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Περίλθψθ ςτα Ελλθνικά 

 

Θ μη αλκοολική λιπώδης νόσος του ήπατος (NAFLD) κεωρείται ωσ θ θπατικι εκδιλωςθ του 

μεταβολικοφ ςυνδρόμου και αποτελεί τθν πιο κοινι αςκζνεια του ιπατοσ παγκοςμίωσ. 

Εντοπίηεται κυρίωσ ςε παχφςαρκα άτομα με διατροφι πλοφςια ςε λιπαρά και με ελάχιςτθ 

φυςικι δραςτθριότθτα και εμφανίηει υψθλό επιπολαςμό, που εκτιμάται ότι κυμαίνεται μεταξφ 

25-45% του παγκόςμιου πλθκυςμοφ. Δεδομζνθσ τθσ ςχζςθσ του ιπατοσ με διάφορα 

ιχνοςτοιχεία και του ρόλου που τα τελευταία μποροφν να διαδραματίςουν ςε ςχετικζσ νόςουσ, 

ζχει γίνει αρκετι ζρευνα για το ρόλο των ιχνοςτοιχείων ςε διάφορεσ θπατικζσ αςκζνειεσ, όχι 

όμωσ για τθ ςχζςθ των επιπζδων των ιχνοςτοιχείων με τθ NAFLD. Θ παροφςα εργαςία 

αποςκοπεί ςτθν καταγραφι των ςυγκεντρϊςεων διαφόρων ιχνοςτοιχείων ςε πλάςμα αίματοσ 

αςκενϊν με NAFLD, τθ ςυςχζτιςι τουσ με τθ βαρφτθτα τθσ νόςου και με βιοχθμικοφσ δείκτεσ 

που ςχετίηονται με τθ νόςο. Προςδιορίςκθκαν τα ιχνοςτοιχεία κοβάλτιο (Co), χαλκόσ (Cu), 

ψευδάργυροσ (Zn), ρουβίδιο (Rb), ςτρόντιο (Sr), κάδμιο (Cd), καίςιο (Cs), βάριο (Ba), κάλλιο 

(Tl) και αρςενικό (As) ςε πλάςμα 189 εκελοντϊν με ICP-MS (Induced Coupled Plasma- Mass 

Spectrometry) ζπειτα από κατάλλθλθ προκατεργαςία. Οι εκελοντζσ είχαν είτε απουςία νόςου, 

είτε είχαν τθ νόςο ςε επίπεδα βαρφτθτασ που κυμαίνονταν από χαμθλό, μζτριο ζωσ υψθλό. Ο 

Zn εμφάνιςε ςτατιςτικά ςθμαντικι αρνθτικι ςυςχζτιςθ, ενϊ το Cs ςτατιςτικά ςθμαντικι 

κετικι ςυςχζτιςθ με τα επίπεδα βαρφτθτασ τθσ νόςου. Επιπρόςκετα, το Tl ςυςχετίςκθκε 

αρνθτικά με τα επίπεδα ινςουλίνθσ. Αςκενείσ ςε προχωρθμζνο ςτάδιο τθσ νόςου εμφανίηουν 

χαμθλότερα επίπεδα Zn και υψθλότερα επίπεδα Cs, ενϊ οι υψθλότερεσ ςυγκεντρϊςεισ Tl 

ςχετίηονται με χαμθλότερα επίπεδα ινςουλίνθσ. Απαιτείται περαιτζρω ζρευνα για 

επιβεβαίωςθ και ερμθνεία των ευρθμάτων.  

 

Λζξεισ κλειδιά: Μθ Αλκοολικι Λιπϊδθσ Νόςοσ του Ιπατοσ, Λχνοςτοιχεία, Πλάςμα αίματοσ, ICP-

MS 
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Abstract 

 

Nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) is considered to be the hepatic manifestation of the 

metabolic syndrome, representing the most common hepatic disease worldwide, rapidly 

becoming a major public health concern. It occurs mainly in obese individuals with a high-fat 

diet and low levels of physical activity and its global prevalence is estimated between 25% and 

45%. Given the relationship between the liver and several trace elements (TEs), many studies 

have investigated TEs association with liver diseases, though not with NAFLD. The aim of the 

present work was the examination of TEs levels in the blood plasma of NAFLD patients, their 

possible association with various stages of the disease and with biochemical indices which are 

involved in NAFLD. Inducevely Coupled Plasma - Mass Spectrometry (ICP-MS) was employed for 

the determination of cobalt (Co), copper (Cu), zinc (Zn), rubidium (Rb), strodium (Sr), cadmium 

(Cd), cesium (Cs), barium (Ba), thallium (Tl) and arsenic (As) in the blood plasma of 189 

participants after proper pretreatment. The participants had either absence of the disease, or 

were NAFLD patients with varying severity of the disease -- low, medium or high. Zinc exhibited 

a statistically significant negative association, while Cs showed a statistically significant positive 

association with the severity of NAFLD. Moreover, Tl was inversely associated with insulin. 

Patients in more advanced stages of NAFLD, display lower concentrations of plasma Zn and 

higher concentrations of plasma Cs, while increased concentrations of Tl are associated with 

lower insulin. Further research is required for the verification and interpretation of these 

findings. 

 

 

 

Keywords: Nonalcoholic fatty liver disease, Trace elements, Blood plasma, ICP-MS 
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ΚΑΣΑΛΟΓΟ΢ ΕΚΚΟΝΩΝ 

 

Εικ.1.1.1: Τγιζσ ιπαρ, ιπαρ με NAFLD και ιπαρ με NASH, ςτο μικροςκόπιο       ς.14  

Εικ.1.4.4.1: Θ παραγωγι ελεφκερων ριηϊν από τα μιτοχόνδρια         ς.28 

Εικ.2.3.1: Οι επιπτϊςεισ τθσ ζκκεςθσ ςε Pb ςτα παιδιά και τουσ ενιλικεσ        ς.41 
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ΚΑΣΑΛΟΓΟ΢ ΠΚΝΑΚΩΝ 

 

Πίν.4.1.1: Χαρακτθριςτικά του δείγματοσ            ς.52 

Πίν.4.2.1.1: Επίπεδα ιχνοςτοιχείων (μg/L) ανάμεςα ςτισ ομάδεσ βαρφτθτασ τθσ NAFLD      ς.53 

Πίν.4.2.1.2: Μοντζλο κανονικισ παλινδρόμθςθσ, όπου φαίνονται οι ςυςχετίηεισ μεταξφ τθσ 

ςυγκζντρωςθσ ιχνοςτοιχείων ςτο πλάςμα αίματοσ και τθσ βαρφτθτασ τθσ NAFLD       ς.53 

Πίν.4.2.2.1: Μοντζλο γραμμικισ παλινδρόμθςθσ, όπου φαίνονται οι ςυςχετίςεισ ανάμεςα ςτα 

ιχνοςτοιχεία και τουσ βιοχθμικοφσ δείκτεσ            ς.54 
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ΚΑΣΑΛΟΓΟ΢ ΢ΧΗΜΑΣΩΝ 

 

΢χ.1.1.1: Σα ωσ ςιμερα γνωςτά δεδομζνα για τθ φυςικι εξζλιξθ τθσ Μθ Αλκοολικισ Λιπϊδουσ 

Νόςου του Ιπατοσ (NAFLD)              ς.13 

΢χ.1.1.2: Κλινικι εξζλιξθ τθσ Μθ Αλκοολικισ Λιπϊδουσ Νόςου του Ιπατοσ (NAFLD)      ς.15 

΢χ.1.2.1: Παγκόςμιοσ επιπολαςμόσ τθσ NAFLD           ς.16 

΢χ.1.2.2: Ο επιπολαςμόσ τθσ NAFLD ςε ςχζςθ με τον επιπολαςμό τθσ παχυςαρκίασ ςε 

διάφορεσ χϊρεσ του κόςμου              ς.17 

΢χ.1.3.1: Κφριοι παράγοντεσ κινδφνου τθσ NAFLD           ς.18 

΢χ.1.4.1: Θ παραδοςιακι κεωρία των «δφο χτυπθμάτων»          ς.23 

΢χ.1.4.2: Θ «τροποποιθμζνθ κεωρία των δφο χτυπθμάτων»         ς.24 

΢χ.1.4.3: Θ κεωρία των «τριϊν χτυπθμάτων»           ς.24 

΢χ.1.4.4: Θ κεωρία των «πολλαπλϊν χτυπθμάτων»           ς.25 

΢χ.1.4.4.1: Ο μθχανιςμόσ με τον οποίο το οξειδωτικό ςτρεσ οδθγεί ςε οργανικζσ βλάβεσ      ς.27 

΢χ.2.2.1.1: Σο ανκρϊπινο αντιοξειδωτικό δίκτυο, όπου φαίνεται μεταξφ άλλων θ δράςθ των 

αντιοξειδωτικϊν ιχνοςτοιχείων ψευδαργφρου και ςελθνίου         ς.33 

΢χ.2.3.1: Οι επιπτϊςεισ ςτον οργανιςμό από τθν ζκκεςθ ςε Αs         ς.40 

΢χ.2.3.2: Οι επιπτϊςεισ ςτον ανκρϊπινο οργανιςμό λόγω ζκκεςθσ ςε Hg        ς.43 

΢χ.2.3.3: Ο μθχανιςμόσ καρκινογόνου δράςθσ του εξαςκενοφσ χρωμίου μετά από ζκκεςθ ςε 

αυτό μζςω πόςιμου νεροφ              ς.44 

΢χ.2.5.1: Γενικό διάγραμμα των φαςματοχθμικϊν τεχνικϊν          ς.45 
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΢ΤΝΣΟΜΟΓΡΑΦΚΕ΢ 
 
NAFLD Nonalcoholic Fatty Liver Disease 
NASH Nonalcoholic Steatohepatitis 
PNPLA3 Patatin-like phospholipase domain-containing 

protein 3 
PPAR-a Peroxisome proliferator-activated receptor-a 
TC Ολικι χολθςτερόλθ 
HDL Λιποπρωτεϊνθ υψθλισ πυκνότθτασ 
LDL Λιποπρωτεϊνθ χαμθλισ πυκνότθτασ 
VLDL Λιποπρωτεϊνθ πολφ χαμθλισ πυκνότθτασ 
FFA Ελεφκερα λιπαρά οξζα 
TG Σριγλυκερίδια 
TGF-β Transforming growth factor-β 
SOD Τπεροξειδικι διςμουτάςθ 
ROS/RNS Reactive oxygen/nitrogen species 
CAT Καταλάςθ 
CRP C-reactive protein 
NOS ΢υνκάςθ του νιτρικοφ οξειδίου 
GPx Τπεροξειδάςθ τθσ γλουτακειόνθσ 
TRX Αναγωγάςθ τθσ κειορεδοξίνθσ 
GSH Γλουτακειόνθ 
GLUT2 Μεταφορζασ γλυκόηθσ 2 
MDA Μθλονικι Αλδεχδθ 
NMDA Ν-μζκυλο-D-αςπαρτικό 
TNF-a Παράγοντασ νζκρωςθσ όγκων α 
IL-1β, 6, 8  Λντερλευκίνθ-1β, 6, 8 
IARC International Agency for Research in Cancer 
USEPA United States Environmental Protection Agency 
FAAS Φαςματομετρία ατομικισ απορόφθςθσ ςε φλόγα 
GFAAS Φαςματομετρία ατομικισ απορόφθςθσ ςε 

φοφρνο γραφίτθ 
ICP-AES Φαςματομετρία ατομικισ εκπομπισ με επαγωγικά 

ςυηευγμζνο πλάςμα 
ICP-MS Φαςματομετρία μάηασ με επαγωγικά ςυηευγμζνο 

πλάςμα 
LOD Όριο ανίχνευςθσ 
LOQ Όριο ποςοτικοποίθςθσ 
AST Αμινοτρανςφεράςθ του αςπαραγινικοφ 
ALT Αμινοτρανςφεράςθ τθσ αλανίνθσ 
γGT γ-γλουταμυλ-τρανςπεπτιδάςθ 
NF-kB Nuclear Factor-kB 
ΔΜ΢ Δείκτθσ Μάηασ ΢ϊματοσ 
΢Δ ΢ακχαρϊδθσ Διαβιτθσ 
HOMA-IR Μοντζλο εκτίμθςθσ αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ 
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ΕΚ΢ΑΓΩΓΗ 

ΚΕΦ.1: Μθ Αλκοολικι Λιπϊδθσ Νόςοσ του Θπατοσ (NAFLD) 

1.1 Οριςμόσ - Φυςικι εξζλιξθ 

Θ Μθ Αλκοολικι Λιπϊδθσ Νόςοσ του Ιπατοσ (NAFLD) κεωρείται πωσ είναι θ θπατικι 

εκδιλωςθ του μεταβολικοφ ςυνδρόμου και ορίηεται ωσ θ φπαρξθ λίπουσ (με τθ μορφι 

τριγλυκεριδίων - TGs) ςτο ιπαρ (ςτεάτωςθ) ςε ποςοςτό μεγαλφτερο του 5% των 

θπατοκυττάρων και θ οποία δεν οφείλεται ςε αυξθμζνθ κατανάλωςθ αλκοόλ ι ςε 

φαρμακευτικι αγωγι1.  

Ο όροσ περιλαμβάνει ζνα εφροσ εκδθλϊςεων που κυμαίνεται από απλι ςτεάτωςθ (Μθ 

αλκοολικό λιπϊδεσ ιπαρ - Non-alcoholic fatty liver - NAFL) ωσ Μθ αλκοολικι ΢τεατοθπατίτιδα 

(Non-alcoholic steatohepatitis - NASH), θ οποία μπορεί να οδθγιςει ςε κίρρωςθ, 

θπατοκυτταρικό καρκίνωμα και κάνατο1,2 (΢χθμα 1.1.1). 

 

΢χιμα 1.1.1: Σα ωσ ςιμερα γνωςτά δεδομζνα για τθ φυςικι εξζλιξθ τθσ Μθ Αλκοολικισ 

Λιπϊδουσ Νόςου του Ιπατοσ (NAFLD)3.  

 

Θ απλι ςτεάτωςθ κεωρείται ςε γενικζσ γραμμζσ καλοικθσ, με μικρι πικανότθτα να 

προχωριςει ςε ίνωςθ και κίρρωςθ, ενϊ ςυνικωσ δεν παρατθρείται ιδιαίτερθ φλεγμονι2,4. 

(Εικονα 1.1.1). 
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Εικόνα 1.1.1 : Τγιζσ ιπαρ, ιπαρ με NAFLD και ιπαρ με NASH, όπωσ φαίνονται ςτο 

μικροςκόπιο5. 

 

Θ NASH χαρακτθρίηεται από τθν φπαρξθ ςτεάτωςθσ ςε ςυνδυαςμό με φλεγμονι και ενδείξεισ 

θπατικισ βλάβθσ με τθ μορφι οιδιματοσ, με ι χωρίσ ίνωςθ2.  Ζνα ποςοςτό 20% - 25% των 

περιςτατικϊν με NAFL εξελίςςεται ςε NASH και από αυτά, 20% κα αναπτφξουν ίνωςθ και 

τελικά κίρρωςθ του ιπατοσ, ενϊ 1% αυτϊν ανά ζτοσ κα εξελιχκεί ςε θπατοκυτταρικό 

καρκίνωμα4 (΢χιμα 1.1.2). Tα αρχικά ςτάδια τθσ νόςου είναι αναςτρζψιμα, αν όμωσ θ νόςοσ 

προχωριςει ςε NASH θ κατάςταςθ είναι πλζον μθ αντιςτρεπτι6. 

https://www.google.gr/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwj_xtnF7ufTAhWLXRoKHeeWA3wQjRwIBw&url=http://www.mayoclinic.org/diseases-conditions/nonalcoholic-fatty-liver-disease/home/ovc-20211638&psig=AFQjCNHhJtTP36j-3gOOj_pX-yg1t-lHlQ&ust=1494591791494239
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΢χιμα 1.1.2 : Κλινικι εξζλιξθ τθσ Μθ Αλκοολικισ Λιπϊδουσ Νόςου του Ιπατοσ (NAFLD)4. 

 

Θ NAFLD ςχετίηεται ιςχυρά με τθν ινςουλινοαντίςταςθ και άλλουσ μεταβολικοφσ παράγοντεσ 

κινδφνου όπωσ ο ςακχαρϊδθσ διαβιτθσ τφπου 2 (΢ΔΣ2), θ κεντρικι παχυςαρκία και θ 

δυςλιπιδαιμία ενϊ θ ίδια θ νόςοσ αποτελεί ξεχωριςτό παράγοντα κινδφνου για καρδιαγγειακι 

νόςο. Σζλοσ, θ NAFLD ςχετίηεται επίςθσ με αυξθμζνο κίνδυνο κνθςιμότθτασ ςχετιηόμενο αλλά 

και μθ ςχετιηόμενο με το ιπαρ όπωσ οι κακοικιεσ, ο διαβιτθσ και θ ςτεφανιαία νόςοσ4,7. Σα 

τελευταία ζτθ, θ NAFLD ζχει ςυςχετιςτεί και με τθ χρόνια νεφρικι νόςο, αλλά και άλλα 

νοςιματα όπωσ θ υπνικι άπνοια, ενδοκρινοπάκειεσ, οςτεοπόρωςθ, ψωρίαςθ και καρκίνοσ 

ςτο κόλον8. 

΢χετικά με τισ μακροπρόκεςμεσ επιπτϊςεισ τθσ νόςου, ζχει διαπιςτωκεί πωσ οι αςκενείσ με 

NAFLD ζχουν υψθλότερο κίνδυνο κνθςιμότθτασ ςε ςχζςθ με το γενικότερο πλθκυςμό, ενϊ ο 

κίνδυνοσ αυξάνεται ακόμα περιςςότερο ςτα άτομα με NASH και μάλιςτα το ςτάδιο-κλειδί που 

κεωρείται ωσ πιο ςθμαντικό για τθ μακροπρόκεςμθ πρόγνωςθ είναι αυτό τθσ ίνωςθσ3. 

 

1.2 Επιδθμιολογία 

Θ NAFLD αποτελεί τθν πιο κοινι θπατικι νόςο παγκοςμίωσ. Ο πραγματικόσ επιπολαςμόσ τθσ 

όμωσ είναι δφςκολο να εκτιμθκεί διότι οι περιςςότερεσ μελζτεσ διαφζρουν ςτο ςχεδιαςμό, 

ςτα κριτιρια ειςαγωγισ, ςτισ μεκόδουσ διάγνωςθσ αλλά και λόγω τθσ αςυμπτωματικισ φφςθσ 

τθσ νόςου. Επιπλζον, ο επιπολαςμόσ τθσ διαφζρει ςθμαντικά ανά τον κόςμο και φαίνεται να 

εξαρτάται από τθν εκνικότθτα7. (΢χιμα 1.2.1). 

Ο παγκόςμιοσ επιπολαςμόσ τθσ NAFLD εκτιμάται μεταξφ 25 – 45% του γενικοφ πλθκυςμοφ, 20 

– 30% ςτο δυτικό κόςμο, ενϊ ςτθν Αςία 5 – 18% με αυξθτικι τάςθ7. Ο επιπολαςμόσ τθσ NASH 
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εκτιμάται ςε παγκόςμια κλίμακα ςτο 2 – 3%7. Παρόλθ τθ δυςκολία εκτίμθςθσ του πραγματικοφ 

επιπολαςμοφ, οι Loomba et al εκτιμοφν πωσ περίπου 1 δισ άνκρωποι ζχουν ςιμερα NAFLD, 

ενϊ οι Abenavoli et al υποςτθρίηουν ότι ιδιαίτερα ςτο δυτικό κόςμο αναμζνεται τα ποςοςτά 

αυτά να αυξθκοφν τα επόμενα χρόνια1,9. 

 

΢χιμα 1.2.1 : Παγκόςμιοσ επιπολαςμόσ τθσ NAFLD10. 

 

Θ αυξθτικι τάςθ τθσ NAFLD αντικατοπτρίηει εκείνθ του διαβιτθ και τθσ παχυςαρκίασ ενϊ μια 

πρόςφατθ μεταανάλυςθ ςυςχζτιςε κετικά τον παγκόςμιο επιπολαςμό τθσ νόςου με το 

οικονομικό επίπεδο1,7. (΢χιμα 1.2.2).  
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΢χιμα 1.2.2 : Ο επιπολαςμόσ τθσ NAFLD ςε ςχζςθ με τον επιπολαςμό τθσ παχυςαρκίασ ςε 

διάφορεσ χϊρεσ του κόςμου1. 

 

1.3 Παράγοντεσ κινδφνου 

Αν και θ NAFLD αποτελεί μια πολυπαραγοντικι νόςο, οι κφριοι παράγοντεσ κινδφνου είναι 

μεταβολικοί - όπωσ παχυςαρκία, υπερλιπιδαιμία, υπζρταςθ, ινςουλινοαντίςταςθ, 

ςακχαρϊδθσ διαβιτθσ τφπου 2 – δθμογραφικοί – φφλο, θλικία, εκνικότθτα – γενετικοί – ζχουν 

ενοχοποιθκεί ςυγκεκριμζνοι γονιδιακοί πολυμορφιςμοί – ακόμα και περιβαλλοντικοί – 

διατροφι, φυςικι δραςτθριότθτα, κάπνιςμα4,7,10,11 (΢χιμα 1.3.1). 
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΢χιμα 1.3.1 : Κφριοι παράγοντεσ κινδφνου τθσ NAFLD10. 

 

Όςον αφορά τθν θλικία, ζχει παρατθρθκεί ότι θ NAFLD εμφανίηεται ςε ςθμαντικά υψθλότερα 

ποςοςτά ςτουσ θλικιομζνουσ7. Για παράδειγμα, μια μελζτθ αςκενϊν – μαρτφρων ςτθν Κίνα 

που ςφγκρινε τα ποςοςτά ατόμων με NAFLD, βρικε πωσ ςτθν ομάδα >60 ετϊν το ποςοςτό 

ιταν 26.7% ζναντι τθσ ομάδασ <60 ετϊν που ιταν 22.8%7. Σα τελευταία χρόνια όμωσ 

παρατθρείται ραγδαία αφξθςθ ςτθ ςυχνότθτα εμφάνιςθσ τθσ νόςου και ςτα παιδιά12. Μια 

μελζτθ ςτθν Αμερικι βρικε πρόςφατα πωσ 9.6% των παιδιϊν που ςυμμετείχαν, με θλικίεσ 

μεταξφ 2 και 19 ετϊν εμφάνιηαν λιπϊδεσ ιπαρ7. 

΢χετικά με το φφλο, τα δεδομζνα ζρχονται ςε ςφγκρουςθ μεταξφ τουσ. Κάποιεσ μελζτεσ 

προτείνουν πωσ τα ποςοςτά είναι υψθλότερα ςτουσ άνδρεσ, ενϊ άλλεσ πωσ θ νόςοσ είναι πιο 

κοινι ςτισ γυναίκεσ. Ενδεικτικά, μια μελζτθ των Williams et al κατζλθξε ςτο ςυμπζραςμα πωσ 

οι αςκενείσ με NAFLD είναι πιο πικανό να είναι άνδρεσ, ενϊ αντίκετα μια μελζτθ των Ayonride 

et al ςε νεότερα άτομα βρικε πωσ θ νόςοσ είναι πιο ςυχνι ανάμεςα ςτισ γυναίκεσ13,14. 

