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Περίλθψθ ςτα Ελλθνικά 

 
Θ αιμόςταςθ, θ δθμιουργία δθλαδι κρόμβου είναι ζνασ ςθμαντικόσ μθχανιςμόσ 
που προςτατεφει τον οργανιςμό από ακατάςχετθ αιμορραγία μετά από 
τραυματιςμό. Θ διαταραχι τθσ φυςιολογικισ αιμόςταςθσ ςχετίηεται  με  αυξθμζνο 
κίνδυνο για καρδιαγγειακά νοςιματα. Θ ακθροςκλιρωςθ, που αποτελεί τον κοινό 
μθχανιςμό των καρδιαγγειακϊν νοςθμάτων, περιλαμβάνει και τθν αρτθριακι 
κρόμβωςθ.Θ αναςτολι τθσ πακογενοφσ ςυςςϊρευςθσ  των αιμοπεταλίων που 
αποτελεί βαςικό ςτάδιο τθσ κρόμβωςθσ, και θ πρόλθψθ τθσ ακθροςκλιρωςθσ 
αποτελεί ζναν από τουσ υψθλοφ ενδιαφζροντοσ επιςτθμονικοφσ ςτόχουσ. Μελζτεσ 
υποςτθρίηουν ότι θ ρεςβερατρόλθ, ζνα φαινολικό ςυςτατικό, ζχει ευεργετικι 
επίδραςθ και ςτα καρδιαγγειακά νοςιματα.Ραρόλα αυτά θ  δομι τθσ 
ρεςβερατρόλθσ δεν τθσ επιτρζπει να ζχει μεγάλθ βιοδιακεςιμότθτα. Για το λόγο 
αυτό οι επιςτιμονεσ ζςτρεψαν το ενδιαφζρον τουσ ςτθν μελζτθ των παραγϊγων 
τθσ με ςκοπό να αυξιςουν τθν βιοδιακεςιμότθτα τθσ αλλά ςτθ μελζτθ των 
ενδογενϊν μεταβολιτϊν τθσ.  
Σκοπόσ τθσ παροφςασ ζρευνασ ιταν θ μελζτθ in vitro τθσ επίδραςθσ τθσ 
ρεςβερατρόλθσ και των παραγϊγων/μεταβολιτϊν  τθσ ςτθν αναςτολι τθσ 
ςυςςϊρευςθσ των αιμοπεταλίων. Για το ςκοπό αυτό χρθςιμοποιικθκαν εκτόσ από 
τθν ρεςβερατρόλθ και τα μεκυλιωμζνα παράγωγά τθσ. 
Δοκιμάςτθκε θ ικανότθτα τθσ ρεςβερατρόλθσ και των μεκυλιωμζνων παραγϊγων 
τθσ να αναςτζλουν τθν ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων ςε πλάςμα πλοφςιο ςε 
αιμοπετάλια από  υγιείσ  εκελοντζσ  ζναντι  3 ςυςςωρευτικϊν  παράγόντων 
(ADP,PAF,TRAP).Θ ςυςςϊρευςθ μετρικθκε με  τθν μζκοδο τθσ 
ςυςςωρευματομετρίασ οπτικισ διαπερατότθτασ και θ αναςτολι υπολογίςτθκε με 
βάςθ το φψοσ ςυςςϊρευςθσ και του εμβαδοφ κάτω από τθν καμπφλθ (AUC). 
Θ ρεςβερατρόλθ και τα περιςςότερα παράγωγα ζδειξαν αναςτολι ζναντι του PAF 
και του TRAP αλλά όχι κάποια αξιοςθμείωτθ αναςτολι ςτο ADP. Από όλα τα 
παράγωγα θ 3-μεκυλορεςβερατρόλθ, θ 4-μεκυλορεςβερατρόλθ 3,4-
διμεκυλορεςβερατρόλθ φάνθκε να είναι πιο δραςτικζσ από τθν ρεςβερατρόλθ 
ζναντι του TRAP και θ 4-μεκυλορεςβερατρόλθ φάνθκε να είναι θ πιο δραςτικι.  Θ 
τριμζκυλορεςβερατρόλθ φάνθκε να μθν προκαλεί ςθμαντικι αναςτολι. 
Συμπεραςματικά, φαίνεται ότι θ μεκυλίωςθ μπορεί να επθρεάςει τθν ικανότθτα τθσ 
ρεςβαρατόλθσ να αναςτζλει τθν ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων κακϊσ και ότι 
είναι ςθμαντικι θ κζςθ ςτθν οποία λαμβάνει χϊρα θ μεκυλίωςθ για τθν εκδιλωςθ 
τθσ αντι-αιμοπεταλιακισ δράςθσ. 
 

 

Λζξεισ κλειδιά: ςυςςϊρευςθ αιμοπεταλίων, ρεςβερατρόλθ, μεκυλιωμζνα 

παράγωγα, κρόμβωςθ, μεταβολίτεσ 
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Abstract  

 

Hemostasis, the creation of a thrombus is an important mechanism that protects the 

body from undue hemorrhage after an injury. The disorder of normal haemostasis is 

associated with an increased risk of cardiovascular disease. Atherosclerosis, which is 

the common mechanism of cardiovascular disease, also includes arterial thrombosis. 

The inhibition of pathogenic platelet aggregation, which is a major stage of 

thrombosis, and the prevention of atherosclerosis is one of the highly interesting 

scientific goals. Studies suggest that resveratrol, a phenolic component, has a 

beneficial effect on cardiovascular disease. However, the resveratrol structure does 

not allow it to have a high bioavailability. For this reason, scientists have turned their 

interest in the study of its derivatives in order to increase its bioavailability but to 

study its endogenous metabolites. The purpose of this study was to in vitro study the 

effect of resveratrol and its derivatives / metabolites on the inhibition of platelet 

aggregation. For this purpose other than resveratrol and its methylated derivatives 

have been used. 

The ability of resveratrol and its methylated derivatives to inhibit platelet 

aggregation in platelet-rich plasma from healthy volunteers versus 3 cumulative 

agents (ADP, PAF, TRAP) was tested. Accumulation was measured by optical 

permeability aggregation and inhibition was calculated based on the accumulation 

height and area under the curve (AUC). Resveratrol and most derivatives showed 

inhibition against PAF and TRAP but no remarkable inhibition of ADP. Of all the 

derivatives, 3-methyl-resvestratrol, 4-methyl-resveratrol,  3,4-dimethyl-resveratrol 

appeared to be more potent than resveratrol versus TRAP and 4-methylresveratrol 

seemed to be the most active. Trimethyl-resveratrol did not appear to cause 

significant inhibition. 

In conclusion, it appears that methylation may affect the ability of resveratol to 

inhibit platelet aggregation and that the site where methylation occurs for the onset 

of antiplatelet activity is important. 

 

 
 
 
 
 
 
 
Keywords: Platelet aggregation, resveratrol, methylated derivatives, thrombosis, 

metabolites 
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Εικόνα 3.5: Τρανσ-΢εςβερατρόλθ και ςχετικζσ δομζσ                                                  ς.44 

Εικόνα 3.6: Ροςότθτεσ τροφίμων και ποτϊν που πρζπει να καταναλϊνονται για τθν 

επίτευξθ κεραπευτικϊν δόςεων ρεςβερατρόλθσ                                                               ς.46 

Εικόνα 3.7: Δράςθ τθσ ΢εςβερατρόλθσ ςε μοριακό επίπεδο                                      ς.49 
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ΚΑΣΑΛΟΓΟ΢ ΔΙΑΓΡΑΜΜΑΣΩΝ 

 
Διάγραμμα 1: Θ επίδραςθ τθσ ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων 
ζναντι του ADP. Τα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι α)του φψουσ τθσ 
καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ 
καμπφλθ(AUC) απουςία ρεςβερατρόλθσ                             ς.57                  
  
 
Διάγραμμα 2: Θ επίδραςθ τθσ ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων 
ζναντι του PAF.Τα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ επι τοισ εκατό αναςτολι του 
φψουσ(Amplitude) τθσ καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ απουςία ρεςβερατρόλθσ         ς.58 
 
Διάγραμμα 3: Θ επίδραςθ τθσ ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων 
ζναντι του TRAP. Τα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ επι τοισ εκατό αναςτολι α)του 
φψουσ τθσ καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ 
καμπφλθ(AUC) απουςία ρεςβερατρόλθσ                 ς.59 
 
Διάγραμμα 4: Θ επίδραςθ τθσ 3Mεκυλο- ΢εςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των 
αιμοπεταλίων ζναντι του ADP. Τα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ %αναςτολι α)του 
φψουσ τθσ καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ 
απουςία ρεςβερατρόλθσ                    ς.60 
 
Διάγραμμα 5: Θ επίδραςθ τθσ 3Mεκυλο- ΢εςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των 
αιμοπεταλίων ζναντι του PAF. Τα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ επι τοισ εκατό 
αναςτολι α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ 
περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ(AUC) απουςία ρεςβερατρόλθσ                            ς.61 
 
Διάγραμμα 6: Θ επίδραςθ τθσ 3Mεκυλο- ΢εςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των 
αιμοπεταλίων ζναντι του TRAP. Τα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι 
α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω 
από τθ καμπφλθ(AUC) απουςία ρεςβερατρόλθσ                                                     ς.62 
 
Διάγραμμα 7: Τα ςθμεία που χρθςιμοποιικθκαν για τον υπολογιςμό του IC50  με 
βάςθ το φψοσ τθσ ςυςςϊρευςθσ και το εμβαδον κάτω από τθ καμπφλθ              ς.64 
 
Διάγραμμα 8: Θ επίδραςθ τθσ 4Mεκυλο- ΢εςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των 
αιμοπεταλίων ζναντι του ADP. Τα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ επι τοισ εκατό 
αναςτολι α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ 
περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ(AUC) απουςία ρεςβερατρόλθσ                            ς.65 
 
Διάγραμμα 9: Θ επίδραςθ τθσ 4Mεκυλο- ΢εςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των 
αιμοπεταλίων ζναντι του PAF. Τα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ επι τοισ εκατό 
αναςτολι α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ 
περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ(AUC)απουςία ρεςβερατρόλθσ               ς.66 
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Διάγραμμα 10: Θ επίδραςθ τθσ 4Mεκυλο- ΢εςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των 
αιμοπεταλίων ζναντι του TRAP. Τα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ επι τοισ εκατό 
αναςτολι α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ 
περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ(AUC) απουςία ρεςβερατρόλθσ                   ς.67                        
 
Διάγραμμα 11: Τα ςθμεία που χρθςιμοποιικθκαν για τον υπολογιςμό του IC50  με 
βάςθ το φψοσ τθσ ςυςςϊρευςθσ και το εμβαδον κάτω από τθ καμπφλθ               ς.68 
 
Διάγραμμα 12: Θ επίδραςθ τθσ Δι-Mεκυλο- ΢εςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των 
αιμοπεταλίων ζναντι του ADP. Τα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι α)του 
φψουσ τθσ καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ 
καμπφλθ(AUC) απουςία ρεςβερατρόλθσ                                                                  ς.69 
 
Διάγραμμα 13: Θ επίδραςθ τθσ Δι-Mεκυλο- ΢εςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των 
αιμοπεταλίων ζναντι του PAF. Τα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι α)του 
φψουσ τθσ καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ 
καμπφλθ(AUC) απουςία ρεςβερατρόλθσ                                                                   ς.70 
 
Διάγραμμα 14: Τα ςθμεία που χρθςιμοποιικθκαν για τον υπολογιςμό του IC50  με 

βάςθ το φψοσ τθσ ςυςςϊρευςθσ και το εμβαδον κάτω από τθ καμπφλθ              ς.71 

 

Διάγραμμα 15: Θ επίδραςθ τθσ Δι-Mεκυλο- ΢εςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των 

αιμοπεταλίων ζναντι του TRAP. Τα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι 

α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω 

από τθ καμπφλθ(AUC) απουςία ρεςβερατρόλθσ                                                      ς.72 

 

Διάγραμμα 16: Τα ςθμεία που χρθςιμοποιικθκαν για τον υπολογιςμό του IC50  με 

βάςθ το φψοσ τθσ ςυςςϊρευςθσ και το εμβαδον κάτω από τθ καμπφλθ              ς.73 

 

Διάγραμμα 17: Θ επίδραςθ τθσ 3.4 Δι-Mεκυλο- ΢εςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ 

των αιμοπεταλίων ζναντι του ADP. Τα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι  

α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω 

από τθ καμπφλθ(AUC) απουςία ρεςβερατρόλθσ                                                      ς.74 

 

Διάγραμμα 18: Τα ςθμεία που χρθςιμοποιικθκαν για τον υπολογιςμό του IC50  με 

βάςθ το φψοσ τθσ ςυςςϊρευςθσ και το εμβαδόν κάτω από τθ καμπφλθ              ς.75 

 

Διάγραμμα 19: Θ επίδραςθ τθσ 3.4 Δι-Mεκυλο- ΢εςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ 

των αιμοπεταλίων ζναντι του PAF. Τα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι 

α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω 

από τθ καμπφλθ(AUC) απουςία ρεςβερατρόλθσ                                                      ς.76 
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Διάγραμμα 20: Τα ςθμεία που χρθςιμοποιικθκαν για τον υπολογιςμό του IC50  με 

βάςθ το φψοσ τθσ ςυςςϊρευςθσ και το εμβαδόν κάτω από τθ καμπφλθ             ς.77 

 

Διάγραμμα 21: Θ επίδραςθ τθσ 3.4 Δι-Mεκυλο- ΢εςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ 

των αιμοπεταλίων ζναντι του TRAP. Τα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι 

α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω 

από τθ καμπφλθ(AUC) απουςία ρεςβερατρόλθσ                                                      ς.78 

 

Διάγραμμα 22: Τα ςθμεία που χρθςιμοποιικθκαν για τον υπολογιςμό του IC50  με 

βάςθ το φψοσ τθσ ςυςςϊρευςθσ και το εμβαδόν κάτω από τθ καμπφλθ              ς.79 

 

Διάγραμμα 23: Θ επίδραςθ τθσ Τρι-Mεκυλο ΢εςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των 

αιμοπεταλίων ζναντι του ADP. Τα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι α)του 

φψουσ τθσ καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ 

καμπφλθ(AUC) απουςία ρεςβερατρόλθσ                                                                  ς.80 

 

Διάγραμμα 24: Θ επίδραςθ τθσ  Τρι-Mεκυλο- ΢εςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των 

αιμοπεταλίων ζναντι του PAF. Τα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι α)του 

φψουσ τθσ καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ 

καμπφλθ(AUC) απουςία ρεςβερατρόλθσ                                                                  ς.81 

 

Διάγραμμα 25: Τα ςθμεία που χρθςιμοποιικθκαν για τον υπολογιςμό του IC50  με 

το εμβαδόν κάτω από τθ καμπφλθ                                                                           ς.82 

 

Διάγραμμα 26: Θ επίδραςθ τθσ  Τρι-Mεκυλο- ΢εςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των 

αιμοπεταλίων ζναντι του TRAP. Τα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι 

α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω 

από τθ καμπφλθ(AUC) απουςία ρεςβερατρόλθσ                                                      ς.83 
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ΚΑΣΑΛΟΓΟ΢ ΠΙΝΑΚΩΝ 

 
Πίνακασ 1: Θ ρεςβερατρόλθ και οι κζςεισ μεκυλίωςισ τθσ                                   ς.60 
 
Πίνακασ 2: Συγκεντρωτικά αποτελζςματα τθσ ςυγκζντρωςθσ  με βάςθ το IC50% των 

ουςιϊν που μελετικθκαν ςτουσ τρεισ ςυςςωρευτικοφσ παράγοντεσ με βάςθ το 

φψοσ ςυςςϊρευςθσ και το AUC                                                                                        ς.84 
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ΣΥΝΤΟΜΟΓΡΑΦΙΕΣ 

 
EDRF endothelium derived 

releasing factor 
 

PGI  προςτακυκλίνθ 

t-PA tissue plasminogen 
activator 

 

PAI Plasminogen activator 
inhibitor 

 

vWF Von Willebrand  
PGI  προςτακυκλίνθ 

NO Nitrogen Oxide μονοξείδιο του αηϊτου 
ADPαςθ  αδενοςικι διφωςφατάςθ 

΢LΑ2   φωςφολιπάςθ Α2 

AMP Adenosine 
Monophosphate 

μονοφωςφορικι αδενοςίνθ 

cAMP  κυκλικι μονοφωςφορικι 
αδενοςίνθ 

ADP Adenosine Diposphate διφωςφορικι αδενοςίνθ 
VWF Von Willebrand Factor παράγοντασ von Willebrand 
PDGF platelet-derived growth 

factor 
 

P4F  τζταρτοσ αιμοπεταλιακόσ 
παράγοντασ 

GPllb Glycoprotein IIb/IIIa  

PAF Platelet Activating Factor παράγοντασ ενεργοποίθςθσ 
αιμοπεταλίων 

LTs Leukotrienes λευκοτριζνια 

TNF-a Tumor necrosis factor Ραράγοντασ νζκρωςθσ όγκου 

TRAP Thrombin receptor-
activating peptides  

PAR  Υποδοχζασ πρωτεάςθσ 

GpIbα  γλυκοπρωτεΐνθσ Ibα 

HK  Υψθλοφ Μοριακοφ Βάρουσ 
Κινινογόνο 

PK Prokallikrein προκαλλικρεΐνθσ 
TAFI Τhrombin Activatable, 

Fibrinolysis Inhibitor 
 

https://en.wikipedia.org/wiki/Glycoprotein_IIb/IIIa
https://en.wikipedia.org/wiki/Leukotriene
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TF Tissue Factor ιςτικό παράγοντα 
ΤFPI)  Tissue Factor Pathway 

Inhibitor 
 

ΤΜ Thrombomodulin κρομβομοντουλίνθσ 
PC Protein C πρωτεΐνθ C 
APC Activated Protein C Ενεργοποιθμζνθ πρωτεΐνθ C 
tPA tissue-type plasminogen 

activator 
 

uPA urokinase-type 
plasminogen activator 

 

HMWK high-molecular-weight 
kininogen 

υψθλοφ μοριακοφ βάρουσ 
κινινογόνο 

PAI  ενεργοποιθτισ του 
πλαςμινογόνου  

RSV Resveratrol ρεςβερατρόλθ 

GLU-RSV  γλυκουρονίδιο τθσ 
ρεςβερατρόλθσ 

SUL RSV  ςουλφονίδιο τθσ 
ρεςβερατρόλθσ   

COX  κυκλοοξυγενάςθ 

MR  Μζκυλο-ρεςβερατρόλθ 

DMR  Διμζκυλο-ρεςβερατρόλθ 

TMR  τριμζκυλορεςβερατρόλθ 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ ΠΡΩΣΟ 

ΑΙΜΟ΢ΣΑ΢Θ ΚΑΙ ΘΡΟΜΒΩ΢Θ 

1. ΑΙΜΟ΢ΣΑ΢Θ 

Ωσ αιμόςταςθ ορίηουμε τθ βιοχθμικι και κυτταρικι διαδικαςία που 

λαμβάνει χϊρα ςτον οργανιςμό με ςκοπό να διατθρθκεί θ ρζουςα υγρι μορφι του 

αίματοσ, να περιοριςτεί ι να ςταματιςει θ αιμορραγία μετά το τραυματιςμό και να 

αποκαταςτακεί θ κυκλοφορία του αίματοσ κατά τθν εποφλωςθ. Θ φυςιολογικι 

αιμόςταςθ περιλαμβάνει  ρυκμιςτικζσ διαδικαςίεσ όπου διατθροφν το αίμα ςε μια 

ρευςτι κατάςταςθ, ενϊ ςε περίπτωςθ που υπάρξει κάποιοσ τραυματιςμόσ ςτα 

αγγεία, ςχθματίηεται άμεςα ζνασ αιμοςτατικόσ κρόμβοσ. Στθ διαδικαςία αυτι  

παίρνουν μζροσ το αγγειακό τοίχωμα, τα αιμοπετάλια και ο καταρράκτθσ πιξθσ του 

αίματοσ. Tα κφτταρα του ενδοκθλίου ζχουν διττό ρόλο, είναι αυτά που ρυκμίηουν 

κατά βάςθ τθ διαδικαςία τθσ αιμόςταςθσ και τθσ κρόμβωςθσ. Φυςιολογικά ςτα 

κφτταρα αυτά είναι ενεργοποιθμζνοι οι αντιπθκτικοί παράγοντεσ οι οποίοι 

καταςτζλλουν τθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων, τθ διαδικαςία πιξθσ του αίματοσ 

και επάγουν τθν ινωδόλυςθ. Από τθν άλλθ  ςε περίπτωςθ τραυματιςμοφ ι 

ενεργοποίθςθσ τα κφτταρα αυτά αποκτοφν προκρομβωτικι δραςτθριότθτα. Πταν  

επζλκει τραυματιςμόσ  ςτο αγγείο γίνεται αγγειοςφςπαςθ και δθμιουργείται  ζνα 

αιμοπεταλιακό πλζγμα  το οποίο αρκεί για να ςταματιςει τθν αιμορραγία όταν 

αυτι προζρχεται από τα τριχοειδι αγγεία(Ρρωτογενισ αιμόςταςθ).Σε αιμορραγία 

μεγαλφτερου διαμετριματοσ ενεργοποιείται ο μθχανιςμόσ  πιξθσ του αίματοσ με 

ςκοπό τθ δθμιουργία ινϊδουσ για να μπορζςει να ςτακεροποιθκεί ο 

κρόμβοσ.(Δευτερογενισ αιμόςταςθ).Τζλοσ  ακολουκεί θ διαδικαςία τθσ ινωδόλυςθσ 

που οδθγεί ςτθ λφςθ του ινϊδουσ  για τθν αποφυγι τθσ δθμιουργίασ κρόμβου 

αυξθμζνου μεγζκουσ. 

