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ΠΕΡΙΛΗΨΗ. 
Η υπέρταση και η παχυσαρκία αποτελούν κύριους παράγοντες κινδύνου για τη στεφανιαία νόσο. 

Γονίδια που συμβάλλουν στα αυξημένα επίπεδα αρτηριακής πίεσης και στον αυξημένο δείκτη μάζας 

σώματος, μπορεί να εμπλέκονται στην αιτιολογία της ιδιοπαθούς υπέρτασης και στον αυξημένο 

κίνδυνο για καρδιαγγειακά νοσήματα. Αρκετές μελέτες έχουν συσχετίσει τον πολυμορφισμό C825T 

του γονιδίου GNβ3, που κωδικοποιεί την β3 υπομονάδα των Gi πρωτεϊνών, με υπέρταση, παχυσαρκία 

και καρδιαγγειακή δυσλειτουργία. 

Σκοπός της παρούσας μελέτης είναι η εξέταση της συσχέτισης του πολυμορφισμού C825T με τα 

επίπεδα αρτηριακής πίεσης, το δείκτη μάζας σώματος και με καρδιαγγειακούς δείκτες σε δείγμα 375 

ατόμων (205 άντρες και 170 γυναίκες, ηλικίας 18-88 ετών) από την έρευνα ΄΄ΑΤΤΙΚΗ΄΄. Οι 

καρδιαγγειακοί δείκτες περιελάμβαναν αμυλοειδή, ομοκυστεΐνη, C αντιδρώσα πρωτεΐνη, ολική 

χοληστερόλη, γλυκόζη νηστείας, HDL χοληστερόλη, οξειδωμένη LDL χοληστερόλη, λιποπρωτεΐνη α,  

απολιποπρωτεΐνη Β, απολιποπρωτεΐνη Α1 και ινωδογόνο. 

Σύμφωνα με τα αποτελέσματα αυτής της μελέτης, η συχνότητα εμφάνισης του 825Τ 

αλληλόμορφου ήταν 64,27%. Δεν βρέθηκε στατιστικά σημαντική συσχέτιση του πολυμορφισμού με 

την υπέρταση, αλλά ούτε και με το δείκτη μάζα σώματος. Από τους υπόλοιπους καρδιαγγειακούς 

δείκτες που ελέγχθηκαν, βρέθηκε συσχέτιση του πολυμορφισμού με τα επίπεδα γλυκόζης, τα επίπεδα 

ομοκυστεΐνης και τα επίπεδα οξειδωμένης LDL χοληστερόλης. Συγκεκριμένα, βρέθηκε συσχέτιση με 

χαμηλά επίπεδα γλυκόζης (CC:107,42±42,8 n=36, έναντι CT:99,29±25,8 n=177, έναντι 

ΤΤ:95,06±23,15 n=131, p=0,048). Στατιστικά σημαντική ήταν η συσχέτιση του πολυμορφισμού με 

αυξημένα επίπεδα ομοκυστεΐνης (CC:10,58±2,3 n=24, έναντι CT:12,96±6,7 n=128, έναντι 

ΤΤ:10,97±3,9 n=79, p=0,019). Ακόμη, βρέθηκε συσχέτιση με μειωμένα επίπεδα οξειδωμένης LDL 

χοληστερόλης (CC:111,58±13,9 n=4, έναντι CT:64,9±26,5 n=19, έναντι ΤΤ:74,1±28,7 n=21, 

p=0,012). 

Τα αποτελέσματα της παρούσας μελέτης δεν επιβεβαιώνουν τη συσχέτιση του πολυμορφισμού 

C825T με την υπέρταση, αλλά ούτε και με τον δείκτη μάζας σώματος. Η συσχέτιση του 

πολυμορφισμού με τους καρδιαγγειακούς δείκτες θα πρέπει να επαληθευτεί και από άλλες έρευνες και 

να διευκρινιστεί ο μηχανισμός συμμετοχής του σε αυτούς. 
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11..  ΕΕΙΙΣΣΑΑΓΓΩΩΓΓΗΗ..  
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1.1   ΣΤΕΦΑΝΙΑΙΑ ΝΟΣΟΣ. 
H στεφανιαία νόσος (CHD-coronary heart disease) είναι πρωταρχικό καρδιαγγειακό νόσημα και 

ένα από τα πιο συχνά χρόνια νοσήματα στις περισσότερες χώρες του ανεπτυγμένου κόσμου. 

Ενδεικτικά αναφέρεται, ότι στην Αμερική δεκατέσσερα εκατομμύρια άνθρωποι έχουν στεφανιαία 

νόσο στην οποία  οφείλονται 250 χιλιάδες ξαφνικοί θάνατοι. Στην Ευρώπη, η στεφανιαία νόσος 

ευθύνεται για δύο εκατομμύρια θανάτους ετησίως σε ποσοστό 22% για τις γυναίκες και 21% για τους 

άντρες. Στην Ελλάδα, οι θάνατοι από στεφανιαία νόσο αποτελούν το 15% των συνολικών θανάτων 

και το 33% των θανάτων από όλα τα καρδιαγγειακά νοσήματα. (1).  

Η στεφανιαία νόσος είναι αποτέλεσμα μειωμένης παροχής αίματος στο μυοκάρδιο, που 

προκαλείται από σοβαρής μορφής αθηροσκλήρυνση. Οι κλινικές εκδηλώσεις της στεφανιαίας νόσου 

περιλαμβάνουν το οξύ έμφραγμα μυοκαρδίου, την ασταθή ή σταθερή στηθάγχη, τη συμφορητική 

καρδιακή ανεπάρκεια και τον αιφνίδιο θάνατο (2). 

 

 

1.1.1   ΠΑΡΑΓΟΝΤΕΣ ΚΙΝΔΥΝΟΥ ΓΙΑ ΤΗΝ ΑΝΑΠΤΥΞΗ  
               ΣΤΕΦΑΝΙΑΙΑΣ ΝΟΣΟΥ. 

Η πιθανότητα αναπτύξεως στεφανιαίας νόσου εξαρτάται από την παρουσία παραγόντων 

κινδύνου. Οι παράγοντες κινδύνου μπορούν να ταξινομηθούν ανάλογα με το μηχανισμό δράσης τους, 

ως προς την ανάπτυξη στεφανιαίας νόσου, σε τέσσερις κατηγορίες (3). 

(1) Αιτιώδεις παράγοντες κινδύνου (causal). 

(2) Υπό όρους παράγοντες κινδύνου (conditional). 

(3) Προδιαθεσικοί παράγοντες κινδύνου (predisposing). 

(4) Ύπαρξη αθηρωματικής πλάκας. 

 

1. ΑΙΤΙΩΔΕΙΣ ΠΑΡΑΓΟΝΤΕΣ ΚΙΝΔΥΝΟΥ. 

Σε αυτή την κατηγορία ανήκουν παράγοντες κινδύνου που έχουν αποδεδειγμένη αιτιώδη σχέση 

με την στεφανιαία νόσο και δρουν ανεξάρτητα ο ένας από τον άλλο στην ανάπτυξη της νόσου (3). 

 

 ΚΑΠΝΙΣΜΑ. 

Συμβάλλει στο σχηματισμό στεφανιαίας αθηρωματικής πλάκας και προδιαθέτει στην πρώιμη 

ρήξη της, με αποτέλεσμα στεφανιαία θρόμβωση. Το κάπνισμα θεωρείται κύρια αιτία περιφερικής 

αρτηριακής νόσου και σημαντικός παράγοντας κινδύνου για αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο (3,4). 
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 ΥΠΕΡΤΑΣΗ. 

Η υπέρταση θεωρείται παράγοντας κινδύνου για τη στεφανιαία νόσο, το αγγειακό εγκεφαλικό 

επεισόδιο και τη συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια. Ως υπέρταση θεωρούνται τα επίπεδα 

συστολικής πίεσης μεγαλύτερα από 140 mm Hg και/ή τα επίπεδα διαστολικής πίεσης μεγαλύτερα 

από 90mm Hg ή η λήψη αντιυπερτασικής φαρμακευτικής αγωγής. Η υπέρταση συμβάλλει στην 

ανάπτυξη της στεφανιαίας νόσου προκαλώντας καταπόνηση του μυοκαρδίου και αγγειακό 

τραυματισμό (5). 

