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HEPIAHYH

YKomog: XKomdg TG HEAETNG MTOV 1 aviYVELGN KOl O TOCOTIKOG TPOGOIOPICUOS TMV
npoteivov P62 koat NBR1 oe xopxwvikd wvttapa PC-3, votepa amd yopnynon
AOPLOUVKIVIG, OAEVPOTEIVNG KOl GLYYOPNYNONG OVTMV KOl 1) GVGYETION TNG OPAONG TOVG
LE TOV UNYOVIGUO TNG auTOPOyiog.

MeBoodoroyio: KarliepynOnkav kdttapa ¢ Kapkvikng oepdc PC-3 mpoepydpeva amd
mpootatikd adevokapkivoua. Ta kottapa PC-3 enwdotnkav pe olevponeivn 200ug/mL,
pe adpopvkivny S0nM, kot pe GLYYOPNYNON AOPLOULKIVIG KOl OAELPOTEIVNG Kot
Tpocolopiotnke 1 Ekepoon Tov tpmteivdy NBR1 kot p62.

Anoteléopata: H povo-yopnynomn adplopvkivng Kot OAEVPOTEIVIG aVACTEALEL TNV
éxppaon tov tpoteiviov NBR1 kot p62 ota mpootatikd kapkivikd kottapo PC-3, og
avtifeon pe T ovYYopNYNOoN AdPLOULKIVIG Kol OAELPOTEIVNG N 0ol 0ONYEL GE EMAYMOYN
™G EKQPOONG TOV TPOTEIVOV.

Yvumepaopota: H adpropvkivny anoteretl Evav ioyvpd ynuetodepanevtikd moapdyovia, M
xpNoN ¢ omoiog Opwe mepropiletal AOY® T®V KLTTOPOTOEIKAOV Tapevepyeudv G H
TOVTOYPOV YOPNYNOT| EVOS PLGIKOV GLGTATIKOD EVOEXOUEVMS VO EAATTMVEL TOV KIVOLVO
TOPEVEPYELDV YOPLG VO ELOTTOVEL TNV KLTTOPOGTATIKY)/KVTTOPOTOEIKY dpdon Tov
QOPUAKOL.
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KE®. 1 KAPKINOX

1.1 Iotopui) Avadpoun

H molodtepn meptypagn Tov Kopkivov «¢ Evvoln
ypovoroyeitar mepimov oto 3000 m.X. otnv Afyvmro, Omov
AVOQEPOVTOL 8 TEPIMTMGELG EAKDV | OYK®V pootov. [1] IMpw oto
1600 . X. Bpédnkav Ta TpdTO GTOLYXEIN TOV AVOPOTIVOL KOPKIVOL
TOV 0GTMV GE HOVUIEG KOl GE TAAL XEWPOYPOPO GTNV apyoio

Atyonto. ZOpeova pe emypogés, ot oykol iyov apapedel pe
yeypovpykn mopéuPact. [2] O Inmokpdrng (460-370 m.X.), 0 0m0i0G TPOTOG AVEPEPE GTO,
YpOomtd TOv TOV Opo  «Kopkivogy, [3] mepiéppoye AemTOUEP®DG TOV  KOPKivO,
YPNOLOTOIDVTOS TOVG EAANVIKOUG OPOVE «KOPKIVOCH KOl «KOPKIVOLO» Yo Vo avapepOet
o€ (pOvIo EAKN M SLOYKMOGELS oL Goaivovtay va givar Kakondeig oykot. O Kéioog (28 m.X.
- 50 pn.X.), évag popoiog yatpdc, TOVIce 0TL 0 EAANVIKOG Opog «cacoethes» avagépetor e
OYKOVG G€ TPAOYO GTAO0 Kol onuaivel «oAéBpia, KakonOne» dtav ypnoiLomoteital wg
enifeto kol «OyKog mov &givor dVoKoAO vo Olakpldel amd TO KopKivouwy, Otov
ypnoonoleital g ovolaotikd. H AéEn «Cacoethesy mpoépyetar amd v eAAnvikn AéEn
«Cacosy», mov onuaivel «kakod, Bpoutko». O Galien (130-200 p.X.) ypnowonoince v
eEAMVIKY AEEN «ONCcosS» yuo va avoeepBel oe par dStdykmon 1 évav dyko Tov Govotay
KakonOng. Xt apyxés tov 190v awdva M AEEN «KapKivoua» £Yve GUVAOVLHO TOL
«KOPKIVOSH KoL 1 KOTAANEN «-®Uoy YPNCLUOTOONKE Y10 VO OpiGEL KATOIES KOPKIVIKEG
BAGBes. Evd amd to oAy apyaia ypdvia yxpnoiponoteitor n AEEN «KapKivocy, 1 cOyxpovn
tdon elvar  vo  ypnowomoleitonr 1M ovopocio  «OYKOAOYIKEG TOONGE». XNV
TPOYUATIKOTNTO, 1) OYKOAOYiO EIvOl 1 EMOCTHUN TOV UEAETA TN GVOT, TNV OLTIOAOYIM, TNV
PO Y, TN dyveon, T Bepameio, TNV ATOKATAGTACT KOL TNV TOPYOPNTIKN GpovTida
TOV PAGLOTOG TOV AoHEVEIDV TOL OVOUALETOL «KOPKIVOCH.

O «xapkivog eivor m devtepn KOpla autioe Bavdtov otov KOGUHO, UETA TO
KapOlayyEloKd Voo Lata, Kafmg T0 NHGL TV avOp®V KoL TO £VOL TPITO TOV YUVUIKAOV GTIG
Hvopéveg Tlolteleg Ba avoamtoéer kapkivo otn owdpkeln g {ong Ttovg. Xnuepa,
exaToppvpla dvOpmmot pe kapkivo mapateivouy To TpocsdOKILo emPiwcng Toug AOY® TG
gykapng o1dyvmong Kot g Oepaneios.

O xopkivog avantHoseTal 6TV PLGIOAOYIKA KOTTOPQ apyilovV v avarTTOGGOVTOL
xopic €heyyo. Ymbpyovv Odlagopetikol tHmOL Kopkivev, OTOL OAot OU®OC ot THTOL
ovveyiCouv va avamtvccoovtol Kot vo dtopovvtal avti va mebaivovuv. Opiopévol tomot
KOPKIVIKOV KUTTOPOV GLYVA UETOAVAGTEVOVY GE OAAO UEPN TOL CAOUOTOS UECH TNG
Kukhopopiog Tov aipotog 1 TV Asppayyeiov (petdotoom), Omov oapyilovv va
avartuocovtol. Ot dvBpwmol umopodv emiong vo KANPOvOUNcovV KatesTpapupuévo DNA
a6 tovg yovelg toug. TToArég popég Opmweg 10 DNA gvOg atOUOL KOTAGTPEPETAL OO TNV
ékBeom og PLomTiKOVG TEPIPAAAOVTIKOVG TOPAYOVTES, OTMG TO KATVIGUA. [4]



1.2 Oeopieg Yo Tov Kapkivo

Yndpyovv morrég Bewpieg TOGO Yo TO GYNUATICUO TOV KOPKIvOL, OGO Kot yio TNV
eEamlmon tov. [To cvykekpipéva coppova pe t Xovpkn Oswpia, o Inmokpdtng ticteve
0T T0 cOpa ePleiye 4 YoV (COUATIKA VYPA), () To aipa, (B) To PAEYUa, (V) TN Kitptvn
YoM kot (&) T Howpn YOAN Kot OTL OTOLONTOTE avicoppomia. avtmv, Bo odnyovoe e
acOéveln, e TNV TEPIGOELN TNG LOOPNG YOG GE EVOL GLYKEKPILEVO OPYOAVO VO, TPOKOAEL
Kapkivo. 2Opeova opwg pe t Bewpioa Lymph n AEpeog opethdtay yio To oynUOTIGHO TOV
KapKivov, eved pécm g Bewpiag Practipnotoc o Muller katédeile, to 1838, dti 0 kapkivog
onupovpyeiton amd kotrapa Kot oyt pe ™ Aéppo. O Virchow, pe m Bewpia tov Xpodviov
Epebiopov, mpoteve 611 0 ypdviog epebiopdg ntav 1 aitio Tov kapkivov. Apydtepo o
Thiersch tévice 4Tt 01 Kapkivol KAVOLV UETACTOOT HECH NG EATAMONG TV Kakonbmv
KLTTAPOV Kot Oyt LEG® KATOL0L yveoTov vypov. Ao ta téAn Tov 1800 péypt tn dexoetio
0V 1920 Bewpovoay 0Tt 0 KapKivog TpoKaAgital amd TpavLa, YVmoTh Kot og Bewpia tov
TPOOUOTOC, Kol pExpt 10 180 audva ov emotniuoveg miotevay OTL 0 KapKivog MTOV
LLETAOOTIKOG KO EEAMAMVOTAY HECH KATOL0V Tapacitov (Bewpia Towv tapacitwv). Yotepa
amd TNV avokdAvym e elkogdovg doung tov DNA amd tovg Watson kot Crick, ot
emotnuoveg oamictwoav Ott 0 Kopkivog pmopel va mpokAnOel amd ymukéc ovoieg
(kopxvoydveg ovoieg), oktvoPfolio, 10OG kot emiong va kAnpovounbel omd ToLG
poydvovs. Ot meplocdTEPES KOPKIVOYOVEG ovoieg PAdmtovy To DNA kot 0dnyovv g un
QLOOAOYIKY] avanTvEn TV Kuttdpov. Katd ) dwipkela g dekaetiog tov 1970, ot
EMGTAUOVEG OVOKAALYOV 2 OMUOVTIKEG OIKOYEVEIEG YOVIOI®MV, T OYKOYOovidlo Kot Tol
OYKOKOTOOTOATIKA yovidwe. To mpmdta mpokaAovv aveEéleyktn ovamtvln Tov
(QLOIOAOYIKAOV KVTTAP®V KO LETATPOTY| TOVS GE KOPKIVIKA KOTTOPL. ANUiovpyovviol amd
TIG UETOAAGEEIS OPIGUEVOV PLGLOAOYIK®V YOVISI®V T®V KLTTAP®OV TOL ovopdletol
TPOTOOYKOYyovidl (yovidlo mov @UGLOAOYIKE eAEyyovv mOGO ocLYVE &va KOTTOPO
dwupeitar). Ta 0yKOKATAGTAATIKA YoVidla €ivol QUGIOAOYIKA YOVIdlo TOV EAEYYOLV TNV
KuTTOPIKn Olaipeon, v emoddopbwon tov DNA kot xkabopilovv mote Ba mebdvouv ta
rkotTapa. Otov Eva 0yKoKATasTAATIKO YOVidlo 0V Aettovpyel 6moTd, To KOTTOPO HITOPOVV
va avamtuyBovv ympig Eleyyo, YEYOVOG Tov 0dnyel ot dnpovpyia kapkivov.

TovAdyiotov mévte poviéha kopkvoyéveong €xovv mpotabel oy otopio ™G
épevvag ywo Tov Kapkivo tov televtaio ardva. H 1M Bempio emikevipodvetor Kuplog oTig
LETAALAEELG, OTO YNUIKO TEPBaALOV, otV aKTivofolio Kot 6Tovg 1006. H 2" Bewpio apopd
Kupimg v aotdbela Tov yovidiopatog, evod M 3" Bewpia Pacileton oe pun yovoto&ikoig
UNYOVICUOVE HE KOPLOL YOPAKTPICTIKA TNG TNV KAWOVIKT ETEKTOCT Kol TNV entyeveTikn. H
4" Bewpia Baciletor 6TV £vvola TNG «COUONTIKNAG KLTTAPIKNG ETAOYNE» Kot 1 5" Bempia
oTNV £VVOol0 TG «opydvwong Tov 16Tov». Ta mévte povtédla pmopohv vo GUUTEPIANPOoDY
o€ éva amAoVGTEPO GUOTNA, TOV TTEPLAOUPaveL dvo TOmoVS povtédwv: (1) Ot frodoyikég
aALlay€G 0TO EMBNAL0 001 YOUV amd HoOveg Tovg o€ Kakonbewo ko (i) Ot petaforég oto
otpopa / eEmxuttdpla ptpa etvon omapaitnteg (Lali pe Tic oAAayEc 6To EMONAL0) Yia T
dnovpyia kaxonOewwv. [3] [5] [6]



1.3 Emdénuoroywka Xtovyeio Kapkivov Tov mpostatn

O «opkivoc tov mpootatn (PCa)
TOPOUEVEL 10, A0 TIG TTO GLYVE dlayvmabeiceg
KoKonOeleg ToV KOGLOV, LE GUYVOTNTO ELPAVIONG
otV Evpomn 214 neputtdoeic avd 1000 avopec.
MPOXTATH2 To 70% tov avopdv mov £xovv dyveoTel pe
KopKivo Tov Tpootdn eivol Thve and 65 eTMv.
[7] [8] Ot dvdpeg pe évav adehpo 1 e TOTEPA TOV
TAoyEL OO KOPKIVO TOL TPOGTATN £X0VV GYEIOV
durhdolo kivduvo vo avamtOiEoVY KopKivo Tov
MPO>TATH mpootatn Kot ot idtot. O kivdvvog avEdvetan

kabdg av&dvetor kot o aplBuog TV
npooPefAnuévoy  HEADV TG  OIKOYEVELNG.