Με το τραυματιςμό του αγγείου, μζςω του  κεντρικοφ νευρικοφ ςυςτιματοσ 

κα εκκρικοφν ορμόνεσ  όπωσ θ επινεφρίνθ, θ ςεροτονίνθ και θ νοραδρεναλίνθ με 

ςκοπό τθν ενεργοποίθςθ του μθχανιςμοφ τθσ  ςυςτολισ του αγγείου. Τα αγγειακά 

κφτταρα ςυνκζτουν και εκκρίνουν ουςίεσ και με αυτό τον τρόπο ρυκμίηεται θ 
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αιμόςταςθ
1
 .Πταν τραυματίηεται το ενδοκιλιο αποκαλφπτεται το υποενδοκιλιο ςτο 

οποίο εκκρίνεται κολλαγόνο. Το κολλαγόνο αποτελεί ςυςτατικό τθσ εξωκυττάριασ 

μιτρασ και είναι το πιο ακθρογόνο ςυςτατικό κακϊσ επάγει τθν ενεργοποίθςθ και 

τθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων.
2,3 

Στο ενδοκιλιο από τθν άλλθ εκκρίνεται το  

οξείδιο του αηϊτου (nitrous oxide, NO) ι αλλιϊσ ο EDRF (endothelium derived 

releasing factor)ουςία που προκαλεί αγγειοδιαςτολι. Θ προςτακυκλίνθ (PGI2) 

παρεμποδίηει τθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων και προκαλεί αγγειοδιαςτολι. Στα 

επικθλιακά κφτταρα βρίςκονται οι μιμθτζσ τθσ θπαρίνθσ (heparin sulfates),που  

προςδίδουν ςε αυτζσ  αρνθτικό φορτίο, εμποδίηοντασ ζτςι τθ  προςκόλλθςθ των 

αιμοπεταλίων, ενϊ παράλλθλα ςε ςυνεργαςία με το μόρια τθσ αντικρομβίνθσ 

αναςτζλλουν τθν ενδογενι οδό τθσ πιξεωσ. Θ κρομβομοντουλίνθ 

(thrombomodulin) θ οποία επίςθσ βρίςκεται ςτθν επιφάνεια των επικθλιακϊν 

κυττάρων ςε ςυνεργαςία με τθ κρομβίνθ ενεργοποιεί τον αναςτολζα τθσ πιξεωσ 

Ρρωτεΐνθ C. Ο ιςτικόσ ενεργοποιθτισ του πλαςμινογόνου t-PA (tissue plasminogen 

activator). Το πλαςμινογόνο  ενεργοποιεί τθν αποδόμθςθ του ινϊδουσ.Ο 

αναςτολζασ του ενεργοποιθτι του πλαςμινογόνου PAI (Plasminogen activator 

inhibitor), που αναςτζλλει τθ δράςθ του t-PA.Ο παράγοντασ Von Willebrand (vWF) 

που ςυμμετζχει ςτο μθχανιςμό ςυςςϊρευςθσ των αιμοπεταλίων και επιπλζον είναι 

πρωτεΐνθ μεταφορζασ του παράγοντα FVIII. 

1.1. Πρωτογενισ αιμόςταςθ 

1.1.1 Ενδοκιλιο 

Στθν αιμόςταςθ παίρνουν μζροσ τα αιμοπετάλια, τα κφτταρα του 

ενδοκθλίου και το υποενδοκιλιο. Το ενδοκιλιο αντιμετωπίηει τισ απειλζσ  τθσ 

ακεραιότθτασ των αιμοφόρων αγγείων και τθσ ομοιοςταςίασ των ςυςτατικϊν του 

αίματοσ, οι οποίεσ μπορεί να προζρχονται από τα λιπίδια, τα ανοςοςυμπλζγματα, 

τουσ μικροοργανιςμοφσ  και τισ τοξίνεσ που αυτοί παράγουν. Είναι ολοζνα και πιο 

ςαφζσ ότι το ενδοκιλιο παρζχει ιςχυροφσ αμυντικοφσ μθχανιςμοφσ ενάντια ςε 

αυτζσ τισ απειλζσ εκφράηοντασ μια ςειρά μορίων
4
. Θ κφρια λειτουργία των 

ενδοκθλιακϊν κυττάρων είναι να παράγουν αγγειοπροςτατευτικά και 

αντικρομβωτικά μόρια. Μερικά μόρια εκφράηονται ςυςτθματικά και άλλα 
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παράγονται ωσ απόκριςθ ςτα ερεκίςματα. Υπό φυςιολογικζσ ςυνκικεσ τα κφτταρα 

του ενδοκθλίου παράγουν αγγειοδιαςταλτικζσ ουςίεσ όπωσ θ προςτακυκλίνθ (PGI) 

το μονοξείδιο του αηϊτου(NO) και θ αδενοςικι διφωςφατάςθ(ADPαςθ) οι οποίεσ 

εμποδίηουν  τθ προςκόλλθςθ των αιμοπεταλίων ςτο τοίχωμα του ενδοκθλίου. 

Το μονοξείδιο του αηϊτου παράγεται από τθν L-αργινίνθ και τθν L-

κιτρουλίνθ και  εκκρίνεται ςτα λεία μυϊκά κφτταρα και ςτα αιμοπετάλια τθσ 

κυκλοφορίασ. Το μονοξείδιο του αηϊτου (NO) διαχζεται  και ενεργοποιεί τθν 

γουανιλικι κυκλάςθ των λείων μυϊκϊν κυττάρων και αυξάνει τθν κυκλικι 

μονοφωςφορικι γουανοςίνθ που βρίςκεται ςτο κυτταρόπλαςμα. Θ αφξθςθ τθσ  

γουανιλικισ κυκλάςθσ των αιμοπεταλίων  ζχει ωσ αποτζλεςμα να αναςτζλλεται θ 

προςκόλλθςθ, θ ενεργοποίθςθ και θ ςυςςϊρευςι των αιμοπεταλίων.
5
 

Θ προςτακυκλίνθ ςυντίκεται κυρίωσ ςτα αγγειακά ενδοκθλιακά κφτταρα και 

τα λεία μυϊκά κφτταρα.
4 

Πταν διεγείρεται από διάφορουσ φυςιολογικοφσ 

αγωνιςτζσ, ςυμπεριλαμβανομζνθσ τθσ κρομβίνθσ, τθσ ιςταμίνθσ και τθσ 

βραδυκινίνθσ, ενεργοποιείται θ φωςφολιπάςθ Α2 (΢LΑ2)  που βρίςκεται ςτο 

κυτταρόπλαςμα των ενδοκθλιακϊν κυττάρων. Θ ενεργοποιθμζνθ PLA2 καταλφει τθν 

απελευκζρωςθ του αραχιδονικοφ οξζοσ (ΑΑ) κυρίωσ από τθ φωςφατιδυλοχολίνθ. 

Το ελεφκερο ΑΑ χρθςιμεφει ωσ υπόςτρωμα για τθ ςυνκάςθ τθσ προςταγλανδίνθσ Θ 

(PGHS, επίςθσ γνωςτι ωσ κυκλοοξυγονάςθ).Θ προςτακυκλίνθ αποτελεί ζναν ιςχυρό 

αναςτολζα των αιμοπεταλίων. Ζχει τθν ικανότθτα να αναςτζλλει τθν ζκκριςθ, τθν 

ενεργοποίθςθ αλλά και τθ ςυςςϊρευςι τουσ. Θ προςτακυκλίνθ δρα ωσ 

αντιαιμοπεταλιακόσ παράγοντασ κακϊσ επάγει τθ χαλάρωςθ των λείων μυϊκϊν 

ινϊν, αποκλείει τθν αλλθλεπίδραςθ των κυττάρων του αίματοσ με το ενδοκιλιο  και 

μειϊνει τθ ςυςςϊρευςθ λιπιδίων ςτα λεία μυϊκά κφτταρα. Θ ικανότθτά τθσ να 

αναςτζλλει τα αιμοπετάλια γίνεται μζςω ςφνδεςισ τθσ  ςτθ γουανοςίνθ ενόσ 

νουκλεοτιδικοφ υποδοχζα. Αυτι θ πρόςδεςθ οδθγεί ςτθν ενεργοποίθςθ τθσ 

αδενυλικισ κυκλάςθσ και ςτθν αφξθςθ των επιπζδων τθσ κυκλικισ 

μονοφωςφορικισ αδενοςίνθσ(cAMP) ςτα αιμοπετάλια με αποτζλεςμα τθν 

αναςτολι τθσ ενεργοποίθςισ τουσ.Αξίηει να ςθμειωκεί ότι δρα ςυνεργιςτικά με το 

NO για τθν αναςτολι ςυςςϊρευςθσ των αιμοπεταλίων.
6
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 Τα κφτταρα του ενδοκθλίου εμποδίηουν τθν ζναρξθ του καταρράκτθ πιξθσ 

του αίματοσ με το να εκφράηεται ςτθν επιφάνειά τουσ θ αδενοςικι διφωςφατάςθ 

(ADPαςθ).
7 

Το ADP (διφωςφορικι αδενοςίνθ)αποτελεί βαςικό ςυςςωρευτικό 

παράγοντα των αιμοπεταλίων, απελευκερϊνεται από τα ενεργοποιθμζνα 

αιμοπετάλια και αποικοδομείται από τθν αδενοςικι διφωςφατάςθ(ADPαςθ) ςε 

μονοφωςφορικι αδενοςίνθ(AMP), αυτό ζχει ωσ αποτζλεςμα να περιορίηεται θ 

ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων.
8
  

1.1.2.Αιμοπετάλια 

Ππωσ προαναφζρκθκε όταν επζλκει  τραυματιςμόσ του αγγείου, θ 

δθμιουργία κρόμβου είναι απαραίτθτθ. Ξεκινάει λοιπόν θ πρωτογενισ αιμόςταςθ 

και θ παραγωγι ενόσ εφκραςτου αιμοπεταλιακοφ κρόμβου. Τα αιμοπετάλια, 

παίηουν βαςικό ρόλο ςτθν αιμόςταςθ και ςτθ δθμιουργία του κρόμβου, ςυνεπϊσ 

κα ιταν καλό να αναφερκοφμε λίγο παραπάνω ςε αυτά. Τα αιμοπετάλια είναι 

μικρά, απφρθνα κφτταρα ςτα οποία περιζχονται πολλά οργανίδια και ζχουν μια 

αρκετά ενεργι μεμβράνθ. Επιπλζον περιζχουν δφο ειδϊν κοκκία, τα «α» κοκκία τα 

οποία περιζχουν το παράγοντα von Willebrand, τον platelet-derived growth 

factor(PDGF),τον τζταρτο αιμοπεταλιακό παράγοντα(P4F) και τθ β-

κρομβομοντουλίνθ και τα «δ» κοκκία τα οποία περιζχουν ADP, ATP, αςβζςτιο και 

ςεροτονίνθ.
(9,10)

Θ διαδικαςία παραγωγισ του αιμοπεταλιακοφ κρόμβου 

περιλαμβάνει τα εξισ ςτάδια: τθ προςκόλλθςθ, τθν απελευκζρωςθ των κοκκίων 

των αιμοπεταλίων και τθ ςυςςϊρευςι τουσ. Τα αιμοπετάλια λοιπόν προςκολλϊνται 

ςτθν αγγειακι πλθγι και πιο ςυγκεκριμζνα ςτο κολλαγόνο που βρίςκεται ςτο 

υποενδοκιλιο και αποκαλφπτεται μετά τθ τρϊςθ του ενδοκθλίου. Τα  αιμοπετάλια 

όταν ζρκουν ςε επαφι με το υποενδοκιλιο κα αναγνωρίςουν το παράγοντα von 

Willebrand(VWF), ο οποίοσ είναι ζνα πολυμερζσ όπου ζχει ςυςςωρευτικι δράςθ. Ο 

παράγοντασ αυτόσ εκκρίνεται από τα αιμοπετάλια και τα  κφτταρα του ενδοκθλίου 

όταν αυτά ενεργοποιθκοφν.
11

 Ο VWF είναι ενωμζνοσ με το κολλαγόνο και 

αναγνωρίηεται από τον υποδοχζα Gp1b που βρίςκεται ςτθν επιφάνεια των 

αιμοπεταλίων.Ριο ςυγκεκριμζνα, θ προςκόλλθςθ των αιμοπεταλίων γίνεται μζςω 
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τθσ αναγνϊριςθσ του παράγοντα von Willebrand από μια γλυκοπρωτεΐνθ υποδοχζα 

Ib/IX/V που βρίςκεται ςτθν επιφάνεια των αιμοπεταλίων 
12

 και του κολλαγόνου από 

τθν GPVI. 
13,14,15

 Αυτι θ διαδικαςία μπορεί να οδθγιςει ςτθν ενεργοποίθςθ των 

ιντεγκρινϊν όπου κα ςυμβάλλουν  ςτθ ςταδιακι προςκόλλθςθ των αιμοπεταλίων 

και ςτθ ςυνζχεια τθ ςυςςϊρευςι τουσ με αποτζλεςμα τθ δθμιουργία κρόμβου.
 11

 

Αμζςωσ μετά τθ προςκόλλθςι τουσ τα αιμοπετάλια ενεργοποιοφνται και 

απελευκερϊνουν τα κοκκία τουσ (αντίδραςθ απελευκζρωςθσ). Θ ενεργοποίθςθ των 

αιμοπεταλίων οδθγεί και ςτθν αλλαγι του ςχιματόσ τουσ. Θ διςκοειδισ τουσ μορφι 

κα χακεί, κα γίνουν ςφαιρικά και  κα βγάλουν ψευδοπόδια. Θ αλλαγι του ςχιματοσ 

αυξάνει τθν επιφάνεια που είναι διακζςιμθ για αλλθλεπίδραςθ με τουσ παράγοντεσ 

πιξθσ και ενιςχφει τθ περαιτζρω ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων.  Επίςθσ  

ςυμβαίνουν και κάποιεσ πιο ανεπαίςκθτεσ αλλαγζσ ςτθν εμφάνιςθ των μεμβρανϊν 

του πλάςματοσ. Οι ανεπαίςκθτεσ αλλαγζσ τθσ μεμβράνθσ περιλαμβάνουν μια 

αφξθςθ τθσ ζκφραςθσ των αρνθτικά φορτιςμζνων φωςφολιπιδίων, τα οποία 

παρζχουν κζςεισ ςφνδεςθσ και για το αςβζςτιο και για τουσ παράγοντεσ πιξθσ. 

Τζλοσ θ αλλαγι του ςχιματοσ των αιμοπεταλίων οδθγεί ςτθν αλλαγι τθσ 

διαμόρφωςθσ των  GPllb / llla  των αιμοπεταλίων που τουσ επιτρζπει να δεςμεφουν 

το ινωδογόνο. Επίςθσ το αςβζςτιο και το ADP που απελευκερϊνονται από τα  δ 

κοκκία είναι ιδιαίτερα ςθμαντικά, κακϊσ το αςβζςτιο που απαιτείται από 

διάφορουσ παράγοντεσ πιξθσ και το ADP, είναι ιςχυροί ενεργοποιθτζσ των 

αιμοπεταλίων. Τα ενεργοποιθμζνα αιμοπετάλια ςυνκζτουν επίςθσ κρομβοξάνθ Α2 

(ΤχΑ2), μια  προςταγλαδίνθ  που ενεργοποιεί επιπλζον τα γειτονικά   αιμοπετάλια 

και επίςθσ παίηει  ζναν ςθμαντικό ρόλο ςτθν ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων. 

Θ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων ζπεται τθν προςκόλλθςθσ και τθσ 

ενεργοποίθςισ τουσ. Οι παράγοντεσ που τθν διεγείρουν είναι ςχεδόν οι ίδιοι με 

εκείνουσ που ενεργοποιοφν τα αιμοπετάλια(π.χ. TxA2). Θ ςυςςϊρευςθ 

πραγματοποιείται μζςω τθσ αλλθλεπίδραςθσ του ινωδογόνου  με τουσ GpIIb/IIIa 

υποδοχείσ των κοντινϊν αιμοπεταλίων.
(5)

 

 



23 
 

 

 (Εικόνα 1.1. Σα ςτάδια ενεργοποίθςθσ των αιμοπεταλίων και ο ςχθματιςμόσ)
17

  

1.1.3.Αγωνιςτζσ Αιμοπεταλίων 

1.1.3.1.ADP 

To ADP είναι ςθμαντικόσ φυςιολογικόσ αλλά και πακολογικόσ αγωνιςτισ των  

αιμοπεταλίων. Πταν επζλκει κάποιοσ τραυματιςμόσ ςτο αγγειακό τοίχωμα, από τα 

ενεργοποιθμζνα αιμοπετάλια και τα κατεςτραμμζνα κφτταρα εκκρίνεται τοπικά 

ADP.Τότε το ADP δεςμεφεται ςτουσ υποδοχείσ του, που βρίςκονται ςτθν επιφάνεια 

των αιμοπεταλίων με αποτζλεςμα τθν ενίςχυςθ τθσ ςυςςϊρευςισ τουσ.
16

 Το  ADP 

είναι γνωςτό πλζον ότι εμπλζκεται ςτθν ενίςχυςθ ενεργοποίθςθσ και ςυςςϊρευςθσ 

των αιμοπεταλίων από αδφναμουσ αγωνιςτζσ, όπωσ θ αδρεναλίνθ και θ ςεροτονίνθ 

αλλά και παρουςία ιςχυρϊν αγωνιςτϊν ςε χαμθλζσ ςυγκεντρϊςεισ όπωσ 

κολλαγόνο, κρομβίνθ και αραχιδονικό οξφ.  