 

 ΑΥΞΗΜΕΝΑ ΕΠΙΠΕΔΑ ΟΛΙΚΗΣ ΧΟΛΗΣΤΕΡΟΛΗΣ ΚΑΙ ΛΙΠΟΠΡΩΤΕΪΝΩΝ ΧΑΜΗΛΗΣ 

ΠΥΚΝΟΤΗΤΑΣ (LDL). 

Tα αυξημένα επίπεδα ολικής χοληστερόλης, αλλά και ιδιαίτερα τα αυξημένα επίπεδα LDL 

χοληστερόλης, αποτελούν κύριο παράγοντα κινδύνου για τη στεφανιαία νόσο, καθώς σχετίζονται με 

το σχηματισμό και την ανάπτυξη αθηρωματικής πλάκας. Σύμφωνα με τις τελευταίες οδηγίες από το 

NCEP (National Cholesterol Education Program – Adult Treatment Panel III) τα επιθυμητά επίπεδα 

ολικής χοληστερόλης αίματος είναι μικρότερα ή ίσα με 200mg/dl, ενώ για τις λιποπρωτεΐνες 

χαμηλής πυκνότητας τα επιθυμητά επίπεδα είναι μικρότερα ή ίσα με 100mg/dl (6). Στον παρακάτω 

πίνακα φαίνεται η ταξινόμηση των τιμών ολικής χοληστερόλης και LDL, με βάση τον οποίο 

συνεκτιμάται ο κίνδυνος για στεφανιαία νόσο με την παρουσία και άλλων παραγόντων κινδύνου και 

σχεδιάζεται η διατροφική και φαρμακευτική αγωγή. 

 

  ΠΙΝΑΚΑΣ 1.1. ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΜΟΣ ΤΩΝ ΤΙΜΩΝ LDL-C ΚΑΙ TC (6). 
LDL-C (mg/dl)  

<100 ΕΠΙΘΥΜΗΤΑ 

100-129 ΛΙΓΟ ΑΝΩ ΤΩΝ ΕΠΙΘΥΜΗΤΩΝ 

130-159 ΟΡΙΑΚΑ ΥΨΗΛΑ 

160-189 ΥΨΗΛΑ 

≥190 ΠΟΛΥ ΥΨΗΛΑ 

ΟΛΙΚΗ ΧΟΛΗΣΤΕΡΟΛΗ 

(mg/dl) 

 

 

<200 ΕΠΙΘΥΜΗΤΑ 

200-239 ΟΡΙΑΚΑ ΥΨΗΛΑ 

≥240 ΥΨΗΛΑ 
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 ΔΙΑΒΗΤΗΣ ΚΑΙ ΥΠΕΡΓΛΥΚΑΙΜΙΑ. 

Η παρουσία διαβήτη 1 ή 2 θεωρείται σημαντικός και ανεξάρτητος παράγοντας κινδύνου για την 

ανάπτυξη στεφανιαίας νόσου. Η τελευταία αναφορά από το NCEP (ATP III) εκτιμά το διαβήτη ως 

ισοδύναμο της εκδήλωσης στεφανιαίας νόσου (6). Παράλληλα, η επίμονη υπεργλυκαιμία με τιμές 

γλυκόζης νηστείας μεγαλύτερες από 110 mg/dl θεωρείται παράγοντας κινδύνου. 

 

 ΜΕΙΩΜΕΝΑ ΕΠΙΠΕΔΑ ΛΙΠΟΠΡΩΤΕΪΝΩΝ ΥΨΗΛΗΣ ΠΥΚΝΟΤΗΤΑΣ  (HDL-C). 

Τα μειωμένα επίπεδα HDL θεωρούνται αθηρογενετικά εξαιτίας της σχέσης τους με το 

μεταβολικό σύνδρομο, την ινσουλινοαντοχή, την υπερτριγλυκεριδαιμία και την παχυσαρκία (7). Τα 

επιθυμητά επίπεδα HDL-C είναι μεγαλύτερα από 40 mg/dl (6). 

 

 ΗΛΙΚΙΑ 

Ο κίνδυνος εμφάνισης στεφανιαίας νόσου αυξάνει με την ηλικία και για τα δύο φύλλα ως 

αποτέλεσμα προοδευτικού σχηματισμού στεφανιαίας αθηροσκλήρυνσης. Η ηλικία άνω των 45 ετών 

για τους άντρες και άνω των 55 ετών για τις γυναίκες θεωρείται αιτιώδης παράγοντας κινδύνου για 

τη στεφανιαία νόσο (6). 

 

 

2. ΥΠΟ ΟΡΟΥΣ ΠΑΡΑΓΟΝΤΕΣ ΚΙΝΔΥΝΟΥ. 

Σε αυτή την κατηγορία ανήκουν παράγοντες που σχετίζονται με αυξημένο κίνδυνο για 

στεφανιαία νόσο, χωρίς όμως να έχει διευκρινιστεί αν η σχέση τους με τη νόσο είναι αιτιώδης (3). 

 

 ΑΥΞΗΜΕΝΑ ΕΠΙΠΕΔΑ ΤΡΙΓΛΥΚΕΡΙΔΙΩΝ. 

 ΑΥΞΗΜΕΝΑ ΕΠΙΠΕΔΑ ΛΙΠΟΠΡΩΤΕΪΝΗΣ α, Lp(a). 

 ΑΥΞΗΜΕΝΑ ΕΠΙΠΕΔΑ ΟΜΟΚΥΣΤΕΪΝΗΣ. 

 ΑΥΞΗΜΕΝΑ ΕΠΙΠΕΔΑ ΜΙΚΡΩΝ ΚΑΙ ΠΥΚΝΩΝ ΜΟΡΙΩΝ LDL. 

 ΑΥΞΗΜΕΝΑ ΕΠΙΠΕΔΑ ΠΑΡΑΓΟΝΤΩΝ ΠΗΞΗΣ ΤΟΥ ΑΙΜΑΤΟΣ (ινωδογόνο, 

πλασμινογόνο). 

 

 

3. ΠΡΟΔΙΑΘΕΣΙΚΟΙ ΠΑΡΑΓΟΝΤΕΣ ΚΙΝΔΥΝΟΥ. 

 ΠΑΧΥΣΑΡΚΙΑ. 

Η παχυσαρκία ορίζεται ως τιμές δείκτης μάζας σώματος (BMI) μεγαλύτερες από 30 kg/m2. Έχει 

βρεθεί θετική συσχέτιση του δείκτη μάζας σώματος με τη στεφανιαία νόσο, δηλαδή η αύξηση του  
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Δ.Μ.Σ. πάνω από το φυσιολογικό (25 kg/m2) συνεπάγεται αύξηση του κινδύνου εμφάνισης 

στεφανιαίας νόσου. Η συσχέτιση αυτή πιθανόν να οφείλεται στην αυξημένη αρτηριακή πίεση, στη 

δυσλιπιδαιμία και στην προδιάθεση για διαβήτη που συνοδεύουν την παχυσαρκία. Η κεντρικού 

τύπου παχυσαρκία (περιφέρεια μέσης μεγαλύτερη από 102cm για τους άντρες και 88cm για τις 

γυναίκες) θεωρείται πως επηρεάζει το λιπιδαιμικό προφίλ και την ανοχή στη γλυκόζη και συνεπώς 

θεωρείται σημαντικός παράγοντας κινδύνου για τη στεφανιαία νόσο (8). 

 

 ΜΕΙΩΜΕΝΗ ΦΥΣΙΚΗ ΔΡΑΣΤΗΡΙΟΤΗΤΑ. 

Η καθιστική ζωή και η έλλειψη φυσικής δραστηριότητας θεωρούνται σημαντικοί παράγοντες 

κινδύνου για τη στεφανιαία νόσο. Η φυσική δραστηριότητα φαίνεται ότι καθυστερεί την 

αθηρογένεση, αυξάνει την αιμάτωση του μυοκαρδίου και την ινωδογονόλυση, συμβάλλει στην 

διατήρηση υγιούς σωματικού βάρους, μειώνει την αρτηριακή πίεση και βελτιώνει την ανοχή στη 

γλυκόζη και την ινσουλινοαντοχή (8). 

