤˜ ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜.

Δ· ÌfiÚÈ· ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ π, ππ, πππ, V Î·È IX Î·È ÔÈ ÚfiÛÊ·Ù· ·Ó·-

Î·Ï˘Êı¤ÓÙÂ˜ Ù‡ÔÈ ÃÃIV Î·È XXVII, ·ÔÙÂÏÔ‡Ó ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ ÎÔÏÏ·ÁÔ-

ÓÈÎÒÓ ÌÔÚ›ˆÓ Ô˘ Û¯ËÌ·Ù›˙Ô˘Ó ÙÈ˜ ‰¤ÛÌÂ˜ ÙˆÓ ÈÓÈ‰›ˆÓ. ΔÔ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ Ù‡-

Ô˘ 1 Â›Ó·È Ë ÈÔ ¿ÊıÔÓË ÚˆÙÂ˝ÓË ÙˆÓ ÛÔÓ‰˘ÏˆÙÒÓ, ·ÓÂ˘Ú›ÛÎÂÙ·È ÛÙÔ˘˜

Ù¤ÓÔÓÙÂ˜, ÛÙÔ˘˜ Û˘Ó‰¤ÛÌÔ˘˜, ÛÙÔ ‰¤ÚÌ· Î·È ·ÔÙÂÏÂ› ÙËÓ Î˘Ú›·Ú¯Ë ÂÍˆ-

Î˘ÙÙ¿ÚÈ· ÚˆÙÂ˝ÓË (90% ÙË˜ ıÂÌÂÏ›Ô˘ Ô˘Û›·˜) ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡ Ô˘ Î·ıÔ-

Ú›˙ÂÈ ÛÂ ÌÂÁ¿ÏÔ ‚·ıÌfi ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ‰‡Ó·ÌË Î·È ·ÓÙÔ¯‹ (°ÈÒ‚Ô˜ & °È·‚ÚÔ-

Ô‡ÏÔ˘ 2010). 

∫·Ù¿ ÙËÓ ÂÓ‰ÔÌÂÌ‚Ú·ÓÒ‰Ë ÔÛÙ¤ˆÛË Ù· ÌÂÛÂÁ¯˘Ì·ÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· Û˘-

ÁÎÂÓÙÚÒÓÔÓÙ·È Î·È ‰È·ÊÔÚÔÔÈÔ‡ÓÙ·È ¿ÌÂÛ· ÛÂ Î‡ÙÙ·Ú· ÙË˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÈ-

Î‹˜ ÛÂÈÚ¿˜ Ô˘ Û˘Óı¤ÙÔ˘Ó ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ Ù‡Ô˘ π. AÓÙÈı¤Ùˆ˜ ÛÙËÓ ÂÓ‰Ô¯fiÓ‰ÚÈ·

ÔÛÙ¤ˆÛË Ô ¯fiÓ‰ÚÔ˜ Ô˘ ·Ú¯ÈÎ¿ Â›Ó·È ÏÔ‡ÛÈÔ˜ ÛÂ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ Ù‡Ô˘ ππ Î·È

Xπ Ô˘ ÂÎÎÚ›ÓÂÙ·È ·fi Ù· ¯ÔÓ‰ÚÔÎ‡ÙÙ·Ú·, ·ÓÙÈÎ·ı›ÛÙ·Ù·È ·fi ÙÔ ÔÛÙÂÔÂÈ-

‰¤˜ Ô˘ Â›Ó·È ÏÔ‡ÛÈÔ ÛÂ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ Ù‡Ô˘ π. ø˜ ÂÎ ÙÔ‡ÙÔ˘ Ë ¤ÎÊÚ·ÛË ÙˆÓ

ÁÔÓÈ‰›ˆÓ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ π, ππ Î·È XI Ú˘ıÌ›˙ÔÓÙ·È ·fi ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎ¤˜

ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎ¤˜ Ô‰Ô‡˜ Ô˘ Ú˘ıÌ›˙Ô˘Ó ÙËÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÔÁ¤ÓÂÛË Î·È ÙË ¯ÔÓ-

‰ÚÔÁ¤ÓÂÛË ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·.



3.2. ¢ÔÌ‹ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘

¶ÚfiÎÂÈÙ·È ÁÈ· ¤Ó· ÂÏÈÎÔÂÈ‰¤˜ ÌfiÚÈÔ ÙÚÈÏ‹˜ ·Ï‡ÛÔ˘ Ô˘ ÂÚÈ¤¯ÂÈ ‰‡Ô

Ù·˘ÙfiÛËÌÂ˜ ·Ï‡ÛÔ˘˜ ·1 Î·È ÌÈ· ‰ÔÌÈÎ¿ ·ÚfiÌÔÈ· ÙÚ›ÙË ¿Ï˘ÛÔ ·2, Ë ÔÔ›·

fiÌˆ˜ ‰È·Ê¤ÚÂÈ ÁÂÓÂÙÈÎ¿.

™ÙÔ ·ÓıÚÒÈÓÔ ÁÔÓÈ‰›ˆÌ· ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ ÙË˜ ·1-·Ï‡ÛÔ˘ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘

Ù‡Ô˘ 1 ‚Ú›ÛÎÂÙ·È ÛÙÔ Ì·ÎÚfi ÛÎ¤ÏÔ˜ ÙÔ˘ ¯ÚˆÌÔÛÒÌ·ÙÔ˜ 17 (17q21.3-q22)

Î·È ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ ÙË˜ ·2 ·Ï‡ÛÔ˘ ÛÙÔ Ì·ÎÚfi ÛÎ¤ÏÔ˜ ÙÔ˘ ¯ÚˆÌÔÛÒÌ·ÙÔ˜ 7 (7q21.3-

q22). Δ· ‰‡Ô ÁÔÓ›‰È· ¤¯Ô˘Ó ·ÚfiÌÔÈ· ‰ÔÌ‹ ‰È·Ê¤ÚÔ˘Ó fiÌˆ˜ ÛÙÔ Ì¤ÁÂıÔ˜

ÙÔ˘˜ (18kb ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ Colia1 Î·È 38 kb ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ Colia2) ÏfiÁˆ ‰È·ÊÔÚ¿˜

ÙÔ˘ ÌÂÁ¤ıÔ˘˜ ÙˆÓ ÈÓÙÚÔÓ›ˆÓ ÙÔ˘˜. OÈ ·-¿Ï˘ÛÔÈ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ ¯·Ú·ÎÙËÚ›-

˙ÔÓÙ·È ·fi ÙËÓ Â·Ó·Ï·Ì‚·ÓfiÌÂÓË ÙÚÈÏ¤Ù· Gly (ÁÏ˘Î›ÓË)-X(Û˘Ó‹ıˆ˜ ÚÔ-

Ï›ÓË)-Y(˘‰ÚÔÍ˘ÚÔÏ›ÓË). ∏ ·ÚÔ˘Û›· ÙË˜ ˘‰ÚÔÍ˘ÚÔÏ›ÓË˜ Â›Ó·È ÌÔÓ·‰ÈÎfi

¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎfi ÙˆÓ ÌÔÚ›ˆÓ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Î·È Â›Ó·È ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ÁÈ· ÙË ÛÙ·-

ıÂÚÔÔ›ËÛË ÙË˜ ÙÚÈÏ‹˜ ¤ÏÈÎ·˜ (°ÈÒ‚Ô˜ & °È·‚ÚÔÔ‡ÏÔ˘ 2010). 

ΔÔ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ Ù‡Ô˘ 1 ·Ú¿ÁÂÙ·È ˆ˜ ÚÔ-ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ Î·È ˘Ê›ÛÙ·Ù·È ÌÈ·

ÛÂÈÚ¿ ÌÂÙ·-ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎÒÓ ÙÚÔÔÔÈ‹ÛÂˆÓ Ô˘ ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÔ˘Ó 1) ̆ ‰ÚÔÍ˘Ï›ˆ-

ÛË Û˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤ÓˆÓ ˘ÔÏÂÈÌÌ¿ÙˆÓ Ï˘Û›ÓË˜, Î·È ÚÔÏ›ÓË˜ 2) ÁÏ˘ÎÔÛ˘Ï›ˆÛË ÙˆÓ

˘ÔÏÂÈÌÌ¿ÙˆÓ Ï˘Û›ÓË˜ Î·È ˘‰ÚÔÍ˘Ï˘Û›ÓË˜ ÌÂ ÌfiÚÈ· ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ‹/Î·È Á·Ï·ÎÙfi-

˙Ë˜ Î·È 3) ‰ËÌÈÔ˘ÚÁ›· ‰È·ÌÔÚÈ·ÎÒÓ Î·È ÂÓ‰ÔÌÔÚÈ·ÎÒÓ ÔÌÔÈÔÔÏÈÎÒÓ ‰ÂÛÌÒÓ,

Ô˘ ‰È·Ê¤ÚÔ˘Ó ·fi ·˘ÙÔ‡˜ Ô˘ ·ÓÂ˘Ú›ÛÎÔÓÙ·È ÛÙÔ ¯·Ï·Úfi Û˘Ó‰ÂÙÈÎfi ÈÛÙfi. 

∏ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ· ÙˆÓ ˘‰ÚÔÍ˘Ï·ÛÒÓ (ÚÔÏ›ÓË 4-˘‰ÚÔÍ˘Ï¿ÛË, ÚÔÏ›ÓË

3-˘‰ÚÔÍ˘Ï¿ÛË Î·È ˘‰ÚÔÍ˘Ï¿ÛË ÙË˜ Ï˘Û›ÓË˜) ÂÍ·ÚÙ¿Ù·È ·fi ÙË ÛˆÛÙ‹ ı¤ÛË

ÙË˜ ·ÏÏËÏÔ˘¯›·˜ ÙˆÓ ·ÌÈÓÔÍ¤ˆÓ ÛÙËÓ ·-¿Ï˘ÛÔ Î·È ·Ó·ÁÎ·›· Û˘Óı‹ÎË ·Ô-

ÙÂÏÂ› Ë ·Ô˘Û›· ‹‰Ë Û¯ËÌ·ÙÈÛÌ¤ÓË˜ ÙÚÈÏ‹˜ ¤ÏÈÎ·˜. 

°È· ÙËÓ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙˆÓ ÂÓ˙‡ÌˆÓ Â›Ó·È ··Ú·›ÙËÙË Ë ·ÚÔ˘Û›· Èfi-

ÓÙˆÓ ÛÈ‰‹ÚÔ˘, ÔÍ˘ÁfiÓÔ˘, ·-ÎÂÙÔÁÏÔ˘Ù·ÚÈÎÔ‡ Î·È ·ÛÎÔÚ‚ÈÎÔ‡ ÔÍ¤o˜. ∂›Ó·È

ÁÓˆÛÙfi fiÙÈ Ë ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ C ÛÙÔ ÛÎÔÚ‚Ô‡ÙÔ Ô‰ËÁÂ› ÛÂ Î·ı˘-

ÛÙ¤ÚËÛË ÙË˜ ÂÔ‡ÏˆÛË˜ ÙÔ˘ ÙÚ·‡Ì·ÙÔ˜. ŸÙ·Ó Ù· ÌfiÚÈ· Ï˘Û›ÓË˜ ˘‰ÚÔÍ˘ÏÈÒ-

ÓÔÓÙ·È ·ÔÙÂÏÔ‡Ó ˘ÔÛÙÚÒÌ·Ù· ÁÈ· ÙË ÁÏ˘ÎÔ-ÙÚ·ÓÛÊÂÚ¿ÛË Î·È Á·Ï·ÎÙÔ-

ÙÚ·ÓÛÊÂÚ¿ÛË Ô˘ ÚÔÛı¤ÙÔ˘Ó ÌfiÚÈ· ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ Î·È Á·Ï·ÎÙfi˙Ë˜ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·

ÛÙËÓ ˘‰ÚÔÍ˘ÏÈÎ‹ ÔÌ¿‰·. Ÿˆ˜ Î·È ÔÈ ˘‰ÚÔÍ˘Ï¿ÛÂ˜ Ù· ÁÏ˘ÎÔÛ˘ÏÈˆÙÈÎ¿ ·˘-

Ù¿ ¤Ó˙˘Ì· Â›Ó·È ÂÓÂÚÁ¿ ÚÔ ÙË˜ ‰È·ÌÔÚÊÒÛÂˆ˜ ÙË˜ ÙÚÈÏ‹˜ ¤ÏÈÎ·˜. ∏ ÁÏ˘-

ÎÔÛ˘Ï›ˆÛË ·ÚÂÌ‚·›ÓÂÈ ÛÙË ‰ËÌÈÔ˘ÚÁ›· ÈÓÈ‰›ˆÓ ·fi Ù· ÒÚÈÌ· ÌfiÚÈ· ÙÔ˘

ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Î·È Ë Â›Ù·ÛË ÙË˜ Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ‰È·Ì¤ÙÚÔ˘ ÙˆÓ ÈÓÈ-

‰›ˆÓ. ¶·Ú¿ÏÏËÏ· ÌÂ ÙÈ˜ ˘‰ÚÔÍ˘ÏÈÒÛÂÈ˜ Î·È ÙÈ˜ ÁÏ˘ÎÔÛ˘ÏÈÒÛÂÈ˜, Ù· c-ÚÔ-

ÂÙ›‰È· ÙˆÓ ÙÚÈÒÓ ·Ï‡ÛˆÓ Û˘Ó‰¤ÔÓÙ·È ÌÂ ÙÔ Û¯ËÌ·ÙÈÛÌfi ¤Ó‰Ô- Î·È ‰È·Ï˘Û-

ÛÈ‰ÈÎÒÓ ‰ÈÛÔ˘ÏÊÈ‰ÈÎÒÓ ‰ÂÛÌÒÓ (™¯‹Ì· 3.1). ªÂÙ¿ ÙÔ ¤Ú·˜ ÙË˜ ˘‰ÚÔÍ˘-
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™¯‹Ì· 3.1. ™¯ËÌ·ÙÈÛÌfi˜ ÈÓÈ‰›ˆÓ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘. ΔÔ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ Ù‡Ô˘ 1 ·Ú¿ÁÂÙ·È ˆ˜
ÚÔ-ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ Î·È ˘Ê›ÛÙ·Ù·È ÌÈ· ÛÂÈÚ¿ ÌÂÙ·-ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎÒÓ ÙÚÔÔÔÈ‹ÛÂˆÓ. ∏ ÓÂ-
ÔÛ¯ËÌ·ÙÈÛıÂ›Û· ÙÚÈÏ‹ ¤ÏÈÎ· ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Û˘Ó‰¤ÂÙ·È ÛÙÔ ÂÓ‰ÔÏ·ÛÌ·ÙÈÎfi ‰›ÎÙ˘Ô
ÌÂ ÙËÓ ÚˆÙÂ˚ÓË Hsp47 Î·È ·Ô‰ÂÛÌÂ‡ÂÙ·È ·fi ·˘Ù‹Ó Ï›ÁÔ ÚÈÓ ÂÈÛ¤ÏıÂÈ ÛÙË Û˘ÛÎÂ˘‹
Golgi. ™ÙË Û˘ÛÎÂ˘‹ Golgi ÙÔ ÚÔÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ Û˘ÛÎÂ˘¿˙ÂÙ·È ÛÂ Î˘ÛÙ›‰È· Î·È ÌÂÙ·Ê¤-
ÚÂÙ·È ÛÙËÓ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË. Δ· ÌfiÚÈ· ÙÔ˘ ÚÔÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ ÂÎÎÚ›ÓÔÓÙ·È ÛÙÔÓ Â-
ÍˆÎ˘ÙÙ¿ÚÈÔ ¯ÒÚÔ fiÔ˘ ÌÈ· ÂÈ‰ÈÎ‹ ·ÌÈÓÔÂÙÈ‰¿ÛË (ADAMS 2) Î·È ÌÈ· ÂÈ‰ÈÎ‹ Î·Ú-
‚ÔÍ˘ÂÙÈ‰¿ÛË (BMP 1/PCP) ·ÔÎfiÙÔ˘Ó ÙÔ N-·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎfi Î·È ÙÔ C-Î·Ú‚ÔÍ˘ÙÂ-
ÏÈÎfi ¿ÎÚÔ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·. ∏ ·ÔÎÔ‹ ·˘Ù‹ ÚÔÎ·ÏÂ› ÙËÓ ·˘ÙfiÌ·ÙË ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË Û¯Ë-
Ì·ÙÈÛÌÔ‡ ÈÓÈ‰›ˆÓ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘. Hsp47, Heat shock proteins; ADAMS, A Disintegrin
And Metalloproteinase; BMP-1/PCP, bone morphogenetic protein 1, carboxy-terminal
procollagen peptidase. (°ÈÒ‚Ô˜ & °È·‚ÚÔÔ‡ÏÔ˘ 2010 OÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·-¢ÔÌ¤˜ Î·È §ÂÈ-
ÙÔ˘ÚÁ›Â˜).
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Ï›ˆÛË˜ ÙˆÓ ÌÔÚ›ˆÓ Ï˘Û›ÓË˜ Î·È ÙË Û‡Ó‰ÂÛË ÙˆÓ ÙÚÈÒÓ C-ÚÔÂÙÈ‰›ˆÓ, ·Ú-

¯›˙ÂÈ Ë ‰È·ÌfiÚÊˆÛË ÙË˜ ÙÚÈÏ‹˜ ¤ÏÈÎ·˜ ·fi ÙÔ C-Î·Ú‚ÔÍ˘ÙÂÏÈÎfi ¿ÎÚÔ ÙÔ˘

ÌÔÚ›Ô˘ ÚÔ˜ ÙÔ N-·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎfi ¿ÎÚÔ. ™Â ÂÚ›ÙˆÛË Ô˘ ‰ÂÓ ˘‰ÚÔÍ˘ÏÈˆıÔ‡Ó

Ù· ÌfiÚÈ· Ï˘Û›ÓË˜ ‹ ‰ÂÓ Û¯ËÌ·ÙÈÛÙÔ‡Ó ÔÈ ‰ÈÛÔ˘ÏÊÈ‰ÈÎÔ› ‰ÂÛÌÔ› ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ

C-ÚÔÂÙÈ‰›ˆÓ ‰ÂÓ Â›Ó·È ‰˘Ó·Ù‹ Ë ‰È·ÌfiÚÊˆÛË ÙË˜ ÙÚÈÏ‹˜ ¤ÏÈÎ·˜. ™Â ·-

ÓÙ›ıÂÛË ÌÂ ÙÔ C-Î·Ú‚ÔÍ˘ÙÂÏÈÎfi ¿ÎÚÔ, Ë ÛËÌ·Û›· ÙÔ˘ ¡-·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎÔ‡ ¿ÎÚÔ˘

‰ÂÓ Â›Ó·È Â·ÚÎÒ˜ ÂÍ·ÎÚÈ‚ˆÌ¤ÓË, ˆÛÙfiÛÔ ·fi ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÛÂ ÔÓÙ›ÎÈ· ÌÂ ·ÓÂ-

¿ÚÎÂÈ· ÙÔ˘ N-ÚÔÂÙÈ‰›Ô˘ ‰È·ÈÛÙÒıËÎÂ fiÙÈ Èı·ÓfiÓ Ó· Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÂÈ ÛÙË

‰È·‰ÈÎ·Û›· ·Ó¿Ù˘ÍË˜ ÙÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡. 

∏ ÓÂÔÛ¯ËÌ·ÙÈÛıÂ›Û· ÙÚÈÏ‹ ¤ÏÈÎ· ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Û˘Ó‰¤ÂÙ·È ÛÙÔ ÂÓ-

‰ÔÏ·ÛÌ·ÙÈÎfi ‰›ÎÙ˘Ô ÌÂ ÙËÓ ÚˆÙÂ˝ÓË Hsp47 (ÌÈ· ÌÔÚÈ·Î‹ ¯·ÂÚfiÓË ÙˆÓ

ÌÔÚ›ˆÓ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ô˘ ·Ó‹ÎÂÈ ÛÙËÓ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈ· ÙˆÓ ·Ó·ÛÙÔÏ¤ˆÓ ÙË˜

ÚˆÙÂ¿ÛË˜ ÙË˜ ÛÂÚ›ÓË˜), Î·È ·Ô‰ÂÛÌÂ‡ÂÙ·È ·fi ·˘Ù‹Ó Ï›ÁÔ ÚÈÓ ÂÈÛ¤ÏıÂÈ

ÛÙË Û˘ÛÎÂ˘‹ Golgi. ¢È·Ù·Ú·¯‹ ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›Ô˘ ÙË˜ ÚˆÙÂ˝ÓË˜ ∏sp47 Ô‰ËÁÂ› ÛÂ

‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙÔ˘ ÚÔÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Î·È ÂÌ‚Ú˘˚Î‹ ıÓËÛÈÌfiÙËÙ· ÛÂ ÔÓÙ›ÎÈ·.

™ÙË Û˘ÛÎÂ˘‹ Golgi ÙÔ ÚÔÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ Û˘ÛÎÂ˘¿˙ÂÙ·È ÛÂ Î˘ÛÙ›‰È· Î·È ÌÂ-

Ù·Ê¤ÚÂÙ·È ÛÙËÓ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË. Δ· ÌfiÚÈ· ÙÔ˘ ÚÔÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ ÂÎÎÚ›-

ÓÔÓÙ·È ÛÙÔÓ ÂÍˆÎ˘ÙÙ¿ÚÈÔ ¯ÒÚÔ fiÔ˘ ÌÈ· ÂÈ‰ÈÎ‹ ·ÌÈÓÔÂÙÈ‰¿ÛË (ADAMS

2) Î·È ÌÈ· ÂÈ‰ÈÎ‹ Î·Ú‚ÔÍ˘ÂÙÈ‰¿ÛË (BMP-1 ‹ PCP) ·ÔÎfiÙÔ˘Ó ÙÔ N-·-

ÌÈÓÔÙÂÏÈÎfi Î·È ÙÔ C-Î·Ú‚ÔÍ˘ÙÂÏÈÎfi ¿ÎÚÔ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·. ∏ ·ÔÎÔ‹ ·˘Ù‹ ÚÔ-

Î·ÏÂ› ÙËÓ ·˘ÙfiÌ·ÙË ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË Û¯ËÌ·ÙÈÛÌÔ‡ ÈÓÈ‰›ˆÓ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘, Ô-

ÏÔÎÏËÚÒÓÔÓÙ·˜ ÙËÓ ÙÂÏÈÎ‹ ÒÚÈÌË ÌÔÚÊ‹ ÙÔ˘ (Atley Î·È Û˘Ó 2000; Kadler Î·È

Û˘Ó 2004) (™¯‹Ì· 3.1).

∏ ·ÔÌ¿ÎÚ˘ÓÛË ÙˆÓ ÚÔÂÙÈ‰›ˆÓ ÂÏ·ÙÙÒÓÂÈ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÙË ‰È·Ï˘Ùfi-

ÙËÙ· ÙˆÓ ÌÔÚ›ˆÓ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘. O Î‡ÚÈÔ˜ ÚfiÏÔ˜ ÙÔ˘ C-Î·Ú‚ÔÍ˘ÙÂÏÈÎÔ‡

ÚÔÂÙÈ‰›Ô˘ ÛÙÔÓ ÂÍˆÎ˘ÙÙ¿ÚÈÔ ¯ÒÚÔ Â›Ó·È Ë ·Ó·ÛÙÔÏ‹ ÙÔ˘ Û¯ËÌ·ÙÈÛÌÔ‡ È-

ÓÈ‰›ˆÓ, ÂÓÒ ÙÔ ¡-·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎfi ÚÔÂÙ›‰ÈÔ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· ¤¯ÂÈ Â›‰Ú·ÛË ÛÙË

‰È·ÌfiÚÊˆÛË ÙÔ˘ Û¯‹Ì·ÙÔ˜ Î·È ÙË˜ ‰È·Ì¤ÙÚÔ˘ ÙˆÓ ÈÓÈ‰›ˆÓ. Δ· ÂÏÂ‡ıÂÚ· ÚÔ-

ÂÙ›‰È· Èı·ÓfiÓ Ó· Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó ÛÂ ¤Ó· Î‡ÎÏˆÌ· ·ÚÓËÙÈÎ‹˜ ·Ï›Ó‰ÚÔÌË˜

Ú‡ıÌÈÛË˜ ÙË˜ Û‡ÓıÂÛË˜ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ π Î·È πππ, fiˆ˜ ¤¯ÂÈ ·Ô‰ÂÈ-

¯ıÂ› ÛÂ in vitro ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÌÂ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ ÈÓÔ‚Ï·ÛÙÒÓ, ¯ˆÚ›˜ ˆÛÙfiÛÔ Ó· Â›Ó·È

‰ÈÂ˘ÎÚÈÓÈÛÌ¤ÓÔ˜ Ô ·ÎÚÈ‚‹˜ ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜. 

O Û¯ËÌ·ÙÈÛÌfi˜ ÙˆÓ ÈÓÈ‰›ˆÓ ÛÙÔÓ ÂÍˆÎ˘ÙÙ¿ÚÈÔ ¯ÒÚÔ Î·ÙÂ˘ı‡ÓÂÙ·È ·fi

ÙËÓ ·ÚÔ˘Û›· ˘‰ÚfiÊÔ‚ˆÓ Î·È ÊÔÚÙÈÛÌ¤ÓˆÓ ·ÌÈÓÔÍ¤ˆÓ ÛÙËÓ ÂÈÊ¿ÓÂÈ· ÙˆÓ

ÌÔÚ›ˆÓ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘. OÚÈÛÌ¤Ó· ˘ÔÏÂ›ÌÌ·Ù· Ï˘Û›ÓË˜ Î·È ˘‰ÚÔÍ˘Ï˘Û›-

ÓË˜ ÛÙÔ ÌfiÚÈÔ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ ··ÌÈÓÒÓÔÓÙ·È ·fi Ì›· ÔÍÂÈ‰¿ÛË ÙË˜ Ï˘Û›-

ÓË˜, Ë ÔÔ›· ··ÌÈÓÒÓÂÈ ÙËÓ NH-2 ÔÌ¿‰· Î·È Ô‰ËÁÂ› ÛÙÔ Û¯ËÌ·ÙÈÛÌfi ·-
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Ú·ÁÒÁˆÓ ·Ï‰Â˛‰Ë˜. Δ· ·Ú¿ÁˆÁ· ·˘Ù¿ Û˘Ó‰¤ÔÓÙ·È ·˘ÙfiÌ·Ù· ÌÂ ÙÈ˜ ··-

ÌÈÓˆÌ¤ÓÂ˜ NH-2 ÔÌ¿‰Â˜ ÙˆÓ ˘ÔÏÏÂÈÌ¿ÙˆÓ Ï˘Û›ÓË˜ Î·È ˘‰ÚÔÍ˘Ï˘Û›ÓË˜ ÙˆÓ

ÁÂÈÙÔÓÈÎÒÓ ÌÔÚ›ˆÓ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘, Û¯ËÌ·Ù›˙ÔÓÙ·˜ ‰È·ÛÙ·˘ÚÔ‡ÌÂÓÔ˘˜ ‰Â-

ÛÌÔ‡˜ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ÌÔÚ›ˆÓ. OÈ ‰ÂÛÌÔ› ·˘ÙÔ› ·˘Í¿ÓÔ˘Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÙË ‰‡Ó·ÌË

·ÓÙÔ¯‹˜ ÙˆÓ ÈÓÈ‰›ˆÓ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘. 

ΔÔ ÙÂÏÈÎfi ÛÙ¿‰ÈÔ ÙÔ˘ Û¯ËÌ·ÙÈÛÌÔ‡ ÙˆÓ ÈÓÈ‰›ˆÓ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ ÂÚÈ-

Ï·Ì‚¿ÓÂÈ ÙËÓ ·ÏÏËÏÂ›‰·ÛË ÙˆÓ ÌÔÚ›ˆÓ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ ÌÂ ¿ÏÏ· ÌfiÚÈ· ÎÔÏ-

Ï·ÁfiÓÔ˘, ÌÂ ÙÈ˜ ÚˆÙÂÔÁÏ˘Î¿ÓÂ˜ (SLRPs) ÙË˜ ıÂÌÂÏ›Ô˘ Ô˘Û›·˜ ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡,

Î˘Ú›ˆ˜ ÌÂ ÙË ÌÈÁÏ˘Î¿ÓË Î·È ÙË ÓÙÂÎÔÚ›ÓË, ·ÏÏ¿ Î·È ÌÂ ¿ÏÏÂ˜ ÌË ÎÔÏÏ·ÁÔ-

ÓÈÎ¤˜ ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜. OÈ ·ÏÏËÏÂÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ·˘Ù¤˜ Î·ıÔÚ›˙Ô˘Ó ÙÔ Û¯‹Ì·, ÙÔ Ì¤ÁÂ-

ıÔ˜ ÙˆÓ ÈÓÈ‰›ˆÓ Î·È ÙÔ ÙÂÏÈÎfi ÚfiÙ˘Ô Û¯ËÌ·ÙÈÛÌÔ‡ ÙË˜ ıÂÌÂÏ›Ô˘ Ô˘Û›·˜ ÙÔ˘

ÔÛÙÔ‡, Î·ÙÂ˘ı‡ÓÔÓÙ·˜ ÙËÓ ÂÓ·fiıÂÛË ÙˆÓ ÎÚ˘ÛÙ¿ÏÏˆÓ ˘‰ÚÔÍ˘··Ù›ÙË ÛÙ·

ÎÂÓ¿ Ô˘ Û¯ËÌ·Ù›˙ÔÓÙ·È ·Ó¿ÌÂÛ· ÛÙ· ÈÓ›‰È· ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘. 

3.3. ¢Â›ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡

∫·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙÔ˘ Î‡ÎÏÔ˘ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜ ·ÂÏÂ˘ıÂÚÒÓÔÓÙ·È

ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· ÚÔ˚fiÓÙ· ·Ô‰fiÌËÛË˜ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘, ÂÙ›‰È· ÙË˜ Úfi-

‰ÚÔÌË˜ ÌÔÚÊ‹˜ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 Î·ıÒ˜ Î·È ÌË ÎÔÏÏ·ÁÔÓÈÎ¤˜ Úˆ-

ÙÂ˝ÓÂ˜, Ô˘ ·ÓÙ·Ó·ÎÏÔ‡Ó ÙÔ ‚·ıÌfi ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·È ÔÛÙÈÎ‹˜

Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·. Δ· ÚÔ˚fiÓÙ· ·˘Ù¿ ·Ó·Ê¤ÚÔÓÙ·È ˆ˜ ‰Â›ÎÙÂ˜ ÙÔ˘ Ô-

ÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ Î·È ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÔ‡ÓÙ·È Û‹ÌÂÚ· Â˘Ú¤ˆ˜ ÁÈ· ÙËÓ ·ÍÈÔ-

ÏfiÁËÛË ÙÔ˘ Ú˘ıÌÔ‡ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜ ÛÂ ˘ÁÈ‹ ¿ÙÔÌ· ·ÏÏ¿ Î·È ÛÂ ‰È¿ÊÔÚÂ˜

·ı‹ÛÂÈ˜ Ô˘ ÂËÚÂ¿˙Ô˘Ó ÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi, ˆ˜ ÚÔÁÓˆÛÙÈÎÔ› ‰Â›-

ÎÙÂ˜ ÙÔ˘ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ Î·Ù¿ÁÌ·ÙÔ˜ ·ÏÏ¿ Î·È ÁÈ· ÙÔÓ ¤ÏÂÁ¯Ô ÙË˜ ·ÔÙÂ-

ÏÂÛÌ·ÙÈÎfiÙËÙ·˜ ·ÓÙÈ-·ÔÚÚÔÊËÙÈÎ‹˜ Î·È ·Ó·‚ÔÏÈÎ‹˜ ıÂÚ·Â›·˜ ÛÙËÓ ÔÛÙÂ-

ÔfiÚˆÛË (¶›Ó·Î·˜ 3.1). ∫·Ù¿ Û˘Ó¤ÂÈ· Ù· ·˘ÍËÌ¤Ó· Â›Â‰· ÙˆÓ ÔÛÙÈÎÒÓ

‰ÂÈÎÙÒÓ ÛÙÔÓ ÔÚfi Â›Ó·È ÂÓ‰ÂÈÎÙÈÎ¿ ÙÔ˘ ˘„ËÏÔ‡ Ú˘ıÌÔ‡ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·-

ÙÛÎÂ˘‹˜, ·ÓÂÍ·ÚÙ‹ÙÔ˘ ·ÈÙÈÔÏÔÁ›·˜. 

3.3.1. ¢Â›ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜

¡-·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎfi ÚÔÂÙ›‰ÈÔ ÙÔ˘ ÚÔÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘

Ÿˆ˜ ·Ó·Ê¤ÚıËÎÂ ·Ú·¿Óˆ, Î·Ù¿ ÙÔ Û¯ËÌ·ÙÈÛÌfi ÙË˜ ÒÚÈÌË˜ ÌÔÚ-

Ê‹˜ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘, ÔÈ ÚˆÙÂ¿ÛÂ˜ ÙÔ˘ ÂÍˆÎ˘ÙÙ·Ú›Ô˘ ¯ÒÚÔ˘ ‰È·ÛÔ‡Ó ·fi

ÙÔ Úfi‰ÚÔÌÔ ÌfiÚÈÔ ÙÔ˘ ÚÔÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ ÙÔ ¡-·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎfi Î·È ÙÔ C-Î·Ú‚Ô-

Í˘ÙÂÏÈÎfi ÚÔÂÙ›‰ÈÔ ÙÔ˘ ÚÔ-ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ (P1CP Î·È P1NP, ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·).

Δ· ÚÔÂÙ›‰È· ·˘Ù¿, ·ÂÏÂ˘ıÂÚÒÓÔÓÙ·È ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· Î·È Ù· Â›Â‰¿

ÙÔ˘˜ ÛÙÔÓ ÔÚfi ·ÓÙ·Ó·ÎÏÔ‡Ó ÙÔ Ú˘ıÌfi ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ ÛÙË ‰Â‰ÔÌ¤ÓË ¯ÚÔ-
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ÓÈÎ‹ ÛÙÈÁÌ‹ ÙË˜ Ì¤ÙÚËÛ‹˜ ÙÔ˘˜. ™Â ·ÓÙ›ıÂÛË ÌÂ ÙÔ Î·Ú‚ÔÍ˘ÙÂÏÈÎfi ÚÔÂÙ›-

‰ÈÔ (P1CP), ÙÔ ÔÔ›Ô Â›Ó·È ÚˆÙÂ˝ÓË ÌÔÓ‹˜ ·Ï‡ÛÔ˘, ÙÔ ¡-·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎfi ÚÔ-

ÂÙ›‰ÈÔ ÂÌÊ·Ó›˙ÂÙ·È ÛÂ ‰È¿ÊÔÚÂ˜ ÈÛÔÌÔÚÊ¤˜, ÙËÓ ÙÚÈÌÂÚ‹ Ô˘ Â›Ó·È Î·È Ë

Î‡ÚÈ·, ÙË ÌÔÓÔÌÂÚ‹ Î·È ÛÂ ‰È¿ÊÔÚ· ÎÏ¿ÛÌ·Ù· ÙÔ˘ ÌÔÚ›Ô˘. ∏ ÙÚÈÌÂÚ‹˜ ÌÔÚ-

Ê‹ Â›Ó·È ·ÛÙ·ı‹˜ Î·È ‰È·Û¿Ù·È ÁÚ‹ÁÔÚ· ÛÙË ÌÔÓÔÌÂÚ‹ ÌÔÚÊ‹ Ô˘ Â›Ó·È ÈÔ

ÛÙ·ıÂÚ‹ Î·È ·ÓıÂÎÙÈÎ‹ ÛÙËÓ ·Ô‰fiÌËÛË ·Ô ÚˆÙÂ¿ÛÂ˜. OÈ ‰È¿ÊÔÚÂ˜ ÌÂ-

ıfi‰ÔÈ Ô˘ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÔ‡ÓÙ·È Û‹ÌÂÚ· ÁÈ· ÙË Ì¤ÙÚËÛË ÙÔ˘ P1NP ÌÔÚÔ‡Ó Î·È

·ÓÈ¯ÓÂ‡Ô˘Ó ÛÙÔÓ ÔÚfi Î·È ÙÈ˜ ‰‡Ô ÌÔÚÊ¤˜ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘. °È· ÙÔ ÚÔÂÙ›-

‰ÈÔ P1CP Ù· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÙˆÓ ‰È·ÊfiÚˆÓ ÌÂıfi‰ˆÓ ‰ÂÓ ‹Ù·Ó ÂÓı·Ú˘ÓÙÈÎ¿

Î·È ¤ÙÛÈ Û‹ÌÂÚ· ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÂ›Ù·È ÙÔ P1NP ÁÈ· ÙËÓ ·ÍÈÔÏfiÁËÛË ÙÔ˘ ‚·ıÌÔ‡

ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ (Garnero Î·È Û˘Ó 2006). 
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¶›Ó·Î·˜ 3.1. ¢Â›ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡

ŸÓÔÌ· ªË¯·ÓÈÛÌfi˜

¢Â›ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜

¡ΔÃ ¡-·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎfi ÙÂÏÔÂÙ›‰ÈÔ ¶ÚÔ˚fiÓ ·Ô‰fiÌËÛË˜

ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘

CTX C-Î·Ú‚ÔÍ˘ÙÂÏÈÎfi ÙÂÏÔÂÙ›‰ÈÔ ¶ÚÔ˚fiÓ ·Ô‰fiÌËÛË˜

ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘

PYD ¶˘ÚÈ‰ÈÓÔÏ›ÓË ¶ÚÔ˚fiÓ ·Ô‰fiÌËÛË˜ ÙˆÓ ‰ÂÛÌÒÓ

·Ó¿ÌÂÛ· ÛÙ· ÌfiÚÈ· ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘

DPD ¢ÂÔÍ˘˘ÚÈ‰ÈÓÔÏ›ÓË ¶ÚÔ˚fiÓ ·Ô‰fiÌËÛË˜ ÙˆÓ ‰ÂÛÌÒÓ 

·Ó¿ÌÂÛ· ÛÙ· ÌfiÚÈ· ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘

TRACP ŸÍÈÓË ÊˆÛÊ·Ù¿ÛË - ·ÓıÂÎÙÈÎ‹ ŒÓ˙˘ÌÔ ÙÔ˘ ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙË

ÛÙÔ ÙÚ˘ÁÈÎfi ¿Ï·˜

Hyp À‰ÚÔÍ˘ÚÔÏ›ÓË ¶ÚÔ˚fiÓ ·Ô‰fiÌËÛË˜ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘

¢Â›ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜

B ALP OÛÙÈÎfi ÎÏ¿ÛÌ· ∂ÎÎÚ›ÓÂÙ·È ·fi ÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜

·ÏÎ·ÏÈÎ‹˜ ÊˆÛÊ·Ù¿ÛË˜

P1CP C-Î·Ú‚ÔÍ˘ÙÂÏÈÎfi ÚÔÂÙ›‰ÈÔ ¶ÚÔ¤Ú¯ÂÙ·È ·fi ÙÔ Úfi‰ÚÔÌÔ 

ÙÔ˘ ÚÔ-ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 ÌfiÚÈÔ ÙÔ˘ ÚÔ-ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘

P1NP N-·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎfi ÚÔÂÙ›‰ÈÔ ¶ÚÔ¤Ú¯ÂÙ·È ·fi ÙÔ Úfi‰ÚÔÌÔ

ÙÔ˘ ÚÔ-ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 ÌfiÚÈÔ ÙÔ˘ ÚÔ-ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘

OC-Bone GLA OÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË ¶ÚˆÙÂ˝ÓË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ıÂÌÂÏ›Ô˘ Ô˘Û›·˜, 

ÂÎÎÚ›ÓÂÙ·È ·fi ÙÔÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙË



OÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË

∏ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË ·Ú¿ÁÂÙ·È ·ÔÎÏÂÈÛÙÈÎ¿ ·fi ÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ Ô˘

‚Ú›ÛÎÔÓÙ·È ÛÙ· ÙÂÏÂ˘Ù·›· ÛÙ¿‰È· ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË˜ ÙÔ˘˜ (Cancela Î·È Û˘Ó

1990). ¡ÂfiÙÂÚÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ·Ó·Ê¤ÚÔ˘Ó fiÙÈ Ë ÔÛÙÂÔÎÏ·Û›ÓË ÂÓ‰¤¯ÂÙ·È Ó· ‰È·-

‰Ú·Ì·Ù›˙ÂÈ Î·È ÁÂÓÈÎfiÙÂÚÔ ÚfiÏÔ ÛÙËÓ ÔÌÔÈÔÛÙ·Û›· ÂÓ¤ÚÁÂÈ·˜ ÛÙÔÓ ·ÓıÚÒ-

ÈÓÔ ÔÚÁ·ÓÈÛÌfi Â¿ÁÔÓÙ·˜ ÙËÓ ¤ÎÎÚÈÛË ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ ·fi Ù· ‚-Î‡ÙÙ·Ú·

ÙˆÓ ·ÁÎÚÂ·ÙÈÎÒÓ ÓËÛÈ‰›ˆÓ Î·È ÙË˜ ·‰ÈÔÓÂÎÙ›ÓË˜ ·fi ÙÔ ÏÈÒ‰Ë ÈÛÙfi, ·˘-

Í¿ÓÔÓÙ·˜ ·Ú·ÏÏËÏ· Î·È ÙËÓ Â˘·ÈÛıËÛ›· ÛÙËÓ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË ÛÙÔ˘˜ ÂÚÈÊÂÚÂÈ-

·ÎÔ‡˜ ÈÛÙÔ‡˜ (Lee Î·È Û˘Ó 2007). ∏ Ì¤ÙÚËÛË ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙË˜ ÛÙÔÓ ÔÚfi ·-

ÔÙÂÏÂ› Â˘Ú¤ˆ˜ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÔ‡ÌÂÓÔ ‰Â›ÎÙË ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜. ™ÙË Ú‡ıÌÈ-

ÛË ÙË˜ ¤ÎÊÚ·ÛË˜ ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›Ô˘ ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜ ÛËÌ·ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ ·›˙Ô˘Ó

Ë ÂÓÂÚÁ‹ ÌÔÚÊ‹ ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D (1,25-(O∏)2-‚ÈÙ·Ì›ÓË D) Î·È Ù· ÁÏ˘ÎÔ-

ÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰‹. ∂ÓÒ ÁÈ· ÙËÓ ÙÂÏÈÎ‹ ‰È·ÌfiÚÊˆÛË ÙÔ˘ ÒÚÈÌÔ˘ ÌÔÚ›Ô˘ ÙË˜ ÛËÌ·-

ÓÙÈÎ¿ Â›Ó·È Î·È Ù· Â›Â‰· ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ ∫ ÛÙÔ ÔÛÙÈÎfi ÌÈÎÚÔÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓ. Ô˘

Ú˘ıÌ›˙Ô˘Ó ÙË ‰ËÌÈÔ˘ÚÁ›· ˘ÔÏÏÂÈÌ¿ÙˆÓ Á-Î·Ú‚ÔÍ˘ÁÏÔ˘Ù·ÌÈÎÔ‡ ÔÍ¤o˜ ÛÙÔ

ÌfiÚÈfi ÙË˜.

3.3.2. ¢Â›ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜
O ‚·ıÌfi˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ·ÓÙ·Ó·ÎÏ¿Ù·È ÛÙÔÓ ÔÚfi ·fi Ù· Â-

›Â‰· ÙˆÓ ÚÔ˚fiÓÙˆÓ Î·Ù·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÙÔ˘ ÒÚÈÌÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 (¶›-

Ó·Î·˜ 3.1). Δ· ÌfiÚÈ· Ô˘ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÔ‡ÓÙ·È Î˘Ú›ˆ˜ Û‹ÌÂÚ· ÁÈ· ÙËÓ ·ÍÈÔ-

ÏfiÁËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Â›Ó·È ÙÔ Î·Ú‚ÔÍ˘ÙÂÏÈÎfi (‚-CTX Î·È ·-

CTX) Î·È ·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎfi (NTX) ÙÂÏÔÂÙ›‰ÈÔ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ ‹ Ù· ÌfiÚÈ· ˘-

ÚÈ‰›ÓÔÏ›ÓË˜ Î·È ‰ÂÔÍ˘˘ÚÈ‰ÈÓÔÏ›ÓË˜ Ô˘ ÚÔ¤Ú¯ÔÓÙ·È ·fi ÙË ‰È¿Û·ÛË ÙˆÓ

‰È·ÛÙ·˘ÚÔ‡ÌÂÓˆÓ ‰ÂÛÌÒÓ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ÌÔÚ›ˆÓ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘. O ‰Â›ÎÙË˜

‚-CTX ·ÔÙÂÏÂ› ÙÔÓ Ï¤ÔÓ Â˘Ú¤ˆ˜ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÔ‡ÌÂÓÔ ‰Â›ÎÙË ÁÈ· ÙËÓ ·ÍÈÔ-

ÏfiÁËÛË ÙÔ˘ ‚·ıÌÔ‡ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·È ÙË˜ ·ÔÙÂÏÂÛÌ·ÙÈÎfiÙËÙ·˜ ÙË˜

·ÓÙÈ-ÔÛÙÂÔ·ÔÚÚÔÊËÙÈÎ‹˜ ıÂÚ·Â›·˜ ÛÙËÓ ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË. ∞ÓÙ·Ó·ÎÏ¿ ÙË ‰È¿-

Û·ÛË ÙÔ˘ ÒÚÈÌÔ˘ ÌÔÚ›Ô˘ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ô˘ ˘Ê›ÛÙ·Ù·È ‚-ÈÛÔÌÂÚÈÛÌfi.

∞ÓÙÈı¤Ùˆ˜ Ë · ÈÛÔÌÔÚÊ‹ ÙÔ˘ CTX ÚÔ¤Ú¯ÂÙ·È ·fi ÙË ‰È¿Û·ÛË ÙË˜ ÌË ÈÛÔ-

ÌÂÚÈÛÌ¤ÓË˜ ÌÔÚÊ‹˜ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Î·È Â›Ó·È ÈÔ Â˘·›ÛıËÙÔ˜ ‰Â›ÎÙË˜ ÙÔ˘

‚·ıÌÔ‡ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÛÙË ÓfiÛÔ ÙÔ˘ Paget ‹ ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ÌÂÙ·ÛÙ·ÙÈ-

Î‹ ÓfiÛÔ, fiÔ˘ ÏfiÁˆ ÙÔ˘ ˘„ËÏÔ‡ Ú˘ıÌÔ‡ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜ ‰ÂÓ ·Ú¤¯ÂÙ·È

Ô ··Ú·›ÙËÙÔ˜ ¯ÚfiÓÔ˜ ÛÙÔ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ Ó· ˘ÔÛÙÂ› ‚-ÈÛÔÌÂÚÈÛÌfi (Garnero

Î·È Û˘Ó 1997). Δ· Â›Â‰· ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË NTX ·ÓÙ·Ó·ÎÏÔ‡Ó ÙËÓ ·Ô‰fiÌËÛË Î·È

ÙˆÓ ‰‡Ô ÌÔÚÊÒÓ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 (ÈÛÔÌÂÚÈÛÌ¤ÓË Î·È ÌË ÌÔÚÊ‹)

(Garnero Î·È Û˘Ó 1997; Leeming Î·È Û˘Ó 2006). 
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KEºA§AIO 4

O  ƒ O § O ™ Δ O À  ° ∞ ™ Δ ƒ ∂ ¡ Δ ∂ ƒ π ∫ O À ™ À ™ Δ ∏ ª ∞ Δ O ™

™ Δ O ¡  O ™ Δ π ∫ O ª ∂ Δ ∞ μ O § π ™ ª O

4.1. ∂ÈÛ·ÁˆÁ‹

∏ Â·ÚÎ‹˜ ÚfiÛÏË„Ë ıÚÂÙÈÎÒÓ Û˘ÛÙ·ÙÈÎÒÓ Î·È Ë Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ ÏÂÈ-

ÙÔ˘ÚÁ›· ÙÔ˘ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÔ‡ Û˘ÛÙ‹Ì·ÙÔ˜, Â›Ó·È ˙ˆÙÈÎ‹˜ ÛËÌ·Û›·˜ ÁÈ· ÙËÓ Ô-

ÌÔÈÔÛÙ·Û›· ÙÔ˘ ·ÓıÚÒÈÓÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡ (Clowes Î·È Û˘Ó 2005). ∞fi ·Ï·Èfi-

ÙÂÚÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Â›¯Â ‰È·ÈÛÙˆıÂ› fiÙÈ ÔÈ ‰È·Ù·Ú·¯¤˜ ÙË˜ ·ÚÔ¯‹˜ ıÚÂÙÈÎÒÓ

ÛÙÔÈ¯Â›ˆÓ, Â›ÙÂ ÏfiÁˆ ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË˜ ÚfiÛÏË„Ë˜ ÙÚÔÊ‹˜ (ÓÂ˘ÚÔÁÂÓ‹˜ ·ÓÔÚÂ-

Í›·, ˘ÔÛÈÙÈÛÌfi˜) Â›ÙÂ ÏfiÁˆ ·ıÔÏÔÁÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ (ÊÏÂÁÌÔÓÒ‰Ë˜ Ófi-

ÛÔ˜ ÙÔ˘ ÂÓÙ¤ÚÔ˘, ÎÔÈÏÈÔÎ¿ÎË) ‰‡Ó·ÓÙ·È Ó· Ô‰ËÁ‹ÛÔ˘Ó ÛÂ ÔÛÙÈÎ‹ ÓfiÛÔ Î·È

ˆ˜ ÂÎ ÙÔ‡ÙÔ˘ ÛÂ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Î›Ó‰˘ÓÔ Î·Ù·ÁÌ¿ÙˆÓ (μernstein Î·È Û˘Ó 2003). 

∏ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘, ÙÔ˘ ÊˆÛÊfiÚÔ˘, ÙÔ˘ Ì·ÁÓËÛ›Ô˘ Î·È ¿Ï-

ÏˆÓ È¯ÓÔÛÙÔÈ¯Â›ˆÓ Ì·˙› ÌÂ ÙËÓ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÏÈÔ‰È·Ï˘ÙÒÓ Î˘Ú›ˆ˜ ‚ÈÙ·ÌÈÓÒÓ

fiˆ˜ Ë ‚ÈÙ·Ì›ÓË D Â›Ó·È ˙ˆÙÈÎ‹˜ ÛËÌ·Û›·˜ ÁÈ· ÙË ‰È·Ù‹ÚËÛË ÈÛÔÚÚÔ›·˜ ÙÔ˘

ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡. øÛÙfiÛÔ, ÓÂfiÙÂÚ· ‰Â‰ÔÌ¤Ó· ·Ô‰ÂÈÎÓ‡Ô˘Ó fiÙÈ Ô Úfi-

ÏÔ˜ ÙÔ˘ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÔ‡ ÛˆÏ‹Ó· ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi ‰ÂÓ ÂÚÈÔÚ›˙ÂÙ·È

ÌfiÓÔ ÛÙËÓ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÙˆÓ ··Ú·›ÙËÙˆÓ ÌÂÙ¿ÏÏˆÓ Î·È ‚ÈÙ·ÌÈÓÒÓ ·ÏÏ¿ Ê·›-

ÓÂÙ·È Ó· Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÂÈ ÌÂ ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔ ÂÓÂÚÁfi ÙÚfiÔ Ì¤Ûˆ ÙË˜ ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈ-

Î‹˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÒÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ. Δ· ÙÂÏÂ˘Ù·›· ¤¯Ô˘Ó ÙË ‰˘Ó·ÙfiÙË-

Ù· Ó· ‰ÚÔ˘Ó ¿ÌÂÛ· ÛÙ· ÔÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·, Ì¤Ûˆ ÂÈ‰ÈÎÒÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ, ÌÂÙ·-

‚¿ÏÏÔÓÙ·˜ ÙË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙÔ˘˜ ·Ó¿ÏÔÁ· ÌÂ ÙËÓ ‰È·ıÂÛÈÌfiÙËÙ· ÂÓ¤ÚÁÂÈ·˜ ÛÙÔÓ

ÔÚÁ·ÓÈÛÌfi.

4.2. ∂ÓÙÂÚÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË ∞Û‚ÂÛÙ›Ô˘

™ÙÔÓ ÂÓ‹ÏÈÎ· ÔÚÁ·ÓÈÛÌfi Ù· ·Ôı¤Ì·Ù· ÙÔ˘ ÛÙÔÈ¯ÂÈ·ÎÔ‡ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ Â›-

Ó·È ÂÚ›Ô˘ 1000 gr. ΔÔ 99% ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ÙÔ˘ ÛÒÌ·ÙÔ˜ ‚Ú›ÛÎÂÙ·È ÛÙË ÌÂ-



Ù·ÏÏÈÎ‹ Ê¿ÛË ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡ ÂÓÛˆÌ·ÙˆÌ¤ÓÔ ÛÙÔ˘˜ ÎÚ˘ÛÙ¿ÏÏÔ˘˜ ÙÔ˘ ˘-

‰ÚÔÍ˘··Ù›ÙË [Ca10(PO4)6(OH)2]. ∏ ÌÂÙ·ÏÏÈÎ‹ Ê¿ÛË ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡, fi-

ˆ˜ ·Ó·Ê¤ÚıËÎÂ ÛÙÔ ÎÂÊ¿Ï·ÈÔ 1, Â›Ó·È ÔÏ‡ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ÁÈ· ÙÈ˜ ÌË¯·ÓÈÎ¤˜ È-

‰ÈfiÙËÙÂ˜ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ, ÂÓÒ ·ÔÙÂÏÂ› Î·È ¿ÌÂÛ· ‰È·ı¤ÛÈÌË ËÁ‹ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ÁÈ·

ÙÈ˜ ‰È¿ÊÔÚÂ˜ ·Û‚ÂÛÙÈÔ-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÂ˜ ‚ÈÔÏÔÁÈÎ¤˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›Â˜ ÙÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡

Î·È ÁÈ· ÙË ‰È·Ù‹ÚËÛË ÙˆÓ ÈfiÓÙˆÓ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ÛÙÔ Ï¿ÛÌ· ÂÓÙfi˜ ÛÙÂÓÒÓ Ê˘-

ÛÈÔÏÔÁÈÎÒÓ ÔÚ›ˆÓ. ΔÔ ˘fiÏÔÈÔ 1% ÙÔ˘ Û˘ÓÔÏÈÎÔ‡ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ÙÔ˘ ÛÒÌ·ÙÔ˜

Î·Ù·Ó¤ÌÂÙ·È ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· ÙÔ˘ ·›Ì·ÙÔ˜, ÛÙÔ ÂÍˆÎ˘ÙÙ¿ÚÈÔ ˘ÁÚfi Î·È ÛÙÔ˘˜

Ì·Ï·ÎÔ‡˜ ÈÛÙÔ‡˜ (™¯‹Ì· 4.1). ΔÔ ·Û‚¤ÛÙÈÔ ÛÙÔÓ ÔÚfi ‚Ú›ÛÎÂÙ·È Î·Ù¿ 50%

ÌÂ ÙËÓ ÂÏÂ‡ıÂÚË ÈÔÓÈÛÌ¤ÓË ÌÔÚÊ‹, Ô˘ Â›Ó·È Î·È Ë ‰Ú·ÛÙÈÎ‹ ÌÔÚÊ‹ ÙÔ˘ ·-
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™¯‹Ì· 4.1. ∫·Ù·ÓÔÌ‹ ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ÛÙÔÓ ÔÚÁ·ÓÈÛÌfi. (Primer on Metabolic bone
diseases and disorders of mineral metabolism 7th ed. published by ASBMR).

Έντερο

Οστά

Nεφρός

ECF Ca

Ούρα

Ca 0.2 gr/ημέρα

Ca 0.2 gr/ημέρα
Ca 0.5 gr/ημέρα

Ca 9.8 gr/ημέραCa 10.0 gr/ημέρα

Ca 0.8 gr/ημέρα

Ca 1.0 gr/ημέρα

Ca 1.0 Kg



Û‚ÂÛÙ›Ô˘, Î·Ù¿ 40% ‚Ú›ÛÎÂÙ·È Û˘Ó‰Â‰ÂÌ¤ÓÔ ÌÂ ÙÈ˜ ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ ÙÔ˘ Ï¿ÛÌ·-

ÙÔ˜ (Ë Û‡Ó‰ÂÛË ·˘Ù‹ ÂËÚÂ¿˙ÂÙ·È ¿ÌÂÛ· ·fi ÙÈ˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ÙË˜ ÔÍÂÔ‚·ÛÈ-

Î‹˜ ÈÛÔÚÚÔ›·˜ ÙÔ˘ ·›Ì·ÙÔ˜), ÂÓÒ ÙÔ ˘fiÏÔÈÔ 10 % ··ÓÙ¿Ù·È ˆ˜ Û‡ÌÏÂÁÌ·

ÌÂ ÎÈÙÚÈÎ¿ ‹ ÊˆÛÊÔÚÈÎ¿ ÈfiÓÙ· (Favus & Goltzman 2008). 

∏ ÔÛfiÙËÙ· ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ Ô˘ ·ÔÚÚÔÊ¿Ù·È ·fi ÙË ‰È·ÙÚÔÊ‹ ÔÈÎ›-

ÏÂÈ ·Ó¿ÏÔÁ· ÌÂ ÙËÓ ËÏÈÎ›· ÙÔ˘ ·ÙfiÌÔ˘ Î·È ÙËÓ ÂÚÈÂÎÙÈÎfiÙËÙ· ÛÂ ·Û‚¤ÛÙÈÔ

ÙË˜ ÚÔÛÏ·Ì‚·ÓfiÌÂÓË˜ ÙÚÔÊ‹˜ Î·È ÌÔÚÂ› Ó· Î˘Ì·›ÓÂÙ·È ·fi 20-60 %. ∞‡-

ÍËÛË ÙÔ˘ ÔÛÔÛÙÔ‡ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÛÙËÓ ÂÚ›Ô‰Ô ·Ó¿Ù˘ÍË˜

ÛÙËÓ ·È‰ÈÎ‹ ËÏÈÎ›·, ÛÙËÓ ·˘ÍËÙÈÎ‹ ·È¯Ì‹ Ô˘ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÌÂ ÙËÓ Â›ÛÔ‰Ô

ÙÔ˘ ·ÙfiÌÔ˘ ÛÙËÓ ÂÚ›Ô‰Ô ÙË˜ ÂÊË‚Â›·˜, Î·ıÒ˜ Î·È Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜

Î‡ËÛË˜ Î·È ÙË˜ Á·ÏÔ˘¯›·˜. ∂›ÛË˜ Ë ÈÎ·ÓfiÙËÙ· ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›-

Ô˘ ·fi ÙÔÓ ÂÓÙÂÚÈÎfi ÛˆÏ‹Ó· ·˘Í¿ÓÂÈ ÛÂ Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ ·Ú·ÙÂÙ·Ì¤ÓÔ˘ ‰È-

·ÈÙËÙÈÎÔ‡ ÂÚÈÔÚÈÛÌÔ‡ ÙÔ˘ ÚÔÛÏ·Ì‚·ÓfiÌÂÓÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ·fi ÙÈ˜ ÙÚÔÊ¤˜,

ˆ˜ ·ÓÙÈÚÚÔÈÛÙÈÎfi˜ ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜ ÁÈ· ÙËÓ Â›ÙÂ˘ÍË ÙË˜ Ì¤ÁÈÛÙË˜ ·ÔÚÚfiÊË-

ÛË˜ ÙˆÓ ÔÛÔÙ‹ÙˆÓ Ô˘ ÚÔÛÏ·Ì‚¿ÓÔÓÙ·È. ∞ÓÙÈıÂÙˆ˜, Ë ÈÎ·ÓfiÙËÙ· ·ÔÚ-

ÚfiÊËÛË˜ ÂÏ·ÙÙÒÓÂÙ·È ÌÂ ÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ËÏÈÎ›·˜ ÛÂ ¿ÓÙÚÂ˜ Î·È Á˘Ó·›ÎÂ˜ Î·È

¯ÚÂÈ¿˙ÂÙ·È ·˘ÍËÌ¤ÓË ÚfiÛÏË„Ë ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ÁÈ· ÙËÓ ·ÓÙÈÛÙ¿ıÌÈÛË ÙÔ˘ ÂÏ·Ù-

ÙˆÌ¤ÓÔ˘ Ú˘ıÌÔ‡ ÂÓÙÂÚÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜. ∏ ·Ô‚ÔÏ‹ ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ·fi

Ù· ÎfiÚ·Ó· Î˘Ì·›ÓÂÙ·È ·fi 100-200 mg/dl, Î·È ‰ÂÓ ˘fiÎÂÈÙ·È ÛÂ Ú˘ıÌÈÛÙÈ-

Îfi ¤ÏÂÁ¯Ô ·fi ÙÈ˜ ·Û‚ÂÛÙÈÔÙÚfiÂ˜ ÔÚÌfiÓÂ˜ ‹ ·fi Ù· Â›Â‰· ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘

ÙÔ˘ ÔÚÔ‡. 

ΔÔ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÔ ÔÛÔÛÙfi ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ·ÔÚÚÔÊ¿Ù·È ·fi ÙËÓ ÂÚÈÔ¯‹ ÙÔ˘

‰ˆ‰ÂÎ·‰·ÎÙ‡ÏÔ˘ Î·È ÙÔ˘ ÚÒÙÔ˘ ÙÌ‹Ì·ÙÔ˜ ÙË˜ Ó‹ÛÙÈ‰·˜ (90%).

∏ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÂÈÙÂÏÂ›Ù·È Ì¤Ûˆ ‰‡Ô Ô‰ÒÓ:

·) ΔËÓ Ô‰fi ÙË˜ ÂÓÂÚÁËÙÈÎ‹˜ ‰È·Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹˜ ÌÂÙ·ÊÔÚ¿˜ Ô˘ Á›ÓÂÙ·È Î˘Ú›ˆ˜

·fi ÙÔ ‰ˆ‰ÂÎ·‰¿¯Ù˘ÏÔ Î·È ÙÔ ÚÒÙÔ ÙÌ‹Ì· ÙË˜ Ó‹ÛÙÈ‰·˜ (15%) (Favus

& Goltzman 2008) Î·È 

‚) ÙËÓ Ô‰fi ÙË˜ ·Ú·Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹˜ ·ıËÙÈÎ‹˜ ‰È¿¯˘ÛË˜ Ô˘ ÂÈÙÂÏÂ›Ù·È ÛÂ fiÏÔ

ÙÔ Ì‹ÎÔ˜ ÙÔ˘ ÂÓÙ¤ÚÔ˘. 

H ÂÓÂÚÁËÙÈÎ‹ ÂÓÙÂÚÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÂÈ ÙÚ›· ‰È·‰Ô¯ÈÎ¿ Î˘Ù-

Ù·ÚÈÎ¿ ÛÙ¿‰È·.

™ÙÔ ÚÒÙÔ ÛÙ¿‰ÈÔ Ù· ÈfiÓÙ· ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ÂÈÛ¤Ú¯ÔÓÙ·È ÛÙ· ÂÈıËÏÈ·Î¿ Â-

ÓÙÂÚÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· Ì¤Ûˆ ÂÎÏÂÎÙÈÎÒÓ ·ÓÙÏÈÒÓ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘, ΔRPV5 Î·È TRPV6

(transient receptor potential cation channel sufamily V member 5 and 6) Ô˘

‚Ú›ÛÎÔÓÙ·È ÛÙËÓ ÎÔÚ˘Ê·›· ÌÂÌ‚Ú¿ÓË ÙˆÓ ÂÓÙÂÚÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ (Hoenderop

Î·È Û˘Ó 2005) (™¯‹Ì· 4.2). ™ÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ· Ù· ÈfiÓÙ· ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ Û˘Ó‰¤ÔÓÙ·È ÌÂ

ÙËÓ Î˘ÙÙ·ÚÔÏ·ÛÌ·ÙÈÎ‹ ÚˆÙÂ˝ÓË Calbidin-9k Î·È Ì¤Ûˆ ·˘Ù‹˜ ÙË˜ Û‡Ó‰ÂÛË˜
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‰È·¯¤ÔÓÙ·È ÚÔ˜ ÙË ‚·ÛÈÎ‹ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË ÙÔ˘ Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘. ™ÙÔ ÙÚ›ÙÔ ÛÙ¿‰ÈÔ Ù· Èfi-

ÓÙ· ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ÂÍ¤Ú¯ÔÓÙ·È ·fi ÙÔ ÂÓÙÂÚÈÎfi Î‡ÙÙ·ÚÔ ÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· ÂÓ¿-

ÓÙÈ· ÛÙËÓ ËÏÂÎÙÚÔ¯ËÌÈÎ‹ ÙÔ˘˜ ‚·ıÌ›‰ˆÛË, Ì¤Ûˆ ÙË˜ ATP-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË˜ ·-

Û‚¤ÛÙÈÔ-∞ΔP¿ÛË˜ (PMCA1b, plasma membrane Ca+ pump) Î·È ÙÔ˘ ·ÓÙÈ-

ÌÂÙ·ÊÔÚ¤· ¡a+/Ca+ (¡CX1, sodium-calcium exchanger) (Hoenderop Î·È

Û˘Ó 2005; Van de Graaf 2004) (™¯‹Ì· 4.2). Œ¯ÂÈ ‚ÚÂıÂ› fiÙÈ Ô ·ÓÙÈÌÂÙ·ÊÔ-

Ú¤·˜ Ó·ÙÚ›Ô˘ -·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ Ú˘ıÌ›˙ÂÙ·È ·fi ÙËÓ ·Ú·ıÔÚÌfiÓË Î·È ÙËÓ ÂÓÂÚÁfi

ÌÔÚÊ‹ ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D (1,25 (O∏)2-D), ÂÓÒ Ë ·ÓÙÏ›· PMCA1b ÌfiÓÔ ·fi

ÙËÓ 1,25 (O∏)2-D. 

∏ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÚfiÛÏË„Ë˜ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ÌÂ ÙË ‰›·ÈÙ· ÚÔÎ·ÏÂ› ·ÓÙÈÚÚÔ-
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™¯‹Ì· 4.2. ªË¯·ÓÈÛÌÔ› ÌÂÙ·ÊÔÚ¿˜ ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ‰È·Ì¤ÛÔ˘ ÙÔ˘ ÂÓÙÂÚÈÎÔ‡ ÂÈıËÏ›Ô˘.
ΔÔ ÂÓÙÂÚÈÎfi ÂÈı‹ÏÈÔ ·ÔÚÚÔÊ¿ ÙÔ ·Û‚¤ÛÙÈÔ Ì¤Ûˆ ·Ú·Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹˜ ‰È¿¯˘ÛË˜ ‹ ‰È·-
Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹˜ ÌÂÙ·ÊÔÚ¿˜. ∏ ·ıËÙÈÎ‹ ·Ú·Î˘ÙÙ¿ÚÈ· ÌÂÙ·ÊÔÚ¿ ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ Ú·Á-
Ì·ÙÔÔÈÂ›Ù·È ‰È·Ì¤ÛÔ˘ ÛÙÂÓÒÓ Û˘Ó‰¤ÛÂˆÓ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ÂÓÙÂÚÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÌÂ ÎÈÓË-
Ù‹ÚÈÔ ‰‡Ó·ÌË ÙË ‰È·ÊÔÚ¿ ÛÙËÓ ËÏÂÎÙÚÔ¯ËÌÈÎ‹ ‚·ıÌ›‰ˆÛË. ∏ 1,25 ‰È˘‰ÚfiÍ˘ ‚ÈÙ·Ì›-
ÓË D ‰ÈÂÁÂ›ÚÂÈ ÙËÓ ÂÓÂÚÁËÙÈÎ‹ ‰È·Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹ ÌÂÙ·ÊÔÚ¿ ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ·˘Í¿ÓÔÓÙ·˜
ÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË ÙˆÓ Î·Ó·ÏÈÒÓ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ÛÙËÓ ÚÔ˜ ÙÔÓ ÂÓÙÂÚÈÎfi ·˘Ïfi ÌÂÌ‚Ú¿ÓË ÙÔ˘ Â-
ÓÙÂÚÔÎ˘ÙÙ¿ÚÔ˘ Î·È ÙÈ˜ Î·Ï‚È‰›ÓÂ˜. ªÂÙ¿ ÙËÓ Â›ÛÔ‰Ô ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ÛÙÔ ÂÓÙÂÚÈÎfi Î‡Ù-
Ù·ÚÔ Ì¤Ûˆ ÙˆÓ ·ÓÙÏÈÒÓ TRPV5 Î·È ΔRPV6, Û˘Ó‰¤ÂÙ·È ÌÂ ÙËÓ Î·Ï‚È‰›ÓË Î·È ‰È·¯¤Â-
Ù·È ÚÔ˜ ÙË ‚·ÛÈÎ‹ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË ÙÔ˘ ÂÓÙÂÚÈÎÔ‡ Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘ ·’fiÔ˘ ÂÈÛ¤¯ÂÙ·È ÛÙËÓ Î˘-
ÎÏÔÊÔÚ›· Ì¤Ûˆ ÙË˜ ∞ΔP ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË˜ ·Û‚¤ÛÙÈÔ ∞ΔPase (PMCA1b) Î·È ÙÔ˘ ·ÓÙÈÌÂ-
Ù·ÊÔÚ¤· ¡a+/Ca2+. (Hoenderop et al 2005 Rev 85: 373-425).

Αίμα

Ελεύθερο [Ca2+]
=1.2 mM

Ελεύθερο [Ca2+]
=1 mM

ATP

Διακυττάρια

Παρακυτταρική

mRNA

Ca2+- Calbindin

PMCA1b

NCX1

3Na+

Ca2+

Μεσοκυττάριος
χώρος

1,25 (OH)2D3

Σύνθεση
Πρωτεΐνης

Calbindin-D

TRPV5/6

TRPV5/6

Ca2+

Ca2+

Αυλός

Ελεύθερο [Ca2+]
= 100 nM



ÈÛÙÈÎ‹ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÙË˜ ·Ú·ıÔÚÌfiÓË˜ Î·È ÙË˜ ·Ú·ÁˆÁ‹˜ ÙË˜ 1,25

(O∏)2-D, ·ÓÙÈÛÙ·ıÌ›˙ÔÓÙ·˜ ÙË ‰È·ÈÙËÙÈÎ‹ ¤ÏÏÂÈ„Ë.

∏ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ Ì¤Ûˆ ·ıËÙÈÎ‹˜ ·Ú·Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹˜ ‰È¿-

¯˘ÛË˜ ÂÈÙ˘Á¯¿ÓÂÙ·È Ì¤Ûˆ ÙˆÓ ÎÏÂÈÛÙÒÓ Û˘Ó¿„ÂˆÓ (tight junctions) Ô˘ ˘-

¿Ú¯Ô˘Ó ÛÂ ÂÍÂÈ‰ÈÎÂ˘Ì¤ÓÂ˜ ÂÚÈÔ¯¤˜ ÙË˜ ÎÔÚ˘Ê·›·˜ ÌÂ‚Ú¿ÓË˜ ÙˆÓ ÁÂÈÙÔÓÈ-

ÎÒÓ ÂÈıËÏÈ·ÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ Î·È ÔÈ ÔÔ›ÔÈ ÂÌÔ‰›˙Ô˘Ó ÙËÓ ·Ú·Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹

ÌÂÙ·ÊÔÚ¿ ‰È·Ï˘ÙÒÓ ÌÔÚ›ˆÓ Î·È ÙË ‰È¿¯˘ÛË ÚˆÙÂ˚ÓÒÓ Î·È ÏÈÈ‰›ˆÓ ÌÂÙ·Í‡

ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ, ÒÛÙÂ Ó· ‰È·ÙËÚÂ›Ù·È Ë Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹ ÔÏÈÎfiÙËÙ·, ÂÓÒ ·Ú¿ÏÏË-

Ï· ‰ÈÂ˘ÎÔÏ‡ÓÔ˘Ó ÙË ÌÂÙ·ÊÔÚ¿ ÈfiÓÙˆÓ ·Ú·Î˘ÙÙ¿ÚÈ·. ∏ ÌÂÙ·ÊÔÚ¿ ·Û‚ÂÛÙ›-

Ô˘ Ì¤Ûˆ ÙˆÓ ÛÙÂÓÒÓ ·˘ÙÒÓ Û˘Ó‰¤ÛÌˆÓ ÔÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÙËÓ ‡·ÚÍË ‰È-ÂÈıËÏÈ·-

Î‹˜ ËÏÂÎÙÚÔ¯ËÌÈÎ‹˜ ‚·ıÌ›‰ˆÛË˜ Î·È ·˘Í¿ÓÂÈ ÁÚ·ÌÌÈÎ¿ ÌÂ ÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙË˜

Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË˜ ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ÛÙÔÓ ·˘Ïfi, ÂÓÒ ‰ÂÓ Ú˘ıÌ›˙ÂÙ·È ·fi ÙËÓ 1,25

(O∏)2-D. 

™Â Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ ˘„ËÏ‹˜ ÚfiÛÏË„Ë˜ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ Î·Ù·ÛÙ¤ÏÏÂÙ·È Ë ·-

Ú·ÁˆÁ‹ ÙË˜ 1,25 (O∏)2-D Î·È Ë ·ÔÚÚfiÊËÛË Á›ÓÂÙ·È Û¯Â‰fiÓ ·ÔÎÏÂÈÛÙÈÎ¿

Ì¤Ûˆ ÙË˜ ·Ú·Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹˜ ·ıËÙÈÎ‹˜ ‰È¿¯˘ÛË˜. Δ· ·›ÙÈ· ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË˜ ‹ ·˘-

ÍËÌ¤ÓË˜ ÂÓÙÂÚÈÎ‹˜ ·ÔÚfiÊËÛË˜ ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ Û˘ÓÔ„›˙ÔÓÙ·È ÛÙÔÓ ›Ó·Î·

4.1. 
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¶›Ó·Î·˜ 4.1. ∫·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ Ô˘ Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ·˘ÍËÌ¤ÓË ‹ ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË ÂÓÙÂÚÈÎ‹ ·-
ÔÚÚfiÊËÛË ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘

∞˘ÍËÌ¤ÓË ÂÓÙÂÚÈÎ‹ ∂Ï·ÙÙˆÌ¤ÓË ÂÓÙÂÚÈÎ‹ 
·ÔÚÚfiÊËÛË ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ·ÔÚÚfiÊËÛË ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘

∞˘ÍËÌ¤ÓË ÓÂÊÚÈÎ‹ ·Ú·ÁˆÁ‹ ∂Ï·ÙÙˆÌ¤ÓË ÓÂÊÚÈÎ‹ ·Ú·ÁˆÁ‹

ÙË˜ 1,25 OH ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D ÙË˜ 1,25 OH ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D

∞Ó¿Ù˘ÍË ÙÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡ ∞ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D

∫‡ËÛË-°·ÏÔ˘¯›· ÃÚfiÓÈ· ¡ÂÊÚÈÎ‹ ∞ÓÂ¿ÚÎÂÈ·

¶ÚˆÙÔ·ı‹˜ ˘ÂÚ·Ú·ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜ ÀÔ·Ú·ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜

π‰ÈÔ·ı‹˜ ˘ÂÚ·Û‚ÂÛÙÈÔ˘Ú›· μÈÙ·Ì›ÓË D-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË Ú·¯›ÙÈ‰· Ù‡Ô˘ 1

∞˘ÍËÌ¤ÓË ÂÍˆ-ÓÂÊÚÈÎ‹ ·Ú·ÁˆÁ‹ °‹Ú·ÓÛË

ÙË˜ 1,25 OH ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D

™·ÚÎÔÂ›‰ˆÛË Î·È ¿ÏÏ· ÎÔÎÎÈˆÌ·ÙÒ‰Ë ÀÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜

ÓÔÛ‹Ì·Ù·

μ-Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi Ï¤ÌÊˆÌ· ÀÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏÈÛÌfi˜



4.3. ∂ÓÙÂÚÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË ºˆÛÊfiÚÔ˘

O ÊˆÛÊfiÚÔ˜ Ô˘ ÚÔ¤Ú¯ÂÙ·È ·fi ÙË ‰È·ÙÚÔÊ‹ ·ÔÚÚÔÊ¿Ù·È Î˘Ú›ˆ˜

·fi Ù· ÙÂÏÂ˘Ù·›· ÙÌ‹Ì·Ù· ÙÔ˘ ÏÂÙÔ‡ ÂÓÙ¤ÚÔ˘, ÙË Ó‹ÛÙÈ‰· Î·È ÙÔÓ ÂÈÏÂfi Î·È

ÛÂ ÌÈÎÚfiÙÂÚÔ ÔÛÔÛÙfi ·fi ÙÔ ‰ˆ‰ÂÎ·‰¿ÎÙ˘ÏÔ. ™Â Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¤˜ Û˘Óı‹ÎÂ˜

‰È·ÈÙËÙÈÎ‹˜ ÚfiÛÏË„Ë˜ (4-30 mg/kgμ™/ËÌ¤Ú·) Ë Î·ı·Ú‹ ÂÓÙÂÚÈÎ‹ ·ÔÚÚfi-

ÊËÛË Î˘Ì·›ÓÂÙ·È ÌÂÙ·Í‡ 60-65% ÙË˜ ÚÔÛÏ·Ì‚·ÓfiÌÂÓË˜ ÔÛfiÙËÙ·˜. 

∏ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÛÙÔ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎfi ÛˆÏ‹Ó· ÂÈÙ˘Á¯¿ÓÂÙ·È ÌÂ ‰‡Ô Î˘Ú›ˆ˜

ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜. O ¤Ó·˜ ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜ ·ÊÔÚ¿ ÙËÓ ÂÓÂÚÁËÙÈÎ‹ ÌÂÙ·ÊÔÚ¿ ÙˆÓ Êˆ-

ÛÊÔÚÈÎÒÓ ÈfiÓÙˆÓ ‰È·Ì¤ÛÔ˘ ÙˆÓ ÂÓÙÂÚÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÌÂ Î·Ù·Ó¿ÏˆÛË Î˘ÙÙ·-

ÚÈÎ‹˜ ÂÓ¤ÚÁÂÈ·˜, ÂÓÒ Ô ‰Â‡ÙÂÚÔ˜ Á›ÓÂÙ·È ÌÂ ·ıËÙÈÎ‹ ‰È¿¯˘ÛË ·Ú·Î˘ÙÙ·ÚÈ-

Î¿ (ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜ ·Ú·Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹˜ ÂÎÙÚÔ‹˜) (°ÈÒ‚Ô˜ & ΔÛÈÏ¯ÔÚÔ˙›‰Ô˘ 2007).

∏ ÂÓÂÚÁËÙÈÎ‹ ÌÂÙ·ÊÔÚ¿ ÙÔ˘ ÊˆÛÊfiÚÔ˘ Á›ÓÂÙ·È Ì¤Ûˆ ÂÈ‰ÈÎÒÓ Ó·ÙÚÈÔ-

ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓˆÓ Û˘ÌÌÂÙ·ÊÔÚ¤ˆÓ ÙˆÓ ÊˆÛÊÔÚÈÎÒÓ ÈfiÓÙˆÓ (Pi) Ô˘ ·ÓÂ˘Ú›-

ÛÎÔÓÙ·È ÛÙËÓ „ËÎÙÚÔÂÈ‰‹ ·Ú˘Ê‹ ÙˆÓ ÂÓÙÂÚÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ Î·È ·ÚÔ˘-

ÛÈ¿˙Ô˘Ó ·˘ÍËÌ¤ÓË Û˘ÁÁ¤ÓÂÈ· ‰¤ÛÌÂ˘ÛË˜ ÌÂ Ù· Pi. ∏ ÂÓ¤ÚÁÂÈ· ÁÈ· ÙËÓ ËÏÂ-

ÎÙÚÔ¯ËÌÈÎ‹ ·˘Ù‹ ÌÂÙ·ÊÔÚ¿ ÂÓ¿ÓÙÈ· ÛÙË ‚·ıÌ›‰ˆÛË ÙË˜ Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË˜ ÙˆÓ

ÊˆÛÊÔÚÈÎÒÓ ÈfiÓÙˆÓ ·fi ÙÔÓ ·˘Ïfi ÙÔ˘ ÂÓÙ¤ÚÔ˘ (¯·ÌËÏ‹ Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË ÙÔ˘

ÊˆÛÊfiÚÔ˘) ÚÔ˜ Ù· ÂÓÙÂÚÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· (˘„ËÏ‹ Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË ÊˆÛÊfiÚÔ˘)

·Ú¤¯ÂÙ·È ·fi ÙË ‰È·ÊÔÚ¿ ÙË˜ ÛÙ¿ıÌË˜ ÙÔ˘ ¡· Ô˘ ‰È·ÙËÚÂ›Ù·È ·fi ÙË ÏÂÈ-

ÙÔ˘ÚÁ›· ÌÈ·˜ ·ÓÙÏ›·˜ ¡a (¡a+/K+ATPase). Δ· ÊˆÛÊÔÚÈÎ¿ ÈfiÓÙ· ÌÂÙ·Ê¤-

ÚÔÓÙ·È ‰È·Ì¤ÛÔ˘ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÔÏ¿ÛÌ·ÙÔ˜ ÙˆÓ ÂÓÙÂÚÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ Ì¤Ûˆ ÌÈ-

ÎÚÔÛˆÏËÓ·Ú›ˆÓ ·fi ÙËÓ ÎÔÚ˘Ê·›· ÌÂÌ‚Ú¿ÓË ÚÔ˜ ÙË ‚·ÛÈÎ‹ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË

ÙˆÓ ÂÓÙÂÚÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ. ∏ ¤ÍÔ‰Ô˜ ÙˆÓ Pi ·fi ÙË ‚·ÛÈÎ‹ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË ÙˆÓ Â-

ÓÙÂÚÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÚÔ˜ ÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· Á›ÓÂÙ·È ¯ˆÚ›˜ ÙËÓ Î·Ù·Ó¿ÏˆÛË

ÂÓ¤ÚÁÂÈ·˜ ÌÂ ËÏÂÎÚÔ¯ËÌÈÎ‹ ‰È¿¯˘ÛË Úfi˜ ÙËÓ ÂÚÈÔ¯‹ ÌÂ ÙË ¯·ÌËÏfiÙÂÚË

Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË ÙÔ˘ ÊˆÛÊfiÚÔ˘ (™¯‹Ì· 4.3). ∞Ó Î·È ÔÈ Û˘ÌÌÂÙ·ÊÔÚÂ›˜ ÙÔ˘

¡a/Pi Â›Ó·È Â˘·›ÛıËÙÔÈ ÛÙË ‰Ú¿ÛË ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D, Ô ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜ ÙË˜ Â-

ÓÂÚÁËÙÈÎ‹˜ ÌÂÙ·ÊÔÚ¿˜ Ú˘ıÌ›˙ÂÙ·È ÛÂ ÌÈÎÚfi ÔÛÔÛÙfi ·fi Ù· Â›Â‰· ÙË˜

25-(O∏) Î·È ÙË˜ 1,25 (O∏)2-D Î·È ÛÂ Û˘Óı‹ÎÂ˜ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ·˜ ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›-

ÓË˜ D, ÙÔ ÔÛÔÛÙfi Ô˘ ·ÔÚÚÔÊ¿Ù·È ·fi ÙË ‰È·ÙÚÔÊ‹ ÌÂÈÒÓÂÙ·È ÌfiÓÔ Î·-

Ù¿ 15%. 

