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ΑΖ ΟΞΙ∆ΑΤ⊆ς ΣΤΡΕΣΣΖ ΙΝ∆ΥΚℑΛΤΑ Γ⊃ΝΕΚ ΣΖΕΡΕΠΕ ⊃Σ ϑΕΛΕΝΤ!Σ⊃ΓΕ Α 

ΜΙΟΚΑΡ∆ΙℑΛΙΣ ΙΣΖΚ⊃ΜΙΑ/ΡΕΠΕΡΦ∨ΖΙ ΣΟΡℑΝ 

 
Βεϖεζετσ: 
 
Α σζϖ− σ ρρενδσζερ κ⌠ρφολψαµαται α ϖιλ〈γ ϖαλαµεννψι φεϕλεττ ορσζ〈γ〈βαν α λεγγψακοριββ 

µεγβετεγεδσεκ, ιλλετϖε α ϖεζετ! ηαλ〈λοκοκ κζ ταρτοζνακ. Μαγψαρορσζ〈γον α ηαλ〈λοζ〈σοκ 

τββ µιντ α φελε α keringési betegségeknek τυλαϕδοντηατ⌠, µελψβ!λ α κοσζορρ−σζκλερ⌠ζισα 

σ αζ ελζ〈ρ⌠δ〈σα λεγφ!ββ ηαλ〈λοκ. Αµγ α νψυγατι ορσζ〈γοκβαν, α τ〈πλ〈λκοζ〈σι σζοκ〈σοκβαν 

βεκϖετκεζεττ ϖ〈λτοζ〈σοκ, α τεστµοζγ〈σ σ α κορσζερ∀ γψ⌠γψσζερεσ κεζελσ ηατ〈σ〈ρα α 

κερινγσι βετεγσγεκ (κοσζορρ−βετεγσγ, αγψρρενδσζερι τρτνσ, περιφρι〈σ ρβετεγσγ, 

ιλλετϖε αορτα βετεγσγ εγψττϖϖε) µορταλιτ〈σα 1970 ⌠τα 20−30 %−καλ χσκκεντ, αδδιγ 

Μαγψαρορσζ〈γον α κερινγσι βετεγσγεκ µιαττ λτρεϕττ ηαλ〈λοζ〈σ αζ 1990−εσ ϖεκιγ ν!ττ, 

µαϕδ λασσ χσκκενσε ινδυλτ µεγ. Αζ ϕ ϖεζρεδ κεζδετν α κερινγσι ρενδσζερ βετεγσγει 

µιαττι ηαλ〈λοζ〈σ Μαγψαρορσζ〈γον δυπλ〈ϕα αζ ΕΥ−〈τλαγνακ, εζεν βελλ α 65 ϖεν αλυλι 

λακοσσ〈γ κρβεν α ηαλ〈λοζ〈σ η〈ροµσζοροσα α µεγφελελ! ΕΥ−〈τλαγνακ. 

 

 

Α ηαλ〈λοζ〈σοκ σ οκαικ µαγψαρορσζ〈γι ελοσζλ〈σα 2004−βεν. 
 
 
Αζ ισζκµι〈σ σζϖβετεγσγεκ ελ!φορδυλ〈σα σ ναγψ σζ〈µ µεγϕελενσε ναπϕαινκβαν 

µινδενναποσ ϕελενσγ, εµιαττ φοντοσ αζοκ η〈ττερβεν ζαϕλ⌠ µολεκυλ〈ρισ σ πατηολ⌠γι〈σ 

φολψαµατοκ µεγισµερσε. Α στατισζτικαι ισ µυτατϕα, ηογψ α µιοκαρδι〈λισ ινφαρκτυσ οκοζτα 

ηαλ〈λοζ〈σ εγψρε γψακοριββ προβλµ〈τ ϕελεντ α λακοσσ〈γ κρβεν, µινδ ϖγζετεσ κιµενετελε 

ιλλετϖε α τλλσ υτ〈ν ϕελεντκεζ! λετετ ϖεσζλψεζτετ! ϖεζετσι ζαϖαροκ µεγϕελενσε µιαττ.  
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Α σζϖιζοµ ισζκµι〈ϕα, µελψ α µιοκαρδιυµ οξιγν ηι〈νψοσ 〈λλαποτ〈τ, τοϖ〈ββ〈 α ρεπερφζι⌠, 

µελψρε α κορον〈ρια  µικροχιρκυλ〈χι⌠ ϕβ⌠λι µεγινδυλ〈σ〈τ ϕελεντι αζ υτ⌠ββ ιδ!βεν 

κιεµελκεδ! σζερεππελ βρ α καρδιοϖασζκυλ〈ρισ κυτατ〈σοκ τερλετν. Α ϕελενσγνεκ κιτντετεττ 

σζερεπε ϖαν σζϖσεβσζετι βεαϖατκοζ〈σοκ αλκαλµ〈ϖαλ, αµικορ µ∀ττ σορ〈ν α σζϖ ανοξι〈σ 

ινζυλτυσνακ ϖαν κιτϖε. Αζ ανοξι〈σ περι⌠δυσ ελλενι µιοκαρδι〈λισ τολερανχια ϕελεντ!σγε 

εµιαττ φοντοσ, υγψανισ εξτρακορπορ〈λισ κερινγσ αλκαλµαζ〈σα σορ〈ν ϕελεντκεζ! ηοσσζ 

οξιγν ηι〈νψοσ 〈λλαποτοκ σ αζτ κϖετ! ρεπερφζι⌠ νεγατϖαν βεφολψ〈σολϕ〈κ α κσ!ββι 

καρδι〈λισ περχτρφογατοτ, τελϕεστµνψτ. Κλινικαι γψακορλατ σζεµποντϕ〈β⌠λ ε ϕελενσγνεκ 

φοντοσ σζερεπε ϖαν τηροµβολιτικυσ κεζελσ σ κορον〈ρια βψπασσ σ πλασζτικαι µ∀ττεκ 

εσετειβεν. Αζ υτ⌠ββι α κ〈ροσοδοττ κορον〈ρια φυνκχι⌠ ρεκονστρυκχι⌠ϕ〈τ ϕελεντι, αηολ ισ 

µεστερσγεσ ανασζτοµ⌠ζισοκ λτηοζ〈σ〈ϖαλ ιγψεκεζνεκ α σζϖετ ελλ〈τ⌠ κοσζορσερεκ 

σζ∀κλεττ ϖαγψ ελζ〈ρ⌠δ〈σ〈τ µεγσζντετνι.   

Αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ ναγψµρτκβεν ηοζζ〈ϕ〈ρυλ α φιζιολ⌠γι〈σ ι⌠νεγψενσλψ 

µεγϖ〈λτοζ〈σ〈ηοζ, ιλλετϖε α φολψαµατ σορ〈ν κπζ!δ! τοξικυσ σζαβαδγψκκ µεγϕελενσηεζ. 

Εζ υτ⌠ββι α µιτοκονδριυµ µεµβρ〈ν στρυκτρ〈ϕ〈νακ κ〈ροσοδ〈σα κϖετκεζτβεν 

γενερ〈λ⌠δηατ, µικορ α βελσ! µεµβρ〈νον εληελψεζκεδ! ελεκτρον−τρανσζπορτ λ〈νχ �ελεκτροντ 

ϖεσζτ� σ αζ α µολεκυλ〈ρισ Ο2−ελ λπ ρεακχι⌠βα. Α σζαβαδγψκκ κιαλακυλ〈σα, πεδιγ ολψαν 

µολεκυλ〈ρισ φολψαµατοκ ινδυκ〈λ〈σ〈ηοζ ϖεζετ (µακροφ〈γ µιγρ〈χι⌠ αζ ινφαρκτυσοσ τερλετρε, 

ιλλετϖε κοµπλεµεντ ρενδσζερ ακτιϖ〈χι⌠ϕα) αµι ϕαββ γψκκ (Η2Ο2, ΗΟ., ΟΝΟΟ−) 

κπζ!δστ  ερεδµνψεζι. Α σζαβαδγψκ µολεκυλ〈κ κµιαι στρυκτρ〈ϕυκ σζεµποντϕ〈β⌠λ 

φοντοσακ µιϖελ π〈ροστατλαν ελεκτρονναλ ρενδελκεζνεκ, εµιαττ ρενδκϖλ ρεακχι⌠κπεσεκ α 

κλνφλε βιολ⌠γιαι στρυκτρ〈κκαλ. Εζ υτ⌠ββι τυλαϕδονσ〈γυκ τεσζικ !κετ α φιγψελεµ 

κζπποντϕ〈βα, αζ υτ⌠ββι κτ ϖτιζεδβεν. Αζ ισζκµια σορ〈ν ϕελεντκεζ! σ κπζ!δ! 

σζαβαδγψκκ ελλεν α τερµσζτεσ αντιοξιδ〈νσ ενζιµεκ ϕελεντικ α ϖδ!ϖοναλατ (ΣΟ∆, 

καταλ〈ζ, περοξιδ〈ζ, γλυτατιον ρεδυκτ〈ζ).  

 Α σζαβαδγψκκ κπζ!δσνεκ τββφλε λεηετ!σγε ϖαν αζ ισζκµια/ρεφλοω σορ〈ν. 

Κιϖ〈λτηατ⌠ α κ⌠ροσ φολψαµατ α λευκοχιτ〈κνακ αζ ισζκµι〈σ τερλετρε τρτν! �µιγρ〈χι⌠ϕ〈ϖαλ� 

ϖαλαµιντ αζ ισζκµι〈σ σζϖβετεγσγεκετ κσρ! εµελκεδεττ πλαζµασζιντ∀ κατεχηολαµινοκ 

οξιδ〈χι⌠ϕ〈ϖαλ. Α τ〈πλ〈λκκαλ βεϖιττ ϖασ ισ κιεµελτ ϕεντ!σγγελ βρ α σζαβαδγψκκ 

γενερ〈λ〈σ〈βαν, αµελψ Φε2+ 〈λταλ ινδτοττ Φεντον σ Ηαβερ−Ωεισσ ρεακχι⌠κβαν νψιλϖ〈νυλ 

µεγ. Εζεκ ρελεϖανχι〈ϕα ολψαν κ⌠ρφολψαµατοκ εσετβεν λνψεγεσ, µελψεκβεν αζ γψνεϖεζεττ 

ϖασ−�οϖερλοαδ� ϕελενσγ ρϖνψεσλ (ηαεµοκροµατ⌠ζισ, ηαεµοσιδερ⌠σισ). Αζ ισζκµι〈σ 

〈λλαποτοκ εσετβεν σζιντε µινδεν εγψεσ αλκαλοµµαλ µεγφιγψεληετ! αζ ενδοτηελι〈λισ 

δισζφυνκχι⌠, µελψ φιζιολ⌠γι〈σ ρεγυλ〈τορκντ φυνκχιον〈λ α λοκ〈λισ κερινγσβεν. Αζ 〈λταλα 
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σζαβ〈λψοζοττ λεττανι φολψαµατοκ σλψοσ ζαϖαρα κεζδ!δικ αζ ισζκµι〈τ κϖετ! �ρεφλοω� 

σορ〈ν µαγ〈βα φογλαλϖα αζ ελγτελεν ΝΟ σζντζιστ, σ φοκοζοττ ΡΟΣ τερµελστ.  

Αζ οξιγν σ α φιζιολ⌠γι〈σ κρλµνψεκ κζττ α σζϖιζοµ µ∀κδσηεζ σζκσγεσ 

σζυβσζτρ〈τοκ ηι〈νψα (σζνηιδρ〈τοκ: γλκ⌠ζ, φεηρϕκ, ζσρσαϖακ) αζ, αµελψ ινφαρκτυστ 

ερεδµνψεζ! κορον〈ρια οκκλζι⌠ κϖετκεζτβεν ϕν λτρε, µεγϖ〈λτοζτατϕα α µιοκαρδιυµ 

φιζιολ⌠γιαι 〈λλαποτ〈τ. Α φολψαµατοκ ενεργιασζεγνψ κρλµνψεκετ ηοζνακ λτρε, ηισζεν 

κ〈ροσοδικ α µιτοκονδρι〈λισ οξιδατϖ φοσζφοριλ〈χι⌠ µελλψελ, εγψττ ϕ〈ρ αζ ΑΤΠ σζιντζισ 

ιντενζιτ〈σ〈νακ χσκκενσε. Α χιτκρ⌠µ χ µιτοκονδρι〈λισ µεµβρ〈νβ⌠λ τρτν! φελσζαβαδυλ〈σα 

α λγζσι λ〈νχ µεγσζακαδ〈σ〈τ σ αζ εζτ κϖετ! οξιδατϖ φοσζφοριλ〈χι⌠ ηατκονψσ〈γ〈νακ 

χσκκενστ ιδζι ελ!. Αζ υτ⌠ββι ϖγεττ αζ ενεργια ιγνψεσ φολψαµατοκ σλψοσ ζαϖαρα 

φιγψεληετ! µεγ. Αζ Α∆Π, µελψ αζ ενεργιαφορρ〈στ βιζτοστ⌠ ΑΤΠ πρεκυρζορα, πεδιγ βονψολυλτ 

µολεκυλ〈ρισ φολψαµατοκον κερεσζτλ α ξαντιν οξιδ〈ζ ακτιϖ〈χι⌠ϕ〈ϖαλ τοϖ〈ββι σζαβαδγψκκ 

κπζ!δστ ερεδµνψεζι. Αζ ενεργι〈τ φεληασζν〈λ⌠ ιονπυµπ〈κ φυνκχιον〈λισ ζαϖαρα µιαττ αζ 

ιντραχελλυλ〈ρισ ιονη〈ζταρτ〈σ φελβορυλ〈σα ϕν λτρε, αµινεκ κϖετκεζµνψε αζ [Χα2+]ι γψορσ 

εµελκεδσε. Α Χα2+ κζποντι σζερεπετ ϕ〈τσζικ α µιοκαρδιυµ κοντρακχι⌠ϕ〈βαν σ αζ 

ινγερλετϖεζετσ φολψαµαταιβαν, πεδιγ προτε〈ζοκατ ακτιϖ〈λϖα σλψοσ σεϕτκ〈ροστ⌠ ηατ〈σοκατ 

ερεδµνψεζ. Αζ εµελκεδεττ [Χα2+]ι αζ εγψικ λεγφοντοσαββ φακτορα αζ ισζκµι〈σ 〈λλαποτ υτ〈ν 

κιαλακυλ⌠ σλψοσ λετετ ϖεσζλψεζτετ! σ ερεδµννψελ ϕ〈ρ⌠ καµραφιβριλλ〈χι⌠νακ σ εγψβ 

ϖεζετσι ζαϖαροκνακ. Α ηψποξι〈σ 〈λλαποτοκ ιονεγψενσλψτ ζαϖαρ⌠ ηατ〈σα αζ ιντραχελλυλ〈ρισ 

πΗ σαϖασ ιρ〈νψβα τρτν! ελµοζδυλ〈σ〈τ ερεδµνψεζι, µελψ αζ Εβερτ−φλε ϖοναλακον 

εληελψεζκεδ! �γαπ ϕυνχτιονσ�−τ ζ〈ρϕα εζζελ ροντϖα α κοντρακτιλιτ〈σ ηατ〈σφοκ〈τ. Αζ ισζκµι〈τ 

κϖετ! µολεκυλ〈ρισ σ στρυκτυρ〈λισ φολψαµατοκ κϖετκεζµνψεκντ κιαλακυλ αζ αποπτ⌠τικυσ 

σ α νεκρ⌠τικυσ σεϕτηαλ〈λ. Αζ ελ!ββι ινδυκχι⌠ϕ〈βαν, σζ〈µοσ φακτορ µελλεττ α ΤΝΦ−φακτορ σ 

Φασ−λιγανδ, ϖαλαµιντ α µιτοκονδρι〈λισ χιτοκρ⌠µ �χ� ϖεσζ ρσζτ, ακτιϖ〈λϖα α κασζπ〈ζ 3 νεϖ∀ 

ενζιµετ, µιντ ϖγσ! εφφεκτορ ελεµτ αζ αποπτ⌠ζισνακ. Αζ αποπτ⌠ζιστ µιντ φιζιολ⌠για 

σεϕτηαλ〈λτ λεηετ δετερµιν〈λνι, µελψνεκ ναγψ σζερεπετ τυλαϕδοντανακ α �ρεφλοω� υτ〈νι 

〈λλαποτοκατ κϖετ! καρδιοµψοχιτ〈κ κ〈ροσοδ〈σ〈βαν ιλλετϖε εληαλ〈σ〈βαν. Φολψαµατα 

γενετικυσαν δετερµιν〈λτ, γνεκ 〈λταλ ρεγυλ〈λτ, σ α γντερµκεκ (βχλ−2, βαξ, βακ) 

εξπρεσσζι⌠σ αρ〈νψα δντι ελ, ηογψ α φολψαµατ αζ εληαλ〈σ ιλλετϖε α τλλσ ιρ〈νψβαν ϖγζ!δικ.  

Αζ εµλτεττ κ⌠ροσ µολεκυλ〈ρισ φολψαµατοκ ελλεν ηατ〈σοσ εσζκζ λεηετ α φολψαµατοσ 

ν. γραδυ〈λισ ϖαλαµιντ αζ ισζκµι〈σ σ ηψποξι〈σ ρεπερφζι⌠. Εζεκ α φολψαµατοκ βιζονψοσ 

προτεκτϖ γνεκ εξπρεσσζι⌠ϕ〈ϖαλ κπεσεκ κιϖδενι α �ρεφλοω� οκοζτα ηιρτελεν ενεργια−

φελσζαβαδυλ〈στ σ αννακ κ〈ροσ κϖετκεζµνψειτ. Βιζονψοσ αντιοξιδ〈νσ σαϕ〈τοσσ〈γγαλ 

ρενδελκεζ! ενζιµεκ, µιντ α ΣΟ∆, α καταλ〈ζ ϖαλαµιντ Ε, σ Χ−ϖιταµιν σζ〈ρµαζκοκ 
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αλκαλµαζ〈σα ηατ〈σοσ λεηετ α σζαβαδγψκκ οκοζτα φυνκχιον〈λισ κ〈ροσοδ〈σοκ ελλεν. 

Φαρµακολ⌠γιαι ιντερϖενχι⌠τ τεκιντϖε α Χα2+ χσατορνα βλοκκολ⌠κ σ αζ ανγιοτενζιν−κονϖερτ〈ζ 

ενζιµ γ〈τλ⌠κ µυτατηατνακ ηατκονψσ〈γοτ εζεν φολψαµατοκ κεζελσβεν. Αζ ελ!ββι α 

κεδϖεζ! ρτ〈γτ⌠ τυλαϕδονσ〈γαιϖαλ ϖαλαµιντ αζ [Χα2+]ι ηοµεοσζτ〈ζισρα κιφεϕτεττ ηατ〈σ〈ϖαλ 

λεηετ ερεδµνψεσ εσζκζ α κϖετκεζµνψεσ λετετ ϖεσζλψεζτετ! καµραι ϖεζετσι 

ζαϖαροκκαλ σζεµβεν. Ποζιτϖ, ελ!νψσ ηατ〈σα ϖαν α σζϖ ενεργιαφοργαλµ〈ρα, µιϖελ χσκκεντι 

αζ ενεργιαφεληασζν〈λ〈στ, µρσκλι α ϖγδιασζτολσ νψοµ〈στ, µελψ α µιοκαρδι〈λισ διλατ〈χι⌠ 

λεγφ!ββ παραµτερε. Αζ ΑΧΕ γ〈τλ⌠κ βιζονψοσ κπϖισελ!ι τηιολ−χσοπορτοτ ηορδοζ⌠ 

τυλαϕδονσ〈γυκ µιαττ κεδϖεζ!εκ αζ ιλψεν τπυσ κ〈ροσοδ〈σοκκαλ σζεµβεν. Α νεµ σζτεροιδ 

τπυσ γψυλλαδ〈σγ〈τλ⌠ γψ⌠γψσζερεκ ϕ⌠ ερεδµννψελ αλκαλµαζηατ⌠κ ε κ⌠ρφολψαµατοκ 

κεζελσβεν, µιϖελ γ〈τλ⌠ ηατ〈σσαλ βρνακ αζ χψχλο−οξιγεν〈ζ σ α λιποξψγεν〈ζ ινδυκ〈λτα 

µεδι〈τορ σζιντζισρε, µελψεκ σζιντν σζαβαδγψκκ γενερ〈λ〈σ〈τ ερεδµνψεζικ.  

Α ∆ιαβετεσ µελλιτυσ γψακραν καπχσολατβαν ϖαν, εγψβ κ〈ροσοδ〈σοκ µελλεττ (πλ. 

ρετινοπατηια), καρδιοϖασζκυλ〈ρισ κοµπλικ〈χι⌠κκαλ, µιντ πλ. κορον〈ρια αρτρια σζ∀κλεττελ, 

ϖαλαµιντ διαβετικυσ χαρδιοµιοπ〈τι〈ϖαλ. Α διαβτεσζεσ µιοκαρδιυµβαν α σαρχολεµµ〈λισ ιον 

τρανσζπορτ κλνβζ! ρενδελλενεσσγει ταπασζταληατ⌠ακ, µελψ χσκκεντ ΑΤΠ σζιντζισεν σ 

ελεκτρον τρανσζφερ λ〈νχ ακτιϖιτ〈σον κερεσζτλ ρεδυκ〈λτ ΑΤΠ φγγ! Χα2+ τρανσζπορτβαν σ Χα2+ 

σζαβ〈λψοζτα ΑΤΠ〈ζ ακτιϖιτ〈σβαν νψιλϖ〈νυλ µεγ. Εββ!λ ερεδ!εν βιζονψοσ µιτοκονδρι〈λισ 

γνεκ [πλ. χιτοκρ⌠µ οξιδ〈ζ Β ΙΙΙ αλεγψσγ (ΧΟΞΒΙΙΙ), σ αζ ΑΤΠ〈ζ 6 αλεγψσγ (ΑΤΠΣ6)] 

εξπρεσσζι⌠ϕα ηατ〈σσαλ λεηετ κλνβζ! ιονχσατορν〈κ σ ιονπυµπ〈κ φυνκχι⌠ϕ〈ρα, γψ κζποντι 

σζερεπετ ϕ〈τσζηατ αζ αρρηψτηµογενεσισβεν αζ ισζκµι〈σ/ρεπερφυνδ〈λτ σζϖιζοµβαν, µιϖελ 

κζισµερτ αζ α τνψ, ηογψ αζ αρρηψτηµι〈κ κιαλακυλ〈σ〈ρτ τββεκ κζττ αζ ιονη〈ζταρτ〈σ 

φελβορυλ〈σα α φελελ!σ. Α ηυµ〈ν σ µ〈σ εµλ!σ σεϕτεκ, σζϖετεκ, σζερϖεκ α χσκκεντ οξιγν 

ελλ〈τ〈σρα φιζιολ⌠γιαιλαγ φοντοσ γνεκ, προτεινεκ, ενζιµεκ εξπρεσσζι⌠ϕ〈ϖαλ ϖ〈λασζολνακ. Α 

κζελµλτβαν εγψ ϕ ενζιµρενδσζερ ισ α κυτατ〈σοκ ελ!τερβε κερλτ: α Τενηυνεν σ µτσαι 

〈λταλ αζονοστοττ µικροσζ⌠µ〈λισ ηεµοξιγεν〈ζ (ΗΟ), µελψ α ηεµ οξιδατϖ λεβοντ〈σ〈τ 

καταλιζ〈λϕα. Α φολψαµατ σορ〈ν αζ ενζιµ οξιγν σ ΝΑ∆ΠΗ ϕελενλτβεν φεληαστϕα α ηεµ 

πορφιρινγψ∀ρ∀ϕνεκ #−µετιν ηδϕ〈τ, αµελψ γψ νψλτλ〈νχ βιλιϖερδινν αλακυλ, σ εκζβεν 

φελσζαβαδυλ α ϖασ, ϖαλαµιντ εθυιµολ〈ρισ µεννψισγ∀ σζνµονοξιδ (ΧΟ) κελετκεζικ. Α 

βιλιϖερδιντ α βιλιϖερδιν ρεδυκτ〈ζ βιλιρυβινν〈 αλακτϕα. Εξπρεσσζι⌠ϕ〈τ ινδυκ〈ληατϕ〈κ νεηζφµ 

ιονοκ, ολψαν στιµυλυσοκ σ ανψαγοκ, µελψεκ οξιδατϖ κ〈ροσοδ〈στ οκοζνακ, πλ. η!−σοκκ, Υς 

συγ〈ρζ〈σ, ηψπεροξια, ηψποξια σ ισζκµια ισ. Κορ〈ββι ερεδµνψεινκ αρρα ενγεδνεκ 

κϖετκεζτετνι, ηογψ α καµραφιβριλλ〈χι⌠ σ αζ ενδογν ΧΟ τερµελσ κζττ σζοροσ 

σσζεφγγσ ϖαν. 



 5

 
Χ⊃ΛΚΙΤ∀Ζ⊃Σ 
 

1.  Α δολγοζατ ελσ! ρσζβεν σσζεφγγστ κερεστνκ α διτα ϖασταρταλµα σ αζ ΗΦΕ 

µυτ〈χι⌠ (αυτοσζ⌠µ〈λισ, ρεχεσσζϖ) κζττ, µελψ ηατ〈σσαλ λεηετ ινφαρκτυσοσ τερλετ 

ναγψσ〈γ〈ρα, αζ αποπτ⌠τικυσ σεϕτεκ σζ〈µ〈νακ ϖ〈λτοζ〈σ〈ρα σ α µιοκαρδιυµ φυνκχιον〈λισ 

παραµτερεινεκ ιδ!βελι λεφολψ〈σ〈ρα. ΗΦΕ ΚΟ σ ϖαδ τπυσ εγερεκ κλνβζ! 

ϖασταρταλµ σπεχι〈λισ 〈λλατι τακαρµ〈νψ ετετσϖελ µοδελλεζτκ α ηαεµοκροµατ⌠ζιστ. Α 

κσρλετ µ〈σοδικ ρσζβεν α ρεδοξ−ρενδσζερ κοµπονενσειτ ελσ!σορβαν αζ αντιοξιδ〈νσ 

ενζιµεκ ϖ〈λτοζ〈σ〈τ ϖιζσγ〈λτυκ, κερεστκ α ϖ〈λασζτ αρρα, ηογψ εζεκ ακτιϖιτ〈σα ηογψαν 

ρεαγ〈λ α ηοσσζαν ταρτ⌠ ϖαστερ〈πια κϖετκεζτβεν. Α κϖετκεζµνψεσ σζαβαδγψκ 

ινδυκ〈λτα µεµβρ〈νκ〈ροστ⌠ φολψαµατοκ ελεµζστ ΗΠΛΧ−λ ϖιζσγ〈λτυκ, σ 

µεγηατ〈ροζτυκ α λιπιδπεροξιδ〈χι⌠ ηατ〈σφοκ〈τ, µελψ αζ οξιδατϖ κ〈ροσοδ〈σ εγψικ φ! 

µαρκερε. 

 
2.  Α δοκτορι ρτεκεζσ µ〈σοδικ ρσζε α τηιορεδοξιν νεϖ∀ ρεδοξ−προτειν καρδιοπροτεκτϖ 

ηατ〈σ〈νακ ελεµζσϖελ σ φελτ〈ρ〈σ〈ϖαλ φογλαλκοζικ. Τηιορεδοξιν (Τρξ) τρανσζγενικυσ σ 

ϖαδ τπυσ εγερεκ ηασζν〈λατ〈ϖαλ βιζονψτοττυκ α προτειν ελ!νψσ ηατ〈σ〈τ αζ 

ισζκµια/ρεπερφζι⌠ ινδυκ〈λτα µιοκαρδι〈λισ κ〈ροσοδ〈σοκκαλ σζεµβεν ϖιζσγ〈λϖα αζ 

αποπτ⌠ζισ µρτκτ ιλλετϖε αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γ〈τ, τοϖ〈ββ〈 α σζϖ φυνκχι⌠κατ. 

Χ∆∆Π αλκαλµαζ〈σ〈ϖαλ, αµι εγψ δαγανατ τερ〈πι〈βαν ηασζν〈λατοσ φαρµακον 

µεγπρ⌠β〈λτυκ ελεµεζνι α τηιορεδοξιν οκοζτα ελ!νψσ ηατ〈σοκ φελφγγεσζτστ 

πατκ〈νψσζϖ πρεπαρ〈τυµον ϖγζεττ κσρλετεινκβεν.   

 
 3. Α τανυλµ〈νψ υτολσ⌠ ρσζβεν α ΣΤΑΤ5Α σ ΣΤΑΤ6 σζιγν〈λτρανσζδυκχι⌠σ µολεκυλ〈κ 

ισζκµι〈σ πρεκονδιχι⌠βαν ϖλτ σζερεπνεκ µεγηατ〈ροζ〈σ〈τ τ∀ζτκ κι. ΣΤΑΤ5Α σ 

ΣΤΑΤ6 �κνοχκ ουτ� σ ϖαδ τπυσ εγρσζϖεκετ ισζκµι〈σ ινζυλτυσνακ κιτϖε ϖιζσγ〈λτυκ 

α σζϖ µ∀κδστ ϕελλεµζ! λεγφ!ββ καρδι〈λισ παραµτερεκετ. Σπραγυε−∆αωλεψ 

πατκ〈νψοκ κσρλετβεν ϖαλ⌠ αλκαλµαζ〈σ〈ϖαλ σ φοσζφοριλ〈ζ ινηιβιτοροκ αδ〈σ〈ϖαλ χλυλ 

τ∀ζτκ κι, ηογψ ϖαϕον α ΣΤΑΤ5Α ιλλετϖε ΣΤΑΤ6 ρενδελκεζικ τνψλεγεσ σζερεππελ αζ 

ισζκµι〈σ πρεκονδιχι⌠ µολεκυλ〈ρισ φολψαµατ〈βαν.  