EmumAéov, o1 avdpeg, ot omoiot £govv GuYYEVH e KAPKIVO TOL HOGTOV 1) KOl TOV MOONKOV
pmopet emiong va dtatpéyovy avénuévo kivouvo yia Kapkivo tov mpootdrn. [9] Avénuéveg
mBavotTEG TPOGPOANG amd TN VOGO gU@avifovVv Kol Ol AVTPES, Ol OO0l VKOV GE
KOTOTEPEG KOWMVIKEG KOl OIKOVOUIKES OUASES KOl KOTOIKOVV GE OOTIKEC TEPLOYEG, EVD
TopdAAnAa @aivetar 6Tt ot podpotl TPOoSPAaiAovtal To GuyVa amd Tovg Aevkovg. Eyet
napatnpnoel 6Tl o1 TPOGPLYEC, Ol OMOIOL UETAKIVOOVTOL GE TEPLOYES HE OVENUEVN
BvntémTa amd Kapkivo Tov TPooTdTn, Tapovstdlovy Kot avtoi avEnpévn Bvnoodtno.
To yeyovdg avtd voypappilet tn onpavTikOTTA TG EXLOPOUCTG TV TEPPUAAOVTIKOV Kot
STPOPIKAOV TOPOYOVI®MV GTNV ERPAVIOT KapKivov Tov tpoctdrn. [10]

O tapdyovteg mov kaBopilovv Tov kivouvo avanTuEng Kapkivov Tov TPOGTATN OEV
etvat amoATeg Yvootéc. Q61000 01 Tpeic KOpLeg antieg @aivetan va etvar n nAkia, n €Bvikn
KaToymyn kot 1 kKAnpovopkotnta. [11] O woyvpdtepog Tapdyovtag Kivohvou gaivetal va
elval | Ymapén owoyevelokoD 16TOPIKOV TG VOGOV, LE HEAETEG € SLOVIOLG VA delvoLV
ot epimov 1o 42% TOoL KIVOVVOL EUPAVIONC KOPKIVOL TOV TPOoTATn Umopel va amodobet
o€ KAnpovoukovg mopayovtec. [12] Alleg autieg guedviong amotelodv 1 vioBETnon
SUTIKOV TOTOL OlOTPOPNG, M KaAONONG vmepTpoPiot TOv mMpootdtn Kot 1 €kbeon oe
TAPAYOVTEG KIVOUVOL, OT®MG 0 LOALPOOG kot To KAduo. EmmAéov, o kabiotikdg tpdmog
CoMg, M VYN TPOCANYN OAKOOANG, N TOYLGAPKIN KOl TO KATVIGHO LETE TN O1dyvmon)
TOL Kopkivov, oyetilovtarl pe emdeivmon g npoyveonc. [13] Qg ek todToL, LVIAPYEL
HEYAAO EVOOPEPOV GTNV KOTAVONGT TOL POAOL TOL TPOTOV {MNG KOl OLUTPOPNC CYETIKAL
ue ™ ovyvomra Ko Ty eEEMEN Tov Kapkivov tov mpootdtn. [10] [14]

Téco m ACS (American Cancer Society) 6co xor 1 NCCN (National
Comprehensive Cancer Network) apoteivouv TopakoroHOnon HEGm SoKTLAIKNAG EEETAONG
Kot €AEYYOL TOL €101KOD TPOGTATIKOL aVTIYOVOL GTOVG (vdpeg nlikiag 45 etdv kot v,
eqv é&yovv 2 1 meplocotepovg mpooPePAnuévoug cvyyevels mpdtov Pabuod. H

Apepwcavikn ‘Evaon Ovporoyiag (AUA) cuvietd emmipnon and v nAkio tov 40 etdv
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v Toug avopeg pe 1 mpooPePfinuévo ouyyevny mpdTov Pabuov. AveEaptnta ond to ToTE
Oa Eexvnoetl | TapakorloHOnon, 6Aot o1 acbevels Bo TPETEL VO EVIILEPDVOVTOL CYETIKA LE
TOVG KIvOOVOLC, To OQEAT Kat TIG afEPatOTNTES TOV SPOP®Y TPOTMOV TOPAKOAOVON oG

TOV KOopKivov Tov Tpootdrn. [9]
1.4 Avadyvoon kor Xtadwomoinon

Agv vmdpyel oUEPA TPOYPOLLLN TPOCVUTTOUOATIKOV EAEYYOL Bacel TANOvo LoD Yo
mv €yKkoprn Odyveorn tov Tpootdtn o€ OAovg Tovg Gvopes. Ma va a&oroynbei n
OTOTEAECUOTIKOTNTO TOV TPOCLUTTMUOATIKOD EAEYXOV, £xovv dNpoctevdel dvo peydieg
Toyatomomuéveg peréteg: H dokipacio eA&yyov yio Tov Tpoctdrn, Tov IvedLova, TO ToyD
évtepo ko T wobnkeg (PLCO) otic Hvoupéveg Tlorteleg kar 1 Evpomaikn
TUYOLOTOMUEVT] HEAETT) TOV TPOCLUTTOUATIKOV EAEYXOV YO TOV KOPKIVO TOL TPOGTATN
(ERSPC) v Evpomn.
Ta kOpla epyareia yio T S1dyveOoT TOV
TPOCTATN  TEPAAUPAVOLY TN OKTLALKN
e&étaon (DRE), ™ ovykévipwon tov PSA
(mpootatikd avtiydvo) otov 0pd Kot T froyia.
To mpootatikd avirydovo (PSA) elvor
TPOTEIVN, M omoiad TopAyETOL OO  TOV
~ TPOoTATN KOl KOPlow Agttovpyia g givar va
| \ pevotomolet 10  omépuo. Etor 1o
onepuatolmapla KvoOVToL TTLo YPIYopa Yio, Vol

T yovipomomoouv to wapto. To eminedo tov PSA
glvol (oL ovveyng TOPAUETPOG KoL OGO
HEeYOADTEPN Elval 1 TN TOV, TOCO OVEAVETOL
mhavotro  ovamtuEng  kapkivov  Tov
npootdrn. [8]




Kivovvog Epedviong
Twn PSA (ng/ml) Kapxkivov ITpoctdrn (%)
0-0.5 6,6
0.6-1 10,1
1.1-2 17
2.1-3 23,9
3.1-4 26,9

[Tivakag 1: Kivovvog gpedviong Kapkivov Tov TpocTdtn e oyeEon
pe tic Tiuég tov PSA.

1.5 O¢gpansio

Yrdpyovv apxetol tpdmol Bepaneiog Tov KopKivov 1OV TPOCTATN. XVVERNOGS, O
KAMVIKOG Y1aTpdc amopacilet yio v KataAinAdtepn pébodo 1 to cuvdvaoud Tov pedddmv
avédioyo pe tov acBevi]. Xe OUTEC GUUTEPIAAUPAVOVIOL T TPOCTUTEKTOUY|, 1

axtivoBepaneio, n ynueobepaneio, n avocobepancio ko 1 Oepomeio pe avopoyovikd
armokAgwono. [15] [16] [17]



1.6 Avaropio [Ipootatn

Kuortn
SmepuaToSOXEC
KUOTEIC

HBikn ouppuon
Auyévag KUoTng
MpooTdrng

Inpayywdsg owpa
Oupiibpa

mog @ ‘ deferens \ N T Tpwkréc

Oupnbpikd
oTopI0

O mpootatng elvar évag PKpOG HuddNg adévag, o omoiog evtomiletar KAt omd TtV
0VPOdOYO KVOTN, GTNV TLEAIKN KOWLOTNTA TOL cOUATOS. Exel oyfua avestpoppévng
TUPOUIONG KOl TUAMYEL TNV TPOGTATIKY OLPNOPA KOl TOVG Oy®mYOLg EKGTEPUAT®OOoNG. Ot
HEGEC OOTACELS TOV TPOOTATN GTOV eVAAIKA Gvtpa eivon 4,1 ekatootd mAdtoc, 3,3
ekatootd Vyog ko 2,4 exatootd mayoc. [18] [19] To mpayuotikd péyeboc tov mpootdn
TOWKiAAEL amd GvOpomo oe dvOpmmo kot umopel va kvpaivetar amd to péyebog evog
KapLO1ov €mg T0 PEYEDOG £VOG LkpoL PNAoL. O adEVaS TOL TPOSTATN KOADTTETAL OO £VOL
OTPOLO. GVVOETIKOD 16TOV TOL ovopdleTal TpootoTikn Kaya. [20][21]

opeova pe v pedét tov McNeal, o mpootdtng pumopei va dwopebei og mévte
Coveg: 10 un adevikd mpdcsOlo VOUVTKO GTPAOUN Kol TEGGEPL OOEVIKG GUOTOTIKG: TNV
neppepikn Lovn (mepimov 70% tov adevikoD TPooTdn), TV Kevipikn Lovn (25%), ™
Covn petaPaong (5%) kot tov meprovpnOpikd adevikd 16td (<1%). [22] Avtéc ot
SPOopPeTIKEG LOVEG GLVTNKOVTOL GOIKTA PETOED TOVG UE v KOvO TTEPIPANUA tvOopLiKoD
10700. [23]
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H neprogpwn ovn:

H neproepicn Lovn eivon ) weployn tov TposTdtn Tov £ivol To KOvid 6ToV TPp®mKTO
Kot amoteAel TepLocdTeEPo amd t0 70% tov adevikoD mpootdtn. [24] Mropei gvkoAa va,
yiver auoOnt omd tov 1Tpd Katd TN dtdpkela TG dakTtuoAMkNG e&étaonc. To peyaArdtepo
TOGO0TO TOV KaPKiVOV ToL Ipoatdtn eviomilovtat oty mepipepikn {ovn (70%) [20] [21]
[25]

MetaBotwn (hvn:

H petapotcn {ovn eivan n pecaio meployn 1oV mpoctdty, LETAED TNG TEPLPEPIKNG
Kol KeVTpkng Lmvng, Kou mepaiiel v ovpnBpa kabmg tepvd pécw tov tpootatr. Oco
HEYOADVOUY Ol Avipes, TOGO peyadmvel kot 1 {ovn petdfoonc, péxpt va yiver M
HeyoAOTEPN TTEPLOYN TOL TTpooTatr. To yeyovdg avtd ovoudletar kahonOng vrepmiacio
tov pootdtn. Otav 1 petoPatiky {ovn devpuvlel, wbel v meppepkn {dvn tov
npootdtn mpog 10 0pBo. To 20% twv kapkivov tov mpootdtn epgavioviar o
uetaPartiky Covn. [20] [21][25] [26]

10



Kevrpwkn Lovn:

H xevrpun {ovn Bploketon pmpootd amod ) petafatikn {ovn kot anoteiet 1o 25%
ToV adevikoh mpootdrrn. [24] Eivor to pépog 1oL mMpootdrn mov eivar T0 TAEOV
ATTOLLAKPVGUEVO O TO 0pB6 Kot TEPIPAALEL TOVS AY®YOVG EKGTEPUATOONG. L2G €K TOVTOV,
ot 6yKOl TOL TPoGTdTtn 68 avTn TN {MdVN, 01 01010l amoTEAOVV oVo T 1-5 % TV KapKivev
0V mpootdrn [24], dev pumopodv va yivouv aicOntol amd Tov Tpd pe TN OOKTLAIKN
e&étoon. [20] [21][26]

O mpootdng mepiéyel 6V0 Pactkd 10N 10TOV, TOV EEMKPIVI 0OEVIKO 16TO Ko TOV
wouvikd 1010. O eE®KPIVIG AOEVIKOS 10TOG TOL TPOOTATN &ivon emONAoKOg 16TOC
€EE10KEVUEVOG Y10l TNV £KKPLOT] TV GLGTOTIK®V TOV 6TEPATOS. O vopvikdg 16Tog eivan
éva piypa amo Aeto poiko 10T Kot TuKvO 0KavVOVIGTO GUVOETIKO 10TO TOV TEPIEXEL TOAAEG
tveg koAAaydvov. Ot tveg KOALOYOVOD TOL 1GTOV TTOPEYOVY dVVAUN GTOV 10TO, EVM Ol Agleg
poikéc tveg emtpémovy otov 16Td va suppikvmbel yia v arofoin vyp®dv. O wopvikog
16TOG oYNUATICEL TO EEMTEPIKO GTPOUO TOV TPOGTATY] KOl TOL 16TOV 7OV TEPPAALEL TNV
ovpnBpa. [27]

1.7 Aerrovpyieg IIpoctatn

O mpootatng ekkpivel €va YOAUKTMOEG AEVKO piypa, TOo omoio amoteleiton amd
amAd cakyapa (0nwe epovkToln kot yAvkoln), Evivpa kot oikolikd ynukd otowyeio. To
VYPd aVTO TPEPEL KO TPOCTOTEVEL TO OmEPUa. O TPOGTATNG TEPLEYEL TOV AYWOYO
EKOTEPUATMOONG TTOV OMEAEVOEPDVEL OTEPUO KT TNV ekoTEPUATOOT. O aymyds avoiyet
YOl VO EMTPEYEL TO CTEPLAL VO, TEPACEL OO TOV EKCTEPLLATIKO TOPO EVTOG TNG OLPNOPOCS
Kol TeMKdE €€ amd to copa. Otav €vag dvopoag deyeipetal 6EEOVOAIKE, O TPOCTATNG
TOPAYEL LEYAAVTEPEG TOGOTNTEG ALTOV TOV VLYPOL. Kotd tn didpKeia TG EKCTEPUATOONG,
0 Aelog MVIKOC 16TOG GUOTEAAETOL TPOKEUEVOL VO TPOMONGCEL TO OTMEPUA HEC® TNG
ovpnHpag.