Οι υποδοχείσ που βρίςκονται ςτθν επιφάνεια των αιμοπεταλίων είναι 

κακοριςτικοί παράγοντεσ για τθ λειτουργία τουσ. Τα αιμοπετάλια εκφράηουν τον 

P2Y1 και τον ΢2Υ12 οι οποίοι ενεργοποιοφνται από  το ADP και τον ΢2Χ1 που 

ενεργοποιείται από το ΑΤ΢. Οι υποδοχείσ ΢2Υ1 και ΢2Υ12 ςυνδζονται με G-
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πρωτεΐνεσ. Θ ενεργοποίθςθ του P2Y1 υποδοχζα επάγει τθ κινθτοποίθςθ και τθν 

ειςροι Ca2+ ςτο κφτταρο, με αποτζλεςμα τθν αλλαγι ςχιματοσ των αιμοπεταλίων 

αλλά και τθν αναςτρζψιμθ ςυςςϊρευςι τουσ. Από τθν άλλθ πλευρά θ 

ενεργοποίθςθ του υποδοχζα ΢2Υ12 οδθγεί ςτθν αναςτολι τθσ ςτακερισ αφξθςθσ 

τθσ ςυςςϊρευςθσ των αιμοπεταλίων. Για να μπορζςει να γίνει θ ςυςςϊρευςθ των 

αιμοπεταλίων πρζπει να ενεργοποιθκοφν και οι δφο υποδοχείσ (P2Y1 και  ΢2Υ12) 

από το ADP. Ο υποδοχζασ ΢2Χ1 είναι κανάλι ιόντων όπου προκαλεί μια αλλαγι ςτο 

ςχιμα των αιμοπεταλίων αλλά παίηει μικρό ρόλο ςτθ ςυςςϊρευςι τουσ.
18

 

1.1.3.2.PAF 

Ο παράγοντασ ενεργοποίθςθσ αιμοπεταλίων (PAF ι 1-Ο-αλκυλο- 2- ακετυλο-

sn-γλυκερο-3-φωςφοχολίνθ) είναι μία φωςφολιπιδικι ζνωςθ που παράγεται 

ενδογενϊσ και είναι αρκετά ιςχυρι κακϊσ δρα ςε πολφ χαμθλζσ ςυγκεντρϊςεισ (10-

5 ζωσ 10-10mol)
19

Αυτό κακιςτά  τον PAF  ζναν βιολογικά δραςτικό και ιςχυρό 

φλεγμονϊδθ παράγοντα.
20

Ο PAF είναι ζνα προφλεγμονϊδεσ  αυτακοειδζσ ( 

παρακρινισ ορμόνθ) με πολλζσ επιδράςεισ. Ραίρνει μζροσ ςε πολλζσ διαδικαςίεσ 

όπωσ για παράδειγμα αυτι τθσ φλεγμονισ και τθσ αλλεργίασ.
21

Ο οποίοσ κεωρείται 

ότι παίηει ςθμαντικό ρόλο ςτθν ζναρξθ και τθν εξζλιξθ τθσ 

ακθροςκλιρωςθσ.
22

Συναντάται ςε πολλά είδθ κυττάρων όπωσ για παράδειγμα τα 

ενδοκθλιακά, τα νεφρικά ςτα οποία και παράγεται ωσ επί το πλείςτον. Θ παραγωγι 

PAF ςε ενδοκθλιακά κφτταρα ενεργοποιείται από κρομβίνθ,αγγειοτενςίνθ II, αντι-

παράγοντα VIII και IL-1.
23 

Ο PAF εκκρίνεται από τα βαςεόφιλα προσ απάντθςθ τουσ 

ςτθν ζκκριςθ τθσ IgG και ςτα μαςτοκφτταρα όταν αυτά  αντιδροφν ςτθν ζκκριςθ τθσ 

IgE. Θ διζγερςθ των κυττάρων αυτϊν  οδθγεί ςτθν απελευκζρωςθ ιςταμίνθσ και PAF 

με αποτζλεςμα τθν ενεργοποίθςι τουσ. Από τθν άλλθ ο PAF που απελευκερϊνεται 

από τα ενδοκθλιακά κφτταρα κεωρείται ότι παίηει ζναν αγγειοςυςταλτικό ρόλο  

μζςω τθσ προαγωγισ τθσ προςκόλλθςθσ των λευκοκυττάρων ςτθν κυτταρικι 

επιφάνεια, αν και μπορεί επίςθσ να δρα ωσ ζνασ ιςχυρόσ αγγειοδιαςταλτικόσ 

παράγοντασ. Θ μεταβλθτότθτα του ρόλου του επθρεάηεται εκτόσ από τθ 

ςυγκζντρωςι του αλλά και από άλλουσ ανεξάρτθτουσπαράγοντεσ τθσ 
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κυκλοφορίασ(π.χ. λευκοτριζνια *LTs+ και TNF-a) που μπορεί να υπάρχουν κατά τθ 

διάρκεια μίασ ςυγκεκριμζνθσ αντίδραςθσ. 

1.1.3.3.TRAP 

O TRAP  είναι ζνα πεπτίδιο το οποίο ανταγωνίηεται  και μιμείται τισ δράςεισ τισ 

κρομβίνθσ ςτα ανκρϊπινα ενδοκθλιακά κφτταρα
24

. Θ κρομβίνθ είναι θ τελικι 

πρωτεάςθ του καταρράκτθ πιξθσ του αίματοσ και θ δραςτικότθτα τθσ είναι ηωτικισ 

ςθμαςίασ για το ςχθματιςμό ςτακερϊν κρόμβων. Εκτόσ από τθ διάςπαςθ του 

ινωδογόνου ςε ινϊδεσ, θ κρομβίνθ τροφοδοτεί και  τθ δικι τθσ παραγωγι 

ενεργοποιϊντασ τουσ ςυμπαράγοντεσ V και VIII, τθν πρωτεάςθ XI μζςω τθσ 

διάςπαςθσ του ενεργοποιθμζνου  υποδοχζα πρωτεάςθσ (PAR)1.Αξίηει να ςθμειωκεί 

πωσ  θ διάςπαςθ  του PAR-1 από τθ κρομβίνθ αυξάνεται  περίπου 5 φορζσ 

παρουςία τθσ γλυκοπρωτεΐνθσ Ibα (GpIbα), ενόσ μζρουσ του ςυμπλόκου  του 

υποδοχζα GpIb-IX-V  των αιμοπεταλίων, που ζχει ταυτοποιθκεί ωσ ο υποδοχζασ 

υψθλισ ςυγγζνειασ για τθ κρομβίνθ ςτθν επιφάνεια των αιμοπεταλίων.
25

 

1.2. Δευτερογενισ Αιμόςταςθ 

1.2.1. Καταρράκτθσ  πιξθσ του αίματοσ 

Το ςφςτθμα πιξθσ του αίματοσ αποτελείται από πρωτεΐνεσ του πλάςματοσ, 

κφτταρα του αίματοσ και ςυςτατικά του αγγειακοφ ενδοκθλίου. Αυτά 

ενεργοποιοφνται με ςκοπό τθ δθμιουργία ενόσ πλζγματοσ ινϊδουσ το οποίο 

χρθςιμεφει για τθ περαιτζρω ςτιριξθ του αιμοπεταλιακοφ κρόμβου. Το κλαςςικό 

μοντζλο αναφζρει αυτόν το μθχανιςμό ςαν καταρράκτθ κακϊσ λαμβάνουν χϊρα 

διαδοχικζσ αντιδράςεισ οπότε ζχουμε και διαδοχικι ενεργοποίθςθ των παραγόντων 

πιξθσ μζςω δφο διαφορετικϊν μονοπατιϊν. Οι οδοί αυτοί είναι θ οδόσ επαφισ 

(ενδογενισ οδόσ) και θ οδόσ του ιςτικοφ παράγοντα(εξωγενισ οδόσ). Ζχει 

τεκμθριωκεί ότι θ εξωγενισ οδόσ εμπλζκεται ςτθν ζναρξθ, ενϊ θ ενδογενισ οδόσ 

βοθκά ςτθ διάδοςθ τθσ πιξθσ του αίματοσ.
26

Και οι δφο οδοί όμωσ πιςτεφεται ότι 

ςυμμετζχουν ςτθ διαδικαςία τθσ κρόμβωςθσ. Μια αναδυόμενθ κεωρία είναι ότι θ 

οδόσ επαφισ λειτουργεί ςαν αμυντικόσ μθχανιςμόσ του ξενιςτι απζναντι ςτο 

πακογόνο.
27,28
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Εικόνα 1.2.: Ο καταρράκτθσ πιξθσ του αίματοσ 
17 

 

1.2.2.Ενδογενισ οδόσ  

Στθν ενδογενι οδό πιξθσ ζχουμε ενεργοποίθςθ του παράγοντα XII, ο οποίοσ 

βρίςκεται ςτθν κυτταρικι μεμβράνθ του ενδοκθλίου αλλά και του υποενδοκθλίου. 

Θ διαδικαςία αυτι για να προαχκεί απαιτεί επίςθσ τθ παρουςία του μεγάλου 

μοριακοφ βάρουσ κινινογόνου [high-molecular-weight kininogen (HK)+, τθσ  

προκαλλικρεΐνθσ(PK) και του παράγοντα ΧΙ.Θ επαφι του αίματοσ με τθν αλλοιωμζνθ  

επιφάνεια οδθγεί ςε μια αλλαγι ςτθ διαμόρφωςθ του  παράγοντα XII, με 

αποτζλεςμα τθν παραγωγι μικρϊν ποςοτιτων του ενεργοποιθμζνου πλζον 

παράγοντα XII (FXIIa). Αυτό το ζνηυμο ςτθ ςυνζχεια καταλφει τθ μετατροπι τθσ 

προκαλλικρεΐνθσ ςε καλλικρεΐνθ. Θ περαιτζρω αμοιβαία ενεργοποίθςθ του 

παράγοντα XII από τθν καλλικρεΐνθ και τθσ προκαλλικρεΐνθσ από τον FXIIa ζχει ςαν 

αποτζλεςμα ζνα βρόχο κετικισ ανάδραςθσ. Ο παράγοντασ XIIa που δθμιουργείται 

ςτθ ςυνζχεια ενεργοποιεί το υπόςτρωμά του, τον παράγοντα XI ςε  FXIa (Σχιμα 1). 

Θ ενεργοποίθςθ του παράγοντα ΙΧ από τον Xla απαιτεί τθν παρουςία ιόντων 

αςβεςτίου («παράγων IV” / Ca++). Ο ενεργοποιθμζνοσ παράγων ΙΧ ςυνδζεται με τον 

παράγοντα VIII (αντιαιμοροφιλικό παράγοντα). Με τθ μεςολάβθςθ ιόντων 
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αςβεςτίου και ενόσ φωςφολιποειδοφσ, ο ενεργοποιθμζνοσ FlX ενεργοποιεί τον FΧ 

ςε FXa. Θ ενεργοποίθςθ αυτι πραγματοποιείται ςυνικωσ, ςτθν κυτταροπλαςματικι 

μεμβράνθ των αιμοπεταλίων που ζχουν ενεργοποιθκεί, μπορεί όμωσ να γίνει και 

επάνω ςτο αγγειακό ενδοκιλιο. 

1.2.3.Εξωγενισ οδόσ 

Θ εξωγενισ οδόσ ενεργοποποιείται, όταν ο ιςτικόσ παράγοντασ (tissue 

factor-TF) εκτίκεται ςτθν κυκλοφορία. Ο TF είναι μία γλυκοπρωτεΐνθ, θ οποία 

εκφράηεται ςε διάφορα είδθ κυττάρων, και κυρίωσ τα ενδοκθλιακά. Μετά από 

αγγειακι βλάβθ ι φλεγμονϊδθ διζγερςθ, ο εκτεκειμζνοσ ςτθν επιφάνεια των 

κυττάρων TF, ζρχεται ςε επαφι με τον FVII, με τον οποίο εμφανίηει υψθλι 

ςυγγζνεια και ςχθματίηει πάνω ςτθν επιφάνεια του κυττάρου ιςχυρό ςφμπλoκο με 

τθν ενεργοποιθμζνθ μορφι του (ςφμπλεγμα TF/ FVIIa). Το ςφμπλοκο TF/FVIIa αυτό 

μζςω περιοριςμζνθσ πρωτεόλυςθσ ενεργοποιεί τον παράγοντα X ςε Xa και τον 

παράγοντα IX ςε IΧa.  

1.2.4.Κοινι οδόσ 

Στθν κοινι οδό ο παράγοντασ Xa ςχθματίηει ςφμπλοκο με τον FVa, πάνω 

ςτθν επιφάνεια του αιμοπεταλίου. Το ςφμπλοκο αυτό ςχθματίηεται παρουςία 

αςβεςτίου και φωςφολιπιδίων και ςκοπόσ του είναι να καταλφει τθ μετατροπι 

μεγάλων ποςοτιτων προκρομβίνθσ, ςε κρομβίνθ. Αυτι θ «εκρθκτικι» παραγωγι 

κρομβίνθσ, είναι ικανι να αποςπάςει από το ινωδογόνο τα ινωδοπεπτίδια Α και Β 

και να ενεργοποιιςει τον παράγοντα FXIII (ζχει ιδιότθτεσ τρανςγλουταμινάςθσ). Τα 

παραγόμενα μονομερι του ινϊδουσ, πολυμερίηονται, δθμιουργοφν ζναν αςτακι 

κρόμβο, ο οποίοσ υπό τθν επίδραςθ του παράγοντα ΧΙΙΙa, μετατρζπεται ςε 

αδιάλυτο κρόμβο ινϊδουσ. O ρόμβοσ αυτόσ προςτατεφεται από τθν ινωδόλυςθ, 

από τον ενεργοποιθμζνο από τθ κρομβίνθ αναςτολζα τθσ ινωδόλυςθσ (Τhrombin 

Activatable, Fibrinolysis Inhibitor-TAFI), ο οποίοσ δραςτθριοποιείται ςε υψθλζσ 

ςυγκεντρϊςεισ κρομβίνθσ. Θ κρομβίνθ είναι επίςθσ ζνασ ιςχυρόσ ενεργοποιθτισ 

των αιμοπεταλίων, ςυμβάλλοντασ περαιτζρω ςτον ςχθματιςμό ενόσ 

προςτατευτικοφ αιμοςτατικοφ πλζγματοσ (ςε φυςιολογικι αιμόςταςθ) ι ενόσ 

κρόμβου (ςε πακολογικι ενεργοποίθςθ του καταρράκτθ πιξθσ).
28
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1.3.Κυτταρικό μοντζλο πιξθσ του αίματοσ 

Θ πιο κλαςςικι διαίρεςθ μεταξφ ενδογενοφσ και εξωγενοφσ οδοφ 

εξακολουκεί να χρθςιμοποιείται ευρζωσ παρ’όλο που ζνα νζο κυτταρικό μοντζλο 

πιξθσ του αίματοσ κερδίηει τθν προςοχι. Σφμφωνα με το μοντζλο αυτό, θ πιξθ 

μπορεί να χωριςτεί ςε τρεισ ξεχωριςτζσ φάςεισ: τθ φάςθ ζναρξθσ, ςτθν οποία 

παράγονται χαμθλζσ ποςότθτεσ δραςτικϊν κρομβωτικϊν παραγόντων, τθ φάςθ 

ενίςχυςθσ, ςτθν οποία ενιςχφεται το επίπεδο των ενεργϊν παραγόντων πιξθσ και 

τθ φάςθ πολλαπλαςιαςμοφ, ςτθν οποία ςυνδζονται οι παράγοντεσ πιξθσ με τισ 

μεμβράνεσ  των ενεργοποιθμζνων αιμοπεταλίων και  των κρόμβων ινϊδουσ. 

1.3.1. Φάςθ Ζναρξθσ 

Θ φάςθ ζναρξθσ, που κλαςικά αναφζρεται ωσ θ εξωγενισ οδόσ πιξθσ, ξεκινά 

όταν διακόπτεται το αγγειακό ςφςτθμα και υποενδοκθλιακά κφτταρα όπωσ κφτταρα  

των λείων μυϊκϊν ινϊν και των ινοβλαςτϊν εκτίκενται ςτθν κυκλοφορία του 

αίματοσ. Αυτά τα κφτταρα εκκρίνουν τον βαςικό εκκινθτι του καταρράκτθ πιξθσ, 

και αυτόσ δεν είναι άλλοσ από τον ιςτικό παράγοντα (TF), όπου δεςμεφεται ςτο 

παράγοντα VII. Ενεργϊντασ ωσ ςυμπαράγοντασ για τον FVII, ο TF προάγει τθν 

πρωτεόλυςθ και τθν ενεργοποίθςθ του FVIIa. Το ςφμπλεγμα TF / FVIIa με 

πρωτεόλυςθ ενεργοποιεί τον FIX ςε FIXa  και τον FX ςε FXa. Αυτό επιτρζπει ςτον FXa 

να ςυνδζεται με  τον ςυμπαράγοντα FVa για να ςχθματίςουν ζνα ςφμπλοκο 

προκρομβινάςθσ ςε κφτταρα που εκφράηουν τον TF, το οποίο χρθςιμεφει για τθ 

μετατροπι τθσ προκρομβίνθσ (FII) ςε κρομβίνθ. Το FXa μπορεί να διαχωριςτεί από 

αυτά τα κφτταρα που εκφράηουν Τ΢ για να ςχθματίςουν ςφμπλοκα 

προκρομβινάςθσ ςε μακρινζσ κυτταρικζσ μεμβράνεσ.
20

 

1.3.2.Φάςθ   ενίςχυςθσ 

Οι βραδζωσ ςυςςωρευόμενεσ ποςότθτεσ κρομβίνθσ κα ενεργοποιιςουν 

περαιτζρω τα αιμοπετάλια που ζχουν προςκολλθκεί ςτθ κζςθ του  τραυματιςμοφ. 

Ραράλλθλα, θ κρομβίνθ κα μετατρζψει  τον εκκρινόμενο από  τα αιμοπετάλιαFV ςε 

FVa, ενιςχφοντασ ζτςι τθ δραςτικότθτα τθσ προκρομβινάςθσ. Επίςθσ μετατρζπει τον  

FVIII ςε FVIIIa, με αποτζλεςμα αυτόσ να αποςυνδζεται από τον παράγοντα von 

Willebrand (vWF) με τον οποίο κυκλοφορεί ωσ ςφμπλεγμα και να  δρα ωσ 
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ςυμπαράγοντασ ςτον  FIXa ςτθν επιφάνεια των ενεργοποιθμζνων αιμοπεταλίων για 

να υποςτθρίξει τθν παραγωγι FXa. Επιπλζον, θ κρομβίνθ μετατρζπει τον FXI ςε 

FXIa.  

1.3.3.Φάςθ πολλαπλαςιαςμοφ 

Τα αρνθτικά φορτιςμζνα φωςφολιπίδια, ςτθν επιφάνεια των 

ενεργοποιθμζνων αιμοπεταλίων, προςφζρουν το ζδαφοσ για τον ενεργοποιθμζνο 

από τθ κρομβίνθ FIXa να ςχθματίςει ςφμπλεγμα με το ςυμπαράγοντά του FVIIIa 

(ςφμπλεγμα τενάςθσ). Το ςφμπλεγμα αυτό ζχει τθ δυνατότθτα να μετατρζπει 

μεγαλφτερεσ ποςότθτεσ FX ςε FXa να ενεργοποιεί το ςφμπλοκο προκρομβινάςθσ, 

και άρα να προωκεί τθ δθμιουργία μεγαλφτερων ποςοτιτων κρομβίνθσ. Ωσ τελικό 

βιμα, θ ενεργοποιθμζνθ από τθ κρομβίνθ τρανςγλουταμινάςθ FXIIIa  του 

πλάςματοσ, καταλφει τον ςχθματιςμό ομοιοπολικϊν εγκάρςιων δεςμϊν μεταξφ 

παρακείμενων αλυςίδων ινϊδουσ για να δϊςει ζναν ελαςτικό, πολυμεριςμζνο 

κρόμβο ινϊδουσ.
20,28

 

1.4.  Αναςτολείσ του μθχανιςμοφ πιξθσ του αίματοσ 

Για τθν αποφυγι τθσ ανεξζλεγκτθσ  δθμιουργίασ του κρόμβου ο οργανιςμόσ 

διακζτει δφο ρυκμιςτικοφσ μθχανιςμοφσ περιοριςμοφ και ςτθ ςυνζχεια λφςθσ του 

κρόμβου. Ο πρϊτοσ μθχανιςμόσ  είναι πιο άμεςοσ και αφορά  τθ παρουςία 

αναςτολζων πρωτεάςθσ ςτο πλάςμα, όπωσ ο αναςτολζασ τθσ οδοφ του ιςτικοφ 

παράγοντα(Tissue Factor Pathway Inhibitor ΤFPI) ο οποίοσ κα ςυνδεκεί με τουσ 

παράγοντεσ Χ και VII και κα τουσ αδρανοποιιςει. Είναι ζνασ αναςτολζασ πρωτεάςθσ 

που υπάρχει ςε χαμθλζσ ςυγκεντρϊςεισ ςτο πλάςμα. Το ςφμπλοκο  παράγοντασ VIIa 

/ ιςτικόσ  παράγοντασ  αναςτζλλεται από τον TFPI παρουςία του παράγοντα Χα.
29,30

 

Ο αναςτολζασ  ιςτικοφ παράγοντα όπου ςυντίκεται κυρίωσ ςτα κφτταρα του 

ενδοκθλίου και ςτο ιπαρ και θ αντικρομβίνθ(AT), περιορίηουν  τθ δθμιουργία του 

κρόμβου μόνο ςτθ περιοχι τθσ βλάβθσ. 

Ο δεφτεροσ μθχανιςμόσ είναι ζμμεςοσ και αποτελείται από τθν πρωτεΐνθ C 

(PC) και τον ςυμπαράγοντά τθσ, τθν πρωτεΐνθ S (PS).Θ πρωτεΐνθ S είναι μια 

εξαρτϊμενθ από τθ βιταμίνθ Κ γλυκοπρωτεΐνθ θ οποία ενιςχφει τθν αναςτολι  του 
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παράγοντα Va από τθν ενεργοποιθμζνθ πρωτεΐνθ C. Δεςμεφεται ςτθν επιφάνεια 

του ενδοκθλίου και ενεργοποιεί τθ πρωτεΐνθ C και ςχθματίηουν ζνα ςφμπλοκο. 