  
4. Μολεκυλ〈ρισ βιολ⌠γιαι τεχηνικ〈κ σεγτσγϖελ ϖιζσγ〈λτυκ αζ εγψεσ µιτοκονδρι〈λισ 

γνεκ [(ΧΟΞΒΙΙΙ σ ΑΤΠΣ6) διαβετεσζεσ σ νεµ−διαβτεσζεσ σζϖεκβεν], ϖαλαµιντ α 

ηεµοξιγεν〈ζ−1 (ΗΟ−1) εξπρεσσζι⌠ϕ〈τ σ α καµραφιβριλλ〈χι⌠ κιαλακυλ〈σ〈βαν ϕ〈τσζοττ 

λεηετσγεσ σζερεπκετ, σ σζϖφυνκχι⌠κρα κιφεϕτεττ ηατ〈συκατ.  
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Α ΗΦΕ µυτ〈χι⌠ σ α διτα ϖασταρταλµα κζττι κορρελ〈χι⌠ 

 
Σζ〈µοσ σζϖβετεγσγ ελ!φορδυλ〈σα σ προγν⌠ζισα σζοροσ κορρελ〈χι⌠τ µυτατ α σζαβαδγψκκ 

ινδυκ〈λτα κ⌠ροσ φολψαµατοκ κιαλακυλ〈σ〈ϖαλ.  Α ηαεµοκροµατ⌠ζισ εγψ αυτοσζοµ〈λισ 

ρεχεσσζϖ µεγβετεγεδσ, αµελψρε ϕελλεµζ! α νεµ ηεµε−ηεζ κτττ ϖασ δεποζιχι⌠ α 

παρενχηψµ〈σ σζερϖεκβεν, µιντ πλ. σζϖ, µ〈ϕ, ϖεσε (1;2). Α φολψαµατρτ φελελ!σ αζ ΗΦΕ γν, 

αµελψ σζερκεζετιλεγ ηασονλτ α ΜΗΧ−Ι χσοπορτβα ταρτοζ⌠ φεηρϕηεζ, γνλοκαλιζ〈χι⌠ϕ〈τ 

τεκιντϖε α 6 κροµοσζ⌠µα ρϖιδ καρϕ〈ν ηελψεζκεδικ ελ (3;4;7). Εξπρεσζι⌠ϕ〈τ ιλλετ!εν α 

ϖκονψβλ ελ νεµ σζαρυσοδ⌠ λαπη〈µϕαιβαν ταλ〈ληατ⌠ σ α ∀2 µιχρογλοβυλινναλ  κπεζ 

σζερκεζετι εγψσγετ, φοντοσ σζερεπετ βετλτϖε αζ ιντεσζτιν〈λισ ϖαστρασζπορτ φολψαµατ〈βαν. Αζ 

ΗΦΕ γν µυτ〈χι⌠ϕα, µελψ ελσ!σορβαν α ∆ΝΣ−τ αλκοτ⌠ β〈ζισ χσερϕβ!λ αδ⌠δικ, κτφλε λεηετ: 

1. γυανιν αδενιν χσερε α 875−σ ηελψζετ∀ νυκλεοτιδον, αµελψ εγψ τψροζιν χισζτειν 

σζυβσζτιτχι⌠τ ερεδµνψεζ α 282−εσ ηελψζετ∀ αµινοσαϖον, 2. χιτοζιν γυανιν 

χσερε ασζπαρτ〈τ∃ηισζτιδιν αµινοσαϖ χσερε α 63−σ αµινοσαϖον. Εζ υτ⌠ββι µυτ〈χι⌠β⌠λ 

ερεδ! ΗΦΕ µυτ〈χι⌠ α ∀−τηαλασσζµι〈ϖαλ τρτν! εγψττεσ ελ!φορδυλ〈σα ερεδµνψεζ εγψ 

σλψοσαββ ϖασ δεποζιχι⌠τ. Αζ γψ λτρεϕττ µυτ〈χι⌠κ α ϖαστρανσζπορτ τελϕεσ ζαϖαρ〈τ σ 

φοκοζοττ ϖασ δεποζιχι⌠τ ερεδµνψεζηετ α σζϖβεν, µελψ µεγφελελ! κεζελσ ηι〈νψ〈βαν 

φιβρ⌠ζιστ σ αζ ελ!ββι οκβ⌠λ κιφολψ⌠λαγ ϖεζετσι ζαϖαροκατ ιδζηετ ελ!, ηισζεν µεγϖ〈λτοζτατϕα 

αζ ινγερλετϖεζετσβεν ρσζτϖεϖ! στρυκτρ〈κ σζερκεζεττ (12). Α ϖασ τρανσζπορτοτ φιζιολ⌠γι〈σ 

κρλµνψεκ κζττ σζιγοραν ρεγυλ〈λτ, σ σζαβ〈λψοζ〈σ〈βαν αζ λεττανι φολψαµατοκ Φε2+−

ιγνψε, ιλλετϖε ϖασρακτ〈ρακ (λπ, µ〈ϕ, εντεροχψτ〈κ, χσοντϖελ!) τελιτεττσγε ϕ〈τσζικ φοντοσ 

σζερεπετ. Εζ υτ⌠ββι φολψαµατβαν, α σζρυµβαν τρανσζφερρινηεζ κτττ ϖασ σζατυρ〈χι⌠νακ ϖαν 

σζερεπε, αµι µιντ σζιγν〈λκντ φυνκχιον〈λ αζ εντεροχψτ〈κ σζ〈µ〈ρα. Εζ αζ ινφορµ〈χι⌠, πεδιγ 

α ΗΦΕ γν 〈λταλ κ⌠δολτ γντερµκεν κερεσζτλ κζϖεττ!δικ αζ εντεροχψτ〈κ σζ〈µ〈ρα, 

αµελψεκ α σζερϖεζετ σζκσγλετεινεκ µεγφελελ!εν �µιγρ〈χι⌠τ� ϖγεζνεκ αζ απικ〈λισ φελσζν 

φελ. Ε φολψαµατ τεη〈τ α ϖκονψβελετ αλκοτ⌠ βλη〈µσεϕτεκ διφφερενχι〈λ⌠δ〈σ〈νακ 

σζαβ〈λψοζ〈σ〈ϖαλ ρεγυλ〈λϕ〈κ α ϖαστρανσζπορτοτ, κιεγσζλϖε βιζονψοσ κατιον−χαρριερεκ 

(διϖαλεντ−µετ〈λ τρανσζπορτερ) εξπρεσσζι⌠ϕ〈νακ µ⌠δοσυλ〈σ〈ϖαλ. Σζ〈µοσ εγψβ εντεροχψτ〈βαν 

λοκαλιζ〈λτ χαρριερ φεηρϕε (φερροπορτιν1) σ ρεδοξ ενζιµ (φερριχ ρεδυκτ〈ζ) �οϖερεξπρεσσζι⌠ϕ〈τ� 

δοκυµεντ〈λτ〈κ κορ〈ββι κσρλετι µεγφιγψελσεκ ΗΦΕ µυτ〈χι⌠ κϖετκεζτβεν ιγαζολϖα α 

ρεγυλ〈λατλαν ϖασ αβσζορπχι⌠τ (19;26).  Μινδεζεκ α ζαϖαροκ εγψ φοκοζοττ Φε2+−�οϖερλοαδ�−

ηοζ  ϖεζετνεκ, αµελψ Φεντον ρεακχι⌠ν κερεσζτλ τοξικυσ σζαβαδ γψκκ τερµελ!δστ 
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ινδυκ〈λϕ〈κ (5;6;18;20). Α φολψαµατοκ ηοσσζ τ〈ϖον σζϖγψενγεσγ κιαλακυλ〈σ〈τ 

ερεδµνψεζηετικ αββαν αζ εσετβεν, αµικορ α βετεγ νεµ ρσζεσλ µεγφελελ! τερ〈πι〈βαν.  

 
ΑΝΨΑΓΟΚ ⊃Σ Μ∆ΣΖΕΡΕΚ Ι. 

 
Α ΗΦΕ �κνοχκ ουτ� εγερεκ λτρεηοζ〈σα: 

Α γνµανιπυλ〈λτ εγερεκ γενερ〈λ〈σα αζ ΗΦΕ γν χλζοττ �δισζρυπχι⌠ϕ〈ϖαλ� ϖαλ⌠συλτ µεγ. Α 

ΗΦΕ µΡΝΑ Νοτηερν βλοτ αναλζισ α ΗΦΕ �κνοχκ ουτ� εγερεκβ!λ α τελϕεσ µεσσενγερ ΡΝΣ 

ηι〈νψ〈τ ερ!στεττε µεγ. Α κσρλετεινκ ϖγρεηαϕτ〈σ〈ηοζ αζ 〈λλατοκατ 4 χσοπορτρα οσζτοττυκ. Α 

ΗΦΕ �κνοχκ ουτ� σ ϖαδ τπυσ εγψεδεκ (υτ⌠ββι Χ57 ϖοναλβ⌠λ σζ〈ρµαζτακ) κτ φλε διτ〈τ 

καπτακ 4 ηττελ σζλετσκετ κϖετ!εν, αµελψεκ 30 σ 300 ππµ ϖασσαλ ϖολτακ κιεγσζτϖε 

(8). Α ϖασ τερ〈πια, α διτα µεγκεζδστ κϖετ! 3. η⌠ναπιγ ταρτοττ, µαϕδ αζ 〈λλατοκ α κσρλετι 

τερϖνεκ µεγφελελ!εν λεττεκ φεληασζν〈λϖα. 

 
Α δολγοζ⌠ εγρσζϖ πρεπαρ〈τυµ: 

ςαλαµεννψι 〈λλατ α κσρλετ σορ〈ν µεγφελελ! �ηυµ〈νυσ� β〈ν〈σµ⌠δβαν ρσζεσλτ α 

Λαβορατ⌠ριυµι ℑλλατοκ Κσρλετι Φεληασζν〈λ〈σ〈ρα ϖονατκοζ⌠ ελ!ρ〈σοκ σζεριντ. Αζ 〈λλατοκ 

ανεσζτσι〈ϕ〈τ 200 µγ/κγ σοδιυµ πενταβαρβιτ〈λλαλ ϖγεζτκ ιντραπεριτονε〈λισαν, ηεπαρινναλ 

(500 ΙΥ/κγ τεστσλψ) κιεγσζτϖε. Α σεβσζετι βεαϖατκοζ〈σ υτ〈ν αζ 〈λλατοκ σζϖετ 

κιµετσζεττκ, αζτ ηιδεγ περφζι⌠σ ολδατβα ηελψεζτκ, µαϕδ 2 περχεν βελλ αζ αορτ〈τ 

κανλ〈λτυκ, σ σζϖεκετ ρετρογρ〈δ µ⌠δον περφυνδ〈λτυκ Λανγερνδορφφ µ⌠δον 60 Ηγµµ 

περφζι⌠σ νψοµ〈σον. Α περφζι⌠ρα εγψ µ⌠δοστοττ Κρεβσ−Ηενσελειτ βικαρβον〈τ ολδατοτ 

ηασζν〈λτυνκ, αµελψ σσζεττελε ηασονλ⌠ α ϖρ ελεκτρολιτ−κοµπονενσεινεκ αρ〈νψ〈ηοζ (118 

µµολ/Λ ΝαΧλ, 4.7 µµολ/Λ ΚΧλ, 1.2 µµολ/Λ ΜγΣΟ4, 25 µµολ/Λ ΝαΗΧΟ3, 10 µµολ/Λ 

Γλκ⌠ζ, σ 1.7 µµολ/Λ ΧαΧλ2). Αζ ολδατοτ αζ εγσζ κσρλετ ιδ!ταρταλµα αλαττ 95% Ο2 σ 5% 

ΧΟ2�τ ταρταλµαζ⌠ γ〈ζελεγγψελ τελτεττκ βιζτοστϖα α σζϖετεκ σζ〈µ〈ρα σζκσγεσ οπτιµ〈λισ 

Ο2 µεννψισγετ, ϖαλαµιντ α πΗ κονστανσ φεννταρτ〈σ〈ηοζ νλκλζηετετλεν ΧΟ2−τ. 

Αζ ολδατοτ εγψ 5 µµ πορυσ φιλτερεν κερεσζτλ φολψαµατοσαν 〈ραµολταττυκ α περφζι⌠ αλαττ, 

τ〈ϖολταρτϖα εζζελ αζ ολψαν απρ⌠ κοµπονενσεκετ, αµελψεκ ελζ〈ρηατϕ〈κ α δολγοζ⌠ 

σζϖρενδσζερ κισ 〈τµρ!ϕ∀ κορον〈ρι〈ιτ. Α κονστανσ η!µρσκλετ βιζτοστ〈σα χλϕ〈β⌠λ αζ 

ολδατοτ αζ εγσζ κσρλετ ιδ!σζακα αλαττ 37 Χο−ν τερµοσζτ〈λτυκ. Α 10 περχ ρετρογρ〈δ περφζι⌠ 

αλαττ α βαλ πιτϖαρτ κανλ〈λτυκ α ϖενα πυλµοναλισον κερεσζτλ, µαϕδ εζτ κϖετ!εν α σζϖεκετ 

ορτογρ〈δ µ⌠δον περφυνδ〈λτυκ. Αζ ορτογρ〈δ περφζι⌠ σορ〈ν α κονστανσ η!µρσκλετ∀ ολδατ α 

κανλ〈λτ βαλ πιτϖαρβα ϕυτοττ 1 ΚΠα�νακ µεγφελελ! νψοµ〈σσαλ (πρελοαδ), µαϕδ ονναν α πιτϖαρ 

κοντρακχι⌠ ηατ〈σ〈ρα α βαλ καµρ〈βα. Α βαλ καµρα σποντ〈ν σσζεηζ⌠δ〈σ〈ϖαλ α ΚΗΒ ολδατ 
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τοϖ〈ββτ⌠δοττ αζ αορτα κανλν κερεσζτλ εγψ ολψαν φολψαδκοσζλοπβα, αµελψνεκ νψοµ〈σα 5 

ΚΠα−λ (αφτερλοαδ) ϖολτ εγψενρτκ∀. 

Α κοντρολλ σζϖφυνκχι⌠κατ, σζϖφρεκϖενχι〈τ, αορτα σ κορον〈ρια φλοω−τ, βαλ καµραι δεϖελοπ σ 

βαλ καµραι ϖγδιασζτολσ νψοµ〈στ, ϖαλαµιντ α κοντρακτιλιτ〈σι παραµτερτ (δπ/δτ) µρτκ σ 

ρεγισζτρ〈λτυκ αζ αεροβ περφζι⌠ σορ〈ν εγψ ερρε µεγφελελ! σοφτωεαρ (Μιχροµεδ) σεγτσγϖελ. 

Αζ αορτα φλοω µρσε εσετν φλοωµτερτ αλκαλµαζτυνκ, α κορον〈ρια φλοωτ πεδιγ α σζϖβ!λ 

λεχσπγ! ολδατ µεννψισγϖελ ηατ〈ροζτυκ µεγ. Εζτ κϖετ!εν αζ ορτογρ〈δ περφζι⌠τ 

µεγσζντεττκ, σ α σζϖεκετ 30 περχ γλοβ〈λ ισζκµι〈νακ ϖετεττκ αλ〈. Αζ ισζκµι〈τ 

βεφεϕεζϖε, 2 ⌠ρ〈ιγ ρεπερφυνδ〈λτυκ α σζϖεκετ ορτογρ〈δ µ⌠δον µρϖε α φυνκχι⌠κατ α 

ρεπεφζι⌠ 15., 30., 60., σ 120 περχειβεν. Α ρεπερφζι⌠τ κϖετ!εν α σζϖεκετ ελτ〈ϖολτοττυκ α 

κσζλκρ!λ, µαϕδ α πιτϖαροκατ λεµετσζϖε, α καµρ〈κατ µεγηαγψϖα αζοκατ 10% πυφφερολτ 

φορµαλινβα ηελψεζτκ. Αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ µεγηατ〈ροζ〈σα χλϕ〈β⌠λ α σζϖεκετ 10 % ΤΤΧ 

(Τριπηενψλ−Τετραζολιυµ−Χλοριδ) ολδατταλ περφυνδ〈λταττυκ 10 περχιγ 37 Χο−ον. Α σζϖετεκ 

µ〈σικ χσοπορτϕ〈τ παραφφινβα 〈γψαζτυκ σ 1 µµ−εσ ϖασταγσ〈γ ηαρ〈ντµετσζετεκετ κσζτεττκ, 

µελψεκβ!λ ΤΥΝΕΛ φεστσσελ αζ αποπτ⌠ζιστ µρτκτ ηατ〈ροζτυνκ µεγ. 

 
Α Μ∆Α, α σζϖετι ϖασταρταλοµ σ αζ αντιοξιδ〈νσ ενζιµεκ µεγηατ〈ροζ〈σα: 

Α σζϖετεκ νεµ ηεµογλοβινηοζ κτττ ϖασταρταλµ〈νακ µεγηατ〈ροζ〈σ〈ηοζ α σζϖεκετ 3 

µολ/λ ΗΧλ σ 10% τριχλ⌠ρεχετσαϖ ελεγψϖελ 24 ⌠ρ〈ν κερεσζτλ 65 Χο−ον κεζελτκ, µαϕδ 500 

µλ σαϖασ εξτρακτυµηοζ 1.6 µλ βατηοπηεναντηρολινε χηροµογν ρεαγενστ αδτυνκ σ αζ 

αβσζορβανχι〈τ 535 νµ−εν µρτκ Βεχκµαν ∆Υ−100000 σπεχτροπηοτοµτερρελ (10). Αζ 

Μ∆Α κονχεντρ〈χι⌠τ ΗΠΛΧ σεγτσγϖελ ηατ〈ροζτυκ µεγ. Αζ αντιοξιδ〈νσ ενζιµεκ 

µεννψισγτ (σζυπεροξιδ δισζµυτ〈ζ, καταλ〈ζ, σ γλυτατιον−περοξιδ〈ζ) ηαγψοµ〈νψοσ ενζιµ 

�ασσαψ� µ⌠δσζερρελ ϖγεζτκ. 

 
Αζ αποπτ⌠τικυσ σεϕτεκ δετεκτ〈λ〈σα: 

Αζ αποπτ⌠τικυσ σεϕτεκ σζ〈µ〈τ ΤΥΝΕΛ µ⌠δσζερ σεγτσγϖελ ηατ〈ροζτυκ µεγ (11;22). Α 

φεστσ σορ〈ν αντι−µιοκαρδι〈λισ νεηζ µψοζιν λ〈νχ ελλεν τερµελτετεττ εγρ−αντιτεστετ 

ηασζν〈λτυνκ, µελψηεζ ΤΡΙΧ− κονϕυγ〈λτ, νψλβαν τερµελτετεττ εγρ αντιτεστετ αδτυνκ (1 : 200 

ηγτ〈σβαν). Αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ µεγηατ〈ροζ〈σ〈τ ΤΤΧ µ⌠δσζερ αλκαλµαζ〈σ〈ϖαλ 

ϖγεζτνκ, µαϕδ αζ 1 µµ−εσ ϖασταγσ〈γ ηαρ〈ντ µετσζετεκετ ΝΙΗ Ιµαγε 1. 6. 1 νεϖ∀ 

κπαλκοτ⌠ σ αναλιζ〈λ⌠ σζοφτωεαρ σεγτσγϖελ ρτκελτκ.  
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Στατισζτικαι: 

Α σζϖφυνκχι⌠σ παραµτερεκετ σ αζ Μ∆Α ταρταλοµατ ϖαλαµιντ αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ 

µρστ α σζ〈µτανι 〈τλαγ σ αζ 〈τλαγτ⌠λ ϖαλ⌠ ελτρσ ηιβ〈ϕα αλαπϕ〈ν σζ〈µτοττυκ κι. Αζ αδατοκ 

κζλσεκορ α κλνβσγεκ µεγ〈λλαπτ〈σ〈ρα ΑΝΟςΑ ϖαριανχια αναλζιστ µαϕδ Σχηεφφε−

τεσζτετ αλκαλµαζτυνκ α στατισζτικαι σζιγνιφικανχια ελεµζσρε. Σζιγνιφικ〈νσνακ τεκιντεττκ α 

ϖ〈λτοζ〈στ, ηα α ∗π<0,05. 
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ΕΡΕ∆Μ⊃ΝΨΕΚ Ι. 

 
Ι. Α σζϖετεκ νεµ ηεµε−ηεζ κτττ ϖασταρταλµα: 

Κσρλετεινκ σορ〈ν αζτ ταπασζταλτυκ, ηογψ α ΗΦΕ ΚΟ εγερεκ νεµ ηεµε−ηεζ κτττ 

ϖασταρταλµα ναγψσ〈γρενδεκκελ µαγασαββ ϖολτ, µιντ α ϖαδ τπυσ εγερεκ σζϖσζϖετβεν. 

Στατισζτικαι σζεµποντβ⌠λ αζ ΗΦΕ ΚΟ µινδκτ χσοπορτϕα (30 ππµ ιλλετϖε 300 ππµ) 

σζιγνιφικ〈νσαν µαγασ ϖασταρταλµατ µυτατοττ α κοντρολλ χσοπορτοκ ρτκειηεζ κπεστ. 

Ελσ!σορβαν α 300 ππµ ΗΦΕ ΚΟ εγερεκ µιοκαρδι〈λισ σζϖετε ιγεν µαγασ ελτρστ µυτατοττ α 

ϖασταρταλοµρα ϖονατκοζ⌠αν. Υγψανακκορ νεµ φιγψελτνκ µεγ λνψεγεσεν ελτρ! 

κλνβσγετ α κσρλετι χσοπορτοκ εσετβεν, αζ ισζκµι〈τ κϖετ! ρεπεφζι⌠ σορ〈ν αζ 

αλαπρτκεκηεζ ϖισζονψτϖα. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

1. 〈βρα Α ϖαδ σ ΗΦΕ ηοµοζιγ⌠τα εγερεκ αλαχσονψ σ µαγασ ϖασταρταλµ διτ〈βαν ρσζεσλτεκ, µαϕδ 
σζϖεκετ 30 περχ γλοβ〈λ ισζκµι〈νακ σ 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠νακ ϖετεττκ αλ〈. Α ϖασταρταλοµ µεγηατ〈ροζ〈σα 
αλαπ〈λλαποτβαν ϖαλαµιντ α ρεπερφζι⌠τ κϖετ#εν τρτντ µεγ. Αζ ερεδµνψεκ α σζ〈µτανι 〈τλαγοτ, 
ϖαλαµιντ α σζ⌠ρ〈στ µυτατϕ〈κ (ν=6) ∗π<0,05 ϖσ. Κοντρολλ. 
  

ΙΙ. Σζαβαδγψκκ ινδυκ〈λτα οξιδατϖ στρεσσζ µεγηατ〈ροζ〈σα: 

Αζ Μ∆Α προδυκχι⌠, αµελψ µιντ µαρκερκντ σζολγ〈λ, µιντεγψ µιν!σγι παραµτερ α 

ζσρσαϖακ οξιδ〈χι⌠ϕ〈νακ, ιλλετϖε αζ οξιδατϖ στρεσσζ µρτκνεκ µεγηατ〈ροζ〈σ〈ηοζ. 

Μεγφιγψελτκ, ηογψ α ϖαδ τπυσ σζϖεκ εσετν αζ οξιδατϖ κ〈ροσοδ〈σ µινιµ〈λισ ϖολτ, 

ϖισζοντ α ΗΦΕ ΚΟ εγερεκ σζϖετβ!λ εµελκεδεττ Μ∆Α µεννψισγετ σικερλτ κιµυτατνι, 

αµι ϖισζοντ νεµ ϖολτ σζιγνιφικ〈νσ. Α ϖαδ τπυσ εγερεκβεν, 30 περχ ισζκµι〈τ κϖετ! 2 

⌠ρ〈σ ρεπεφζι⌠ αλαττ α Μ∆Α ταρταλοµ στατισζτικαιλαγ µαγασ ϖολτ αζ αλαπρτκεκηεζ 

ϖισζονψτϖα. Α ΗΦΕ ΚΟ 〈λλατοκβαν εµελκεδστ ταπασζταλτυνκ αζ Μ∆Α ταρταλοµβαν 
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µινδκτ χσοπορτβαν µινδ αλαπ〈λλαποτβαν µινδ, πεδιγ αζ ισζκµι〈τ κϖετ! περι⌠δυσβαν. Εζ 

υτ⌠ββι σζακασζβαν α Μ∆Α ταρταλοµ 5Ξ−σ εµελκεδστ µυτατοττ. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2. 〈βρα Α σζϖετι Μ∆Α ταρταλοµ ϖ〈λτοζ〈σα οξιδατϖ στρεσσζ κϖετκεζτβεν ϖαδ σ α ΗΦΕ ΚΟ ηοµοζιγ⌠τα 
εγρσζϖεκβεν (ν=6). Αζ ερεδµνψεκ α σζ〈µτανι 〈τλαγοτ σ α σζ⌠ρ〈στ µυτατϕ〈κ. ∗π<0,05 ϖσ. ςαδ τπυσ, 
�π<0,05 ϖσ. Κοντρολλ. 
 

Αζ αντιοξιδ〈νσ ενζιµσζιντεκ ϖ〈λτοζ〈σα: 

Α Μν ΣΟ∆ σ ΓΣΗΠξ−1 ενζιµσζιντ χσκκενστ µυτατοττ αλαπ〈λλαποτβαν τοϖ〈ββ〈 ϖαλαµιντ 

2 ⌠ρ〈σ ρεπεφζι⌠ υτ〈ν αζοκβ⌠λ α σζϖ σζϖετµιντ〈κβ⌠λ, αµελψεκ αζ ΗΦΕ ΚΟ−300 ππµ 

εγερεκβ!λ σζ〈ρµαζτακ.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
3. 〈βρα Αζ αντιοξιδ〈νσ ενζιµστ〈τυσζ (καταλ〈ζ) ϖ〈λτοζ〈σα 30 σ 300 ππµ ϖασταρταλµ διτα κϖετκεζτβεν 
αζ ισζκµι〈τ µεγελ#ζ#εν σ α 2 ⌠ρ〈σ ρεπερφζι⌠ ϖγν. Αζ ιζολ〈λτ δολγοζ⌠ εγρσζϖεκ 30 περχ γλοβ〈λ 
ισζκµι〈νακ σ 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠νακ ϖετεττκ αλ〈 (ν=6), ∗π<0,05 ϖσ. Κοντρολλ. 
 

Ελσ!σορβαν 300 ππµ−σ ΗΦΕ ΚΟ εγρσζϖεκ µυταττακ χσκκεντ καταλ〈ζ ακτιϖιτ〈στ αζ 

ισζκµι〈τ κϖετ! 2 ⌠ρ〈σ ρεπερφζι⌠ υτ〈ν. Υγψανεζ α τενδενχια ϖολτ µεγφιγψεληετ! Μν−ΣΟ∆ 
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εσετβεν ισ αζζαλ α κιϖτελλελ, ηογψ ιττ µ〈ρ αλαπ〈λλαποτβαν ισ χσκκεντ ενζιµακτιϖιτ〈στ 

φιγψελτνκ µεγ 300 ππµ ΗΦΕ ΚΟ χσοπορτν〈λ, αµελψ σζιγνιφικ〈νσ ϖολτ. Α Χυ/Ζν−ΣΟ∆ 

εσετβεν ηασονλ⌠ ενζιµακτιϖιτ〈στ µρτνκ αζζαλ α κλνβσγγελ, ηογψ στατισζτικαι 

διφφερενχια χσυπ〈ν α 300 ππµ ΗΦΕ ΚΟ εγρσζϖ ενζιµρτκεκνλ ϖολτ µεγφιγψεληετ! α 

ρεπερφζι⌠ σορ〈ν. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

4. 〈βρα Αζ αντιοξιδ〈νσ ενζιµστ〈τυσζ (Μν−ΣΟ∆) ϖ〈λτοζ〈σα 30 σ 300 ππµ ϖασταρταλµ διτα 
κϖετκεζτβεν αζ ισζκµι〈τ µεγελ#ζ#εν σ α 2 ⌠ρ〈σ ρεπερφζι⌠ ϖγν. Αζ ιζολ〈λτ δολγοζ⌠ εγρσζϖεκ 30 
περχ γλοβ〈λ ισζκµι〈νακ σ 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠νακ ϖετεττκ αλ〈 (ν=6), ∗π<0,05 ϖσ. Κοντρολλ,  � π<0,05 ϖσ. 
30 ππµ. 
 
ΓΣΗΠξ−1 ακτιϖιτ〈σβαν σζιγνιφικ〈νσ ελτρσ µυτατκοζοττ µινδ 30 ππµ σ 300 ππµ ΗΦΕ ΚΟ 

χσοπορτοκβαν σσζεηασονλτϖα α ϖαδ τπυσ ρτκειϖελ εγψαρ〈ντ αζ ισζκµι〈τ µεγελ!ζ!εν σ α 

ρεπερφζι⌠ σορ〈ν. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

5. 〈βρα Αζ αντιοξιδ〈νσ ενζιµστ〈τυσζ (Χυ/Ζν−ΣΟ∆) ϖ〈λτοζ〈σα 30 σ 300 ππµ ϖασταρταλµ διτα 
κϖετκεζτβεν αζ ισζκµι〈τ µεγελ#ζ#εν σ α 2 ⌠ρ〈σ ρεπερφζι⌠ ϖγν. Αζ ιζολ〈λτ δολγοζ⌠ εγρσζϖεκετ 30 
περχ γλοβ〈λ ισζκµι〈νακ σ 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠νακ ϖετεττκ αλ〈 (ν=6) ∗π<0.05 ϖσ. ςαδ τπυσ; �π<0.05 ϖσ. 
30 ππµ. 
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6. 〈βρα Αζ αντιοξιδ〈νσ ενζιµστ〈τυσζ (ΓΣΗΠξ−1) ϖ〈λτοζ〈σα 30 σ 300 ππµ ϖασταρταλµ διτα 
κϖετκεζτβεν αζ ισζκµι〈τ µεγελ#ζ#εν σ α 2 ⌠ρ〈σ ρεπερφζι⌠ ϖγν. Αζ ιζολ〈λτ δολγοζ⌠ εγρσζϖεκ 30 
περχ γλοβ〈λ ισζκµι〈νακ σ 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠νακ ϖετεττκ αλ〈 (ν=6) ∗π<0.05 ϖσ. ςαδ τπυσ. 
 

Α σζϖ κοντρακτιλιτ〈σα σ αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ: 

Α καρδι〈λισ αρρηψτηµι〈κ σ φιβριλλ〈χι⌠ ελ!φορδυλ〈σαι γψακορισ〈γα µιαττ 2−2 σζϖετ κιζ〈ρτυνκ 

αζ ΗΦΕ ΚΟ−30 ππµ σ 300 ππµ χσοπορτβ⌠λ. Χσοπορτονκντ 8−8 σζϖφυνκχι⌠σ παραµτερτ 

µρτκ σ αναλιζ〈λτυκ µελψεκ νεµ µυταττακ σεµµιφλε κ⌠ροσ αρρηψτηµια τπυστ. Α βαλ 

καµραι κιφεϕλ!δ! νψοµ〈σ µρσεκορ αζτ ταπασζταλτυκ, ηογψ εζ αζ ρτκ ϕελεντ!σ χσκκενστ 

µυτατοττ αζ ΗΦΕ ΚΟ−300 ππµ σζϖεκβεν (7. 〈βρα). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

7. 〈βρα Α βαλ καµραι κιφεϕλ#δ# νψοµ〈σ ϖ〈λτοζ〈σα 30 περχ ισζκµι〈τ σ 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠τ κϖετ#εν α ϖαδ 
σ αζ ΗΦΕ �κνοχκ ουτ� εγρσζϖεκβεν 30 σ 300 ππµ ϖασταρταλµ διτα αλκαλµαζ〈σα υτ〈ν (ν=8). 
�π<0.05 ϖσ. ςαδ τπυσ; �π<0.05 ϖσ. 30 ππµ. 
 
 ϑελεντ!σ ελτρσ φιγψελτνκ µεγ α ρεπεφζι⌠ 15. (63.40±2.77 ϖ. 69.7±34.0 Ηγµµ), α 30. 

(51.68±1.88 ϖ. 63.18±3.44 Ηγµµ), α 60. (42.13±1.55 ϖ. 54.13±2.64 Ηγµµ) ϖαλαµιντ α 

120. (34.25±1.25 ϖ. 45.50±1.72 Ηγµµ) περχβεν α κοντρολλ χσοπορτηοζ ϖισζονψτϖα. 
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Χσυπ〈ν α ρεπερφζι⌠ 30. σ 120 περχβεν φιγψελτνκ µεγ στατισζτικαι κλνβσγετ αζ ΗΦΕ−

30 ππµ χσοπορτ καρδι〈λισ παραµτερει εσετν σσζεηασονλτϖα α ϖαδ τπυσ χσοπορτταλ. 

Α βαλ καµραι ϖγδιασζτολσ νψοµ〈σ α ΗΦΕ−300 ππµ κσρλετι χσοπορτβαν φολψαµατοσ 

εµελκεδστ µυτατοττ α ρεπερφζι⌠ 30. (14.13±0.72 ϖ. 11.77±0.43 Ηγµµ), 60. (17.66±0.67 

ϖ. 13.28±0.32 Ηγµµ), σ 120. περχβεν (20.53±0.97 ϖ. 14.270±40 Ηγµµ) 

σσζεηασονλτϖα α ϖαδ τπυσ χσοπορτταλ (8. 〈βρα). Αζ ιττ ταπασζταληατ⌠ κλνβσγεκ 

σζιγνιφικ〈νσ ϖ〈λτοζ〈στ µυταττακ. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
8. 〈βρα Α βαλ καµραι ϖγδιασζτολσ νψοµ〈σ ϖ〈λτοζ〈σα 30 περχ ισζκµι〈τ σ 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠τ κϖετ#εν α 
ϖαδ σ ΗΦΕ �κνοχκ ουτ� εγρσζϖεκβεν α 30 σ 300 ππµ ϖασταρταλµ διτα αλκαλµαζ〈σα υτ〈ν (ν=8). 
�π<0.05 ϖσ. ςαδ τπυσ; �π<0.05 ϖσ. 30 ππµ. 
 
Α δπ/δτ ρτκεκ ϖ〈λτοζ〈σ〈ν〈λ αζτ ταπασζταλτυκ, ηογψ ϕελεντ!σ εσσ κϖετκεζεττ βε ρεπερφζι⌠ 

σορ〈ν µινδκτ �κνοχκ ουτ� χσοπορτβαν (9. 〈βρα). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
9. 〈βρα Α δπ/δτ ϖ〈λτοζ〈σ 30 περχ ισζκµι〈τ σ 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠τ κϖετ#εν ϖαδ σ ΗΦΕ �κνοχκ ουτ� 
εγρσζϖνλ 30 σ 300 ππµ ϖασταρταλµ διτα αλκαλµαζ〈σα υτ〈ν (ν=8). �π<0.05 ϖσ. ςαδ τπυσ; �π<0.05 
ϖσ. 30 ππµ. 
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Α σζϖφρεκϖενχι〈βαν ϕελεντ!σ ϖ〈λτοζ〈στ νεµ φιγψελτνκ µεγ σεµ αλαπ〈λλαποτβαν, σεµ α 

ρεπερφζι⌠ σορ〈ν. Α σζϖ περχτρφογατα, αµελψ α κορον〈ρια σ αζτ αορτα φλοω εγψττεσ 

σσζεγβ!λ σζ〈ρµαζτατηατ⌠, σζιντν χσκκεν! τενδενχι〈τ µυτατοττ αζ ισζκµι〈τ κϖετ! 