Inuovtikog tvor o pOAOG Tov TPOGTATY Kot GTOV EAEYYO TG PONg TV ovpwv. H
ovpnBpa dépyeTar omd TNV 0VPOBOYO KHGTN, Sl LEGOV TOL TPOGTATY), Kol €M amd TO
néog. O1 poiKég tveg Tov TPooTdtr elvat TVAMYUEVEG YOp® amd TV ovpnBpa kot Ppickovtal
VIO TOV OKOVGLO EAEYYO TOV VELPIKOV GLOTHHOTOC. ALTEG Ol tveg elvan dvvatodv va
eMPPadHVOLY 1 AKOUN KOl VO GTOUATAGOLV TN poT| TV ovpwv.[20] [21][27]
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KE®.2 METAYXTAYH

H oxeletikn petdotaon sivol po apketd coyxvn
KAMVIKY] EkONA®OT 6€ 000EVELG e KOPKIVO TOV TPOGTATY
oe mpoywpnuévo otddo (65-75% tov acBevov),
(QOVEPMVOVTAG OTL TO LUKPOTEPPAALOV TOV 0GTOV UTOpPET
v TOPEYEL TPOGPOPO £00POG YO TNV AVATTVEN TO®V

Lungs __ % KUTTOP®OV TOV OYKov. AAAOIDGELS T®V 06TAOV GLVIBWG
\\ 4 . 4 ’ 7

= A TOPOATNPOVVIOL GTNV OGPLIKN HOIpO TNG OGTOVOLAIKNG

g Fibs OTAANG, OTIG TAEVPEG KOl OTN AEKAVI] KOl Umopodv vo

: TPOKAAEGOUV  TANOMPO  OKEAETIKOV — EMUITAOKADV,
ocvunepthappovorévav Tov TafoloyiKov KotoyudToy,
MG OLUTEoNS TOL  VOTWHOL HVEAOV, KOl TOL
_penis  avomoeopov  moévov  ota ootd. O tOmog TV

LETOCTATIKAOV OAAOIDGE®V GTA 00TA umopel va gival

——— 00Te0PAUCTIKOG,  OCTEOATIKOG 1 GLUVOLNGHOG

pa |
Prostate —— (ooteoPracTikdC Kot 0GTEOAVTIKOG). O oyMUHOTIGHOS
o véOv 00TOD  OTIG OGTEOPANCTIKEG — UETACTACELS

npoypatonoleitor péow  €vOG  0GTEOPANGTIKOV-
eCaptopevov pnyoavicpod. H ootikny  amoppdenon
pmopel  va  ovpPelt  pe v pecoAdpnon TV
0CGTEOKAOCTMV.

Tpeig Bewpieg €govv mpoomabncel va eENynoovv TNV TOpeia TOV HETACTAGEMY GTOVG

Courtesy of ABPI

onovdvlovg. H mpdtn mpoteivetl 0Tt Ta KOTTOPA TOL OYKOL PTAVOLV GTI] GTOVOVAIKT GTHAN APOD
neEPACOVY TPAOTA amd TOLG MVeELHOVEG LEGm NG KoiAng eAéPag. H devtepn mpoteivel o611 1O
KOTTOPO TOV OYKOL LETAPEPOVTOAL GTOVS GTTOVOVAOVG LEGM TOV AEUPIKOD GUGTHLOTOC KoL 1) TPITY
TPOTEIVEL TNV GUECT] LETAPOPE KAPKIVIKMDY KLTTAP®V GTY] GTOVOVAIKT) GTHAT LECH OVETTUYUEVOV
OVOOTOUMOEDV UETOED TOV TLEMKOD QAEPIKOV TAEYUOTOS KOU TOL GTOVOLAIKOD QAERKOD
ovotnuatog. Eivar onuoavtikd vo onpelwbet 6TL To HETOGTOTIKA KOTTOPO, LWITOPOVV VO, KIVOOUVTOL
erevBepa pLeta&h Tov AepPkod Kot Tov ayyelakov cvothuatoc. [28] [29]

H avémtoén g petdotaong oto 0ot ivarl po dwodikacio, 1 omoia amoteAeital amd
TOAAG ©TAOWL Ko TNV aKkOAovdn aAiniovyio yeyovotwv: (1) Avémtuén tov dykov, (2)
ATOKOAAN O TOV KAPKIVIKOV KVTTApwV, (3) Ayysloyéveon, (4) Atapuyn amd Tov TPOCTATY HECH
evoayyeioong, (5) EmPimon omv xukiopopia, (6) XnUEWOTPOGEAKLON KOl TPOGKOAANOT GTO
EVO0OMALOKO ayyelakd Tolywpo Tov puerol tov ootav, (7) EEayyeliowon kot (8) Octeofractikn
petaotoon. [30]
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KE®.3 AYTO®AI'IA

H AéEn «avtogayio» (autophagy) eivor eAAnvikn ko onuaivel va @det («phagy») tov eavtd
00 («Autoy). [31] Ymdapyovv tpelg tHmol avtopayiog, 1M avToPayio. UEC® TOATEPOVIMV, T
HKpoavtToQayio Kot 1 pokpoovtopayia. [32] H pakpoavtopayio Kot pikpoavtopoyio Stapépovy
o€ oxéon Ue TNV 080 LE TNV 0ol TO KLTTOPOTAASUATIKO VAIKO TTapadidetal 1o Avcocopa. H
pikpoowtopayio meptlhopuPdvel ™V €yKOAT®ON TOL KVLTTAPOTAGGUOTOS Katevbeiov ot
AVGOCOUATIKN  EMIPAVELD, HE EYKOAT®GON, mpoeoyn, n/Kolr  OlPPAYUATOTOINGT TG
AVGOCMUATIKNG TEPLOPLOTIKNG HEUPpavC. AvTiBeTa, 1 LakpoawToPayio EUTAEKEL TO CYNUATIOUO
KUTTOPOTACUOTIK®V KLOTWOImV dwmAng pepPpdvne, to omoio eykAwPilovv tunuoTo TOL
KutTapomtAdopatoc. H ovvinén tov oAokAnpopévon KuoTidion, autoQoyOsmLL, LE TO AVGOCMLLN
EYEL GOV OMOTEAECULATO TNV TOPASOOT) EVOG KVGTISIOL 1 ALTOPOYIKOD GMOUATOG LEGH GTOV AVAO
TOV OTOIKOSOUNTIKOV dtopepiopatoc. [33]

H poxpoavtoeayio, oto €&ng amoxaiodpevn avtoeayio, dadpapatilel évav Gueco M
éupeco poAo oty vyeia kot v acHévelo Tov avBpamov. Opiletar o¢ P EAPETIKE TOAVTAOKN
dwdkacio, 1 omole KATOOGTEAAEL TO TPOMOTMONUEVO, TEPTTO 1 KOTEGTPUUUEVO KLTTOPLKA
LLOKPOLOPLOL KOt OLOKAT PO OpYaVidLaL XPTGILOTOIOVTOG VEPOALTIKA EVEV O 6TO AVcOoGmpoTo. [34]
[35] Avti 1 dradikooio Aappavel ydpo o€ OAa To EVKAPLOTIKE KOTTOPO Kot pOuiletan pécm g
dpdong dSPOp®V  KIVACHV, QOCOATOCHV, KOl YOLOVOGIVO-TPlp®mcpatacmy. O Pacikdg
TPOTEIVIKOG UNYOVICUOG, 0 0moiog efval amapoitntog Yot T0 GYNUATICUO KOl TNV KOTAVAA®GON
EVOLAUEG®V GTO LOVOTTATL TNG LOKPOAVTOPOYiaG, TEPLOUPAvEL Eva TPpOTEIVIKO cVGTNA GOLEVENG
Kot £vo GOUTAOKO TPMOTEIVIG TOL KATELOVVEL TN HEUPPAVIKT] GUVIEST Kot GHVINEN GTO AVGOGMLLA.
N oto yvpotémo. H paxpoovtopayio dSwadpopotilel, emmpochitmg, onuovtikd poAo oTig
avanmTLELOKES OUOIKOGIES, OTIG avOpOTIVES aG0EVEIEG KOl OTIG KLTTOPIKEG OMOKPIGES OTOV
napatnpeitat StatpoPikn vrodpeyia. [36]

Avt 1 0066 (paxpoavtogayio) puropei va o1eyepBel amd TOAAEG LOPPES KVTTAPIKOV GTPEG,
ocvumeptrhappovopévav e EAAEYNG OpENTIK®OV GLOTATIKAOV, TG LTo&iag, Twv eAevBepwv plav
o&uyovov, tov PAafodv Tov DNA, T0V TpOTEiviIKdOV GLGCEOUATOUATOV, TOV PAABOV opyavidinv
KOl TOV EVOOKLTTOPIKAOV TAfoyOvVeV OpyavVIGU®OV. LVUVET®MG, 1 ovTopayio elval pio KLTTOPIKY
Broroywn dwdikacio n onola amotedel KEVIPIKY GLVIGTOGA TNG OAOKANP®UEVNG ATOKPLIONG GTO
otpec. [37]
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3.1 Ta otddwe TG avToPaYiog

To povomdrtt ™¢ avtopayiog oto ONlaoTtikd EeKvd pe T0 GYNUOTIOUO UG LEUPPAvIG
amopéVmoNg Kot TEPIAaUPAVEL TOVAGYIGTOV TEVTE HOPLOKE cLOTATIKA, cuureptlapfavouévav (1)
tov Atgl/unc-51 cvuniéypotog kivdong (ULK) (2) ¢ Beclin 1/class Il poogatidvAtvocsttoin-
3-kwvdong (3) Vo dwopepPpavikdv Tpoteivav (Atg9 kot fakovolkng pepfPpavikng tpoteivig 1
(VMP1)) (4) dvo ovPikovitivo-mpoteivikdv cuotnudtov ovlevéng (Atgl2 ko Atg8 / LC3) ko
(5) mpoteivadv mov dtopesorafodv T cOVINEN LETOED OVTOPAYOCOUATOV Kol AVGOcOUAT®V. [37]

Koatd ™ owdikacio g ovtoeayiag, OmAd pepPfpavddn kvotidle mov ovopdlovion
QVTOPOYOCOUOTO, TEPPAAAOVY TO KLTTOPIKE 0pyavidlo Tov TPoopilovial Yo amotkoddunon.
Mo dapopemBovy TANPMS TO VTOPAYOCOUATA, 1| EEMTEPIKN LEUPPEvT CLYY®VEDETAL LE TN
Avcocopikny pepppdvn amelevfepdvoviog TV E0MTEPIKN KVOTN, 1 ONOi0L OTN GLVEXEWL

dwomdtat. Téhog emépyetar pEN TOL KLGTIOIOV KOl ATOSOUNGT TOL TEPLEXOUEVOD TOV.

Augoowpa  AUTOTWHIKS ubpohd '

Auto@ayoopa =5 " -‘/ AUTOAUOOOWHA
L« :

vo' Ak "
Mepppdvn -3
amopdvwang | * ~ [ 8 w
. =
Muprviwon ; )
KuaTIdiou Emprikuvan Prign kuoTidiou
Kuomdiou Ko amrodopnon

H avtopayia etvor pa Suvopikn dwadtkacio kot propet Oempntucd vo dtopebet ota €€Ng
entd dlaxpird otadwa: 1) To apyucd epébiopa yio va EEKIVIIGEL O GYNUATIGHOG TOV KLGTIOIWY, 2)
H emioyn kot to maxetdpiopa tov mepeyopévov, 3) H évapén tov oynuaticpod Kuotdiov
(mupnvev), 4) H eméktaon kot 1 oAokANpwon tov kvotwiov, 5) H avdktmon opiopévav
QLTOPAYIKOV TPOTEIVOV KATA TN SApKEL TG 1 HETA TNV OAOKANPWON ToV KuoTwinv, 6) H
oLVTNEN TOL OAOKANPOUEVOL KLGTIOIOV pe TO Avcdompa kKot 7) H koatavoun tng ecmTepKng

HEUPPAVNG TOV KLOTISIMV Kl TOV TEPLEYOUEVOD TOVG EVTOS TOV AVCOGMUOTIKOD 0LA0V. [38]
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3.2 O porog TG avToQayiog

H ovtopayia dtadpapatilel onuoavtikd poAo 6T S1oTpnon TG KVTTUPIKNG EVEPYELNS KoL
otV eMPioon TV KuTTdpmVv o€ Katdotaor otpes. Eniong eumiéketon otnv kuttapikn avamtoln,
0€ OPKETEG KATOPOAKES SLOOIKAGIES, GTNV AVTOOVOGTN, GTNV ATOIKOOOUNGT] TWV EVOOKVTTUPIKDOV
0pYOVIdLOV Kot LaKpOPLOV TPOTEIVOV Kot 6TOV KUTTOPIKO Odvato. To chotua g avtopayiog
EVEPYOTOLEITOL OTOV TO KVLTTOPO OVIILETOTILOVY OTPECOYOVOLG TTEPPAALOVTIKOVG TTOPAYOVTEG,
OT®G M HOAvven amd maoyovo N amd YNUELODEPATEVTIKOVG TOPAYOVTES, Kot OTOV TOpOTNPEiTOL
EMeym Bpentikdv cuoTaTIKOV. MOAOVOTL 1] avto@aryio EEKIVAEL MG L0 TPOGTATEVTIKT OTOKPION
OTO GTPEG, 1 GLGTNUATIKY EVEPYOTOINGN TNG Elval KavY| va 0dNyNoeL 6€ KLuTTaptkd Odvato uéow
OVTOOTOIKOOOUNONG  ONUAVTIKOV KLTTOPIKOV ovotatikdv. [39] EmmAiéov, n  avtogayio
oLUPBAAAEL ot PYOUICT NG KOPOOKNG OUOOGTAONG KOl UTOPEL Vo EUTAEKETAL GE O1APOPES
Ta0O0PLGLOAOYIKEG KOTAOTAGES GCULUTEPIAAUPAVOUEVIG TNG  OYOUIOG-EMAVOILATMOONS, TNG
KOPOLOKNG VITEPTPOPIOG KOt TG Kapdlakng avemdpketog. [40]

O péhoc M oavtoQayiog oTOV

Kapkivo etvar moidmAokog, kabmg qaivetor —Invasive < .

va €xet enidpact 1660 GTNV TPOUywYn, 0G0

KO GTNV TPOANYT| TOL KapKivov, VA 0 pOLOG

. , , . | - Establishment of
G pmopei vo. petafinOel kotd ™ Sidpkeie 4 O [ Tumourmetastasis etastatic tmour
]

r r r ’ , 556

g e€EMENG Tov Oykov. Ao 1t pia mAgvpd, ! o \ /!
, , , ; Fromotes cancer Inhibits Assisls cells in dealing
n ovtoeayld E&val tKavn va SHTEOSICSI m cell survival angiogenesis with metabolic
Primary against anoikis and necrosis stress in poorly

GUGGMPELGT] TOV TOEIKOV  KLTTOPIKOV vascularised

P N a P WmOUr fs | it proteome, / tumours
amoPANT®V, HepKd omd To 0Toie UTOPOLV VL organelleand —__

genome damage Autophagy

glval KopKivoyova, Kol GUVETMG UTOPEl va
dpdoel Mg KATAGTOAENS TOV OYKOVL. ATO TNV AAAN TAELPAE, OUMOS N IKAVOTNTA TS Vo VTOoTNPilEL
mv eniPioon TV KuTtdpmv oe cuvOKkeg vo&iog kol BpemTikng oTtépnong umopei vo cupPaiiet
oV emPimon Tov OYKOVL. ZVVETMDC, 1 AVOGTOAN TG AVTOPAYING UTOPEl Vo EMTPEYEL T GLVEYN
AVATTUEN TPOKAPKIVIKGOV KLTTAP®V, Ve ovtifeto pmopel vo OpAcel Kol G KATAGTOAENS TOV
OyKov.