Αναφορικά με τουσ μεταβολικοφσ παράγοντεσ, είναι γνωςτό πωσ ο ςακχαρϊδθσ διαβιτθσ 

αποτελεί παγκόςμιο πρόβλθμα15. Ο ΢Δ και θ ινςουλινοαντίςταςθ κεωροφνται ιςχυρά 

προγνωςτικά ςτοιχεία για τθν εξζλιξθ τθσ NAFLD ςε ίνωςθ και κίρρωςθ16. Σα τελευταία χρόνια, 

όμωσ, παρατθρείται θ εμφάνιςθ τθσ NAFLD και ςε άτομα χωρίσ ΢Δ ι ινςουλινοαντίςταςθ16. ΢ε 
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κάκε περίπτωςθ, λόγω τθσ αμφίδρομθσ ςχζςθσ μεταξφ NAFLD και ΢Δ είναι δφςκολο να ειπωκεί 

με ςιγουριά αν θ νόςοσ παίηει ςθμαντικό ρόλο ςτθν εμφάνιςθ ΢Δ ι αν αποτελεί ςυνζπεια τθσ 

φπαρξθσ ΢Δ16.  

Θ παχυςαρκία (που ορίηεται ωσ Δείκτθσ Μάηασ ΢ϊματοσ – ΔΜ΢ > 30 kg/m2) ζχει χαρακτθριςτεί 

από τον Παγκόςμιο Οργανιςμό Τγείασ ωσ «παγκόςμια επιδθμία», τόςο ςτα παιδιά και τουσ 

εφιβουσ, όςο και ςτουσ ενιλικεσ7. Θ NAFLD ςχετίηεται ιςχυρά με τθν παχυςαρκία, μάλιςτα ο 

επιπολαςμόσ τθσ νόςου ςτουσ παχφςαρκουσ φτάνει ςτο 80% ενϊ ςτα άτομα με φυςιολογικό 

ΔΜ΢ και χωρίσ άλλουσ μεταβολικοφσ παράγοντεσ κινδφνου ο επιπολαςμόσ είναι 16%7. 

Χαρακτθριςτικό είναι, όπωσ αναφζρκθκε και παραπάνω πωσ ο επιπολαςμόσ τθσ νόςου 

αυξάνει παράλλθλα με αυτόν τθσ παχυςαρκίασ. ΢ε κάκε περίπτωςθ, θ νόςοσ μπορεί να 

εμφανιςτεί και ςε άτομα με φυςιολογικό ΔΜ΢ ςφμφωνα με τθ μελζτθ των Margariti et al οι 

οποίοι παρατιρθςαν πωσ 1 ςτουσ 8 αςκενείσ που ςυμμετείχε ςτθν ζρευνά τουσ είχε 

φυςιολογικό ΔΜ΢ και οι αςκενείσ αυτοί δεν είχαν απαραίτθτα ινςουλινοαντίςταςθ ι 

μεταβολικζσ διαταραχζσ17. 

΢χετικά με το λιπιδαιμικό προφίλ των αςκενϊν με NAFLD, ςφμφωνα με ςτοιχεία από το Εκνικό 

Λνςτιτοφτο Τγείασ (NIH) το 20 με 80% των διαγνωςμζνων αςκενϊν εμφανίηει δυςλιπιδαιμία18. 

Πιο ςυγκεκριμζνα, το λιπιδαιμικό προφίλ των ατόμων με NAFLD χαρακτθρίηεται ςυνικωσ από 

υψθλζσ τιμζσ τριγλυκεριδίων οροφ, LDL χολθςτερόλθσ, VLDL χολθςτερόλθσ κακϊσ και από 

χαμθλζσ τιμζσ HDL χολθςτερόλθσ, ενϊ πιο ςυγκεκριμζνα όςον αφορά τουσ αςκενείσ με 

θπατικι ςτεάτωςθ,  ςτο 64% αυτϊν απαντάται υπετριγλυκεριδαιμία και ςτο 30 - 42% αυτϊν 

χαμθλζσ τιμζσ HDL χολθςτερόλθσ18,19. Θ ςχζςθ τθσ δυςλιπιδαιμίασ με τθν NAFLD είναι επίςθσ 

αμφίδρομθ με τθν πρϊτθ να ςυνιςτά τόςο κλινικό παράγοντα κινδφνου για τθν εκδιλωςθ τθσ 

νόςου όςο και βαςικι επιπλοκι αυτισ, θ οποία αυξάνει ςθμαντικά τον καρδιαγγειακό κίνδυνο 

των αςκενϊν. Όπωσ υποςτθρίηουν οι Clark et al άτομα με τιμζσ τριγλυκεριδίων οροφ >200 

mg/dL εμφανίηουν 3 φορζσ μεγαλφτερο κίνδυνο εκδιλωςθσ τθσ νόςου ςε ςχζςθ με τα άτομα 

που ζχουν φυςιολογικζσ τιμζσ τριγλυκεριδίων, ενϊ και τιμζσ τθσ HDL < 35 mg/dL φαίνεται να 

διπλαςιάηουν τον κίνδυνο για τθν εκδιλωςθ τθσ νόςου20. 

΢χετικά με τθν υπζρταςθ, θ βιβλιογραφία αναφζρει 64% επιπολαςμό αυτισ μεταξφ των 

αςκενϊν με διεγνωςμζνθ NAFLD, ενϊ επιπλζον, ιδιαίτερα θ αυξθμζνθ ςυςτολικι πίεςθ 

αποτελεί ανεξάρτθτο παράγοντα κινδφνου για τθν εμφάνιςθ τθσ NAFLD ακόμα και ςε άτομα 

με φυςιολογικό ΔΜ΢ και χωρίσ ΢Δ18. 

Αν και θ NAFLD επθρεάηει άτομα όλων των εκνικοτιτων, υψθλότεροσ επιπολαςμόσ 

ςυναντάται ςτουσ Λςπανόφωνουσ πλθκυςμοφσ (45%), ςτουσ Λςπανόφωνουσ λευκοφσ (33%) και 
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ςτουσ Αφροαμερικανοφσ (24%)21. ΢φμφωνα με τθ βιβλιογραφία αυτό οφείλεται ςε γενετικά 

αίτια και πιο ςυγκεκριμζνα οι ερευνθτζσ οδθγικθκαν ςτθ ςυςχζτιςθ του μονονουκλεοτιδικοφ 

πολυμορφιςμοφ I148M ςτο γονίδιο PNPLA3 (patatin-like phospholipase domain-containing 

protein 3) με τθν πρόοδο τθσ νόςου. Ο ςυγκεκριμζνοσ γονιδιακόσ πολυμορφιςμόσ εμφανίηεται 

με διαφορετικι ςυχνότθτα ςτισ διάφορεσ φυλζσ γεγονόσ που κάνει τουσ ερευνθτζσ να 

πιςτεφουν πωσ ίςωσ αυτό να εξθγεί τισ παρατθροφμενεσ διαφορζσ ςυχνότθτασ εμφάνιςθσ τθσ 

NAFLD ςτα άτομα διαφορετικϊν εκνικοτιτων2,22. Αντίςτοιχα, ςτουσ Καυκάςιουσ πλθκυςμοφσ 

ζχουν ςυςχετιςτεί με τθ NAFLD, τθν θπατικι ςτεάτωςθ και τθν ίνωςθ πολυμορφιςμοί ςτα 

γονίδια FDFT1, COL13A1, EFCAB4B, PZP ενϊ ςτουσ Λνδοφσ αςκενείσ ςτα γονίδια PNPLA3, 

SAMM50, PARVB και PZP2.  

Διάφορεσ υποκζςεισ ζχουν ςυνδζςει γονίδια με τθ νόςο, τα οποία είτε δρουν προςτατευτικά, 

είτε επιβαρφνουν και κακιςτοφν το άτομο πιο ευάλωτο ςτθν εμφάνιςθ ςτεάτωςθσ, τθσ NAFLD 

και πιο γριγορθ εξζλιξθ τθσ νόςου. Ενδεικτικά, μια μελζτθ ζδειξε πωσ το αλλθλόμορφο «Α» 

του πολυμορφιςμοφ rs2101247 του γονιδίου SCAP ιδιαίτερα ςτισ γυναίκεσ με μεταβολικό 

ςφνδρομο μπορεί να μειϊνει τον κίνδυνο ανάπτυξθσ NAFLD, ο μθχανιςμόσ όμωσ πίςω από τθ 

δράςθ του είναι άγνωςτοσ2. Ζνασ άλλοσ πολυμορφιςμόσ, ςτο γονίδιο PNPLA-I148M, ζχει 

δειχκεί ότι ςχετίηεται με νεκροφλεγμονι, βαριά ςτεατοθπατίτιδα και προχωρθμζνθ ίνωςθ ενϊ 

ςτθν Λνδία, υψθλότερθ ςυχνότθτα των γονοτφπων C/G και G/C του πολυμορφιςμοφ rs738409 

ζχει παρατθρθκεί ςε άτομα με NAFLD και αυτό ςχετίηεται με ςθμαντικά υψθλότερα επίπεδα 

γλυκόηθσ νθςτείασ, HOMA-IR, τρανςαμινάςθσ τθσ αλανίνθσ και τρανςαμινάςθσ του 

αςπαραγινικοφ2. Γενικότερα, γονίδια που ζχουν ςυςχετιςτεί με αυξθμζνο κίνδυνο εμφάνιςθσ 

τθσ NAFLD ι/και τθσ NASH περιλαμβάνουν γονίδια που ςχετίηονται πρωταρχικά με το 

μεταβολιςμό τθσ γλυκόηθσ και τθν ζκκριςθ ι αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ (πχ ENPP1, IRS1, KLF6, 

GCKR, SLC2A1, TCF7L2 και PPARG), γονίδια που εμπλζκονται ςτον θπατικό μεταβολιςμό των 

λιπιδίων (πχ DGAT2, SLC25A13, PEMT, MTTP, APOC3, APOE, TM6SF2, ATGL και LIPA), γονίδια 

που ςχετίηονται με αυξθμζνο κίνδυνο οξειδωτικοφ ςτρεσ και φλεγμονισ (πχ SOD2, NOS2, GCLC, 

TLR4, CD14, TNF, IL6, ADIPOQ, ADIPOR1, ADIPOR2, και STAT3)23. ΢ε κάκε περίπτωςθ, θ 

ςυςχζτιςθ γονιδίων με μια νόςο είναι ζνα πολφπλοκο κζμα κακϊσ θ ζκφραςθ ενόσ γονιδίου 

επθρεάηεται από πολλοφσ ενδογενείσ και εξωγενείσ παράγοντεσ και θ ζρευνα ςτο 

ςυγκεκριμζνο τομζα ζχει ακόμα πολλά να φζρει ςτο φωσ. 

Όςον αφορά τουσ περιβαλλοντικοφσ παράγοντεσ κινδφνου, οι οποίοι περιλαμβάνουν τον 

τρόπο ηωισ, δθλαδι τθ διατροφι, τθ φυςικι δραςτθριότθτα και άλλεσ ςυνικειεσ όπωσ το 

κάπνιςμα, ζχουν αποδειχκεί κρίςιμοι για τθν ανάπτυξθ και τθν εξελιξθ τθσ NAFLD. Θ 
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υιοκζτθςθ ενόσ μθ υγιεινοφ τρόπου ηωισ φαίνεται να ςχετίηεται με τα ςυνεχϊσ αυξανόμενα 

ποςοςτά τθσ νόςου7. Θ βαρφτθτα τθσ NAFLD αυξάνεται όςο μειϊνεται θ φυςικι 

δραςτθριότθτα7. Αρκετζσ μελζτεσ ζχουν ςυςχετίςει τθν κακιςτικι ηωι με αυξθμζνο κίνδυνο 

για NAFLD ι NASH. Πιο ςυγκεκριμζνα, μια μελζτθ εξζταςε τθ ςυνικθ φυςικι δραςτθριότθτα 

191 εργαηόμενων ςε μια κλινικι ςτθν Λταλία και τα ευριματά τθσ ζδειξαν πωσ μόνο το 2% των 

ατόμων με φυςικι δραςτθριότθτα ςτο πρϊτο τεταρτθμόριο είχαν NAFLD ενϊ ο επιπολαςμόσ 

τθσ νόςου κυμαινόταν ςτο 11 με 25% ςτα χαμθλότερα τεταρτθμόρια24. Μια άλλθ μελζτθ ςτο 

Λςραιλ που αποτελοφςε τμιμα μεγαλφτερθσ επιδθμιολογικισ μελζτθσ διαπίςτωςε πωσ θ 

φυςικι δραςτθριότθτα ωσ μζροσ του ελεφκερου χρόνου ςυςχετιηόταν με μειωμζνο 

επιπολαςμό τθσ NAFLD25.  

Από τθν άλλθ πλευρά, θ βιβλιογραφία υποςτθρίηει πωσ τόςο θ ποςότθτα προςλαμβανόμενθσ 

ενζργειασ όςο και θ ςφςταςθ τθσ διατροφισ παίηουν πολφ ςθμαντικό ρόλο. Πιο ςυγκεκριμζνα, 

μια διατροφι πλοφςια ςε υδατάνκρακεσ μπορεί να επιβαρφνει τουσ αςκενείσ με NAFLD ενϊ 

ζχει παρατθρθκεί πωσ διατροφι πλοφςια ςε λιπαρά αποτελεί ξεχωριςτό παράγοντα κινδφνου 

για τθν εξζλιξθ ςε ςτεατοθπατίτιδα7. Επιπλζον, το είδοσ των λιπαρϊν που περιζχονται ςτθ 

διατροφι αποτελεί κλειδί για τθν πακογζνεςθ τθσ NAFLD και πιο ςυγκεκριμζνα τα 

μονοακόρεςτα και πολυακόρεςτα λιπαρά οξζα ζχει καταδειχκεί ότι ζχουν ευεργετικό ρόλο7. 

Σζλοσ, θ «δυτικοφ τφπου» διατροφι που χαρακτθρίηεται από υψθλι κατανάλωςθ κόκκινου 

κρζατοσ, επεξεργαςμζνων δθμθτριακϊν και ηάχαρθσ αυξάνει τον κίνδυνο εμφάνιςθσ 

μεταβολικοφ ςυνδρόμου, άρα και τθσ NAFLD, ενϊ αντίκετα προςκόλλθςθ ςε διατροφικά 

πρότυπα όπωσ θ Μεςογειακι Διατροφι, που είναι πλοφςια ςε λαχανικά, φροφτα, δθμθτριακά 

ολικισ αλζςεωσ, όςπρια και ψάρια φαίνεται να δρα προςτατευτικά7. Όςον αφορά τα 

μικροκρεπτικά ςυςτατικά, κακότι το οξειδωτικό ςτρεσ εμπλζκεται ςτθν πακογζνεςθ και τθν 

εξζλιξθ τθσ νόςου, όπωσ περιγράφεται αναλυτικότερα ςε επόμενθ ενότθτα, ζνα χαμθλό ςε 

αντιοξειδωτικά διατροφικό πρότυπο το οποίο χαρακτθρίηεται πικανά από χαμθλι διαιτθτικι 

πρόςλθψθ βιταμίνθσ Ε ι/και ψευδαργφρου, ζχει ςυςχετιςτεί κετικά με τον αυξθμζνο κίνδυνο 

εκδιλωςθσ τθσ νόςου26.   

Σζλοσ, το κάπνιςμα αποτελεί ανεξάρτθτο παράγοντα κινδφνου εμφάνιςθσ τθσ NAFLD κακϊσ τo 

2011 οι Zein et al  δθμοςίευςαν τθν πρϊτθ μελζτθ τα αποτελζςματα τθσ οποίασ υποςτιριξαν 

ότι το κάπνιςμα πικανά ςχετίηεται με τθ ςοβαρότθτα τθσ ίνωςθσ ςτουσ αςκενείσ με NAFLD, 

επιςθμαίνοντασ ότι μπορεί να επιταχφνει τθν εξζλιξθ τθσ νόςου27. 

Φυςικά, είναι απαραίτθτεσ πολλζσ ακόμα ζρευνεσ για να ςυςχετιςτοφν με ςιγουριά 

ςυγκεκριμζνεσ ςυμπεριφορζσ με τθ NAFLD. 
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1.4 Πακοφυςιολογία 

Οι μθχανιςμοί που επλζκονται ςτθν πακοφυςιολογία τθσ NAFLD είναι πολφπλοκοι και όχι 

επαρκϊσ ξεκακαριςμζνοι ακόμα. Παρόλα αυτά, τα τελευταία χρόνια ζχει ςθμειωκεί ςθμαντικι 

πρόοδοσ προσ τθν κατανόθςθ των μθχανιςμϊν αυτϊν4. 

1.4.1 Ιεωρίεσ 

Σο 1998 οι Day και James  διατφπωςαν ωσ πικανι εξιγθςθ τθσ πακογζνεςθσ τθσ νόςου τθ 

κεωρία των «δφο χτυπθμάτων» βαςιηόμενοι ςτα ευριματα τθσ μελζτθσ του Berson και των 

ςυνεργατϊν του ςχετικά με τθν υπεροξείδωςθ των λιπιδίων ςτθν θπατικι βλάβθ28. 

Ουςιαςτικά, αυτι θ κεωρία προτείνει πωσ το «πρϊτο χτφπθμα» είναι θ θπατικι ςτεάτωςθ 

λόγω ςυςςϊρευςθσ TG ςτα θπατοκφτταρα, θ οποία εγείρει τθν ευαιςκθςία του ιπατοσ ςε 

διάφορα πικανά «δεφτερα χτυπιματα»28. Θ ςυςςϊρευςθ TG ςτο ιπαρ μπορεί να είναι 

αποτζλεςμα πολλϊν παραγόντων, όπωσ αυξθμζνθ πρόςλθψθ λιπαρϊν οξζων από τθ 

διατροφι, αυξθμζνθ περιφεριακι λιπόλυςθ λόγω ινςουλιναντίςταςθσ, και αυξθμζνθ θπατικι 

de novo λιπογζνεςθ λόγω υπερινςουλιναιμίασ29. Επιπλζον, πικανά να εμπλζκεται ςτθ 

ςυςςϊρευςθ των TGs και θ μειωμζνθ οξείδωςθ των λιπαρϊν οξζων29. Σα «δεφτερα 

χτυπιματα» με τθ ςειρά τουσ οδθγοφν ςε φλεγμονι, ίνωςθ και κυτταρικό κάνατο, 

χαρακτθριςτικά τθσ NASH28. Αυτό επιτυγχάνεται μζςω διαφόρων μθχανιςμϊν που 

περιλαμβάνουν α) υπεροξείδωςθ, β) οξειδωτικό ςτρεσ που προκαλείται από τισ ελεφκερεσ 

ρίηεσ που παράγονται κατά τισ β- και ω-οξειδϊςεισ των ελεφκερων λιπαρϊν οξζων (Free Fatty 

Acids - FFAs), γ) ποςοτικζσ και ποιοτικζσ αλλαγζσ ςτον εντερικό μικροβιόκοςμο, δ) 

ενεργοποιιςθ των θπατικϊν κυττάρων, ε) δυςλειτουργία των μιτοχονδρίων, ςτ) παραγωγι 

ενδοτοξινϊν29 (΢χιμα 1.4.1). 
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΢χιμα 1.4.1 : Θ παραδοςιακι κεωρία των «δφο χτυπθμάτων»30. 

 

Αργότερα, θ κεωρία αυτι τροποποιικθκε κακϊσ άρχιςε να αναγνωρίηεται ο ρόλοσ των FFAs, ο 

οποίοσ είναι να επάγουν τθν θπατικι βλάβθ, κάτι που οδιγθςε ςτθν «τροποποιθμζνθ κεωρία 

των δφο χτυπθμάτων»30. Θ κεωρία αυτι υποςτθρίηει ότι ςτθν παχυςαρκία και τθν 

ινςουλινοαντίςταςθ αυξάνεται θ ειςροι FFAs ςτο ιπαρ. Σα λιπαρά αυτά οξζα υφίςτανται β-

οξείδωςθ και εςτεροποιοφνται με γλυκερόλθ, παράγοντασ TGs και με αυτό τον τρόπο 

προκαλείται θπατικι ςυςςϊρευςθ λίπουσ. Τπάρχουν ςθμαντικά δεδομζνα πλζον που 

υποςτθρίηουν ότι τα FFAs μποροφν άμεςα να προκαλζςουν τοξικότθτα μζςω αφξθςθσ του 

οξειδωτικοφ ςτρεσ και μζςω ενεργοποίθςθσ μονοπατιϊν φλεγμονισ30 (΢χιμα 1.4.2). 
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΢χιμα 1.4.2 : Θ «τροποποιθμζνθ κεωρία των δφο χτυπθμάτων»30. 

 

΢τθ ςυνζχεια, θ κεωρία εξελίχκθκε ακόμα περιςςότερο κακϊσ προςτζκθκε ςε αυτι ζνα ακόμα 

ςτοιχείο ϊςτε να ςυμπεριλθφκεί και θ μειωμζνθ ικανότθτα πολλαπλαςιαςμοφ των θπατικϊν 

κυττάρων λόγω οξειδωτικοφ ςτρεσ και ζτςι προζκυψε θ κεωρία των «τριϊν χτυπθμάτων»30 

(΢χιμα 1.4.3) 

 

΢χιμα 1.4.3 : Θ κεωρία των «τριϊν χτυπθμάτων»30. 
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Σζλοσ, θ πιο πρόςφατθ και ακριβισ κεωρία για τθν περιγραφι τθσ πακογζνεςθσ τθσ νόςου 

υποςτθρίηει πωσ θ θπατικι ςτεάτωςθ είναι αποτζλεςμα πολλϊν παραγόντων που δρουν 

παράλλθλα και όχι διαδοχικά και οδθγοφν ςτθ ςυνζχεια ςε φλεγμονθ και ςε NASH31 (΢χιμα 

1.4.4). 

 

 

΢χιμα 1.4.4 : Θ κεωρία των «πολλαπλϊν χτυπθμάτων»32. 

 

Παρακάτω, αναλφονται οι πιο βαςικοί πακοφυςιολογικοί μθχανιςμοί ανάπτυξθσ NAFLD και 

εξζλιξθσ ςε NASH. 