ρεπερφζι⌠ αλαττ (10. 〈βρα).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

10. 〈βρα Α περχτρφογατ ϖ〈λτοζ〈σα 30 περχ ισζκµι〈τ σ 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠τ κϖετ#εν α ϖαδ σ ΗΦΕ �κνοχκ 
ουτ� εγρσζϖεκβεν 30 σ 300 ππµ ϖασταρταλµ διτα αλκαλµαζ〈σα υτ〈ν (ν=8). �π<0.05 ϖσ. ςαδ τπυσ; 
�π<0.05 ϖσ. 30 ππµ. 
 
Αζ αορτα φλοω µρσε σορ〈ν χσκκεντ παραµτερεκετ ρεγισζτρ〈λτυνκ σσζεηασονλτϖα α 

κοντρολλ ρτκεκκελ. Ελσ!σορβαν αζ ΗΦΕ−300 ππµ χσοπορτ µυτατοττ στατισζτικαι χσκκενστ 

αζ αορτα φλοω εσετβεν α ρεπερφζι⌠ 30. (0.30±0.01 ϖ. 0.47±0.04 µλ/µιν), 60. (0.2±0.02 ϖ. 

0.30±0.02 µλ/µιν), σ 120. (0.13±0.01 ϖ. 0.23±0.03 µλ/µιν) περχβεν α κοντρολλ 〈λλατοκ 

ρτκειηεζ ηασονλτϖα (11. 〈βρα).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

11. 〈βρα Αζ αορτα φλοω ϖ〈λτοζ〈σα 30 περχ ισζκµι〈τ σ 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠τ κϖετ#εν α ϖαδ σ ΗΦΕ �κνοχκ 
ουτ� εγρσζϖεκβεν 30 σ 300 ππµ ϖασταρταλµ διτα αλκαλµαζ〈σα υτ〈ν (ν=8). �π<0.05 ϖσ. ςαδ τπυσ; 
�π<0.05 ϖσ. 30 ππµ. 
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12. 〈βρα Α κορον〈ρια φλοω ϖ〈λτοζ〈σα 30 περχ ισζκµι〈τ σ 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠τ κϖετ#εν α ϖαδ σ ΗΦΕ 
�κνοχκ ουτ� εγρσζϖεκβεν 30 σ 300 ππµ ϖασταρταλµ διτα αλκαλµαζ〈σα υτ〈ν (ν=8). �π<0.05 ϖσ. ςαδ 
τπυσ; �π<0.05 ϖσ. 30 ππµ. 
 
Α κορον〈ρια φλοω µρσε σορ〈ν, αµιτ α σζϖβ!λ λεχσπγ! ολδατ µεννψισγε ϕελλεµεζ, 

ηασονλ⌠ τενδενχι〈τ µρτνκ, µιντ αζ αορτα κι〈ραµλ〈σν〈λ (12. 〈βρα). 

Αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ, αµελψετ αζ εληαλτ σζϖτερλετ εγσζηεζ ϖισζονψτοττ σ σζ〈ζαλκοσ 

αρ〈νψ〈ϖαλ ϕελλεµεζτνκ σζιγνιφικ〈νσ µρτκβεν ναγψοββ ϖολτ α ΗΦΕ−300 ππµ χσοπορτν〈λ α 

κοντρολλ σζϖεκηεζ κπεστ (44.65±1.37%  ΗΦΕ ΚΟ−300 ππµ, 38.90±1.93% ΗΦΕ ΚΟ−30 

ππµ ϖ. 32.75±1.85%  ϖαδ τπυσ−300 ππµ, 30.00±1.45%  ϖαδ τπυσ−30 ππµ). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
13. 〈βρα Αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γ〈νακ ϖ〈λτοζ〈σα 30 σ 300 ππµ ϖασταρταλµ διτα κϖετκεζτβεν 
ϖαδ σ ΗΦΕ ΚΟ εγερεκ εσετν. �π<0.05 ϖσ. 30 ππµ ςαδ τπυσ; �π<0.05 ϖσ. 300 ππµ ςαδ τπυσ; ν=6. 

In
fa

r
k

tu
s
o

s
 t

e
r
ü

le
t

/
„
r
is

k
”
 z

ó
n

a
 (

%
)

∗

�
� ♣

0

10

20

30

4 0

50

6 0

Va d  t íp u s -30 0 H FE-30 H FE-30 0Va d  t íp u s -3 0

�
� �

In
fa

r
k

tu
s
o

s
 t

e
r
ü

le
t

/
„
r
is

k
”
 z

ó
n

a
 (

%
)

∗

�
� ♣

0

10

20

30

4 0

50

6 0

Va d  t íp u s -30 0 H FE-30 H FE-30 0Va d  t íp u s -3 0

�
� �

� �
��

� ��

0

0.5

1

1.5

2

2.5

Κ
Φ

λο
ω

 
(µ

λ/π
ερ

χ)

15           30            60            120
0

0.5

1

1.5

2

2.5

Κ
(µ

λ/π
ερ

χ)

Va d  t íp u s  -3 0  p p m

Va d  t íp u s  -3 0 0  p p m

H FE „KO” -3 0 0  p p m

H FE „KO” -3 0  p p m

0

0.5

1

1.5

2

2.5

Κ
o

ro
n

á
ri

a

(µ
λ/π

ερ
χ)

0

0.5

1

1.5

2

2.5

(µ
λ/π

ερ
χ)

Αλαπ〈λλαποτ

Va d  t íp u s  -3 0  p p m

Va d  t íp u s  -3 0 0  p p m

H FE „KO” -3 0 0  p p m

H FE „KO” -3 0  p p m

2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠
3

0
 p

e
r

c
e

s
 i

s
z

k
é

m
ia

� �
��

� ��

0

0.5

1

1.5

2

2.5

Κ
Φ

λο
ω

 
(µ

λ/π
ερ

χ)

15           30            60            120
0

0.5

1

1.5

2

2.5

Κ
(µ

λ/π
ερ

χ)

Va d  t íp u s  -3 0  p p m

Va d  t íp u s  -3 0 0  p p m

H FE „KO” -3 0 0  p p m

H FE „KO” -3 0  p p m

0

0.5

1

1.5

2

2.5

Κ
o

ro
n

á
ri

a

(µ
λ/π

ερ
χ)

0

0.5

1

1.5

2

2.5

(µ
λ/π

ερ
χ)

Αλαπ〈λλαποτ

Va d  t íp u s  -3 0  p p m

Va d  t íp u s  -3 0 0  p p m

H FE „KO” -3 0 0  p p m

H FE „KO” -3 0  p p m

2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠
3

0
 p

e
r

c
e

s
 i

s
z

k
é

m
ia

3
0

 p
e

r
c

e
s

 i
s

z
k

é
m

ia



 17

Καρδιοµψοχιτα αποπτ⌠ζισ: 

Αζ ερεδµνψεκ ρτκελσνλ µινδ α ϖαδ σ α ΗΦΕ ΚΟ εγρ χσοπορτοκ σζϖσζϖετε ϕελεντ!σ 

σζ〈µ αποπτ⌠τικυσ σεϕτετ ταρταλµαζτακ.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
14. 〈βρα Α ϖαστερ〈πια ηατ〈σα αζ αποπτ⌠τικυσ καρδιοµψοχψτ〈κ σζ〈µ〈νακ ϖ〈λτοζ〈σ〈ρα 30 περχ ισζκµια σ 
2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠ υτ〈ν. �π<0.05 ϖσ. 30 ππµ ςαδ τπυσ; �π<0.05 ϖσ. 300 ππµ ςαδ τπυσ; ν=6. 
 
 
Α κσρλετηεζ, κεττ!σ αντιτεστηεζ κτττ µ⌠δσζερτ ηασζν〈λτυνκ. Αζ αλκαλµαζοττ αντιτεστεκ 

εγψικε ϕελλεγρε νζϖε εγψ µονοκλον〈λισ αντιτεστ ϖολτ, αµιτ µψοζιν νεηζ λ〈νχ ελλεν 

τερµελτεττεκ εγρβεν. Α µ〈σοδικ αντιτεστ, πεδιγ εγψ ΤΡΙΧ�ηεζ κτττ εγρ ΙγΓ ϖολτ, αµιτ 

νψλβαν τερµελτεττεκ. Α προτοκολ ϖγρεηαϕτ〈σ〈τ κϖετ!εν σζιγνιφικ〈νσαν ναγψοββ σζ〈µ 

αποπτοτικυσ σεϕτετ δετεκτ〈λτυνκ αζ ΗΦΕ ΚΟ εγερεκ µιοκαρδι〈λισ σζϖετβεν. ℑλταλ〈βαν α 

µαγασ ϖασταρταλµ διτ〈ϖαλ ετετεττ 〈λλατοκ µιοκαρδι〈λισ σζϖετβεν αζ αποπτ⌠τικυσ σεϕτεκ 

σζ〈µα ναγψοββ ϖολτ.  
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ΙΙ. Α τηιορεδοξιν (Τρξ) ϖδ# ηατ〈σα αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ ινδυκ〈λτα 

µιοκαρδι〈λισ κ〈ροσοδ〈σοκκαλ σζεµβεν.  

 
Α µ〈ρ εµλτεττ κ〈ροστ⌠ ηατ〈σ πατηολ⌠γι〈σ µεχηανιζµυσοκκαλ σζεµβεν ϖδελµετ 

νψϕτηατνακ α ρεδοξ−ρενδσζερ φοντοσ κοµπονενσει, µιντ α γλυταρεδοξιν ιλλετϖε α 

τηιορεδοξιν. Αζ ελ!ββ φελσορολτ γψνεϖεζεττ ρεδοξ µολεκυλ〈κ φοντοσ ϕελλεµζ!ϕε, ηογψ τηιολ 

χσοπορτϕαι ρϖν ρεδυκ〈λ⌠ τυλαϕδονσ〈γγαλ ρενδελκεζνεκ σ κπεσεκ σεµλεγεστενι αζ 

ισζκµια σορ〈ν κπζ!δττ σζαβαδγψκκετ σ αζ 〈λταλυκ ινδυκ〈λτα πατηολ⌠γι〈σ φολψαµατοκατ 

(28;29). Α τηιορεδοξιν (Τρξ), ακυτ Τ λιµφοχιτα οκοζτα λευκµια φακτορκντ ϖ〈λτ ισµερτ, αµι 

ϖ〈λ⌠ϕ〈βαν ΙΛ−2 ρεχεπτορ #/ ταχ ινδυκτορ, µελψετ α ϖρυσ (ΗΤΛς−Ι)�〈λταλ τρανσζφορµ〈λτ Τ 

σεϕτεκ τερµελνεκ (30;36). Σζ〈µοσ πυβλικ〈χι⌠ µ〈ρ κορ〈ββαν υταλτ εννεκ α προτειντ κ⌠δολ⌠ 

γννεκ α φοκοζοττ εξπρεσσζι⌠ϕ〈ρα κορον〈ρια βψπασσ µ∀ττ εσετν, αµικορ α σζϖ µ∀ττι 

βεαϖατκοζ〈σβ⌠λ κιφολψ⌠λαγ οξιδατϖ στρεσσζνεκ ϖαν κιτϖε (37). Α Τρξ φοκοζοττ εξπρεσσζι⌠ϕα 

ϖολτ µεγφιγψεληετ! ϖιρ〈λισ φερτ!ζσεκ, ρντγεν σ Υς βεσυγ〈ρζ〈σ, ϖαλαµιντ πηορβολ σζτερεκ 

σ ποσζτισζκµι〈σ ρεπερφζι⌠ κιϖ〈λτοττα φολψαµατοκβαν (39). Κροµοσζ⌠µ〈λισ λοκαλιζ〈χι⌠ϕ〈τ 

τεκιντϖε αζ εµβερι Τρξ γν α 9−σ κροµοσζ⌠µ〈ν ηελψεζκεδικ ελ (51). Α τερηεσσγ 

ιδ!σζακ〈βαν ισ κεδϖεζ! ηατ〈σσαλ ϖαν α πλαχεντ〈τ αλκοτ⌠ τροπηοβλαστ σεϕτεκ νορµ〈λ 

φυνκχι⌠ϕ〈νακ µεγ!ρζσβεν, ϖαλαµιντ α πετεσεϕτ ιµπλαντ〈χι⌠ϕ〈βαν. Α δαγαναττερ〈πια σορ〈ν 

µ〈ρ κορ〈ββαν µεγφιγψελτκ, ηογψ βιζονψοσ ροσσζινδυλατ φολψαµατοκ γψ⌠γψσζερεσ 

κεζελσε καπχσ〈ν γψ⌠γψσζερ−ρεζισζτενχια λπ φελ, ολψαν φαρµακον αλκαλµαζ〈σακορ, µελψεκ 

σζαβαδ γψκκ ινδυκχι⌠ϕ〈ϖαλ ιγψεκεζνεκ α τυµορσεϕτεκ νϖεκεδστ γ〈τολνι (27). Αζ 

οξιδατϖ στρεσσζ ινδυκ〈λτα µολεκυλ〈ρισ φολψαµατοκβαν βιζονψοσ τρανσζκριπχι⌠σ φακτοροκ 

(ΝΦ−!∀, ΑΠ−1) ακτιϖ〈χι⌠ϕα φοκοζ⌠δικ εζ 〈λταλ ινδιρεκτ µ⌠δον κλνβζ! γνεκ 

εξπρεσσζ〈λ⌠δνακ ιλλετϖε ρεπρεσσζ〈λ⌠δνακ. Εζ α σζαβ〈λψοζ〈σ γψ ϕν λτρε, ηογψ α 

τρανσζκριπχι⌠σ φακτοροκ ρεδοξ−〈λλαποταινακ µεγϖ〈λτοζτατ〈σ〈ϖαλ αζοκ ∆ΝΣ−κτ! κπεσσγε 

µ⌠δοσυλ, βεφολψ〈σολϖα εζζελ α γνεκ µ∀κδστ (31). Ελσ!σορβαν εζ α τρανσζκριπχι⌠σ 

φακτοροκ χισζτειν ολδαλλ〈νχαιν ϖαλ⌠συλ µεγ Τρξ σεγτσγϖελ, µελψ α σεϕτµαγβα ϖαλ⌠ 

τρανσζλοκ〈χι⌠ϕ〈τ ερεδµνψεζι αζ οξιδατϖ ινζυλτυστ κϖετ!εν (60;61). Α Τρξ τοϖ〈ββ〈 ρσζτ 

ϖεσζ βιζονψοσ ιµµυνφολψαµατοκ ρεγυλ〈λ〈σ〈βαν αζ〈λταλ, ηογψ σζ〈µοσ χιτοκιν, µιντ αζ 

ιµµυνρενδσζερ µοδυλ〈τοραι σζιντζιστ γνεξπρεσσζι⌠σ σζιντεν σζαβ〈λψοζζα (28). Σζ〈µοσ 

τανυλµ〈νψ κορ〈ββαν βεσζ〈µολτ αρρ⌠λ, ηογψ σζερζεττ ιµµυνηι〈νψοσ 〈λλαποτοκβαν α Τρξ 

φοκοζοττ εξπρεσσζι⌠ϕα ϖολτ µεγφιγψεληετ!, α ΗΙς φερτ!ζσβ!λ αδ⌠δ⌠ φοκοζοττ οξιδατϖ 

στρεσσζ κϖετκεζτβεν.  
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ΑΝΨΑΓΟΚ ⊃Σ Μ∆ΣΖΕΡΕΚ ΙΙ. 

 
Α τρασζγν εγερεκ λτρεηοζ〈σα: 

Αζ εµβερι τηιορεδοξιν γν χ∆ΝΑ κλ⌠ντ αζ Ινχιτε Γενοµιχσ (Στ. Λουισ, ΜΟ) βιζτοστοττα. 

ΕχοΡΙ−ΝοτΙ χ∆ΝΑ φραγµεντετ εζυτ〈ν ινσερτ〈λτυκ εγψ ΕχοΡΙ σ ΣπεΙ 〈λταλ εµσζτετ ηυµ〈ν 

#−ακτιν εξπρεσσζι⌠σ ϖεκτορβα (11). Α τελϕεσ εξπρεσσζι⌠σ σζεκϖενχια ταρταλµαζτα α ηυµ〈ν #−

ακτιν προµ⌠τερτ, α ηυµ〈ν Τρξ−τ ϖαλαµιντ Σς40−σ κσ!ι πολιαδενιλ〈χι⌠σ ηελψετ. Αζ 

εξπρεσσζ〈λτ σζεκϖενχι〈τ µαϕδ ΚπνΙ σ ΣαλΙ ενζιµµελ εµσζτϖε κινψερτκ αζ εξπρεσσζι⌠σ 

ϖεκτορβ⌠λ σ αγαρ γλεν τισζττοττυκ. Α κινψερτ ∆ΝΣ−τ µικροινϕεκχι⌠σ τεχηνικ〈ϖαλ βεϕυταττυκ 

φερτιλιζ〈λτ εγρ πετεσεϕτβε (Β6∆2 (Χ57ΒΛ/6 ⋅ ∆ΒΑ/2) Φ1) (40;41). Α τρανσζγν εγερεκ 

αζονοστ〈σα σορ〈ν Σουτηερν βλοτ τεχηνικ〈τ αλκαλµαζτυνκ, µελλψελ αζ 〈λλατοκ φαρκ〈β⌠λ κινψερτ 

∆ΝΣ−τ αζονοστοττυκ. Αζ ιλψ µ⌠δον νψερτ τρανσζγενικυσ εγερεκετ, (αµελψεκ εξτρα Τρξ 

γννελ ρενδελκεζτεκ) κερεσζτεζτκ Β6∆2 ηιβριδ 〈λλατοκ ελσ! γενερ〈χι⌠ϕ〈β⌠λ σζ〈ρµαζ⌠ 

υτ⌠δαικκαλ.  

 
Α ηυµ〈ν Τρξ γν εξπρεσσζι⌠σ αναλζισε: 
 
Α τελϕεσ ΡΝΣ ιζολ〈λ〈σ〈τ τρανσζγενικυσ, σ ϖαδ τπυσ εγψεδεκ κλνβζ! σζϖετεικβ!λ 

ϖγεζτκ Χηιρωινγ µ⌠δσζερε σζεριντ. Αζ ΡΝΣ βλοτ φιλτερτ Τηοµασ σ µυνκατ〈ρσαι αϕ〈νλ〈σα 

αλαπϕ〈ν κσζτεττκ ελ! α ηιβριδιζ〈χι⌠σ µ⌠δσζερνεκ µεγφελελ!εν (42). Ηιβριδιζ〈χι⌠ σορ〈ν 

ηυµ〈ν Τρξ χ∆ΝΑ−τ ηασζν〈λτυνκ. Α σζϖεκ φεηρϕε ταρταλµ〈νακ µεγηατ〈ροζ〈σα χλϕ〈β⌠λ, α 

σζϖετεκετ ηοµογενιζ〈λτυκ 7,8 πΗ−ϕ 50 µΜ−σ κ〈λιυµ φοσζφ〈τ πυφφερβαν, αµι 0,1% τριτον 

Ξ−100−τ σ 1 µΜ πενψλµετηψλ−συλφονψλ φλυοριδε−τ ταρταλµαζοττ (43). Α φεηρϕε µρσνλ 

βιχινχηονινιχ σαϖασ προτειν ασσαψ κιτετ ηασζν〈λτυνκ (Πιερχε, Ροχκφορδ, ΙΛ). Α προτειν 25 

∝γ−ϕ〈τ 12,5% Σ∆Σ πολιακριλαµιδ γλεν φυττατυνκ α προτεινεκ µρετ σζεριντι ελϖ〈λασζτ〈σα 

χλϕ〈β⌠λ, µαϕδ εζεκετ εγψ νιτροχελλυλ⌠ζ µεµβρ〈νρα (Σχηλειχηερ & Σχηυελλ, Κεενε, ΝΗ) 

τρανσζφερ〈λτυκ. Α βλοττοτ ελ!σζρ κεχσκβεν τερµελτετεττ αντι−Τρξ αντιτεσττελ (Αµεριχαν 

∆ιαγνοστιχα Ινχ., Γρεενωιχη, ΧΤ) ρεαγ〈λταττυκ, µαϕδ µ〈σοδικ αντιτεστκντ τορµαπεροξιδ〈ζ 

ϕελλτ, νψλβαν τερµελτετεττ αντι κεχσκε ΙγΓ�τ ηασζν〈λτυνκ. Α µ〈σοδικ αντιτεστ 

δετεκτ〈λ〈σ〈ηοζ ΣυπερΣιγναλ κεµιλυµινεσζχεντ (Ροχκφορδ, ΙΛ) ρεαγενστ ηασζν〈λϖα 

ϖιζυαλιζ〈λτυκ αζ αντιτεστ κτδστ.  

 
Κσρλετι τερϖ: 

Α κσρλετηεζ κτ 〈λλατµοδελλτ αλκαλµαζτυνκ: Ιζολ〈λτ δολγοζ⌠ πατκ〈νψσζϖ περφζι⌠σ σ 

ιζολ〈λτ δολγοζ⌠ εγρσζϖ ρενδσζερτ. Α δολγοζ⌠ πατκ〈νψσζϖεσ πρεπαρ〈τυµ εσετν αζ 〈λλατοκατ 

6 χσοπορτρα οσζτοττυκ.  
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1. Α περφζι⌠τ ΚΗΒ ολδατταλ 2 ⌠ρα 45 περχιγ ϖγεζτκ. 

2. Α περφζι⌠τ 1 µΜ Χ∆∆Π ολδατταλ (Τρξ γ〈τλ⌠, δαγανατ ελλενεσ σζερ) 15 περχιγ, µαϕδ 

2 ⌠ρα 30 περχεσ περφζι⌠ϖαλ φολψταττυκ αζτ ΚΗΒ ολδατταλ. 

3. Περφζι⌠ 30 περχ γλοβ〈λ ισζκµι〈ϖαλ σ 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠ϖαλ. 

4. Χ∆∆Π αλκαλµαζ〈σα 1 µΜ−σ κονχεντρ〈χι⌠βαν 15 περχιγ, µαϕδ 30 περχ γλοβ〈λ 

ισζκµι〈τ κϖετ!εν, 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠τ αλκαλµαζτυνκ. 

5. Πρεκονδιχι⌠: 5 περχ ρϖιδ ισζκµια σ 10 περχ ρεπερφζι⌠ 4 χικλυσβαν, µελψετ 

30περχ ισζκµια σ 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠ κϖετεττ. 

6. Χ∆∆Π αδ〈σα 1 µΜ κονχεντρ〈χι⌠βαν 15 περχιγ Λανγερνδορφφ µ⌠δβαν, µαϕδ 

πρεκονδιχι⌠ 4 χικλυσβαν σ 30 περχ γλοβ〈λ ισζκµια, µαϕδ 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠. 

 

Α ϖαδ τπυσ σ τρανσζγενικυσ εγερεκ (Τρξ) εσετνβεν 30 περχ γλοβ〈λ ισζκµι〈τ σ 2 ⌠ρα 

ρεπερφζι⌠τ αλκαλµαζτυνκ. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

15. 〈βρα Α κσρλετι τερϖ ϖ〈ζλατα: Πατκ〈νψ: Κοντρολλ, Κοντρολλ+Χ∆∆Π, ΙΣΑ/ΡΕ (30 περχ ΙΣΑ + 2 ⌠ρα 
ρεπερφζι⌠), ΠΚ (4 ΠΚ + 30περχ ΙΣΑ + 2 ⌠ρα Ρεπερφζι⌠), ΠΚ+Χ∆∆Π. Εγρ: ςαδ σ Τρξ τρανσγενικυσ 
(30 περχ ΙΣΑ+2 ⌠ρα ΡΕ). 
 

Α ∆ολγοζ⌠ εγρ σ πατκ〈νψ σζϖ πρεπαρ〈τυµ: 

Αζ εξπεριµεντ〈λισ φολψαµατ σορ〈ν ϖαλαµεννψι 〈λλατοτ α �Λαβορατ⌠ριυµι ℑλλατοκ Κσρλετι 

Φεληασζν〈λ〈σ〈ρα� ϖονατκοζ⌠ ελ!ρ〈σοκ σζεριντ ταρτοττυκ. Αζ ανεσζτζι〈τ πεντοβαρβιτ〈λλαλ 

ϖγεζτκ ιντραπεριτονε〈λισαν, α κϖετκεζ! δ⌠ζισβαν: εγρ (25−34 γ): (100 µγ/ττκγ); πατκ〈νψ 

(250−300 γ): 80 µγ/ττκγ. Εζζελ εγψιδ!βεν ηεπαριντ αδτυνκ υγψανχσακ ιντραπεριτονε〈λισ 

µ⌠δον, (500 ΙΥ/ττκγ) α ϖραλϖαδ〈σ γ〈τλ〈σ µεγακαδ〈λψοζ〈σα χλϕ〈β⌠λ. Α σζϖεκετ κιµετσζϖε, 
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αζ αορτα µεγκανλ〈λ〈σ〈τ κϖετ!εν µεγινδτοττυκ α περφζι⌠τ Λανγερνδορφφ µ⌠δον. Α 

κσρλετ σορ〈ν αλκαλµαζοττ περφζι⌠σ ολδατ εγψ µ⌠δοστοττ Ηενσειλατ�Κρεβσ ολδατ ϖολτ, 

µελψνεκ κοµπονενσει α ϖρ φιζιολ⌠γι〈σ ι⌠νκονχεντρ〈χι⌠ϕ〈ϖαλ αζονοσ ϖολτ (118 µµολ/Λ 

ΝαΧλ, 4.7 µµολ/Λ ΚΧλ, 1.2 µµολ/Λ ΜγΣΟ4, 25 µµολ/Λ ΝαΗΧΟ3, 10 µµολ/Λ Γλκ⌠ζ, σ 

1.7 µµολ/Λ ΧαΧλ2). Α κονστανσ η!µρσκλετ βιζτοστ〈σα ϖγεττ αζ ολδατοτ 37 Χο−ον 

τερµοσζτ〈λτυκ, εγψ ϖζχιρκυλ〈χι⌠σ ζ〈ρτ ρενδσζερ σεγτσγϖελ (45;46). Α µιοκαρδιυµ 

σζ〈µ〈ρα σζκσγεσ Ο2−τ αζ ολδατ 〈τ〈ραµολτατ〈σ〈ϖαλ βιζτοστοττυκ (95 % Ο2 σ 5% ΧΟ2) α 

κσρλετ τελϕεσ ιδ!ταρταλµα αλαττ. Α περφζι⌠σ νψοµ〈σ 71 Ηγµµ (10 κΠα) ϖολτ πατκ〈νψσζϖ 

εσετβεν, µγ αζ εγερεκνλ 35 Ηγµµ (5 κΠα). Α 10 περχεσ ρετρογρ〈δ 〈ραµλ〈σι µ⌠δβαν, α 

σζϖεκετ µεγκανλ〈λτυκ α βαλ τδ!ϖν〈κον κερεσζτλ, µαϕδ περφζι⌠σ ρσζτ ελζ〈ρϖα 

µεγινδτοττυκ αζ ορτογρ〈δ 〈ραµλ〈στ, αµελψνεκ σορ〈ν α Κρεβσ ολδατ α κανλ〈λτ βαλ πιτϖαρβα 

κερλ, µαϕδ ονναν α βαλ καµρ〈βα, αηονναν σποντ〈ν εϕεκχι⌠ϖαλ εγψ 10 κΠα−αλ σζεµβενι 

�αφτερλοαδ�−δαλ α τδ!ρσζβε ϕυτ. Αζ 〈ραµλ〈σι ρενδσζερνκβεν αλκαλµαζοττ νψοµ〈σ, αµιτ 

πρελοαδδαλ σ αφτερλοαδδαλ ϕελλεµζνκ α κϖετκεζ! ϖολτ: Πατκ〈νψ− πρελοαδ: 17 Ηγµµ (1,2 

κΠα) , αφτερλοαδ: 71 Ηγµµ, (10 κΠα); Εγρ: πρελοαδ: 10 Ηγµµ (0,7 κΠα), αφτερλοαδ: 35 

Ηγµµ (5 κΠα). Κσρλετεινκβεν αζ αλ〈ββι σζϖφυνκχι⌠κατ µρτκ: βαλ−καµραι κιφεϕλ!δ! 

νψοµ〈σ (Λς∆Π), βαλ−καµραι ϖγδιασζτολσ νψοµ〈σ (ΛςΕ∆Π), σζϖφρεκϖενχια (ΣΖΦ), αορτα 

φλοω (ΑΦ), κορον〈ρια 〈τ〈ραµλ〈σ (ΚΦ), περχτρφογατ (ΠΤ), καρδι〈λισ κοντρακτιλιτ〈σ (ΚΚ−δπ/δτ). 

Αζ αλαπρτκεκ µρσε υτ〈ν 30 περχ γλοβ〈λ ισζκµι〈τ ινδυκ〈λτυνκ, µαϕδ 2 ⌠ρα ρεπεφζι⌠τ 

αλκαλµαζτυνκ. Α µιοκαρδι〈λισ φυνκχι⌠κ µρστ α ρεπερφζι⌠ 15., 30., 60., σ 120., 

περχειβεν ϖγεζτκ. 

 

Α σζϖφυνκχι⌠κ: 

Α καρδι〈λισ παραµτερεκ εσετν α βαλ−καµραι κιφεϕλ!δ! νψοµ〈στ (α µαξιµ〈λισ σ µινιµ〈λισ 

σζισζτολσ νψοµ〈σ κλνβσγε), α βαλ−καµραι ϖγδιασζτολσ νψοµ〈στ, α σζϖφρεκϖενχι〈τ, α 

κορον〈ρια 〈ραµλ〈στ (ιδ!εγψσγ αλαττ α σζϖρ!λ λεχσπγ! Κρεβσ ολδατ µεννψισγε), αζ αορτα 

κι〈ραµλ〈στ (φλοωµτερ), α σζϖ κοντρακτιλισ ερεϕνεκ ιδ! σζεριντι δεριϖ〈λτϕ〈τ (δπ/δτ) µρτκ 

(45;46). Αζ Λς∆Π, ΛςΕ∆Π, ΣΖΦ, δπ/δτ ρτκειτ Γουλδ π23ΞΛ τρανσζδυχερ (Γουλδ 

Ινστρυµεντ Σψστεµ Ινχ., ςαλλεψ ςιεω, ΟΗ)  σεγτσγϖελ δετεκτ〈λτυκ σ α ϕελεκ 

φελερ!στσρε, πεδιγ Γουλδ 6600 σζιγν〈λ ερ!στ!τ (Γουλδ Ινστρυµεντ Σψστεµ Ινχ., ςαλλεψ  

ςιεω, ΟΗ) αλκαλµαζτυνκ. Α παραµτερεκ µονιτοροζ〈σ〈τ Χορδατ ΙΙ ρεαλ−τιµε σοφτωεαρ 

(Τριτον τεχηνολογιεσ, Σαν ∆ιεγο, ΧΑ) σεγτσγϖελ ϖγεζτκ. 
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Ινφαρκτυσοσ τερλετ µεγηατ〈ροζ〈σα: 

Α περφζι⌠ ϖγν α σζϖεκετ 10% ΤΤΧ (τριπηενψλ τετραζολιυµ) ολδατταλ ινϕεκτ〈λτυκ 〈τ 20 

περχιγ ινφαρκτυσοσ τερλετ µεγηατ〈ροζ〈σα. Α βαλ καµρ〈τ ελτ〈ϖολτοττυκ σ 1 µµ ϖασταγσ〈γ 

ηαρ〈ντ µετσζετεκετ κσζτεττνκ, σ αζοκατ σζκεννελτκ, µαϕδ εγψ σπεχι〈λισ σοφτωεαρ (Σχιον 

Ιµαγε) σεγτσγϖελ ρτκελτκ (47;48). Αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ φεηρρ ϖ〈λτ, µγ αζ π 

µιοκαρδι〈λισ σζϖετ πιροσ µαραδτ. Αζ ρτκελσνλ µρτκ α µετσζετεκ σλψ〈τ, ιλλετϖε αζ 

εληαλτ σ αζ ιντακτ σζϖ τερλετ ναγψσ〈γ〈τ, µαϕδ εζεκ σσζεγζσϖελ µεγκαπτυκ α τελϕεσ εληαλτ 

σ π µιοκαρδιυµ ναγψσ〈γ〈τ. 

 

Νορτηερν βλοτ αναλζισ: 

Αζ ΡΝΣ ιζολ〈λ〈σ〈τ Ηαττορι 〈λταλ λειρτ µ⌠δον ηαϕτοττυκ ϖγρε (49). Αζ ελεκτροφορζιστ, α 

βλοττολ〈σι τεχηνικα λπσειτ, ϖαλαµιντ α ηιβριδιζ〈χι⌠τ, α κσρλετι τερϖ σζεριντ ϖγεζτκ. 