Ev ovveyeia, kaBdg 0 6ykog avamtdicoETl, To KOPKIVIKE KOTTOPA THOVOV VA YPELGTOVV
™V avtoPayia yuo vo emPLdcovy vd cVVONKeg EAAEIYNG BPENTIKAOV GLGTATIKOV Kot YOUNA0D
o&uyovov, Wloitepa OTNV E0MTEPIKN TEPOYN] TOL OYKOL OMOL M ayyelwon eivor eAdyIoT.
EmuAéov, n avtogayio propel vo TposTaTELGEL OPIGUEVE KOPKIVIKE KOTTAPO Otd TIG 10viLovoeg
aKTIVOPOATLEG, €VOEXOUEVOC HEC® NG OMOUAKPLVONG TOV KOTECTPOUUEVOV HOKPOUOPIOV 1)
opyavidiwv.
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H avtopayio €xet OempnBel amd kapd 6Tt eivor por pun ekiextikny 086¢ amoddunomng.
Qo61660, TPOGPATA, £XOVV TPOGIIOPIOTEL O1APOPEG LOPPEG EMAEKTIKNG OLTOPAYING, Ol OTOlEg
odnyovv oe vIoPAOUIoT GLYKEKPIUEVOV Opyovidimv, TPOTeivdv, Taboyéveov C(LHOUVKATOV,
uoyodv kot Ondactikav. [41] [42] [43]

3.3 AvtoQayio Kol TPpoypoRNoTIOREVOS KVTTOPIKOS OdvaTog

H avtoayio epmiéketal 6Tov Tpoypaptptoticpévo kuttaptkd Bdvato (PCD). H andntwon
amoterel Tov TOmov I PCD kot yopakmpiletot and cupTHKVOGT TOV KUTTUPOTAGGLOTOS KOt TG
ypopativng, xatakeppatiopd tov DNA kot amopdkpovon tov mebopéveov kouttdpov pe
eayokvttapwon. O tomov II PCD givon n avtogayio kot yapoktnpileTor amd T cLGCOPELON
QVTOPAYIKGOV KVOTWOIOV (TOQOYOSOUATO KOl avTo@ayolvcoompata). Tlapatnpeitor otov
amorteiton palikn eEAAeyM TOV KUTTAPOV 1 OTOV TO POYOKVTTOPO OEV £XOVV EVKOAN TPOGROOT
ota KotTopa mov edaivouv. Eva xapaktpiotikd mov S1okpivel TNV amdTT®GT| oo TV oVTopoyio
glvar m myn @V AVGOGOUIKOV eviOU®V TOL Ypnoiporoovvtal. To amonT®mTikd KOTTOpO
YPNOLOTOOVV (POYOKVTTOPIKA AVCOGMUOTE Ylo. LT TN Odikoocia, evd To KOTTOPO OTNV
avToPayiol YPNGLULOTOIOVV TOV EVOOYEVT] AVGOGMOUIKO UNYOVIGLO TOV KLTTAP®V TTov Ttebaivouv.
Eivar acapég xatd mocov n avtoeayio ektedel amevbeiog tov kuttapikd Bavato 1 elvar 1o
dEVTEPEVOV POLVOLEVO TNG OTOTTMOOTC.

H evepyomoinom tov avtopayuod kvttapuov Bavdtov cvuvhifwog Aaupdver yopo ce
KOTTOPO OTOV 1M ATOTTMOT] £XEL OMOKAEIOTEL LEC® TNG YPNONG AvASTOAE®V. 'ETG1, 1 Tpaypotikn
(ULGLOAOYIKT oNUAcio TNG QVTOPAYING GTOV TPOYPUUUATIGUEVO KLTTOPIKO Bdvato dev givar
capns. H avtopayia pmopet oyt povo va eivor n autio tov Kuttaptkov Bavdtov, oAl pmopet emiong

V0L TTPONYEITOL TNG ATOTTOONG MG UNYAVIGHOG dpvvag. [43]
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3.4 H avto@ayio 0¢ 0YKOKATOGTUATIKI] O1001KAGIN

Atdpopot givat ot unyovicpoi, ot 0roiot GLUPAAAOVY BTNV KATAGTOAN TOL GYKOV AGY® TNG
avtopayioc. YO ouvvOfikeg oTpeg, M aVLTOQOYiD. EVEPYOTOIEITOL VIO VO OTOUOKPVUVEL TIG
KOTEGTPOUUEVEG TPMTEIVEG Kol TOL Opyovidia, cuumepAapfovouévey Kot Tawv putoyovopiov. H
avaoToAn N 1 EAAenym g dpdong g avToPayiog o TapOUoleg GLVONKEG UTopel va 0O yNoEL G
BAGPn Tov DNA, n omoia pe tn oepd ¢ umopel vo Tpokarésel vYNAOTEPT gvatcHncio yio Tnv
évapén tov Kopkivov kot Ty avartuén tov. H p62 (emiong yvoot) wg sequestosome-1, SQSTM1)
elval pio GVVOdOG TPWTEIVT, TO EMimEd NG OMOlaG CLYVA VIEPEKPPALOVTAL GE AVOPDOTOVG e
Kapkivo ko Oewpeitor 6t TPOTEIV VTN TPOAYEL TV OYKOYEVEST]. XTO TANIG10 TG ovTOPAYinG,
N p62 dpa wg TPOTEIVN-TPocaproctc mov cvvdéel LC-3 pe tpumuota ovumikovitivng. Qg ek
TO00TOV, N aVToPaYia GVUPEALEL 6TV KAOapon ¢ p62 and v ovumkovitivn. H KataostoAin g
aVTOPAYIG, MG EK TOLTOV 0dNYEL 68 CLGCMOPEVON NG PH2 Kot GLUPAAAEL 6TV OyKOoYEVEDT). [44]

3.5 H avtog@ayio g 0ykoyovog oradtkacio

H avtopayio evepyomoleiton mg €vag TpocaprOGTIKOG UNYOVIGUOS OTAV TO EVOOKLTTOPIKO
kot eEokuttapikd mepPdAiov  givol ovemopk Kot OTov TO KOTTOPO €ivor  peTafoAtkd
otpecopiopéva. Katd v apykn @daon oynuaticpov Tov dyKov, to KOPKIVIKE KOTTOpo Guyva
Buovovv vro&ia kot Bpickoviot 6 Eva TepiPaiiov eAMméc o Opentikd cvotatikd. To KapKivikd
KOttopa Pacilovtal oty avutogayic MG oTPATNYIKN EMPIOONG KOl UTOPOLV VO GLVEXIGOVY TOV
TOAAOTAQGLOGLO TOVG OTAV TO GTPEGOYOVO TEPIPariov £xetl Bedtimbel. EmmAéov, ta kapkivikd
KOTTOPO TOV TOPOKAUTTOVY TOV UNXAVIGUO TNG ATOTTMONG, LTOPOVV VO QTOPVUYOLV T VEKPOOT)
LEG® TNG EVEPYOTOINGTG TOV UNYOVIGHLOD TNG ALTOPOAYING. L& AVTES TIG TEPMTMGELS, T) KATAGTOAN
™G OVTOPAYING TPOGYEL TO VEKPOTIKO KVTTAPIKO Odvarto. [44]

17



3.6 PYOpion ¢ avtogayiog

H mpwteivn p53 sivan évag mapdyovtag petaypagng mov pubuilet v ékepacn evog
(QACLOTOC YOVISI®V IOV GLUPBAALOVY GTNV KOTAGTOAN ToL OyKov. H onuacio tov otnv mpdinym
g avamtuEng Tov Kapkivov e€nyeitor amd 10 yeyovog 0t 1 pS3 veictatan petdAroin oto 50%
TV avlpodnivov kapkivov. Baoikd emimedo ™ pS3 €xel amoderybel 6Tl KOTAGTEAAOLY TNV
aVTOPAYio GE SLAPOPOVS OPYUVIGLOVS. ¢ AMAVTNGT GTO GTPEC, M PS3 UITOPEL VO EVEPYOTOMGEL
10 ULK1 kot to ULK2, T ommoio amwoteAovv To KOPL0 GUGTOTIKE TOV [Ny ovVIoUOD TNG GVTOQOYIoG.
210 TAiG10 aTO, M awéNpévn ovykévipmon twv ULK1 kot ULK2 odnyel oe avénuéva emineda
avtopayiog Kot TEMKA otov kuttopwkd Bdavato. H pS53, mov Asrtovpyel og mpoteivikdg
KaTaoToAENG GyKov, pmopel va gvepyomombel HEcw dAPOPmV OOV GTPES Kot TOAVOV va €xel
apVNTIKN €midpactm otV ovtoeayic. AdYy® KATOI®V KLTTOPOTAAGUOTIKOV AELTOVPYIDV TOL.
Ynapyovv opiopéva idn kuttdpav, 6nwg to. PC-3, ta omoio dev ekppalovv o yovidio pS53. [45]

H mTOR eivan pia oepivn / Opeovivn mpoteivikn kivdon, 1 omoia dtokpiveTor e 00O
dwkprtd cvumroka. To éva ovopdletor mTOR1 (mTORC1) kot to devtepo mTORC2. Ta
OUYKEKPIUEVO GUUTAEYHOTO  avTIAOUPBAvVOVTOL pio TOKIAMo pnvoudtov, Om®mg To ONUaTo
avamtuéng, ta Bpentikd cvotatikd Kot v Katdotaon evépyelag. To mTORCI amoteleiton and
Ta ovoTaTKA Tov Tupnva, MTOR, pamopvkivny mov oyetiCeton pe mpwteivn TOR (Raptor) ko
MLSTS (erniong yvoot) w¢ Gbetal). e cuvOfkeg emdprelag OpeNTIKMOV OVGLDV KOl EVEPYELNG, TO
mTORCI givon evepyomompévo ko eEacarilel 6t n avtopayio avactéddetat. [lapd 1o yeyovog
avto, v YapnAo Boaocikd eminedo g avtogayiog eEakolovbel va gppaviletal axoun Kot 0Tov
Opentikég ovaieg stvan dpboveg,.

H ovtopayio eréyyeton emmAéov wor péow tov kivacov ULK1 xor VPS34. H
evepyomoinon tov ULKI kot VPS34 npowbei v avtopayocopuxn opipoven, kadaog eaivetot
vo, emnpealet Kot T petoywyn onuatog péow tov mTORCI. [37][44]

O mpoteiveg Beclin 1 koau ULK1 / Atgl odnyodv tig mpwteiveg ATG oe oynuoaticpd
QVTOPAYIKOV HePPpovodv kol avtopayocopdtov. Ot mapl-LC3 / Atg8 (AC) sivan o1 Pacukég
OOUIKEG TPOTEIVEG TWV ALTOPOYOCOUATOV KO YPTGLLOTOL0VVTAL EVPEWG MG OETKTEG Y1aL T LEAETT
™¢ owtopayiag. [46]
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3.7 llpotgivy LC-3

H LC-3 givan pia dtodvt) mpmteivn pe poplaxod Bapog mepimov 17 kDa kat avevpicketon
o€ OAOVG TOVG 16TOVG TV OnAactikdv. Katd tn didpkeia g avto@ayiog T auToPoyOsHUOTO
TEPIKAEIOVV KLTTOPOTAUCUATIKE GUGTOTIKG, GUUTEPIAAUPOVOUEVOV TOV KLTTOPOTANCUOTIKOV
npoteivav Kot opyavidiov. H LC-3 veiotatan eneéepyasio oto kapPfoluteikd tng dpo amd v
Atg4 ko petatpéneton og LC3-1. H LC3-I evtoniletonl oto kutrapdmiacua. Otav avt evodel pe
eooeatidvioatBavorapivny oynuatiCeton n LC3-pwopatidvia®avorauivny (LC3-II), n omoia
evtomiletanl 1000 otV €£OTEPIKN OGO KOl GTNV EC0MTEPIKN HEUPPAVI] TOL OAVTOPAYOGMUATOC.
Metd 1 oOvinén pe 10 Avcoocwpa, n LC-3 oty e€otepikn pepppdvn dactdtal amd to Atgd Kot
1N LC-3 oty ecmtepikn pepPpdvn amoucodopeiton amd Avcocmpatikd EVOLLa, LE OTOTEAEGLO TV
TOAD younAn mepiektikotnto o LC-3 oto avtolvcéowpo. H amowodounon tov LC3-II,
TPOYUATOTOLEITOL AOY® GTEPNONG OPENTIKOV GLGTATIKMVY, ONANOT AOY® ETAYOUEVNG ALTOPAYIOC.
YVVETMGS, Yol TNV TOPOKOA0VON o™ TG avToPaying aAAE Kot TOV KVTTApLKoL BavAatov, Hropovv va
ypnoomomBovv pébodot aviyvevong g LC-3 pe avocopbopiopd 1 avocoamotinmon. [47] [48]
[49]
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KE®.4 AAPTAMYKINH

Ot avBpakvkAiveg eivar QUOIKE TPOIOVTO TOV OTOUOVAOVOVTOL OO L0 LETOAAAYUEVT
KoAAEPYELD TOL poknto Streptomyces peucetius [50] kot ypnoyomolodvtat ektevmg €06 kot 40
xpovio ot ynueobepaneio yio ) Oepameio TV ocvumaydv OyKov Kot tng Asvyoupioc. H
adplapkivn (ADM), éva dppoko e otkoyévelng avOpakvkAivng, amopovodnke 1o 1967 ko
elvat TOAD aTOTEAECUATIKY EVOVTL EVPELNG TOIKIALNG AVOPOTIVOV OYKOV.