ΔÔ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÔ ÔÛÔÛÙfi, ˆÛÙfiÛÔ, ÙË˜ ÂÓÙÂÚÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÙÔ˘ Êˆ-

ÛÊfiÚÔ˘ ÂÈÙ˘Á¯¿ÓÂÙ·È ÌÂ ÙÔ ÌË¯·ÓÈÛÌfi ÙË˜ ·ıËÙÈÎ‹˜ ‰È¿¯˘ÛË˜. ∏ ‰È·‰È-

Î·Û›· ÙË˜ ‰È¿¯˘ÛË˜ Á›ÓÂÙ·È Ì¤Ûˆ ÙÔ˘ ·Ú·Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ ¯ÒÚÔ˘ Î·È Â›Ó·È ·-

ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÁÚ·ÌÌÈÎ‹˜ Û˘Ó¿ÚÙËÛË˜ ÌÂ ÙË ‰È·ÈÙËÙÈÎ‹ ÚfiÛÏË„Ë ÙÔ˘ ÊˆÛÊfi-

ÚÔ˘. O ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜ ·˘Ùfi˜ Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈÂ›Ù·È ÏfiÁˆ ÙË˜ ¯·ÌËÏ‹˜ Km ÙË˜ Â-

ÓÂÚÁËÙÈÎ‹˜ ÌÂÙ·ÊÔÚ¿˜ (2 mM) ÛÂ ·ÓÙÈ‰È·ÛÙÔÏ‹ ÌÂ ÙËÓ ÂÚÈÂÎÙÈÎfiÙËÙ· ÛÂ
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ÊˆÛÊfiÚÔ ÙÔ˘ ÂÓÙÂÚÈÎÔ‡ ÂÚÈÂ¯ÔÌ¤ÓÔ˘ Ô˘ ÍÂÂÚÓ¿ Ù· 5 mM Î·Ù¿ Ì‹ÎÔ˜

ÙÔ˘ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÔ‡ ÛˆÏ‹Ó·, ·ÎfiÌ· Î·È ÛÂ Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ ÓËÛÙÂ›·˜ (™¯‹Ì·

4.3). 

¶·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Ô˘ ÂÈ‰ÚÔ‡Ó ·ÚÓËÙÈÎ¿ ÛÙÔ ÌË¯·ÓÈÛÌfi ÙË˜ ‰È¿¯˘ÛË˜ Â›Ó·È

Ô Û¯ËÌ·ÙÈÛÌfi˜ ·‰È¿Ï˘ÙˆÓ Û˘ÌÏfiÎˆÓ ÌÂ ·Û‚¤ÛÙÈÔ, Ë Û˘Ó‡·ÚÍË ÂÓÒÛÂˆÓ

ÊˆÛÊÔÚÈÎÔ‡ ·ÚÁÈÏ›Ô˘ ‹ Ì·ÁÓËÛ›Ô˘ ÛÙÔÓ ÂÓÙÂÚÈÎfi ·˘Ïfi Î·ıÒ˜ Î·È Ë ÚÔ-
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™¯‹Ì· 4.3. ªÔÓÙ¤ÏÔ ÌÂÙ·ÊÔÚ¿ ÙÔ˘ ·ÓfiÚÁ·ÓÔ˘ ÊˆÛÊfiÚÔ˘ (HPO4=) ‰È·Ì¤ÛÔ˘ ÙˆÓ Â-
ÓÙÂÚÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ. ∏ ÂÓÙÂÚÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÙÔ˘ ÊˆÛÊfiÚÔ˘ Á›ÓÂÙ·È Ì¤Ûˆ ·Ú·Î˘Ù-
Ù·ÚÈÎ‹˜ ·ıËÙÈÎ‹˜ ‰È¿¯˘ÛË˜ ‹ ÂÓÂÚÁËÙÈÎ‹˜ ‰È·Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹˜ ÌÂÙ·ÊÔÚ¿˜. ™ÙË ‰È·Î˘Ù-
Ù·ÚÈÎ‹ ÌÂÙ·ÊÔÚ¿ ÙÔ ÊˆÛÊfiÚÔ ÂÈÛ¤Ú¯ÂÙ·È ÛÙÔ ÂÓÙÂÚÈÎfi Î‡ÙÙ·ÚÔ Ì¤Ûˆ ÙˆÓ Ó·ÙÚÈÔÂ-
Í·ÚÙÒÌÂÓˆÓ Û˘ÌÌÂÙ·ÊÔÚ¤ˆÓ ÙˆÓ ÊˆÛÊÔÚÈÎÒÓ (2¡a+/HPO4=), Ô˘ ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô˘Ó
·˘ÍËÌ¤ÓË Û˘ÁÁ¤ÓÂÈ· ‰¤ÛÌÂ˘ÛË˜ ÌÂ Ù· ÊˆÛÊÔÚÈÎ¿ ÈfiÓÙ·. ∏ ÂÓ¤ÚÁÂÈ· ÁÈ· ·˘Ù‹ ÙË ÌÂ-
Ù·ÊÔÚ¿ Ô˘ Á›ÓÂÙ·È ÂÓ¿ÓÙÈ· ÛÙË ‚·ıÌ›‰ˆÛË ÙË˜ Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË˜ ·Ú¤¯ÂÙ·È ·fi ÙË ‰È·-
ÊÔÚ¿ ÙË˜ ÛÙ¿ıÌË˜ ÙÔ˘ Ó·ÙÚ›Ô˘ Ô˘ ‰È·ÙËÚÂ›Ù·È ·fi ÙËÓ ¡a/∫+ ATPase. ™ÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ·
Ù· ÊˆÛÊÔÚÈÎ¿ ÌÂÙ·ÎÈÓÔ‡ÓÙ·È ‰È·Ì¤ÛÔ˘ ÌÈÎÚÔÛˆÏËÓ·Ú›ˆÓ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÔÛÎÂÏÂÙÔ‡ ÚÔ˜
ÙË ‚·ÛÈÎ‹ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË ÙÔ˘ ÂÓÙÂÚÈÎÔ‡ Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘. ∏ ¤ÍÔ‰Ô˜ ·fi Ù· ÂÓÙÂÚÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·
ÚÔ˜ ÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· Á›ÓÂÙ·È ÌÂ ËÏÂÎÙÚÔ¯ËÌÈÎ‹ ‰È¿¯˘ÛË ÚÔ˜ ÙË ¯·ÌËÏfiÙÂÚË Û˘ÁÎ¤-
ÓÙÚˆÛË. (°ÈÒ‚Ô˜ & ΔÛÈÏ¯ÔÚÔ˙›‰Ô˘ 2007 ºˆÛÊfiÚÔ˜ -ª›· ÎÏÈÓÈÎ‹ ıÂÒÚËÛË).
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¯ˆÚËÌ¤ÓË ËÏÈÎ›·, fiÔ˘ Ë ·ÔÚÚfiÊËÛË ÙÔ˘ ÊˆÛÊÔÚÔ˘ ÌÔÚÂ› Ó· ÂÏ·ÙÙˆıÂ›

ÂÒ˜ Î·È 50 % (°ÈÒ‚Ô˜ & ΔÛÈÏ¯ÔÚÔ˙›‰Ô˘ 2007; Lemann Î·È Û˘Ó 2003).

4.4. ∂ÓÙÂÚÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË ª·ÁÓËÛ›Ô˘

™ÙÔÓ ·ÓıÚÒÈÓÔ ÔÚÁ·ÓÈÛÌfi ˘¿Ú¯Ô˘Ó ÂÚ›Ô˘ 25 ÁÚ Ì·ÁÓËÛ›Ô˘ (ªg)

Ù· ÔÔ›· Î·Ù·Ó¤ÌÔÓÙ·È ˆ˜ ÂÍ‹˜: ÙÔ 66% ‚Ú›ÛÎÂÙ·È ÛÙÔÓ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙfi, 33% ÂÓ-

‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈ· Î·È 1% ‚Ú›ÛÎÂÙ·È ÛÙÔ ÂÍˆÎ˘ÙÙ¿ÚÈÔ ˘ÁÚfi, Û˘ÌÂÚÈÏ·Ì‚·ÓÔÌ¤-

ÓÔ˘ ÙÔ˘ ·›Ì·ÙÔ˜ (Walser Î·È Û˘Ó 1961; Parfitt Î·È Û˘Ó 1980). ∏ Î·Ù·ÓÔÌ‹

Ùo˘ Ì·ÁÓËÛ›Ô˘, Ô˘ ‚Ú›ÛÎÂÙ·È ÂÓÛˆÌ·ÙˆÌ¤ÓÔ ÛÙÔ˘˜ ÎÚ˘ÛÙ¿ÏÏÔ˘˜ ÙÔ˘ ˘-

‰ÚÔÍ˘··Ù›ÙË, ‰ÂÓ Â›Ó·È ÔÌÔÈfiÌÔÚÊË. ∫˘Ú›ˆ˜ ‚Ú›ÛÎÂÙ·È ÛÙËÓ ÂÈÊ¿ÓÂÈ· ÙÔ˘

ÔÛÙÔ‡ Î·È ¤Ó· ÔÛÔÛÙfi Â›Ó·È ÛÂ ÈÛÔÚÚÔ›· ÌÂ ÙÔ Ì·ÁÓ‹ÛÈÔ ÙÔ˘ ÂÍˆÎ˘ÙÙ·Ú›-

Ô˘ ˘ÁÚÔ‡. ΔÔ Ì·ÁÓ‹ÛÈÔ ·ÔÙÂÏÂ› ÙÔ ÈÔ ¿ÊıÔÓÔ ‰ÈÔÏÈÎfi Î·ÙÈfiÓ ÛÙÔ ÂÛˆ-

ÙÂÚÈÎfi ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ, fiÔ˘ ··ÓÙ¿Ù·È ÛÂ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜ 5x 10-4 M. ™Ù· Î‡Ù-

Ù·Ú·, Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÂÈ ˆ˜ Û˘Ó-·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ Î·È Ú˘ıÌ›˙ÂÈ ÌÈ· ÏÂÈ¿‰· ‚ÈÔÏÔÁÈÎÒÓ

ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÒÓ, ··Ú·›ÙËÙˆÓ ÁÈ· ÙËÓ ÂÈ‚›ˆÛ‹ ÙÔ˘˜ (Walser Î·È Û˘Ó 1961). H

Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛ‹ ÙÔ˘ ÛÙÔ ÂÍˆÎ˘ÙÙ¿ÚÈÔ ˘ÁÚfi ÚÔÛÂÁÁ›˙ÂÈ ÛÂ ÌÂÁ¿ÏÔ ‚·ıÌfi ÙÈ˜

ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈÂ˜ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜, Ë Ú‡ıÌÈÛË ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙÔ˘ fiÌˆ˜ ·Ú·Ì¤-

ÓÂÈ ÂÓ ÔÏÏÔ›˜ ¿ÁÓˆÛÙË. 

ΔÔ Ì·ÁÓ‹ÛÈÔ ‚Ú›ÛÎÂÙ·È ÛÂ ¿Ú· ÔÏÏ¤˜ ÙÚÔÊ¤˜ Î·È Î˘Ú›ˆ˜ ÛÙ· ÚÔ˚fi-

ÓÙ· Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹˜ ÚÔ¤ÏÂ˘ÛË˜. ™˘ÓÂÒ˜, ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· Ì·ÁÓËÛ›Ô˘ ·fi ÂÏÏÂÈ‹

‰È·ÈÙËÙÈÎ‹ ÚfiÛÏË„Ë ‰ÂÓ ‰ËÌÈÔ˘ÚÁÂ›Ù·È ÛÂ ·Ô˘Û›· ÛÔ‚·ÚÒÓ ‰È·Ù·Ú·¯ÒÓ

ÙË˜ ÂÓÙÂÚÈÎ‹˜ ‹ ÓÂÊÚÈÎ‹˜ ‰˘ÛÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜. ∏ ÂÓÙÂÚÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÙÔ˘ Ì·-

ÁÓËÛ›Ô˘ Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ¿ÌÂÛ· ÌÂ ÙË ‰È·ÈÙËÙÈÎ‹ ÚfiÛÏË„Ë. ΔÔ ÔÛÔÛÙfi ÙÔ˘ Ì·-

ÁÓËÛ›Ô˘ Ô˘ ·ÔÚÚÔÊ¿Ù·È ÛÂ Ì›· Û˘ÓËıÈÛÌ¤ÓË ‰È·ÙÚÔÊ‹ (168-720 mg /ËÌÂ-

ÚËÛ›ˆ˜) Î˘Ì·›ÓÂÙ·È ÌÂÙ·Í‡ 35-40%. ∏ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÙÔ˘ ªg ÂËÚÂ¿˙ÂÙ·È Â-

›ÛË˜ ·fi ÙËÓ ÂÚÈÂÎÙÈÎfiÙËÙ· ÙˆÓ ÙÚÔÊÒÓ ÛÂ ÊˆÛÊfiÚÔ, Ô ÔÔ›Ô˜ Û¯ËÌ·Ù›-

˙ÂÈ ·‰È¿Ï˘Ù· Û˘ÌÏ¤ÁÌ·Ù· ÌÂ ÙÔ ªg Î·È ¤ÙÛÈ ÂÏ·ÙÙÒÓÂÈ ÙËÓ ·ÔÚÚfiÊËÛË

ÙÔ˘. ™Â ·ÓÙ›ıÂÛË ÌÂ fi,ÙÈ Û˘Ì‚·›ÓÂÈ ÌÂ ÙËÓ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ Î·È

ÙÔ˘ ÊˆÛÊfiÚÔ˘ Ë 1,25 (O∏)2-D, ‰ÂÓ ÂËÚÂ¿˙ÂÈ ÙËÓ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÙÔ˘ ªg Î·È

·ÓÙÈÛÙÔ›¯ˆ˜ ‰ÂÓ ˘¿Ú¯ÂÈ Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙË˜ 1,25 (O∏)2-

D, ÛÙÔÓ ÔÚfi Î·È ÙË˜ ÂÓÙÂÚÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÙÔ˘ ªg (Schmulen Î·È Û˘ÓÎ·È

Û˘ÓÎ·È Û˘Ó 1980; Favus & Goltzman 2008). H ÌÂÙ·ÊÔÚ¿ ÙÔ˘ ªg ‰È·Ì¤ÛÔ˘

ÙÔ˘ ÂÓÙÂÚÈÎÔ‡ ÂÈıËÏ›Ô˘ ÛÙÔ ÏÂÙfi Î·È ÛÙÔ ·¯‡ ¤ÓÙÂÚÔ ÂÍ·ÚÙ¿Ù·È ÛÂ ÌÂ-

Á¿ÏÔ ‚·ıÌfi ·fi Ù· ‰˘Ó·ÌÈÎ¿ ÙˆÓ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÒÓ ÌÂÌ‚Ú·ÓÒÓ, ÁÂÁÔÓfi˜ Ô˘ ˘-

Ô‰ËÏÒÓÂÈ ÙËÓ ·ÚÔ˘Û›· ÂÓfi˜ ÌÂÁ¿ÏÔ˘ ‰ÈÎÙ‡Ô˘ ·Ú·Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹˜ ÌÂÙ·ÊÔÚ¿˜

ÙÔ˘ ªg Ô˘ ÂÍ·ÚÙ¿Ù·È ·fi ÙÈ˜ ÂÓ‰Ô·˘ÏÈÎ¤˜ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜ ÙÔ˘ Mg. H ÂÈ‰È-

Î‹ ÁÈ· ÙÔ ªg ·ÓÙÏ›· TRPM6 ¤¯ÂÈ ·ÔÌÔÓˆıÂ› ·fi ÙËÓ ÎÔÚ˘Ê·›· ÌÂÌ‚Ú¿-
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ÓË ÙË˜ „˘ÎÙÚÔÂÈ‰Ô‡˜ ·Ú˘Ê‹˜ ÙˆÓ ÂÈıËÏÈ·ÎÒÓ ÂÓÙÂÚÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ Î·È

Ê·›ÓÂÙ·È Ó· ‰È·‰Ú·Ì·Ù›˙ÂÈ ÛËÌ·ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÛÙËÓ ÔÌÔÈÔÛÙ·Û›· ÙÔ˘ Ì·ÁÓËÛ›-

Ô˘ (Schmulen Î·È Û˘Ó 1980). ∏ Ú‡ıÌÈÛ‹ ÙË˜ ·fi ÙÈ˜ ·Û‚ÂÛÙÈÔÙÚfiÂ˜ ÔÚÌfi-

ÓÂ˜, ·Ú·ıÔÚÌfiÓË Î·È ‚ÈÙ·Ì›ÓË D, ‰ÂÓ ¤¯ÂÈ ÚÔ˜ ÙÔ ·ÚfiÓ ·Ô‰ÂÈ¯ıÂ› ÂÈ-

Ú·Ì·ÙÈÎ¿. 

4.5. ∂ÓÙÂÚÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D

H ‚ÈÙ·Ì›ÓË D Â›Ó·È Ì›· ÛÙÂÚÔÂÈ‰‹˜ ÔÚÌfiÓË ÌÂ ÌË¯·ÓÈÛÌfi ‰Ú¿ÛË˜ ·-

ÚfiÌÔÈÔ ÌÂ ·˘ÙfiÓ ÙˆÓ ÔÈÛÙÚÔÁfiÓˆÓ Î·È ÙˆÓ ¿ÏÏˆÓ ÛÙÂÚÔÂÈ‰ˆÓ ÔÚÌÔÓÒÓ (°ÈÒ-

‚Ô˜ & ΔÛÈÏ¯ÔÚÔ˙›‰Ô˘ 2007). ∞·ÓÙ¿Ù·È ÛÂ ‰‡Ô ÌÔÚÊ¤˜ ÙËÓ ÂÚÁÔÎ·ÏÛÈÊÂ-

ÚfiÏË (‚ÈÙ·Ì›ÓË D2) Î·È ÙË ¯ÔÏËÎ·ÏÛÈÊÂÚfiÏË (‚ÈÙ·Ì›ÓË D3), ÔÈ ÔÔ›Â˜ Â›Ó·È

‚ÈÔÏÔÁÈÎ¿ ÈÛÔ‰‡Ó·ÌÂ˜ (40IU=1Ìg). OÈ ‰È·ÊÔÚ¤˜ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ‰‡Ô ÌÔÚÊÒÓ

Û˘Ó›ÛÙ·ÓÙ·È ÛÙËÓ ‡·ÚÍË ÂÓfi˜ ‰ÈÏÔ‡ ‰ÂÛÌÔ‡ ÌÂÙ·Í‡ ÙÔ˘ ¿ÓıÚ·Î· C22 Î·È

ÙÔ˘ ¿ÓıÚ·Î· C23 Î·È ÌÈ·˜ ÌÂı˘ÏÈÎ‹˜ ÔÌ¿‰·˜ (-CH3) ÛÙÔÓ ¿ÓıÚ·Î· C24. 

∏ ‚ÈÙ·Ì›ÓË D ÙÔ˘ ·ÓıÚÒÈÓÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡ ÚÔ¤Ú¯ÂÙ·È Â›ÙÂ ·fi ÙÈ˜ ÙÚÔ-

Ê¤˜ (15-20% ÙˆÓ ·ÔıÂÌ¿ÙˆÓ ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D) Â›ÙÂ ·fi ÙËÓ ÂÓ‰ÔÁÂÓ‹ ·-

Ú·ÁˆÁ‹ ÙË˜ ÛÙÔ ‰¤ÚÌ· (80% ÙˆÓ ·ÔıÂÌ¿ÙˆÓ ÙË˜). ∏ ÙÂÏÂ˘Ù·›· Ú·ÁÌ·ÙÔ-

ÔÈÂ›Ù·È Ì¤Ûˆ ÌÂÙ·ÙÚÔ‹˜ ÙÔ˘ ÂÓ‰ÔÁÂÓÔ‡˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ›ÙË 7-‰È˘‰ÚÔ¯ÔÏËÛÙÂÚfi-

ÏË Ô˘ ÂÓÙÔ›˙ÂÙ·È ÛÙÈ˜ ÂÈıËÏÈ·Î¤˜ ÛÙÔÈ‚¿‰Â˜ ÙÔ˘ ‰¤ÚÌ·ÙÔ˜ Î·È ÙË˜ ÂÈ-

‰ÂÚÌ›‰·˜ ÛÂ ÚÔ‚ÈÙ·Ì›ÓË D3 ˘fi ÙËÓ Â›‰Ú·ÛË ÙË˜ ˘ÂÚÈÒ‰Ô˘˜ ·ÎÙÈÓÔ‚Ô-

Ï›·˜ ÙÔ˘ ËÏÈ·ÎÔ‡ ÊˆÙfi˜. 

¶·ÚfiÙÈ ÙÔ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÔ ÔÛÔÛÙfi ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D ÚÔ¤Ú¯ÂÙ·È ·fi ÂÓ-

‰ÔÁÂÓÂ›˜ ËÁ¤˜ Ë ‰È·ÙËÙÈÎ‹ ÙË˜ ÚfiÛÏË„Ë Â›Ó·È ÂÍ›ÛÔ˘ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ‰ÈfiÙÈ Ë ¤Î-

ıÂÛË ÛÙËÓ ËÏÈ·Î‹ ·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›· ÌÔÚÂ› Ó· ÌËÓ Â›Ó·È ¿ÓÙ· Â·ÚÎ‹˜ ÁÈ· Ó·

‰È·ÙËÚ‹ÛÂÈ Ù· ÂÈı˘ÌËÙ¿ Â›Â‰· ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ ÛÙÔÓ ÔÚÁ·ÓÈÛÌfi. ΔÚÔÊ¤˜

ÏÔ‡ÛÈÂ˜ ÛÂ ‚ÈÙ·Ì›ÓË D Â›Ó·È Ù· ÏÈ·Ú¿ „¿ÚÈ·, fiˆ˜ Ô ÛÔÏÔÌfi˜ Î·È Ë Ú¤Á-

Á·, Î·ıÒ˜ Î·È ÙÔ ÌÔ˘ÚÔ˘Ó¤Ï·ÈÔ. ∏ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D Á›ÓÂÙ·È ·-

fi ÙÔ ÏÂÙfi ¤ÓÙÂÚÔ ·ÚÔ˘Û›· ÙˆÓ ¯ÔÏÈÎÒÓ ·Ï¿ÙˆÓ. °È’ ·˘Ùfi Ë Û˘Ó‡·ÚÍË

Ê·ÚÌ¿ÎˆÓ ÛÙÔÓ ÂÓÙÂÚÈÎfi ÛˆÏ‹Ó· Ô˘ ‰ÂÛÌÂ‡Ô˘Ó Ù· ¯ÔÏÈÎ¿ ¿Ï·Ù·, fiˆ˜ Ë

ÎÔÏÂÛÙÈfiÏË, Ë ·ÚÔ˘Û›· Ï›Ô˘˜ Î·ıÒ˜ Î·È ÙÔ Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘ ‰˘Û·ÔÚÚfiÊË-

ÛË˜ ÂÏ·ÙÙÒÓÔ˘Ó ÙËÓ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D. ΔÔ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÔ ÔÛÔÛÙfi

ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D ÂÈÛ¤Ú¯ÂÙ·È ÙfiÙÂ ÛÙË ÏÂÌÊÈÎ‹ Ô‰fi Ì¤Ûˆ ÙˆÓ ¯˘ÏÔÌÈÎÚÒÓ Â-

ÓÒ ÌÔÚÂ› Â›ÛË˜ Ó· ÂÈÛ¤ÏıÂÈ Î·È ·Â˘ıÂ›·˜ ÛÙËÓ ˘Ï·›· Î˘ÎÏÔÊÔÚ›·. ∏

25-O∏-‚ÈÙ·Ì›ÓË D Î·È Ë Î·ÏÛÈÙÚÈfiÏË ·ÔÚÚÔÊÒÓÙ·È Î˘Ú›ˆ˜ Ì¤Ûˆ ÙÔ˘ ˘-

Ï·›Ô˘ Û˘ÛÙ‹Ì·ÙÔ˜ Î·È ¤ÙÛÈ Ë ·ÔÚÚfiÊËÛ‹ ÙÔ˘˜ ÂËÚÂ¿˙ÂÙ·È ÛÂ ÔÏ‡ ÌÈ-

ÎÚfiÙÂÚÔ ÔÛÔÛÙfi ·fi ÙËÓ ·ÚÔ˘Û›· Ï›Ô˘˜ ÛÙÔÓ ·˘Ïfi ÙÔ˘ ÂÓÙ¤ÚÔ˘. ™ÙË Û˘-

Ó¤¯ÂÈ· Ë ‚ÈÙ·Ì›ÓË D ÚÔÛÏ·Ì‚¿ÓÂÙ·È ·fi ÙÔ ‹·Ú fiÔ˘ Á›ÓÂÙ·È Ë ÚÒÙË ˘-
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‰ÚÔÍ˘Ï›ˆÛË ÌÂ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÙÔ˘ ÌÂÙ·‚ÔÏ›ÙË 25-O∏-‚ÈÙ·Ì›ÓË

D Ô ÔÔ›Ô˜ ÌÂÙ·Ê¤ÚÂÙ·È ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· Û˘Ó‰Â‰ÂÌ¤ÓÔ˜ ÌÂ ÙËÓ ÂÈ‰ÈÎ‹ Úˆ-

ÙÂ˝ÓË Û‡Ó‰ÂÛË˜ ÁÈ· ÙË ‚ÈÙ·Ì›ÓË D (DBP, D-binding protein). M›· ÌÈÎÚ‹ Ô-

ÛfiÙËÙ· ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D ·ÔıËÎÂ‡ÂÙ·È ÛÙÔ ‹·Ú ÂÓÒ Ë ÂÚ›ÛÛÂÈ· ·ÔıË-

ÎÂ‡ÂÙ·È ÛÙÔ ÏÈÒ‰Ë ÈÛÙfi Î·È ÛÙÔ˘˜ Ì‡Â˜ (Gardner & Shoback 2007). 

4.6. O ÚfiÏÔ˜ ÙˆÓ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi

·) ΔÔ ÁÏ˘ÎÔ˙Ô-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔÙÚfiÔ ÂÙ›‰ÈÔ (GIP)

ΔÔ GIP Â›Ó·È ¤Ó· ÂÙ›‰ÈÔ 42 ·ÌÈÓÔÍ¤ˆÓ Ô˘ ÂÎÎÚ›ÓÂÙ·È ·fi Ù· ∫-Î‡Ù-

Ù·Ú· ÙÔ˘ ‰ˆ‰ÂÎ·‰·ÎÙ‡ÏÔ˘ (Meier Î·È Û˘Ó 2002) ÌÂÙ¿ ÙËÓ Â›ÛÔ‰Ô ÙÚÔÊ‹˜.

Δ· ∫-Î‡ÙÙ·Ú· ·ÔÙÂÏÔ‡Ó ‘·ÓÔÈ¯ÙÔ‡’ Ù‡Ô˘ ÂÓ‰ÔÎÚÈÓÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· Ù· ÔÔ›·

‰ÈÂÁÂ›ÚÔÓÙ·È ÌÂÙ¿ ·fi ¿ÌÂÛË Â·Ê‹ ÌÂ ıÚÂÙÈÎ¿ Û˘ÛÙ·ÙÈÎ¿ Î·È Î˘Ú›ˆ˜ ·-

fi ÙÔ Ï›Ô˜. ∞Ó Î·È Ë Î‡ÚÈ· ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘ Â›Ó·È Ë ÁÏ˘ÎÔ˙Ô-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË Â·Áˆ-

Á‹ ÙË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ ÌÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë ÙÚÔÊ‹˜ (Dupre Î·È Û˘Ó 1973), Ë È-

ÛÙÈÎ‹ Î·Ù·ÓÔÌ‹ ÙˆÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ÙÔ˘ GIP Â›Ó·È Â˘ÚÂ›· Î·È ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÂÈ ÙËÓ

˘fiÊ˘ÛË, ÙÔ ÊÏÔÈfi ÙˆÓ ÂÈÓÂÊÚÈ‰›ˆÓ, ÙËÓ Î·Ú‰È¿, ÙÔÓ ÂÁÎ¤Ê·ÏÔ, ÙÔ ÏÈÒ‰Ë

ÈÛÙfi, ÙÔ ÏÂÙfi ¤ÓÙÂÚÔ Î·È Ù· ÂÓ‰ÔıËÏÈ·Î¿ Î‡ÙÙ·Ú· ÛÂ ‰È¿ÊÔÚ· ·ÁÁÂÈ·Î¿ ‰›-

ÎÙ˘· (Usdin Î·È Û˘Ó 1993).

ΔÔ GIP ÌÂÙ·‚ÔÏ›˙ÂÙ·È Ù·¯‡Ù·Ù· ·Ì¤Ûˆ˜ ÌÂÙ¿ ÙËÓ ¤ÎÎÚÈÛË ÙÔ˘ ·fi ÂÈ-

‰ÈÎ¤˜ ‰ÈÂÙÈ‰‡Ï-ÂÙÈ‰¿ÛÂ˜ ÙÔ˘ ÂÓÙ¤ÚÔ˘, ÁÈ’ ·˘Ùfi Î·È Ô ¯ÚfiÓÔ˜ ËÌ›ÛÂÈ·˜

˙ˆ‹˜ ÙÔ˘ Â›Ó·È 2-4 ÏÂÙ¿ (∫ieffer Î·È Û˘Ó 2005). ΔÔ ¤Ó˙˘ÌÔ ‰ÈÂÙÈ‰˘Ï-Â-

ÙÈ‰¿ÛË-4 (DPP4) Ô˘ Â›Ó·È Î˘Ú›ˆ˜ ˘Â‡ı˘ÓÔ ÁÈ· ÙÔ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi ÙÔ˘ GIP

·ÏÏ¿ Î·È ¿ÏÏˆÓ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÒÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ fiˆ˜ ÙÔ GLP1 Î·È ÙÔ GLP-2 ÛÂ

·ÓÂÓÂÚÁ‹ ÚÔ˚fiÓÙ·, Â›Ó·È Ì›· ÂÙÈ‰¿ÛË 766 ·ÌÈÓÔÍ¤ˆÓ Ô˘ ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙ÂÈ

Â˘ÚÂ›· ÈÛÙÈÎ‹ Î·Ù·ÓÔÌ‹. ∏ ·ÌÈÓÔÂÙÈ‰¿ÛË ·˘Ù‹ ‰Ú· ÂÎÏÂÎÙÈÎ¿ ÛÂ ˘Ô-

ÛÙÚÒÌ·Ù· Ô˘ ÂÚÈ¤¯Ô˘Ó Ù· ·ÌÈÓÔÍ¤· ·Ï·Ó›ÓË ‹ ÚÔÏ›ÓË ÛÙË ı¤ÛË 2 ÙÔ˘ ¡-

·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎÔ‡ ÙÔ˘˜ ¿ÎÚÔ˘. 

∞·ÓÙ¿Ù·È ‰Â ÛÂ ‰‡Ô ÌÔÚÊ¤˜ Ì›· ‰È·ÌÂÌ‚Ú·ÓÈÎ‹ Î·È Ì›· ‰È·Ï˘Ù‹ ÌÔÚ-

Ê‹ Ô˘ Î˘ÎÏÔÊÔÚÂ› ÛÙÔ Ï¿ÛÌ·. ∏ ÂÓ˙˘Ì·ÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘ DPP4 ·ÛÎÂ›Ù·È

Î˘Ú›ˆ˜ ·fi ÙË ‰È·ÌÂÌ‚Ú·ÓÈÎ‹ ÙÔ˘ ÌÔÚÊ‹. øÛÙfiÛÔ, Ë ‰È·ÌÂÌ‚Ú·ÓÈÎ‹ ÌÔÚÊ‹

ÙÔ˘ ÂÓ˙‡ÌÔ˘, Û˘Ó‰ÂfiÌÂÓË ÌÂ ÙËÓ ··ÌÈÓ¿ÛË ÙË˜ ·‰ÂÓÔÛ›ÓË˜ ÂÓÂÁÔÔÈÂ› ÂÓ-

‰ÔÎ˘ÙÙ·ÚÈÎ¿ ÛËÌ·ÙÔ‰ÔÙÈÎ¿ ÌÔÓÔ¿ÙÈ· (Ikushima Î·È Û˘Ó 2002) ·ÓÂÍ¿ÚÙË-

Ù· ·fi ÙËÓ ÂÓ˙˘Ì·ÙÈÎ‹ ÙÔ˘ ‰Ú¿ÛË Î·È ·ÛÎÂ› Î·È ·ÓÔÛÔÏÔÁÈÎ¤˜ È‰ÈfiÙËÙÂ˜, Ô˘

¤¯Ô˘Ó ÌÂÏÂÙËıÂ› Î˘Ú›ˆ˜ ÛÙ· Δ-ÏÂÌÊÔÎ‡ÙÙ·Ú· (Gorrell Î·È Û˘Ó 2001). 

™Â ÚfiÛÊ·ÙÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ¤¯ÂÈ Â›ÛË˜ ·Ô‰ÂÈ¯ıÂ› Ô ÚfiÏÔ˜ ÙÔ˘ ÂÙÈ‰›Ô˘

GIP ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi (Bollag Î·È Û˘Ó 2000; Ding Î·È Û˘Ó 2008;

Tsukiyama Î·È Û˘Ó 2006; Xie Î·È Û˘Ó 2005; Xie Î·È Û˘Ó 2007). ™Â in vivo ÌÂ-

54



Ï¤ÙÂ˜ ÌÂ ‰È·ÁÔÓÈ‰È·Î¿ ÔÓÙ›ÎÈ· (transgenic mice) ÛÙ· ÔÔ›· ˘¿Ú¯ÂÈ ˘Â-

Ú¤ÎÊÚ·ÛË ‹ Ï‹ÚË ·Ô˘Û›· (knockout) ÙˆÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ÙÔ˘ GIP ‰È·ÈÛÙÒ-

ıËÎÂ ·‡ÍËÛË ‹ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Ì¿˙·˜ ÌÂ ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙË˜ ÌÈÎÚÔ·Ú¯ÈÙÂ-

ÎÙÔÓÈÎ‹˜ ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· (Xie Î·È Û˘Ó 2005; Xie Î·È Û˘Ó 2007). ™Â Î˘-

Ù·ÚÈÎfi Â›Â‰Ô, ·fi in vitro ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ·Ó·Ê¤ÚÂÙ·È Ë ‡·ÚÍË ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ÙÔ˘

GIP (GIPR) ÛÂ ÌÈ· ÏÂÈ¿‰· ÔÛÙÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ fiˆ˜ ÔÈ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜, ÔÈ Ô-

ÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙÂ˜, Ù· ÔÛÙÂÔÎ‡Ù·Ú·, Ù· ¯ÔÓ‰ÚÔÎ‡ÙÙ·Ú· Î·ıÒ˜ Î·È Ù· ÔÏ˘‰‡Ó·-

Ì· ÌÂÛÂÁ¯˘Ì·ÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ Ì˘ÂÏÔ‡ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ (Bollag Î·È Û˘Ó 2000; Ding

Î·È Û˘Ó 2008; Tsukiyama Î·È Û˘Ó 2006). ∂ÈÏ¤ÔÓ ÔÈ ˘Ô‰Ô¯Â›˜ ÙÔ˘ GIP ÛÙ·

ÔÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô˘Ó ·ÚfiÌÔÈÔ ‚·ıÌfi Û˘ÁÁ¤ÓÂÈ·˜ ‰¤ÛÌÂ˘ÛË˜ ÌÂ

ÙÔ˘˜ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯Ô˘˜ ˘Ô‰Ô¯Â›˜ ÛÙ· ‚-Î‡ÙÙ·Ú· ÙˆÓ ·ÁÎÚÂ·ÙÈÎÒÓ ÓËÛÈ‰›ˆÓ,

ÁÂÁÔÓfi˜ Ô˘ ˘Ô‰ËÏÒÓÂÈ Î·È ÙË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÎ‹ ÛËÌ·Û›· ÙˆÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ·˘ÙÒÓ

(McIntosh Î·È Û˘Ó 1996).

™ÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ Ë ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙÔ˘ GIPR ÌÂÙ¿ ÙË Û‡Ó‰ÂÛË ÙÔ˘

ÌÂ ÙÔ GIP ·˘Í¿ÓÂÈ ÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 Î·È ÙË ‰Ú·ÛÙËÚÈfi-

ÙËÙ· ÙË˜ ·ÏÎ·ÏÈÎ‹˜ ÊˆÛÊ·Ù¿ÛË˜ (Bollag Î·È Û˘Ó 2000). ¶·Ú¿ÏÏËÏ· ¤¯ÂÈ

‚ÚÂıÂ› fi,ÙÈ Ë ÚÔÛı‹ÎË ÙÔ˘ GIP ÛÂ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ Úfi‰ÚÔÌˆÓ ÌÔÚÊÒÓ ÙˆÓ

ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ ÚÔ¿ÁÂÈ ÙË ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË ÙˆÓ ÌÔÚÊÒÓ ·˘ÙÒÓ Î·È ·˘Í¿ÓÂÈ

ÙÔÓ ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌfi ÙÔ˘˜, ÂÓÒ Â›ÛË˜ ¤¯ÂÈ Î·È ·ÓÙÈ·ÔÙˆÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÛÙ·

ÔÏ˘‰‡Ó·Ì· ÌÂÛÂÁ¯˘Ì·ÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ Ì˘ÂÏÔ‡ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ (Ding Î·È Û˘Ó

2008; Tsukiyama Î·È Û˘Ó 2006). °È· ÙË ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘ GIP ÛÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙÂ˜,

˘‹ÚÍ·Ó ·ÓÙÈÎÚÔ˘fiÌÂÓ· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù·. ™Â Ì›· ÌÂÏ¤ÙË ÔÈ Zhong Î·È Û˘Ó ¤-

‰ÂÈÍ·Ó fiÙÈ ÙÔ GIP ¤¯ÂÈ ¿ÌÂÛË ‰Ú¿ÛË ÛÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙÂ˜ Ì¤Ûˆ ÙÔ˘ ˘Ô‰Ô-

¯¤· ÙÔ˘ Î·È ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË Ô˘ ÚÔÎ·ÏÂ›Ù·È ·fi ÙË

‰Ú¿ÛË ÙË˜ ·Ú·ıÔÚÌfiÓË˜ (Zhong Î·È Û˘Ó 2007). Δ· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ·˘Ù¿, ˆ-

ÛÙfiÛÔ ‰ÂÓ ÂÈ‚Â‚·ÈÒıËÎ·Ó ·fi ¿ÏÏÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ (Tsukiyama Î·È Û˘Ó 2006).

™Â ‰ÈÎ¿ Ì·˜ ÂÈÚ¿Ì·Ù· Ô˘ ¤ÁÈÓ·Ó ÛÙÔ ÂÚÁ·ÛÙ‹ÚÈÔ ªÔÚÈ·Î‹˜ ∂Ó‰ÔÎÚÈÓÔ-

ÏÔÁ›·˜ ÙÔ˘ ÓÔÛÔÎÔÌÂ›Ô˘ ∞Ã∂¶∞, ‰Â›Í·ÌÂ fiÙÈ Ë ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘ GIP ÛÙÔ˘˜ Ô-

ÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ Â¿ÁÂÙ·È ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ·fi ÙËÓ ·ÚÔ˘Û›· Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎÒÓ ÌÂÙ·-

ÁÂ˘Ì·ÙÈÎÒÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ (9mM) ÛÙÈ˜ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ Î·È Ì¤Ûˆ ÁÏ˘ÎÔ-

˙Ô-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓˆÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ Â¿ÁÂÈ ÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË (ÛÂ Â›Â‰Ô m RNA Î·È

ÚˆÙÂ˚ÓÒÓ) Î˘ÙÔÎÈÓÒÓ, fiˆ˜ ÔÈ M-CSF, RANKL, OPG, EPHB4-Eph-μ2,

Ô˘ ·Ú¿ÁÔÓÙ·È ·fi ÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ Î·È ‰ÈÂÁÂ›ÚÔ˘Ó ÙË ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË

ÙˆÓ ÚÔ-ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ Â¿ÁˆÓÙ·˜ ÙËÓ ·ÏÏËÏÂ›‰Ú·ÛË ÙˆÓ ‰‡Ô Î˘ÙÙ·ÚÈÎÒÓ

Û˘ÛÙËÌ¿ÙˆÓ Î·È ÙË Û‡˙Â˘ÍË˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÌÂ ÙË ÔÛÙÈÎ‹ Î·Ù·-

ÛÎÂ˘‹ (osteoblast-osteoclast crosstalk, Yavropoulou Î·È Û˘Ó, Û˘ÁÁÚ·Ê‹ ÂÈ-

ÛÙËÌÔÓÈÎÔ‡ ¿ÚıÚÔ˘ ÛÂ ÂÍ¤ÏÈÍË).
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‚) ΔÔ ÁÏÔ˘Î·ÁÔÓfiÌÔÚÊÔ ÂÙ›‰ÈÔ -1 (GLP-1)

TÔ ÂÙ›‰ÈÔ GLP-1 ·Ú¿ÁÂÙ·È ·Ô Ù· L-Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ÂÓÙ¤ÚÔ˘ ÌÂÙ¿ ÙË

Ï‹„Ë ÙÚÔÊ‹˜ ÛÂ ‰‡Ô ‚ÈÔÏÔÁÈÎ¿ ÂÓÂÚÁÂ›˜ ÌÔÚÊ¤˜: Ù· ·Ì›‰È· GLP-1(7-36) Î·È

GLP-1 (7-37). TÔ GLP-1 ÚÔ¿ÁÂÈ ÙËÓ ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË ·fi ÙË ÁÏ˘Îfi˙Ë ¤ÎÎÚÈÛË

ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ (Creutzfeldt Î·È Û˘Ó 2005) Î·È ·˘Í¿ÓÂÈ ÙË Û‡ÓıÂÛ‹ ÙË˜, ÂÓÒ ·-

Ú¿ÏÏËÏ· ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙËÓ ¤ÎÎÚÈÛË ÁÏÔ˘Î·ÁfiÓÔ˘ Î·È ÙË Á·ÛÙÚÈÎ‹ Î¤ÓˆÛË Î·È

·ÛÎÂ› ·ÓÔÚÂÎÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÎÂÓÙÚÈÎ¿ (Mojsov Î·È Û˘Ó 1987;. Kreymann Î·È Û˘Ó

1987;Holst Î·È Û˘Ó 1987; Heller Î·È Û˘Ó 1997; Drucker Î·È Û˘Ó 2007). ∂È-

Ï¤ÔÓ ¤¯ÂÈ ‰ÂÈ¯ıÂ› fiÙÈ ·ÛÎÂ› ·Ú·ÁˆÁÈÎ¤˜ Î·È ·ÓÙÈ·ÔÙˆÙÈÎ¤˜ ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÛÙ·

‚-Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ·ÁÎÚ¤·ÙÔ˜ ÂÓÒ ·Ú¿ÏÏËÏ· ÚÔ¿ÁÂÈ ÙËÓ ÓÂÔ·ÁÁÂÈÔÁ¤ÓÂÛË

(Li Î·È Û˘Ó 2003). ΔÂÏfi˜ ˘¿Ú¯Ô˘Ó ÌÂÏ¤ÙÂ˜ fiÔ˘ ·Ó·Ê¤ÚÂÙ·È Î·È Ë ÂÓ‰Â¯fi-

ÌÂÓË ÚÔÛÙ·ÙÂ˘ÙÈÎ‹ ÙÔ˘ ‰Ú¿ÛË ÛÙÔ Î·Ú‰È·ÁÁÂÈ·Îfi Î·È ÛÙÔ ÎÂÓÙÚÈÎfi ÓÂ˘ÚÈ-

Îfi Û‡ÛÙËÌ· (Baggio Î·È Û˘Ó 2004). 

™Â ÚfiÛÊ·ÙÂ˜ in vivo ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ·Ô‰Â›¯ıËÎÂ fiÙÈ ÙÔ GLP-1 ·ÛÎÂ› Î·È ·-

Ó·‚ÔÏÈÎ‹ ‰Ú·ÛË ÛÙ· ÔÛÙ¿ ·ÓÂÍ¿ÚÙËÙ· ·Ô ÙË ‰Ú¿ÛË ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜. ™ÙÈ˜ ÌÂ-

Ï¤ÙÂ˜ ·˘Ù¤˜ ÌÂ ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜ Â›Ì˘˜ ‹ Â›Ì˘˜ ÌÂ ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË ÛÙËÓ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË Ë

¯ÔÚ‹ÁËÛË GLP-1 ÁÈ· 3 Û˘ÓÂ¯fiÌÂÓÂ˜ ËÌ¤ÚÂ˜ ‚ÂÏÙ›ˆÛÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÙË ÌÈÎÚÔ-

·Ú¯ÈÙÂÎÙÔÓÈÎ‹ Î·È ÙÈ˜ ÌË¯·ÓÈÎ¤˜ È‰ÈfiÙËÙÂ˜ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ ÛÙ· ÔÓÙ›ÎÈ· ·˘Ù¿

(Nuche-Berenguer Î·È Û˘Ó 2010). ¶·ÚfiÌÔÈ· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ‰È·ÈÛÙÒıËÎ·Ó

ÌÂ ÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÙÔ˘ exendin-4 ·Ó·ÏfiÁÔ˘ ÙÔ˘ GLP-1 (Nuche-Berenguer Î·È

Û˘Ó 2010a). øÛÙfiÛÔ, Ô ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜ ÌÂ ÙÔÓ ÔÔ›Ô ÙÔ GLP-1 Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÂÈ ÛÙË

Ú‡ıÌÈÛË ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ·Ú·Ì¤ÓÂÈ ¿ÁÓˆÛÙÔ˜, ÂÊfiÛÔÓ ‰ÂÓ ¤¯Ô˘Ó

ÂÚÈÁÚ·ÊÂ› ˆ˜ ÙÒÚ· ˘Ô‰Ô¯Â›˜ ÙÔ˘ GLP-1 ÛÙ· ÔÛÙ¿. ™Â Ì›· ·Ï·ÈfiÙÂÚË ÌÂ-

Ï¤ÙË ÛÂ ‰È·ÁÔÓÈ‰È·Î¿ ÔÓÙ›ÎÈ· ÌÂ ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙË˜ ¤ÎÊÚ·ÛË˜ ÙÔ˘ ·ÁÎÚÂ·ÙÈ-

ÎÔ‡ ˘Ô‰Ô¯¤· ÙÔ˘ GLP-1 Â›¯Â ‰ÂÈ¯ıÂ› fiÙÈ Ë ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈ·˜

ÛËÌ·ÙÔ‰ÔÙÈÎ‹˜ ÙÔ˘ Ô‰Ô‡ Â›¯Â ˆ˜ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚ-

ÚfiÊËÛË˜ Ì¤Ûˆ ÂÏ¿ÙÙˆÛË˜ ÙË˜ ¤ÎÊÚ·ÛË˜ ÙË˜ Î·ÏÛÈÙÔÓ›ÓË˜ ·fi Ù· ·Ú·ı˘-

Ï·ÎÈÒ‰Ë Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ ·‰¤Ó· (Àamada Î·È Û˘Ó 2008). øÛÙfiÛÔ,

Ë Èı·Ó‹ ¿ÌÂÛË ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘ GLP-1 ÛÙ· ÔÛÙ¿ Ì¤Ûˆ ÙÔ˘ ˘Ô‰Ô¯¤· ÙË˜ Î·ÏÛÈ-

ÙÔÓ›ÓË˜ ‰ÂÓ ÂÈ‚Â‚·ÈÒıËÎÂ ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ¿. ™Â Ì›· ÔÏ‡ ÚfiÛÊ·ÙË ÌÂÏ¤ÙË ·-

Ô‰Â›¯ıËÎÂ fiÙÈ ÙÔ GLP-1 ÂÓ‰¤¯ÂÙ·È ÙÂÏÈÎ¿ Ó· ‰Ú¿ ¿ÌÂÛ· ÛÙ· ÔÛÙÈÎ¿ Î‡Ù-

Ù·Ú· Ì¤Ûˆ ÂÓfi˜ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎÔ‡, ·fi ·˘ÙfiÓ Ô˘ ··ÓÙ¿Ù·È ÛÙ· ‚-·ÁÎÚÂ·ÙÈ-

Î¿ Î‡ÙÙ·Ú·, Ù‡Ô˘ ˘Ô‰Ô¯¤·, Ô˘ ·Ó‹ÎÂÈ ÛÙËÓ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈ· ÙˆÓ GPI/IPG

(glycosylphosphatidylinositols generating short-lived inositolphosphoglycans)

receptors ·ÓÙ› ÙˆÓ ÁÓˆÛÙÒÓ GLP-1 ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ·ÔÌÔÓˆıÂ› ÛÙ·

‚-·ÁÎÚÂ·ÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· Î·È ÔÈ ÔÔ›ÔÈ ·Ó‹ÎÔ˘Ó ÛÙËÓ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈ· ÙˆÓ ˘Ô‰Ô-

¯¤ˆÓ Ô˘ Û˘Ó‰¤ÔÓÙ·È ÌÂ ÙÈ˜ G-ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ (G-protein coupled receptors)
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(Nuche-Berenguer Î·È Û˘Ó 2010 b). OÈ ÂÚÂ˘ÓËÙ¤˜ ¤‰ÂÈÍ·Ó fiÙÈ ÙÔ GLP-1 ÌÔ-

ÚÂ› Ó· ‰Ú· ¿ÌÂÛ· ÛÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ (ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÈÎ‹ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹ ÛÂÈÚ¿

MC3T3-E1) Ì¤Ûˆ ÂÓfi˜ GPI/IPG ˘Ô‰Ô¯¤· Î·È ÂÓÂÚÁÔÔÈÒÓÙ·˜ ÙÈ˜ Ô‰Ô‡˜

ÙˆÓ ÎÈÓ·ÛÒÓ MAPK (mitogen activated protein kinase) Î·È ÙË˜ ÊˆÛÊÔÚÈÎ‹˜

ÈÓÔÛÈÙfiÏË˜ 3 ÎÈÓ¿ÛË˜ (PI3K) Ó· ÂÏ·ÙÙÒÓÂÈ ÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË ÙÔ˘ ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎÔ‡

·Ú¿ÁÔÓÙ· Runx-2 Î·È Ó· ·˘Í¿ÓÂÈ ÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜, ·ÛÎÒ-

ÓÙ·˜ ¤ÙÛÈ ·Ó·‚ÔÏÈÎ‹ ‰Ú·ÛË ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi.

Á) ΔÔ ÁÏÔ˘Î·ÁÔÓfiÌÔÚÊÔ ÂÙ›‰ÈÔ-2 (GLP-2)

ΔÔ ÂÙ›‰ÈÔ GLP-2, fiˆ˜ Î·È ÙÔ GLP-1 ·Ú¿ÁÂÙ·È ·fi Ù· L-Î‡ÙÙ·Ú·

ÙÔ˘ ÂÓÙ¤ÚÔ˘ Î·È ÚÔ¤Ú¯ÂÙ·È ·fi ÙË ÌÂÙ·-ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎ‹ ÙÚÔÔÔ›ËÛË ÙÔ˘ ÎÔÈ-

ÓÔ‡ Úfi‰ÚÔÌÔ˘ ÌÔÚ›Ô˘ ÙÔ˘˜, ÙÔ˘ ÚÔÁÏÔ˘Î·ÁfiÓÔ˘. 

H ÈÔ Î·Ï¿ ÌÂÏÂÙËÌ¤ÓË ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘ GLP-2 Â›Ó·È Ë ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙÔ˘ Ú˘ı-

ÌÔ‡ ·fiÙˆÛË˜ ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÙÔ˘ ÂÓÙÂÚÈÎÔ‡ ÂÈıËÏ›Ô˘. EÈÏ¤ÔÓ Ú˘ıÌ›˙ÂÈ

ÙËÓ ÂÓÙÂÚÈÎ‹ ÌÂÙ·ÊÔÚ¿ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜, ÙËÓ ÚfiÛÏË„Ë ÙÚÔÊ‹˜, ÙË Á·ÛÙÚÈÎ‹ ¤Î-

ÎÚÈÛË Î·È Á·ÛÙÚÈÎ‹ Î¤ÓˆÛË ÂÓÒ ·Ú¿ÏÏËÏ· ‚ÂÏÙÈÒÓÂÈ ÙË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙÔ˘ Â-

ÓÙÂÚÈÎÔ‡ ÊÚ·ÁÌÔ‡ (Lavin Î·È Û˘Ó 1996; Lovshin Î·È Û˘Ó 2000; Drucker Î·È

Û˘Ó 2001).

¶ÚfiÛÊ·ÙÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ¤‰ÂÈÍ·Ó fiÙÈ ÙÔ GLP-2 ·ÛÎÂ› Â›ÛË˜ ıÂÙÈÎ‹ Â›‰Ú·ÛË

ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi.

ÃÔÚ‹ÁËÛË ÙÔ˘ GLP-2 ÛÂ Ì›· ÂÊ¿·Í ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÂÏ¿ÙÙˆÛÂ Ù· Â›Â‰·

ÙÔ˘ ‚-CTX ÛÂ ÌÂÙÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î¤˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜. ¶·ÚÔÌÔ›ˆ˜ Ù· Â›Â‰· ÙË˜

‰ÂÔÍ˘˘ÚÈ‰ÈÓÔÏ›ÓË˜, Ô˘ Â›ÛË˜ ·ÓÙ·Ó·ÎÏ¿ ÙÔ ‚·ıÌfi ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfi-

ÊËÛË˜ ÂÏ·ÙÙÒıËÎ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÙ· ÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË 800 Ìgr GLP-2 (Henriksen

Î·È Û˘Ó 2003). ∂›ÛË˜ ÌÂÏÂÙËıËÎÂ Ë ‰Ú·ÛË ÙÔ˘ GLP-2 ÛÙÔÓ Î‡ÎÏÔ ÔÛÙÈÎ‹˜

ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜ ÛÂ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎ¤˜ ¯ÚÔÓÈÎ¤˜ ÛÙÈÁÌ¤˜ Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙÔ˘ 24 ÒÚÔ˘.

∏ ¯ÔÚ‹ÁËÛË GLP-2 ÛÂ ˘ÁÈÂ›˜ ÂıÂÏÔÓÙ¤˜ ÂÏ¿ÙÙˆÛÂ Ù· Â›Â‰· ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ

ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÂÓÒ ·Ú¿ÏÏËÏ· ·‡ÍËÛÂ Ù· Â›Â‰· ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›-

ÓË˜ (Henriksen Î·È Û˘Ó 2004). H ·Ó·ÛÙ·ÏÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘ GLP-2 ÛÙËÓ ÔÛÙÈ-

Î‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÂÈ‚Â‚·ÈÒıËÎÂ ÛÂ ·ÎfiÌ· Ì›· ÌÂÏ¤ÙË, fiÔ˘ ÙÔ GLP-2 ¯Ô-

ÚËÁ‹ıËÎÂ ÛÂ ÌÂÙÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î¤˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜ ÁÈ· 14 ËÌ¤ÚÂ˜ ÛÂ ‰ÔÛÔÏÔÁ›· 1.6

‹ 3.2 mg ˆ˜ ˘Ô‰fiÚÈ· ¤ÓÂÛË (Henriksen Î·È Û˘Ó 2007). ™ÙË ÌÂÏ¤ÙË ·˘Ù‹ Ù·

Â›Â‰· ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÛÙÔÓ ÔÚfi, ‚-CTX Î·È ÛÙ· Ô‡Ú·,

‰ÂÔÍ˘˘ÚÈ‰ÈÓÔÏ›‰Ë (DPD) ÂÏ·ÙÙÒıËÎ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÙ¿ ÙÔ ‰È¿ÛÙËÌ· ÙˆÓ

14 ËÌÂÚÒÓ, ÂÓÒ ‰ÂÓ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ Î·Ì›· ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ ÛÙÔ˘˜ ‰Â›-

ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜, ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË Î·È P1NP (Henriksen Î·È Û˘Ó 2007).

Δ¤ÏÔ˜, ÛÂ Ì›· ·ÎfiÌ· ÎÏÈÓÈÎ‹ ÌÂÏ¤ÙË ÙÔ GLP-2 ¯ÔÚËÁ‹ıËÎÂ ÛÂ ‰È¿ÊÔÚÂ˜ ‰fi-

ÛÂÈ˜ (0.4, 1.6 Î·È 3.2 mgr) ÛÂ ËÌÂÚ‹ÛÈ· ÂÊ’··Í ‚Ú·‰˘Ó‹ ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÛÂ ÌÂ-
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ÙÂÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î¤˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜ ÁÈ· 4 Ì‹ÓÂ˜ (Henriksen Î·È Û˘Ó 2009). ∫·È ÛÂ ·˘-

Ù‹ ÙË ÌÂÏ¤ÙË Ë ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÙÔ˘ GLP-2 ÂÏ¿ÙÙˆÛÂ ÙË Ó˘¯ÙÂÚÈÓ‹ ·‡ÍËÛË ÙˆÓ ‰ÂÈ-

ÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊÛËÛË˜ ¯ˆÚ›˜ Ó· ÚÔÎ·ÏÂ› ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ÛÙÔ˘˜

‰Â›ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜. ¶·Ú¿ÏÏËÏ·, ÛËÌÂÈÒıËÎÂ ÌÈÎÚ‹ ·ÏÏ¿ ÛËÌ·ÓÙÈ-

Î‹ ‰ÔÛÔÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜ ÙÔ˘ ÈÛ¯›Ô˘ ÛÙÔ Ù¤ÏÔ˜

ÙË˜ ÂÓ ÏfiÁˆ ÌÂÏ¤ÙË˜. ∂›ÛË˜ ÛÂ ‰‡Ô ÎÏÈÓÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Ô˘ ¤ÁÈÓ·Ó ÛÂ ·ÛıÂ-

ÓÂ›˜ ÌÂÙ¿ ·fi ¯ÂÈÚÔ˘ÚÁÈÎ‹ Â¤Ì‚·ÛË ÛÙËÓ ÂÚÈÔ¯‹ ÙÔ˘ ÏÂÙÔ‡ ÂÓÙ¤ÚÔ˘ Î·È

ÙË˜ Ó‹ÛÙÈ‰·˜ (·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Û‡Ó‰ÚÔÌÔ ‚Ú·¯¤Ô˜ ÂÓÙ¤ÚÔ˘ Î·È ÓËÛÙÈ‰Ô- ‹ Â›ÏÂ-

ÔÛÙÔÌ›·) ‰È·ÈÛÙÒıËÎÂ fiÙÈ Ë ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÙÔ˘ GLP-2 ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ·-

ÔÚÚfiÊËÛË ÌfiÓÔ fiÙ·Ó ÙÔ ÏÂÙfi ¤ÓÙÂÚÔ ·Ú·Ì¤ÓÂÈ ·ıÈÎÙfi Î·È Û˘ÓÂÒ˜ ‰ÂÓ

ı· ÌÔÚÔ‡ÛÂ Ó· ¯ÔÚËÁËıÂ› ÛÂ ÔÛÙÂÔÂÓÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Û‡Ó‰ÚÔÌÔ ‚Ú·-

¯¤ˆ˜ ÂÓÙ¤ÚÔ˘ (Gottschalck Î·È Û˘Ó 2008 a,b).

‰) ÕÏÏ· ÂÙ›‰È· 

∏ Â›ÛÔ‰Ô˜ ıÚÂÙÈÎÒÓ Û˘ÛÙ·ÙÈÎÒÓ ÛÙÔ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎfi ÛˆÏ‹Ó· ÚÔÎ·-

ÏÂ› Â›ÛË˜ ÙËÓ ¤ÎÎÚÈÛË ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ PYY. Δ· ÂÙ›‰È· ·˘Ù¿ ·›˙Ô˘Ó ÛË-

Ì·ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÛÙË Ú‡ıÌÈÛË ÙË˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·È ÙË˜ ‰È·ÓÔÌ‹˜ ÙˆÓ ıÚÂÙÈ-

ÎÒÓ Û˘ÛÙ·ÙÈÎÒÓ (Holst Î·È Û˘Ó 2000; Burrin Î·È Û˘Ó 2001). ΔÔ ÂÙ›‰ÈÔ PYY

ÂÎÎÚ›ÓÂÙ·È ·fi ÙÔ ¤ÓÙÂÚÔ ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ¿ ÛÂ ·Ó·ÏÔÁ›· ÌÂ ÙËÓ ÂÚÈÂÎÙÈÎfiÙË-

Ù· ÙˆÓ ÙÚÔÊÒÓ ÛÂ ÂÓ¤ÚÁÂÈ·. ™Â ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÌÂ PYY knockout ÔÓÙ›ÎÈ·, Ë ÔÛÙÈ-

Î‹ ·Ó¿Ù˘ÍË Î·È Ë ÔÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ· ·Ú¤ÌÂÈÓ·Ó Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ ·ÔÎÏÂ›Ô-

ÓÙ·˜ ¤ÙÛÈ ÛËÌ·ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÙÔ˘ ÂÙÈ‰›Ô˘ ·˘ÙÔ‡ ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi

(Schonhoff Î·È Û˘Ó 2005).

∏ Á·ÛÙÚ›ÓË ·ÂÏÂ˘ıÂÚÒÓÂÙ·È Â›ÛË˜ ÌÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ Î·È ·ÌÈ-

ÓÔÍ¤ˆÓ, ·ÏÏ¿ fi¯È ·fi ÙË Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ‹ Ï›Ô˘˜ Î·È Ì¤¯ÚÈ Û‹ÌÂÚ· ‰ÂÓ ˘-

¿Ú¯Ô˘Ó Â·ÚÎ‹ ‰Â‰ÔÌ¤Ó· Ô˘ Ó· ·Ô‰ÂÈÎÓ‡Ô˘Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÙË˜ Á·-

ÛÙÚ›ÓË˜ ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi.

H ÁÎÚÂÏ›ÓË Â›Ó·È ¤Ó· ÂÙ›‰ÈÔ Ô˘ ‚Ú›ÛÎÂÙ·È ÛÙÔÓ ÂÁÎ¤Ê·ÏÔ Î·È ÛÙÔ

¤ÓÙÂÚÔ (Kojima Î·È Û˘Ó 1999). T· 2/3 ÙÔ˘ ÂÙÈ‰›Ô˘ ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· ·-

Ú¿ÁÔÓÙ·È ·fi ÙÔ ÛÙfiÌ·¯Ô Î·È ÂÏ·ÙÙÒÓÔÓÙ·È ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÙ¿ ·fi Á·ÛÙÚÂ-

ÎÙÔÌ‹ (ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ˆ˜ Î·È 65%) (Ariyasu Î·È Û˘Ó 2001; Jeon Î·È

Û˘Ó 2004). Δ· Â›Â‰¿ ÙË˜ ÛÙÔÓ ÔÚfi ·˘Í¿ÓÔÓÙ·È ÛÙ·‰È·Î¿ ÚÔ ÙÔ˘ ÁÂ‡Ì·-

ÙÔ˜ Î·È ÂÏ·ÙÙÒÓÔÓÙ·È, ÊÙ¿ÓÔÓÙ·˜ ÛÂ ÂÏ¿¯ÈÛÙ· Â›Â‰·, Ì›· ÒÚ· ÌÂÙ¿

(Cummings Î·È Û˘Ó 2001). OÈ ‰‡Ô Î‡ÚÈÂ˜ ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÙË˜ ÁÎÚÂÏ›ÓË˜ Â›Ó·È Ë ‰È¤-

ÁÂÚÛË ÙË˜ fiÚÂÍË˜ Î·È ÙË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÙË˜ ·˘ÍËÙÈÎ‹˜ ÔÚÌfiÓË˜ (GH) (Kojima

Î·È Û˘Ó 1999). ™Â ÓÂfiÙÂÚÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜, ˆÛÙfiÛÔ, ‰È·ÈÛÙÒıËÎÂ fiÙÈ Ë ÁÎÚÂÏ›ÓË

¤¯ÂÈ ‰Ú¿ÛÂÈ˜ Î·È ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi (Fucushima Î·È Û˘Ó 2005; Kim

Î·È Û˘Ó 2005; Maccarinelli Î·È Û˘Ó 2005).
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™Â in vitro ÌÂÏ¤ÙÂ˜, Ô ˘Ô‰Ô¯¤·˜ Ù‡Ô˘ 1 ÙË˜ ÁÎÚÂÏ›ÓË˜ (GHSR-1) ·-

Ó·ÁÓˆÚ›ÛıËÎÂ ÛÂ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÈÎ¤˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ¤˜ ÛÂÈÚ¤˜, Î·È Ë ÚÔÛı‹ÎË ÙË˜

ÁÎÚÂÏ›ÓË˜ ÛÙÈ˜ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ ·‡ÍËÛÂ ÙÔÓ ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌfi ÙˆÓ (Fucushima

Î·È Û˘Ó 2005). ™Â in vivo ÂÈÚ¿Ì·Ù· ÌÂ Â›Ì˘˜ Ô˘ Â›¯·Ó ˘ÔÛÙÂ› Á·ÛÙÚÂ-

ÎÙÔÌ‹ Ë ˘Ô‰fiÚÈ· ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÁÎÚÂÏ›ÓË˜ ÁÈ· 8 Â‚‰ÔÌ¿‰Â˜ ‰ÂÓ ·Ó¤ÛÙÚÂ„Â ÙËÓ

ÔÛÙÈÎ‹ ·ÒÏÂÈ· Ô˘ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÌÂÙ¿ ·fi Á·ÛÙÚÂÎÙÔÌ‹ (Dornonville de

la Î·È Û˘Ó 2005). ∂›ÛË˜ ÛÂ ÎÏÈÓÈÎ‹ ÌÂÏ¤ÙË ÌÂ ÂÓ‰ÔÊÏ¤‚È· ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÁÎÚÂ-

Ï›ÓË˜ 5 pmol/¯ÏÁ/ÏÂÙfi) ÛÂ Á·ÛÙÚÂÎÙÔÌËı¤ÓÙÂ˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ Î·È ˘ÁÈÂ›˜ ÂıÂÏÔ-

ÓÙ¤˜ ‰ÂÓ ÚÔÎ¿ÏÂÛÂ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ ÙˆÓ ‚ÈÔ¯ËÌÈÎÒÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·-

ÛÎÂ˘‹˜ (P1NP Î·È ‚-CTX), ÂÓÒ Ù· Â›Â‰¿ ÙË˜ ÛÙÔ Ï¿ÛÌ· ÂÌÊ¿ÓÈÛ·Ó ·Ú-

ÓËÙÈÎ‹ Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÌÂ Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ‚-CTX

(Huda Î·È Û˘Ó 2007).
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KEºA§AIO 5

Δ O º ∞ π ¡ O ª ∂ ¡ O Δ ∏ ™ ª ∂ Δ ∞ ° ∂ À ª ∞ Δ π ∫ ∏ ™

∂ § ∞ Δ Δ ø ™ ∏ ™ Δ ∏ ™ O ™ Δ π ∫ ∏ ™ ∞ ¶ O ƒ ƒ O º ∏ ™ ∏ ™

∫ ∞ π  O ∂ ¡ Δ ∂ ƒ O - O ™ Δ π ∫ O ™ ∞ • O ¡ ∞ ™

5.1. ∂ÈÛ·ÁˆÁ‹

™Â Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ ·˘ÍËÌ¤ÓˆÓ ·Ó·ÁÎÒÓ ÙÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡ ÛÂ ·Û‚¤ÛÙÈÔ, Ë

ıÂÌ¤ÏÈÔ˜ Ô˘Û›· ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡ ·ÔÌÂÙ·ÏÏÒÓÂÙ·È ÚÔÛˆÚÈÓ¿ (Î·È ·Ó·-

ÛÙÚ¤„ÈÌ·) Ô‰ËÁÒÓÙ·˜ ÛÂ ·‡ÍËÛË ÙˆÓ ÈfiÓÙˆÓ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ Î·È ÊˆÛÊfiÚÔ˘ ÛÙËÓ

Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· ÁÈ· Ó· Î·Ï˘ÊıÔ‡Ó ÔÈ ·Ó¿ÁÎÂ˜ ÙÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡. OÈ Ù·¯Â›˜ ·˘ÙÔ›

·ÓÙÈÚÚÔÈÛÙÈÎÔ› ÌË¯·ÓÈÛÌÔ› Â›Ó·È ÂÌÊ·ÓÂ›˜ ÛÂ Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ ÔÍÂ›·˜ ·ÓÂ-

¿ÚÎÂÈ·˜ ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ (ÔÏÔÓ‡¯ÙÈ· ÓËÛÙÂ›·), ¯ÚfiÓÈ·˜ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ·˜ (·ÓÂ-

·ÚÎ‹˜ ‰È·ÙÚÔÊ‹, ÓÂ˘ÚÔÁÂÓ‹˜ ·ÓÔÚÂÍ›·) ‹ ÂÚÈÔ‰ÈÎÒÓ ·˘Í‹ÛÂˆÓ ÙˆÓ ·-

·ÈÙ‹ÛÂˆÓ ÙÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡ (Î‡ËÛË Î·È Á·ÏÔ˘¯›·), fiÔ˘ Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘ ·-

Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· ·Ú·Ì¤ÓÔ˘Ó ÂÓÙfi˜ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎÒÓ ÔÚ›ˆÓ. ™ÙÈ˜ Î·-

Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ ·˘Ù¤˜ Ô ÛÎÂÏÂÙfi˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÂ› ˆ˜ ‰È·ı¤ÛÈÌË ËÁ‹ È¯ÓÔÛÙÔÈ¯Â›ˆÓ

Î·È ÌÂÙ¿ÏÏˆÓ ÁÈ· Ó· Î·Ï˘ÊıÔ‡Ó ÔÈ ·Ó¿ÁÎÂ˜ ÙÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡. 

5.2. O ÎÈÚÎ¿‰ÈÔ˜ Ú˘ıÌfi˜ ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜ 

∞fi ÙÈ˜ ‚ÈÔ¯ËÌÈÎ¤˜ ·Ó·Ï‡ÛÂÈ˜ ÙˆÓ ÔÛÙÈÎÒÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÚÔ¤Î˘„Â fiÙÈ Ô Î‡-

ÎÏÔ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜ ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙ÂÈ ÎÈÚÎ¿‰ÈÔ Ú˘ıÌfi ÌÂ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ Ô-

ÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ËÌ¤Ú·˜ Î·È ·‡ÍËÛË Î·Ù¿ ÙË ‰È¿Ú-

ÎÂÈ· ÙË˜ Ó‡ÎÙ·˜ (Pietschman Î·È Û˘Ó 1990; Wichers Î·È Û˘Ó 1999). ¶ÔÏÏÔ›

ÂÚÂ˘ÓËÙ¤˜ ÂÈ¯Â›ÚËÛ·Ó Ó· ÂÍËÁ‹ÛÔ˘Ó ÙÔ Ê·ÈÓfiÌÂÓÔ ·˘Ùfi Î·ÙÂ˘ı‡ÓÔÓÙ·˜ ÙÔ

ÂÚÂ˘ÓËÙÈÎfi ÙÔ˘˜ ÂÓ‰È·Ê¤ÚÔÓ ÚÔ˜ ÙÈ˜ ÔÚÌfiÓÂ˜ ÂÎÂ›ÓÂ˜ Ô˘ Â›ÛË˜ ·ÚÔ˘-

Û›·˙·Ó Ó˘¯ıËÌÂÚÈÓfi Ú˘ıÌfi fiˆ˜ Ë ÎÔÚÙÈ˙fiÏË Î·È Ë ·Ú·ıÔÚÌfiÓË Î·È Û˘ÓÂ-

Ò˜ ı· ÌÔÚÔ‡Û·Ó Ó· Â›Ó·È ÌÂÛÔÏ·‚ËÙ¤˜ ÙÔ˘ ÎÈÚÎ¿‰ÈÔ˘ Ú˘ıÌÔ‡ ÙÔ˘ Î‡ÎÏÔ˘



ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜. ™Â ¤ÚÂ˘Ó· ÙˆÓ ∏eshmati Î·È Û˘Ó. Ô˘ ‰ËÌÔÛÈÂ‡ÙËÎÂ ÙÔ

1998 ·Ô‰Â›¯ÙËÎÂ fiÙÈ Ë Î·Ù¿ÚÁËÛË ÙË˜ Úˆ˚Ó‹˜ ·È¯Ì‹˜ ÙË˜ ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜ ÌÂÙ¿

·fi ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÌÂÙ˘Ú·fiÓË˜ ‰ÂÓ Â›¯Â Î·ÌÈ¿ Â›‰Ú·ÛË ÛÙÔÓ ÎÈÚÎ¿‰ÈÔ Ú˘ıÌfi

ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ (Heshmati Î·È Û˘Ó 1998). ¶·ÚfiÌÔÈ· ·ÔÙÂÏ¤-

ÛÌ·Ù· Â›¯Â Î·È Ë Î·Ù¿ÚÁËÛË ÙË˜ ÎÈÚÎ¿‰È·˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙË˜ ·Ú·ıÔÚÌfiÓË˜

ÙÔ˘ ÔÚÔ‡ ÌÂ Û˘ÓÂ¯‹ ¤Á¯˘ÛË ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ (Ledger Î·È Û˘Ó 1995). EÓ‰È·Ê¤ÚÔÓ

·ÚÔ˘Û›·ÛÂ Î·È Ë ÔÚÌfiÓË ÙË˜ Â›Ê˘ÛË˜ ÌÂÏ·ÙÔÓ›ÓË, ÙË˜ ÔÔ›·˜ Ë Û˘ÁÎ¤-

ÓÙÚˆÛË ÛÙÔ Ï¿ÛÌ· Â›Ó·È 10-50 ÊÔÚ¤˜ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ Ó‡-

¯Ù·˜ ·’ fiÙÈ Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ËÌ¤Ú·˜ Î·È ·˘Ùfi ı· ÌÔÚÔ‡ÛÂ Ó· Û˘Û¯Â-

ÙÈÛÙÂ› ÌÂ ÙË Ó˘¯ÙÂÚÈÓ‹ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ (Reiter Î·È Û˘Ó

1991; Ostrowska Î·È Û˘Ó 2001). ™Â ÌÂÏ¤ÙÂ˜, ˆÛÙfiÛÔ, ÌÂ Ù˘ÊÏÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜,

Ô˘ ÛÙÂÚÔ‡ÓÙ·È ÙË˜ ÎÈÚÎ¿‰È·˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙË˜ ÌÂÏ·ÙÔÓ›ÓË˜ (Geoffriau Î·È

Û˘Ó 1998), ‰ÂÓ Ê¿ÓËÎÂ Ó· ˘¿Ú¯ÂÈ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ ÙÔ˘ Ú˘ıÌÔ‡ ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÈ-

Î‹˜ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ·˜ (Qvist Î·È Û˘Ó 2002).

™ËÌ·ÓÙÈÎfi˜ ÛÙ·ıÌfi˜ ÛÙËÓ ¤ÚÂ˘Ó· ÁÈ· ÙËÓ ÂÚÈÔ‰ÈÎË ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ ÙÔ˘ Î‡-

ÎÏÔ˘ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜ ‹Ù·Ó Ë ·Ú·Ù‹ÚËÛË fiÙÈ Ë ÔÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË Â-

Ï·ÙÙˆÓfiÓÙ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÛÙË ÓËÛÙÂ›· (Schlemmer Î·È Û˘Ó 1999). ∞Ô‰Â›-

¯ÙËÎÂ ÏÔÈfiÓ fiÙÈ Ë ÚfiÛÏË„Ë ÙÚÔÊ‹˜ Î·È fi¯È Ô ÎÈÚÎ¿‰ÈÔ˜ Ú˘ıÌfi˜ ‹Ù·Ó Ë Î‡-

ÚÈ· ·ÈÙ›· ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·Ù· ÙË ‰È¿Ú-

ÎÂÈ· ÙÔ˘ 24ÒÚÔ˘ (Schlemmer Î·È Û˘Ó 1999; Christgau Î·È Û˘Ó 2000; Bjarnason

Î·È Û˘Ó 2002; Clowes Î·È Û˘Ó 2002). ∏ ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ ·˘Ù‹ Â›‰Ú·ÛË ÛÙËÓ

ÔÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË ‰Â›¯ıËÎÂ fiÙÈ Â›Ó·È ·ÓÂÍ¿ÚÙËÙË ·Ô ÙÔ Ê‡ÏÔ, ÙËÓ ËÏÈÎ›·

Î·È ÙËÓ ÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î‹ Î·Ù¿ÛÙ·ÛË (Henriksen Î·È Û˘Ó 2005). ™Â ·ÓÙ›ıÂ-

ÛË ÌÂ ÙÔ˘˜ ‰Â›ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÔÈ ‰Â›ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ ‰ÂÓ

·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô˘Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ÌÂ ÙËÓ ÚfiÛÏË„Ë ÙÚÔÊ‹˜, ÁÂÁÔÓfi˜ Ô˘

·ÔÚÚ¤ÂÈ ·Ô ÙËÓ ·ÔÛ‡ÍÂ˘ÍË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ·fi ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹

·Ú·ÁˆÁ‹ Ô˘ Û˘ÓÙÂÏÂ›Ù·È ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ¿ (Schlemmer Î·È Û˘Ó 1999;

Christgau Î·È Û˘Ó 2000; Bjarnason Î·È Û˘Ó 2002; Clowes Î·È Û˘Ó 2002). ∏

Ó˘¯ÙÂÚÈÓ‹ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Â›Ó·È ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙË˜ ÌÂÈˆÌ¤-

ÓË˜ ·ÚÔ¯‹˜ ıÚÂÙÈÎÒÓ Û˘ÛÙ·ÙÈÎÒÓ Î·È ÔÚÁ·ÓÈÎÒÓ ÛÙÔÈ¯Â›ˆÓ, Ô˘ Â›Ó·È ·-

·Ú·›ÙËÙ· ÁÈ· ÙË ‰È·Ù‹ÚËÛË ÙË˜ ÔÌÔÈÛÙ·Û›·˜ ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ÛÙÔ Ï¿ÛÌ· Î·È

ÙˆÓ ·Ú·ÁˆÁÈÎÒÓ ‰È·‰ÈÎ·ÛÈÒÓ fiˆ˜ Ë ·ÈÌÔÔ›ËÛË Î·È Ë ÂÈıËÏÈ·Î‹ ·Ó·-

Á¤ÓÓËÛË (Henriksen Î·È Û˘Ó 2005). °È· Ó· ·ÓÙÈÌÂÙˆ›ÛÂÈ Ô ·ÓıÚÒÈÓÔ˜ ÔÚ-

Á·ÓÈÛÌfi˜ ÙËÓ Î·Ù¿ÛÙ·ÛË ·˘Ù‹ ÎÈÓËÙÔÔÈÂ› ÙË ‰ÂÍ·ÌÂÓ‹ ÙˆÓ ıÚÂÙÈÎÒÓ Î·È

ÔÚÁ·ÓÈÎÒÓ ÛÙÔÈ¯Â›ˆÓ ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡ ÂÓÂÚÁÔÔÈÒÓÙ·˜ ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊË-

ÛË. ªÂ ·˘ÙfiÓ ÙÔÓ ÙÚfiÔ Ô ÛÎÂÏÂÙfi˜ ÚÔÌËıÂ‡ÂÈ ÙÔÓ ÔÚÁ·ÓÈÛÌfi ÌÂ Ù· ÛÙÔÈ-

¯Â›· Ô˘ ¯ÚÂÈ¿˙ÂÙ·È ÁÈ· Ó· ÂÈ‚ÈÒÛÂÈ fiÙ·Ó ‰ÂÓ ˘¿Ú¯ÂÈ Ë ·Ó¿ÏÔÁË ·ÚÔ¯‹
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·fi ÙÔ ÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓ. ∞ÓÙÈı¤Ùˆ˜, ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ¿ Ë ‰È·ıÂÛÈÌfiÙËÙ· ÙˆÓ ··-

Ú·›ÙËÙˆÓ ıÚÂÙÈÎÒÓ Û˘ÛÙ·ÙÈÎÒÓ Î·Ù·ÚÁÂ› ÙËÓ ·Ó¿ÁÎË ÁÈ· ¯ÚËÛÈÌÔÔ›ËÛË

ÙˆÓ ·ÔıÂÌ¿ÙˆÓ ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡, ÌÂ Û˘Ó¤ÂÈ· ÙËÓ ¿ÌÂÛË ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈ-

Î‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜. ∏ Â›‰Ú·ÛË ·˘Ù‹ ÙÔ˘ ÁÂ‡Ì·ÙÔ˜ ·Ó·Ì¤ÓÂÙ·È Ó· Â›Ó·È Ù·-

¯Â›·, ‰›ÎËÓ Î·Ù·ÚÚ¿ÎÙË Î·È ÌË ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎ‹.