Φελτλτ! στανδαρδκντ ΓΑ∆ΠΗ µΡΝΣ−τ αλκαλµαζτυκ, α βλοττοτ σζκεννελτκ, µαϕδ Τρξ1 

αρ〈νψ〈τ ϖισζονψτοττυκ ΓΑ∆ΠΗ µΡΝΣ−ηεζ (49). Α κπετ εζ κϖετ!εν ϖιζυαλιζ〈λτυκ, µαϕδ 

αναλιζ〈λτυκ ΝΙΗ Ιµαγε αναλζισ σοφτωεαρρελ.  

 

Α µαλοναλδεηψδ µρσε αζ οξιδατϖ κ〈ροσοδ〈σ µρτκνεκ µεγ〈λλαπτ〈σ〈ρα: 

Αζ οξιδατϖ κ〈ροσοδ〈σ µρτκτ α µαλοναλδεηψδ (Μ∆Α) ιλλετϖε αζ Μ∆Α−∆ΝΠΗ σζ〈ρµαζκ 

κονχεντρ〈χι⌠ϕ〈νακ ΗΠΛΧ−ϖελ τρτν! µεγηατ〈ροζ〈σ〈ϖαλ ϖγεζτκ (50). 

 

Αζ αποπτ⌠τικυσ σεϕτεκ δετεκτ〈λ〈σα ΤΥΝΕΛ µ⌠δσζερρελ: 

Αζ αποπτ⌠τικυσ σεϕτεκ ιµµυνηισζτοκµιαι δετεκτ〈λ〈σ〈τ ΤΥΝΕΛ µ⌠δσζερρελ ϖγεζτκ 

(45;48). Α µετσζετεκετ α φεστσ σορ〈ν ινκυβ〈λτυκ µονοκλ⌠ν〈λισ εγρβεν τερµελτετεττ 

αντιτεσττελ, αµελψ α σζϖιζοµ νεηζ µψοσιν λ〈νχ φελισµερσϖελ σ αηηοζ κτ!δσϖελ 

αλκαλµασ αζ αποπτ⌠τικυσ σεϕτεκ δετεκτ〈λ〈σ〈ρα. Α φλυορεσζχενσ φεστσσελ νψερτ µετσζετεκ 

ρτκελστ λασερ κονφοκ〈λισ µικροσζκ⌠π αλαττ ϖγεζτκ. Αζ αποπτ⌠τικυσ σεϕτεκ σζ〈µ〈τ α 

τελϕεσ καρδιοµψοχιτα σεϕτσζ〈µηοζ ϖισζονψτοττυκ σ %−βαν φορµ〈βαν φεϕεζτκ κι.  

 

Στατισζτικαι αναλζισ:  

Α µιοκαρδι〈λισ φυνκχι⌠κ ρτκειτ, αζ Μ∆Α κονχεντρ〈χι⌠τ, αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γ〈τ 

〈τλαγολτυκ σ α σζ⌠ρ〈σσαλ ϕελλεµεζτκ. Α στατισζτικαι αναλζιστ εγψ µιντ〈σ ϖαριανχια αναλζισ 

σ Σχηεφφ−φλε χσοπορτοσ σσζεηασονλτ⌠ τεσζτελ ϖγεζτκ α χσοπορτοκ κζττι σζιγνιφικ〈νσ 

κλνβσγεκ µεγ〈λλαπτ〈σ〈ρα.  Αζ ελτρσεκ µελψεκ σζιγνιφικ〈νσνακ µυτατκοζτακ, στανδαρδ 

Στυδεντ τ−τεστ τεσζτελ νψερτεκ µεγερ!στστ. 
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ΕΡΕ∆Μ⊃ΝΨΕΚ ΙΙ. 

 

Πατκ〈νψ σζϖεκεν ϖγζεττ κσρλετεκ: 

Κσρλετεινκβεν ελ!σζρ αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ ηατ〈σ〈τ ϖιζσγ〈λτυκ α Τρξ �οϖερεξπρεσσζι⌠�−

ϖαλ σσζεφγγσβεν. Νορτηερν βλοτ αναλζισ µεγερ!στεττε αζτ α τνψτ, ηογψ α Τρξ ϕελεν ϖαν 

αζ π σζϖσζϖετβεν. Ελκπζελσεινκετ ιγαζολτ〈κ ερεδµνψεινκ, ηογψ α Χ∆∆Π βλοκκολτα α 

Τρξ εξπρεσσζι⌠τ. Υγψανχσακ µεγφιγψεληετ! ϖολτ αζ, ηογψ αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ ηασονλ⌠ 

ηατ〈στ ερεδµνψεζεττ α Τρξ εξπρεσσζι⌠ϕ〈τ ιλλετ!εν. Αζ οξιδατϖ στρεσσζ οκοζτα κ〈ροσοδ〈σοκ 

µρσκλ!δσε ϖολτ µεγφιγψεληετ! ακκορ, ηα α σζϖετ περκονδιχιον〈λτυκ.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

16. 〈βρα Αζ ισζκµι/ρεπερφζι⌠ ϖαλαµιντ α πρεκονδιχι⌠ ηατ〈σα ηυµ〈ν Τρξ εξπρεσσζ⌠ϕ〈ρα. Νορτηερν βλοτ 
αναλζισσελ καποττ βλοττοτ σζκεννελτκ µαϕδ δενζτιτοµετρι〈σ ϖιζσγ〈λατνακ ϖεττκ αλ〈 �ηουσεκεεπινγ�  
ακτιν γν αλκαλµαζ〈σ〈ϖαλ. Αζ οσζλοπδιαγραµ α κσρλετι χσοπορτοκ σζ〈µτανι 〈τλαγ〈τ σ σζ⌠ρ〈σ〈τ 
µυτατϕ〈κ. ∗π< 0.05 ϖσ. Κοντρολλ, �π<0.05 ϖσ. Αδαπτ〈λτ. 
 

Α Τρξ ηατ〈σα αζ ισζκµι〈τ κϖετ#εν καρδι〈λισ φυνκχι⌠κρα: 

Α ποσζτισζκµι〈σ φυνκχι⌠κατ ϖιζσγ〈λϖα νεµ ταπασζταλτυνκ λνψεγεσ ϖ〈λτοζ〈στ, αµικορ α 

σζϖεκετ 2 ⌠ρα 45 περχιγ περφυνδ〈λτυκ. Υγψανχσακ νεµ φιγψελτνκ µεγ σζιγνιφικ〈νσ ελτρστ 

αββαν αζ εσετβεν, ηα 15 περχεσ ελ!κεζελστ ϖγεζτνκ Χ∆∆Π−ϖελ. Αζ ελκπζελσεινκνεκ 

µεγφελελ!εν α µιοκαρδι〈λισ φυνκχι⌠κ αζ ισζκµι〈τ κϖετ! 60 περχβεν ϕελεντ!σ γψενγλστ 

µυταττακ, µελψ µεγφιγψεληετ! ϖολτ εγσζεν α ρεπερφζι⌠ ϖγιγ.  ⊃ρδεκεσ µ⌠δον α Χ∆∆Π−

ϖελ τρτν! ελ!περφζι⌠ σζιντν ροσσζαββοδ〈στ ερεδµνψεζεττ α ρεπερφζι⌠ σορ〈ν. Α 
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πρεκονδιχιον〈λτ σζϖεκβεν α ποσζτισζκµι〈σ φυνκχι⌠κ ϕαϖυλ〈στ µυταττακ αζ ισζκµια−

ρεπερφζι⌠ 〈λταλ ελ!ιδζεττ µιοκαρδι〈λισ κ〈ροσοδ〈σοκκαλ σζεµβεν. Α καρδι〈λισ ϖδ!ηατ〈σσαλ 

βρ⌠ πρεκονδιχι⌠ ελ!νψσ τυλαϕδονσ〈γαιτ α Χ∆∆Π−ϖελ τρτν! ελ!κεζελσ τελϕεσ µρτκβεν 

µεγσζντεττε. 
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Α Τρξ ηατ〈σα α µιοκαρδι〈λισ ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γ〈ρα ϖαλαµιντ αζ αποπτ⌠τικυσ 

σεϕτεκ σζ〈µ〈ρα: 

Α µιοκαρδι〈λισ σζϖετεληαλ〈σοκ κτ ναγψον φοντοσ τνψεζ!ρε ϖεζετηετ!κ ϖισσζα: 1. 

αποπτ⌠ζισ, 2. νεκρ⌠ζισ. Κσρλετεινκβεν Χ∆∆Π ηατ〈σ〈τ ϖιζσγ〈λτυκ α µιοκαρδι〈λισ ινφαρκτυσοσ 

τερλετ ναγψσ〈γ〈ρα ϖονατκοζ⌠αν (17. 〈βρα). Α Χ∆∆Π κεζελσ νεµ µυτατοττ ϕελεντ!σ 

ϖ〈λτοζ〈στ α σζϖ φυνκχι⌠κρα, ϖισζοντ χσεκλψ µρτκ∀ αποπτ⌠τικυσ σεϕτεληαλ〈στ οκοζοττ, σ 

νεµ σζιγνιφικ〈νσ µ⌠δον νϖελτε αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γ〈τ ισ. Α πρεκονδιχιον〈λτ 

σζϖεκνλ αζτ ταπασζταλτυκ, ηογψ αζ εληαλ〈σσαλ κιτερϕεδτ τερλετ ϖαλαµιντ αζ αποπτ⌠τικυσ 

σεϕτεκ σζ〈µα σζιγνιφικ〈νσ χσκκενστ µυτατοττ. Α ϖδ!µεχηανιζµυσ τελϕεσ µρτκβεν 

γ〈τοληατ⌠ ϖολτ αζοκβαν α σζϖεκβεν µελψεκ κορ〈ββαν Χ∆∆Π−ϖελ ϖαλ⌠ κεζελστ καπτακ. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

17. 〈βρα Αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ ϖαλαµιντ αζ ισζκµι〈σ πρεκονδιχι⌠ ηατ〈σ〈νακ ϖιζσγ〈λατα Τυνελ 
µ⌠δσζερρελ αζ ϖαλαµιντ ΤΤΧ φεστσσελ. Αζ ερεδµνψεκετ σζ〈µτανι 〈τλαγ σ σζ⌠ρ〈σ φορµ〈ϕ〈βαν αδτυκ 
µεγ. ν=6 ∗π< 0.05 ϖσ. Κοντρολλ, �π<0.05 ϖσ. ΙΣΑ/ΡΕ. 
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Α Τρξ ηατ〈σα αζ ισζκµια ινδυκ〈λτα οξιδατϖ κ〈ροσοδ〈σρα: 

Α κσρλετεινκ σορ〈ν αζ οξιδατϖ στρεσσζ µρτκτ ΗΠΛΧ−ϖελ τρτν! Μ∆Α ταρταλοµ 

µρσϖελ ηατ〈ροζτυκ µεγ. Αζ Μ∆Α ταρταλοµ ϕελεντ!σ εµελκεδστ µυτατοττ αζ σσζεσ 

κσρλετι χσοπορτ ϖιζσγ〈λατα σορ〈ν, ελσ!σορβαν α ρεπερφζι⌠σ ιδ!ταρταµ κεζδετν, µαϕδ εζ α 

νϖεκεδσ κσ!ββ µρσκλ!δττ. Α Χ∆∆Π κεζελσ ηασονλ⌠ τενδενχι〈τ µυτατοττ αεροβ 

µ⌠δον περφυνδ〈λτ σζϖεκβεν ισ. Εζ α ηασονλ⌠σ〈γ µεγφιγψεληετ! ϖολτ α µ〈σικ Χ∆∆Π−ϖελ 

ελ!κεζελτ χσοπορτβαν, αηολ ισζκµι〈τ αλκαλµαζτυνκ, δε αζ Μ∆Α ταρταλοµβαν σζλεηετ! 

ϖ〈λτοζ〈σ νεµ ϖολτ σζιγνιφικ〈νσ µρτκ∀. Αζ αδαπτ〈χι⌠σ κσρλετ ερεδµνψε ϖισζοντ 

τνψλεγεσ Μ∆Α ταρταλοµ χσκκενστ µυτατοττ σζ〈µυνκρα, σ εζτ α µρσκλ!δστ α Χ∆∆Π 

αλκαλµαζ〈σα µεγσζντεττε. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
18. 〈βρα Αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ σ αζ ΠΚ ηατ〈σα α κορον〈ρια φλοω Μ∆Α ταρταλµ〈ρα, µελψ µαρκερκντ 
σζολγ〈λ αζ οξιδατϖ στρεσσζ φοκ〈νακ µεγ〈λλαπτ〈σ〈ρα. Αζ ερεδµνψεκετ σζ〈µτανι 〈τλαγ σ σζ⌠ρ〈σ 
φορµ〈ϕ〈βαν αδτυκ µεγ (ν=6).  ∗π<0.05 ϖσ. Κοντρολλ, �π<0.05 ϖσ. ΙΣΑ/ΡΕ, �π<0.05 ϖσ. Αδαπτ〈λτ. 
 

Εγρκσρλετεκ: 

Αζ ΡΝΣ βλοτ αναλζισ εγψρτελµ∀εν µυτατϕα, ηογψ α Τρξ εξπρεσσζι⌠ϕα µαγασ αζ 

αγψσζϖετβεν, α σζϖβεν, α τδ!βεν, α ϖ〈ζιζοµζατβαν, α λπβεν, α νψελϖβεν, υγψανακκορ 

κεϖσβε ιντενζϖ µρτκβεν ϖολτ κιµυτατηατ⌠ α ϖεσβεν σ α µ〈ϕβαν. Α κσρλετ ερεδµνψει 

αζτ µυτατϕ〈κ, ηογψ κτ κλνβζ! β〈ζισ ναγψσ〈γ Τρξ µΡΝΣ−τ νψερτνκ α τρανσζγν εγερεκ 

σζϖβ!λ. Αζ εγψικ 1,1 Κβ, α µ〈σικ  0,75 Κβ ναγψσ〈γ ϖολτ. Αζ 1,1 Κβ−νψι Τρξ µΡΝΣ α 
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ϖ〈ρακοζ〈σαινκ ελλενρε ηοσσζαββ ϖολτ, αµι αζ εµβερι #−ακτιν�ηΤρξ1 τρανσζγενικυσ εγρβ!λ 

σζ〈ρµαζοττ. Α ηιβριδιζ〈χι⌠ σορ〈ν α κερεσζτκτσεκ νεµ ϖολτακ σζ〈µοττεϖ!εκ αζ εγρ σ α 

ηυµ〈ν Τρξ πρ⌠βα κζττ. Ωεστερν βλοτ αναλζισ σορ〈ν σικερλτ κιµυτατνυνκ α ηΤρξ προτειν 

ϕελενλττ α τρανσζγενικυσ εγερεκβ!λ σζ〈ρµαζ⌠ σζϖετεκβ!λ. Εγψ 12 κ∆α ναγψσ〈γ προτειν 

σικερλτ δετεκτ〈λνυνκ, µελψηεζ α ηυµ〈ν Τρξ ελλεν τερµελτ αντιτεστ ναγψ αφφινιτ〈στ µυτατοττ. 

Α σαϕ〈τ εγρ Τρξ γν 〈λταλ εξπρεσσζ〈λτ προτειν δετετεκτ〈λ〈σ〈τ ισ µεγπρ⌠β〈λτυκ, αµιηεζ 

ναγψοββ αντιτεστ ινκυβ〈χι⌠σ περι⌠δυσρα ϖολτ σζκσγεσ.    

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
19. 〈βρα Α., Α ηυµ〈ν ∃−ακτιν ηΤρξ1 τρανσζγν στρυκτρ〈ϕα. Α ΧΑΠ σ ΙςΣ1 ηελψεκ µυτατϕ〈κ α 
τρασζκριπχι⌠σ κεζδ# ηελψετ σ α κζβλσ# σζεκϖενχι〈ιτ α ηυµ〈ν ∃−ακτιν γννεκ. Α ΚπνΙ σ ΣαλΙ 〈λταλ 
εµσζτεττ ϖεκτορι〈λισ σζεκϖενχι〈τ ιζολ〈λϖα τρτντ µεγ α τρανσζγν εγερεκ λτρεηοζ〈σα. Β.,  Α 
τρανσζγενικυσ εγερεκ ΡΝΣ βλοτ αναλζισε σορ〈ν 35 ∝γ τρανσζγενικυσ σ ϖαδ τπυσ εγρσζϖβ#λ ιζολ〈λτ 
τοτ〈λ ΡΝΣ−τ ϖιζσγ〈λατα τρτντ µεγ γλελεκτροφορζισσελ.  Χ., Ωεστερν βλοτ ϖιζσγ〈λατ σορ〈ν 25 ∝γ 
µεννψισγ% προτειντ αναλζ〈λτυνκ τρανσζγενικυσ σ ϖαδ τπυσ εγρσζϖεκβ#λ.  
 

Α µιοκαρδι〈λισ φυνκχι⌠κ: 

Α ϖεζετσι ζαϖαροκ σ καµραφιβριλλ〈χι⌠ γψακορι ελ!φορδυλ〈σα µιαττ 2 ϖαδ σ 2 τρανσζγενικυσ 

σζιϖετ α τοϖ〈ββι στατισζτικαι αναλζισβ!λ κιζ〈ρτυκ. Α βαλ−καµραι �δεϖελοπ� νψοµ〈σ α 

ρεπερφζι⌠σ αλαττ χσκκενστ µυτατοττ α κοντρολλ ρτκεκηεζ κπεστ (20/Α 〈βρα). Α Τρξ 

εγερεκ ϖισζοντ ερρε α σζϖφυνκχι⌠σ παραµτερρε ϖονατκοζ⌠λαγ σζιγνιφικ〈νσαν µαγασαββ 

ρτκεκετ µυταττακ α κοντρολλ σζϖεκηεζ κπεστ. Α καρδι〈λισ κοντρακτιλιτ〈σ εσετβεν (δπ/δτ) 

ηασονλ⌠ τενδενχια ϖολτ µεγφιγψεληετ! (20/Χ 〈βρα). Αζ αορτα φλοω−τ ηασονλ⌠ ϖ〈λτοζ〈σ κσρτε 

α ρεπερφζι⌠ σορ〈ν, δε ιττ αζ ρτκεκ κζττι κλνβσγεκ σζιγνιφικ〈νσ µρτκ∀εκ ϖολτακ 

(20/Β 〈βρα).  
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20. 〈βρα Α ποσζτισζκµι〈σ Τρξ τρανσζγενικυσ σ ϖαδ τπυσ εγερεκ βαλ καµραι φυνκχι⌠ι 30 περχ γλοβ〈λ 
ισζκµι〈τ κϖετ#εν σ 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠ σορ〈ν. Κορον〈ρια Φλοω (Α) , Αορτα Φλοω (Β) σ α 
Σζϖκοντρακτιλιτ〈σ (Χ) παραµτερειτ α σζ〈µτανι 〈λταγγαλ σ σζ⌠ρ〈σσαλ ϕελλεµεζτκ (ν=6). ∗π<0.05 ϖσ. ςαδ 
τπυσσαλ σζεµβεν.  
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21. 〈βρα Α ποσζτισζκµι〈σ Τρξ τρανσζγενικυσ σ ϖαδ τπυσ εγερεκ βαλ καµραι φυνκχι⌠ι 30 περχ γλοβ〈λ 
ισζκµι〈τ κϖετ#εν σ 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠ σορ〈ν. Α βαλ καµραι �δεϖελοπ νψοµ〈σ� (Α), α βαλ καµραι 
ϖγδιασζτολσ νψοµ〈σ (Β), σ α περχτρφογατ (Χ) παραµτερειτ α σζ〈µτανι 〈τλαγγαλ σ σζ⌠ρ〈σσαλ 
ϕελλεµεζτκ (ν=6). ∗π<0.05 ϖσ. ςαδ τπυσσαλ σζεµβεν.  
 

0

5

10

15

2 0

2 5 Va d  t íp u s

Tr x. t r a n s zge n ik u s

15’ 60’ 120’

3
0

 p
e

r
c
 „

IS
A

”

Alapállapot

B
a
l 
k
a
m

ra
i 
v
é
g
d

ia
sz

to
lé

s 
n

y
o

m
á
s

(H
g
m

m
) *

0

5

10

15

2 0

2 5 Va d  t íp u s

30’ 60’

3
0

 p
e

r
c
 „

IS
A

”
3

0
 p

e
r
c

„
IS

A
”

Alapállapot

B
a
l 
k
a
m

ra
i 
v
é
g
d

ia
sz

to
lé

s 
n

y
o

m
á
s

(H
g
m

m
)

2  ó r a  r ep e r fú zió

0

5

10

15

2 0

2 5 Va d  t íp u s

Tr x. t r a n s zge n ik u s

15’ 60’ 120’

3
0

 p
e

r
c
 „

IS
A

”
3

0
 p

e
r
c
 „

IS
A

”

Alapállapot

B
a
l 
k
a
m

ra
i 
v
é
g
d

ia
sz

to
lé

s 
n

y
o

m
á
s

(H
g
m

m
) *

0

5

10

15

2 0

2 5 Va d  t íp u s

30’ 60’

3
0

 p
e

r
c
 „

IS
A

”
3

0
 p

e
r
c

„
IS

A
”

Alapállapot

B
a
l 
k
a
m

ra
i 
v
é
g
d

ia
sz

to
lé

s 
n

y
o

m
á
s

(H
g
m

m
)

2  ó r a  r ep e r fú zió

0

1

2

3

4

5

6

3
0

 p
e
r
c
 „

IS
A

”

Va d  t íp u s

Tr x. t r a n szge n ik u s

P
e
rc

té
rf

o
g
a
t 
(m

l/
m

in
)

Alapállapot 15’ 30’ 60’ 120’
0

1

2

3

4

5

6

3
0

 p
e
r
c
 „

IS
A

”
3

0
 p

e
r
c

„
IS

A
”

Va d  t íp u s

P
e
rc

té
rf

o
g
a
t 
(m

l/
m

in
)

Alapállapot 15’ 120’

*
* *

*

2 óra reperfúzió

0

1

2

3

4

5

6

3
0

 p
e
r
c
 „

IS
A

”
3

0
 p

e
r
c
 „

IS
A

”

Va d  t íp u s

Tr x. t r a n szge n ik u s

P
e
rc

té
rf

o
g
a
t 
(m

l/
m

in
)

Alapállapot 15’ 30’ 60’ 120’
0

1

2

3

4

5

6

3
0

 p
e
r
c
 „

IS
A

”
3

0
 p

e
r
c

„
IS

A
”

Va d  t íp u s

P
e
rc

té
rf

o
g
a
t 
(m

l/
m

in
)

Alapállapot 15’ 120’

*
* *

*

2 óra reperfúzió

0

50

10 0

150

2 0 0

2 50

3
0

 p
e
r
c
 „

IS
A

”

Va d  t íp u s

Tr x. t r a n szgen ik u s

Alapállapot 15’ 30’ 60’ 120’

0

50

10 0

150

2 0 0

2 50

3
0

 p
e
r
c
 „

IS
A

”
3

0
 p

e
r
c

„
IS

A
”

Va d  t íp u s

Alapállapot 15’ 30’ 60’ 120’

B
a
l 
k
a
m

ra
i 
„d

e
v
e
lo

p
”n

y
o
m

á
s

(H
g
m

m
)

2  ó r a  r ep e r fú zió

∗

0

50

10 0

150

2 0 0

2 50

3
0

 p
e
r
c
 „

IS
A

”
3

0
 p

e
r
c
 „

IS
A

”

Va d  t íp u s

Tr x. t r a n szgen ik u s

Alapállapot 15’ 30’ 60’ 120’

0

50

10 0

150

2 0 0

2 50

3
0

 p
e
r
c
 „

IS
A

”
3

0
 p

e
r
c

„
IS

A
”

Va d  t íp u s

Alapállapot 15’ 30’ 60’ 120’

B
a
l 
k
a
m

ra
i 
„d

e
v
e
lo

p
”n

y
o
m

á
s

(H
g
m

m
)

2  ó r a  r ep e r fú zió

∗



 30

Α βαλ καµραι ϖγδιασζτολσ νψοµ〈σ α Τρξ τρανσζγενικυσ χσοπορτν〈λ κισεββ ϖολτ αζ 

σσζεφγγ! ϖαδ τιπυσ ρτκειηεζ ϖισζονψτϖα, σ εζ στατισζτικαιλαγ σζιγνιφικ〈νσνακ βιζονψυλτ 

α �ρεφλοω� 120. περχβεν (21/Α). Α βαλ καµραι κιφεϕλ!δ! νψοµ〈σ αζ ισζκµι〈τ κϖετ!εν 

χσκκενστ µυτατοττ µινδκτ κσρλετι χσοπορτβαν, ϖισζοντ α τρανσζγενικυσ εγερεκ 

παραµτερει α ϖαδ τπυσηοζ κπεστ σζιγνιφικ〈νσαν ναγψοββακ ϖολτακ α τελϕεσ ρεπερφζι⌠σ 

ιδ!ταρταµ αλαττ (21/Β). Α περχτρφογατ (ΑΦ+ΚΦ) µρσεκορ αζονοσ τενδενχια ϖολτ 

µεγφιγψεληετ! α ΛςΕ∆Π−ηεζ κπεστ (21/Χ). 

 

Α µιοκαρδι〈λισ ινφαρκτυσοσ τερλετ: 

Αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ µεγηατ〈ροζ〈σα χλϕ〈β⌠λ µρτκ αζ εληαλτ σ αζ π µιοκαρδι〈λισ 

τερλετετ ηαρ〈ντ ιρ〈νψβαν ϖ〈γοττ µετσζετεκεν.  Αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γ〈τ %−οσ 

µ⌠δον φεϕεζτκ κι α τελϕεσ σζϖτερλετηεζ κπεστ. Α εληαλτ µιοκαρδι〈λισ τερλετ ναγψσ〈γα, 

αµελψεκ α τρανσζγενικυσ εγερεκβ!λ (15.90 ± 0.29%)  σζ〈ρµαζτακ, κισεββ ϖολτ α ϖαδ 

τπυσηοζ (37.11 ± 0.18%)  κπεστ. Α κτ χσοπορτ εσετν αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γ〈ρα 

ϖονατκοζ⌠ κλνβσγ σζιγνιφικ〈νσ ϖολτ (∗π< 0.05). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

22. 〈βρα Αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ ηατ〈σα αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γ〈ρα. Α 30 περχεσ ισζκµια σ 2 
⌠ρ〈σ �ρεφλοω� υτ〈ν α ϖαδ σ τρανσζγενικυσ εγερεκ π σζϖσζϖετει 10 %−σ ΤΤΧ ολδατταλ φεστ#δτεκ. Αζ 
ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γ〈τ α �ρισκ� ζ⌠ν〈ηοζ ϖισζονψτϖα %−σ φορµ〈βαν σζ〈µολτυκ (ν=6). ∗π<0.05 ϖσ. 
ςαδ τπυσ. 
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ΙΙΙ. ΣΤΑΤ5Α σ ΣΤΑΤ6 σζιγν〈λτρανσζδυκχι⌠σ µολεκυλ〈κ σζερεπε αζ 

ισζκµια−πρεκονδχι⌠βαν 
 
Αζ ισζκµι〈σ πρεκονδιχι⌠ (ΠΚ) ϕελεντ!σγϖελ σ µολεκυλ〈ρισ φολψαµαταιϖαλ εγψρε τββ 

τυδοµ〈νψοσ κζλεµνψ φογλαλκοζικ αζ υτ⌠ββι ιδ!κβεν. Μεχηανιζµυσ〈νακ ποντοσ 

µεγισµερσε φοντοσ εσζκζ λεηετ α σζϖσεβσζετι βεαϖατκοζ〈σοκβαν α ηοσσζαββ ισζκµι〈σ 

περι⌠δυσ οκοζτα µιοκαρδι〈λισ κ〈ροσοδ〈σοκ ελλενι τολερανχια κιπτσβεν. Αζ ΠΚ αζτ ϕελεντι, 

ηογψ ρϖιδ ιδειγ ταρτ⌠ ισζκµι〈σ 〈λλαποτοκ σ αζοκατ κϖετ! ρεπερφζι⌠ ϖδελµετ νψϕτ α 

σζϖσζϖετνεκ α κσ!ββ κιϖ〈λτοττ ηοσσζαββ ισζκµι〈σ ινζυλτυσσαλ σζεµβεν. Αζ ΠΚ 

φολψαµατα κτ σζακασζρα βοντηατ⌠: 1. Α κοραι σζακασζ: ρϖιδ ιδειγ ταρτ⌠ ισζκµι〈σ 〈λλαποτοτ 

κϖετ!εν 1−2 ⌠ρ〈ιγ µαραδ φενν. Η〈ττερβεν φελτεηετ!εν α ΝΟ ϖαλαµιντ α σζαβαδ γψκκ 

ιλλετϖε αζ αδενοζιν οκοζτα µολεκυλ〈ρισ σ σζιγν〈λτρανσζδυκχι⌠σ φολψαµατοκ  ινδυκ〈λ〈σα 〈λλ . 

Α σζακασζρα ϕελλεµζ! α µιτοκονδρι〈λισ ΚΑΤΠ χσατορνα ακτιϖ〈χι⌠ϕα, µελψ α µεµβρ〈νποντεχι〈λ 

εµελσϖελ γ〈τολϕα α σεϕτµεµβρ〈νον κερεσζτλ τρτν! Χα2+ βε〈ραµλ〈στ, µεγακαδ〈λψοζϖα αζ 

[Χα2+]ι σζιντ εµελκεδστ. Α ΝΟ σζαβαδγψκκελ σζεµβενι ελ!νψσ ϖδεκεζ! ηατ〈σα µελλεττ 

α λευκοχψτ〈κ �µιγρ〈χι⌠ϕ〈νακ� βεφολψ〈σολ〈σ〈ϖαλ, ϖαλαµιντ αζ ενδοτηλιυµ φυνκχι⌠ϕ〈νακ 

µεγ!ρζσϖελ   βιζτοστ τοϖ〈ββι ϖδελµετ αζ ισζκµια ινδυκ〈λτα κ〈ροστ⌠ ηατ〈σοκκαλ 

σζεµβεν (τροµβοχψτα αγγρεγ〈χι⌠ γ〈τλ〈σα, α λευκοχιτ〈κ �ηοµινγ�−ρα κιφεϕτεττ νεγατϖ ηατ〈σ). 

Α ϑανυσΚ−ΣΤΑΤ προτεινεκ ινδυκ〈λτα σζιγν〈λτρανσζδυκχι⌠σ φολψαµατοκνακ ισ φοντοσ σζερεπε 

λεηετ αζ οξιδατϖ στρεσσζ κιϖ〈λτοττα αποπτ⌠ζισ σζαβ〈λψοζ〈σ〈βαν αζ 〈λταλ, ηογψ α βχλ−2 γν 

υπρεγυλ〈χι⌠ϕ〈νακ ιλλετϖε α βαξ γνεκ δοωνρεγυλ〈χι⌠ϕα φοκοζ〈σ〈ϖαλ  γ〈τολϕα αζ αποπτ⌠ζισ 

φολψαµατ〈τ (78). 2. Κσ!ι φ〈ζισ: ηατ〈σα εγσζεν 24−72 ⌠ρ〈ιγ ρϖνψεσλ, ελσ!σορβαν 

γνεξπρεσσζι⌠σ σζιντεν νψϕτ ϖδελµετ α µιοκαρδιυµ σζ〈µ〈ρα. Η〈ττερβεν βιζονψοσ 

αντιοξιδ〈νσ ενζιµεκ γνεξπρεσσζι⌠ϕ〈νακ ακτιϖ〈λ⌠δ〈σα 〈λλ, ελσ!σορβαν α ϑανυσ κιν〈ζ 

ακτιϖ〈χι⌠ϕ〈ϖαλ (92). Εζ υτ⌠ββι α σζιγν〈λ τρανσζδυκτορ σ τρανσζκριπχι⌠σ ακτιϖ〈τορ νεϖ∀ φακτορ 

(ΣΤΑΤ) ρϖν βιζονψοσ προτεκτϖ γνεκ σζαβ〈λψοζ〈σ〈τ σ κιφεϕεζ!δστ ινδτϕα ελ (77).  Α 

κσ!ι πρεκονδιχι⌠ φολψαµατ〈βαν τερµσζετεσεν σζ〈µοσ εγψβ φακτορ ισ ρσζτ ϖεσζ (ΝΦ−!∀, 

ΜΑΠΚ), αµελψεκ κζλ αζ ελ!ββι µ∀κδσνεκ φοκοζ⌠δ〈σα φιγψεληετ! µεγ αζ 

ενδοτηελι〈λισ ΝΟ προδυκχι⌠ ινδυκ〈λτα ΠΚΧ ακτιϖ〈χι⌠ κϖετκεζτβεν. Α ΠΚΧ 〈λταλ 

κζϖεττεττ τοϖ〈ββι τρανσζδυκχι⌠ σορ〈ν α ΜΑΠΚ ισ µ∀κδσβε λπ, µελψ α ΣΤΑΤ προτεινεκ 

σεριν−ολδαλλ〈νχαινακ φοσζφοριλ〈χι⌠ϕ〈ϖαλ λεηετ!ϖ τεσζι α κεττ!σεν φοσζφοριλ〈λτ ΣΤΑΤ (ΣΤΑΤ−

1, ΣΤΑΤ−3) προτεινεκ τρανσζλοκ〈χι⌠ϕ〈τ α νυκλευσζβα σ οττ αζ ιΝΟΣ γνεξπρεσσζι⌠ϕ〈νακ 

σζαβ〈λψοζ〈σ〈τ (73;91). Α κορ〈ββι πυβλικ〈χι⌠κ µ〈ρ φελϖετεττκ αννακ λεηετ!στ, ηογψ εγψβ 

ΣΤΑΤ προτεινεκ ισ σζερεπετ ϕ〈τσζηατνακ αζ ισζκµι〈σ πρεκονδιχι⌠ φολψαµατ〈βαν. 
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ΑΝΨΑΓΟΚ ⊃Σ Μ∆ΣΖΕΡΕΚ ΙΙΙ. 
 