0O OH 0 H adprapvkivn endyel v amdTTOGCT GE OPIGUEVAL
KOPKIVIKG KOTTOPO, EYXEL LOYVPES IO1OTNTEC AVAGTOANG TNG

OH avAmTLENG TOL GYKOV Kot lvat 1310{TEPA OMOTEAEGLOTIKN
"’OH 611G kakonOeleg g modikng nAkioc. Qotdco, 1 ¥prion
g mepropiletal Ady® g KapdlotoikotnThs ™S, piog

TOPEVEPYELDG TOL TPOKOAEITOL OmO TNV TOPAY®YN

;0 0 OH 0-‘:., 0 87\,81)9?'1;)0)?’ prlov O‘ZUW’(C"VOU- H TEpOK(X)»Ol’)}LSW’] and rn\,/

adplapkivn Kapdrok touodtnto yapoktnpiletor and

HLOKOPILOKT SOLGAELTOVPYIO KOl GUUPOPNTIKY KAPOLOKT

OH  avendpkewa. [51] [52] [53] Emmpoobetec mopevépyeteg

NH 7ov £yovv TopatnpnOel HETA omd T AW adpLopLKivig

2 elvar n gpeavion alonexkiog, Aevkoneviog, oTopaTiTIdog,

YOOTPEVIEPIKAOV KOl SEPUOTIKOV doTapoydV OAAGL Kot

T0EIKOV POUWVOUEVOV GE Opyova OTMG GTO MO, GTOVG VEEPODS Kol oTov gykEPaAo. [54][55]

Yroxevovtag o pelwon g kapdloToSIKOTNTAS TG EPOPUOLOVTOL SIAPOPES TEYVIKEG LETAED TMV

omoiwv, 1 pelwon g d6oNg ™S, O €YKAEOUOG NG GE AUTOGMOUOTH, 1) GLYXOPNYNoM

KOPOLOTPOGTOTEVTIKMY OVGIAOV KOl 1| GUYXOPNYNON PUOIKAV TPOIOVTOV OTMG OAELPOTEIVIG M|
kepketivng. [51] [52] [53][56]

[Mopd v exteTapévn xpnomn tov avlpakukAvov, 1 0pac TG adplapkivng cuveyilel va
amotedel avtikeipevo culnmong kot eaivetar va eivar £€vag cuVOLAGHOS TOAADY JUPOPETIKADOV
Unyovicpov, mov gufdvovror yio TV vynAn amoddoon tg. Oleg avtéc ot odoi gmdyovv v
OVOGTOAT TOV KLTTOPLKOD TOAAATAAGIOCLOD LE KATOGTPOPT TOV KLTTAP®V KOTA TPOTO TOL VoL
npodryetar o Kuttapkdg Bavatoc. H adplopvkivn copmeptpépetol SlopopeTikd avaAoyo LE TN
OLYKEVIP®OT, TO YPOVOG EMOOONG, Kol TO €10og Ttwv Kuttdpov. H katavonorn tov
OAANAETIOPAGEMV HETOED OVTAOV TOV UNYOVIGUAOV EIVOL 1010{TEPO OTULAVTIKT V1o TN BEATimoN TV
Bepameidv. [57] [58]

Avotuymg, 1 cvveyouevT Bepameia e adpropvkivn exdyet suvinBmS TV avamTLén avoyng
0TO QPAPLOKO, 1] OOl TOPEUTOOILEL TNV GLVEXLICT] TNG XOPYNONS TG GTOVS KapKIvoradeic. 1o
UNYOVIGHO auTd UTAEKOVTOL TOALUTALG BLoAoykéG aAAaYES, OGS Yo TapAdEty Lo 1 SloTapoyn
TOV 000V KVTTaptkoy Bovdtov, ot dtatapoyés otn pHOMION TOV KLTTOPIKOL KOLKAOL KOl 1|
avopoiio ot 0000G petaforoov. [59]
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EminpocHétmc, or avOpakvkAiveg emdyovv v avacsTtoAr g tonoicopepdong I, yeyovog
mov teMkG odnyel oe wvttapotolikny PAEPN tov DNA ko otov Kvttopikd Odvaro. Ot
avOpokvkAiveg eivor wkavég va mapdyovv erebBepec pilec o&uydvov amd TOLAGYIGTOV SVO
dtakprtég 0000¢. H avoyr ota gdppoka pmopel emiong vo opeidetan o HETOAAAEELS TOV YOoVIdiov
N KOTOOTOAN NG EKPpoong TG Tomoicopepdong I1. [53]

KE®. 5 OAEYPQIIEINH

Ot pecoyewokoi mAnBvopol, pHEC® TOV JOTPOPIK®Y TOVE GLVNOEDY, QOiveTal VO
TpooTaTEVOVTAL o TN otePaviaio voco (CHD) kot amd optopéveg popeég kopkivov. Meydileg
EMONUOAOYIKEG HEAETEG OV TEPLEAAPAV OPKETEG YDPEG VIOYPAUUIGOY OTL 1 TEPLOYN TNG
Mecoyeiov epeavifel onuavtikd peiopuévo mocootd Bvnoudttog amd Olo To. OiTio, OV
amodidETAL KUPIMG GTN LELWUEVT] GLYVOTNTA ELPAVICT KAPILAYYELUKADV VOGMV KOl TEPIOTATIKAOV
kapkivov. H mpootatevtiky) enidpacn amodddnke otn pecoyslokn Satpoen, 1 omoio sivot
TAOVGI0 GE PPOVTA, ACYOVIKE, ONUNTPLOKE OAKNG dAeomg Kot Tpoidvta edaiov. H Lyon Heart
Study, o peyddn Toyatomompuévn KAVIKY SOKIUT, TOPATHPNGE OTL Lol TPOTOTOUEVT S1oNTo TOV
Booiletot 6t0 pecoyeakd TpodTLO 00NYEl o€ pelwomn Tov GuvorlkoD aptBpov Bavatmv Katd 56%
Kot pelmon Tov Kvduvoy gpedviong kopkivov katd 61% oce 4 ypovia mapakoiovdnong. Ltovg
mANBVGHOVG aVToNG £xel TopatnPN Ol YOUNAY TPOGAN YN KOPEGUEVMOV KO TOAVAKOPESTMOV MMV,

0AAG LYNAN TPpOcANYM o€ ehaiko 08D, mpéya-3 Mmapd oféa, tvec, PLOIKA aVTIOEEIOWTIKA Ko

Brrapiveg g opddog B.

To ehodrhaodo amoteLel AvamTOGTACTO UEPOS TNG
LEGOYELOKNG OLTPOPTG Kol GUVIGTA £va. VYNANG a&iog
Bpodoo éloo mov EKTHATOL Yol T YEVOT TOV, KABmG
Kol Yoo To 0QéAN mov Tmpoodidel otnv vyeio. To
EAOAOOO Elval TTEPIGGATEPO OMOTEAECUATIKO EVOVTL
TOV  KOopKivov o€ oUykpon He OAAEG  HOPQPES
npootiféuevoy  Amdiov,  AOY® MG LYNAIG
TEPLEKTIKOTNTAG TOV GE LOVOUKOPESTA MIapd 0EEN Kot
QOiveETOl VO CUVOEETOL PE TN MKPATEPT CLYVOTNTO
EUPAVIONG oTEQAVIOiOG VOGOV KOl  VELPOAOYIKMV
datapay®v. Avtég o1 flodoyikég 1010t TES amoddonKay
oTo Mmapd 0&E0 KO OTIS (POIVOAMKEG EVMCELS TTOV

TEPLEYEL.
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H oAevpomeivny, n omoia
avakaAveinke to 1908 amd tovg
Bourquelot kot Vintilesco, elvon
€VOG  QOIVOMKOG GEKO-1PLO0ELONG
yAvkolitng Ko amoteleiton omd o
TOAVPOIVOAT, KOWWV(DG YVOOTY G
VOPOEVTVPOCOAT], €AeVOMKO 0&ED

Kol éva popto yaokolng. Eivan éva

and to mo debova Progvepyd
OLOTOTIKA 7TOL TEPLEYOVTAL OTA VAL TNG €AldG. To meplexOuevo o€ OAELPMTEIVN TOKIALEL
avdAoyo pE TNV TOWKIALL, TO TPOidV TG EMAG, TO KAIHO, TNV OPUOTNTO TOV EMOV KOTO TN
oLvyKodn, Kabmg kot to cvotnua eneEepyaciog mov ypnotponoteitat. [60] [61] [62] [63]
APKETEG TEYVIKESG YPNOLULOTOIOVVTOL Y10l TNV OVAKTNGT TMV TOAVPOIVOADV TNG EMAG. AVTEG
o1 TeYVIKEG elvar Kuplwg 1 exyOAon, N eLYoKEVTIPN O, Kot ot drdikacies ypopatoypapios. Ta
ATOTEAECLLOTO OVTAV TOV UNYAVICU®V EEAPTOVTOL 0O TO KOGTOG, TO AELTOVPYIKA YOPUKTNPIGTIKA

TOVG KoL 07tO TNV TOEIKOTNTA KOl TNV EDGAEKTOTNTO, TOL OPYOVIKOD SL0AVTH TTOL amarnteitol. [64]

5.1 IowotnTeg Ohevpomeivng

[ToAAéc peréteg €xouv avaMEPEL TIC PUOIOAOYIKEG KOl POPUOKOAOYIKES WOOTNTES TNG
olevpomeivnc. Ot eMég kot 10 eAadAad0 elval TAOVGCLO GE OYVPE AVTIOEEWOMTIKA, OTMS Ol
TOAVQOVOLEG KOl TO AaBOVOELDY|, TO OOl TpooTatevovy and PAdPes Tov DNA. H olevpwmeivn
elvam mo deBovn amod TIC PAIVOAIKEG EVDGELS GTOV KOPTO TNG EAMAC. Mepiéc amd Tig EVEPYETIKEG
™mg Wwomteg elvar 1 OVTIOEEOMTIKY, OVILUKPOPLOKY, OVIIUVKNTIOKY, OVTIKOPKIVIKY|,
VTOAMMOOIUIKY],  OVTWPPLOUIKY,  GTOGUOAVTIKY,  OVTIQAEYHLOVAOONG,  LTOTOCIKY, Kot
Kopdlompootatevtiky Wwottd . [60][61][65] Meléteg éxovv deier 0TL M OAgvpoTEIVN
OVOOTEALEL TOV TOAAATAQGLAGHO, TNV KIWNTIKOTNTO KO T OEICOVTIKOTNTA TOV KVTTAPWOV KOl
EMAYEL TNV ATOTTMOT G€ KOPKIVIKE KOTTOP LOGTOV, TAXEO0G EVIEPOL Kot Bupe0EdOVC.

Q¢ avTIoEEWMTIKO, £XEL TNV IKOVOTNTO VO TPOGTOTEVEL TO. KOTTOPO Atd TO VL LPIGTAVTOL
yeveTIKEG PAAPES TOL 0ONYOVV GE 0YKOYEVEST). Q¢ TOPEYOVTOS TOL KATAGTEALEL TNV QLYYELOYEVEDT),
umopel va amotpéyel v e£EMEN Tov Oykov. TEAOC, HECH GUECNC OVOGTOANG KOPKIVIKAOV
KUTTAPOV PITOPEL VO, 031 YNGEL GE LITOYDOPNOT TOV OYKOoV. [63] [66]
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KE®. 6 IPQTEINEX p62, NBR1

A LIR KIR polyls
po2 [ P81 HZZH——H—uss w
NL52  NLSY NES

LIR2 UR1 poayle
NBR1{_PB1 | = FW t <ot Em

H avBpomivn mpwteivn p62, n omoia ovopdaleton emiong sequestosome 1 (SQSTMI),
YPNOEVEL MG EVOG OeiKTNG Yoo TN UEAETN TOL UNXOVIGHOV TNG avtoayiag. Otav 1 avtopayio
avacTtéAAeTal, 1 P62 GLGCOPEVETAL, EVAD OTAV 1 avToPayin EmdyeTal, Tapatnpeitan peiwon twv
noGoTNTOV p62. Anoteheitan amd 440 apvoléa Kot PEPEL GTO AULVOTEAIKO TNG AKPO TNV TEPLOYN
PBI n omoia tg emtpénet vo adiniemdpd pe tig kivaceg PKCE, PKCMy, MEKK3, MEKS aAAd
kot pe v mpoteivi NBR1. "Yotepa akorovBel pa meployn tomov daktuAiov yevdapyvpov (Z2),
TEPLOYES Yo unvOpaTo Topnvikng evtomions (NLS), yia 6000 unvopdtov ard tov mopnva (NES),
pa teployn oAANAemidpaong pe v tpwteivn LC-3 (LIR), kou potifa KIR. Zto kappoduteiikod
™G drpo eépet pa meproy] UBA, 1 onoia g emtpénet va aAANAOEmOPpA e Eva 1| TEPLOCOTEPQL
pHOpLOL OLUMIKOLITIVIIG KOl VoL ONpovpyel OLOSEPY] TOL OTOT0L OMOTPEMOLV TN GUVOECN TNG
ovumkovitivng. H mpwteivn p62, elvar emiong duvatdv vo OLOToAVUEPIOTEL LEG® TNG TEPLOYNG
PBI. [67] [68] [69] [70] [71] [72]

H npwteivn NBR1 anotedeitar amd 966 apvoiéa, kot £xet peydin oporoyia pe tnv p62.
O kowég meproyéc toug givar ot PB1, ZZ kow UBA, evd 1 NBR1 @épet emmdéov o meployn yio
10 deptopd Tov NBR1 kot pua véa, e€elkticd cuvinpnpévn aailniovyia dyvootng Asttovpyiog,
yvoot | o FW mepoyn. AAAn o dwgopd pe v p62 eivar 61t 1 NBR1 dev pmopel va
moAvpeplotel pécm tov mediov PBI, aAld pmopet va cuvoebel pe v npoteivn p62 péow avtov.
[73] [74] [75] TTopa Tig opototnTEG pETa&d TV 000 mpmteivodv, p62 kot NBR1, dev amottei n pia
™mv GAAN Yo T Agttovpytkotnto, ThG. [75]
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‘Eva  amhomompévo  yeviko
povtélo yu ) p62 ko tqv NBRI1
dlapesorapodpuevn avtopayio eival
10 €€Ng: Apykd, ol mpmTEivEG TPOG
amotkodounon oavayvopifovior amod
To. ToamEPOVIOL 1| GAAD KVLTTOPIKE
CUCTAUOTO,  KOL  GTN  GULVEYEW
veioctavral ™m opdon ™m¢
ovpmkovitivine. Xt GLVEYELD,
oynpotifovv Ta coudtia P62, yYvootd
kot og ALIS, pe owduetpo mov
Kopoivetor peta&y 0,5 wor 1 pm.