 

1.4.2 Κνςουλινοαντίςταςθ και NAFLD 

Οι αςκενείσ με NAFLD εμφανίηουν μειωμζνθ ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ, τόςο ςτουσ μφεσ όςο 

και ςτο ιπαρ αλλά και ςτο λιπϊδθ ιςτό, το οποίο παίηει ςθμαντικό ρόλο ςτθν πακογζνεςθ τθσ 

νόςου4. Λόγω τθσ ινςουλινοαντίςταςθσ ο λιπϊδθσ ιςτόσ γίνεται ανκεκτικόσ ςτθν αντι-

λιπολυτικι επίδραςθ τθσ ινςουλίνθσ με αποτζλεςμα τθν περιφερικι λιπόλυςθ θ οποία με τθ 

ςειρά τθσ οδθγεί ςε αφξθςθ ειςροισ των FFAs ςτο ιπαρ και παράλλθλα ςε de novo 

λιπογζνεςθ4. Επιπλζον, θ ςυςςϊρευςθ λιπιδίων ςτα β-κφτταρα του παγκρζατοσ διαταράςςει 

τθν ζκκριςθ ινςουλίνθσ και αλλάηει τθν ζκφραςθ του γονιδίου PPAR-α (peroxisome 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3821639/
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proliferator-activated receptor-a), τθσ γλυκοκινάςθσ, του μεταφορζα γλυκόηθσ-2 (glucose 

transporter-2, GLUT 2) τα οποία μπορεί να οδθγιςουν ςε ινςουλινοαντίςταςθ ωσ αποτζλεςμα 

τθσ απόπτωςθσ των παγκρεατικϊν β-κυττάρων  λόγω των FFAs4,28. Αξίηει να ςθμειωκεί ότι 

πολλοί ακόμθ παράγοντεσ εμπλζκονται ςτθν αλλθλουχία ςθμάτων τθσ ινςουλίνθσ και 

ςυνειςφζρουν ςτθν ινςουλινοαντίςταςθ, όπωσ είναι ο παράγοντασ νζκρωςθσ όγκων-α 

(Tumour necrosis factor-a, TNF-α), ο πυρθνικόσ παράγοντασ-kB (Nuclear factor-kB, NF-kB), το 

κυτόχρωμα CYP2E1 και άλλα30. 

 

1.4.3 De novo λιπογζνεςθ 

Θ λιπογζνεςθ ςτο ιπαρ αυξάνεται λόγω τθσ παρατθροφμενθσ ςτεάτωςθσ που αποτελεί βαςικό 

χαρακτθριςτικό τθσ NAFLD28. Ο ρόλοσ τθσ de novo λιπογζνεςθσ ςτθν ανάπτυξθ θπατικισ 

ςτεάτωςθσ υποςτθρίηεται από δεδομζνα μιασ πρόςφατθσ ζρευνασ ςε άτομα με μεταβολικό 

ςφνδρομο και υψθλό ποςοςτό θπατικοφ λίπουσ και θ οποία ζδειξε πωσ τα άτομα αυτά είχαν 

τριπλάςιο ρυκμό de novo ςφνκεςθσ FFAs28. Θ de novo λιπογζνεςθ αυξάνεται με διατροφι 

πλοφςια ςε υδατάνκρακεσ και χαμθλι ςε λίπθ, θ οποία οδθγεί ςε αφξθςθ των επιπζδων TGs 

ςτο αίμα, τα οποία προκαλοφν αφξθςθ τθσ ςφνκεςθσ και τθσ ζκκριςθσ VLDL ςτο ιπαρ και με 

αυτό τον τρόπο επζρχεται θπατικι υπερτριγλυκεριδαιμία και θπατικι ςτεάτωςθ4. Επιπλζον, θ 

χρόνια υπερινςουλιναιμία που παρατθρείται ςτθ NAFLD προκαλεί θπατικι de novo 

λιπογζνεςθ λόγω διζγερςθσ των λιπογενετικϊν μεταγραφικϊν παραγόντων4.  

Σζλοσ, θ βιβλιογραφία αναφζρει πωσ δφο αδιποκίνεσ που παίηουν ςθμαντικό ρόλο ςτθ νόςο 

μζςω τθσ ικανότθτάσ τουσ να επθρεάηουν τθν ίνωςθ ςτο ιπαρ είναι θ λεπτίνθ και θ 

αδιπονεκτίνθ6. H αδιπονεκτίνθ είνα μια αδιποκίνθ που παράγεται κυρίωσ ςτο λιπϊδθ ιςτό, 

ζχει αντιφλεγμονϊδεισ ιδιότθτεσ, βοθκά ςτθν ευαιςκθτοποίθςθ ςτθν ινςουλίνθ και 

προςτατεφει από τθν ίνωςθ6. Θ ινςουλινοαντίςταςθ όμωσ προκαλεί μείωςθ των επιπζδων τθσ 

αδιπονεκτίνθσ, ενϊ μια μελζτθ ςε άτομα με NΑSH ζδειξε μείωςι τθσ ακόμα και απουςία 

ινςουλινοαντίςταςθσ6. Θ λεπτίνθ από τθν άλλθ πλευρά, είναι μια αδιποκίνθ που προάγει τθν 

θπατικι ίνωςθ κακϊσ αυξάνει τθ ςφνκεςθ κολλαγόνου από τα θπατικά κφτταρα, μζςω 

ενεργοποίθςθσ τθσ ζκφραςθσ του παράγοντα TGF-β (transforming growth factor-β)6,33. 

Επιπλζον, θ λεπτίνθ ρυκμίηει τθ διατροφικι πρόςλθψθ και το μεταβολιςμό του λίπουσ μζςω 

του κεντρικοφ νευρικοφ ςυςτιματοσ6. Οι δράςεισ τθσ λεπτίνθσ και τθσ αδιπονεκτίνθσ είναι 

αντίςτροφεσ κακϊσ θ δεφτερθ ανταγωνίηεται τθν πρϊτθ ςτθν θπατικι ίνωςθ και κακϊσ θ 

τελευταία προχωρά, τα επίπεδα τθσ αδιπονεκτίνθσ μειϊνονται6. 
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1.4.4 Οξειδωτικό ςτρεσ και NAFLD 

Θ δθμιουργία ελεφκερων ριηϊν ςτα βιολογικά ςυςτιματα ζχει διττό ρόλο, με ευεργετικά αλλά 

και επιβαρυντικά για τον οργανιςμό αποτελζςματα. Όςο τα επίπεδα των ριηϊν διατθροφνται 

ςε χαμθλά ωσ μζτρια επίπεδα βοθκοφν ςτθν άμυνα ενάντια ςε μολυςματικοφσ παράγοντεσ και 

παίρνουν μζροσ ςε αρκετά κυτταρικά μονοπάτια μεταγωγισ ςιματοσ34. Σα επιβλαβι 

αποτελζςματα των ROS προκφπτουν όταν θ υπερπαραγωγι αυτϊν οδθγεί ςε ςυςςϊρευςθ 

ριηϊν και επομζνωσ ςε οξειδωτικό ςτρεσ λόγω τθσ αδυναμίασ του κυττάρου να αντεπεξζλκει 

ςτισ αυξθμζνεσ αντιοξειδωτικζσ απαιτιςεισ34 (΢χιμα 1.4.4.1).  

 

΢χιμα 1.4.4.1 : Ο μθχανιςμόσ με τον οποίο το οξειδωτικό ςτρεσ οδθγεί ςε οργανικζσ βλάβεσ35. 

 

Σο οξειδωτικό ςτρεσ εμπλζκεται ςτισ διεργαςίεσ τθσ γιρανςθσ, τθσ καρκινογζνεςθσ και ςτθν 

πρόοδο τθσ ακθροςκλιρωςθσ, του Alzheimer και άλλων νευροεκφυλιςτικϊν αςκενειϊν32,34. Θ 

β-οξείδωςθ που γίνεται φυςιολογικά ςτα μιτοχόνδρια των θπατικϊν κυττάρων διαταράςςεται 

λόγω τθσ NAFLD, εξαιτίασ τθσ ςυςςϊρευςθσ των FFAs, θ οποία προκαλεί τθν «υπερφόρτωςθ» 

των μιτοχονδρίων και τθν αδυναμία αυτϊν να αντιμετωπίςουν το ςυνεχϊσ αυξανόμενο φορτίο 

ROS30 (Εικόνα 1.4.4.1). Θ διατάραξθ τθσ οξειδοαναγωγικισ ιςορροπίασ που προκαλείται από 

μιτοχονδριακζσ, υπεροξυςωμικζσ και μικροςωμικζσ ελεφκερεσ ρίηεσ (Reactive oxygen/nitrogen 

species, ROS/RNS) ζχει ωσ αποτζλεςμα τθν απόπτωςθ και τθν καταςτροφι του πυρθνικοφ και 

μιτοχονδριακοφ DNA28,32. Θ μειωμζνθ αντιοξειδωτικι ικανότθτα ςυνειςφζρει ςτθν εξζλιξθ 
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τόςο τθσ NASH όςο και τθσ θπατοκαρκινογζνεςθσ, ενϊ πιο προχωρθμζνα ςτάδια τθσ νόςου 

χαρακτθρίηονται από μεγαλφτερο βακμό οξειδωτικοφ ςτρεσ30,32.  

 

Εικόνα 1.4.4.1 : Θ παραγωγι ελεφκερων ριηϊν από τα μιτοχόνδρια32. 

 

Πρόςφατεσ μελζτεσ υποςτθρίηουν τθν ιδζα ότι το οξειδωτικό ςτρεσ μπορεί να είναι θ κφρια 

αιτία τθσ θπατικισ ςυςςϊρευςθσ λίπουσ και τθσ επερχόμενθσ θπατικισ βλάβθσ και ότι οι ROS 

πικανά να εμπλζκονται ακόμθ και ςτθν ανάπτυξθ τθσ ίνωςθσ28. Οι ρίηεσ αυτζσ μποροφν να 

ξεκινιςουν τθν υπεροξείδωςθ των λιπιδίων μζςω ςτοχοποίθςθσ πολυακόρεςτων λιπαρϊν 

οξζων και να δθμιουργιςουν με αυτό τον τρόπο πολφ δραςτικά αλδεχδικά προϊόντα όπωσ θ 4-

υδροξυ-2-νονενάλθ και θ μθλονικι διαλδεχδθ, οι οποίεσ δυνθτικά μποροφν να προκαλζςουν 

βλάβεσ ςτουσ ιςτοφσ λόγω διάχυςθσ των ROS/RNS ςτον εξωκυτταρικό χϊρο28. 

 

1.4.5 Φλεγμονι και NAFLD  

Ωσ φλεγμονι ορίηεται θ φυςικι αντίδραςθ που ελζγχεται από το ανοςοποιθτικό ςφςτθμα του 

οργανιςμοφ και ςτόχο ζχει τθν προςταςία από μολφνςεισ πακογόνων οργανιςμϊν ι του 

περιβάλοντοσ, αλλά και τθν προϊκθςθ τθσ ίαςθσ πλθγϊν και τραυμάτων36. Παρόλα αυτά, θ 

χρόνια φλεγμονι είναι καταςτροφικι για τον οργανιςμό, κακϊσ θ υπερπαραγωγι και θ 

υπερζκκεςθ ςε φλεγμονϊδεισ παράγοντεσ (κυτταροκίνεσ, προςταγλανδίνεσ, δραςτικζσ ρίηεσ 
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οξυγόνου και αηϊτου) δφναται να οδθγιςει ςε αλλαγζσ του κυτταρικοφ πολλαπλαςιαςμοφ, 

απόπτωςθ, αγγειογζνεςθ, να διαταράξει τουσ μθχανιςμοφσ επιδιόρκωςθσ του DNA, να 

αυξιςει τισ βλάβεσ ςτο DNA και να οδθγιςει ςε καρκίνο36. 

Θ παρουςία ςτεάτωςθσ είναι ςτενά ςυνδεδεμζνθ με τθ χρόνια θπατικι φλεγμονι, κάτι που 

ελζγχεται μερικϊσ από τθν ενεργοποίθςθ του NF-kB, θ αυξθμζνθ δράςθ του οποίου ςχετίηεται 

με αυξθμζνθ θπατικι ζκφραςθ φλεγμονωδϊν κυτταροκινϊν όπωσ ο TNF-α, θ ιντερλευκίνθ 6 

(IL-6) και θ ιντερλευκίνθ 1β (IL-1β)30. Σο μονοπάτι του NF-κΒ ςτα θπατοκφτταρα δφναται να 

ενεργοποιθκεί από τα FFAs κάτι που μπορεί να εξθγιςει γιατί θ ςυςςϊρευςθ αυτϊν 

ςυνειςφζρει ςτθν ανάπτυξθ φλεγμονισ, ενϊ θ μετατροπι των λιπαρϊν οξζων ςε TGs μπορεί 

να χρθςιμεφει ωσ προςτατευτικό μζτρο ενάντια ςτθν τοξικι ςυςςϊρευςθ των πρϊτων ςτο 

ιπαρ6,30.  

΢τουσ αςκενείσ με NASH είναι αυξθμζνα τα επίπεδα του TNF-α τόςο ςτον ορό του αίματοσ όςο 

και ςτο ιπαρ και μάλιςτα αυτά αυξάνονται όςο πιο προχωρθμζνο είναι το ςτάδιο τθσ νόςου30. 

Εκτόσ από τθν προφλεγμονϊδθ δράςθ του, ο TNF-α προάγει και τθν ινςουλινοαντίςταςθ28,30. 

Με παρόμοιο τρόπο θ IL-6 του οροφ είναι αυξθμζνθ ςε ηωικά μοντζλα και ςε ανκρϊπουσ με 

ινςουλινοαντίςταςθ και NAFLD και μάλιςτα τα επίπεδα αυξάνονται αναλογικά με τθν πρόοδο 

τθσ θπατικισ φλεγμονισ και ίνωςθσ30. Σζλοσ, θ βιβλιογραφία υποςτθρίηει πωσ θ φλεγμονι και 

θ ενεργοποίθςθ του NF-kB  μποροφν να προάγουν τθν καρκινογζνεςθ και πωσ θ χρόνια 

φλεγμονι με θπατικι ςτεάτωςθ μπορεί να παίηουν ςθμαντικό ρόλο ςτθν εξζλιξθ ςε 

θπατοκυτταρικό καρκίνωμα30.   

 

1.4.6 ΢τρεσ του ενδοπλαςματικοφ δικτφου κ.α. 

Σο ενδοπλαςματικό δίκτυο είναι ζνα μεγάλο δυναμικό δίκτυο υπεφκυνο για τθ ςφνκεςθ, τθν 

αναδίπλωςθ/επιςκευι και τθν κυκλοφορία πολλϊν πρωεϊνϊν28. Κάτω από πακολογικζσ ι/και 

ςτρεςογόνεσ καταςτάςεισ, ζχει παρατθρθκεί ότι θ ικανότθτα του ενδοπλαςματικοφ δικτφου 

για τισ παραπάνω διεργαςίεσ μειϊνεται, ενϊ θ ανάγκθ για πρωτεϊνοςφνκεςθ αυξάνεται28. 

Αυτι θ ανιςορροπία μεταξφ των αναγκϊν ςε πρωτεϊνεσ και τθσ δυνατότθτασ του 

ενδοπλαςματικοφ δικτφου να αντεπεξζλκει ονομάηεται «ςτρεσ του ενδοπλαςματικοφ 

δικτφου», το οποίο ςε ςυνδυαςμό με τθ φλεγμονι, το οξειδωτικό ςτρεσ, τθν αντίςταςθ ςτθν 

ινςουλίνθ και τθν απόπτωςθ, φαίνεται να εμπλζκεται ςτθ ςφνκεςθ των λιπιδίων μεταξφ των 

οποίων ο μεταβολιςμόσ τθσ χολθςτερόλθσ28. 

Παράλλθλα, μελζτεσ ςε αςκενείσ με NAFLD δείχνουν πωσ θ απόπτωςθ των θπατικϊν κυττάρων 

είναι ςφνθκεσ πακολογικό χαρακτθριςτικό6. Μάλιςτα, υπάρχει κετικι ςυςχζτιςθ μεταξφ τθσ 
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απόπτωςθσ, του ςταδίου ίνωςθσ και του βακμοφ φλεγμονισ, ενϊ όλο και περιςςότερεσ 

μελζτεσ υποςτθρίηουν ότι θ ςυςςϊρευςθ λίπουσ ςτα θπατοκφτταρα μπορεί να οδθγιςει ςε 

αφξθςθ τθσ απόπτωςθσ6. Από τθν άλλθ πλευρά, θ απόπτωςθ πικανά να ςχετίηεται άμεςα και 

με τθν ίνωςθ, αφοφ θ βιβλιογραφία υποςτθρίηει πωσ τα θπατικά κφτταρα απορροφοφν τα 

αποπτωτικά τμιματα και ζτςι επάγεται ο μθχανιςμόσ τθσ ίνωςθσ6. 

Σζλοσ, τα τελευταία χρόνια όλο και περιςςότεροι ερευνθτζσ ςτρζφονται ςτθ διερεφνθςθ τθσ 

ςχζςθσ του εντερικοφ μικροβιόκοςμου με διάφορεσ αςκζνειεσ. Ζτςι, ζχει γίνει γνωςτό πωσ θ 

εντερικι μικροχλωρίδα παίηει ςθμαντικό ρόλο ςτθν NAFLD, ςτθ NASH, ςτο θπατοκυτταρικό 

καρκίνωμα κ.α.32. Ο εντερικόσ μικροβιόκοςμοσ ρυκμίηει μεταξφ άλλων και τθ διαπερατότθτα 

του εντερικοφ φραγμοφ, επομζνωσ αλλαγζσ ςτθ ςφςταςι του μποροφν να επθρεάςουν τθ 

διαπερατότθτα αυτι32. Οι ενδοτοξίνεσ που παράγονται από τον εντερικό μικροβιόκοςμο 

μποροφν να μεταφερκοφν ςτο ιπαρ μζςω του εντερικοφ φραγμοφ και να οδθγιςουν ςε 

ςυςςϊρευςθ τοξικϊν βακτθριακϊν υποπροϊόντων ςτο ιπαρ, θ οποία δφναται να προκαλζςει 

θπατικι φλεγμονι, μζςω ενεργοποίθςθσ του TNF-α28,32.  
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ΚΕΦ.2: ΚΧΝΟ΢ΣΟΚΧΕΚΑ 

2.1 Γενικά 

Ο όροσ «ιχνοςτοιχεία» αναφζρεται ςτα χθμικά ςτοιχεία που βρίςκονται ςτον ανκρϊπινο 

οργανιςμό ςε πολφ μικρζσ ποςότθτεσ -«ίχνθ»- και ζχουν ςθμαντικζσ επιδράςεισ ςτισ 

φυςιολογικζσ λειτουργίεσ του οργανιςμοφ37. Από τα φυςικϊσ απαντϊμενα χθμικά ςτοιχεία, 26 

κεωροφνται απαραίτθτα για τθν υγεία των ανκρϊπων ι των ηϊων37. Εκτόσ από τθ διατροφικι 

πρόςλθψθ, θ περιβαλλοντικι αλλθλεπίδραςθ δφναται να επθρεάςει τθν απορρόφθςθ των 

ιχνοςτοιχείων, τα οποία μπορεί να φτάςουν ςε τοξικά υψθλά επίπεδα ι ςε 

ανεπάρκειεσ/ελλείψεισ37. 

Αν και κάποια ιχνοςτοιχεία κεωροφνται απαραίτθτα, όλα τα ιχνοιςτοιχεία μποροφν να παίξουν 

κάποιο ρόλο ςτθν υγεία του ανκρϊπου, είτε κετικό είτε επιβαρυντικό. Για παράδειγμα, 

ιχνοςτοιχεία όπωσ ο ψευδάργυροσ (Zn), το ςελινιο (Se) και ο χαλκόσ (Cu) ζχουν 

αντιοξειδωτικζσ ιδιότθτεσ, ενϊ εμπλζκονται ςε πολλζσ μεταβολικζσ διεργαςίεσ του 

οργανιςμοφ38. Ακόμα, ο Cu, ο Zn και ο ςίδθροσ (Fe) εμπλζκονται ςτθ φλεγμονι, ςτθν 

παραγωγι κυτταροκινϊν και ςτθν καλι λειτουργία του ανοςοποιθτικοφ ςυςτιματοσ, ενϊ 

αποτελοφν και ενηυμικοφσ ςυμπαράγοντεσ ι ρυκμιςτζσ μεταγραφικϊν παραγόντων37.  

Αντίκετα, ιχνοςτοιχεία όπωσ το αρςενικό (As), το κάδμιο (Cd), το κάλλιο (Tl) κ.α., είναι τοξικά 

για τον οργανιςμό εκδθλϊνοντασ είτε οξεία είτε χρόνια τοξικότθτα, κακϊσ ζχουν τθν 

ικανότθτα να αντικακιςτοφν τα απαραίτθτα ιχνοςτοιχεία, να ςυςςωρεφονται ςε διάφορα 

όργανα, να επεμβαίνουν ςτισ μεταβολικζσ διεργαςίεσ και ζτςι να προκαλοφν νευρολογικζσ 

διαταραχζσ, καρκίνο ι ακόμθ και κάνατο39,40,41.  

Παράλλθλα, πολλζσ νόςοι ζχει βρεκεί ότι είναι αποτζλεςμα ανεπάρκειασ ι ζλλειψθσ 

ιχνοςτοιχείων, όπωσ είναι θ ςιδθροπενικι αναιμία, θ κυρεοειδικι βρογχοκιλθ λόγω 

ανεπάρκειασ ιωδίου και νευρολογικζσ, ανοςολογικζσ και ορμονολογικζσ διαταραχζσ λόγω 

ανεπάρκειασ Zn, ενϊ άλλεσ νόςοι, όπωσ διάφορεσ θπατοπάκειεσ επθρεάηουν τα επίπεδα 

ιχνοςτοιχείων του οργανιςμοφ, όπωσ για παράδειγμα θ παρατθροφμενθ μείωςθ των επιπζδων 

Se ςτουσ αςκενείσ με θπατίτιδα C38,41.  

Θ επαρκισ πρόςλθψθ ιχνοςτοιχείων μζςω τθσ διατροφισ είναι απαραίτθτθ ϊςτε να 

αποφευχκοφν καταςτάςεισ ανεπάρκειασ41. Θ ζκκεςθ τόςο ςε τοξικά όςο και ςε απαραίτθτα 

ιχνοςτοιχεία γίνεται μζςω τθσ διατροφισ και μζςω απορρόφθςθσ από το δζρμα, για το γενικό 

πλθκυςμό41. Για κανζνα από τα απαραίτθτα ιχνοςτοιχεία δεν είναι αναγκαία θ πρόςλθψθ 

μζςω τθσ ειςπνοισ, αλλά θ ζκκεςθ ςε τοξικά ιχνοςτοιχεία μζςω αυτισ γίνεται κυρίωσ λόγω τθσ 
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ρφπανςθσ του ατμοςφαιρικοφ αζρα41. Σα απαραίτθτα ιχνοςτοιχεία ςφμφωνα με τον 

Παγκόςμιο Οργανιςμό Τγείασ είναι τα εξισ: χρϊμιο (Cr), κοβάλτιο (Co), χαλκόσ (Cu), ςίδθροσ 

(Fe), μολυβδζνιο (Mo), ςελινιο (Se), ψευδάργυροσ (Zn), μαγγάνιο (Mn), και ιϊδιο (Λ)41. 

΢τθ ςυνζχεια αναλφονται οι πιο βαςικζσ δράςεισ των ιχνοςτοιχείων, ευεργετικζσ και 

επιβαρυντικζσ, για τον ανκρϊπινο οργανιςμό. 

 

2.2 Ευεργετικζσ δράςεισ ιχνοςτοιχείων 

Σα απαραίτθτα ιχνοςτοιχεία, όπωσ αναφζρκθκε παραπάνω, ζχουν αρκετζσ ευεργετικζσ 

δράςεισ για τον οργανιςμό, όταν τα επίπεδα τουσ είναι εντόσ του φυςιολογικοφ εφρουσ και 

επομζνωσ δεν υπάρχει κίνδυνοσ τοξικότθτασ. Οι βαςικότερεσ δράςεισ αναφζρονται ςτθ 

ςυνζχεια. 