 
Α ΣΤΑΤ5Α σ ΣΤΑΤ6 εγερεκ λτρεηοζ〈σα: 
Α �κνοχκ ουτ�εγερεκβεν, α ΣΤΑΤ5Α σ ΣΤΑΤ6 γν τελϕεσ ηι〈νψα ϖολτ δετεκτ〈ληατ⌠, σ αζ 

εγερεκετ α ϑαχκσον Λαβορατορψ (Βαρ Ηαρβορ, ΜΕ) βιζτοστοττα σζ〈µυνκρα. Ωεστερν βλοτ 

αναλζισ µεγερ!στεττε εζεκνεκ α προτεινεκνεκ α ηι〈νψ〈τ αζοκβ⌠λ α σζϖεκβ!λ, µελψεκ ΚΟ 

εγερεκβ!λ σζ〈ρµαζτακ. Αζ ΚΟ εγερεκηεζ ταρτοζ⌠ ϖαδ τπυσ 〈λλατοκ γενετικαι ϖοναλαιτ 

(Β6129ΣΦ2/ϑ101045−ΣΤΑΤ5Α σ ΒΑΛΒ/χϑ000651−ΣΤΑΤ6) σζιντν α φεντ εµλτεττ 

φοργαλµαζ⌠ βιζτοστοττα.  

 

Κσρλετι προτοκολ: 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

23. 〈βρα. Κσρλετι τερϖ 

 

Α κσρλετεινκ αλαττ κτ µοδελλρενδσζερτ ηασζν〈λτυνκ. 1. Ιζολ〈λτ δολγοζ⌠ πατκ〈νψσζϖ 

περφζι⌠σ ρενδσζερτ, µελψνεκ σορ〈ν α σζϖεκετ ισζκµια/ρεπεφζι⌠νακ ιλλετϖε 

πρεκονδιχιον〈λ〈σνακ ϖετεττνκ αλ〈. 2. Ιζολ〈λτ δολγοζ⌠ εγρσζϖ µετοδικ〈τ, µελψετ ΣΤΑΤ5Α 

σ ΣΤΑΤ6 γενετικαιλαγ µανιπυλ〈λτ εγερεκ εσετβεν αλκαλµαζτυνκ. Α πατκ〈νψσζϖεκκελ (ηµ 

Σπραγυε−∆αωλεψ) τρτν! κσρλετεκ σορ〈ν αζ 〈λλατοκατ 3 χσοπορτρα οσζτοττυκ. Αζ ελσ! 

χσοπορτν〈λ νορµ〈λ περφζι⌠τ αλκαλµαζτυνκ 3 ⌠ρα 45 περχιγ. Α µ〈σοδικ κσρλετι χσοπορτβαν 
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15 perc                                                         2 óra reperfúzió30 περχ ΙΣΑ.�ΠΚ��ΠΚ�

15 perc                                                         2 óra reperfúzió 30 περχ ΙΣΑ.�ΠΚ��ΠΚ�

75 perc KHB                                               2 óra reperfúzió30 περχ ΙΣΑ.

75 perc KHB                                               2 óra reperfúzió30 περχ ΙΣΑ.

15 perc                                                         2 óra reperfúzió30 περχ ΙΣΑ.�ΠΚ��ΠΚ�

15 perc                                                         2 óra reperfúzió30 περχ ΙΣΑ.�ΠΚ��ΠΚ�

15 perc                                                         2 óra reperfúzió30 περχ ΙΣΑ.�ΠΚ��ΠΚ�

15 perc                                                         2 óra reperfúzió30 περχ ΙΣΑ.�ΠΚ��ΠΚ�
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30 περχ ισζκµι〈τ σ 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠τ αλκαλµαζτυνκ. Α ηαρµαδικ χσοπορτβαν α σζϖεκετ 

πρεκονδιχιον〈λτυκ α κϖετκεζ! µ⌠δον: 4 χικλυσ 5 περχ ρϖιδ ισζκµια σ αζ αζτ κϖετ! 10 

περχεσ ρεπερφζι⌠ τϕ〈ν, µελψετ 30 περχ γλοβ〈λ ισζκµια σ 2 ⌠ρα ρεπεφζι⌠ κϖετεττ. Α 

πρεκονδιχιον〈λ〈σ φολψαµ〈ν α σζϖεκνλ α κϖετκεζ! κεζελσεκετ αλκαλµαζτυκ: 1. τψρπηοστιν 

ΑΓ 490, (ινηιβιτορ ϑΑΚ 2 −ρε); 2. 4−αµινο−5−(4−µετηψλπηενψλ)−7−(t−βυτψλ)−πψραζολο−3, 4−∆−

πψριµιδινε (ΠΠΙ); (Σρχ κιν〈ζ ινηιβιτορ) 3. ΛΨ−294002 (πηοσπηατιδψλινοσιτολ ΠΙ−3 κιν〈ζ 

ινηιβιτορ). Αζ ινηιβτοροκκαλ 15 περχιγ περφυνδ〈λτυκ α σζϖεκετ ρετρογρ〈δ µ⌠δον µαϕδ εζτ 

κϖετ!εν 30 περχ γλοβ〈λ ισζκµι〈νακ σ 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠νακ ϖετεττκ αλ〈 αζοκατ. Α �κνοχκ 

ουτ� εγερεκκελ τρτν! κσρλετεινκβεν α κϖετκεζ! προτοκολνακ µεγφελελ!εν ϕ〈ρτυνκ ελ: 30 

περχ γλοβ〈λ ισζκµι〈τ κϖετ!εν 2 ⌠ρα ρεπερφζι⌠τ αλκαλµαζτυνκ. Α σζϖεκ ιζολ〈λ〈σ〈τ, 

περφζι⌠ϕ〈τ σ α µρτ παραµτερεκετ εγψ κορ〈ββι φεϕεζετβεν ισµερτεττκ. 

 

Ινφαρκτυσοσ τερλετ µεγηατ〈ροζ〈σα: 

Αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ µ⌠δσζερτ σ µεγηατ〈ροζ〈σ〈τ ρσζλετειβεν ισµερτεττκ. 

 

Ωεστρεν βλοτ αναλιζισ:  

Α βαλ καµρ〈β⌠λ σζ〈ρµαζ⌠ σζϖετεκετ ηοµογενιζ〈λτυκ (µΜ−βαν): 25 Τρισ ΗΧλ, 25 ΝαΧλ, 1 

ορτηοϖαναδ〈τ, 10 ΝαΦ, 10 πψροπηοσπη〈τ, 10 οκαδαικ σαϖ, 0.5 ΕΓΤΑ, σ 1 ΠΜΣΦ 

ϕελενλτβεν. Μινδεν εγψεσ σζϖβ!λ 100 ∝γ προτειν ηοµογεν〈τυµοτ ινκυβ〈λτυνκ 1∝γ 

αντισττεστελ 1 ⌠ραν κερεσζτλ 4 Χο−ον µελψ, ΣΤΑΤ6 ιλλετϖε ΣΤΑΤ5Α ελλεν λεττ τερµελτετϖε 

(Σαντα Χρυζ Βιοτεχηνολογψ; Σαντα Χρυζ, ΥΣΑ). Εζτ κϖετ!εν α κελετκεζεττ 

ιµµυνκοµπλεξετ κιχσαπαττυκ Α−σεπηαροσε προτειν σεγτσγϖελ, µαϕδ α κελετκεζεττ 

τερµκετ ελεκτροφοριζ〈λτυκ Σ∆Σ−ΠΑΓΕ γλεν. Αζ γψ ελϖ〈λασζτοττ προτεινεκετ 

ιµµοβιλιζ〈λτυκ εγψ πολιϖινιλ−διφλυοριδ µεµβρ〈νον, αµιτ βλοττολτυνκ πηοσπηοτψροζιν 

αντιτεστελ, α ΣΤΑΤ5Α 〈σ ΣΤΑΤ6 προτεινεκ φοσζφοριλ〈χι⌠σ φοκ〈νακ ελλεν!ρζσε ϖγεττ.  

Κελετκεζεττ τερµκετ εζυτ〈ν λ〈τηατ⌠ϖ〈 τεττκ εγψ κπαλκοτ⌠ µ⌠δσζερ σεγτσγϖελ, αζ γψ 

λτρεϕττ προτειν σ〈ϖοκατ, µαϕδ ιντενζιτ〈συκ σζεριντ ϕελλεµεζτκ εγψ ΝΙΗ νεϖ∀ προγραµ 

ηασζν〈λατ〈ϖαλ. 

 
ΤΥΝΕΛ µ⌠δσζερ: 

Α µ⌠δσζερ ισµερτετστ α 27. ολδαλον µεγτεττκ. 

 
Στατισζτικαι αναλζισ: 
Α φυνκχιον〈λισ παραµτερεκ, αποπτ⌠τικυσ σεϕτεκ, ϖαλαµιντ αζ ινφαρκτυσοσ τερλετετ, µιντ 

σζ〈µσζερ∀ 〈τλαγοτ σ σζ⌠ρ〈στ φεϕεζτνκ κι. Αζ αδατοκ στατισζτικαι ελεµζσε εσετβεν εγψ−



 34

µιντ〈σ ϖαριανχια αναλζιστ αλκαλµαζτυκ α χσοπορτοκ κζττι κλνβσγεκ µεγ〈λλαπτ〈σ〈ρα. 

Αζ γψ νψερτ ελτρσεκ αναλζιστ Στυδεντ τ−τεσζτ ηασζν〈λατ〈ϖαλ ϖαλ⌠στοττυκ µεγ. Αζ 

ερεδµνψεκετ ακκορ τεκιντεττκ σζιγνιφικ〈νσνακ, ηα ∗π ρτκ κισεββ ϖολτ, µιντ 0,05.   
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ΕΡΕ∆Μ⊃ΝΨΕΚ ΙΙΙ. 

 
Αζ ιζολ〈λτ πατκ〈νψσζϖ κσρλετ: 

Ωεστερν βλοτ αναλζισ βιζονψτοττα σζ〈µυνκρα, ηογψ α ΣΤΑΤ5Α σ ΣΤΑΤ6 ερ!σεν 

φοσζφοριλ〈λ⌠δοττ α πρεκονδιχιον〈λ〈σ σορ〈ν (24. 〈βρα). Τψρπηοστιν ϖαγψ ΠΠΙ�νεκ νεµ ϖολτ 

ηατ〈σα µινδκτ προτεινφορµα ϖαδ τπυσ φοσζφοριλ〈χι⌠ϕ〈νακ γ〈τλ〈σ〈ρα, ϖισζοντ νεµ τελϕεσ 

µρτκβεν ηατ〈σοσακ ϖολτακ ΣΤΑΤ5Α φοσζφοριλ〈χι⌠σ 〈λλαποτ〈νακ νεγατϖ ιρ〈νψβα τρτν! 

βεφολψ〈σολ〈σ〈ραΑ ΠΠΙ σικερεσεν βλοκκολτα α ΣΤΑΤ5Α φοσζφοριλ〈χι⌠ϕ〈τ, βιζονψτϖα, αζ σρχ 

σζερεπτ α ΣΤΑΤ5Α φοσζφοριλ〈χι⌠βαν, ϖισζοντ νεµ ϖολτ ιλψεν ϕελλεγ∀ ηατ〈σα µεγφιγψεληετ! α 

ΣΤΑΤ6−ρα. Α τψρπηοστιν ρενδελκεζεττ µινδκτ προτεινφορµ〈ρα ϖονατκοζ⌠ βλοκκολ⌠ ηατ〈σσαλ, 

αλ〈τ〈µασζτϖα α ϑΑΚ2 σζερεπτ α φοσζφοριλ〈χι⌠σ κασζκ〈δβαν.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
24. 〈βρα Α τψρπηοστιν σ α ΠΠΙ ηατ〈σα ισζκµι〈σ �ΠΚ� µεδι〈λτα ΣΤΑΤ5Α φοσζφοριλ〈χι⌠ρα. Α χιτοσζ⌠λικυσ 
φρακχι⌠ Ωεστερν βλοτ αναλζισε αζτ µυτατϕα, ηογψ α ΣΤΑΤ5Α φοσζφοριλ〈λ⌠δικ. Α διαγραµ α φοσζφοριλ〈χι⌠ 
ιντενζιτ〈σ〈τ σζεµλλτετι (ν=6). ∗π<0.05 ϖσ. Κοντρολλ; �π<0.05 ϖσ. Αλαπ〈λλαποτ. 
 
.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

25. 〈βρα Α τψρπηοστιν σ α ΠΠΙ ηατ〈σα ισζκµι〈σ �ΠΚ� µεδι〈λτα ΣΤΑΤ6 φοσζφοριλ〈χι⌠ρα. Α χιτοσζ⌠λικυσ 
φρακχι⌠ Ωεστερν βλοτ αναλζισε αζτ µυτατϕα, ηογψ α ΣΤΑΤ6 φοσζφοριλ〈λ⌠δικ. Α διαγραµ α φοσζφοριλ〈χι⌠ 
ιντενζιτ〈σ〈τ σζεµλλτετι (ν=6). ∗π<0.05 ϖσ. Κοντρολλ; �π<0.05 ϖσ. Αλαπ〈λλαποτ. 
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Α ΣΤΑΤ5Α σ ΣΤΑΤ6 φοσζφοριλ〈χι⌠ γ〈τλ〈σ〈νακ ηατ〈σα α µιοκαρδι〈λισ ινφαρκτυσοσ 

τερλετρε σ α καρδιοµψοχιτα αποπτ⌠ζισρα: 

 
Α νεκρ⌠ζισ σ αζ αποπτ⌠ζισ κτ φοντοσ κοµπονενσε α µιοκαρδι〈λισ ινφαρκτυσ λτρεϕττνεκ, 

εζρτ ϖιζσγ〈λτυκ α τψρπηοστιν σ α ΠΠΙ ηατ〈σ〈τ κσρλετι µοδελλνκβεν. Α ϖ〈ρτνακ 

µεγφελελ!εν αζ ισζκµια υτ〈ν αζ ινφαρκτυσοσ ζ⌠να ναγψσ〈γα ιλλετϖε αζ αποτ⌠τικυσ σεϕτεκ 

σζ〈µα νϖεκεδεττ, ϖισζοντ αζοκ σζιγνιφικ〈νσ µρτκβεν χσκκεντεκ ισζκµι〈σ 

πρεκονδιχι⌠βαν. Αζ αλκαλµαζοττ φοσζφοριλ〈ζ ινηιβιτοροκ, αµελψεκ νεµ ρενδελκεζνεκ 

σεµµιφλε ηατ〈σσαλ α σζϖρε, αζ ισζκµι〈σ πρεκονδιχι⌠ ελ!νψσ ηατ〈σαιτ µεγγ〈τολτ〈κ, 

ρ〈µυτατϖα αρρα, ηογψ πρεκονδιχι⌠ σορ〈ν εγψ σσζετεττ, βονψολυλτ σζιγν〈λτρανσζδυκχι⌠σ 

κασζκ〈δ ρενδσζερ ακτιϖ〈λ⌠δικ. Κσρλετεινκβεν µεγηατ〈ροζτυκ α ΠΙ−3 σ Ακτ µολεκυλ〈κ 

σζερεπτ αζ ν. �δοωνστρεαµ� σζιγν〈λκασζκ〈δβαν. Αζ ΛΨ−294002 α ΠΙ−3 κιν〈ζ γ〈τλ〈σ〈ϖαλ 

τελϕεσεν µεγσζ∀ντεττε α πρεκονδιχι⌠ ελ!νψσ ηατ〈σ〈τ, υταλϖα α ΠΙ−3−Ακτ φοντοσσ〈γ〈ρα α 

πρεκονδιχι⌠ ινδυκ〈λτα µιοκαρδι〈λισ στρυκτυρ〈κ σ φιζιολ⌠γιαι µ∀κδσ µεγ!ρζσβεν, αµι α 

ΣΤΑΤ µολεκυλ〈κ σζερεπϖελ φγγ σσζε.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

26. 〈βρα Αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γ〈νακ ϖ〈λτοζ〈σα α κοντρολλ, ισζκµια/ρεπερφυνδ〈λτ, σ α 
πρεκονδιχιον〈λτ σζϖεκβεν. Α πρεκονδιχιον〈λ〈σ ηατ〈σ〈ρα αζ ινφαρκτυσοσ ζ⌠να ναγψσ〈γα µιντεγψ φελρε 
χσκκεντ αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ ινδυκ〈λτα µιοκαρδι〈λισ ινφαρκτυσοσ τερλετηεζ κπεστ (ν=6). ∗π<0.05 
ϖσ. Κοντρολλ; �π<0.05 ϖσ. ΠΚ. 
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27. 〈βρα Αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γ〈νακ ϖ〈λτοζ〈σα α κοντρολλ, σ α πρεκονδιχιον〈λτ σζϖεκβεν 
τψρπηοστιν, ΠΠΙ−λ ϖαλαµιντ ΛΨ 294002−τ τρτν# κεζελσ ηατ〈σ〈ρα. (ν=6). Α φοσζφοριλ〈ζ ινηιβιτοροκ 
ηατ〈σ〈ρα αζ ινφαρκτυσοσ ζ⌠να ν#ττ. ∗π<0.05 ϖσ. Κοντρολλ; �π<0.05 ϖσ. ΠΚ. 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

28. 〈βρα Αζ αποπτ⌠τικυσ καρδιοµψοχψτα σζ〈µ〈νακ ϖ〈λτοζ〈σα α κοντρολλ, αζ ισζκµια/ρεπερφυνδ〈λτ, σ α 
πρεκονδιχιον〈λτ σζϖβεν. Α πρεκονδιχι⌠ σορ〈ν καρδιοµψοχιτ〈κ σζ〈µα µιντεγψ 75%−καλ χσκκεντ αζ 
ισζκµια/ρεπερφζι⌠ ινδυκ〈λτα αποπτ⌠τικυσ φολψαµατηοζ κπεστ (ν=6). ∗π<0.05 ϖσ. Κοντρολλ; �π<0.05 ϖσ. 
�ΠΚ�. 
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29. 〈βρα Αζ αποπτ⌠τικυσ καρδιοµψοχιτα σζ〈µ αλακυλ〈σα α κοντρολλ, σ α πρεκονδιχιον〈λτ σζϖεκβεν 
τψρπηοστιν, ΠΠΙ−λ ϖαλαµιντ ΛΨ 294002−τ τρτν# κεζελσ ηατ〈σ〈ρα. (ν=6). Α φοσζφοριλ〈ζ ινηιβιτοροκκαλ 
τρτν# ελ#κεζελσ µεγνϖελτε αζ αποπτ⌠τικυσ σεϕτεκ σζ〈µ〈τ. ∗π<0.05 ϖσ. Κοντρολλ; �π<0.05 ϖσ. �ΠΚ�. 
 
Αζ ιζολ〈λτ εγρσζϖ κσρλετεκ: 

Ωεστερν βλοτ ϖιζσγ〈λατ ιγαζολτα α ΣΤΑΤ5Α σ ΣΤΑΤ6 προτειν τελϕεσ ηι〈νψ〈τ µινδκτ ΚΟ 

〈λλατϖοναλβ⌠λ σζ〈ρµαζ⌠ καρδι〈λισ σζϖετβ!λ.  Αζ ινφαρκτυσοσ τερλετετ σ αζ αποπτ⌠ζιστ 

ϖιζσγ〈λϖα α ΣΤΑΤ5Α ΚΟ εγερεκβεν α µιοκαρδι〈λισ ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γα σ αζ 

αποπτ⌠τικυσ σεϕτεκ σζ〈µα εµελκεδεττ α πρεκονδιχιον〈λτ σζϖετεκβεν α ϖαδ τπυσ 

εγψεδεκηεζ ϖισζονψτϖα. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
30. 〈βρα Α πρεκονδιχι⌠ ηατ〈σα αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γ〈ρα ΣΤΑΤ5Α ϖαδ τπυσ σ ΚΟ εγρ 
σζϖεκβεν. Αζ ινφαρκτυσοσ ζ⌠να α ϖαδ τπυσ µιοκαρδιυµ τρανσζϖερζ〈λισ µετσζετβεν α πρεκονδιχι⌠ 
κϖετκεζµνψεκντ χσκκεντ, αµι νεµ ϖολτ µεγφιγψεληετ# α ΚΟ εγερεκβεν (ν=6). ∗π<0.05 ϖσ. 
Ισζκµια/Ρεπερφζι⌠ν〈λτ σζϖ. 
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31. 〈βρα Α πρεκονδιχι⌠ ηατ〈σα αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γ〈ρα ϖαλαµιντ α καρδιοµψοχιτα αποτ⌠ζισρα, 
ΣΤΑΤ5Α ϖαδ τπυσ σ ΚΟ εγρ σζϖεκβεν. Αζ αποτ⌠τικυσ σεϕτεκ σζ〈µα α ϖαδ τπυσ µιοκαρδιυµ 
τρανσζϖερζ〈λισ µετσζετβεν α πρεκονδιχι⌠ κϖετκεζµνψεκντ χσκκεντ, αµι νεµ ϖολτ µεγφιγψεληετ# α 
ΚΟ εγερεκβεν (ν=6). ∗π<0.05 ϖσ. Ισζκµια/Ρεπερφζι⌠ν〈λτ σζϖ. 
 

Α πρεκονδιχιον〈λτ ΣΤΑΤ6 ΚΟ ισζκµια/ρεπερφυνδ〈λτ εγρ σζϖεκβεν χσκκεντ ινφαρκτυσοσ 

τερλετετ σ αποπτ⌠τικυσ σεϕτ σζ〈µοτ καπτυνκ α ΣΤΑΤ ΚΟ εγρσζϖεκκελ σσζεηασονλτϖα 

µελψ, α ϖαδ τπυσ εγρσζϖεκηεζ ϖισζονψτϖα ναγψοββ ϖολτ.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

32. 〈βρα Α πρεκονδιχι⌠ ηατ〈σα αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γ〈ρα ΣΤΑΤ6 ϖαδ τπυσ σ ΚΟ 
εγρσζϖεκβεν. Αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ α ϖαδ σ α ΚΟ τπυσ µιοκαρδιυµ τρανσζϖερζ〈λισ µετσζετβεν α 
πρεκονδιχι⌠ κϖετκεζµνψεκντ χσκκεντ αζ ισζκµια/�ρεφλοω�−ον 〈τεσεττ µιοκαρδιυµηοζ κπεστ 
(ν=6). ∗π<0.05 ϖσ. Ισζκµια/Ρεπερφυνδ〈λτ σζϖ. 
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33. 〈βρα Α πρεκονδιχι⌠ ηατ〈σα α καρδιοµψοχιτα αποτ⌠ζισρα, ΣΤΑΤ6 ϖαδ τπυσ σ ΚΟ εγρσζϖεκβεν. Αζ 
αποτ⌠τικυσ σεϕτεκ σζ〈µα α ϖαδ σ α ΚΟ τπυσ µιοκαρδιυµ τρανσζϖερζ〈λισ µετσζετβεν α πρεκονδιχι⌠ 
κϖετκεζµνψεκντ χσκκεντ αζ ισζκµια/�ρεφλοω�−ον 〈τεσεττ µιοκαρδιυµηοζ κπεστ (ν=6). ∗π<0.05 ϖσ. 
Ισζκµια/Ρεπερφυνδ〈λτ σζϖ 
 

Α σζϖφυνκχι⌠κ: 

Α σζϖφυνκχι⌠κ ϖιζσγ〈λατακορ α ΣΤΑΤ5Α ϖαδ τπυσ εγερεκβεν µελψεκ κορ〈ββαν ισζκµι〈σ 

πρεκονδιχι⌠νακ ϖολτακ αλ〈ϖετϖε, α καρδι〈λισ παραµτερεκβεν ϕαϖυλ〈στ µυταττακ αζ 

ισζκµια/ρεπερφυνδ〈λτ χσοπορτηοζ κπεστ. Υγψανεζ α ηατ〈σ νεµ ϖολτ αζονβαν µεγφιγψεληετ! 

α ΣΤΑΤ5Α ΚΟ εγερεκβεν, µγ πρεκονδιχι⌠ αλκαλµαζ〈σακορ σεµ. Α ΣΤΑΤ6 χσοπορτταλ 

ϖγρεηαϕτοττ ιζολ〈λτ εγρσζϖεσ κσρλετεκ σορ〈ν, α πρεκονδιχι⌠ ελ!νψσ ηατ〈σαι η∀εν 

τκρζ!δτεκ α ϖιζσγ〈λτ παραµτερεκβεν, µινδ α ϖαδ ιλλετϖε α ΚΟ σζϖεκ εσετβεν. 
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Ις. Μιτοκονδρι〈λισ γνεκ (ΧΟΞΒ ΙΙΙ, ΑΤΠΣ6) σ α Ηεµοξιγεν〈ζ−Ι (ΗΟ−

Ι) σζερεπε α ϖεντρικυλ〈ρισ αρρηψτηµι〈κκαλ σζεµβεν. 

 
Α σζϖβετεγσγεκ, σ α σζϖσεβσζετι βεαϖατκοζ〈σοκ αλκαλµ〈ϖαλ α σζϖιζοµ ισζκµι〈σ 

ινζυλτυσνακ ϖαν κιτϖε. Α ρεπερφζι⌠ ελ!ιδζτε κ〈ροσοδ〈σοκ κϖετκεζµνψεκντ καµραι 

αρρηψτηµι〈κ ϕηετνεκ λτρε, µελψνεκ ερεδµνψεκντ α σζϖ τελϕεστµνψε ροµλικ. Αζ εµλ!σ 

σεϕτεκ, σζϖετεκ, σζερϖεκ ρζκενψεν ρεαγ〈λνακ α χσκκεντ οξιγν ελλ〈τ〈σρα, σ 

φιζιολ⌠γιαιλαγ φοντοσ γνεκ προτεινεκ, ενζιµεκ εξπρεσσζι⌠ϕ〈ϖαλ ϖ〈λασζολνακ. Α 

ηεµοξιγεν〈ζ (ΗΟ) ϕελεντ!σγτ αζ ισζκµι〈σ µιοκαρδιυµ κ〈ροσοδ〈σαι ελλενι 

ϖδ!µεχηανιζµυσοκβαν µ〈ρ τββ κυτατ⌠ φελϖετεττε (96;97). Αζ ενζιµ µ∀κδσ αλκαλµ〈ϖαλ 

οξιγν σ ΝΑ∆ΠΗ ϕελενλτβεν φεληαστϕα α ηεµ πορφιρινγψ∀ρ∀ϕνεκ #−µετιν ηδϕ〈τ, αµελψ 

γψ νψλτλ〈νχ βιλιϖερδινν αλακυλ, σ εκζβεν φελσζαβαδυλ α ϖασ, ϖαλαµιντ εθυιµολ〈ρισ 

µεννψισγ∀ σζνµονοξιδ (ΧΟ) κελετκεζικ (2;106). Α πορφιρινγψ∀ρ∀β!λ φελσζαβαδυλ⌠ ϖασ 

προοξιδ〈νσ τυλαϕδονσ〈γ, µγ εζζελ ελλενττβεν α κελετκεζ! βιλιϖερδιν, ιλλετϖε ρεδυκ〈λτ 

φορµ〈ϕα α βιλιρυβιν ηατκονψ αντιοξιδ〈νσ µολεκυλα (107;108). Εγψρε τββ βιζονψτκ ϖαν 

αρρα ισ, ηογψ α φολψαµατ ηαρµαδικ τερµκε α ΧΟ φιζιολ⌠γιαι ϕελ〈τϖιϖ! µολεκυλακντ 

φυνκχιον〈ληατ ιλλετϖε, ηογψ κπεσ α γυανιλ−χικλ〈ζ ακτιϖ〈λ〈σ〈ρα, εζ〈λταλ α χελλυλ〈ρισ χΓΜΠ 

σζιντ σζαβ〈λψοζ〈σ〈ρα (3). Αζ Ι−εσ σ ΙΙ−εσ τπυσ διαβετεσ πατηοµεχηανιζµυσα εγψαρ〈ντ 

σζοροσ καπχσολατβαν ϖαν α καρδιοϖασζκυλ〈ρισ κοµπλικ〈χι⌠κ κιαλακυλ〈σ〈ϖαλ, µιντ πλ. 

κορον〈ρια αρτρια σζ∀κλετ λτρεϕττϖελ ϖαλαµιντ α διαβετικυσ χαρδιοµιοπ〈τια κιφεϕλ!δσϖελ 

(4;5). Α ποσζτµιοκαρδι〈λισ ινφαρκτυσ προγν⌠ζισα σζιντν ροσσζαββ διαβτεσζεσ βετεγεκβεν, 

ακικνλ µαγασαββ αζ ελ!φορδυλ〈σα α σζϖελγτελενσγνεκ σ α ηιρτελεν σζϖηαλ〈λνακ. Α 

διαβτεσζεσ µιοκαρδιυµβαν, µολεκυλ〈ρισ σζιντεν, α σαρχολεµµ〈λισ ιον τρανσζπορτ 

κλνβζ! ρενδελλενεσσγει φιγψεληετ!κ µεγ, τββεκ κζττ α Να+−Η+ σ α Να+−Χα2+ 

χσερεφολψαµατοκ µ∀κδσι ζαϖαρα, ϖαλαµιντ α Χα2+ σ Να+−Κ+ ΑΤΠ〈ζ−οκ µ∀κδσνεκ 

κλνβζ! φοκ γ〈τλ〈σα (6). Α σαρχοπλαζµατικυσ ρετικυλυµ φυνκχι⌠ϕα ισ κ〈ροσοδοττνακ τ∀νικ 

α διαβτεσζεσ µιοκαρδιυµβαν, µελψ χσκκεντ ΑΤΠ σζιντζισεν σ ελεκτρον τρανσζφερ λ〈νχ 

ακτιϖιτ〈σον κερεσζτλ χσκκεντ ΑΤΠ φγγ! Χα2+ τρανσζπορτβαν σ Χα2+ σζαβ〈λψοζτα ΑΤΠ〈ζ 

ακτιϖιτ〈σβαν νψιλϖ〈νυλ µεγ. Εββ!λ ερεδ!εν βιζονψοσ µιτοκονδρι〈λισ γνεκ [πλ. χιτοκρ⌠µ 

οξιδ〈ζ Β ΙΙΙ αλεγψσγ (ΧΟΞΒΙΙΙ), σ αζ ΑΤΠ〈ζ 6 αλεγψσγ (ΑΤΠΣ6)] εξπρεσσζι⌠ϕα ηατ〈σσαλ 

λεηετ κλνβζ! ιονχσατορν〈κ σ ιονπυµπ〈κ µ∀κδσρε, γψ κζποντι σζερεπετ ϕ〈τσζηατ αζ 

αρρηψτηµογενεσισβεν, α σζϖφυνκχι⌠κ ζαϖαρ〈βαν αζ ισζκµι〈σ/ρεπερφυνδ〈λτ σζϖετβεν (8). 

Κζισµερτ τνψ αζ, ηογψ αζ αρρηψτηµι〈κ κιαλακυλ〈σ〈ρτ τββεκ κζττ αζ ιονη〈ζταρτ〈σ 

φελβορυλ〈σα, α ρενδελλενεσ ιονµοζγ〈σοκ α φελελ!σεκ. 
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Ανψαγοκ σ µ⌠δσζερεκ Ις. 
 
Ιζολ〈λτ �δολγοζ⌠−πατκ〈νψσζϖ� σ �δολγοζ⌠−εγρσζϖ� πρεπαρ〈τυµ: 

Α δολγοζ⌠ εγρ σ πατκ〈νψ σζϖπρεπαρ〈τυµ λερ〈σα µεγεγψεζικ εζ ελ!ζ! φεϕεζετβεν 

λερτακκαλ. 