 

 ΟΙΚΟΓΕΝΕΙΑΚΟ ΙΣΤΟΡΙΚΟ ΠΡΩΙΜΗΣ ΣΤΕΦΑΝΙΑΙΑΣ ΝΟΣΟΥ. 

Το οικογενειακό ιστορικό καρδιακής προσβολής ή ξαφνικού θανάτου πριν την ηλικία των 55 

ετών πατέρα ή αδερφού, καθώς και μητέρας ή αδερφής πριν την ηλικία των 65 ετών θεωρείται 

προδιαθεσικός παράγοντας κινδύνου για τη στεφανιαία νόσο. 

        

 ΦΥΛΟ. 

Οι άντρες έχουν μεγαλύτερο κίνδυνο εμφάνισης στεφανιαίας νόσου από τις γυναίκες, στις 

οποίες τα φυσικά οιστρογόνα φαίνεται να δρουν προστατευτικά. Μετά την εμμηνόπαυση ο κίνδυνος 

εμφάνισης στεφανιαίας νόσου αυξάνεται και στις γυναίκες. 

 

 ΕΘΝΙΚΑ, ΚΟΙΝΩΝΙΚΟΟΙΚΟΝΟΜΙΚΑ ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΑ ΚΑΙ ΤΡΟΠΟΣ ΖΩΗΣ. 

Κάποιοι πληθυσμοί φαίνεται να έχουν μεγαλύτερη προδιάθεση για την ανάπτυξη στεφανιαίας 

νόσου από ότι άλλοι. Για παράδειγμα, παρατηρείται ότι οι Αμερικάνοι αφρικανικής καταγωγής 

έχουν μεγαλύτερο κίνδυνο για τη νόσο σε σύγκριση με τους Καυκάσιους. Πολλοί ερευνητές 

υποστηρίζουν ότι το άγχος της καθημερινής ζωής μπορεί επίσης να αποτελεί παράγοντα κινδύνου 

για τη στεφανιαία νόσο. Ακόμη, διατροφικές συνήθειες που περιλαμβάνουν αυξημένη κατανάλωση 

λίπους (και ειδικότερα κορεσμένου λίπους), μειωμένη κατανάλωση φρούτων και λαχανικών, 

αυξημένη κατανάλωση αλκοόλ εμπλέκονται στη δημιουργία των παραγόντων κινδύνου για τη 

στεφανιαία νόσο. 
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 ΜΕΤΑΒΟΛΙΚΟ ΣΥΝΔΡΟΜΟ. 

Το μεταβολικό σύνδρομο χαρακτηρίζεται από παχυσαρκία κεντρικού τύπου, αθηρογενετική 

δυσλιπιδαιμία (με αυξημένα επίπεδα τριγλυκεριδίων, μικρά και πυκνά μόρια LDL, μειωμένα 

επίπεδα HDL), αυξημένη αρτηριακή πίεση, ινσουλινοαντοχή και προθρομβωτική κατάσταση. Το 

μεταβολικό σύνδρομο θεωρείται παράγοντας κινδύνου για τη στεφανιαία νόσο γιατί ενισχύει την 

εμφάνισή της (6). 

 

 

4. ΥΠΑΡΞΗ ΑΘΗΡΩΜΑΤΙΚΗΣ ΠΛΑΚΑΣ ΩΣ ΑΝΕΞΑΡΤΗΤΟΣ ΠΑΡΑΓΟΝΤΑΣ  
    ΚΙΝΔΥΝΟΥ ΓΙΑ ΣΤΕΦΑΝΙΑΙΑ ΝΟΣΟ. 

Όπως προαναφέρθηκε, η στεφανιαία νόσος είναι αποτέλεσμα σοβαρής μορφής 

αθηροσκλήρυνσης. Η εναπόθεση πλάκας στην επιφάνεια του αρτηριακού τοιχώματος και η σταδιακή 

στένωση στεφανιαίων και/ή περιφερικών αγγείων οδηγεί στην αθηροσκλήρυνση. Κλινικές επιπτώσεις 

της αθηροσκλήρυνσης είναι η ισχαιμία του μυοκαρδίου και το οξύ έμφραγμα μυοκαρδίου, η ισχαιμία 

του εγκεφάλου, η ισχαιμία κάτω άκρων, ο ξαφνικός θάνατος (2). 
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1.1.2 ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣ ΑΝΑΠΤΥΞΗΣ ΑΘΗΡΟΣΚΛΗΡΥΝΣΗΣ. 

 Η αθηρογένεση αρχίζει από πολύ μικρή ηλικία και το πρώτο βήμα στην ανάπτυξή της 

εντοπίζεται κατά την επικρατέστερη θεωρία σε δυσλειτουργία του ενδοθηλίου ως ανοσολογική 

απάντηση σε τραυματισμό του. Πιθανά αίτια που προκαλούν τραυματισμό του ενδοθηλίου και 

δυσλειτουργία του, είναι τα αυξημένα επίπεδα LDL και τα τροποποιημένα μόρια LDL, οι ελεύθερες 

ρίζες, η υπέρταση, ο διαβήτης, οι γενετικές μεταλλαγές, τα αυξημένα επίπεδα ομοκυστεΐνης, 

μολυσματικοί μικροοργανισμοί (Chlamydia pneumoniae) και άλλοι παράγοντες (11,12). 

Η ενδοθηλιακή δυσλειτουργία, ως αποτέλεσμα σε τραυματισμό, οδηγεί σε αποζημιωτικές 

αντιδράσεις που μεταβάλλουν τις φυσιολογικές ομοιοστατικές ιδιότητες του ενδοθηλίου. Ουσιαστικά, 

τίθεται σε λειτουργία μια ανοσολογική αντίδραση από το ενδοθήλιο που μεσολαβείται από Τ-

λεμφοκύτταρα (11,12). 

Η πορεία της αθηροσκλήρυνσης αρχίζει με ένα πρώιμο στάδιο στο οποίο παρατηρείται 

αυξημένη διαπερατότητα του ενδοθηλίου σε λιποπρωτεΐνες και άλλα συστατικά του πλάσματος. Με 

την παρουσία και διαμεσολάβηση της οξειδωμένης LDL και άλλων παραγόντων πραγματοποιείται 

προσκόλληση λευκοκυττάρων και μετακίνησή τους στο εσωτερικό του αγγειακού τοιχώματος (11,12), 

όπως φαίνεται στην εικόνα 1.1. 

 
                      ΕΙΚΟΝΑ 1.1. ΠΡΩΙΜΟ ΣΤΑΔΙΟ ΑΘΗΡΟΣΚΛΗΡΥΝΣΗΣ (11). 

 

Στη συνέχεια, παρατηρείται μετακίνηση λείων μυϊκών κυττάρων μέσα στο αγγειακό τοίχωμα, 

ενεργοποίηση Τ-κυττάρων, και σχηματισμό αφρωδών κυττάρων μέσα στο αγγειακό τοίχωμα. Ο 

σχηματισμός αφρωδών κυττάρων είναι αποτέλεσμα απορρόφησης οξειδωμένης LDL από τα 

μακροφάγα μέσω του καθαριστή υποδοχέα. Το σύνολο αυτών των διεργασιών, που μεσολαβούνται 

από αυξητικούς παράγοντες και παράγοντες πήξης του αίματος που εκκρίνονται στην περιοχή, οδηγεί 

στο σχηματισμό της λιπαρής γράμμωσης. Παράλληλα παρατηρείται συγκέντρωση και προσκόλληση 

αιμοπεταλίων (11,12). (ΕΙΚΟΝΑ 1.2.) 
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  ΕΙΚΟΝΑ 1.2. ΣΧΗΜΑΤΙΣΜΟΣ ΛΙΠΑΡΗΣ ΓΡΑΜΜΩΣΗΣ (11). 

 

Καθώς εξελίσσεται η λιπαρή γράμμωση σε αθηρωματική πλάκα, σχηματίζεται ένα εξωτερικό 

ινώδες περίβλημα που αποτελείται από λεία μυϊκά κύτταρα, κολλαγόνο και λιπίδια. Το ινώδες 

περίβλημα περιέχει το νεκρωτικό πυρήνα, ο οποίος αποτελείται από λευκοκύτταρα, λιπίδια, ασβέστιο 

και κυτταρικά συντρίμμια (11,12).  (ΕΙΚΟΝΑ 1.3) 

 
   ΕΙΚΟΝΑ 1.3. Η ΑΘΗΡΩΜΑΤΙΚΗ ΠΛΑΚΑ ΜΕ ΤΟ ΙΝΩΔΕΣ ΠΕΡΙΒΛΗΜΑ 

                                      ΕΞΩΤΕΡΙΚΑ ΚΑΙ ΤΟ ΝΕΚΡΩΤΙΚΟ ΠΥΡΗΝΑ ΕΣΩΤΕΡΙΚΑ (11). 