Συντίκεται ςτο ενδοκιλιο, ςτο ιπαρ και ςτα μεγακαρυοκφτταρα.
31,32

 Θ οδόσ τθσ PC 

ενεργοποιείται από το ςφμπλεγμα κρομβίνθσ/ κρομβομοντουλίνθσ (ΤΜ) που 

βρίςκεται ςτο ενδοκιλιο. Θ κρομβομοντουλίνθ είναι μια ενςωματωμζνθ 

μεμβρανικι πρωτεΐνθ πάνω ςτθν οποία προςδζνεται  θ κρομβίνθ. Το ςυγκεκριμζνο 

μόριο δρα ζμμεςα, ςυνδζεται με τθ κρομβίνθ τροποποιϊντασ ζτςι τθ δομι τθσ με 

αποτζλεςμα να μθ μπορεί να ςυνδεκεί το ινωδογόνο αλλά αντίκετα να ςυνδζεται 

και να ενεργοποιείται θ πρωτεΐνθ C.
33,34,35

 H ενεργοποιθμζνθ PC (APC) με τθν 

παρουςία του ςυμπαράγοντά τθσ PS, είναι ικανι να απενεργοποιιςει τουσ Va και 

VIIIa αναςτζλλοντασ αποτελεςματικά το ςφμπλεγμα τθσ προκρομβινάςθσ και το 

ςφμπλεγμα τθσ τενάςθσ.  

1.5.Ινωδόλυςθ 

Από τθ ςτιγμι που κα αρχίςει θ διαδικαςία πιξθσ του αίματοσ, ταυτόχρονα 

κα ξεκινιςει και θ διαδικαςία λφςθσ του κρόμβου(ινωδόλυςθ). Σε φυςιολογικζσ 

καταςτάςεισ  τόςο θ πιξθ του αίματοσ όςο και θ ινωδόλυςθ ρυκμίηονται με 

ακρίβεια με τθ ςυμμετοχι ενεργοποιθτϊν, αναςτολζων, υποςτρωμάτων, 

ςυμπαραγόντων και υποδοχζων.
36,37,38,39

 

 Ο ςκοπόσ  του μθχανιςμοφ τθσ ινοδϊλυςθσ  είναι θ διάλυςθ των κρόμβων 

αίματοσ κατά τθ διάρκεια τθσ διαδικαςίασ εποφλωςθσ τραφματοσ και θ πρόλθψθ 

κρόμβων αίματοσ ςε υγιι αιμοφόρα αγγεία. Στο αίμα βρίςκονται τρεισ πρωτεάςεσ 

ςερίνθσ ωσ προζνηυμα οι οποίεσ απαρτίηουν το ςφςτθμα τθσ ινωδόλυςθσ.
40

Θ 

διαδικαςία ξεκινά από τθ ςτιγμι που κα ενεργοποιθκεί θ πλαςμίνθ, θ οποία 

ενεργοποιείται από το πλαςμινογόνο,ζνα ανενεργό προζνηυμο. Το  πλαςμινογόνο  

προςδζνεται ςε οποιαδιποτε από τισ δφο πρωτεάςεσ ςερίνθσ, τον ενεργοποιθτι 

του πλαςμινογόνου tPA(tissue-type plasminogen activator) και uPA (urokinase-type 

plasminogen activator)και ενεργοποιείται. Θ ςφνκεςθ και θ απελευκζρωςθ του tPA 

γίνεται από τα κφτταρα του ενδοκθλίου, ενϊ από τθν άλλθ  ο u΢Α ςυντίκεται ςτο 

επικιλιο του ουροποιθτικοφ ςυςτιματοσ, τα μακροφάγα και τα μονοκφτταρα. Στθ 

κυκλοφορία οι πρωτεάςεσ αυτζσ ζχουν χρόνο θμίςειασ ηωισ 4-8 λεπτά παρουςία 



31 
 

κάποιων ιςχυρϊν αναςτολζων όπωσ για παράδειγμα ο αναςτολζασ ενεργοποίθςθσ 

του πλαςμονιγόνου(΢ΑΙ-1).Το  u΢Α  ζχει μικρότερθ ςυγγζνεια για το πλαςμινογόνο 

και δεν απαιτεί για ςυμπαράγοντα τθ φιμπρίνθ όπωσ ςυμβαίνει με τον tPA.Επίςθσ 

αξίηει να ςθμειωκεί ότι κάτω από φυςιολογικζσ ςυνκικεσ ο u΢Α δρα κυρίωσ ςε 

εξωαγγειακζσ κζςεισ. Τόςο ο tPA όςο και ο uPA εκκακαρίηονται από το ιπαρ μετά 

το ςχθματιςμό ςυμπλεγμάτων με λιποπρωτεΐνθ χαμθλισ πυκνότθτασ (LDL) - 

receptor-like protein.
41

 Ενεργοποιθτζσ του πλαςμινογόνου ςτο πλάςμα είναι και οι 

παράγοντεσ ΧΙ, ΧΙΙ, το υψθλοφ μοριακοφ βάρουσ κινινογόνο (HMWK) και θ 

καλλικρεΐνθ. Πταν ενεργοποιθκεί θ πλαςμίνθ από το πλαςμινογόνο κα δράςει 

απενεργοποιϊντασ τουσ παράγοντεσ V, VIII, XIII, κα διαςπάςει το ινωδογόνο ςε 

μονομερι D και E και τζλοσ κα διαςπάςει το ινϊδεσ παράγοντασ μονομερι E και D 

διμερι.Ο αναςτολζασ του ενεργοποιθτι του πλαςμινογόνου 1(PAI-1) που 

παράγεται ςτο ενδοκιλιο και ςτο ιπαρ αναςτζλλει  τον tPA και o αναςτολζασ του 

ενεργοποιθτι του πλαςμινογόνου 2(΢ΑΙ-2) που παράγεται ςτον πλακοφντα, 

αδρανοποιεί κυρίωσ τθν ουροκινάςθ και δευτερευόντωσ τθν tPA.Θ  άλφα-2-

αντιπλαςμίνθ αναςτζλλει τθ πλαςμίνθ.
42

 

1.6.  Θρόμβωςθ  

Θρόμβωςθ λζγεται το φαινόμενο κατά το οποίο παρατθρείται πιξθ του 

αίματοσ ςτισ αρτθρίεσ ι ςτισ φλζβεσ  και δθμιουργία κρόμβου που τισ αποφράςει 

μερικϊσ ι ολικϊσ. Θ πακογζνεςθ τθσ αρτθριακισ κρόμβωςθσ περιλαμβάνει τθν 

ακθροςκλιρυνςθ, τθ ριξθ τθσ πλάκασ και τθ βλάβθ του ενδοκθλίου που 

αποκαλφπτει και άρα φζρνει ςε επαφι με το αίμα, το κολλαγόνο και τον ιςτικό 

παράγοντα, με αποτζλεςμα τθ δθμιουργία αιμοπεταλιακοφ κρόμβου. Πςον αφορά 

τθ πακογζνεςθ τθσ φλεβικισ κρόμβωςθσ, εκεί ιςχφει θ τριάδα του Virchow  κατά 

τθν οποία οι παράγοντεσ που βοθκοφν ςτθν ανάπτυξθ τθσ κρόμβωςθσ είναι θ 

κατάςταςθ του αγγειακοφ ενδοκθλίου, θ υπερπθκτικότθτα του αίματοσ και θ 

διαταραχι τθσ ροισ του.Το ενδοκιλιο παίηει ςθμαντικό ρόλο ςτθ κρόμβωςθ κακϊσ 

οποιαδιποτε αγγειακι βλάβθ  μπορεί να οδθγιςει ςε προςκόλλθςθ των 

αιμοπεταλίων και ενεργοποίθςθ του μθχανιςμοφ πιξθσ.Θ υπερπθκτικότθτα του 

αίματοσ ςθμαίνει ότι ζχουμε μεταβολζσ ςτουσ αναςτολείσ πιξθσ του αίματοσ, 
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διαταραχζσ ςτα αιμοπετάλια(κρομβοκυττάρωςθ) αλλά διαταραχζσ και ςτον 

ινωδολυτικό μθχανιςμό.Τζλοσ και θ διαταραχι ςτθ ροι του αίματοσ  προδιακζτει τθ 

πιξθ του αίματοσ.
28
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ ΔΕΤΣΕΡΟ 

2. ΦΑΙΝΟΛΙΚΕ΢ ΕΝΩ΢ΕΙ΢ 

2.1 Ειςαγωγι  

Θ κρόμβωςθ αποτελεί τθ πρωταρχικι  αιτία εμφάνιςθσ τθσ ςτεφανιαίασ 

νόςου. Τα τελευταία χρόνια αρχίηει και αναδφεται θ ςθμαντικότθτα τθσ διατροφισ 

ςτθ διατιρθςθ τθσ υγείασ του οργανιςμοφ. Μελζτεσ παρζμβαςθσ και 

επιδθμιολογικζσ μελζτεσ δείχνουν μια αντίςτροφθ ςχζςθ ανάμεςα ςτθν 

κατανάλωςθ φυτικϊν τροφϊν και ςτουσ κανάτουσ που προζρχονται από καρδιακζσ 

πακιςεισ. Οι φυτικζσ τροφζσ δεν είναι καρδιοπροςτατευτικζσ μόνο εξαιτίασ των 

βιταμινϊν, του νεροφ, των ανόργανων αλάτων και των ινϊν που περιζχουν  αλλά 

και λόγω των δευτερογενϊν μεταβολιτϊν τουσ.
43

 

2.2.Κατάταξθ Φαινολικϊν Ενϊςεων  

   Οι φαινολικζσ ενϊςεισ είναι οργανικζσ ενϊςεισ που περιζχουν ζνα ιόν 

υδροξυλίου ςυνδεδεμζνο ςε ζνα αρωματικό δακτφλιο. Συνδζονται με άλλα μόρια 

όπωσ είναι οι  πρωτεΐνεσ ι ακόμα ςυνθκζςτερα τα ςάκχαρα ι λιποειδι.Είναι πιο 

ςπάνιο να τισ ςυναντιςεισ ςτθν ελεφκερθ μορφι τουσ κακότι  είναι πιο 

τοξικζσ.
44

Αυτι θ τοξικότθτα που προκαλοφν οι φαινολικζσ ενϊςεισ αποτελεί ζναν 

μθχανιςμό άμυνασ των φυτϊν απζναντι ςτα διάφορα ηϊα ι ζντομα. Επίςθσ οι 

φαινολικζσ ενϊςεισ είναι απαραίτθτεσ ςτο μεταβολιςμό του κυττάρου αλλά και ςτθ 

φυςιολογία του. Είναι ςε κζςθ να προςδϊςουν ςτο φυτό άρωμα, χρϊμα, δομι και 

τζλοσ ςυμβάλλουν και ςτθν ανάπτυξθ και τθν αναπαραγωγι του φυτοφ.
45

 

 Οι φαινολικζσ ενϊςεισ διακρίνονται ςε δυο βαςικζσ κατθγορίεσ ανάλογα με 

τθ χθμικι τουσ δομι,τα φλαβονοειδι και τα μθ φλαβονοειδι. 

Τα φλαβονοειδι ςχθματίηουν ζναν ανκρακικό ςκελετό με 15 άτομα άνκρακα 

διατεταγμζνα ςε δφο αρωματικοφσ δακτυλίουσ που ενϊνονται με μία γζφυρα τριϊν 

ανκράκων (C6-C3-C6).
46

Τα φλαβονοειδι απαντϊνται ςε 7 βαςικζσ κατθγορίεσ: τισ 

ανκοκυανίνεσ, τισ φλαβόνεσ, τισ φλαβονόλεσ, φλαβανόλεσ,τισ φλαβανόνεσ, τισ 
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ιςοφλαβόνεσ και τισ προανκοκυανιδίνεσ.
47

 Στθ παρακάτω εικόνα ςυνοψίηονται οι 

κατθγορίεσ των φαινολικϊν ενϊςεων, θ δομι τουσ και θ φπαρξι τουσ ςτα τρόφιμα. 

2.2.1 Φλαβονοειδι 

2.2.1.1. Ανκοκυανίνεσ  

H ονομαςία τουσ προζρχεται από τθν ελλθνικι λζξθ ανκόσ και κυανόσ. Οι 

ανκοκυανίνεσ, οι οποίεσ αποτελοφν μια κφρια ομάδα φλαβονοειδϊν, είναι 

υδατοδιαλυτζσ ουςίεσ οι οποίεσ προςδίδουν ςτα φυτά και ςτα φροφτα  το 

χαρακτθριςτικό κόκκινο-πορτοκαλί και μπλε-μωβ χρϊμα τουσ.
49

Αποτελοφνται από 

μια αγλυκόνθ (ανκοκυανιδίνθ), ζνα ςάκχαρο και ςε πολλζσ περιπτϊςεισ μια  

ακυλομάδα
50 

Οι ανκοκυανίνεσ απαντϊνται ςτθ φφςθ ςτα βατόμουρα, τα ςμζουρα 

τισ φράουλεσ τα κόκκινα ςταφφλια κ.α.Αξίηει να ςθμειωκεί ότι θ απορρόφθςθ των 

ανκοκυανίνων  εξαρτάται από τθ χθμικι τουσ δομι, δθλαδι από το ςάκχαρο που 

περιζχουν, τθν ακυλομάδα και τθν αγλυκόνθ.Θ απορρόφθςι τουσ μπορεί να γίνει ςε όλθ 

τθν ζκταςθ του γαςτρεντερικοφ ςωλινα και οι μεταβολίτεσ τουσ φαίνεται να ζχουν 

ευεργετικζσ ιδιότθτεσ για τον ανκρϊπινο οργανιςμό. 
51

 

2.2.1.2. Φλαβόνεσ:  

Οι φλαβόνεσ αποτελοφνται κυρίωσ από γλυκοηίτεσ τθσ απιγενίνθσ και τθσ 

λουτεολίνθσ. Τισ φλαβόνεσ τισ βρίςκουμε ςτα αρωματικά φυτά όπωσ το ςζλινο και ο 

μαϊντανόσ αλλά και ςτα δθμθτριακά όπωσ το ςιτάρι.  

Το δζρμα των εςπεριδοειδϊν περιζχει μεγάλεσ ποςότθτεσ πολυμεκοξυλιωμζνων 

φλαβόνων όπου αποτελοφν  τα πιο υδρόφοβα φλαβονοειδι. 
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Εικόνα 2.1: Κφριεσ ομάδεσ πολυφαινολϊν με τισ χαρακτθριςτικζσ  ενϊςεισ τουσ και 

οι πθγζσ τουσ ςτα τρόφιμα.
48

 

2.2.1.3. Φλαβονόλεσ:  

Οι φλαβονόλεσ(3-υδροξυφλαβονεσ) είναι μια υποκατθγορία των φλαβονοειδϊν. Οι 

πιο γνωςτζσ φλαβονόλεσ είναι θ κερκετίνθ και θ καμφερόλθ. Υπάρχουν ςχεδόν ςε 

όλα τα τρόφιμα ςε μικρζσ ςυγκεντρϊςεισ. Στα τρόφιμα απαντϊνται με τθ 

γλυκοηυλιωμζνθ τουσ μορφι και οι πλουςιότερεσ πθγζσ είναι τα κρεμμφδια, τα 

πράςα το μπρόκολο, το τςάι και το κόκκινο κραςί.
52 

 

2.2.1.4.Φλαβανόλεσ: 

Οι φλαβανόλεσ υπάρχουν τόςο ςτθ μονομερι μορφι (κατεχίνεσ) όςο και ςε  

μορφι πολυμεροφσ (προανκοκυανιδίνεσ).Θ κατεχίνθ και θ επικατεχίνθ είναι οι πιο 
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γνωςτζσ φλαβονόλεσ. Οι κατεχίνεσ βρίςκονται ςε πολλά  είδθ φροφτων αλλά οι 

πλουςιότερεσ πθγζσ είναι θ ςοκολάτα και το πράςινο τςάι.Αξίηει να ςθμειωκεί ότι οι 

κατεχίνεσ είναι εξαιρετικά ςτακερζσ ςε μεγάλεσ κερμοκραςίεσ εφόςον βρίςκονται 

ςε όξινο pH. Σε αντίκεςθ με τισ άλλεσ κατθγορίεσ φλαβονοειδϊν, οι φλαβανόλεσ δεν 

είναι απαντϊνται ςτθ γλυκοηυλιωμζνθ τουσ μορφι ςτα τρόφιμα.
52

 

2.2.1.5.Φλαβανόνεσ:  

Οι φλαβανόνεσ βρίςκονται κυρίωσ ςτα εςπεριδοειδι 

και θ εςπεριδίνθ που βρίςκεται ςτα πορτοκάλια είναι αυτι που καταναλϊνεται 

ευρζωσ.
48

 

2.2.1.6. Ιςοφλαβόνεσ:  

Οι ιςοφλαβόνεσ βρίςκονται κυρίωσ ςτθ  ςόγια. Στισ ιςοφλαβόνεσ ανικει θ 

γενιςτεΐνθ και θ νταϊτηεΐνθ. Αυτι θ ομάδα των φαινολικϊν ενϊςεων ζχει λάβει 

ιδιαίτερθ προςοχι λόγω των οιςτρογονομιμθτικϊν ιδιοτιτων.
48

Θ ικανότθτά τουσ να 

δεςμεφονται ςτουσ υποδοχείσ των οιςτρογόνων, οδιγθςε ςτο να ταξινομθκοφν ωσ 

φυτοοιςτρογόνα.Αυτό που τουσ προςδίδει αυτι τουσ τθν ιδιότθτα είναι το ότι  ζχουν 

ομάδεσ υδροξυλίου ςτισ κζςεισ 7’ και 4’ ςε κζςθ ανάλογθ με εκείνθ του μορίου τθσ 

οιςτραδιόλθσ
52

 

2.2.1.7. Προανκοκυανιδίνεσ ι ταννίνεσ:  

Οι προανκοκυανιδίνεσ, οι οποίεσ είναι επίςθσ γνωςτζσ ωσ ςυμπυκνωμζνεσ  

ταννίνεσ.Οι τανίνεσ χωρίηονται ςε δφο κατθγορίεσ: τισ υδρολυομζνεσ και τισ μθ 

υδρολυομζνεσ ι ςυμπυκνωμζνεσ τανίνεσ. Θ χθμικι δομι των υδατοδιαλυτϊν 

τανινϊν είναι μια πολυχδρικι αλκοόλθ όπωσ  θ γλυκόηθ και ομάδεσ υδροξυλίου, οι 

οποίεσ εςτεροποιοφνται είτε εν μζρει είτε εξ ολοκλιρου με γαλλικό οξφ 

(γαλοταννίνεσ) ι εξαχδροξυ-διφαι-νικό οξφ (ελλαγιτανίνεσ).Οι ςυμπυκνωμζνεσ 

τανίνεσ είναι πιο πολφπλοκεσ δομικά απ’ότι οι υδατοδιαλυτζσ  τανίνεσ. Ρρόκειται 

κυρίωσ για τα πολυμεριςμζνα προϊόντα φλαβανο-3-ολϊν και φλαβανο-3,4-διολϊν, 

ι ενόσ ςυνδυαςμοφ και των δφο.  
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Οι τανίνεσ ζχουν βρεκεί ςε μια ποικιλία από τρόφιμα όπωσ ςτο κρικάρι, ςτα ξερά 

φαςόλια, ςτα μιλα, ςτισ μπανάνεσ, ςτισ φράουλεσ, ςτα ςταφφλια αλλά και ςτο τςάϊ 

και είναι αυτζσ που προςδίδουν τθ ςτιφι και πικρι γεφςθ ςτα τρόφιμα.
52,53

 

2.2.2. Μθ φλαβονοειδι 

 2.2.2.1 Φαινολικά οξζα  

Ο όροσ αυτόσ περιγράφει γενικά τισ φαινόλεσ που ζχουν μια χαρακτθριςτικι ομάδα 

καρβοξυλικοφ οξζοσ.
54

Τα φαινολικά οξζα χωρίηονται επιπλζον ςε: βενηοϊκό οξφ και 

κινναμικό οξφ και ςτα παράγωγά τουσ. Τα βενηοϊκά οξζα ζχουν επτά άτομα άνκρακα 

(C6-C1) και είναι τα απλοφςτερα φαινολικά οξζα που απαντϊνται ςτθ φφςθ. Τα 

κινναμικά οξζα ζχουν εννζα άτομα άνκρακα (C6-C3).
55

Τα φαινολικά  οξζα εκτόσ από 

ζνα μικρό μζροσ που απαντάται ςτθ φφςθ ςαν «ελεφκερα οξζα», τα περιςςότερα 

από αυτά ςυνδζονται με δεςμοφσ ακετάλθσ, αικζρα ι εςτζρα είτε με άλλεσ 

πολυφαινόλεσ είτε με δομικά ςυςτατικά του φυτοφ.
56

Τα πιο ςυχνά 

υδροξυκινναμικά οξζα που ςυναντάμε ςτθ φφςθ είναι το καφεϊκό οξφ και το 

φερουλικό οξφ. Το καφεϊκό οξφ βρίςκεται ςε πολλά φροφτα όπωσ το μιλο, το 

δαμάςκθνο,τθ 

ντομάτα και το ςταφφλι. Το φερουλικό οξφ βρίςκεται ςε πθγζσ τροφίμων όπωσ το 

πίτουρο βρϊμθσ.
55

 

2.2.2.2 Λιγνάνεσ:  

Είναι διφαινολικζσ ενϊςεισ που περιζχουν μια δομι 2,3-διβενηυλβουτανίου 

πουςχθματίηεται από τον διμεριςμό δφο υπολειμμάτων κινναμικοφ οξζοσ
55 

Οι 

λιγνάνεσ μεταβολίηονται ςε εντεροδιόλθ και εντερολακτόνθ από τθν εντερικι 

μικροχλωρίδα.Θ πλουςιότερθ διαιτθτικι πθγι είναι ο λιναρόςποροσ, ο οποίοσ 

περιζχει ςεκοϊςολαριςιρεςινόλθ και χαμθλι ςυγκζντρωςθ ματαϊρεςινόλθσ.
52

 

2.2.2.3 ΢τιλβζνια:  

Τα ςτιλβζνια ςτα φυτά δρουν ωσ αντιμυκθτιακζσ φυτοαλεξίνεσ, ενϊςεισ που 

ςυνικωσ ςυντίκενται μόνο ωσ αντίδραςθ ςε λοίμωξθ ι τραυματιςμό.Το πιο γνωςτό 
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ςτιλβζνιο  είναι θ trans-ρεβερατρόλθ (3,5,4-τριυδροξυςτυλβζνιο), θ οποία υπάρχει 

κυρίωσ ςτα ςταφφλια και  ςτο κραςί.
55 

Ιδιαίτερθ αναφορά ςτθ ρεςβερατρόλθ, που 

αποτελεί και το υπο εξζταςθ φαινολικό ςυςτατικό ςτθν παροφςα εργαςία κα γίνει 

ςτο κεφάλαιο 3.  