5.3. OÍÂ›· Â›‰Ú·ÛË ÙˆÓ ıÚÂÙÈÎÒÓ Û˘ÛÙ·ÙÈÎÒÓ 
ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi 

¶ÚfiÛÊ·ÙÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ·Ó·Ê¤ÚÔ˘Ó fiÙÈ Ë Â›ÛÔ‰Ô˜ ıÚÂÙÈÎÒÓ Ô˘ÛÈÒÓ ÛÙÔ

Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎfi ÛˆÏ‹Ó·, fiˆ˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë (μjarnason Î·È Û˘Ó 2002; Clowes Î·È

Û˘Ó 2003), ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ (Bjarnason Î·È Û˘Ó 2002), ·Û‚¤ÛÙÈÔ (Blusohn Î·È Û˘Ó

1994; Rubinacci Î·È Û˘Ó 1999; Villa Î·È Û˘Ó 2000; Scopacasa Î·È Û˘Ó 2000;

Horowitz Î·È Û˘Ó 1994) ‹ ÌÂÈÎÙfi ÁÂ‡Ì· ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó Ù·¯Â›· ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙˆÓ

‚ÈÔ¯ËÌÈÎÒÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ (¢È¿ÁÚ·ÌÌ· 5.1). ™Â Ì›· ÌÂÏ¤-

ÙË, Ë ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÌÈÎÙÔ‡ ÁÂ‡Ì·ÙÔ˜ ÂÏ¿ÙÙˆÛÂ Ù· Â›Â‰· ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎÔ‡

ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ Î·Ù¿ 3,8 ± 0,9 % ÁÈ· ÙÔÓ ‰Â›ÎÙË ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ ÁÈ· ÙÔ

P1NP Î·È Î·Ù¿ 17,8 ± 2,6 % ÁÈ· ÙÔÓ ‰Â›ÎÙË ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ‚-CTX

(Clowes Î·È Û˘Ó 2003). ∫·Ì›· ÌÂÙ·‚ÔÏ‹, ˆÛÙfiÛÔ, ‰ÂÓ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ ÛÙ·

Â›Â‰· ÙË˜ ·ÏÎ·ÏÈÎ‹˜ ÊˆÛÊ·Ù¿ÛË˜ ÙÔ˘ ÔÚÔ‡, ÁÂÁÔÓfi˜ Ô˘ ı· ÌÔÚÔ‡ÛÂ

Ó· ·Ô‰ÔıÂ› ÛÙÔ ÌÂÁ¿ÏÔ ¯ÚfiÓÔ ËÌ›ÛÂÈ·˜ ˙ˆ‹˜ (46 ÒÚÂ˜) (Walton Î·È Û˘Ó

1975).

ªÂ ÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË, (Î·Ù¿ 50%) ·Ï-

Ï¿ Î·È ÈÔ Ù·¯Â›· (ÛÙ· ÚÒÙ· ÏÂÙ¿ ÌÂÙ¿ ÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË) ÌÂ›ˆÛË ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ

ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜,‚-CTX Î·È ¡ΔÃ ÛÙÔÓ ÔÚfi Î·È ÛÙ· Ô‡Ú· ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·

(Bjarnason Î·È Û˘Ó 2002; Clowes Î·È Û˘Ó 2003; Henriksen Î·È Û˘Ó 2003), ÚÔ-

ÛÂÁÁ›˙ÔÓÙ·˜ Ù· ÔÛÔÛÙ¿ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ Ô˘ ·Ú·ÙËÚÔ‡ÓÙ·È ÌÂ ÙÔ˘˜

·ÓÙÈ-ÔÛÙÂÔÔÚˆÙÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜. øÛÙfiÛÔ,ÛÂ ·ÓÙ›ıÂÛË ÌÂ ÙËÓ ·Ú·ÙÂÙ·-

Ì¤ÓË ‰È¿ÚÎÂÈ¿ ÙË˜ ‰Ú¿ÛË˜ ÙˆÓ ·ÓÙÈ-ÔÛÙÂ·ÔÚÚÔÊËÙÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ, Ë ÌÂ-

Ù·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Â›Ó·È ·ÚÔ‰ÈÎ‹.

™ÙÈ˜ ÚÒÙÂ˜ ‰‡Ô ÒÚÂ˜ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È Ë Ì¤ÁÈÛÙË ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ Î·È ÛÙË

Û˘Ó¤¯ÂÈ· Ù· Â›Â‰¿ ÙÔ˘˜ ·Ó¤Ú¯ÔÓÙ·È ÛÙ· ÚÔ ÙÔ˘ ÁÂ‡Ì·ÙÔ˜ Â›Â‰· ÛÂ 4-5

ÒÚÂ˜ (Bjarnason Î·È Û˘Ó 2002; Clowes Î·È Û˘Ó 2003). ∂ÈÏ¤ÔÓ ·Ú·ÙËÚ‹ıË-

ÎÂ fiÙÈ Ë ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ·ÊÔÚÔ‡ÛÂ Î·-

Ù¿ Î‡ÚÈÔ ÏfiÁÔ ÙÔ˘˜ ‰Â›ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·È ÏÈÁfiÙÂÚÔ ÙÔ˘˜ ‰Â›ÎÙÂ˜

ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ ÌÂ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙÔ˘ P1NP Î·Ù¿ 8% Î·È ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜

Î·Ù¿ 16% ‹ Î·ıfiÏÔ˘ (Clowes Î·È Û˘Ó 2003; Henriksen Î·È Û˘Ó 2003). ∏ ‰È·-

ÊÔÚÈÎ‹ ·˘Ù‹ Â›‰Ú·ÛË ÙÔ˘ ÁÂ‡Ì·ÙÔ˜ ÛÙÈ˜ ‰‡Ô ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›Â˜ ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·-
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‚ÔÏÈÛÌÔ‡, ˘Ô‰ËÏÒÓÂÈ fiÙÈ ÔÈ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Ô˘ Â›Ó·È ˘Â‡ı˘ÓÔÈ ÁÈ· ÙÔ Ê˘ÛÈÔ-

ÏÔÁÈÎfi ·˘Ùfi Ê·ÈÓfiÌÂÓÔ ÂÈ‰ÚÔ‡Ó Î˘Ú›ˆ˜ ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË ‹ ÂË-

ÚÂ¿˙Ô˘Ó Î·È ÙÈ˜ ‰‡Ô ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›Â˜ ·ÏÏ¿ ÛÂ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎfi ‚·ıÌfi. 

™Â Ì›· Ì¤ÏÂÙË Ô˘ ‰ÈÂÚÂ‡ÓËÛÂ ÙËÓ Â›‰Ú·ÛË ÙˆÓ ÂÈÌ¤ÚÔ˘˜ Û˘ÛÙ·ÙÈ-

ÎÒÓ ÂÓfi˜ ÁÂ‡Ì·ÙÔ˜ (ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜, ˘‰·Ù¿ÓıÚ·ÎÂ˜, Ï›Ô˜), ¤‰ÂÈÍÂ fiÙÈ ÙË ÌÂÁ·-

Ï‡ÙÂÚË Â›‰Ú·ÛË ·ÛÎÔ‡Ó ÔÈ ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ Î·È Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë, ÂÓÒ ¤ÔÓÙ·È ÔÈ ÏÈ·-

Ú¤˜ ÙÚÔÊ¤˜. ™ÙËÓ ›‰È· ÌÂÏ¤ÙË ‰ÂÓ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ Î·Ì›· ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ÌÂÙ·‚Ô-

Ï‹ ÛÙ· Â›Â‰· ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜ ÌÂÙ¿ ÙËÓ Î·Ù·Ó¿ÏˆÛË ÚˆÙÂ˚ÓÒÓ ‹ Ï›-

Ô˘˜ (Henriksen Î·È Û˘Ó 2003).

O ÎÈÚÎ¿‰ÈÔ˜ Ú˘ıÌfi˜ ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ¤¯ÂÈ ‰ÂÈ¯ıÂ›

Ó· ÌÂÈÒÓÂÙ·È ÛÂ ¤ÓÙ·ÛË Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ÓËÛÙÂ›·˜ (Schlemmer Î·È Û˘Ó

1999; Christgau S 2000), ÂÈ‚Â‚·ÈÒÓÔÓÙ·˜ ÙÔÓ ÎÚÈÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÙÔ˘ ÁÂ‡Ì·ÙÔ˜

ÛÙÈ˜ ·Ú·ÙËÚÔ‡ÌÂÓÂ˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ÙˆÓ ÔÛÙÈÎÒÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜

ÙÔ˘ ÂÈÎÔÛÈÙÂÙÚ·ÒÚÔ˘.

™˘ÌÂÚ·ÛÌ·ÙÈÎ¿, Ù· Â›Â‰· ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÂÌ-

Ê·Ó›˙Ô˘Ó ÎÈÚÎ¿‰ÈÔ Ú˘ıÌfi ÛÂ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË ‚·ıÌfi ·’fiÙÈ ÔÈ ‰Â›ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜

Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜. °ÂÁÔÓfi˜ ÙÂÏÂÔÏÔÁÈÎ¿ ÛÎfiÈÌÔ Î·ıÒ˜ Ë ·ÚÔ¯‹ ÂÓ¤ÚÁÂÈ·˜ Î·È

ıÚÂÙÈÎÒÓ Û˘ÛÙ·ÙÈÎÒÓ Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ËÌ¤Ú·˜ Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ıÂÙÈÎfi ÈÛÔ-

˙‡ÁÈÔ ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi ÌÂ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ Î·Ù·ÛÙÔÏ‹

ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Û˘ÁÎÚÈÙÈÎ¿ ÌÂ Ù· Â›Â‰· ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘-

‹˜. ∞ÓÙÈı¤Ùˆ˜, Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ Ó‡¯Ù·˜, ÏfiÁˆ ·Ô˘Û›·˜ ıÚÂÙÈÎÒÓ Û˘-

ÛÙ·ÙÈÎÒÓ, Ë ÔÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÂÈÎÚ·ÙÂ› ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜, ÌÂ ÛÙfi-

¯Ô ÙË ‰È·Ù‹ÚËÛË ÙË˜ ÔÌÔÈÛÙ·Û›·˜ Î˘Ú›ˆ˜ ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ·ÏÏ¿ Î·È ¿ÏÏˆÓ ÌÂ-

Ù¿ÏÏˆÓ ÛÙÔÓ ÔÚÁ·ÓÈÛÌfi.
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5.4. OÚÌfiÓÂ˜ Ô˘ ·˘Í¿ÓÔÓÙ·È ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ¿

¢È¿ÊÔÚÂ˜ ÔÚÌfiÓÂ˜ ÂÎÎÚ›ÓÔÓÙ·È ˆ˜ ·¿ÓÙËÛË ÛÙËÓ Â›ÛÔ‰Ô ÙË˜ ÙÚÔÊ‹˜

ÛÙÔÓ ÔÚÁ·ÓÈÛÌfi, fiˆ˜ Â›Ó·È Ë ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË Î·È Ë ·Ì˘Ï›ÓË ·Ô ÙÔ ¿ÁÎÚÂ·˜. ∏

ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË ¤¯ÂÈ ÌÈÙÔÁfiÓÔ ‰Ú¿ÛË ÛÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ in vitro Î·È ·˘Í¿ÓÂÈ ÙËÓ

ÔÛÙÈÎ‹ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹ in vivo fiÙ·Ó ¯ÔÚËÁÂ›Ù·È ÙÔÈÎ¿ (Cornish Î·È Û˘Ó 1996).

OÈ ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ·˘Ù¤˜ ÌÂÛÔÏ·‚Ô‡ÓÙ·È Ì¤Ûˆ ÙˆÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ Î·È πGF-

1 ÛÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ (Canalis Î·È Û˘Ó 1991). øÛÙfiÛÔ, Ë ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË ‰ÂÓ Ê·›-

ÓÂÙ·È Ó· ÂËÚÂ¿˙ÂÈ ÙËÓ ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜.

∏ ÔÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ¿ ÂÏ·ÙÙÒÓÂÙ·È Î·Ù¿ 40-50% ÌÂÙ¿ ·fi

ÙË Ï‹„Ë Ï›Ô˘˜ ‹ ÚˆÙÂ˝ÓË˜ Ù· ÔÔ›· ¤¯Ô˘Ó ÌÈÎÚ‹ ‹ Î·È Î·ıfiÏÔ˘ Â›‰Ú·ÛË

ÛÙËÓ ¤ÎÎÚÈÛË ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜. ∂ÈÏ¤ÔÓ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ¤¯Ô˘Ó ‰Â›ÍÂÈ fiÙÈ Ë ÚfiÎÏË-

ÛË ˘ÂÚÈÓÛÔ˘ÏÈÓ·ÈÌ›·˜ ‰ÂÓ ÚÔÎ·ÏÂ› ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ ÛÙ· Â›Â‰· Ô-

ÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ fiÙ·Ó ‰È·ÙËÚÂ›Ù·È Ë Â˘ÁÏ˘Î·ÈÌ›· (Clowes

Î·È Û˘Ó 2002).

H ·Ì˘Ï›ÓË Â›Ó·È ¤Ó· ÂÙ›‰ÈÔ 37 ·ÌÈÓÔÍ¤ˆÓ ÙÔ ÔÔ›Ô Û˘ÓÂÎÎÚ›ÓÂÙ·È ÌÂ

ÙËÓ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË ·Ô Ù· ‚-Î‡ÙÙ·Ú· Î·È ·˘Í¿ÓÂÙ·È Ù·¯¤ˆ˜ ÌÂÙ¿ ·fi Ù· ÁÂ‡Ì·-

Ù·. πn vitro Ë ·Ì˘Ï›ÓË ·˘Í¿ÓÂÈ ÙÔÓ ·ÚÈıÌfi ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ (Cornish Î·È

Û˘Ó 1999) Î·È ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙËÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÈÎ‹ ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË, ÂÓÒ Ê·ÚÌ·-

ÎÔÏÔÁÈÎ¤˜ ‰fiÛÂÈ˜ ÙË˜ in vivo ¤¯Ô˘Ó ·Ó·‚ÔÏÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÛÙ· ÔÛÙ¿ (Cornish Î·È

Û˘Ó 2001). øÛÙfiÛÔ, Ù· Â›Â‰· ÙË˜ ·Ì˘Ï›ÓË˜ Ô˘ ÂÈÙ˘Á¯¿ÓÔÓÙ·È ÌÂÙ·ÁÂ˘-

Ì·ÙÈÎ¿ ‰ÂÓ Â·ÚÎÔ‡Ó ÁÈ· Ó· ÌÂÙ·‚¿ÏÏÔ˘Ó Ù· Â›Â‰· ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎ‹˜

Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ Î·È ·ÔÚÚfiÊËÛË˜.

ΔÔ ÁÏÔ˘Î·ÁfiÓÔ Ô˘ ·Ú¿ÁÂÙ·È ·fi Ù· ·-Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ·ÁÎÚ¤·ÙÔ˜ Â-

Ï·ÙÙÒÓÂÈ ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË Î·Ù¿ 10% fiÙ·Ó ¯ÔÚËÁÂ›Ù·È ÂÍˆÁÂÓÒ˜

(Christgau Î·È Û˘Ó 2000). ¢ÂÓ Ê·›ÓÂÙ·È fiÌˆ˜ Ó· Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÂÈ ÛÙËÓ Ù·¯Â›· ÌÂ-

Ù·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ ÙÔ˘ Î‡ÎÏÔ˘ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜, ‰ÈfiÙÈ Ë ÚfiÛÏË„Ë ÙÚÔ-

Ê‹˜, Â›ÙÂ ‰ÂÓ ¤¯ÂÈ Î·Ì›· Â›‰Ú·ÛË (Wass Î·È Û˘Ó 1980) Â›ÙÂ ÂÏ·ÙÙÒÓÂÈ ÙËÓ

¤ÎÎÚÈÛË ÙÔ˘ ÁÏÔ˘Î·ÁfiÓÔ˘ (Tse Î·È Û˘Ó 1983).

∏ ÏÂÙ›ÓË, Ô˘ Â›Ó·È Ë ÈÔ ÁÓˆÛÙ‹ Î·È Î·Ï¿ ÌÂÏÂÙËÌ¤ÓË ÔÚÌfiÓË Ô˘

·Ú¿ÁÂÙ·È ·Ô Ù· ÏÈÔÎ‡ÙÙ·Ú· ·˘Í¿ÓÂÙ·È Â›ÛË˜ ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ¿. O ÚfiÏÔ˜

ÙË˜ ÛÙË Ú‡ıÌÈÛË ÙË˜ fiÚÂÍË˜ Î·È ÙË˜ ·Ó··Ú·ÁˆÁÈÎ‹˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ Ì¤Ûˆ ˘-

Ôı·Ï·ÌÈÎÒÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ Â›Ó·È ÁÓˆÛÙfi˜. º·›ÓÂÙ·È fiÌˆ˜ fiÙÈ ¤¯ÂÈ ¿ÌÂÛÂ˜ Î·È

¤ÌÌÂÛÂ˜ ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÛÙ· ÔÛÙ¿ (Reid Î·È Û˘Ó 2004; Ducy Î·È Û˘Ó 2000). ÀÔ‰Ô-

¯Â›˜ ÙË˜ ¤¯Ô˘Ó ·Ó·Î·Ï˘ÊıÂ› ÛÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ Î·È ÛÙ· ¯ÔÓ‰ÚÔÎ‡ÙÙ·Ú·

(Steppan Î·È Û˘Ó 2000; Cornish Î·È Û˘Ó 2002; Gordeladze Î·È Û˘Ó 2002). ∏

ÏÂÙ›ÓË ÚÔ¿ÁÂÈ ÙÔÓ ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌfi Î·È ÙË ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ-

‚Ï·ÛÙÒÓ, ÂÓÒ ·Ú¿ÏÏËÏ· Ú˘ıÌ›˙ÂÈ ÙËÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÔÁ¤ÓÂÛË ÂÏ·ÙÙÒÓÔÓÙ·˜
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ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ RANK Î·È RANKL Î·È ·˘Í¿ÓÔÓÙ·˜ ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÙË˜ Ô-

ÛÙÂÔÚÔÙÂÁÂÚ›ÓË˜ (Burguera Î·È Û˘Ó 2001; Holloway Î·È Û˘Ó 2002). øÛÙfi-

ÛÔ, Ë ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÏÂÙ›ÓË˜ Î·ı˘ÛÙÂÚÂ› ·ÚÎÂÙ¤˜ ÒÚÂ˜ Î·È ·˘-

Ùfi ·ÔÎÏÂ›ÂÈ ÙË Û˘ÌÌÂÙÔ¯‹ ÙË˜ ÛÙËÓ ÔÍÂ›· ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ Ô-

ÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Ë ÔÔ›· ÂÎ‰ËÏÒÓÂÙ·È ‹‰Ë ÙÈ˜ ‰‡Ô ÚÒÙÂ˜ ÒÚÂ˜

(Coleman Î·È Û˘Ó 1999).

∂ÓÙ·ÙÈÎ‹ ¤ÚÂ˘Ó· ÛÙËÓ ÚÔÛ¿ıÂÈ· Ó· ÂÍËÁËıÂ› Ô ·ıÔÁÂÓÂÙÈÎfi˜ ÌË-

¯·ÓÈÛÌfi˜ ÙÔ˘ Ê·ÈÓÔÌ¤ÓÔ˘, Ô‰‹ÁËÛÂ ÛÙËÓ ˘fiıÂÛË fiÙÈ Ë ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ Â-

Ï¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Ú˘ıÌ›˙ÂÙ·È ·Ô Û‹Ì·Ù· Ô˘ ÚÔ¤Ú¯Ô-

ÓÙ·È ·fi ÙÔÓ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎfi ÛˆÏ‹Ó·. ∏ ÛÎ¤„Ë ·˘Ù‹ ÂÈ‚Â‚·ÈÒıËÎÂ ·Ô ÌÂ-

Ï¤ÙÂ˜ Ô˘ ¤ÁÈÓ·Ó ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Á·ÛÙÚÂÎÙÔÌ‹ Î·È ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Û‡Ó‰ÚÔ-

ÌÔ ‚Ú·¯¤Ô˜ ÂÓÙ¤ÚÔ˘. ™ÙÈ˜ ÂÓ ÏfiÁˆ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ·Ô‰Â›¯ÙËÎÂ fiÙÈ ÛÙ· ˘ÁÈ‹ ¿ÙÔÌ·

Ë ÔÛÙÈÎ‹ ·¿ÓÙËÛË ÛÂ ÌÂÈÎÙfi ÁÂ‡Ì·, ÛÂ ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ‹ ÚˆÙÂ˝ÓË˜ Û˘-

ÓÔ‰Â˘fiÙ·Ó ·Ô ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·Ù· 50% (Clowes Î·È

Û˘Ó 2002; Clowes Î·È Û˘Ó 2003; Henriksen Î·È Û˘Ó 2003; Henriksen Î·È Û˘Ó

2004) Î·È Ë ›‰È· ·¿ÓÙËÛË ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ Î·È ÛÙ· ¿ÙÔÌ· ÌÂ Á·ÛÙÚÂÎÙÔÌ‹ ·-

ÔÎÏÂ›ÔÓÙ·˜ ÌÂ ÙÔÓ ÙÚfiÔ ·˘Ùfi ÙË Û˘ÌÌÂÙÔ¯‹ ÙˆÓ Á·ÛÙÚÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ Á·-

ÛÙÚ›ÓË Î·È ÁÎÚÂÏ›ÓË ÛÙÔ Ê·ÈÓfiÌÂÓÔ ÙË˜ ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹˜ ÂÏ¿ÙÙˆÛË˜ ÙË˜ Ô-

ÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ (Henriksen Î·È Û˘Ó 2005). OÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Û‡Ó‰ÚÔÌÔ

‚Ú·¯¤Ô˜ ÂÓÙ¤ÚÔ˘ ÛÙÔ˘˜ ÔÔ›Ô˘˜ ¤Ó· ÌÂÁ¿ÏÔ ÙÌ‹Ì· ÙÔ˘ ÏÂÙÔ‡ ÂÓÙ¤ÚÔ˘ Â›¯Â

ÂÎÙ·ÌÂ› ÂÓÒ ·Ú¤ÌÂÈÓ·Ó ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÎ¿ ÙÔ ‰ˆ‰ÂÎ·‰¿ÎÙ˘ÏÔ Î·È ÙÔ ÎfiÏÔÓ, ·-

ÚÔ˘Û›·Û·Ó ÂÓ‰È¿ÌÂÛË˜ ¤ÓÙ·ÛË˜ ·¿ÓÙËÛË, ÂÓÒ ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÂÎÙÔÌ‹

Î·È ÙÌ‹Ì·ÙÔ˜ ÙÔ˘ ·¯¤Ô˜ ÂÓÙ¤ÚÔ˘ Î·Ù·ÚÁ‹ıËÎÂ ÂÓÙÂÏÒ˜ Ë ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ Ô-

ÛÙÈÎ‹ ·¿ÓÙËÛË (Henriksen Î·È Û˘Ó 2004). 

™Â ¿ÏÏË ¤ÚÂ˘Ó· ·Ô‰Â›¯ÙËÎÂ fiÙÈ Ë ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜

‹Ù·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË ÌÂÙ¿ ·fi ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ per os ÛÂ Û¯¤ÛË

ÌÂ ÙËÓ ÂÓ‰ÔÊÏ¤‚È· ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÚÔÙÂ›ÓÔÓÙ·˜ ¤Ó·Ó Èı·Ófi ÚfiÏÔ ÙˆÓ ÈÓÎÚÂÙÈ-

ÓÒÓ GLP-1 Î·È GIP (Fehmann Î·È Û˘Ó 1995). ∂›ÛË˜ ÛÂ ÌÈ· ÌÂÏ¤ÙË ÙˆÓ

Clowes Î·È Û˘Ó. ÙÔ 2002 ‰È·ÈÛÙÒıËÎÂ fiÙÈ Ë ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÔÎÙÚÂÔÙ›‰Ë˜, ÂÓfi˜ Ì·-

ÎÚ¿˜ ‰Ú¿ÛË˜ Û˘ÓıÂÙÈÎÔ‡ ·Ó·ÏfiÁÔ˘ ÙË˜ ÛˆÌ·ÙÔÛÙ·Ù›ÓË˜, ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙËÓ Ô-

ÍÂ›· Î·Ù·ÛÙÔÏ‹ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Ô˘ ÚÔÎ·ÏÂ›Ù·È ·fi ÙË ¯ÔÚ‹ÁË-

ÛË ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ per os (Clowes Î·È Û˘Ó 2003). ∏ ÛˆÌ·ÙÔÛÙ·Ù›ÓË Â›Ó·È ÁÓˆÛÙfi

fiÙÈ ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙË ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ ·ÏÏ¿ Î·È ÙË ‚·ÛÈÎ‹ ¤ÎÎÚÈÛË ÔÏÏÒÓ Á·-

ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÒÓ Î·È ·ÁÎÚÂ·ÙÈÎÒÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ fiˆ˜ Ë ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË, ÙÔ ÁÏÔ˘Î·Áfi-

ÓÔ, ÙÔ ·ÁÎÚÂ·ÙÈÎfi ÔÏ˘ÂÙ›‰ÈÔ, Ë Î·ÏÛÈÙÔÓ›ÓË, Ë Á·ÛÙÚ›ÓË, ÙÔ GIP, ÙÔ GLP-

1 Î·È ÙÔ GLP-2 (Lamberts Î·È Û˘Ó 1988). ™˘ÓÂÒ˜ ÔÈ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎ¤˜ ÔÚÌfi-

ÓÂ˜ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· ‰È·‰Ú·Ì·Ù›˙Ô˘Ó ÚfiÏÔ ÎÏÂÈ‰› ÛÙËÓ Î·Ù·ÓÔÌ‹ ÙˆÓ ·ÔÚÚÔ-
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ÊÔ‡ÌÂÓˆÓ ÛÙÔÈ¯Â›ˆÓ ÚÔ˜ Ù· ÔÛÙ¿ ÚÔÙÂ›ÓÔÓÙ·˜ ÙËÓ ‡·ÚÍË ÂÓfi˜ “¤ÓÙÂÚÔ-

ÔÛÙÈÎÔ‡ ¿ÍÔÓ·” (™¯‹Ì· 5.1 ).

5.5. ŒÓÙÂÚÔ-OÛÙÈÎfi˜ ¿ÍÔÓ·˜

™Â ÌÈ· ÌÂÏ¤ÙË ÙˆÓ Henriksen Î·È Û˘Ó (Henriksen Î·È Û˘Ó 2003) ·Ô-

‰Â›¯ÙËÎÂ fiÙÈ Ë ÂÓ‰ÔÊÏ¤‚È· ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÙÔ˘ GIP Î·È Ë ˘Ô‰fiÚÈ· ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÙÔ˘

GLP-1 ‰ÂÓ ÂËÚ¤·Û·Ó ÙÔ˘˜ ÔÛÙÈÎÔ‡˜ ‚ÈÔ¯ËÌÈÎÔ‡˜ ‰Â›ÎÙÂ˜ ÂÓÒ ·ÓÙÈı¤Ùˆ˜ Ë

˘Ô‰fiÚÈ· ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÙÔ˘ GLP-2 Â›¯Â ˆ˜ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙËÓ Ù·¯Â›· Î·È ÛËÌ·-

ÓÙÈÎ‹ ‰ÔÛÔÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ¯ˆÚ›˜

Ó· ÂËÚÂ·ÛıÂ› Ë ÔÛÙÈÎ‹ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹, fiˆ˜ ·˘Ùfi ÂÎÙÈÌ‹ıËÎÂ ·Ô Ù· Â›Â‰·

ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜. øÛÙfiÛÔ, Ë ÂÓ‰ÔÊÏ¤‚È· ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ GIP Î·È

GLP-1 ·Ô˘Û›· ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÛÙËÓ ÂÚÈÊ¤ÚÂÈ·, ·¤ÎÏÂÈÛÂ ÙËÓ Èı·Ó‹ ÁÏ˘ÎÔ˙Ô-

ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘˜ ÛÙÔÓ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙfi.Ÿˆ˜ ·Ó·Ê¤ÚıËÎÂ ÛÂ ÚÔËÁÔ‡-

ÌÂÓÔ ÎÂÊ¿Ï·ÈÔ, ¤¯Ô˘Ó ‚ÚÂıÂ› ˘Ô‰Ô¯Â›˜ ÁÈ· ÙÔ GIP Î·È ÁÈ· ÙÔ GLP-1 ÛÙ· Ô-

ÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·, Ì¤Ûˆ ÙˆÓ ÔÔ›ˆÓ Ù· Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎ¿ ·˘Ù¿ ÂÙ›‰È· ı· ÌÔ-
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ÚÔ‡Û·Ó Ó· ·ÛÎ‹ÛÔ˘Ó ¿ÌÂÛË ‰Ú¿ÛË ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi. øÛÙfiÛÔ, ‰ÂÓ

¤¯ÂÈ ‰ÈÂ˘ÎÚÈÓÈÛıÂ› Ô ÙÚfiÔ˜ ‰Ú¿ÛË˜ ÙÔ˘ GLP-2 ÛÙ· ÔÛÙ¿. ∏ ÚfiÛÊ·ÙË ·-

Ó·Î¿Ï˘„Ë ÙˆÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ÙÔ˘ ÛÙÔ Ì˘ÂÓÙÂÚÈÎfi Ï¤ÁÌ· ÙÔ˘ ÂÓÙ¤ÚÔ˘ ·Ú¤¯ÂÈ

ÂÓ‰Â›ÍÂÈ˜ fiÙÈ Ë ÂÓ‰Â¯fiÌÂÓË ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙˆÓ ··ÁˆÁÒÓ ÓÂ˘ÚÈÎÒÓ ÈÓÒÓ Ì¤-

Ûˆ ÙˆÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ·˘ÙÒÓ ı· ÌÔÚÔ‡ÛÂ Ó· ÌÂÙ·‚È‚¿ÛÂÈ ÙÔ Û‹Ì· ÛÙ· ÔÛÙ¿

Î·È Ó· ÂÍËÁ‹ÛÂÈ ÙËÓ Ù·¯‡ÙËÙ· ÙË˜ Â›‰Ú·ÛË˜ ÙÔ˘ ÁÂ‡Ì·ÙÔ˜ ÛÙÔÓ Î‡ÎÏÔ ÔÛÙÈ-

Î‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜ (Bjerkness Î·È Û˘Ó 2001; Tang-Christensen Î·È Û˘Ó 2000). 

∂Ó Î·Ù·ÎÏÂ›‰È, ‰È¿ÊÔÚÂ˜ ÔÚÌfiÓÂ˜ Ô˘ ·˘Í¿ÓÔÓÙ·È ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ¿ ˆ˜

·¿ÓÙËÛË ÛÙËÓ ÚfiÛÏË„Ë ıÚÂÙÈÎÒÓ Û˘ÛÙ·ÙÈÎÒÓ Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó ÛÙË Ú‡ıÌÈÛË

ÙÔ˘ Î‡ÎÏÔ˘ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜ ÛÂ Ê·ÚÌ·ÎÔÏÔÁÈÎ¤˜ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜. øÛÙfi-

ÛÔ, ·Ú·Ì¤ÓÔ˘Ó ·ÎfiÌ· ¿ÁÓˆÛÙÔÈ ÔÈ ·ÎÚÈ‚Â›˜ ·ıÔÁÂÓÂÙÈÎÔ› ÌË¯·ÓÈÛÌÔ› Ô˘

ÂÏ¤Á¯Ô˘Ó ÙËÓ ÔÍÂ›· ·˘Ù‹ ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊË-

ÛË˜. ª¤¯ÚÈ ÛÙÈÁÌ‹˜ ‰ÂÓ ¤¯ÂÈ Â›ÛË˜ ‰ÈÂÚÂ˘ÓËıÂ› Ë Èı·Ó‹ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ ÙÔ˘ Ê·È-

ÓÔÌ¤ÓÔ˘ ÛÂ ‰È¿ÊÔÚÂ˜ ·ıÔÏÔÁÈÎ¤˜ Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ Ô˘ ÂËÚÂ¿˙Ô˘Ó Û˘ÓÔÏÈÎ¿

ÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi.
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KEºA§AIO 6

£ À ƒ ∂ O ∂ π ¢ ∏ ™ ∞ ¢ ∂ ¡ ∞ ™ ∫ ∞ π  

O ™ Δ π ∫ O ™ ª ∂ Δ ∞ μ O § π ™ ª O ™

6.1. EÈÛ·ÁˆÁ‹

O ı˘ÚÂÔÂÈ‰‹˜ ·‰¤Ó·˜ ·ÔÙÂÏÂ› ¤Ó· ·fi Ù· ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚ· ÂÓ‰ÔÎÚÈÓÈÎ¿

fiÚÁ·Ó· ÙÔ˘ ·ÓıÚˆ›ÓÔ˘ ÛÒÌ·ÙÔ˜ ÌÂ ÌÔÓ·‰ÈÎ‹ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹

ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ. OÈ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ¤˜ ÔÚÌfiÓÂ˜ ‰ÚÔ˘Ó Û¯Â‰fiÓ ÛÂ fi-

ÏÔ˘˜ ÙÔ˘˜ ÈÛÙÔ‡˜, Ì¤Ûˆ ÂÈ‰ÈÎÒÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ Î·È Ú˘ıÌ›˙Ô˘Ó ÌÈ· ÏÂÈ¿‰· Ê˘-

ÛÈÔÏÔÁÈÎÒÓ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÒÓ Ô˘ Â›Ó·È ÎÚÈÙÈÎ‹˜ ÛËÌ·Û›·˜ ÁÈ· ÙËÓ ÂÈ‚›ˆÛË ÙÔ˘

ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡. ∂È‰ÈÎfiÙÂÚ·, ÔÈ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ¤˜ ÔÚÌfiÓÂ˜ ‰È·‰Ú·Ì·Ù›˙Ô˘Ó Î·ıÔÚÈ-

ÛÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÛÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË ÙÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡ ÙfiÛÔ Î·Ù¿ ÙËÓ ÂÌ‚Ú˘˚Î‹ ˙ˆ‹ fi-

ÛÔ Î·È ÛÙËÓ ·È‰ÈÎ‹ ËÏÈÎ›·, Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó ÛÙË Ú‡ıÌÈÛË ÙÔ˘ Î·Ú‰È·ÎÔ‡ Ú˘ı-

ÌÔ‡, ÙË˜ Û˘ÛÙ·ÏÙÈÎfiÙËÙ·˜ ÙÔ˘ Ì˘ÔÎ·Ú‰›Ô˘, ÙË˜ ÎÈÓËÙÈÎfiÙËÙ·˜ ÙÔ˘ Á·ÛÙÚÂ-

ÓÙÂÚÈÎÔ‡ ÛˆÏ‹Ó· Î·È ÙË˜ Â·Ó·ÚÚfiÊËÛË˜ ÙÔ˘ ‡‰·ÙÔ˜ ·fi ÙÔ˘˜ ÓÂÊÚÔ‡˜.

∂›ÛË˜ ÌÂÙ·‚¿ÏÏÔ˘Ó ÙÈ˜ ÂÓÂÚÁÂÈ·Î¤˜ ‰·¿ÓÂ˜ ÙÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡, ·Ó¿ÏÔÁ· ÌÂ

ÙÈ˜ ÂÎ¿ÛÙÔÙÂ ·Ó¿ÁÎÂ˜, Ú˘ıÌ›˙ÔÓÙ·˜ ÙËÓ ÂÓ‰ÔÁÂÓ‹ ·Ú·ÁˆÁ‹ ıÂÚÌfiÙËÙ·˜ Î·È

ÙËÓ ·˘ÍÔÌÂ›ˆÛË ÙÔ˘ ÛˆÌ·ÙÈÎÔ‡ ‚¿ÚÔ˘˜. O ı˘ÚÂÔÂÈ‰‹˜ ·‰¤Ó·˜ ÂÚÈ¤¯ÂÈ Â-

›ÛË˜ Î·È Ù· ·Ú·ı˘Ï·ÎÈÒ‰Ë ‹ C Î‡ÙÙ·Ú· Ô˘ Û˘Óı¤ÙÔ˘Ó Î·È ÂÎÎÚ›ÓÔ˘Ó ÙËÓ

Î·ÏÛÈÙÔÓ›ÓË, ¤Ó· ÔÏ˘ÂÙ›‰ÈÔ 32 ·ÌÈÓÔÍ¤ˆÓ Ô˘ ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙËÓ ÔÛÙÂÔ·-

ÔÚÚÔÊËÙÈÎ‹ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ, ¯ˆÚ›˜ ˆÛÙfiÛÔ ÛËÌ·ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ

ÛÙË ÁÂÓÈÎfiÙÂÚË ÔÌÔÈÔÛÙ·Û›· ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ÛÙÔÓ ·ÓıÚÒÈÓÔ ÔÚÁ·ÓÈÛÌfi. ∏

Î·ÏÛÈÙÔÓ›ÓË ˘ÂÚ·Ú¿ÁÂÙ·È ÛÙÔ Ì˘ÂÏÔÂÈ‰¤˜ Î·ÚÎ›ÓˆÌ· ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ ·-

‰¤Ó· Ô˘ ÚÔ¤Ú¯ÂÙ·È ·fi Ù· Î‡ÙÙ·Ú· ·˘Ù¿. 

§fiÁˆ ÙÔ˘ ÛËÌ·ÓÙÈÎÔ‡ ÙÔ˘ ÚfiÏÔ˘ ÛÙËÓ Â‡Ú˘ıÌË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈ-

ÛÌÔ‡ Ô ı˘ÚÂÔÂÈ‰‹˜ ·‰¤Ó·˜ ‰È·ı¤ÙÂÈ ÏÔ‡ÛÈÔ ·ÁÁÂÈ·Îfi ‰›ÎÙ˘Ô, ÙÔ ÔÔ›Ô ·˘-

Í¿ÓÂÙ·È ·ÎfiÌ· ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔ fiÙ·Ó Ô ·‰¤Ó·˜ ˘ÂÚÏÂÈÙÔ˘ÚÁÂ› (˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ-

‰ÈÛÌfi˜). 



ªÈÎÚÔÛÎÔÈÎ¿, Ô ı˘ÚÂÔÂÈ‰‹˜ ·‰¤Ó·˜ ·ÔÙÂÏÂ›Ù·È ·fi ÛÊ·ÈÚÈÎ¿ ı˘-

Ï¿ÎÈ· ÛÙ· ÔÔ›· ÂÈÙÂÏÂ›Ù·È Ë ÂÎÏÂÎÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÙÔ˘ Èˆ‰›Ô˘, ÌÂ ÙË ÌÔÚ-

Ê‹ ÈfiÓÙˆÓ Èˆ‰›Ô˘ (I-) ·fi ÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›·, Î˘Ú›ˆ˜ ÁÈ· ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÙˆÓ

ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ. ¶·Ú¿ÏÏËÏ·, Ù· ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ¿ ı˘Ï¿ÎÈ· ·ÔÙÂÏÔ‡Ó

Î·È ‘·Ôı‹ÎÂ˜’ ÙÔ˘ ÛÙÔÈ¯ÂÈ·ÎÔ‡ Èˆ‰›Ô˘ (ÌÂ ÙË ÌÔÚÊ‹ ÙË˜ ı˘ÚÂÔÛÊ·ÈÚ›ÓË˜)

Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÔÓÙ·˜ ÛÙËÓ ÔÌÔÈÔÛÙ·Û›· ÙÔ˘ Èˆ‰›Ô˘ Ô˘ Â›Ó·È ··Ú·›ÙËÙÔ ÁÈ· ÙË

ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· Î·È ¿ÏÏˆÓ ÔÚÁ¿ÓˆÓ Ô˘ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÓÔ˘Ó ÈÒ‰ÈÔ fiˆ˜ ÔÈ Ì·ÛÙÔ›,

Ô ÛÙfiÌ·¯Ô˜, ÔÈ ÛÈÂÏÔÁfiÓÔÈ ·‰¤ÓÂ˜, Ô ı‡ÌÔ˜ ·‰¤Ó·˜ Î.·. ΔÔ 25% ÙˆÓ ›ÔÓÙˆÓ

Èˆ‰›Ô˘ ÛÙÔ ÛÒÌ· Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÓÂÙ·È ÛÙÔ ı˘ÚÂÔÂÈ‰‹ ·‰¤Ó· ÌÂ ÙË ÌÔÚÊ‹ ÙË˜ Èˆ-

‰ÈÔÌ¤ÓË˜ ı˘ÚÂÔÛÊ·ÈÚ›ÓË˜ (ÎÔÏÏÔÂÈ‰¤˜). Δ· ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ¿ ı˘Ï¿ÎÈ· ÂÚÈ‚¿Ï-

ÏÔÓÙ·È ·fi Ì›· ÛÙÔÈ‚¿‰· ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÂÈıËÏÈ·ÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ Ù· ÔÔ›· ÂÎ-

ÎÚ›ÓÔ˘Ó ÙÈ˜ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ¤˜ ÔÚÌfiÓÂ˜ Δ3 Î·È Δ4. ¢È¿Û·ÚÙ· ·Ó¿ÌÂÛ· ÛÙ· ı˘-

ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· Î·È ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ı˘Ï·Î›ˆÓ ‚Ú›ÛÎÔÓÙ·È Ù· ·Ú·ı˘Ï·ÎÈÒ-

‰Ë Î‡ÙÙ·Ú· (Shoback Î·È Û˘Ó 2007). 

6.2. ƒ‡ıÌÈÛË ÙË˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ ·‰¤Ó·

∏ Ú‡ıÌÈÛË ÙË˜ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ ·‰¤Ó· ÂÈ-

ÙÂÏÂ›Ù·È ·fi ¤Ó· ·ÚÓËÙÈÎfi ·Ï›Ó‰ÚÔÌÔ Î‡ÎÏˆÌ· Ú‡ıÌÈÛË˜ Ô˘ ÂÚÈÏ·Ì‚¿-

ÓÂÈ ÙÔÓ ¿ÍÔÓ· ˘Ôı¿Ï·ÌÔ˜-˘fiÊ˘ÛË-ı˘ÚÂÔÂÈ‰‹˜. ∏ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÔÙÚfiÔ˜ ÔÚ-

ÌfiÓË TRH (Thyrotropin releasing hormone) Û˘ÓÙ›ıÂÙ·È ÛÙÔÓ ·Ú·ÎÔÈÏÈ·Îfi

(PVN, paraventricular) ˘Ú‹Ó· ÙÔ˘ ˘Ôı·Ï¿ÌÔ˘ Î·È ‰ÈÂÁÂ›ÚÂÈ ÙË Û‡ÓıÂÛË

Î·È ¤ÎÎÚÈÛË ÙË˜ ‰ÈÂÁÂÚÙÈÎ‹˜ ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ ·‰¤Ó· ÔÚÌfiÓË˜ (TSH, Thyroid

stimulating hormone) ·fi Ù· ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÔÙÚfi· Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ÚÔÛı›Ô˘ ÏÔ‚Ô‡

ÙË˜ ˘fiÊ˘ÛË˜. H TSH ‰Ú¿ Ì¤Ûˆ ÙÔ˘ ÂÈ‰ÈÎÔ‡ ˘Ô‰Ô¯¤· ÙË˜ TSHR, Ô˘ ·-

Ó‹ÎÂÈ ÛÙËÓ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈ· ÙˆÓ ÌÂÌ‚Ú·ÓÈÎÒÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ Ô˘ Û˘Ó‰¤ÔÓÙ·È ÌÂ ÙÈ˜

G-ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÔÏ¿ÛÌ·ÙÔ˜ Î·È Ô ÔÔ›Ô˜ ÂÎÊÚ¿˙ÂÙ·È ÛÙ· ı˘ÚÂÔÂÈ-

‰ÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·. ∏ Û‡Ó‰ÂÛË ÛÙÔÓ ˘Ô‰Ô¯¤· TSHR ÂÓÂÚÁÔÔÈÂ› Ì›· ÛÂÈÚ¿ ÂÓ-

‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈˆÓ ÛËÌ·ÙÔ‰ÔÙÈÎÒÓ Ô‰ÒÓ Ô˘ Ô‰ËÁÔ‡Ó ÛÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ÌÂÁ¤ıÔ˘˜

ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ Î·È ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙË˜ Û‡ÓıÂÛË˜ Î·È ¤ÎÎÚÈÛË˜

ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ: ı˘ÚÔÍ›ÓË (Δ4) Î·È 3,5,′3-L-ÙÚÈ˚ˆ‰Ôı˘ÚÔÓ›ÓË

(Δ3). OÈ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ¤˜ ÔÚÌfiÓÂ˜ ÌÂ ÙË ÛÂÈÚ¿ ÙÔ˘˜ ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÔ˘Ó ÙË Û‡ÓıÂÛË

Î·È ¤ÎÎÚÈÛË ÙˆÓ ÔÚÌÔÓÒÓ TSH Î·È TRH ‰È·ÙËÚÒÓÙ·˜ ¤ÙÛÈ Ù· Â›Â‰¿ ÙÔ˘˜

ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· ÂÓÙfi˜ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎÒÓ ÔÚ›ˆÓ, ÂÓÒ ·Ú¿ÏÏËÏ· Û˘ÓÙËÚÔ‡Ó Ì›·

·ÓÙ›ÛÙÚÔÊË Û¯¤ÛË ÌÂ ÙÈ˜ ÔÚÌfiÓÂ˜ ÙË˜ ˘fiÊ˘ÛË˜ Î·È ÙÔ˘ ˘Ôı·Ï¿ÌÔ˘ ÔÚ›˙Ô-

ÓÙ·˜ ÙÔ set point ÙÔ˘ ¿ÍÔÓ· ˘Ôı¿Ï·ÌÔ˜-˘fiÊ˘ÛË-ı˘ÚÂÔÂÈ‰‹˜ (Basset Î·È

Û˘Ó 2008). 
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6.3. §ÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ ·‰¤Ó· Î·È ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜ ‰Ú¿ÛË˜ 
ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ

O ı˘ÚÂÔÂÈ‰‹˜ ·‰¤Ó·˜ ÂÎÎÚ›ÓÂÈ Î˘Ú›ˆ˜ ÙËÓ ÚÔ-ÔÚÌfiÓË Δ4 Î·È ÛÂ ÌÈ-

ÎÚfiÙÂÚÂ˜ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜ ÙËÓ ÂÓÂÚÁfi ÔÚÌfiÓË Δ3. ΔÔ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÔ ÔÛÔÛÙfi ÙË˜

Δ3 ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· ÚÔ¤Ú¯ÂÙ·È ·fi ÙËÓ ′5-Èˆ‰ÈÔÔ›ËÛË ÙË˜ Δ4 Ì¤Ûˆ ÙˆÓ

Èˆ‰Ôı˘ÚÔÓÈÓÔ-·˚ˆ‰ÈÓ·ÛÒÓ Ù‡Ô˘ 1 Î·È Ù‡Ô˘ 2 (D1 Î·È D2). ™Â ÔÛÔÛÙfi

ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÔ ÙÔ˘ 95% ÔÈ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ¤˜ ÔÚÌfiÓÂ˜ Û˘Ó‰¤ÔÓÙ·È ÌÂ ÙÈ˜ ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜

ÙÔ˘ Ï¿ÛÌ·ÙÔ˜ ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›·. øÛÙfiÛÔ, Ë Î˘ÎÏÔÊÔÚÔ‡Û· ÂÏÂ‡ıÂÚË ÌÔÚ-

Ê‹ ÙË˜ Δ4 ‰È·ÙËÚÂ›Ù·È ÛÂ 3 ÌÂ 4 ÊÔÚ¤˜ ˘„ËÏfiÙÂÚ· Â›Â‰· ·’ÔÙÈ Ë ÂÏÂ‡ıÂ-

ÚË ÌÔÚÊ‹ ÙË˜ Δ3. 

∏ Â›ÛÔ‰Ô˜ ÙˆÓ ÔÚÌÔÓÒÓ Δ4 Î·È Δ3 ÛÙ· Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ÂÎ¿ÛÙÔÙÂ ÈÛÙÔ‡

Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈÂ›Ù·È Ì¤Ûˆ ÂÓÂÚÁËÙÈÎ‹˜ ÌÂÙ·ÊÔÚ¿˜ ·fi ÂÈ‰ÈÎÔ‡˜ ÌÂÌ‚Ú·ÓÈÎÔ‡˜

ÌÂÙ·ÊÔÚÂ›˜, fiˆ˜ Ô ÌÔÓÔÎ·Ú‚ÔÍ˘ÏÈÎfi˜ ÌÂÙ·ÊÔÚ¤·˜ (monocarboxylated

transporter-MCT 8 Î·È 10) Î·È Ë ÚˆÙÂ˝ÓË ÌÂÙ·ÊÔÚ¿˜ ÔÚÁ·ÓÈÎÔ‡ ÔÍ¤ˆ˜

(organic acid transporter protein-1c1, OATP1c1) (™¯‹Ì· 6.1) (van de Deure

Î·È Û˘Ó 2010). Δ· ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈ· Â›Â‰· ÙË˜ Δ3 Î·È Ë ‰È·ıÂÛÈÌfiÙËÙ¿ ÙË˜ ÁÈ·

ÙË Û‡Ó‰ÂÛ‹ ÙË˜ ÌÂ ÙÔ˘˜ ÂÈ‰ÈÎÔ‡˜ ˘ÚËÓÈÎÔ‡˜ ˘Ô‰Ô¯Â›˜ ΔRs (Thyroid

Receptors) Î·ıÔÚ›˙ÔÓÙ·È ·fi ÙË Û¯ÂÙÈÎ‹ ‰Ú·ÛÙÈÎfiÙËÙ· ÙˆÓ Ù‡Ô˘ 2 Î·È 3

·˚ˆ‰ÈÓ·ÛÒÓ (D2 Î·È D3). ∏ ·˚ˆ‰ÈÓ¿ÛË D2 ÌÂÙ·ÙÚ¤ÂÈ ÙËÓ Δ4 ÛÂ Δ3 Î·-

Ù·Ï‡ÔÓÙ·˜ ÙËÓ ·ÔÌ¿ÎÚ˘ÓÛË ÂÓfi˜ ·ÙfiÌÔ˘ ′5-Èˆ‰›Ô˘. ∞ÓÙÈı¤Ùˆ˜, Ë D3 ·Ê’ Â-

Ófi˜ ·ÔÙÚ¤ÂÈ ÙËÓ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙË˜ Δ4 Î·È ·Ê’ ÂÙ¤ÚÔ˘ ·ÂÓÂÚÁÔÔÈÂ› ÙËÓ

Δ3 Î·Ù·Ï‡ÔÓÙ·˜ ÙËÓ ·ÔÌ¿ÎÚ˘ÓÛË ÂÓfi˜ ·ÙfiÌÔ˘ 5-Èˆ‰›Ô˘ ÌÂ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙËÓ

·Ú·ÁˆÁ‹ ÙˆÓ ·ÓÂÓÂÚÁÒÓ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÙÒÓ 3, ′3,′5,-L –ÙÚÈ˚ˆ‰Ôı˘ÚÔÓ›ÓË (·Ó¿-

ÛÙÚÔÊË Δ3, rΔ3) Î·È 3,′3-‰˚ˆ‰Ôı˘ÚÔÓ›ÓË (Δ2), ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· (St Germain Î·È

Û˘Ó 2009). 

ÀÔ‰Ô¯Â›˜ ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ

Œ¯Ô˘Ó Ù·˘ÙÔÔÈËıÂ› 3 Ù‡ÔÈ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ, ÔÈ TR·1, TR‚1

Î·È ΔR‚2, Ô˘ Îˆ‰ÈÎÔÔÈÔ‡ÓÙ·È ·fi Ù· ÁÔÓ›‰È· THRA Î·È THRB, ·ÓÙ›-

ÛÙÔÈ¯·. OÈ ˘Ô‰Ô¯Â›˜ ·˘ÙÔ› ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÔ‡Ó ˆ˜ ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎÔ› ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Ô˘

Â¿ÁÔÓÙ·È ·fi ÙËÓ Δ3 Î·È Ú˘ıÌ›˙Ô˘Ó ÙË ÌÂÙ·ÁÚ·Ê‹ ÙˆÓ Δ3 ÁÔÓÈ‰›ˆÓ ÛÙfi¯Ô˜

(™¯‹Ì· 6.1) (Àen Î·È Û˘Ó 2001). OÈ ˘Ô‰Ô¯Â›˜ TR·1 Î·È TR‚1 ÂÎÊÚ¿˙ÔÓÙ·È

ÛÂ fiÏÔ˘˜ Û¯Â‰fiÓ ÙÔ˘˜ ÈÛÙÔ‡˜, ˆÛÙfiÛÔ, Ô ‚·ıÌfi˜ ÙË˜ ¤ÎÊÚ·Û‹˜ ÙÔ˘˜ ‰È·Ê¤-

ÚÂÈ Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ·Ó¿Ù˘ÍË˜ Î·È ÛÙËÓ ÂÓ‹ÏÈÎÔ ˙ˆ‹ (Forrest Î·È Û˘Ó

1990). ∞ÓÙÈı¤Ùˆ˜, Ë ¤ÎÊÚ·ÛË ÙÔ˘ ΔR‚2 ÂÚÈÔÚ›˙ÂÙ·È ÛÙÔÓ ˘Ôı¿Ï·ÌÔ Î·È

ÛÙËÓ ˘fiÊ˘ÛË, fiÔ˘ Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÂÈ ÛÙËÓ ·Ó·ÛÙÔÏ‹ ÙË˜ ¤ÎÊÚ·ÛË˜ ÙË˜ TSH Î·È

ÙË˜ TRH ·fi ÙÈ˜ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ¤˜ ÔÚÌfiÓÂ˜ Ì¤Ûˆ ÙË˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ ·ÚÓËÙÈÎÔ‡ ·-
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™¯‹Ì· 6.1. ªË¯·ÓÈÛÌfi˜ ‰Ú¿ÛË˜ ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ. OÈ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ¤˜ ÔÚÌfiÓÂ˜
T3 Î·È Δ4 ÂÈÛ¤Ú¯ÔÓÙ·È ÛÙ· Î‡ÙÙ·Ú· ÛÙfi¯Ô˜ Ì¤Ûˆ ÙˆÓ ÌÂÌ‚Ú·ÓÈÎÒÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ MCT8
MCT10 Î·È OATP1c1. ∏ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙÂ˜ ÙˆÓ ·˚ˆ‰ÈÓ·ÛÒÓ D2 Î·È D3 Ú˘ıÌ›˙Ô˘Ó ÙËÓ
ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈ· ‰È·ıÂÛÈÌfiÙËÙ· ÙˆÓ ÂÓÂÚÁÒÓ ÌÔÚÊÒÓ ÙˆÓ T3 Î·È Δ4. ∏ Δ3 ÂÈÛ¤Ú¯ÂÙ·È
ÛÙÔÓ ˘Ú‹Ó· Î·È Û˘Ó‰¤ÂÙ·È ÌÂ ÙÔÓ ˘Ô‰Ô¯¤· TR ÌÂ ÌÂÁ¿ÏË Û˘ÁÁ¤ÓÂÈ·. O ˘Ô‰Ô¯¤·˜
ΔR Û¯ËÌ·Ù›˙ÂÈ ÂÙÂÚÔ‰ÈÌÂÚ¤˜ Û‡ÌÏÂÁÌ· ÌÂ ÙÔÓ ˘Ô‰Ô¯¤· ÙÔ˘ ÚÂÙÈÓÔ˚ÎÔ‡ ÔÍ¤Ô˜ (RXR)
Î·È ·ÏÏËÏÂÈ‰Ú¿ ÌÂ ÙÔ ÂÈ‰ÈÎfi ÁÈ· ÙËÓ T3 ÙÌ‹Ì· ÙÔ˘ DNA (T3-responsive element).
(Gogakos Î·È Û˘Ó 2010 Archives of Biochemistry and Biophysics 503 (2010) 129-136).
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Ï›Ó‰ÚÔÌÔ˘ Î˘ÎÏÒÌ·ÙÔ˜ (negative feedback loop) Î·È ÛÙÔÓ ÎÔ¯Ï›· Î·È ·ÌÊÈ-

‚ÏËÛÙÚÔÂÈ‰‹ fiÔ˘ Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÂÈ ÛÙË Ú‡ıÌÈÛË ÙË˜ ·Ó¿Ù˘ÍË˜ ÙˆÓ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯ˆÓ

·ÈÛıËÙËÚ›ˆÓ ÔÚÁ¿ÓˆÓ (Abel Î·È Û˘Ó 1999; Abel Î·È Û˘Ó 2001). 

6.4. ∏ ‰Ú¿ÛË ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ ÛÙ· ÔÛÙ¿

6.4.1. ∏ ‰Ú¿ÛË ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ ÛÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË Î·È 
·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡

O Û˘ÁÁÂÓ‹˜ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜ Î·È Ô Â›ÎÙËÙÔ˜ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜ ÙË˜

·È‰ÈÎ‹˜ ËÏÈÎ›·˜ ¤¯Ô˘Ó ˆ˜ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙË ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ Î·ı˘ÛÙ¤ÚËÛË ÙË˜ ·-

Ó¿Ù˘ÍË˜ ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡, ÚÔÎ·ÏÒÓÙ·˜ ·Ó·ÛÙÔÏ‹ ÙË˜ ·‡ÍËÛË˜ Î·È ‰È·Ù·Ú·-

¯‹ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˆÚ›Ì·ÓÛË˜. ∏ ‰ÈfiÚıˆÛË ÙÔ˘ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌÔ‡ ÌÂ ¯ÔÚ‹ÁË-

ÛË ı˘ÚÔÍ›ÓË˜ ÚÔÎ·ÏÂ› Ì›· ÂÚ›Ô‰Ô Ù·¯Â›·˜ ·‡ÍËÛË˜, ˆÛÙfiÛÔ, ÙÔ ÙÂÏÈÎfi ‡-

„Ô˜ ÌÔÚÂ› Ó· ˘ÔÏÂ›ÂÙ·È ÙÔ˘ ÚÔ‚ÏÂfiÌÂÓÔ˘ ·fi ÙÔ ‡„Ô˜ ÙˆÓ ÁÔÓ¤ˆÓ Î·È

Ô ‚·ıÌfi˜ ÙÔ˘ ÂÏÏÂ›Ì·ÙÔ˜ Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ¿ÌÂÛ· ÌÂ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙÔ˘ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ-

‰ÈÛÌÔ‡ (Rivkees Î·È Û˘Ó 1988) (¶›Ó·Î·˜ 6.1). 

∞ÓÙ›ıÂÙ·, ÛÙËÓ ÂÚ›ÙˆÛË ÙË˜ ı˘ÚÂÔÙÔÍ›ÎˆÛË˜ ÛÙ· ·È‰È¿ ·˘Í¿ÓÂÙ·È

Ë ÔÛÙÈÎ‹ ˆÚ›Ì·ÓÛË Î·È ÂÈÙ·¯‡ÓÂÙ·È Ë ÛÎÂÏÂÙÈÎ‹ ·‡ÍËÛË, ÌÂ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ·

ÙËÓ ÚfiˆÚË Û‡ÁÎÏÂÈÛË ÙˆÓ ÂÈÊ‡ÛÂˆÓ Î·È Î·Ù¿ Û˘Ó¤ÂÈ· ¯·ÌËÏfi ·Ó¿ÛÙË-

Ì·. ™Â ÛÔ‚·Ú¤˜ ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ ı˘ÚÂÔÙÔÍ›ÎˆÛË˜, Ë ÚÒ˚ÌË Û‡ÁÎÏÂÈÛË ÙˆÓ ÎÚ·-

ÓÈ·ÎÒÓ Ú·ÊÒÓ ‰‡Ó·Ù·È Ó· Ô‰ËÁ‹ÛÂÈ ÛÂ ÎÚ·ÓÈÔÛ˘ÓÔÛÙ¤ˆÛË Î·È ·‡ÍËÛË ÙË˜

ÂÓ‰ÔÎÚ·ÓÈ·Î‹˜ ›ÂÛË˜ (Segni Î·È Û˘Ó 1999).

OÈ ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ ·˘Ù¤˜ ÂÈ‚Â‚·ÈÒÓÔ˘Ó ÙÔÓ ÎÚÈÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰È-

ÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ ÛÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡. øÛÙfiÛÔ, ÏfiÁˆ ÙË˜ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹˜

·ÓÙ›ÛÙÚÔÊË˜ Û¯¤ÛË˜ Ô˘ ˘¿Ú¯ÂÈ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚÔ‡ÓÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰È-

ÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ Δ3 Î·È Δ4 Î·È ÙË˜ ˘ÔÊ˘ÛÈ·Î‹˜ ÔÚÌfiÓË˜ TSH, Ë ÔÔ›· ·Ú·-

Ì¤ÓÂÈ ¿ıÈÎÙË ÛÙÈ˜ Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ ·˘Ù¤˜, ‰ÂÓ ÌÔÚÂ› Ó· Á›ÓÂÈ Û·Ê‹˜ ‰È·¯ˆÚÈ-

ÛÌfi˜ ÙË˜ Â›‰Ú·ÛË˜ ÛÙÔÓ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙfi ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ Δ4/Δ3 Î·È TSH. 

™Â ‰‡Ô Û¿ÓÈÂ˜ ÁÂÓÂÙÈÎ¤˜ ‰È·Ù·Ú·¯¤˜, Ë Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ ·ÓÙ›ÛÙÚÔÊË ·˘-

Ù‹ Û¯¤ÛË ‰È·Ù·Ú¿ÛÛÂÙ·È, Î·È ˆ˜ ÂÎ ÙÔ‡ÙÔ˘ Ë ÌÂÏ¤ÙË ÙÔ˘˜ Ì·˜ ·Ú¤¯ÂÈ ÔÏ‡-

ÙÈÌÂ˜ ÏËÚÔÊÔÚ›Â˜ ÁÈ· ÙÔÓ ‰È·ÎÚÈÙfi ÚfiÏÔ ÙˆÓ ÔÚÌÔÓÒÓ ·˘ÙÒÓ ÛÙ· ÔÛÙ¿. 

™ÙËÓ ÂÚ›ÙˆÛË ÙË˜ ÌÂÌÔÓˆÌ¤ÓË˜ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ·˜ ÙË˜ TSH ÛÙËÓ ˘fiÊ˘-

ÛË, Ë ·ÓÂÓÂÚÁ‹ (loss of function) ÌÂÙ¿ÏÏ·ÍË ÙË˜ ‚-˘ÔÌÔÓ¿‰·˜ ÙË˜ TSH Ô-

‰ËÁÂ› ÛÂ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ΔSH Î·È Û˘ÁÁÂÓ‹ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi Ô˘ ¯·Ú·ÎÙË-

Ú›˙ÂÙ·È ·fi ¯·ÌËÏ¿ Â›Â‰· ÙˆÓ ÂÚÈÊÂÚÂÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ Δ3 Î·È Δ4 Î·È ÌË

·ÓÈ¯ÓÂ‡ÛÈÌ· Â›Â‰· ÙË˜ TSH. ∏ ¯ÔÚ‹ÁËÛË ı˘ÚÔÍ›ÓË˜ ÛÙÈ˜ ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ ·˘-

Ù¤˜ ·fi ÙË Á¤ÓÓËÛË ‰ÈÔÚıÒÓÂÈ ÙÔÓ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi, ÂÓÒ ‰ÂÓ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· Â-
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ËÚÂ¿˙ÂÙ·È Ë Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ ÔÛÙÈÎ‹ ·Ó¿Ù˘ÍË Î·È ÔÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ· ·fi ÙË

‰È· ‚›Ô˘ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ TSH (Papadimitriou Î·È Û˘Ó 2007). ™˘ÓÂÒ˜ Ë ΔSH

‰ÂÓ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· Â›Ó·È ··Ú·›ÙËÙË ÁÈ· ÙË Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ ÛÎÂÏÂÙÈÎ‹ ·Ó¿Ù˘ÍË

Î·È ·‡ÍËÛË. 

™ÙË ‰Â‡ÙÂÚË ÂÚ›ÙˆÛË ÙË˜ ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË˜ ÛÙÈ˜ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ¤˜ ÔÚÌfiÓÂ˜
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(RTH), Ì›· ·ÓÂÓÂÚÁ‹ ÌÂÙ¿ÏÏ·ÍË ÙÔ˘ ˘Ô‰Ô¯¤· TR‚ ‰È·Ù·Ú¿ÛÛÂÈ ÙË Ê˘-

ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ ·ÚÓËÙÈÎ‹ ·Ï›Ó‰ÚÔÌË Ú‡ıÌÈÛË ÙÔ˘ ¿ÍÔÓ· ˘Ôı¿Ï·ÌÔ˜-˘fiÊ˘ÛË-

ı˘ÚÂÔÂÈ‰‹˜ ·‰¤Ó·˜ Î·È Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ·˘ÍËÌ¤Ó· Â›Â‰· ÙˆÓ Δ4/Δ3 ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔ-

ÊÔÚ›· ÌÂ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ ‹ Î·È ·˘ÍËÌ¤Ó· Â›Â‰· ÙË˜ TSH. O ÛÎÂÏÂÙÈÎfi˜ Ê·È-

ÓfiÙ˘Ô˜ ÛÂ ·˘Ù‹Ó ÙËÓ ÂÚ›ÙˆÛË ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÂÈ ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ Ú˘ıÌÔ‡ ÔÛÙÈÎ‹˜

·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜, ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË, Î·Ù¿ÁÌ·Ù· Î·È ÎÚ·ÓÈÔÛ˘ÓÔÛÙ¤ˆÛË, ÁÂÁÔÓfi˜

Ô˘ Â›ÛË˜ ˘Ô‰ËÏÒÓÂÈ ÙÔÓ Î˘ÚÈ¿Ú¯Ô ÚfiÏÔ ÙË˜ Δ3 ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ·Ó¿Ù˘ÍË

(Weiss Î·È Û˘Ó 1996; Weiss Î·È Û˘Ó 1999).

6.4.2. ∏ ‰Ú¿ÛË ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ ÛÙË ‰È·Ù‹ÚËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ 
Ì·˙·˜ ÛÙÔÓ ÂÓ‹ÏÈÎ· ÛÎÂÏÂÙfi

™Â ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ ‰˘ÛÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ ·‰¤Ó· ÛÙÔÓ ÂÓ‹ÏÈÎ·

ÛÎÂÏÂÙfi ‰È·Ù·Ú¿ÛÛÂÙ·È Î·Ù¿ Î‡ÚÈÔ ÏfiÁÔ Ô Î‡ÎÏÔ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜.

∞fi ÈÛÙÔÌÔÚÊÔÌÂÙÚÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ¤¯ÂÈ ‰È·ÈÛÙˆıÂ› fiÙÈ ÛÙÔÓ ˘Ôı˘ÚÂÔ-

ÂÈ‰ÈÛÌfi Ë ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙÔ˘ Î‡ÎÏÔ˘ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜ ·˘Í¿ÓÂÙ·È (∂riksen Î·È

Û˘Ó 1986; Mosekilde Î·È Û˘Ó 1990). ™˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤Ó· Ë ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ÔÛÙÂÔ-

ÎÏ·ÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ‰ÈÏ·ÛÈ¿˙ÂÙ·È, ÂÓÒ Ô ¯ÚfiÓÔ˜ ÙË˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÈÎ‹˜

·Ú·ÁˆÁ‹˜ Î·È Ë Â·ÎfiÏÔ˘ıË ÂÈÌÂÙ¿ÏÏˆÛË ·Ú·ÙÂ›ÓÂÙ·È Î·Ù¿ 4 ÊÔÚ¤˜.

OÈ ·ÏÏ·Á¤˜ ·˘Ù¤˜ Ô‰ËÁÔ‡Ó ÛÂ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙÔ˘ Ú˘ıÌÔ‡ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘-

‹˜ Î·È ÛÂ ÙÂÏÈÎ‹ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Ì¿˙·˜. ∞ÓÙÈı¤Ùˆ˜, ÛÙÔÓ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ-

‰ÈÛÌfi Ô Ú˘ıÌfi˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ú·ÁˆÁ‹˜ Î·È ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÂÈÙ·¯‡ÓÔÓÙ·È Î·È Ô

Î˘ÎÏfi˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜ ‚Ú·¯‡ÓÂÙ·È: Ë ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ Ê¿ÛË˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·-

ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÂÏ·ÙÙÒÓÂÙ·È Î·Ù¿ 60% Î·È ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ú·ÁˆÁ‹˜ Î·Ù¿ 30%.

∫·Ù¿ Û˘Ó¤ÂÈ· Ë ÔÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË ·˘Í¿ÓÂÙ·È ÂÈ˜ ‚¿ÚÔ˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·-

Ú·ÁˆÁ‹˜ ÌÂ ÙÂÏÈÎfi ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· 10% ·ÒÏÂÈ· ÔÛÙÔ‡ ÛÂ Î¿ıÂ Î‡ÎÏÔ ÔÛÙÈÎ‹˜

ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜ Î·È ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË ÌÂ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Ú˘ıÌfi ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜

(high bone turnover-osteoporosis) (Mosekilde Î·È Û˘Ó 1990; Gogakos Î·È

Û˘Ó 2010) Δ· Â˘Ú‹Ì·Ù· ·˘Ù¿ ·Ú·ÙËÚÔ‡ÓÙ·È Â›ÛË˜ Î·È ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ

˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi ÏfiÁˆ ÓfiÛÔ˘ Graves, Ô˘ ÔÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÙË Û˘ÓÂ¯‹ ‰È¤ÁÂÚÛË

ÙÔ˘ ˘Ô‰Ô¯¤· ÙË˜ TSHR ÛÙ· ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· ·fi ‰ÈÂÁÂÚÙÈÎ¿ ·ÓÙÈÛÒ-

Ì·Ù· ÂÓ·ÓÙ›ÔÓ ÙÔ˘ TSHR. °ÂÁÔÓfi˜ Ô˘ Â›ÛË˜ Î·Ù·‰ÂÈÎÓ‡ÂÈ ÙÔ Î·ıÔÚÈÛÙÈ-

Îfi ÚfiÏÔ ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ Δ3/Δ4 ÛÙË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡ Î·È

ÛÙËÓ ÂÓ‹ÏÈÎÔ ˙ˆ‹ (Davies Î·È Û˘Ó 2005). 

¶·ÚfiÙÈ Ë ÔÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ· Â›Ó·È Û˘Ó‹ıˆ˜ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ ÛÙÔ ÓÂÔ‰È·-

ÁÓˆÛÌ¤ÓÔ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi (Vestergaard Î·È Û˘Ó 2000; Vestergaard Î·È Û˘Ó

2002; Vestergaard Î·È Û˘Ó 2005; Ahmed Î·È Û˘Ó 2006), ÌÂÁ¿ÏÂ˜ ÏËı˘ÛÌÈ·-

Î¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ¤¯Ô˘Ó ‰Â›ÍÂÈ fiÙÈ Ô ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜ Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ 2 ÂÒ˜ 3 ÊÔ-
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Ú¤˜ ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ Î·Ù¿ÁÌ·ÙÔ˜ ·ÎfiÌ· Î·È 10 ¤ÙË ÌÂÙ¿ ÙËÓ ·Ú¯ÈÎ‹ ‰È¿-

ÁÓˆÛË (Vestergaard Î·È Û˘Ó 2002; Stamato Î·È Û˘Ó 2000). ∞˘ÍËÌ¤ÓÔ˜ Î·-

Ù·ÁÌ·ÙÈÎfi˜ Î›Ó‰˘ÓÔ˜, Ô˘ ‰‡Ó·Ù·È Ó· ÂÈÌ¤ÓÂÈ Î·È 5 ¯ÚfiÓÈ· ÌÂÙ¿ ÙËÓ ·Ú¯È-

Î‹ ‰È¿ÁÓˆÛË Î·È ıÂÚ·Â›· ¤¯ÂÈ ·Ó·ÊÂÚıÂ› Î·È ÛÙÔÓ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi

(Vestergaard Î·È Û˘Ó 2005). øÛÙfiÛÔ, Ë ıÂÚ·Â›· ÌÂ ·ÓÙÈı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ¿ Ê¿Ú-

Ì·Î· Â·Ó·Ê¤ÚÂÈ ÌÂ Ù·¯‡ Ú˘ıÌfi Ù· Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ Â›Â‰· ÙˆÓ ‚ÈÔ¯ËÌÈÎÒÓ

‰ÂÈÎÙÒÓ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ Î·È Ë ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Ì¿˙·˜ ÌÔ-

ÚÂ› Ó· Â·Ó¤ÏıÂÈ ÛÙ· ÚÔ ÙÔ˘ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌÔ‡ Â›Â‰· ÌÂÙ¿ ·fi Ì›· Â-

ÓÙ·ÂÙ›· (Vestergaard Î·È Û˘Ó 2003).

∂›ÛË˜ ÌÂÁ¿ÏÂ˜ ÏËı˘ÛÌÈ·Î¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ¤‰ÂÈÍ·Ó fiÙÈ ·ÎfiÌ· Î·È ÛÂ Â˘-

ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ¤˜ ÌÂÙÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î¤˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜ Ù· Â›Â‰· ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ

ÔÚÌÔÓÒÓ ÛÙ· ·ÓÒÙÂÚ· Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ fiÚÈ· Î·È Ù· ¯·ÌËÏ¿ Â›Â‰· ÙË˜ ΔSH

Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË ÔÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ· Î·È ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Î›Ó‰˘ÓÔ Î˘Ú›ˆ˜

ÌË ÛÔÓ‰˘ÏÈÎÒÓ Î·Ù·ÁÌ¿ÙˆÓ (ªurphy Î·È Û˘Ó 2011; Bauer Î·È Û˘Ó 1997;

Bauer Î·È Û˘Ó 2001). Δ· ˘„ËÏ¿ Â›Â‰· ÙˆÓ ÂÏÂ‡ıÂÚˆÓ ÌÔÚÊÒÓ ÙË˜ Δ3 Î·È

Δ4 Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ¯·ÌËÏ‹ ÔÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ· ÛÙÔ ÈÛ¯›Ô, ÂÓÒ ‰ÂÓ ¤¯ÂÈ ·Ú·-

ÙËÚËıÂ› Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÌÂÙ·Í‡ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘ÎfiÙËÙ·˜ Î·È ÙË˜ ΔSH (ªurphy Î·È

Û˘Ó 2011; Bauer Î·È Û˘Ó 1997; Bauer Î·È Û˘Ó 2001; Cummings Î·È Û˘Ó 1995;

Cauley Î·È Û˘Ó 1995). 

™Â Ì›· ÌÂÙ·-·Ó¿Ï˘ÛË ÌÂÙ¿ ·fi ‰ÈfiÚıˆÛË ÁÈ· ÙËÓ ËÏÈÎ›·, ÙÔ ‰Â›ÎÙË Ì¿-

˙·˜ ÛÒÌ·ÙÔ˜ Î·È ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ·, ‰È·ÈÛÙÒıËÎÂ fiÙÈ Ô Î›Ó‰˘ÓÔ˜ ÌË -

ÛÔÓ‰˘ÏÈÎÒÓ Î·Ù·ÁÌ¿ÙˆÓ ·˘Í‹ıËÎÂ Î·Ù¿ 20-33% ÛÙÈ˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜ ÌÂ ˘„ËÏ¿-

Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ Â›Â‰· ÙˆÓ ÂÏÂ‡ıÂÚˆÓ ÎÏ·ÛÌ¿ÙˆÓ ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÔÚÌÔ-

ÓÒÓ, ÂÓÒ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· Ù· ˘„ËÏ¿-Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ Â›Â‰· ÙË˜ TSH ÛÙÔÓ ÔÚfi ‰ÚÔ˘Ó

ÚÔÛÙ·ÙÂ˘ÙÈÎ¿ ÂÏ·ÙÙÒÓÔÓÙ·˜ ÙÔÓ Î›Ó‰˘ÓÔ Î·Ù¿ÁÌ·ÙÔ˜ Î·Ù¿ 35% (ªurphy

Î·È Û˘Ó 2011).

6.5. ¢Ú¿ÛË ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ ÛÂ Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi Â›Â‰Ô

In vitro ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ¤¯Ô˘Ó ‰Â›ÍÂÈ fiÙÈ ÔÈ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ¤˜ ÔÚÌfiÓÂ˜ ÌÔÚÔ‡Ó Ó·

·˘Í‹ÛÔ˘Ó ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË Ì¤Û· ÛÂ Ï›ÁÂ˜ ÌfiÓÔ ËÌ¤ÚÂ˜, Ì¤Ûˆ ·‡ÍË-

ÛË˜ ÙË˜ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ·˜ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ Î·È ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ, ÌÂ ‰È·-

ÊÔÚÂÙÈÎÔ‡˜ Ú˘ıÌÔ‡˜ (μauer Î·È Û˘Ó 2009; °ÈÒ‚Ô˜ Î·È Û˘Ó 2010). ¶·Ú¿ÏÏË-

Ï· ÌÂ ÙËÓ ·˘ÍËÌ¤ÓË ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ· ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ Î·È ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·-

ÛÙÒÓ, ·˘Í¿ÓÔÓÙ·È Î·È ÔÈ ‚ÈÔ¯ËÌÈÎÔ› ‰Â›ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ (·ÏÎ·ÏÈÎ‹

ÊˆÛÊ·Ù¿ÛË Î·È ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË ÔÚÔ‡) Î·È ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ (˘ÚÈ‰ÈÓÔ-

Ï›ÓË, ‰ÂÔÍ˘˘ÚÈ‰ÈÓÔÏ›ÓË Î·È ˘‰ÚÔÍ˘ÚÔÏ›ÓË Ô‡ÚˆÓ) (°ÈÒ‚Ô˜ & °È·‚ÚÔÔ‡-

ÏÔ˘ 2010).
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OÈ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ¤˜ ÔÚÌfiÓÂ˜ ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó Â›ÛË˜ Î·È ·ÚÓËÙÈÎfi ÈÛÔ˙‡ÁÈÔ ·-

Û‚ÂÛÙ›Ô˘. ∏ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÚÔÎ·ÏÂ› ¿ÓÔ‰Ô ÙˆÓ ÂÈ¤-

‰ˆÓ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ÛÙÔÓ ÔÚfi Î·È Â·ÎfiÏÔ˘ıË ˘ÂÚ·Û‚ÂÛÙÈ·ÈÌ›· ÛÂ ÔÛÔÛÙfi

20%. ∏ ·‡ÍËÛË ·˘Ù‹ ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ Î·Ù·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙËÓ ¤ÎÎÚÈÛË ÙË˜ ·Ú·ıÔÚ-

ÌfiÓË˜, ÌÂ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙËÓ ·˘ÍËÌ¤ÓË ÓÂÊÚÈÎ‹ ·¤ÎÎÚÈÛË ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ Î·È

ÙËÓ ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË ÂÓÙÂÚÈÎ‹ ÙÔ˘ ·ÔÚÚfiÊËÛË, ÏfiÁˆ ÂÏ¿ÙÙˆÛË˜ ÙË˜ ÌÂÙ·ÙÚÔ‹˜

ÙË˜ 25 D2 (Î·ÏÛÈ‰ÈfiÏË) ÛÂ 1,25-D3 (Î·ÏÛÈÙÚÈfiÏË) (ªoselkide Î·È Û˘Ó 1990).

™Â Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi Î·È ÌÔÚÈ·Îfi Â›Â‰Ô ÔÈ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ¤˜ ÔÚÌfiÓÂ˜ ‰ÈÂÁÂ›ÚÔ˘Ó

ÙËÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÈÎ‹ ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË Î·È ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ·, ÙË Û‡ÓıÂÛË ÙÔ˘ ÎÔÏ-

Ï·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ π, ÙË˜ ·ÏÎ·ÏÈÎ‹˜ ÊˆÛÊ·Ù¿ÛË˜ Î·È ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜. ∞˘-

Í¿ÓÔ˘Ó Â›ÛË˜ ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÌÔÚ›ˆÓ ·fi ÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜, fiˆ˜ ÔÈ ÚÔ-

ÛÙ·ÁÏ·Ó‰›ÓÂ˜, Ë IL-6 Î·È Ô RANKL Ô˘ ÚÔ¿ÁÔ˘Ó ÙË ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË ÙˆÓ

ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÈÎÒÓ ÚÔ‚·ıÌ›‰ˆÓ ‹ ·˘Í¿ÓÔ˘Ó ÙË ‰Ú¿ÛË ÙˆÓ ÒÚÈÌˆÓ ÔÛÙÂÔ-

‚Ï·ÛÙÒÓ. OÈ ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÙÔ˘˜ Á›ÓÔÓÙ·È ¿ÌÂÛ· ·ÏÏ¿ Î·È ¤ÌÌÂÛ·, Ì¤Ûˆ ÂÓÂÚÁÔ-

Ô›ËÛË˜ Î·È ¿ÏÏˆÓ ÛËÌ·ÙÔ‰ÔÙÈÎÒÓ Ô‰ÒÓ fiˆ˜ ÙÔ IGF-1 (™¯‹Ì· 6.2). 

∞Í›˙ÂÈ Ó· ·Ó·ÊÂÚıÂ› fiÙÈ ÔÚÈÛÌ¤ÓÂ˜ ·fi ÙÈ˜ ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ

ÔÚÌÔÓÒÓ ÛÙ· ÔÛÙ¿ Â›Ó·È Ù·¯‡Ù·ÙÂ˜ Î·È ‰ÚÔ˘Ó Ì¤Ûˆ ÎÈÓËÙÔÔ›ËÛË˜ ÙˆÓ ÂÓ-

‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈˆÓ ·ÔıËÎÒÓ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ (ÌË ÁÂÓÔÌÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË). 