2.2.1 Αντιοξειδωτικι δράςθ 

Ωσ «αντιοξειδωτικό» ορίηεται κάκε ουςία που εμποδίηει άμεςα ι ζμμεςα το οξειδωτικό ςτρεσ, 

με ζναν ι/και περιςςότερουσ από τουσ παρακάτω μθχανιςμοφσ: α) εμποδίηει τθ μεταφορά 

ελεφκερων θλεκτρονίων μεταξφ μοριακοφ οξυγόνου και οργανικϊν ενϊςεων, β) ςτακεροποιεί 

τισ οργανικζσ ρίηεσ ι γ) ςταματά τισ αλυςιδωτζσ αντιδράςεισ οξείδωςθσ των οργανικϊν 

μορίων35. Σο αντιοξειδωτικό ςφςτθμα του οργανιςμοφ αποτελείται από ζνηυμα και ενϊςεισ οι 

οποίεσ αλλθλεπιδροφν μεταξφ τουσ35.  

Σα αντιοξειδωτικά ιχνοςτοιχεία, όπωσ το Se και ο Zn, αποτελοφν ενηυμικοφσ ςυμπαράγοντεσ 

και εμπλζκονται ςε πολλζσ διεργαςίεσ, ζχοντασ πολφπλοκο ρόλο που περιλαμβάνει μεταξφ 

άλλων αναςτολι των προοξειδωτικϊν ενηφμων ςυνκάςθ του νιτρικοφ οξειδίου (NOS) και 

οξειδάςθ του φωςφορικοφ νικοτιναμιδοαδενοςινοδινουκλεοτιδίου (NOX), επαγωγι δράςθσ 

αντιοξειδωτικϊν ενηφμων και δράςθ ωσ ςυμπαράγοντεσ αντιοξειδωτικϊν πρωτεϊνϊν35 (΢χιμα 

2.2.1.1). 
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΢χιμα 2.2.1.1 : Σο ανκρϊπινο αντιοξειδωτικό δίκτυο, όπου φαίνεται μεταξφ άλλων θ δράςθ 

των αντιοξειδωτικϊν ιχνοςτοιχείων ψευδαργφρου και ςελθνίου35. 

 

Πιο ςυγκεκριμζνα, το ςελινιο είναι ζνα από τα πιο μελετθμζνα ιχνοςτοιχεία κακϊσ αποτελεί 

ςυμπαράγοντα για πάνω από 30 ςελθνοπρωτεϊνεσ, ςτισ οποίεσ ενςωματϊνεται με τθ μορφι 

τθσ ςελθνοκυςτεϊνθσ34,35. Οι πρωτεϊνεσ αυτζσ ζχουν πολλαπλοφσ βιολογικοφσ ρόλουσ, 

ιδιαίτερα ςτθν οξειδωαναγωγικι μεταγωγι ςιματοσ, τθν αντιοξειδωτικι άμυνα του 

οργανιςμοφ, το μεταβολιςμό των κυρεοειδικϊν ορμονϊν και ςτθν ανοςολογικι απόκριςθ του 

οργανιςμοφ35. Από τισ ςελθνοπρωτεϊνεσ, περιςςότερεσ από το 50% εμφανίηουν αντιοξειδωτικι 

δράςθ, εκ των οποίων οι πιο γνωςτζσ είναι οι οικογζνειεσ των GPx (υπεροξειδάςθ τθσ 

γλουτακειόνθσ)  και TRX (αναγωγάςθ τθσ κειορεδοξίνθσ)34,35. Θ οικογζνεια GPx αποτελείται 

από 8 ιςομορφζσ που καταλφουν τθν αναγωγι διαφόρων υδροχπεροξειδίων και δρουν 

ςυνεργιςτικά με τθν α-τοκοφερόλθ ςτθν αντιοξειδωτικι άμυνα ενάντια ςτθν υπεροξείδωςθ 

των λιπιδίων35. Θ οικογζνεια TRX αποτελζιται από 3 ιςομορφζσ που βρίςκονται ςτο κυτοςόλιο 

και ςτα μιτοχόνδρια και καταλφουν τθν αντίδραςθ μετατροπισ του υπεροξειδίου του 

υδρογόνου ςε νερό35. Επιπλζον, οι ςελθνοπρωτεϊνεσ μποροφν να αναςτζλλουν τθν 

ενεργοποίθςθ του NF-kB μζςω οξειδοαναγωγικισ μεταγωγισ ςιματοσ και με αυτό τον τρόπο 

να εμποδίηουν τον «καταρράκτθ» κυτταροκινϊν και το ςχθματιςμό δραςτικϊν ριηϊν οξυγόνου 

και αηϊτου42. Πρόςφατα, οι ζρευνεσ εςτιάηονται ςτα μικρά οργανοςελθνικά μόρια (πχ 
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ςελθνομεκειονίνθ), κακϊσ αυτά είναι πιο βιοδιακζςιμα και πιο εφκολα ενςωματϊςιμα ςτισ 

πρωτεϊνεσ από τισ ανόργανεσ ενϊςεισ, αν και υπάρχουν πλζον μελζτεσ που δείχνουν πωσ και 

οι ανόργανεσ μορφζσ του Se (πχ διοξείδιο του ςελθνίου) διακζτουν παρόμοιεσ αντιοξειδωτικζσ 

ικανότθτεσ35. 

Όςον αφορά τον ψευδάργυρο, αποτελεί τμιμα περιςςότερων από 1000 πρωτεϊνϊν, οι οποίεσ 

περιλαμβάνουν αντιοξειδωτικά ζνηυμα, μεταλλοζνηυμα, μεταφορείσ Zn και παράγοντεσ 

δζςμευςθσ Zn και είναι απαραίτθτεσ για μια ποικιλία βιολογικϊν διαδικαςιϊν όπωσ 

μεταβολιςμόσ υδατανκράκων και πρωτεϊνϊν, ςφνκεςθ DNA και RNA, πολλαπλαςιαςμόσ και 

κυτταρικι διαφοροποίθςθ, και ρφκμιςθ ορμονϊν43. O Zn δρα ζμμεςα ωσ αντιοξειδωτικό 

κακϊσ δεν αλλθλεπιδρά απευκείασ με τισ ελεφκερεσ ρίηεσ αλλά εμπλζκεται ςε πολλά 

αντιοξειδωτικά μονοπάτια35. Καταρχάσ, ο Zn αυξάνει τθν ενεργοποίθςθ αντιοξειδωτικϊν 

ενηφμων όπωσ τα GPx, SOD (ςουπεροξειδικι διςμουτάςθ) και CAT (καταλάςθ)35,44. Αποτελεί 

ςυμπαράγοντα των SOD τφπου 1 και 3 κακϊσ δφναται να ενςωματϊνεται ςτο ζνηυμο, ενϊ 

μπορεί να επάγει τθ ςφνκεςθ τθσ γλουτακειόνθσ και ζτςι δρα ωσ ζμμεςοσ ςυμπαράγοντασ τθσ 

GPx35. Επιπλζον, αναςτζλλει ςθμαντικά προοξειδωτικά ζνηυμα όπωσ θ οξειδάςθ του NADPH, 

το iNOS και το NMDA (Ν-μεκυλο-D-αςπαρτικό)35,44. Σο τελευταίο αποτελεί μζροσ των 

κυττάρων των νευρϊνων και ςε καταςτάςεισ ανεπάρκειασ Zn το NMDA επάγει αφξθςθ ςτθ 

ςυγκζντρωςθ του ενδοκυτταρικοφ Ca, το οποίο ακολοφκωσ οδθγεί ςε ενεργοποίθςθ τθσ 

NADPH και του NOS (ςυνκάςθ του νιτρικοφ οξειδίου)35. Σρίτον, ο Zn ανταγωνίηεται τα 

προοξειδωτικά μζταλλα μετάπτωςθσ, όπωσ ο Fe και ο Cu, ςε ςυγκεκριμζνα ςθμεία πρόςδεςθσ 

-ςτισ κυτταρικζσ μεμβράνεσ και τισ πρωτεϊνεσ- και με αυτό τον τρόπο τα εμποδίηει από το να 

καταλφςουν το ςχθματιςμό ελευκζρων ριηϊν και να ξεκινιςουν τθν υπεροξείδωςθ των 

λιπιδίων35,44. Κακϊσ ο Zn προςδζνεται ςτα προαναφερκζντα ςθμεία, ο Fe και ο Cu 

αναγκαςτικά υφίςτανται υδρολυτικό πολυμεριςμό και μετατρζπονται ςε μθ δραςτικζσ 

δομζσ35. Σζταρτοσ μθχανιςμόσ αντιοξειδωτικισ δράςθσ του Zn είναι μζςω πρόςδεςισ του ςτισ 

ςουλφυδρυλικζσ ομάδεσ των πρωτεϊνϊν και με αυτό τον τρόπο τισ προςτατεφει από τθν 

οξείδωςθ35. Ακόμθ, ο Zn επθρεάηει το αντιοξειδωτικό δίκτυο λόγω τθσ ικανότθτάσ του να 

προςδζνεται ςτθ κειονίνθ ςχθματίηοντασ μεταλλοκειονίνθ, θ οποία είναι «δεςμευτισ» 

ελεφκερων ριηϊν και μάλιςτα ζρευνεσ δείχνουν πωσ ςυμπλθρωματικι αγωγι με Zn αυξάνει 

τθν ζκφραςθ τθσ κειονίνθσ35. Άλλοι ζμμεςοι τρόποι με τουσ οποίουσ ο Zn μειϊνει το 

οξειδωτικό φορτίο περιλαμβάνουν τθν αναςτολι του NF-kB, οδθγϊντασ ςε μειωμζνθ 

ενεργοποίθςθ κυτταροκινϊν και προοξειδωτικϊν ενηφμων, ενϊ επιπρόςκετα ο Zn εμμζςωσ 

μειϊνει τθν υπεργλυκαιμία και άρα το οξειδωτικό ςτρεσ μζςω μείωςθσ τθσ μεταφοράσ 
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γλυκόηθσ μζςα ςτα κφτταρα, προάγοντασ τθ φωςφορυλίωςθ των υποδοχζων ινςουλίνθσ και 

καταλφοντασ τθ μετατροπι τθσ προϊνςουλίνθσ ςε ινςουλίνθ35. 

Ο Fe μπορεί με τθ ςειρά του να λάβει μζροσ ςτθν αντιοξειδωτικι άμυνα του οργανιςμοφ 

εξαιτίασ τθσ οξειδοαναγωγικισ του ικανότθτασ (Fe2+ ↔ Fe3+)45. Λόγω αυτοφ, είναι ιδανικόσ ωσ 

δότθσ/δζκτθσ θλεκτρονίων ςτθν αλυςίδα αντιδράςεων μεταφοράσ θλεκτρονίων αλλά και ςε 

άλλεσ ςθμαντικζσ οξειδοαναγωγικζσ αντιδράςεισ45. Ο Cu από τθν άλλθ, εκτόσ από μεταφορζασ 

θλεκτρονίων ςτθν αλυςίδα μεταφοράσ θλεκτρονίων, εμπλζκεται και ωσ ςυμπαράγοντασ ςτθν 

οξειδάςθ του κυτοχρϊματοσ c45. Θ χρθςιμότθτά του οφείλεται ςτθν ικανότθτα του Cu να 

οξειδϊνεται (Cu2+) και να ανάγεται (Cu+) και ζτςι ςυνειςφζρει ςτθν αντιοξειδωτικι άμυνα 

μζςω του ενηφμου διςμουτάςθ του ςουπεροξειδίου Cu/Zn (Cu/Zn-SOD)45.  

Παρόμοια αντιοξειδωτικι δράςθ, μζςω τθσ εξαρτϊμενθσ απο το μαγγάνιο διςμουτάςθσ του 

ςουπεροξειδίου, ζχει και το Mn ςτα μιτοχόνδρια. Ο μθχανιςμόσ που ζχει προτακεί 

περιλαμβάνει το ςχθματιςμό ενόσ ενδιάμεςου Mn3+ που οξειδϊνει το ςουπεροξείδιο46. 

  

2.2.2 Αντιφλεγμονϊδθσ δράςθ 

Θ αντιφλεγμονϊδθσ δράςθ των ιχνοςτοιχείων -και πάλι τα περιςςότερο μελετθμζνα είναι ο Zn 

και το Se- οφείλεται κυρίωσ ςτθν επίδραςι τουσ ςτο ανοςοποιθτικό ςφςτθμα. 

Ο ρόλοσ του Se ςτθ φλεγμονι ςχετίηεται με τθν επίδραςι του ςτα κφτταρα του 

ανοςοποιθτικοφ και ιδιαίτερα ςτα μονοπάτια μεταγωγισ ςιματοσ των μακροφάγων47. 

Μειωμζνεσ τιμζσ Se οροφ ζχουν μετρθκεί ςε περιπτϊςεισ οξείασ και χρόνιασ φλεγμονισ με 

αυξθμζνα επίπεδα CRP, ςτο ςφνδρομο οξείασ φλεγμονϊδουσ αντίδραςθσ (severe 

inflammatory response syndrome) το οποίο χαρακτθρίηεται από αυξθμζνθ παραγωγι ROS από 

τα ενεργοποιθμζνα μακροφάγα, ςε άςκενείσ με ςιψθ – ιδιαίτερα ςτουσ τελευταίουσ, χαμθλά 

επίπεδα Se ζχει βρεκεί ότι ςυςχετίηονται με εκτεταμζνθ οργανικι βλάβθ – ενϊ θ 

ςυμπλθρωματικι αγωγι με Se ςτισ παραπάνω ζρευνεσ ζδειξε βελτίωςθ τθσ κατάςταςθσ των 

αςκενϊν47. Ο μθχανιςμόσ τθσ αντιφλεγμονϊδουσ δράςθσ του Se οφείλεται ςτθν ικανότθτά του 

(με τθ μορφι των ςελθνοπρωτεϊνϊν) να μειϊνει τθν ζκφραςθ γονιδίων που είναι υπεφκυνα 

για τθν παραγωγι κυτταροκινϊν διότι εμποδίηει τθν πρόςδεςθ του NF-kB ςτον εκκινθτι των 

γονιδίων47. 

Όςον αφορά το Zn, τόςο ςε In vitro όςο και ςε In vivo μοντζλα ζχει φανεί ότι ανεπάρκεια ςε 

αυτό το ιχνοςτοιχείο ςχετίηεται με αφξθςθ ςτισ φλεγμονϊδεισ κυτταροκίνεσ και άλλουσ δείκτεσ 

φλεγμονισ36. ΢ε ζνα In vitro μοντζλο με καρκινικά κφτταρα του προςτάτθ, μείωςθ ςτα 

ενδοκυττάρια επίπεδα Zn οδιγθςε ςε αφξθςθ των προφλεγμονωδϊν κυτταροκινϊν IL-6, IL-8 
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και πικανά να ςυνειςζφερε ςτθν εξζλιξθ τθσ ογκογζνεςθσ36. Επιπλζον, όπωσ αναφζρκθκε 

παραπάνω, ανεπάρκεια ςε Zn αυξάνει το οξειδωτικό ςτρεσ και τισ βλάβεσ ςτο DNA που επίςθσ 

παίηουν ρόλο ςτθ φλεγμονι36. Ο μθχανιςμόσ δράςθσ του Zn πικανά περιλαμβάνει ωσ ςτόχο 

τον παράγοντα NF-kB, κακϊσ ανεπάρκεια Zn οδθγεί ςε αυξθμζνθ ενεργοποίθςθ του 

παράγοντα αυτοφ, άρα ςε αφξθςθ τθσ ελεγχόμενθσ από τον NF-kB ζκφραςθσ των γονιδίων των 

προφλεγμονωδϊν κυτταροκινϊν36. Παρόμοια με το Se, αρκετζσ μελζτεσ ςε ανκρϊπουσ ζχουν 

δείξει πωσ θ ςυμπλθρωματικι χοριγθςθ Zn μπορεί να ζχει αντιφλεγμονϊδθ αποτελζςματα36.  

 

2.2.3 Αντιμικροβιακι δράςθ 

Διατροφικά ιχνοςτοιχεία ζχουν χρθςιμοποιθκεί για να κεραπεφςουν μικροβιακζσ μολφνςεισ. 

Πριν ανακαλυφκοφν τα αντιβιοτικά, τοξικζσ ενϊςεισ που περιείχαν Hg ι As χρθςιμοποιοφνταν 

για τθ κεραπεία μολφνςεων όπωσ θ ςφφιλθ48. Πιο πρόςφατα, ο άργυροσ (Ag) ζχει 

χρθςιμοποιθκεί για τισ αντιμικροβιακζσ του ιδιότθτεσ για παράδειγμα ςε επικζματα πλθγϊν, 

ενϊ το γάλλιο (Ga) ζχει δείξει αντιμικροβιακι δράςθ ενάντια ςτθ μόλυνςθ των πνευμόνων από 

Pseudomonas aeruginosa48. ΢τισ μζρεσ μασ, μεταλλοκεραπευτικοί παράγοντεσ ερευνόνται για 

τθ κεραπεία παραςιτικϊν μολφνςεων. Μερικά παραδείγματα τζτοιων μετάλλων είναι το 

ρουκίνιο, το ρόδιο αλλά και παράγωγα του χρυςοφ κατά τθσ ελονοςίασ48. Παρόλα αυτά, οι 

γνϊςεισ ςχετικά με τισ αντιμικροβιακζσ ιδιότθτεσ των ιχνοςτοιχείων είναι πολφ περιοριςμζνεσ 

και απαιτείται αρκετι ζρευνα ϊςτε να χρθςιμοποιθκοφν αυτά ςε αντιμικροβιακζσ κεραπείεσ.  

Από τθν άλλθ πλευρά, οι ανεπάρκειεσ ςε ιχνοςτοιχεία και οι διαταραχζσ τθσ ομοιόςταςθσ 

αυτϊν ζχει βρεκεί ότι επθρεάηουν το ανοςοποιθτικό ςφςτθμα και άρα τθν ικανότθτα του 

οργανιςμοφ να αντιμετωπίηει τισ λοιμϊξεισ49. Πιο ςυγκεκριμζνα, το Se ενεργοποιεί τθ 

δθμιουργία αντιςωμάτων, ενιςχφει τθ λειτουργία των κυτταροτοξικϊν Σ- και ΝΚ-κυττάρων, 

ενϊ μζςω τθσ αντιοξειδωτικισ του δράςθσ που αναλφκθκε παραπάνω βοθκά ζμμεςα τθ 

διατιρθςθ τθσ υγείασ των κυττάρων του ανοςoποιθτικοφ ςυςτιματοσ κακϊσ θ ςυςςϊρευςθ 

ελεφκερων ριηϊν ςτο μικροπεριβάλλον των κυττάρων αποτελεί ςθμαντικό παράγοντα 

αναςτολισ τθσ δράςθσ αυτϊν50. Ο Zn από τθν άλλθ πλευρά κεωρείται κρίςιμοσ για τθν καλθ 

λειτουργία του ανοςοποιθτικοφ διότι αλλθλεπιδρά με πολφ ςυγκεκριμζνουσ τρόπουσ με 

αυτό51. Ειδικότερα, ο Zn προςδζνεται ςε ζνηυμα, πρωτεϊνεσ και πεπτίδια με διαφορετικι 

ςυγγζνεια και μεταφζρεται μζςω αυτϊν -κυρίωσ μζςω τθσ αλβουμίνθσ, τθσ α2-

μακρογλοβουλίνθσ και τθσ τρανςφερίνθσ- ςτα κφτταρα51. Θ λειτουργία τθσ α2-

μακρογλοβουλίνθσ ελζγχεται από τον ίδιο τον Zn, διότι ο δεφτεροσ δφναται να αλλάηει τθ δομι 

τθσ α2-μακρογλοβουλίνθσ και να ενιςχφει τθν αλλθλεπίδραςι τθσ με τισ κυτταροκίνεσ και τισ 
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πρωτεάςεσ, και να επθρεάηει ζτςι τθν ανοςολογικι απόκριςθ51. Επιπλζον, θ ανεπάρκεια Zn 

ζχει φανεί ότι ζχει αρνθτικι επίδραςθ ςτθ λειτουργία του ανοςοποιθτικοφ ςυςτιματοσ και 

μπορεί να αποτελεί τθν πιο ςυνθκιςμζνθ αιτία δευτερογενοφσ ανοςοανεπάρκειασ ςτουσ 

ανκρϊπουσ51. Σζλοσ, θ ανεπάρκεια Zn ζχει ςυςχετιςτεί με αυξθμζνο κίνδυνο μολφνςεων από 

ιοφσ, βακτιρια, παράςιτα αλλά και με αυτοάνοςα νοςιματα52. 

 

2.2.4 Άλλεσ δράςεισ 

Άλλεσ ευεργετικζσ δράςεισ των ιχνοςτοιχείων περιλαμβάνουν τισ καρδιαγγειακζσ νόςουσ, τον 

καρκίνο, τθ γιρανςθ, νευροεκφυλιςτικζσ νόςουσ όπωσ το Alzheimer, το διαβιτθ, τθν 

κατάκλιψθ, τα οςτά κ.α και βαςίηονται ςε μεγάλο βακμό ςτισ προαναφερκείςεσ 

αντιοξειδωτικζσ και αντιφλεγμονϊδεισ ιδιότθτεσ. ΢τθ ςυνζχεια αναφζρονται ενδεικτικά 

κάποιεσ από αυτζσ τισ ιδότθτεσ. 

Ζνα παράδειγμα μετάλλου με δράςθ διαφορετικι από τθν αντιοξειδωτικι ι τθν 

αντιφλεγμονϊδθ είναι το κοβάλτιο. Σο ανκρϊπινο ςϊμα χρειάηεται το Co για το ςχθματιςμό 

τθσ κοβαλαμίνθσ (βιταμίνθ Β12)45. Θ κοβαλαμίνθ ςυντίκεται από βακτιρια και ο ανκρϊπινοσ 

οργανιςμόσ εξαρτάται ςε μεγάλο βακμό από αυτά για τθν παροχι τθσ45. Θ βιταμίνθ αυτι 

εμπλζκεται ςε μεγάλο εφροσ κυτταρικϊν μονοπατιϊν όπωσ ο μεταβολιςμόσ των λιπαρϊν 

οξζων και των αμινοξζων, θ ςφνκεςθ του DNA και θ παραγωγι ενζργειασ, κακϊσ 

ενςωματϊνεται ςε τρία είδθ ενηφμων, τισ ιςομεράςεσ, τισ μεκυλοτρανςφεράςεσ και τισ 

αναγωγικζσ αφυδρογονάςεσ45,53. Σο Co ςυςςωρεφεται κυρίωσ ςτο ιπαρ, τα νεφρά, το 

πάγκρεασ και τθν καρδιά, και ζχει οξεία τοξικότθτα ςε μεγάλεσ δόςεισ ενϊ θ ςυςςωρευτικι και 

χρόνια ζκκεςθ ςε αυτό (ακόμα και ςε χαμθλό επίπεδο) μπορεί να οδθγιςει ςε εμφάνιςθ 

διαφόρων ανεπικφμθτων παρενεργειϊν ςε διάφορα όργανα και ιςτοφσ53. 