2.3 Βιολογικζσ Δράςεισ Φαινολικϊν Ενϊςεων  

Πταν αναφερόμαςτε ςτον όρο φαινολικζσ ενϊςεισ, μιλάμε για ζνα τεράςτιο 

εφροσ οργανικϊν ουςιϊν, που όπωσ προείπαμε είναι οργανικζσ ενϊςεισ που 

περιζχουν ζνα ιόν υδροξυλίου ςυνδεδεμζνο ςε ζνα αρωματικό δακτφλιο. Οι 

βιολογικζσ ιδιότθτεσ των φαινολικϊν ενϊςεων είναι πολλζσ. Μποροφν να 

χρθςιμοποιθκοφν από τθ βιομθχανία ωσ χρωςτικζσ ουςίεσ ι ςτα αρϊματα αλλά και 

ςα ςθματοδοτικά μόρια. Οι πολυφαινόλεσ προςλαμβάνονται μζςω τθσ διατροφισ  

και βρίςκονται  ςε όλα τα φυτά και αυτό τισ κακιςτά πολφ εφκολα προςβάςιμεσ. Τα 

τελευταία χρόνια ζχει φανεί ότι οι φαινολικζσ ενϊςεισ εκτόσ από τθν αντιοξειδωτικι 

τουσ δράςθ εμφανίηουν και άλλεσ βιολογικζσ δράςεισ και δρουν ευεργετικά ζναντι 

διαφόρων πακιςεων όπωσ ο καρκίνοσ,τα καρδιαγγειακά νοςιματακ.α.
57

 

2.3.1 Αντιοξειδωτικι Δράςθ 

Από τισ φαινολικζσ ενϊςεισ αυτζσ που παρατθρείται ότι ζχουν 

αντιοξειδωτικι δράςθ είναι τα φλαβονοειδι. Ραρεμβαίνουν  ςε διάφορουσ 

μθχανιςμοφσ όπωσ με το να αναςτζλλουν ζνηυμα ι δθμιουργϊντασ χθλικά 

ςφμπλοκα με παράγοντεσ που εμπλζκονται ςτθ παραγωγι ελευκζρων ριηϊν. Ζχουν 

επίςθσ τθ δυνατότθτα να ενιςχφουν τουσ αντιοξειδωτικουσ μθχανιςμοφσ του 

οργανιςμοφ αλλά και να δεςμεφουν τισ ελεφκερεσ ρίηεσ που ζχουν παραχκεί.
58,59

 

Αυτό που προςδίδει τθν αντιοξειδωτικι δράςθ ςτα φλαβονοειδι είναι ο 

ςχθματιςμόσ Β δακτυλίου και θ φπαρξθ του υδροξυλίου που είναι ςθμαντικόσ για 

τθν απομάκρυνςθ των ελευκζρων ριηϊν οξυγόνου και αηϊτου(ROS, RNS) παρζχει 

ζνα υδρογόνο και επομζνωσ και θλεκτρόνιο ςε ρίηεσ υδροξυλίου, υπεροξυλίου και 

υπεροξυνιτριλίου, ςτακεροποιϊντασ τεσ με αποτζλεςμα τθ δθμιουργία μιασ ςχετικά 

ςτακερισ ρίηασ φλαβονοειδϊν.
60

 



39 
 

 

2.3.2 Αντιφλεγμονϊδθσ δράςθ 

Οι φαινολικζσ ενϊςεισ φαίνεται να επθρεάηουν κετικά και το ανοςοποιθτικό 

ςφςτθμα. Τα φλαβονοειδι φαίνεται ότι μποροφν να επθρεάςουν τουσ μθχανιςμοφσ 

που εμπλζκονται ςτθ φλεγμονϊδθ διαδικαςία και πιο ςυγκεκριμζνα τισ κινάςεσ 

τυροςίνθσ και ςερίνθσ-κρεονίνθσ.
61

Τα φλαβονοειδι δρουν ανταγωνιςτικά με το  

ΑΤ΢ και προςδζνονται ςτισ καταλυτικζσ κζςεισ των ενηφμων και αναςτζλλουν τθ 

δράςθ τουσ.  Τα ζνηυμα αυτά ενεργοποιοφν κφτταρα του ανοςοποιθτικοφ 

ςυςτιματοσ. Τα φλαβονοειδι όπωσ θ λουτεολίνθ, θ κερκετίνθ και θ απιγενίνθ 

φαίνεται να αναςτζλλουν τθ ςυνκάςθ του νιτρικοφ οξειδίου, τθ λιποοξυγενάςθ και 

τθ κυκλοοξυγενάςθ ζνηυμα τα οποία παράγουν νιτρικό οξείδιο, κυτοκίνεσ , 

χθμειοκίνεσ.
62

Επίςθσ φαίνεται ότι τα φαινολικά αναςτζλλουν τα ζνηυμα 

βιοςφνκεςθσ του RAF ςε καλλιζργειεσ μονοκυττάρων τόςο ςε βαςικά επίπεδα όςο 

και ςε κατάςταςθ φλεγμονισ.
63

  

 

2.3.3  Αντιαιμοπεταλιακι δράςθ 

Τα φλαβονοειδι αναςτζλλουν τθν κυκλοοξυγονάςθ και μειϊνουν τθν 

παραγωγι κρομβοξάνθσΑ2. Οι πολυφαινόλεσ του κόκκινου κραςιοφ μειϊνουν 

επίςθσ τθν παραγωγι του υπεροξειδίου του υδρογόνου και αναςτζλλουν τθν 

ενεργοποίθςθ τθσ φωςφολιπάςθσ C και τθσ πρωτεϊνικισ  κινάςθσ C.
64

Θ κερκετίνθ 

επίςθσ φαίνεται να μειϊνει τθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων που οφείλεται από 

το κολλαγόνο.
65

Στθ μείωςθ τθσ παραγωγισ κρομβοξάνθσ φαίνεται να μποροφν να 

ςυμβάλλουν και θ απιγενίνθ αλλά και θ γενιςτεΐνθ.
66

 

Θ κουρκουμίνθ είναι βαςικό ςυςτατικό του κουρκουμά (Curcuma longa). 

Φαίνεται πωσ κι αυτι με τθ ςειρά τθσ αναςτζλλει τθν αιμοπεταλιακι ςυςςϊρευςθ 

που προκαλείται από τον παράγοντα ενεργοποίθςθσ αιμοπεταλίων (PAF) και το 

αραχιδονικό οξφ αναςτζλλοντασ τθ ΤΧΑ2 και τθ κινθτοποίθςθ του Ca2+.  

Και ςτθ ςυγκεκριμζνθ περίπτωςθ θ ευεργετικι δράςθ τθσ κουρκουμίνθσ ζγκειται 

ςτθν αφξθςθ τθσ ζκφραςθσ του PPAR-γ.
67
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ ΣΡΙΣΟ 

ΡΕ΢ΒΕΡΑΣΡΟΛΘ ΚΑΙ ΟΙ ΜΕΣΑΒΟΛΙΣΕ΢ ΣΘ΢ 

 

3. 1 Ειςαγωγι  

Θ ζνωςθ ρεςβερατρόλθ (resveratrol, RVT) είναι μια φυςικι ουςία τθσ κατθγορίασ 

των  φυτοαλεξινϊν (phytoalexins) με βαςικι δομι των ςτιλβενίων *Στιλβζνιο: 1,2-

διφαινυλο-αικυλζνιο+
68

Θ ρεςβερατρόλθ ςυντίκεται ςτα φυτά  ωσ αμυντικόσ 

μθχανιςμόσ για τθν αντιμετϊπιςθ  δυςμενϊν  περιβαλλοντικϊν παραγόντων για το 

φυτό. Ενϊςεισ όπωσ θ ρεςβερατρόλθ  ςτα φυτά, ςυμμετζχουν ενεργά ςτθν 

αντιοξειδωτικι άμυνά τουσ και ςτθν πρόλθψθ εξωγενϊν βλαβϊν όπωσ  θ ζλλειψθ 

νεροφ,τα ζντομα, οι μφκθτεσ, θ ζκκεςθ ςε τοξικζσ ουςίεσ ι λόγω ςυνκθκϊν π.χ. 

χαμθλζσ κερμοκραςίεσ ζκκεςθ ςτθν υπεριϊδθ ακτινοβολία κ.λ.π (γι αυτό θ 

ρεςβερατρόλθ βρίςκεται ςε υψθλότερεσ ςυγκεντρϊςεισ ςε ςταφφλια ψυχρϊν 

περιοχϊν)
69

 

    Με τον τρόπο αυτό τα φυτά  προςτατεφουν από οξειδωτικζσ βλάβεσ  τα 

βαςικά τουσ βιομόρια, όπωσ πρωτεΐνεσ, ςάκχαρα, λιπίδια μεμβρανϊν των κυττάρων 

και το DNA των κυττάρων
70

Το  ςτιλβζνιο  αυτό  απομονϊκθκε για πρϊτθ φορά  το 

1939 από τισ ρίηεσ του φυτοφ Ελλζβοροσ ο λευκόσ(Veratrum grandiflorum) και 

πικανϊσ ζλαβε το όνομά τθσ από το γεγονόσ ότι είναι παράγωγο του βενηολο-1,3-

διόλθ ρεςορκινόλθσ και απομονϊκθκε από τα είδθ Veratrum Takaoka.Ακολοφκωσ, θ 

ρεςβερατρόλθ απομονϊκθκε από αρκετά άλλα φυτά,και φροφτα.  

Θ RVT βρίςκεται κυρίωσ ςε υψθλζσ ςυγκεντρϊςεισ ςτθ φλοφδα των 

ςταφυλιϊν και ιδιαίτερα των κόκκινων ςταφυλιϊν, ςτα φφλλα ευκαλφπτου και 

ελάτου, ςτουσ ξθροφσ καρποφσ, ςτα μοφρα (mulberries, blueberries, cranberries, 

bilberries) και ςε μικρότερεσ ποςότθτεσ ζχει βρεκεί ςε 70 ακόμθ φυτικά προϊόντα. Θ 

ρεςβερατρόλθ βρίςκεται ςε μεγαλφτερα ποςοςτά ςτουσ φλοιοφσ , τουσ ςπόρουσ και 

τουσ μίςχουσ των ςταφυλιϊν.Τα κόκκινα τα κραςιά περιζχουν αιςκθτά μεγαλφτερα 

ποςά ρεςβερατρόλθσ από ότι τα λευκά , διότι κατά τθν παραγωγι ερυκροφ οίνου θ 

ηφμωςθ γίνεται μαηί με τα ςτζμφυλα. Το  κόκκινο κραςί φαίνεται να είναι θ 

πλουςιότερθ πθγι ρεςβερατρόλθσ. Μεταξφ των πολυφαινολϊν που υπάρχουν ςτο 
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το κραςί, ειδικά το κόκκινο κραςί, θ ρεςβερατρόλθ ζχει τραβιξει ςθμαντικά 

προςοχι. 

Θ περιεκτικότθτα ςτθ φλοφδα  φρζςκων των κόκκινων ςταφυλιϊν ςε 

ρεςβερατρόλθ είναι 50-100 μg/g, ενϊ ςτο κόκκινο κραςί μπορεί να βρεκεί ςε 

ςυγκεντρϊςεισ  1,5-3 mg/L. Θ ρεςβερατρόλθ, όπωσ και άλλεσ φυτο-αντιοξειδωτικζσ 

ουςίεσ, αποτελεί φυςικό ςυςτατικό των φυτϊν με αντιβιοτικι δράςθ για τθν 

προςταςία από μφκθτεσ και οξειδωτικζσ βλάβεσ. Το λευκό κραςί περιζχει 

ρεςβερατρόλθ, αλλά ςε μικρότερεσ ποςότθτεσ, γιατί θ ηφμωςθ του κραςιοφ 

διεξάγεται μετά τθν απομάκρυνςθ των φλοιϊν  των ςταφυλιϊν.
71

 

Ραρόλο που τα φυτά που περιζχουν ρεςβερατρόλθ ζχουν χρθςιμοποιθκεί 

αποτελεςματικά ςτθν παραδοςιακι ιατρικι για πάνω από 2000 χρόνια 63 , το 

ενδιαφζρον τον ερευνθτϊν αυξικθκεμετά το "Γαλλικό παράδοξο".Ο  όροσ 

δθμιουργικθκε το 1992 με βάςθ τα επιδθμιολογικά δεδομζνα από τουσ Γάλλουσ 

που είχαν χαμθλι ςυχνότθτα εμφάνιςθσ  των καρδιακϊν πακιςεων παρά τθν 

κατανάλωςθ τροφίμων  υψθλισ περιεκτικότθτασ ςε κορεςμζνα λιπαρά.
72

Θ δομι 

τθσ ρεςβερατρόλθσ είναι 3,5,4’ τριυδροξυςτιλβζνιο Θ βαςικι τθσ δομι ςυνίςταται 

από δφο φαινολικοφσ δακτυλίουσ ςυνδεδεμζνουσ μεταξφ τουσ με ζνα διπλό 

ςτυρόλιο δεςμόσ, ο οποίοσ ςχθματίηει το 3,5,4-Τριυδροξυςτυλβζνιο (μοριακό βάροσ 

228,25 g / mol). ΣΧΘΜΑ 1 Αυτόσ ο διπλόσ δεςμόσ είναι υπεφκυνοσ για τισ 

ιςομετρικζσ cis- και trans-μορφζσ τθσ ρεςβερατρόλθσ.
 

 

Εικόνα 3.1 Δομι ρεςβερατρόλθσ. 
73
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Θ ρεςβερατρόλθ παρουςιάηεται ςε  cis / trans ιςομερι , τα οποία και τα δφο μπορεί 

να είναι γλυκοηυλιωμζνα  αλλά το  trans ιςομερζσ είναι το βιολογικϊσ ενεργό.
72

 

 

                     

 

Εικόνα 3.2.: cis/trans ιςομερι τθσ ρεςβερατρόλθσ.
73

 

3.2. Βιοδιακεςιμότθτα Ρεςβερατρόλθσ 

3.2.1  Απορρόφθςθ 

Θ δομι τθσ ρεςβερατρόλθσ είναι τζτοια που δεν τθσ επιτρζπει να είναι 

εφκολα απορροφιςιμθ και αυτό ςυμβαίνει διότι δεν είναι υδατοδιαλυτι(<0,05 mg / 

mL). Φαίνεται όμωσ πωσ με γλυκοηυλίωςθ ι ακετυλίωςθ γίνεται πιο εφκολα 

απορροφιςιμθ ςτο γαςτρεντερικό ςωλινα.
74

H απορρόφθςθ τθσ ρεςβερατρόλθσ 

γίνεται ςτο ζντερο με ενεργι μεταφορά ι πακθτικι διάχυςθ, είτε μζςω 

ςχθματιςμοφ ςυμπλόκου με μεμβρανικοφσ υποδοχείσ(π.χ. ιντεγκρίνεσ). Μετά τθν 

απορρόφθςι τθσ θ ρεςβερατρόλθ κα εξζλκει ςτθ κυκλοφορία είτε ωσ 

γλυκουρονίδιο, είτε ωσ κειϊκό άλασ είτε ςε ελεφκερθ μορφι. Θ ελεφκερθ μορφι τθσ 

ςυνικωσ ςυνδζεται με τθν αλβουμίνθ ι με τθν LDL (λιποπρωτεΐνθ χαμθλισ 

πυκνότθτασ)
75

Λόγω τθσ λιπόφιλθσ δομισ τθσ θ ρεςβερατρόλθ, αλλθλεπιδρά πιο 

εφκολα με τα λιπαρά οξζα. Αυτό ζχει ωσ αποτζλεςμα τθ δθμιουργία ενόσ λιπόφιλου 

περιβάλλοντοσ το οποίο ευνοεί αρχικά τθ ςφνδεςθ τθσ ρεςβερατρόλθσ αλλά και τθν 

απορρόφθςι τθσ από τα θπατικά κφτταρα λόγω τθσ υψθλισ ςυγγζνειασ τθσ με τισ  

λιποπρωτεΐνεσ ςτο ιπαρ.   
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3.2.2  Μεταβολιςμόσ 

Μετά τθν απορρόφθςι τθσ ρεςβερατρόλθσ από τα θπατοκφτταρα ζπεται ο 

μεταβολιςμόσ τθσ, από τα ζνηυμα τθσ φάςθσ ΙΙ με αποτζλεςμα τθ παραγωγι κειικϊν 

και γλυκουρονικϊν μεταβολιτϊν. Υπάρχει εντεροθπατικι μεταφορά ςτθ χολι, 

πικανϊσ λόγο κάποιων  κφκλων ανακφκλωςθσ  ςτο λεπτό εντζρου. Εικόνα 3.3 Οι 

μεταβολίτεσ που ζχουν αναγνωριςτεί ςτο πλάςμα και ςτα οφρα των ανκρϊπων 

είναι οι εξισ: resveratrol-3-sulfate (Res-3-sulf, R3S), resveratrol-3,5-disulfate, 

resveratrol-3,4-disulfate (Res-disulfates, RDS), resveratrol-4-sulfate, resveratrol-3-

glucuronide (Res-3-gluc, R3G) and resveratrol-4-glucuronide(Res-4-gluc, R4G).
76

Οι 

μεταβολίτεσ Cis ζχουν ταυτοποιθκεί ςε ανκρϊπινα οφρα κυρίωσ ωσ κειικι cis-

ρεςβερατρόλθ-4’, cis-ρεςβερατρόλθ-3-Ο-γλυκουρονίδιο και cis-ρεςβερατρόλθ-4’-Ο-

γλυκουρονίδιο.  
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Εικόνα 3.3. Σχθματοποιθμζνοσ μεταβολιςμόσ τθσ ρεςβερατρόλθσ (RSV )του 

γλυκουρονιδίου τθσ ρεςβερατρόλθσ (GLU-RSV) και ςουλφονίδιο τθσ ρεςβερατρόλθσ  

(SUL RSV)
77

 

 

 

 

 

                           

 

Εικόνα 3.4:Χθμικι δομι των γλυκουρονιδίων τθσ ρεςβερατρόλθσ
78 

 

 

 

    

 

Εικόνα 3.5: Τρανσ-΢εςβερατρόλθ και ςχετικζσ δομζσ 
79
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3.2.3  Βιοδιακεςιμότθτα 