ªÂ ÙË Û˘Ó‰È·ÛÌ¤ÓË ¯Ú‹ÛË ÙÂ¯ÓÈÎÒÓ, fiˆ˜ Ë ·ÓÙ›‰Ú·ÛË ·Ï˘ÛÈ‰ˆÙ‹˜ Ô-

Ï˘ÌÂÚ¿ÛË˜ (PCR), Ë ·ÓÔÛÔ¯ÚÒÛË (Immunostaining) Î·È ÔÈ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Û‡Ó‰Â-

ÛË˜ (Binding studies) ·ÔÌÔÓÒıËÎ·Ó Â›ÛË˜ Î·È ˘Ô‰Ô¯Â›˜ ÙË˜ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô-

ÙÚfiÔ˘ ÔÚÌfiÓË˜ TSH ÛÂ Úfi‰ÚÔÌÂ˜ ÌÔÚÊ¤˜ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ ·ÏÏ¿ Î·È

ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ. ¢È·ÈÛÙÒıËÎÂ ÛÂ in vitro ÌÂÏ¤ÙÂ˜ fiÙÈ Ë TSH ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ

ÙËÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÔÁ¤ÓÂÛË ·ÏÏ¿ Î·È ÙËÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÔÁ¤ÓÂÛË Ì¤Ûˆ ÍÂ¯ˆÚÈÛÙÒÓ

Î·È ·ÓÂÍ¿ÚÙËÙˆÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ. ™˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤Ó· ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙËÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÔ-

Á¤ÓÂÛË Ì¤Ûˆ ÙÔ˘ ·Ú¿ÁÔÓÙ· RANKL, ÌÂÈÒÓÔÓÙ·˜ ÙË ÊˆÛÊÔÚ˘Ï›ˆÛË ÙˆÓ

·Ú·ÁfiÓÙˆÓ JNK (Janus N-terminal kinase) Î·È IkB· ÙË˜ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈ·˜ ÛË-

Ì·ÙÔ‰ÔÙÈÎ‹˜ Ô‰Ô‡ ÙÔ˘ RANKL. ¶·Ú¿ÏÏËÏ· ÂÏ·ÙÙÒÓÂÈ ÙËÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÈÎ‹

ÔÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË, ·ÏÏ¿ Î·È ÙËÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÔÁ¤ÓÂÛË, ·ÂÓÂÚÁÔÔÈÒÓÙ·˜

ÙÔÓ ÌÂÌ‚Ú·ÓÈÎfi ˘Ô‰Ô¯¤· Ù˘ÚÔÛÈÓÈÎ‹˜ ÎÈÓ¿ÛË˜ FLK-I (˘Ô‰Ô¯¤·˜ ÙÔ˘ ·Á-

ÁÂÈ·ÎÔ‡ ·˘ÍËÙÈÎÔ‡ ·Ú¿ÁÔÓÙ· VEGF, vascular endothelial growth factor),

Î·È ÙÔÓ ˘Ô‰Ô¯¤· ÏÈÔÚˆÙÂ˚ÓÒÓ ¯·ÌËÏ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜ LRP-5 (Low density

lipoprotein receptor -related peptide) ¯ˆÚ›˜ ˆÛÙfiÛÔ Ó· ÂËÚÂ¿˙ÂÈ Ù· Â›-

Â‰· ÙˆÓ ··Ú·›ÙËÙˆÓ ÁÈ· ÙËÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÔÁ¤ÓÂÛË ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎÒÓ ·Ú·-

ÁfiÓÙˆÓ Runx-2 Î·È Osterix (Agrawal Î·È Û˘Ó 2010; Martini Î·È Û˘Ó 2010). 

™ÙÔÓ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi ÂÏ·ÙÙÒÓÔÓÙ·È Ë ÛÙÚ¿ÙÂ˘ÛË, Ë ˆÚ›Ì·ÓÛË Î·È Ë

‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ· ÙˆÓ ÔÛÙÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÌÂ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· Ó· ÂÏ·ÙÙÒÓÂÙ·È Ô Ú˘ı-
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Ìfi˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ·ÏÏ¿ Î·È ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜. T· Â›Â‰· ÙË˜

·ÏÎ·ÏÈÎ‹˜ ÊˆÛÊ·Ù¿ÛË˜, ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜ ÙÔ˘ ÔÚÔ‡ ·ÏÏ¿ Î·È ÙË˜ ˘‰ÚÔÍ˘-

ÚÔÏ›ÓË˜ ÙˆÓ Ô‡ÚˆÓ Â›Ó·È ÂÏ·ÙÙˆÌ¤Ó·. 

™Â ÌÈ· ÚfiÛÊ·ÙË ÌÂÏ¤ÙË Ô˘ ¯ÔÚËÁ‹ıËÎÂ ·Ó·Û˘Ó‰È·ÛÌ¤ÓË ·ÓıÚÒÈ-

ÓË TSH ÂÊ¿·Í ÛÂ ÌÂÙÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î¤˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜ ÁÈ· Ó· ÚÔÛ‰ÈÔÚÈÛÙÂ› Ô

ÚfiÏÔ˜ ÙÔ˘ ÛÙÔÓ Î‡ÎÏÔ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜, Ù· Â›Â‰· ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎ‹˜

·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÂÏ·ÙÙÒıËÎ·Ó ÛÙ· ÚÔÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î¿ Â›Â‰· Ì¤Û· ÛÂ ‰‡Ô

ËÌ¤ÚÂ˜ ·fi ÙËÓ ˘Ô‰fiÚÈ· ¯ÔÚ‹ÁËÛË Ì›·˜ ‰fiÛË˜ TSH (Karga Î·È Û˘Ó 2010).

¶ÚÔÎÏÈÓÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÛÂ ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ· ‚Ú›ÛÎÔÓÙ·È ÛÂ ÂÍ¤ÏÈÍË ÁÈ· Ó· ÂÎÙÈ-

Ì‹ÛÔ˘Ó ·Ó Ë TSH ÌÔÚÂ› Ó· ¯ÔÚËÁËıÂ› ÛÂ ·ÓıÚÒÔ˘˜ ÛÂ Ù¤ÙÔÈÔ ıÂÚ·Â˘ÙÈ-

Îfi Û¯‹Ì· ÒÛÙÂ Ó· ÂÈÙ˘Á¯¿ÓÂÙ·È Ë Ì¤ÁÈÛÙË ‰Ú¿ÛË ÛÙ· ÔÛÙ¿ Î·È Ë ÂÏ¿¯ÈÛÙË

‰Ú¿ÛË ÛÙÔÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰‹ ·‰¤Ó·.
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™¯‹Ì· 6.2. ¢Ú¿ÛË ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ ÛÙ· ÔÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·.

T3
T4 T3

T4 T3 T4 T3

T4 T3 T3

Υποθυρεοειδισμός

Θυρεοειδική λειτουργία

Θυρεοτοξίκωση

Mείωση αριθμού Οστεοκλαστών
και οστικής απορρόφησης

Mείωση αριθμού
Οστεοβλαστών

και οστικού σχηματισμού

Aύξηση αριθμού
Οστεοκλαστών

και οστικής απορρόφησης

Αύξηση αριθμού
Οστεοβλαστών

και οστικού σχηματισμού

Εύθραυστα οστά
χαμηλός κύκλος οστικής εναλλαγής

Κάταγμα
Οστική επιμετάλλωση Οστεοπόρωση υψηλού κύκλου

οστικής εναλλαγής Κάταγμα

D2D2



KEºA§AIO 7

™ ∞ ∫ Ã ∞ ƒ ø ¢ ∏ ™ ¢ π ∞ μ ∏ Δ ∏ ™ Δ À ¶ O À  2  ∫ ∞ π

O ™ Δ π ∫ O ™ ª ∂ Δ ∞ μ O § π ™ ª O ™

7.1. ∂ÈÛ·ÁˆÁ‹

O Û·Î¯·ÚÒ‰Ë˜ ‰È·‚‹ÙË˜ Î·È Ë ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË ·ÔÙÂÏÔ‡Ó ÓÔÛ‹Ì·Ù· ÌÂ

ÌÂÁ¿ÏÔ ÂÈÔÏ·ÛÌfi ÛÂ ¿ÙÔÌ· ÚÔ¯ˆÚËÌ¤ÓË˜ ËÏÈÎ›·˜. ∏ ·˘Í·ÓfiÌÂÓË ËÏÈÎ›·

·ÔÙÂÏÂ› ·ÓÂÍ¿ÚÙËÙÔ ·Ú¿ÁÔÓÙ· ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ ÁÈ· Î¿Ù·ÁÌ·, ÂÓÒ ·Ú¿ÏÏËÏ· Ô

·ÚÈıÌfi˜ ÙˆÓ ·ÙfiÌˆÓ ÌÂ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2 (™¢Δ2) ·˘Í¿ÓÂÙ·È Ùfi-

ÛÔ ÏÔÁˆ ·‡ÍËÛË˜ ÙÔ˘ Ì¤ÛÔ˘ fiÚÔ˘ ˙ˆ‹˜, fiÛÔ Î·È ÏfiÁˆ ÂÈ‰ËÌÈÎ‹˜ ·‡ÍËÛË˜

ÙË˜ ·¯˘Û·ÚÎ›·˜.

Δ· ¿ÙÔÌ· ÌÂ ™¢ ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô˘Ó ·˘Í‹ÌÂÓË Â˘ıÚ·˘ÛÙfiÙËÙ· ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ.

∏ ÔÛÙÈÎ‹ ÔÈfiÙËÙ·, Ô˘ ·Ó·Ê¤ÚÂÙ·È ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ÌÈÎÚÔ·Ú¯ÈÙÂÎÙÔÓÈÎ‹ Î·È Ù·

¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¿ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÓÙÔ¯‹˜, ÌÔÚÂ› Ó· ‰È·Ù·Ú·¯ıÂ› ÛÙÔÓ ™¢ Ô‰Ë-

ÁÒÓÙ·˜ ÛÂ ·‡ÍËÛË ÙˆÓ Î·Ù·ÁÌ¿ÙˆÓ.

OÈ ˘ÔÎÂ›ÌÂÓÔÈ ·ıÔÁÂÓÂÙÈÎÔ› ÌË¯·ÓÈÛÌÔ› Ô˘ ÂÌÏ¤ÎÔÓÙ·È ÛÙËÓ ·-

ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙÔ˘ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË ‰ÂÓ Â›Ó·È Ï‹Úˆ˜ ‰ÈÂ˘ÎÚÈÓÈÛÌ¤ÓÔÈ, ˆÛÙfi-

ÛÔ, Ë ·ÈÙÈÔÏÔÁ›· Ê·›ÓÂÙ·È Ó· Â›Ó·È ÔÏ˘·Ú·ÁÔÓÙÈÎ‹ (∏ofbauer Î·È Û˘Ó 2007;

Nicodemus Î·È Û˘Ó; 2001).

∂ÈÏ¤ÔÓ Ô ‹‰Ë ·˘ÍËÌ¤ÓÔ˜ Î·Ù·ÁÌ·ÙÈÎfi˜ Î›Ó‰˘ÓÔ˜ ÂÈ‰ÂÈÓÒÓÂÙ·È Â-

Ú·ÈÙ¤Úˆ ·fi ÙÈ˜ ÌÈÎÚÔ Î·È Ì·ÎÚ·ÁÁÂÈ·Î¤˜ ÂÈÏÔÎ¤˜ ÙÔ˘ Û·Î¯·Úˆ‰Ë ‰È·-

‚‹ÙË, Ô˘ ÌÔÚÂ› Ó· Ô‰ËÁ‹ÛÔ˘Ó ÛÂ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Î›Ó‰˘ÓÔ ÙÚ·˘Ì·ÙÈÛÌÔ‡ ÏfiÁˆ

ÙÒÛÂˆÓ (Vestergaard Î·È Û˘Ó 2009; Schwartz Î·È Û˘Ó 2002). ∂›ÛË˜, ·-

Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ fiˆ˜ Ë ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ÓfiÛÔ˘, Ë ÌÂÁ¿ÏË ËÏÈÎ›·, ÙÔ ÚÔËÁÔ‡ÌÂÓÔ È-

ÛÙÔÚÈÎfi Î·Ù·ÁÌ¿ÙˆÓ Î·È Ë ¯Ú‹ÛË ÎÔÚÙÈÎÔÛÙÂÚÂÈ‰ÒÓ ‰‡Ó·Ù·È Ó· ÂÈ‰ÂÈÓÒ-

ÛÔ˘Ó ·ÎfiÌ· ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔ ÙˆÓ Î·Ù·ÁÌ·ÙÈÎfi Î›Ó‰˘ÓÔ ÙˆÓ ‰È·‚ËÙÈÎÒÓ ·ÛıÂ-

ÓÒÓ (Melton Î·È Û˘Ó 2008).



7.2. ∫·Ù·ÁÌ·ÙÈÎfi˜ Î›Ó‰˘ÓÔ˜ ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë 
‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2

∂›Ó·È ÁÓˆÛÙfi fiÙÈ ÔÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2 (™¢Δ2)

·ÚfiÙÈ ¤¯Ô˘Ó Û˘Ó‹ıˆ˜ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ ‹ Î·È ·˘ÍËÌ¤ÓË ÔÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ· ÛÂ

Û¯¤ÛË ÌÂ ÌË ‰È·‚ËÙÈÎ¿ ¿ÙÔÌ· ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô˘Ó, ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Î·Ù·ÁÌ·ÙÈÎfi Î›Ó‰˘-

ÓÔ (Lecka-Czernik B 2009). ™˘ÛÙËÌ·ÙÈÎ¤˜ ·Ó·Ï‡ÛÂÈ˜ 16 Û˘ÓÔÏÈÎ¿ ÌÂÏÂÙÒÓ

Ô˘ ‰ÈËÍ‹¯ıËÛ·Ó ÛÂ ÏËı˘ÛÌÔ‡˜ ÙË˜ ∂˘ÚÒË˜ Î·È ÙˆÓ ∏ÓˆÌ¤ÓˆÓ ÔÏÈÙÂÈ-

ÒÓ ∞ÌÂÚÈÎ‹˜ ¤‰ÂÈÍ·Ó fiÙÈ Ë ‡·ÚÍË ÙÔ˘ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2 Û¯ÂÙ›-

˙ÂÙ·È ÌÂ ‰ÈÏ¿ÛÈ· ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ Î·Ù·ÁÌ¿ÙˆÓ ÈÛ¯›Ô˘ ÛÂ Á˘Ó·›ÎÂ˜ (RR

relative risk 2.1) Î·È ÛÂ ¿ÓÙÚÂ˜ (RR relative risk 2.8) ¿Û¯ÔÓÙÂ˜ (Janghorban

Î·È Û˘Ó 2007). ∂›ÛË˜ ÛÂ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Ô˘ ¤ÁÈÓ·Ó ÛÙÔÓ ÏËı˘ÛÌfi ÙË˜ π·ˆÓ›·˜

¤‰ÂÈÍ·Ó fiÙÈ ¿ÓÙÚÂ˜ (OR odds ratio 4.73) Î·È Á˘Ó·›ÎÂ˜ (OR odds ratio 1.64)

·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ™¢Δ2 Â›¯·Ó ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Î›Ó‰˘ÓÔ ÛÔÓ‰˘ÏÈÎÒÓ Î·Ù·ÁÌ¿ÙˆÓ

(Yamamoto Î·È Û˘Ó 2009). ™Â ÚfiÛÊ·ÙÂ˜ ÂÈ‰ËÌÈÔÏÔÁÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ¤¯ÂÈ ‰È·-

ÈÛÙˆıÂ› fiÙÈ ÂÎÙfi˜ ·fi Ù· Û˘Ó‹ıË Î·Ù¿ÁÌ·Ù· ÈÛ¯›Ô˘ Î·È ÛÔÓ‰˘ÏÈÎ‹˜ ÛÙ‹-

ÏË˜ ÔÈ ËÏÈÎÈˆÌ¤ÓÔÈ Î˘Ú›ˆ˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2 ÂÌÊ·-

Ó›˙Ô˘Ó Î·È ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Î›Ó‰˘ÓÔ Î·Ù·ÁÌ¿ÙˆÓ Î·È ÛÂ ¿ÏÏÂ˜ ÛÎÂÏÂÙÈÎ¤˜ ı¤ÛÂÈ˜,

fiˆ˜ ÙÔ ‚Ú·¯ÈfiÓÈÔ ÔÛÙÔ‡Ó Î·È Ù· ÔÛÙ¿ ÙˆÓ Î¿Ùˆ ¿ÎÚˆÓ. 

7.3. OÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ· ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË
Ù‡Ô˘ 2

∂›Ó·È ÁÓˆÛÙ‹ Ë ÈÛ¯˘Ú‹ ıÂÙÈÎ‹ Û˘Û¯¤ÙÈÛË Ô˘ ˘¿Ú¯ÂÈ ÛÙÔ ÁÂÓÈÎfi ÏË-

ı˘ÛÌfi ÌÂÙ·Í‡ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜ Î·È Î·Ù·ÁÌ¿ÙˆÓ. ∂Ï¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜

˘ÎÓfiÙËÙ·˜ Î·Ù¿ 10% ÛÂ ÔÔÈ·‰‹ÔÙÂ ÛÎÂÏÂÙÈÎ‹ ı¤ÛË ÂÈÊ¤ÚÂÈ 1.6-2.6 ÊÔ-

Ú¤˜ ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ Î·Ù·ÁÌ·ÙÈÎÔ‡ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ ÛÙÔ ÈÛ¯›Ô Î·È 1.7-2.3 ÊÔÚ¤˜ ·‡ÍËÛË

ÙÔ˘ Î·Ù·ÁÌ·ÙÈÎÔ‡ ÎÈÓ‰˘ÓÔ˘ ÛÙË ÛÔÓ‰˘ÏÈÎ‹ ÛÙ‹ÏË (ªarshall Î·È Û˘Ó 1996).

™ÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ™¢Δ2 Ë ÔÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ· ÛÙË ÛÔÓ‰˘ÏÈÎ‹ ÛÙ‹ÏË ·Ï-

Ï¿ Î·È ÛÙÔ ÈÛ¯›Ô ·ÓÂ˘Ú›ÛÎÂÙ·È Û˘Ó‹ıˆ˜ ·˘ÍËÌ¤ÓË (van der Klift Î·È Û˘Ó 2005;

van Daele Î·È Û˘Ó 1995; Vestergaard Î·È Û˘Ó 2007). ™Â Ì›· ÌÂÏ¤ÙË ÌÂÙ·Í‡

‰È·‚ËÙÈÎÒÓ Î·È ÌË ‰È·‚ËÙÈÎÒÓ Á˘Ó·ÈÎÒÓ ‰È·ÈÛÙÒıËÎÂ fiÙÈ ÔÈ Á˘Ó·›ÎÂ˜ ÌÂ

™¢Δ2 Â›¯·Ó ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÔ Î›Ó‰˘ÓÔ Ó· ·Ó·Ù‡ÍÔ˘Ó ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË ÛÂ Û¯¤ÛË ÌÂ

ÙÈ˜ ‰È·‚ËÙÈÎ¤˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜ ›‰È·˜ ËÏÈÎ›·˜. ™ÙËÓ ›‰È· ÌÂÏ¤ÙË ÙÔ 60.36% ÙˆÓ ‰È·-

‚ËÙÈÎÒÓ Á˘Ó·ÈÎÒÓ ÌÂ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ ÔÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ· Â›¯·Ó ·¯˘Û·ÚÎ›· Â-

ÓÒ Ë ÏÂÈÔ„ËÊ›· (64.3%) ÙˆÓ ‰È·‚ËÙÈÎÒÓ Á˘Ó·ÈÎÒÓ Ô˘ ·Ó¤Ù˘ÛÛ·Ó Î·È Ô-

ÛÙÂÔfiÚˆÛË Â›¯·Ó Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎfi ‰Â›ÎÙË Ì¿˙·˜ ÛÒÌ·ÙÔ˜ (Sta Romana Î·È Û˘Ó

2007).
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7.4. ∞ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÈÛÙÔÌÔÚÊÔÌÂÙÚÈÎÒÓ ÌÂÏÂÙÒÓ ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ Î·È 
ÂÈÚ·Ì¿ÙÔ˙ˆ· ÌÂ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2

∏ ÌË ‡·ÚÍË Û˘Û¯¤ÙÈÛË˜ ÌÂÙ·Í‡ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜ Î·È Î·Ù·ÁÌ·ÙÈ-

ÎÔ‡ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘, ·ÔÙÂÏÂ› ¤Ó‰ÂÈÍË fiÙÈ ÛÙÔ ™¢Δ2 ‰È·Ù·Ú¿ÛÛÂÙ·È Î˘Ú›ˆ˜ Ë Ô-

ÛÙÈÎ‹ ÔÈfiÙËÙ·. 

Δ· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÈÛÙÔÌÔÚÊÔÌÂÙÚÈÎÒÓ ÌÂÏÂÙÒÓ ·fi ÙË ‰ÈÂÓ¤ÚÁÂÈ· ‚ÈÔ-

„›·˜ ÛÙË Ï·ÁfiÓÈÔ ·ÎÚÔÏÔÊ›· ‰È·‚ËÙÈÎÒÓ ·ÛıÂÓÒÓ ¤¯Ô˘Ó ‰Â›ÍÂÈ ·‡ÍËÛË ÙË˜

ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÈÊ¿ÓÂÈ·˜ ÌÂ ·Ú¿ÏÏËÏË ‰È·Ù‹ÚËÛË ÙÔ˘ fiÁÎÔ˘ ÙÔ˘ ÛÔÁÁÒ‰Ô˘˜ Ô-

ÛÙÔ‡ ·ÏÏ¿ Î·È ÙË˜ ÂÈÊ¿ÓÂÈ·˜ ÙÔ˘ ÔÛÙÂÔÂÈ‰Ô‡˜, Â‡ÚËÌ· ÂÓ‰ÂÈÎÙÈÎfi ÙË˜ ‰È·-

Ù·Ú·¯‹˜ ÙË˜ ÈÛÔÚÚÔ›·˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ ÚÔ˜ fiÊÂÏÔ˜ ÙË˜ ÔÛÙÈ-

Î‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜. O ¯·ÌËÏfi˜ Ú˘ıÌfi˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ ÛÙÔ˘˜ ‰È·‚ËÙÈ-

ÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· ·˘Í¿ÓÂÈ ÙËÓ ÂÓ·fiıÂÛË ·ÓfiÚÁ·ÓˆÓ ·Ï¿ÙˆÓ ÛÙÔ

ÛÎÂÏÂÙfi, È‰È·›ÙÂÚ· Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ÛˆÌ·ÙÈÎ‹˜ ¿ÛÎËÛË˜. ∂›ÛË˜, ÛÂ ÌÂ-

Á¿ÏÂ˜ ËÏÈÎ›Â˜ Ô ¯·ÌËÏfi˜ Ú˘ıÌfi˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ ÂÈ‚Ú·‰‡ÓÂÈ ÙËÓ

ÔÛÙÈÎ‹ ·ÒÏÂÈ· Ô˘ Â¤Ú¯ÂÙ·È Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ Î·Ù¿ ÙË ‰È·‰ÈÎ·Û›· Á‹Ú·ÓÛË˜

ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡ (Krakauer Î·È Û˘Ó 1995). 

OÈ ‰Â›ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ NTX, ‚-CTX Î·È ‰ÂÔÍ˘˘ÚÈ‰ÈÓÔÏ›ÓË

‚Ú¤ıËÎ·Ó ·˘ÍËÌ¤ÓÔÈ ÛÙÔÓ ÔÚfi Î·È ÛÙ· Ô‡Ú· ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· ‰È·‚ËÙÈÎÒÓ ·ÛıÂ-

ÓÒÓ ÛÂ Û‡ÁÎÚÈÛË ÌÂ ˘ÁÈ‹ ¿ÙÔÌ· ›‰È·˜ ËÏÈÎ›·˜ Î·È Ê‡ÏÔ˘ (Suzuki Î·È Û˘Ó

2005). H ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜, fiˆ˜ ·˘Ù‹ ·ÓÙ·Ó·ÎÏ¿Ù·È ÛÙ·

Â›Â‰· ÙˆÓ ÔÛÙÈÎÒÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ, ·ÔÎ·ı›ÛÙ·Ù·È ÌÂ ÙË ‚ÂÏÙ›ˆÛË ÙË˜ ÁÏ˘Î·ÈÌÈ-

Î‹˜ Ú‡ıÌÈÛË˜, ÂÈ‚Â‚·ÈÒÓÔÓÙ·˜ ÙË Û˘ÌÌÂÙÔ¯‹ ÙË˜ ˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌ›·˜ ÛÙË ‰È·-

Ù·Ú·¯‹ ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÛÙÔ ‰È·‚‹ÙË. ∂›ÛË˜ ¤¯ÂÈ ·Ú·ÙËÚËıÂ›

·ÚÓËÙÈÎ‹ Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜ ÙÔ˘ ÔÚÔ‡ Î·È ÙˆÓ

ÂÈ¤‰ˆÓ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÙÔ˘ ·›Ì·ÙÔ˜ (Dbnig Î·È Û˘Ó 2006).

™Â ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜ Â›Ì˘˜ ¤¯ÂÈ ·Ú·ÙËÚËıÂ› ÌÂ›ˆÛË ÙÔ˘ ·ÚÈıÌÔ‡ ÙˆÓ Ô-

ÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ, ÙË˜ ÂÓ·fiıÂÛË˜ ÔÛÙÂÔÂÈ‰Ô‡˜ Î·È ÙÔ˘ Ú˘ıÌÔ‡ ÂÈÌÂÙ¿ÏÏˆÛË˜

(Verhaeghe Î·È Û˘Ó 1990) Î·ıÒ˜ Î·È ÌÂ›ˆÛË ÙË˜ ·ÓÙÔ¯‹˜ ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡. ∂›ÛË˜

ÛÂ ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ¿ ÌÔÓÙ¤Ï· ÌÂ ¯ÔÚ‹ÁËÛË ·ÏÏÔÍ¿ÓË˜ ÛÙÔ˘˜ Â›Ì˘˜ ·Ú·ÙËÚ‹-

ıËÎÂ: ·) ÌÂ›ˆÛË ÙÔ˘ fiÁÎÔ˘ ÙÔ˘ ÛÔÁÁÒ‰Ô˘˜ ÔÛÙÔ‡ Î·È ÙÔ˘ Â‡ÚÔ˘˜ ÙÔ˘ ÊÏÔÈ-

Ò‰Ô˘˜ ÛÙË ÌÂÙ¿Ê˘ÛË Î·È ÛÙË ‰È¿Ê˘ÛË ÙÔ˘ ÌËÚÈ·›Ô˘ ÔÛÙÔ‡ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· ‚) ·˘-

ÍËÌ¤ÓË ÁÏ˘ÎÔ˙˘Ï›ˆÛË ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ ÛÂ ‚·ıÌfi ·Ó¿ÏÔÁÔ ÙË˜ ÂÍˆÎ˘ÙÙ¿ÚÈ·˜

Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË˜ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘, Á) ·˘ÍËÌ¤ÓË ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ ÛÙËÓ

˘‰ÚfiÏ˘ÛË ÌÂ ÎÔÏÏ·ÁÂÓ¿ÛË Î·È ‰) ÌÂ›ˆÛË ÙÔ˘ Ú˘ıÌÔ‡ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜

(Locatto Î·È Û˘Ó 1993). 

™ÙËÓ ÚÔÛ¿ıÂÈ· Ó· ‰È·¯ˆÚÈÛıÂ› Ë Û˘ÌÌÂÙÔ¯‹ ÙÔ˘ ·Ú¿ÁÔÓÙ· ÙË˜ ÊÏÂÁ-

ÌÔÓ‹˜ ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ·ÒÏÂÈ· Ô˘ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÛÙÔ ™¢Δ2, ÛÂ Ì›· ÌÂÏ¤ÙË ÔÈ Â-
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ÚÂ˘ÓËÙ¤˜ Û˘Ó¤ÎÚÈÓ·Ó Ù· ÈÛÙÔÌÔÚÊÔÌÂÙÚÈÎ¿ Â˘Ú‹Ì·Ù· ÛÂ ‰‡Ô ÔÌ¿‰Â˜ ‰È·‚Ë-

ÙÈÎÒÓ Â›Ì˘ˆÓ (Î·ÙfiÈÓ ¯ÔÚ‹ÁËÛË˜ ÛÙÚÂÙÔ˙ÔÙÔÎ›ÓË˜) ÌÂ ‹ ¯ˆÚ›˜ ÚfiÎÏËÛË

¿ÛËÙË˜ ÊÏÂÁÌÔÓ‹˜ ÌÂ ˘Ô‰fiÚÈ· ÂÌÊ‡ÙÂ˘ÛË Ù¿ÏÎÔ˘ (ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎfi ÚfiÙ˘Ô

ÔÛÙÂÔÂÓ›·˜ ÊÏÂÁÌÔÓÒ‰Ô˘˜ ·Ú¯‹˜ -Inflammation mediated osteopenia). ∏

ÂÓ ÏfiÁˆ ÌÂÏ¤ÙË ¤‰ÂÈÍÂ fiÙÈ Ë ÌÂ›ˆÛË ÙË˜ ÂÈÌÂÙ¿ÏÏˆÛË˜ Î·È ÙÔ˘ fiÁÎÔ˘ ÙÔ˘

ÛÔÁÁÒ‰Ô˘˜ ÔÛÙÔ‡ ‹Ù·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË ÛÙÔ˘˜ ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜ Â›Ì˘˜ ÌÂ

‹ ¯ˆÚ›˜ ÊÏÂÁÌÔÓ‹ ÛÂ Û‡ÁÎÚÈÛË ÌÂ ÙÔ˘˜ Â›Ì˘˜ ÛÙÔ˘˜ ÔÔ›Ô˘˜ Â›¯Â ÚÔÎÏËıÂ›

ÌfiÓÔ ÊÏÂÁÌÔÓ‹.

7.5. ∏ ÔÌÔÈÔÛÙ·Û›· ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ Î·È Ô ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi˜ 
ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D ÛÙÔ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2

¢È·ÈÙËÙÈÎÔ› ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ·ÚÓËÙÈÎ‹ Â›‰Ú·ÛË ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂ-

Ù·‚ÔÏÈÛÌfi fiˆ˜ Ë ‰˘Û·ÔÚÚfiÊËÛË ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘, Ë ˘ÂÚ·Û‚ÂÛÙÈÔ˘Ú›· Î·È Ë

¤ÏÏÂÈ„Ë ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D ¤¯Ô˘Ó Â›ÛË˜ ÂÚÈÁÚ·ÊÂ› ÛÙÔÓ ™¢. ∂›ÛË˜, ÛÙÔ˘˜ ‰È·-

‚ËÙÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ¤¯Ô˘Ó ÂÚÈÁÚ·ÊÂ› ÌÂ›ˆÛË ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙÔ˘ Ì·ÁÓËÛ›Ô˘

Î·È ÙË˜ ·Ú·ıÔÚÌfiÓË˜, ÂÓÒ Ë ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ‹ ÌÂ›ˆÛË ÙÔ˘ ÈÔÓÈÛÌ¤ÓÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›-

Ô˘ ‰ÂÓ Û˘ÓÔ‰Â‡ÂÙ·È ·fi ·Ó¿ÏÔÁË ·‡ÍËÛË ÙË˜ ·Ú·ıÔÚÌfiÓË˜, Èı·ÓfiÓ Ïfi-

Áˆ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÎÔ‡ ˘Ô·Ú·ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌÔ‡ Ô˘ ÚÔÎ·ÏÂ›Ù·È ·fi ÙËÓ ¤Ó‰ÂÈ·

Ì·ÁÓËÛ›Ô˘ (Saggese Î·È Û˘Ó 1989). 

∞ÓÙÈÛÙ·ıÌÈÛÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÛÙË ÌÂÈˆÌ¤ÓË ·ÓÙ·fiÎÚÈÛË ÙË˜ ·Ú·ıÔÚÌfiÓË˜,

Ê·›ÓÂÙ·È Ó· ‰È·‰Ú·Ì·Ù›˙ÂÈ ÙÔ Û¯ÂÙÈ˙fiÌÂÓÔ ÌÂ ÙËÓ ·Ú·ıÔÚÌfiÓË ÂÙ›‰ÈÔ

(PTH rp) Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘ ÔÔ›Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ‚ÚÂıÂ› Ó· Â›Ó·È ˘„ËÏfiÙÂÚ· ÛÙÔ˘˜ ·-

ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ™¢Δ2 (πshida Î·È Û˘Ó 1993). ∂ÈÏ¤ÔÓ ÙÔ PTHrp Ê·›ÓÂÙ·È Ó· Â-

È‰Ú¿ Î·È ÛÙËÓ ÔÌÔÈÔÛÙ·Û›· ÙˆÓ ˘‰·Ù·ÓıÚ¿ÎˆÓ ·ÊÔ‡ ÂÎÎÚ›ÓÂÙ·È ·Ú¿ÏÏË-

Ï· ÌÂ ÙËÓ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË ÛÂ ·¿ÓÙËÛË ÚÔ˜ ÙÔ ÂÚ¤ıÈÛÌ· ÙË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ (Shor Î·È

Û˘Ó 2006).

∂›Ó·È ÁÓˆÛÙfi fiÙÈ Ô ÂÓÂÚÁfi˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ›ÙË˜ ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D Â›Ó·È ÎÚÈÙÈÎ‹˜

ÛËÌ·Û›·˜ ÁÈ· ÙËÓ ÂÎÎÚÈÙÈÎ‹ ÈÎ·ÓfiÙËÙ· ÙˆÓ ‚-Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÙÔ˘ ·ÁÎÚ¤·ÙÔ˜. ∞ÓÙ›-

ÛÙÔÈ¯· ÙÔ ÂÓ˙˘ÌÈÎfi Û‡ÛÙËÌ· ÙË˜ 1-·-˘‰ÚÔÍ˘Ï¿ÛË˜ ÛÙ· ÓÂÊÚÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· ¤-

¯ÂÈ ·Ó¿ÁÎË ÙËÓ ·ÚÔ˘Û›· ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜. ÃÔÚ‹ÁËÛË ·Ó·ÏfiÁˆÓ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D

ÛÂ ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ· ·ÔÙÚ¤ÂÈ ÙËÓ ÚfiÎÏËÛË ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎÔ‡ ‰È·‚‹ÙË ·fi ÛÙÚÂ-

ÙÔ˙ÔÙÔÎ›ÓË, ÂÓÒ Ë Î·ÏÛÈÙÚÈfiÏË ‚ÂÏÙÈÒÓÂÈ ÙË ‰È·Ù·Ú·ÁÌ¤ÓË ÔÌÔÈoÛÙ·Û›· ÙË˜

ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÌÂ ·Ú¿ÏÏËÏË ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Ì¿˙·˜ ÛÂ ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜ Â›Ì˘˜

(Del Pino Montes Î·È Û˘Ó 2004). 

™Â ˘ÁÈÂ›˜ ÌÂÙÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î¤˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜ Ë ÁÏ‡ÎÔ˙Ë ÓËÛÙÂ›·˜ ¤¯ÂÈ ‰ÂÈ-

¯ıÂ› Ó· Û˘Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ·ÓÙ›ÛÙÚÔÊ· ÌÂ Ù· Â›Â‰· ÙË˜ 25-˘‰ÚfiÍ˘ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D

ÛÙÔÓ ÔÚfi (Need Î·È Û˘Ó 2005), ÂÓÒ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· ÛÂ ‰È·‚ËÙÈÎ¤˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜ ·-
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Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË Â›ÙˆÛË ÙË˜ ˘Ô‚ÈÙ·Ì›ÓˆÛË˜ D ÛÂ Û¯¤ÛË ÌÂ ÙÔÓ ˘-

ÁÈ‹ ÏËı˘ÛÌfi (Isaia Î·È Û˘Ó 2001). EÈÏ¤ÔÓ ¤¯ÂÈ ‰È·ÈÛÙˆıÂ› ıÂÙÈÎ‹ Û˘-

Û¯¤ÙÈÛË ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D ÌÂ ÙËÓ Â˘·ÈÛıËÛ›· ÙˆÓ ÂÚÈÊÂÚÈÎÒÓ

ÈÛÙÒÓ ÛÙË ‰Ú¿ÛË ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜, Î·ıÒ˜ Î·È ·ÓÙ›ÛÙÚÔÊË Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÌÂÙ·Í‡

ÙË˜ ÚfiÛÏË„Ë˜ ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D Î·È ÙÔ˘ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ ÂÌÊ¿ÓÈÛË˜ ÙÔ˘ ™¢Δ2 (Pittas

Î·È Û˘Ó 2006). ™Â Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi Â›Â‰Ô Ë ÂÎÎÚÈÙÈÎ‹ ÈÎ·ÓfiÙËÙ· ÙˆÓ ‚-Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ

Â›Ó·È ÌÂÈˆÌ¤ÓË ÛÂ ¿ÙÔÌ· ÌÂ ¯·ÌËÏ¿ Â›Â‰· ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D (Chiu K Î·È Û˘Ó

2004). 

7.6. MÔÚÈ·ÎÔ› ÌË¯·ÓÈÛÌÔ›

·) ∏ ‰Ú¿ÛË ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ Î·È ÙÔ˘ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓfiÌÔÚÊÔ˘ ·˘ÍËÙÈÎÔ‡ 
·Ú¿ÁÔÓÙ· (IGF-1)

∏ ·Ó·‚ÔÏÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ ÛÙÔÓ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙfi Â›Ó·È ·fi ·Ï·È-

fiÙÂÚ· ÁÓˆÛÙ‹. 

ªÂÏ¤ÙÂ˜ ÛÂ ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ· ¤¯Ô˘Ó ‰Â›ÍÂÈ fiÙÈ ˘¿Ú¯ÂÈ ÌÂÈˆÌ¤ÓÔ˜ Î‡ÎÏÔ˜

ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜, Ô˘ ‚Â‚·ÈÒÓÂÙ·È ÌÂ ÌÂÈˆÌ¤Ó· Â›Â‰· ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜

ÔÚÔ‡, ÌÂÈˆÌ¤ÓÔ ·ÚÈıÌfi ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ, ÌÂ›ˆÛË ÙË˜ ıÂÌÂÏ›Ô˘ Ô˘Û›·˜ Î·È ÌÂÈ-

ˆÌ¤ÓÔ˘˜ Ú˘ıÌÔ‡˜ ÂÓ·fiıÂÛË˜ ÛÂ Û˘Óı‹ÎÂ˜ ¤Ó‰ÂÈ·˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜. ¶ÚfiÛÊ·Ù·

‰Â‰ÔÌ¤Ó· ·Ó·Ê¤ÚÔ˘Ó Â›ÛË˜ fiÙÈ Ù· ˘„ËÏ¿ Â›Â‰· ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ Ô‰ËÁÔ‡Ó ÛÂ

·˘ÍËÌ¤ÓË ÔÛÙÈÎ‹ Ì¿˙· ÂÏ·ÙÙÒÓÔÓÙ·˜ ÙÔÓ ·ÚÈıÌfi ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ Î·È ÙËÓ

ÔÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË, ÂÓÒ ·Ú¿ÏÏËÏ· ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÔ˘Ó ÛÂ ÌÈÎÚfiÙÂÚÔ ‚·ıÌfi ÙÔÓ

ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌfi Î·È ÙË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ (Huang Î·È Û˘Ó 2010). 

AÓÂÍ¿ÚÙËÙ·, ˆÛÙfiÛÔ, ÌÂ ÙËÓ ¿ÌÂÛË ‰Ú¿ÛË ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ ÛÙ· ÔÛÙ¿,

Ê·›ÓÂÙ·È fiÙÈ Î·È Ë ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ÙÔ˘ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓfiÌÔÚÊÔ˘ ·˘ÍËÙÈÎÔ‡ ·Ú¿ÁÔ-

ÓÙ· Ô˘ ÚÔÎ‡ÙÂÈ ·fi Ù· ¯·ÌËÏ¿ Â›Â‰· ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ ÛÂ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÌÂ

ÙËÓ ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË ÙˆÓ ÂÚÈÊÂÚÈÎÒÓ ÈÛÙÒÓ ÛÙË ‰Ú¿ÛË ÙË˜, Û˘ÓÂÈÛÊ¤ÚÂÈ ÛËÌ·-

ÓÙÈÎ¿ ÛÙË ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ Ô˘ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÛÙÔ Û·Î-

¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË (Botolin Î·È Û˘Ó 2007). O ·˘ÍËÙÈÎfi˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ IGF-1

ÛÂ Â›Â‰Ô ÈÛÙÔ‡ ÚÔ¿ÁÂÈ ÙË ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË Î·È ·˘Í¿ÓÂÈ ÙË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·

ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ ÌÂ Â·ÎfiÏÔ˘ıÔ ÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜

(DiGirolamo Î·È Û˘Ó 2007). ∏ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ Â›ÛË˜ ÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË

ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›Ô˘ ÙË˜ ‰ÂÛÌÂ˘ÙÈÎ‹˜ ÚˆÙÂ˝ÓË˜ ÙÔ˘ ·Ú¿ÁÔÓÙ· IGF-1 (IGFBP-1)

ÛÙÔ ‹·Ú Î·È ÛÂ Î·ÏÏÈ¤ÚÁÂÈÂ˜ ·ÓıÚÒÂÈˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ. ™˘ÓÂÒ˜ ÛÂ

Û˘Óı‹ÎÂ˜ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ·˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ Î·È ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔ·ÓÙÔ¯‹˜ ‰‡Ó·Ù·È Ó· ·˘-

Í¿ÓÂÙ·È ÛÙÔ ÔÛÙÈÎfi ÌÈÎÚÔÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓ Ë ¤ÎÊÚ·ÛË ÙË IGFBP-1 ÚÔÎ·ÏÒ-

ÓÙ·˜ ÂÚ·ÈÙ¤Úˆ ÌÂ›ˆÛË ÙË˜ ‰È·ıÂÛÈÌfiÙËÙ·˜ ÙÔ˘ IGF-1 (Conover Î·È Û˘Ó

1996). 
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À¿Ú¯Ô˘Ó ·ÚÎÂÙ¿ ‰Â‰ÔÌ¤Ó· Ô˘ Î·Ù·‰ÂÈÎÓ‡Ô˘Ó ÙË ÛËÌ·Û›· ÙË˜ Ô‰Ô‡

ÙÔ˘ IGF-1 ÛÙÔÓ ÛÎÂÏÂÙfi. 

™Â ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜ Â›Ì˘˜ (ÌÂÙ¿ ·fi ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÛÙÚÂÙÔ˙ÔÙÔÎ›ÓË˜), ˘¿Ú-

¯ÂÈ ÌÂÈˆÌ¤ÓË ¤ÎÊÚ·ÛË ÙÔ˘ IGF-1, ÙˆÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ÙÔ˘ IGF-1 Î·È ÙË˜ ÈÓÛÔ˘-

Ï›ÓË˜ Î·È ÌÂÈˆÌ¤ÓË ÔÛÙÈÎ‹ ·Ó¿Ù˘ÍË. ∂›Ó·È ÂÓ‰È·Ê¤ÚÔÓ Â›ÛË˜ ÙÔ ÁÂÁÔÓfi˜

fiÙÈ Ô ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔÂ˘·›ÛıËÙÔ˜ ÁÏ˘ÎÔ˙ÔÌÂÙ·ÊÔÚ¤·˜-4 (GLUT4) Ô˘ Â›Ó·È ÛË-

Ì·ÓÙÈÎfi˜ ÁÈ· ÙËÓ ÚÒ˚ÌË ÔÛÙÈÎ‹ ·Ó¿Ù˘ÍË ÙfiÛÔ ÛÙ· ‰È·‚ËÙÈÎ¿ ÔÓÙ›ÎÈ· fiÛÔ

Î·È ÛÙÔ˘˜ Ì¿ÚÙ˘ÚÂ˜, Ú˘ıÌ›˙ÂÙ·È ·fi ÙÔÓ ˘Ô‰Ô¯¤· ÙÔ˘ IGF-1 ·ÏÏ¿ fi¯È ·fi

ÙÔÓ ˘Ô‰Ô¯¤· ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ (Maor Î·È Û˘Ó 1999). 

∏ ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘ IGF-1 Ê·›ÓÂÙ·È Ó· Â›Ó·È ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎ‹ ÛÙÔ ÛÔÁÁÒ‰Â˜ ·-

fi fiÙÈ ÛÙÔ ÊÏÔÈÒ‰Â˜ ÔÛÙÔ‡Ó, ÁÂÁÔÓfi˜ Ô˘ ·Ô‰›‰ÂÙ·È ÛÂ ‰È·ÊÔÚ¤˜ ÛÙËÓ ÙÔ-

ÈÎ‹ ¤ÎÊÚ·ÛË ‹ Ù· Î˘ÎÏÔÊÔÚÔ‡ÓÙ· Â›Â‰·. 

™Â ‰È·ÁÔÓÈ‰È·Î¿ ÔÓÙ›ÎÈ· ÌÂ ˘ÂÚ¤ÎÊÚ·ÛË ÙÔ˘ IGF-1 Ù· ÌËÚÈ·›· ÔÛÙ¿

ÂÌÊ·Ó›˙ÔÓÙ·È Ì·ÎÚ‡ÙÂÚ· Î·È Ï·Ù‡ÙÂÚ·, ÌÂ Û·ÊÒ˜ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË ÂÈÊ¿ÓÂÈ·

‰È·ÙÔÌ‹˜, ÁÂÁÔÓfi˜ Ô˘ ÚÔ‰ÈÎ¿˙ÂÈ ıÂˆÚËÙÈÎ¿ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË ÔÛÙÈÎ‹ ·ÓÙÔ¯‹.

ΔÔ ‰ÔÎÈ‰Ò‰Â˜ ÔÛÙÔ‡Ó, ˆÛÙfiÛÔ, ‰ÂÓ ‰Â›¯ÓÂÈ Ó· ÂËÚÚÂ¿˙ÂÙ·È. ŸÙ·Ó Ù· Â›-

Â‰· ÙÔ˘ IGF-1 ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· Â›Ó·È ¯·ÌËÏfiÙÂÚ·, ÙÔ ‰ÔÎÈ‰Ò‰Â˜ ÔÛÙÔ‡Ó

ÂËÚÚÂ¿˙ÂÙ·È ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔ ·fi ÙÔ ÊÏÔÈÒ‰Â˜. 

™ÙÔ ™¢Δ2 Ô ˘Ô‰Ô¯¤·˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ (IR) ‰ÂÓ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· Â›Ó·È ·Ó·-

ÁÎ·›Ô˜ ÁÈ· ÙËÓ ‰È·Ù‹ÚËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜, fiˆ˜ ¤¯ÂÈ ‰ÂÈ¯ıÂ› ÛÂ ÌÔ-

ÓÙ¤Ï· knockout ÁÈ· ÙÔÓ IR Ù· ÔÔ›· ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô˘Ó Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ ÔÛÙÈÎ‹ Ì¿-

˙·. øÛÙfiÛÔ, Ë ÔÛÙÈÎ‹ ÔÈfiÙËÙ· Â›Ó·È ÚÔ‚ÏËÌ·ÙÈÎ‹ (Irwin Î·È Û˘Ó 2006). 

∏ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈ· ÛËÌ·ÙÔ‰ÔÙÈÎ‹ Ô‰fi˜ Ô˘ ÂÓÂÚÁÔÔÈÂ›Ù·È ·fi ÙÔÓ ˘Ô-

‰Ô¯¤· ÙÔ˘ IGF-1 (IGFR-1) Ê·›ÓÂÙ·È Ó· Â›Ó·È ÎÚÈÙÈÎfi˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ ÙË˜ ‰Ú¿-

ÛË˜ ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ ÛÙ· ÔÛÙ¿. 

‚) O ÚfiÏÔ˜ ÙˆÓ ÚÔ˚fiÓÙˆÓ ÚÔ¯ˆÚËÌ¤ÓË˜ ÁÏ˘ÎÔÛ˘Ï›ˆÛË˜

Δ· ÚÔ˚fiÓÙ· ÚÔ¯ˆÚËÌ¤ÓË˜ ÁÏ˘ÎÔÛ˘Ï›ˆÛË˜ (AGEs, advanced glycosy-

lation end products) ·Ú¿ÁÔÓÙ·È in vivo Ì¤Ûˆ ÙË˜ ¯ËÌÈÎ‹˜ ·ÓÙ›‰Ú·ÛË˜ Maillard.

H ·ÓÙ›‰Ú·ÛË ·˘Ù‹ ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÂÈ ÙËÓ ÚÔÛı‹ÎË ÌÔÚ›ˆÓ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÛÂ ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜

ÌÂ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙÔ Û¯ËÌ·ÙÈÛÌfi ÙˆÓ ·ÛÙ·ıÒÓ ‰ÔÌÈÎ¿ ÚÔ˚fiÓÙˆÓ Amadori (ÂÓ-

‰È¿ÌÂÛ· ÚÔ˚fiÓÙ·) Ù· ÔÔ›· ÛÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ· ÛÙ·ıÂÚÔÔÈÔ‡ÓÙ·È Ô‰ËÁÒÓÙ·˜ ÛÂ

ÌË ·Ó·ÛÙÚ¤„ÈÌË ÌË-ÂÓ˙˘Ì·ÙÈÎ‹ ÌÂÙ·-ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎ‹ ÙÚÔÔÔ›ËÛË ÙˆÓ ÚˆÙÂ˚-

ÓÒÓ Î·È Â·ÎfiÏÔ˘ıË ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ ÙË˜ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ ÙˆÓ. 

∏ ˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌ›· Ô‰ËÁÂ› ÛÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÌÂÁ¿ÏˆÓ ÔÛÔÙ‹ÙˆÓ AGEs

Ù· ÔÔ›· Û˘ÛÛˆÚÂ‡ÔÓÙ·È ÛÙÔ˘˜ ‰È¿ÊÔÚÔ˘˜ ÈÛÙÔ‡˜ Î·È ‰È·‰Ú·Ì·Ù›˙Ô˘Ó ÛË-

Ì·ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÛÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË ÙˆÓ ÂÈÏÔÎÒÓ ÙÔ˘ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË (™¯‹-

Ì· 7.1). Δ· ˘„ËÏfiÙÂÚ· Â›Â‰· ÙˆÓ ÚÔ˚fiÓÙˆÓ ·˘ÙÒÓ ·ÓÂ˘Ú›ÛÎÔÓÙ·È ÛÙÔ˘˜
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ÈÛÙÔ‡˜ ÌÂ ¯·ÌËÏ‹ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹ fiˆ˜ Ô ¯ÔÓ‰Ú›ÙË˜ ÈÛÙfi˜, ÙÔ ‰¤ÚÌ·, ÔÈ Ù¤-

ÓÔÓÙÂ˜ Î·È Ô ÔÛÙ›ÙË˜ ÈÛÙfi˜ (Franke Î·È Û˘Ó 2007). ∏ Û˘ÛÛÒÚÂ˘ÛË ÙˆÓ AGEs

ÛÙ· ÔÛÙ¿ ÂÏ·ÙÙÒÓÔ˘Ó ÙËÓ ÔÛÙÂÔ·Ú·ÁˆÁÈÎ‹ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ

Ì¤Ûˆ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË˜ ÙÔ˘ ˘Ô‰Ô¯¤· ÙÔ˘˜ RAGE. ¶·Ú¿ÏÏËÏ· ·˘Í¿ÓÔ˘Ó ÙËÓ

ÔÛÙÂÎÏ·ÛÙÔÁ¤ÓÂÛË, ·˘Í¿ÓÔÓÙ·˜ ÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË ÙÔ˘ RANKL ·fi ÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ-

‚Ï¿ÛÙÂ˜ Î·È ‰È·Ù·Ú¿ÛÛÔ˘Ó ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ÂÈÌÂÙ¿ÏÏˆÛË, ÂÏ·ÙÙÒÓÔÓÙ·˜ ÙËÓ ¤Î-

ÊÚ·ÛË ÙË˜ ·ÏÎ·ÏÈÎ‹˜ ÊˆÛÊ·Ù¿ÛË˜ Î·È ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜ (Franke Î·È Û˘Ó

2007). ∂ÈÏ¤ÔÓ Ù· AGEs Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ÙË ‰ËÌÈÔ˘ÚÁ›· ÂÈÚfiÛıÂÙˆÓ ‰Â-

ÛÌÒÓ ÛÙ· ÈÓ›‰È· ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ ÌÂ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙË ‰È·Ù·ÚÚ·¯‹ ÙË˜ ‰ÔÌ‹˜ ÙÔ˘

(Yamamoto Î·È Û˘Ó 2008). ∏ ‰È·‰ÈÎ·Û›· ·˘Ù‹ ÂËÚÂ¿˙ÂÈ ·ÚÓËÙÈÎ¿ ÙÈ˜ ‚ÈÔ-

84

™¯‹Ì· 7.1. ™¯ËÌ·ÙÈÛÌfi˜ ÌË -ÂÓ˙˘Ì·ÙÈÎÒÓ ‰È·ÛÙ·˘ÚÔ‡ÌÂÓˆÓ ‰ÂÛÌÒÓ ÛÙÔ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ
Ù‡Ô˘ 1 ÛÙÔÓ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙfi. ∏ ÁÏ˘ÎÔÛÂ¿ÓË (glycosepane) Î·È Ë ÂÓÙÔÛÈ‰›ÓË (pentosidine)
Â›Ó·È ÚÔ˚fiÓÙ· ÚÔ¯ˆÚËÌ¤ÓË˜ ÁÏ˘ÎÔÛ˘Ï›ˆÛË˜ Ô˘ ·ÚÂÌ‚¿ÏÏÔÓÙ·È ÛÙË ‰ËÌÈÔ˘ÚÁ›·
ÙˆÓ ‰È·ÛÙ·˘ÚÔ‡ÌÂÓˆÓ ‰ÂÛÌÒÓ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ÌÔÚ›ˆÓ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Î·È Ô‰ËÁÔ‡Ó ÛÂ
·˘ÍËÌ¤ÓË Â˘ıÚ·ÛÙfiÙËÙ· ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ. (de Paula et al 2010, Diabetes Metab Res Rev
26:622-630).
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ÌË¯·ÓÈÎ¤˜ È‰ÈfiÙËÙÂ˜ ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡ ·˘Í¿ÓÔÓÙ·˜ ÙËÓ ·Î·Ì„›· ·ÏÏ¿ Î·È ÙËÓ Â˘-

ıÚ·ÛÙfiÙËÙ· ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ (Vashishth Î·È Û˘Ó 2005).

¶ÚfiÛÊ·Ù· ‰Â‰ÔÌ¤Ó· ‰Â›¯ÓÔ˘Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ıÂÙÈÎ‹ Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ

·˘ÍËÌ¤ÓˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙË˜ ÂÓÙÔÛÈ‰›ÓË˜, Ô˘ ·ÔÙÂÏÂ› ÙÔ ÈÔ ÛËÌ·ÓÙÈÎfi ÚÔ˚-

fiÓ ÚÔ¯ˆÚËÌ¤ÓË˜ ÁÏ˘ÎÔÛ˘Ï›ˆÛË˜ Î·È ÙÔÓ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Î·Ù·ÁÌ·ÙÈÎfi Î›Ó‰˘ÓÔ

ÛÙÔ˘˜ ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ (Schwartz Î·È Û˘Ó 2009; Yamamoto Î·È Û˘Ó

2008). 

Á) O ÚfiÏÔ˜ ÙˆÓ Î˘ÙÔÎÈÓÒÓ

™Â ·ÚÎÂÙ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÙˆÓ ÙÂÏÂ˘Ù·›ˆÓ ÂÙÒÓ ·Ó·Ê¤ÚÂÙ·È Ô ÚfiÏÔ˜ ÙË˜ ¯Úfi-

ÓÈ·˜ ¯·ÌËÏÔ‡ ‚·ıÌÔ‡ ÈÛÙÈÎ‹˜ ÊÏÂÁÌÔÓÒ‰Ô˘˜ ÂÂÍÂÚÁ·Û›·˜ Ô˘ Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ

ÙËÓ ·¯˘Û·ÚÎ›· ÛÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË ÂÚÈÊÂÚÈÎ‹˜ ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË˜ ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜ Î·È

ÛÙËÓ Â·ÎfiÏÔ˘ıË ·Ó¿Ù˘ÍË ÙÔ˘ ™¢Δ2 ÛÂ ÁÂÓÂÙÈÎÒ˜ ÚÔ‰È·ıÂÙÂÈÌ¤Ó· ¿ÙÔÌ·. 

∏ ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ÏÈÒ‰Ô˘˜ ÈÛÙÔ‡ Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ¤ÎÊÚ·ÛË˜

ÚÔ-ÊÏÂÁÌÔÓˆ‰ÒÓ Î˘ÙÔÎÈÓÒÓ, fiˆ˜ ÔÈ ÈÓÙÂÚÏÂ˘Î›ÓÂ˜ IL-1 Î·È πL-6 Î·È Úˆ-

ÙÂ˚ÓÒÓ ÙË˜ ÔÍÂ›·˜ Ê¿ÛÂˆ˜ (CRP) Ô˘ ÌÂ ÙË ÛÂÈÚ¿ ÙÔ˘˜ ÂÓÂÚÁÔÔÈÔ‡Ó Î·È Â-

È‰ÂÈÓÒÓÔ˘Ó ÙËÓ ˘ÔÎÂ›ÌÂÓË ÈÛÙÈÎ‹ ÊÏÂÁÌÔÓ‹ (Wise Î·È Û˘Ó 2004). ¶·Ú¿Ï-

ÏËÏ·, Â›Ó·È ÁÓˆÛÙfi fiÙÈ Ë ÊÏÂÁÌÔÓ‹ ·˘Í¿ÓÂÈ ÙÔÓ Î›Ó‰˘ÓÔ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÒÏÂÈ·˜

Ô‰ËÁÒÓÙ·˜ ÛÂ ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË, ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ Î·Ù·ÁÌ·ÙÈÎÔ‡ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ Î·È ·‡ÍË-

ÛË ÙË˜ Â·ÎfiÏÔ˘ıË˜ ÓÔÛËÚfiÙËÙ·˜ (Clowes Î·È Û˘Ó 2005; Ginaldi Î·È Û˘Ó

2005; Tilg Î·È Û˘Ó 2008).

OÈ ÊÏÂÁÌÔÓÒ‰ÂÈ˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ IL-1,IL-6, IL-11 Î·È Ô ·Ú¿ÁˆÓ Ó¤ÎÚˆ-

ÛË˜ fiÁÎÔ˘ (Tumor-necrosis factor) ·Ú¿ÁÔÓÙ·È ÌÂ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Ú˘ıÌfi ÛÙÔÓ ÏÈ-

Ò‰Ë ÈÛÙfi ÙˆÓ ·¯‡Û·ÚÎˆÓ-‰È·‚ËÙÈÎÒÓ ·ÙfiÌˆÓ Î·È ·˘Ùfi ¤¯ÂÈ ˆ˜ Û˘Ó¤ÂÈ·

ÙËÓ ÂÈ‰Â›ÓˆÛË ÙÔ˘ ‹‰Ë ‰È·Ù·Ú·ÁÌ¤ÓÔ˘ ·fi ÙË ÓfiÛÔ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡

(Korczowska Î·È Û˘Ó 2005). 

™˘ÌÂÚ·ÛÌ·ÙÈÎ¿, Ë ¯ÚfiÓÈ· ˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌ›· ÛÂ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÌÂ ÙËÓ ·ÓÙ›-

ÛÙ·ÛË ÙˆÓ ÈÛÙÒÓ ÛÙËÓ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË Â›Ó·È ÔÈ Î‡ÚÈÔÈ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ› ÚfiÎÏËÛË˜ ÔÛÙÈ-

Î‹˜ ‰È·Ù·Ú·¯‹˜ ÛÙÔ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2. §fiÁˆ ‰È·Ù·Ú·¯‹˜ ÙË˜ Ô-

ÛÙÈÎ‹˜ ÔÈfiÙËÙ·˜, Î·Ù¿ Î‡ÚÈÔ ÏfiÁÔ, Ë Ì¤ÙÚËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜ ‰ÂÓ ·-

ÔÙÂÏÂ› ·ÍÈfiÈÛÙÔ ‰Â›ÎÙË ÙÔ˘ Î·Ù·ÁÌ·ÙÈÎÔ‡ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ ÛÙÔ˘˜ ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜ ·-

ÛıÂÓÂ›˜. øÛÙfiÛÔ, Ô Î·Ù·ÁÌ·ÙÈÎfi˜ Î›Ó‰˘ÓÔ˜ Â›Ó·È ·˘ÍËÌ¤ÓÔ˜ ÛÙÔ˘˜ ‰È·‚ËÙÈ-

ÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ Î·È ÔÈ ÓÂ˘ÚÔÏÔÁÈÎ¤˜ Î·È ÔÊı·ÏÌÔÏÔÁÈÎ¤˜ ÂÈÏÔÎ¤˜ ÙÔ˘ Û·Î-

¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË ÌÔÚÔ‡Ó Ó· ÂÈ‰ÂÈÓÒÛÔ˘Ó ÂÚ·ÈÙ¤Úˆ ÙÔÓ Î›Ó‰˘ÓÔ Î·Ù¿ÁÌ·-

ÙÔ˜ ·˘Í¿ÓÔÓÙ·˜ ÙÔÓ Î›Ó‰˘ÓÔ ÙÒÛÂˆÓ. ¶·Ú¿ ÙËÓ ÚfiÔ‰Ô Ô˘ ¤¯ÂÈ ÂÈÙÂ˘Á¯ıÂ›

Ù· ÙÂÏÂ˘Ù·›· ¯ÚfiÓÈ· ·Ó·ÊÔÚÈÎ¿ ÌÂ ÙÔ˘˜ ÌÔÚÈ·ÎÔ‡˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ Ô˘ ÂÌÏ¤-

ÎÔÓÙ·È ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ÓfiÛÔ ÙÔ˘ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË, Ë Ú‡ıÌÈÛË ÙˆÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ

·˘ÙÒÓ Î·È Ë ‰˘Ó·ÙfiÙËÙ· ·Ú¤Ì‚·ÛË˜ ·Ú·Ì¤ÓÔ˘Ó ÂÓ ÔÏÏÔ›˜ ¿ÁÓˆÛÙ·.
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KEºA§AIO 8

‚ - M ∂ ™ O ° ∂ π ∞ ∫ ∏ ∞ ¡ ∞ π ª π ∞  ∫ ∞ π  

O ™ Δ π ∫ O ™ M ∂ Δ ∞ μ O § π ™ ª O ™

8.1. ∂ÈÛ·ÁˆÁ‹

∏ ÔÌfi˙˘ÁÔ˜ ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· Â›Ó·È Ì›· ÁÂÓÂÙÈÎ‹ ·ÈÌÔÛÊ·ÈÚÈÓÔ-

¿ıÂÈ·, ÎÏËÚÔÓÔÌÔ‡ÌÂÓË ÌÂ ÙÔÓ ·˘ÙÔÛˆÌ·ÙÈÎfi ˘ÔÏÏÂÈfiÌÂÓÔ ¯·Ú·ÎÙ‹Ú·,

Ô˘ ÔÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÂ ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙË˜ ÈÎ·ÓfiÙËÙ·˜ ÙˆÓ ÂÚ˘ıÚÔ‚Ï·ÛÙÒÓ Ó· Û˘Óı¤-

ÙÔ˘Ó ÙË ‚-¿Ï˘ÛÔ ÙË˜ ·ÈÌÔÛÊ·ÈÚ›ÓË˜ ÙˆÓ ÂÓËÏ›ÎˆÓ. OÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÂ ÌÂÙ·ÏÏ¿-

ÍÂÈ˜ ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›Ô˘ ∏μμ ÛÙÔ ¯ÚˆÌfiÛˆÌ· 11 Ô˘ Îˆ‰ÈÎÔÔÈÂ› ÙË ‚-¿Ï˘ÛÔ ÙÔ˘

ÌÔÚ›Ô˘ ÙË˜ ·ÈÌÔÛÊ·ÈÚ›ÓË˜, ÌÂ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙËÓ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ÙÔ˘ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈ-

ÎÔ‡ ÌÔÚ›Ô˘ ÙË˜ ·ÈÌÔÛÊ·ÈÚ›ÓË˜, ÙËÓ ·ÓÙÈÚÚÔÈÛÙÈÎ‹ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜

ÙÔ˘ Ì˘ÂÏÔ‡ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ Î·È ÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙË˜ ÂÌ‚Ú˘˚Î‹˜ ·ÈÌÔ-

ÛÊ·ÈÚ›ÓË˜ HbF. ∂·ÎfiÏÔ˘ıÔ ÙË˜ ÌÂÈˆÌ¤ÓË˜ Î˘ÎÏÔÊÔÚÔ‡Û·˜ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹˜

·ÈÌÔÛÊ·ÈÚ›ÓË˜ ÛÙÔÓ ÔÚfi ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ·˘ÙÒÓ Â›Ó·È Ë ·Ó·ÈÌ›· Î·È Ë ÈÛÙÈÎ‹ ˘-

ÔÍ›· (WeaCohen Î·È Û˘Ó 2004; Weatherall Î·È Û˘Ó 2001).

OÈ Colley Î·È Lee (Cooley Î·È Û˘Ó 1925) ÂÚÈ¤ÁÚ·„·Ó ÁÈ· ÚÒÙË ÊÔ-

Ú¿ Ì›· ÔÌ¿‰· ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ÛÏËÓÔÌÂÁ·Ï›·, ·Ó·ÈÌ›· Î·È ·ÏÏ·Á¤˜ Î˘Ú›ˆ˜ ÙÔ˘

ÚÔÛˆÈÎÔ‡ ÛÎÂÏÂÙÔ‡, ÌÂ ÙË ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ‹ ÌÔÁÁÔÏÔÂÈ‰‹ ÂÌÊ¿ÓÈÛË Ô˘ Ô-

ÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ÌÂÁ¤ıÔ˘˜ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ ÙÔ˘ ÎÚ·Ó›Ô˘ Î·È ÙÔ˘ ÚÔÛÒ-

Ô˘. ∏ ·‡ÍËÛË ·˘Ù‹ ÔÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÙËÓ ·Ó·ÈÌ›· Î·È ÛÙËÓ ·ÓÙÈÚÚÔÈÛÙÈÎ‹ ·‡ÍË-

ÛË ÙË˜ ‰È·Ù·Ú·ÁÌ¤ÓË˜ ÂÚ˘ıÚÔÔ›ËÛË˜ Ô˘ Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ‰Ú·Ì·ÙÈÎ‹ Â¤ÎÙ·ÛË

ÙÔ˘ Ì˘ÂÏÔ‡ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ Î·È ÛÂ Ì¤ÁÂıÔ˜ 30 ˆ˜ Î·È 40 ÊÔÚ¤˜ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÔ ·fi

ÙÔ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎfi. ∏ ·‡ÍËÛË ·˘Ù‹ ÙÔ˘ Ì˘ÂÏÔ‡ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ, Ô˘ Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ÌË-

¯·ÓÈÎ‹ ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ú·ÁˆÁ‹˜ ÛÙÔ ‰ÔÎÈ‰Ò‰Â˜ ÔÛÙÔ‡Ó Î·È ÛÂ Ï¤-

Ù˘ÓÛË ÙÔ˘ ÊÏÔÈÒ‰Ô˘˜ ÔÛÙÔ‡ , ·Ú¯ÈÎ¿ ÂıÂˆÚÔ‡ÓÙÔ Ô Î‡ÚÈÔ˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ Ô˘

Ô‰ËÁÂ› ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ·Ú·ÌfiÚÊˆÛË Î·È ÛÙËÓ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘ÎÓfiÙË-

Ù·˜ Ô˘ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÛÙË ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·. 



∞fi ÙËÓ ÚÒÙË ÂÎÂ›ÓË ·Ó·ÊÔÚ¿ ÙË˜ ÌÔÁÁÔÏÔÂÈ‰Ô‡˜ ÂÌÊ¿ÓÈÛË˜ ÙˆÓ ·È-

‰ÈÒÓ ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· ·fi ÙÔ˘˜ Cooley Î·È Lee Ì¤¯ÚÈ Û‹ÌÂÚ· ¤¯Ô˘Ó

ÂÚÈÁÚ·ÊÂ› Î·È ¿ÏÏÂ˜ ÔÛÙÈÎ¤˜ ·ÓˆÌ·Ï›Â˜, fiˆ˜ ·Ú·ÌÔÚÊÒÛÂÈ˜ ÙË˜ ÛÔÓ-

‰˘ÏÈÎ‹˜ ÛÙ‹ÏË˜, ÛÎÔÏ›ˆÛË, Û˘Ì›ÂÛË ÓÂ˘ÚÈÎÒÓ ÚÈ˙ÒÓ, ·˘ÙfiÌ·Ù· Î·Ù¿ÁÌ·Ù·,

ÔÛÙÂÔÂÓ›· Î·È ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË. ∫·ıÒ˜ ÔÈ Û˘¯Ó¤˜ ÌÂÙ·ÁÁ›ÛÂÈ˜ Î·È Ë Ù·ÎÙÈÎ‹

·ÔÛÈ‰‹ÚˆÛË ¤¯Ô˘Ó ·˘Í‹ÛÂÈ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÙÔ ÚÔÛ‰fiÎÈÌÔ ÂÈ‚›ˆÛË˜ ÙˆÓ ·-

ÛıÂÓÒÓ ·˘ÙÒÓ, Ë ÔÛÙÂÔÂÓ›· Î·È Ë ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË ÂÌÊ·Ó›˙ÔÓÙ·È ÛÂ ÌÂÁ¿ÏÔ

ÔÛÔÛÙfi Î·È ·ÔÙÂÏÔ‡Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ÓÔÛËÚfiÙËÙ·˜ ÁÈ· ÙÔ˘˜ ÓÂ-

·ÚÔ‡˜ ÂÓ‹ÏÈÎÂ˜ ÌÂ ÂÓ‰È¿ÌÂÛË ‹ ÔÌfi˙˘ÁÔ ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· (Pootrakul

Î·È Û˘Ó 1981; Michelson & Cohen 1988; Johanson Î·È Û˘Ó 1990; Orvieto Î·È

Û˘Ó 1992; Jensen Î·È Û˘Ó 1998; Vichinsky Î·È Û˘Ó 1998).

Œ¯ÂÈ ‰ÂÈ¯ıÂ› fiÙÈ ·Ú¿ ÙË Û˘Ì‚·ÙÈÎ‹ ıÂÚ·Â›· ÙË˜ ‚-ÔÌfi˙˘ÁÔ˘ ÌÂÛÔ-

ÁÂÈ·Î‹˜ ·Ó·ÈÌ›·˜ Ô˘ ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÂÈ Û˘ÛÙËÌ·ÙÈÎ¤˜ ÌÂÙ·ÁÁ›ÛÂÈ˜ ÁÈ· ÙË ‰ÈfiÚ-

ıˆÛË ÙË˜ ·Ó·ÈÌ›·˜, Ù·ÎÙÈÎ‹ ·ÔÛÈ‰‹ÚˆÛË ÁÈ· ·ÔÊ˘Á‹ ÙË˜ ‰Â˘ÙÂÚÔ·ıÔ‡˜

·ÈÌÔ¯ÚˆÌ¿ÙˆÛË˜ Î·È ÔÚÌÔÓÈÎ‹ ıÂÚ·Â›· ÁÈ· ÙË ‰ÈfiÚıˆÛË ÙË˜ ˘ÔÏÂÈÙÔ˘Ú-

Á›·˜ ÙˆÓ ÂÓ‰ÔÎÚÈÓÒÓ ·‰¤ÓˆÓ, ÔÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ ·˘ÙÔ› Û˘ÓÂ¯›˙Ô˘Ó Ó· ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó

‰È·Ù·Ú·¯¤˜ ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÌÂ Â·ÎfiÏÔ˘ıË ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈ-

Î‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜ Î·È ÂÌÊ¿ÓÈÛË ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË˜ ÛÂ ÔÛÔÛÙfi 40-50%. (Lasco

Î·È Û˘Ó 2001; Carmina Î·È Û˘Ó 2004; Karimi Î·È Û˘Ó 2007).

∏ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙË˜ ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË˜ ÛÙËÓ ÔÌfi˙˘ÁÔ ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·È-

Ì›· Â›Ó·È ÔÏ‡ÏÔÎË, ‰È·Ê¤ÚÂÈ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ·fi ÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙˆÓ ÔÛÙÈ-

ÎÒÓ ·Ú·ÌÔÚÊÒÛÂˆÓ Ô˘ ·Ú·ÙËÚÔ‡ÓÙ·È ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ Ô˘ ‰ÂÓ ÌÂÙ·ÁÁ›-

˙ÔÓÙ·È (ÂÓ‰È¿ÌÂÛË ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·) Î·È ÔÊÂ›ÏÂÙ·È Î˘Ú›ˆ˜ ÛÙËÓ ÂÏÏÂÈ-

‹ ÂÚ˘ıÚÔÔ›ËÛË Î·È ÚÔÔ‰Â˘ÙÈÎ‹ ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ÌÂÁ¤ıÔ˘˜ ÙÔ˘ Ì˘ÂÏÔ‡ ÙˆÓ

ÔÛÙÒÓ. ¢È¿ÊÔÚÔÈ Â›ÎÙËÙÔÈ ·ÏÏ¿ Î·È ÁÂÓÂÙÈÎÔ› ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ÂÌÏ¤ÎÔÓÙ·È

ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ·ÒÏÂÈ· Ô˘ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÛÙËÓ ‚-ÔÌfi˙˘ÁÔ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·È-

Ì›·.

8.2. ¶·ıÔÁÂÓÂÙÈÎÔ› ÌË¯·ÓÈÛÌÔ› Ô˘ Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó ÛÙËÓ ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË
ÔÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ· ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·

∏ Î·ı˘ÛÙÂÚËÌ¤ÓË ‹‚Ë Ô˘ ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ÔÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹

·Ó·ÈÌ›· ÛÂ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÌÂ ÙËÓ ÂÌÊ¿ÓÈÛË Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2, ÙË

‰˘ÛÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙˆÓ ·Ú·ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÒÓ Î·È ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ ·‰¤Ó·, ÙËÓ ·ÓÂ-

·ÚÎ‹ ·ÈÌÔÔ›ËÛË Î·È ÙËÓ Â·ÎfiÏÔ˘ıË ¿˘ÍËÛË ÙÔ˘ ¯ÒÚÔ˘ Ô˘ Î·Ù·Ï·Ì-

‚¿ÓÂÈ Ô Ì˘ÂÏfi˜ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ ÛÙÔ ‰ÔÎÈ‰Ò‰Â˜ ÔÛÙÔ‡Ó, ÙËÓ ¿ÌÂÛË ÙÔÍÈÎfiÙËÙ· ÙË˜

ÂÚ›ÛÛÂÈ·˜ ÙÔ˘ ÛÈ‰‹ÚÔ˘ ÛÙ· ÔÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· Î·È ÙËÓ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ·˘-

ÍËÙÈÎ‹˜ ÔÚÌfiÓË˜ (GH) Î·È ÙÔ˘ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓfiÌÔÚÊÔ˘ ·˘ÍËÙÈÎÔ‡ ·Ú¿ÁÔÓÙ·-1,
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Â›Ó·È fiÏÔÈ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Ô˘ Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ·ÒÏÂÈ· Ô˘ ·Ú·-

ÙËÚÂ›Ù·È ÛÙË ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· (De Vernejoul Î·È Û˘Ó 1982; Diamond

Î·È Û˘Ó 1989; Jensen Î·È Û˘Ó 1997; Garofalo Î·È Û˘Ó 1998; Wonke Î·È Û˘Ó

1998). ∏ ıÂÚ·Â›· ·ÔÛÈ‰‹ÚˆÛË˜ ¤¯ÂÈ Â›ÛË˜ ÂÓÔ¯ÔÔÈËıÂ› ÁÈ· ·Ó·ÛÙÔÏ‹

ÙË˜ ·Ó¿Ù˘ÍË˜ Î·È ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡, ÂÓÒ ÔÈ ˘„ËÏ¤˜

‰fiÛÂÈ˜ ‰ÂÛÊÂÚÈÔÍ·Ì›ÓË˜ (desferioxamine) ¤¯ÂÈ Û˘Û¯ÂÙÈÛıÂ› Î·È ÌÂ ‰È·Ù·-

Ú·¯¤˜ ÙÔ˘ ¯fiÓ‰ÚÔ˘ (Piga Î·È Û˘Ó 1988; Brill Î·È Û˘Ó 1991; Hatori Î·È Û˘Ó

1995; Rodda Î·È Û˘Ó 1995; Garofalo Î·È Û˘Ó 1998; Olivieri Î·È Û˘Ó 1999;

Di Stefano Î·È Û˘Ó 2004). Δ¤ÏÔ˜ Ê·›ÓÂÙ·È fi,ÙÈ ‰È¿ÊÔÚÔÈ ÁÂÓÂÙÈÎÔ› ·Ú¿-

ÁÔÓÙÂ˜ Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ‚ÚÂıÂ› Ó· Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ÙËÓ ÂÌÊ¿ÓÈÛË ÌÂÙÂÌÌËÓÔ·˘-

ÛÈ·Î‹˜ ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË˜ Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È Â›ÛË˜ Î·È ÌÂ ·˘ÍËÌ¤ÓË ÁÂÓÂÙÈÎ‹ ÚÔ-

‰È¿ıÂÛË ÁÈ· ÙËÓ ÂÌÊ¿ÓÈÛË ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË˜ ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·-

Î‹ ·Ó·ÈÌ›·. 

8.2.1. ∂›ÎÙËÙÔÈ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ›

·) ∞‡ÍËÛË ÌÂÁ¤ıÔ˘˜ ÙÔ˘ Ì˘ÂÏÔ‡ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ

∏ ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ÌÂÁ¤ıÔ˘˜ ÙÔ˘ Ì˘ÂÏÔ‡ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ ÏfiÁˆ ÙË˜ ÂÏÏÂÈÔ‡˜ Â-

Ú˘ıÚÔÔ›ËÛË˜ ·ÔÙÂÏÂ› Ù˘ÈÎfi Â‡ÚËÌ· ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·-

Ó·ÈÌ›· Î·È Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ÌË¯·ÓÈÎ‹ ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ú·ÁˆÁ‹˜, Ï¤Ù˘Ó-

ÛË ÙÔ˘ ÊÏÔÈÒ‰Ô˘˜ ÔÛÙÔ‡, ·Ú·ÌfiÚÊˆÛË Î·È Â˘¿ıÂÈ· ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ (De Sanctis

Î·È Û˘Ó 1998; Mahachoklertwattana Î·È Û˘Ó 2003). ™Â ÈÛÙÔÌÔÚÊÔÌÂÙÚÈÎ¤˜

Â›ÛË˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ¤¯ÂÈ ‰ÂÈ¯ıÂ› ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ú·ÁˆÁ‹˜ Î·È ‰È·Ù·Ú·-

¯‹ ÙË˜ ÂÈÌÂÙ¿ÏÏˆÛË˜ (Mahachoklertwattana Î·È Û˘Ó 2003). 

‚) ∞ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ÂÓ‰ÔÎÚÈÓÒÓ ·‰¤ÓˆÓ

O ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜, Ô ˘Ô·Ú·ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜, Ô Û·Î¯·ÚÒ‰Ë˜ ‰È·-

‚‹ÙË˜ Ù‡Ô˘ 2 Î·È Î˘Ú›ˆ˜ Ô ˘ÔÁÔÓ·‰ÈÛÌfi˜ (Î·ı˘ÛÙ¤ÚËÛË ÙË˜ ‹‚Ë˜ Î·È ‰Â˘-

ÙÂÚÔ·ı‹˜ ˘ÔÁÔÓ·‰ÈÛÌfi˜) ·ÔÙÂÏÔ‡Ó ÙÈ˜ Î‡ÚÈÂ˜ ÂÓ‰ÔÎÚÈÓÔÏÔÁÈÎ¤˜ ‰È·Ù·-

Ú·¯¤˜ Ô˘ Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ·ÒÏÂÈ· ÙË˜ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹˜ ·Ó·ÈÌ›·˜

(Anapliotou Î·È Û˘Ó 1995; Jensen Î·È Û˘Ó 1998; Wonke Î·È Û˘Ó 1998;

Carmina Î·È Û˘Ó 2004). ∏ ‰Â˘ÙÂÚÔ·ı‹˜ ·ÈÌÔÛÈ‰‹ÚˆÛË ÙˆÓ ÁÔÓ·‰ÔÙÚfiÊˆÓ

Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÙË˜ ˘fiÊ˘ÛË˜ Î·È ÙˆÓ ÁÂÓÓËÙÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÙˆÓ ˆÔıËÎÒÓ Î·È ÙˆÓ

fiÚ¯ÂˆÓ ·ÔÙÂÏÔ‡Ó ÙÔÓ Î‡ÚÈÔ ·ıÔÁÂÓÂÙÈÎfi ÌË¯·ÓÈÛÌfi ÙÔ˘ ˘ÔÁÔÓ·‰ÈÛÌÔ‡

ÛÙ· ¿ÙÔÌ· ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·Ì›· (Berkovitch Î·È Û˘Ó 2000; Wonke Î·È Û˘Ó

2001). ∂›ÛË˜ ¤¯ÂÈ ‰È·ÈÛÙˆıÂ› fiÙÈ ˘¿Ú¯ÂÈ ‰È·Ù·Ú·¯‹ Î·È ÙÔ˘ ¿ÍÔÓ· GH-

IGF-1 ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ·˘ÙÔ‡˜. Δ· Â›Â‰· ÙÔ˘ IGF-1 Î·È ÙË˜ ‰ÂÛÌÂ˘ÙÈÎ‹˜

ÙÔ˘ ÚˆÙÂ˝ÓË˜ IGFBP-3 ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· Â›Ó·È ÔÏ‡ ¯·ÌËÏfiÙÂÚ· ·’ fiÙÈ
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ÛÙ· Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ ¿ÙÔÌ· Î·È Ô‰ËÁÔ‡Ó ÛÂ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜,

ÂÏ¿ÙÙˆÛË˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ú·ÁˆÁ‹˜ Î·È Î·Ù¿ Û˘Ó¤ÂÈ· ÔÛÙÈÎ‹ ·ÒÏÂÈ·

(Soliman Î·È Û˘Ó 1998; Lasco Î·È Û˘Ó 2002; Morabito Î·È Û˘Ó 2004; Perifanis

Î·È Û˘Ó 2004).

Á) ¢Â˘ÙÂÚÔ·ı‹˜ ·ÈÌÔ¯ÚˆÌ¿ÙˆÛË

∏ ÂÚ›ÛÛÂÈ· ÛÈ‰‹ÚÔ˘ ÛÙ· ¿ÙÔÌ· ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·, ÂÎÙfi˜ ·fi

ÙÔ˘˜ ÂÓ‰ÔÎÚÈÓÂ›˜ ·‰¤ÓÂ˜ Î·È ¿ÏÏ· Û˘Ì·Á‹ fiÚÁ·Ó·, fiˆ˜ Ô ÛÏ‹Ó Î·È Ë Î·Ú-

‰È¿, ÂÓ·ÔÙ›ıÂÙ·È Î·È ÛÙÔÓ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙfi ÚÔÎ·ÏÒÓÙ·˜ ¤ÙÛÈ Î·È ÌÂ ¿ÌÂÛÔ ÙÚfi-

Ô ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi.