Σο χρϊμιο είναι ζνα ιχνοςτοιχείο που ςτα βιολογικά ςυςτιματα βρίςκεται με τθ μορφι των  

CrO4
2- 45. Θ χρθςιμότθτα του Cr3+ ςτθν ανκρϊπινθ υγεία είναι υπό ςυηιτθςθ. Ζχει προτακεί 

πωσ εμπλζκεται ςτο μεταβολιςμό τθσ γλυκόηθσ, μζςω αλλθλεπίδραςθσ με διάφορεσ πτυχζσ 

του μονοπατιοφ ςθματοδότθςθσ τθσ ινςουλίνθσ, μζχρι ςιμερα όμωσ δεν ζχει βρεκεί 

μθχανιςμόσ που να εξθγεί επαρκϊσ αυτι τθ δράςθ46. 

΢χετικά με τισ νευροεκφυλιςτικζσ νόςουσ και πάλι ο Zn φαίνεται να διαδραματίηει ςθμαντικό 

ρόλο, κακϊσ δρα ωσ αγωνιςτισ για τον υποδοχζα του GPR39, ο οποίοσ αποτελεί ςτόχο-κλειδί 

για τθν ανάπτυξθ νζων φαρμάκων54. O GPR39 είναι πικανόσ ςτόχοσ για τθ διαχείρθςθ αρκετϊν 

νευροπακολογικϊν αςκενειϊν όπωσ το Alzheimer, θ κατάκλιψθ και θ επιλθψία, χρειάηονται 

όμωσ πολλζσ ακόμα ζρευνεσ για να ξεκακαριςτεί επαρκϊσ θ λειτουργία του54.  



38 

 

Ενδιαφζρον παρουςιάηει και θ επίδραςθ του Zn ςτθ νόςο του Crohn. ΢τθ νόςο αυτι, θ 

διαπερατότθτα του λεπτόυ εντζρου είναι ςυχνά αυξθμζνθ και μπορεί να οδθγιςει ςε 

υποτροπι ενϊ δεν υπάρχει αποτελεςματικι κεραπεία για τουσ αςκενείσ αυτοφσ55. Μια μελζτθ 

όμωσ υποςτθρίηει ότι θ ςυμπλθρωματικι χοριγθςθ Zn μπορεί να μειϊςει τισ αλλοιϊςεισ τθσ 

διαπερατότθτασ ςτουσ αςκενείσ με νόςο Crohn και πωσ θ βελτίωςθ αυτι του εντερικοφ 

φραγμοφ δφναται να ςυνειςφζρει ςτθ μείωςθ του κινδφνου υποτροπισ55. 

Μια πρόςφατθ μεταανάλυςθ που εξζταςε τθν επίδραςθ τθσ ςυμπλθρωματικισ χοριγθςθσ Zn 

ςτα λιπίδια του πλάςματοσ είχε ενδιαφζροντα αποτελζςματα56. Θ ςυγκεκριμζνθ μελζτθ 

περιείχε 24 ζρευνεσ με ςυνολικά 14515 ςυμμετζχοντεσ. Σα αποτελζςματα τθσ μεταανάλυςθσ 

ζδειξαν πωσ θ ςυμπλθρωματικι χοριγθςθ Zn είχε ευνοϊκι επίδραςθ ςτα λιπίδια του 

πλάςματοσ. Πιο ςυγκεκριμζνα, παρατθρικθκε ςθμαντικι μείωςθ τθσ ολικισ χολθςτερόλθσ, 

τθσ LDL χολθςτερόλθσ και των TG. Επιπλζον, θ χοριγθςθ Zn ςε αςκενείσ ζδειξε ςθμαντικι 

αφξθςθ τθσ HDL χολθςτερόλθσ. Επομζνωσ, είναι πικανό ο Zn να μπορεί να μειϊςει τθ 

ςυχνότθτα κανάτων λόγω ακθροςκλιρωςθσ κυρίωσ ςτουσ αςκενείσ με αυξθμζνο κίνδυνο 

εμφάνιςθσ ακθροςκλιρωςθσ.  

Επιπλζον, ζχει μελετθκεί θ ςχζςθ του Zn με το διαβιτθ. Είναι γνωςτό πωσ άτομα με ΢ΔΣ2 

ζχουν μειωμζνα επίπεδα του ιχνοςτοιχείου, εν μζρει λόγω μειωμζνθσ απορόφθςθσ αυτοφ από 

το γαςτρεντερικό ςωλινα, και ο ΢ΔΣ2 ςχετίηεται με μζςθ μείωςθ του Zn οροφ κατά 12.56 

μg/dL57. O Zn αποτελεί ςθμαντικό ιχνοςτοιχείο ςτθν παραγωγι ινςουλίνθσ, ςτθ ρφκμιςθ των 

μθχανιςμϊν ςφνκεςθσ, αποκικευςθσ, ζκκριςθσ και μεταφοράσ ορμονϊν με τζτοιο τρόπο που 

μια πικανι ανεπάρκεια μπορεί να μειϊςει τθν απόκριςθ του υποδοχζα ςτθν ορμόνθ57. Ο 

μθχανιςμόσ που ζχει προτακεί για τθν εξιγθςθ του ρόλου του Zn ςτο ΢ΔΣ2 είναι πωσ το 

ιχνοςτοιχείο αυτό εμπλζκεται ςτθ μεταγωγι ςιματοσ του υποδοχζα τθσ ινςουλίνθσ και με 

αυτό τον τρόπο ςυνειςφζρει ςτον καλφτερο γλυκαιμικό ζλεγχο και εμφανίηει 

ινςουλινομιμθτικι δράςθ57.  

 

2.3 Σοξικά ιχνοςτοιχεία 

Θ τοξικότθτα των ιχνοςτοιχείων και το κατά πόςο αυτι κα εκδθλωκεί, εξαρτάται από αρκετοφσ 

παράγοντεσ όπωσ θ δόςθ, οι ςυνκικεσ ζκκεςθσ, θ βιοδιακεςιμότθτα και θ χθμικι μορφι του 

ιχνοςτοιχείου41. Είναι ςθμαντικό να τονιςτεί ότι τοξικι δράςθ μποροφν να εμφανίςουν ακόμα 

και τα απαραίτθτα ιχνοςτοιχεία αν θ πρόςλθψθ αυτϊν ξεπεράςει τα αςφαλι όρια, αν θ χθμικι 

μορφι του ιχνοςτοιχείου ι ο τρόποσ πρόςλθψθσ αυτοφ δεν είναι ο φυςιολογικόσ41. Επιπλζον, 

θ τοξικότθτα των ιχνοςτοιχείων ποικίλει ανάλογα με διάφορουσ διατροφικοφσ παράγοντεσ, 
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όπωσ θ πρωτεϊνικι πρόςλθψθ και οι βιταμίνεσ, ενϊ επθρεάηεται και από τα επίπεδα άλλων 

ιχνοςτοιχείων όπωσ o Fe, ο Zn και το Ca41. Σζλοσ, υπάρχουν ιχνοςτοιχεία που δεν ζχουν κανζνα 

ευεργετικό βιολογικό ρόλο και θ ζκκεςθ ςε αυτά ζςτω και ςε ελάχιςτεσ ποςότθτεσ μπορεί να 

προκαλζςει τοξικότθτα. Χαρακτθριςτικό παράδειγμα αυτϊν είναι τα βαρζα μζταλλα μόλυβδοσ 

(Pb), υδράργυροσ (Hg), κάδμιο (Cd), το εξαςκενζσ χρϊμιο Cr(VI) αλλά και το αρςενικό (As)41. 

Θ χθμικι μορφι του ιχνοςτοιχείου όπωσ αναφζρκθκε παραπάνω παίηει ςθμαντικό ρόλο ςτο 

βακμό τοξικότθτασ κάποιων ιχνοςτοιχείων. Πιο ςυγκεκριμζνα, ο ανόργανοσ, μεταλλικόσ Hg0 

και οι ανόργανεσ ενϊςεισ του Hg2+, διαφζρουν κατά πολφ από τισ οργανικζσ του ενϊςεισ όπωσ 

ο μεκυλυδράργυροσ CH3Hg, που είναι θ κυρίαρχθ υδραργυρικι ζνωςθ που ςυναντάται ςτα 

ψάρια και είναι ιςχυρά τοξικι58. Αντίκετα, θ ανόργανθ μορφι του αρςενικοφ, As(V) και 

ιδιαίτερα το As(III), είναι πολφ πιο τοξικι από τισ οργανικζσ ενϊςεισ του58. Θ ζκκεςθ ςτα τοξικά 

ςτοιχεία ςυνικωσ γίνεται μζςω τθσ τροφισ, του νεροφ και ςε κάποιεσ περιπτϊςεισ μζςω του 

επαγγελματικοφ χϊρου58. ΢τθ ςυνζχεια αναφζρονται κάποια χαρακτθριςτικά παραδείγματα 

τοξικότθτασ ιχνοςτοιχείων. 

Σο As και οι ανόργανεσ ενϊςεισ του είναι καρκινογόνεσ για τον άνκρωπο και ζχουν καταταχκεί 

ςτθν ομάδα 1 τθσ IARC (International Agency for Research on Cancer) ενϊ οι οργανικζσ του 

ενϊςεισ κεωροφνται «πικανϊσ καρκινογόνεσ» για τον άνκρωπο και ζχουν καταταχκεί ςτθν 

ομαδα 2Β τθσ IARC59. Παρόλα αυτά, το τριοξείδιο του αρςενικοφ ζχει εγκρικεί για τθ κεραπεία 

τθσ οξείασ προμυελοτικισ λευχαιμίασ ςε αςκενείσ των οποίων θ αςκζνεια δεν ζχει βελτιωκεί 

με άλλθ χθμειοκεραπεία, ι ζχει υποτροπιάςει, ενϊ μελετάται και θ χριςθ του για τθ κεραπεία 

άλλων μορφϊν καρκίνου59. Θ οξεία δθλθτθρίαςθ από Αs είναι γνωςτι για τθ ςοβαρότθτά τθσ 

λόγω τθσ ικανότθτασ του μετάλλου να καταςτρζφει τα αγγεία του αίματοσ και το 

γαςτρεντερικό ιςτό, ενϊ προκαλεί και νευρολογικζσ διαταραχζσ όπωσ θ περιφερικι 

νευροπάκεια και θ εγκεφαλοπάκεια59,60. Θ χρόνια ζκκεςθ ςε αρςενικό μπορεί να οδθγιςει ςε 

καρκίνο διαφόρων οργάνων όπωσ το δζρμα, θ ουροδόχοσ κφςτθ, τα νεφρά, οι πνεφμονεσ και 

το ιπαρ ςε ςυνδυαςμό με άλλα νευρολογικά, ενδοκρινολογικά και κυκλοφορικά 

προβλιματα60 (΢χιμα 2.3.1). Παρόλα αυτά, ζρευνεσ ζχουν δείξει πωσ μικρζσ ποςότθτεσ As 

ζχουν ευεργετικι δράςθ ςε αρουραίουσ και άλλα ηϊα, επομζνωσ είναι πικανό να αποτελεί 

χριςιμο μζταλλο ςε πολφ μικρζσ ποςότθτεσ61. 
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΢χιμα 2.3.1 : Οι επιπτϊςεισ ςτον οργανιςμό από τθν ζκκεςθ ςε Αs62. 

 

Σο Cd αποτελεί πολφ ςθμαντικό μζταλλο από άποψθ τοξικότθτασ κακϊσ ζκκεςθ ςε αυτό 

μπορεί να προκαλζςει τόςο οξεία όςο και χρόνια τοξικότθτα ςτουσ ηωντανοφσ οργανιςμοφσ 

και οι ενϊςεισ του ζχουν καταταχκεί ςτθν ομάδα 1 τθσ IARC, κακϊσ προκαλοφν καρκίνο ςτουσ 

πνεφμονεσ, ενϊ κετικά ζχει ςυςχετιςτεί και με τον καρκίνο του προςτάτθ και των νεφρϊν59. Οι 

επιβαρυντικζσ δράςεισ του μετάλλου αυτοφ είναι ακόμθ πιο ςοβαρζσ λόγω τθσ ανικανότθτασ 

του ανκρϊπινου οργανιςμοφ να το απομακρφνει με αποτζλεςμα τθ βιοςυςςϊρευςι του 

κυρίωσ ςτα νεφρά και το ιπαρ, με χαρακτθριςτικό χρόνο θμιηωισ 10-35 χρόνια59,63. Θ οξεία 

τοξικότθτα του Cd δφναται να προκαλζςει ςοβαρό αναπνευςτικό ερεκιςμό, ενϊ δθλθτθρίαςθ 

με Cd  οδθγεί ςε πνευμονικι, νεφρικι και ςκελετικι βλάβθ αλλά και ςε νόςο Itai-Itai59. Κφριοι 

τρόποι ζκκεςθσ ςτο Cd είναι μζςω τθσ εργαςίασ, του περιβάλλοντοσ και του καπνίςματοσ, ενϊ 

βρίςκεται και ςε κάποια τρόφιμα όπωσ τα καλαςςινά, τα εντόςκια των ηϊων, τα όςπρια, τα 

δθμθτριακά, τα μανιτάρια, τα φυλλϊδθ λαχανικά, ςτισ πατάτεσ και ςε μικρότερο βακμό ςτα 

ψάρια, τα φροφτα και το κρζασ59,63. 

Ο Pb βρίςκεται ςτο περιβάλλον είτε από φυςικζσ πθγζσ είτε λόγω των ανκρωπογενϊν 

διεργαςιϊν, παραγόμενοσ κυρίωσ από εργοςταςιακζσ μονάδεσ και χυτιρια και μεταφζρεται 

ςτον αζρα, το ζδαφοσ και το νερό μζςω των φυςικϊν και χθμικϊν διεργαςιϊν όπωσ θ 

κατακάκιςθ ςκόνθσ, θ κίνθςθ των υδάτων ςτουσ ποταμοφσ και θ κατακρίμνιςθ59. Αποροφάται 
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ςτο ςϊμα μζςω τθσ ειςπνοισ και τθσ κατάποςθσ και ςε μικρότερο βακμό μζςω του 

δζρματοσ59. Οι ανόργανεσ ενϊςεισ του Pb είναι «πικανϊσ καρκινογόνεσ» για τουσ ανκρϊπουσ 

(ομάδα 3), εκτόσ απο τθν καρκινογόνο δράςθ του όμωσ προκαλεί διάφορα προβλιματα υγείασ 

ςε ενιλικεσ και ςε παιδιά (Εικόνα 2.3.1). ΢τα παιδιά, ζκκεςθ ςε Pb ζχει ςυςχετιςτεί με 

ςυμπεριφορικζσ διαταραχζσ, κακυςτερθμζνθ ιβθ και μείωςθ ακοισ, διανοθτικισ ικανότθτασ, 

φψουσ και ανάπτυξθσ μετά τθ γζννθςθ59. ΢τουσ ενιλικεσ, δφναται να προκαλζςει καρδιαγειακά 

προβλιματα, νευρολογικζσ διαταραχζσ, υπζρταςθ, αυξθμζνθ λειτουργία νεφρϊν, και να 

κακυςτεριςει τθ ςφλλθψθ λόγω ανεπικφμθτων επιδράςεων ςτο ςπζρμα όπωσ είναι θ 

μειωμζνθ κινθτικότθτα και ο αρικμόσ των ςπερματοηωαρίων59. Διαιτθτικζσ πθγζσ του Pb 

αποτελοφν τα καλαςςινά, το κρζασ κθραμάτων, τα ψάρια, ενϊ τα τρόφιμα με τθν υψθλότερθ 

ςυνειςφορά Pb ςτθν ευρωπαϊκι διατροφι είναι τα δθμθτριακά, οι ςπόροι, τα φροφτα, το γάλα 

και τα γαλακτοκομικά προϊόντα, τα λαχανικά, τα ποτά -αλοκοολοφχα και μθ- , και το πόςιμο 

νερό58.  

 

Εικόνα 2.3.1 : Οι επιπτϊςεισ τθσ ζκκεςθσ ςε Pb ςτα παιδιά και τουσ ενιλικεσ64. 

 

Ζνα ακόμθ πολφ μελετθμζνο τοξικό μζταλλο είναι ο Hg, του οποίου θ τοξικότθτα ζχει να κάνει 

με τθν εκάςτοτε χθμικι μορφι (΢χιμα 2.3.2). Οι πθγζσ ςτο περιβάλλον είναι ανκρωπογενείσ, 

κυρίωσ θ καφςθ ορυκτϊν καυςίμων, θ εξόρυξθ μετάλλων και οι βιομθχανικζσ διεργαςίεσ, και 
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λιγότερο φυςικζσ όπωσ οι θφαιςτιακζσ εκριξεισ65. Οι άνκρωποι εκτίκενται ςτουσ ατμοφσ 

ανόργανου Hg0 μζςω του αζρα και των οδοντιατρικϊν αμαλγαμάτων, ζρευνεσ όμωσ δείχνουν 

ότι κανζνασ από τουσ δφο τρόπουσ δεν ενζχει κίνδυνο για τθν υγεία65. Αντικζτωσ, θ 

επαγγελματικι ζκκεςθ επιφζρει ειςπνοι μεγάλων ποςοτιτων Hg0 με μεγάλο εφροσ δυςμενϊν 

επιπτϊςεων κακϊσ ο ειςπνεόμενοσ Hg ςυςςωρεφεται ςτα ερυκρά αιμοςφαίρια και 

μεταφζρεται ςε ποικίλουσ ιςτοφσ του ςϊματοσ, ενϊ δφναται να διαπερνά τον 

αιματεγκεφαλικό φραγμό και το φραγμό του πλακοφντα65. Παρατεταμζνθ ζκκεςθ ςε υψθλζσ 

ςυγκεντρϊςεισ  ανόργανου Hg0 ζχει φανεί ότι επιδρά ςτο νευρικό ςφςτθμα προκαλϊντασ 

διαταραχζσ όπωσ τρόμοσ και ψυχολογικζσ αλλαγζσ, ςτο καδιαγγειακό, ςτο αναπνευςτικό, ςτο 

αναπαραγωγικό και το ανοςοποιθτικό ςφςτθμα αλλά και ςτο ιπαρ και το δζρμα65. Όςον 

αφορά τον Hg2+, κφριοσ τρόποσ ζκκεςθσ ςε αυτόν είναι μζςω τθσ τροφισ και του εδάφουσ, ενϊ 

βιοςυςςωρεφεται ςτα νεφρά και το ιπαρ κακϊσ δε διαπερνά τον αιματεγκεφαλικό και το 

φραγμό του πλακοφντα με τθν ίδια ευκολία όπωσ ο ςτοιχειακόσ Hg65. Λόγω τθσ ςυςςϊρευςθσ 

αυτισ, δφναται να καταςτρζψει τθ λειτουργία των νεφρϊν και του γαςτρεντερικοφ 

ςυςτιματοσ, ενϊ προκαλεί και ςτοματίτιδεσ, γαςτρεντερίτιδα, διαταραχζσ του 

ανοςοποιθτικοφ, ακόμα και τθν ανάπτυξθ αυτοάνοςου νοςιματοσ65. ΢χετικά με τον 

μεκυλυδράργυρο, τθν πιο τοξικι μορφι του Hg, βρίςκεται κυρίωσ ςτα ψάρια, ενϊ πρόςφατα 

ενοχοποιικθκε και το ρφηι65. Μόλισ ο CH3Hg καταποκεί, το 95% αυτοφ αποροφάται από το 

γαςτρεντερικό ςφςτθμα, ενϊ θ απομάκρυνςι του από τον οργανιςμό είναι πολφ δφςκολθ -θ 

βιβλιογραφία αναφζρει πωσ λιγότερο από 10% του CH3Hg απεκρίνεται τελικά από το ςϊμα65. 

Σο νευρικό ςφςτθμα είναι αυτό που επθρεάηεται πρωτίςτωσ από το μεκυλυδράργυρο, ο 

οποίοσ προκαλεί ποικίλα ςυμπτϊματα όπωσ αταξία, δυςαρκρία, τρόμο ενϊ πρόςφατα 

βρζκθκε πωσ θ ζκκεςθ ςε αυτόν μπορεί να προκαλζςει καρδιαγγειακι νόςο, βλάβεσ ςτο 

αναπαραγωγικό και το ανοςοποιθτικό ςφςτθμα μεταξφ άλλων65. 
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΢χιμα 2.3.2 : Επιπτϊςεισ ςτον ανκρϊπινο οργανιςμό λόγω ζκκεςθσ ςε Hg66. 

 

Σζλοσ, αξίηει να αναφερκοφμε και ςτο εξαςκενζσ χρϊμιο (Cr(VI)) προσ διαχωριςμό του από το 

χριςιμο για τον οργανιςμό τριςκενζσ χρϊμιο (Cr(III)). Αν και το Cr βρίςκεται φυςικά ςτο 

περιβάλλον, θ εξαςκενισ μορφι του αποτελεί ανκρωπογενι ρφπο που οφείλεται ςτθ 

βιομθχανία και με αυτό τον τρόπο περνά ςτα φδατα και ςτθ ςυνζχεια ςτθν τροφικι αλυςίδα67. 

Σο Cr(VI) είναι βιολογικά τοξικό (100 φορζσ πιο τοξικό από το τριςκενζσ) διότι είναι ςτακερό, 

πολφ ευδιάλυτο και ικανό να διαπερνά τισ κυτταρικζσ μεμβράνεσ, να ειςζρχεται ςτο κφτταρο 

και να αλλθλεπιδρά με τισ πρωτεϊνεσ και το DNA67. Οι ενϊςεισ του ζχουν τοξικι, γενοτοξικι, 

μεταλλαξιογόνο και καρκινογόνο δράςθ ςτουσ ανκρϊπουσ, τα ηϊα και τα φυτά, ακόμα και 

ςτουσ μικροοργανιςμοφσ, ενϊ ςυςςωρεφεται κυρίωσ ςτα νεφρά και το ιπαρ67. Ειςερχόμενο 

ςτθ διατροφικι αλυςίδα μπορεί να προκαλζςει, με τθν κατανάλωςι του, ςοβαρά προβλιματα 

υγείασ όπωσ δερματικοφσ ερεκιςμοφσ, εξελκϊςεισ, ακόμα και καρκίνο ςτουσ πνεφμονεσ67. Θ 

USEPA (United States Environmental Protection Agency) ζχει ςυμπεριλάβει το εξαςκενζσ 

χρϊμιο ςτα 17 πιο επιβλαβι για τον άνκρωπο χθμικά67. ΢το παρακάτω ςχιμα φαίνεται ο 

μθχανιςμόσ καρκινογόνου δράςθσ του εξαςκενοφσ χρωμίου μετά από ζκκεςθ ςε αυτό μζςω 

του πόςιμου νεροφ (΢χιμα 2.3.3). 
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΢χιμα 2.3.3 : Ο μθχανιςμόσ καρκινογόνου δράςθσ του εξαςκενοφσ χρωμίου μετά από ζκκεςθ 

ςε αυτό μζςω πόςιμου νεροφ67. 