Ωσ  βιοδιακεςιμότθτα ορίηουμε το κατά πόςο θ κρεπτικι ουςία που 

προςλαμβάνουμε μπορεί να αφομοιωκεί, απορροφθκεί και μεταβολιςτεί μζςω των 

φυςιολογικϊν οδϊν.
80 

Ππωσ προαναφζρκθκε εκτόσ από τισ αγλυκάνεσ οι οποίεσ 

απορροφϊνται ςτο λεπτό ζντερο, οι υπόλοιπεσ φαινολικζσ ενϊςεισ είναι ςε μορφι 

εςτζρων και ζτςι απορροφϊνται διαφορετικά από τον οργανιςμό. Για να 

μπορζςουν να απορροφθκοφν πρζπει να υδρολυκοφν από κάποια ζνηυμα ι από τθν 

εντερικι μικροχλωρίδα. Οι φαινολικζσ ενϊςεισ μεταβολίηονται ςτο ιπαρ από τα 

ζνηυμα τθσ φάςθσ ΙΙ με αντιδράςεισ ςφηευξθσ. Τα προϊόντα των αντιδράςεων τθσ 

φάςθσ Ι αποτελοφν τα υποςτρϊματα για τισ αντιδράςεισ τθσ φάςθσ ΙΙ. Οι 

αντιδράςεισ αυτζσ  περιλαμβάνουν το ςχθματιςμό γλυκουρονικοφ οξζοσ, 

γλυκοηιτϊν, κειικοφ άλατοσ αλλά και ςφηευξθ με αμινοξζα.
76

Μόλισ βγουν ςτθ 

κυκλοφορία οι μεταβολίτεσ των πολυφαινολϊν  δεςμεφονται με τθν αλβουμίνθ.
81

 

Ραρόλο που θ απορρόφθςθ τθσ ρεςβερατρόλθσ είναι ικανοποιθτικι θ 

βιοδιακεςιμότθτά τθσ είναι χαμθλι. Ραρόλα αυτά in vitro  μελζτεσ αναφζρουν πωσ 

οι ευεργετικζσ επιδράςεισ τθσ ρεςβερατρόλθσ ςτα κφτταρα είναι αρκετά 

ικανοποιθτικζσ ανεξάρτθτα από το γεγονόσ ότι θ κατανομι τθσ ςτουσ ιςτοφσ είναι 

χαμθλι. Μάλιςτα ζχει φανεί από ανεξάρτθτεσ μελζτεσ, ότι θ κακθμερινι 

κατανάλωςθ ρεςβερατρόλθσ ςε ςυγκεντρϊςεισ των 700-1000 mg / kg ςωματικοφ 

βάρουσ είναι κεραπευτικι και  καλά ανεκτι χωρίσ τοξικολογικζσ επιδράςεισ και ότι 

οι ςυγκεντρϊςεισ <2g/d είναι ακίνδυνεσ για μικρό χρονικό διάςτθμα. Στθ  πράξθ 

όμωσ είναι δφςκολο να φτάςεισ ςτο 1g ρεςβερατρόλθσ μόνο από τα τρόφιμα. Στθ 

παρακάτω εικόνα παρουςιάηεται θ ποςότθτα τροφίμων που πρζπει να 

καταναλωκεί για να προςλάβουμε 1g ρεςβερατρόλθσ. 
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Εικόνα 3.6: Ροςότθτεσ τροφίμων και ποτϊν που πρζπει να καταναλϊνονται για τθν 

επίτευξθ κεραπευτικϊν δόςεων ρεςβερατρόλθσ.
82

 

Είναι προφανζσ λοιπόν ότι είναι ανζφικτο να καταναλϊςουμε τόςο μεγάλθ 

ποςότθτα τροφίμων, οπότε οι επιςτιμονεσ ζςτρεψαν τθ προςοχι τουσ ςτουσ 

μεταβολίτεσ τθσ. Στο ανκρϊπινο πλάςμα θ κειικι ρεςβερατρόλθ βρζκθκε να είναι ο 

κφριοσ μεταβολίτθσ κατά τθ πρόςλθψθ ρεςβερατρόλθσ από το ςτόμα.
83

Αυτι θ 

κείωςθ κεωρείται ότι αποτελεί τον κφριο περιοριςτικό παράγοντα για τθ 

βιοδιακεςιμότθτα τθσ ζνωςθσ. Τα κειικά επίςθσ βρζκθκαν να είναι οι κυρίαρχοι 

μεταβολίτεσ ρεςβερατρόλθσ ςε καλλιζργεια καρκινικϊν  κφτταρων  Caco-2 

ανκρϊπου, αλλά ο ςχθματιςμόσ τουσ κα μποροφςε να αναςταλεί από τθν ίδια 

ρεςβερατρόλθ
84 

 

Θ ςουλφοτρανςφεράςθ 1Α1 ευκφνεται για το ςχθματιςμό 3-Ο-κειικϊν ενϊ οι 

μεταβολίτεσ αυτοί δείχνουν να ζχουν μειωμζνθ αντικαρκινικι δράςθ ςε ανκρϊπινα 

καρκινικά κφτταρα του μαςτοφ ςε ςφγκριςθ με τθν ρεςβερατρόλθ (Murias et al., 

2008). Ζχει φανεί ότι θ μεκυλίωςθ τθσ ρεςβερατρόλθσ προκαλεί αφξθςθ τθσ 

βιοδιακεςιμότθτάσ.
85

Για να αυξθκεί θ δραςτικότθτα, ζχουν ςυντεκεί διάφορα 

ανάλογα ρεςβερατρόλθσ. Οι ερευνθτζσ ζχουν διερευνιςει τθ ςχζςθ δομισ-δράςθσ 

αλλάηοντασ τον αρικμό και τθ κζςθ των ομάδων υδροξυλίου. Θ αντικατάςταςθ τθσ 

υδροξυλομάδασ με μεκοξυλομάδα φαίνεται να αυξάνει τθν λιποφιλικότθτα του 

μεταβολίτθ  και αυτό να οδθγεί ςε πιο υψθλι βιοδιακεςιμότθτα. Το πτεροςτιλβζνιο  
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όπου είναι θ 3,5, διμζκυλο ρεςβερατρόλθ αποτελεί παράδειγμα υψθλισ 

βιοδιακεςιμότθτασ.
86 

3.3. Βιολογικζσ δράςεισ Ρεςβερατρόλθσ-Αντιαιμοπεταλιακι δράςθ 

Θ ρεβερατρόλθ φαίνεται να ζχει αρκετζσ βιολογικζσ δράςεισ. Ζχει κετικι επίδραςθ 

ςτθν εμφάνιςθ καρδιαγγειακϊν και νευροεκφυλιςτικϊν πακιςεων αλλά και ςτθ 

πρόλθψθ κάποιων ειδϊν καρκίνου Θ αφξθςθ του αρικμοφ των ομάδων υδροξυλίου 

ςτουσ δακτυλίουσ τθσ φαινόλθσ αποδείχκθκε ότι αναςτζλλει τθν ανάπτυξθ 

ανκρϊπινων καρκινικϊν κυττάρων. Επίςθσ, τα ανάλογα 3,3',4',5-τετραχδροξυ-

τρανςτυλβζνιο, 3,4,4',5-τετραχδροξυ-τρανςτυλβζνιο και  3,3', 4,4', 5,5'- εξαχδροξυ- 

trans-ςτιλβζνιο  ζδειξαν ςχεδόν 7000 φορζσ μεγαλφτερθ αντιοξειδωτικι δράςθ ςε 

ςφγκριςθ με τθν ρεςβερατρόλθ. Το εξαχδροξυςτιλβζνιο, Μ8, ταυτοποιικθκε ωσ το 

πλζον αποτελεςματικό ανάλογο ςε διάφορεσ κυτταρικζσ ςειρζσ όγκου επειδι 

φάνθκε να ζχει αυξθμζνθ αντιοξειδωτικι και αντιμεταςτατικι  δράςθ.
87 

Θ 

ενεργοποίθςθ και θ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων αποτελεί παράγοντα τθσ 

δθμιουργίασ ακθρωμάτωςθσ. Θ ρεςβερατρόλθ φαίνεται να αναςτζλει τθν ζκκριςθ 

του ADP και του ATP  των αιμοπεταλίων  που επάγεται από τθ κρομβίνθ.
88

Θ 

ρεςβερατρόλθ φαίνεται επίςθσ να επεμβαίνει ςτθν αφξθςθ του  ενδοκυτταρικοφ 

αςβεςτίου όπου είναι ςθμαντικό ςθματοδοτικό μόριο για να ξεκινιςει θ 

ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων.
89 

Ο παράγοντασ πιξθσ αιμοπεταλίων(PAF) 

ςυμβάλλει κι αυτόσ ςτθ ςυςςϊρευςι των αιμοπεταλίων. Ζρευνα ζδειξε ότι και θ 

ρεςβερατρόλθ αναςτζλλει τθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων που προκαλεί ο PAF 

ςε αιμοπετάλια που προζρχονται από αίμα  κουνελιϊν.
90

 

Θ ρεςβερατρόλθ φαίνεται να  καταςτζλλει τθ δράςθ τθσ κυκλοοξυγενάςθσ -

1(COX-1) των αιμοπεταλίων θ οποία καταλφει το ςχθματιςμό TxA2 θ οποία είναι 

είναι ζνασ ιςχυρόσ αγγειοςυςταλτικόσ παράγοντασ και επάγει τθ ςυςςϊρευςθ των 

ενεργοποιθμζνων αιμοπεταλίων. Δε φαίνεται να ζχει όμωσ τθν ίδια δράςθ ςτθν 

κυκλοοξυγενάςθ -2(COX-2) θ οποία βρίςκεται ςτα ενδοκθλιακά κφτταρα και επάγει 

τθ ςφνκεςθ τθσ  PGI2 όπου είναι ζνασ αντικρομβωτικόσ ιςχυρόσ αγγειοδιαςταλτικόσ 

παράγοντασ.
91,92
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  Το  ΝΟ  όταν αντιδρά με το  ανιόν υπεροξειδίου (Ο2
-) παράγει 

υπεροξυνιτρίδιο (ONOO-)ζνα εξαιρετικά δραςτικό ,βραχφβιο οξειδωτικό, το οποίο 

μπορεί να τροποποιεί διάφορουσ τφπουσ βιομορίων (DNA,λιπίδια και πρωτεΐνεσ) 

και μπορεί να προάγει τθν οξείδωςθ των ιςτϊν και τθν  κυτταρικι τουσ  βλάβθ. 

Αποτελζςματα προιγουμενων ερευνϊν ζδειξαν πωσ αναςτζλλεται θ ενεργοποίθςθ 

των αιμοπεταλίων(προςκόλλθςθ, ςυςςϊρευςθ και απελευκζρωςθ ουςιϊν) όταν 

εκτίκενται ςτο ONOO -.Αυτό ςυμβαίνει διότι το ONOO – υπεροξειδϊνει τα λιπίδια 

των μεμβρανϊν των αιμοπεταλίων, αντιδρά με τισ κειόλεσ και επάγει 

τροποποιιςεισ πρωτεϊνων όπωσ νίτρωςθ  ςτθ κζςθ τθσ τυροςίνθσ. Φάνθκε λοιπόν 

ότι θ ρεςβερατρόλθ (0.1 mmol/l) προςτατεφει τα κφτταρα ενάντια ςτθν οξείδωςθ.93
 

 Μια άλλθ μελζτθ ζδειξε πωσ  χοριγθςθ ρεςβερατρόλθσ (4 mg/kg/θμζρα) 

ςε κουνζλια που τρζφονταν με τρόφιμα υψθλισ περιεκτικότθτασ ςε χολθςτερίνθ 

προκάλεςε μείωςθ κατά 35% ςτο μζςο ρυκμό ςυςςϊρευςθσ των αιμοπεταλίων που 

προκλικθκε  από ADP (PAR), το οποίο δεν φάνθκε να ςυμβαίνει ςτα ηϊα που 

τρζφονταν με κανονικι διατροφι. Σε άλλθ in vitro μελζτθ παρατθρικθκε ότι  10-

100 gr/lt ρεςβερατρόλθσ ανζςτειλαν τθν ςυςςϊρευςθ  αιμοπεταλίων ςε αίμα υγιϊν 

ατόμων ςτο οποίο προκλικθκε ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων  με τθν προςκικθ 5 

mg/ml κολλαγόνο, 0.33 units/ml κρομβίνθσ , και  4 μM ADP . Σε in vivo  μελζτθ ςε 

υπερχολθςτεριναιμικά κουνζλια θ ςυςςωμάτωςθ των αιμοπεταλίων ανεςτάλθ όταν 

τα κουνζλια ζλαβαν ρεςβερατρόλθ  ενδογαςτρικά (4 ml/kg/θμζρα). H  μείωςθ ιταν  

κατά 35%  ςτο μζςο ρυκμό ςυςςϊρευςθσ των  αιμοπεταλίων που προκαλείται από 

ADP (PAR), ςε ςχζςθ με τα ηϊα τα οποία είχαν  κανονικι διατροφι. Τζλοσ θ  

ρεςβερατρόλθ φαίνεται να αυξάνει τθν αντίςταςθ του αγγειακοφ οξειδωτικοφ ςτρεσ 

με τθν απομάκρυνςθ του H2O2 και τθν πρόλθψθ τθσ απόπτωςθσ των ενδοκθλιακϊν 

κυττάρων που προκαλείται από το οξειδωτικό ςτρεσ και προτάκθκε ότι τα 

αντιοξειδωτικά και αντι-αποπτωτικά αποτελζςματα τθσ ρεςβερατρόλθσ είναι 

υπεφκυνα, τουλάχιςτον εν μζρει, για τα καρδιοπροςτατευτικά αποτελζςματα τθσ.
94
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Εικόνα 3.7.: Δράςθ τθσ ΢εςβερατρόλθσ ςε μοριακό επίπεδο
87

 

3.4. Bιολογικζσ Δράςεισ Μεταβολιτϊν Ρεςβερατρόλθσ –

Αντιαιμοπεταλιακι δράςθ 

Τα τελευταία χρόνια εξετάηεται θ υπόκεςθ ότι ενδεχομζνωσ οι μεταβολίτεσ 

τθσ ρεςβερατρόλθσ να είναι εκείνοι που τθσ προςδίδουν τισ ευεργετικζσ τθσ 

ιδιότθτεσ. 

Μζχρι ςτιγμισ δεν υπάρχουν αρκετζσ ζρευνεσ που να ζχουν μελετιςει 

εκτεταμζνα τουσ μεταβολίτεσ τθσ ρεςβερατρόλθσ in vivo.Σε μελζτεσ όμωσ που ζχουν 

γίνει φαίνεται  ότι οι  μονοκειικοί μεταβολίτεσ τθσ ζχουν ίδια  ι μεγαλφτερθ ιςχφ 

από  τθ  ρεςβερατρόλθ ζναντι ςυγκεκριμζνων μοριακϊν ςτόχων, όπωσ είναι θ  

κυκλοοξυγενάςθ(COX), θ αναγωγάςθ κινόνθσ 1 (NQO1) και ο μεταγραφικόσ 

ΝFκB.
95

Πην ζπγθεθξηκέλα ,ην 4’-Ο-ζνπιθίδην ηεο ξεζβεξαηξόιεο κπνξεί  λα 

δεζκεύεη ηηο ζέζεηο ηωλ ελδύκωλ ηεο θπθιννμπγελάζεο (CΟΧ) θαη λα παξεκπνδίδεη 

ηε δξαζηηθόηεηά ηνπο όπωο θαη  ηνπ ΝF-kΒ, κε ζρεδόλ ηελ ίδηα απνηειεζκαηηθόηεηα 
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όπωο ε ξεζβεξαηξόιε.Τν 3-Ο-ζνπιθίδην ηεο ξεζβεξαηξόιεο αλαζηέιιεη ηελ COX-1 

θαη  παξέρεη πξνζηαζία απέλαληη ζηε θπηηαξνηνμηθόηεηα.  

Η  πικεατανόλθ (piceatannol 3,5,3 ', 4'-τετραχδροξυςτιλβζνιο) είναι μια 

πολυφαινόλθ που βρίςκεται ςτα ςταφφλια και άλλα φυτά και διαφζρει από τθν 

ρεςβερατρόλθ μόνο ωσ προσ τθ μία πρόςκετθ υδροξυλομάδα ςτθν 3θ κζςθ του 

βενηοϊκοφ δακτυλίου (ςχιμα 1).Στον άνκρωπο, θ πικεατανόλθ παράγεται ωσ κφριοσ 

μεταβολίτθσ τθσ ρεςβερατρόλθσ από τα CYP1B1 και CYP1A2.Μπορεί επίςθσ να 

βρεκεί ωσ προϊόν οξείδωςθσ τθσ ρεςβερατρόλθσ ςε υδατικά διαλφματα που 

υποβλικθκαν ςε ακτινοβολία γάμμα για να δθμιουργιςουν HO./O2.- ςε οξειδωτικό 

ςτρεσ in vivo. Εμφανίηει αντικαρκινικζσ ιδιότθτεσ προκαλϊντασ εξωγενείσ και 

ενδογενείσ διαδρομζσ κυτταρικοφ κανάτου και αναςτζλλοντασ τθν εξζλιξθ του 

κυτταρικοφ κφκλου. Τα ςουλφιδικά παράγωγα τθσ ρεςβερατρόλθσ φαίνεται να 

ζχουν και χθμειοπροςτατευτικι δράςθ ζναντι του καρκίνου. Σε καρκινικά κφτταρα  

του παχζοσ εντζρου, θ  3-Ο-κειικό ρεςβερατρόλθ, φαίνεται να αναςτζλλει το 

πολλαπλαςιαςμό των κυττάρων διακόπτοντασ τον  κυτταρικό κφκλο. Συνολικά, τα 

αποτελζςματα δείχνουν ότι οι κειϊκοί μεταβολίτεσ  είναι λιγότερο δραςτικοί από 

τθν ρεςβερατρόλθ με εξαίρεςθ τθ  3-κειικι ρεςβερατρόλθ.Γενικά, θ δραςτικότθτα 

των κειικϊν μεταβολιτϊν μειϊνεται όςο αυξάνεται ο βακμόσ κείωςθσ. 

Mια άλλθ ευεργετικι επίδραςθ τθσ ρεςβερατρόλθσ είναι ότι μειϊνει τθν 

ζκφραςθ και ζκκριςθ τθσ λεπτίνθσ και αυξάνει τθν ζκφραςθ τθσ αδιπονεκτίνθσ τόςο 

ςε in vitro όςο και in vivo μελζτεσ. Εκτόσ από τθ ρεςβερατρόλθ και οι μεταβολίτεσ 

αυτισ  εμπλζκονται, ςε μεγαλφτερο ι μικρότερο βακμό, ςτθν επίδραςθ κατά τθσ 

παχυςαρκίασ. Αξίηει να ςθμειωκεί ότι θ ρεςβερατρόλθ και οι μεταβολίτεσ τθσ 

μείωςαν τθν ζκφραςθ του CEBPβ, ενόσ γονιδίου που εμπλζκεται ςτθ 

διαφοροποίθςθ των λιποκυττάρων. Οι αδιποκίνεσ  εκτόσ από τθ ρφκμιςθ τθσ 

πρόςλθψθσ τροφισ και τθσ κατανόμθσ του λίπουσ ςυμβάλλει και ςτθ καλι 

λειτουργία τθσ ινςουλίνθσ, ζμμεςα λοιπόν θ ρεςβερατρόλθ και οι μεταβολίτεσ τθσ 

επθρεάηουν και τθν ευαιςκθςία τθσ ινςουλίνθσ.
96

 

Τζλοσ, όςον αφορά τουσ  μεταβολίτεσ τθσ ρεςβερατρόλθσ με γλυκουρονικό  

δεν ζχει φανεί ότι ζχουν κάποια βιολογικι δράςθ. Ωςτόςο, ακόμθ και αν δεν ζχουν 
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από μόνα τουσ βιολογικι δράςθ, μποροφν παρ 'όλα αυτά να αποτελζςουν in vivo 

αποκικθ ρεςβερατρόλθσ που μπορεί να κινθτοποιθκεί με τθ δράςθ τθσ  β-

γλυκουρονιδάςθσ.
75 
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΢κοπόσ τθσ Διατριβισ 

 

Σκοπόσ τθσ παροφςασ μελζτθσ ιταν να εξεταςτεί θ επίδραςθ των 

μεταβολιτϊν /μεκυλιωμζνων παραγϊγων τθσ ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των 

αιμοπεταλίων. 
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Μεκοδολογία 

4.1 Ενϊςεισ  που χρθςιμοποιικθκαν και χθμικι ςφνκεςθ τουσ 

Οι φαινολικζσ ενϊςεισ που χρθςιμοποιικθκαν είναι θ ρεςβερατρόλθ τθσ 

οποίασ χρθςιμοποιικθκαν 2 παράγωγα, ζνα από τθ φαρμακευτικι ςχολι Ακθνϊν 

και το άλλο από τθν εταιρεία Sigma, και τα μεκυλιωμζνα παράγωγα τθσ(3-Μζκυλο-

΢εςβερατρόλθ, 4 Μεκυλο-΢εςβερατρόλθ,3,4’ Μζκυλο-΢εςβερατρόλθ, 

3,5Μζκυλο΢εςβερατρόλθ και 3,4’,5 Μζκυλο-΢εςβερατρόλθ). Θ χθμικι ςφνκεςθ των 

μεταβολιτϊν τθσ ρεςβερατρόλθσ  ζγινε ςτο τμιμα φαρμακευτικισ του Εκνικοφ 

Καποδιςτριακοφ Ρανεπιςτθμίου Ακθνϊν ςε ςυνεργαςία με τον κφριο Ιωάννθ 

Κωςτάκθ, Επίκουρο Κακθγθτι του Τομζα Φαρμακευτικισ Χθμείασ. 