 

Η συνεχής ενεργοποίηση των μακροφάγων και ο σχηματισμός αφρωδών κυττάρων στο 

εσωτερικό της αθηρωματικής πλάκας έχει ως αποτέλεσμα την απελευθέρωση μετταλοπρωτεϊνασών 

και άλλων πρωτεολυτικών ενζύμων που λεπταίνουν το εξωτερικό ινώδες περίβλημα. Η επακόλουθη 

διάρρηξη του περιβλήματος φέρνει σε επαφή το νεκρωτικό πυρήνα με την κυκλοφορία του αίματος 

και το κολλαγόνο του αγγειακού τοιχώματος. Η θρομβωτική διεργασία που πυροδοτείται, οδηγεί στο 

σχηματισμό πήγματος στον αγγειακό αυλό που μειώνει τη ροή του αίματος. Συχνά, συμβαίνει 

αιμορραγία και στο εσωτερικό της αθηρωματικής πλάκας που ακολουθείται από ενεργοποίηση των 

αιμοπεταλίων και σχηματισμό θρόμβου (11,12). 
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Η ρήξη της αθηρωματικής πλάκας και ο επακόλουθος σχηματισμός θρόμβου ινώδους και 

αιμοπεταλίων αποτελεί τον κύριο υπεύθυνο μηχανισμό για τα οξέα στεφανιαία σύνδρομα, δηλαδή την 

ασταθή στηθάγχη και το οξύ έμφραγμα του μυοκαρδίου. Η απόσχιση του πήγματος από το αγγειακό 

τοίχωμα και η μεταφορά του θρόμβου με τη ροή του αίματος σε μικρότερα αγγεία προκαλεί 

αποκλεισμό του αγγείου και επεισόδια ισχαιμίας (11,12).  (ΕΙΚΟΝΑ 1.4) 

 
   ΕΙΚΟΝΑ 1.4. ΡΗΞΗ ΑΘΗΡΩΜΑΤΙΚΗΣ ΠΛΑΚΑΣ ΚΑΙ ΘΡΟΜΒΟΓΕΝΕΣΗ (11). 
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1.1.3 Η ΟΞΕΙΔΩΜΕΝΗ LDL ΚΑΙ Ο ΡΟΛΟΣ ΤΗΣ ΣΤΗΝ  
         ΑΘΗΡΟΣΚΛΗΡΥΝΣΗ.  

Η οξειδωμένη LDL διαδραματίζει σημαντικό ρόλο στη δημιουργία της αθηροσκληρωτικής 

πλάκας. Η οξείδωση της LDL πραγματοποιείται κυρίως στον υποενδοθηλιακό χώρο παρουσία 

ελευθέρων ριζών (κυρίως ανιόντων υπεροξειδίου). Η οξείδωση της LDL ευνοείται στον 

υποενδοθηλιακό χώρο λόγω αυξημένης παρουσίας ελευθέρων ριζών και μειωμένων επιπέδων 

αντιοξειδωτικών. Ο μηχανισμός που είναι υπεύθυνος για την οξείδωση του μορίου της LDL 

περιλαμβάνει τρεις φάσεις (13) : 

 ΠΡΩΤΗ ΦΑΣΗ: ΦΑΣΗ ΥΣΤΕΡΗΣΗΣ (lag phase), κατά την οποία η οξείδωση της LDL 

καθυστερεί μέχρι την πλήρη κατανάλωση των ενδογενών αντιοξειδωτικών 

της (βιταμίνη Ε και καροτενοειδή). 

 ΔΕΥΤΕΡΗ ΦΑΣΗ: ΦΑΣΗ ΠΟΛΛΑΠΛΑΣΙΑΣΜΟΥ (propagation phase), κατά την οποία 

παρατηρείται γρήγορος πολλαπλασιασμός των οξειδωμένων μορίων LDL, 

μέσω της μετατροπής των πολυακόρεστων λιπαρών οξέων σε υπεροξείδια 

λιπιδίων στο μόριο της LDL. 

 ΤΡΙΤΗ ΦΑΣΗ: ΑΠΟIΚΟΔΟΜΗΤΙΚΗ ΦΑΣΗ (decomposition phase), που οδηγεί στο 

σχηματισμό μονοδιαλδεϋδης και άλλων προϊόντων αποικοδόμησης των 

υδροπεροξειδίων. 

Τα βιολογικά αποτελέσματα της οξειδωμένης LDL στον υποενδοθηλιακό χώρο που σχετίζονται 

άμεσα με την πορεία της αθηροσκλήρυνσης, περιλαμβάνουν (13) : 

 Αυξημένη προσκόλληση μικροκυττάρων. 

 Μετανάστευση μικροκυττάρων από την κυκλοφορία του αίματος στον εσωτερικό χιτώνα. 

 Πολλαπλασιασμό μικροκυττάρων. 

 Μετανάστευση και πολλαπλασιασμό λείων μυϊκών κυττάρων. 

 Αυξημένη προσρόφηση οξειδωμένης LDL από μακροφάγα μέσω καθαριστή υποδοχέα. 

 Μειωμένη προσρόφηση φυσιολογικής LDL από τον υποδοχέα της. 

 Παρεμπόδιση της κινητικότητας των μακροφάγων στον υποενδοθηλιακό χώρο. 

 Αγγειοσυστολή. 

 Προσκόλληση και συσσωμάτωση αιμοπεταλίων. 

 Προβληματική ινωδόλυση και αύξηση στη σύνθεση θρομβίνης και στην πήξη του αίματος. 

 Δημιουργία αφρωδών κυττάρων. 

 Κυτταροτοξικότητα για τα ενδοθηλιακά κύτταρα. 

 Δημιουργία αυτοαντισωμάτων. 

 Ενεργοποίηση Τ-λεμφοκυττάρων. 
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Είναι φανερό ότι τα οξειδωμένα μόρια της LDL όχι μόνο προδιαθέτουν, αλλά διαμεσολαβούν σε όλες  

σχεδόν τις διεργασίες που εμπλέκονται στη δημιουργία της αθηρωματικής πλάκας και στη 

θρομβογένεση. 

 

 

1.1.4 ΓΟΝΙΔΙΑ ΚΑΙ ΑΘΗΡΟΣΚΛΗΡΥΝΣΗ. 
Οι μελέτες για την αθηροσκλήρυνση έχουν επεκταθεί και σε γονιδιακό επίπεδο με σκοπό την 

ανίχνευση μεταλλάξεων που εμπλέκονται στην ανάπτυξη της νόσου. Πολλά γονίδια που θεωρούνται 

υποψήφια για την αθηροσκλήρυνση έχουν μελετηθεί και οι πολυμορφισμοί που έχουν βρεθεί έχουν 

συσχετιστεί με αυξημένη προδιάθεση για ανάπτυξη της νόσου. 