 

2.4 Πθγζσ πρόςλθψθσ απαραίτθτων ιχνοςτοιχείων 

Σα απαραίτθτα ιχνοςτοιχεία προςλαμβάνονται κυρίωσ μζςω τθσ διατροφισ. Για παράδειγμα, ο 

Zn βρίςκεται ςε πολλά τρόφιμα και αποροφάται πιο εφκολα από το κρζασ, ενϊ υπάρχει και 

ςτο γάλα, το τυρί, τα αυγά, τα δθμθτριακά ολικισ αλζςεωσ, τα οςτρακοειδι, τουσ ξθροφσ 

καρποφσ και τα όςπρια68. Σο ιϊδιο προςλαμβάνεται κυρίωσ από τα καλαςςινά, αλλά και από 

το ιωδιοφχο αλάτι, ενϊ θ περιεκτικότθτα των φυτικϊν τροφϊν ςε αυτό το ιχνοςτοιχείο 

ποικίλει πολφ και εξαρτάται από το I που υπάρχει ςτο νερό και το ζδαφοσ τθσ καλλιζργειασ68. 

Διατροφικζσ πθγζσ Cu αποτελοφν τα οςτρακόδερμα, το ςυκϊτι, τα νεφρά, τα δθμθτριακά 

ολικισ αλζςεωσ και οι ξθροί καρποί68. Σο Se υπάρχει ςε μεγάλθ ποικιλία τροφϊν, ιδιαίτερα 

όμωσ ςτα βραηιλιάνικα φυςτίκια, τα ψάρια, το κρζασ και τα αυγά68. Σο Mn λαμβάνεται κυρίωσ 

από τα λαχανικά, τα δθμθτριακά και τουσ ξθροφσ καρποφσ, ενϊ πλοφςια πθγι αποτελεί και το 

τςάι68. Σζλοσ, το Cr βρίςκεται ςτο κρζασ, τουσ ξθροφσ καρποφσ, τα δθμθτριακά και τθ μαγιά τθσ 

μπφρασ68. 

 

2.5 Μζκοδοι ανάλυςθσ ιχνοςτοιχείων 

Θ ανάλυςθ των ιχνοςτοιχείων ςτα βιολογικά υγρά και τουσ ιςτοφσ εξυπθρετεί πολλοφσ 

ςκοποφσ, οι οποίοι περιλαμβάνουν τον προςδιοριςμό τθσ ςυγκζντρωςθσ και τθσ κατανομισ 

αρκετϊν απαραίτθτων ιχνοςτοιχείων ςε υγιείσ και ςε νοςοφντεσ, τον προςδιοριςμό πικανϊν 
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τοξικϊν ςτοιχείων και τθ διάγνωςθ ανεπαρκειϊν και νόςων ςχετιηόμενων με τα ιχνοςτοιχεία69. 

Οι τζςςερισ πιο ςυχνά χρθςιμοποιοφμενεσ τεχνικζσ για τθν ανάλυςθ των ιχνοςτοιχείων ςε 

ανκρϊπινα βιολογικά υλικά είναι φαςματομετρία ατομικισ απορόφθςθσ ςε φλόγα (FAAS - 

Flame atomic absorption spectrometry), θ φαςματομετρία ατομικισ απορόφθςθσ ςε φοφρνο 

γραφίτθ (GFAAS - Graphite furnace atomic absorption spectrometry), θ ατομικι 

φαςματομετρία εκπομπισ με επαγωγικά ςυηευγμζνο πλάςμα (ICP-AES – Inductively coupled 

plasma atomic emission spectrometry) και θ φαςματομετρία μάηασ με επαγωγικά ςυηευγμζνο 

πλάςμα (ICP-MS – Inductively coupled plasma mass spectrometry)69. Γενικά, ςτισ τεχνικζσ 

ατομικισ φαςματομετρίασ τα δείγματα ειςάγονται ςε ζναν ατομοποιθτι και μετατρζπονται ςε 

ελεφκερα άτομα ι/και ιόντα69 (΢χιμα 2.5.1).  

 

΢χιμα 2.5.1 : Γενικό διάγραμμα των φαςματοχθμικϊν τεχνικϊν69. 

  

Οι τεχνικζσ FAAS και GFAAS εξαρτϊνται από τθν απορόφθςθ του φωτόσ από ατμοποιθμζνα, 

ουδζτερα άτομα και θ πθγι φωτόσ τουσ είναι μια κενι λάμπα κακόδου που περιζχει το ίδιο 
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μζταλλο με το προσ ανάλυςθ69. Μόλισ το μζταλλο μζςα ςτθ λάμπα κερμανκεί, οι ατμοί του 

εκπζμπουν το ατομικό φάςμα του μετάλλου, θ ακτίνα αυτι μεταφζρεται μζςα ςτον ατμό του 

αναλφτθ, όπου ελεφκερα άτομα του εκάςτοτε ςτοιχείου αποροφοφν τμιμα του φωτόσ 

αυτοφ69. Θ μετροφμενθ απορόφθςθ, ςε μια μονι, ςυγκεκριμζνθ γραμμι του φάςματοσ του 

ςτοιχείου δίνει ζνα ποςοτικό μζτρο τθσ ςυγκζντρωςθσ αυτοφ69. 

΢τθ φαςματομετρία ατομικισ εκπομπισ τα ςτοιχεία προσ ανάλυςθ διεγείρονται (πχ από 

πλάςμα αργοφ), θ ακτινοβολία που εκπζμπεται από τα διεγερμζνα αυτά άτομα μετράται, τα 

οπτικά ςιματα περνοφν ςτον ανιχνευτι, αυτά που βρίςκονται εντόσ του επιλεγμζνου εφρουσ 

μικουσ κφματοσ μετατρζπονται ςε θλεκτρικά ςιματα, τα οποία ςτθ ςυνζχεια επεξεργάηονται 

και προκφπτει θ μζτρθςθ των προσ ανάλυςθ ςτοιχείων69. 

 

2.5.1 Φαςματοςκοπία ατομικισ απορόφθςθσ ςε φλόγα (FAAS) 

΢τθν FAAS χρθςιμοποιείται για ατομοποίςθ του διαλφματοσ φλόγα, ςυνικωσ αζρα-

ακετυλενίου ι ςπανιότερα οξειδίου-ακετυλενίου69. Θ FAAS  αποτελεί τθν πιο απλι και εφκολθ 

αναλυτικι τεχνικι για ςτοιχειακι ανάλυςθ και για προςδιοριςμό ςτοιχείων ςε ςυγκεντρϊςεισ 

τθσ τάξεωσ του mg/L θ ακρίβεια τθσ τεχνικισ είναι 1% ςχετικι τυπικι απόκλιςθ69. Ο 

προςδιοριςμόσ ενόσ ςτοιχείου γίνεται γριγορα αλλά θ μζτρθςθ πολλϊν ιχνοςτοιχείων είναι 

αρκετά χρονοβόρα ακόμα και με αυτοματοποιθμζνθ μζκοδο, όμωσ αποτελεί ςχετικά φκθνι 

τεχνικι και είναι θ πρϊτθ επιλογι αν ςτο δείγμα μετρϊνται μζχρι το πολφ 3 ςτοιχεία69. 

΢θμαντικά μειονεκτιματα τθσ τεχνικισ είναι το μεγάλο απαιτοφμενο δείγμα (αρκετά mL), το 

οποίο πρζπει να είναι ςε μορφι υδατικοφ διαλφματοσ κακϊσ θ τεχνικι δε δφναται να 

αναλφςει απευκείασ ςτερεά δείγματα, ενϊ επιπλζον ζχει υψθλά όρια ανίχνευςθσ κάτι που 

κακιςτά τθν ακρίβεια μζτρθςθσ ςτοιχείων ςε επίπεδα των μg/L, πολφ μικρι69.  

 

2.5.2 Φαςματομετρία ατομικισ απορόφθςθσ ςε φοφρνο γραφίτθ (GFAAS) 

΢τθ GFAAS  θ ατομοποίθςθ γίνεται ςε φοφρνο γραφίτθ που κερμαίνεται με θλεκτρικό ρεφμα69. 

΢υνικωσ απαιτείται μικρι ποςότθτα δείγματοσ (5-100μL), θ οποία ειςάγεται ςτο φοφρνο και 

υφίςταται μια ςειρά από ελεγχόμενεσ κερμάνςεισ που απαιτοφνται για τθν ξιρανςι του, για 

τθν απομάκρυνςθ ικανοποιθτικισ ποςότθτασ τθσ μιτρασ αυτοφ, και τελικά επζρχεται θ 

ατομοποίθςθ μζςα ςε κλάςματα δευτερολζπτου69. Θ GFAAS  είναι πολφ πιο αργι τεχνικι από 

τθ FAAS, γι’ αυτό χρειάηονται μερικά λεπτά για τθν ανάλυςθ του δείγματοσ69. Σο κφριο 

αναλυτικό πλεονζκτθμά τθσ είναι το χαμθλό όριο ανίχνευςθσ, περίπου 10- 100 φορζσ 

χαμθλότερο από τθ FAAS69. Παραδοςιακά θ τεχνικι χρθςιμοποιοφταν για μζτρθςθ ενόσ 
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ςτοιχείου αλλά με ςφγχρονεσ διορκϊςεισ είναι δυνατόσ ο προςδιοριςμόσ 4-6 ςτοιχείων 

ταυτόχρονα69. Θ GFAAS  απαιτεί πολφ μικρό όγκο δείγματοσ, μικρότερο ακόμα και από τισ ICP-

AES και ICP-MS, ενϊ επιπλζον είναι απλι και φκθνότερθ τεχνικι69. 

 

2.5.3 Φαςματομετρία ατομικισ εκπομπισ με επαγωγικά ςυηευγμζνο πλάςμα (ICP-AES) 

 Σο επαγωγικά ςυηευγμζνο πλάςμα είναι ζνα θλεκτρικά αγϊγιμο αζριο μίγμα αργοφ, ιόντων 

αργοφ και θλεκτρονίων, το οποίο παράγεται από ροι αερίου αργοφ που ενεργοποιείται μζςω 

ενόσ πεδίου ραδιοςυχνοτιτων υψθλισ ενζργειασ, οδθγόντασ ςε ατομοποίθςθ και ιονιςμό του 

ρζοντοσ αργοφ και δθμιουργία υψθλισ κερμοκραςίασ 7000-10000K69. Σο δείγμα ειςάγεται με 

τθ μορφι αερολφματοσ αναμεμιγμζνου με αργό, μζςα ςτο πλάςμα όπου θ υψθλι 

κερμοκραςία προκαλεί επαρκι εξάτμιςθ, ατομοποίθςθ, διζγερςθ και ιονιςμό του δείγματοσ69. 

Θ ICP-AES ζχει τθ δυνατότθτα ανάλυςθσ πολλϊν ςτοιχείων ταυτόχρονα επομζνωσ είναι 

εφκολοσ ο προςδιοριςμόσ αυτϊν ςε πολλά δείγματα ςε μικρό χρονικό διάςτθμα, ζχει όμωσ 

ςχετικά υψθλά όρια ανίχνευςθσ (παρόμοια με τθ FAAS)69.  

 

2.5.4 Φαςματομετρία μάηασ με επαγωγικά ςυηευγμζνο πλάςμα (ICP-MS) 

Θ ICP-MS  ςυνδυάηει πθγι ιόντων με φαςματογράφο μάηασ. Ο φαςματογράφοσ μάηασ 

διαχωρίηει και προςδιορίηει τα ιόντα που παράγονται από το ICP, με βάςθ το λόγο 

μάηα/φορτίο και μετρά τθ ςυγκζντρωςθ του αναλφτθ με κλαςματοποίθςθ, προςφζροντασ ζτςι 

μια ευαίςκθτθ μζκοδο ανάλυςθσ69. Επομζνωσ, θ ICP-MS ςυνδυάηει τθν ικανότθτα 

πολυςτοιχειακισ ανάλυςθσ τθσ ICP-AES  και τα χαμθλά όρια ανίχνευςθσ τθσ GFAAS, ι ακόμα 

και χαμθλότερα, είναι όμωσ ακριβι τεχνικι και απαιτείται εκπαιδευμζνο προςωπικό για το 

χειριςμό του οργάνου69. Αποτελεί παρόλα αυτά τθ μζκοδο εκλογισ για πολυςτοιχειακζσ 

αναλφςεισ όταν είναι διακζςιμθ.  
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΢ΚΟΠΟ΢ ΣΗ΢ ΜΕΛΕΣΗ΢-ΔΚΑΣΤΠΩ΢Η ΕΡΕΤΝΗΣΚΚΗ΢ ΤΠΟΙΕ΢Η΢ 

Από τθν αναςκόπθςθ που πραγματοποιικθκε είναι φανερό πωσ θ NAFLD αποτελεί μια νόςο 

με ολοζνα αυξανόμενο επιπολαςμό και θ οποία ςχετίηεται με ζνα πλικοσ μεταβολικϊν και μθ 

νοςθμάτων. Σθ νόςο αυτι χαρακτθρίηει το οξειδωτικό ςτρεσ και θ χρόνια φλεγμονι, με 

πακοφυςιολογία που εξαρτάται από πολλαπλοφσ παράγοντεσ κινδφνου. Από τθν άλλθ πλευρά, 

τα ιχνοςτοιχεία, ευεργετικά ι/και τοξικά, παίηουν ςθμαντικό ρόλο ςτθν υγεία του οργανιςμοφ, 

είτε λαμβάνοντασ μζροσ ςε βιοχθμικζσ διεργαςίεσ, αςκϊντασ αντιφλεγμονϊδθ, 

αντιοξειδωτικι, ανοςολογικι ι αντιμικροβιακι δράςθ, είτε προκαλϊντασ χρόνιεσ ι οξείεσ 

τοξικότθτεσ, ποικίλεσ νόςουσ, ακόμα και καρκίνο. Σο κφριο όργανο αποκικευςθσ και ρφκμιςθσ 

των επιπζδων των ιχνοςτοιχείων του οργανιςμοφ είναι το ιπαρ, επομζνωσ είναι λογικό όταν θ 

λειτουργία αυτοφ διαταραχκεί από τθν φπαρξθ κάποιασ νόςου, να επθρεαςτοφν και τα 

επίπεδα ιχνοςτοιχείων. Επιπλζον, είναι πικανό θ διαταραχι τθσ ομοιόςταςθσ των 

ιχνοςτοιχείων του οργανιςμοφ να οδθγεί ςε κάποιεσ θπατικζσ νόςουσ. 

Οι ζρευνεσ ςχετικά με τα επίπεδα ιχνοςτοιχείων ςε αςκενείσ με θπατικζσ νόςουσ είναι 

περιοριςμζνεσ, ενϊ δεν υπάρχουν μελζτεσ που να διερευνοφν τα επίπεδα αυτϊν ςτο πλάςμα 

αίματοσ ςε ανκρϊπουσ, ςε ςχζςθ με τθ NAFLD και τθν εξζλιξθ αυτισ. Δεδομζνθσ τθσ ςχζςθσ 

των ιχνοςτοιχείων με τθ φλεγμονι και το οξειδωτικό ςτρεσ και τθ χαρακτθριςτικι φπαρξθ των 

δφο τελευταίων ςτθ NAFLD, ςκοπόσ τθσ εργαςίασ ιταν α) να μελετθκοφν τα επίπεδα ενόσ 

πλικουσ ιχνοςτοιχείων, ςτο πλάςμα ατόμων με διαφορετικά επίπεδα βαρφτθτασ τθσ νόςου ςε 

ςχζςθ με άτομα με απουςία τθσ νόςου και β) να διερευνθκεί θ ςχζςθ αυτϊν των 

ιχνοςτοιχείων με τθν εξζλιξθ τθσ νόςου αλλά και με διάφορουσ βιοχθμικοφσ δείκτεσ 

ςχετιηόμενουσ με τθ NAFLD. 
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ΜΕΙΟΔΟΛΟΓΚΑ 

3.1 ΢χεδιαςμόσ τθσ ζρευνασ  

Θ παροφςα μελζτθ αποτελεί τμιμα μιασ μεγαλφτερθσ μελζτθσ «αςκενϊν - μαρτφρων» που 

ζλαβε χϊρα τθν περίοδο Λουνίου 2012 – Φεβρουαρίου 2015, ςτθν Ακινα. 

 

3.2 Δείγμα τθσ ζρευνασ 

Σο δείγμα τθσ ζρευνασ περιλάμβανε 189 ςυμμετζχοντεσ που ςτρατολογικθκαν ανάμεςα ςε 

αςκενείσ που επιςκζφτθκαν τα εξωτερικά ιατρεία θπατολογίασ και παχυςαρκίασ Α’ ΠΠΚ του 

Γενικοφ Νοςοκομείου Ακθνϊν «Λαϊκό». Θ ςυμμετοχι ιταν εκελοντικι, όλοι οι αςκενείσ 

εξετάςτθκαν για τθν παρουςία NAFLD ςτο τμιμα Ραδιολογίασ του νοςοκομείου, 

ενθμερϊκθκαν για τουσ ςτόχουσ τθσ μελζτθσ και ζδωςαν τθν ενυπόγραφθ ςυνζναιςι τουσ.  

 

3.3 Μετριςιμα χαρακτθριςτικά 

3.3.1 Διάγνωςθ τθσ NAFLD 

Οι ενιλικεσ α) με απουςία ςυνακόλουκων παραγόντων κινδφνου για τθ NAFLD τθ χρονικι 

περίοδο τθσ ςτρατολόγθςθσ και β) χωρίσ υπερβάλλουςα πρόςλθψθ αλκοόλ (>30g/θμζρα για 

τουσ άνδρεσ, >20g/θμζρα για τισ γυναίκεσ), εξετάςτθκαν για τθν φπαρξθ τθσ νόςου όπωσ 

ορίηεται από τθν Αμερικάνικθ Ζνωςθ Μελζτθσ των Θπατικϊν Νόςων (American Association for 

the Study of Liver Diseases-AASLD)70. ΢ε όλουσ τουσ ςυμμετζχοντεσ διενεργικθκε υπζρθχοσ 

κοιλίασ από τον ίδιο χειριςτι κακ’ όλθ τθ διάρκεια τθσ μελζτθσ. Θ διάγνωςθ τθσ NAFLD 

βαςίςτθκε ςτισ εξισ παραμζτρουσ: α) διάχυτθ θχογζνεια ιπατοσ, β) αυξθμζνθ θχογζνεια ςε 

ςχζςθ με το νεφρικό φλοιό, γ) απϊλεια ςαφινειασ του διαφράγματοσ και κόλωςθ των 

αγγειακϊν ορίων. ΢τθ ςυνζχεια τα άτομα κατθγοριοποιικθκαν ωσ εξισ: 

 Απουςία θπατικισ ςτεάτωςθσ: φυςιολογικι θχογζνεια 

 Ιπια θπατικι ςτεάτωςθ: ελαφρϊσ αυξθμζνθ θχογζνεια, φυςιολογικό διάφραγμα και 

ςαφινεια αγγειακϊν ορίων 

 Μζτρια θπατικι ςτεάτωςθ: μετρίωσ αυξθμζνθ θχογζνεια, ιπια απϊλεια διαφράγματοσ 

και ςαφινειασ αγγειακϊν ορίων 

 ΢οβαρι θπατικι ςτεάτωςθ: ςοβαρά αυξθμζνθ θχογζνεια και απϊλεια διαφράγματοσ 

και ςαφινειασ αγγειακϊν ορίων. 

 

3.3.2 Δειγματολθψία αίματοσ και ανάλυςθ 
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Σα δείγματα αίματοσ ςυλλζχκθκαν μετά από 12ωρθ νθςτεία, θ ανάλυςθ αίματοσ περιλάμβανε 

ολικι χολθςτερόλθ (TC), HDL χολθςτερόλθ, τριγλυκερίδια (TG), γλυκόηθ νθςτείασ, ιςουλίνθ 

νθςτείασ, και τα θπατικά ζνηυμα AST, ALT, γGT. Θ LDL χολθςτερόλθ υπολογίςτθκε από τθν 

εξίςωςθ Friedewald και θ αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ από το μοντζλο εκτίμθςθσ αντίςταςθσ 

HOMA-IR71,72. Επιπρόςκετα, απομονϊκθκαν ο ορόσ και το πλάςμα, τα οποία φυλάχκθκαν 

ςτουσ -80 0C μζχρι τθν ανάλυςθ. Όλα τα πλαςτικά υλικά που ιρκαν ςε επαφι με τα δείγματα 

αίματοσ είχαν προθγουμζνωσ πλυκεί διεξοδικά, εμβαπτιςτεί ςε αραιό HNO3 (Merck, 

Darmstadt, Germany) και εκπλυκεί με υπερκακαρό φδωρ 18.2 ΜΩ (Millipore, Bedford, MA, 

USA). Όλεσ οι μικροπιπζτεσ που χρθςιμοποιικθκαν για τθν αραίωςθ των δειγμάτων 

βακμονομοφνταν ςυχνά. Για τθν προετοιμαςία όλων των διαλυμάτων χρθςιμοποιικθκε 

ογκομετρικόσ εξοπλιςμόσ κλάςθσ Α. 

Σα δείγματα χωνεφτθκαν ςε μείγμα HNO3 (suprapur 65%) (Merck) και Θ2Ο2 (suprapur 30%) 

(Merck), κατά τθ διαδικαςία που περιγράφεται από τουσ Jin et al και Batariova et al, ελαφρϊσ 

τροποποιθμζνθ74,75. Σα χωνεμζνα δείγματα αναλφκθκαν με ICP-MS (Thermo Scientific ICAP Qc) 

(Waltham, MA USA). Οι μετριςεισ πραγματοποιικθκαν με τθ μζκοδο single collision cell mode, 

με kinetic energy discrimination (KED), με χριςθ κακαροφ He. Θ καταςτολι ςιματοσ λόγω τθσ 

μιτρασ του δείγματοσ και θ ολίςκθςθ του οργάνου διορκϊκθκαν με χριςθ εςωτερικοφ 

προτφπου (45Sc, 103Rh). 

Σα ςυλλεχκζντα δείγματα αναλφκθκαν εισ δειπλοφν. Ο μζςοσ όροσ των δφο αναλφςεων 

χρθςιμοποιικθκε για τθ ςτατιςτικι ανάλυςθ. Σα όρια ανίχνευςθσ (LOD) και τα όρια 

ποςοτικοποίθςθσ (LOQ), μετρθμζνα ςφμφωνα με τθν US EPA, ιταν αντίςτοιχα ίςα με 0.05 και 

0.16 μg L-1 για το Co και το Cd, 0.1 και 0.3 μg L-1 για το Cu και το Rb, 0.4 και 1.3 μg L-1 για τον Zn, 

0.3 και 1.0 μg L-1 για το Sr, 0.03 και 0.10 μg L-1 για το Cs και το Tl, 0.2 και 0.7 μg L-1 για το Ba και 

0.15 και 0.50 μg L-1 για το As75. Για τουσ ςτατιςτικοφσ υπολογιςμοφσ, οι τιμζσ κάτω των MDLs 

αντικαταςτάκθκαν με τα όρια ανίχνευςθσ τθσ μεκόδου διαιρεμζνα δια √2. Σο ποςοςτό τιμϊν 

κάτω του LOQ (τιμζσ μεταξφ LOD και LOQ) ιταν λιγότερο από 10%. Οι τιμζσ που μετρικθκαν 

από το εργαςτιριο διατθρικθκαν και ςτθν περίπτωςθ που θ ακρίβεια ιταν μικρότερθ διότι ςε 

επίπεδα μικρισ ανιχνευςιμότθτασ (<15%) θ μζκοδοσ διαχείρθςθσ left censored δεδομζνων δεν 

ζχει μεγάλθ διαφορά76. 