 
∆ιαβτεσζ κιϖ〈λτ〈σα: 

Α διαβτεσζτ στρεπτοζοτοχιν (55 µγ/κγ) ιντραϖν〈σ ινϕεκχι⌠ϕ〈ϖαλ ινδυκ〈λτυκ. Α νεµ 

διαβτεσζεσ αζονοσ κορ κοντρολ 〈λλατοκ αζονοσ τρφογατ ϖιϖ!ανψαγοτ καπτακ. 

 
Τελϕεσ ΡΝΣ ιζολ〈λ〈σ σ Νορτηερν−βλοτ αναλζισ:  

Α τοτ〈λ ΡΝΣ ιζολ〈χι⌠ϕ〈τ πατκ〈νψ σζϖ σζϖετβ!λ (100 µγ) 1 µλ ΤΡΙζολ ρεαγενσβεν (Γιβχο 

ΒΡΛ, Γερµανψ) τρτν! ηοµογενιζ〈χι⌠ϖαλ, γυανιδιυµ τηιοχιανατ µ⌠δσζερρελ ϖγεζτκ. Αζ 

ΡΝΣ πελλετετ ολδοττυκ 100 ∋λ διετιλ−πιροκαρβον〈τ ϖιζεσ ολδατ〈βαν, σ α κονχεντρ〈χι⌠κατ α 260 

νµ−εν υλτραιβολψα σπεκτροσζκ⌠πι〈ϖαλ µρτκ.  

Α Νορτηερν βλοτ ηιβριδιζ〈χι⌠τ σ αζ ΡΝΣ ιζολ〈λ〈σ〈τ Χηοµχζψνσκι σ Σαχχηι µ⌠δσζερε 

σζεριντ ϖγεζτκ. Α βαλ καµρ〈β⌠λ πρεπαρ〈λτ ΡΝΣ−β!λ 5 ∋γ τοτ〈λ ΡΝΣ−τ ηοριζοντ〈λισ 

ελεκτροφορζισνεκ ϖετεττνκ αλ〈 φορµαλδεηιδ ταρταλµ 1% αγαρ⌠ζ−γλεκεν σ τρανσζφερ〈λτυκ 

ποζιτϖ τλτσ∀ νψλον µεµβρ〈νρα (ΓενεΣχρεεν Πλυσ). ς〈κυυµβαν 2 ⌠ρ〈ν 〈τ 80 οΧ−ρα τρτν! 

µελεγτσ υτ〈ν ηιβριδιζ〈χι⌠τ ηαϕτοττυνκ ϖγρε 32Π−ϖελ ϕελλϖε. Αζ αυτοραδιογρ〈φια σ αζ 

αυτοµατα ραδιοµετρι〈σ ϖιζσγ〈λατ υτ〈ν κοντρολλκντ γλιχεραλδεηιδ−3−φοσζφ〈τ δεηιδρογεν〈ζ 

ισµτελτ ηιβριδιζ〈χι⌠τ ηαϕτοττυνκ ϖγρε. 

 
Ωεστερν−βλοτ αναλζισ:  

Α µιντ〈κατ ηοµογενιζ〈λτυκ Τρισ−ΗΧλ (13.2 µΜ/λ), γλιχεριν (5.5 %), Σ∆Σ (0.44 %) σ #−

µερκαπτοετανολ ελεγψβεν. Αζ ολδηατ⌠ προτεινεκ αζονοσ µεννψισγτ (50 ∝γ) Τρισ−γλιχιν−

Σ∆Σ−πολιακριλαµιδ γλ (12%) ελεκτροφορζισσελ ελϖ〈λασζτοττυκ Πελλαχανι σ µτσαι λερ〈σα 

σζεριντ, ρεκοµβιν〈νσ πατκ〈νψ ΗΟ−1 προτειν αντιτεστετ (1:1,000, Στρεσσγεν) ηασζν〈λϖα. Α 

ρελατϖ ΗΟ−1 προτειν εξπρεσσζι⌠τ δενζιτοµετρι〈σαν αναλιζ〈λτυκ. 

 
ΗΟ−1 λοκαλιζ〈χι⌠ϕ〈νακ µεγηατ〈ροζ〈σα ιµµυνηισζτοκµιαι µ⌠δσζερρελ: 

Α ϖαδ τπυσ, ηετεροζιγ⌠τα ϖαλαµιντ ηοµοζιγ⌠τα ΗΟ−1 µυτ〈νσ εγερεκ σζϖειτ φορµαλινβαν 

φιξ〈λτυκ, µαϕδ παραφφινβα 〈γψαζ〈στ κϖετ!εν α βαλ καµραι σζϖετβ!λ 5 ∋µ ϖασταγσ〈γ 

µετσζετεκετ κσζτεττνκ. Εζτ κϖετ!εν κτ ⌠ρ〈ν κερεσζτλ ινκυβ〈λτυκ α µιντ〈κατ τισζττοττ, 

πατκ〈νψµ〈ϕβ⌠λ ιζολ〈λτ ΗΟ−1−γψελ σ νψλβαν τερµελτετεττ, πολικλον〈λισ αντι−ΗΟ−1 αντιτεσττελ. 
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ΡΤ−ΠΧΡ:  

√τϖεν νγ τοταλ ΡΝΣ−τ ϖαγψ πεδιγ 20 νγ µΡΝΣ−τ ταρταλµαζ⌠ µιντ〈τ �αµπλιφιχατιον γραδε� 

∆Ν〈ζ Ι−ελ (Γιβχο−ΒΡΛ) ινκυβ〈λτυκ, µαϕδ ρανδοµ εγψσζ〈λ χ∆ΝΣ σζιντζισνεκ ϖετεττκ 

αλ〈, 0,1 ∝γ ρανδοµ 9−µερ πριµερεκ (Στραταγενε) αλκαλµαζ〈σ〈ϖαλ. Α µιντ〈κατ, σπεχιφικυσ 

πριµερεκκελ, 12−26 χικλυσσαλ φελερ!στεττνκ οπτιµαλιζ〈λτ ρεακχι⌠κρλµνψεκ κζττ 

ΑµπλιΤαθ ΠΧΡ κιτ σεγτσγϖελ. Α πριµερεκ σζεκϖενχι〈ϕα α κϖετκεζ! ϖολτ: ΑΤΠ〈ζ 6, 312 

βπ: 5�−ΧΓΑΑΧΧΤΓΑΓΧΧΧΤΑΑΤΑ σ 5�−ΓΤΑ−ΓΧΤΧΧΤΧΧΓΑΤΤΑΓΑ; Χιτοκρ⌠µ 

Οξιδ〈ζ ΙΙΙ, 338 βπ: 5�−ΧΤΤΑΓΧΑΤΧΑΓΓΑΓΤΧΤΧ σ 5�−ΤΑΤΧΑΤΓΧΤΓΧΓΓΧΤΤΧΑ. 

Α φραγµενσεκετ 10 ∝Χι [32Π] δΧΤΠ−ελ ρεακχι⌠νκντ µεγϕελλτκ. Α βε νεµ πλτ 

νυκλεοτιδοκατ 3 %−οσ αγαρ⌠ζ γλεν ελϖ〈λασζτοττυκ, α φελερ!στεττ φαργµενσεκ ραδιοακτιϖιτ〈σ〈τ 

πεδιγ φολψαδκ σζχιντιλλ〈χι⌠σ δετεκτορραλ δετεκτ〈λτυκ. 

 
∆ΝΣ σζεκϖεν〈λ〈σ σ α γνεκ αζονοστ〈σα: 

Α σζεκϖεν〈λ〈σηοζ Σανγερ σ µτσαι 〈λταλ λειρτ διδεοξι−µεδι〈λτα λ〈νχηοσσζαββτ⌠/λ〈νχλεζ〈ρ⌠ 

µ⌠δσζερτ αλκαλµαζτυκ. Αζ Μ13/πΥΧ �υνιϖερζ〈λισ σ α Τ7/Τ3# σζεκϖεν〈λ〈σηοζ ηασζν〈λατοσ 

πριµερεκετ σ α Σεθυενασε 2.0 κιτετ ηασζν〈λτυκ α 35Σ−ελ ϕελλτ ρεακχι⌠κβαν. Α σ〈ϖοκατ 47 

χµ−εσ 6 % πολιακριλαµιδ/υρεα γλεκεν ελϖ〈λασζτοττυκ. Α ΓενΒαµκ σ αζ ΕΜΒΛ 

αδατβ〈ζισοκβαν α ∆ΝΣ σζεκϖενχι〈κ κζττι ηασονλ⌠σ〈γ κερεσσβεν Πεαρσον−Λιπµαν 

αλγοριτµυστ  ηασζν〈λτυνκ. 

 
Α χελλυλ〈ρισ Να+, Κ+, σ Χα2+ κονχεντρ〈χι⌠κ µεγηατ〈ροζ〈σα: 

Α σζϖεκετ γψορσαν, ιονµεντεσ, 100 µΜ/Λ τρισηιδροξι−µετιλ−αµινο−µετ〈ντ σ 200 µΜ/Λ 

σζαηαρ⌠ζτ ταρταλµαζ⌠ ϕγηιδεγ πυφφερβε µερτϖε 0−5 οΧ−ρα λεη∀τττκ, ηογψ κιµοσσυκ αζ 

ιονοκατ αζ εξτραχελλυλ〈ρισ τρβ!λ. Α µοσ〈σι περι⌠δυστ κϖετ!εν α σζϖεκετ 48 ⌠ρ〈ν κερεσζτλ 

100 οΧ−ον σζ〈ρτοττυκ, µαϕδ 20 ⌠ρ〈ν κερεσζτλ 550 οΧ−ον ταρτϖα εληαµϖασζτοττυκ. Α ηαµυτ 5 

µλ 3 Μ σαλτροµσαϖβαν φελϖεττκ, µαϕδ ιονµεντεσ ϖζζελ 10 ξ ηγτοττυκ. Α µιοκαρδι〈λισ 

Να+ ταρταλµατ 330,3 νµ−ν, α Κ+ µεννψισγτ 404,4 νµ−ν, µγ α Χα2+ κονχεντρ〈χι⌠τ 422,7 

νµ−ν µρτκ λεϖεγ!−αχετιλν λ〈νγβαν, ατοµαβσζορπχι⌠σ σπεκτροφοτοµτερ σεγτσγϖελ. 

 
Αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ µεγηατ〈ροζ〈σα: 

Αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ µεγηατ〈ροζ〈σ〈ν〈λ α φεντιεκ σζεριντ ϕ〈ρτυνκ ελ. 

 
Στατισζτικα: 

Α σζϖφυνκχι⌠κ, ινφαρκτυσοσ τερλετ, µιοκαρδι〈λισ ελεκτρολιτ κονχεντρ〈χι⌠κ, ϖαλαµιντ α 

σζϖετι ΧΟ ταρταλοµ ρτκεινεκ κζλσεκορ α σζ〈µτανι 〈τλαγοτ σ α κζπρτκ στανδαρδ 
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ηιβ〈ϕ〈τ αδτυκ µεγ. Εγψυτασ ϖαριανχια αναλζισ ϖγρεηαϕτ〈σ〈ϖαλ 〈λλαπτοττυκ µεγ, ηογψ ϖαν ε 

κλνβσγ α κλνβζ! χσοπορτοκ κζττ. Ηα ϖολτ κλνβσγ, α ϖαδ τπυσ χσοπορτοκ 

ρτκειτ α ΗΟ−1 ηετεροζιγ⌠τα σ ηοµοζιγ⌠τα χσοπορτϖαλ, ιλλετϖε α διαβτεσζεσ χσοπορτ 

ρτκειτ α νεµ διαβτεσζεσ χσοπορτοκϖαλ α Βονφερρονι κορρεκχι⌠ϖαλ κιεγσζτεττ κτµιντ〈σ 

τ−τεσζττελ ηασονλτοττυκ σσζε. Σζιγνιφικ〈νσνακ τεκιντεττκ α ϖ〈λτοζ〈στ, ηα α ∗π<0.05. 
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ΕΡΕ∆Μ⊃ΝΨΕΚ Ις. 

Αζ αζονοστοττ γνεκ µΡΝΣ εξπρεσσζι⌠ϕα: 

Α ΧΟΞΒΙΙΙ υπρεγυλ〈χι⌠ϕ〈τ ταπασζταλτυκ µ〈ρ 30 περχχελ αζ ισζκµια ινδυκχι⌠ϕ〈τ (π<0.05 α 

κοντρολληοζ ϖισζονψτϖα) (34. 〈βρα 2. χσοπορτ) σ 120 περχ ρεπερφζι⌠τ κϖετ!εν (π<0.05 α 

κοντρολληοζ ϖισζονψτϖα) (34. 〈βρα 3. χσοπορτ) νεµ διαβτεσζεσ, νεµ φιβριλλ〈λ⌠ σζϖεκβεν. Α 

ΧΟΞΒΙΙΙ µΡΝΣ εξπρεσσζι⌠ ϕελεντ!σ µρτκ∀ χσκκενστ ταπασζταλτυκ ρεπερφζι⌠ σορ〈ν 

µινδ αζ ιρρεϖερζιβιλισ φιβριλλ〈λ⌠ (34. 〈βρα 4. χσοπορτ), µινδ πεδιγ α ρεϖερζιβιλισ φιβριλλ〈λ⌠ 

(34. 〈βρα 5. χσοπορτ) νεµ διαβτεσζεσ σζϖιζοµβαν (π<0.05). Α διαβτεσζεσ, 

ισζκµια/ρεπερφζι⌠νακ κιτεττ σζϖεκβεν (34. 〈βρα 7. σ 8. χσοπορτ) α ΧΟΞΒΙΙΙ εξπρεσσζι⌠ϕα 

ϕελεντ!σ µρτκβεν εµελκεδεττ σσζεηασονλτϖα α διαβτεσζεσ αεροβ κοντρολλ (34. 〈βρα 6. 

χσοπορτ) ρτκεκκελ (∗π<0.05). 

 

 

 

 

                     

 

 

 

 

 

 

 

34. 〈βρα, Α ΧΟΞΒΙΙΙ εξπρεσσζι⌠ϕα διαβτεσζεσ σ νεµ διαβτεσζεσ σζϖιζοµβαν. 

Αεροβ νεµ διαβτεσζεσ κοντρολ; 2: ισζκµι〈σ, νεµ διαβτεσζεσ µιοκαρδιυµ; 3: ισζκµι〈σ/ρεπερφυνδ〈λτ, 
νεµ διαβτεσζεσ µιοκαρδιυµ; 4: ισζκµι〈σ/ρεπερφυνδ〈λτ, νεµ διαβτεσζεσ, ιρρεϖερζιβιλισεν φιβριλλ〈λ⌠ 
µιοκαρδιυµ; 5: ισζκµι〈σ/ρεπερφυνδ〈λτ, νεµ διαβτεσζεσ, ρεϖερζιβιλισεν φιβριλλ〈λ⌠ µιοκαρδιυµ; 6: 
αεροβ διαβτεσζεσ µιοκαρδιυµ; 7: ισζκµι〈σ, διαβτεσζεσ µιοκαρδιυµ; 8: ισζκµι〈σ/ρεπερφυνδ〈λτ, 
διαβτεσζεσ µιοκαρδιυµ; ν=6 χσοπορτονκντ, #π<0.05 σσζεηασονλτϖα α νεµισζκµι〈σ νεµ διαβτεσζεσ 
σζϖεκκελ (1. χσοπορτ). ∗π<0.05 αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠σ, νεµ φιβριλλ〈λ⌠ χσοπορτηοζ ϖισζονψτϖα (3. 
χσοπορτ). +π<0.05 α νεµισζκµι〈σ διαβτεσζεσ χσοπορτηοζ ϖισζονψτϖα (6. χσοπορτ). 
 

Αζ ΑΤΠΣ6 υπρεγυλ〈χι⌠ϕ〈τ σζιντν ταπασζταλτυκ, αζονβαν ελτρ!εν α ΧΟΞΒΙΙΙ−τ⌠λ εζ νεµ 

ϖολτ στατισζτικαιλαγ σζιγνιφικ〈νσ 30 περχ ισζκµι〈τ (35. 〈βρα 2. χσοπορτ) σ 120 περχ 

ρεπερφζι⌠τ (35. 〈βρα 3. χσοπορτ) κϖετ!εν α νεµ διαβτεσζεσ/νεµ φιβριλλ〈λ⌠ σζϖιζοµβαν. Α 

ρεπερφζι⌠ σορ〈ν ιρρεϖερζιβιλισ (35. 〈βρα 4. χσοπορτ), ιλλετϖε ρεϖερζιβιλισ φιβριλλ〈χι⌠ν (35. 〈βρα 

5. χσοπορτ) 〈τεσεττ σζϖεκ εσετν αζ ΑΤΠΣ6 εξπρεσσζι⌠ ϕελεντ!σ µρτκ∀ δοωνρεγυλ〈χι⌠ϕ〈τ 
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ταπασζταλτυκ. Αζ ΑΤΠΣ6 εξπρεσσζι⌠ διαβτεσζεσ, ισζκµια/ρεπερφζι⌠νακ (35. 〈βρα 7. σ 8. 

χσοπορτ) κιτεττ σζϖεκβεν ηασονλ⌠ µρτκ∀ ϖολτ, µιντ α νεµ διαβτεσζεσ/νεµ φιβριλλ〈λ⌠ 

χσοπορτ. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

35. 〈βρα, Αζ ΑΤΠΣ6 εξπρεσσζι⌠ϕα διαβτεσζεσ σ νεµ διαβτεσζεσ σζϖιζοµβαν. 

Αεροβ νεµ διαβτεσζεσ κοντρολ; 2: ισζκµι〈σ, νεµ διαβτεσζεσ µιοκαρδιυµ; 3: ισζκµι〈σ/ρεπερφυνδ〈λτ, 
νεµ διαβτεσζεσ µιοκαρδιυµ; 4: ισζκµι〈σ/ρεπερφυνδ〈λτ, νεµ διαβτεσζεσ, ιρρεϖερζιβιλισεν φιβριλλ〈λ⌠ 
µιοκαρδιυµ; 5: ισζκµι〈σ/ρεπερφυνδ〈λτ, νεµ διαβτεσζεσ, ρεϖερζιβιλισεν φιβριλλ〈λ⌠ µιοκαρδιυµ; 6: 
αεροβ διαβτεσζεσ µιοκαρδιυµ; 7: ισζκµι〈σ, διαβτεσζεσ µιοκαρδιυµ; 8: ισζκµι〈σ/ρεπερφυνδ〈λτ, 
διαβτεσζεσ µιοκαρδιυµ; ν=6 χσοπορτονκντ, ∗π<0.05 α νεµ φιβριλλ〈λ⌠, ισζκµι〈σ/ρεπερφυνδ〈λτ 
χσοπορτταλ σσζεηασονλτϖα (3. χσοπορτ). 
 

Α ϖιζσγ〈λτ γν εξπρεσσζι⌠ϕα 30 περχ ισζκµι〈τ κϖετ!εν (36. 〈βρα Α, 2. χσοπορτ) ν!ττ αζ 

αεροβ κοντρολλ χσοπορτηοζ (36. 〈βρα Α, 1. χσοπορτ) ϖισζονψτϖα. Εζ α νϖεκεδσ 30 περχ 

ισζκµι〈νακ σ 120 περχ ρεπερφζι⌠νακ κιτεττ νεµ φιβριλλ〈λ⌠ σζϖιζοµβαν (36. 〈βρα Α, 3. 

χσοπορτ) µγ ϕελεντ!σεββ ϖολτ. Τοϖ〈ββ〈, ισζκµια/ρεπερφζι⌠νακ κιτεττ φιβριλλ〈λ⌠ 

σζϖιζοµβαν (36. 〈βρα Α, 4. χσοπορτ) α ΧΟΞΒΙΙΙ εξπρεσσζι⌠ ϕελεντ!σ µρτκ∀ χσκκενστ 

φιγψελτκ µεγ. Υγψανεζτ α χσκκενστ ταπασζταλτυκ αζ ελεκτροµοσ τον φιβριλλ〈χι⌠βα ηοζοττ 

σζϖιζοµ εσετβεν (36. 〈βρα Α, 5. χσοπορτ). Α ΧΟΞΒΙΙΙ εξπρεσσζι⌠ ϖ〈λτοζ〈σαι διαβτεσζεσ 

σζϖιζοµβαν µεγεγψεζτεκ α νεµ διαβτεσζεσ χσοπορτβαν ταπασζταλτακκαλ (36. 〈βρα Β 1−5 

χσοπορτοκ). Αζ 37. 〈βρα αζ ΑΤΠΣ6 γν εξπρεσσζι⌠ϕ〈νακ ϖ〈λτοζ〈σ〈τ µυτατϕα νεµ διαβτεσζεσ 

(Α) σ διαβτεσζεσ (Β) σζϖιζοµβαν. Ηασονλ⌠αν α ΧΟΞΒΙΙΙ εξπρεσσζι⌠ϕ〈νακ ϖ〈λζτοζ〈σ〈ηοζ, 

αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ ινδυκ〈λτα (37. 〈βρα Α−Β, 4. χσοπορτ), ιλλετϖε αζ ελεκτροµοσ τον 
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κιϖ〈λτοττ καµραφιβριλλ〈χι⌠ (37. 〈βρα Α−Β, 5. χσοπορτ) ϕελεντ!σ µρτκ∀ ιντενζιτ〈σ χσκκενστ 

ερεδµνψεζεττ, µινδ α διαβτεσζεσ, µινδ πεδιγ α νεµ διαβτεσζεσ χσοπορτβαν αζ ΑΤΠΣ6 

εξπρεσσζι⌠ϕ〈βαν σσζεηασονλτϖα αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠νακ κιτεττ, νεµ φιβριλλ〈λ⌠ σζϖεκκελ. 

(37. 〈βρα Α−Β). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 

36. 〈βρα, Α ρεπερφζι⌠−ινδυκ〈λτα σ ελεκτροµοσ τον κιϖ〈λτοττ ςΦ ηατ〈σα α ΧΟΞΒΙΙΙ εξπρεσσζι⌠ ϖ〈λτοζ〈σ〈ρα 
νεµ διαβτεσζεσ (Α) σ διαβτεσζεσ (Β) σζϖιζοµβαν. 

 
Αεροβ κοντρολ; 2: ισζκµι〈σ µιοκαρδιυµ; 3: ισζκµι〈σ/ρεπερφυνδ〈λτ µιοκαρδιυµ; 4: 
ισζκµι〈σ/ρεπερφυνδ〈λτ φιβριλλ〈χι⌠ν 〈τεσεττ µιοκαρδιυµ; 5: ισζκµι〈σ/ρεπερφυνδ〈λτ, ελεκτροµοσ τον 
φιβριλλ〈χι⌠βα ηοζοττ µιοκαρδιυµ; #π<0.05 σσζεηασονλτϖα α νεµισζκµι〈σ σζϖεκκελ (1. χσοπορτ). 
∗π<0.05 αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠σ, νεµ φιβριλλ〈λ⌠ χσοπορτηοζ ϖισζονψτϖα (3. χσοπορτ). 
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37. 〈βρα , Α ρεπερφζι⌠−ινδυκ〈λτα σ ελεκτροµοσ τον κιϖ〈λτοττ ςΦ ηατ〈σα αζ ΑΤΠΣ6 εξπρεσσζι⌠ ϖ〈λτοζ〈σ〈ρα 
νεµ διαβτεσζεσ (Α) σ διαβτεσζεσ (Β) σζϖιζοµβαν. 

 
Αεροβ κοντρολ; 2: ισζκµι〈σ µιοκαρδιυµ; 3: ισζκµι〈σ/ρεπερφυνδ〈λτ µιοκαρδιυµ; 4: 
ισζκµι〈σ/ρεπερφυνδ〈λτ φιβριλλ〈χι⌠ν 〈τεσεττ µιοκαρδιυµ; 5: ισζκµι〈σ/ρεπερφυνδ〈λτ, ελεκτροµοσ τον 
φιβριλλ〈χι⌠βα ηοζοττ µιοκαρδιυµ; ∗π<0.05 αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠σ, νεµ φιβριλλ〈λ⌠ χσοπορτηοζ 
ϖισζονψτϖα (3. χσοπορτ). 
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Σζϖφυνκχι⌠κ, σζρυµ γλκ⌠ζ ταρταλοµ: 

Α σζϖφυνκχι⌠κ κζλ αζ ΑΦ, ϖαλαµιντ α Λς∆Π, χσκκεντ α διαβτεσζεσ σζϖιζοµβαν 

(σζρυµ γλκ⌠ζ: 508±31 µγ/δλ), σσζεηασονλτϖα αζ αζονοσ κορ νεµ διαβτεσζεσ (σζρυµ 

γλκ⌠ζ: 128±31 µγ/δλ) χσοπορτταλ. Α ρεπερφζι⌠ ϖισζονψλαγ γψενγε σζϖφυνκχι⌠κατ 

ερεδµνψεζεττ α νεµ διαβτεσζεσ νεµ φιβριλλ〈λ⌠ σζϖιζοµβαν. Αζον 

ισζκµια/ρεπερφζι⌠νακ κιτεττ νεµ διαβτεσζεσ σζϖεκβεν, µελψεκβεν αζ 

ισζκµια/ρεπερφζι⌠ ινδυκ〈λτα κ〈ροσοδ〈στ ρεπερφζι⌠ ινδυκ〈λτα καµραφιβριλλ〈χι⌠ κιαλακυλ〈σα 

τοϖ〈ββ σλψοσβτοττα, α ποσζτισζκµι〈σ σζϖφυνκχι⌠κ τοϖ〈ββι ροµλ〈σ〈τσφιγψελτκ〈µεγ. Αζ 

ερεδµνψεκ ϕ⌠λ µαγψαρ〈ζηατ⌠κ αζζαλ αζ ισµερτ τννψελ, µελψ σζεριντ α ςΦ µεγϕελενσε 

ερ!στι α ρεπερφζι⌠ ινδυκ〈λτα σρλσεκετ. ςαγψισ εγψ ακυτ ισζκµι〈σ εσεµνψ, µελψηεζ 

καµραφιβριλλ〈χι⌠ τ〈ρσυλ α ποσζτισζκµι〈σ σζϖφυνκχι⌠κ τοϖ〈ββι ροµλ〈σ〈τ ερεδµνψεζηετι 

µινδ νεµ διαβτεσζεσ, µινδ πεδιγ α διαβτεσζεσ µιοκαρδιυµβαν. 

Ελεκτροµοσαν φιβριλλ〈χι⌠βα ηοζοττ, νεµ διαβτεσζεσ σ διαβτεσζεσ σζϖιζοµβαν εγψαρ〈ντ, α 

φιβριλλ〈χι⌠ υτ〈νι σζϖφυνκχι⌠ ρτκει ϕοββακ ϖολτακ αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠νακ κιτεττ σ 

φιβριλλ〈λ⌠ σζϖεκ ρτκειηεζ ϖισζονψτϖα. Υγψανεζ α τενδενχια ϖολτ µεγφιγψεληετ! α 

διαβτεσζεσ, ισζκµια/ρεπερφζι⌠νακ κιτεττ, φιβριλλ〈λ⌠ σ νεµ φιβριλλ〈λ⌠ σζϖεκβεν, β〈ρ α 

σζϖφυνκχι⌠κ σ α κοντρακτιλιτ〈σ ϕελεντ!σ µρτκβεν ροσσζαββακ ϖολτακ, µιντ αζ αζονοσ κορ 

νεµ διαβτεσζεσ χσοπορτ. 

 

ΗΟ−1 �κνοχκ ουτ� εγερεκ: 

ΗΟ−1 �κνοχκ ουτ� λετκπεσ εγερεκ χσακ ΗΟ−1+/− (ηετεροζιγ⌠τα) εγψεδεκ, ϖαγψ ΗΟ−1+/− 

(ηετεροζιγ⌠τα) σ ΗΟ−1−/− (ηοµοζιγ⌠τα) 〈λλατοκ π〈ροζτατ〈σ〈ϖαλ ϕηετνεκ λτρε. Α ηοµοζιγ⌠τα 

εγψεδεκ τλλσι %−α κβ. 18 %. Α ΗΟ−1−/− (ηοµοζιγ⌠τα) σζλ!κ π〈ροζτατ〈σα νεµ 

ερεδµνψεζ λετκπεσ αλµοτ. Εζρτ α κσρλετεινκηεζ σζκσγεσ ΗΟ−1 �κνοχκ ουτ� εγερεκετ 

ΗΟ−1+/− ηετεροζιγ⌠τα σ ΗΟ−1−/− ηοµοζιγ⌠τα 〈λλατοκ εγψµ〈σσαλ τρτν! π〈ροζτατ〈σ〈ϖαλ 

νψερτκ. 

 
ΗΟ−1 ϕελενλτνεκ ιγαζολ〈σα εγρσζϖβεν: 

Μεγϖιζσγ〈λτυκ αζ ενζιµ µΡΝΣ σ προτειν εξπρεσσζι⌠ ϖ〈λτοζ〈σ〈τ, ϖαλαµιντ αζ ενζιµ 

λοκαλιζ〈χι⌠ϕ〈τ Νορτηερν βλοτ, Ωεστερν βλοτ σ ιµµυνηισζτοκµια σεγτσγϖελ (38. 〈βρα). 

Αεροβ κρλµνψεκ κζττ περφυνδ〈λτ ΗΟ−1+/+, ΗΟ−1+/− σ ΗΟ−1−/− εγερεκ σζϖβ!λ βαλ 

καµραι βιοπσζι〈κατ ϖεττνκ, µαϕδ ιµµυνηισζτοκµι〈τ ϖγεζτνκ. Ησζ περχ αεροβ 

περφζι⌠ν 〈τεσεττ σζϖεκβ!λ νψερτ µιντ〈κβαν ηοµογν χιτοπλαζµατικυσ φεστ!δστ 

ταπασζταλτυνκ α ϖαδ τπυσ, ϖαλαµιντ α ηετεροζιγ⌠τα µιοκαρδιυµοκ εσετν (38. 〈βρα φελσ! 
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πανελ, α−β, κκ φεστ!δσ). ΗΟ−1−/− µιοκαρδιυµ εσετν νεµ ταπασζταλτυνκ φεστ!δστ (38. 〈βρα 

φελσ! πανελ, χ). 

Υγψανεζ ϖολτ µεγφιγψεληετ! α Νορτηερν βλοτ τεχηνικ〈ϖαλ καποττ ερεδµνψεκβεν, ϖαγψισ α 

ΗΟ−1 µΡΝΣ 1,5 κβ σ〈ϖϕ〈τ δετεκτ〈λτυκ, µινδ α +/+, µινδ πεδιγ α +/− εγψεδεκ εσετν, µγ α 

−/− σζϖεκβ!λ καποττ µιντ〈κβαν νεµ ϖολτ δετεκτ〈ληατ⌠ α 1,5 κβ σ〈ϖ (38. 〈βρα κζπσ! πανελ. 

Α Ωεστερν βλοτ µρσεκ σορ〈ν αζ ενζιµ προτεινϕε δετεκτ〈ληατ⌠ ϖολτ α +/+ σ +/− σζϖεκβ!λ 

σζ〈ρµαζ⌠ µιντ〈κ εστν, µγ α ΗΟ−1−/− µιντ〈κβαν νεµ ϖολτ δετεκτ〈ληατ⌠ α ΗΟ−1 προτειν (38. 

〈βρα αλσ⌠ πανελ). 

 

ΗΟ−1 
προτειν
32 κ∆α

ΗΟ−1 
µΡΝΑ
1.5 κβ

α). +/+ β). +/− χ). −/−

ΗΟ−1 
προτειν
32 κ∆α

ΗΟ−1 
µΡΝΑ
1.5 κβ

α). +/+ β). +/− χ). −/−

 

 

38. 〈βρα, Α ΗΟ−1 λοκαλιζ〈χι⌠ϕ〈νακ σ εξπρεσσζι⌠ϕ〈νακ ϖιζσγ〈λατα αεροβ περφζι⌠ν 〈τεσεττ εγρ 

µιοκαρδιυµβαν. 

α). ϖαδ τπυσ, β). ηετεροζιγ⌠τα, χ). ΗΟ−1 �κνοχκ ουτ� εγρ µιοκαρδιυµ 
Φελσ# πανελ: ιµµυνηισζτοκµια, κζπσ# πανελ: Νορτηερν βλοτ, αλσ⌠ πανελ: Ωεστερν βλοτ 

 
 

ΗΟ−1 εξπρεσσζι⌠ ϖιζσγ〈λατα ισζκµι〈σ/ρεπερφυνδ〈λτ εγρσζϖβεν: 

Κσρλετεινκ σορ〈ν µεγϖιζσγ〈λτυκ α ΗΟ−1 προτειν εξπρεσσζι⌠ ϖ〈λτοζ〈σ〈τ φιβριλλ〈λ⌠ σ νεµ 

φιβριλλ〈λ⌠ σζϖεκβεν εγψαρ〈ντ, µινδη〈ροµ τπυσ (+/+; +/−; −/−) εγερεκβ!λ ιζολ〈λτ σ 

ισζκµια/ρεπερφζι⌠νακ κιτεττ σζϖεκ εσετβεν, ιµµυνηισζτοκµια σ Ωεστερν βλοτ 

σεγτσγϖελ (39. 〈βρα). 
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39. 〈βρα, Α ΗΟ−1 εξπρεσσζι⌠ ϖ〈λτοζ〈σα ισζκµια/ρεπερφζι⌠νακ κιτεττ ιζολ〈λτ εγρσζϖβεν. 