Στο γονίδιο του υποδοχέα της LDL έχουν ταυτοποιηθεί αρκετές σημειακές μεταλλάξεις (D200G, 

C358R, V502M, G528D, P664L) που φαίνεται ότι σχετίζονται με την διαδικασία της αθηρογένεσης 

(14). Το γονίδιο της λιποπρωτεϊνικής λιπάσης συγκεντρώνει επίσης το ερευνητικό ενδιαφέρον. Έχουν 

βρεθεί σε αυτό δύο τουλάχιστον μεταλλάξεις (Asp9Asn, Asn291Ser) (15) που σχετίζονται με 

αυξημένα επίπεδα τριγλυκεριδίων, μειωμένα επίπεδα HDL-C (16) και αυξημένη εξέλιξη στεφανιαίας 

αθηροσκλήρυνσης (17). Τελευταίες μελέτες έχουν συσχετίσει δύο μεταλλάξεις (R3500Q, R3480W) 

στο γονίδιο της απολιποπρωτεΐνης Β100, που ευθύνονται για ελαττωματικό μόριο Apo B100, με 

υπερχοληστερολαιμία και αθηροσκλήρυνση (18). Με τη νόσο της αθηροσκλήρυνσης έχουν 

συσχετιστεί και σημειακές μεταλλάξεις στο γονίδιο του αγγειοτενσινογόνου (Θυμίνη704Κυτοσίνη) 

(19), καθώς και στο γονίδιο της ενδοθηλιακής συνθετάσης του νιτρικού οξέος (Glu298Asp) (20). Στο 

γονίδιο της Ε-σελεκτίνης έχουν ανιχνευθεί τρεις μεταλλάξεις (Serine128Arginine, 

Leucine554Phenylalanine, Guanine98Thymine) που έχουν σχετιστεί με υψηλό κίνδυνο για δριμεία 

αθηροσκλήρυνση (21). Πρόσφατα σχετίστηκε μια σημειακή μετάλλαξη (G-69A) στον υποκινητή του 

γονιδίου της πρωτεΐνης μεταφοράς εστέρων χοληστερόλης (CETP) με μειωμένα επίπεδα CETP και 

αυξημένο κίνδυνο για αθηροσκλήρυνση (22). Ανάμεσα στα γονίδια με ανιχνευμένες μεταλλάξεις που 

θεωρούνται ότι προδιαθέτουν στην ανάπτυξη της νόσου, περιλαμβάνονται και τα γονίδια των 

απολιποπρωτεϊνών ΑΙ, ΑΙ, Β, CII, E (23). 

Οι έρευνες σε γονιδιακό επίπεδο για την αθηροσκλήρυνση είναι αρκετές και συνεχίζονται. Η 

συσχέτιση μεταλλάξεων και πολυμορφισμών με την εκκίνηση και ανάπτυξη της νόσου είναι 

σημαντική για την κατανόηση του ακριβούς μηχανισμού της νόσου αλλά και για την αποτελεσματική 

πρόληψή της. 
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1.2 ΥΠΕΡΤΑΣΗ. 
Η υπέρταση, όπως αναφέρθηκε, αποτελεί κύριο αιτιώδη παράγοντα κινδύνου για τη στεφανιαία 

νόσο. Ως υπέρταση ορίζεται η επίμονη συστολική αρτηριακή πίεση πάνω από 140mm Hg και/ή 

διαστολική αρτηριακή πίεση πάνω από 90mm Hg (5). Πρόκειται για αρκετά διαδεδομένο νόσημα που 

συχνά παραμένει ασυμπτωματικό για πολλά χρόνια. Η υπέρταση έχει ως αποτέλεσμα τη διάταση των 

αρτηριδίων και την υπερτροφία της αριστερής κοιλίας του μυοκαρδίου. Εάν δεν αντιμετωπιστεί, 

μπορεί να οδηγήσει σε περιφερική αρτηριακή νόσο, καρδιακή ανεπάρκεια, έμφραγμα μυοκαρδίου, 

συμφόρηση πνευμονικών φλεβών και νεφροπάθεια (5). 

 

 

  1.2.1 ΡΥΘΜΙΣΗ ΕΠΙΠΕΔΩΝ ΑΡΤΗΡΙΑΚΗΣ ΠΙΕΣΗΣ. 
 Βασικοί ρυθμιστές της αρτηριακής πίεσης είναι: 

1. Το συμπαθητικό νευρικό σύστημα. 

2. Το σύστημα ρενίνης-αγγειοτενσίνης. 

3. Τα νεφρά. 

 

1. ΤΟ ΣΥΜΠΑΘΗΤΙΚΟ ΝΕΥΡΙΚΟ ΣΥΣΤΗΜΑ. 

To συμπαθητικό νευρικό σύστημα αποτελεί βραχυπρόθεσμο ρυθμιστή της αρτηριακής πίεσης. Ο 

ρόλος του φαίνεται σχηματικά στην εικόνα 1.5. Η πτώση της αρτηριακής πίεσης γίνεται αντιληπτή 

από ειδικούς υποδοχείς στο σώμα που διεγείρουν το αγγειοκινητικό κέντρο στο μυελό του εγκεφάλου, 

το οποίο πυροδοτεί ρυθμιστικές δράσεις σε διάφορους ιστούς του σώματος. Οι δράσεις αυτές 

περιλαμβάνουν την έκκριση κατεχολαμινών (επινεφρίνη, νορ-επινεφρίνη) κυρίως από το μυελό των 

επινεφριδίων, έκκριση ρενίνης από τα νεφρά και περιφερική αγγειοσυστολή. Αποτέλεσμα είναι η 

αύξηση της αρτηριακής πίεσης (24). 

 
 ΕΙΚΟΝΑ 1 5. Ο ΡΟΛΟΣ ΤΟΥ ΣΥΜΠΑΘΗΤΙΚΟΥ ΝΕΥΡΙΚΟΥ ΣΥΣΗΜΑΤΟΣ 

                          ΣΤΗ ΡΥΘΜΙΣΗ ΤΗΣ ΑΡΤΗΡΙΑΚΗΣ ΠΙΕΣΗΣ (24).  
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2. ΤΟ ΣΥΣΤΗΜΑ ΡΕΝΙΝΗΣ-ΑΓΓΕΙΟΤΕΝΣΙΝΗΣ. 

Το σύστημα ρενίνης-αγγειοτενσίνης αποτελεί μακροπρόθεσμο ρυθμιστή της αρτηριακής πίεσης. 

Η μείωση της αρτηριακής πίεσης προκαλεί απελευθέρωση ρενίνης από τα νεφρά. Η ρενίνη μετατρέπει 

το ανενεργό αγγειοτενσινογόνο που υπάρχει στην κυκλοφορία του αίματος σε αγγειοτενσίνη Ι. Με τη 

βοήθεια του μετατρεπτικού ενζύμου, η αγγειοτενσίνη Ι μετατρέπεται σε αγγειοτενσίνη ΙΙ. Η 

αγγειοτενσίνη ΙΙ επιδρά: α).Στα νεφρά, προκαλώντας κατακράτηση νερού και νατρίου, με αποτέλεσμα 

την αύξηση του όγκου του αίματος. β).Στο αγγειακό σύστημα, προκαλώντας αγγειοσυστολή. γ).Στα 

επινεφρίδια, προκαλώντας έκκριση αλδοστερόνης, η οποία αυξάνει τη νεφρική επαναρρόφηση 

νατρίου και την απέκκριση καλίου. Αποτέλεσμα της δράσης της αγγειοτενσίνης ΙΙ είναι η αύξηση της 

αρτηριακής πίεσης (25). Το σύστημα ρενίνης-αγγειοτενσίνης φαίνεται σχηματικά στην εικόνα 1.6. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
        ΕΙΚΟΝΑ 1.6. ΤΟ ΣΥΣΤΗΜΑ ΡΕΝΙΝΗΣ- ΑΓΓΕΙΟΤΕΝΣΙΝΗΣ (25). 

 

 

3. ΤΑ ΝΕΦΡΑ. 

Τα νεφρά ρυθμίζουν την αρτηριακή πίεση μέσω της αντιδιουρητικής ορμόνης, η οποία 

εκκρίνεται από τον οπίσθιο λοβό της υπόφυσης. Η αντιδιουρητική ορμόνη προκαλεί αυξημένη 

νεφρική επαναρρόφηση νερού και νατρίου με αποτέλεσμα την αύξηση της αρτηριακής πίεσης (25). 
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 ΑΠΕΛΕΥΘΕΡΩΣΗ ΡΕΝΙΝΗΣ ΑΠΟ ΤΟ ΝΕΦΡΟ 
 

       ΑΓΓΕΙΟΤΕΝΣΙΝΟΓΟΝΟ                            ΑΓΓΕΙΟΤΕΝΣΙΝΗ Ι 
                                                                                       ΜΕΤΑΤΡΕΠΤΙΚΟ 
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1.2.2 ΕΙΔΗ ΥΠΕΡΤΑΣΗΣ. 
Το 90%-95% των περιπτώσεων υπέρτασης είναι αδιευκρίνιστης αιτιολογίας και ονομάζεται 

ιδιοπαθής υπέρταση (essential hypertension). Οι παθοφυσιολογικοί μηχανισμοί που φαίνεται ότι 

εμπλέκονται στην ανάπτυξη ιδιοπαθούς υπέρτασης περιλαμβάνουν: αυξημένη περιφερική αγγειακή 

αντίσταση, μη φυσιολογικό σύστημα ρενίνης-αγγειοτενσίνης, υπερδραστηριότητα του συμπαθητικού 

νευρικού συστήματος και παράγοντες, όπως βραδυκινίνη, ενδοθηλίνη, προσταγλαδίνη. Το υπόλοιπο 

5%-10% των περιπτώσεων υπέρτασης οφείλεται κυρίως σε νεφρικά και ενδοκρινολογικά νοσήματα, 

σε φαρμακευτικές παρενέργειες, σε εγκεφαλικές διαταραχές και ονομάζεται δευτεροπαθής υπέρταση 

(secondary hypertension) (24). 