Yotepa avtd 1o copdtion  givot

duvatodv gite vo amrodounBovv amd o
TPOTEOCOUN EITE VAL LETATPOTOVV GE
OLTOPAYOCOUOTO Yo, Vo eTEADEL 1
Abon tovg amd to Avcocopota. H
OAANAETIOpOOT TOV TPOTEIVOV p6H2
kot NBR1 pe v mpoteivn LC-3 kot
mg mpoteivng ALFY pe v
npoteiv ATGS, kabopiler av Oa
npaypotonomdei n owtopayio. [73]
(761 [771[78] [79]

24



KE®. 7 XKOIIOX EPT'AYIAY

YKOTOG TNG LEAETNG NTAV M AVIXVEVCT] KO O TOGOTIKOG TPOGIOPIGHOG TV TPWTEIVOV P62
kot NBR1 og kapkivikd kottapa PC-3, votepa amd yopnynon adplopvkivng, oOAELpOTEIVNG Kot
GLYYOPNYNONG OVTMV KOl 1) GLGYETIOT TNG OPACNG TOVG LLE TOV UNYAVICUO TNE AVTOQAYIOG.

KE®. 8 MEQOAOAOI'TA

8.1 Kvttapwn ceipa PC-3

NN Tyt ol YT I e g R Wt K
A RN RS NS
s e s le

g . 1

H wvtropun oepd PC-3 mpoépyetor amd ootk
. LETACTOGCT TPOGTATIKOD AOEVOKAPKIVOUATOS. To kOTTOpO
| autd érovv uikpd  Pabud  dapopomoinone Kot OV

G s exepalovy To yovidio p53. Exovv mévto evepyomompévo to
e oo o0, povombTi NG KWAOMG  3-Q@OQOPIKAG  VOGITOANG
e ~ ’ drot T , ’ ,
: ° o (PI3K)/Akt, to omoio oyetileton pe TNV  KLTTOPIKN

LS 2 \ IS o > Qe /S 3 4 /4 7 7
58S Y a3 emPioon, 10 peTafoMopd kol TV KLTTOPIKY OvATTLED.
Ao * ~ [80] [81] Awagopomolovvtar amd To VITOLOITO, TPOCTUTIKA

KOTTOPA, KOOMG 1 0vATTLEN TOLG OEV EEQPTATOL CIULAVTIKA
amd Tov opd kor glvor TANpwG aveEdptmta omd TV emdpacn TOV  avOpPOyOVOYV,
YAVKOKOPTIKOEW MY, EMOEPUKDOV AVENTIKAOV TOPAYOVIOV KOl OQVENTIKOV TOPAYOVI®OV TMOV
woPractav. Emiong mapovcsidlovv pkpd Pabud dwapopomoinong kot £govv peTdAAAEN ©TO
yovidolo K-ras mov eivor amapoitnto yio T 6®oT | HETAOOGN TOV GNUATOS GTOVS PLGLOAOYIKOVE
10tovG. H xuttopwkn cepd PC-3 amotelel ypnoipo povtédo yio tn diepedviion Tov Ploynukoy
OAAOYDV GE KOTTAPO TPOYWPTNUEVOL KOPKIVOL TOL TPOGTATN Kot TNV 0EOAGYNON TS OOKPIoTNG
TOVG o€ YMueodepanevtikong Tapdyoves. [81]

8.2 Kvtrapokariépysereg

Ta wdtrapa PC-3 (American Type Cell Culture ATCC) xoAiepyndnkav oe @AdoKeg
KLTTOPOKAAAEPYEIDV empdvelng 75m2. To Opentikd vAkd mov ypnopwonomdnke frav Dulbecco’s
modified Eagle’s medium F/12 HEPES (DMEM/F12) eumnlovtiévo pe yiovtouivn 2mM,
otpentopvkivny 100pg/ml, mevikiddivn 100U/ml xobobc ko gpppuvikd Boéswo opd 5% (FBS). H
KOAMEPYELD TOV KVTTAP®V TTpaypatomombnke oe kKAMPavo kuttapokariiépyelag otovg 37 °C kat og
5% CO2.
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8.3 Aoxipacio Kvtrapotofikotnrac MTT

H péBodog yio v mocotikn alohdynon g
KuTTopoTOEIKOTTAS Paciletar 6TV KAVOTNTA TOV
LLTOYOVOPLOKOD evlopov NAEKTPIKNG -
aguopoyovaong vo petatpénet 1o MTT  dhog
tetpalorMov oe pmAé mopdymyo @opuoaloaviov. H
petatpont Aappdvel ydpa povo og Lovrovd Kottopa
Kol 1 mocotnTa. Popuraldvng mov mopdystal givot
avéroyn pe tov appd tov (ovtavav kuttdpov. To
vY€YOVOS 6TL 0w TO TO £VOL O dEV aviYVEVETAL GTOV 0pO
emétpeye TV ovamtuén pog toyelog Kot omAng
dokpaciog, 1 omola giye ypnoyoromel apykd yio
N HEAETT TOV KLTTAPIKOD ToAAATAAGI0oHOD TV T-KuTTdpwy Kot tov Aspgoto&ivov. [82] [83]

INUovTikd mAsovéKTNUo avTg TG ueBoddov amotelel to yEYOVOG OTL givar AyoTtEPO
XPOVOPBOpa, PONVOTEPN Kot 1) YPNON TOV PACLATOPOTOUETPOV GAP®ONS Le TOAAES exPabiveelg
emurpénel v enefepyoocio peydrov apBpod deryudtov. [84] Emiong to mieovektiuato g
ypopatopetpikng dokpacsioc MTT mepihapfdvouv v eEotkovounorn KOGTOVS, avVTdPasTNPimV
Kot eE0mTMG 00, KaBdC Kot TV amo@uyn xpHons Tov padioicotdénwy [85]

Ta wottapa PC-3 kailepyndnkav oe Opentikd vaAwkdé DMEM 10% FBS oe midka
pikpotithonoinong 96 Bécewv. YnoPAnOnkav e 96 dpeg endaomn vid v enidpacn adplopvkivng
(50nM) kot orevpwmeivng (200ug/mL). Me v mapérevon tov 96 wpdv, o Kabe TNyadaKL
npootédnke mocotta 15 pl (ovykévipwong Smg/mL) eiktpapiopévon doidpoatoc MTT kon
axolobOnoe enmaoct otov KAPavo KuttapokaAMEpyelog yio 4 ®pes. Apapédnke 1o Opentikd
VAo kKo pootédnkav 150 uL DMSO yia va dtaAvtomomBovv ot kpvotaiiot oppalaviov.
Téhog petpnnke n amoppoéenon ota 590 nm pe t ypnon Elisa reader.

8.4 Anopdvoon Mpoteivov

Ta kdtrapa PC-3 koriiepynOnkoav oe Opentikd viwkdé DMEM 10% FBS oe @Adokeg
KLTTOPOKOAAEPYEIDV. YTOPANONKaV og 48 dpec enmacn vd v enidpact adplapvkivng (50nM),
olevponeivnc (200pg/mL) kot cuyyopnynong adplapvkivng (50nM) + ohevpwmneivng (200pg/mL). Ta
KOTTOpO amokoAAM Koy pe Bpoyivn kot euyokevipiOnkoav mpokewévoy vo kabildvovv Kol va
amopoKpLVOEL TO LITEPKEINEVO. TN GUVEYELN, EPUPUOCTNKE TO TPMOTOKOALO AVGTG KVTTAPMOV DOCTE VO
anehevfepwBovv o1 TPog PEAETN TPOTEIVES Ol Omoieg £Y0VV KLTTAPOTAAGUATIKO gviomiopo. Etot
npootédnke lysis buffer (RIPA kot 5% avoactoieic) mov mepieiye peiypa npoceata moapayféviwv
avactorémv. Téhog, epapudletar m mopoakdte dokipacio Bradford ®ote vo mpocdiopiotel
TPOTEIVIKN oLYkEVIpwon oe kdbe detypa. ‘Eyovtog dtevepynoel avtd To TPOKATAPTIKG OTAdLN
akolovBei n aviyvevon tov tpoteivedv pe ™ pébodo Elisa.
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8.5 Aoxipacio Tpocsdopiopod Tp@TEIVAOV pe T péBodo Bradford

H doxpacio Bradford amoteiel pooHOTOOKOTIKY AVOAVTIKY TEYVIKN TOL YPTCLULOTOLEITOL
Y. TOV TPOGOIOPIGHO TNG CLYKEVIPMONG TOV TPOTEIVOV oe éva delypo. Booiletar oty
HETATOMION NG amoppdenong s ypwotikng Coomassie Brilliant Blue G-250 1 onoia og 6&veg
ocvvOnkeg petoTpémeTol amd KOKKIVY) o€ UmAE KaOdg OecuedeETOl OTIC TPOG TPOCOIOPIGHO
npoteivec. H amoppdenon petpdror ota 595 nm.

"Eto1, og mAGKO LIKpOTITAOTTOIN GG 0PY LKA TPOSTEONKE TOGOTNTO 0pOV BOELOG aABOoVL VNG,
BSA (Bovine Serum Albumin) ce apywkn ovykévipoon Img/mL otadiokd apoiopévn pe
amovicpévo vepod £mg cvykévipoon 0,03125 mg/mL yia v KataoKeL| TG KOUTOANG Avopopds.
Ta detypota apoarwdnrkov pe dH20 oe avaroyio 1:5 (2 pl deiypatog ko 8 pl vepov) kot T€A0G
npootédnke oe ke Tyadakt tosotnta Dye Reagent. Eva mnyaddkt xpnopomomdnike wg TopAod.
H ypwotikny Dye Reagent mov mepiéyetot oto avtidpaoctiplo Bradford dnupovpyet copmroka pe
10 Bactkd Kot apoUOTIKA apvoEéa Tov eumepiEyovtanl oTig npoteives. 'Etol petatoniletor to
UNKOG KOUATOG HEYIOTNG amoppOPNomNg TG akTvoPoiiag and ta 465 nm ota 595 nm. Teiwd
petpninke n amoppOENoN TOV CLUTAOK®V 6T 595 nm. ATd ™V KOUTOAN Ava@opds Kot LEGM
NG UETPOVUEVIC OTOPPOPNONG, VIOAOYILETOL 1| dyVOOTN GLYKEVIPWOGON NG TPWOTEIVIG o€ KAOE
delypaL.

8.6 Aviyvevon g tpoteivinig NBR1 pe ) pébodo Elisa

Sample Antigen , I3 y 7 Je
1 @ @ 1. Ta deiypato kor to mPOTLTOL TMPOOoTiBeVTOL O TAGKO HE TNYOOAKLO
I L't YYY emKkoAvppéva pe €va povokhovikd avticopa mpog NBRI ko n mAdxa
e Conad s Aty i enwaleton yio 1 opa.
v 1) Incubate , , ’ I3 4 7
2 2. H mhako mAéveron, agnvovtoag povo oeocpevpévo NBR1 oe avtv. Zm
: ,

ocuvéyela mpootifetar SdAvpa VITEPOEEDAONG GLLEVYUEVO LE LOVOKAMVIKO
avticopa yoo v NBR1. Avtd mpocdéverar oto NBR1, mov Bpioketon oty

./

(

Y

Vs TAAKOL KOL 0T GUVEYELD ) TAAKO, ETmACeTon Yo 30 AemTd.
3. P g*

z, P r /4 r /4 14

o ﬁ Y 3. H m\éxo mAévetal mpog amopudKpuvon tng TePIGGENS TOL AVIIGAOUOTOC,
Y J

TPOCTIOETAL TO VITOCTPWOLO KOl GTN GLUVEXELD 1| TAAKA endleTon Yo 30 AemtdL.
Tote AapPdvet xdpo YpOUATOUETPIKT OVTIOPUCT) KOt ELPAVICETOL UTAE YPDOLLOL.

7\

1)

Wash
VW 2)addsubstrate

4. 4. Ilpootifetar Sidivpa yio va otapotiost n avtidpaot. To tpoxvntov kitpvo
<¥0L0R ypopo dwpdletar oe 450 nm Ko 1 TOCOTNTA TOL CNUOTOC €ivol €VOEMG
avéroyn mpog T ovykévipwon tov NBR1 oo delyua.

Measure at 450 nm.
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[Ipogtopacia avidpactnpiov
1. PuBuiotikd SidAvpo mAvong

[Tpogtodletor to puOuoTIKd dtdAvpa TAdong pe apaioon 30 ml and to TOPEYOUEVO
kv d1dAvpa TAvong pe 570 mL amioviopévov vepob.