Œ¯ÂÈ ‰ÂÈ¯ıÂ› fiÙÈ Ë ˘ÂÚÊfiÚÙˆÛË ÛÈ‰‹ÚÔ˘ ÛÙ· ÔÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· ¤¯ÂÈ ·Ú-

ÓËÙÈÎ‹ Â›ÙˆÛË ÛÙËÓ ˆÚ›Ì·ÓÛË ÙÔ˘ ÔÛÙÂÔÂÈ‰Ô‡˜ Î·È ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙÔÈÎ¿ ÙËÓ

ÂÈÌÂÙ¿ÏÏˆÛË Ô‰ËÁÒÓÙ·˜ ÛÂ ÙÔÈÎ‹ ÔÛÙÂÔÌ·Ï·Î›·. O ˘ÔÎÂ›ÌÂÓÔ˜ ÌË¯·ÓÈ-

ÛÌfi˜ ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÂÈ ÂÓÛˆÌ¿ÙˆÛË ÙˆÓ ÈfiÓÙˆÓ ÛÈ‰‹ÚÔ˘ ÛÙÔ˘˜ ÎÚ˘ÛÙ¿ÏÏÔ˘˜ ÙÔ˘

˘‰ÚÔÍ˘··Ù›ÙË ÌÂ Û˘Ó¤ÂÈ· ÙËÓ ·Ó·ÛÙÔÏ‹ ·‡ÍËÛË˜ ÙˆÓ ÎÚ˘ÛÙ¿ÏÏˆÓ Î·È ÙËÓ

ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ‰‡Ó·ÌË˜ Ù¿ÛË˜ ÙË˜ Î¿ıÂ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎ‹˜ ÌÔÓ¿‰·˜ (Bone

Metabolic Unit) (Mahachoklertwattana Î·È Û˘Ó 2003). 

‰) ΔÔÍÈÎfiÙËÙ· ÙË˜ ıÂÚ·Â›·˜ ·ÔÛÈ‰‹ÚˆÛË˜

∏ ıÂÚ·Â›· ·ÔÛÈ‰‹ÚˆÛË˜, ·Ú¿ ÙË ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ Û˘Ì‚ÔÏ‹ Ô˘ ¤¯ÂÈ ÛÙË

‚ÂÏÙ›ˆÛË ÙÔ˘ ÚÔÛ‰fiÎÈÌÔ˘ ÂÈ‚›ˆÛË˜ ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ·˘ÙÒÓ ‰ÂÓ ÛÙÂÚÂ›Ù·È ·-

ÓÂÈı‡ÌËÙˆÓ ÂÓÂÚÁÂÈÒÓ. 

O ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ Ô˘ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÂ›Ù·È Â˘Ú¤ˆ˜ ÁÈ· ÙË ‰¤ÛÌÂ˘ÛË ÙÔ˘ Î·È ·-

Ô‚ÔÏ‹ ÙË˜ ÂÚ›ÛÛÂÈ·˜ ÛÈ‰‹ÚÔ˘ ·fi Ù· ‰È¿ÊÔÚ· fiÚÁ·Ó·, Ë ‰ÂÛÊÂÚÈÔÍ·Ì›-

ÓË, ¤¯ÂÈ ¿ÌÂÛË ÙÔÍÈÎ‹ Â›‰Ú·ÛË ÛÙ· ÔÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·. ∞Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙË Û‡ÓıÂ-

ÛË ÙÔ˘ DN∞, ÙÔÓ ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌfi ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ Î·È ÙˆÓ ÈÓÔ‚Ï·ÛÙÒÓ,

ÙË ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË ÙˆÓ Úfi‰ÚÔÌˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ Î·È ÙËÓ ·-

Ú·ÁˆÁ‹ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘, ÂÓÒ ÚÔ¿ÁÂÈ ÙËÓ ·fiÙˆÛË ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ, È‰È·›-

ÙÂÚ· fiÙ·Ó ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÂ›Ù·È ÛÂ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÂ˜ ·fi ÙÈ˜ ÚÔÙÂÈÓfiÌÂÓÂ˜ ‰fiÛÂÈ˜

(De Sanctis Î·È Û˘Ó 1996; Chan Î·È Û˘Ó 2002).

Â) ∞ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D

∏ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ C ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ˘ÂÚÊfiÚÙˆÛË ÛÈ‰‹ÚÔ˘

Î·È ¯·ÌËÏ¿ Â›Â‰· ·ÛÎÔÚ‚ÈÎÔ‡ ÔÍ¤ˆ˜ ·˘Í¿ÓÂÈ ÙÔÓ Î›Ó‰˘ÓÔ ÔÛÙÂÔÔÚˆÙÈ-

ÎÔ‡ Î·Ù¿ÁÌ·ÙÔ˜ (Michelson & Cohen 1988). ∏ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D

ÌÔÚÂ› Â›ÛË˜ Ó· Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÂÈ ÛÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙË˜ ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË˜ ÛÂ ·ÛıÂ-

ÓÂ›˜ ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· ÏfiÁˆ ÙÔ˘ Ú˘ıÌÈÛÙÈÎÔ‡ ÙË˜ ÚfiÏÔ˘ ÛÙË ÏÂÈÙÔ˘Ú-

Á›· ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ Î·È ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ, ·Ó Î·È ÛÙÈ˜ ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÂ˜ ÌÂÏ¤-
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ÙÂ˜ ‰ÂÓ ‰È·ÈÛÙÒıËÎ·Ó ÔÏ‡ ¯·ÌËÏ¿ Â›Â‰· 25-˘‰ÚfiÍ˘-‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D ÛÙÔ˘˜

·ÛıÂÓÂ›˜ ·˘ÙÔ‡˜. À¿Ú¯Ô˘Ó Â›ÛË˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Ô˘ ‰Â›¯ÓÔ˘Ó fiÙÈ ÔÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ

ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· ¤¯Ô˘Ó Î·È ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· „Â˘‰·ÚÁ‡ÚÔ˘ (De Virgiliis Î·È

Û˘Ó 1988; Arcasoy Î·È Û˘Ó 2001) Ô˘ Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÂÈ ÛÙËÓ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜

˘ÎÓfiÙËÙ·˜ (Bekheirnia Î·È Û˘Ó 2004). ∏ ¯ÔÚ‹ÁËÛË Û˘ÌÏËÚˆÌ¿ÙˆÓ ÁÈ· ÙËÓ

·Ó·Ï‹ÚˆÛË ÙÔ˘ ÂÏÏÂ›Ì·ÙÔ˜ ÙˆÓ ‚ÈÙ·ÌÈÓÒÓ Î·È ÙˆÓ È¯ÓÔÛÙÔÈ¯Â›ˆÓ ÛÙÔ˘˜ ·-

ÛıÂÓÂ›˜ ·˘ÙÔ‡˜ Û˘ÓÈÛÙ¿Ù·È ˆ˜ Ì¤ÚÔ˜ ÙË˜ ıÂÚ·Â›·˜ ÙÔ˘˜. 

ÛÙ) ∂Ï·ÙÙˆÌ¤ÓË Ê˘ÛÈÎ‹ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ·

OÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó Û˘Ó‹ıˆ˜ Î·È ÂÏ·ÙÙˆ-

Ì¤ÓË Ê˘ÛÈÎ‹ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ·, Î˘Ú›ˆ˜ ÏfiÁˆ ÙˆÓ ÂÈÏÔÎÒÓ ÙË˜ ÓfiÛÔ˘, ÌÂ ·-

ÔÙ¤ÏÂÛÌ· Ó· ÚÔÛÙ›ıÂÙ·È ¤Ó·˜ ·ÎfiÌ· ·ÚÓËÙÈÎfi˜, ÁÈ· ÙËÓ Â‡Ú˘ıÌË ÏÂÈÙÔ˘Ú-

Á›· ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡, ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ Ô˘ Ú¤ÂÈ Ó· Ï·Ì‚¿ÓÂÙ·È ˘fi-

„ÈÓ. 

¶·ÚfiÙÈ Ô ÚfiÏÔ˜ ÙˆÓ ÚÔ·Ó·ÊÂÚı¤ÓÙˆÓ Â›ÎÙËÙˆÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ Ô˘

ÚÔ¤Ú¯ÔÓÙ·È Â›ÙÂ ·fi ÙËÓ ›‰È· ÙË ÓfiÛÔ Â›ÙÂ ·fi ÙÈ˜ ÂÈÏÔÎ¤˜ ÙË˜, Â›Ó·È Î·-

ıÔÚÈÛÙÈÎfi˜ ÁÈ· ÙËÓ ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË ÔÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ· Ô˘ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÛÙÔ˘˜

·ÛıÂÓÂ›˜ ·˘ÙÔ‡˜, ¤¯ÂÈ ‰ÂÈ¯ıÂ› fiÙÈ ·ÎfiÌ· Î·È ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ÂÚÈÙÒÛÂˆÓ Ô˘

˘Ô‚¿ÏÏÔÓÙ·È ÛÂ Û˘ÛÙËÌ·ÙÈÎfi ÚfiÁÚ·ÌÌ· ÌÂÙ·ÁÁ›ÛÂˆÓ, Ù·ÎÙÈÎ‹ ıÂÚ·Â›·

·ÔÛÈ‰‹ÚˆÛË˜ Î·È Î·Ù¿ÏÏËÏË ÔÚÌÔÓÈÎ‹ ıÂÚ·Â›· ÁÈ· ÙÈ˜ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈÂ˜ ÙˆÓ

ÂÓ‰ÔÎÚÈÓÒÓ ·‰¤ÓˆÓ, Ù· ÔÛÔÛÙ¿ ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË˜ Î·È ÔÛÙÂÔÂÓ›·˜ Û˘ÓÂ¯›-

˙Ô˘Ó Ó· Â›Ó·È ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ˘„ËÏfiÙÂÚ· ·’ fiÙÈ ÛÙ· ˘ÁÈ‹ ¿ÙÔÌ· ›‰È·˜ ËÏÈÎ›·˜ Î·È

Ê‡ÏÔ˘. ¶ÚÔÎ‡ÙÂÈ ÏÔÈfiÓ fiÙÈ Î·È ÁÂÓÂÙÈÎÔ› ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó ÛÙË

‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÛÙË ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·. 

8.2.2. °ÂÓÂÙÈÎÔ› ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Ô˘ ÚÔ‰È·ı¤ÙÔ˘Ó ÛÂ ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË ÔÛÙÈÎ‹ 
˘ÎÓfiÙËÙ· ÛÙË ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·

OÈ ÁÂÓÂÙÈÎÔ› ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ¤¯ÂÈ ‰ÂÈ¯ıÂ› fiÙÈ ‰È·‰Ú·Ì·Ù›˙Ô˘Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎfi

ÚfiÏÔ ÛÙËÓ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Ì¿˙·˜ Î·È ÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÔÚˆÙÈÎÒÓ

Î·Ù·ÁÌ¿ÙˆÓ ÛÙË ÌÂÙÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î‹ ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË. ¶·ÚfiÌÔÈÂ˜ ÁÂÓÂÙÈÎ¤˜

ÌÂÏ¤ÙÂ˜, ·Ó Î·È ÛÂ ÌÈÎÚfiÙÂÚË ¤ÎÙ·ÛË, ¤¯Ô˘Ó Á›ÓÂÈ Î·È ÛÙ· ¿ÙÔÌ· ÌÂ ‚-ÔÌfi-

˙˘ÁÔ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·. OÈ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ› ÙË˜ ÂÚÈÔ¯‹˜ Sp1 ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›-

Ô˘ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 ¤¯Ô˘Ó ÌÂÏÂÙËıÂ› ÛÂ ¿ÙÔÌ· ÌÂ ‚-ÔÌfi˙˘ÁÔ ÌÂÛÔ-

ÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· ·fi ÙÔ˘˜ Wonke Î·È Û˘Ó (Wonke Î·È Û˘Ó 1998), ÔÈ ÔÔ›ÔÈ

¤‰ÂÈÍ·Ó fiÙÈ ÂÚ›Ô˘ ÙÔ 30% ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· Â›Ó·È Â-

ÙÂÚÔ˙˘ÁÒÙÂ˜ Î·È ÙÔ 4% ÔÌÔ˙˘ÁÒÙÂ˜ ÁÈ· ÙÔÓ ÂÓ ÏfiÁˆ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌfi. ∏ ·Ó·-

ÏÔÁ›· Á˘Ó·ÈÎÒÓ ÚÔ˜ ·Ó‰ÚÒÓ Â›Ó·È 2:1. ∞˘ÙÔ› ÔÈ ÂÚÂ˘ÓËÙ¤˜ Î·Ù¤ÏËÍ·Ó ÛÙÔ

Û˘Ì¤Ú·ÛÌ· fiÙÈ ÔÈ ¿ÚÚÂÓÂ˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· Ô˘ Ê¤ÚÔ˘Ó
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ÙÔ Û˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤ÓÔ Sp1 ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌfi ·Ó·Ù‡ÛÛÔ˘Ó ÛÔ‚·Ú‹ ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË

ÙË˜ ÛÔÓ‰˘ÏÈÎ‹˜ ÛÙ‹ÏË˜ Î·È ÙÔ˘ ÈÛ¯›Ô˘ ÈÔ Û˘¯Ó¿ ·’ fiÙÈ ÔÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ Ô˘

‰ÂÓ Ê¤ÚÔ˘Ó ÙÔÓ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌfi ·˘Ùfi. ∫·È ¿ÏÏÔÈ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ› ÛÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ

ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 ¤¯Ô˘Ó Û˘Û¯ÂÙÈÛıÂ› ÌÂ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘-

ÎÓfiÙËÙ·˜ Î·È ·˘ÍËÌ¤ÓË ÚÔ‰È¿ıÂÛË ÁÈ· ÔÛÙÂÔÔÚˆÙÈÎ¿ Î·Ù¿ÁÌ·Ù· (Pollack

Î·È Û˘Ó 2000). 

∏ ÌÂÏ¤ÙË ÙˆÓ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÒÓ ÛÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1

ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· ÌÔÚÂ› Ó· ‚ÔËı‹ÛÂÈ ÛÙËÓ ·Ó·-

ÁÓÒÚÈÛË ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ Ô˘ Â›Ó·È ÛÂ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Î›Ó‰˘ÓÔ ÁÈ· ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË Î·È

·ıÔÏÔÁÈÎ¿ Î·Ù¿ÁÌ·Ù· (Perrotta Î·È Û˘Ó 2000).

ªÈ· ¿ÏÏË ÔÌ¿‰· ÂÚÂ˘ÓËÙÒÓ ÌÂÏ¤ÙËÛ·Ó ÙËÓ ·ÚÔ˘Û›· ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÒÓ

ÙÔ˘ ˘Ô‰Ô¯¤· ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D (vitamin D receptor, VDR) ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜

ÌÂ ‚-ÔÌfi˙˘ÁÔ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· Î·È ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË (Pollack Î·È Û˘Ó 2000).

OÈ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ› ÛÙÔ ÂÍfiÓÈÔ 2 (FokI) Î·È ÛÙÔ ÈÓÙÚfiÓÈÔ 8 (BsmI) ÙÔ˘ ˘Ô-

‰Ô¯¤· ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D Ô˘ ¤¯Ô˘Ó Û˘Û¯ÂÙÈÛıÂ› ÌÂ ÎÔÓÙfi ·Ó¿ÛÙËÌ· ÂÏ·ÙÙˆ-

Ì¤ÓË ÔÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ· ÛÙËÓ ÂÚÈÔ¯‹ ÙË˜ ÔÛÊ¸ÈÎ‹˜ ÌÔ›Ú·˜ ÙË˜ ÛÔÓ‰˘ÏÈÎ‹˜

ÛÙ‹ÏË˜ Î·È ÛÙÔ ÈÛ¯›Ô ÛÙÔÓ ˘ÁÈ‹ ÏËı˘ÛÌfi, Ê·›ÓÂÙ·È fiÙÈ ·ÔÙÂÏÔ‡Ó ·Ú¿ÁÔ-

ÓÙ· ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ ÁÈ· ÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË˜ Î·È ÛÙ· ¿ÙÔÌ· ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·-

Î‹ ·Ó·ÈÌ›· (Pollack Î·È Û˘Ó 2000; Ferrara Î·È Û˘Ó 2002). 

øÛÙfiÛÔ, ÙÔ ÁÂÁÔÓfi˜ fiÙÈ ˘¿Ú¯ÂÈ ÛÔ‚·Ú‹ ÔÛÙÈÎ‹ ·ÒÏÂÈ· Î·È ÛÂ ·ÛıÂ-

ÓÂ›˜ Ô˘ ‰ÂÓ Ê¤ÚÔ˘Ó ÙÔ˘˜ ·Ú·¿Óˆ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ‡˜ ÛÂ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÌÂ ÙÔ

fi,ÙÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ Ô˘ Ê¤ÚÔ˘Ó ÙÔ˘˜ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ‡˜ ‰ÂÓ ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ··Ú·›ÙË-

Ù· ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË, Ô‰ËÁÂ› ÛÙÔ Û˘Ì¤Ú·ÛÌ· fiÙÈ Ë ·Ó·ÁÓÒÚÈÛË ÙˆÓ ÔÏ˘ÌÔÚ-

ÊÈÛÌÒÓ ·˘ÙÒÓ ·ÔÙÂÏÂ› Ì›· ·Ï‹ ¤Ó‰ÂÈÍË ÁÈ· ÙË Û˘ÌÌÂÙÔ¯‹ ÂÓfi˜ ·ÎfiÌ· ·-

Ú¿ÁÔÓÙ· ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ·ÒÏÂÈ· Ô˘ ÚÔÎ·ÏÂ›Ù·È ·fi ÙË ÌÂÛÔÁÂÈ·-

Î‹ ·Ó·ÈÌ›·. 

∏ ·ÏÏËÏÔ˘¯›· 713-8delC ÛÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ TGF-‚1 ¤¯ÂÈ Â›ÛË˜ Û˘Û¯ÂÙÈÛıÂ›

ÌÂ ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË ÔÛÙÈÎ‹ Ì¿˙· ÛÂ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¤˜ Î·È ÔÛÙÂÔÔÚˆÙÈÎ¤˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜

(Langdahl Î·È Û˘Ó 1997; Bertoldo Î·È Û˘Ó 2000). OÈ Perrota Î·È Û˘Ó (Perrota

Î·È Û˘Ó 2000) ÌÂÏ¤ÙËÛ·Ó ÙË Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÌÂÙ·Í‡ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜, Ô-

Ï˘ÌÔÚÊÈÛÌÒÓ ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›Ô˘ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 (COLIA1) Î·È ÙË˜ ·Ï-

ÏËÏÔ˘¯›·˜ 713-8delC ÛÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ TGF-‚1 ÛÂ 135 ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹

·Ó·ÈÌ›·. ™ËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÁ¿ÏÔ ÔÛÔÛÙfi ¤ˆ˜ Î·È 90 % ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ·˘ÙÒÓ ÂÌ-

Ê¿ÓÈÛ·Ó ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË Î·È ÔÛÙÂÔÂÓ›·. ∏ ÔÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ· ‹Ù·Ó ¯·ÌËÏfi-

ÙÂÚË ÛÙÔ˘˜ ¿Ó‰ÚÂ˜ ·’ fiÙÈ ÛÙÈ˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜ Î·È ÔÈ ¿Ó‰ÚÂ˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÂÌÊ¿ÓÈ˙·Ó

ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË ÛÙË ÛÔÓ‰˘ÏÈÎ‹ ÛÙ‹ÏË ·’ fiÙÈ ÔÈ Á˘Ó·›ÎÂ˜. ∏ ÌÂ-

ÌÔÓˆÌ¤ÓË ‡·ÚÍË ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÒÓ ÛÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ TGF-‚1 ‰ÂÓ ÂÌÊ¿ÓÈÛÂ ÛË-

91



Ì·ÓÙÈÎ‹ Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÌÂ ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ· ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ, ÂÓÒ ÔÈ ·ÛıÂÓÂ›˜

Ô˘ ÂÌÊ¿ÓÈ˙·Ó ÔÌÔ˙˘ÁˆÙ›· ‹ ÂÙÂÚÔ˙˘ÁˆÙ›· ÁÈ· ÙÔ˘˜ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ‡˜ ÙÔ˘

ÁÔÓÈ‰›Ô˘ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 Â›¯·Ó ÌÈÎÚfiÙÂÚË ÔÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ· ·fi

·˘ÙÔ‡˜ Ô˘ ‰ÂÓ ¤ÊÂÚ·Ó ÙÔ˘˜ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ‡˜. OÈ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ› ÙÔ˘ TGF-

‚1 ÂÈ‰ÚÔ‡Ó ·ÚÓËÙÈÎ¿ ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ Ì¿˙· ÏfiÁˆ ·‡ÍËÛË˜ ÙÔ˘ Ú˘ıÌÔ‡ ÔÛÙÈÎ‹˜

·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ (Langdahl Î·È Û˘Ó 1997; Bertoldo Î·È Û˘Ó 2000). ™Â ·ÓÙ›-

ıÂÛË, ÔÈ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ› ÛÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 (COLIA1) Â-

ËÚÚÂ¿˙Ô˘Ó ·ÚÓËÙÈÎ¿ ÙË ‰ÔÌ‹ ÙˆÓ ÈÓÒÓ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ ÛÙ· ÔÛÙ¿ Î·È ¤ÙÛÈ

·ÔÙÂÏÔ‡Ó ·ÓÂÍ¿ÚÙËÙÔ ·Ú¿ÁÔÓÙ· ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ ÁÈ· ÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË ÔÛÙÂÔfiÚˆ-

ÛË˜ (Perrota Î·È Û˘Ó 2000; Uitterlinden Î·È Û˘Ó 2001). 

¶·ÚfiÏ’ ·˘Ù¿ ¯ÚÂÈ¿˙ÔÓÙ·È ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Î·È ÛÂ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÔ ·-

ÚÈıÌfi ·ÛıÂÓÒÓ ÁÈ· ÙË ‰ÈÂÍ·ÁˆÁ‹ ÔÚÈÛÙÈÎÒÓ Û˘ÌÂÚ·ÛÌ¿ÙˆÓ Û¯ÂÙÈÎ¿ ÌÂ ÙË

Û˘Û¯¤ÙÈÛË Û˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤ÓˆÓ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÒÓ Î·È ÔÛÙÈÎ‹˜ Ì¿˙·˜ ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂ-

ÓÂ›˜ ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·, Ù· ¤ˆ˜ ÙÒÚ· ‰Â‰ÔÌ¤Ó· ‰Â›¯ÓÔ˘Ó fiÙÈ ÔÈ ÔÏ˘-

ÌÔÚÊÈÛÌÔ› ÛÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 Â›Ó·È ÔÏ‡ ÛËÌ·ÓÙÈÎÔ› ÁÈ·

ÙËÓ ·˘ÍËÌ¤ÓË Û˘¯ÓfiÙËÙ· ÂÌÊ¿ÓÈÛË˜ ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË˜ ÛÙÔÓ ÏËı˘ÛÌfi ·˘Ùfi. 

8.3. ªÔÚÈ·ÎÔ› ÌË¯·ÓÈÛÌÔ›

OÈ ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔÈ ·fi ÙÔ˘˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Ô˘ ÂÚÈÁÚ¿ÊËÎ·Ó ·Ú·¿Óˆ

‰ÚÔ‡Ó Î˘Ú›ˆ˜ Ì¤Ûˆ ·Ó·ÛÙÔÏ‹˜ ÙË˜ ÔÛÙÂ‚Ï·ÛÙÈÎ‹˜ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ·˜. Ÿˆ˜

¤¯ÂÈ ‹‰Ë ·Ó·ÊÂÚıÂ›, ÛÂ ÈÛÙÔÌÔÚÊÔÌÂÙÚÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ‰È·ÈÛÙÒıËÎÂ ·‡ÍËÛË

ÙÔ˘ ¿¯Ô˘˜ Î·È ÙË˜ ˆÚ›Ì·ÓÛË˜ ÙÔ˘ ÔÛÙÂÔÂÈ‰Ô‡˜, ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ¯ÚfiÓÔ˘ ˘ÛÙ¤-

ÚËÛË˜ Î·È ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙË˜ ÂÈÌÂÙ¿ÏÏˆÛË˜ (mineralization lag time), ÛÂ ·È-

‰È¿ Î·È ÂÓ‹ÏÈÎÂ˜ ÌÂ ‚-ÔÌfi˙˘ÁÔ-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· (ªahachoklertwattana

Î·È Û˘Ó 2003). ™Â Û˘ÌÊˆÓ›· ÌÂ Ù· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÙˆÓ ÈÛÙÔÌÔÚÊÔÌÂÙÚÈÎÒÓ

ÌÂÏÂÙÒÓ, ÔÈ Morabito Î·È Û˘Ó (Morabito Î·È Û˘Ó 2004) ¤‰ÂÈÍ·Ó fiÙÈ ÔÈ ·ÛıÂ-

ÓÂ›˜ ÌÂ ‚-ı·Ï·ÛÛ·ÈÌ›· ¤¯Ô˘Ó ¯·ÌËÏ¿ Â›Â‰· ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜ ÛÙÔÓ ÔÚfi, Â‡-

ÚËÌ· Ô˘, ˆÛÙfiÛÔ, ‰ÂÓ ÂÈ‚Â‚·ÈÒıËÎÂ ·fi ¿ÏÏÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ (∂ren Î·È Û˘Ó

2005). ¶ÈÔ ÚfiÛÊ·Ù· ‰Â‰ÔÌ¤Ó·, ·Ó·Ê¤ÚÔ˘Ó ·˘ÍËÌ¤Ó· Â›Â‰· ÙÔ˘ ·Ú¿-

ÁÔÓÙ· Dickkopf-1 (Dkk-1), ÂÓfi˜ ·Ó·ÛÙÔÏ¤· ÙË˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÈÎ‹˜ ‰È·ÊÔÚÔ-

Ô›ËÛË˜, ÛÙÔÓ ÔÚfi ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ·˘ÙÒÓ, o oÔ›Ô˜ Û˘Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂ

ÙËÓ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜ ÛÙËÓ ÂÚÈÔ¯‹ ÙË˜ ÔÛÊ˘˚Î‹˜ ÌÔ›Ú·˜ ÙË˜

ÛÔÓ‰˘ÏÈÎ‹˜ ÛÙ‹ÏË˜ Î·È ÙË˜ ÎÂÚÎ›‰·˜ (Voskaridou Î·È Û˘Ó 2009). ∫·Ù’ ·-

Ó·ÏÔÁ›·, Ù· ·˘ÍËÌ¤Ó· Â›Â‰· ÙÔ˘ Dkk-1 ÂÌÊ¿ÓÈÛ·Ó ıÂÙÈÎ‹ Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÌÂ

ÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·È ÙËÓ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈ-

Î‹˜ ·Ú·ÁˆÁ‹˜ (Voskaridou Î·È Û˘Ó 2009). O ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ Dickkopf -1 ·-

ÔÙÂÏÂ› ¤Ó·Ó ·fi ÙÔ˘˜ Î‡ÚÈÔ˘˜ ·ÚÓËÙÈÎÔ‡˜ Ú˘ıÌÈÛÙ¤˜ ÙÔ˘ ÌÔÓÔ·ÙÈÔ‡ ÌÂÙ·-
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ÁˆÁ‹˜ Û‹Ì·ÙÔ˜ Wnt ÛÙ· oÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·. ΔÔ ÛËÌ·ÙÔ‰ÔÙÈÎfi ·˘Ùfi ÌÔ-

ÓÔ¿ÙÈ Ú˘ıÌ›˙ÂÈ ÙËÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÈÎ‹ ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË Î·È ÙÔÓ ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·-

ÛÌfi ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ, ÂÓÒ ·Ú¿ÏÏËÏ· ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙËÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÔÁ¤ÓÂ-

ÛË Ú˘ıÌ›˙ÔÓÙ·˜ Ù· Â›Â‰· ÙˆÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ R∞¡KL-OPG ÛÙÔ ÔÛÙÈÎfi ÌÈ-

ÎÚÔÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓ.

∞Ó Î·È ·Ú¯ÈÎ¿ Ë ‰˘ÛÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ ıÂˆÚÔ‡ÓÙ·Ó Ô ‚·-

ÛÈÎfi˜ ˘ÔÎÂ›ÌÂÓÔ˜ ·ıÔÁÂÓÂÙÈÎfi˜ ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜ ÁÈ· ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ·ÒÏÂÈ· Ô˘

·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÛÙË ı·Ï·ÛÛ·ÈÌ›·, ÓÂfiÙÂÚ· ‰Â‰ÔÌ¤Ó· ·Ó·Ê¤ÚÔÓÙ·È Î·È ÛÙÔÓ

Èı·Ófi ÚfiÏÔ ÙË˜ ·˘ÍËÌ¤ÓË˜ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ·˜ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ. ™Â ·ÛıÂ-

ÓÂ›˜ ÌÂ ‚-ÔÌfi˙˘ÁÔ ı·Ï·ÛÛ·ÈÌ›· Î·È ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË ‰È·ÈÛÙÒıËÎÂ ·‡ÍËÛË ÙˆÓ

‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜, fiˆ˜ ÙÔ ¡-·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎfi ÙÂÏÔÂÙ›‰ÈÔ ÙÔ˘

ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 (NTX), Ô˘ ·ÔÙÂÏÂ› ÂÈ‰ÈÎfi ‰Â›ÎÙË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚ-

ÚfiÊËÛË˜ Î·È ÙÔ˘ ÂÓ˙‡ÌÔ˘ ÙË˜ fiÍÈÓË˜ ÊˆÛÊ·Ù¿ÛË˜ (TRACP-5b, tartrate

resistance acid phosphatase isoform 5b), Ô˘ ·Ú¿ÁÂÙ·È ·ÔÎÏÂÈÛÙÈÎ¿ ·fi

ÂÓÂÚÁÔÔÈËÌ¤ÓÔ˘˜ ÔÛÙÂÔÎÏ¿ÛÙÂ˜ (Dresner Î·È Û˘Ó 2000; Voskaridou Î·È Û˘Ó

2001; Voskaridou Î·È Û˘Ó 2003; Angelopoulos Î·È Û˘Ó 2007). ∂›ÛË˜ Î·È ÔÈ

‰‡Ô ‰Â›ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚfiÊËÛË˜ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂ ÙËÓ

ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË ÔÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ· ÛÙËÓ ÂÚÈÔ¯‹ ÙË˜ ÛÔÓ‰˘ÏÈÎ‹˜ ÛÙ‹ÏË˜ ÛÙÔ˘˜

·ÛıÂÓÂ›˜ ·˘ÙÔ‡˜ (Dresner Î·È Û˘Ó 2000; Voskaridou Î·È Û˘Ó 2003; Angelo-

poulos Î·È Û˘Ó 2007a; Angelopoulos Î·È Û˘Ó 2007b). ÕÏÏÔÈ ‰Â›ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜

·ÔÚÚfiÊËÛË˜, fiˆ˜ Ë ˘ÚÈ‰ÈÓÔÏ›ÓË Î·È Ë ‰ÂÔÍ˘˘ÚÈ‰ÈÓÔÏ›ÓË, Ô˘ ·ÂÏÂ˘-

ıÂÚÒÓÔÓÙ·È ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘-

‹˜ ·fi ÙËÓ ·Ô‰fiÌËÛË ÙˆÓ ‰È·ÛÙ·˘ÚÔ‡ÌÂÓˆÓ ‰ÂÛÌÒÓ ÙˆÓ ÈÓÒÓ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·-

ÁfiÓÔ˘ ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡, ·ÓÂ˘Ú¤ıËÛ·Ó Â›ÛË˜ ·˘ÍËÌ¤ÓÔÈ ÛÙÔÓ ÔÚfi ÙˆÓ ·-

ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· ÛÂ Û¯¤ÛË ÌÂ ˘ÁÈ‹ ¿ÙÔÌ· ›‰È·˜ ËÏÈÎ›·˜ Î·È

Ê‡ÏÔ˘ (Morabito Î·È Û˘Ó 2004; Eren Î·È Û˘Ó 2005; Angelopoulos Î·È Û˘Ó

2007a; Lasco Î·È Û˘Ó 2002). 

∂ÎÙfi˜ ·fi Ù· ÚÔ˚fiÓÙ· ·Ô‰fiÌËÛË˜ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘, ·‡ÍËÛË ‰È·È-

ÛÙÒıËÎÂ Î·È ÛÙ· Â›Â‰· ÙˆÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚÔ‡ÓÙˆÓ Î˘ÙÔÎÈÓÒÓ Ô˘ ÂÓÂÚÁÔÔÈ-

Ô‡Ó ÙËÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÔÁ¤ÓÂÛË ÛÙÔ ÔÛÙÈÎfi ÌÈÎÚÔÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓ, fiˆ˜ ÔÈ ÈÓÙÂÚ-

ÏÂ˘Î›ÓÂ˜ 1a Î·È 6 (IL-1·, IL-6) Î·È Ô ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ Ó¤ÎÚˆÛË˜ fiÁÎÔ˘-· (TNF-

a, tumor necrosis factor-a) (ªorabito Î·È Û˘Ó 2007), ˘ÔÛÙËÚ›˙ÔÓÙ·˜ ÂÚ·È-

Ù¤Úˆ ÙË Û˘ÌÌÂÙÔ¯‹ Î·È ÙË˜ ·˘ÍËÌ¤ÓË˜ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÈÎ‹˜ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ·˜ ÛÙËÓ

·ıÔÊ˘ÛÈÔÏÔÁ›· ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÒÏÂÈ·˜ ÛÙË ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·. 

™Â ÌÔÚÈ·Îfi Â›Â‰Ô, Â›Ó·È ÁÓˆÛÙfi fiÙÈ ÙÔ Û‡ÛÙËÌ· RANKL-OPG ·Ô-

ÙÂÏÂ› ÙÔÓ Î‡ÚÈÔ Ú˘ıÌÈÛÙ‹ ÙÔ˘ ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌÔ‡ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ Î·È ÙË˜

ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÈÎ‹˜ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË˜, Ì¤Ûˆ ÙË˜ ·ÏÏËÏÂ›‰Ú·ÛË˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ
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Î·È ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ (‚Ï¤Â ÎÂÊ. 2). ¶ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ¿ ÌÔÓÙ¤Ï· ÌÂ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ÙÔ˘

·Ú¿ÁÔÓÙ· RANKL Ô˘ ÂÎÊÚ¿˙ÂÙ·È ÛÙËÓ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ-

‚Ï·ÛÙÒÓ Î·È ÙˆÓ Úfi‰ÚÔÌˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÈÎÒÓ ÌÔÚÊÒÓ ÙˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÙÔ˘

Ì˘ÂÏÔ‡ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ, ‹ ÙÔ˘ ÂÈ‰ÈÎÔ‡ ˘Ô‰Ô¯¤· ÙÔ˘ RANK Ô˘ ÂÎÊÚ¿˙ÂÙ·È ÛÙË

ÌÂÌ‚Ú¿ÓË ÙˆÓ ÚÔ-ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ, ·Ó·Ù‡ÛÔ˘Ó ÔÛÙÂÔ¤ÙÚˆÛË ÏfiÁˆ ÙË˜ ÛË-

Ì·ÓÙÈÎ‹˜ ÌÂ›ˆÛË˜ ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÈÎ‹˜ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ·˜. ∞ÓÙÈı¤Ùˆ˜, ÔÓÙ›-

ÎÈ· ÌÂ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ÙÔ˘ ·Ú¿ÁÔÓÙ· OPG, ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË ÌÂ ÔÏ-

Ï·Ï¿ Î·Ù¿ÁÌ·Ù·, ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙÔ˘ fiÁÎÔ˘ ÙÔ˘ ÛÔÁÁÒ‰Ô˘˜ ÔÛÙÔ‡ Î·È ·‡ÍËÛË

ÙÔ˘ ·ÚÈıÌÔ‡ ÙˆÓ ÂÓÂÚÁÔÔÈËÌ¤ÓˆÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ ÛÙÈ˜ ÔÛÙÈÎ¤˜ ÂÈÊ¿ÓÂÈÂ˜,

ÏfiÁˆ ÙË˜ ·ÒÏÂÈ·˜ ÙÔ˘ OPG Î·È Î·Ù¿ Û˘Ó¤ÂÈ· ÙË˜ ·ÓÂÌfi‰ÈÛÙË˜ ‰Ú¿ÛË˜

ÙÔ˘ RANKL ÛÙÈ˜ Úfi‰ÚÔÌÂ˜ ÌÔÚÊ¤˜ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÒÓ (∫ong Î·È Û˘Ó 1999;

Kim Î·È Û˘Ó 2000; Bucay Î·È Û˘Ó 1998). H ÈÛÔÚÚÔ›· ·Ó¿ÌÂÛ· ÛÙÔ˘˜ ·-

Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ RANKL-OPG ‰È·Ù·Ú¿ÛÛÂÙ·È ÛÙË ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·, ˘¤Ú

ÙÔ˘ ·Ú¿ÁÔÓÙ· RANKL. Œ¯ÂÈ ‰ÂÈ¯ıÂ› fiÙÈ Ù· Â›Â‰· ÙË˜ ‰È·Ï˘Ù‹˜ ÌÔÚÊ‹˜

ÙÔ˘ RANKL Â›Ó·È ·˘ÍËÌ¤Ó· ÛÙÔÓ ÔÚfi ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·

ÂÓÒ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· Ù· Â›Â‰· ÙË˜ ÔÛÙÂÔÚÔÙÂÁÂÚ›ÓË˜ ·ÓÂ˘Ú¤ıËÛ·Ó ÂÏ·ÙÙˆ-

Ì¤Ó· ‹ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ (Voskaridou Î·È Û˘Ó 2003; Voskaridou Î·È Û˘Ó 2005;

Morabito Î·È Û˘Ó 2004; Morabito Î·È Û˘Ó 2007; Angelopoulos Î·È Û˘Ó 2007a;

Angelopoulos Î·È Û˘Ó 2007b). H ·‡ÍËÛË ·˘Ù‹ ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙÔ˘ RANKL

ÛÂ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÌÂ Ù· ÂÏ·ÙÙˆÌ¤Ó· ‹ ·ÌÂÙ¿‚ÏËÙ· Â›Â‰· ÙË˜ ÔÛÙÂÔÚÔÙÂÁÂ-

Ú›ÓË˜, ÌÔÚÂ› ÂÓ Ì¤ÚÂÈ Ó· ÂÍËÁ‹ÛÂÈ ÙË ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙË˜ Û‡˙Â˘ÍË˜ ÌÂÙ·Í‡ Ô-

ÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·È ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ú·ÁˆÁ‹˜ Ô˘ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÛÙË ÌÂÛÔ-

ÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·. øÛÙfiÛÔ, ÛÂ Î·Ì›· ÌÂÏ¤ÙË ‰ÂÓ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ Û˘-

Û¯¤ÙÈÛË ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙÔ˘ RANKL Î·È ÙË˜ OPG ÌÂ ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ˘-

ÎÓfiÙËÙ· ÛÙËÓ ÂÚÈÔ¯‹ ÙË˜ ÔÛÊ˘˚Î‹˜ ÌÔ›Ú·˜ ÙË˜ ÛÔÓ‰˘ÏÈÎ‹˜ ÛÙ‹ÏË˜ ‹ ÙÔ˘

·˘¯¤Ó· ÙÔ˘ ÌËÚÈ·›Ô˘ ÔÛÙÔ‡. ∞ÚÓËÙÈÎ‹ Û˘Û¯¤ÙÈÛË ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ

·˘ÍËÌ¤ÓˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙÔ˘ RANKL Î·È ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙË˜ ÙÂÛÙÔÛÙÂÚfiÓË˜ ‹

ÙË˜ 17-‚-ÔÈÛÙÚ·‰ÈfiÏË˜ ÛÂ ¿ÓÙÚÂ˜ Î·È Á˘Ó·›ÎÂ˜ ÌÂ ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·, ·-

ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·, ÚÔÙÂ›ÓÔÓÙ·˜ ÙË Û˘ÌÌÂÙÔ¯‹ ÙÔ˘ Û˘ÛÙ‹Ì·ÙÔ˜ RANKL/OPG ÛÙË

‰Ú¿ÛË ÙˆÓ ÔÚÌÔÓÒÓ ÙÔ˘ Ê‡ÏÔ˘ ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi (ªorabito Î·È Û˘Ó

2004). ∂ÈÏ¤ÔÓ, ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ Û˘Û¯¤ÙÈÛË ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ·Ú·Áfi-

ÓÙˆÓ RANKL Î·È OPG Î·È ÙË˜ ÂÚ˘ÚÔÔÈËÙ›ÓË˜ (ªorabito Î·È Û˘Ó 2004), Â-

ÈÛËÌ·›ÓÔÓÙ·˜ ÙÔ ÛËÌ·ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÙË˜ ·Ó·ÈÌ›·˜ ÛÙËÓ ˘¤ÚÌÂÙÚË ÂÓÂÚÁÔ-

Ô›ËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Ì¤Ûˆ ÙË˜ Û˘ÓÂ¯Ô‡˜ ‰È¤ÁÂÚÛË˜ ÙË˜ Û‡ÓıÂ-

ÛË˜ ÙË˜ ÂÚ˘ıÚÔÔÈËÙ›ÓË˜ Î·È ÙËÓ Â·ÎfiÏÔ˘ıË ˘ÂÚÏ·Û›· ÙÔ˘ Ì˘ÂÏÔ‡ ÙˆÓ

ÔÛÙÒÓ. 
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8.4. ∞ÓÙÈÌÂÙÒÈÛË 

∏ ÔÏ˘ÏÔÎfiÙËÙ· ÙˆÓ ·ıÔÊ˘ÛÈÔÏÔÁÈÎÒÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ Ô˘ ÂÌÏ¤ÎÔ-

ÓÙ·È ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ·ÒÏÂÈ· Ô˘ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÛÙË ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·, ·-

ÓÙ·Ó·ÎÏ¿ Î·È ÙÈ˜ ‰˘ÛÎÔÏ›Â˜ Ô˘ Û˘Ó·ÓÙÒÓÙ·È ÛÙËÓ ÎÏÈÓÈÎ‹ Ú·ÎÙÈÎ‹ ÙË˜ ·-

ÓÙÈÌÂÙÒÈÛ‹˜ ÙË˜. ∏ ¤ÁÎ·ÈÚË ‰È¿ÁÓˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË˜ ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜

ÌÂ ‚-ı·Ï·ÛÛ·ÈÌ›· ÛÂ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÌÂ ÙËÓ Î·Ù¿ÏÏËÏË ıÂÚ·Â˘ÙÈÎ‹ ·ÁˆÁ‹ Â›-

Ó·È ÎÚÈÙÈÎ‹˜ ÛËÌ·Û›·˜ ÁÈ· ÙËÓ ·ÔÊ˘Á‹ ÂÈÏÔÎÒÓ, fiˆ˜ Î·Ù¿ÁÌ·Ù· ‹ ÛÎÂ-

ÏÂÙÈÎ¤˜ ·Ú·ÌÔÚÊÒÛÂÈ˜ Ô˘ ÂÈ‰ÂÈÓÒÓÔ˘Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÙËÓ ÔÈfiÙËÙ· ˙ˆ‹˜ Î·È

ÙËÓ ÂÈ‚›ˆÛË ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ·˘ÙÒÓ. 

·) °ÂÓÈÎ¿ Ì¤ÙÚ·

™Ù· ÁÂÓÈÎ¿ Ì¤ÙÚ· Ô˘ ÚÔÙÂ›ÓÔÓÙ·È ÛÙËÓ ÔÌ¿‰· ·˘Ù‹ ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ Â›-

Ó·È Ë Â·ÚÎ‹˜ ÚfiÛÏË„Ë ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ (500 mg-1gr ÛÙÔÈ¯ÂÈ·ÎÔ‡ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘/Ë-

Ì¤Ú·), ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D (1000-1500IU/ËÌ¤Ú·) Î·È „Â˘‰·ÚÁ‡ÚÔ˘ Ì¤Ûˆ ÙË˜ ‰·-

ÙÚÔÊ‹˜ ‹ ÌÂ ÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË Û˘ÌÏËÚˆÌ¿ÙˆÓ. ∏ ÂÓı¿ÚÚ˘ÓÛË ÛˆÌ·ÙÈÎ‹˜ ¿-

ÛÎËÛË˜ Î·ıÒ˜ Î·È Ë ·ÔÊ˘Á‹ ÙÔ˘ Î·Ó›ÛÌ·ÙÔ˜ ·ÔÙÂÏÔ‡Ó Â›ÛË˜ ÛËÌ·ÓÙÈ-

Î¤˜ Û˘ÛÙ¿ÛÂÈ˜. ∫·Ù·Ï˘ÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÛÙË ‰È·Ù‹ÚËÛË ÙË˜ Â‡Ú˘ıÌË˜ ÛÎÂÏÂÙÈÎ‹˜

ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ ‰È·‰Ú·Ì·Ù›˙Ô˘Ó Â›ÛË˜ Î·È Ë Â·ÚÎ‹˜ ·ÔÛÈ‰‹ÚˆÛË, Ô˘ ·Ô-

ÙÚ¤ÂÈ ÙËÓ ¿ÌÂÛË ÙÔÍÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘ ÛÈ‰‹ÚÔ˘ ÛÙ· ÔÛÙ¿, Î·ıÒ˜ Î·È ÔÈ Ù·ÎÙÈ-

Î¤˜ ÌÂÙ·ÁÁ›ÛÂÈ˜ ÁÈ· ÙË ‰ÈfiÚıˆÛË ÙË˜ ·Ó·ÈÌ›·˜ Î·È ÙÔÓ ÂÚÈÔÚÈÛÌfi ÙË˜ ·‡-

ÍËÛË˜ ÙÔ˘ fiÁÎÔ˘ Ô˘ Î·Ù·Ï·Ì‚¿ÓÂÈ Ô Ì˘ÂÏfi˜ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ. Δ¤ÏÔ˜, Î·È Ë ‰ÈfiÚ-

ıˆÛË ÙˆÓ ÂÓ‰ÔÎÚÈÓÈÎÒÓ ÂÈÏÔÎÒÓ Ô˘ Û˘ÓÔ‰Â‡Ô˘Ó ÙË ‚-ı·Ï·ÛÛ·ÈÌ›·, Â›-

Ó·È ÎÚÈÙÈÎ‹˜ ÛËÌ·Û›·˜ ÁÈ· ÙËÓ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÒÏÂÈ·˜ Î·È ÙËÓ ·Ô-

Ê˘Á‹ ÙˆÓ ÛÎÂÏÂÙÈÎÒÓ ·Ú·ÌÔÚÊÒÛÂˆÓ (Haidar Î·È Û˘Ó 2010; Voscaridou

Î·È Û˘Ó 2004). ∂È‰ÈÎfiÙÂÚ·, Ë ‰ÈfiÚıˆÛË ÙÔ˘ ˘ÔÁÔÓ·‰ÈÛÌÔ‡ ÌÂ Û˘ÓÂ¯‹ ıÂ-

Ú·Â›· ÔÚÌÔÓÈÎ‹˜ ˘ÔÎ·Ù¿ÛÙ·ÛË˜, ÌÂ ÙË ÌÔÚÊ‹ ÙË˜ ‰È·‰ÂÚÌÈÎ‹˜ ¯ÔÚ‹ÁËÛË˜

ÔÈÛÙÚÔÁfiÓˆÓ ‹ ÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË ·ÓıÚÒÈÓË˜ ¯ÔÚÈ·Î‹˜ ÁÔÓ·‰ÔÙÚÔ›ÓË˜, ¤¯ÂÈ ‰Â›-

ÍÂÈ ÈÎ·ÓÔÔÈËÙÈÎ¿ ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ·Ó·ÊÔÚÈÎ¿ ÌÂ ÙË ‚ÂÏÙ›ˆÛË ÙˆÓ ·Ú·Ì¤-

ÙÚˆÓ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜ Î·È ÙËÓ ÚfiÏË„Ë ÙË˜ ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË˜ Î·È ÙˆÓ ÛÎÂ-

ÏÂÙÈÎÒÓ ·Ú·ÌÔÚÊÒÛÂˆÓ (Lindsay Î·È Û˘Ó 1993; Anapliotou Î·È Û˘Ó 1995;

Jensen Î·È Û˘Ó 1998).

‚) ∂È‰ÈÎ¿ Ì¤ÙÚ·

∞ÓÙÈ-·ÔÚÚÔÊËÙÈÎÔ› ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ¯ÚËÛÈÌÔÔÈËıÂ› ÛÙÔ˘˜ Ô-

ÛÙÂÔÔÚˆÙÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·, ¤‰ÂÈÍ·Ó ÔÏ‡ Î·Ï‹ ·-

ÓÙ·fiÎÚÈÛË Î·È ·ÓÔ¯‹ ·ÚfiÌÔÈ· ÌÂ Ù· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ·fi ÙË ıÂÚ·Â›· ÙË˜

ÁÂÚÔÓÙÈÎ‹˜ Î·È ÌÂÙÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î‹˜ ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË˜. 
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∏ ¯ÔÚ‹ÁËÛË Î·ÏÛÈÙÔÓ›ÓË˜, ÂÓfi˜ ÈÛ¯˘ÚÔ‡ ·Ó·ÛÙÔÏ¤· ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚ-

ÚfiÊËÛË˜, ÂÏ¿ÙÙˆÛÂ ÙÔÓ fiÓÔ Î·È ÙË Û˘¯ÓfiÙËÙ· ÙˆÓ Î·Ù·ÁÌ¿ÙˆÓ ÛÙÔ˘˜ ·-

ÛıÂÓÂ›˜ ·˘ÙÔ‡˜ (Canatan Î·È Û˘Ó 1995). ∂›ÛË˜, Ë ¯ÔÚ‹ÁËÛË ‰ÈÊˆÛÊÔÓÈÎÒÓ

(ÎÏÔ‰ÚÔÓ¿ÙË, ·ÌÈ‰ÚÔÓ¿ÙË, ·ÏÂÓ‰ÚÔÓ¿ÙË Î·È ˙ÔÏÂ‰ÚÔÓÈÎfi ÔÍ‡) Â›¯Â ÔÏ‡

Î·Ï¿ ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÌÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜, ÌÂ›ˆÛË

ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·È ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ Û˘¯ÓfiÙËÙ·˜ ÙˆÓ Î·-

Ù·ÁÌ¿ÙˆÓ. ÕÏÏÔÈ ·ÓÙÈ-ÔÛÙÂÔÔÚˆÙÈÎÔ› ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜, fiˆ˜ Ë ÙÂÚÈ·Ú·Ù›‰Ë

(Jiang Î·È Û˘Ó 2003) Î·È ÙÔ Ú·ÓÂÏÈÎfi ÛÙÚfiÓÙÈÔ (Meunier Î·È Û˘Ó 2004) Ô˘

Â›ÛË˜ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÔ‡ÓÙ·È ÁÈ· ÙËÓ ·ÓÙÈÌÂÙÒÈÛË ÙË˜ ÌÂÙÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î‹˜ Ô-

ÛÙÂÔfiÚˆÛË˜, Â›Ó·È ˘fi ‰ÈÂÚÂ‡ÓËÛË ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·

Î·È ·Ó·Ì¤ÓÔÓÙ·È Ù· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÙˆÓ ÌÂÏÂÙÒÓ.

ªÂ ‚¿ÛË ÙËÓ ÚÔ·Ó·ÊÂÚıÂ›Û· ıÂˆÚËÙÈÎ‹ ‚¿ÛË ÙÔ˘ Ê·ÈÓÔÌ¤ÓÔ˘ ÙË˜ ÌÂ-

Ù·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·È ÙˆÓ ‹‰Ë ÙÂÎÌËÚÈˆ-

Ì¤ÓˆÓ ÌÂÙ·‚ÔÏÒÓ ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÙˆÓ ÂÚÈÁÚ·Ê¤ÓÙˆÓ ·Ú·¿-

Óˆ ÓÔÛËÚÒÓ Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂˆÓ Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈ‹ıËÎÂ Ë ·ÚÔ‡Û· ÌÂÏ¤ÙË ÌÂ ÛÎÔfi

Ó· ‰ÈÂÚÂ˘ÓËıÂ› Ë ÂÓ‰Â¯fiÌÂÓË ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ Î·È Î·Ù¿ Û˘Ó¤ÂÈ· Ë Û˘ÌÌÂÙÔ¯‹ ÙÔ˘

Ê·ÈÓÔÌ¤ÓÔ˘ ÛÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ¿ ÙÔ˘˜.

™Â ÔÌ¿‰Â˜ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ÙÈ˜ ‰È·Ù·Ú·¯¤˜ ·˘Ù¤˜ Î·È ÛÂ Û‡ÁÎÚÈÛË ÌÂ ÔÌ¿-

‰Â˜ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ ¤ÏÂÁ¯ıËÎÂ Ë ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ ÙÔ˘ Ê·ÈÓÔÌ¤ÓÔ˘ ÙË˜ ÌÂÙ·ÁÂ˘-

Ì·ÙÈÎ‹˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÌÂÙ¿ ÊfiÚÙˆÛË ÌÂ ÛÙ·ıÂÚ‹ ÔÛfiÙËÙ· ÁÏ˘Îfi-

˙Ë˜ per os Î·È Î·Ù·ÁÚ·Ê‹ ÙˆÓ ÌÂÙ·‚ÔÏÒÓ ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·È

Û¯ËÌ·ÙÈÛÌÔ‡ ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡. ¶·Ú¿ÏÏËÏ·, ÂÎÙÈÌ‹ıËÎ·Ó Î·È ÔÈ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ÙˆÓ ‰‡Ô

Î‡ÚÈˆÓ ÔÚÌÔÓÒÓ ÙÔ˘ °∂™ (GIP Î·È GLP-1) Ô˘ ıÂˆÚÔ‡ÓÙ·È ˆ˜ Èı·ÓÔ› ÌÂ-

ÛÔÏ·‚ËÙ¤˜ ÙÔ˘ Ê·ÈÓÔÌ¤ÓÔ˘.
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∂π¢π∫O ª∂ƒO™





∞ ™ £ ∂ ¡ ∂ π ™ ∫ ∞ π  ª ∂ £ O ¢ O π

1.1. ∫ÚÈÙ‹ÚÈ· ÂÈÏÔÁ‹˜ Û˘ÌÌÂÙÂ¯fiÓÙˆÓ ÛÙË ÌÂÏ¤ÙË

™ÙËÓ ·ÚÔ‡Û· ÌÂÏ¤ÙË ¤Ï·‚·Ó Ì¤ÚÔ˜ Û˘ÓÔÏÈÎ¿ 148 ·ÛıÂÓÂ›˜ (45 ·ÛıÂ-

ÓÂ›˜ ÌÂ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi, 40 ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi, 30 ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ

Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2 Î·È 33 ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ‚-ÔÌfi˙˘ÁÔ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·-

Ó·ÈÌ›·).

∂‚‰ÔÌ‹ÓÙ· Ô¯ÙÒ ˘ÁÈÂ›˜ ÂıÂÏÔÓÙ¤˜ ·ÓÙÈÛÙÔ›¯Ô˘ ËÏÈÎ›·˜ Î·È ‰Â›ÎÙÔ˘ Ì¿-

˙·˜ ÛÒÌ·ÙÔ˜ Û˘ÌÂÚÈÏ‹ÊıËÛ·Ó Â›ÛË˜ ÛÙË ÌÂÏ¤ÙË. 

∏ ‰È¿ÁÓˆÛË ÙË˜ Î¿ıÂ ÓfiÛÔ˘ ÛÙËÚ›¯ıËÎÂ ÛÙ· ·ÎfiÏÔ˘ı· ÎÚÈÙ‹ÚÈ·.

∞ OÌ¿‰·: ∞ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi
™ÙËÓ ÔÌ¿‰· ·˘Ù‹ Û˘ÌÂÚÈÏ‹ÊıËÎ·Ó 45 ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÚˆÙÔ·ı‹ ˘Ô-

ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi Úo ÂÓ¿ÚÍÂˆ˜ ·ÁˆÁ‹˜ (32 ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ¯ÚfiÓÈ· ı˘ÚÂÔÂÈ‰›ÙÈ‰·

∏ashimoto, 9 ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÔÏ˘Ô˙Ò‰Ë ‚ÚÔÁ¯ÔÎ‹ÏË, 3 ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÌÂÙÂÁ¯ÂÈ-

ÚËÙÈÎfi ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi Î·È 1 ·ÛıÂÓ‹˜ ÌÂ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi ÌÂÙ¿ ·fi Ï‹„Ë

Ú·‰ÈÂÓÂÚÁÔ‡ Èˆ‰›Ô˘). ∏ ‰È¿ÁÓˆÛË ÛÙËÚ›¯ıËÎÂ ÛÙ· ÂÈ‰ÈÎ¿ ÁÈ· ÙË ÓfiÛÔ ÂÚ-

Á·ÛÙËÚÈ·Î¿ Â˘Ú‹Ì·Ù· (˘„ËÏ¿ Â›Â‰· TSH>8mU/l).

B OÌ¿‰·: ∞ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi
™ÙËÓ ÔÌ¿‰· ·˘Ù‹ Û˘ÌÂÚÈÏ‹ÊıËÎ·Ó 40 ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi,

·ÓÂÍ·ÚÙ‹ÙÔ˘ ·ÈÙÈÔÏÔÁ›·˜ (18 ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÙÔÍÈÎ‹ ÔÏ˘Ô˙Ò‰Ë ‚ÚÔÁ¯ÔÎ‹ÏË,

12 ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÙÔÍÈÎfi ·‰¤ÓˆÌ·, 8 ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÓfiÛÔ Graves Î·È 2 ·ÛıÂÓÂ›˜

ÌÂ ‰È¿¯˘ÙË ÙÔÍÈÎ‹ ‚ÚÔÁ¯ÔÎ‹ÏË Î·È ·ÚÓËÙÈÎ¿ ·ÓÙÈ- TS∏R ·ÓÙÈÛÒÌ·Ù·), ÚÔ

ÙË˜ ÂÓ¿ÚÍÂˆ˜ ·ÓÙÈ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ‹˜ ·ÁˆÁ‹˜. ∏ ‰È¿ÁÓˆÛË ÛÙËÚ›¯ıËÎÂ ÛÙ· ÂÈ‰È-

Î¿ ÂÚÁ·ÛÙËÚÈ·Î¿ (FT3>8,1 pmol/l, FT4>25pmol/l Î·È TSH<0,01 mU/ml)

Î·È ÛÈÓıËÚÔÁÚ·ÊÈÎ¿ Â˘Ú‹Ì·Ù· ÙË˜ ÓfiÛÔ˘ (·˘ÍËÌ¤ÓË ÚfiÛÏË„Ë Ú·‰ÈÂÓÂÚ-

ÁÔ‡ Èˆ‰›Ô˘ ·fi ÙÈ˜ ˘ÂÚÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÎ¤˜ ÂÚÈÔ¯¤˜ ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ ·‰¤Ó·).

∞ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi ÏfiÁˆ ˘ÔÍÂ›·˜ ı˘ÚÂÔÂÈ‰›ÙÈ‰·˜ ‹ ı˘ÚÂÔÂÈ-



‰›ÙÈ‰·˜ ÏfiÁˆ Ï‹„Âˆ˜ Ê·ÚÌ¿ÎˆÓ, fiˆ˜ ÙÔ ·ÓÙÈ-·ÚÚ˘ıÌÈÎfi Ê¿ÚÌ·ÎÔ ·ÌÈˆ-

‰·ÚfiÓË Î·È Ô ·ÓÔÛÔÙÚÔÔÔÈËÙÈÎfi˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ ÈÓÙÂÚÊÂÚfiÓË, ·ÔÎÏÂ›-

ÛıËÎ·Ó ·fi ÙË ÌÂÏ¤ÙË, ÏfiÁˆ ÙË˜ Èı·Ó‹˜ ·ÚÂÌ‚ÔÏ‹˜ ÙË˜ ÊÏÂÁÌoÓÒ‰Ô˘˜ Â-

ÍÂÚÁ·Û›·˜ ‹ ÙË˜ ÙÔÍÈÎfiÙËÙ·˜ ÙˆÓ Ê·ÚÌ¿ÎˆÓ ·ÓÙ›ÛÙoÈ¯·, ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·-

‚ÔÏÈÛÌfi ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ·˘ÙÒÓ. 

° OÌ¿‰·: ∞ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2
™ÙËÓ ÔÌ¿‰· ·˘Ù‹ Û˘ÌÂÚÈÏ‹ÊıËk·Ó 30 ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÚˆÙÔ‰È·ÁÓˆÛı¤ÓÙ·

Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2, ÌÂ ‚¿ÛË Ù· ·Ó·ıÂˆÚËÌ¤Ó· ÎÚÈÙ‹ÚÈ· ÙË˜ ADA. 

¢ OÌ¿‰·: ∞ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ‚-ÔÌfiÁ˘ÁÔ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·
™ÙËÓ ÔÌ¿‰· ·˘Ù‹ Û˘ÌÂÚÈÏ‹ÊıËk·Ó 33 ¿ÙÔÌ· ÌÂ ‚-ÔÌfiÁ˘ÁÔ ÌÂÛÔÁÂÈ·-

Î‹ ·Ó·ÈÌ›· Ô˘ ·Ú·ÎÔÏÔ˘ıÔ‡ÓÙ·È ·fi ÙË ÌÔÓ¿‰· ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹˜ ·Ó·ÈÌ›·˜

ÙÔ˘ ¶·ÓÂÈÛÙËÌÈ·ÎÔ‡ ¡ÔÛÔÎÔÌÂ›Ô˘ ∞Ã∂¶∞. ŸÏÔÈ ÔÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ ˘Ô‚¿ÏÏÔ-

ÓÙ·Ó ÛÂ Ù·ÎÙÈÎ¤˜ ÌÂÙ·ÁÁ›ÛÂÈ˜ ·›Ì·ÙÔ˜ (Î¿ıÂ 1 Âˆ˜ 3 Â‚‰ÔÌ¿‰Â˜) Î·È Ù·ÎÙÈ-

Îfi ÚfiÁÚ·ÌÌ· ·ÔÛÈ‰‹ÚˆÛË˜ ÌÂ ·ÓÙÏ›Â˜ ˘Ô‰fiÚÈ·˜ ¯ÔÚ‹ÁËÛË˜ ‰ÂÛÊÂÚÈÔ-

Í·Ì›ÓË˜ (Desferioxamine) Î·È/Ë per os ¯ÔÚËÁÔ‡ÌÂÓÔ˘˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜, fiˆ˜ ÙÔ

Deferiprone Î·È ÙÔ Defasirox. ∞ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ‰˘ÛÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙˆÓ ÂÓ‰ÔÎÚÈÓÒÓ

·‰¤ÓˆÓ ÏfiÁˆ ‰Â˘ÙÂÚÔ·ıÔ‡˜ ·ÈÌÔ¯ÚˆÌ¿ÙˆÛË˜ (˘Ô-˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜, ˘-

ÂÚ·Ú·ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜, Û·Î¯·ÚÒ‰Ë˜ ‰È·‚‹ÙË˜ Ù‡Ô˘ 2 Î·È ˘ÔÁÔÓ·‰ÈÛÌfi˜)

·ÔÎÏÂ›ÛıËÎ·Ó ·fi ÙË ÌÂÏ¤ÙË. 

∂ OÌ¿‰·: ª¿ÚÙ˘ÚÂ˜
™ÙËÓ ÔÌ¿‰· ·˘Ù‹ Û˘ÌÂÚÈÏ‹ÊıËÎ·Ó Û˘ÓÔÏÈÎ¿ 78 ˘ÁÈÂ›˜ ÂıÂÏÔÓÙ¤˜ ¯ˆ-

Ú›˜ Û˘ÓÔ‰¿ ÓÔÛ‹Ì·Ù· ‹ ÈÛÙÔÚÈÎfi Ï‹„Âˆ˜ Ê·ÚÌ¿ÎˆÓ Ô˘ ÂËÚÂ¿˙Ô˘Ó ÙÔÓ Ô-

ÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi (¶›Ó·ÎÂ˜ 1 Î·È 2). §fiÁˆ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹˜ ‰È·ÊÔÚ¿˜ ÛÙËÓ Ë-

ÏÈÎ›· Î·È ÛÙÔ ¢ª™ ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· (¶›Ó·Î·˜ 3) ÛÂ Û¯¤-

ÛË ÌÂ ÙÈ˜ ˘fiÏÔÈÂ˜ ˘fi ÂÍ¤Ù·ÛË ÔÌ¿‰Â˜ (¶›Ó·Î·˜ 4) ÁÈ· ÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ·˘-

ÙÔ‡˜ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎÂ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎ‹ ÔÌ¿‰· ÂÏ¤Á¯Ô˘. 

1.2. ∫ÚÈÙ‹ÚÈ· ·ÔÎÏÂÈÛÌÔ‡ ÁÈ· fiÏÂ˜ ÙÈ˜ ÔÌ¿‰Â˜ ˘‹ÚÍ·Ó Ù· ·ÎfiÏÔ˘ı·:

1. ∏·ÙÈÎ‹ ‹ ÓÂÊÚÈÎ‹ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ·

2. ºÏÂÁÌÔÓÒ‰Ë ÓÔÛ‹Ì·Ù· ÙÔ˘ ÂÓÙ¤ÚÔ˘ (ÂÏÎÒ‰Ë˜ ÎÔÏ›ÙÈ‰·, ÓfiÛÔ˜ Crohn), È-

ÛÙÔÚÈÎfi ÂÙÈÎÔ‡ ¤ÏÎÔ˘˜ ‹ ‰˘Û·ÔÚÚfiÊËÛË˜

3. ¢˘Û·ÓÂÍ›· ÛÙË ÁÏ˘Îfi˙Ë

4. ∞ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D (25-OH-‚ÈÙ·Ì›ÓË D<40 mmol/l)

5. OÛÙÂÔfiÚˆÛË (ÌÂ ‚¿ÛË ÙÈ˜ ÌÂÙÚ‹ÛÂÈ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜ ÌÂ ‰ÈÏ‹ Êˆ-

ÙÔÓÈ·Î‹ ·ÔÚÚÔÊËÛÈÔÌÂÙÚ›· -DEXA Î·È Ù· ÎÚÈÙ‹ÚÈ· ÁÈ· ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË
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ÙË˜ ¶.O.À.: Δ-score<2,5 ÛÙËÓ ÔÛÊ˘˚Î‹ ÌÔ›Ú· ÙË˜ ÛÔÓ‰˘ÏÈÎ‹˜ ÛÙ‹ÏË˜ ‹

ÛÙÔ ÈÛ¯›Ô)

6. ªÂÙÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î¤˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜ ÌÂ ÏÈÁfiÙÂÚÔ ·fi 5 ¤ÙË ÂÈÛfi‰Ô˘ ÙÔ˘˜ ÛÙËÓ

ÂÌÌËÓfi·˘ÛË. 

7. ™˘Ó‡·ÚÍË ÓÔÛËÌ¿ÙˆÓ Ô˘ ÂËÚÂ¿˙Ô˘Ó ÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi, ÂÎÙfi˜

ÙÔ˘ ˘fi ÌÂÏ¤ÙË ÓÔÛ‹Ì·ÙÔ˜ ÙË˜ Î¿ıÂ ÔÌ¿‰Ô˜ (›Ó·Î·˜ 1)

8. §‹„Ë Ê·ÚÌ¿ÎˆÓ Ô˘ ÂËÚÂ¿˙Ô˘Ó ÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi (›Ó·Î·˜ 2)

1.3. ∂ÚÂ˘ÓËÙÈÎfi ÚˆÙfiÎÔÏÏÔ

∞fi Î¿ıÂ Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÔÓÙ·, ·ÛıÂÓ‹ ‹ Ì¿ÚÙ˘Ú·, ˘‹ÚÍÂ Î·Ù·ÁÚ·Ê‹ Ï‹-

ÚÔ˘˜ È·ÙÚÈÎÔ‡ ·ÙÔÌÈÎÔ‡ Î·È ÔÈÎÔÁÂÓÂÈ·ÎÔ‡ ÈÛÙÔÚÈÎÔ‡. ŸÏÔÈ ÔÈ Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô-

ÓÙÂ˜ ÌÂÙ¿ ·fi ÔÏÔÓ‡ÎÙÈ· ÓËÛÙÂ›· ˘Ô‚Ï‹ıËÎ·Ó ÛÂ OGTT ÌÂ 75 gr ÁÏ˘Îfi˙Ë˜

ÛÙÈ˜ 7,30-9,30 ÙÔ ÂfiÌÂÓÔ Úˆ˚. ∞fi Î¿ıÂ ¤Ó·Ó Ï·Ì‚¿ÓÔÓÙ·Ó 2 ‰Â›ÁÌ·Ù·

ÊÏÂ‚ÈÎÔ‡ ·›Ì·ÙÔ˜ ÛÙÔ ¯ÚfiÓÔ 0. ΔÔ ¤Ó· ‰Â›ÁÌ· ·ÔÛÙ¤ÏÏÔÓÙ·Ó ¿ÌÂÛ· ÛÙÔ ∞È-

Ì·ÙÔÏÔÁÈÎfi Î·È μÈÔ¯ËÌÈÎfi ÂÚÁ·ÛÙ‹ÚÈÔ ÙÔ˘ ¡ÔÛÔÎÔÌÂ›Ô˘ ∞Ã∂¶∞ ÁÈ· ‚ÈÔ-

¯ËÌÈÎfi ¤ÏÂÁ¯Ô ÚÔ˘Ù›Ó·˜ (ÚÔÛ‰ÈÔÚÈÛÌfi˜ ÔÏÈÎ‹˜, HDL Î·È LDL ¯ÔÏËÛÙÂÚfi-

ÏË˜, ÙÚÈÁÏ˘ÎÂÚÈ‰›ˆÓ, Ë·ÙÈÎÒÓ ‰ÔÎÈÌ·ÛÈÒÓ, Ô˘Ú›·˜, ÎÚÂ·ÙÈÓ›ÓË˜ Î·È Û·Î¯¿-

ÚÔ˘ ·›Ì·ÙÔ˜) Î·È ·ÈÌ·ÙÔÏÔÁÈÎfi ¤ÏÂÁ¯Ô. ΔÔ ‰Â‡ÙÂÚÔ ‰Â›ÁÌ· Ì·˙› ÌÂ Ù· ‰Â›Á-

Ì·Ù· ·fi ÙÔ˘˜ ¯ÚfiÓÔ˘˜, 60 Î·È 120 ÏÂÙ¿ ÌÂÙ¿ ÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ Ê˘-

ÁÔÎÂÓÙÚÔ‡ÓÙ·Ó ÛÙÔ ÂÚÁ·ÛÙ‹ÚÈÔ ÙÔ˘ ÙÌ‹Ì·ÙÔ˜ ∂Ó‰ÔÎÚÈÓÔÏÔÁ›·˜ Î·È ªÂÙ·-

‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÙË˜ ∞′ ¶·ıÔÏÔÁÈÎ‹˜ ÎÏÈÓÈÎ‹˜ ÙÔ˘ ¡ÔÛÔÎÔÌÂ›Ô˘ ∞Ã∂¶∞ Î·È Ô Ï·Ì-

‚·ÓfiÌÂÓÔ˜ ÔÚfi˜ Î·È Ï¿ÛÌ· ·ÔıËÎÂ˘fiÙ·Ó ÛÙÔ˘˜ -70° C Ì¤¯ÚÈ ÙË Û˘ÏÏÔÁ‹

ÙÔ˘ Û˘ÓfiÏÔ˘ ÙˆÓ ‰ÂÈÁÌ¿ÙˆÓ Î·È ÙËÓ Â·ÎfiÏÔ˘ıË Ì¤ÙÚËÛË ÙˆÓ ÔÛÙÈÎÒÓ ‚ÈÔ-

¯ËÌÈÎÒÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ Î·È ÙˆÓ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÒÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ. 

ŒÁÁÚ·ÊË Û˘ÁÎ·Ù¿ıÂÛË ˙ËÙ‹ıËÎÂ ·fi fiÏÔ˘˜ ÙÔ˘˜ Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÔÓÙÂ˜ Î·È

ÙÔ ÂÚÂ˘ÓËÙÈÎfi ÚˆÙfiÎÔÏÏÔ ÂÁÎÚ›ıËÎÂ ·fi ÙËÓ ∂ÈÙÚÔ‹ μÈÔËıÈÎ‹˜ Î·È ¢Â-

ÔÓÙÔÏÔÁ›·˜ ÙË˜ π·ÙÚÈÎ‹˜ ™¯ÔÏ‹˜ ÙÔ˘ ∞.¶.£.

1.4. M¤ıÔ‰ÔÈ ÌÂÙÚ‹ÛÂˆÓ

OÈ ‚ÈÔ¯ËÌÈÎ¤˜ ÂÍÂÙ¿ÛÂÈ˜ Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈ‹ıËÎ·Ó ÛÙÔ μÈÔ¯ËÌÈÎfi ÂÚÁ·ÛÙ‹ÚÈÔ

ÙÔ˘ ¶·ÓÂÈÛÙËÌÈ·ÎÔ‡ ¡ÔÛÔÎÔÌÂ›Ô˘ ∞Ã∂¶∞ ÙÔ˘ ∞.¶.£. Î·È ÔÈ Ú·‰ÈÔ·ÓÔÛÔ-

‚ÈÔÏÔÁÈÎÔ› ÚÔÛ‰ÈÔÚÈÛÌÔ› ÛÙÔÓ ÔÚfi Î·È ÛÙÔÓ Ï¿ÛÌ· ÙÔ˘ ·›Ì·ÙÔ˜ ¤ÁÈÓ·Ó ÛÙÔ

ÂÚÁ·ÛÙ‹ÚÈÔ ¶˘ÚËÓÈÎ‹˜ π·ÙÚÈÎ‹˜ ÙÔ˘ ¶·ÓÂÈÛÙËÌÈ·ÎÔ‡ ¡ÔÛÔÎÔÌÂ›Ô˘ ∞Ã∂¶∞. 

1.4.1. °Ï˘Îfi˙Ë ÔÚÔ‡
∏ ÁÏ˘Îfi˙Ë ÌÂÙÚ‹ıËÎÂ ÌÂ ÙË Ì¤ıÔ‰Ô ÔÍÂÈ‰¿ÛË˜ ÙË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÌÂ ÙËÓ ¯ÚË-

ÛÈÌÔÔ›ËÛË ÙÔ˘ ·˘ÙfiÌ·ÙÔ˘ ·Ó·Ï˘Ù‹ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ Ù‡Ô˘ Beckmann ÛÂ ÔÛfiÙË-
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¶›Ó·Î·˜ 1. NoÛ‹Ì·Ù· Ô˘ ÂÈÏ¤ÎÔÓÙ·È ‰Â˘ÙÂÚÔ·ıÒ˜ ÌÂ ÔÛÙÈÎ‹ ·ÒÏÂÈ·

°ÂÓÂÙÈÎ¿ ∞ÙÂÏ‹˜ ∞ÈÌ·ÙÔÏÔÁÈÎ¿ ™˘ÛÙËÌ·ÙÈÎ‹ 

ÓÔÛ‹Ì·Ù· ÔÛÙÂÔÁ¤ÓÂÛË ÓÔÛ‹Ì·Ù· Ì·ÛÙÔÎ‡ÙÙˆÛË

OÌÔÎ˘ÛÙÈÓÔ˘Ú›· ¢ÚÂ·ÓÔÎ˘ÙÙ·ÚÈÎ‹ 

·Ó·ÈÌ›·/ı·Ï·ÛÛ·ÈÌ›·

™‡Ó‰ÚÔÌÔ ∂hlers -Danlos ÃÚfiÓÈ· ·ÈÌÔÏ˘ÙÈÎ‹ ·Ó·ÈÌ›·

™‡Ó‰ÚÔÌÔ Marfan ¶ÔÚÊ˘Ú›·

™‡Ó‰ÚÔÌÔ Riley-Day §Â˘¯·ÈÌ›·/§¤ÌÊˆÌ·

¡fiÛÔ˜ Gaucher ™˘ÛÙËÌ·ÙÈÎ‹ Ì·ÛÙÔÎ‡ÙÙˆÛË

ÀÔÊˆÛÊ·Ù·Û›· ¡ÔÛ‹Ì·Ù· ÃÚfiÓÈ· ÓÂÊÚÈÎ‹ 

ÓÂÊÚÒÓ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ·

∂Ó‰ÔÎÚÈÓÔÏÔÁÈÎ¿ ÀÔÁÔÓ·‰ÈÛÌfi˜ ¡ÂÊÚÈÎ‹ ÛˆÏËÓ·ÚÈ·Î‹ 

ÓÔÛ‹Ì·Ù· (Û‡Ó‰ÚÔÌÔ ÔÍ¤ˆÛË

∫leinefelter, 

Kallman, AIS)

ÀÂÚÚÔÏ·ÎÙÈÓ·ÈÌ›· π‰ÈÔ·ı‹˜ ˘ÂÚ·Û‚ÂÛÙÈÔ˘Ú›·

™‡Ó‰ÚÔÌÔ ƒÂ˘Ì·ÙÈÎ¿ ∞ÁÎ˘ÏÔÔÈËÙÈÎ‹

Cushing ¡ÔÛ‹Ì·Ù· ÛÔÓ‰˘ÏÔ·ÚıÚ›ÙÈ‰·

∞ÎÚÔÌÂÁ·Ï›· ™·ÚÎÔÂ›‰ˆÛË

™·Î¯·ÚÒ‰Ë˜ ‰È·‚‹ÙË˜ ƒÂ˘Ì·ÙÔÂÈ‰‹˜

Ù‡Ô˘ 1 ·ÚıÚ›ÙÈ‰·

¶·ı‹ÛÂÈ˜ °∂™ ¶ÚˆÙÔ·ı‹˜ ¯ÔÏÈÎ‹ ™˘ÛÙËÌ·ÙÈÎfi˜ ∂Ú˘ı˘Ì¿Ùˆ‰Ë˜

Î›ÚÚˆÛË §‡ÎÔ˜

ºÏÂÁÌÔÓÒ‰Ë˜ ÓfiÛÔ˜ 

ÙÔ˘ ÂÓÙ¤ÚÔ˘

¶›Ó·Î·˜ 2. º¿ÚÌ·Î· Ô˘ ÂËÚÂ¿˙Ô˘Ó ÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi

∫ÔÚÙÈÎÔÂÈ‰‹

£˘ÚÔÍ›ÓË

∏·Ú›ÓË

ÃÚfiÓÈ· ¯Ú‹ÛË §Èı›Ô˘

∞ÓÙÈÂÈÏËÙÈÎ¿ Ê¿ÚÌ·Î·

¢ÈÔ˘ÚËÙÈÎ¿ ·ÁÎ‡ÏË˜

∞ÓÙÈÓÂÔÏ·ÛÌ·ÙÈÎ¿ Ê¿ÚÌ·Î·

∞ÓÔÛÔÎ·Ù·ÛÙ·ÏÙÈÎ¿ Ê¿ÚÌ·Î·

∞ÁˆÓÈÛÙ¤˜ ÂÎÏ˘ÙÈÎ‹˜ ÔÚÌfiÓË˜ ÁÔÓ·‰ÔÙÚÔÈÓÒÓ

∞ÓÙÈ·Ó‰ÚÔÁfiÓ·

∞Ó·ÛÙÔÏÂ›˜ ·ÚˆÌ·Ù¿ÛË˜
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¶›Ó·Î·˜ 3. ∞ÓıÚˆÔÌÂÙÚÈÎ¿ ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¿, ÂÚÁ·ÛÙËÚÈ·Îfi˜ Î·È ÔÚÌÔÓÔÏÔÁÈÎfi˜ ¤ÏÂÁ¯Ô˜
·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ·ı‹ÛÂÈ˜ ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ ·‰¤Ó· Î·È Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2

OÌ¿‰· Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ ÀÔı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜ ÀÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜ ™¢Δ2

ÕÓ‰ÚÂ˜ 20 13 13 22

°˘Ó·›ÎÂ˜ 25 32 27 8

¶ÚÔ-ÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î¤˜ 20 (80%) 25(78%) 22 (81,5%) 6 (75%)

Á˘Ó·›ÎÂ˜ (%)

n 45 45 40 30

¢ª™ (kg/m2) 27,1 ± 0,9 28 ± 1,56 26,79 ± 0,8 29,4 ± 1,27

HÏÈÎ›· (¤ÙË) 49,8 ± 1,6 51,2 ± 1,56 50,2 ± 2,1 57,0 ± 2,0

FT3 (3,5-8,1 pmol/l) 5,6 ± 0,18 3,4 ± 0,2* 22,11 ± 2,9* 4,3 ± 0,15

FT4 (10,0-25,0 pmol/l) 16,18 ± 0,7 8,3 ± 0,5* 46,9 ± 4,2* 15,7 ± 0,9

TSH (0,3-4,0 mIU/l) 1,74 ± 0,15 22,3 ± 3,8* <0,01* 1,53 ± 0,13

PTH (1,6-6,9 pmol/l) 4 ± 0,2 4,68 ± 0,2 3,6 ± 0,29 5,4 ± 0,44

∞Û‚¤ÛÙÈÔ ÔÚÔ‡ 9,11 ± 0,07 9,35 ± 0,07 9,3 ± 0,08 9,0 ± 0,27

(8,2-10,6 mg/dl)

ºÒÛÊˆÚÔ˜ ÔÚÔ‡ 3,44 ± 0,17 3,8 ± 0,1 3,7 ± 0,09 5,48 ± 1,29

(2,7-4,5 mg/dl)

BUN (10-50 mg/dl) 31 ± 1,47 35 ± 1,5 35,9 ± 1,6 32,7 ± 2,29

°Ï˘Îfi˙Ë ÔÚÔ‡ 92,9 ± 1,97 92,5 ± 2 89,5 ± 3,2 212 ± 15*

(65-110 mg/dl)

∫ÚÂ·ÙÈÓ›ÓË ÔÚÔ‡ 0,77 ± 0,026 1,2 ± 0,3 0,9 ± 0,03 0,82 ± 0,02

(0,40-1,10 mg/dl)

Hct (37,0-47,0 %) 40,6 ± 0,41 41,5 ± 0,7 39,28 ± 0,6 40,6 ± 1,35

Hb (12,0-16,0 g/dl) 13,6 ± 0,17 13,9 ± 0,25 13,38 ± 0,25 14,5 ± 0,23

∏b∞1c 9,7 ± 0,42

*:  ™Ù·ÙÈÛÙÈÎ‹ ÛËÌ·ÓÙÈÎfiÙËÙ· ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÙË˜ Î¿ıÂ ÔÌ¿‰·˜ Î·È ÙË˜ ÔÌ¿‰·˜ ÂÏ¤Á¯Ô˘
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¶›Ó·Î·˜ 4. ∞ÓıÚˆÔÌÂÙÚÈÎ¿ ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¿ Î·È ÂÚÁ·ÛÙËÚÈ·Î¿ Â˘Ú‹Ì·Ù· ·ÛıÂ-
ÓÒÓ ÌÂ ‚-ÔÌfi˙˘ÁÔ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·

OÌ¿‰· Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ ∞ÛıÂÓÂ›˜ p value

ÕÓ‰ÚÂ˜ 13 13 -

°˘Ó·›ÎÂ˜ 20 32 -

n 33 33 -

¢ª™ (kg/m2) 24,16 ± 1,15 21,9 ± 0,5 ª™

∏ÏÈÎ›· (¤ÙË) 35,64 ± 2 33,09 ± 1,36 ª™

TSH (0,3-4,0 mIU/l) 1,86 ± 0,33 2,37 ± 0,17 ª™

PTH (1,6-6,9 pmol/l) 4,13 ± 0,42 3,815 ± 0,15 ª™

∞Û‚¤ÛÙÈÔ ÔÚÔ‡ (8,2-10,6 mg/dl) 9,11 ± 0,07 9,35 ± 0,07 ª™

ºˆÛÊfiÚÔ˜ ÔÚÔ‡ (2,7-4,5 mg/dl) 3,21 ± 0,34 3,86 ± 0,14 ª™

O˘Ú›· (10-50 mg/dl) 31 ± 1,32 28 ± 1,2 ª™

°Ï˘Îfi˙Ë ·›Ì·ÙÔ˜ (65-110 mg/dl) 90 ± 5,2 81,8 ± 4,16 ª™

∫ÚÂ·ÙÈÓ›ÓË ÔÚÔ‡ (0,40-1,10 mg/dl) 0,82 ± 0,03 0,77 ± 0,4 ª™

Hct (37,0-47,0 %) 41,55 ± 1,9 29,2 ± 0,36 p<0,001

Hb (12,0-16,0 g/dl) 13,9 ± 0,7 9,96 ± 0,12 p<0,001

ºÂÚÚÈÙ›ÓË (30-400ng/ml) 124,73 ± 55,2 1269 ± 119,3 p<0,001

B·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡

‚-CTX (pg/ml) 341 ± 33 455,9 ± 46 p=0,044

P1NP (ng/ml) 40,12 ± 2,8 56,42 ± 7,08 p<0,039

OÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË (ng/ml) 17,79 ± 1,43 17,15 ± 1,57 ª™

ª™: ÌË ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ ‰È·ÊÔÚ¤˜



Ù· 100 Ìl ÔÚÔ‡ (μeckmann Glucose Analyzer, Beckmann Instruments Inc,

Fullerton, California). 