Ανάλογα με τις τιμές συστολικής και διαστολικής αρτηριακής πίεσης, διακρίνονται επτά 

κατηγορίες αρτηριακής πίεσης για τους ενήλικες (5). Οι κατηγορίες αυτές φαίνονται στον πίνακα 2. 

 

 

ΠΙΝΑΚΑΣ 1.2. ΚΑΤΑΤΑΞΗ ΕΝΗΛΙΚΩΝ ΣΕ ΚΑΤΗΓΟΡΙΕΣ ΑΝΑΛΟΓΑ ΜΕ 
                     ΤΑ ΕΠΙΠΕΔΑ ΑΡΤΗΡΙΑΚΗΣ ΠΙΕΣΗΣ (5). 

 ΑΡΤΗΡΙΑΚΗ ΠΙΕΣΗ (mm Hg) 

ΚΑΤΗΓΟΡΙΑ ΣΥΣΤΟΛΙΚΗ  ΔΙΑΣΤΟΛΙΚΗ 

ΕΠΙΘΥΜΗΤΗ <120 ΚΑΙ <80 

ΦΥΣΙΟΛΟΓΙΚΗ <130 ΚΑΙ <85 

ΟΡΙΑΚΑ ΥΨΗΛΗ 130-139 Ή 85-89 

ΥΠΕΡΤΑΣΗ    

ΣΤΑΔΙΟ 1 140-159 Ή 90-99 

ΣΤΑΔΙΟ 2 160-179 Ή 100-109 

ΣΤΑΔΙΟ 3 ≥180 Ή ≥110 
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1.2.3 ΠΑΡΑΓΟΝΤΕΣ ΚΙΝΔΥΝΟΥ ΓΙΑ ΤΗΝ ΑΝΑΠΤΥΞΗ  
         ΥΠΕΡΤΑΣΗΣ. 

Οι κύριοι προδιαθεσικοί παράγοντες κινδύνου για την ανάπτυξη υπέρτασης είναι το αυξημένο 

σωματικό βάρος, η αυξημένη πρόσληψη αλκοόλ, η αυξημένη διαιτητική πρόσληψη νατρίου, η 

μειωμένη διαιτητική πρόσληψη καλίου, μαγνησίου και ασβεστίου, η μειωμένη φυσική δραστηριότητα 

και η αυξημένη πρόσληψη λίπους (5,8). 

 

 ΑΥΞΗΜΕΝΟ ΣΩΜΑΤΙΚΟ ΒΑΡΟΣ. 

Η αυξημένη αρτηριακή πίεση σχετίζεται με Δείκτη Μάζας Σώματος μεγαλύτερο από 27 kg/m2. 

Κυρίως η παχυσαρκία (Δ.Μ.Σ.>30 kg/m2) είναι σημαντικός παράγοντας κινδύνου για την υπέρταση 

αλλά και τη στεφανιαία νόσο. Στους μηχανισμούς που αποδίδεται η σχέση παχυσαρκίας και 

υπέρτασης περιλαμβάνονται, η ινσουλινοαντοχή και υπερινσουλιναιμία, η υπερδιέγερση του 

συμπαθητικού νευρικού συστήματος και του συστήματος ρενίνης-αγγειοτενσίνης, καθώς και αλλαγές 

στη νεφρική λειτουργία (26). 

 

 ΑΥΞΗΜΕΝΗ ΠΡΟΣΛΗΨΗ ΑΛΚΟΟΛ. 

Αυξημένη κατανάλωση αλκοολούχων ροφημάτων σχετίζεται με αυξημένο κίνδυνο ανάπτυξης 

υπέρτασης. Κατανάλωση αλκοόλ σε ποσότητα μεγαλύτερη από 210γρ. αιθανόλης την εβδομάδα είναι 

ανεξάρτητος παράγοντας κινδύνου για την υπέρταση (27). Η κατανάλωση αλκοόλ δεν θα πρέπει να 

υπερβαίνει τα δύο ποτά την ημέρα (12γρ. αιθανόλη) για τους άντρες, ενώ για τις γυναίκες ισχύουν 

συστάσεις για τη μισή ποσότητα (5). 

 

 ΑΥΞΗΜΕΝΗ ΔΙΑΙΤΗΤΙΚΗ ΠΡΟΣΛΗΨΗ ΧΛΩΡΙΟΥΧΟΥ ΝΑΤΡΙΟΥ. 

Η αυξημένη πρόσληψη νατρίου (κυρίως με τη μορφή χλωριούχου νατρίου, δηλαδή αλατιού) 

σχετίζεται σημαντικά με την εμφάνιση και εξέλιξη της υπέρτασης σε πολλά άτομα. Η επίδραση αυτή 

του νατρίου παρατηρείται στους υπερτασικούς που είναι ΄΄ευαίσθητοι στο αλάτι΄΄. Αντίθετα, στην 

κατηγορία των υπερτασικών που είναι ΄΄ανθεκτικοί στο αλάτι΄΄ δεν έχει καμία επίδραση η πρόσληψη 

νατρίου. Η κατάταξη των υπερτασικών σε μια από τις παραπάνω κατηγορίες προϋποθέτει τη 

δοκιμασία ευαισθησίας στο αλάτι (Salt Step Test) (8). 

 

 ΜΕΙΩΜΕΝΗ ΔΙΑΙΤΗΤΙΚΗ ΠΡΟΣΛΗΨΗ ΚΑΛΙΟΥ, ΜΑΓΝΗΣΙΟΥ ΚΑΙ ΑΣΒΕΣΤΙΟΥ. 

Επιδημιολογικές μελέτες έχουν συσχετίσει χαμηλές προσλήψεις καλίου, μαγνησίου και ασβεστίου 

με μεγαλύτερο κίνδυνο εμφάνισης υπέρτασης (8). 
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 ΜΕΙΩΜΕΝΗ ΦΥΣΙΚΗ ΔΡΑΣΤΗΡΙΟΤΗΤΑ. 

Η μειωμένη φυσική δραστηριότητα που συχνά συνοδεύεται με αυξημένο σωματικό βάρος, 

αποτελεί προδιαθεσικό παράγοντα για την εμφάνιση υπέρτασης. Μελέτες έχουν δείξει ότι μέτρια 

αεροβική άσκηση (30-45 λεπτά την ημέρα) συμβάλλει στην μείωση της αρτηριακής πίεσης και στη 

μείωση του σωματικού βάρους (5,8). 

 

 ΑΥΞΗΜΕΝΗ ΚΑΤΑΝΑΛΩΣΗ ΛΙΠΟΥΣ. 

Η αυξημένη κατανάλωση λίπους και κυρίως κορεσμένου λίπους συμβάλλει στην ανάπτυξη 

υπέρτασης. Φαίνεται πως η αυξημένη συγκέντρωση λιπαρών οξέων στο αίμα προκαλεί αλλαγές στην 

κινητική των διαύλων ασβεστίου των λείων μυϊκών κυττάρων του μυοκαρδίου. Η αλλαγή αυτή έχει 

ως αποτέλεσμα την αυξημένη δραστηριότητα των διαύλων και αυξημένο ρεύμα ιόντων ασβεστίου, 

που οδηγεί σε αυξημένο μυοκαρδιακό τόνο και αυξημένη αρτηριακή πίεση (28). 

Ωστόσο, τα ω-3 λιπαρά οξέα έχει βρεθεί ότι μειώνουν την αρτηριακή πίεση μέσω της αυξημένης 

σύνθεσης προστακυκλίνης (αγγειοδιασταλτικό) και μειωμένης σύνθεσης θρομβοξάνης 

(αγγειοδιασταλτικό). 