2. Kopumdin avagopds yio NBR1

Iiveton avacvotacn (ue Assay Buffer) evog gloldiov tov 8 ng mpdtvmov NBR1 pe 1,0
ml tpdtumov dredvparog. I'vetar koAl avdogvon (Vortex), | omoia erovorappdvetor kot VoTEP
a6 5 Aentd. To @loAidto awtd emonuaivetal og # 1. Emonuaivovrot €61 12 x 75 mm coAnveg
pag xpnong # 2 éog # 7. llpootiBetan 300 pL dtohdtng og kdOBe coinvdpro. Aparpovvtar 300 pul
amd to #1 @udidio, mpootifevior oto cowAva # 2 Kol avOUElYVOOVTOL KOAQ HE VOrtex.
Aoparpotvtar 300 pL and 10 coiva # 2, mpootifevior 610 coAnva # 3 Kol avoperyvOOVToL KoAd
ue vortex. H dwadwacio cuveyiletot kot Yo Toug vtoAomovs cwAnves # 4 £éwc # 7. H ouykévipwon
tov NBR1 otovg coives # 1 émg # 7 Ba etvon 8000, 4000, 2000, 1000, 500, 250, 125 pg / mL,
avticTorya.

300 pL 300 pL 300 pL 300 pL 300 pL 300 pL

CNLNLCNL NN

® 6 06 0
[N .

104

300pL 300 3004

- 4

4000 pg/mL 1000 pg/mL 250 pg/mL 125 pg/mL
8000 pg/mL 2000 pg/mL 500 pg/mL
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8.7 Aviyvevon g TpoTEIVS P62 pe ™ pébodo Elisa

1 *  Sample Antigen

r ‘ D)
Well Coated with Affinity Purified
Antigen Specific Antibody

WV 5
[Py

2) Add Antibody
3) Incubate

>

3.

el

1) Wash

2) Add HRP Conjugate J*

3) Incubate

4, JK*V

e

1) Wash
v 2) Add Substrate
3) Incubate

Measure at 450 nm.

1. Ta detypata Kot ta TpOTLTTO TPOOTIOEVTAL GE TAAKO LE TNYOSAKLOL
EMKOAAVUUEVO e €va. HOVOKAWVIKO avTioopo Tpog P62 kot 1 mAdka
enmwdletal yio 1 dpa.

2. H mlaxo mAévetat, apnvovtag povo decpuevpuévo P62 6e avTnyv. X
GLVEYELN TPOOTIOETAL TO TOAVKAMVIKO OVTICOUO KOVVEALOD Yo TNV p62.
Av10 mpocdévetar oty p62, mov PpickeTon 6TV TAAKO KoLl GTY GUVEYELL 1|
mAako ermdletan yio 1 opa.

3. H mhdxo mhévetar mpog amopdkpuvon g mePIGGEWNS TOV
OVTICOHOTOC. ZTN GLVEXELN TPOSTIfETAL SLAAV O VTEPOEEIDAONG, TO OTTOTO
GUVOEETAL |LE TO TOAVKAWMVIKO aVTICOUO KOVVEALOD PO2 KO GTN GLUVEXEL |
Adko enmdletan yio 30 Aemtd.

4. H mldka mAéveTon mpog amopdkpuven g Tepiccelns, TpootifeTot
10 VIOGTPOUN KOl 6T GLVvEYELW N TAdKa enwaletan Yo 30 Aemtd. Tote
AQpUBavel yOPO YPOUOTOUETPIKT AvVTIOPOOT Kol ELPOVICETOL UTAE XPDLLAL.

5. [Ipootifeton dwAvpa vy va otapoatinost 1 oviidpacn. To
pokLITOV YpOpa dopaletor og 450 nm kot 1 TOGOHTNTA TOV GYULATOG Elvail
eVOE®G avAAOYN TPOG TN GLYKEVTPMGN TOL P62 GTO delypa.
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IIpostowacio avtidpocTnpicnV

1. PuOuotikod ddAvpa TAdeng

[Tpogtodletor to puOcTIKG dtdhvpa TAYoNG pe apaioon 30 ml amd 10 TapEXOUEVO TLKVO
dtlvpa Tvong pe 570 mL amovicpévoov vepoo.

2. Kopmdoin avoaeopds yio p62

Avaypdoeovtal okt® 12 x 75 mm cwAfves molvmpomvAieviov pag ypnong # 1 éog # 7.
Mertagépovtor 490 pl mpdtumov doddpatog (Assay Buffer) oto coiqva # 1 ko 250 pL tpdTumov
drdvpartog (Assay Buffer) otoug cowinveg # 2 pe # 7. [pootiBevtor 10 pl tov Tpotdmov p62 ctov
coMva # 1 kot avopetyvoovror Kahd pe vortexX. Apoarpodvron 250 pL and to corqva # 1 kot
nmpooTtifevtal oto colva # 2. Tivetor koAl avadsvon pe Vortex. Xvveyiletor n oo Sadwkacio
v Toug coAveS # 3 € # 7. H cuykévipwon g avacuvovaouévng P62 otovg coinves # 1 €wg
# 7 Ba givon 40, 20, 10, 5, 2.5,1.25 kot 0.625 ng / mL, avtictotya. Ta npdtuma Oa mpémel va
xpnoonomBodv eviog 60 Aentdv.

10 L 250 pL 250 pL 250 pL 250 pL 250 pL 250 pL

CNONONONO NN
efeoflolefole

250 pL 250 pL 250 pL 250 pL

0.05 mL 40 ng/mL 20 ng/mL 10 ng/mL 5 ng/mL 25ng/imL  1.25ng/mL  0.625 ng/mL
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8.8 LratioTiki avdivon

Xpnouonomdnke 1o mpdypoppa SPSS PASW Statistics 18 (© 2009 SPSS Inc.) yw
oTaTIoTIKN €melepyacion Kot TNV OvVOALON TOV OTOTEAECUOTOV. To &€mMMEdO GTOTIOTIKNG

ONUOVTIKOTNTAG TTOL EANPON vTdyM eivon p< 0,05.

KE®.9 AITIOTEAEXMATA

9.1 Kvttapotofikotnra

Me ) pébodo MTT mpocdiopiletarl 1 avasToAn TOL TOAAATANGLOGLILOV TV KVTTApwV PC-
3 petd amd emidpaocn SWAVUATOSG AdPLPVKIVIG, OAELPOTEIVIC Kot cuyyopnynong avtav. H
adplapkivn eAEyxOnke oe €bpog ovykevipdoewmv 6-100 nM kot 1 oAgvpwneivny oe €0POg
ovyKevipooemv 3-400ug/ mL.

H péon avactoltikny ovykévipwon (ICso: median inhibition concentration) ivatl éva
HETPO TNG OMOTEAEGUATIKOTNTOS LN OVGING GTNV OVOGTOAN LG GUYKEKPLUEVNG PLOAOYIKNG 1
Broynukng Asttovpyiag. Aglyvel mdon TOGOTNTO A0 EVO GLYKEKPIUEVO PApLOKO 1| GAAN ovcia
(avaotorénc) sivar amopaitntn yuo vo avacteilel po 0edopuévn Proroyikn diepyacio kotd T
nuov. 2opeovo pe 1o FDA, 10 ICs0 avTimpoomnevel ) GUYKEVIPOGT TOL QPOPUAKOL TTOV
amorteitot yro 50% avasToAn TOL KVTTAPIKOD TOAAATANGIOGLLOV.

2OpQove. e TO OMOTEAECHOTO TNG OLYKEKPWEVNG HeAEtng, ypewdlovion 35 nM
adplopkivng yioo vo gdattmbel o moAlomlaciocudg tov kuttdpov PC-3 kotd to Muiov.
Avrtioctowya, amottovvror 160 pug oAevpomeivng yio vo avaoToAel 0 KLTTOPIKOG TOALUTANGIOGLOG
katd 50 %.

9.2 Aviyvenon Kol TOG0TIKOS TPOocsdLlopilopnds Tov tpoteivov NBR1 ko p62

Onwg @atvetor amd Tovg TOPAKATO TIVOKES, VOTEPA OO TN YOPNYNON AOPLOULKIVIG
napatnpeital Kataotod] g €kepaong toco g NBRI, 660 xar ¢ p62, yeyovdg mov
OCUVETAYETOL OEYEPCT TOL UNYXAVICUOD TNG avtoQayiag Kot otig 600 mepmt®oels. To 1010
Tapoatnpeital Kol VoTEPO AmO TN YOPNYNON OAELPOTEIVIG. QTGO N YOPNYNON AOPLOAUVKIVIG
eaivetor va petovet v ékepaot g tpoteivng NBR1 katd 50% kot g p62 katd 10% , evd n
oAevpomeivn petdvel v ékepaon g tpoteivng NBRI1 xoatd 20% xot g p62 xotd 60%,
avtiotoryo. H ovyyopnynon adplopvkivig kot oAgvpomeivig @aivetor 0t Oyt pdévo dev
KATAGTEAAEL TNV €KQPUCT TOV TPOTEVAOV, 0ALL avTBETOS TNV awEdveL Kot TO YEYOVOg avtd
VTOONAMVEL TNV EMOYOUEVT] OO T1 GLYYOPN YN OT| KOTOGTOAN TOV UNYAVIGUOV TNG 0LTOPOYTOGC.
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NBR1

1,6 ~

1,2 4

0,4 A

0,0 A T T
Adpuapvkivy Olevpomeivy Adpuwapokivy +
Olevpomeivy

Awgypappe 1 : Zoykprrikn exidpacn adpropvkivng 50 nM, olevpameiving 200 pg/mL
Kot cuyyopnynong adplapvkiving 50 NM + okevponeiving 200 pg/mL oty ékppaocn g
mpoteivng NBR1, votepa amd 48wpn endaon PC-3 kuttdpmv pe TIG GUYKEKPILEVEG
ovoiec.

p62

1,2 4

‘Exepoon [poteivng p62/
Maptopeg

04

Adprapvkivn OlLevponeivy Adpwopvokivy +
Olevpomeivy

0,0 1

Avdypoappa 2 @ Zoykpitikn enidpaon adprapvkivng 50 NM, oievpaoneiving 200 pg/mL
Kot cvyyopnynong adpropvkiving 50 nM + orevpomeiving 200 ug/mL oty £kepoom g
TpoTEIVNG P62, votepa amd 48wprn endaon PC-3 kuttdpmv pe TG GUYKEKPIUEVEG

*

210T1I0TIKG onpovTiko, p<0,05
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KE®. 10 XYZHTHXH

Onwc mopatnpnOnkKe 6T GLYKEKPYUEVT LEAETN 1) GLYYXOPNYNOT EVOC YN UEODEPATEVTIKOD
napdyovta (adplapvkivn) Kot evog euokod Tpoidvtog (olevpwmeivn) umopel va odnyel oe
JLPOPETIKO AMOTEAEGLLOL OO TN LOVOYOPNYNON TOL kdBE cuotatikov. Evd 1 yoprynom tov kabe
TOPAYOVTO UEUOVOUEVO, EMAYEL TOV UNYOVIGUO TNG OVTOQAYIRG, 1 GLYOPNYNOYN TOLG TOV
KOTOGTEAAEL

H adplapvkivn amotedel €vov ovTIVEOTANGUOTIKO TOPAYOVTA, 1) ¥PNON TOL OTOioL
neplopiletar Aoym ¢ kapdiotoikotntdg tov. [86] H oAsvpwneivn givar o QUGIKY QOIVOMKN
&vaon, N omoia dgv emnpedlel TV AMOTEAECUATIKOTNTA TNG AOPLOUUVKIVIG GTNV OVAGTOAN TOL
TOAMOTAOGLOGHOD  TOV  KVTTAP®V, OAAG ®OCTOGO TPOGOIdEL TPOoTACio  EVAVIL  TNG
KOPO0TOEIKOTNTOG TOV EXAYETAL 00 avTNV. [87] ZVpeova e HeléTn mov TpayHoTorTonke o
apOLVPAIOVG ATOKAADOTNKE OTL O1 SLOPOPES 6TO HETAPOALKO TPOPIA petah apovpainy paptipwv
KOl 0poVPOimV 6TOVG 0Ttoiovg giye yopnynOel adplopvkivny opeiletor oe didpopovg petaforitec.
[T ovykekpéva ta emimeda o&wod Kot MAEKTPIKOL ovENONKav peETd amd  yoprynom
adPLOVKIVIG 08 GUYKPIoN LLE TOVG HAPTLPES. AVTA T amOTEAECHATO GLGYETICOVTOL LE TN UN
evCOULOTIKN LETATPOTN TOV TVPOGTAPVAIKOV 050G G€ 0EIKO GAOG KO TOV O-KETOYAOLTAPIKOV TPOG
NAEKTPIKO AOY® TV gAe0Bepmv prldv mov oynuoatifovrotl amd ™ yopnynon g adplapvkivne. H
OAEVPOTEIVI] PAVIKE GTN GUYKEKPIUEVT LEAETN OTL £YEL TNV IKAVOTNTO VO ATOKOOIGTE TANPOGS TIG
OVLYKEKPIUEVEG aAAayEC TV petofoltdv. [86] Ot apovpaiol, otovg omoiovg yopmysitan
adplapvkivn epeoviCovv ToAD EKTETOUEVO KVTTOPOTAACUOTIKO GYNUATIGUO KEVOTOT®MV Kot pio
ONUOVTIKY aOENON TV Kopdlok®v eviOU®Y 6T GLOTNUHATIKY KukAoeopia. Me tnv yoprynon
olevponeivng etvar dvvatov va emtevybet peimon tov emmédwv CPK, CPK-MB, LDH, AST ko
ALT otov 0pd, Kabdg Kot TG enayopevng omd tnv adplapvkivny vrepoieidmon tov Mmidiomv, Tov
0&eMTIKOV GTPEG Ko TNG cvvldons vitpikov o&ewdiov (INOS) oe kapdlopvorvtTapa. Davnke
onAadn Ottt M olevpomeivn ookel pio  mwpootatevtikn emidpact eEoieipoviag NV
KapOOTOEIKOTNTA TNG AOPLOUVKivVIG HEG® TG UETOPOANG EVOOKLTTOPIKMV KOl TEPLPEPIKADOV
OEIKTAOV. ZUVETMG 1 CLYYXOPNYNON OAELPOTEIVNG Kot adplapvkiving Pertidvel to Bepamevtikd
AMOTEAEG IO, LUE TNV TAPGAANAN TPOANYN TG avemBvuune to&ikotntog. [88]