 

3.3.3 Διαςφάλιςθ Ποιότθτασ 

Για ςκοποφσ διαςφάλιςθσ ποιότθτασ, όταν τα δείγματα αναλφκθκαν ςε παρτίδεσ, τουλάχιςτον 

ζνα τυφλό δείγμα ςυμπεριλαμβανόταν ςτθν ανάλυςθ. Ώςτε να επαλθκεφτεί θ ακρίβεια τθσ 
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μεκόδου, χρθςιμοποιικθκαν τα διαπιςτευμζνα υλικά αναφοράσ (Certified Reference 

Materials-CRMs) «Plasma Control lyophilized, Levels I και II». Οι ανακτιςεισ των Co, Cu, Zn, Cd, 

Tl και As κυμαινόταν μεταξφ 95.0 και 103% (διαπιςτευμζνεσ τιμζσ για Rb, Sr, Cs και Ba δεν 

ςυμπεριλαμβάνονταν ςτα ςυγκεκριμζνα CRMs). 

 

3.4 ΢τατιςτικι ανάλυςθ 

Οι ποιοτικζσ μεταβλθτζσ δίνονται ωσ ςυχνότθτα (%), τα ςυνεχι παραμετρικά χαρακτθριςτικά 

ωσ μζςθ τιμι ± τυπικι απόκλιςθ (SD). Για τθ ςφγκριςθ των μζςων διαφορϊν μεταξφ των 

επιπζδων βαρφτθτασ τθσ νόςου χρθςιμοποιικθκε One-way ANOVA. Για τα ιχνοςτοιχεία και 

τουσ βιοδείκτεσ που ςχετίηονται με τθ NAFLD υπολογίςτθκε ο ςυντελεςτισ ςυςχζτιςθσ του 

Pearson. Πολλαπλι κανονικι παλινδρόμθςθ (Multiple Ordinal Regression) εφαρμόςτθκε για να 

ελεγχκεί θ υπόκεςθ τθσ ςυςχζτιςθσ μεταξφ ιχνοςτοιχείων και NAFLD, διορκωμζνθ για τθν 

θλικία, το φφλο και το ΔΜ΢. Πολλαπλι γραμμικι παλινδρόμθςθ (Multiple Linear Regression) 

εφαρμόςτθκε για τον ζλεγχο τθσ υπόκεςθσ τθσ ςυςχζτιςθσ ιχνοςτοιχείων με βιοχθμικοφσ 

δείκτεσ, επίςθσ διορκωμζνθ για θλικία, φφλο, ΔΜ΢ ενϊ προςτζκθκε ςτο μοντζλο επιπλζον το 

επίπεδο βαρφτθτασ τθσ νόςου. Ο ΢ΔΣ2 προςτζκθκε ςτο μοντζλο ωσ ςυγχυτικόσ παράγοντασ 

για τα γλυκαιμικά χαρακτθριςτικά. Όλεσ οι δοκιμζσ ιταν two-sided και το επίπεδο ςτατιςτικισ 

ςθμαντικότθτασ ορίςτθκε ωσ p-value  ≤ 0.05. Θ ςτατιςτικι ανάλυςθ πραγματοποιικθκε με το 

SPSS 21.0 για Windows (IBM Corp. Chicago, IL, USA). 

 

3.5 Βιοθκικι 

Όλοι οι ςυμμετζχοντεσ ενθμερϊκθκαν για τουσ ςτόχουσ τθσ μελζτθσ και ζδωςαν τθν ζγγραφθ 

ςυναίνεςι τουσ. Θ μελζτθ ζχει εγκρικεί από τθν Επιτροπι Θκικισ του Χαροκοπείου 

Πανεπιςτθμίου Ακθνϊν (35/25-07-2012), βαςιςμζνθ ςτθ Διακφρθξθ του Ελςίνκι.  
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ΑΠΟΣΕΛΕ΢ΜΑΣΑ 

4.1 Χαρακτθριςτικά του δείγματοσ 

Σα κφρια χαρακτθριςτικά του δείγματοσ, φαίνονται ςτον πίνακα 4.1.1. Σο δείγμα αποτελοφταν 

από 189 άτομα, εκ των οποίων 76 ιταν άνδρεσ. Ο μζςοσ όροσ θλικίασ ιταν 45.3 ± 12.6 ζτθ και 

ο μζςοσ όροσ του ΔΜ΢ ιταν 27.6 ± 5.02 kg/m2. Εβδομιντα εκ των ςυμμετεχόντων είχαν 

απουςία νόςου, 35 διαγνϊςτθκαν με ιπια ςτεάτωςθ, 52 με μζτρια και 32 με ςοβαρι 

ςτεάτωςθ. 

 

Πίνακασ 4.1.1: Χαρακτθριςτικά του δείγματοσ 

 Απουςία Θπια Μζτρια ΢οβαρι 

     
N (%) 70 (37) 35 (18.5) 52 (27.5) 32 (16.9) 

Άνδρεσ, n (%) 27 (38.6) 11 (31.4) 25 (48.1) 13 (40.6) 

ΔΜ΢ (kg/m2) 23.81 ± 2.97 25.95 ± 3.02 30.61 ± 3.98 32.96 ± 4.10 

Ηλικία (ζτθ) 36.54 ± 11.41 47.31 ± 11.25 51.14 ± 9.78 52.88 ± 9.06 

Βιοχθμικά χαρακτθριςτικά 

AST (U/L) 21.18 ± 5.39 20.17 ± 8.67 21.39 ± 6.57 28.83 ± 10.19 

ALT (U/L) 21.18 ± 9.09 22.97 ± 19.11 26.04 ± 8.68 42.27 ± 16.31 

AST/ALT 1.10 ± 0.33 1.02 ± 0.27 0.87 ± 0.25 0.72 ± 0.17 

γGT (U/L) 19.08 ± 18.31 36.17 ± 41.49 24.19 ± 11.72 36.0 ± 22.71 

Κνςουλίνθ (μU/mL) 9.51 ± 3.68 12.28 ± 10.0 12.61 ± 5.11 32.11 ± 44.41 

Γλυκόηθ (mg/dL) 82.94 ± 7.42 84.07 ± 6.77 90.13 ± 9.86 101.40 ± 14.58 

HOMA-IR  2.01 ± 0.83 2.62 ± 2.38 2.83 ± 1.28 8.33 ± 12.81 

     
Σα δεδομζνα παρουςιάηονται ωσ ςυχνότθτεσ ι ωσ μζςθ τιμι ± τυπικι απόκλιςθ (SD). 

 

4.2 ΢υςχετίςεισ  

4.2.1 ΢υςχζτιςθ ςυγκζντρωςθσ ιχνοςτοιχείων και επιπζδων βαρφτθτασ τθσ νόςου 

΢τον Πίνακα 4.2.1.1 φαίνονται οι μζςεσ τιμζσ των ιχνοςτοιχείων ανάμεςα ςτα διαφορετικά 

επίπεδα βαρφτθτασ τθσ νόςου. Σα περιςςότερα ιχνοςτοιχεία δεν εμφάνιςαν ςτατιςτικά 

ςθμαντικζσ διαφορζσ ανά επίπεδο, εκτόσ από τα Zn, Cs, Ba και Tl. Πιο ςυγκεκριμζνα, θ 

ςυγκζντρωςθ Zn ςτο πλάςμα του αίματοσ φαινόταν να μειϊνεται με τθν εξζλιξθ τθσ νόςου (p < 

0.001). Αντικζτωσ, θ ςυγκζντρωςθ Cs ςτο πλάςμα του αίματοσ φαίνεται πωσ είχε αυξθτικι 

τάςθ όςο θ νόςοσ εξελιςςόταν ςε ςοβαρότερο επίπεδο (p < 0.001). Σο Ba και το Tl εμφάνιςαν 

μικτι τάςθ (p < 0.047 και p < 0.010 αντίςτοιχα). 

 



53 

 

Πίνακασ 4.2.1.1 : Επίπεδα ιχνοςτοιχείων (μg/L) ανάμεςα ςτισ ομάδεσ βαρφτθτασ τθσ NAFLD 

Κχνοςτοιχεία 
Απουςία  
(N = 70) 

Θπια 
(N = 35) 

Μζτρια 
(N = 52) 

΢οβαρι 
(N = 32) 

p* 

      
Co 0.52 ± 0.61 0.50 ± 0.43 0.49 ± 0.46 0.38 ± 0.45 0.266 

Cu  1223 ± 371 1234 ± 277 1220 ± 223 1152 ± 353 0.654 

Zn  1453 ± 560a,d,e 1357 ± 422b,f 1157 ± 473a,c,e,f 962 ± 446b,c,d <0.001 

Rb 365 ± 109 367 ± 65.6 396 ± 128 391 ± 142 0.575 

Sr  33.7 ± 16.2 36.1 ± 14.4 38.1 ± 16.2 38.0 ± 14.2 0.311 

Cd  0.16 ± 0.30 0.06 ± 0.05 0.13 ± 0.22 0.08 ± 0.20 0.358 

Cs  0.36 ± 0.40a,b,c 0.61 ± 0.31a 0.64 ± 0.34b 0.68 ± 0.35c <0.001 

Ba  8.46 ± 7.50a 6.86 ± 7.76 6.36 ± 8.11a 7.01 ± 7.08 0.047 

Tl  0.04 ± 0.03a 0.04 ± 0.02b 0.05 ± 0.03c 0.03 ± 0.03a,b,c 0.010 

As  2.55 ± 4.72 2.79 ± 3.94 2.86 ± 4.28 4.19 ± 6.77 0.115 

      
*Διαφορά ανά επίπεδο βαρφτθτασ.  
a-fΣιμζσ ςτθν ίδια γραμμι που ζχουν ίδιο εκκζτθ διαφζρουν ςτατιςτικά ςθμαντικά (p ≤0.05). 

Σα αποτελζςματα τθσ κανονικισ παλινδρόμθςθσ φαίνονται ςτον Πίνακα 4.2.1.2. Σο μοντζλο 

διορκϊκθκε για ΔΜ΢, φφλο και θλικία. Σο Ba και το Tl δεν εμφάνιηαν πλζον ςτατιςτικά 

ςθμαντικζσ διαφορζσ ανάμεςα ςτα επίπεδα βαρφτθτασ τθσ νόςου. Ωςτόςο, ςχετικά με το Zn, 

τα αποτελζςματα ζδειξαν πωσ αφξθςθ 1 μg/L αυτοφ ςτο πλάςμα μειϊνει τθν πικανότθτα 

εξζλιξθσ τθσ νόςου κατά 0.001 (SE = 0.000, p = 0.003). Αντίςτοιχα, αφξθςθ του Cs κατά 1 μg/L 

ςτο πλάςμα αυξάνει τθν πικανότθτα εξζλιξθσ τθσ νόςου κατά 1.462 (SE = 0.429, p = 0.001). 

 

Πίνακασ 4.2.1.2 : Μοντζλο κανονικισ παλινδρόμθςθσ, όπου φαίνονται οι ςυςχετίηεισ μεταξφ 
τθσ ςυγκζντρωςθσ ιχνοςτοιχείων ςτο πλάςμα αίματοσ και τθσ βαρφτθτασ τθσ NAFLD. 
 

Κχνοςτοιχεία 
(μg/L) * 

Beta SE p 

    
Zn  -0.001 0.000 0.003 

Cs  1.462 0.429 0.001 

Ba  0.019 0.020 0.334 

Tl  -2.359 5.678 0.678 

    *Διορκωμζνα ωσ προσ φφλο, θλικία και ΔΜ΢. 
SE, τυπικό ςφάλμα. 

 

4.2.2 ΢υςχζτιςθ ιχνοςτοιχείων με βιοχθμικοφσ δείκτεσ 

Οι βιοχθμικοί δείκτεσ που μελετικθκαν ιταν οι AST, ALT, γGT, AST/ALT, γλυκόηθ, ινςουλίνθ και 

HOMA-IR, δεδομζνθσ τθσ ςχζςθσ τουσ με τθν θπατικι υγεία. Ανάμεςα ςτα ιχνοςτοιχεία, 
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ςτατιςτικά ςθμαντικζσ ςυςχετίςεισ εμφανίςτθκαν ςτα εξισ: Zn και ινςουλίνθ (r = -0.232, p = 

0.002), Zn και HOMA-IR (r = -0.200, p = 0.009), Cs και ALT (r = 0.211, p = 0.006), Cs και γGT (r = 

0.296, p < 0.001), Cs και AST/ALT (r = -0.212, p = 0.006), Cs και ινςουλίνθ (r = 0.276, p < 0.001), 

Cs και HOMA-IR (r = 0.240, p = 0.001), Rb και γGT (r = 0.215, p = 0.005), As και ALT (r = 0.166, p 

= 0.030), As και γGT (r = 0.194, p = 0.011). Σο Tl ςυςχετίςτθκε ελαφρά με τθν ινςουλίνθ, αλλά 

όχι ςτατιςτικά ςθμαντικά (r = -0.132, p = 0.075). 

Σα αποτελζςματα τθσ γραμμικισ παλινδρόμθςθσ εμφανίηονται ςτον πίνακα 4.2.2.1. Ζπειτα 

από διόρκωςθ για το φφλο, τθν θλικία, ΔΜ΢ και επίπεδο βαρφτθτασ NAFLD, θ πλειονότθτα των 

παραπάνω ςυςχετίςεων εξαφανίςτθκε. ΢χετικά με το Tl, θ ςυςχζτιςθ με τθν ινςουλίνθ 

παρζμεινε ςτατιςτικά ςθμαντικι μετά τθ διόρκωςθ για τουσ προαναφερκζντεσ ςυγχυτικοφσ 

παράγοντεσ (p = 0.009). Επιπλζον, μετά από διαχωριςμό των ςυγκεντρϊςεων Tl ςτο πλάςμα 

ςε δφο ομάδεσ, φάνθκε πωσ θ ομάδα με τθν υψθλότερθ ςυγκζντρωςθ Tl είχε ςτατιςτικά 

ςθμαντικά χαμθλότερα επίπεδα ινςουλίνθσ ςε ςχζςθ με τθν ομάδα χαμθλότερου Tl (10.78 ± 

4.18 μg/mL ζναντι 14.26 ± 12.44 μg/mL, p = 0.034). Ακόμθ, παρατθρικθκε πωσ ςτα άτομα με 

χαμθλό Κ οροφ (4.29 ± 1.86 μg/L, εφροσ 3.60-4.50) το Tl φάνθκε να ςυςχετίηεται αντίςτροφα με 

τθν ινςουλίνθ, ενϊ αντικζτωσ, ςτα άτομα με υψθλότερο Κ οροφ (4.79 ± 1.90 μg/L, εφροσ 4.60 -

5.60) δε βρζκθκε ςτατιςτιςτικά ςθμαντικι ςυςχζτιςθ Tl και ινςουλίνθσ. 

 

Πίνακασ 4.2.2.1 : Μοντζλο γραμμικισ παλινδρόμθςθσ, όπου φαίνονται οι ςυςχετίςεισ 
ανάμεςα ςτα ιχνοςτοιχεία και τουσ βιοχθμικοφσ δείκτεσ. 
 

Βιοχθμικοί δείκτεσ Κχνοςτοιχεία Beta SE p 

     
ALT (U/L) Cs -1.315 2.350 0.577 

As 0.124 0.170 0.467 

AST/ALT Cs -0.061 0.049 0.209 

γGT (U/L) Cs 6.249 3.645 0.088 

Rb 0.014 0.012 0.226 

As -0.144 0.268 0.591 

Κνςουλίνθ (μg/mL) Zn -0.001 0.001 0.595 

 Cs -1.985 1.876 0.291 

 Tl -65.188 24.697 0.009 

 Tl* -65.284 24.743 0.009 

HOMA-IR Zn  -0.000035 0.001 0.968 

 Cs  -0.482 1.182 0.684 
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*Σο μοντζλο είναι επιπλεόν διορκωμζνο και για ΢ΔΣ2. 

 

΢ΤΖΗΣΗ΢Η 

΢τθν παροφςα εργαςία μελετικθκαν οι πικανζσ ςχζςεισ μεταξφ κάποιων ιχνοςτοιχείων, τθσ 

βαρφτθτασ τθσ NAFLD και ςχετιηόμενων με αυτι βιοχθμικϊν δεικτϊν. Σα αποτελζςματα 

ζδειξαν πωσ υψθλότερα επίπεδα Zn ςτο πλάςμα του αίματοσ ςυςχετίηονται με χαμθλότερο 

επίπεδο βαρφτθτασ τθσ νόςου, ενϊ αναφορικά με το Cs παρατθρικθκε το αντίςτροφο, δθλαδι 

υψθλότερθ ςυγκζντρωςθ του μετάλλου ςτο πλάςμα αίματοσ ςυςχετίηεται με πιο 

προχωρθμζνο ςτάδιο τθσ NAFLD. Όςον αφορά τα υπόλοιπα ιχνοςτοιχεία, δεν παρατθρικθκε 

καμία ςυςχζτιςθ αυτϊν με το επίπεδο βαρφτθτασ τθσ νόςου. Επιπλζον, ανάμεςα ςτα 

ιχνοςτοιχεία που μελετικθκαν, τα επίπεδα Tl ςτο πλάςμα φάνθκε να ςυςχετίηονται ςτατιςτικά 

ςθμαντικά με τθν ινςουλίνθ. Πιο ςυγκεκριμζνα, αςκενείσ με υψθλότερο Tl ςτο αίμα τουσ είχαν 

χαμθλότερα επίπεδα ινςουλίνθσ ςε ςχζςθ αυτοφσ με χαμθλότερο Tl. Σζλοσ, αξίηει να 

ςθμειωκεί ότι οι ςυγκεντρϊςεισ των ιχνοςτοιχείων που βρζκθκαν ςτθν παροφςα μελζτθ ιταν 

γενικά εντόσ του εφρουσ φυςιολογικϊν τιμϊν που δίνει θ βιβλιογραφία. Ο ςχετικόσ πίνακασ με 

τισ τιμζσ αναφοράσ παρατίκεται ςτο παράρτθμα. 

Σα αποτελζςματα που αναφζρκθκαν είναι ςε ςυμφωνία με τθν πρόςφατθ ζρευνα των 

Gatiatulina et al, οι οποίοι μελζτθςαν τα επίπεδα ιχνοςτοιχείων ςε μοντζλο ποντικϊν με 

NAFLD και διαπίςτωςαν ςθμαντικι διαταραχι των επιπζδων αρκετϊν ιχνοςτοιχείων ςτο αίμα 

και ςτο ιπαρ, μεταξφ αυτϊν και ο Zn77. Αντικζτωσ, τα αποτελζςματα τθσ παροφςασ εργαςίασ 

δεν ζδειξαν ςτατιςτικά ςθμαντικι αλλαγι ςτα επίπεδα των Co και Sr ςτο πλάςμα, όπωσ 

ανζφεραν οι Gatiatulina et al. Σζλοσ, ςυμφωνοφμε με τουσ παραπάνω ερευνθτζσ ςτο ότι 

πικανότατα θ φπαρξθ και θ εξζλιξθ τθσ νόςου μπορεί να επθρεάηει τα επίπεδα κάποιων 

ιχνοςτοιχείων. 

Θ ςχζςθ του Zn με τισ χρόνιεσ θπατικζσ νόςουσ είναι γνωςτι78. ΢ε παλαιότερθ μελζτθ οι Goode 

et al κατζγραψαν ςθμαντικά χαμθλότερα επίπεδα Zn ςτο πλάςμα αςκενϊν με NAFLD ςε ςχζςθ 

με άτομα άνευ νόςου79. ΢ε πιο πρόςφατθ μελζτθ φάνθκε πωσ θ ςυγκζντρωςθ Zn ςε υγιείσ 

ανκρϊπουσ είναι υψθλότερθ από αυτι των αςκενϊν με NAFLD και αυτό πικανόν να οφείλεται 

ςτθ διατροφικι πρόςλθψθ80. Επίςθσ, οι Gatiatulina et al, βρικαν μειωμζνα επίπεδα Zn ςτο 

ηωικό τουσ μοντζλο77. Θ μζςθ ςυγκζντρωςθ Zn ςτα δείγματα τθσ παροφςασ μελζτθσ είναι εντόσ 

του φυςιολογικοφ εφρουσ που δίνει θ βιβλιογραφία για τα επίπεδα ςτο πλάςμα, τα οποία 

είναι 587 - 1215 μg/L81. Κακϊσ θ NAFLD χαρακτθρίηεται κατεξοχιν από φλεγμονι και 
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οξειδωτικό ςτρεσ, αυτό κα μποροφςε να εξθγεί τθ ςυςχζτιςθ που παρατθρικθκε ςτθν 

παροφςα μελζτθ. Μια παρόμοια εξιγθςθ ζχει δωκεί από τουσ Zoli et al, οι οποίοι 

παρατιρθςαν χαμθλότερα επίπεδα Zn ςτον ορό ςε αςκενείσ με ρευματοειδι αρκρίτιδα (μια 

νόςο που χαρακτθρίηεται από χρόνια φλεγμονι), ςε ςχζςθ με υγιείσ82. Θ μείωςθ αυτι 

αποδϊκθκε ςτισ κυτταροκίνεσ, γνωςτζσ για τθ ςυμμετοχι τουσ ςτθ φλεγμονι και οι οποίεσ 

μπορεί να παίηουν ρόλο ςτο μεταβολιςμό κάποιων ιχνοςτοιχείων. Κατ’ αυτό τον τρόπο, αυτι 

είναι μια πικανι ερμθνεία των αποτελεςμάτων και τθσ παροφςασ μελζτθσ, παρόλο που δεν 

είναι διακζςιμα δεδομζνα ςχετικά με τισ κυτταροκίνεσ. Επιπλζον, θ παρατθροφμενθ μείωςθ 

των επιπζδων Zn όςο θ νόςοσ εξελίςςεται κα μποροφςε να οφείλεται και ςτθν παρουςία του 

ζντονου οξειδωτικοφ ςτρεσ. Θ φπαρξθ χρόνιου οξειδωτικοφ ςτρεσ ςυνεπάγεται αυξθμζνεσ 

ανάγκεσ του οργανιςμοφ για αντιοξειδωτικι άμυνα, επομζνωσ οι αντιοξειδωτικοί μθχανιςμοί 

είναι λογικό να μθ μποροφν να αντεπεξζλκουν μετά από ζνα ςθμείο και ζτςι να παρατθρείται 

αυτι θ μείωςθ του ψευδαργφρου, λόγω εξάντλθςθσ των αποκεμάτων αυτοφ. 