 

 

1.2.4 ΓΟΝΙΔΙΑ ΚΑΙ ΥΠΕΡΤΑΣΗ. 
Οι μελέτες των παθοφυσιολογικών μηχανισμών της ιδιοπαθούς υπέρτασης σε γονιδιακό επίπεδο 

έχουν φέρει στο επίκεντρο του επιστημονικού ενδιαφέροντος μεταλλάξεις που εμπλέκονται στην 

ανάπτυξη και εξέλιξη της νόσου. Οι πορείες των ερευνών στρέφονται τόσο στην πλήρη κατανόηση 

των μηχανισμών της νόσου, όσο και στην γονιδιακή θεραπεία της. 

Ένα από τα πιο χαρακτηριστικά παραδείγματα υπέρτασης με γονιδιακό υπόβαθρο είναι το 

σύνδρομο Liddle. Η νόσος χαρακτηρίζεται από αυξημένη νεφρική επαναρρόφηση νατρίου, 

υποκαλιαιμία και χαμηλά επίπεδα ρενίνης και αλδοστερόνης στο πλάσμα. Έχει βρεθεί ότι η υπέρταση 

στο σύνδρομο Liddle οφείλεται σε μεταλλάξεις στα γονίδια SCNNIB (T594M) (29) και SCNNIG που 

κωδικοποιούν τις β και γ υπομονάδες αντίστοιχα των επιθηλιακών διαύλων νατρίου (30). 

Τα γονίδια του αγγειοτενσινογόνου και του υποδοχέα Ι της αγγειοτενσίνης ΙΙ έχουν μελετηθεί 

αρκετά για πολυμορφισμούς που σχετίζονται με την υπέρταση. Στο γονίδιο του αγγειοτενσινογόνου 

έχουν εντοπιστεί τουλάχιστον δύο μεταλλάξεις (Met235Thr, Thr174Met) (31) και ένας 

πολυμορφισμός (T+31C) (32) που σχετίζονται με αυξημένη αρτηριακή πίεση. Το γονίδιο του 

υποδοχέα Ι της αγγειοτενσίνης ΙΙ φέρει τουλάχιστον έναν πολυμορφισμό (Α1166C) που φαίνεται να 

επηρεάζει την ευαισθησία της αγγειοτενσίνης ΙΙ και ίσως να εμπλέκεται στην ανάπτυξη της 

υπέρτασης (33). 
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Επίσης, στους πολυμορφισμούς που σχετίζονται με την υπέρταση περιλαμβάνονται: ο 

πολυμορφισμός Α-48G στο γονίδιο του υποδοχέα Ι της ντοπαμίνης (34), ο πολυμορφισμός L554F στο  

γονίδιο της Ε-σελεκτίνης (35), πολυμορφισμοί στον υποκινητή του γονιδίου της καταλάσης (36) και ο 

πολυμορφισμός G460W στο γονίδιο της α-αντουσίνης (37). 

 

 

1.2.5 ΔΙΑΤΡΟΦΙΚΗ ΑΝΤΙΜΕΤΩΠΙΣΗ ΥΠΕΡΤΑΣΗΣ. 
 

 ΔΙΑΤΗΡΗΣΗ ΥΓΙΟΥΣ ΣΩΜΑΤΙΚΟΥ ΒΑΡΟΥΣ. 

Η απώλεια σωματικού βάρους σε άτομα υπέρβαρα και παχύσαρκα έχει αποδειχθεί ιδιαίτερα 

ωφέλιμη στην μείωση της αρτηριακής πίεσης τους. Ακόμη και μικρή μείωση του βάρους επιφέρει 

σημαντικά αποτελέσματα στα επίπεδα αρτηριακής πίεσης. Όταν η απώλεια βάρους συνδυάζεται με 

αύξηση της φυσικής δραστηριότητας, τότε τα αποτελέσματα είναι ακόμη πιο ευεργετικά στη μείωση 

της αρτηριακής πίεσης (8). 

 

 ΠΕΡΙΟΡΙΣΜΟΣ ΣΤΗΝ ΠΡΟΣΛΗΨΗ ΝΑΤΡΙΟΥ. 

Ελάττωση στην πρόσληψη νατρίου σε 2400mg/ημέρα (6gr αλάτι) είναι απαραίτητη για την 

διαιτητική αντιμετώπιση της υπέρτασης σταδίου Ι, ενώ στην υπέρταση σταδίου ΙΙ και ΙΙΙ επιβάλλεται 

αυστηρότερος περιορισμός νατρίου, ως 1500mg/ημέρα (5,8). 

 

 ΕΠΑΡΚΗΣ ΠΡΟΣΛΗΨΗ ΚΑΛΙΟΥ, ΜΑΓΝΗΣΙΟΥ ΚΑΙ ΑΣΒΕΣΤΙΟΥ. 

Η κάλυψη των ημερήσιων συνιστώμενων προσλήψεων σε κάλιο (3,5-4,6γρ), μαγνήσιο (0,28-

0,35γρ) και ασβέστιο (0,8-1γρ) φαίνεται πως επιφέρει μέτρια μείωση στην αρτηριακή πίεση (5,8). 

 

 Η ΔΙΑΙΤΑ DASH (Dietary Approach to Stop Hypertension). 

Η έρευνα DASH έδειξε ότι δίαιτα πλούσια σε φρούτα,  λαχανικά και άπαχα γαλακτοκομικά και 

χαμηλή σε ολικό και κορεσμένο λίπος επιφέρει μείωση στην αρτηριακή πίεση σε όλη τη διάρκεια του 

εικοσιτετραώρου κατά 6-11 mmHg (38). Επίσης έχει ερευνηθεί η επίδραση της δίαιτας DASH στο 

λιπιδαιμικό προφίλ και βρέθηκε ότι μειώνει σημαντικά τα επίπεδα ολικής χοληστερόλης και τα 

επίπεδα της LDL χοληστερόλης, ενώ προκαλεί και μικρή μείωση των επιπέδων της HDL 

χοληστερόλης (39). 

Η δίαιτα DASH είναι σχεδιασμένη για δύο επίπεδα πρόσληψης νατρίου (2400 mg και 1500 mg). 

Η μεγαλύτερη μείωση της αρτηριακής πίεσης παρατηρείται στο δεύτερο επίπεδο, δηλαδή στα 1500 

mg (40). Η προτεινόμενη κατανάλωση φρούτων, λαχανικών και γαλακτοκομικών από τη δίαιτα  
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DASH εξασφαλίζει αυξημένη πρόσληψη καλίου, μαγνησίου και ασβεστίου που έχουν αντιυπερτασική 

επίδραση. Το διατροφικό σχήμα της δίαιτας DASH φαίνεται στον πίνακα 1.3 (40). 

 

ΠΙΝΑΚΑΣ 1.3. ΤΟ ΔΙΑΤΡΟΦΙΚΟ ΣΧΗΜΑ ΤΗΣ ΔΙΑΙΤΑΣ DASH ΓΙΑ 2000 ΘΕΡΜΙΔΕΣ (40). 
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1.2.6. ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΗ ΑΝΤΙΜΕΤΩΠΙΣΗ ΥΠΕΡΤΑΣΗΣ. 
Συχνά, για την αντιμετώπιση της υπέρτασης, ιδιαίτερα όταν πρόκειται για στάδιο II ή III, 

απαιτείται ο συνδυασμός δίαιτας και φαρμάκων. Τα φάρμακα που χρησιμοποιούνται για την 

αντιμετώπιση της υπέρτασης μπορούν να χωριστούν σε εννιά κατηγορίες(41). 

1. ΔΙΟΥΡΗΤΙΚΑ.                                                                                                                                          

Τα διουρητικά αυξάνουν τη νεφρική απέκκριση νατρίου ή αποβαλλόμενα τα ίδια 

συμπαρασύρουν νερό αυξάνοντας τη διούρηση. Τα διουρητικά χρησιμοποιούνται ως φαρμακευτική 

αγωγή πρώτης γραμμής για την υπέρταση (41). Ανάλογα με τον τρόπο δράσης τους διακρίνονται τα  

στις παρακάτω ομάδες: 

 ΘΕΙΑΖΙΔΙΚΑ ΔΙΟΥΡΗΤΙΚΑ. 