1.4.2. OÚÌÔÓÈÎÔ› ÚÔÛ‰ÈÔÚÈÛÌÔ›

·) °ÂÓÈÎ¿

OÈ Ú·‰ÈÔ·ÓÔÛÔÏÔÁÈÎ¤˜ Ì¤ıÔ‰ÔÈ (RIA) ‚·Û›˙ÔÓÙ·È ÛÙËÓ ÈÎ·ÓfiÙËÙ· ÌÈ·˜

ÔÚÈÛÌ¤ÓË˜ ÔÛfiÙËÙ·˜ ·ÓÙÈÛÒÌ·ÙÔ˜ Ó· Û˘Ó‰¤ÂÙ·È ÌÂ Ì›· ÛÙ·ıÂÚ‹ ÔÛfiÙËÙ·

ÂÈÛËÌ·ÛÌ¤ÓÔ˘ ·ÓÙÈÁfiÓÔ˘ Î·È ÛÙÔÓ ·ÓÙ·ÁˆÓÈÛÌfi ‰¤ÛÌÂ˘ÛË˜ ÌÂ ¤Ó· ÌË ÂÈ-

ÛËÌ·ÛÌ¤ÓÔ ·ÓÙÈÁfiÓÔ. ΔÔ ÔÛÔÛÙfi ÙÔ˘ Û˘Ó‰Â‰ÂÌ¤ÓÔ˘ ÂÈÛËÌ·ÛÌ¤ÓÔ˘ ·ÓÙÈ-

ÁfiÓÔ˘ ÌÂÈÒÓÂÙ·È ·Ó¿ÏÔÁ· ÌÂ ÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜ ÙÔ˘ ÌË ÂÈÛËÌ·-

ÛÌ¤ÓÔ˘ ·ÓÙÈÁfiÓÔ˘ ÛÙÔ ˘fi ¤ÏÂÁ¯Ô ‰Â›ÁÌ·. O ‰È·¯ˆÚÈÛÌfi˜ ÙÔ˘ Û˘Ó‰Â‰ÂÌ¤ÓÔ˘

Î·È ÙÔ˘ ÂÏÂ‡ıÂÚÔ˘ (F) ÂÈÛËÌ·ÛÌ¤ÓÔ˘ ·ÓÙÈÁfiÓÔ˘ Â›Ó·È ··Ú·›ÙËÙÔ˜, ÒÛÙÂ

Ó· ÚÔÛ‰ÈÔÚÈÛıÂ› Ë ÔÛfiÙËÙ· ÙÔ˘ ÌË ÂÈÛËÌ·ÛÌ¤ÓÔ˘ ·ÓÙÈÁfiÓÔ˘. ∞˘Ùfi˜ ÌÔ-

ÚÂ› Ó· Á›ÓÂÈ ÌÂ Î·ı›˙ËÛË ÙÔ˘ Û˘ÌÏ¤ÁÌ·ÙÔ˜ ·ÓÙÈÁfiÓÔ˘- ·ÓÙÈÛÒÌ·ÙÔ˜, ‹ ÌÂ ¯Ë-

ÌÈÎ¤˜ ÌÂıfi‰Ô˘˜, fiˆ˜ .¯. ÌÂ Î·Ù·ÎÚ‹ÌÓÈÛË ÌÂ ÔÏ˘·Èı˘ÏÂÓÈÎ‹ ÁÏ˘ÎfiÏË, ‹

ÌÂ ÙËÓ ÚÔÛı‹ÎË ÂÓfi˜ ‰Â‡ÙÂÚÔ˘ ·ÓÙÈÛÒÌ·ÙÔ˜ Ô˘ ‰ÂÛÌÂ‡ÂÈ ÙËÓ ˘¿Ú¯Ô˘Û·

ÛÙÔÓ ·Ú¯ÈÎfi ÔÚfi ·ÓÔÛÔÛÊ·ÈÚ›ÓË, ‹ ÌÂ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÙˆÓ ‰‡Ô ÌÂıfi‰ˆÓ. ∏ Ô-

ÛfiÙËÙ· ÙÔ˘ ÌË ÂÈÛËÌ·ÛÌ¤ÓÔ˘ ·ÓÙÈÁfiÓÔ˘ ÛÙÔ ¿ÁÓˆÛÙÔ ‰Â›ÁÌ· ÚÔÛ‰ÈÔÚ›˙Â-

Ù·È ÛÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ·, ÌÂ Û‡ÁÎÚÈÛË ÙË˜ ÂÓÂÚÁfiÙËÙ·˜ ÙÔ˘ ‰ÂÛÌÂ˘Ì¤ÓÔ˘ ÎÏ¿ÛÌ·ÙÔ˜

ÙÔ˘ ·ÓÙÈÁfiÓÔ˘ (Ag B) Ô˘ Î·Ù·ÎÚËÌÓ›˙ÂÙ·È ÌÂÙ¿ ·fi Ê˘ÁÔÎ¤ÓÙÚËÛË, ÌÂ ÙÈ-

Ì¤˜ Ô˘ Î·ıÔÚ›˙ÔÓÙ·È ·fi ÚÈÓ ÌÂ ÙË ¯Ú‹ÛË ÁÓˆÛÙÒÓ ÔÛÔÙ‹ÙˆÓ ·ÓÙÈÁfiÓÔ˘

Î·È ÙËÓ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹ ÚfiÙ˘Ë˜ Î·Ì‡ÏË˜ ÌÂ ÙËÓ ›‰È· Ì¤ıÔ‰Ô ÚÔÛ‰ÈÔÚÈÛÌÔ‡. 

‚) ª¤ÙÚËÛË ÙÔ˘ ÁÏ˘ÎÔ˙ÔÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ˘ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔÙÚfiÔ˘ ÂÙÈ‰›Ô˘
(GIP) Î·È ÙÔ˘ ÁÏÔ˘Î·ÁÔÓfiÌÔÚÊÔ˘ ÂÙÈ‰›Ô˘ (GLP-1) 

°È· ÙË Ì¤ÙÚËÛË ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ GIP Î·È GLP-1 ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎ·Ó Û·Ó

·ÓÙÈÁfiÓ·, ÙÔ GIP Î·È ÙÔ GLP-1 ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· ÂÈÛËÌ·ÛÌ¤Ó· ÌÂ 125I Î·È ÂÈ‰È-

Î¿ ·ÓÙÈÛÒÌ·Ù· Ô˘ ·Ó·Ù‡¯ıËÎ·Ó ÛÂ ÎÔ˘Ó¤ÏÈ· (Rabbit antiserum specific

for the peptide 13 ml). ∏ Ú·‰ÈÂÓ¤ÚÁÂÈ· ÙÔ˘ π125 GIP Î·È ÙÔ˘ π125 GLP-1ÛÙÔ

¯ÚfiÓÔ ·Ú·ÛÎÂ˘‹˜ ÙÔ˘˜ ‹Ù·Ó 1,5 ÌCi/ml. °È· ÙËÓ ·ÓÙ›‰Ú·ÛË, ÙÔ ·ÓÙ›ÛˆÌ·

‰È·Ï‡ıËÎÂ ÛÂ ÊˆÛÊÔÚÈÎfi Ú˘ıÌÈÛÙÈÎfi ‰È¿Ï˘Ì· Î·È ÙÔ ·ÓÙÈÁfiÓÔ ÛÂ ·ÂÛÙ·Á-

Ì¤ÓÔ ÓÂÚfi. ø˜ ‰Â‡ÙÂÚÔ ·ÓÙ›ÛˆÌ· ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎÂ Á-ÛÊ·ÈÚ›ÓË Ô˘ ·Ó·-

Ù‡¯ıËÎÂ ÛÂ ÂÚ›ÊÈ·, ÛÙ· ÔÔ›· ¤ÁÈÓÂ ¤ÓÂÛË ÙˆÓ ·ÓÙÈÛˆÌ¿ÙˆÓ ÙÔ˘ ÎÔ˘ÓÂÏÈ-

Ô‡ ÛÂ Ì›ÁÌ· ÔÏ˘·Èı˘ÏÂÓÈÎ‹˜ ÁÏ˘ÎfiÏË˜. °È· ÙËÓ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹ ÙË˜ ÚfiÙ˘Ë˜

Î·Ì‡ÏË˜ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎÂ Î·ı·Úfi ·ÓıÚÒÈÓÔ ÂÙ›‰ÈÔ (12,8 Ìg ÛÂ ÌÔÚÊ‹

Ï˘ÔÊÈÏÔÔÈËÌ¤ÓÔ˜ ÎfiÓÂˆ˜), ÛÂ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜ 12,5, 25, 50, 100, 200, 400,

800, 1600, 3200, 6400, 12800 pg/ml. O ‰È·¯ˆÚÈÛÌfi˜ ÙˆÓ ÎÏ·ÛÌ¿ÙˆÓ ÙÔ˘ ·›-
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Ì·ÙÔ˜ ÌÂÙ¿ ÙËÓ Î·ı›˙ËÛË ¤ÁÈÓÂ ÛÂ „˘¯fiÌÂÓË Ê˘ÁfiÎÂÓÙÚÔ ÛÂ 1500-1600 g’s.

O ÚÔÛ‰ÈÔÚÈÛÌfi˜ ¤ÁÈÓÂ ÛÂ ıÂÚÌÔÎÚ·Û›· 4° C Î·È Ë ÂÒ·ÛË ‰È‹ÚÎËÛÂ 24 Ò-

ÚÂ˜ ÌÂÙ¿ ÙËÓ ÚÔÛı‹ÎË ÙÔ˘ ÚÒÙÔ˘ ·ÓÙÈÛÒÌ·ÙÔ˜ Î·È 90 min ÌÂÙ¿ ÙËÓ ÚÔ-

Ûı‹ÎË ÙÔ˘ ‰Â‡ÙÂÚÔ˘ ·ÓÙÈÛÒÌ·ÙÔ˜. ∏ Ú·‰ÈÂÓ¤ÚÁÂÈ· ÙÔ˘ È˙‹Ì·ÙÔ˜ ÌÂÙÚ‹ıËÎÂ

ÛÂ Î·Ù·ÌÂÙÚËÙ‹ Á-·ÎÙÈÓÔ‚ÔÏ›·˜ ÁÈ· ¤Ó· ÏÂÙfi. ∞fi ÙÔÓ ·ÚÈıÌfi ÙˆÓ ÎÚÔ‡-

ÛÂˆÓ ˘ÔÏÔÁ›ÛıËÎÂ ÙÔ ËÏ›ÎÔ B/B0 % ÌÂ ‚¿ÛË ÙÔÓ ·ÎfiÏÔ˘ıÔ Ù‡Ô:

B/B0 %=(ÎÚÔ‡ÛÂÈ˜ ˘fi ÂÍ¤Ù·ÛË ‰¤ÈÁÌ·ÙÔ˜ -ÎÚÔ‡ÛÂÈ˜ NSB/ ÎÚÔ‡ÛÂÈ˜

ÌË‰ÂÓÈÎ‹˜ ÔÛfiÙËÙ·˜ μ0)* 100. ™ÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ· Î·Ù·ÛÎÂ˘¿ÛıËÎÂ Ë ÚfiÙ˘Ë

Î·Ì‡ÏË ÛÂ ‰‡Ô ¿ÍÔÓÂ˜ (∂ÈÎfiÓÂ˜ 1 Î·È 2). ™ÙÔÓ ¿ÍÔÓ· „ ÙÔÔıÂÙ‹ıËÎÂ Ë ˘-

ÔÏÔÁÈ˙fiÌÂÓË %μ.μ0 ÁÈ· Î¿ıÂ ÚfiÙ˘Ô ‰È¿Ï˘Ì· Î·È ÛÙÔÓ ¿ÍÔÓ· ¯ ÔÈ ÔÛfi-

ÙËÙÂ˜ ÙˆÓ ÚÔÙ‡ˆÓ ÛÂ pg/ml. O ÚÔÛ‰ÈÔÚÈÛÌfi˜ ÙˆÓ ÙÈÌÒÓ ÛÙ· ˘fi ÂÍ¤Ù·ÛË

‰Â›ÁÌ·Ù· ¤ÁÈÓÂ ·fi ÙËÓ ÚfiÙ˘Ë Î·Ì‡ÏË ÌÂ ÂÈ‰ÈÎfi ÚfiÁÚ·ÌÌ·. 

∂˘·ÈÛıËÛ›· (sensitivity): H Ì¤ıÔ‰Ô˜ ÌÔÚÔ‡ÛÂ Ó· ·ÓÈ¯ÓÂ‡ÛÂÈ ÂÏ¿¯È-

ÛÙË ÔÛfiÙËÙ· 12,5 pg/ml ÁÈ· ÙÔ GLP-1 Î·È 25 pg/ml ÁÈ· ÙÔ GIP.

EÈ‰ÈÎfiÙËÙ· (specificity): ∏ Û¯ÂÙÈÎ‹ ÂÎ·ÙÔÛÙÈ·›· ‰È·ÛÙ·˘ÚÔ‡ÌÂÓË Â˘-

·ÈÛıËÛ›· Î·ıÔÚ›ÛÙËÎÂ ·fi ÙËÓ ÔÛfiÙËÙ· ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ GIP Î·È GLP-1 Ô˘

··ÈÙ‹ıËÎÂ ÁÈ· Ó· ÚÔÎÏËıÂ› ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ‰¤ÛÌÂ˘ÛË˜ Î·Ù¿ 50% ÛÂ Û¯¤ÛË

ÌÂ ÙËÓ ÔÛfiÙËÙ· ÙË˜ Ô˘Û›·˜ Ô˘ ÂÏ¤Á¯ıËÎÂ. 

∞ÎÚ›‚ÂÈ·: O ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ÌÂÙÚ‹ÛÂˆÓ Û˘ÓÙÂÏÂÛÙ‹˜ ‰È·ÛÔÚ¿˜ (inter-assay

CV%) Î˘Ì·›ÓÔÓÙ·Ó ÌÂÙ·Í‡ 8-12% ÁÈ· ÙÔ GIP Î·È 6,3-11% ÁÈ· ÙÔ GLP-1. O

ÂÓÙfi˜ ÙˆÓ ÌÂÙÚ‹ÛÂˆÓ (intra assay CV%) Û˘ÓÙÂÏÂÛÙ‹˜ ‰È·ÛÔÚ¿˜ Î˘Ì·›ÓÔ-

ÓÙ·Ó ÌÂÙ·Í‡ 2,5%-3,3% ÁÈ· ÙÔ GIP Î·È 3,2-4,3% ÁÈ· ÙÔ GLP-1.
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∂ÈÎfiÓ· 1. ¶ÚfiÙ˘Ë Î·Ì‡ÏË Ì¤ÙÚËÛË˜ ÁÈ· ÙÔ GLP-1.
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1.4.3. ª¤ÙÚËÛË ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡
OÈ ‰Â›ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÌÂÙÚ‹ıËÎ·Ó ÌÂ ÙÔÓ ·˘ÙfiÌ·ÙÔ ·Ó·-

Ï˘Ù‹ ÙË˜ Roche -Elecsys 2010.

·) ª¤ÙÚËÛË ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ ¡- ·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎÔ‡ 
ÚÔÂÙÈ‰›Ô˘ ÙÔ˘ ÚÔÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 (P1NP)

¶ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔ ·fi 90% ÙÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÎÔ‡ ÙÌ‹Ì·ÙÔ˜ ÙË˜ ıÂÌÂÏ›Ô˘ Ô˘Û›·˜ ·-

ÔÙÂÏÂ›Ù·È ·fi ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1, ÙÔ ÔÔ›Ô Û˘ÓÙ›ıÂÙ·È Î˘Ú›ˆ˜ ÛÙ· ÔÛÙ¿

(Burgeson 1988). ΔÔ Úfi‰ÚÔÌÔ ÌfiÚÈÔ, ÚÔÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ Ù‡Ô˘ 1, Û˘ÓÙ›ıÂÙ·È ·-

fi ÙÔ˘˜ ÈÓÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ Î·È ÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜. Ÿˆ˜ ·Ó·Ê¤ÚıËÎÂ ÛÙÔ ÎÂÊ¿Ï·ÈÔ

3, Ù· ÚÔÂÙ›‰È· ·fi ÙÔ ¡-·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎfi Î·È ÙÔ C-Î·Ú‚ÔÍ˘ÙÂÏÈÎfi ¿ÎÚÔ ÙÔ˘

Úfi‰ÚÔÌÔ˘ ÌÔÚ›Ô˘ ·ÔÌ·ÎÚ‡ÓÔÓÙ·È ·fi ÂÈ‰ÈÎ¤˜ ÚˆÙÂ¿ÛÂ˜ Î·Ù¿ ÙË ÌÂÙ·-

ÙÚÔ‹ ÙÔ˘ ÚÔÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ ÛÂ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ Î·È ·ÂÏÂ˘ıÂÚÒÓÔÓÙ·È ÛÙÔ ‰È·Î˘Ù-

Ù¿ÚÈÔ ¯ÒÚÔ ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÈÎÚÔÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓÙÔ˜ Î·È ·fi ÂÎÂ› ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›·

ÙÔ˘ ·›Ì·ÙÔ˜. ΔÔ ¡- ·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎfi ÚÔÂÙ›‰ÈÔ P1NP (type 1 procollagen amino-

terminal propeptide) ·ÔÙÂÏÂ› ÂÈ‰ÈÎfi ‰Â›ÎÙË ÙË˜ ÂÓ·fiıÂÛË˜ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡-

Ô˘ 1 Î·È Î·Ù¿ Û˘Ó¤ÂÈ· ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Û‡ÓıÂÛË˜ (Orum Î·È Û˘Ó 1996; Brandt

Î·È Û˘Ó 2001). H ‰ÔÌ‹ ÙÔ˘ P1NP Ô˘ ·ÓÂ˘Ú›ÛÎÂÙ·È ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· Â›Ó·È ·Ú-

¯ÈÎ¿ ÙÚÈÌÂÚ‹˜, fiˆ˜ Î·È Ë ÙÚÈÌÂÚ‹˜ ÌÔÚÊ‹ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ ·fi ÙÔ ÔÔ›Ô ÚÔ-

¤Ú¯ÂÙ·È, ÛÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ· fiÌˆ˜ ‰È·Û¿Ù·È Ù·¯‡Ù·Ù· ÛÂ ÌÔÓÔÌÂÚ‹ ÌÔÚÊ‹. ∏ ·ÓÔ-

ÛÔÌ¤ıÔ‰Ô˜ ËÏÂÎÙÚÔ-¯ËÌÂÈÔÊˆÙ·‡ÁÂÈ·˜ ECLIA, Ô˘ ̄ ÚËÛÈÌÔÔÈÂ›Ù·È ÛÙÔÓ ·˘-

ÙfiÌ·ÙÔ ·Ó·Ï˘Ù‹ Elecsys 2010 ¤¯ÂÈ ÙË ‰˘Ó·ÙfiÙËÙ· ·Ó›¯ÓÂ˘ÛË˜ Î·È ÙˆÓ ‰‡Ô ÌÔÚ-

ÊÒÓ (ÙÚÈÌÂÚ‹˜ Î·È ÌÔÓÔÌÂÚ‹˜) Ô˘ ‚Ú›ÛÎÔÓÙ·È ÛÙÔÓ ÔÚfi (Total P1NP). 
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∂ÈÎfiÓ· 2. ¶ÚfiÙ˘Ë Î·Ì‡ÏË Ì¤ÙÚËÛË˜ ÁÈ· ÙÔ GIP.
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∞Ú¯‹ ÙË˜ ÌÂıfi‰Ô˘: ∏ Ì¤ıÔ‰Ô˜ ÛÙËÚ›˙ÂÙ·È ÛÙËÓ ·Ú¯‹ sandwich Î·È Ë

Û˘ÓÔÏÈÎ‹ ÙË˜ ‰È¿ÚÎÂÈ· Â›Ó·È 18 ÏÂÙ¿. 

¶ÚÒÙË ÂÒ·ÛË: ™ÙËÓ ÚÒÙË ÂÒ·ÛË Âˆ¿˙ÔÓÙ·È Ì·˙› ÙÔ ˘fi ÂÍ¤Ù·ÛË

‰Â›ÁÌ· (20Ìl) Î·È ÙÔ ‚ÈÔÙ˘ÓÈÏÈˆÌ¤ÓÔ ÌÔÓÔÎÏˆÓÈÎfi ÂÈ‰ÈÎfi ÁÈ· ÙÔ P1NP ·ÓÙ›-

ÛˆÌ·. 

¢Â‡ÙÂÚË ÂÒ·ÛË: ªÂÙ¿ ÙËÓ ÚÔÛı‹ÎË ÛÙÚÂÙ·‚È‰›ÓË˜ (streaptavidin)

ÂÈÛËÌ·ÛÌ¤ÓË˜ ÌÂ ÌÈÎÚÔÛÊ·ÈÚ›‰È· Î·È ÙÔ˘ ÂÈ‰ÈÎÔ‡ ÌÔÓÔÎÏˆÓÈÎÔ‡ P1NP ·-

ÓÙÈÛÒÌ·ÙÔ˜ ÛÂÛËÌ·ÛÌ¤ÓÔ˘ ÌÂ ÚÔ˘ı‹ÓÈÔ (Ru) ‰ËÌÈÔ˘ÚÁÂ›Ù·È ¤Ó· sandwich

Û‡ÌÏÂÁÌ· ÙÔ ÔÔ›Ô Û˘Ó‰¤ÂÙ·È ÛÙË ÛÙÂÚÂ¿ Ê¿ÛË Ì¤Ûˆ ·ÏÏËÏÂ›‰Ú·ÛË˜ ÙË˜

‚ÈÔÙ›ÓË˜ ÌÂ ÙË ÛÙÚÂÙ·‚È‰›ÓË. 

™ÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ· Ë ÂÊ·ÚÌÔÁ‹ ËÏÂÎÙÚÈÎÔ‡ ‰˘Ó·ÌÈÎÔ‡ ÛÙ· ËÏÂÎÙÚfi‰È· ÚÔ-

Î·ÏÂ› ÙËÓ ÂÎÔÌ‹ ¯ËÌÂÈÔÊˆÙ·‡ÁÂÈ·˜ Ë ÔÔ›· ÚÔÛ‰ÈÔÚ›˙ÂÙ·È ÔÛÔÙÈÎ¿ ·-

fi ÙÔÓ ÊˆÙÔÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÙ‹. Δ· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÂÏ¤Á¯ÔÓÙ·È ÌÂ ‚¿ÛË ÙËÓ

ÚfiÙ˘Ë Î·Ì‡ÏË. O ·˘ÙfiÌ·ÙÔ˜ ·Ó·Ï˘Ù‹˜ ÚÔÛ‰ÈÔÚ›˙ÂÈ ÙËÓ ·Ó·Ï˘ÙÈÎ‹ Û˘-

ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË Î¿ıÂ ‰Â›ÁÌ·ÙÔ˜ ÛÂ Ìg/l ‹ ng/ml. 

B·ıÌÔÓfiÌËÛË: H Ì¤ıÔ‰Ô˜ ¤¯ÂÈ ‚·ıÌÔÓÔÌËıÂ› ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÒÓÙ·˜ ˆ˜ ÛË-

ÌÂ›Ô ·Ó·ÊÔÚ¿˜ ÙÔ ‚¿ÚÔ˜ ÙÔ˘ Ê˘ÛÈÎÔ‡ P1NP ÛÂ ÛÂÈÚ¿ ·ÓıÚÒÈÓˆÓ ‰ÂÈÁÌ¿-

ÙˆÓ ÛÙÔÓ ÔÚfi Ù· ÔÔ›· Â›Ó·È ÂÏÂ‡ıÂÚ· ÙÔ˘ P1NP ÂÙÈ‰›Ô˘. 

∂‡ÚÔ˜ ÌÂÙÚ‹ÛÂˆÓ: 5-1200 ng/ml. 

∂˘·ÈÛıËÛ›· (sensitivity): H ÌÈÎÚfiÙÂÚË ·ÓÈ¯ÓÂ‡ÛÈÌË ÔÛfiÙËÙ· ÙË˜ ÌÂ-

ıfi‰Ô˘ Â›Ó·È 5 ng/mL. 

EÈ‰ÈÎfiÙËÙ· (specificity): ¢È·ÛÙ·˘ÚÔ‡ÌÂÓÂ˜ ·ÓÙÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÛÂ ÔÛÔÛÙfi

<1% ÂÓÙÔ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ÙËÓ ·Ú·ıÔÚÌfiÓË, ÙËÓ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË Î·È ÙËÓ 25-O∏-

‚ÈÙ·Ì›ÓË D. 

∞ÎÚ›‚ÂÈ·: O ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ÌÂÙÚ‹ÛÂˆÓ Û˘ÓÙÂÏÂÛÙ‹˜ ‰È·ÛÔÚ¿˜ (inter-assay

CV%) Î˘Ì·›ÓÔÓÙ·Ó ÌÂÙ·Í‡ 2,3 Î·È 3,7% Î·È Ô ÂÓÙfi˜ ÙˆÓ ÌÂÙÚ‹ÛÂˆÓ (intra

assay CV%) Î˘Ì·›ÓÔÓÙ·Ó ÌÂÙ·Í‡ 1,8 Î·È 2,9%.

∞Ó·ÌÂÓfiÌÂÓÂ˜ ÙÈÌ¤˜: OÈ ·Ó·ÌÂÓfiÌÂÓÂ˜ ÙÈÌ¤˜ ·Ó¿ÏÔÁ· ÌÂ ÙËÓ ËÏÈÎ›·, ÙÔ

Ê‡ÏÔ Î·È ÙËÓ ÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î‹ Î·Ù¿ÛÙ·ÛË, ·ÂÈÎÔÓ›˙ÔÓÙ·È ÛÙÔÓ ›Ó·Î· 5. Δ·

Â›Â‰· P1NP ÌÂÙÚ‹ıËÎ·Ó ÛÙÔÓ ÔÚfi 573 ˘ÁÈÒÓ ÂıÂÏÔÓÙÚÈÒÓ Ô˘ Û˘ÌÌÂÙÂ›¯·Ó

ÛÙË ÌÂÏ¤ÙË OFELY ÁÈ· ÙÔÓ ÚÔÛ‰ÈÔÚÈÛÌfi ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÒÏÂÈ·˜. ∏ Û˘¯ÓfiÙË-

Ù· ÙˆÓ ‰È·ÊfiÚˆÓ ‰È·Î˘Ì¿ÓÛÂˆÓ ÙˆÓ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂˆÓ ÙÔ˘ ÔÏÈÎÔ‡ P1NP ÛÙÔÓ

ÔÚfi ÛÂ ˘ÁÈÂ›˜ ÚÔ Î·È ÌÂÙÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î¤˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜ Î·ıÒ˜ Î·È ÛÂ ÌÂÙÂÌÌË-

ÓÔ·˘ÛÈ·Î¤˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜ Ô˘ Ï·Ì‚¿ÓÔ˘Ó ıÂÚ·Â›· ÔÚÌÔÓÈÎ‹˜ ˘ÔÎ·Ù¿ÛÙ·ÛË˜

ÛÂ Û¯¤ÛË ÌÂ ·˘Ù¤˜ Ô˘ ‰ÂÓ Ï·Ì‚¿ÓÔ˘Ó Ê·›ÓÔÓÙ·È ÛÙÈ˜ ÂÈÎfiÓÂ˜ 3 Î·È 4. 

OÈ ÌÂÙÚ‹ÛÂÈ˜ ÙÔ˘ ÔÏÈÎÔ‡ P1NP ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ÌÈÎÚ‹ ÎÈÚÎ¿‰È· Î·È ÂÔ-

¯È·Î‹ ‰È·Î‡Ì·ÓÛË, ÂÓÒ Ë ÚfiÛÏË„Ë ÙÚÔÊ‹˜ ‹ ÓËÛÙÂ›· ‰ÂÓ ÂÈÊ¤ÚÔ˘Ó ÛË-

Ì·ÓÙÈÎ¤˜ ·ÏÏ·Á¤˜ ÛÙ· Â›Â‰· ÔÚÔ‡. 
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∂ÈÎfiÓ· 4. 
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∂ÈÎfiÓ· 3. 
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X: P1NP ολικό (μg/L ή ng/mL)
y: Συχνότητα (%)
  : Προ-εμμηνόπαυση
  : Μετεμμηνόπαυση

¶›Ó·Î·˜ 5

P1NP ªÂÙÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î¤˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜ ¶ÚÔ-ÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î¤˜ 
Á˘Ó·›ÎÂ˜

™‡ÓÔÏÔ Àfi £.O.À ÕÓÂ˘ £.O.À ™‡ÓÔÏÔ

∞ÚÈıÌfi˜ 

Û˘ÌÌÂÙÂ¯fiÓÙˆÓ
444 154 290 129

5Ë ÂÎ·ÙÔÛÙÈ·›· 

ı¤ÛË (ng/ml)
16,27 14,28 20,25 15,13

ª¤ÛÔÈ fiÚÔÈ 

Median/mean 37,09/40,43 28,48/31,74 42,94/45,05 27,80/30,10

(ng/ml)

95Ë ÂÎ·ÙÔÛÙÈ·›· 

ı¤ÛË (ng/ml)
73,87 58,92 76,31 58,59



‚) ª¤ÙÚËÛË ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜

H ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË ÙÔ˘ ÔÚÔ‡ ÚÔÛ‰ÈÔÚ›ÛıËÎÂ ÌÂ ÙË Ì¤ıÔ‰Ô ÙË˜ ·ÓÔÛÔ-Ë-

ÏÂÎÙÚÔÓÈÎ‹˜ ¯ËÌÈÔÊˆÙ·‡ÁÂÈ·˜ ECLIA. H Ì¤ıÔ‰Ô˜ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÂ›Ù·È Â˘Ú¤ˆ˜

ÁÈ· ÙÔÓ in vitro ÔÛÔÙÈÎfi ÚÔÛ‰ÈÔÚÈÛÌfi ÙÔ˘ ¡-·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎÔ‡ Î·È ÎÂÓÙÚÈÎÔ‡

ÙÌ‹Ì·ÙÔ˜ ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜ ÛÙÔÓ ÔÚfi Î·È ÛÙÔ Ï¿ÛÌ·. 

H ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË Â›Ó·È Ë ÈÔ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ÌË-ÎÔÏÏ·ÁÔÓÈÎ‹ ÚˆÙÂ˝ÓË ÙË˜

ıÂÌÂÏ›Ô˘ Ô˘Û›·˜ ÙÔ˘ ÔÛÙÔ‡. ¶ÚfiÎÂÈÙ·È ÁÈ· Ì›· ·Û‚ÂÛÙÈÔ-‰ÂÛÌÂ˘ÙÈÎ‹ Úˆ-

ÙÂ˝ÓË Ô˘ ·Ú¿ÁÂÙ·È ·ÔÎÏÂÈÛÙÈÎ¿ ·fi ÒÚÈÌ· ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· (·-

ÔÙÂÏÂ› ·ÍÈfiÈÛÙÔ ‰Â›ÎÙË ÙÂÏÈÎ‹˜ ‰È·ÊÔÚÔÔ›ËÛË˜ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ) Î·È

ÂÍ·ÚÙ¿Ù·È ·fi ÙËÓ ·ÚÔ˘Û›· ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ ∫ ÛÙÔ ÔÛÙÈÎfi ÌÈÎÚÔÂÚÈ‚¿ÏÏÔÓ,

Ô˘ Ú˘ıÌ›˙ÂÈ ÙË ‰ËÌÈÔ˘ÚÁ›· ˘ÔÏÏÂÈÌ¿ÙˆÓ Á-Î·Ú‚ÔÍ˘ÁÏÔ˘Ù·ÌÈÎÔ‡ ÔÍ¤ˆ˜

ÛÙÔ ÌfiÚÈÔ ÙË˜. ∏ ‚ÈÙ·Ì›ÓË ¢ Â›ÛË˜ ·˘Í¿ÓÂÈ ÙË Û‡ÓıÂÛ‹ ÙË˜. 

¢ÔÌ‹: ∏ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË ·ÔÙÂÏÂ›Ù·È ·fi 49 ·ÌÈÓÔÍ¤· Î·È ¤¯ÂÈ ÌÔÚÈ·Îfi

‚¿ÚÔ˜ ÂÚ›Ô˘ 5800 daltons. §fiÁˆ ÙˆÓ ˘ÔÏÏÂÈÌ¿ÙˆÓ ÙÔ˘ Á-Î·Ú‚ÔÍ˘ÁÏÔ˘-

Ù·ÌÈÎÔ‡ ÔÍ¤ˆ˜ Ô˘ ÂÚÈ¤¯ÂÈ ·Ó·Ê¤ÚÂÙ·È ·ÏÏÈÒ˜ Î·È ˆ˜ bone GLA (glutamic

acid) protein, (BGP).

ªÂÙ¿ ÙËÓ ¤ÎÎÚÈÛË ÙË˜ ·fi ÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜ ÙÔ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÔ Ì¤ÚÔ˜ ÙË˜

ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜ ÂÓÛˆÌ·ÙÒÓÂÙ·È ÛÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ıÂÌ¤ÏÈÔ Ô˘Û›·, ÂÓÒ ¤Ó· Ì¤ÚÔ˜

ÙË˜ ÂÈÛ¤Ú¯ÂÙ·È ÛÙËÓ ·ÈÌ·ÙÈÎ‹ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›·. ∫·Ù’·Ó·ÏÔÁ›· Ù· Â›Â‰· ÙË˜ Ô-

ÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜ ÙÔ˘ ÔÚÔ‡ Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ÙÔ Ú˘ıÌfi ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘-

‹˜ ÛÙÈ˜ ‰È¿ÊÔÚÂ˜ ·ı‹ÛÂÈ˜ ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡, fiˆ˜ Ë ÔÛÙÂÔfiÚˆ-

ÛË Ô ˘ÂÚ·Ú·ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜ Î·È Ë ÓfiÛÔ˜ ÙÔ˘ Paget. ∏ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË ¤¯ÂÈ

ÌÈÎÚfi ¯ÚfiÓÔ ËÌ›ÛÂÈ·˜ ˙ˆ‹˜ ÛÙÔÓ ÔÚfi ÏfiÁˆ Ù·¯Â›·˜ ˘‰ÚfiÏ˘ÛË˜ ÙÔ˘ ÌÔÚ›Ô˘

·fi ÙÔ˘˜ ÓÂÊÚÔ‡˜ Î·È ÙÔ ‹·Ú (Farrugia Î·È Û˘Ó 1986).To C-Î·Ú‚ÔÍ˘ÙÂÏÈ-

Îfi ¿ÎÚÔ ·Ô‰ÔÌÂ›Ù·È Ù·¯¤ˆ˜, ÂÓÒ ÙÔ ¡-·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎfi Ì·˙› ÌÂ ÙÔ ÎÂÓÙÚÈÎfi ÙÌ‹-

Ì· Ô˘ ÚÔÎ‡ÙÂÈ ·fi ÙËÓ ·Ô‰fiÌËÛË ÙË˜ ÚˆÙÂ˝ÓË˜ ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙ÂÈ ÌÂÁ·Ï‡-

ÙÂÚË ÛÙ·ıÂÚfiÙËÙ· Î·È Â›Ó·È ÈÔ ·ÓıÂÎÙÈÎfi ÛÙË ‰Ú¿ÛË ÙˆÓ ÚˆÙÂ·ÛÒÓ Ô˘

‰È·ÛÔ‡Ó ÙÔ˘˜ ‰ÂÛÌÔ‡˜ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ·ÌÈÓÔÍ¤ˆÓ 43 Î·È 44. 

∞Ú¯‹ ÙË˜ ÌÂıfi‰Ô˘: ∏ Ì¤ıÔ‰Ô˜ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÂ› ‰‡Ô ÌÔÓÔÎÏˆÓÈÎ¿ ·ÓÙÈ-

ÛÒÌ·Ù· Ô˘ ÛÙÚ¤ÊÔÓÙ·È ÂÎÏÂÎÙÈÎ¿ ÂÓ·ÓÙ›ÔÓ ÂÈ‰ÈÎÒÓ ÂÈÙfiˆÓ Ô˘ ·ÓÂ˘Ú›-

ÛÎÔÓÙ·È ÛÙÔ ÎÂÓÙÚÈÎfi Î·È ÛÙÔ ¡-·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎfi ÙÌ‹Ì· ÙÔ˘ ÌÔÚ›Ô˘ Ô˘ ¤¯ÂÈ ˘-

ÔÛÙÂ› ˘‰ÚfiÏ˘ÛË Î·È ÛÙËÚ›˙ÂÙ·È ÛÙËÓ ·Ú¯‹ Sandwich. ∏ ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ÌÂıfi-

‰Ô˘ Â›Ó·È 18 ÏÂÙ¿.

¶ÚÒÙË ÂÒ·ÛË: ™ÙËÓ ÚÒÙË ÂÒ·ÛË 20 Ìl ·fi ÙÔ ˘fi ÂÍ¤Ù·ÛË ‰Â›ÁÌ·,

¤Ó· ‚ÈÔÙ˘ÓÈÏÈˆÌ¤ÓÔ ÌÔÓÔÎÏˆÓÈÎfi ÂÈ‰ÈÎfi ÁÈ· ÙÔ ¡-·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎfi Î·È ÎÂÓÙÚÈÎfi

ÙÌ‹Ì· ÙÔ˘ ÌÔÚ›Ô˘ ·ÓÙ›ÛˆÌ· Î·È ¤Ó· ·ÓÙ›ÛˆÌ· ÂÈ‰ÈÎfi ÁÈ· ¡-·ÌÈÓÔÙÂÏÈÎfi Î·È

ÎÂÓÙÚÈÎfi ÙÌ‹Ì· ÙÔ˘ ÌÔÚ›Ô˘ Ô˘ Â›Ó·È ÂÈÛËÌ·ÛÌ¤ÓÔ ÌÂ ÚÔ˘ı‹ÓÈÔ (Ru) ·-

ÓÙÈ‰ÚÔ‡Ó Î·È Û¯ËÌ·Ù›˙Ô˘Ó ¤Ó· Û‡ÌÏÂÁÌ· Sandwich. 
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¢Â‡ÙÂÚË ÂÒ·ÛË: ªÂÙ¿ ÙËÓ ÚÔÛı‹ÎË ÛÙÚÂÙ·‚È‰›ÓË˜ (streaptavidin)

ÂÈÛËÌ·ÛÌ¤ÓË˜ ÌÂ ÌÈÎÚÔÛÊ·ÈÚ›‰È· ÙÔ Û‡ÌÏÂÁÌ· Û˘Ó‰¤ÂÙ·È ÛÙË ÛÙÂÚÂ¿ Ê¿-

ÛË Ì¤Ûˆ ·ÏÏËÏÂ›‰Ú·ÛË˜ ÙË˜ ‚ÈÔÙ›ÓË˜ ÌÂ ÙË ÛÙÚÂÙ·‚È‰›ÓË. ™ÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ· Ë

ÂÊ·ÚÌÔÁ‹ ËÏÂÎÙÚÈÎÔ‡ ‰˘Ó·ÌÈÎÔ‡ ÛÙ· ËÏÂÎÙÚfi‰È· ÚÔÎ·ÏÂ› ÙËÓ ÂÎÔÌ‹ ¯Ë-

ÌÂÈÔÊˆÙ·‡ÁÂÈ·˜ Ë ÔÔ›· ÚÔÛ‰ÈÔÚ›˙ÂÙ·È ÔÛÔÙÈÎ¿ ·fi ÙÔÓ ÊˆÙÔÔÏÏ·-

Ï·ÛÈ·ÛÙ‹. Δ· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÂÏ¤Á¯ÔÓÙ·È ÌÂ ‚¿ÛË ÙËÓ ÚfiÙ˘Ë Î·Ì‡ÏË. O

·˘ÙfiÌ·ÙÔ˜ ·Ó·Ï˘Ù‹˜ ÚÔÛ‰ÈÔÚ›˙ÂÈ ÙËÓ ·Ó·Ï˘ÙÈÎ‹ Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË Î¿ıÂ ‰Â›Á-

Ì·ÙÔ˜ ÛÂ ng/ml ‹ Ìg/l.

B·ıÌÔÓfiÌËÛË: ∏ ‚·ıÌÔÓfiÌËÛË ÙË˜ ÌÂıfi‰Ô˘ ¤¯ÂÈ Á›ÓÂÈ ÌÂ ‚¿ÛË Ì›· in

-house Ì¤ıÔ‰Ô ÌÂ ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ·Ó·ÊÔÚ¿˜ fiÔ˘ ÚÔÛ‰ÈÔÚ›ÛıËÎÂ Ë ÔÛÙÂÔ-

Î·ÏÛ›ÓË ÛÂ ·ÓıÚÒÈÓË ÔÛÙÈÎ‹ ıÂÌ¤ÏÈÔ Ô˘Û›· ·Ô˘Û›· ÚˆÙÂ˚ÓÒÓ. 

∂‡ÚÔ˜ ÌÂÙÚ‹ÛÂˆÓ: 0,5-300 ng/ml. OÈ ÌÂÙÚ‹ÛÂÈ˜ ·Ó·ÊÔÚ¿˜ Ê·›ÓÔÓÙ·È

ÛÙÔÓ ›Ó·Î· 6. 

∂˘·ÈÛıËÛ›· (sensitivity): ΔÔ Î·ÙÒÙÂÚÔ fiÚÈÔ ·Ó›¯ÓÂ˘ÛË˜ ÙË˜ ÔÛÙÂÔ-

Î·ÏÛ›ÓË˜ ÛÙÔÓ ÔÚfi Â›Ó·È 0,5 ng/ml Î·È ·ÔÙÂÏÂ› ÙËÓ Î·ÙÒÙÂÚË ÚÔÛ‰ÈÔÚÈ-

ÛÌ¤ÓË ÙÈÌ‹ ÙÔ˘ ·Ó·Ï˘Ù‹ Ô˘ Â›Ó·È ‰È¿ÊÔÚË ÙÔ˘ ÌË‰ÂÓfi˜. ÀÔÏÔÁ›˙ÂÙ·È ‰Â

ˆ˜ Ë ÙÈÌ‹ Ô˘ ‚Ú›ÛÎÂÙ·È 2 ÛÙ·ıÂÚ¤˜ ·ÔÎÏ›ÛÂÈ˜ ¿Óˆ ·fi ÙÔ Î·ÙÒÙÂÚÔ fiÚÈÔ

·Ó·ÊÔÚ¿˜. 

∂È‰ÈÎfiÙËÙ· (specificity): ¢ÂÓ ˘¿Ú¯Ô˘Ó ‰È·ÛÙ·˘ÚÔ‡ÌÂÓÂ˜ ·ÓÙÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜

ÌÂ ÙÔ ‰Â›ÎÙË ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ‚-CTX, ÙËÓ ·Ú·ıÔÚÌfiÓË Î·È ÙÔ ÔÛÙÈÎfi

ÎÏ¿ÛÌ· ·ÏÎ·ÏÈÎ‹˜ ÊˆÛÊ·Ù¿ÛË˜. 

∞ÎÚ›‚ÂÈ·: O ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ÌÂÙÚ‹ÛÂˆÓ Û˘ÓÙÂÏÂÛÙ‹˜ ‰È·ÛÔÚ¿˜ (inter-assay

CV%) Î˘Ì·›ÓÂÙ·È ÌÂÙ·Í‡ 1,7 Î·È 6,5% Î·È Ô ÂÓÙfi˜ ÙˆÓ ÌÂÙÚ‹ÛÂˆÓ (intra

assay CV%) ÌÂÙ·Í‡ 1,2 Î·È 4%.
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¶›Ó·Î·˜ 6

OÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË ∞ÚÈıÌfi˜ ª¤ÛÔ˜ fiÚÔ˜ 5Ë-95Ë ÂÎ·ÙÔÛÙÈ·›·
Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÔÓÙˆÓ (median ng/ml) ı¤ÛË

ÀÁÈÂ›˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜

¶ÚÔ-ÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î¤˜ 133 18,5 9,7-35,1

ªÂÙÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·ÎÂ˜ 141 17,5 7,6-30,7

ÀÁÈÂ›˜ ÕÓ‰ÚÂ˜

30-50 ÂÙÒÓ 130 22,9 10,2-36,7

51-70 ÂÙÒÓ 117 18,5 10,8-31,1

>70 ÂÙÒÓ 25 15,9 -

∞ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ 

ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË
103 291 17,3-48,6



∞Ó·ÌÂÓfiÌÂÓÂ˜ ÙÈÌ¤˜: OÈ ·Ó·ÌÂÓfiÌÂÓÂ˜ ÙÈÌ¤˜ ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜ ÌÂ ‚¿-

ÛË ÙËÓ ËÏÈÎ›· ÙÔ Ê‡ÏÔ Î·È ÙËÓ ÂÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î‹ Î·Ù¿ÛÙ·ÛË Ê·›ÓÔÓÙ·È ÛÙÔÓ

›Ó·Î· 6. OÈ ÙÈÌ¤˜ ÙË˜ ·˘Í¿ÓÔÓÙ·È ÛÂ ÓÂÊÚÈÎ‹ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ÙfiÛÔ ÏfiÁˆ ÙË˜ Â-

Ï·ÙÙˆÌ¤ÓË˜ Î¿ı·ÚÛË˜ fiÛÔ Î·È ÏfiÁˆ ÙË˜ ˘ÔÎÂ›ÌÂÓË˜ ÓÂÊÚÈÎ‹˜ ÔÛÙÂÔ‰˘-

ÛÙÚÔÊ›·˜. 

Á) ª¤ÙÚËÛË ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ C-Î·Ú‚ÔÍ˘ÙÂÏÈÎfi ÙÂÏÔ-
ÂÙ›‰ÈÔ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 (‚-CTX, ‚-carboxyterminal crosslaps)

K·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÂÓfi˜ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎÔ‡ Î‡ÎÏÔ˘ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜ ÙÔ Ò-

ÚÈÌÔ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ Ù‡Ô˘ 1 ·Ô‰ÔÌÂ›Ù·È Î·È Ù· ÚÔ˚fiÓÙ· Î·Ù·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÂÈÛ¤Ú-

¯ÔÓÙ·È ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· Î·È ·Ô‚¿ÏÏÔÓÙ·È ·fi ÙÔ˘˜ ÓÂÊÚÔ‡˜. ™Â Ê˘ÛÈÔÏÔ-

ÁÈÎ¤˜ ‹ ·ıÔÏÔÁÈÎ¤˜ Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ ·˘ÍËÌ¤ÓË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ (ÚÔ-

¯ˆÚËÌ¤ÓË ËÏÈÎ›· Î·È ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË, ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·) ÙÔ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ ·Ô‰ÔÌÂ›Ù·È

ÛÂ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÔ ‚·ıÌfi Î·È ¤ÙÛÈ ˘¿Ú¯ÂÈ Ì›· ·Ó·ÏÔÁÈÎ‹ ·‡ÍËÛË ÙˆÓ ÚÔ˚fiÓÙˆÓ

Î·Ù·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÙÔ˘ ÛÙÔÓ ÔÚfi. O ÚÔÛ‰ÈÔÚÈÛÌfi˜ ÙˆÓ ÚÔ˚fiÓÙˆÓ ·˘ÙÒÓ ÛÙÔÓ Ô-

Úfi ÙÔ˘ ·›Ì·ÙÔ˜ ·ÔÙÂÏÂ› ‰Â›ÎÙË ÙË˜ ÔÛÙÂÎÏ·ÛÙÈÎ‹˜ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ·˜. ∏ ÂÓ Ïfi-

Áˆ Ì¤ıÔ‰Ô˜ ·ÓÈ¯ÓÂ‡ÂÈ Ù· ‚-ÈÛÔÌÂÚÈÛÌ¤Ó· C-Î·Ú‚ÔÍ˘ÙÂÏÈÎ¿ ÙÂÏÔÂÙ›‰È· (‚-

CTX) Ù· ÔÔ›· Â›Ó·È ÔÏ‡ ÂÈ‰ÈÎ¿ ÁÈ· ÙËÓ ·Ô‰fiÌËÛË ÙÔ˘ ÒÚÈÌÔ˘ ÎÔÏÏ·Áfi-

ÓÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ıÂÌÂÏ›Ô˘ Ô˘Û›·˜ (Bonde Î·È Û˘Ó 1994; Fledelius Î·È

Û˘Ó 1996). ∞˘ÍËÌ¤Ó· Â›Â‰· ÙˆÓ ÙÂÏÔÂÙÈ‰›ˆÓ ·˘ÙÒÓ ¤¯Ô˘Ó ‚ÚÂıÂ› ÛÂ ·-

ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ·˘ÍËÌ¤ÓË ÔÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË Î·È Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘˜ Â·Ó¤Ú¯ÔÓÙ·È

ÛÙ· Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ fiÚÈ· ÌÂÙ¿ ·fi ·ÓÙÈ-ÔÛÙÂÔ·ÔÚÚÔÊËÙÈÎ‹ ·ÁˆÁ‹. H Ì¤ıÔ-

‰Ô˜ ·˘Ù‹ Â›Ó·È ÂÈ‰ÈÎ‹ ÁÈ· Ù· ‰È·ÛÙ·˘ÚÔ‡ÌÂÓ· ÈÛÔÌÂÚÈÛÌ¤Ó· ÚÔ˚fiÓÙ· ·Ô-

‰fiÌËÛË˜ ÙÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ ·ÓÂÍ¿ÚÙËÙ· ·fi ÙË Ê‡ÛË ÙˆÓ ÌÂÙ·Í‡ ÙÔ˘˜

‰ÂÛÌÒÓ ˘ÚfiÏË˜ ‹ ˘ÚÈ‰ÈÓÔÏ›ÓË˜ (Te Koppele Î·È Û˘Ó 1998). H ÂÈ‰ÈÎfiÙËÙ·

ÙË˜ ÌÂıfi‰Ô˘ ‚·Û›˙ÂÙ·È ÛÙË ¯Ú‹ÛË ‰‡Ô ÌÔÓÔÎÏˆÓÈÎÒÓ ·ÓÙÈÛˆÌ¿ÙˆÓ ÙÔ Î·ı¤-

Ó· ·fi Ù· ÔÔ›· ·Ó·ÁÓˆÚ›˙ÂÈ ‚-8∞∞ ÔÎÙ·ÂÙ›‰È· (EKAHD-‚-GGR). ™˘-

ÓÂÒ˜, Ë Ì¤ıÔ‰Ô˜ ·ÓÈ¯ÓÂ‡ÂÈ fiÏ· Ù· ÚÔ˚fiÓÙ· ·Ô‰fiÌËÛË˜ ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘

Ù‡Ô˘ 1 Ô˘ ÂÚÈ¤¯Ô˘Ó ‰È˜ ÈÛÔÌÂÚÈÛÌ¤Ó· ÔÎÙ·ÂÙ›‰È· ‚-8∞∞ (‚- CTX). 

∞Ú¯‹ ÙË˜ ÌÂıfi‰Ô˘: ∏ Ì¤ıÔ‰Ô˜ ÛÙËÚ›˙ÂÙ·È ÛÙËÓ ·Ú¯‹ sandwich Î·È Ë

Û˘ÓÔÏÈÎ‹ ÙË˜ ‰È¿ÚÎÂÈ· Â›Ó·È 18 ÏÂÙ¿. 

¶ÚÒÙË ÂÒ·ÛË: ™ÙËÓ ÚÒÙË ÂÒ·ÛË Âˆ¿˙ÔÓÙ·È Ì·˙› ÙÔ ˘fi ÂÍ¤Ù·ÛË

‰Â›ÁÌ· (50 Ìl) Î·È ÙÔ ‚ÈÔÙ˘ÓÈÏÈˆÌ¤ÓÔ ÌÔÓÔÎÏˆÓÈÎfi ÂÈ‰ÈÎfi ÁÈ· ÙÔ ‚-CTX ·-

ÓÙ›ÛˆÌ·. ΔÔ ·ÓÙÈÁfiÓÔ ÙÔ˘ ‰Â›ÁÌ·ÙÔ˜ ·ÂÏÂ˘ıÂÚÒÓÂÙ·È ·fi Ù· Û˘ÛÙ·ÙÈÎ¿ ÙÔ˘

ÔÚÔ‡. 

¢Â‡ÙÂÚË ÂÒ·ÛË: ªÂÙ¿ ÙËÓ ÚÔÛı‹ÎË ÛÙÚÂÙ·‚È‰›ÓË˜ (streaptavidin)

ÂÈÛËÌ·ÛÌ¤ÓË˜ ÌÂ ÌÈÎÚÔÛÊ·ÈÚ›‰È· Î·È ÙÔ˘ ÂÈ‰ÈÎÔ‡ ÌÔÓÔÎÏˆÓÈÎÔ‡ ‚-CTX ·-

ÓÙÈÛÒÌ·ÙÔ˜ ÛÂÛËÌ·ÛÌ¤ÓÔ˘ ÌÂ ÚÔ˘ı‹ÓÈÔ (Ru) ‰ËÌÈÔ˘ÚÁÂ›Ù·È ¤Ó· Û‡ÌÏÂÁÌ·
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sandwich ÙÔ ÔÔ›Ô Û˘Ó‰¤ÂÙ·È ÛÙË ÛÙÂÚÂ¿ Ê¿ÛË Ì¤Ûˆ ·ÏÏËÏÂ›‰Ú·ÛË˜ ÙË˜

‚ÈÔÙ›ÓË˜ ÌÂ ÙË ÛÙÚÂÙ·‚È‰›ÓË. ™ÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ· Ë ÂÊ·ÚÌÔÁ‹ ËÏÂÎÙÚÈÎÔ‡ ‰˘Ó·-

ÌÈÎÔ‡ ÛÙ· ËÏÂÎÙÚfi‰È· ÚÔÎ·ÏÂ› ÙËÓ ÂÎÔÌ‹ ¯ËÌÂÈÔÊˆÙ·‡ÁÂÈ·˜ Ë ÔÔ›·

ÚÔÛ‰ÈÔÚ›˙ÂÙ·È ÔÛÔÙÈÎ¿ ·fi ÙÔÓ ÊˆÙÔÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÙ‹. Δ· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù·

ÂÏ¤Á¯ÔÓÙ·È ÌÂ ‚¿ÛË ÙËÓ ÚfiÙ˘Ë Î·Ì‡ÏË. O ·˘ÙfiÌ·ÙÔ˜ ·Ó·Ï˘Ù‹˜ ÚÔÛ-

‰ÈÔÚ›˙ÂÈ ÙËÓ ·Ó·Ï˘ÙÈÎ‹ Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË Î¿ıÂ ‰Â›ÁÌ·ÙÔ˜ ÛÂ ng/mL ‹ pg/ml.

B·ıÌÔÓfiÌËÛË: H Ì¤ıÔ‰Ô˜ ¤¯ÂÈ ‚·ıÌÔÓÔÌËıÂ› ‚¿ÛË ·ÔÙÂÏÂÛÌ¿ÙˆÓ ·-

Ó·ÊÔÚ¿˜ Ô˘ ÔÚ›ÛıËÎ·Ó ÌÂ ·ÎÚ›‚ÂÈ· ·fi ÙÔ ‚¿ÚÔ˜ ÙÔ˘ Ê˘ÛÈÎÔ‡ ‚-CTX.

∂‡ÚÔ˜ ÌÂÙÚ‹ÛÂˆÓ: 0,010-6,00 ng/ml (10-6000 pg/ml).

∂˘·ÈÛıËÛ›· (Sensitivity): H ÌÈÎÚfiÙÂÚË ·ÓÈ¯ÓÂ‡ÛÈÌË ÔÛfiÙËÙ· ÙË˜ ÌÂ-

ıfi‰Ô˘ Â›Ó·È 0,01 ng/mL (10 pg/ml). ø˜ Î·ÙÒÙÂÚÔ fiÚÈÔ Ï·Ì‚¿ÓÂÙ·È ÙÔ ¯·ÌË-

ÏfiÙÂÚÔ ÌÂÙÚÔ‡ÌÂÓÔ Â›Â‰Ô ÙÔ˘ ·Ó·Ï˘Ù‹ Ô˘ ‰ÂÓ Â›Ó·È 0, ÀÔÏÔÁ›˙ÂÙ·È ˆ˜

Ë ÙÈÌ‹ ‰‡Ô ÛÙ·ıÂÚÒÓ ·ÔÎÏ›ÛÂˆÓ ¿Óˆ ·fi ÙË ¯·ÌËÏfiÙÂÚË ÛÙ·ıÂÚ¿. 

EÈ‰ÈÎfiÙËÙ· (Specificity): Δ· ÌÔÓÔÎÏˆÓÈÎ¿ ·ÓÙÈÛÒÌ·Ù· Ô˘ ¯ÚËÛÈÌÔ-

ÔÈÔ‡ÓÙ·È ·Ó·ÁÓˆÚ›˙Ô˘Ó fiÏ· Ù· ÚÔ˚fiÓÙ· ·Ô‰fiÌËÛË˜ ÙÔ˘ Ù‡Ô˘ 1 ÎÔÏÏ·-

ÁfiÓÔ˘ Ô˘ ÙÔ ‚-8∞∞ ÔÎÙ·ÂÙ›‰ÈÔ ‰‡Ô ÊÔÚ¤˜. ¢ÂÓ ·Ú·ÙËÚÔ‡ÓÙ·È ‰È·-

ÛÙ·˘ÚÔ‡ÌÂÓÂ˜ ·ÓÙÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÌÂ ÙËÓ ·Ú·ıÔÚÌfiÓË, ÙËÓ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË ‹ ÙÔ Ô-

ÛÙÈÎfi ÎÏ¿ÛÌ· ÙË˜ ·ÏÎ·ÏÈÎ‹˜ ÊˆÛÊ·Ù¿ÛË˜. 

AÎÚ›‚ÂÈ·: O ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ÌÂÙÚ‹ÛÂˆÓ Û˘ÓÙÂÏÂÛÙ‹˜ ‰È·ÛÔÚ¿˜ (inter-assay

CV%) Î˘Ì·›ÓÂÙ·È ÌÂÙ·Í‡ 1,6 Î·È 4,6% Î·È Ô ÂÓÙfi˜ ÙˆÓ ÌÂÙÚ‹ÛÂˆÓ (intra

assay CV%) ÌÂÙ·Í‡ 1,6 Î·È 4,7%. H ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÎ‹ Â˘·ÈÛıËÛ›· Â›Ó·È 0,070

ng/ml (70 pg/ml) Î·È ·ÔÙÂÏÂ› ÙË ¯·ÌËÏfiÙÂÚË Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË ÛÙÔÓ ·Ó·Ï˘Ù‹

Ô˘ ÌÂ Â·Ó·ÏËÙÈÎ¤˜ ÌÂÙÚ‹ÛÂÈ˜ ‰›ÓÂÈ ÂÓ‰È¿ÌÂÛË ·ÎÚ›‚ÂÈ· ÙÔ˘ Û˘ÓÙÂÏÂÛÙ‹

‰È·ÛÔÚ¿˜ <20%. 

113

¶›Ó·Î·˜ 7

‚-CTX ∞ÚÈıÌfi˜ ª¤ÛÔ˜ fiÚÔ˜ ª¤ÛÔ˜ fiÚÔ˜ 
Û˘ÌÌÂÙÂ¯fiÓÙˆÓ ÙˆÓ ÌÂÙÚ‹ÛÂˆÓ + 2 ™∞ 

± ™∞ (pg/ml)

ÕÓ‰ÚÂ˜

30-50 ¤ÙË 165 584

>50-70 ¤ÙË 109 704

>70 ¤ÙË 365 854

¶ÚÔ-ÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î¤˜ 
254 299 ± 137 573

Á˘Ó·›ÎÂ˜

ªÂÙÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î¤˜ 
429 556 ± 226 1008

Á˘Ó·›ÎÂ˜ 



∞Ó·ÌÂÓfiÌÂÓÂ˜ ÙÈÌ¤˜: OÈ ·Ó·ÌÂÓfiÌÂÓÂ˜ ÙÈÌ¤˜ ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ‚ -CTX ·Ó¿-

ÏÔÁ· ÌÂ ÙÔ Ê‡ÏÔ, ÙËÓ ËÏÈÎ›· Î·È ÙËÓ ÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î‹ Î·Ù¿ÛÙ·ÛË ÛÙÈ˜ Á˘-

Ó·›ÎÂ˜ ·ÂÈÎÔÓ›˙ÔÓÙ·È ÛÙÔÓ ›Ó·Î· 7. OÈ ÙÈÌ¤˜ ÚÔ‹Ïı·Ó ·fi ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Ô˘

¯ÚËÛÈÌÔÔ›ËÛ·Ó ÙË Ì¤ıÔ‰Ô Elecsys ÛÂ ˘ÁÈÂ›˜ ÂıÂÏÔÓÙ¤˜ (Garnero Î·È Û˘Ó

1999; Garnero Î·È Û˘Ó 2001). 

1.5. ™Ù·ÙÈÛÙÈÎ‹ ∞Ó¿Ï˘ÛË 

ŸÏÂ˜ ÔÈ ÌÂÙÚ‹ÛÂÈ˜ ÂÎÊÚ¿˙ÔÓÙ·È ˆ˜ Ì¤ÛÔÈ fiÚÔÈ ± ™Ù·ıÂÚfi ™Ê¿ÏÌ· ª¤-

ÛÔ˘ (™™ª). O ¤ÏÂÁ¯Ô˜ Î·ÓÔÓÈÎfiÙËÙ·˜ ÙˆÓ ÙÈÌÒÓ ¤ÁÈÓÂ ÌÂ ÙË Ì¤ıÔ‰Ô

∫olmogorov Smirnof. °È· ÙÈ˜ Û˘ÁÎÚ›ÛÂÈ˜ ÙˆÓ ÙÈÌÒÓ ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂ-

Ù·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÛÙÔÓ ÔÚfi ÙÔ˘ ·›Ì·ÙÔ˜ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎÂ Ë Ì¤ıÔ‰Ô˜ two tailed t-

test ÁÈ· ·ÓÂÍ¿ÚÙËÙÂ˜ ÌÂÙ·‚ÏËÙ¤˜ ‹ ÙÔ ÌË-·Ú·ÌÂÙÚÈÎfi ÙÂÛÙ Mann Witney

ÁÈ· ÙÈ˜ ÌÂÙ·‚ÏËÙ¤˜ ÌÂ ÌË Î·ÓÔÓÈÎ‹ Î·Ù·ÓÔÌ‹ . ΔÔ Ê·ÈÓfiÌÂÓÔ ÙË˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜

ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·È Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ ˘ÔÏÔÁ›ÛıËÎÂ ÌÂ ‚¿ÛË ÙÔÓ Ù‡Ô

[(CTx0′-CTx120′)/CTx0] *100, fiˆ˜ ¤¯ÂÈ ÂÚÈÁÚ·ÊÂ› ÛÂ ÚÔËÁÔ‡ÌÂÓÂ˜ ÌÂ-

Ï¤ÙÂ˜ (Chailurki Î·È Û˘Ó 2008; Henriksen Î·È Û˘Ó 2003). °È· ÙËÓ ÂÎÙ›ÌËÛË

ÙË˜ Û˘ÓÔÏÈÎ‹˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÙÔ˘ GIP ˘ÔÏÔÁ›ÛıËÎÂ Ë ÂÈÊ¿ÓÂÈ· Î¿Ùˆ ·fi ÙË Î·-

Ì‡ÏË (Area under the curve) ÌÂ ‚¿ÛË ÙoÓ ÙÚ·Â˙ÔÂÈ‰‹ Î·ÓfiÓ·. °È· ÙÈ˜ Û˘-

Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ÙÈÌÒÓ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎ·Ó ÔÈ Ì¤ıÔ‰ÔÈ Û˘Û¯¤ÙÈÛË˜

Pearson Î·È Spearman. ™Ù·ÙÈÛÙÈÎÒ˜ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ ıÂˆÚ‹ıËÎ·Ó ÔÈ ÙÈÌ¤˜ ÌÂ

p<0,05.

°È· ÙË ÛÙ·ÙÈÛÙÈÎ‹ ·Ó¿Ï˘ÛË ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎ·Ó Ù· ÛÙ·ÙÈÛÙÈÎ¿ ·Î¤Ù·

SPSS 16,0 (Chicago Illinois, USA) Î·È Graphpad Prisma (La Jolla CA, USA).
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∞ ¶ O Δ ∂ § ∂ ™ ª ∞ Δ ∞

2.1. ∂È‰ËÌÈÔÏÔÁÈÎ¿ ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¿ ÙˆÓ Û˘ÌÌÂÙÂ¯fiÓÙˆÓ ÛÙË ÌÂÏ¤ÙË

Δ· ÂÈ‰ËÌÈÔÏÔÁÈÎ¿ ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¿ ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ Î·È ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·Ú-

Ù‡ÚˆÓ ·ÂÈÎÔÓ›˙ÔÓÙ·È ÛÙÔ˘˜ ›Ó·ÎÂ˜ 3 Î·È 4. 

2.2. ∞ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ·ı‹ÛÂÈ˜ ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ ·‰¤Ó· 

·) ÀÔı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜ 

∂›Â‰· ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ Î·È ÔÛÔÛÙ¿ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜
ÙˆÓ ÌÂÙ¿ ·fi ÙË Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ 

Δ· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙˆÓ ‚ÈÔ¯ËÌÈÎÒÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜

P1NP Î·È ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË ‰ÂÓ ‰È¤ÊÂÚ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ˘-

Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi Î·È ÙË˜ ÔÌ¿‰·˜ ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ (41,45 ± 2,96 ng/ml vs.

42,7 ± 2,78 ng/ml, p=0,758 ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· ÁÈ· ÙÔ P1NP Î·È 19,17 ± 1,12 ng/ml

vs. 20,44 ± 1,89 ng/ml, p=0,565, ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· ÁÈ· ÙËÓ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË). ¶·ÚÔ-

ÌÔ›ˆ˜ Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ‚-CTX ‰ÂÓ ‰È¤ÊÂÚ·Ó ÛË-

Ì·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ‰‡Ô ÔÌ¿‰ˆÓ (333 ± 30 pg/ml ÛÙÔÓ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi vs.

372 ± 25 pg/ml, ÛÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ, p=0,327).

ªÂÙ¿ ÙË ÊfiÚÙÈÛË ÌÂ 75 gr ÁÏ˘Îfi˙Ë˜, ˘‹ÚÍÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙˆÓ

ÂÈ¤‰ˆÓ ÙÔ˘ ‚-CTX ÛÙÔÓ ÔÚfi ‰‡Ô ÒÚÂ˜ ÌÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë ÙfiÛÔ ÛÙÔ˘˜ ˘ÁÈÂ›˜ Ì¿Ú-

Ù˘ÚÂ˜, fiÛÔ Î·È ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi (∂ÈÎfiÓ· 1). ∞ÓÙÈı¤Ùˆ˜

‰ÂÓ ÛËÌÂÈÒıËÎÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ ÛÙÔ˘˜ ‰Â›ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ (∂È-

ÎfiÓ· 1). ΔÔ ÔÛÔÛÙfi ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙÔ˘ ‚-CTX ‰‡Ô ÒÚÂ˜ ÌÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë ÙË˜ ÁÏ˘-
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∂ÈÎfiÓ· 1. ªÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÛÙÔÓ ÔÚfi
ÌÂÙ¿ ·fi per os ÊfiÚÙÈÛË ÌÂ ÁÏ˘Îfi˙Ë.
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Îfi˙Ë˜, ˘‹ÚÍÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ ÛÙÔÓ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi ÛÂ Û¯¤ÛË ÌÂ ÙÔ˘˜

˘ÁÈÂ›˜ Ì¿ÚÙ˘ÚÂ˜ (52,52% ± 2,6 vs. 43,2% ± 2,3, p=0,009) (∂ÈÎfiÓ· 2). ∏ ‰È·-

ÊÔÚ¿ ·˘Ù‹ ·Ú¤ÌÂÈÓÂ ÛÙ·ÙÈÛÙÈÎÒ˜ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ÌÂÙ¿ Î·È ·fi ÙË ‘Û¯ÂÙÈÎ‹ ‰ÈfiÚ-

ıˆÛË’ ÙˆÓ ·ÔÙÂÏÂÛÌ¿ÙˆÓ ÌÂ ‚¿ÛË Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘ ‚-CTX ÛÙÔ ¯ÚfiÓÔ 0 (‘‰ÈÔÚ-

ıˆÌ¤Ó· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù·’ 52,48% vs. 43,25% p=0,010). ∞ÓÙÈı¤Ùˆ˜ ‰ÂÓ ˘‹Ú-

¯·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ ‰È·ÊÔÚ¤˜ ÛÙ· ÔÛÔÛÙ¿ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·-

Ù·ÛÎÂ˘‹˜ ·Ó¿ÌÂÛ· ÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi Î·È ÙÔ˘˜ ˘ÁÈÂ›˜ Ì¿Ú-

Ù˘ÚÂ˜. Δ· ÔÛÔÛÙ¿ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜ Î·È ÙÔ˘ P1NP ÛÙÔÓ ˘Ô-

ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi ‹Ù·Ó 6,48% Î·È 8,71% ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·. ¶·ÚÔÌÔ›ˆ˜, Ù· ÔÛÔÛÙ¿

ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÛÙÔ˘˜ ˘ÁÈÂ›˜ Ì¿ÚÙ˘ÚÂ˜ ‹Ù·Ó 9,8% ÁÈ· ÙËÓ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË Î·È 8,3%

ÁÈ· ÙÔ P1NP (∂ÈÎfiÓ· 2).

™˘Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ (·)

¢ÂÓ ‰È·ÈÛÙÒıËÎ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ Û˘Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ ÌÂÙ·Í‡ ÙÔ˘ ÔÛÔÛÙÔ‡ ÌÂ-

Ù·‚ÔÏ‹˜ ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙÔ˘ ‚-CTX ÛÙÈ˜ ‰‡Ô ÒÚÂ˜ ÌÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë ÙË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ Î·È

ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ (r=0,13, ÁÈ· ÙËÓ FT3, r=0,212 ÁÈ· ÙËÓ FT4 Î·È

r=0,189 ÁÈ· ÙËÓ TSH, p>0,05).

ŒÎÎÚÈÛË ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ GIP Î·È GLP-1

T· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙÔ˘ ÂÙÈ‰›Ô˘ GIP ‚Ú¤ıËÎ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ¯·ÌËÏfi-

ÙÂÚ· ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi ÛÂ Û¯¤ÛË ÌÂ Ù· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰·

ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ (139,43 ± 9,4 pg/ml vs. 181,54 ± 14,2, p=0,016, ·ÓÙ›-
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∂ÈÎfiÓ· 2. ¶ÔÛÔÛÙ¿ (%) ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙˆÓ ÔÛÙÈÎÒÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÛÙÔÓ ÔÚfi ÌÂÙ¿ ·fi per os
ÊfiÚÙÈÛË ÌÂ 75 gr ÁÏ˘Îfi˙Ë˜.
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ÛÙÔÈ¯·). Δ· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙÔ˘ ÂÙÈ‰›Ô˘ GLP-1 ‰Â ‰È¤ÊÂÚ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿

ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ‰‡Ô ÔÌ¿‰ˆÓ (57,53 ± 4,8 pg/ml ÛÙËÓ ÔÌ¿‰· control vs. 50,3 ± 2,6

pg/ml ÛÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ·ÛıÂÓÒÓ, p=0,2). ªÂÙ¿ ·fi ÙË Ï‹-

„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ·fi ÙÔ˘ ÛÙfiÌ·ÙÔ˜ Ù· Â›Â‰· Î·È ÙˆÓ ‰‡Ô ÂÙÈ‰›ˆÓ ·˘Í‹ıË-

Î·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÛÙ· ÚÒÙ· 60 ÏÂÙ¿ ÌÂÙ¿ ÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÁÏ˘Îfi˙Ë˜, ÂÓÒ Â·-

Ó‹Ïı·Ó Û¯Â‰fiÓ ÛÙ· ÚÔ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ Â›Â‰· ÛÙ· 120 ÏÂÙ¿ (∂ÈÎfiÓ· 3). ∏ Û˘-

ÓÔÏÈÎ‹ ¤ÎÎÚÈÛË ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ ÛÙÈ˜ 2 ÒÚÂ˜ ÌÂÙ· ÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÁÏ˘Îfi˙Ë˜, fi-

118

∂ÈÎfiÓ· 3. ªÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙÔ˘ GLP-1 Î·È GIP ÛÙÔ Ï¿ÛÌ· ÌÂÙ¿ ·fi per os
ÊfiÚÙÈÛË ÌÂ 75 gr ÁÏ˘Îfi˙Ë˜.
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ˆ˜ ÚÔÛ‰ÈÔÚ›ÛÙËÎÂ ·fi ÙÔÓ ˘ÔÏÔÁÈÛÌfi ÙË˜ ÂÈÊ¿ÓÂÈ·˜ Î¿Ùˆ ·fi ÙËÓ Î·-

Ì‡ÏË (AUC), ‰ÂÓ ‰È¤ÊÂÚÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ·ÛıÂ-

ÓÒÓ Î·È ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ (11194,9 ± 267,5 pg/ml*120 min vs. 12009,5 ±

764,8 pg/ml*120 min, p=0,318 ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· ÁÈ· ÙÔ GLP-1 Î·È 23162,8 ± 1226,37

pg/ml*120 min vs. 26732,20 ± 1643,4 pg/ml*120 min, p=0,085 ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· ÁÈ·

ÙÔ GIP) (∂ÈÎfiÓ· 4).
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∂ÈÎfiÓ· 4. ™˘ÓÔÏÈÎ‹ ¤ÎÎÚÈÛË ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ GIP Î·È GLP-1 ÌÂÙ¿ ·fi per os ÊfiÚÙÈ-
ÛË ÌÂ 75 gr ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ˘Ô- Î·È ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi.
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™˘Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ (‚)

¢ÂÓ ‰È·ÈÛÙÒıËÎ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ Û˘Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ ÌÂÙ·Í‡ ÙË˜ Û˘ÓÔÏÈÎ‹˜ ¤Î-

ÎÚÈÛË˜ ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ GLP-1 Î·È GIP Î·È Ùo˘ ÔÛÔÛÙÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜, ‚-CTX

ÛÙÈ˜ ‰‡Ô ÒÚÂ˜ ÌÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ (r=0,034 ÁÈ· ÙÔ GLP-1 Î·È r=0,057

ÁÈ· ÙÔ GIP, p>0,05)

‚) ÀÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜ 

∂›Â‰· ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ Î·È ÔÛÔÛÙ¿ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜
ÙˆÓ ÌÂÙ¿ ·fi ÙË Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ 

Δ· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ P1NP Î·È ÔÛÙÂ-

ÔÎ·ÏÛ›ÓË ·ÓÂ˘Ú¤ıËÛ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ·˘ÍËÌ¤Ó· ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ˘ÂÚı˘-

ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi ÛÂ Û‡ÁÎÚÈÛË ÌÂ ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ (104,4 ± 13,8 ng/ml

vs. 42,7 ± 2,7 ng/ml p<0,001, ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· ÁÈ· ÙÔ P1NP Î·È 37,7 ± 3,9 ng/ml

vs. 20,44 ± 1,9 ng/ml p<0,001, ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· ÁÈ· ÙËÓ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË). ™ËÌ·-

ÓÙÈÎ¿ ·˘ÍËÌ¤Ó· ‹Ù·Ó Î·È Ù· Â›Â‰· Ùo˘ ‰Â›ÎÙË ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ‚-

CTX ÛÙÔ˘˜ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ (877 ± 117 pg/ml vs. 372 ± 25

pg/ml, p<0,001) . ∏ ÊfiÚÙÈÛË ÌÂ ÁÏ˘Îfi˙Ë ÚÔÎ¿ÏÂÛÂ Î·È ÛÂ ·˘Ù‹Ó ÙËÓ ÔÌ¿-

‰· ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ ÛÙ· Â›Â‰· ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ÔÛÙÈÎ‹˜ ·-

ÔÚÚfiÊËÛË˜ ‚-CTX, ÂÓÒ ÔÈ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ‰ÂÓ ‹Ù·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ ÁÈ· ÙÔ˘˜ ‰Â›-

ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ P1NP Î·È ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË (∂ÈÎfiÓ· 1). ¶·Ú¿ ÙÔÓ ˘-

„ËÏfi ‚·ÛÈÎfi Ú˘ıÌfi ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÛÙÔ˘˜ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÔ‡˜ ·-

ÛıÂÓÂ›˜ ÙÔ ÔÛÔÛÙfi ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ 2 ÒÚÂ˜ ÌÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë ÙË˜ ÁÏ˘-

Îfi˙Ë˜ ‰ÂÓ ‰È¤ÊÂÚÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÛÂ Û‡ÁÎÚÈÛË ÌÂ Ù· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÙˆÓ Ì·Ú-

Ù‡ÚˆÓ (∂ÈÎfiÓ· 2).

™˘Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ (·)

¢ÂÓ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ Û˘Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ

ÔÚÌÔÓÒÓ Î·È ÙÔ˘ ÔÛÔÛÙÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ‚-CTX ‰‡Ô ÒÚÂ˜ ÌÂÙ¿ ÙË

Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÛÙÔ˘˜ ˘ÂÚı˘ÚÂÔ‰ÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ (r=0,122 ÁÈ· ÙËÓ FT3,

r=0,167 ÁÈ· ÙËÓ FT4 Î·È r=0,098 ÁÈ· ÙËÓ TSH, p>0,05).

ŒÎÎÚÈÛË ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ GIP Î·È GLP-1

Δ· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙÔ˘ ÂÙÈ‰›Ô˘ GLP-1 ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ˘ÂÚı˘-

ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi ‰ÂÓ ‰È¤ÊÂÚ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ·fi Ù· ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· Â›Â‰· ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ

Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ (57,5 ± 5,1 pg/ml vs. 57,32 ± 4,8 pg/ml, p=0,973, ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·). ∏

¯ÔÚ‹ÁËÛË ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ·‡ÍËÛÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘ GLP-1 Î·È ÛÙÈ˜ ‰‡Ô

ÔÌ¿‰Â˜ ÛÙ· 60 ÏÂÙ¿ ÌÂÙ¿ ÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË (∂ÈÎfiÓ· 3). ∏ Û˘ÓÔÏÈÎ‹ ¤ÎÎÚÈÛË ÙÔ˘
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ÂÙÈ‰›Ô˘ GLP-1 ÌÂÙ¿ ÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ‰ÂÓ ‰È¤ÊÂÚÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÙ·-

Í‡ ÙˆÓ ‰‡Ô ÔÌ¿‰ˆÓ (11864,23 ± 759,4 pg/ml*120 min ÛÙËÓ ÔÌ¿‰· Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ

vs. 11507,53 ± 554 pg/ml*120 min ÛÙÔ˘˜ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜,

p=0,716) (∂ÈÎfiÓ· 4).