ςΦ: φιβριλλ〈λτ σζϖ, Νο−ςΦ νεµ φιβριλλ〈λτ σζϖ, ∆εφιβ.: ∆εφιβριλλ〈χι⌠ 
Α) ϖαδ τπυσ, Β) ηετεροζιγ⌠τα, Χ) ΗΟ−1 �κνοχκ ουτ� εγρ µιοκαρδιυµ 

 

Αββαν αζ εσετβεν, ηα α σζϖ φιβριλλ〈λτ (ςΦ) αζ ενζιµ εξπρεσσζι⌠ϕα ϕελεντ!σ µρτκβεν 

χσκκεντ (χσκκεντ φεστ!δσ) α ϖαδ τπυσ +/+ (39. 〈βρα Α) σ α +/− ηετεροζιγ⌠τα (39. 〈βρα 

Β) σζϖεκβεν εγψαρ〈ντ, σσζεηασονλτϖα νεµ φιβριλλ〈λ⌠ σζϖιζοµµαλ (Νο−ςΦ). Α −/− 

ηοµοζιγ⌠τα σζϖεκ εσετβεν νεµ τυδτυκ κιµυτατνι αζ ενζιµ εξπρεσσζι⌠ϕ〈τ σεµ 

ιµµυνηισζτοκµια, σεµ πεδιγ Ωεστερν βλοτ σεγτσγϖελ (39. 〈βρα Χ). Ιττ κελλ 

µεγϕεγψεζννκ, ηογψ α ΗΟ−1 �κνοχκ ουτ� 〈λλατοκβ⌠λ ιζολ〈λτ σζϖεκ µινδεν εσετβεν 

φιβριλλ〈λτακ, γψ εζεκετ ελεκτροµοσ τον δεφιβριλλ〈λτυκ (∆εφιβ.). 

 

Ενδογν ΧΟ ταρταλοµ µεγηατ〈ροζ〈σα: 

Α κϖετκεζ! 〈βρ〈ν α γ〈ζκροµατογρ〈φι〈σ µρσεκ ερεδµνψε λ〈τηατ⌠ 20 περχ ισζκµι〈τ σ 

αζ αζτ κϖετ! 5, 15, 30, σ 120 περχ ρεπερφζι⌠ν 〈τεσεττ, ϖαδ τπυσ (Α) σ ΗΟ−1 Κ.Ο. 

µιοκαρδιυµοκ (Β) εσετν. ϑ⌠λ λ〈τηατ⌠, ηογψ αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ν 〈τεσεττ σ νεµ 

φιβριλλ〈λ⌠ σζϖιζοµβαν αζ ενζιµ 〈λταλ τερµελτ ενδογν ΧΟ µεννψισγε ϕελεντ!σ µρτκβεν 
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εµελκεδεττ (40. 〈βρα Α). Αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠νακ κιτεττ νεµ φιβριλλ〈λ⌠ ΗΟ−1 −/− σζϖεκ 

εσετν ισ ταπασζταλτυνκ κισµρτκ∀ ΧΟ τερµελστ (40. 〈βρα Β). Εζ α µεγφιγψελσ αρρα 

υταληατ, ηογψ µ〈σ τϖοναλακον κερεσζτλ ισ κελετκεζηετ ΧΟ, αζονβαν εζεκ αζ τϖοναλακ 

κεϖσβ µεγηατ〈ροζ⌠ακ, µιντ α ΗΟ−1−τ!λ φγγ! ΧΟ τερµελσ. 
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40. 〈βρα, Α ΓΧ−σ µρσεκ κϖαντιτατϖ ερεδµνψε. 

ν=6 χσοπορτονκντ; ∗π<0.05 αζ αεροβ κοντρολ χσοπορτηοζ ϖισζονψτϖα 
 

Σζϖφυνκχι⌠κ, ινφαρκτυσοσ τερλετ σ µιοκαρδι〈λισ Να+, Κ+, σ Χα2+ ταρταλοµ: 

Α κσρλετεκ τελϕεσ ιδεϕε αλαττ ρεγισζτρ〈λτυκ α σζϖφυνκχι⌠κατ. Αζ ισζκµια ελ!ττι σζϖφυνκχι⌠ 

ρτκει α ΗΟ−1−/− χσοπορτνακ ροσσζαββακ ϖολτακ α ϖαδ τπυσ σ α ηετεροζιγ⌠τα χσοπορτηοζ 

ϖισζονψτϖα. Υγψανιλψεν ϕελεντ!σ κλνβσγετ ταπασζταλτυνκ α χσοπορτοκ κζττ, 20 περχ 

ισζκµι〈τ κϖετ! 30, ιλλετϖε 120 περχ ρεπερφζι⌠ σορ〈ν. Α ΗΟ−1−/− σζϖεκ α ρεπερφζι⌠ σορ〈ν 

µινδ φιβριλλ〈λτακ, γψ αζοκατ ελεκτροµοσ τον δεφιβριλλ〈λτυκ (7. τ〈βλ〈ζατ), σ γψ τυδτυκ 

µεγηατ〈ροζνι α σζϖφυνκχι⌠κατ. 
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Α σζϖετι Να+ σ Χα2+ κονχεντρ〈χι⌠ αζ ισζκµια ινδυκχι⌠ϕα ελ!ττ σζιγνιφικ〈νσ εµελκεδστ 

µυτατοττ α ΗΟ−1−/− χσοπορτβαν σσζεηασονλτϖα α µ〈σικ κτ ϖιζσγ〈λτ χσοπορτ αδαταιϖαλ. 

Τοϖ〈ββ〈 α χελλυλ〈ρισ Κ+ ταρταλοµ ϕελεντ!σεν αλαχσονψαββ ϖολτ (253±8 ∝µολ/γ, 

σζ〈ραζτµεγρε) α ηοµοζιγ⌠τα κνοχκ ουτ σζϖεκβεν, µιντ αζ αεροβ περφζι⌠ν 〈τεσεττ ϖαδ 

τπυσ σζϖιζοµβαν (278±7 ∝µολ/γ, σζ〈ραζτµεγρε). Αζ ισζκµι〈σ µιοκαρδιυµ 

ρεπερφζι⌠ϕα α χελλυλ〈ρισ ιονταρταλοµ, ηασονλ⌠ µρτκ∀ ζαϖαρ〈τ ερεδµνψεζτε µινδεν 

ϖιζσγ〈λτ χσοπορτβαν, µελψ α −/− χσοπορτβαν µγ σλψοσαββ ϖολτ. 

Αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γα ϕελεντ!σ µρτκβεν ναγψοββ ϖολτ α ΗΟ−1−/− χσοπορτβαν 

(49,5±5 %, π<0,05) σσζεηασονλτϖα α ϖαδ τπυσ (37,6±4 %), ιλλετϖε α ηετεροζιγ⌠τα (38,5±4 

%) χσοπορτ ρτκειϖελ. 
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41. 〈βρα, Αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γα ισζκµια/ρεπερφζι⌠νακ κιτεττ ιζολ〈λτ εγρσζϖεκβεν. 

(+/+): ϖαδ τπυσ, (+/−): ΗΟ−1 ηετεροζιγ⌠τα, (−/−): ΗΟ−1 �κνοχκ ουτ� ηοµοζιγ⌠τα µιοκαρδιυµ 
∗π<0.05 α (+/+) χσοπορτηοζ ϖισζονψτϖα. 
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∆ΙΣΖΚΥΣΣΖΙ 

 

Ι. ∆ισζκυσσζι⌠ 

 

Α ΗΦΕ µυτ〈χι⌠β⌠λ αδ⌠δ⌠ ϖασ δεποζχι⌠, αζ 〈λταλα ινδυκ〈λτ σεϕτκ〈ροστ⌠ φολψαµατοκ σζοροσ 

σσζεφγγστ µυτατνακ α σζαβαδγψκκ ινδυκ〈λτα φολψαµατοκκαλ, µελψεκ νεµ µεγφελελ! 

κεζελσ ηι〈νψ〈βαν σλψοσ σζερϖι µ∀κδσι ζαϖαροκατ ιδζηετνεκ ελ!. Εζεν βετεγσγεκ κεζελσι 

αλτερνατϖ〈ι ϖισζονψλαγ σζ∀κ σπρεκτυµακ, µιϖελ α ϖ〈ρηατ⌠ ερεδµνψεσσγ ιγεν χσεκλψ σικερτ 

µυτατ. Αζ εξτενσϖ µεννψισγ∀ ϖασατ ταρταλµαζ⌠ σζερϖρακτ〈ρακ (λπ) ελτ〈ϖολτ〈σα 

(πηλεβοτοµια) λεηετ µεγολδ〈σ, αµελψ ηοσσζ τ〈ϖον α βετεγ 〈λλαποτ〈τ ϕαϖτηατϕα. Α ΗΦΕ 

µυτ〈χι⌠ κϖετκεζτβεν γψακορι µ⌠δον ϕελεντκεζνεκ κλνφλε µ〈ϕβετεγσγεκ, αµελψεκ 

µαγυκβα φογλαλϕ〈κ α µ〈ϕχιρρηοσισ σ α ηεπατοχελλυ〈ρισ καρχινοµα ϕελενλτετ (12;13). Ιττ α 

µεγολδ〈στ α µ〈ϕτρανσζπλαντ〈χι⌠σ βεαϖατκοζ〈σ ϕελεντηετι α βετεγεκ σζ〈µ〈ρα, δε εζτ α ναγψβαν 

βεφολψ〈σολϕα α µεγφελελ! κοµπατιβιλισ δονοροκ σζ〈µα. Γψ⌠γψσζερεσ αλτερνατϖ µεγολδ〈σκντ 

µγ Φε2+−κελ〈τορ, δεφεροξαµινε αλκαλµαζ〈σ ισ σζ⌠βα ϕηετ, αµελψ σικερρελ κεχσεγτετ (17). 

Υγψανακκορ Χ−ϖιταµιν αδ〈σα αζ ιλψεν βετεγεκ σζ〈µ〈ρα ελλενϕαϖαλλτ, µιϖελ αζ ασζκορβινσαϖ 

σλψοσβτηατϕα α ϖασ 〈λταλ ελ!ιδζεττ τοξιχιτ〈στ. Τερµσζετεσεν α µεγφελελ! τερ〈πια 

µεγϖ〈λασζτ〈σ〈βαν βιζονψοσ σζρυµπροτεινεκ µονιτοροζ〈σα φελττλενλ σζκσγεσ σ εζεκ 

ρτκει αλαπϖετ!εν µεγηατ〈ροζζ〈κ α σικερεσ κεζελστ (σζρυµ τρανσζφερριν, σζρυµ φερρτιν). 

Α ϕελενλεγι τανυλµ〈νψβαν µοδελλεζτκ α ηαεµοκροµατ⌠ζισ νεϖ∀ κ⌠ρκπετ, αµελψετ α Φε2+ 

φεληαλµοζ⌠δ〈σ ϕελλεµεζ α παρενχηψµ〈σ σζερϖεκβεν, µαγ〈βα φογλαλϖα εγψαρ〈ντ α σζϖετ σ 

µ〈ϕατ. Αζ ελ!ββι σζερϖετ ριντ! πατηολ⌠γι〈σ φολψαµατ, α µιοκαρδι〈λισ σζϖετι ελεµεκ εσετβεν 

φιβρ⌠ζισ κιφεϕλ!δσε ρϖν σλψοσ ϖεζετσι ζαϖαροκατ σ καρδιοµψοπ〈τηι〈τ ιδζ ελ! (14;15). 

Φοντοσ τεη〈τ α πατηολ⌠γι〈σ φολψαµατ µεχηανιζµυσ〈νακ µεγισµερσε, µελψ σεγτηετ εφφεκτϖε 

ηατ〈σοσ τερ〈πι〈σ ιντερϖενχι⌠κ µεγτερϖεζσβεν. Μυνκ〈νκ χλϕα αζ ϖολτ, ηογψ διρεκτ κορρελ〈χι⌠τ 

τ〈ρϕον φελ α διτα ϖασταρταλµα σ α ΗΦΕ µυτ〈χι⌠ πολιµορφιζµυσα κζττ, αµελψ ναγψµρτκβεν 

βεφολψ〈σολϕα αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ οκοζτα σζϖ κ〈ροσοδ〈σοκατ. Α ϖαστερ〈πια κϖετκεζτβεν 

κιαλακυλ⌠ δ⌠ζισ−ηατ〈σ ϕελλεγ∀ ερεδµνψεκετ αλ〈τ〈µασζτϕα διτα ϖασταρταλµ〈τ⌠λ φγγ!εν ϖ〈λτοζ⌠ 

χσκκεντ ποσζτισζκµι〈σ φυνκχι⌠κ, εµελκεδεττ αποπτ⌠τικυσ καρδιοµψοχψτα σζ〈µ, 

µεγνϖεκεδεττ ινφαρκτυσοσ τερλετ εγψαρ〈ντ α ϖαδ σ α ΗΦΕ �κνοχκ ουτ� εγερεκβεν. Αζ 

αντιοξιδ〈νσ ενζιµστ〈τυσζ ισ η∀εν τκρζι α διτα ϖασταρταλµ〈νακ ϕελεντ!σγτ σ σζερεπτ αζ 

ινδυκ〈λτ οξιδατϖ στρεσσζ ελλεν ϖδεκεζ! µεχηανιζµυσοκβαν, αµελψεκ α ναγψ µεννψισγβεν 

κελετκεζ! τοξικυσ γψκκ ελλεν νεµ ελγσγεσεκ. Αζ οξιδατϖ στρεσσζ ελ!ιδζτε λιπιδ−
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περοξιδ〈χι⌠, µελψετ αζ Μ∆Α ταρταλοµ ΗΠΛΧ µεγηατ〈ροζ〈σ〈ϖαλ δετεκτ〈λτυνκ, σζοροσ 

σσζεφγγστ µυτατοττ αζ 〈λλατι τακαρµ〈νψοκ ϖασταρταλµ〈ϖαλ (ναγψοββ Φε2+ αδαγ−ναγψοββ 

οξιδατϖ κ〈ροσοδ〈σ). Τεη〈τ α διτα ϖασταρταλµα σ αζ ΗΦΕ πολιµορφιζµυσ σζοροσ σσζεφγγστ 

µυτατ αζ οξιδατϖ κ〈ροσοδ〈σοκκαλ σζεµβενι φογκονψσ〈γρα. 

Α νεµ ηεµε−ηεζ κτττ ϖασ δεποζιχι⌠ϕα ιγεν σλψοσ τοξιχιτ〈στ ερεδµνψεζ α σζϖβεν, 

κεζδετβεν εζ ϖεζετσι ζαϖαροκ, σ αρρηψτηµι〈κ φορµ〈ϕ〈βαν ϕελεντκεζικ, ηοσσζ τ〈ϖον πεδιγ 

καρδιοµψοπ〈τηι〈τ ιδζ ελ!. Α ϖασ τλτελτ!δσσελ ϕ〈ρ⌠ σζϖγψενγεσγετ 〈λταλ〈βαν α ϖασ 

µεγϕελενσβ!λ ερεδµνψεζηετ! σζισζτολσ σ διασζτολσ φυνκχι⌠κ ροµλ〈σα κσρ (18).  Α Φε2+ 

〈λταλ ελ!ιδζεττ κ〈ροσοδ〈σοκ φολψαµατα µγ νεµ τελϕεσεν τισζτ〈ζοττ, ϖισζοντ κσρλετεινκ 

ερεδµνψει αζτ µυτατϕ〈κ, ηογψ α Φε2+ ϕελεν ϖαν µινδ ϖαδ τπυσ σ α ΗΦΕ �κνοχκ ουτ� εγερεκ 

σζϖιζοµζατ〈βαν. Αζ σζϖεκ ηισζτολ⌠γιαι σζεµποντβ⌠λ εγψ φοκοζοττ κτ!σζϖετι ελεµεκ 

(µιοφιβριλλυµ) ϕελενλτετ µυτατϕ〈κ, αµελψετ α µιτοκονδριυµοκ σζ〈µ〈νακ νϖεκεδσε κσρ. 

ςαλ⌠ϕ〈βαν ιγεν νεηζ κλνβσγετ τεννι α κρ⌠νικυσ ϖασ τλτελτ!δσ οκοζτα σζϖγψενγεσγ 

κιαλακυλ〈σα, ϖαλαµιντ α Φε2+ οκοζτα ισζκµι〈σ σζαβαδ γψκκπζ!δσ κζττ.  Ισζκµι〈σ, 

ρεπερφυνδ〈λτ σζϖβεν α ΡΟΣ ϖεζετσι ζαϖαροκ σ καρδι〈λισ �στυννινγ� κιαλακυλ〈σ〈τ 

ερεδµνψεζι, ϖισζοντ α κρ⌠νικυσ Φε2+ �οϖερλοαδ� ϕελενσγ εγψ φοκοζοττ ρζκενψσγετ ϕελεντ α 

µιοκαρδιυµ σζ〈µ〈ρα αζ οξιδατϖ στρεσσζελ σζεµβεν (16). Α ϖασ καταλιζ〈λτα σζαβαδ γψκ (ΗΟ.) 

κπζ!δσ χελλυλ〈ρισ κ〈ροστ⌠ φολψαµαται ρϖν σλψοσ ζαϖαροκατ ιδζ ελ! αζ ιντακτ 

σζϖσζϖετβεν. Αζ υτ⌠ββιβαν σζερεπε ϖαν α λιπιδ περοξιδ〈χι⌠τ ϕελζ! Μ∆Α κονχεντρ〈χι⌠ 

ϖ〈λτοζ〈σ〈νακ, αµελψ τεκιντλψεσ µεννψισγβεν ϖολτ δετεκτ〈ληατ⌠ αζ ΗΦΕ �κνοχκ ουτ� 300 

ππµ εγρσζϖεκβεν α κοντρολλ χσοπορτηοζ ϖισζονψτϖα. Κορον〈ρια βετεγσγεκβεν ισ κιµυταττ〈κ, 

ηογψ πατηοφιζιολ⌠γι〈ϕυκβαν α ΡΟΣ φοντοσ σζερεππελ βρ, αµελψεκ ριντκεζϖε ταργετϕεικκελ 

προτειν δεγραδ〈χι⌠τ, ∆ΝΣ−τρστ, σ λιπιδ−περοξιδ〈χι⌠τ οκοζνακ (22;24). Εζρτ ΡΟΣ 

�σχαϖανγερεκ� αλκαλµαζ〈σα εγψ ολψαν τερ〈πι〈σ ιντερϖενχι⌠σ λεηετ!σγ, αµελψ σικερρελ 

κεχσεγτετηετ αζ οξιδατϖ στρεσσζ ελλενι ϖδεκεζσβεν (21).  Αζ εβσελεν µιντ αντιοξιδ〈νσ 

αλκαλµαζ〈σ〈τ κϖετ!εν α µιοκαρδιυµ τελϕεστ!κπεσσγτ νϖελτε, βιζονψτϖα εζζελ αννακ 

ελ!νψσ ηατ〈σ〈τ.  Αζ εµλ!σ σζϖ ρενδελκεζικ σαϕ〈τ αντιοξιδ〈νσ ενζιµ ρενδσζερρελ µαγ〈βα 

φογλαλϖα ολψαν κοµπονενσεκετ, µιντ αζ #−τοχοφερολ, ασζκορβινσαϖ, ∀−καροτιν, ιλλετϖε ΣΟ∆, 

καταλ〈ζ,  γλυτατηιον−περοξιδ〈ζ (21;23). Εζεκ α ϖδεκεζ! ϖοναλ ελσ! ελεµει α ΡΟΣ οκοζτα 

κ〈ροστ⌠ ηατ〈σοκκαλ σζεµβεν, µελψεκ διρεκτ µ⌠δον ελιµιν〈λϕ〈κ εζεκετ α ρεακχι⌠κπεσ 

τνψεζ!κετ.   

Αζ ΗΦΕ µυτ〈χι⌠ ιγεν σζλεσ κρβεν τερϕεδτ ελ βιζονψοσ ετνικαι ποπυλ〈χι⌠κ κζττ, σ οττ α 

ηετεροζψγ⌠τ〈κ (10%−οσ γψακορισ〈γ) ελφορδυλ〈σα µυτατ σσζεφγγστ α µαγασ ϖασταρταλοµβ⌠λ 

ερεδ! Φε2+ δεποζιχι⌠ϖαλ. Μινδ α κσρλετι σ αζ επιδεµινολ⌠γιαι αδατοκ αζτ µυτατϕ〈κ, ηογψ 
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αλαχσονψαββ Φε2+ ταρταλοµ αλαχσονψαββ κοχκ〈ζατοτ ηορδοζ µαγ〈ϖαλ α κορον〈ρια βετεγσγεκ 

κιαλακυλ〈σ〈βαν. Κλινικαι σζεµποντοτ φιγψελεµβε ϖϖε α µαγασ σζρυµ Φε2+ εγψ ριζικ⌠ φακτορα 

α κορον〈ρια βετεγσγεκ λτρεϕττνεκ, αµελψεκ α µιοκαρδι〈λισ ινφαρκτυσβ⌠λ ερεδεζηετ!. Α 

µεγολδ〈στ βιζονψοσ αντιοξιδ〈νσ κοµπονενσεκ 〈λταλι τερ〈πια ϕελεντηετι, δε αζ ισµερετεκ ηι〈νψα 

τοϖ〈ββι κσρλετεκ ϖγρεηαϕτ〈σ〈ρα κελλ, ηογψ σζτνζζκ α κυτατ⌠κατ. Αλτερνατϖ µεγολδ〈σκντ 

µγ σζ⌠βα ϕηετνεκ µγ ολψαν τ〈πλ〈λκοζ〈σι κοµπονενσεκ, µελψεκ κπεσεκ ϖαλαµιλψεν 

µ⌠δον α Φε2+ φελσζϖ⌠δ〈σ〈τ µεγϖ〈λτοζτατνι. 

 

ΙΙ. ∆ισζκυσσζι⌠ 

 

Α Τρξ α ρεδοξ ρενδσζερ φοντοσ αλκοτ⌠ϕα, µελψ τηιολ−χσοπορτϕαι ρϖν ρσζτ ϖεσζ τββ µολεκυλα 

ρεδοξ 〈λλαποτ〈νακ µεγηατ〈ροζ〈σ〈βαν, βεφολψ〈σολϖα ινδιρεκτ µ⌠δον α σεϕτ σζιντ∀ µολεκυλ〈ρισ 

φολψαµατοκατ. Α ϕελεν τανυλµ〈νψβαν βιζονψτοττυκ α Τρξ ελ!νψσ σ προτεκτϖ ηατ〈σ〈τ αζ 

ισζκµια/ρεπερφζι⌠ ινδυκ〈λτα µολεκυλ〈ρισ κ〈ροσοδ〈σοκκαλ σζεµβεν. Α κσρλετ ερεδµνψειτ α 

Τρξ−ρε ϖονατκοζ⌠λαγ αζ αλ〈ββιακβαν φογλαλϕυκ σσζε: 

1. Α τηιορεδοξιν γνϕε αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ εσετβεν δοωνρεγυλ〈λ⌠δικ, µγ ισζκµι〈σ 

πρεκονδιχι⌠ σορ〈ν α γν ακτιϖ〈χι⌠ϕα φιγψεληετ! µεγ. 

2. Α τηιορεδοξιν ινδυκ〈λτα κεδϖεζ! ηατ〈σοκ α Χ∆∆Π τρτν! ελ!κεζελσσελ βλοκκοληατ⌠ακ 

ϖολτακ, αµιτ α �ρεχοϖερψ� ποσζτισζκµι〈σ φυνκχι⌠κ ροµλ〈σα ϖαλαµιντ αζ αποπτ⌠τικυσ 

σεϕτεκ σζ〈µ〈νακ εµελκεδσε, σ ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γ〈κ νϖεκεδσε κσρτ. 

3. Α Τρξ βλοκκολ〈σα µγ αδαπτ〈λτ σζϖ εσετβεν ισ νϖελι αζ οξιδατϖ στρεσσζ ιρ〈ντι 

φογκονψσ〈γοτ. 

4. Αζοκ αζ εγρσζϖεκ, αµελψεκβεν α Τρξ γν τββ µ〈σολατ φορµ〈ϕ〈βαν ϖαν ϕελεν, 

ναγψοββ ηατκονψσ〈γοτ µυταττακ αζ οξιδατϖ στρεσσζ ινδυκ〈λτα µιοκαρδι〈λισ 

κ〈ροσοδ〈σοκκαλ σζεµβεν. 

Α τηιορεδοξιν, εγψ φοντοσ σεϕτ φεηρϕε δισζυλφιδ ρεδυκτ〈ζ, αµελψ ελσ!δλεγεσεν εµλ!σ 

σζϖετεκβεν εξπρεσσζ〈λλ⌠δικ, κλνσεν α σζϖβεν. Ρενδελκεζικ διτηιολ σ δισζυλφιδ ακτϖ 

ηελψεκκελ, σ ελεκτρον δονορκντ φυνκχιον〈λ α ριβονυκλεοτιδ ρεδυκτ〈ζ, ϖαλαµιντ τηιορεδοξιν 

περοξιδ〈ζ σζ〈µ〈ρα (52). Ρεδυκ〈λ〈σ〈βαν α Τρξ ρεδυκτ〈ζ νεϖ∀ ενζιµ ϖεσζ ρσζτ, αµελψ α 

σζκσγεσ ρεδυκ〈λ⌠ ερ!τ α ΝΑ∆ΠΗ φεληασζν〈λ〈σ〈ϖαλ ϖγζι. Εββεν α τανυλµ〈νψβαν α κσρλετεκ 

ϖγρεηαϕτ〈σ〈ϖαλ ιγψεκεζτνκ βιζονψτανι α Τρξ ρεδοξ ρεγυλ〈χι⌠σ σζερεπτ α σζϖ 

ισζκµια/ρεπερφζι⌠σ φολψαµατ〈βαν. Α µιοκαρδι〈λισ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ ϕελενσγε εγψττ 

ασσζοχι〈λ⌠δικ ΡΟΣ κπζ!δσσελ, αµελψνεκ νεγατϖ ηατ〈σαιτ αζ ΠΚ−ϖαλ κι λεηετ ϖδενι (53;54; 

55). Α ϕελενσγβεν φοντοσ σζερεππελ βρ α Τρξ µιντ φοντοσ ρεδοξ−σζιγν〈λ κοµπονενσ, αµελψ 
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χσκκεντ µρτκ∀ εξπρεσσζι⌠ϕα νϖελι α µιοκαρδι〈λισ σζϖετ ρζκενψσγετ αζ οξιδατϖ 

στρεσσζελ σζεµβεν, αµι αποπτ⌠ζισ νϖεκεδσνεκ φορµ〈ϕ〈βαν ρϖνψεσλ (55). Α τηιορεδοξιν 

κτ φορµ〈ϕα ισµερτ: 1 Χιτοσζ⌠λβαν σ α νυκλευσζβαν λοκαλιζ〈λ⌠δ⌠ φορµα, αµελψ µιντ ρεδοξ−

ρεγυλ〈τορ φοντοσ, σ σζκσγεσ αηηοζ, ηογψ ρεδυκ〈λ⌠ εθιϖαλενστ βιζτοστσον α Τρξ περοξιδ〈ζ 

ιλλετϖε ριβονυκλεοτιδ ρεδυκτ〈ζ, ϖαλαµιντ σζ〈µοσ τρανσζκριπχι⌠σ φακτορ (ΝΦ−!∀, ΠΚΧ,∃ 

αποπτ⌠ζισ γ〈τλ〈σα) ρσζρε. 2. Μιτηοκονδρι〈λισ φορµα (56;57). 

Πατκ〈νψ κσρλετεκβεν α δαγαναττερ〈πι〈βαν αλκαλµαζοττ Χ∆∆Π−τ ϖιζσγ〈λτυκ, αµελψ α σεϕτχικλυσ 

σζαβ〈λψοζ〈σ〈ϖαλ ϖαλαµιντ αζ αποπτ⌠ζισ ινδυκχι⌠ϕ〈ϖαλ φεϕτι κι ηατ〈σ〈τ χελλυλ〈ρισ σζιντεν, γ〈τολϖα 

α τυµορ σεϕτεκ βυρϕ〈νζ〈σ〈τ σ νϖεκεδστ. Α Χ∆∆Π αλκαλµαζ〈σ〈ϖαλ α Τρξ ηατ〈σαι ρεϖερζιβιλισ 

µ⌠δον γ〈τοληατ⌠ακ ϖολτακ µινδ τρανσζκριπχι⌠σ σ τρανσζλ〈χι⌠σ σζιντεν. Αζ 1 µΜ−οσ Χ∆∆Π−ϖελ 

τρτν! 15 περχεσ ελ!κεζελσ α Τρξ ηατ〈σαιτ σζιντε τελϕεσ µρτκβεν βλοκκολτα, ϖισζοντ κισεββ 

κονχεντρ〈χι⌠βαν α Χ∆∆Π χσακ ρσζβεν ϖολτ ηατκονψ. Εγψ µ〈σικ κσζτµνψ α βισ−

(γλυτατηιονατο)−πλατινυµ (ΓΣ−Πτ) ισ ηασονλ⌠ ηατ〈σοκκαλ ρενδελκεζικ µινδ α Τρξ ιλλετϖε α 

γλυτατηιον ρενδσζερρε (52). Σζ〈µοσ τρανσζκριπχι⌠σ φακτορ (ΝΦ−!∀, ΑΠ−1) µ∀κδσε σζιγοραν 

σζαβ〈λψζοττ ρεδοξ−〈λλαποτυκ 〈λταλ  α Τρξ µεχηανιζµυσ τϕ〈ν (35;52). Α κορ〈ββι πυβλικ〈χι⌠κ 

µ〈ρ κιτρτεκ αρρα, ηογψ αζ ΝΦ−!∀ σ ΑΠ−1 ∆ΝΣ κτ! κπεσσγε φοκοζ⌠δικ ισζκµια ρεπερφζι⌠ 

σορ〈ν, ϕελεζϖε, ηογψ ε µολεκυλ〈κ φοντοσ σζερεπετ ϕ〈τσζανακ αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ϖαλ  

σζεµβενι µιοκαρδι〈λισ τολερανχια κιφεϕλ!δσβεν (52;58). Α Τρξ µιντ χελλυλ〈ρισ αντιοξιδ〈νσ 

ϖδελµετ βιζτοστ αζ οξιδατϖ στρεσσζ ελ!ιδζτε σζαβαδγψκ κπζ!δσσελ σζεµβεν. 