Extoc oamd 1 ovykekpuévn Opdon g, 1 oAevpomeivn Swnbétel  gvepyETIKEG
QOPUOKOAOYIKEG — Oploel; Ommg  KapSlompooToTevTiky,  avioéewdotiky,  [89][90]
VELPOTPOOCTATEVTIKT| Kol OVTIPAEYHov®mON dpdon [91], avtiabnpoyovo dpaoctnpiotnto [92][93],
avtikopkvikég [63] kot avtipikpoPrakég 1d10ttec [94] evd avaoTéLAEL Kol T GLGCOPELOT TV
apomeTodiov [95]. Mo emumpochetn 1510TTA TG €ivan OTL LTOPEL VO LELOGEL TNV KLTTAPOTOEIKN
eMidpaomn TG ApLAIVNG oTO B-KVUTTOP TOV TAYKPENTOS KOl TO YEYOVOS aVTO JiVEL TO EVOVGHLO Yl
TEPALTEP® UEAETEG OYETIKA pe TNV WOV QOPUOKOAOYIKT) Y¥PNOY TNG OAELPOTEIVNG oIV
napeunddion M otny emPpadvvon g eEEMENG Tov dafnn tomov 11. [96]

OLo kot peyoddtepo €lval TO EVOLAPEPOV TOV LEAETNTOV Y10, TNV €DPECT] TOGO OLGIDV LE
AVTIKOPKIVIKT dpEoT, OGO Kol OVGLOV TOV LEWDVOLV TIC OPVNTIKEG EMTTMOOELS TOV Qapudkmv. ['a
mapaderypo £xel Ppedet ot o exyvMopa g yhvkvppilog (Glycyrrhiza uralensis) eivat dvvotdv
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Vo TPOKAAECEL EAATTOON NG EMPIOONEC KAPKIVIKOV KLTTAP®V TAXEOS EVIEPOL, UACTOV Kol
TPOGTATN Kol VO ATOTEAEGEL OLVNTIKA £VOL dPACTIKO TOPAyovVTO Yo TN MEI®MON TNG EMAYOUEVNG
amd v adpropvkivn kapdrotoéikdmrac. [97] H Ydpo&utupocsodin, Eva dAlo Broevepyd pnopio mov
Bpioketar o6to €hodrd0, £xEl TAPOUOIEG OVTIOEEWOMTIKES 1O1OTNTEG E TNV OAELPOTEIVN Kot
COLPMOVO LLE EPEVVEC TPOGTATEVEL TOVS OPOVPAIOVS OO TNV KAPSOTOEIKOTNTO TG AOPLUUVKIVIG.
[98] Ze apovpaiovg Exet emiong mapatnpnOel 1 KOPIOTPOGTATEVTIKN EMLOPACT EKYVACUATOV OO
Aerva lanata évovit g emoayOpevNC amd Tr YOopNYNoM AOPLOULKIVIG HLOKOPIIOTADELNG.
[99][100][101] 'Eva emmAéov mPOGTOTELTIKO OVOCOEVIOXVLTIKO KOTG TNG To&kdTNnTag TNng
adplapvkivng amotedel kot 1 AtopPactativiy, g omoiag M Opdomn emrTvy)xdveTol UECH
AVTIOEEIBMTIKADV, OVTIPAEYLOVOIMV Kol OVTINTOTTOTIKOV unyavioudv. [102] Topeova pe pio
OKOUN MEAETN TOL €YlvE OE TOVIIKWN, 1 KAVVOPIOIOAN OVTITPOCMOMEVEL £Va  OLVNTIKO
TPOOTATEVTIKO TOPAyovTa £vavtt g Kopdlokng PAAPNG Adyw yxpnong adplapvkivig. [103]
Emumpocbétmg, n 6eEpalo&dvn, Eva Tpo@dppako TG Evoong odnpov-yniod ADR-925 sivar éva
QAPUOKO HE oYVPEG eVOEIEEIS OGOV aPOPE TNV EAATTOON TOV KIVOUVOL EUQAVIONG YPOVIOG
Kapdloto&ikotnTog amd avOpakvkdivn. [104]

[TMBog puoikdv Tpoidvtwv gpguvavtot yio ) mhovi avikapkivikny tovg dpdon. [To
OLYKEKPLEVE, amoteréopata Oetyvouv 0Tt M pévia ko ot Prodpactikés evaooels tov CGE
(okotépyaoto ekydMopa okdpdov) [105] mepiéyovv opiopéva GLOTATIKG e KLTTAPOTOEIKES
1O10TNTEG 01 0T01EG UTOPOVV VO BPOVV YPNoT| 6TV AVATTLEN OVTIKOPKIVIKGOV Ttopayoviwy. [106]
To KaGG1VoEdN eMGyoVV EKAEKTIKN KLTTOPOTOEIKOTNTA GE avOpdTIve KOHTTOPO KAPKIVOL TOV
TPOOTATN Kot avaoTEAAOVY TV avamtuén tov kuttdpov LNCaP. [107] Ikavéc va Oavoatdoovv
KOPKIVIKG KOTTAPO TPOCTATH HECH ETAYMYNG TS AMOTTOONS Elval Kol 01 flodpaoTikEG EVOGELS
nov Bpiockovtatl 6Tov TPdcivo oo TV Kopvddv. [108] ExumAéov ta vdatikd exyvAicpota tov
QOPUOKELTIKOV GUTOV Ocimum gratissimum ovocTEALOVY TOV TOALATAAGIACUO TV S0pOPOV
KUTTOPIK®OV GEPDOV Kapkivov, edkd towv PC-3 kuttapmv. [109]

Avo Brodpaoctikd ekyvAicpata povitapudv, to PL-ES kot PL-I-ES, éyet mapoatmpndel 6t
eLPaviCouv  aVTIKOPKIVIKEG 1O10TNTEG OE OLAPOPES KOPKIVIKEG KLTTOPIKEG GEWPES, EVO M
OVTIKOPKIVIKY] TOVG dpAom mhovdg vo. opeileTor 6T0 0EEWMTIKO GTPES, TO OmMOio 0dNyel To
KOttapa og andntwo. [110] Ientidia amd to Tpoidvio LEMGO®Y EXGYOVV ETIGNE TOV OMOTTOTIKO
KUTTOpkO Odvato N Vitro og d14popec avOpOTIVEC KOPKIVIKEG KLTTOPIKEG GELPES,
ocvumePAaUPOVOLEVOV EKEIVOV TTOL TTPOEPYOVTOL OO KOPKIVO GTOVG VEQPPOVGS, GTOV TVEVLOVA,
07O NTOP, GTOV TPOCTATH KOl GTNV 0VP0dOY0 KVOTN. AvTd Ta PlodpACTIKE PLGIKA TPOTOVTA
umopel, EMOUEVMOG, VO OmodeBobV YPNOUa G HEPOG L0 VENS OTOXELUEVNG Oepameiag Yo
OPIGLEVOVG TOTTOVS KOPKIVOD, OTMG TOV TPOSTATY KOl TOV KAPKivov Tov pactov. [111]

Olo ko meplocotepeg HeAETEG €0TIALOLV OTNV  OVIIKOPKIVIKY) OpACT OPIGUEVMDV
CLOTATIKOV TOV QUTOV. o TapdAderypa, 1 GLYXOPNYNON KEPKETIVNG UE adpLopLKivn amoTeEAET
évav a&oA0yo ynuelobepanenTikd cuvovaoud yio tn Bepomeio Tov Kopkivov tov pactov. [112]
"Exovv toviotel emiong ot avTikopKivikég 1010TnTeg ToOL oBoVOMKOD EKYLAICUOTOC TV POUAL®V,
TOV TOATOV Kol T®V 6TOP®V ToV UTOV Annona glabra, oAAd kot ot BepamevTikég OpAGEIS TG
KOVPKOVUIVIIG 6TO MIatokvuTTaptkd Kapkivouo. [113] Ala 600 cvotatikd to omoio dpovv
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ouveEPYIKA Kol cLUPBAAAOLY o1n peiwon Tov ToAlamAaciacuoy tov PC-3 kuttdpov givor 1
vepeopivny Ko 1 vrepikivn. To pacivikd o&h, €va tplrtepmévio g eAldg, €xel @avel Ott
OVOOTEAAEL  TOV  MOAAGTAGCLOCOUO TV KLTIAP®V  TOL  avOpodmivov  opbHokoAlkon
adevokapkivopatos (HT29) «atd odocoegaptopevo tpoémo. [114] To oaeeyfuoto omnd
devipoAifavo, kpnTikd dikTopo, Badcapdyopto, eackounio, paviiovpdva kot Boudpt Exovv
duVaTOHTNTO VO AVOGTEALOLY TV KLTTOPIKY avAmTLEN Kot Vo, petmvouy ta emineda g IL-8 og
KopKwvika kottapa eviépov HT29 kot ota mpoototikd kapkivikd kottopo (PC-3). [115] To
Ginseng, T0 0010 YPNOYLOTOLEITAL EVPEWMC GE AEITOVPYIKA TPOPILLO KOl MG PUTIKO PAPLAKO, EXEL
avaeepBel OTL peldVEL TOV TOAAOTAOGLOCUO TOV KLTTAP®V KOPKIVOL TOL 7POGTATN e
LUNYEVIGHOVE IOV deV vt akdOun TARpwe katoavontoi. [116] To Coibamide A givar évo N-pebvio-
ota0epomOMUEVO TEMTION0 TOL amopovadNnKe ard Eva Baidooto KvavoPaktiplo otov [Tavapd kot
elval Lo 0pKETA 1oYVPN Kot amoTeEAEGUATIKN KuTTapoToSivn. Ddvnke 6Ti To coibamide A mpokoel
GLGOMPELGT AVTOPAYOSOUATOV GE TOTOVS KLTTAP®V AvOPOTIVOL YAOIOPAAGTOLATOG EVD ETAYEL
EMioNGg LOPPOAOYIKE Kol Proynuikd dtokpitég LopPég KuTTaptkod Bavatov avaioya Le TOV TOTO
TOL KLTTapov. [117]

Extetapéves épevveg ta terevtaio ypdvia, 010V OTL 1] TUKTIKT KOTOVAANOGCT) OPICUEVOV
EPOVTOV KOl Aoyovik@®v umopel va  pewwosr  Tov  kivduvo  gu@dviong  Kopkivov.
[118][119][120][121] DvTtOoyMuIKG TOL TPOEPXOVTAL OO TETOLO PPOVTO. KoL AOYOVIKA, TO. OOl
AVOQPEPOVTOL (OC YNUELOTPOCTUTEVTIKOL Tapdyovteg, mepthapupdvovv 1 pecPepatpdin, T0
Avkomévio, TV Koyaikivn, tnv kovpkovuivn, v 6-1ltvilepoin, 10 eAlayikd o&h, To 0VPCOAKO
0&0, ™ cthopapivn, v aveBOAN, TI KOTEYXIVES KOt TV EVYEVOAT. AVTOL O1 YNUEOTPOCTATEVTIKOT
mapayovteg £xel Ppedel OTL PTOPOVV VO OVOGTPEYOLV TN YNUEOAVTOYN KOl TN padlo0vVTOy O
acBeveic mov vroPdAlovtol ce Ogpameio Yo TOV KOPKivOo Kol GLVERMDS B pmopovoav vo
ypnoponomBovv enkovpikd oto ynuelodepansutikd oynuoata. [122]

Onwg mapatnpndnke vrdpyel TANOOPO TOGO PLGIKMOV OGO KOl GUVOETIKMOV TOPAYOVI®V,
ot omoiot emMpedlovv S1POPO. LOVOTATIO TNG OVTOPAYIOG, ETAYOVTAG 1 KOTOGTEAAOVTAG TNV.
Emiong m ovyyxopnynon ovcidv pmopel vo BEATIOCEL TNV amOKPIGT TOL OPYOVIGHOV GE £Vl
(QAPUOKO OAAL KOL VO LEDGEL TIG TOPEVEPYELEG TOV. LVVEMMS KPIVETOL QIOPAiTnTN N GLVENNS
épeuva Yo TV evdeheyn €E0KpiPmon Tov UNYOVIGHOD dpEoNG TOV TUPAYOVIOV OVTMOV Kol TNV
evogyouevn €vtaln tovg og BepamevTiKd TPOTOKOALA.
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Evyopwortieg

®a MPera apykd va guyaplotnom TV kadnyntpua ko. Tévia Po&dvn kvpiog yo v
EUMIGTOGVVT TOV LoV £5€1EE, KAOMS KOl YLl TNV VOOV, TNV ToALTIUN forfeta kKot kabodrynon
™G KOTA TN SLAPKELD VAOTOINONG TNG TTVYLOKNG HOL EPYOTiaG.

Eniong evyopiotd Beppd tov kadnynt) @oppokoyvoociog K. AAEEI0-AEavdpo ZKAATGOUVN
kot tov Emikovpo KaOnyntm @appokoyvoociog k.Nektdpto AAnydvvn, g PoppokevTikng
YxoAng EKIIA yia 10 ekydMGpa TG OAELPOTEIVNG KOt Y10 TNV adPLopvKivn, Kabmg Kot yio v
TOAD ETOIKOJOUNTIKT] CLVEPYUTIAL.

Téhog opeid® vo avayvopicom TNV auéplotn oLUPOA] NG OIKOYEVELEG WOV OTnV
OAOKANPMOT] T®V GIOLOMV OV KOl VO, TOLG EVYOPIOTHC® HEGH OO TNV KOPOd LoV Yio TNV
OWKOVOLLKY] Kol O omNpi&n Tov GLVEXDS L0V TPOCPEPOLY TPOKEYEVOD VAL TPOYWPD KoL VoL
VIEPTNO® KAOE EUTAO0 Y100 VO, TETLYAIVED TOLG GTOYOLS LLOV.
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