T· Â›Â‰· ÓËÛÙÂ›·˜ ÙÔ˘ ÂÙÈ‰›Ô˘ GIP ‚Ú¤ıËÎ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎÒ˜ ·˘ÍË-

Ì¤Ó· ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi ÛÂ Û‡ÁÎÚÈÛË ÌÂ ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ

Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ (303,12 ± 10,8 pg/ml vs. 182,37 ± 14,55 pg/ml, p<0,001 ·ÓÙ›ÛÙÔÈ-

¯·). Ÿˆ˜ Î·È ÌÂ ÙÔ GLP-1, Ë ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ·fi ÙÔ˘ ÛÙfiÌ·ÙÔ˜ ·‡ÍË-

ÛÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘ GIP ÛÙ· ÚÒÙ· 60 ÏÂÙ¿ (∂ÈÎfiÓ· 3) Î·È ÛÙÈ˜

‰‡Ô ÔÌ¿‰Â˜. ∏ Û˘ÓÔÏÈÎ‹ ¤ÎÎÚÈÛË ÙÔ˘ GIP ˘‹ÚÍÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎÒ˜ ·˘ÍËÌ¤ÓË

ÛÙÔ˘˜ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÛÂ Û¯¤ÛË ÌÂ ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ

(44053,34 ± 1563,16 pg/ml*120 min vs. 26839,91 ± 1658,42 pg/ml*120 min,

p<0,001, ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·) (∂ÈÎfiÓ· 4). 

™˘Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ (‚)

¢ÂÓ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ Û˘Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ ÌÂÙ·Í‡ Ùo˘ ÔÛÔÛÙÔ‡ ÌÂ-

Ù·‚ÔÏ‹˜ ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ‚-CTX Î·È ÙË˜ Û˘ÓÔÏÈÎ‹˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ (AUC) ÙˆÓ ÂÙÈ-

‰›ˆÓ GIP Î·È GLP-1 ÛÙÔ˘˜ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ (r=0,012 ÁÈ· ÙÔ

GLP-1 Î·È r=0,108 ÁÈ· ÙÔ GLP-2, p<0,05)

Á) ™·Î¯·ÚÒ‰Ë˜ ‰È·‚‹ÙË˜ Ù‡Ô˘ 2

∂›Â‰· ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ Î·È ÔÛÔÛÙ¿ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜
ÙˆÓ ÌÂÙ¿ ·fi ÙË Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ 

Δ· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ P1NP Î·È ÔÛÙÂ-

ÔÎ·ÏÛ›ÓË ‹Ù·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÈˆÌ¤Ó· ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË

Ù‡Ô˘ 2 ÛÂ Û¯¤ÛË ÌÂ ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ (29,67 ± 2,98 vs. 42,72 ± 2,78

ng/ml, p=0,006 ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· ÁÈ· ÙÔ P1NP Î·È 13 ± 2,26 vs. 20,4 ± 1,9 ng/ml,

p=0,024 ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· ÁÈ· ÙËÓ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË). Δ· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙÔ˘ ‚-CTX

‰ÂÓ ‰È¤ÊÂÚ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ‰‡Ô ÔÌ¿‰ˆÓ (371,1 ± 25,24 pg/ml ÁÈ·

ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ vs. 290,17 ± 40,41 pg/ml ÁÈ· ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ ‰È·-

‚ËÙÈÎÒÓ ·ÛıÂÓÒÓ, p=0,098). 

MÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘ ‚-CTX ÌÂÈÒıËÎ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿

ÛÙÈ˜ ‰‡Ô ÒÚÂ˜ ÌÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÙÔ˘˜ ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ fiˆ˜ Î·È

ÛÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ (∂ÈÎfiÓ· 5). ΔÔ ÔÛÔÛÙfi ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ‚-

CTX ‹Ù·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ¯·ÌËÏfiÙÂÚÔ ÛÙÔ˘˜ ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÛÂ Û¯¤ÛË ÌÂ

ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ (35% ± 3,5 vs. 43% ± 2,3, p=0,036) (∂ÈÎfi-

Ó· 6).
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∂ÈÎfiÓ· 5. ªÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÛÙÔÓ ÔÚfi ÌÂ-
Ù¿ ·fi per os ÊfiÚÙÈÛË ÌÂ 75 gr ÁÏ˘Îfi˙Ë˜.
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™˘Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ (·)

¢ÂÓ ˘‹Ú¯Â ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÌÂÙ·Í‡ ÙË˜ ÁÏ˘ÎÔÛ˘ÏÈˆÌ¤ÓË˜ ·ÈÌÔ-

ÛÊ·ÈÚ›ÓË˜ (HbA1c) Î·È ÙÔ˘ ÔÛÔÛÙÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ‚-CTX ÌÂÙ¿ ÙË

Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ (r=0,103, p>0,05).

ŒÎÎÚÈÛË ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ GIP Î·È GLP-1

T· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙÔ˘ GIP ‰ÂÓ ‰È¤ÊÂÚ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ‰È·-

‚ËÙÈÎÒÓ ·ÛıÂÓÒÓ Î·È ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ (158,5 ± 14,8 pg/ml vs. 181,54 ±

14,2 pg/ml, p=0,270, ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·) (∂ÈÎfiÓ· 7). øÛÙfiÛÔ, Ë Û˘ÓÔÏÈÎ‹ ¤ÎÎÚÈÛË

ÙÔ˘ GIP ÌÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ‹Ù·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ·˘ÍËÌ¤ÓË ÛÙÔ˘˜ ‰È·‚ËÙÈ-

ÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ (34066,7 ± 3670 pg/ml*120 min vs. 26839,9 ± 1658,42 pg/ml*10

min, p=0,041) (∂ÈÎfiÓ· 8). ∞ÓÙÈı¤Ùˆ˜, Ù· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ·ÏÏ¿ Î·È Ë Û˘ÓÔ-

ÏÈÎ‹ ¤ÎÎÚÈÛË ÙÔ˘ GLP-1 ‹Ù·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ¯·ÌËÏfiÙÂÚ· ÛÙÔ˘˜ ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜ ·-

ÛıÂÓÂ›˜ ÛÂ Û‡ÁÎÚÈÛË ÌÂ ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ (26,64 ± 2,2 vs. 57,53

± 4,8 pg/ml, p<0,001, Î·È 6184,9 ± 275 pg/ml*120 min vs. 11864,23 ± 759,4

pg/ml*120 min, p<0,001, ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·).

™˘Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ (‚)

™ËÌ·ÓÙÈÎ‹ ·ÚÓËÙÈÎ‹ Û˘Û¯¤ÙÈÛË ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ ÌÂÙ·Í‡ ÙË˜ Û˘ÓÔÏÈÎ‹˜

¤ÎÎÚÈÛË˜ ÙÔ˘ GLP-1 Î·È ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙË˜ ÁÏ˘ÎÔÛ˘ÏÈˆÌ¤ÓË˜ ·ÈÌÔÛÊ·ÈÚ›ÓË˜
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∂ÈÎfiÓ· 6. ¶ÔÛÔÛÙ¿ (%) ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙˆÓ ÔÛÙÈÎÒÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÛÙÔÓ ÔÚfi ÌÂÙ¿ ·fi per os
ÊfiÚÙÈÛË ÌÂ 75 gr ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ™¢Δ2.
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ÛÙÔ˘˜ ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ (r=-0,44, p=0,037). ¢ÂÓ ˘‹ÚÍ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜

Û˘Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ ÌÂÙ·Í‡ ÙÔ˘ ÔÛÔÛÙÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ‚-CTX Î·È ÙË˜ Û˘-

ÓÔÏÈÎ‹˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ GIP Î·È GLP-1 (r=0,101 ÁÈ· ÙÔ GIP Î·È

r=0,074 ÁÈ· ÙÔ GLP-1, p>0,05).
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∂ÈÎfiÓ· 7. ªÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙÔ˘ GLP-1 Î·È GIP ÛÙÔ Ï¿ÛÌ· ÌÂÙ¿ ·fi per os
ÊfiÚÙÈÛË ÌÂ 75 gr ÁÏ˘Îfi˙Ë˜.
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‰) ∞ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÔÌfi˙˘ÁÔ ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· 

∂›Â‰· ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ Î·È ÔÛÔÛÙ¿ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜
ÙˆÓ ÌÂÙ¿ ·fi ÙË Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜

Δ· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ P1NP ·ÏÏ¿ fi¯È ÙË˜

ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜ ‹Ù·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎÒ˜ ·˘ÍËÌ¤Ó· ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹

·Ó·ÈÌ›· ÛÂ Û‡ÁÎÚÈÛË ÌÂ ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ. (56,42 ± 7,08 vs. 40,12 ±

2,80 ng/ml, p=0,039, ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·). ¶·ÚÔÌÔ›ˆ˜, Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ÔÛÙÈ-

Î‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ‚-CTX, ‹Ù·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎÒ˜ ˘„ËÏfiÙÂÚ· ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ

‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· ÛÂ Û‡ÁÎÚÈÛË ÌÂ ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ (450

± 45,59 pg/ml vs. 340 ± 32 pg/ml, p=0,044, ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·). ªÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë ÁÏ˘-

Îfi˙Ë˜ Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘ ‚-CTX ÂÏ·ÙÙÒıËÎ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÛÙÈ˜ 2 ÒÚÂ˜ Î·È ÛÙÈ˜

‰‡Ô ÔÌ¿‰Â˜, ÂÓÒ ‰ÂÓ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ ÛËÌ·ÓÙÎ‹ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ ÛÙÔ˘˜ ‰Â›ÎÙÂ˜ Ô-

ÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ (∂ÈÎfiÓ· 9). ¶·Ú¿ Ù· ·˘ÍËÌ¤Ó· Â›Â‰· ÓËÛÙÂ›·˜ ÙÔ˘

‰Â›ÎÙË ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ‚-CTX ÙÔ ÔÛÔÛÙfi ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙÔ˘ ÛÙÈ˜ ‰‡Ô Ò-

ÚÂ˜ ÌÂÙ¿ ÙË ÊfiÚÙÈÛË ÌÂ ÁÏ˘Îfi˙Ë ‰ÂÓ ‰È¤ÊÂÚÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ·ÛıÂ-

ÓÒÓ ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· Î·È ÙË˜ ÔÌ¿‰·˜ ÙˆÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ (43,6% ± 0,02 vs.

45,3% ± 0,02, p=0,684, ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·) (∂ÈÎfiÓ· 10).

™˘Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ (·)

¢ÂÓ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ Û˘Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ ÌÂÙ·Í‡ ÙÔ˘ ÔÛÔÛÙÔ‡ ÌÂ-

Ù·‚ÔÏ‹˜ ÙÔ˘ ‚-CTX Î·È ÙˆÓ ÂÈÂ‰ˆÓ ÙË˜ ÊÂÚÚÈÙ›ÓË˜ ÙÔ˘ ÔÚÔ‡ (r=0,054,

p=0,788) ‹ ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙË˜ ·ÈÌÔÛÊ·ÈÚ›ÓË˜ (r=0,049, p=0,654), ÛÙÔ˘˜ ·-

ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·. 
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∂ÈÎfiÓ· 8. ™˘ÓÔÏÈÎ‹ ¤ÎÎÚÈÛË ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ GπP Î·È GLP-1 ÌÂÙ¿ ·fi per os ÊfiÚÙÈ-
ÛË ÌÂ 75 gr ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ™¢Δ2.
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∂ÈÎfiÓ· 9. ªÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÛÙÔÓ ÔÚfi ÌÂ-
Ù¿ ·fi per os ÊfiÚÙÈÛË ÌÂ 75 gr ÁÏ˘Îfi˙Ë˜.
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ŒÎÎÚÈÛË ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ GIP Î·È GLP-1

OÈ ‚·ÛÈÎ¤˜ ÙÈÌ¤˜ ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ GIP Î·È GLP ‰ÂÓ ‰È¤ÊÂÚ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿

ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· Î·È ÙË˜ ÔÌ¿‰·˜ ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·Ú-

Ù‡ÚˆÓ (58,7 ± 4,4 pg/ml vs. 63,2 ± 6,2 pg/ml, p=0,561 ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· ÁÈ· ÙÔ GLP-

1 Î·È 182,3 ± 17 pg/ml vs 184 ± 18,4 pg/ml, p=0,945 ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· ÁÈ· ÙÔ GIP).

™ÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· Ë Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ per os ·‡ÍËÛÂ ÛË-

Ì·ÓÙÈÎ¿ Ù· Â›Â‰· Î·È ÙˆÓ ‰‡Ô ÂÙÈ‰›ˆÓ ÛÙ· 60 ÏÂÙ¿ ÌÂÙ¿ ÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË,

ÂÓÒ Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘˜ ÌÂÈÒıËÎ·Ó ÛÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ· ÚÔÛÂÁÁ›˙ÔÓÙ·˜ Ù· ÚÔ ÙË˜

ÊfiÚÙÈÛË˜ ÌÂ ÁÏ˘Îfi˙Ë Â›Â‰· ÛÙ· 120 ÏÂÙ¿ (∂ÈÎfiÓ· 11). ¶·ÚfiÌÔÈÂ˜ ÌÂÙ·-

‚ÔÏ¤˜ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎ·Ó Î·È ÛÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ, fiˆ˜ ‹Ù·Ó ·-

Ó·ÌÂÓfiÌÂÓÔ ·fi ÙË Ê˘ÛÈÔÏÔÁ›· ÙË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÙˆÓ ‰‡Ô ÂÙÈ‰›ˆÓ (∂ÈÎfiÓ·

11). ∏ Û˘ÓÔÏÈÎ‹ ¤ÎÎÚÈÛË ÙÔ˘ GIP Î·È ÙÔ˘ GLP-1 ÛÙ· 120 ÏÂÙ¿ ÌÂÙ¿ ÙË ¯Ô-

Ú‹ÁËÛË ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ‰ÂÓ ‰È¤ÊÂÚÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ-

·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· Î·È ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ (13344,6 ± 936,6 pg/ml*120min vs.

12616,6 ± 976,5 pg/ml*120min, p=0,592 ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· ÁÈ· ÙÔ GLP-1 Î·È 28288,6

± 1985,4 pg/ml*120min vs. 27805,6 ± 2094,5 pg/ml*120 min, p=0,868, ·ÓÙ›-

ÛÙÔÈ¯· ÁÈ· ÙÔ GIP) (∂ÈÎfiÓ· 12).

™˘Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ (‚)

¢ÂÓ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ Û˘Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ ÌÂÙ·Í‡ ÙÔ˘ ÔÛÔÛÙÔ‡

ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ‚-CTX Î·È ÙË˜ Û˘ÓÔÏÈÎ‹˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ

GIP Î·È ÙÔ˘ GLP-1, 2 ÒÚÂ˜ ÌÂÙ¿ ÙË ÊfiÚÙÈÛË ÌÂ ÁÏ˘Îfi˙Ë ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ

‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· (r=0,242 ÁÈ· ÙÔ GIP Î·È r=0,165, ÁÈ· ÙÔ GLP-1,

p>0,05).
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∂ÈÎfiÓ· 10. ¶ÔÛÔÛÙ¿ (%) ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙˆÓ ÔÛÙÈÎÒÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÛÙÔÓ ÔÚfi ÌÂÙ¿ ·fi per os
ÊfiÚÙÈÛË ÌÂ 75 gr ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÔÌfi˙˘ÁÔ ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·.
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∂ÈÎfiÓ· 11. ªÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙÔ˘ GLP-1 Î·È GIP ÛÙÔ Ï¿ÛÌ· ÌÂÙ¿ ·fi per
os ÊfiÚÙÈÛË ÌÂ 75 gr ÁÏ˘Îfi˙Ë˜.
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∂ÈÎfiÓ· 12. ™˘ÓÔÏÈÎ‹ ¤ÎÎÚÈÛË ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ GπP Î·È GLP-1 ÌÂÙ¿ ·fi per os ÊfiÚÙÈ-
ÛË ÌÂ 75 gr ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ‚-ÔÌfi˙˘ÁÔ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·.
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™ À ∑ ∏ Δ ∏ ™ ∏  –  ™ À ª ¶ ∂ ƒ ∞ ™ ª ∞ Δ ∞

™ÙËÓ ·ÚÔ‡Û· ‰È‰·ÎÙÔÚÈÎ‹ ‰È·ÙÚÈ‚‹ ÌÂÏÂÙ‹ıËÎ·Ó ÔÈ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ÛÙÔ˘˜

‰Â›ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ Î·È ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÌÂÙ¿ ·fi per os ÊfiÚ-

ÙÈÛË ÌÂ ÁÏ˘Îfi˙Ë ÛÂ ‰È¿ÊÔÚÂ˜ ·ı‹ÛÂÈ˜ Ô˘ ÂËÚÂ¿˙Ô˘Ó ÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚Ô-

ÏÈÛÌfi Ì¤Ûˆ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎÒÓ ·ıÔÁÂÓÂÙÈÎÒÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ. ¶·Ú¿ÏÏËÏ·, ÌÂÏÂ-

Ù‹ıËÎ·Ó Ë Û˘ÓÔÏÈÎ‹ ¤ÎÎÚÈÛË ÙˆÓ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÒÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ GIP Î·È GLP-

1 ˆ˜ ·¿ÓÙËÛË ÛÙÔ ÊÔÚÙ›Ô ÁÏ˘Îfi˙Ë˜, Î·ıÒ˜ Î·È Ë Èı·Ó‹ Û˘ÌÌÂÙÔ¯‹ ÙÔ˘˜

ÛÙÔ Ê·ÈÓfiÌÂÓÔ ÙË˜ ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜

ÛÙÈ˜ ·ıÔÏÔÁÈÎ¤˜ ·˘Ù¤˜ Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜.

O ÎÚÈÙÈÎ‹˜ ÛËÌ·Û›·˜ ÚfiÏÔ˜ ÙˆÓ ıÚÂÙÈÎÒÓ Û˘ÛÙ·ÙÈÎÒÓ ÛÙËÓ Â‡Ú˘ıÌË

ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· Î·È ·ÎÂÚ·ÈfiÙËÙ· ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡ Â›Ó·È ·fi ·Ï·ÈfiÙÂÚ· ÁÓˆÛÙfi˜.

¶·ı‹ÛÂÈ˜ Ô˘ ¯·Ú·ÎÙËÚ›˙ÔÓÙ·È ·fi ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙË˜ ÚfiÛÏË„Ë˜ ÙÚÔÊ‹˜ ‹ ÙË˜

ÂÓÙÂÚÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜, fiˆ˜ Ë ÓÂ˘ÚÔÁÂÓ‹˜ ·ÓÔÚÂÍ›· ‹ ÔÈ ÊÏÂÁÌÔÓÒ‰ÂÈ˜

·ı‹ÛÂÈ˜ ÙÔ˘ ÂÓÙ¤ÚÔ˘ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·, ÂÈÏ¤ÎÔÓÙ·È ÌÂ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Ì¿-

˙·˜ Î·È ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ Î·Ù·ÁÌ·ÙÈÎÔ‡ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ (Bernstein Î·È Û˘Ó 2002). ∞fi

·ıÔÊ˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ ¿Ô„Ë, Ë ‰È¤ÁÂÚÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·Ù¿ ÙÈ˜ Â-

ÚÈfi‰Ô˘˜ ÓËÛÙÂ›·˜, Ô‰ËÁÂ› ÛÙËÓ Ù·¯Â›· ÎÈÓËÙÔÔ›ËÛË Î·È ·ÂÏÂ˘ı¤ÚˆÛË ÛÙËÓ

Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· ÌÂÙ¿ÏÏˆÓ Î·È È¯ÓÔÛÙÔÈ¯Â›ˆÓ ·fi ÙÔÓ ÔÛÙ›ÙË  ÈÛÙfi, ¤ÙÛÈ ÒÛÙÂ Ó·

‰È·ÙËÚÂ›Ù·È Ë ÂÓÂÚÁÂÈ·Î‹ ÈÛÔÚÚÔ›· ÁÈ· ÙË ‰È·Ù‹ÚËÛË ÙË˜ ÂÓÂÚÁÂÈ·Î‹˜ Ô-

ÌÔÈÔÛÙ·Û›·˜ ÙÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡ ÛÙÔ Û‡ÓÔÏfi ÙÔ˘. ∫·Ù’·Ó·ÏÔÁ›·, ÛÂ ÂÚÈfi‰Ô˘˜

Â·ÚÎÔ‡˜ ‰È·ÈÙËÙÈÎ‹˜ ÚfiÛÏË„Ë˜ Ë ÔÛÙÈÎ‹ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹ ÚÔÛ·ÚÌfi˙ÂÙ·È

ÛÙËÓ ·ÚÔ¯‹ ÂÓ¤ÚÁÂÈ·˜ ·fi ÙËÓ ÚÔÛÏ·Ì‚·ÓfiÌÂÓË ÙÚÔÊ‹ Î·È Î·Ù·ÛÙ¤ÏÏÂÈ

ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÛÙÚ¤ÊÔÓÙ·˜ ÙËÓ ÈÛÔÚÚÔ›· ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈ-

ÛÌÔ‡ ˘¤Ú ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜. ¶·ÚfiÙÈ Ë ÛËÌ·Û›· ÙË˜ ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹˜

·˘Ù‹˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ Â›Ó·È Ï¤ÔÓ ·‰È·ÌÊÈÛ‚‹ÙËÙË

ÁÈ· ÙË ‰È·Ù‹ÚËÛË ÙË˜ ÂÓÂÚÁÂÈ·Î‹˜ ÔÌÔÈÔÛÙ·Û›·˜ ÙÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡ Î·È ÙË˜ ÏÂÈ-

ÙÔ˘ÚÁ›·˜ ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡ ÛÂ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¤˜ Û˘Óı‹ÎÂ˜, ˘¿Ú¯Ô˘Ó ÔÏ‡ Ï›Á· ‰Â-



‰ÔÌ¤Ó· ·Ó·ÊÔÚÈÎ¿ ÌÂ ÙË Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ ·˘Ù‹ ÛÎÂÏÂÙÈÎ‹ ·¿ÓÙËÛË ÛÂ ·ıÔ-

ÏÔÁÈÎ¤˜ Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ·ÚÓËÙÈÎfi ·ÓÙ›ÎÙ˘Ô ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈ-

ÛÌfi.

OÈ ·ı‹ÛÂÈ˜ Ô˘ ÂÈÏ¤¯ıËÛ·Ó Ó· ÌÂÏÂÙËıÔ‡Ó Â›Ó·È ÔÈ ‰˘ÛÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›Â˜

ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ ·‰¤Ó·, ˘Ô Î·È ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜, Ô Û·Î¯·ÚÒ‰Ë˜ ‰È·‚‹-

ÙË˜ Ù‡Ô˘ 2 Î·È Ë ‚-ÔÌfi˙˘ÁÔ˜ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·. ΔÔ ÎÔÈÓfi ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈ-

Îfi ÙˆÓ ·ı‹ÛÂˆÓ ·˘ÙÒÓ Â›Ó·È Ë ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙË˜ ÔÈfiÙËÙ·˜ ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡,

ÌÂ ‹ ¯ˆÚ›˜ Û˘ÓÔ‰fi ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Ì¿˙·˜, Ô˘ Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ

Î›Ó‰˘ÓÔ Î·Ù·ÁÌ¿ÙˆÓ. øÛÙfiÛÔ, ÔÈ ˘ÔÎÂ›ÌÂÓÔÈ ·ıÔÊ˘ÛÈÔÏÔÁÈÎÔ› ÌË¯·ÓÈ-

ÛÌÔ› Ô˘ Ô‰ËÁÔ‡Ó ÛÙË ÙÂÏÈÎ‹ ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ‰È·Ê¤-

ÚÔ˘Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÛÂ Î¿ıÂ ¿ıËÛË. 

ÀÔı˘ÚÂoÂÈ‰ÈÛÌfi˜

™ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ·ÛıÂÓÒÓ Ù· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙˆÓ ‰ÂÈ-

ÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·È Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ ‰ÂÓ ‰È¤ÊÂÚ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÛÂ

Û¯¤ÛË ÌÂ ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ, fiˆ˜ ¤¯ÂÈ ‹‰Ë ·Ó·ÊÂÚıÂ› Î·È ÛÂ

¿ÏÏÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ (Vestergaard Î·È Û˘Ó 2002; Stamato Î·È Û˘Ó 2000; Mosekilde

Î·È Û˘Ó 1990). ™Â ÈÛÙÔÌÔÚÊÔÌÂÙÚÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Ô˘ ¤ÁÈÓ·Ó ÛÂ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰È-

ÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ‰È·ÈÛÙÒıËÎÂ fiÙÈ Ô Î‡ÎÏÔ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜ Â›Ó·È ÛËÌ·-

ÓÙÈÎ¿ ·Ú·ÙÂÙ·Ì¤ÓÔ˜ Î·È Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙÔ˘ Ú˘ıÌÔ‡ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·-

Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜. ªÂÁ¿ÏÂ˜ ÏËı˘ÛÌÈ·Î¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜, ¤‰ÂÈÍ·Ó fiÙÈ Ô Î›Ó‰˘ÓÔ˜ Î·-

Ù¿ÁÌ·ÙÔ˜ ·˘Í¿ÓÂÈ Î·Ù¿ 2 ‹ 3 ÊÔÚ¤˜ ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ·˘ÙÔ‡˜ ·ÎfiÌË Î·È ‰¤Î·

¤ÙË ÌÂÙ¿ ÙËÓ ·Ú¯ÈÎ‹ ‰È¿ÁÓˆÛË ÙÔ˘ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌÔ‡ (Vestergaard Î·È Û˘Ó

2002; Ahmed 2006). øÛÙfiÛÔ, Ë ÔÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ· ·Ú·Ì¤ÓÂÈ Û˘Ó‹ıˆ˜ ÂÓÙfi˜

Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎÒÓ ÔÚ›ˆÓ, ÁÂÁÔÓfi˜ Ô˘ ˘Ô‰ËÏÒÓÂÈ ÙË ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÌÈ-

ÎÚÔ·Ú¯ÈÙÂÎÙÔÓÈÎ‹˜ ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ·˘ÙÔ‡˜ Î·È Î·Ù¿ Û˘Ó¤ÂÈ· ÙËÓ ÂÏ¿ÙÙˆ-

ÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÔÈfiÙËÙ·˜ Ô˘ Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ·‡ÍËÛË ÙË˜ Â˘ıÚ·˘ÛÙfiÙËÙ·˜ ÙˆÓ Ô-

ÛÙÒÓ. ™Â ÌÔÚÈ·Îfi Â›Â‰Ô, ¤¯ÂÈ ·Ô‰ÂÈ¯ıÂ› fiÙÈ Ë ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ÂÓ‰ÔÎ˘Ù-

Ù¿ÚÈ·˜ ÛËÌ·ÙÔ‰ÔÙÈÎ‹˜ Ô‰Ô‡ Ô˘ ÂÓÂÚÁÔÔÈÂ›Ù·È ·fi ÙËÓ ÙÚÈ˚ˆ‰Ôı˘ÚÔÓ›ÓË

(Δ3) Ì¤Ûˆ ÙÔ˘ ˘ÚËÓÈÎÔ‡ ˘Ô‰Ô¯¤· ÙË˜ TRa1 ÛÙ· ÔÛÙÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·, ·ÓÂÍ¿Ú-

ÙËÙ· ·fi Ù· Â›Â‰· ÙË˜ TSH, Â›Ó·È Î·Ù¿ Î‡ÚÈÔ ÏfiÁÔ ˘Â‡ı˘ÓË ÁÈ· ÙÈ˜ ÂÈ-

ÏÔÎ¤˜ Ô˘ ·Ú·ÙËÚÔ‡ÓÙ·È ÛÙÔÓ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi. ™ÙËÓ ·ÚÔ‡Û· ÌÂÏ¤ÙË,

ÙÔ ÔÛÔÛÙfi ÌÂ›ˆÛË˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÌÂÙ¿ ÙË ÊfiÚÙÈÛË ÌÂ ÁÏ˘Îfi˙Ë

‚Ú¤ıËÎÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ ÛÙÔ˘˜ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÛÂ Û¯¤ÛË

ÌÂ ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ. ∏ ÂÓ›Û¯˘ÛË ÙË˜ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹˜ ·˘Ù‹˜ Ô-

ÛÙÈÎ‹˜ ·¿ÓÙËÛË˜ ÛÙË Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜, ı· ÌÔÚÔ‡ÛÂ Ó· ıÂˆÚËıÂ› ˆ˜ ·ÓÙÈ-

ÛÙ·ıÌÈÛÙÈÎfi˜ ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜ ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡ ÛÙËÓ ·ÚÓËÙÈÎ‹ Â›‰Ú·ÛË ÙË˜ ·ÓÂ-
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¿ÚÎÂÈ·˜ ÙË˜ Δ3, Ô ÔÔ›Ô˜ fiÌˆ˜ ‰ÂÓ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ Ù· Â›Â‰·

ÙË˜ TSH Î·È ÙˆÓ ÂÏÂ˘ı¤ÚˆÓ ÎÏ·ÛÌ¿ÙˆÓ ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎˆÓ ÔÚÌÔÓÒÓ. øÛÙfi-

ÛÔ, Ë ·‰˘Ó·Ì›· ·ÎÚÈ‚Ô‡˜ ÚÔÛ‰ÈÔÚÈÛÌÔ‡ ÙË˜ ÂÓ¿ÚÍÂˆ˜ ÙË˜ ÓfiÛÔ˘ Î·È Î·Ù’Â-

¤ÎÙ·ÛË ÙÔ˘ ¯ÚfiÓÔ˘ ¤ÎıÂÛË˜ ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡ ÛÙËÓ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ-

‰ÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ ‰ÂÓ Ì·˜ ÂÈÙÚ¤ÂÈ Ó· Î·Ù·Ï‹ÍÔ˘ÌÂ ÛÂ ÔÚÈÛÙÈÎ¿ Û˘ÌÂÚ¿-

ÛÌ·Ù· Û¯ÂÙÈÎ¿ ÌÂ ÙÔ˘˜ ˘ÔÎÂ›ÌÂÓÔ˘˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ Ô˘ Â›Ó·È ˘Â‡ı˘ÓÔÈ ÁÈ·

ÙË Ú‡ıÌÈÛË ÙË˜ ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÛÙÔÓ

˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi.

ÀÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜

∞ÓÙÈÛÙÔ›¯ˆ˜, Ô ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜ ¯·Ú·ÎÙËÚ›˙ÂÙ·È ·fi ˘„ËÏfi Ú˘ıÌfi

ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜, ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË ÔÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ· Î·È ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ Î·-

Ù·ÁÌ·ÙÈÎÔ‡ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ Ô˘ ˘Ê›ÛÙ·Ù·È ¤ˆ˜ Î·È 5 ¯ÚfiÓÈ· ÌÂÙ¿ ÙËÓ ¤Ó·ÚÍË ıÂ-

Ú·Â˘ÙÈÎ‹˜ ·ÁˆÁ‹˜ (Vestergaard Î·È Û˘Ó 2003; Vestergaard Î·È Û˘Ó 2005;

Bauer Î·È Û˘Ó 2001).

Δ· ÈÛÙÔÌÔÚÊÔÌÂÙÚÈÎ¿ ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÌÂÏÂÙÒÓ ·fi ÔÛÙÈÎ¤˜ ‚ÈÔ„›Â˜ ·-

ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ı˘ÚÂÔÙÔÍ›ÎˆÛË ¤‰ÂÈÍ·Ó fiÙÈ ÙfiÛÔ Ë ÔÛÙÈÎ‹ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹ fiÛÔ Î·È Ë

ÔÛÙÈÎ‹ ·ÔÚÚfiÊËÛË Â›Ó·È ·˘ÍËÌ¤ÓÂ˜ ÛÙÔÓ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi, ÂÓÒ ‰È·È-

ÛÙÒıËÎÂ ‚Ú¿¯˘ÓÛË ÙÔ˘ Î‡ÎÏÔ˘ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜ Ô˘ Ô‰ËÁÂ› ÙÂÏÈÎÒ˜ ÛÂ Ô-

ÛÙÂÔfiÚˆÛË (Eriksen Î·È Û˘Ó 1986). ™Â ·Ó·ÏÔÁ›· ÌÂ ¿ÏÏÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜, Ù· ‚·-

ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙˆÓ ÔÛÙÈÎÒÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ·ÓÂ˘Ú¤ıËÛ·Ó ·˘ÍËÌ¤Ó· ÛÙÔ˘˜ ˘ÂÚı˘-

ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÙË˜ ·ÚÔ‡Û·˜ ÌÂÏ¤ÙË˜. ¶·Ú¿ÏÏËÏ·, Ë ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ Î·-

Ù·ÛÙÔÏ‹ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Ô˘ ‰È·ÈÛÙÒıËÎÂ ÌÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi-

˙Ë˜, ·Ú¿ ÙÔÓ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ ‚·ÛÈÎfi Ú˘ıÌfi ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜, ˘Ô‰ËÏÒ-

ÓÂÈ fiÙÈ Ë ¤ÎıÂÛË ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡ ÛÙ· ·˘ÍËÌ¤Ó· Â›Â‰· ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÔÚ-

ÌÔÓÒÓ ‰ÂÓ ÂËÚÂ¿˙ÂÈ ÙË Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ ·˘Ù‹ ·¿ÓÙËÛË ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡. øÛÙfi-

ÛÔ, Ë ¤ÏÏÂÈ„Ë Î·È Â‰Ò ÛÙÔÈ¯Â›ˆÓ Ô˘ Ó· ·ÊÔÚÔ‡Ó ÙËÓ ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ÓfiÛÔ˘,

Î·ıÈÛÙ¿ ·‰‡Ó·ÙË ÙËÓ ÂÎÙ›ÌËÛË ÙË˜ ‰˘ÓËÙÈÎ‹˜ Â›‰Ú·ÛË˜ ÙÔ˘ ¯ÚfiÓÔ˘ ¤ÎıÂ-

ÛË˜ ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡ ÛÙËÓ ÂÚ›ÛÛÂÈ· ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ ÛÙÔ Ê˘ÛÈÔÏÔ-

ÁÈÎfi ·˘Ùfi Ê·ÈÓfiÌÂÓÔ.

Œ¯ÂÈ ·Ó·ÊÂÚıÂ› fiÙÈ Ù· Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎ¿ ÂÙ›‰È· GIP Î·È GLP-1 ,2 Ê·›-

ÓÂÙ·È Ó· Â›Ó·È ÔÈ Î‡ÚÈÔÈ ÌÂÛÔÏ·‚ËÙ¤˜ ÙË˜ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹˜ ·˘Ù‹˜ ·¿ÓÙËÛË˜ ÙÔ˘

ÛÎÂÏÂÙÔ‡ ÛÙË Ï‹„Ë ÙÚÔÊ‹˜ (Henriksen Î·È Û˘Ó 2003). Δ· ÂÙ›‰È· ·˘Ù¿ Û˘-

ÓÙ›ıÂÓÙ·È Î·È ÂÎÎÚ›ÓÔÓÙ·È ·fi Ù· ∫ Î·È L Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ÂÓÙ¤ÚÔ˘ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·,

ÌÂ ÙËÓ ·ÚÔ˘Û›· ÙÚÔÊ‹˜ ÛÙÔÓ ÂÓÙÂÚÈÎfi ·˘Ïfi. O ÚfiÏÔ˜ ÙÔ˘˜ ÛÙÔ Ê·ÈÓfiÌÂÓÔ

·˘Ùfi ¤¯ÂÈ ·Ô‰ÂÈ¯ıÂ› Î˘Ú›ˆ˜ ÛÂ ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎfi Â›Â‰Ô (in vitro Î·È in vivo),

ÂÓÒ Â›Ó·È Ï›Á· Ù· ‰Â‰ÔÌ¤Ó· Ô˘ ·ÊÔÚÔ‡Ó ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÛÂ ˘ÁÈÂ›˜ ÂÓ‹ÏÈÎÂ˜
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(Henriksen Î·È Û˘Ó 2003). Δ· ÓÔÛ‹Ì·Ù· ‰˘ÛÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜

‰È·Ù·Ú¿ÛÛÔ˘Ó ÙË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙÔ˘ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÔ‡ Û˘ÛÙ‹Ì·ÙÔ˜ ÚÔÎ·ÏÒÓÙ·˜

ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË ‹ ·˘ÍËÌ¤ÓË ÂÓÙÂÚÈÎ‹ ÎÈÓËÙÈÎfiÙËÙ· Î·È Á·ÛÙÚÈÎ‹ Î¤ÓˆÛË, ÛÙÔÓ

˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi Î·È ÛÙÔÓ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· (∂bert Î·È Û˘Ó

2010). ™Â ·Ï·ÈfiÙÂÚÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ fiÔ˘ ÌÂÏÂÙ‹ıËÎÂ Ë ¤ÎÎÚÈÛË ÙÔ˘ GIP ÛÂ ˘Ô

Î·È ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi ‰ÂÓ ‰È·ÈÛÙÒıËÎ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ ‰È·ÊÔÚ¤˜ ÛÙËÓ ¤Î-

ÎÚÈÛË ÙÔ˘ ÂÙÈ‰›Ô˘ ÌÂÙ¿ ·fi Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ (Doong Î·È Û˘Ó 1997; Hays

Î·È Û˘Ó 1994), ÂÓÒ ‰ÂÓ ˘¿Ú¯Ô˘Ó ‰Â‰ÔÌ¤Ó· Û¯ÂÙÈÎ¿ ÌÂ ÙËÓ ¤ÎÎÚÈÛË ÙÔ˘ GLP-

1 Î·È GLP-2 ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ·˘ÙÔ‡˜. ™ÙËÓ ·ÚÔ‡Û· ÌÂÏ¤ÙË Ë ¤ÎÎÚÈÛË ÙÔ˘

GLP-1 Î·È ÙÔ˘ GIP ·˘Í‹ıËÎÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÛÙ· 60 ÚÒÙ· ÏÂÙ¿ ÌÂÙ¿ ÙË ÊfiÚ-

ÙÈÛË ÌÂ ÁÏ˘Îfi˙Ë ÂÓÒ Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘˜ Â·Ó‹Ïı·Ó ÛÙ· ÚÔ ÙË˜ ÊfiÚÙÈÛË˜ Â›-

Â‰· ÛÙ· 120 ÏÂÙ¿, fiˆ˜ ·Ó·Ì¤ÓÔÓÙ·Ó ·fi ÙË Ê˘ÛÈÔÏÔÁ›· ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ

·˘ÙÒÓ. Δ· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· Î·È Ë Û˘ÓÔÏÈÎ‹ Î·Ì‡ÏË ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÙÔ˘ GLP-1 ÌÂ-

Ù¿ ÙË Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ‰ÂÓ ‰È¤ÊÂÚ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ˘Ô-

‹ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi Î·È ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ. ∞ÓÙÈı¤Ùˆ˜, Ù· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â-

‰· ·ÏÏ¿ Î·È Ë Û˘ÓÔÏÈÎ‹ ¤ÎÎÚÈÛË ÙÔ˘ GIP ‹Ù·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ·˘ÍËÌ¤Ó· ÛÂ ·-

ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi Î·È ÂÏ·ÙÙÒÌÂÓ· ÛÙÔÓ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi. ∏ ‰È·-

ÊÔÚ¿ ·˘Ù‹ Èı·ÓfiÓ Ó· ÔÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÙËÓ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯Ë ‰È·Ù·Ú·¯‹ Ô˘ ÚÔÎ·-

ÏÂ›Ù·È ÛÙÔ Ú˘ıÌfi Á·ÛÙÚÈÎ‹˜ ÎÈÓËÙÈÎfiÙËÙ·˜ Î·È Î¤ÓˆÛË˜ ÛÙ· ÓÔÛ‹Ì·Ù· ÙÔ˘

ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ ·‰¤Ó·. ∏ ·Ô˘Û›· ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯ˆÓ ‰È·ÊÔÚÒÓ ÛÙËÓ ¤ÎÎÚÈÛË ÙÔ˘

GLP-1 ‰ÂÓ ÌÔÚÂ› Ó· ÂÍËÁËıÂ› ·fi ÙÔ Û¯Â‰È·ÛÌfi ÙÔ˘ ·ÚfiÓÙÔ˜ ÂÚÂ˘ÓËÙÈ-

ÎÔ‡ ÚˆÙÔÎfiÏÏÔ˘. øÛÙfiÛÔ, Ë ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎ‹ ·Ó·ÙÔÌÈÎ‹ ÂÓÙfiÈÛË ∫- Î·È L Î˘Ù-

Ù¿ÚˆÓ, Î·Ù¿ Ì‹ÎÔ˜ ÙÔ˘ ÂÓÙÂÚÈÎÔ‡ ÛˆÏ‹Ó· Èı·ÓÒ˜ Ó· ‰È·‰Ú·Ì·Ù›˙ÂÈ Î¿ÔÈÔ

ÚfiÏÔ ÛÙËÓ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎ‹ ·¿ÓÙËÛË ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ GIP Î·È GLP-1. ∂ÈÏ¤ÔÓ,

‰ÂÓ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎÂ Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÌÂÙ·Í‡ ÙÔ˘ ÔÛÔÛÙÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜

·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ‰˘ÛÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙÔ˘ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ ·‰¤Ó· Î·È

ÙË˜ Û˘ÓÔÏÈÎ‹˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÙˆÓ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÒÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ. ™˘ÓÂÒ˜, ÔÈ ÌÂÙ·-

‚ÔÏ¤˜ ÙˆÓ GIP Î·È GLP-1 ‰ÂÓ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· Â›Ó·È ÔÈ Î‡ÚÈÔÈ Ú˘ıÌÈÛÙ¤˜ ÙË˜ ÌÂ-

Ù·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÛÂ ·˘Ù‹Ó ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ

·ÛıÂÓÒÓ.

™·Î¯·ÚÒ‰Ë˜ ‰È·‚‹ÙË˜ Ù‡Ô˘ 2

OÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2 ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ·˘ÍËÌ¤ÓÔ

Î·Ù·ÁÌ·ÙÈÎfi Î›Ó‰˘ÓÔ Ô˘ ·ÓÂ˘Ú›ÛÎÂÙ·È Ì¤¯ÚÈ Î·È 1,7 ÊÔÚ¤˜ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÔ˜

·’ÔÙÈ ÛÙ· Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ ¿ÙÔÌ· ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯Ë˜ ËÏÈÎ›·˜ Î·È Ê‡ÏÔ˘ (Vesteergaard

Î·È Û˘Ó 2007; Lipscombe Î·È Û˘Ó 2007; Strotmeyer Î·È Û˘Ó 2005). OÈ ˘Ô-

ÎÂ›ÌÂÓÔÈ ·ıÔÁÂÓÂÙÈÎÔ› ÌË¯·ÓÈÛÌÔ› ÁÈ· ÙÔ Ê·ÈÓfiÌÂÓÔ ·˘Ùfi ‰ÂÓ ¤¯Ô˘Ó ·-
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ÎfiÌ· Ï‹Úˆ˜ ‰È·ÏÂ˘Î·ÓıÂ›, ÂÓÒ ˘ÔÛÙËÚ›˙ÂÙ·È fiÙÈ ÔÈ ¯ÚfiÓÈÂ˜ ÂÈÏÔÎ¤˜

ÙÔ˘ ‰È·‚‹ÙË, fiˆ˜ Ë ÓÂ˘ÚÔ¿ıÂÈ· Î·È Ë ·ÌÊÈ‚ÏËÛÙÚÔÂÈ‰Ô¿ıÂÈ·, ÚÔ‰È·-

ı¤ÙÔ˘Ó ÛÂ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Î›Ó‰˘ÓÔ ÙÒÛÂˆÓ. ™Â ‰˘Û·Ó·ÏÔÁ›· ÌÂ ÙÔÓ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ

Î·Ù·ÁÌ·ÙÈÎfi Î›Ó‰˘ÓÔ Ë ÔÛÙÈÎ‹ Ì¿˙· Û˘¯Ó¿ ·ÓÂ˘Ú›ÛÎÂÙ·È ·˘ÍËÌ¤ÓË ÛÙÔ˘˜

‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ Ù‡Ô˘ 2, ˘Ô‰ËÏÒÓÔÓÙ·˜ fiÙÈ Ë ˘ÔÎÂ›ÌÂÓË ‰È·Ù·Ú·-

¯‹ ·ÊÔÚ¿ Î˘Ú›ˆ˜ ÙË ÌÈÎÚÔ·Ú¯ÈÙÂÎÙÔÓÈÎ‹ ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡. ™Â Û˘ÌÊˆÓ›·

ÌÂ ÙËÓ ˘¿Ú¯Ô˘Û· ‚È‚ÏÈÔÁÚ·Ê›·, ‰È·ÈÛÙÒıËÎÂ fiÙÈ ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ™¢Δ2

Ù· Â›Â‰· ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ Â›Ó·È ÂÏ·ÙÙˆÌ¤Ó· ÛÂ Û¯¤ÛË

ÌÂ Ù· Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ ¿ÙÔÌ· ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯Ë˜ ËÏÈÎ›·˜, Ê‡ÏÔ˘ Î·È ¢ª™, (Shu Î·È

Û˘Ó 2011; ∫anazawa Î·È Û˘Ó 2011), ÂÓÒ ‰ÂÓ Û˘Ì‚·›ÓÂÈ ÙÔ ›‰ÈÔ ÌÂ ÙÔ˘˜ ‰Â›-

ÎÙÂ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜, ÂÓ‰ÂÈÎÙÈÎfi ÙË˜ ‰È·Ù·Ú·¯‹˜ ÙË˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÈ-

Î‹˜, Î˘Ú›ˆ˜, ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜. ∫·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ‰ÈÂÍ·ÁˆÁ‹˜ ÙË˜ ÌÂÏ¤ÙË˜ Ì·˜,

‰ËÌÔÛÈÂ‡ÙËÎÂ Ì›· ÌÂÏ¤ÙË (Chailurki Î·È Û˘Ó 2008), fiÔ˘ Á›ÓÂÙ·È ·Ó·ÊÔÚ¿

ÛÙËÓ ·¿ÓÙËÛË ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡ ÛÙË ÁÏ˘Îfi˙Ë ÛÙÔ˘˜ ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ Ù‡-

Ô˘ 2 Î·È ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ‰È·Ù·Ú·ÁÌ¤ÓË ‰ÔÎÈÌ·Û›· ·ÓÔ¯‹˜ ÛÙË ÁÏ˘Îfi˙Ë.

OÈ ÂÓ ÏfiÁˆ ÂÚÂ˘ÓËÙ¤˜ ¤‰ÂÈÍ·Ó fiÙÈ ÙÔ ÔÛÔÛÙfi ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·-

ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÌÂÙ¿ ÙË ÊfiÚÙÈÛË ÌÂ ÁÏ˘Îfi˙Ë ÂÏ·ÙÒÓÂÙ·È ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÛÙÔ˘˜ ‰È·-

‚ËÙÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜, Î·Ù·‰ÂÈÎÓ‡ÔÓÙ·˜ ¤Ó·Ó ÂÈÚfiÛıÂÙÔ ·Ú¿ÁÔÓÙ· Ô˘

‰‡Ó·Ù·È Ó· Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÂÈ ÛÙË ‰È·Ù¿Ú·¯Ë ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÔÈfiÙËÙ·˜ Ô˘ ·Ú·ÙË-

ÚÂ›Ù·È ÛÙÔ ™¢Δ2. øÛÙfiÛÔ, ÛÙË ÌÂÏ¤ÙË ·˘Ù‹ ‰ÂÓ ˘‹Ú¯Â ·Ó·ÊÔÚ¿ ÛÙÔ ÚÔ-

Ïfi ÙË˜ Ú‡ıÌÈÛË˜ ÙË˜ ˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌ›·˜, fiˆ˜ ·˘Ù‹ ÂÎÙÈÌ¿Ù·È ·fi Ù· Â›Â-

‰· ÙË˜ ÁÏ˘ÎÔÛ˘ÏÈˆÌ¤ÓË˜ ·ÈÌÔÛÊ·ÈÚ›ÓË˜, ·ÏÏ¿ Î·È ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙˆÓ Á·-

ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÒÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ ÛÙÔ ÌË¯·ÓÈÛÌfi ÙÔ˘ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎÔ‡ ·˘ÙÔ‡ Ê·ÈÓÔ-

Ì¤ÓÔ˘. Δ· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÙË˜ ·ÚÔ‡Û·˜ ÌÂÏ¤ÙË˜ ¤‰ÂÈÍ·Ó, fiˆ˜ ¤¯ÂÈ ‹‰Ë ·-

Ó·ÊÂÚıÂ› (Crockett Î·È Û˘Ó 1976; Nauck Î·È Û˘Ó 2004), fiÙÈ Ù· ‚·ÛÈÎ¿ Â-

›Â‰· ·ÏÏ¿ Î·È Ë Û˘ÓÔÏÈÎ‹ ¤ÎÎÚÈÛË ÙÔ˘ ÂÙÈ‰›Ô˘ GLP-1 Â›Ó·È ÛËÌ·ÓÙÈ-

Î¿ ÂÏ·ÙÙˆÌ¤Ó· ÛÙÔ˘˜ ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÛÂ Û¯¤ÛË ÌÂ ˘ÁÈ‹ ¿ÙÔÌ· ·-

ÚfiÌÔÈ·˜ ËÏÈÎÈ·Î‹˜ Î·Ù·ÓÔÌ‹˜ Î·È Ê‡ÏÔ˘, ÂÓÒ ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙Ô˘Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹

·ÚÓËÙÈÎ‹ Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÌÂ Ù· Â›Â‰· ÙË˜ ÁÏ˘ÎÔÛ˘ÏÈˆÌ¤ÓË˜ ·ÈÌÔÛÊ·ÈÚ›ÓË˜.

¶·Ú¿ÏÏËÏ· Î·È ÛÂ ·Ó·ÏÔÁ›· ¿ÏÈ ÌÂ ÙËÓ ˘¿Ú¯Ô˘Û· ‚È‚ÏÈÔÁÚ·Ê›·

(Crockett Î·È Û˘Ó 1976; Nauck Î·È Û˘Ó 2004), Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘ GIP Î·È Ë

Û˘ÓÔÏÈÎ‹ ÙÔ˘ ¤ÎÎÚÈÛË ‹Ù·Ó ·˘ÍËÌ¤Ó· ÛÙÔ˘˜ ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÛÂ Û¯¤-

ÛË ÌÂ ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ. ¢ÂÓ ‚Ú¤ıËÎÂ Î·Ì›·, ˆÛÙfiÛÔ, ÛË-

Ì·ÓÙÈÎ‹ Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÌÂÙ·Í‡ ÙÔ˘ ÔÛÔÛÙÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfi-

ÊËÛË˜ Î·È ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙË˜ ÁÏ˘ÎÔÛ˘ÏÈˆÌ¤ÓË˜ ·ÈÌÔÛÊ·ÈÚ›ÓË˜ ‹ ÙˆÓ Á·-

ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÒÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ, ˘Ô‰ËÏÒÓÔÓÙ·˜ Î·È Â‰Ò ÙËÓ ·ÓÂÍ·ÚÙËÛ›· ÙˆÓ ÌË-

¯·ÓÈÛÌÒÓ Ô˘ Ú˘ıÌ›˙Ô˘Ó ÙÔ Ê·ÈÓfiÌÂÓÔ ·˘Ùfi ·fi ÙË ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙÔ˘ ÔÛÙÈ-
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ÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ Î·È ÙËÓ ‰È·Ù·Ú·ÁÌ¤ÓË ¤ÎÎÚÈÛË ÙˆÓ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÒÓ Â-

ÙÈ‰›ˆÓ Ô˘ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÛÙÔ ™¢Δ2. 

‚-ÔÌfi˙˘ÁÔ˜ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·

∏ ÔÛÙÈÎ‹ ÓfiÛÔ˜ Ô˘ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ‚-ÔÌfi˙˘ÁÔ ÌÂÛÔ-

ÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· ¯·Ú·ÎÙËÚ›˙ÂÙ·È ·fi ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ ÌÂ

Û˘ÓÔ‰fi ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜. ¢È¿ÊÔÚÔÈ ÁÂÓÂÙÈÎÔ› ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜,

fiˆ˜ ÔÏ˘ÌÔÚÊÈÛÌÔ› ÛÙ· ÁÔÓ›‰È· ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Î·È ÙË˜ ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D, ·Ï-

Ï¿ Î·È Â›ÎÙËÙÔÈ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜, fiˆ˜ Ë ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ¯ÒÚÔ˘ Ô˘ Î·Ù·Ï·Ì‚¿ÓÂÈ

Ô Ì˘ÂÏfi˜ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ ÏfiÁˆ ·ÓÂ·ÚÎÔ‡˜ ·ÈÌÔÔ›ËÛË˜, Ë ÙÔÍÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÙË˜ ˘-

ÂÚÊfiÚÙˆÛË˜ ÙÔ˘ ÛÈ‰‹ÚÔ˘ ÛÙÔ˘˜ ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡˜ ÈÛÙÔ‡˜, Û˘ÌÂÚÈÏ·Ì‚·ÓÔÌ¤-

ÓÔ˘ Î·È ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡, ·ÏÏ¿ Î·È Ë ÙÔÍÈÎfiÙËÙ· ÙË˜ ıÂÚ·Â›·˜ ·ÔÛÈ‰‹Úˆ-

ÛË˜ ÂÌÏ¤ÎÔÓÙ·È ÛÙÔ˘˜ ·ıÔÁÂÓÂÙÈÎÔ‡˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ Ô˘ ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó ÔÛÙÈ-

Î‹ ·ÒÏÂÈ· ÛÙË ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· (Haidar Î·È Û˘Ó 2010; Voskaridou Î·È

Û˘Ó 1998). ™ËÌ·ÓÙÈÎfi Â›Ó·È Â›ÛË˜ ÙÔ ÁÂÁÔÓfi˜ fiÙÈ ·ÎfiÌ· Î·È ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ

ÈÎ·ÓÔÔÈËÙÈÎfi ¤ÏÂÁ¯Ô ÙË˜ ·Ó·ÈÌ›·˜ Ô˘ ˘Ô‚¿ÏÏÔÓÙ·È ÛÂ Û˘ÛÙËÌ·ÙÈÎfi Úfi-

ÁÚ·ÌÌ· ÌÂÙ·ÁÁ›ÛÂˆÓ Î·È ·ÔÛÈ‰‹ÚˆÛË˜ ÙÔ ÔÛÔÛÙfi ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË˜ Î˘Ì·›-

ÓÂÙ·È ÂÚ›Ô˘ ÌÂÙ·Í‡ 40 Î·È 50% (Jensen Î·È Û˘Ó 1998; Vogiatzi Î·È Û˘Ó

2005), Î·Ù·‰ÂÈÎÓ‡ÔÓÙ·˜ ÙË ÛÔ‚·ÚfiÙËÙ· ÙË˜ ‰È·Ù·Ú·¯‹˜ ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·-

‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÛÙË ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·. 

™Â ÌÔÚÈ·Îfi Â›Â‰Ô, ·ÚfiÙÈ Ë ‰˘ÛÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ Ê·›-

ÓÂÙ·È Ó· Â›Ó·È Ô Î‡ÚÈÔ˜ ·ıÔÁÂÓÂÙÈÎfi˜ ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜ (Mahachoklertwattana

Î·È Û˘Ó 2003), ÚfiÛÊ·Ù· ‰Â‰ÔÌ¤Ó· ¤¯Ô˘Ó ‰Â›ÍÂÈ fiÙÈ Ë ·Ó·ÈÌ›·, Ì¤Ûˆ ‰È¤-

ÁÂÚÛË˜ ÙË˜ ÂÚ˘ıÚÔÔÈËÙ›ÓË˜ Î·È ÙË˜ Â·ÎfiÏÔ˘ıË˜ Â¤ÎÙ·ÛË˜ ÙÔ˘ Ì˘ÂÏÈÎÔ‡

¯ÒÚÔ˘, Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ¤ÎÊÚ·ÛË˜ ÙÔ˘ RANKL Î·È ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙË˜

ÔÛÙÂÔÎÏ·ÛÙÈÎ‹˜ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ·˜ (Angelopoulos Î·È Û˘Ó 2007; Morabito Î·È

Û˘Ó 2004). Ÿˆ˜ ¤¯ÂÈ ‰ÂÈ¯ıÂ› Î·È ÛÂ ÚÔËÁÔ‡ÌÂÓÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ (Voskaridou Î·È

Û˘Ó 2001; Angelopoulos Î·È Û˘Ó. 2007), Ù· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ÔÛÙÈ-

Î‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ‚-CTX ‹Ù·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ˘„ËÏfiÙÂÚ· ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ‚-

ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· ÛÂ Û‡ÁÎÚÈÛË ÌÂ ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ. E›-

ÛË˜ ˘„ËÏfiÙÂÚ· ·ÓÂ˘Ú¤ıËÛ·Ó Î·È Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘-

‹˜ P1NP, ˘Ô‰ËÏÒÓÙ·˜ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Ú˘ıÌfi ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜, ÂÓÒ ‰ÂÓ

˘‹Ú¯Â ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ‰È·ÊÔÚ¿ ÛÙ· Â›Â‰· ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ·ÛıÂ-

ÓÒÓ Î·È ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ. Δ· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ·˘Ù¿ ·Ó·ÊÔÚÈÎ¿ ÌÂ ÙËÓ Ô-

ÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË ¤Ú¯ÔÓÙ·È ÛÂ ·ÓÙ›ıÂÛË ÌÂ Ù· ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÌÈ·˜ ‰Ë-

ÌÔÛÈÂ˘Ì¤ÓË˜ ÌÂÏ¤ÙË˜ ÙˆÓ Morabito Î·È Û˘Ó (Morabito Î·È Û˘Ó 2004), ÔÈ Ô-

Ô›ÔÈ ‚Ú‹Î·Ó ¯·ÌËÏfiÙÂÚ· Â›Â‰· ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹. øÛÙfi-
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ÛÔ, Ë ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË Û˘ÓÈÛÙ¿ ¤Ó· ÔÏ‡ ÌÈÎÚfi ÔÛÔÛÙfi ÙˆÓ ÔÛÙÈÎÒÓ ÚˆÙÂ˚-

ÓÒÓ Û˘ÁÎÚÈÙÈÎ¿ ÌÂ ÙÔ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ Ù‡Ô˘ 1 Ô˘ ·ÔÙÂÏÂ› ÙÔ 90% ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜

ıÂÌÂÏ›Ô˘ Ô˘Û›·˜. ∂ÈÏ¤ÔÓ, ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜ Ú˘ıÌ›˙ÂÙ·È ¿ÌÂ-

Û· ·fi Ù· Â›Â‰· ÙË˜ 1,25 ‰È¸‰ÚÔÍ˘‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D (Lian Î·È Û˘Ó 2001), Ù· Ô-

Ô›· Â›Ó·È Û˘Ó‹ıˆ˜ ÂÏ·ÙÙˆÌ¤Ó· ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ‚-ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·

(Napoli Î·È Û˘Ó 2006) Î·È ¤ÙÛÈ Ù· Â›Â‰· ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜ ÛÙÔÓ ÏËı˘-

ÛÌfi ·˘Ùfi ‰ÂÓ Â›Ó·È ·ÍÈfiÈÛÙ· ÁÈ· ÙËÓ ÂÎÙ›ÌËÛË ÙË˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ-

‚Ï·ÛÙÒÓ. ¶·Ú¿ ÙÔÓ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Ú˘ıÌfi ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜, ÙÔ ÔÛÔÛÙfi

ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÌÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ‰ÂÓ ‰È¤ÊÂÚÂ

ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· Î·È ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·Ú-

Ù‡ÚˆÓ, ˘Ô‰ËÏÒÓÔÓÙ·˜ fiÙÈ Ë Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ ·˘Ù‹ ·¿ÓÙËÛË ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡ ‰È·-

ÙËÚÂ›Ù·È ÛÙÔ˘˜ ÂÓ ÏfiÁˆ ·ÛıÂÓÂ›˜. ¶·Ú¿ÏÏËÏ·, ‰ÂÓ ˘‹Ú¯Â Î·Ì›· Û˘Û¯¤ÙÈÛË

ÌÂÙ·Í‡ ÙÔ˘ ÔÛÔÛÙÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·È ÙˆÓ ·Ú·-

Ì¤ÙÚˆÓ ÂÏ¤Á¯Ô˘ ÙË˜ ÓfiÛÔ˘ (·ÈÌÔÛÊ·ÈÚ›ÓË ÁÈ· Ù· Â›Â‰· ÙË˜ ·Ó·ÈÌ›·˜ Î·È

ÊÂÚÚÈÙ›ÓË ˆ˜ ‰Â›ÎÙË˜ ÂÎÙ›ÌËÛË˜ ÙË˜ ‰Â˘ÙÂÚÔ·ıÔ‡˜ ·ÈÌÔÛÈ‰‹ÚˆÛË˜), ˘Ô-

‰ËÏÒÓÔÓÙ·˜ ÙËÓ ·ÓÂÍ·ÚÙËÛ›· ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·˘Ù‹˜ ·¿ÓÙËÛË˜ ·fi ÙÈ˜ ÏÂÈ-

ÙÔ˘ÚÁÈÎ¤˜ ÂÈÏÔÎ¤˜ ÙË˜ ÓfiÛÔ˘.

Œ¯ÂÈ ·Ó·ÊÂÚıÂ› fiÙÈ Ë ÂÓ·fiıÂÛË ÂÚ›ÛÛÂÈ·˜ ÛÈ‰‹ÚÔ˘ ÛÙÔÓ ÂÓÙÂÚÈÎfi

‚ÏÂÓÔÁfiÓÓÔ ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ, ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· ÂÓ‰¤¯ÂÙ·È Ó· ÂËÚÂ¿˙ÂÈ

ÙË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· Î·È ÙËÓ ¤ÎÎÚÈÛË ÙÔ˘ ÂÓÙÂÚÈÎÔ‡ ÂÈıËÏ›Ô˘ ·ÏÏ¿ Î·È ÙˆÓ ÂÓ‰Ô-

ÎÚÈÓÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÙÔ˘ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÔ‡ ÛˆÏ‹Ó· (Theil 2010). ™ÙËÓ ·ÚÔ‡-

Û· ÌÂÏ¤ÙË, Ù· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ·ÏÏ¿ Î·È Ë Û˘ÓÔÏÈÎ‹ ¤ÎÎÚÈÛË ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ

GIP Î·È GLP-1 ÌÂÙ¿ ÙË ÊfiÚÙÈÛË ÌÂ ÁÏ˘Îfi˙Ë ‰ÂÓ ‰È¤ÊÂÚ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿, Û˘-

ÁÎÚÈÙÈÎ¿ ÌÂ ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ, ˘Ô‰ËÏÒÓÔÓÙ·˜ fiÙÈ Ë ÏÂÈÙÔ˘Ú-

Á›· ÙˆÓ ∫ Î·È L Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ·Ú·Ì¤ÓÂÈ ¿ıÈÎÙË ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ·˘ÙÔ‡˜. 

™Àª¶∂ƒ∞™ª∞Δ∞

™‡ÌÊˆÓ· ÌÂ ÙËÓ ÙÚ¤¯Ô˘Û· ‚È‚ÏÈÔÁÚ·Ê›· Ë ·ÚÔ‡Û· ÌÂÏ¤ÙË Â›Ó·È Ë ÚÒ-

ÙË Ô˘ ‰ÈÂÓÂÚÁ‹ıËÎÂ ÌÂ ÛÙfi¯Ô Ó· ÂÚÂ˘Ó‹ÛÂÈ ÙË ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚ-

ÚfiÊËÛË˜ ÛÙË Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜, ÛÂ ·ı‹ÛÂÈ˜ Ô˘ ‰È·Ù·Ú¿ÛÛÔ˘Ó ÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂ-

Ù·‚ÔÏÈÛÌfi Ì¤Ûˆ ‰È·ÎÚÈÙÒÓ ·ıÔÁÂÓÂÙÈÎÒÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ. ™ÙÔ ÛËÌÂ›Ô ·˘Ùfi ı·

Ú¤ÂÈ Ó· Á›ÓÂÈ ·Ó·ÊÔÚ¿ ÛÙË ‰È·ÊÔÚ¿ Ô˘ ‰È·ÈÛÙÒıËÎÂ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ·Ô-

ÙÂÏÂÛÌ¿ÙˆÓ ÙË˜ ·ÚÔ‡Û·˜ ‰È·ÙÚÈ‚‹˜ Î·È ¿ÏÏˆÓ ‰ËÌÔÛÈÂ˘Ì¤ÓˆÓ ÌÂÏÂÙÒÓ ·-

Ó·ÊÔÚÈÎ¿ ÌÂ ÙÔ ÔÛÔÛÙfi ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙÔ˘ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ‚-

CTX ÌÂÙ¿ ÙË ÊfiÚÙÈÛË ÌÂ ÁÏ˘Îfi˙Ë ÛÂ ˘ÁÈÂ›˜ ÂıÂÏÔÓÙ¤˜. ™ÙËÓ ·ÚÔ‡Û· ÌÂÏ¤-

ÙË Ë ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙÔ˘ ‚-CTX ‹Ù·Ó ÂÚ›Ô˘ 42%, ÂÓÒ ÛÂ ‰‡Ô Ì¤ÏÂÙÂ˜ ÙˆÓ

Henriksen Î·È Chailurkit (Henriksen Î·È Û˘Ó 2003; Chailurkit Î·È Û˘Ó 2008)
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ÙÔ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯Ô ÔÛÔÛÙfi ‹Ù·Ó ÂÚ›Ô˘ 50%. ¢Â‰ÔÌ¤ÓÔ˘, ˆÛÙfiÛÔ, ÙÔ˘ ÁÂÁÔ-

ÓfiÙÔ˜ fiÙÈ Ù· Â›Â‰· ÙˆÓ ÔÛÙÈÎÒÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÛÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· ·ÓÙ·Ó·ÎÏÔ‡Ó

ÙÔ Â›Â‰Ô ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÛÂ Ì›· ‰Â‰ÔÌ¤ÓË ¯ÚÔÓÈÎ‹ ÛÙÈÁÌ‹, Ë

¯ÚËÛÈÌÔÔ›ËÛË ÛÙËÓ ·ÚÔ˘Û· ÂÚÂ˘ÓËÙÈÎ‹ ÂÚÁ·Û›· ÔÌ¿‰·˜ ˘ÁÈÒÓ ·ÙfiÌˆÓ

·ÚÔÌÔ›Ô˘ ¢ª™, ËÏÈÎ›·˜ Î·È Ê‡ÏÔ˘ ˆ˜ ÔÌ¿‰· ·Ó·ÊÔÚ¿˜, Î·ıÒ˜ Î·È Ë Ù‹-

ÚËÛË ÛÙ·ıÂÚÒÓ ÂÚÂ˘ÓËÙÈÎÒÓ Û˘ÓıËÎÒÓ (.¯ Úˆ˚Ó‹ Ï‹„Ë ·›Ì·ÙÔ˜ ÌÂÙ¿ ·-

fi ÔÏÔÓ‡ÎÙÈ· ÓËÛÙÂ›·) ÁÈ· fiÏÔ˘˜ ÙÔ˘˜ Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÔÓÙÂ˜, ÙÂÎÌËÚÈÒÓÂÈ ÙËÓ ·-

ÓÙÈÎÂÈÌÂÓÈÎfiÙËÙ· ÙˆÓ ·ÔÙÂÏÂÛÌ¿ÙˆÓ. 

™˘ÌÂÚ·ÛÌ·ÙÈÎ¿, ÛÙËÓ ·ÚÔ‡Û· ÌÂÏ¤ÙË ‰Â›Í·ÌÂ fiÙÈ ÙÔ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎfi

Ê·ÈÓfiÌÂÓÔ ÙË˜ ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹˜ ÂÏ¿ÙÙˆÛË˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚfiÊËÛË˜, ‰È·ÙË-

ÚÂ›Ù·È ÌÂ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜, ˆÛÙfiÛÔ, ÛÙÔ ‚·ıÌfi ÙË˜ ÛÎÂÏÂÙÈÎ‹˜ ·¿ÓÙËÛË˜, ÛÂ ·-

ı‹ÛÂÈ˜ Ô˘ ÂËÚÂ¿˙Ô˘Ó ÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi Î·È Â›Ó·È ·ÓÂÍ¿ÚÙËÙÔ ·fi

·Ú·Ì¤ÙÚÔ˘˜ Ô˘ ‰È·Ù·Ú¿ÛÛÔÓÙ·È ÛÙ· ÓÔÛ‹Ì·Ù· ·˘Ù¿, ˘Ô‰ËÏÒÓÔÓÙ·˜ ÙË

ÛËÌ·Û›· ÙÔ˘ ÂÓ ÏfiÁˆ Ê·ÈÓÔÌ¤ÓÔ˘ ÛÙËÓ Â‡Ú˘ıÌË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· Î·È Û˘ÓÔ¯‹ ÙÔ˘

ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡. ∂›ÛË˜, ÛÂ ·ÓÙ›ıÂÛË ÌÂ ·˘Ùfi Ô˘ ı· ·Ó·Ì¤ÓÔÓÙ·Ó ·fi ÙËÓ ˘-

¿Ú¯Ô˘Û· ‚È‚ÏÈÔÁÚ·Ê›· ·Ó·ÊÔÚÈÎ¿ ÌÂ ÙÔ ÚfiÏÔ ÙˆÓ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÒÓ ÂÙÈ-

‰›ˆÓ ÛÙË ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ ·¿ÓÙËÛË ÙÔ˘ ÛÎÂÏÂÙÔ‡ ÛÂ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¤˜ Û˘Óı‹ÎÂ˜,

ÛÂ ·ıÔÏÔÁÈÎ¤˜ Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ ÔÈ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ÛÙ· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ·ÏÏ¿ Î·È ÛÙË

ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ ¤ÎÎÚÈÛË ÙˆÓ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎÒÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ ‰ÂÓ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· Â-

ËÚÂ¿˙Ô˘Ó ÙÔ ‚·ıÌfi ÙË˜ ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹˜ ÂÏ¿ÙÙˆÛË˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfi-

ÊËÛË˜. ¶·Ú¿ ÙËÓ ÂÓÙ·ÙÈÎ‹ ¤ÚÂ˘Ó· Ô˘ ‰ÈÂÍ¿ÁÂÙ·È Û¯ÂÙÈÎ¿ ÌÂ ÙÔ˘˜ ÌË¯·ÓÈ-

ÛÌÔ‡˜ Ô˘ ‰È¤Ô˘Ó ÙË ‚ÈÔÏÔÁ›· ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÛÙÔ Û‡ÓÔÏfi ÙÔ˘,

ÔÈ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Ô˘ Ú˘ıÌ›˙Ô˘Ó ÙËÓ ÔÌÔÈÔÛÙ·Û›· ÙË˜ Û˘ÓÔÏÈÎ‹˜ ÂÓ¤ÚÁÂÈ·˜ ÙÔ˘

ÛÒÌ·ÙÔ˜ ·ÏÏ¿ Î·È ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡ ·Ú·Ì¤ÓÔ˘Ó ÂÓ ÔÏÏÔ›˜ ¿ÁÓˆÛÙÔÈ Î·È

ÌÂÏÏÔÓÙÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ·Ó·Ì¤ÓÂÙ·È Ó· ‰È·ÊˆÙ›ÛÔ˘Ó ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔ ÙÔ ÚfiÏÔ ÙˆÓ

·ÁÎÚÂ·ÙÈÎÒÓ Î·È ÂÓÙÂÚÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi ÙfiÛÔ ÛÂ Ê˘-

ÛÈÔÏÔÁÈÎ¤˜ fiÛÔ Î·È ÛÂ ·ıÔÏÔÁÈÎ¤˜ Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜. 
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¶OÀ ∂¶∏ƒ∂∞∑OÀ¡ ΔO¡ O™Δπ∫O ª∂Δ∞μO§π™ªO

(∫ÏÈÓÈÎ‹ ªÂÏ¤ÙË)

¶ ∂ ƒ π § ∏ æ ∏

¶ÂÚ›ÏË„Ë

™Â Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¤˜ Û˘Óı‹ÎÂ˜ Ô Î‡ÎÏÔ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÂÓ·ÏÏ·Á‹˜ ÂÌÊ·Ó›˙ÂÈ ÎÈÚ-

Î¿‰ÈÔ Ú˘ıÌfi ÌÂ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜

ËÌ¤Ú·˜ Î·È ·‡ÍËÛ‹ ÙË˜ Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ Ó‡ÎÙ·˜. ¶ÚfiÛÊ·Ù· ‰Â‰ÔÌ¤Ó·

·Ó·Ê¤ÚÔ˘Ó fiÙÈ Ë ·ÚÔ˘Û›· ıÚÂÙÈÎÒÓ Û˘ÛÙ·ÙÈÎÒÓ ÛÙÔÓ ÂÓÙÂÚÈÎfi ÛˆÏ‹Ó·

˘ÚÔ‰ÔÙÂ› Ì›· ÛÂÈÚ¿ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ˆ˜ Î·Ù·ÏËÎÙÈÎfi ÛËÌÂ›Ô ÙËÓ Â-

Ï¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ¿. O ·ÓıÚÒÈÓÔ˜ ÛÎÂÏÂ-

Ùfi˜, ÂÎÙfi˜ ·fi ÙË ÛÙËÚÈÎÙÈÎ‹ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· Ô˘ ·Ú¤¯ÂÈ ÛÙÔÓ ÔÚÁ·ÓÈÛÌfi ·Ô-

ÙÂÏÂ› Î·È ‰ÂÍ·ÌÂÓ‹ È¯ÓÔÛÙÔÈ¯Â›ˆÓ Î·È ÌÂÙ¿ÏÏˆÓ, Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÂÈ ÛÙËÓ ÔÌÔÈÔ-

ÛÙ·Û›· ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ Î·È ÛÙËÚ›˙ÂÈ ÙËÓ ·ÈÌÔÔ›ËÛË ‰ÈÂÁÂ›ÚÔÓÙ·˜ ‹ Î·Ù·-

ÛÙ¤ÏÏÔÓÙ·˜ ÙË ‰È·‰ÈÎ·Û›· ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ·Ó¿ÏÔÁ· ÌÂ ÙÈ˜ ÂÎ¿-

ÛÙÔÙÂ ÂÓÂÚÁÂÈ·Î¤˜ Û˘Óı‹ÎÂ˜ Ô˘ ÂÈÎÚ·ÙÔ‡Ó ÛÙÔ ÛÒÌ·. 

∫ÚÈÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÛÙË Ú‡ıÌÈÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ¿

Ê·›ÓÂÙ·È Ó· ‰È·‰Ú·Ì·Ù›˙Ô˘Ó ÙÔ ÁÏ˘ÎÔ˙ÔÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓÔÙÚfiÔ ÂÙ›-

‰ÈÔ (GIP) Î·È Ù· ÁÏÔ˘Î·ÁÔÓfiÌÔÚÊ· ÂÙ›‰È· (GLP-1 Î·È 2) Ô˘ ÂÎÎÚ›ÓÔ-

ÓÙ·È ÌÂ ÙËÓ ·ÚÔ˘Û›· ÙÚÔÊ‹˜ ÛÙÔ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎfi ÛˆÏ‹Ó·. 

¶·ÚfiÙÈ Â›Ó·È Ï¤ÔÓ ·‰È·ÌÊÈÛ‚‹ÙËÙË Ë ÛËÌ·Û›· ÙË˜ ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹˜

Ú‡ıÌÈÛË˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ ÁÈ· ÙË Û˘ÓÔÏÈÎ‹ ÔÌÔÈÔÛÙ·Û›· ÂÓ¤Ú-

ÁÂÈ·˜ ÙÔ˘ ÔÚÁ·ÓÈÛÌÔ‡ Î·È ÙËÓ Â‡Ú˘ıÌË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡, ‰ÂÓ ˘-

¿Ú¯Ô˘Ó ‰Â‰ÔÌ¤Ó· Û¯ÂÙÈÎ¿ ÌÂ ÙÔ ˆ˜ ÂËÚÂ¿˙ÂÙ·È ·˘Ù‹ ÛÂ ·ı‹ÛÂÈ˜ Ô˘ ¤-

¯Ô˘Ó ·ÚÓËÙÈÎfi ·ÓÙ›ÎÙ˘Ô ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi. 



OÈ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ¤˜ ÔÚÌfiÓÂ˜ (ÙÚÈ˚Ò‰Ôı˘ÚÔÓ›ÓË Î·È ı˘ÚÔÍ›ÓË) Î·ıÒ˜ Î·È Ë

˘Ôı·Ï·ÌÈÎ‹ ÔÚÌfiÓË ΔSH ·ÛÎÔ‡Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ ÂÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÛÙÔ ÛÎÂÏÂÙfi Ùfi-

ÛÔ ÛÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË Î·È ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ÔÛÙ›ÙË ÈÛÙÔ‡ fiÛÔ Î·È ÛÙË ‰È·Ù‹ÚËÛË ÙË˜

ÔÛÙÈÎ‹˜ Ì¿˙·˜ Î·È ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÔÈfiÙËÙ·˜ ÛÙÔÓ ÂÓ‹ÏÈÎ· ÛÎÂÏÂÙfi. ™Â ·ÚÎÂÙ¤˜

ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ¤¯ÂÈ ·Ó·ÊÂÚıÂ› ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙˆÓ ı˘-

ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ Î·È ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜ ‹ ÙÔ˘ Î·Ù·ÁÌ·ÙÈÎÔ‡ ÎÈÓ-

‰‡ÓÔ˘ ÛÂ ˘ÁÈ‹ ¿ÙÔÌ· ·ÏÏ¿ Î·È ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ˘Ô- Î·È ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi.

™Â Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi Â›Â‰Ô, ÙfiÛÔ Ù· ÂÏÂ‡ıÂÚ· ÎÏ¿ÛÌ·Ù· ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÔÚ-

ÌÔÓÒÓ fiÛÔ Î·È Ë ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÔÙÚfiÔ˜ ÔÚÌfiÓË ·ÛÎÔ‡Ó ¿ÌÂÛË ‰Ú¿ÛË ÛÙ· ÔÛÙÈ-

Î¿ Î‡ÙÙ·Ú·, Ì¤Ûˆ ÂÈ‰ÈÎÒÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ. 

O Û·Î¯·ÚÒ‰Ë˜ ‰È·‚‹ÙË˜ Ù‡Ô˘ 2, Â›Ó·È Ì›· ÎÏËÚÔÓÔÌÈÎ‹ ¿ıËÛË Ô˘

¯·Ú·ÎÙËÚ›˙ÂÙ·È ·fi ‰˘ÛÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙÔ˘ ‚-Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘ Î·È ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË ÙˆÓ Â-

ÚÈÊÂÚÂÈÎÒÓ ÈÛÙÒÓ ÛÙËÓ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË. ∏ ¯ÚfiÓÈ· ˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌ›· ÚÔÎ·ÏÂ› ÛË-

Ì·ÓÙÈÎ¤˜ ‰È·Ù·Ú·¯¤˜ ÛÙË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· fiÏˆÓ Û¯Â‰fiÓ ÙˆÓ ÈÛÙÒÓ ÙÔ˘ ·ÓıÚˆ›-

ÓÔ˘ ÛÒÌ·ÙÔ˜. OÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ™¢Δ2 ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Î·Ù·ÁÌ·ÙÈÎfi Î›Ó-

‰˘ÓÔ ÌÂ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ ‹ Î·È ·˘ÍËÌ¤ÓË ÔÛÙÈÎ‹ ˘ÎÓfiÙËÙ·, ÁÂÁÔÓfi˜ Ô˘ ˘Ô-

‰ËÏÒÓÂÈ ÙË ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÔÈfiÙËÙ·˜ ÛÙÔÓ ™¢Δ2. ™ÙÔ˘˜ ˘ÔÎÂ›ÌÂ-

ÓÔ˘˜ ·ıÔÁÂÓÂÙÈÎÔ‡˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ Ô˘ ÂÌÏ¤ÎÔÓÙ·È ÛÙË ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙË˜ Ô-

ÛÙÈÎ‹˜ ÌÈÎÚÔ·Ú¯ÈÙÂÎÙÔÓÈÎ‹˜ ÛÙÔ ™¢Δ2, ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÔÓÙ·È Ë ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÈÓ-

ÛÔ˘Ï›ÓË˜ Î·È ÙÔ˘ ÈÓÛÔ˘ÏÈÓfiÌÔÚÊÔ˘ ·˘ÍËÙÈÎÔ‡ ·Ú¿ÁÔÓÙ· IGF-1 ÛÂ ÈÛÙÈÎfi

Â›Â‰Ô ·ÏÏ¿ Î·È ÔÈ ·ÚÓËÙÈÎ¤˜ ÂÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÙË˜ ¯ÚfiÓÈ·˜ ˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌ›·˜, Ì¤-

Ûˆ ÙË˜ ·Ú·ÁˆÁ‹˜ ÙˆÓ ÚÔ˚fiÓÙˆÓ ÚÔ¯ˆÚËÌ¤ÓË˜ ÁÏ˘ÎÔÛ˘Ï›ˆÛË˜ Ù· ÔÔ›·

·ÚÂÌ‚¿ÏÏÔÓÙ·È ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ‰ÂÛÌÒÓ ÙˆÓ ÌÔÚ›ˆÓ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Î·È ‰È·Ù·-

Ú¿ÛÛÔ˘Ó ÙË ‰ÔÌ‹ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ıÂÌÂÏ›Ô˘ Ô˘Û›·˜.

∏ ‚-ÔÌfi˙˘ÁÔ˜ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· Â›Ó·È Ì›· ÎÏËÚÔÓÔÌÈÎ‹ ·ÈÌÔÛÊ·ÈÚÈ-

ÓÔ¿ıÂÈ· Ô˘ ¯·Ú·ÎÙËÚ›˙ÂÙ·È ·fi ÛÔ‚·Ú‹ ·Ó·ÈÌ›· ÏfiÁˆ ·ÓÂ·ÚÎÔ‡˜ Û‡Ó-

ıÂÛË˜ ÙË˜ ‚-·Ï‡ÛÔ˘ ÙË˜ ·ÈÌÔÛÊ·ÈÚ›ÓË˜ ·fi ÙÔ˘˜ ÂÚ˘ıÚÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜. ∏ ÂÏ¿Ù-

ÙˆÌÂÓË ÔÛÙÈÎ‹ Ì¿˙· Î·È Ë ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÓÙÔ¯‹˜ Ô˘ ·Ú·ÙËÚÂ›-

Ù·È ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Î›Ó‰˘ÓÔ Î·-

Ù¿ÁÌ·ÙÔ˜ Î·È ·ÔÙÂÏÂ› ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ·ÈÙ›· ÓÔÛËÚfiÙËÙ·˜ ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ·˘ÙÔ‡˜.