4.2.Παραςκευι τθσ ςυγκζντρωςθσ των ενϊςεων  που 

χρθςιμοποιικθκαν κατά τθ πειραματικι διαδικαςία 

Όργανα που χρθςιμοποιικθκαν: 

1. Αναλυτικόσ ηυγόσ ακριβείασ  

2.Σπάτουλα ηφγιςθσ 

3.Σωλινεσ Εppendorf 

4. Αναδευτιρασ Vortex 

Αντιδραςτιρια που χρθςιμοποιικθκαν: 

1.DMSO 

2.΢εςβερατρόλθ και οι μεταβολίτεσ τθσ. 

4.2.1  Διαδικαςία  παραςκευισ των διαλυμάτων 

Στο πείραμα οι ςυγκεντρϊςεισ τισ οποίεσ κζλαμε να μελετιςουμε 

κυμαίνονταν από 7 – 70 mM και όπου κρίκθκε απαραίτθτο αραιϊςαμε μζχρι 0.4 

mM. Για να παραςκευάςουμε λοιπόν αυτά τα διαλφματα ηυγίςαμε τθ κατάλλθλθ 

ποςότθτα τισ εκάςτοτε φαινολικισ ζνωςθσ τθ μεταφζραμε ςε Eppendorf  και ςτθ 

ςυνζχεια προςκζςαμε τον διαλφτθ που ςτθ ςυγκεκριμζνθ περίπτωςθ ιταν το DMSO 

και αναδεφςαμε το διάλυμα ςτο vortex μζχρι να διαλυκεί τελείωσ. Τα διαλφματα 
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αυτά αποκθκεφονταν ςτθ κατάψυξθ και όταν ζπρεπε να χρθςιμοποιθκοφν κατά τθ 

διάρκεια του πειράματοσ  ςκεπάηονταν για να διατθροφνται ςε ςκιερό περιβάλλον 

λόγω του γεγονότοσ ότι είναι φωτοευαίςκθτεσ.  

4.3 Απομόνωςθ πλάςματοσ πλοφςιο ςε αιμοπετάλια(PRP) 

           Υλικά  

1.πεταλοφδα των 21g 

2. Ρλαςτικοί ςωλινεσ των 15ml, 50 ml  

3.Αυτόματοσ αναλυτισ αίματοσ AutoHematology Analyzer BC-3000 plus,  

Mindray 

4.Φυγόκεντροσ  5810 R Eppendorf 

5.Φωτόμετρο Novaspec II, Pharmacia Biotech 

Αντιδραςτιρια 

1. Αντιπθκτικό διάλυμα κιτρικοφ οξζοσ  0,105 Μ 

4.3.1 Διαδικαςία απομόνωςθσ PRP 

Για τθν απομόνωςθ του πλάςματοσ προετοιμάςαμε  τζςςερισ ςωλινεσ 

falcon των 15ml  με 1,5ml  αντιπθκτικό, το οποίο ςτθ περίπτωςι μασ ιταν το κιτρικό 

με ςυγκζντρωςθ 0,105Μ και pH 7,4.Στθ ςυνζχεια προςτζκθκε το αίμα και 

φυγοκεντρικθκε  για 15’ ςτισ 1300 ςτροφζσ χωρίσ επιβράδυνςθ ι επιτάχυνςθ. 

 

4.3.2 Διαδικαςία απομόνωςθσ PPP 

Μετά τθ φυγοκζντρθςθ του πλάςματοσ για PRP πιραμε από το υπερκείμενο με 

πιπζτα 100-1000 μL ,περίπου το 1/3(περίπου 4 ml) και το μεταφζραμε ςε ζνα 

ςωλινα των 50 ml.Στθ ςυνζχεια ξανατοποκετιςαμε τουσ δοκιμαςτικοφσ ςωλινεσ 

ςτθ φυγόκεντρο για 15’ ςτισ 3000 ςτροφζσ με επιβράδυνςθ. Ζπειτα  παραλάβαμε το 

υπερκείμενο το οποίο ιταν το πλάςμα φτωχό ςε αιμοπετάλια(PPP) και το 

μεταφζραμε ςε δοκιμαςτικό ςωλινα των 15 ml. 
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4.4.Πειραματικι Πορεία 

Στο πείραμα αυτό ζλαβαν μζροσ υγιείσ εκελοντζσ που δεν είχαν λάβει 

φαρμακευτικι αγωγι για διάςτθμα τουλάχιςτον δφο εβδομάδων. Τθ προθγοφμενθ 

θμζρα οι εκελοντζσ δεν είχαν καταναλϊςει αλκοόλ και τθν θμζρα τθσ αιμολθψίασ 

ιταν ςε δωδεκάωρθ νθςτεία. Τθν θμζρα τθσ διεξαγωγισ του πειράματοσ  

ελιφκθςαν ςυνολικά  54 ml  αίμα τα οποία τοποκετικθκαν ςε 4 ςωλινεσ των 15 

ml(13.6 ml αίμα και 1.4 ml  κιτρικό) και αναδεφονταν με ιπιεσ κινιςεισ. Μετά τθ 

λιψθ του αίματοσ, το φυγοκεντριςαμε για 14’ ςτισ 1300 ςτροφζσ χωρίσ επιτάχυνςθ 

ι επιβράδυνςθ για να πάρουμε το πλάςμα που είναι πλοφςιο ςε αιμοπετάλια(PRP). 

Στθ ςυνζχεια Φςτερα  μεταφζραμε  πλάςμα από το PPP και το  PRP ςε 2 κυψελίδεσ 

για να  μετριςουμε  τθ ςυγκζντρωςθ των αιμοπεταλίων ςτο φαςματοφωτόμετρο 

ςτα 530 nm ζτςι και κζλαμε να είναι γφρω ςτα 0.800. Εάν προζκυπτε μεγαλφτερθ 

ςυγκζντρωςθ, τότε γινόταν αραίωςθ από το PPP.            

4.4.1 Μζτρθςθ αντιαιμοπεταλιακισ δράςθσ των φαινολικϊν ενϊςεων 

με τθ χριςθ ςυςςωρευματόμετρου.    

Υλικά 

1.Συςςωρευματόμετρο (Aggregometer) Chronolog 

2.Κυψελίδεσ ςυςςωρευματόμετρου, Chronolog 

3.Μαγνθτικοί αναδευτιρεσ για κυψελίδεσ 

4.Ριπζτεσ 1-10μL, 10-100μL και 200-1000μL 

5.Αναδευτιρασ Vortex 

Αντιδραστήρια 

1.Διαλφματα PAF ςε BSA, 10-4M, 10-5 M,10-6M 

2.Διαλφματα TRAP ςε φυςιολογικό ορό (0.9% NaCl), 1mM, 0,1mM 

3.Διαλφματα ADP ςε φυςιολογικό ορό (0.9% NaCl), 5mM, 0,5mM, 0,05mM 

4.BSA(2,5 mg/mLBSA ςε φυςιολογικό ορό 0.9% NaCl) 

5.Φυςιολογικόσ ορόσ 0,9% NaCl 
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6.Διαλφματα φαινολικϊν ενϊςεων διαφορετικϊν ςυγκεντρϊςεων 

4.5  Πειραματικι διαδικαςία 

Στισ ειδικζσ γυάλινεσ κυψελίδεσ τοποκετοφνται 250 μL από  το PRP και ςε 

μια κυψελίδα τοποκετείται 1 ml PPP που χρθςιμοποιείται ωσ control.Τα  250 μL 

επωάηονται για 15’ και ςτθ ςυνζχεια μεταφζρονται ςτισ ειδικζσ κζςεισ για να γίνει ο 

προςδιοριςμόσ τθσ ςυςςϊρευςθσ των αιμοπεταλίων. Αρχικά ςτισ κυψελίδεσ 

τοποκετικθκαν 2 μL DMSO όταν επρόκειτο να αποφαςιςτεί θ ςυγκζντρωςθ που κα 

χρθςιμοποιοφνταν για τον εκάςτοτε  ςυςςωρευτικό παράγοντα και ςτθ ςυνζχεια 

προςτίκεντο μόνο ςτθ 1θ κυψελίδα 2 μL DMSO θ οποία χρθςιμοποιοφνταν ςαν 

control  και ςτισ υπόλοιπεσ 3 κυψελίδεσ τοποκετοφνταν 2 μL τθσ εκάςτοτε 

φαινολικισ ουςίασ που ιταν να μελετθκεί θ αντιςυςςωρευτικι τουσ δράςθ. Τα 

δείγματα ςυνζχιηαν να επωάηονται για άλλα 5’. Στθ ςυνζχεια προςτίκεντο ο 

εκάςτοτε ςυςςωρευτικόσ παράγοντασ (PAF, ADP, TRAP) και ςε χρονικό διάςτθμα 

4’(PAF)  ι  6’(ADP, TRAP) γινόταν καταγραφι τθσ προκαλοφμενθσ ςυςςϊρευςθσ. 

4.6  Τπολογιςμοσ Αντιαιμοπεταλιακθσ Δραςθσ ΢το 

΢υςςωρευματόμετρο 

Ο υπολογιςμόσ τθσ αντιαιμοπεταλιακισ δράςθσ  ζγινε με βάςθ το φψοσ τθσ 

ςυςςϊρευςθσ(Amplitude) και τθσ περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ 

ςυςςϊρευςθσ(Area Under the Curve – AUC). H αντιςυςςωρευτικι δράςθ των 

φαινολικϊν ζγινε με τον δείκτθ IC50 όπου μασ δείχνει τθ ςυγκζντρωςθ τθσ 

φαινολικισ ζνωςθσ όπου προκαλεί 50% αναςτολι τθσ δράςθσ του αγωνιςτι.Τα 

πεϋράματα ζγιναν τουλάχιςτον 2 φορζσ για κάκε ζνωςθ. 
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ΑΠΟΣΕΛΕ΢ΜΑΣΑ 

5.1 Ρεςβερατρόλθ    

5.1.1 ADP 

 Θ ΢εςβερατρόλθ προκαλεί αναςτολι και ςτουσ τρεισ ςυςςωρευτικοφσ παράγοντεσ (ADP, 

PAF, TRAP). Ωςτόςο ςτο PAF θ ρεςβερατρόλθ εμφάνιςε τθ μεγαλφτερθ δραςτικότθτα κακϊσ 

το IC50  είχε τθ μικρότερθ τιμι. Από τθ παρακάτω γραφικι παράςταςθ υπολογίςτθκε  το 

IC50  550 μM  με βάςθ το φψοσ τθσ ςυςςϊρευςθσ  του ADP και 420 μM με βάςθ τθ περιοχι 

κάτω από τθ καμπφλθ.  
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Διάγραμμα 1 

Θ επίδραςθ τθσ ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων ζναντι του ADP. Σα 

αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ 

(Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ(AUC) απουςία ρεςβερατρόλθσ 

 

5.1.2  PAF 

 Στο PAF το IC50 υπολογίςτθκε ςτα  80 μM ςε ςυγκεντρϊςεισ 0.05 – 0.55 mM με βάςθ το 

φψοσ ςυςςϊρευςισ του. Στο PAF δεν υπολογίςτθκε  ςυγκζντρωςθ με βάςθ το AUC  επειδι 

λόγω του γεγονότοσ ότι αφιναμε ζνα χρονικό διάςτθμα(4 λεπτά)για να μπορζςουμε να 

δοφμε αναςτολι, ςτο διάςτθμα αυτό μεγάλωνε το εμβαδόν κάτω από τθ καμπφλθ, 

παρουςιάηοντασ μια πλαςματικι αυξθμζνθ αναςτολι.   (Διάγραμμα 2) 

 

Διάγραμμα 2 

Θ επίδραςθ τθσ ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων ζναντι του PAF.Σα 

αποτελζςματα εκφράηονται ωσ επι τοισ εκατό αναςτολι του φψουσ(Amplitude) τθσ 

καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ απουςία ρεςβερατρόλθσ 

 

5.1.3.TRAP 

Στο TRAP το IC50 είναι  288  μM με βάςθ το φψοσ ςυςςϊρευςισ του και 73 μM με βάςθ το 

AUC.(Διάγραμμα 3) 
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Διάγραμμα 3 

Θ επίδραςθ τθσ ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων ζναντι του TRAP. Σα 

αποτελζςματα εκφράηονται ωσ επι τοισ εκατό αναςτολι α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  

ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ(AUC) απουςία 

ρεςβερατρόλθσ 

 

 

 

5.2 ΢υνκετικά παράγωγα Ρεςβερατρόλθσ 

Στο παρακάτω πίνακα παρουςιάηεται  θ χθμικι δομι τθσ ρεςβερατρόλθσ και οι κζςεισ 

μεκυλίωςθσ των ςυνκετικϊν παραγϊγων που χρθςιμοποιικθκαν ςτο πείραμα. 
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         Πίνακασ 1: Θ ρεςβερατρόλθ και οι κζςεισ μεκυλίωςισ τθσ 

                             

 3 5 4’ 

3MResv OCH3 ΟΘ ΟΘ 

4MResv ΟΘ ΟΘ OCH3 

DMResv OCH3 OCH3 ΟΘ 

3,4 DMResv OCH3 ΟΘ OCH3 

TMResv OCH3 OCH3 OCH3 

 

5.2.1.  3Mεκυλο- Ρεςβερατρόλθ 

5.2.1.1 ADP 

Θ 3Μεκυλο-΢εςβερατρόλθ ζδειξε αναςτολι ςτο PAF και το TRAP, αλλά όχι ςτον  ADP.Στο 

TRAP ζδειξε τθ μεγαλφτερθ δραςτικότθτα. 

Στον ADP ζδειξε μια αναςτολι τθσ τάξθσ του 25% ςτθ μζγιςτθ ςυγκζντρωςθ 0.538 mM 

ςυνεπϊσ δε μπορζςαμε να υπολογίςουμε το IC50.(Διάγραμμα 4) 

 



61 
 

 

Διάγραμμα 4 

Θ επίδραςθ τθσ 3Mεκυλο- Ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων ζναντι 

του ADP. Σα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ %αναςτολι α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  

ςυςςϊρευςθσ και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ απουςία ρεςβερατρόλθσ 

5.2.1.2 PAF 

Στο PAF  ωςτόςο παρατθρικθκε αναςτολι, θ οποία είναι πάνω από 50%. Το IC50 με βάςθ 

το φψοσ τθσ καμπφλθσ είναι 346 μΜ   και με βάςθ το AUC είναι 113 μΜ. (Διάγραμμα 5) 
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Διάγραμμα 5 

Θ επίδραςθ τθσ 3Mεκυλο- Ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων ζναντι 

του PAF. Σα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ επι τοισ εκατό αναςτολι α)του φψουσ τθσ 

καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ(AUC) 

απουςία ρεςβερατρόλθσ 

5.2.1.3.TRAP 

Τζλοσ ςτο TRAP εμφάνιςε τθ μεγαλφτερθ δραςτικότθτα δίνοντασ μασ μια καμπφλθ ςε 

μορφι κϊδωνα  με τιμι IC50 73 μΜ με βάςθ το φψοσ τθσ καμπφλθσ και 19 μΜ  με βάςθ το 

AUC.(Διάγραμμα 6) 
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Διάγραμμα 6 

Θ επίδραςθ τθσ 3Mεκυλο- Ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων ζναντι 

του TRAP. Σα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  

ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ(AUC) απουςία 

ρεςβερατρόλθσ 
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Διάγραμμα 7 

Σα ςθμεία που χρθςιμοποιικθκαν για τον υπολογιςμό του IC50  με βάςθ το φψοσ τθσ 

ςυςςϊρευςθσ και το εμβαδον κάτω από τθ καμπφλθ 
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5.2.2. 4Mεκυλο- Ρεςβερατρόλθ 

5.2.2.1 ADP 

Θ 4Mεκυλο- ΢εςβερατρόλθ δεν εμφάνιςε κάποια αναςτολι οφτε ςτο ADP οφτε και ςτο  PAF 

ενϊ ςτο TRAP φαίνεται να αναςτζλλει τθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων. 

 

 

Στο ADP  υπιρξε μια αναςτολι τθσ τάξθσ του 14% ςτα 165 μΜ, ςτθ μεγαλφτερθ 

ςυγκζντρωςθ που μελετικθκε ςυνεπϊσ δεν υπολογίςτθκε το IC50.(Διάγραμμα 7)       

 

 

 

 



66 
 

Διάγραμμα 8 

Θ επίδραςθ τθσ 4Mεκυλο- Ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων ζναντι 

του ADP. Σα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ επι τοισ εκατό αναςτολι α)του φψουσ τθσ 

καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ(AUC) 

απουςία ρεςβερατρόλθσ 

5.2.2.2 PAF 

Επίςθσ ςτο PAF θ ςυςςϊρευςθ ιταν αμελθτζα τθσ τάξθσ του 20%, οπότε δεν υπολογίςτθκε 

οφτε ςτο ςυγκεκριμζνο ςυςςωρευτικό παράγοντα το IC50.(Διάγραμμα 8) 
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Διάγραμμα 9 

Θ επίδραςθ τθσ 4Mεκυλο- Ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων ζναντι 

του PAF. Σα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ επι τοισ εκατό αναςτολι α)του φψουσ τθσ 

καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ 

καμπφλθ(AUC)απουςία ρεςβερατρόλθσ 

5.2.2.3 TRAP 

Στο  TRAP όμωσ, παρατθρικθκε αναςτολι και με βάςθ το φψοσ τθσ καμπφλθσ υπολογίςτθκε 

το IC50  0.9 μΜ   ενϊ  με βάςθ τθ περιοχι κάτω από τθ καμπφλθ το IC50  ιταν  0.01  

μΜ.(Διάγραμμα 9) 
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Διάγραμμα 10 

Θ επίδραςθ τθσ 4Mεκυλο- Ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων ζναντι 

του TRAP. Σα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ επι τοισ εκατό αναςτολι α)του φψουσ τθσ 

καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ(AUC) 

απουςία ρεςβερατρόλθσ 

 

 

  

Διάγραμμα 11 

Σα ςθμεία που χρθςιμοποιικθκαν για τον υπολογιςμό του IC50  με βάςθ το φψοσ τθσ 

ςυςςϊρευςθσ και το εμβαδον κάτω από τθ καμπφλθ 
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5.2.3. Δι-μζκυλο Ρεςβερατρόλθ 

5.2.3.1 ADP 

Θ  Δι-μζκυλο  ΢εςβερατρόλθ  δε φαίνεται να προκαλεί κάποια αναςτολι ζναντι του 

ADP.(Διάγραμμα 12) 

 

Διάγραμμα 12 

Θ επίδραςθ τθσ Δι-Mεκυλο- Ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων ζναντι 

του ADP. Σα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  

ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ(AUC) απουςία 

ρεςβερατρόλθσ 
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5.2.3.2 PAF 

Στο PAF  ωςτόςο ανζςτειλε  τθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων πάνω από 50% και το IC 50 

ςε ςχζςθ με το φψοσ τθσ ςυςςϊρευςθσ ιταν 256 μΜ και ςε ςχζςθ με το AUC  ιταν 170 μΜ. 

Στο Διάγραμμα 12 παρουςιάηονται οι καμπφλεσ που μασ δείχνουν τθν αναςτολι που 

προκλικθκε από τθ Δι-Mεκυλο- ΢εςβερατρόλθ και ςτο Διάγραμμα 13 τα ςθμεία που 

χρθςιμοποιικθκαν για τον υπολογιςμό του IC50. 