΢χετικά με το Cs, οι περιςςότερεσ μελζτεσ αφοροφν τα ριαδιενεργά ιςότοπά του (Cs 137 και Cs 

134). Σο φυςικϊσ απαντϊμενο Cs 133 είναι ςχετικά αςφαλζσ, παρόλα αυτά οι πλθροφορίεσ 

ςχετικά με τθν πικανι χρόνια ι τθν οξεία τοξικότθτά του είναι ανεπαρκείσ83. Τψθλζσ δόςεισ Cs 

ζχει παρατθρθκεί ότι διαταράςςουν τθν ομοιόςταςθ του K, προκαλϊντασ καρδιακά 

προβλιματα όπωσ θ ταχυκαρδία, και το οξφ ζμφραγμα του μυοκαρδίου83. Μια ενδιαφζρουςα 

μελζτθ των Padilla et al αναφζρει ςτατιςτικά ςθμαντικι αντίςτροφθ ςυςχζτιςθ μεταξφ των 

επιπζδων Cs ςτα οφρα και τθσ παχυςαρκίασ84. Μζχρι ςιμερα όμωσ δεν υπάρχουν διακζςιμα 

δεδομζνα για τθ ςχζςθ του Cs με τισ θπατικζσ νόςουσ, το οξειδωτικό ςτρεσ ι τθ φλεγμονι. Σα 

επίπεδα αναφοράσ του Cs ςτον ορό του αίματοσ είναι 0.11 - 5.2 μg/L, ενϊ το όριο αςφαλείασ 

για τθν εμφάνιςθ μεταβολικϊν ανομαλιϊν είναι 6.8 μg/L85. Σα δείγματα τθσ παροφςασ μελζτθσ 

είναι εντόσ των ορίων αυτϊν, επομζνωσ δεν υπιρχαν ςυμπτϊματα που να μποροφςαν να 

αποδωκοφν ςε τοξικότθτα του Cs. Μια μελζτθ που επιχείρθςε να μετριςει τθν επίδραςθ τθσ 

ζκκεςθσ ςε Cs 133, ςτο οξειδωτικό ςτρεσ ςτο φυτικό οργανιςμό Nitella pseudoflabellata, βρικε 

πωσ θ χρόνια ζκκεςθ ςτο χθμικό αυτό ςτοιχείο προκαλεί μείωςθ τθσ ανάπτυξθσ του φυτοφ και 

επαγωγι του οξειδωτικοφ ςτρεσ μζςω διαταραχισ τθσ λειτουργίασ των αντιοξειδωτικϊν 

ενηφμων, όπωσ θ καταλάςθ86. Τποκετικά, μζταλλα όπωσ το Cs κα μποροφςαν να εμπλζκονται 

άμεςα ι ζμμεςα ςτο οξειδωτικό ςτρεσ που αποτελεί κφριο χαρακτθριςτικό τθσ NAFLD και με 

αυτό τον τρόπο να εξθγείται το παρατθροφμενο αποτελζςμα τθσ παροφςασ μελζτθσ. Λόγω 

όμωσ τθσ φφςθσ του μετάλλου και του μικροφ πλικουσ ςχετικϊν ερευνϊν, είναι απαραίτθτο 

να γίνουν περιςςότερεσ μελζτεσ ϊςτε να εξθγθκεί το αποτζλεςμα αυτό. 
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Σο Tl κεωρείται τοξικό, με οξεία τοξικότθτα ακόμθ μεγαλφτερθ από βαρζα μζταλλα όπωσ Hg, 

Cd και Pb39. Θ τοξικότθτα αυτι αποδίδεται ςτθν ικανότθτά του να αντικακιςτά το Κ, να 

ςυςςωρεφεται ςτα κφτταρα και να επεμβαίνει ςε διάφορεσ εξαρτϊμενεσ από το Κ διεργαςίεσ 

ενϊ ζχει ςυςχετιςτεί κετικά με τθν παχυςαρκία39,84. Δεδομζνου του ρόλου των διαφλων Κ ςτθν 

ζκκριςθ ινςουλίνθσ, μια πικανι εξιγθςθ τθσ παρατθροφμενθσ ςυςχζτιςθσ μεταξφ Tl και 

ινςουλίνθσ κα μποροφςε να είναι ότι το Tl αλλθλεπιδρά με τουσ διαφλουσ Κ και ζτςι να 

επθρεάηει τθν ζκκριςθ ινςουλίνθσ87,88. Θ υπόκεςθ αυτι υποςτθρίηεται περαιτζρω, από το ότι θ 

παραπάνω ςυςχζτιςθ παρζμεινε ςτατιςτικά ςθμαντικι μόνο ςτουσ αςκενείσ με χαμθλό Κ 

οροφ, ςτθν παροφςα μελζτθ. ΢υγκζντρωςθ Tl μικρότερθ από 0.4 μg/L κεωρείται φυςιολογικι 

και αςφαλισ81,85. Όλα τα δείγματα τθσ μελζτθσ είχαν ςυγκζντρωςθ Tl μικρότερθ από το 

παραπάνω όριο.  

Ανάμεςα ςτα πλεονεκτιματα τθσ παροφςασ μελζτθσ, πρζπει να αναφερκεί πωσ είναι θ πρϊτθ 

που επιχειρεί να διερευνιςει τα επίπεδα ιχνοςτοιχείων ςε άτομα με διαφορετικά επίπεδα 

NAFLD και τθ ςχζςθ αυτϊν με βιοδείκτεσ τθσ νόςου. Ζνα άλλο πλεονζκτθμα τθσ μελζτθσ είναι 

θ χριςθ τθσ ICP-MS για τθ μζτρθςθ των ιχνοςτοιχείων, μιασ τεχνικισ που προςφζρει πολφ 

χαμθλά όρια ανίχνευςθσ και μεγάλθ ακρίβεια. 

Θ παροφςα μελζτθ όμωσ διακζτει και κάποια μειονεκτιματα. Σο πρϊτο από αυτά είναι το 

ςχετικά μικρό μζγεκοσ δείγματοσ (n = 189) το οποίο προςφζρει μικρι ςτατιςτικι ιςχφ. Σο 

δεφτερο μειονζκτθμα, το οποίο πθγάηει από το ςχεδιαςμό τθσ μελζτθσ, είναι ότι δεν είναι 

δυνατό να προτακεί μθχανιςμόσ για τα παρατθροφμενα αποτελζςματα, επομζνωσ μόνο 

υποκζςεισ μποροφν να γίνουν ωσ προσ τθν εξιγθςθ των ευρθμάτων. 

΢υμπεραςματικά λοιπόν, τα ευριματα τθσ παροφςασ εργαςίασ προτείνουν πωσ τα επίπεδα 

των ιχνοςτοιχείων είναι πικανό να επθρεάηονται από τθν παρουςία και τθν εξζλιξθ τθσ NAFLD, 

ι και το αντίςτροφο. Περιςςότερεσ ζρευνεσ είναι απαραίτθτεσ για να εξθγθκοφν οι μθχανιςμοί 

με τουσ οποίουσ τα ιχνοςτοιχεία εμπλζκονται ςτθν πακογζνεςθ τθσ NAFLD. Θ 

αποκωδικοποίθςθ του ρόλου των ιχνοςτοιχείων ςτθν εμφάνιςθ και τθν εξζλιξθ τθσ νόςου κα 

μποροφςε να είναι μείηουςασ ςθμαςίασ ςτθ κεραπεία τθσ NAFLD.  
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ΠΑΡΑΡΣΗΜΑ 

 

Επίπεδα Tl ςτο πλάςμα αίματοσ ςε ςχζςθ με τθν ινςουλίνθ 

 

 

΢υγκζντρωςθ Λχνοςτοιχείων (μg/L) ςτο πλάςμα αίματοσ των εκελοντϊν 

Δείγμα Co Cu Zn Rb Sr Cd Cs Ba Tl As 
1327 0.55 925 1480 375 73 0.88 0.62 18 0.24 2.0 
1223 0.35 918 1218 657 53 1.1 1.2 14 0.16 1.3 
1290 0.70 870 2082 698 68 <0.05 0.98 17 0.14 0.98 
1326 0.55 1122 773 553 45 <0.05 1.1 52 0.10 3.7 
1343 0.62 1196 1182 767 32 <0.05 1.1 7.3 0.10 0.37 
2060 1.1 1339 2130 539 93 2.2 0.76 17 0.10 16.2 
1121 0.77 1215 554 662 60 0.34 1.2 5.3 0.06 1.5 
1341 1.3 1469 1509 663 68 0.44 1.2 17 0.05 0.37 
1322 1.7 1394 1147 732 46 0.22 0.96 7.1 0.04 10.6 
2065 1.3 1255 1662 553 57 0.60 0.70 12 0.10 0.45 
1338 <0.05 779 1653 257 43 <0.05 <0.03 17 <0.03 <0.15 
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Δείγμα Co Cu Zn Rb Sr Cd Cs Ba Tl As 
1342 <0.05 748 2074 252 43 <0.05 0.06 19 <0.03 <0.15 
2093 <0.05 755 829 272 29 <0.05 0.25 52 <0.03 <0.15 
2085 <0.05 696 1496 285 35 <0.05 <0.03 51 <0.03 <0.15 
2082 <0.05 1017 1635 330 36 <0.05 <0.03 84 <0.03 <0.15 
2088 <0.05 816 1106 268 13 <0.05 <0.03 4.9 <0.03 <0.15 
2087 <0.05 1019 1375 222 31 <0.05 <0.03 12 <0.03 <0.15 
2083 <0.05 890 1694 255 54 <0.05 <0.03 24 <0.03 21.3 
2081 <0.05 839 1018 249 24 <0.05 <0.03 6.6 <0.03 <0.15 
1028 <0.05 1428 1290 292 33 <0.05 0.20 10 <0.03 22.0 
2079 8.0 945 1963 298 31 2.4 0.20 31 <0.03 <0.15 
2061 0.81 756 2622 291 41 1.2 1.5 14 <0.03 <0.15 
2080 <0.05 732 1605 242 22 0.40 <0.03 3.6 <0.03 <0.15 
2066 <0.05 766 2154 180 30 1.9 <0.03 3.9 <0.03 <0.15 
2078 <0.05 796 1061 357 26 <0.05 <0.03 4.8 <0.03 <0.15 
2073 0.19 1032 978 228 32 0.07 <0.03 5.6 <0.03 <0.15 
2071 0.13 1004 1422 271 25 0.36 <0.03 8.7 <0.03 2.8 
2077 <0.05 921 1205 236 21 <0.05 0.11 12 <0.03 <0.15 
2075 0.59 910 1036 316 12 <0.05 0.07 3.9 <0.03 <0.15 
2059 <0.05 823 932 210 20 <0.05 <0.03 10 <0.03 9.7 
2074 <0.05 662 2584 271 32 0.07 0.11 14 <0.03 <0.15 
2067 <0.05 1035 2380 261 29 <0.05 0.08 3.7 <0.03 <0.15 
2064 <0.05 592 2958 220 39 1.5 <0.03 10 <0.03 <0.15 
2063 <0.05 1201 2915 217 51 2.1 <0.03 9.0 <0.03 12.7 
2072 0.33 759 1638 250 29 2.4 <0.03 6.0 <0.03 2.2 
2068 <0.05 989 2960 294 46 1.2 <0.03 8.2 <0.03 <0.15 
2062 <0.05 1068 2615 324 28 1.1 0.07 43 <0.03 <0.15 
2076 <0.05 804 1747 304 24 1.4 <0.03 5.8 <0.03 <0.15 
2070 <0.05 809 1184 324 15 0.80 <0.03 3.5 <0.03 <0.15 
1339 1.4 1242 904 460 16 <0.05 0.11 14 <0.03 10.0 
1349 0.08 542 327 235 11 0.79 <0.03 25 <0.03 0.76 
1292 <0.05 1131 764 730 45 <0.05 0.89 20 <0.03 1.4 
1336 0.58 1248 1110 725 51 0.99 0.56 20 0.06 2.6 
1362 <0.05 1319 928 659 59 1.7 0.80 22 <0.03 0.76 
1334 0.51 1360 1024 695 39 1.8 0.97 22 <0.03 0.90 
2058 0.72 1160 720 770 54 <0.05 1.8 4.6 <0.03 <0.15 
2057 0.34 1379 2030 468 33 <0.05 1.8 4.4 0.05 1.6 
2056 2.6 1426 1570 588 32 <0.05 1.3 5.8 0.04 1.1 
2055 0.90 1440 1477 504 40 <0.05 0.95 2.3 0.06 6.2 
2054 0.29 2199 742 674 33 <0.05 1.2 3.0 <0.03 0.90 
2086 0.46 1419 1417 513 47 <0.05 2.0 6.8 <0.03 49.8 
2090 0.41 1569 888 382 79 <0.05 1.2 3.6 <0.03 23.1 
2094 2.4 1434 2051 626 36 0.51 0.95 4.8 <0.03 0.63 
1228 1.3 1534 884 547 42 <0.05 0.61 2.4 <0.03 2.1 
2053 0.18 1658 1146 401 58 <0.05 0.85 3.4 <0.03 0.76 
2084 1.4 1658 1385 536 68 <0.05 1.5 23 0.05 0.84 
1317 0.48 1270 1698 596 48 0.288 1.5 4.2 0.05 16.0 
1313 <0.05 1213 1074 382 38 <0.05 0.70 4.4 0.05 1.5 
1311 <0.05 924 728 357 37 <0.05 0.65 3.3 0.06 2.9 
2092 0.08 1077 574 465 22 <0.05 0.43 1.5 0.03 0.98 
1142 0.80 1028 821 429 30 <0.05 1.5 1.7 <0.03 0.53 
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Δείγμα Co Cu Zn Rb Sr Cd Cs Ba Tl As 
1077 0.34 1073 797 346 27 <0.05 0.75 1.7 <0.03 1.1 
1160 <0.05 1559 516 426 23 <0.05 0.73 1.2 <0.03 0.62 
1179 <0.05 983 743 299 29 <0.05 1.1 2.8 <0.03 2.6 
1161 0.44 1233 610 268 32 <0.05 0.58 1.2 <0.03 3.1 
1194 <0.05 818 626 297 18 <0.05 1.1 2.9 <0.03 0.94 
1246 <0.05 1254 524 258 20 <0.05 0.36 1.6 <0.03 <0.15 
1238 <0.05 895 541 380 24 <0.05 0.56 2.7 <0.03 0.15 
1324 <0.05 1214 883 427 65 <0.05 0.78 3.2 <0.03 76.8 
1214 <0.05 700 685 250 22 <0.05 0.43 2.3 <0.03 2.4 
1193 0.24 821 829 287 19 <0.05 0.95 2.7 <0.03 0.67 
1201 <0.05 719 1289 371 26 <0.05 1.0 2.1 <0.03 <0.15 
1352 <0.05 403 460 293 28 <0.05 0.72 2.5 <0.03 1.3 
1319 0.85 1008 1051 498 22 <0.05 0.63 4.7 <0.03 2.1 
1328 0.10 876 854 385 24 <0.05 0.83 4.1 <0.03 20.9 
1323 1.9 1128 566 201 24 <0.05 0.57 4.0 <0.03 1.7 
1265 1.0 1298 950 362 31 <0.05 0.68 1.5 <0.03 14.6 
1365 0.38 891 501 342 36 <0.05 0.80 1.8 <0.03 0.80 
1325 0.52 1545 755 381 46 <0.05 0.91 2.2 <0.03 6.8 
2010 0.56 1688 911 321 18 <0.05 0.56 3.0 <0.03 0.26 

1058 1.0 1253 1005 399 34 0.21 0.94 1.4 0.06 0.75 

1055 0.14 1043 1120 284 48 0.14 0.86 1.7 <0.03 0.85 

1050 0.24 950 1555 280 40 <0.05 0.40 1.2 <0.03 0.40 

1056 0.91 1266 743 313 29 <0.05 0.77 2.2 <0.03 1.4 

1047 0.91 1170 755 300 28 <0.05 0.43 1.5 <0.03 7.1 

1041 0.11 998 954 377 31 <0.05 0.91 0.46 <0.03 0.60 

1059 0.20 990 833 343 35 0.07 0.51 0.26 0.06 1.3 

1033 0.55 1509 706 276 44 0.06 0.65 1.0 <0.03 23.9 

1048 <0.05 669 826 318 38 <0.05 0.32 6.3 <0.03 6.3 

1031 0.36 1057 635 370 24 <0.05 0.60 2.9 <0.03 <0.15 

1006 0.13 1739 3066 291 58 <0.05 0.53 5.7 <0.03 20.7 

1100 1.7 1582 2009 500 31 <0.05 1.0 4.3 <0.03 <0.15 

1101 0.47 1059 1400 519 42 <0.05 0.60 0.73 0.07 0.29 

1104 0.33 1053 1097 410 31 <0.05 0.60 6.1 0.07 1.2 

1108 1.2 1180 1640 410 27 <0.05 0.53 12 <0.03 1.1 

1106 0.20 891 1780 343 21 <0.05 0.40 2.1 0.07 14.4 

1113 0.11 1462 972 359 45 <0.05 0.40 6.3 0.06 1.1 

1023 0.20 1436 952 287 26 <0.05 0.40 0.60 <0.03 2.1 

1285 0.20 1116 890 514 25 <0.05 0.67 0.40 0.07 <0.15 

1286 1.0 1082 793 451 49 <0.05 1.1 0.40 <0.03 5.3 

1287 0.13 995 836 417 32 <0.05 0.27 2.3 <0.03 <0.15 

1199 0.48 1585 1170 356 23 <0.05 0.48 3.1 0.08 0.70 

1204 0.56 1046 2328 368 45 <0.05 0.56 2.7 0.08 3.4 

1208 0.32 1404 1206 271 33 <0.05 0.48 1.4 0.08 9.9 

1210 0.40 1825 2661 261 52 <0.05 0.32 3.9 0.08 2.0 

1095 0.16 1216 1139 353 38 <0.05 1.1 1.8 <0.03 2.2 

1096 0.57 1114 994 466 32 <0.05 1.1 1.5 0.06 0.38 
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Δείγμα Co Cu Zn Rb Sr Cd Cs Ba Tl As 
1097 0.34 1263 2218 341 35 <0.05 0.63 0.91 0.06 2.6 

1302 0.20 1079 3346 483 59 0.48 0.70 5.7 0.10 1.1 

1305 1.0 1020 1590 324 41 <0.05 0.70 6.6 <0.03 0.44 

1306 0.40 1267 1912 462 26 <0.05 0.90 4.6 <0.03 0.55 

1308 1.3 1103 1709 446 22 0.12 1.4 5.1 0.10 0.33 

1262 0.80 1329 935 363 20 <0.05 0.46 0.38 0.06 0.69 

1264 0.24 1374 1323 343 28 <0.05 0.40 1.1 <0.03 0.35 

1270 0.17 1147 1020 379 24 <0.05 0.57 1.7 0.06 0.25 

1279 0.23 978 1097 360 41 <0.05 1.0 1.8 0.06 0.75 

1281 0.24 962 1197 416 55 <0.05 0.32 4.1 <0.03 0.53 

1283 <0.05 1031 1181 334 29 0.07 0.63 0.46 0.06 0.82 

1140 0.11 1164 2005 377 64 <0.05 0.91 2.7 0.06 6.7 

1141 1.0 1252 2210 416 33 <0.05 0.48 2.3 <0.03 <0.15 

1115 0.17 983 1090 278 21 <0.05 0.51 0.29 <0.03 3.3 

1117 <0.05 1107 1080 419 14 <0.05 0.32 0.88 <0.03 0.79 

1119 0.56 938 1208 255 43 0.19 0.24 6.6 <0.03 <0.15 

1127 0.17 1354 1367 321 26 <0.05 0.63 3.9 <0.03 2.7 

1132 0.13 1397 1070 430 33 0.08 0.93 0.47 <0.03 0.29 

1133 0.13 620 748 333 14 <0.05 0.20 0.53 <0.03 0.29 

1135 0.34 895 1099 317 34 0.07 0.69 29 0.06 3.8 

1299 0.20 1012 704 343 33 <0.05 0.93 0.60 <0.03 <0.15 

1234 0.56 1246 739 327 28 <0.05 0.24 3.7 <0.03 4.7 

1236 0.23 1356 578 324 77 0.07 0.57 1.7 0.06 0.31 

1241 0.24 996 1039 270 340 0.19 0.24 6.2 <0.03 2.4 

1242 0.16 1266 685 425 24 <0.05 0.72 0.20 <0.03 0.70 

1245 0.32 1393 952 459 30 <0.05 0.32 0.96 <0.03 1.3 

1251 0.27 1453 677 427 46 0,08 0.93 4.9 0.07 1.5 

1255 <0.05 1118 585 302 36 <0.05 0.86 0.20 <0.03 6.0 

1353 <0.05 1760 803 275 43 <0.05 0.72 39 <0.03 6.6 

1358 0.40 1135 588 253 19 <0.05 1.0 1.1 <0.03 <0.15 

1360 0.23 1140 1746 292 32 0.21 0.63 9.3 0.06 0.63 

2036 0.24 2017 1390 311 32 <0.05 0.40 0.24 <0.03 0.97 

2038 <0.05 871 1171 377 34 <0.05 0.47 4.7 0.07 <0.15 

1215 0.13 1198 1367 203 49 0.40 0.20 2.2 <0.03 0.81 

1216 0.87 1268 1142 218 16 <0.05 0.27 0.53 0.07 <0.15 

1217 0.27 1315 1849 234 49 <0.05 0.53 2.0 0.07 1.4 

1218 0.27 1187 1742 250 55 <0.05 0.27 12 0.07 <0.15 

1221 0.34 1230 1944 422 39 <0.05 0.63 7.6 0.06 9.1 

1222 0.23 1423 1242 403 25 <0.05 <0.03 2.3 0.06 1.4 

1226 1.6 1324 1448 420 74 <0.05 0.29 27 0.06 0.57 

1227 0.29 1507 1004 487 17 <0.05 0.46 0.11 0.06 0.25 

2026 <0.05 1408 853 392 19 0.07 0.06 0.46 0.06 6.3 

2027 <0.05 1565 1841 479 36 <0.05 0.51 6.0 0.06 0.44 

2028 0.91 1046 849 454 25 <0.05 0.06 10.1 0.06 0.52 
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Δείγμα Co Cu Zn Rb Sr Cd Cs Ba Tl As 
2029 0.40 1017 974 524 11 <0.05 0.34 3.5 0.06 0.82 

2030 0.48 1671 1488 471 20 <0.05 0.16 2.2 0.08 10.7 

2031 0.40 1687 1591 345 13 <0.05 <0.03 15 <0.03 9.5 

2032 0.33 1147 1239 314 15 0.16 <0.03 3.0 0.07 1.3 

2033 0.40 1277 1186 427 7.8 0.14 0.23 4.5 0.06 1.2 

2034 0.24 1129 1422 328 7.7 <0.05 0.08 3.8 <0.03 0.26 

 

 

Σιμζσ αναφοράσ για τα ιχνοςτοιχεία ςτον ορό/πλάςμα του αίματοσ81,85 

Κχνοςτοιχεία Σιμζσ αναφοράσ (μg/L) 

Ba 0.4 – 1.7 

Co 0.08 – 0.4 

Cs 0.11 – 5.2 

Cu 601 – 1373 

Cd 0.04 – 0.36 

Rb 78 – 317 

Tl 0.02 – 0.34 

Sr 28 – 44 

Zn 587 – 1215 

 