∏ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ÓfiÛÔ˘ ÛÙË ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· Â›Ó·È ÔÏ˘·Ú·-

ÁÔÓÙÈÎ‹ Î·È ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÂÈ ÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ¯ÒÚÔ˘ Ô˘ Î·Ù·Ï·Ì‚¿ÓÂÈ Ô Ì˘Â-

Ïfi˜ ÙˆÓ ÔÛÙÒÓ ÛÙ· Ì·ÎÚ¿ ÔÛÙ¿ ÂÈ˜ ‚¿ÚÔ˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Ì¿˙·˜, ÙÈ˜ ÂÓ‰ÔÎÚÈÓÈ-

Î¤˜ ‰È·Ù·Ú·¯¤˜ ÏfiÁˆ ÙË˜ ‰Â˘ÙÂÚÔ·ıÔ‡˜ ·ÈÌÔ¯ÚˆÌ¿ÙˆÛË˜ ÙˆÓ ÂÓ‰ÔÎÚÈÓÒÓ

·‰¤ÓˆÓ, ·ÏÏ¿ Î·È ÁÂÓÂÙÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Ô˘ ÚÔ‰È·ı¤ÙÔ˘Ó ÛÂ ÂÏ¿ÙÙˆÛË

ÙË˜ ÎÔÚ˘Ê·›·˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Ì¿˙·˜. ™Â ÌÔÚÈ·Îfi Â›Â‰Ô Ë Î‡ÚÈ· ‰È·Ù·Ú·¯‹ Â›Ó·È

Ë ‰˘ÛÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙˆÓ ÔÛÙÂÔ‚Ï·ÛÙÒÓ ÛÂ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÌÂ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÔÛÙÂÔ-
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ÎÏ·ÛÙÈÎ‹˜ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ·˜ Ô˘ Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·Ó·Î·Ù·-

ÛÎÂ˘‹˜ ÂÈ˜ ‚¿ÚÔ˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜. 

∞ÛıÂÓÂ›˜ Î·È ª¤ıÔ‰ÔÈ

™ÙËÓ ·ÚÔ‡Û· ÌÂÏ¤ÙË ¤Ï·‚·Ó Ì¤ÚÔ˜ Û˘ÓÔÏÈÎ¿ 148 ·ÛıÂÓÂ›˜ (45 ·ÛıÂ-

ÓÂ›˜ ÌÂ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi, 40 ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi, 30 ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ

Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2 Î·È 33 ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ‚-ÔÌfi˙˘ÁÔ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·-

Ó·ÈÌ›·). ∂‚‰ÔÌ‹ÓÙ· Ô¯ÙÒ ˘ÁÈÂ›˜ ÂıÂÏÔÓÙ¤˜ ·ÓÙÈÛÙÔ›¯Ô˘ ËÏÈÎ›·˜ Î·È ‰Â›ÎÙÔ˘

Ì¿˙·˜ ÛÒÌ·ÙÔ˜ (¢ª™) Û˘ÌÂÚÈÏ‹ÊıËÎ·Ó Â›ÛË˜ ÛÙË Ì¤ÏÂÙË. 

∂ÚÂ˘ÓËÙÈÎfi ÚˆÙfiÎÔÏÏÔ

ŸÏÔÈ ÔÈ Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÔÓÙÂ˜ ÌÂÙ¿ ·fi ÔÏÔÓ‡ÎÙÈ· ÓËÛÙÂ›· ˘Ô‚Ï‹ıËÎ·Ó ÛÂ

OGTT ÌÂ 75 gr ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÛÙÈ˜ 7,30-9,30 ÙÔ ÂfiÌÂÓÔ Úˆ˚. Δ· Â›Â‰· ÙˆÓ

‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ‚-CTX, P1NP, Î·È ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜ ÛÙÔÓ ÔÚfi

Î·ıÒ˜ Î·È Ù· Â›Â‰· ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ GIP, Î·È GLP-1 ÛÙÔ Ï¿ÛÌ· ÚÔÛ‰ÈÔ-

Ú›ÛıËÎ·Ó ÛÙÔ˘˜ ¯ÚfiÓÔ˘˜ 0, 60 Î·È 120 ÏÂÙ¿. OÈ ‚ÈÔ¯ËÌÈÎ¤˜ ÂÍÂÙ¿ÛÂÈ˜ Ú·Á-

Ì·ÙÔÔÈ‹ıËÎ·Ó ÛÙÔ μÈÔ¯ËÌÈÎfi ∂ÚÁ·ÛÙ‹ÚÈÔ Î·È ÔÈ Ú·‰ÈÔ·ÓÔÛÔ‚ÈÔÏÔÁÈÎÔ›

ÚÔÛ‰ÈÔÚÈÛÌÔ› ÛÙÔ ∂ÚÁ·ÛÙ‹ÚÈÔ ¶˘ÚËÓÈÎ‹˜ π·ÙÚÈÎ‹˜ ÙÔ˘ ¶·ÓÂÈÛÙËÌÈ·ÎÔ‡

¡ÔÛÔÎÔÌÂ›Ô˘ ∞Ã∂¶∞. 

™Ù·ÙÈÛÙÈÎ‹ ∞Ó¿Ï˘ÛË 

ŸÏÂ˜ ÔÈ ÌÂÙÚ‹ÛÂÈ˜ ÂÎÊÚ¿˙ÔÓÙ·È ˆ˜ Ì¤ÛÔÈ fiÚÔÈ ± ™Ù·ıÂÚfi ™Ê¿ÏÌ· ª¤-

ÛÔ˘ (™™ª). O ¤ÏÂÁ¯Ô˜ Î·ÓÔÓÈÎfiÙËÙ·˜ ÙˆÓ ÙÈÌÒÓ ¤ÁÈÓÂ ÌÂ ÙË Ì¤ıÔ‰Ô

∫olmogorov Smirnof. °È· ÙÈ˜ Û˘ÁÎÚ›ÛÂÈ˜ ÙˆÓ ÙÈÌÒÓ ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂ-

Ù·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÛÙÔÓ ÔÚfi ÙÔ˘ ·›Ì·ÙÔ˜ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎÂ Ë Ì¤ıÔ‰Ô˜ two tailed t-

test ÁÈ· ·ÓÂÍ¿ÚÙËÙÂ˜ ÌÂÙ·‚ÏËÙ¤˜ ‹ ÙÔ ÌË-·Ú·ÌÂÙÚÈÎfi ÙÂÛÙ Mann Witney

ÁÈ· ÙÈ˜ ÌÂÙ·‚ÏËÙ¤˜ ÌÂ ÌË Î·ÓÔÓÈÎ‹ Î·Ù·ÓÔÌ‹ . ΔÔ Ê·ÈÓfiÌÂÓÔ ÙË˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜

ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·È Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ ˘ÔÏÔÁ›ÛıËÎÂ ÌÂ ‚¿ÛË ÙÔÓ Ù‡Ô

[(CTx0′-CTx120′)/CTx0] *100, fiˆ˜ ¤¯ÂÈ ÂÚÈÁÚ·ÊÂ› ÛÂ ÚÔËÁÔ‡ÌÂÓÂ˜ ÌÂ-

Ï¤ÙÂ˜. °È· ÙËÓ ÂÎÙ›ÌËÛË ÙË˜ Û˘ÓÔÏÈÎ‹˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÙÔ˘ GIP ˘ÔÏÔÁ›ÛıËÎÂ Ë Â-

ÈÊ¿ÓÂÈ· Î¿Ùˆ ·fi ÙË Î·Ì‡ÏË (Area under the curve) ÌÂ ‚¿ÛË ÙoÓ ÙÚ·Â-

˙ÔÂÈ‰‹ Î·ÓfiÓ·. °È· ÙÈ˜ Û˘Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ÙÈÌÒÓ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎ·Ó ÔÈ

Ì¤ıÔ‰ÔÈ Û˘Û¯¤ÙÈÛË˜ Pearson Î·È Spearman. ™Ù·ÙÈÛÙÈÎÒ˜ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ ıÂˆ-

Ú‹ıËÎ·Ó ÔÈ ÙÈÌ¤˜ ÌÂ p<0,05.

°È· ÙË ÛÙ·ÙÈÛÙÈÎ‹ ·Ó¿Ï˘ÛË ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎ·Ó Ù· ÛÙ·ÙÈÛÙÈÎ¿ ·Î¤Ù·

SPSS 16,0 (Chicago Illinois, USA) Î·È Graphpad Prisma (La Jolla CA, USA).
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∞ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù·

¶·ı‹ÛÂÈ˜ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ ·‰¤Ó·
Δ· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙˆÓ ‚ÈÔ¯ËÌÈÎÒÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜

P1NP Î·È ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË Î·È ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ‚- CTX, ‰ÂÓ ‰È¤ÊÂ-

Ú·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi Î·È ÙË˜ ÔÌ¿‰·˜

ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ. ªÂÙ¿ ÙË ÊfiÚÙÈÛË ÌÂ 75 gr ÁÏ˘Îfi˙Ë˜, ˘‹ÚÍÂ ÛËÌ·ÓÙÈ-

Î‹ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙÔ˘ ‚-CTX ÛÙÔÓ ÔÚfi ‰‡Ô ÒÚÂ˜ ÌÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë Î·È

ÛÙÈ˜ ‰‡Ô ÔÌ¿‰Â˜, ÂÓÒ ‰ÂÓ ÛËÌÂÈÒıËÎÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ÌÂÙ·‚ÔÏ‹ ÛÙÔ˘˜ ‰Â›ÎÙÂ˜ Ô-

ÛÙÈÎ‹˜ Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜. ΔÔ ÔÛÔÛÙfi ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙÔ˘ ‚- CTX ‰‡Ô ÒÚÂ˜ ÌÂÙ¿ ÙË

Ï‹„Ë ÙË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜, ˘‹ÚÍÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ ÛÙÔÓ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi ÛÂ

Û¯¤ÛË ÌÂ ÙÔ˘˜ ˘ÁÈÂ›˜ Ì¿ÚÙ˘ÚÂ˜ (52,52% ± 2,6 vs. 43,2% ± 2,3, p=0,009).

∞ÓÙÈı¤Ùˆ˜ ÛÙÔÓ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi, Ù· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎ‹˜

Î·Ù·ÛÎÂ˘‹˜ Î·È ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ‹Ù·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ˘„ËÏfiÙÂÚ· ÛÂ Û¯¤ÛË ÌÂ Ù·

·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯· Â›Â‰· ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ. ΔÔ ÔÛÔÛÙfi ÂÏ¿ÙÙˆÛË˜ ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË

ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ‚-CTX ‰‡Ô ÒÚÂ˜ ÌÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜, ˆÛÙfiÛÔ, ‰ÂÓ

‰È¤ÊÂÚÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ‰‡Ô ÔÌ¿‰ˆÓ (42% ± 1,8 vs 43,2% ± 2,3,

p=0,89). 

¢ÂÓ ‰È·ÈÛÙÒıËÎ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ Û˘Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ ÌÂÙ·Í‡ Ùo˘ ÔÛÔÛÙÔ‡ ÌÂ-

Ù·‚ÔÏ‹˜ ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ‚-CTX Î·È ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ ÔÚÌÔÓÒÓ

ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ˘ÂÚ ‹ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi. T· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙÔ˘ ÂÙÈ-

‰›Ô˘ GIP ‚Ú¤ıËÎ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ¯·ÌËÏfiÙÂÚ· ‹ ˘„ËÏfiÙÂÚ· ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ

˘Ô Î·È ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·, ÛÂ Û¯¤ÛË ÌÂ Ù· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙˆÓ

˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ ÂÓÒ Ù· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙÔ˘ ÂÙÈ‰›Ô˘ GLP-1 ‰Â ‰È¤ÊÂÚ·Ó

ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÙ·Í‡ ·ÛıÂÓÒÓ Î·È ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ

™·Î¯·ÚÒ‰Ë˜ ‰È·‚‹ÙË˜ Ù‡Ô˘ 2 
Δ· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ‚Ú¤ıËÎ·Ó ÛË-

Ì·ÓÙÈÎ¿ ¯·ÌËÏfiÙÂÚ· ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ™¢Δ2 ÛÂ Û¯¤ÛË ÌÂ ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ ˘-

ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ. ¢‡Ô ÒÚÂ˜ ÌÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ Ù· Â›Â‰· ÙÔ˘ ‰Â›ÎÙË ‚-

CTX ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ÌÂÈÒıËÎ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿, ÂÓÒ ‰ÂÓ ·Ú·ÙËÚËıËÎ·Ó

ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ÛÙ· Â›Â‰· ÙˆÓ ÔÛÙÈÎÒÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ P1NP Î·È ÔÛÙÂÔ-

Î·ÏÛ›ÓË˜. ΔÔ ÔÛÔÛÙfi ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙÔ˘ ‚-CTX ‹Ù·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ¯·ÌËÏfiÙÂÚÔ

ÛÙÔ ™¢Δ2 ÛÂ Û¯¤ÛË ÌÂ ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ(35% vs. 43,2%,

p=0,036), ‰ÂÓ ˘‹ÚÍÂ ˆÛÙfiÛÔ Î·Ì›· Û˘Û¯¤ÙÈÛË ÌÂ Ù· Â›Â‰· ÙË˜ ÁÏ˘ÎÔÛ˘-

ÏÈˆÌ¤ÓË˜ ·ÈÌÔÛÊ·ÈÚ›ÓË˜. Δ· Â›Â‰· ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ GIP Î·È GLP1 ‚Ú¤ıË-

Î·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ˘„ËÏfiÙÂÚ· ‹ Î·È ¯·ÌËÏfiÙÂÚ· ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯·, ÛÙÔ˘˜ ‰È·‚ËÙÈÎÔ‡˜

·ÛıÂÓÂ›˜ ÛÂ Û¯¤ÛË ÌÂ ÙËÓ ÔÌ¿‰· ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ.
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‚-ÔÌfi˙˘ÁÔ˜ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·
Δ· ‚·ÛÈÎ¿ Â›Â‰· ÙˆÓ ‰ÂÈÎÙÒÓ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ P1NP Î·È ‚-

CTX, ·ÏÏ¿ fi¯È ÙË˜ ÔÛÙÂÔÎ·ÏÛ›ÓË˜ ‹Ù·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ˘„ËÏfiÙÂÚ· ÛÙÔ˘˜ ·ÛıÂ-

ÓÂ›˜ ÌÂ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›· ÛÂ Û¯¤ÛË ÌÂ ÙËÓ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯Ë ÔÌ¿‰· ÙˆÓ ˘ÁÈÒÓ

Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ. øÛÙfiÛÔ, ÙÔ ÔÛÔÛÙfi ÌÂÙ·‚ÔÏ‹˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ‰ÂÓ

‰È¤ÊÂÚÂ ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ‰‡Ô ÔÌ¿‰ˆÓ. ¶·ÚÔÌÔ›ˆ˜ Ù· Â›Â‰· ÙˆÓ Â-

ÙÈ‰›ˆÓ GIP Î·È GLP-1, Î·ıÒ˜ Î·È Ë Û˘ÓÔÏÈÎ‹ ¤ÎÎÚÈÛ‹ ÙÔ˘˜ ÌÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë

ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ‰ÂÓ ‰È¤ÊÂÚ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÙ·Í‡ ·ÛıÂÓÒÓ Î·È Ì·ÚÙ‡ÚˆÓ.

™˘Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ GIP Î·È GLP-1 Î·È ÙË˜
ÂÏ¿ÙÙˆÛË˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ 2 ÒÚÂ˜ ÌÂÙ¿ ÙË Ï‹„Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë˜

¢ÂÓ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎ·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ Û˘Û¯ÂÙ›ÛÂÈ˜ ÌÂÙ·Í‡ ÙË˜ ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈ-

Î‹˜ ÂÏ¿ÙÙˆÛË˜ ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ Î·È ÙË˜ Û˘ÓÔÏÈÎ‹˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ÙˆÓ

ÂÙÈ‰›ˆÓ GIP Î·È GLP-1, fiˆ˜ ·˘Ù‹ ÂÎÙÈÌ‹ıËÎÂ ·fi ÙÔÓ ÚÔÛ‰ÈÔÚÈÛÌfi ÙË˜

ÂÈÊ¿ÓÂÈ·˜ Î¿Ùˆ ·fi ÙËÓ Î·Ì‡ÏË, ÛÂ Î·ıÂÌ›· ·fi ÙÈ˜ ˘fi ÌÂÏ¤ÙË ·ı‹-

ÛÂÈ˜. 

™˘ÌÂÚ¿ÛÌ·Ù·

H ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ‹ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ·ÔÚÚfiÊËÛË˜ ‰È·ÙËÚÂ›Ù·È, ·Ó

Î·È ÛÂ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎfi ‚·ıÌfi, ÛÂ ·ı‹ÛÂÈ˜ fiˆ˜ Ô ˘Ô Î·È Ô ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰È-

ÛÌfi˜, Ô ™¢Δ2 Î·È Ë ‚-ÔÌfi˙˘ÁÔ˜ ÌÂÛÔÁÂÈ·Î‹ ·Ó·ÈÌ›·, Ô˘ ÂËÚÂ¿˙Ô˘Ó ÙÔÓ

ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi Ì¤Ûˆ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎÒÓ ·ıÔÁÂÓÂÙÈÎÒÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ. ∏ Ê˘-

ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ ·˘Ù‹ ÛÎÂÏÂÙÈÎ‹ ·¿ÓÙËÛË ÛÙË Ï‹„Ë ÙÚÔÊ‹˜ ‰ÂÓ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· ÂË-

ÚÂ¿˙ÂÙ·È ·fi ÙÈ˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÙˆÓ ÂÙÈ‰›ˆÓ GIP Î·È GLP-1, ˘-

Ô‰ËÏÒÓÔÓÙ·˜ ÙË Û˘ÌÌÂÙÔ¯‹ Î·È ¿ÏÏˆÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÛÙË Ú‡ıÌÈÛË ÙÔ˘ ÔÛÙÈ-

ÎÔ‡ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ·fi ÙÔ Á·ÛÙÚÂÓÙÂÚÈÎfi ÛˆÏ‹Ó· ÌÂÙ·ÁÂ˘Ì·ÙÈÎ¿. 
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THE POSTPRANDIAL ALTERATION OF BONE TURNOVER IN

DISEASES THAT AFFECT BONE METABOLISM

(A CLINICAL STUDY)

S U M M A R Y  A N D  C O N C L U S I O N S

Background

In the normal skeleton, bone remodeling shows a marked circadian pat-

tern, with reduced bone resorption during daytime followed by a nocturnal

increase. Recent studies have identified nutrient supply as the initial event

that triggers this postprandial suppression of bone resorption. The human

skeleton, as a mineral reservoir, participates in calcium homeostasis and sup-

ports hemopoiesis by stimulating or suppressing bone resorption depending

on the nutrient availability in the circulation. Key signals for the postprandi-

al regulation of bone resorption seem to arise from the gastrointestinal tract

and glucose dependent insulinotropic peptide (GIP) and glucagon like pep-

tides (GLP-1 and GLP-2) are considered to be the main candidates. Despite

the significance of the nutrient-induced regulation of bone turnover in the

general homeostasis and the functional integrity of the bone tissue, less is

known about this postprandial adaptation of the skeleton in diseases that af-

fect bone metabolism. 

Thyroid hormones (T3 and T4) and the pituitary originated thyroid s-

timulating hormone (TSH) exert a series of well documented effects on the

skeletal development and growth, as well as, on the maintenance of the adult

bone mass and quality. Several studies have reported a marked relationship

between thyroid status and bone mineral density (BMD) or fracture risk in

healthy individuals as well as in patients with thyroid dysfunction. 

Diabetes mellitus type 2 (T2DM) is a disease characterized by chronic el-



evations in serum glucose with profound effects on virtually all tissues. The

skeletal manifestations of T2DM include an increased risk of fractures asso-

ciated with normal or even high bone mass density compared to matched for

age and gender healthy individuals. In part, the increased rate of fractures

can be related to chronic complications of diabetes, such diabetic neuropa-

thy, nephropathy and retinopathy that can lead to a greater risk of falling.

However, recent advances in our knowledge regarding the pathophysiology

of type 2 diabetes mellitus have shed light into the effect of the disease itself

in the alteration of bone microarchitecture and in the increased bone fragili-

ty associated with T2DM. Possible underlying mechanisms include the effect

of low tissue insulin and IGF-1 levels in bone metabolism as well as the ef-

fect of chronic hyperglycaemia through the generation of advanced glycation

end products in collagen cross-linking and therefore in bone quality. 

‚-thalassemia major is a hereditary haemoglobinopathy, characterized

by profound anemia due to a defect in the ability of erythroblasts to synthe-

size the beta chain of adult hemoglobin. Low bone mass and increased bone

fragility in patients with beta-thalassemia major lead to increased risk of frac-

tures and represent an important cause of morbidity in this population. The

pathogenesis of thalassemia-induced bone disease is multifactorial and in-

cludes bone marrow expansion, endocrine dysfunction and iron overload, as

well as, genetic susceptibility to attainment of low peak bone mass. At tissue

level, it has been demonstrated that there is an osteoblast dysfunction to-

gether with increased osteoclast activity leading to imbalanced bone turnover

in favor of bone resorption.

The present study was conducted in order to investigate the response of

bone turnover markers after an oral glucose load in diseases such as hy-

pothyroidism, hyperthyroidism, diabetes mellitus type 2 and beta-thalassemia

major that affect bone metabolism through pathogenetically distinct mecha-

nisms. In addition we also studied the secretion of the peptides GLP-1 and

GIP and their potential association with the postprandial reduction of bone

resorption 

Patients and Methods

The study was approved by the research committee of Aristotle Univer-

sity of Thessaloniki. Eighty-five patients with thyroid disease (45 hypothyroid

patients and 40 hyperthyroid patients) 30 patients with T2DM, 33 patients

with beta-thalassemia major and 78 healthy individuals, matched for age and
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BMI, were included in the study. Exclusion criteria were prior use of anti-thy-

roid drugs or thyroxine, concurrent diseases and medication that affect bone

metabolism except for the disease tested, postmenopausal women less than

5 years after menopause, overt diabetes mellitus, impaired glucose tolerance

or impaired fasting glucose, history of malabsorption, peptic ulcer, liver or

kidney diseases, gastrointestinal-operations, and inflammatory diseases of the

gut An oral glucose tolerance test with 75gr of glucose was performed after

an overnight fast. Blood samples were collected at 0, 1 and 2 h after the in-

gestion of glucose. Serum levels of ‚-CTX, P1NP, Osteocalcin, GIP and GLP-

were assayed. 

Statistical analyses 

Results are presented as mean ± standard error of the mean (SEM).

The postprandial response of bone turnover is expressed as the percentage

change from baseline at 2 hours of OGTT for ‚-CTX, P1NP and osteocalcin.

Differences between groups were assessed by two-tailed Student’s t-test or

the non-parametric Mann–Whitney Um-test for independent samples, were

appropriate. Paired sample t –test was used to assess differences between

baseline values of bone markers and values at 2 hours after oral glucose with-

in each group. Correlations between the percentage of change for ‚ -CTX at

two hours after oral glucose and baseline thyroid parameters FT4, FT3, TSH,

in thyroid diseases, parameters of disease for ‚-thalassemic patients (ferritin

and hemoglobin levels) and HbA1c for patients with DMT2 were assessed by

Pearson or Spearman correlation coefficient (r), as applicable A value of

p<0⋅05 was considered statistically significant. 

Results

Thyroid diseases 

Baseline values of markers of bone metabolism did not differ signifi-

cantly between hypothyroid patients and the control group. However, the re-

duction of the bone resorption marker, ‚-CTX, 2 hours after the glucose load

was significantly augmented in these patients (52% versus 43%, p=0,009). In

hyperthyroidism, although the baseline values of ‚-CTX, P1NP and osteo-

calcin were significantly increased, consistent with the increased bone turnover

seen in these patients, the postprandial reduction of bone resorption was not

altered significantly (42,5% vs 43%). No statistical significant correlation was
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reported between the postprandial reduction of bone resorption and any of

the thyroid parameters. Baseline values and total secretion of GLP-1 did not

differ in the patient group with hypothyroidism or hyperthyroidism and the

control group. On the contrary, GIP levels were found significantly increased

in hyperthyroidism and significantly decreased in hypothyroidism compared

to the control group. 7

Diabetes Mellitus type 2 (T2DM)

Baseline values of bone turnover markers were significantly lower in pa-

tients with T2DM compared to the control group. At two hours after the glu-

cose load, ‚-CTX levels demonstrated a significant reduction compared to

baseline values, while markers of bone formation did not change significant-

ly. The percentage reduction of ‚-CTX at 2 hours was significantly lower in

patients with DMT2 compared to the control group (35% vs. 43,2%, p=0,036),

but no correlation was demonstrated between this and HbA1c. Total secre-

tion of GIP and GLP-1 were significantly increased and decreased respec-

tively in patients with DMT2, compared to the control group. 

‚-Thalassemia major

Baseline values of ‚-CTX and P1NP, but not osteocalcin were signifi-

cantly higher in the patient group compared to controls. At two hours after

the glucose load, ‚-CTX levels demonstrated a significant reduction com-

pared to baseline values while markers of bone formation did not change sig-

nificantly. The postprandial reduction of ‚-CTX was comparable to the re-

duction observed in the control group (43,6% vs. 45,3%, p=0,684). Baseline

values and total secretion of GIP and GLP-1 did not differ between tha-

lassemic patients and the control group.

Associations between total secretion of GIP and GLP-1 peptides and re-
duction of the bone resorption marker at 2 hours after glucose load

No association was detected between the postprandial reduction of bone

resorption and the total secretion of GIP and GLP-1, as this was calculated

based on Areas Under the Curve for each peptide, in all groups tested.

Conclusion

The postprandial reduction of bone resorption is maintained, albeit in

a different degree, in diseases such hypo- or hyperthyroidism, type 2 diabetes
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mellitus and ‚-thalassemia major, that affect bone metabolism through dis-

tinct pathogenetic mechanisms. Furthermore this physiologic skeletal re-

sponse to glucose load does not seem to be affected by alterations in the se-

cretion of GIP and GLP-1, suggesting that other factors might be involved in

the regulation of bone metabolism by nutrients.
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179

-CTX (pg/ml)
 0 

 -CTX (pg/ml) 
60 

 -CTX (pg/ml)
120 

%   
120 

1 431 293 212 50,8
2 239 147 158 33,9
3 541 345 382 29,4
4 563 381 307 45,5
5 515 341 276 46,4
6 205 146 119 42,0
7 686 428 331 51,7
8 147 94 84 42,9
9 687 592 545 20,7
10 174 102 70 59,8
11 190 150 118 37,9
12 187 95 90 51,9
13 159 121 124 22,0
14 105 77 64 39,0
15 328 222 220 32,9
16 431 280 200 53,6
17 452 409 415 8,2
18 446 273 217 51,3
19 357 235 189 47,1
20 888 711 610 31,3
21 578 399 300 48,1
22 420 338 190 54,8
23 502 310 413 17,7
24 125 80 30 76,0
25 279 188 133 52,3
26 434 277 217 50,0
27 269 146 95 64,7
28 551 291 202 63,3
29 245 184 188 23,3
30 381 248 178 53,3
31 426 353 243 43,0
32 317 254 231 27,1
33 231 147 82 64,5
34 356 203 142 60,1
35 229 165 136 40,6
36 412 221 171 58,5
37 267 168 105 60,7
38 227 183 170 25,1
39 278 226 215 22,7
40 306 236 255 16,7
41 363 237 170 53,2
42 467 348 265 43,3
43 445 423 283 36,4
44 490 327 255 48,0
45 125 80 30 76,0

 372,11 258,95 213,64 43,21

24,96 19,59 18,03 2,27ΣΣΜ (±)

ª∂Δƒ∏™∂π™ O™Δπ∫ø¡ ¢∂π∫Δø¡

ª∞ƒΔÀƒø¡ À¶O£Àƒ∂O∂π¢π™ªOÀ, À¶∂ƒ£Àƒ∂O∂π¢π™ªOÀ & ™¢Δ2 
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P1NP (ng/ml)
0 

P1NP (ng/ml)
60 

P1NP (ng/ml)
120 

% 
 120 

1 39,80 44,43 43,26 -8,7
2 25,80 20,33 24,31 5,8
3 46,73 45,49 54,43 -16,5
4 43,27 42,63 41,64 3,8
5 42,22 34,68 28,24 33,1
6 28,92 28,93 0,0
7 29,19 27,05 27,58 5,5
8 24,49 22,66 19,30 21,2
9 33,29 25,17 20,41 38,7
10 37,06 44,85 44,91 -21,2
11 20,45 17,45 17,09 16,4
12 25,82 21,03 25,59 0,9
13 11,52 7,95 8,40 27,1
14 20,18 12,68 18,21 9,8
15 32,19 27,39 22,22 31,0
16 32,76 29,46 31,02 5,3
17 99,38 99,68 -0,3
18 47,89 41,66 47,30 1,2
19 31,69 28,55 29,66 6,4
20 87,42 75,42 81,37 6,9
21 57,48 43,74 45,00 21,7
22 39,19 36,60 36,77 6,2
23 53,46 41,92 44,82 16,2
24 20,67 16,14 13,40 35,2
25 31,17 25,30 28,43 8,8
26 33,01 28,85 27,35 17,1
27 55,49 43,82 49,13 11,5
28 72,55 63,92 41,23 43,2
29 40,42 34,90 44,73 -10,7
30 81,20 69,72 71,69 11,7
31 61,30 56,37 58,18 5,1
32 31,00 32,50 34,40 -11,0
33 27,62 27,10 28,51 -3,2
34 37,73 37,27 36,83 2,4
35 37,22 33,26 36,37 2,3
36 43,71 42,01 42,35 3,1
37 41,81 41,87 45,86 -9,7
38 37,24 33,94 36,81 1,2
39 41,39 37,22 34,99 15,5
40 44,03 44,17 45,48 -3,3
41 46,93 40,61 41,38 11,8
42 57,00 49,02 50,55 11,3
43 54,13 61,00 52,39 3,2
44 73,80 64,16 67,26 8,9
45 31,78 31,50 34,40 -11,0

 42,72 37,48 39,26 8,29

2,78 2,25 2,64 2,10ΣΣΜ (±)

ª∂Δƒ∏™∂π™ O™Δπ∫ø¡ ¢∂π∫Δø¡

ª∞ƒΔÀƒø¡ À¶O£Àƒ∂O∂π¢π™ªOÀ, À¶∂ƒ£Àƒ∂O∂π¢π™ªOÀ & ™¢Δ2 
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(ng/ml)
0 

 
(ng/ml)

60 

 
(ng/ml)

120  

% μ  
120 

1 17,36 16,92 14,94 13,9
2 12,76 11,49 10,78 15,5
3 17,03 17,92 18,78 -10,3
4 21,01 18,62 14,04 33,2
5 15,87 14,68 5,96 62,4
6 8,46 12,43 8,48 -0,2
7 61,96 50,29 50,00 19,3
8 11,08 7,36 5,53 50,1
9 73,23 77,17 82,51 -12,7
10 12,19 10,12 8,81 27,7
11 10,10 9,93 8,86 12,3
12 13,21 11,32 12,02 9,0
13 31,43 28,47 31,35 0,3
14 9,04 5,25 6,18 31,6
15 15,49 12,25 8,31 46,4
16 21,01 15,57 13,54 35,6
17 24,29 28,06 -15,5
18 24,28 21,39 16,14 33,5
19 12,79 11,87 10,89 14,9
20 34,10 30,37 30,14 11,6
21 34,79 21,55 25,00 28,1
22 16,24 17,63 16,88 -3,9
23 18,25 18,40 21,48 -17,7
24 8,72 6,98 5,96 31,7
25 12,65 12,15 11,45 9,5
26 14,10 17,07 14,92 -5,8
27 20,50 17,01 17,54 14,4
28 27,23 24,88 17,54 35,6
29 11,54 12,50 17,01 -47,4
30 24,34 24,19 21,95 9,8
31 17,13 14,47 15,70 8,3
32 15,79 14,86 15,18 3,9
33 14,36 15,29 11,75 18,2
34 8,40 11,51 9,79 -16,5
35 15,23 15,36 15,65 -2,8
36 28,25 27,47 26,39 6,6
37 15,90 18,38 17,97 -13,0
38 13,56 13,84 13,30 1,9
39 16,40 12,90 13,58 17,2
40 17,03 20,81 21,13 -24,1
41 21,78 20,67 21,59 0,9
42 32,04 29,77 28,96 9,6
43 20,52 26,09 23,06 -12,4
44 28,16 27,01 27,81 1,2
45 13,54 13,84 12,30 2

 20,44 19,17 18,57 9,82

1,89 1,81 1,95 3,18ΣΣΜ (±)

ª∂Δƒ∏™∂π™ O™Δπ∫ø¡ ¢∂π∫Δø¡

ª∞ƒΔÀƒø¡ À¶O£Àƒ∂O∂π¢π™ªOÀ, À¶∂ƒ£Àƒ∂O∂π¢π™ªOÀ & ™¢Δ2 
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GIP (pg/ml)
0 

GIP (pg/ml)
60 

GIP (pg/ml)
120 

AUC
(1-120 )

1 190 336 200 31830
2 297 206 307 30480
3 174 310 184 29340
4 200 288 210 29580
5 256 386 266 38826
6 192 212 202 24552
7 288 317 298 36588
8 191 235 201 25884
9 68 184 78 15402
10 114 210 124 19740
11 126 143 136 16404
12 198 234 208 26262
13 189 206 199 23994
14 43 69 53 7002
15 221 251 231 28608
16 198 132 208 20130
17 298 335 308 38292
18 232 348 242 35088
19 184 239 194 25674
20 155 211 165 22278
21 107 207 117 19110
22 80 129 90 12810
23 115 166 125 17154
24 199 314 209 31074
25 168 197 178 22170
26 183 224 193 24714
27 87 198 97 17406
28 13 206 23 13410
29 101 261 111 22032
30 192 268 202 27894
31 206 221 216 25908
32 211 277 221 29610
33 35 171 58 13035
34 52 167 75 13833
35 178 227 201 25005
36 68 215 91 17631
37 302 466 325 46773
38 286 384 309 40863
39 318 358 341 41277
40 343 360 367 42897
41 301 392 325 42297
42 13 206 36 13803
43 464 605 487 64863
44 189 290 212 29433

45 190 336 200 31830
 181,54 258,18 195,94 26839,91

14,2 14,59 14,58 1658,42ΣΣΜ (±)

ª∂Δƒ∏™∂π™ O™Δπ∫ø¡ ¢∂π∫Δø¡

ª∞ƒΔÀƒø¡ À¶O£Àƒ∂O∂π¢π™ªOÀ, À¶∂ƒ£Àƒ∂O∂π¢π™ªOÀ & ™¢Δ2 
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GLP-1 (pg/ml)
0 

GLP-1
(pg/ml)

60 

GLP-1 (pg/ml)
120 

AUC
1-120 

1 68,30 148,30 68,50 13002,00
2 42,00 122,00 50,40 10092,00
3 40,00 120,00 62,00 10260,00
4 60,50 140,50 78,00 12585,00
5 32,80 112,80 39,50 8937,00
6 43,00 123,00 44,00 9990,00
7 41,00 121,00 35,80 9564,00
8 31,50 111,50 31,60 8583,00
9 35,80 115,80 30,00 8922,00
10 28,70 108,70 32,00 8343,00
11 35,97 120,50 31,60 9257,00
12 30,30 116,80 34,40 8949,00
13 42,00 89,00 48,60 8058,00
14 26,00 96,30 31,80 7512,00
15 23,50 101,70 23,10 7500,00
16 40,00 126,00 45,30 10119,00
17 34,00 79,80 42,00 7068,00
18 29,50 91,70 29,30 7266,00
19 42,60 119,70 48,00 9900,00
20 34,30 116,40 45,60 9381,00
21 36,40 136,40 36,40 10368,00
22 55,00 89,00 62,00 8850,00
23 32,00 98,20 37,00 7962,00
24 35,00 105,50 35,00 8430,00
25 33,00 115,60 32,60 8904,00
26 35,50 88,60 43,70 7692,00
27 24,30 78,40 37,00 6543,00
28 25,00 89,70 36,00 7212,00
29 31,30 118,60 36,50 9150,00
30 72,00 120,00 68,00 11400,00
31 91,00 149,00 98,00 14610,00
32 110,00 178,00 109,00 17250,00
33 89,00 165,00 100,20 15576,00
34 97,00 187,00 110,20 17436,00
35 67,00 145,00 89,00 13380,00
36 100,00 210,00 83,00 18090,00
37 57,00 134,00 63,00 11640,00
38 111,00 213,00 109,00 19380,00
39 122,00 321,00 150,00 27420,00
40 78,00 118,00 89,00 12090,00
41 79,00 173,00 88,00 15390,00
42 134,00 236,00 129,00 22050,00
43 145,00 289,00 170,00 26790,00
44 100,80 210,20 116,30 19125,00

45 77,00 112,00 86,00 12090,00
M  57,53 137,49 63,17 11864,23

4,8 7,86 5,35 759,39ΣΣΜ (±)

ª∂Δƒ∏™∂π™ °∞™Δƒ∂¡Δ∂ƒπ∫ø¡ ¶∂¶Δπ¢πø¡

ª∞ƒΔÀƒø¡ À¶O£Àƒ∂O∂π¢π™ªOÀ, À¶∂ƒ£Àƒ∂O∂π¢π™ªOÀ & ™¢Δ2 
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μ
-CTX (pg/ml)

 0 
 -CTX (pg/ml) 

60 
 -CTX (pg/ml)

120 
% 

 120 

1 952 591 478 49,79
2 492 0 193 60,77
3 492 341 235 52,24
4 364 219 175 51,92
5 114 110 98 14,04
6 467 309 194 58,46
7 251 134 105 58,17
8 308 152 125 59,42
9 79 55 34 56,96
10 233 184 137 41,20
11 191 130 57 70,16
12 443 311 203 54,18
13 117 84 87 25,64
14 331 125 241 27,19
15 399 278 102 74,44
16 247 114 79 68,02
17 473 432 348 26,43
18 10 10 5 50,00
19 398 233 264 33,67
20 498 497 239 52,01
21 780 469 233 70,13
22 162 138 108 33,33
23 296 155 83 71,96
24 494 278 185 62,55
25 358 289 123 65,64
26 465 310 122 73,76
27 172 133 120 30,23
28 377 309 207 45,09
29 299 223 187 37,46
30 245 121 67 72,65
31 61 65 21 65,57
32 753 663 488 35,19
33 405 219 180 55,56
34 365 253 153 58,08
35 480 358 382 20,42
36 335 215 164 51,04
37 97 87 75 22,68
38 141 56 40 71,63
39 420 207 166 60,48
40 373 207 162 56,57
41 104 57 56 46,15
42 94 39 10 89,36
43 27 11 10 62,96
44 515 266 166 67,77
45 51 45 21 62,03

 330,51 211,42 155,71 52,52
29,63 22,48 16,21 2,60ΣΣΜ (±)

ª∂Δƒ∏™∂π™ O™Δπ∫ø¡ ¢∂π∫Δø¡

À¶O£Àƒ∂O∂π¢π™ªOÀ
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μ  P1NP (ng/ml)
 0 

P1NP (ng/ml)
60 

P1NP (ng/ml)
120 

% 
 120  

1 104,9 87,04 88,91 15,24
2 49,21 48,7 47,96 2,54
3 55,46 44,62 55,69 -0,41
4 24,24 22,73 27,02 -11,47
5 40,8 41,93 43,49 -6,59
6 18,07 19,73 16,56 8,36
7 48,88 48,64 50,87 -4,07
8 35,61 27,6 28,89 18,87
9 20,05 15,79 16,2 19,20
10 39,77 33,84 39,11 1,66
11 36,39 33,48 29,97 17,64
12 58,87 56,56 57,48 2,36
13 20,94 19,04 19,67 6,06
14 40,96 16,18 41,38 -1,03
15 30,63 25,14 24,01 21,61
16 46,69 37,19 49,3 -5,59
17 75 53,73 53,1 29,20
18 23,22 19,55 17,2 25,93
19 40,17 31,79 36,44 9,29
20 64,92 32,2 67,41 -3,84
21 69,09 63,82 58,19 15,78
22 24,7 22,52 23,38 5,34
23 57,78 49,41 59,27 -2,58
24 57,36 54,19 47,9 16,49
25 28,98 34,77 30,79 -6,25
26 55,24 49,07 43,98 20,38
27 15,79 11,83 15 5,00
28 44,85 44,73 46,75 -4,24
29 27,02 24,91 24,96 7,62
30 23,34 24,48 21,38 8,40
31 15,58 17,23 16,31 -4,69
32 59,68 53,77 38,82 34,95
33 51,16 53,3 51,53 -0,72
34 65,76 59,77 44,65 32,10
35 66,36 56,92 68,5 -3,22
36 37,7 37,56 34,62 8,17
37 30,61 30,93 34,55 -12,87
38 28,79 27,52 25,06 12,96
39 31,01 30,03 29,82 3,84
40 59,56 48,89 53,9 9,50
41 29,08 25,7 24,51 15,72
42 15,47 9,57 13,7 11,44
43 8,73 6,94 5,11 41,47
44 45,79 33,45 34,9 23,78
45 49,21 48,7 47,96 2,54

 41,45 36,05 37,98 8,71

2,96 2,49 2,58 1,86ΣΣΜ (±)

ª∂Δƒ∏™∂π™ O™Δπ∫ø¡ ¢∂π∫Δø¡

À¶O£Àƒ∂O∂π¢π™ªOÀ
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μ
O

(ng/ml)
 0 

O
(ng/ml)

60 

O
(ng/ml)

120 

% μ  
120 

1 28,89 34,76 29,41 -1,80
2 35,56 28,99 18,48
3 16,88 16,34 15,10 10,55
4 22,85 20,15 19,21 15,93
5 20,67 20,34 18,89 8,61
6 15,01 15,85 14,26 5,00
7 17,88 16,20 16,10 9,96
8 19,47 14,04 12,97 33,38
9 12,45 11,45 10,44 16,14
10 9,92 12,88 14,28 -43,95
11 10,41 7,41 10,58 -1,63
12 20,22 18,12 18,15 10,24
13 9,43 9,01 9,21 2,33
14 15,42 7,99 19,15 -24,19
15 16,72 15,08 14,52 13,16
16 15,37 18,91 19,17 -24,72
17 29,30 22,99 21,45 26,79
18 7,97 6,50 5,89 26,10
19 21,14 15,63 20,48 3,12
20 28,22 15,74 26,79 5,07
21 28,32 29,72 25,70 9,25
22 15,65 15,01 14,61 6,65
23 23,57 19,04 22,18 5,90
24 34,41 30,40 31,40 8,75
25 11,22 22,30 15,46 -37,79
26 28,01 28,55 23,76 15,17
27 12,28 9,04 12,15 1,06
28 29,35 30,12 30,87 -5,18
29 13,84 13,96 12,85 7,15
30 13,53 12,65 9,67 28,53
31 11,87 11,94 10,82 8,85
32 26,63 26,80 15,75 40,86
33 22,07 23,83 22,67 -2,72
34 27,79 24,15 19,32 30,48
35 23,16 20,97 24,16 -4,32
36 24,23 23,62 22,15 8,58
37 15,00 15,15 18,81 -25,40
38 11,98 11,38 10,89 9,10
39 21,12 22,11 20,36 3,60
40 18,30 17,31 18,24 0,33
41 16,43 13,56 10,73 34,69
42 9,07 6,98 8,03 11,47
43 6,16 6,26 4,56 25,97
44 25,73 25,77 26,81 -4,20
45 20,27 18,68 17,88 11,79

 19,17 17,70 17,66 6,48

1,12 1,05 0,99 2,60ΣΣΜ (±)
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μ GIP (pg/ml)
0 

GIP (pg/ml)
60 

GIP (pg/ml)
120 

AUC
(0-120 )

1 145,00 210,00 168,10 21993,00
2 145,00 278,00 109,00 24300,00
3 186,00 210,00 181,70 23631,00
4 197,00 267,00 188,00 27570,00
5 90,00 204,50 122,10 18633,00
6 190,00 310,00 210,00 30600,00
7 181,70 163,40 214,50 21690,00
8 90,00 146,30 132,00 15438,00
9 143,00 180,50 150,80 19644,00
10 90,00 145,00 80,30 13809,00
11 78,00 102,00 65,00 10410,00
12 90,00 90,00 202,20 14166,00
13 90,00 168,80 171,50 17973,00
14 90,00 276,80 157,90 24045,00
15 90,00 90,00 162,00 12960,00
16 135,50 90,00 174,80 14709,00
17 168,80 300,70 197,20 29022,00
18 207,20 220,50 90,00 22146,00
19 88,00 179,00 96,20 16266,00
20 123,00 131,20 254,40 19194,00
21 109,80 224,70 241,60 24024,00
22 131,20 493,30 346,00 43914,00
23 122,00 290,00 145,00 25410,00
24 170,10 229,30 183,60 24369,00
25 90,00 259,00 229,00 25110,00
26 111,40 278,00 120,60 23640,00
27 90,00 230,90 152,50 21129,00
28 90,00 199,50 157,70 19401,00
29 182,40 266,50 150,20 25968,00
30 190,20 202,80 209,40 24156,00
31 90,00 458,80 139,00 34398,00
32 178,00 362,70 189,00 32772,00
33 289,70 449,00 225,20 42387,00
34 90,00 375,20 145,50 29577,00
35 90,00 217,40 274,70 23985,00
36 336,20 370,70 259,00 40098,00
37 101,00 146,00 103,90 14907,00
38 101,00 146,00 103,90 14907,00
39 347,20 392,20 350,10 44451,00
40 112,00 157,00 114,90 16227,00
41 117,20 162,20 120,10 16851,00
42 138,60 200,60 141,50 20439,00
43 129,40 191,40 132,30 19335,00
44 177,50 239,50 180,40 25107,00
45 324,30 337,00 358,40 40701,00

 139,43 236,52 175,58 23810,27
9,4 14,60 10,04 1253,77ΣΣΜ (±)

ª∂Δƒ∏™∂π™ °∞™Δƒ∂¡Δ∂ƒπ∫ø¡ ¶∂¶Δπ¢πø¡

À¶O£Àƒ∂O∂π¢π™ªOÀ



188

μ GlP-1 (pg/ml)
0 

GlP-1 (pg/ml)
60 

GlP-1 (pg/ml)
120 

AUC
(0-120 )

1 67,00 178,00 190,40 18402,00
2 115,00 131,00 132,00 15270,00
3 93,00 138,00 95,00 13920,00
4 45,70 134,70 45,40 10815,00
5 60,00 149,00 73,00 12930,00
6 46,50 135,50 47,10 10938,00
7 47,80 136,80 52,10 11205,00
8 34,00 123,00 36,00 9480,00
9 50,50 139,50 54,40 11517,00
10 38,90 127,90 47,00 10251,00
11 48,00 137,00 58,00 11400,00
12 39,50 128,50 50,00 10395,00
13 58,00 153,00 53,00 12510,00
14 53,00 148,00 54,00 12090,00
15 31,00 126,00 50,60 10008,00
16 52,70 147,70 59,50 12228,00
17 38,30 133,30 48,60 10605,00
18 67,00 162,00 72,00 13890,00
19 96,00 191,00 139,30 18519,00
20 42,80 137,80 29,00 10422,00
21 51,50 146,50 50,40 11847,00
22 40,00 135,00 37,00 10410,00
23 38,00 133,00 40,00 10320,00
24 40,70 135,70 43,40 10665,00
25 34,50 129,50 32,50 9780,00
26 38,70 104,70 40,00 8643,00
27 48,50 114,50 50,70 9846,00
28 48,80 114,80 41,60 9600,00
29 41,50 107,50 42,30 8964,00
30 65,60 131,60 60,50 11679,00
31 30,70 133,70 36,00 10023,00
32 26,70 129,70 39,60 9771,00
33 45,30 148,30 45,00 11607,00
34 38,00 141,00 41,60 10848,00
35 32,00 135,00 39,00 10230,00
36 38,70 106,70 37,70 8694,00
37 41,80 109,80 39,90 9039,00
38 58,60 126,60 58,00 11094,00
39 58,00 126,00 66,00 11280,00
40 56,00 124,00 57,00 10830,00
41 56,70 149,70 54,80 12327,00
42 65,00 158,00 59,40 13212,00
43 41,50 134,50 42,30 10584,00
44 49,40 142,40 46,00 11406,00
45 21,00 110,00 28,00 8070,00

  50,30 135,24 55,89 11279,20

2,63 2,53 4,42 315,63ΣΣΜ (±)
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-CTX (pg/ml)
 0 

 -CTX (pg/ml) 
60 

 -CTX (pg/ml)
120 

% 
 120 

1 3110 2380 2320 25,40
2 318 224 159 50,00
3 925 625 572 38,16
4 366 197 147 59,84
5 1200 802 957 20,25
6 585 524 379 35,21
7 1180 718 167 85,85
8 338 265 200 40,83
9 805 463 562 30,19
10 315 211 140 55,56
11 376 281 204 45,74
12 443 266 223 49,66
13 680 456 336 50,59
14 566 336 181 68,02
15 351 254 218 37,89
16 440 311 193 56,14
17 264 128 106 59,85
18 1430 1020 900 37,06
19 2450 1850 1990 18,78
20 355 233 141 60,28
21 2870 1530 1830 36,24
22 326 245 186 42,94
23 277 170 90 67,51
24 1340 915 649 51,57
25 352 266 169 51,99
26 301 260 187 37,87
27 984 618 546 44,51
28 1470 662 625 57,48
29 1190 1040 829 30,34
30 358 286 190 46,93
31 692 358 334 51,73
32 758 663 739 2,51
33 691 378 337 51,23
34 375 295 198 47,20
35 1700 1310 1140 32,94
36 1440 1030 748 48,06
37 1970 1180 1060 46,19
38 412 312 287 30,34
39 222 761 131 40,99
40 690 360 324 52,73

 877,56 610,85 522,31 44,71
117,56 80,63 86,22 2,44ΣΣΜ (±)
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1 237 209,1 219,2 7,51
2 40,55 34,08 39,19 3,35
3 109,1 98,35 95,92 12,08
4 42,71 38,42 40,21 5,85
5 252,8 248,51 268,9 -6,37
6 53,21 48,5 43,5 18,25
7 74,86 66,88 44,54 40,50
8 46,37 36,35 40 13,74
9 142,7 122,7 135,2 5,26
10 56,76 47,91 50,64 -24,24
11 37,04 44,45 46,02 6,50
12 101,1 91,61 94,53 -19,05
13 68,44 67,48 81,48 -0,64
14 59,43 67,56 59,81 16,35
15 49,24 42,42 41,19 1,05
16 51,58 51,17 51,04 -9,59
17 59,96 63,48 65,71 8,58
18 172,4 143,2 157,6 11,34
19 426,1 398,9 377,8 0,28
20 49,35 51,48 49,21 10,67
21 225 207,5 201 13,75
22 18,55 15,02 16 45,64
23 33,46 28,13 18,19 -10,23
24 139,8 153,6 154,1 15,48
25 29,58 23,32 25 12,94
26 44,96 49,55 39,14 5,73
27 75,33 91,04 71,01 6,41
28 238,8 209,3 223,5 24,36
29 112,6 83,88 85,17 4,92
30 42,52 41,86 40,43 -3,60
31 95,09 90,95 98,51 7,92
32 86,69 80,51 79,82 1,51
33 166,1 131,7 163,6 3,31
34 41,99 37,43 40,6 8,81
35 166,8 134,9 152,1 6,20
36 230,6 228,7 216,3 6,38
37 131,6 100,9 123,2 -17,34
38 44,05 47,52 51,69 30,24
39 17,36 18,63 12,11 7,51
40 131,6 100,9 123,2 3,35

104,40 97,99 97,77 7,04
13,99 12,90 13,08 2,24ΣΣΜ (±)
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1 91,15 92,51 93,94 -3,06
2 20,55 21,53 22,44 -9,20
3 35,18 30,77 28,62 18,65
4 21,9 16,67 21,11 3,61
5 81,64 65,94 72,68 10,98
6 28,03 26,99 24,84 11,38
7 38,79 21,12 20,35 47,54
8 18,86 15,76 15 20,47
9 40,49 38,22 37,49 7,41
10 20,27 18,68 17,88 11,79
11 10,05 13,37 11,9 -18,41
12 41,48 35,98 35,65 14,05
13 22,67 12,66 23,25 -2,56
14 18,75 22,85 21,02 -12,11
15 24,82 26,08 20,15 18,82
16 29,63 28,54 26,29 11,27
17 17,9 27,47 29,32 -63,80
18 78,01 54,21 52,95 32,12
19 107,1 103,7 70,3 34,36
20 25,54 24,08 18,86 26,16
21 80,71 63,68 67,44 16,44
22 18,06 15,03 13,97 22,65
23 17,14 13,16 15,42 10,04
24 37,04 49,88 40,58 -9,56
25 13,44 12,54 15,35 -14,21
26 16,66 20,44 15,32 8,04
27 22,36 26,05 21,65 3,18
28 70,6 59,15 62,11 12,03
29 37,26 37,53 32,13 13,77
30 18,41 23,73 20,85 -13,25
31 25,03 27,47 18,26 27,05
32 29,76 24,8 26,03 12,53
33 42,38 13,2 10,56 75,08
34 27,14 21,9 23,19 14,55
35 58,2 52,78 43,78 24,78
36 49,96 76,36 58,68 -17,45
37 62,73 54,53 52,25 16,71
38 16,56 25,78 27,81 -67,93
39 54,66 30,56 53,39 2,32
40 58,2 52,78 43,78 24,78

 37,72 34,51 32,89 7,60

3,91 3,60 3,24 4,06ΣΣΜ (±)
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1 97,40 159,40 100,30 15495,00
2 118,80 180,80 121,70 18063,00
3 383,20 519,00 459,50 56421,00
4 304,00 365,00 374,40 42252,00
5 275,00 323,00 363,50 38535,00
6 366,50 442,70 44,30 38886,00
7 311,70 367,00 334,80 41415,00
8 336,30 358,40 363,50 42498,00
9 260,70 340,00 389,60 39909,00
10 278,60 342,60 422,40 41586,00
11 227,20 304,80 398,00 37044,00
12 290,90 362,70 365,00 41439,00
13 282,70 551,00 461,00 55371,00
14 241,30 395,00 300,60 39957,00
15 287,50 367,00 304,00 39765,00
16 319,40 369,90 497,90 46713,00
17 345,00 570,00 634,30 63579,00
18 359,00 604,20 329,10 56895,00
19 365,60 523,20 327,10 52173,00
20 340,00 342,00 424,60 43458,00
21 353,20 440,20 355,10 47661,00
22 366,40 453,40 368,30 49245,00
23 379,60 466,60 381,50 50829,00
24 392,80 479,80 394,70 52413,00
25 406,00 602,00 407,90 60537,00
26 362,70 373,60 369,20 44373,00
27 283,40 365,50 360,00 41232,00
28 235,00 302,40 242,90 32481,00
29 310,30 445,00 239,20 43185,00
30 306,80 355,50 273,10 38727,00
31 271,00 528,50 520,50 55455,00
32 315,20 496,50 453,00 52836,00
33 301,40 347,00 326,60 39660,00
34 387,00 447,50 291,00 47190,00
35 305,50 459,50 442,00 49995,00
36 254,50 322,20 367,00 37977,00
37 223,00 422,00 213,00 38400,00
38 273,80 393,00 286,10 40377,00
39 310,30 445,00 239,20 43185,00
40 306,80 355,50 273,10 38727,00

 303,12 407,58 350,18 44053,34

10,83 16,08 18,02 1563,16ΣΣΜ (±)
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1 38,00 131,00 51,00 10530,00
2 83,00 126,00 70,00 12150,00
3 34,00 123,00 38,00 9540,00
4 22,50 111,50 31,20 8301,00
5 57,00 146,00 45,00 11820,00
6 65,00 154,00 69,00 13260,00
7 49,00 138,00 46,00 11130,00
8 52,00 141,00 86,00 12600,00
9 21,70 110,70 52,00 8853,00
10 81,70 170,70 84,30 15222,00
11 28,70 117,70 37,80 9057,00
12 29,00 118,00 42,00 9210,00
13 40,00 129,00 57,00 10650,00
14 25,70 114,70 67,40 9675,00
15 28,90 117,90 39,10 9114,00
16 70,00 174,00 113,70 15951,00
17 54,00 54,00 46,40 6252,00
18 64,50 168,50 65,20 14001,00
19 63,70 167,70 91,00 14703,00
20 64,50 78,00 175,00 11865,00
21 147,80 177,30 150,00 19572,00
22 38,80 78,00 69,30 7923,00
23 24,60 30,90 73,50 4797,00
24 70,00 95,60 65,00 9786,00
25 60,50 124,40 67,40 11301,00
26 65,50 157,50 115,60 14883,00
27 13,50 79,10 118,00 8691,00
28 114,10 161,10 130,70 17010,00
29 52,00 99,00 72,00 9660,00
30 101,80 148,80 107,70 15213,00
31 128,60 175,60 122,30 18063,00
32 17,40 64,40 24,40 5118,00
33 76,00 123,00 123,00 13350,00
34 21,40 68,40 203,70 10857,00
35 111,70 158,70 121,30 16512,00
36 74,00 121,00 92,20 12246,00
37 52,00 99,00 79,00 9870,00
38 45,00 92,00 56,00 8550,00
39 38,00 131,00 51,00 10530,00
40 83,00 126,00 70,00 12150,00

 57,57 122,24 81,53 11507,53

5,10 5,90 6,53 554,01ΣΣΜ (±)
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1 343 305 278 18,95
2 153 180 137 10,46
3 57 62 27 52,63
4 271 164 128 52,77
5 394 370 353 10,41
6 164 151 154 6,10
7 277 225 201 27,44
8 496 379 417 15,93
9 362 239 290 19,89
10 324 259 262 19,14
11 184 122 105 42,93
12 103 60 41 60,19
13 314 268 233 25,80
14 1170 945 472 59,66
15 221 184 153 30,77
16 438 253 209 52,28
17 103 60 41 60,19
18 248 191 146 41,13
19 251 147 147 41,43
20 258 169 125 51,55
21 226 155 107 52,65
22 153 109 74 51,63
23 343 305 278 18,95
24 153 180 137 10,46
25 57 62 27 52,63
26 271 164 128 52,77
27 394 370 353 10,41
28 164 151 154 6,10
29 277 225 201 27,44
30 496 379 417 15,93

 290,17 223,83 184,96 35,22

40,41 32,85 21,30 3,47ΣΣΜ (±)
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1 21,72 20,29 21,37 1,61
2 32,09 30,25 35,68 -11,19
3 8,83 8,51 6,95 21,29
4 77,64 28,61 28,84 62,85
5 24,38 20,39 21,13 13,33
6 25,97 25,92 26,92 -3,66
7 25,95 24,3 27,11 -4,47
8 17,87 14,02 15,87 11,19
9 21,02 17,32 19,11 9,09
10 21,24 20,76 22,02 -3,67
11 22,87 18,69 15,46 32,40
12 29,64 30,05 24,94 15,86
13 24,04 25,87 23,14 3,74
14 63,64 57,19 59,28 6,85
15 29,61 24,55 20,72 30,02
16 60,25 39,2 53,85 10,62
17 26,64 30,05 24,94 6,38
18 23,34 23,68 21,29 8,78
19 21,23 16,34 20,1 5,32
20 40,87 38,32 39,13 4,26
21 23,49 22,68 23,34 0,64
22 14,2 13,28 13,13 7,54
23 21,72 20,29 21,37 1,61
24 32,09 30,25 35,68 -11,19
25 8,83 8,51 6,95 21,29
26 77,64 28,61 28,84 62,85
27 24,38 20,39 21,13 13,33
28 25,97 25,92 26,92 -3,66
29 25,95 24,3 27,11 -4,47
30 17,87 14,02 15,87 11,19

 29,67 25,05 25,71 9,79
2,98 1,86 2,17 2,85ΣΣΜ (±)
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1 9,38 8,09 9,35 0,32
2 8,71 11,22 9,66 -10,91
3 3,62 3,55 1,9 47,51
4 14,48 14,45 14,46 0,14
5 5,78 5,34 6,19 -7,09
6 12,59 14,45 10,61 15,73
7 9,99 10,79 10,52 -5,31
8 7,95 6,78 6,95 12,58
9 14,26 7,43 10,97 23,07
10 13,03 12,5 12,3 5,60
11 10,57 8,87 6,83 35,38
12 4,1 6,49 1,92 53,17
13 13,33 13,57 11,67 12,45
14 66,21 11,47 49 25,99
15 8,5 8,32 6,93 18,47
16 20,65 12,51 19,05 7,75
17 4,1 6,49 1,92 53,17
18 12,76 12,25 10,15 20,45
19 6,2 3,02 6,69 -7,90
20 18,01 15,45 15,29 15,10
21 10,13 16,05 15,34 -51,43
22 12,05 11,32 11 8,71
23 9,38 8,09 9,35 0,32
24 8,71 11,22 9,66 -10,91
25 3,62 3,55 1,9 47,51
26 14,48 14,45 14,46 0,14
27 5,78 5,34 6,19 -7,09
28 12,59 14,45 10,61 15,73
29 9,99 10,79 10,52 -5,31
30 7,93 6,78 6,95 12,58

 13,00 10,21 11,27 12,55

2,26 0,70 1,70 4,20ΣΣΜ (±)
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1 157,00 317,30 187,80 25047,00
2 116,90 226,40 364,30 29382,00
3 34,50 124,80 423,70 28020,00
4 165,30 141,80 110,00 21234,00
5 53,50 44,20 63,10 16767,00
6 48,80 80,30 63,90 6150,00
7 202,00 323,00 185,30 8199,00
8 71,50 315,00 282,70 30999,00
9 287,00 679,80 569,30 29526,00
10 302,00 622,00 324,16 66477,00
11 142,80 472,90 295,70 56105,00
12 205,40 1532,90 179,00 41529,00
13 161,50 309,80 433,70 103506,00
14 309,80 231,50 40,40 36444,00
15 234,50 383,30 293,40 24396,00
16 199,70 734,10 386,90 38835,00
17 81,40 440,00 357,80 61644,00
18 146,00 453,40 333,30 39576,00
19 175,00 323,00 71,60 41583,00
20 189,00 416,30 809,60 26778,00
21 369,30 429,30 453,40 54936,00
22 69,50 90,00 12,50 50439,00
23 144,00 182,20 463,80 7860,00
24 135,00 130,40 320,10 29166,00
25 154,00 170,00 147,70 21477,00
26 131,20 295,20 418,20 19251,00
27 75,70 204,30 211,30 34194,00
28 98,40 192,20 141,80 20868,00
29 147,00 370,80 207,30 18738,00
30 147,00 428,70 166,50 32877,00

 158,49 355,50 277,28 34066,77

14,84 50,59 24,93 3670,53ΣΣΜ (±)
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1 63,00 110,00 78,00 10830,00
2 28,00 75,00 31,00 6270,00
3 33,00 80,00 45,00 7140,00
4 56,30 96,30 55,50 9132,00
5 30,00 70,00 37,40 6222,00
6 28,00 68,00 49,00 6390,00
7 48,50 88,50 65,00 8715,00
8 20,80 60,80 26,50 5067,00
9 31,00 71,00 31,00 6120,00
10 29,00 69,00 22,80 5694,00
11 19,50 59,50 18,60 4713,00
12 23,80 63,80 17,00 5052,00
13 16,70 56,70 19,00 4473,00
14 23,97 80,50 18,60 6107,00
15 18,30 76,80 21,40 5799,00
16 30,00 49,00 36,60 4938,00
17 14,00 62,70 19,80 4776,00
18 11,50 68,10 11,10 4764,00
19 28,00 92,40 33,30 7383,00
20 21,20 46,20 30,00 4308,00
21 16,70 58,10 17,30 4506,00
22 29,80 86,10 36,00 7140,00
23 21,50 82,80 33,60 6621,00
24 23,60 102,80 24,40 7608,00
25 42,20 55,40 50,00 6090,00
26 19,20 64,60 25,00 5202,00
27 22,20 87,70 25,60 6696,00
28 20,20 97,80 23,20 7170,00
29 14,27 70,80 34,30 5705,00
30 15,07 60,60 27,60 4916,00

 26,64 73,70 32,12 6184,90
2,21 2,94 2,76 275,78ΣΣΜ (±)

ª∂Δƒ∏™∂π™ °∞™Δƒ∂¡Δ∂ƒπ∫ø¡ ¶∂¶Δπ¢πø¡

™∞∫Ã∞ƒø¢∏ ¢π∞μ∏Δ∏ ΔÀ¶OÀ 2



199

1 1230 676 573 53,41
2 984 623 596 39,43
3 448 301 166 62,95
4 223 207 161 27,80
5 177 154 143 19,21
6 418 254 154 63,16
7 306 237 150 50,98
8 372 262 202 45,70
9 419 232 230 45,11
10 322 180 230 28,57
11 668 503 456 31,74
12 231 134 122 47,19
13 584 440 393 32,71
14 115 89 99 13,91
15 275 197 217 21,09
16 243 141 62 74,49
17 283 158 93 67,14
18 638 384 493 22,73
19 656 456 343 47,71
20 118 59 28 76,27
21 636 438 403 36,64
22 443 305 344 22,35
23 277 180 93 66,43
24 190 142 73 61,58
25 472 297 234 50,42
26 855 64 406 52,51
27 249 140 96 61,45
28 363 204 143 60,61
29 504 222 304 39,68
30 762 606 424 44,36
31 370 296 232 37,30
32 760 524 415 45,39
33 502 221 313 45,6

 450 284,53 252,44 45,31

45,59 29,19 27,28 2,92ΣΣΜ (±)

ª∂Δƒ∏™∂π™ O™Δπ∫ø¡ ¢∂π∫Δø¡

μ-OªO∑À°O™ ª∂™O°∂π∞∫∏ ∞¡∞πªπ∞



200

1 182,20 180,80 179,70 1,37
2 91,61 81,33 87,07 4,96
3 22,21 30,31 29,13 -31,16
4 39,66 51,67 52,14 -31,47
5 30,22 26,02 24,73 18,17
6 50,29 43,51 44,04 12,43
7 27,52 22,24 21,19 23,00
8 59,26 48,29 53,87 9,10
9 48,27 39,89 41,50 14,03
10 23,74 22,46 21,67 8,72
11 65,49 54,07 59,64 8,93
12 30,76 26,02 25,59 16,81
13 71,06 73,18 71,61 -0,77
14 57,04 44,11 41,71 26,88
15 32,20 28,65 28,75 10,71
16 47,81 50,01 49,51 -3,56
17 23,12 19,85 21,86 5,45
18 162,60 126,00 148,20 8,86
19 148,40 138,60 131,40 11,46
20 11,00 9,98 10,44 5,09
21 29,54 26,19 29,02 1,76
22 36,67 35,11 36,33 0,93
23 45,50 29,51 44,82 1,49
24 45,24 40,99 40,59 10,28
25 52,18 45,47 45,93 11,98
26 61,21 51,66 62,11 -1,47
27 28,70 22,03 20,15 29,79
28 34,81 30,20 33,35 4,19
29 64,60 27,21 43,73 32,31
30 75,93 68,92 70,11 7,66
31 30,74 25,83 25,28 17,76
32 76,01 61,50 65,95 13,24
33 56,42 49,43 51,91 8,00

 56,42 49,43 51,91 7,79
6,98 6,45 6,60 2,31ΣΣΜ (±)

ª∂Δƒ∏™∂π™ O™Δπ∫ø¡ ¢∂π∫Δø¡

μ-OªO∑À°O™ ª∂™O°∂π∞∫∏ ∞¡∞πªπ∞



201

1 42,39 44,30 43,18 -1,86
2 27,07 23,24 20,40 24,64
3 14,62 11,63 12,00 17,92
4 12,54 16,28 16,28 -29,82
5 13,18 14,38 10,94 17,00
6 27,41 24,02 24,27 11,46
7 10,98 10,51 9,97 9,20
8 14,64 9,85 14,41 1,57
9 14,71 11,62 10,02 31,88
10 11,58 12,74 11,01 4,92
11 20,51 18,23 19,59 4,49
12 9,69 8,40 8,20 15,38
13 16,06 21,34 20,91 -30,20
14 12,17 12,00 10,86 10,76
15 8,12 8,58 8,01 1,35
16 17,05 16,04 15,35 9,97
17 9,22 8,93 9,79 -6,18
18 27,15 21,55 22,61 16,72
19 27,26 24,91 16,18 40,65
20 10,67 8,35 10,31 3,37
21 9,81 8,89 9,49 3,26
22 8,50 8,65 8,20 3,53
23 19,09 22,06 18,13 5,03
24 10,56 14,62 11,38 -7,77
25 25,39 24,19 22,21 12,52
26 38,60 34,67 32,64 15,44
27 11,75 11,34 10,41 11,40
28 8,79 9,08 8,39 4,55
29 12,51 6,50 9,71 22,38
30 29,19 26,62 26,82 8,12
31 9,72 8,84 8,88 8,64
32 18,13 17,30 17,09 5,74
33 17,16 16,24 15,55 7,69

 17,16 16,24 15,55 7,69
1,53 1,48 1,38 2,42ΣΣΜ (±)

ª∂Δƒ∏™∂π™ O™Δπ∫ø¡ ¢∂π∫Δø¡

μ-OªO∑À°O™ ª∂™O°∂π∞∫∏ ∞¡∞πªπ∞



202

1 36,09 89,80 62,70 8352
2 46,29 100,00 67,20 9405
3 44,29 98,00 59,00 8979
4 34,79 88,50 54,80 7998
5 39,09 92,80 53,20 8337
6 37,29 56,80 65,20 6483
7 32,79 123,70 52,50 9981
8 45,89 151,70 71,20 12615
9 37,59 148,40 68,80 12096
10 39,69 168,40 59,60 13083
11 67,34 121,00 85,20 11836
12 44,34 130,30 24,50 9883
13 47,34 137,60 22,50 10351
14 45,34 147,70 20,10 10825
15 47,84 120,70 31,20 9613
16 36,64 110,50 24,50 8464
17 37,34 121,80 23,50 9133
18 43,64 106,04 24,00 8392
19 84,34 107,44 55,50 10642
20 103,34 136,44 85,50 13852
21 111,00 165,44 96,50 16151
22 67,00 152,44 87,70 13787
23 75,00 199,74 131,50 18179
24 45,00 157,74 110,30 14123
25 78,00 222,74 104,30 18833
26 35,00 146,74 84,30 12383
27 89,00 225,74 130,30 20123
28 100,00 333,74 171,30 28163
29 56,00 150,20 121,30 14331
30 47,00 205,20 55,70 15393
31 102,00 271,60 96,70 22257
32 113,00 324,60 137,70 26997
33 68,80 245,80 84,00 19332

 58,73 156,34 73,40 13344,61
4,39 11,43 6,61 936,59ΣΣΜ (±)

ª∂Δƒ∏™∂π™ °∞™Δƒ∂¡Δ∂ƒπ∫ø¡ ¶∂¶Δπ¢πø¡

μ-OªO∑À°O™ ª∂™O°∂π∞∫∏ ∞¡∞πªπ∞



203

1 268,30 398,75 223,70 38685
2 204,50 224,65 159,90 24411
3 300,50 359,25 295,90 39447
4 203,70 247,65 209,10 27243
5 80,00 196,65 35,40 15261
6 310,50 347,65 301,90 39231
7 244,50 360,25 204,90 35097
8 196,00 251,85 151,40 25533
9 167,30 223,95 122,70 22137
10 119,00 219,45 114,40 20169
11 92,30 141,15 97,70 14169
12 127,60 178,25 118,00 18063
13 210,80 327,05 166,20 30933
14 179,80 209,65 135,20 22029
15 160,10 236,35 150,90 23511
16 64,30 229,70 55,10 17364
17 53,40 238,00 43,80 17196
18 77,70 293,40 92,30 22704
19 169,10 299,70 171,30 28194
20 182,90 252,80 237,30 27774
21 188,20 309,20 242,60 31476
22 11,60 203,00 55,10 14181
23 28,90 199,00 46,40 14199
24 154,90 259,20 163,40 25101
25 44,60 246,60 65,40 18096
26 278,90 498,00 347,40 48669
27 262,40 416,00 273,52 41038
28 294,90 390,40 306,02 41452
29 320,30 392,00 331,42 43072
30 278,30 371,00 289,42 39292
31 134,60 185,00 145,72 19510
32 441,20 584,20 452,32 61858
33 165,90 269,00 177,02 26428

 182,33 289,66 181,30 28288,58
17,14 17,05 17,78 1985,43

GIP (pg/ml)
0 λεπτά

β-ομόζυγος
μεσογειακή

αναιμία

GIP (pg/ml)
60 λεπτά

GIP (pg/ml)
120 λεπτά

AUC
(0-120 λεπτά)

ΣΣΜ (±)

ª∂Δƒ∏™∂π™ °∞™Δƒ∂¡Δ∂ƒπ∫ø¡ ¶∂¶Δπ¢πø¡

μ-OªO∑À°O™ ª∂™O°∂π∞∫∏ ∞¡∞πªπ∞



204

1 1230 676 573 53,41
2 984 623 596 39,43
3 448 301 166 62,95
4 223 207 161 27,80

5 177 154 143 19,21

6 418 254 154 63,16
7 306 237 150 50,98

8 372 262 202 45,70
9 419 232 230 45,11

10 322 180 230 28,57
11 668 503 456 31,74

12 231 134 122 47,19
13 584 440 393 32,71

14 115 89 99 13,91
15 275 197 217 21,09

16 243 141 62 74,49
17 283 158 93 67,14

18 638 384 493 22,73
19 656 456 343 47,71

20 118 59 28 76,27
21 636 438 403 36,64
22 443 305 344 22,35

23 277 180 93 66,43

24 190 142 73 61,58
25 472 297 234 50,42

26 855 64 406 52,51
27 249 140 96 61,45
28 363 204 143 60,61
29 504 222 304 39,68

30 762 606 424 44,36

31 370 296 232 37,30
32 760 524 415 45,39

33 502 221 313 45,6

 450 284,53 252,44 45,31

45,59 29,19 27,28 2,92ΣΣΜ (±)

ª∂Δƒ∏™∂π™ O™Δπ∫ø¡ ¢∂π∫Δø¡

M∞ƒΔÀƒø¡ ª∂™O°∂π∞∫∏™ ∞¡∞πªπ∞™



205

1 77,24 67,12 54,42 29,54
2 36,18 28,73 28,79 20,43
3 47,75 48,68 41,62 12,84
4 46,73 45,49 54,43 -16,48
5 24,49 22,66 19,30 21,19
6 31,43 28,47 31,35 0,25
7 20,18 12,68 18,21 9,76
8 32,19 27,39 22,33 30,63
9 32,76 29,46 31,02 5,31
10 20,45 17,45 17,09 16,43
11 31,69 28,55 29,66 6,41
12 39,19 36,60 36,77 6,18
13 53,46 41,92 44,82 16,16
14 20,67 16,14 13,40 35,17
15 31,17 25,30 28,43 8,79
16 37,22 33,26 36,37 2,28
17 37,24 33,94 36,81 1,15
18 9,33 17,60 18,25 -95,61
19 47,89 41,66 47,30 1,23
20 55,49 43,82 49,13 11,46
21 40,42 34,90 44,73 -10,66
22 43,71 42,01 42,35 3,11
23 31,00 35,20 34,40 -10,97
24 27,62 27,10 28,51 -3,22
25 41,81 41,87 45,86 -9,69
26 41,39 37,22 34,99 15,46
27 44,03 44,17 45,48 -3,29
28 46,93 40,61 41,38 11,83
29 57,00 49,02 50,55 11,32
30 54,13 61,00 52,39 3,21
31 49 40,61 43,38 11,83
32 55,00 49,02 48,55 11,32
33 52,13 61,00 54,39 3,21

 40,12 35,33 36,00 4,34

2,80 12,56 11,92 22,55

P1NP (ng/ml) P1NP (ng/ml) P1NP (ng/ml)

ΣΣΜ (±)

ª∂Δƒ∏™∂π™ O™Δπ∫ø¡ ¢∂π∫Δø¡

M∞ƒΔÀƒø¡ ª∂™O°∂π∞∫∏™ ∞¡∞πªπ∞™



206

1 36,67 39,95 41,16
26,30 20,20 19,82 8,00

-12,24
2
3 27,00 22,00 25,11 7,00
4 40,49 33,38 26,94 33,47
5 24,09 20,98 15,29 36,53
6 13,98 20,99 11,88 15,02
7 17,03 17,92 18,78 -10,28
8 12,19 10,12 8,81 27,73
9 11,52 7,95 8,40 27,08
10 9,04 5,25 6,18 31,64
11 15,49 12,25 8,31 46,35
12 21,01 15,57 13,54 35,55
13 10,10 9,93 8,86 12,28
14 12,79 11,87 10,89 14,86
15 16,24 17,63 16,88 -3,94
16 18,25 18,40 21,48 -17,70
17 8,72 6,98 5,96 31,65
18 12,65 12,15 11,45 9,49
19 15,23 15,36 15,65 -2,76
20 13,56 13,84 13,30 1,92
21 5,42 10,41 11,04 -103,69
22 24,28 21,39 16,14 33,53
23 20,50 17,01 17,54 14,44
24 11,54 12,50 17,01 -47,40
25 28,25 27,47 26,39 6,58
26 15,79 14,86 15,18 3,86
27 14,36 15,29 11,75 18,18
28 15,90 18,38 17,97 -13,02
29 16,40 12,90 13,58 17,20
30 17,03 20,81 21,13 -24,08
31 21,78 20,67 21,59 0,87
32 32,04 29,77 28,96 9,61
33 20,52 26,09 23,06 -12,38

 18,12 17,50 16,57 5,85
8,00 7,90 7,71 5,00ΣΣΜ (±)

ª∂Δƒ∏™∂π™ O™Δπ∫ø¡ ¢∂π∫Δø¡

M∞ƒΔÀƒø¡ ª∂™O°∂π∞∫∏™ ∞¡∞πªπ∞™



207

1 32,80 112,80 39,50 8937
2 43,00 123,00 44,00 9990
3 41,00 121,00 35,80 9564
4 31,50 111,50 31,60 8583
5 35,80 115,80 30,00 8922
6 34,00 79,80 42,00 7068
7 29,50 91,70 29,30 7266
8 42,60 119,70 48,00 9900
9 34,30 116,40 45,60 9381
10 36,40 136,40 36,40 10368
11 55,00 89,00 62,00 8850
12 32,00 98,20 37,00 7962
13 35,00 105,50 35,00 8430
14 33,00 115,60 32,60 8904
15 35,50 88,60 43,70 7692
16 24,30 78,40 37,00 6543
17 25,00 89,70 36,00 7212
18 31,30 118,60 36,50 9150
19 72,00 120,00 68,00 11400
20 91,00 149,00 98,00 14610
21 110,00 178,00 109,00 17250
22 89,00 165,00 100,20 15576
23 97,00 187,00 110,20 17436
24 67,00 145,00 89,00 13380
25 100,00 210,00 83,00 18090
26 57,00 134,00 63,00 11640
27 111,00 213,00 109,00 19380
28 122,00 321,00 150,00 27420
29 78,00 118,00 89,00 12090
30 79,00 173,00 88,00 15390
31 134,00 236,00 129,00 22050
32 145,00 289,00 170,00 26790
33 100,80 210,20 116,30 19125

 63,17 144,23 68,9 12616,63
6,20 10,23 6,74 976,53ΣΣΜ (±)

ª∂Δƒ∏™∂π™ °∞™Δƒ∂¡Δ∂ƒπ∫ø¡ ¶∂¶Δπ¢πø¡

M∞ƒΔÀƒø¡ ª∂™O°∂π∞∫∏™ ∞¡∞πªπ∞™



208

1 256,00 386,10 266,00 38826
2 192,20 212,00 202,20 24552
3 288,20 316,60 298,20 36588
4 191,40 235,00 201,40 25884
5 67,70 184,00 77,70 15402
6 298,20 335,00 308,20 38292
7 232,20 347,60 242,20 35088
8 183,70 239,20 193,70 25674
9 155,00 211,30 165,00 22278
10 106,70 206,80 116,70 19110
11 80,00 128,50 90,00 12810
12 115,30 165,60 125,30 17154
13 198,50 314,40 208,50 31074
14 167,50 197,00 177,50 22170
15 183,20 223,70 193,20 24714
16 87,40 197,70 97,40 17406
17 12,50 206,00 22,50 13410
18 100,80 261,40 110,80 22032
19 192,20 267,70 202,20 27894
20 206,00 220,80 216,00 25908
21 211,30 277,20 221,30 29610
22 34,70 171,00 57,80 13035
23 52,00 167,00 75,10 13833
24 178,00 227,20 201,10 25005
25 67,70 214,60 90,80 17631
26 302,00 466,00 325,10 46773
27 285,50 384,00 308,60 40863
28 318,00 358,40 341,10 41277
29 343,40 360,00 366,50 42897
30 301,40 392,00 324,50 42297
31 12,50 206,00 35,60 13803
32 464,30 605,20 487,40 64863
33 189,00 290,00 212,10 29433

 184,07 271,967 198,83 27805,63

18,40 17,48 18,66 2094,49ΣΣΜ (±)

ª∂Δƒ∏™∂π™ °∞™Δƒ∂¡Δ∂ƒπ∫ø¡ ¶∂¶Δπ¢πø¡

M∞ƒΔÀƒø¡ ª∂™O°∂π∞∫∏™ ∞¡∞πªπ∞™