 

 

 

 

Διάγραμμα 13 

Θ επίδραςθ τθσ Δι-Mεκυλο- Ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων ζναντι 

του PAF. Σα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  

ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ(AUC) απουςία 

ρεςβερατρόλθσ 
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Διάγραμμα 14 

Σα ςθμεία που χρθςιμοποιικθκαν για τον υπολογιςμό του IC50  με βάςθ το φψοσ τθσ 

ςυςςϊρευςθσ και το εμβαδον κάτω από τθ καμπφλθ 

 

5.2.3.3 TRAP 

Στο TRAP  θ  Δι- Μζκυλο  ΢εςβερατρόλθ  είχε τθ μεγαλφτερθ δραςτικότθτα με αναςτολι τθσ 

τάξθσ του 55% και το IC50  ιταν 197 μΜ με βάςθ το φψοσ τθσ ςυςςϊρευςθσ και 154 μΜ με 

βάςθ το AUC. Στο Διάγραμμα 14 παρουςιάηονται οι καμπφλεσ που μασ δείχνουν τθν 

αναςτολι που προκλικθκε από τθ Δι-Mεκυλο- ΢εςβερατρόλθ και ςτο Διάγραμμα 14 τα 

ςθμεία που χρθςιμοποιικθκαν για τον υπολογιςμό του IC50. 
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Διάγραμμα 15 

Θ επίδραςθ τθσ Δι-Mεκυλο- Ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων ζναντι 

του TRAP. Σα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  

ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ(AUC) απουςία 

ρεςβερατρόλθσ 
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Διάγραμμα 16 

Σα ςθμεία που χρθςιμοποιικθκαν για τον υπολογιςμό του IC50  με βάςθ το φψοσ τθσ 

ςυςςϊρευςθσ και το εμβαδον κάτω από τθ καμπφλθ 

5.2.4.  3,4 Δι-Μζκυλο Ρεςβερατρόλθ 

5.2.4.1 ADP 

Στον ADP  θ  3,4 Δι-Μζκυλο ΢εςβερατρόλθ φαίνεται να κάνει μια αναςτολι τθσ τάξθσ του 

50% και είναι δοςοεξαρτϊμενθ. (Διάγραμμα 16) Το IC50 με βάςθ το φψοσ ςυςςϊρευςθσ 

είναι 563 μΜ και με βάςθ το AUC είναι 125 μΜ. Τα ςθμεία που πιραμε για να 

υπολογίςουμε το IC50 παρουςιάηονται ςτο διάγραμμα 17. 
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Διάγραμμα 17 

Θ επίδραςθ τθσ 3.4 Δι-Mεκυλο- Ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων 

ζναντι του ADP. Σα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι α)του φψουσ τθσ 

καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ(AUC) 

απουςία ρεςβερατρόλθσ 
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Διάγραμμα 18 

Σα ςθμεία που χρθςιμοποιικθκαν για τον υπολογιςμό του IC50  με βάςθ το φψοσ τθσ 

ςυςςϊρευςθσ και το εμβαδόν κάτω από τθ καμπφλθ 

5.2.4.2 PAF 

Στο PAF θ  3,4 Δι-Μζκυλο ΢εςβερατρόλθ φαίνεται να κάνει μια αναςτολι τθσ τάξθσ του 

50%. (Διάγραμμα 18) Το IC50 με βάςθ το φψοσ ςυςςϊρευςθσ είναι 765 μΜ και με βάςθ το 

AUC είναι 280 μΜ. Τα ςθμεία που πιραμε για να υπολογίςουμε το IC50 παρουςιάηονται 

ςτο διάγραμμα 19. 
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Διάγραμμα 19 

Θ επίδραςθ τθσ 3.4 Δι-Mεκυλο- Ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων 

ζναντι του PAF. Σα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι α)του φψουσ τθσ 

καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ(AUC) 

απουςία ρεςβερατρόλθσ 
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Διάγραμμα 20 

Σα ςθμεία που χρθςιμοποιικθκαν για τον υπολογιςμό του IC50  με βάςθ το φψοσ τθσ 

ςυςςϊρευςθσ και το εμβαδόν κάτω από τθ καμπφλθ 
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5.2.4.3 TRAP 

Στο TRAP θ  3.4 Δι-Mεκυλο- ΢εςβερατρόλθ  εμφάνιςε τθ μεγαλφτερθ δραςτικότθτα. Θ 

αναςτολι που προκάλεςε ιταν πάνω από 50% και μάλιςτα ςτισ μικρότερεσ 

ςυγκεντρϊςεισ.(Διάγραμμα 20). Το IC50 με βάςθ το φψοσ ςυςςϊρευςθσ είναι 44 μΜ και με 

βάςθ το AUC είναι 38 μΜ. Τα ςθμεία που πιραμε για να υπολογίςουμε το IC50 

παρουςιάηονται ςτο διάγραμμα 21. 

 

Διάγραμμα 21 

Θ επίδραςθ τθσ 3.4 Δι-Mεκυλο- Ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων 

ζναντι του TRAP. Σα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι α)του φψουσ τθσ 

καμπφλθσ  ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ(AUC) 

απουςία ρεςβερατρόλθσ 
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Διάγραμμα 22 

Σα ςθμεία που χρθςιμοποιικθκαν για τον υπολογιςμό του IC50  με βάςθ το φψοσ τθσ 

ςυςςϊρευςθσ και το εμβαδόν κάτω από τθ καμπφλθ 

5.2.5 Σρι-Μζκυλο Ρεςβερατρόλθ 

5.2.5.1 ADP 

Θ Τρι-Μζκυλο ΢εςβερατρόλθ  δεν ζκανε κάποια μεγάλθ αναςτολι, ακόμα και ςτισ 

μεγαλφτερεσ ςυγκεντρϊςεισ  ιταν περίπου ςτο 20% με βάςθ το φψοσ τθσ 

ςυςςϊρευςθσ.(Διάγραμμα 22) 
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Διάγραμμα 23 

Θ επίδραςθ τθσ Σρι-Mεκυλο Ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων ζναντι 

του ADP. Σα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  

ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ(AUC) απουςία 

ρεςβερατρόλθσ 

5.2.5.2 PAF 

Στο PAF επίςθσ δεν ζδειξε κάποια αναςτολι, με βάςθ το φψοσ τθσ ςυςςϊρευςθσ 

(Διάγραμμα 23), οπότε δεν υπολογίςτθκε IC50  αλλά με βάςθ το AUC το IC50  είναι 429 

μΜ.(Διάγραμμα 24) 
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Διάγραμμα 24 

Θ επίδραςθ τθσ  Σρι-Mεκυλο- Ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων ζναντι 

του PAF. Σα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  

ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ(AUC) απουςία 

ρεςβερατρόλθσ 
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Διάγραμμα 25 

Σα ςθμεία που χρθςιμοποιικθκαν για τον υπολογιςμό του IC50  με το εμβαδόν κάτω από 

τθ καμπφλθ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



83 
 

5.2.5.3 TRAP 

 Τζλοσ θ αναςτολι που προκάλεςε θ  Τρι-μζκυλο ΢εςβερατρόλθ  και ςτο TRAP ιταν 

αμελθτζα,τθσ τάξθσ του 20%(Διάγραμμα 25) 

 

Διάγραμμα 26 

Θ επίδραςθ τθσ  Σρι-Mεκυλο- Ρεςβερατρόλθσ ςτθ ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων ζναντι 

του TRAP. Σα αποτελζςματα εκφράηονται ωσ % αναςτολι α)του φψουσ τθσ καμπφλθσ  

ςυςςϊρευςθσ (Amplitude) και β) τθσ περιοχισ κάτω από τθ καμπφλθ(AUC) απουςία 

ρεςβερατρόλθσ 
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Πίνακασ 2: Συγκεντρωτικά αποτελζςματα τθσ ςυγκζντρωςθσ  με βάςθ το IC50% των 

ουςιϊν που μελετικθκαν ςτουσ τρεισ ςυςςωρευτικοφσ παράγοντεσ με βάςθ το 

φψοσ ςυςςϊρευςθσ και το AUC 

 

 

 

 

 

 

ΟΤ΢ΙΑ 

 

΢Τ΢΢ΩΡΕΤΣΙΚΟΙ ΠΑΡΑΓΟΝΣΕ΢ 

ADP PAF TRAP 

Υψοσ 

΢υςςϊρευςθσ 

(μΜ) 

 

AUC 

(μΜ) 

Υψοσ 

΢υςςϊρευςθσ 

(μΜ) 

 

AUC 

(μΜ) 

Υψοσ 

΢υςςϊρευςθσ 

(μΜ) 

 

AUC 

(μΜ) 

Ρεσβερατρόλη 550 420 80 - 288 173 

3-Μέθυλο 

Ρεσβερατρόλη 

I<50% I<50% 346 113 73 19 

4-Μέθυλο 

Ρεσβερατρόλη 

I<50% I<50% I<50% I<50% 9 10 

Δι–μέθυλο 

Ρεσβερατρόλη 

I<50% I<50% 256 170 197 154 

3,4-Δι-Μέθυλο 

Ρεσβερατρόλη 

563 125 765 280 44 38 

Tρι-Μέθυλο 

Ρεσβερατρόλη 

I<50% I<50% I<50% I<50% I<50% I<50% 
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΢ΤΗΘΣΘ΢Θ 

 

Οι καρδιακζσ πακιςεισ αποτελοφν μια από τισ κυριότερεσ αιτίεσ 

νοςθρότθτασ και κανάτου ςτισ ανεπτυγμζνεσ χϊρεσ. Ζχει φανεί όμωσ ότι  κάποιεσ 

αλλαγζσ ςτο τρόπο ηωισ και ςτθ διατροφι  δρουν προςτατευτικά. Θ μεςογειακι 

διατροφι θ οποία είναι πλοφςια ςε φροφτα, λαχανικά, ςτο ελαιόλαδο και το κραςί 

κερδίηει ςυνεχϊσ ζδαφοσ όςον αφορά τθ καρδιοπροςτατευτικι τθσ δράςθ. 

H φαινολικι ζνωςθ ρεςβερατρόλθ που βρίςκεται ςτο ςταφφλι κεωρείτε ότι 

είναι  ςθμαντικι όςον αφορά τθ καρδιοπροςτατευτικι τθσ δράςθ. Θ ρεςβερατρόλθ 

υπάρχει ςτα ςταφφλια, ςτο κραςί, τα φιςτίκια και ςε άλλα φυτικά προϊόντα 

διατροφισ. Είναι  μια λιποδιαλυτι ζνωςθ που εμφανίηεται ςε δφο μορφζσ: τθ trans 

και τθ cis μορφι. Θ παραγωγι τθσ  ρεςβερατρόλθσ γίνεται ςε απάντθςθ κάποιων 

ςτρεςογόνων  καταςτάςεων που υπόκεινται τα φυτά όπωσ παραδείγματοσ χάριν 

τθσ προςβολισ από μφκθτεσ ι τθσ UV ακτινοβολίασ.
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Ραρόλο που θ απορρόφθςθ τθσ ρεςβερατρόλθσ είναι ικανοποιθτικι θ 

βιοδιακεςιμότθτά τθσ είναι χαμθλι. Θ χαμθλι βιοδιακεςιμότθτα τθσ 

ρεςβερατρόλθσ είναι ζνασ παράγοντασ που μπορεί να μειϊςει τθν 

αποτελεςματικότθτά τθσ. Για αυτό και οι επιςτιμονεσ ζςτρεψαν το ενδιαφζρον 

τουσ ςτθν ςφνκεςθ και τθν μελζτθ τθσ δράςθσ των ςυνκετικϊν παραγϊγων τθσ. Ζχει 

φανεί ότι θ μεκυλίωςθ αυξάνει τθν λιποφιλικότθτα του μορίου με αποτζλεςμα τθν 

αφξθςθ τθσ δραςτικότθτάσ τθσ. Ραρόλο που ζχει μελετθκεί εκτενϊσ θ δράςθ τθσ 

ρεςβερατρόλθσκαι των παραγϊγων τθσ ςε ςχζςθ με διάφορα νοςιματα όπωσ 

διάφορεσ μορφζσ καρκίνου, διαβιτθσ, παχυςαρκία και καρδιαγγειακά νοςιματα, τα  

δεδομζνα που αφοροφν τθν αντιαιμοπεταλιακι δράςθ τθσ ρεςβερατρόλθσ και των 

μεκυλιωμζνων παραγϊγων τθσ είναι περιοριςμζνα. 

 Στθν παροφςα ερευνθτικι εργαςία μελετικθκε θ αντιαιμοπεταλιακι δράςθ 

τθσ ρεςβερατρόλθσ και των ςυνκετικϊν μεκυλιωμζνων παραγϊγων τθσ. Θ 

αιμοπεταλιακι ςυςςϊρευςθ προκλικθκε με προςκικθ των ςυςςωρευτικϊν 

παραγόντων ADP,  PAF και TRAP.  Μελετικθκε θ δράςθ τθσ ρεςβερατρόλθσ  (RSV), 

τθσ 3-μζκυλορεςβερατρόλθσ(3MR), τθσ 4-μζκυλορεςβερατρόλθσ (4MR), τθσ 3, 5 δι-
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μεκυλορεςβερατρόλθσ (DMR),  τθσ 3,4 δι-μζκυλορεςβερατρόλθσ(3,4DMR), και τθσ 

τριμζκυλορεςβερατρόλθσ (TMR), ςε διάφορεσ ςυγκεντρϊςεισ. 

Σε ςχζςθ με τον ςυςςωρευτικό παράγοντα ADP θ RSV ζδειξε μια αναςτολι 

τθσ τάξθσ του 50% ςε ςυγκζντρωςθ 550 μM.Ραρόμοια δράςθ και ςε παρόμοια 

ςυγκζντρωςθ (563 μΜ) με τθν RSV εμφάνιςε και θ 3,4DMR (50%αναςτολι). Οι 3MR, 

DMR, TMR παρουςίαςαν περίπου 25% αναςτολι (το μιςό τθσ αναςτολισ που 

προκάλεςε θ RSV) ςε παρόμοιεσ ςυγκεντρϊςεισ. Θ  4MR παρουςίαςε τθν μικρότερθ 

αναςτολι (14%).  

Σε ςχζςθ με τον ςυςςωρευτικό παράγοντα PAF θ RSV ζδειξε μια αναςτολι 

τθσ τάξθσ του 50% ςε ςυγκζντρωςθ 80 μΜ ενϊ οι 3MR, DMR, 3,4DMR παρουςίαςαν 

περίπου 50% αναςτολι  ςε μεγαλφτερεσ ςυγκεντρϊςεισ. Οι 4MR και  TMR 

παρουςίαςαν μεταξφ τουσ παρόμοια αναςτολι, 20% και 30% αντίςτοιχα ςτθν 

μεγαλφτερθ δυνατι ςυγκζντρωςθ. 

Τζλοσ ςτο  ςυςςωρευτικό παράγοντα TRAP  θ RSV εμφάνιςε τθν χαμθλότερθ 

αναςτολι ςε ςχζςθ με το ADP και PAF. Από όλα τα παράγωγα θ 3-

μεκυλορεςβερατρόλθ, θ 4-μεκυλορεςβερατρόλθ 3,4-διμεκυλορεςβερατρόλθ 

φάνθκε να είναι πιο δραςτικζσ από τθν ρεςβερατρόλθ ζναντι του TRAP και θ 4-

μεκυλορεςβερατρόλθ φάνθκε να είναι θ πιο δραςτικι.Τζλοσ θ TMR εμφάνιςε το 

μικρότερο ποςοςτό ςτθν μεγαλφτερθ ςυγκζντρωςθ. 

Θ ρεςβερατρόλθ είχε τθν μεγαλφτερθ αντιαιμοπεταλιακι δράςθ ζναντι του 

PAF και ςτο ADP ςτθν μικρότερθ ςυγκζντρωςθ. Θ 3MR δεν ζδειξε ςθμαντικι 

αναςτολι ςτο ADP ενϊ θ μεγαλφτερθ αντιαιμοπεταλιακι δράςθ ςτθν μικρότερθ 

ςυγκζντρωςθ ιταν ζναντι του TRAP. Θ 4MR είχε ςθμαντικι αναςτολι ζναντι του 

TRAP, ενϊ ςτουσ άλλουσ ςυςςωρευτικοφσ παράγοντεσ θ αναςτολι ιταν αμελθτζα. 

Θ DMR παρουςιάηει τθν ίδια αναςτολι ςτο PAF και TRAP και αςιμαντθ ζναντι του 

ADP. Θ 3,4DMR εμφάνιςε αναςτολι και ςτουσ 3 ςυςςωρευτικοφσ παράγοντεσ με τθ 

μεγαλφτερθ αναςτολι ςτθ μικρότερθ ςυγκζντρωςθ ςτο TRAP. Τζλοσ θ TMR δεν 

εμφάνιςε κάποια ςθμαντικι αναςτολι ςε κανζναν από τουσ τρεισ ςυςςωρευτικοφσ 

παράγοντεσ. Από το ςφνολο των παρατθροφμενων ποςοςτϊν αναςτολισ και ςε 

ςυνδυαςμό με τισ χρθςιμοποιοφμενεσ ςυγκεντρϊςεισ τθσ ρεςβερατρόλθσ και των 
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παραγϊγων τθσ θ ελάχιςτθ δραςτικότθτα παρατθρικθκε ςτθν 

τριμζκυλορεςβερατρόλθ  ζναντι και των τριϊν  ςυςςωρευτικϊν παραγόντων και θ 

μεγαλφτερθ ςτθν 4 μζκυλορεςβερατρόλθ ζναντι του TRAP. Εκτόσ τθσ TMR , τα 

υπόλοιπα παράγωγα τθσ ρεςβερατρόλθσ εμφάνιςαν μεγαλφτερθ δραςτικότθτα 

ζναντι του TRAP. 

Πςον αφορά λοιπόν τθ ςχζςθ δομισ δράςθσ, ςε ςχζςθ με το ςυγκεκριμζνο 

πείραμα προζκυψαν τα εξισ ςυμπεράςματα. Πταν θ ρεςβερατρόλθ μεκυλιωκεί και 

ςτισ τρεισ κζςεισ τθσ, δεν εμφανίηει κάποια δραςτικότθτα. Θ μεκυλίωςθ ςε μια κζςθ 

(είτε ςτθ 3,είτε ςτθ 4) ι ςε δυο κζςεισ ( 3-5 ι 3-4’) φαίνεται να είναι πιο δραςτικι 

και κυρίωσ ζναντι του TRAP.  

Σε ςχζςθ με τθ βιβλιογραφία όςον αφορα τα μεκυλιωμζνα παράγωγα τα 

δεδομζνα είναι πολφ περιοριςμζνα. Δεν υπάρχουν άλλεσ ζρευνεσ που να ζχουν 

μελετιςει μεκυλιϊμενα παράγωγα ςυνεπϊσ δε μποροφμε να ςυγκρίνουμε άμεςα 

τα αποτελζςματά μασ. 

Σε μια ζρευνα που ζγινε ςε πλυμζνα αιμοπετάλια κουνελιοφ  ζναντι του PAF 

φάνθκε ότι τα ακετυλιωμζνα παράγωγα ρεςβερατρόλθσ και κυρίωσ τα 

ακετυλιωμζνα ςε 2 κζςεισ ιταν περιςςότερο δραςτικά από τθ ρεςβεραρόλθ ςε 

ςχζςθ με τα μεκυλιωμζνα που δεν ζδειξαν κάποια δράςθ ζναντι του PAF.
90

Σε άλλθ 

μελζτθ φάνθκε ότι το πτεροςτιλβζνιο(3,5 μζκυλο ρεςβερατρόλθ) ζδειξε τθν  

δραςτικότθτα ςε ςχζςθ με τθ ρεςβερατρόλθ ζναντι του κολλαγόνου ςε πλυμζνα 

αιμοπετάλια.
98

Τζλοσ  μελζτθκθκε και υβρίδιο ρεςβερατρόλθσ το οποίο επάγει τθ 

ςφνκεςθ του ΝΟ,όπου φάνθκε να προκαλεί μια αναςτολι  τθσ ςωςςϊρευςθσ των 

αιμοπεταλίων τθσ τάξθσ του 50-70% ςε PRP  ζναντι του ADP,αραχιδονικοφ και 

κολλαγόνου.
99

 

 Συμπεραςματικά, φαίνεται ότι θ μεκυλίωςθ μπορεί να επθρεάςει τθν ικανότθτα 

τθσ ρεςβαρατόλθσ να αναςτζλει τθν ςυςςϊρευςθ των αιμοπεταλίων κακϊσ και ότι 

είναι ςθμαντικι θ κζςθ ςτθν οποία λαμβάνει χϊρα θ μεκυλίωςθ για τθν εκδιλωςθ 

τθσ αντι-αιμοπεταλιακισ δράςθσ. 
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