Ερεδµνψεινκ ισ µυτατϕ〈κ αζτ, ηογψ αζ �οϖερεξπρεσσζ〈λ⌠δοττ� ηυµ〈ν Τρξ ηατ〈σοσ εσζκζκντ 

µ∀κδικ, µελψετ κσρλετεινκ σορ〈ν χσκκεντ Μ∆Α προδυκχι⌠ σ ποσζτισζκµι〈σ �φελπλσ� 

ϕελλεµεζ. Α χελλυλ〈ρισ αντιοξιδ〈νσ �ρεσερϖ� φοκοζοττ τρανσζκριπχι⌠ϕα ϖολτ δοκυµεντ〈ληατ⌠ 

υγψανχσακ Τρξ ϕελενλτβεν, ελσ!σορβαν Μν−ΣΟ∆ ρϖν (62;63).  Α σζαβαδ γψκκ φοκοζοττ 

ϕελενλτρε α φυνκχιον〈λισ παραµτερεκ γψενγλσε, τοϖ〈ββ〈 µεγεµελκεδεττ Μ∆Α 

κονχεντρ〈χι⌠ υταλ (64;65). Α ΡΟΣ (ΗΟ.) σζερεπτ αζ ισζκµι〈σ µιοκαρδιυµβαν µ〈ρ ελεκτρον 

παραµαγνετικυσ ρεζονανχια σπρεκτροσζκ⌠πι〈σ µ⌠δσζερ αλκαλµαζ〈σ〈ϖαλ µ〈ρ σζ〈µοσ κυτατ⌠ 

κορ〈ββαν κιµυταττα, αµελψ ναγψ µεννψισγβεν κπζ!δικ ρεπερφζι⌠ φολψαµ〈ν. Σζ〈µοσ 

κορ〈ββι πυβλικ〈χι⌠ µ〈ρ φογλαλκοζοττ α Τρξ φοκοζοττ ακτιϖ〈χι⌠ϕ〈ϖαλ (τρανσζκριπχι⌠, τρανσζλ〈χι⌠), 

αµελψ οξιδατϖ στρεσσζ σ αζ ισζκµ〈σ πρεκονδιχι⌠ κϖετκεζµνψεκντ ισµερτ ϖ〈λτ 

(62;66;67). Αζ ερεδµνψεινκ αζτ µυτατϕ〈κ, ηογψ α Τρξ−νακ φοντοσ σζερεπε ϖαν αζ ισζκµι〈σ 

µιοκαρδιυµ σζιγν〈λτρανσζδυκχι⌠σ φολψαµαταιβαν. Εζ οκβ⌠λ ηυµ〈ν Τρξ γντ ηορδοζ⌠ 

τρανσζγενικυσ εγερεκ λτρεηοζ〈σ〈ϖαλ µεγηατ〈ροζτυκ α Τρξ προτειν σεϕτλεττανι ϕελεντ!σγτ. Α 

ηυµαν #−ακτιν προµοτερ−αλαπ τρανσζγενικυσ εξπρεσσζι⌠σ ρενδσζερτ ηασζν〈λατ〈ϖαλ Τρξ−τ 
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γνµανιπυλ〈λτ εγερεκετ 〈λλτοττυνκ ελ! σ εζεκβ!λ Ωεστερν βλοτ, Νορτηερν βλοτ ϖαλαµιντ 

Σουτηερν βλοτ αναλζισ σεγτσγϖελ σικερλτ µεγερ!στενι α ηΤρξ ϕελεντ!σγτ σ σζερεπτ. Αζ 

αλκαλµαζοττ µολεκυλ〈ρισ βιολ⌠γιαι µ⌠δσζερεκκελ ϖισζοντ νεµ σικερλτ εγψρτελµ∀εν ιγαζολνι α 

ηΤρξ εξπερσσζι⌠ φοντοσσ〈γ〈τ. Α τρανσγενικυσ εγερεκ αλκαλµαζ〈σ〈ϖαλ ποζιτϖ κορρελ〈χι⌠τ 

φιγψελτνκ µεγ α ηΤρξ ϕελενλτε ϖαλαµιντ αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ ελ!ιδζτε µιοκαρδι〈λισ 

κ〈ροσοδ〈σ µρσκλ!δσε κζττ, µελψετ α κοντρακτιλισ παραµτερεκ, χσκκεντ ινφαρκτυσοσ 

τερλετ, σ αποπτ⌠τικυσ σεϕτσζ〈µ βιζονψτ. √σσζεφογλαλ〈σακντ ελµονδηατϕυκ, ηογψ α Τρξ ολψαν 

τυλαϕδονσ〈γοκκαλ ρενδελκεζικ, µελψεκ ελ!νψσεκ σ σζερεπετ ϕ〈τσζανακ αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ 

ινδυκ〈λτα µιοκαρδι〈λισ κ〈ροσοδ〈σ µρσκλ!δσβεν, ιλλετϖε αζ ισζκµι〈σ πρεκονδιχι⌠ 

φολψαµατ〈βαν.  

 

ΙΙΙ. ∆ισζκυσσζι⌠ 

 

Ερεδµνψεινκ βιζονψτϕ〈κ, ηογψ α ΣΤΑΤ5Α σ νεµ α ΣΤΑΤ6 σζιγν〈λ τρανσζδυκχι⌠σ προτειν 

φοντοσ σζερεπετ ϕ〈τσζικ αζ ισζκµι〈σ πρεκονδιχι⌠βαν, β〈ρ µινδκτ προτειν φοσζφοριλ〈λ⌠δικ ΠΚ 

σορ〈ν. Α ΣΤΑΤ5Α πρεκονδιχι⌠σ ακτιϖιτ〈σα κτφλε µ⌠δον τρτνηετ: σρχ ιλλετϖε α ϑακ2 κιν〈ζ 

σεγτσγϖελ µεγϖαλ⌠συλ⌠ σζιγν〈λτρανσζδυκχι⌠ϖαλ, αζ ελ!ββινεκ τυλαϕδοντϖα ναγψοββ σζερεπετ. 

Αζ σρχ µεδι〈λτα µεχηανιζµυσ ϖαλ⌠ϕ〈βαν σζοροσαν καπχσολ⌠δικ ΠΙ−3 κιϖ〈λτοττα Ακτ−ρεγυλ〈λτα 

ν. τλλστ βιζτοστ⌠ µολεκυλ〈ρισ φολψαµατοκηοζ, αµελψεκ α καρδιοµψοχψτ〈κβαν χσκκεντικ αζ 

αποπτ⌠ζισ ινδυκ〈λτα σεϕτηαλ〈λ µρτκτ (67). Α ϖιζσγ〈λτ ϖ〈λτοζ〈σοκ ιγεν κιφεϕεζεττεν 

ϕελεντκεζτεκ α ΣΤΑΤ5Α ΚΟ εγερεκβεν, σ εζ τελϕεσεν γ〈τοληατ⌠ ϖολτ ϑακ ιλλετϖε Σρχ ϖαλαµιντ 

ΠΙ−3 κιν〈ζ ινηιβιτοροκ αδ〈σ〈ϖαλ ϖαδ τπυσ 〈λλατοκβαν. Α ϑακ2 ινηιβιτορ τψρπηοστιν σ Σρχ 

ινηιβιτορ ΠΠΙ αλκαλµαζ〈σα ΣΤΑΤ5Α σζιγν〈λτρανσζδυκχι⌠σ ακτιϖιτ〈σ〈νακ ιλλετϖε α πρεκονδιχι⌠ 

ηατ〈σ〈νακ ναγψµρτκ∀ χσκκενστ ερεδµνψεζτε, αµιτ αζ αποπτ⌠τικυσ σεϕτεκ σζ〈µ〈νακ, αζ 

ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γ〈νακ νϖεκεδστ σ α σζϖφυνκχι⌠σ παραµτερεκ ροµλ〈σ〈τ οκοζτα.  

Α κορ〈ββι πυβλικ〈χι⌠κ ϕελεζτκ, ηογψ α ΣΤΑΤ−νακ σζ〈µοσ φορµ〈ϕα λτεζικ κλνφλε 

σεϕτφιζιολ⌠γιαι φυνκχι⌠κβαν. Α προτεινεκ λεγφοντοσαββ σαϕ〈τοσσ〈γα αζ, ηογψ ρενδελκεζνεκ ΣΗ2 

δοµνναλ µελψ καπχσολατβα λπ α τψροζιν φοσζφοριλ〈χι⌠σ ηελλψελ, ελ!σεγτϖε α ΣΤΑΤ προτεινεκ 

ρενδεζ!δστ ρεχεπτοραικηοζ (88). Αζ ΣΗ2 δοµαιν−νεκ κζττι διµεριζ〈χι⌠ λεγφοντοσαββ 

κυλχσλπσε α καρβοξι−τερµιν〈λισαν εληελψεζκεδ! φοσζφοτψροζινον κερεσζτλ µεγϖαλ⌠συλ⌠ 

τψροζιν φοσζφοριλ〈χι⌠, σ νυκλευσζβα τρτν! τρανσζπορτϕα. Σζ〈µοσ τανυλµ〈νψβαν µεγφιγψελτκ, 

ηογψ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ σορ〈ν α ΣΤΑΤ µολεκυλα ακτιϖ〈λ⌠δικ, µελψ α ϑακ2 κιν〈ζ 

κζβενϕ〈ρ〈σ〈ϖαλ ϖαλ⌠συλτ µεγ (69). Εζζελ εγψιδ!βεν αντιαποπτ⌠τικυσ γνεκ (βχλ−2) 

υπρεγυλ〈χι⌠ϕ〈τ ισ µεγφιγψελτκ υταλϖα αρρα, ηογψ α Βχλ−2−νεκ φοντοσ σζερεπε λεηετ α ϑακ2−
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ΣΤΑΤ ινδυκ〈λτα σζιγναλιζ〈χι⌠βαν (81;91). Σικερλτ βιζονψτανυνκ, ηογψ α ΣΤΑΤ5Α ακτιϖ〈χι⌠ 

νεµ χσυπ〈ν ϑακ2 ρϖν, ηανεµ Σρχ σεγτσγϖελ ισ µεγϖαλ⌠συλ. Τββ βιζονψτκ ισ αµελλεττ 

σζ⌠λ, ηογψ αζ Σρχ κιν〈ζ ακτϖ ρσζεσε α πρεκονδιχι⌠ σζιγν〈λτρανσζδυκχι⌠σ φολψαµαταινακ 

(68,69). Κορ〈ββαν λερτ〈κ, ηογψ α Σρχ ακτιϖ〈χι⌠ϕα µεγφιγψεληετ! αζ ισζκµια µεδι〈λτα 

φολψαµατοκβαν, υγψανακκορ κπεσ τριγγερελνι α πρεκονδιχι⌠ ελ!ιδζτε ελ!νψσ ηατ〈σοκατ ισ. 

Φελτεηετ!εν προτειν κιν〈ζ Χ−� µεγϖαλ⌠συλ⌠ φολψαµατρ⌠λ ϖαν σζ⌠, δε εννεκ διρεκτ 

βιζονψτκακντ ιγεν κεϖσ ινφορµ〈χι⌠ σζολγ〈λ (74;82). Α ϕελεν µυνκ〈βαν βιζονψτοττυκ, ηογψ 

αζ Σρχ ϖαλαµιντ ϑακ2 κιν〈ζ αζονοσ µ⌠δον ϕ〈τσζικ σζερεπετ αζ ισζκµι〈σ πρεκονδιχι⌠βαν. Αζ 

Σρχ κιν〈ζ−ΣΤΑΤ5Α ινδυκ〈λτα Ακτ−ΙΠ3−µεδι〈λτα σζιγν〈λτρανσζδυκχι⌠σ µεχηανιζµυσοκνακ ιγεν 

φοντοσ σζερεπετ τυλαϕδοντανακ αζ ισζκµι〈ϖαλ σζεµβενι νψϕτοττ προτεκχι⌠βαν (76;88). ΠΙ−3 

κιν〈ζ ινηιβιτορ ΛΨ−294002 αλκαλµαζ〈σ〈ϖαλ ινδιρεκτ µ⌠δον σικερλτ βιζονψτανι αζτ, ηογψ αζ 

Ακτ µιντ ϖγρεηαϕτ⌠ προτειν ϖεσζ ρσζτ α �τλλσι� φολψαµατ σορ〈ν, ελσ!σορβαν αζ αποπτ⌠ζιστ 

ινδυκ〈λ⌠ βαξ προτειν φοσζφοριλ〈χι⌠ϕ〈βαν, ελιµιν〈λϖα α πρεκονδιχι⌠ νψϕτοττα ϖδ! ηατ〈σοκατ 

(71;94). Κσρλετεινκ ερεδµνψει αζτ βιζονψτϕ〈κ, ηογψ ΣΤΑΤ5Α σζιγν〈λµολεκυλα ρσζτ ϖεσζ 

αζ ισζκµι〈σ πρεκονδιχι⌠ µεχηανιζµυσ〈βαν, µελψνεκ ακτιϖ〈χι⌠ϕα ϑακ2 ιλλετϖε Σρχ κιν〈ζοκ 

ρϖν ϖαλ⌠συλ µεγ (72). Αζ Σρχ τον τρτν! τρανσζδυκχι⌠ σορ〈ν αζ ΙΠ−3 ινδυκ〈λτα Ακτ προτειν 

ισ ρσζτ ϖεσζ, ερεδµνψεζϖε εζζελ α πρεκονδιχι⌠ κεδϖεζ! ηατ〈σ〈τ αζ ισζκµι〈σ µιοκαρδιυµ 

φυνκχι⌠ινακ φελπλσρε.   

 

Ις. ∆ισζκυσσζι⌠ 

 
Α µιοκαρδιυµ ισζκµι〈ϕα ελτρ! ϖ〈λτοζ〈σοκατ ερεδµνψεζηετ βιζονψοσ γνεκ εξπρεσσζι⌠ϕ〈βαν 

σ α σζϖφυνκχι⌠κβαν εγψαρ〈ντ. Αζ αρρηψτηµι〈κ, τββεκ κζττ α καµραφιβριλλ〈χι⌠ 

κιαλακυλ〈σ〈νακ µεχηανιζµυσα ϕ⌠λ ισµερτεκ σ δεφινι〈λτακ, αζονβαν α ςΦ κιαλακυλ〈σ〈νακ 

γενετικαι οκαιρ⌠λ ϕελενλεγ κεϖσ ινφορµ〈χι⌠ 〈λλ ρενδελκεζσρε (111;112). Κσρλετεινκ σορ〈ν 

αρρα κερεστκ α ϖ〈λασζτ, ηογψ α µιτοκονδρι〈λισ µΡΝΣ εξπρεσσζι⌠, µιλψεν καπχσολατβαν λεηετ α 

ρεπερφζι⌠ ελ!ιδζτε ςΦ ελ!φορδυλ〈σ〈ϖαλ, περφυνδ〈λτ, διαβτεσζεσ σ νεµ διαβτεσζεσ πατκ〈νψ 

σζϖιζοµβαν. Τοϖ〈ββ〈 ϖιζσγ〈λτυκ α ςΦ σ α µιτοκονδρι〈λισ γνεξπρεσσζι⌠, κονκρταν α 

ΧΟΞΒΙΙΙ σ ΑΤΠΣ6 εξπρεσσζι⌠ κζττι καπχσολατοτ ισζκµια/ρεπερφζι⌠νακ κι νεµ τεττ, 

ελεκτροµοσ τον φιβριλλ〈λτ σζϖιζοµβαν. Κσρλετεινκβεν α ρεπερφζι⌠ ινδυκ〈λτα ςΦ κιαλακυλ〈σα 

ϕελεντ!σ µρτκβεν φγγττ α ΧΟΞΒΙΙΙ σ αζ ΑΤΠΣ6 εξπρεσσζι⌠ δοωνρεγυλ〈χι⌠ϕ〈τ⌠λ. Μινδεζτ 

αλ〈τ〈µασζτϕ〈κ ελεκτροµοσ τον φιβριλλ〈χι⌠βα ηοζοττ σζϖεκεν ϖγζεττ κσρλετεινκ ισ, µελψ 

σζεριντ φελτεηετ!, ηογψ α καµραφιβριλλ〈χι⌠ φελελ!σ α γνεξπρεσσζι⌠ χσκκενσρτ. 
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Ερεδµνψεινκ αλαπϕ〈ν φελττελεζηετ!, ηογψ α ϖιζσγ〈λτ γνεκ µΡΝΣ σ προτειν εξπρεσσζι⌠ϕ〈νακ 

φαρµακολ⌠γιαι στιµυλ〈λ〈σ〈ϖαλ α ρεπερφζι⌠ ινδυκ〈λτα ςΦ κιαλακυλ〈σα µεγελ!ζηετ!. 

Μυνκ〈νκ µ〈σοδικ ρσζβεν αρρα τρεκεδτνκ, ηογψ διρεκτ σσζεφγγστ ταλ〈λϕυνκ α ΗΟ−1 〈λταλ 

τερµελτ ενδογν ΧΟ ϕελεντ!σγρ!λ, α ρεπερφζι⌠ ινδυκ〈λτα καµραφιβριλλ〈χι⌠κ κιαλακυλ〈σ〈νακ 

µεγελ!ζσβεν. Κιµυταττυκ, ηογψ α ΗΟ−1, ιλλετϖε α ΗΟ−1−ηεζ καπχσολ⌠δ⌠ ενδογν ΧΟ 

προδυκχι⌠ φοντοσ σζερεπετ ϕ〈τσζικ α µιοκαρδι〈λισ ηοµεοσζτ〈ζισβαν αζ 〈λταλ, ηογψ µεγϖδι α 

σζϖετ αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ ινδυκ〈λτα φυνκχιον〈λισ κ〈ροσοδ〈σοκτ⌠λ µελψεκ µαγυκβα 

φογλαλϕ〈κ α ρεπερφζι⌠ ινδυκ〈λτα ςΦ−τ ισ. 

 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 61

 

√ΣΣΖΕΦΟΓΛΑΛℑΣ 

 

Αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ µινδενναποσ προβλµ〈τ ϕελεντ σζϖσεβσζετι ιλλετϖε τροµβολιτικυσ 

ελϕ〈ρ〈σοκ σορ〈ν,  αµικορ  α ηοσσζαββ ισζκµι〈σ περιδυστ κϖετ! ηιρτελεν περφζι⌠ οκοζτα 

ενεργια−φελσζαβαδυλ〈σ σζαβαδγψκ−κπζ!δστ σ σλψοσ ϖεζετσι ζαϖαροκ κιαλακυλ〈σ〈τ 

ερεδµνψεζι. Εζρτ λνψεγεσ α φολψαµατ λπσινεκ ισµερετε, αµι ηασζνοσ λεηετ α γψ⌠γψσζερεσ 

τερ〈πια µεγτερϖεζσβεν σ ϖγρεηαϕτ〈σ〈βαν.  

Α δισσζερτ〈χι⌠ η〈ροµ φ! ρσζβεν φογλαλκοζικ α σζαβαδγψκ ινδυκ〈λτα καρδι〈λισ κ〈ροσοδ〈σοκ 

ϕελενσγϖελ. Αζ ελσ! ρσζβεν α ΗΦΕ γνµυτ〈χι⌠ σ α ϖαστερ〈πια κζττι σσζεφγγσ 

φοντοσσ〈γ〈τ ϖιζσγ〈λτυκ, κλνσ τεκιντεττελ α σζαβαδγψκ κπζ!δσ φολψαµατ〈ρα. 

Μεγ〈λλαπτοττυκ, ηογψ α διτα ϖασταρταλµα σζοροσ κορρελ〈χι⌠τ µυτατ αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ 

ινδυκ〈λτα καρδι〈λισ κ〈ροσοδ〈σοκ µρτκϖελ, αµιτ αζ ινφαρκτυσοσ τερλετ ναγψσ〈γα σ αζ 

αποπτ⌠τικυσ σεϕτεκ σζ〈µ〈νακ εµελκεδσε σ α κοντρακτιλισ φυνκχι⌠κ γψενγλσε κσρ. Αζ 

αντιοξιδ〈νσ ενζιµστ〈τυσζ ϖιζσγ〈λατα ρ〈µυτατοττ αρρα, ηογψ εζεκ ακτιϖιτ〈σα λεχσκκεντ α ΗΦΕ 

ΚΟ εγερεκ σζϖβεν α ϖαστερ〈πια κϖετκεζτβεν. ςιζσγ〈λϖα α νεµ ηεµε−ηεζ κτττ Φε2+ 

δεποζιχι⌠ϕ〈τ, ιγεν µαγασνακ ταλ〈λτυκ αζ ΗΦΕ ΚΟ εγερεκ σζϖσζϖετβεν, αλ〈τ〈µασζτϖα α φεντ 

εµλτεττ ηιποτζιστ.   

Α µ〈σοδικ φεϕεζετ α Τρξ ρεδοξ προτειν προτεκτϖ ηατ〈σ〈ϖαλ φογλαλκοζικ. Τρανσζγενικυσ εγερεκ 

φεληασζν〈λ〈σ〈ϖαλ βιζονψτοττυκ, ηογψ α Τρξ ηατκονψ ϖολτ αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ ινδυκ〈λτα 

χελλυλ〈ρισ κ〈ροσοδ〈σ κιϖδσβεν, µελψετ α χσκκεντ ναγψσ〈γ ινφαρκτυσοσ τερλετ, 

µρσκλ!δττ αποπτ⌠τικυσ σεϕτεληαλ〈σ, ϕαϖυλτ ποσζτισζκµι〈σ φυνκχι⌠κ εγψρτελµ∀εν 

βιζονψτανακ. Α Τρξ εξπρεσσζι⌠ϕα Χ∆∆Π−ϖελ τρτν! ελ!κεζελσσελ γ〈τοληατ⌠ ϖολτ, αµελψ αζ 

〈λταλα οκοζοττ ελ!νψσ ηατ〈σοκατ µεγσζντεττε πατκ〈νψσζϖεν ϖγζεττ κσρλετεκβεν.  

Α δολγοζατ ηαρµαδικ ρσζε α ΣΤΑΤ5Α σ ΣΤΑΤ6 σζιγν〈λτρανσζδυκχι⌠σ προτεινεκ 

πρεκονδιχι⌠βαν βετλτττ σζερεπτ ϖιζσγ〈λτα. Ερεδµνψεινκ αζτ µυτατϕ〈κ, ηογψ α ΣΤΑΤ5Α 

ρενδελκεζικ µεγηατ〈ροζ⌠ σζερεππελ αζ ισζκµι〈σ πρεκονδιχι⌠βαν, αµελψ ϖαλ⌠ϕ〈βαν Σρχ τψροζιν 

σ ϑακ2 κιν〈ζ ρϖν ϖαλ⌠συλ µεγ. Φοσζφοριλ〈ζ ινηιβιτοροκ αλκαλµαζ〈σα βεβιζονψτοττα, ηογψ 

µινδ αζ Σρχ ιλλετϖε ϑακ2 ινδυκ〈λτα ΣΤΑΤ5Α ακτιϖ〈χι⌠ γ〈τοληατ⌠, µελψετ α πρεκονδιχι⌠σ 

ϖδ!ηατ〈σ〈νακ ελµαραδ〈σα κσρ. ΣΤΑΤ5Α ΚΟ εγερεκ µεγνϖεκεδεττ ινφαρκτυσοσ τερλετετ, σ 

εµελκεδεττ αποπτ⌠τικυσ σεϕτσζ〈µοτ µυταττακ. ΣΤΑΤ6 ΚΟ εγερεκκελ τρτν! κσρλετεκβεν α 

ΣΤΑΤ6 προτειν πρεκονδιχι⌠βαν φοσζφοριλ〈λ⌠δοττ, αζονβαν εννεκ η〈ττερε ισµερετλεν ϖολτ. 

Α δολγοζατ νεγψεδικ ρσζε ηεµοξιγεν〈ζ ενζιµ, ϖαλαµιντ µιτοκονδρι〈λισ χιτοκρ⌠µ οξιδ〈ζ σ 

ΑΤΠ〈ζ ϖεντρικυλ〈ρισ φιβριλλ〈χι⌠ ελλενι ηατκονψσ〈γ〈τ ιγψεκεζεττ φελτ〈ρνι. Α µιτοκονδρι〈λισ 
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ενζιµεκ (ΧΟΞΒΙΙΙ, ΑΤΠ〈ζ 6) προτεκτϖ σαϕ〈τοσσ〈γαινακ ϖιζσγ〈λατα αζοκατ α τνψεκετ 

ερ!στηετι µεγ, ηογψ αζ οξιδατϖ φοσζφοριλ〈χι⌠σ κασζκ〈δ σζ〈µοσ ταγϕα αντι−αρρηψτηµογν 

τυλαϕδονσ〈γγαλ ρενδελκεζικ, µελψ φαρµακολ⌠γιαι βεφολψ〈σολ〈σα ελ!νψσ λεηετ α διαβετογν 

σζϖεκβεν γψακραν ελ!φορδυλ⌠ καµραι φιβριλλ〈χι⌠κκαλ σζεµβεν. 

Αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ τϕ〈ν τρτν! κσρλετεινκ σορ〈ν α ΗΟ−Ι ΚΟ. σζϖεκ ρζκενψεββεν 

ρεαγ〈λτακ αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ρα, αµιτ ποσζτισζκµι〈σ σζϖφυνκχι⌠κ ροσσζαββοδ〈σα 

ϕελλεµζεττ, ϖαλαµιντ ρεπερφζι⌠ σορ〈ν, µινδεν εσετβεν φιβριλλ〈λτακ. Εζεκ αζ ερεδµνψεκ 

βιζονψτηατϕ〈κ αζοκατ α τε⌠ρι〈κατ, ηογψ α ηεµοξιγεν〈ζ−1−νεκ φοντοσ σζερεπε ϖαν α 

µιοκαρδιυµ φιζιολ⌠γι〈ϕ〈νακ µεγταρτ〈σ〈βαν, ϖαγψ ηελψρε〈λλτ〈σ〈βαν αζ 〈λταλ, ηογψ µεγϖδι α 

σζϖιζµοτ αζ ισζκµια/ρεπερφζι⌠ ινδυκ〈λτα κ〈ροσοδ〈σοκτ⌠λ. 

Ερεδµνψεινκ αζτ µυτατϕ〈κ, ηογψ βιζονψοσ γνεκ φοντοσ σζερεπετ τλτενεκ βε αζ 

ισζκµια/ρεπερφζι⌠ ινδυκ〈λτα χελλυλ〈ρισ κ〈ροσοδ〈σοκ ελη〈ρτ〈σ〈βαν, ιλλετϖε α πρεκονδιχι⌠βαν, 

µιντ ϖδεκεζσι µεχηανιζµυσ λτρεϕττβεν. Α γνεκ γψακορλατι φεληασζν〈λ〈σ〈τ σ γντερ〈πι〈σ 

αλκαλµαζ〈σ〈τ αζονβαν ϕελεν τυδοµ〈νψοσ ισµερετεινκ µγ νεµ τεσζικ λεηετ!ϖ.  
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ΣΥΜΜΑΡΨ 
 
 
Τηε πηενοµενον οφ τηε ισχηεµια/ρεπερφυσιον ηασ ρελεϖαντ ρολε ιν τηε χαρδιαχ συργερψ ανδ 

τηροµβολψτιχ τρεατµεντ, βεχαυσε τηε ελεϖατιον οφ ιµµεδιατε Ο2 τενσιον χαυσεσ σεϖερε φρεε 

ραδιχαλσ γενερατιον−ινδυχεδ χελλ ινϕυρψ. Το κνοω τηε µεχηανισµσ οφ τηισ τψπε οφ προχεσσ χουλδ 

βε βενεφιχιαλ ανδ υσεφυλ τοολ ιν δεϖελοπινγ νεω τηεραπευτιχ αγεντσ. 

Ιν τηισ πρεσεντ ωορκ ωε φοχυσεδ ον τηε φρεε ραδιχαλ ινδυχεδ µψοχαρδιαλ δαµαγεσ. Ιν τηε φιρστ 

σεχτιον ωε τριεδ το εσταβλιση χορρελατιον βετωεεν τηε διεταρψ ιρον χοντεντ ανδ ΗΦΕ 

πολψµορπηισµ υσινγ ισολατεδ ωορκινγ µιχε ηεαρτσ. Ουρ στυδψ ρεϖεαλεδ τηατ ΗΦΕ κνοχκ ουτ 

µιχε φεεδινγ ωιτη 30 ανδ 300 ππµ ιρον σηοωεδ συσχεπτιβιλιτψ το ισχηεµιχ/ρεπερφυσιον ινδυχεδ 

χαρδιαχ ινϕυρψ. Τηισ πηενοµενον ωασ εϖιδενχεδ βψ ιµπαιρεδ λεφτ ϖεντριχυλαρ φυνχτιον, 

ινχρεασεδ ινφαρχτ σιζε, ανδ ελεϖατεδ χαρδιαχ αποπτοτιχ χελλ νυµβερσ. Τηε αντιοξιδαντ ενζψµε 

ινχλυδινγ ΣΟ∆, χαταλασε, ανδ περοξιδασε ινδιχατεδ λοωερ αχτιϖιτψ ιν ΗΦΕ ΚΟ µιχε φεεδινγ 

ωιτη 30 ανδ 300 ππµ ιρον ενριχηεδ διετ.   

Ιν τηε σεχονδ παρτ οφ τηε τηεσισ, ωε µαδε εφφορτ το εξαµινε τηε ηυµαν Τρξ εφφεχτ αγαινστ τηε 

ρεπερφυσιον−ινδυχεδ χελλ ινϕυρψ. Υσινγ Τρξ τρανσγενιχ µιχε, τηατ αρε χονταινινγ εξτρα χοπψ οφ 

τηε Τρξ γενε, ωερε συβµιττεδ 30 µινυτεσ ΙΣΑ ανδ 2 ηουρσ ρεπερφυσιον. Τηεσε τρανσγενιχ µιχε 

δισπλαψεδ ιµπροϖεδ χαρδιαχ φυνχτιον, ρεδυχεδ ινφαρχτ σιζε ανδ αποπτοτιχ χελλ νυµβερσ. Τηε 

Μ∆Α χοντεντσ, ωηιχη ισ α µαρκερ οφ τηε οξιδατιϖε στρεσσ ωασ σιγνιφιχαντλψ ρεδυχεδ, ινδιχατινγ 

τηατ Τρξ ηασ ιµπορταντ ρολε ιν τηε χελλυλαρ δεφενσε µεχηανισµσ. Πρεπερφυσιον οφ τηε ηεαρτσ ωιτη 

ΧΧ∆Π, αν αντιχανχερ αγεντ, ωασ υσεδ το δετερµινε ιτσ εφφεχτ ον τηε Τρξ ιν τηε 

χαρδιοπροτεχτιον. Ωε φουνδ τηατ αλλ βενεφιχιαλ αχτιον οφ Τρξ ωερε διµινισηεδ ωιτη τηε 

αδµινιστρατιον οφ Χ∆∆Π. Τηε Χ∆∆Π αλσο ωασ αβλε το αβολιση τηε προτεχτιϖε εφφεχτσ οφ 

πρεχονδιτιον ιν χοννεχτιον ωιτη τηε Τρξ ελεϖατεδ εξπρεσσιον ιν ισχηεµιχ/ρεπερφυσεδ ηεαρτσ. 

Ιν τηε τηιρδ παρτ οφ ουρ στυδψ ωε φοχυσεδ ον τηε ρολε ΣΤΑΤ5Α ανδ ΣΤΑΤ6 ιν ισχηεµιχ 

πρεχονδιτιονινγ. Αλλ ανιµαλσ ανδ τηειρ χορρεσπονδινγ ωιλδ τψπε µιχε ωερε συβϕεχτεδ το ΠΚ 

ανδ 30 µινυτεσ ισχηεµια φολλοωεδ βψ 2 ηουρσ ρεπερφυσιον. Υσινγ διφφερεντ τψπε οφ 

πηοσπηορψλασε ινηιβιτορσ το ελυχιδατε ωηατ κινδ οφ σιγναλ−τρασδυχτιον πατηωαψσ χουλδ βε 

αχτιϖατεδ αφτερ ΠΚ. Ουρ ρεσυλτσ δεµονστρατεδ τηατ τηε Σρχ ανδ ϑακ2 κινασε αχτιϖατεδ ΣΤΑΤ5Α 

ηασ α σιγνιφιχαντ ρολε ιν τηε ισχηεµιχ πρεχονδιτιονινγ εϖιδενχεδ βψ δεχρεασεδ πηοσπηορψλατιον 

βψ ΠΠΙ, ανδ τψρπηοστιν. Ιν µιχε στυδιεσ τηε ΣΤΑΤ5Α ΚΟ σηοωεδ ινχρεασεδ ινφαρχτιον ανδ αν 

ελεϖατιον ιν τηε χαρδιαχ αποπτοτιχ χελλ νυµβερσ.  
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Ιν τηε φιναλ παρτ οφ ουρ στυδψ, ουρ δατα συγγεστ τηατ ΧΟΞΒΙΙΙ, ΑΤΠΣ6, ανδ ΗΟ−1 µαψ πλαψ α 

χριτιχαλ ρολε ιν αρρηψτηµογενεσισ, ανδ τηε στιµυλατιον οφ ΧΟΞΒΙΙΙ, ΑΤΠΣ6, ανδ ΗΟ−1 µΡΝΑ 

εξπρεσσιον µαψ πρεϖεντ τηε δεϖελοπµεντ οφ ςΦ ιν βοτη νονδιαβετιχ ανδ διαβετιχ 

ισχηεµιχ/ρεπερφυσεδ µψοχαρδιυµ. 

Ουρ ρεσυλτ σηοωσ τηατ χερταιν γενεσ χουλδ βε ινϖολϖεδ ιν ισχηεµιχ/ρεφλοω ινδυχεδ µψοχαρδιαλ 

χελλυλαρ ινϕυρψ ανδ προχεσσ οφ ισχηεµιχ πρεχονδιτιονινγ. Τηε πραχτιχαλ αδϖανταγεσ οφ τηεσε 

γενεσ αρε στιλλ υνκνοων, βυτ φυρτηερ εξπεριµεντσ αρε νεεδεδ το βε περφορµεδ. Φυρτηερ ρεσεαρχη 

ωορκ ωιλλ βε νεχεσσαρψ το χονφιρµ τηε αππλιχατιον οφ τηεσε γενεσ ιν γενε τηεραπψ προχεσσ 

ωηιχη µιγητ βε υσεφυλ τοολ ιν τηε τρεατµεντ οφ χαρδιαχ δισεασεσ. 
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