Τα θειαζιδικά διουρητικά δρουν στην αρχή του κατιόντος σκέλους της αγκύλης του Henle 

στα νεφρά και προκαλούν αυξημένη απέκκριση νατρίου και νερού, μειώνοντας την αρτηριακή πίεση. 

Είναι διουρητικά μέτριας ισχύς, ενώ η υποκαλιαιμία είναι συχνή σε χρόνια χορήγησή τους (41).  

 ΔΙΟΥΡΗΤΙΚΑ ΤΗΣ ΑΓΚΥΛΗΣ. 

Πρόκειται για ισχυρά διουρητικά που εμποδίζουν την επαναρρόφηση χλωριούχου νατρίου 

και νερού στο ανιόν σκέλος της αγκύλης του Henle. Οι συνηθέστερες ανεπιθύμητες ενέργειες των 

διουρητικών της αγκύλης είναι υποκαλιαιμία, υπονατριαιμία, υπερουριχαιμία και υπεργλυκαιμία (41). 

 ΔΙΟΥΡΗΤΙΚΑ ΠΡΟΣΤΑΤΕΥΤΙΚΑ ΤΗΣ ΑΠΩΛΕΙΑΣ ΚΑΛΙΟΥ. 

Πρόκειται για φάρμακα με ασθενή αντιδιουρητική δράση. Χαρακτηρίζονται από 

κατακράτηση καλίου. Χρησιμοποιούνται σχεδόν αποκλειστικά σε συνδυασμό με άλλα διουρητικά για 

να ενισχύεται η διουρητική δράση και να αποφεύγεται η υποκαλιαιμία (41). 

 ΑΝΤΑΓΩΝΙΣΤΕΣ ΑΛΔΟΣΤΕΡΟΝΗΣ. 

Δρούν ανταγωνιστικά προς την αλδοστερόνη, έχουν ασθενή διουρητική δράση και 

προκαλούν κατακράτηση καλίου (41). 

 ΩΣΜΩΤΙΚΩΣ ΔΡΩΝΤΑ ΔΙΟΥΡΗΤΙΚΑ. 

Αποβαλλόμενα ταχέως από τα νεφρά συμπαρασύρουν νερό και νάτριο (41). 

2. β-ΑΔΡΕΝΕΡΓΙΚΟΙ ΑΠΟΚΛΕΙΣΤΕΣ. 

Οι β-ανταγωνιστές μειώνουν την αρτηριακή πίεση ελαττώνοντας την καρδιακή παροχή. 

Επίσης, ελαττώνουν τις συμπαθητικές ώσεις από το κεντρικό νευρικό σύστημα και εμποδίζουν την 

απελευθέρωση ρενίνης από τους νεφρούς, μειώνοντας έτσι τη σύνθεση αγγειοτενσίνης II και την 

έκκριση αλδοστερόνης. Θεωρούνται ως φαρμακευτική αγωγή πρώτης γραμμής για την υπέρταση (41). 

3. ΑΝΤΑΓΩΝΙΣΤΕΣ ΑΣΒΕΣΤΙΟΥ. 

Οι ανταγωνιστές ασβεστίου παρεμποδίζουν την είσοδο ιόντων ασβεστίου από τους διαύλους 

των κυτταρικών μεμβρανών στον καρδιακό μυ και στις λείες μυϊκές ίνες των αγγείων. Το αποτέλεσμα  
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είναι μείωση της συσπαστικότητας του καρδιακού μυ και αγγειοδιαστολή των περιφερικών και 

στεφανιαίων αγγείων. Εμφανίζουν επίσης και νατριουρητική δράση (41). 

4. ΑΝΑΣΤΟΛΕΙΣ ΤΟΥ ΜΕΤΑΤΡΕΠΤΙΚΟΥ ΕΝΖΥΜΟΥ ΤΗΣ ΑΓΓΕΙΟΤΕΝΣΙΝΗΣ 

(ΜΕΑ). 

Οι αναστολείς ΜΕΑ αναστέλλουν την μετατροπή της αγγειοτενσίνης I σε αγγειοτενσίνη II. 

Αυτό οδηγεί σε μειωμένες περιφερικές αγγειακές αντιστάσεις, αυξημένη αγγειοδιαστολή και 

αυξημένα επίπεδα βραδυκινίνης που είναι ισχυρό αγγειοδιασταλτικό. Παράλληλα, προκαλείται 

μειωμένη παραγωγή αλδοστερόνης και επομένως μειωμένη κατακράτηση νερού και νατρίου. Το 

αποτέλεσμα είναι η μείωση της αρτηριακής πίεσης (41). 

5. ΑΝΤΑΓΩΝΙΣΤΕΣ ΥΠΟΔΟΧΕΩΝ ΑΓΓΕΙΟΤΕΝΣΙΝΗΣ II. 

Έχουν ιδιότητες παρόμοιες με τους αναστολείς ΜΕΑ. Ο ρόλος τους στην θεραπεία της 

υπέρτασης δεν έχει διευκρινιστεί (41). 

6. α-ΑΔΡΕΝΕΡΓΙΚΟΙ ΑΝΤΑΓΩΝΙΣΤΕΣ. 

Προκαλούν αποκλεισμό των α1 αδρενεργικών υποδοχέων. Μειώνουν τις περιφερικές 

αγγειακές αντιστάσεις και ελαττώνουν την αρτηριακή πίεση, προκαλώντας χάλαση των λείων μυϊκών 

ινών (41). 

7. ΚΕΝΤΡΙΚΩΣ ΔΡΩΝΤΑ ΑΔΡΕΝΕΡΓΙΚΑ ΦΑΡΜΑΚΑ. 

Δρουν στους κεντρικούς α-αδρενεργικούς υποδοχείς, στο αγγειοκινητικό κέντρο στο στέλεχος 

του εγκεφάλου και στον υποθάλαμο. Αναστέλλουν τις συμπαθητικές ώσεις προς τους περιφερικούς 

νευρώνες και την απελευθέρωση νοραδρεναλίνης και μειώνουν έτσι την αρτηριακή πίεση, την 

καρδιακή συχνότητα, την καρδιακή παροχή και τις περιφερικές αγγειακές αντιστάσεις (41). 

8. ΑΝΑΣΤΟΛΕΙΣ ΤΩΝ ΥΠΟΔΟΧΕΩΝ ΤΗΣ ΣΕΡΟΤΟΝΙΝΗΣ. 

Αναστέλλουν τους υποδοχείς τύπου 2 της σεροτονίνης. Οι υποδοχείς αυτοί βρίσκονται στις 

λείες μυικές ίνες των αγγείων προκαλώντας αγγειοσύσπαση και στα αιμοπετάλια όπου αυξάνουν τη 

συγκολλητικότητά τους (41). 

9. ΑΓΓΕΙΟΔΙΑΣΤΑΛΤΙΚΑ. 

Προκαλούν αγγειοδιαστολή δρώντας απευθείας στις λείες μυικές ίνες των αρτηριών. 

Χρησιμοποιούνται σε περιστατικά υπερτασικής κρίσης (41). 

Η ήπια υπέρταση συνήθως αντιμετωπίζεται με ένα φάρμακο και δίαιτα. Η μέτρια και η βαριά 

υπέρταση, πέρα από τη δίαιτα, απαιτούν το συνδυασμό δύο ή περισσοτέρων αντιϋπερτασικών 

φαρμάκων. 
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1.3 G-ΠΡΩΤΕΪΝΕΣ. 
Ένας σημαντικός μηχανισμός που ελέγχει τη διακυτταρική μεταβίβαση μηνυμάτων είναι το 

σύστημα μεταβίβασης σήματος των G-πρωτεϊνών. Οι G ετεροτριμερείς πρωτεΐνες βρίσκονται σε όλα 

σχεδόν τα κύτταρα του οργανισμού και ανήκουν στην οικογένεια των GTPασών. Είναι γνωστές 

τέσσερεις τάξεις G-πρωτεϊνών: η τάξη Gs που ενεργοποιεί την αδενυλική κυκλάση, η τάξη Gi που 

απενεργοποιεί την αδενυλική κυκλάση, η τάξη Gq που ενεργοποιεί τη φωσφολιπάση C και οι τάξεις 

G12 και G13 με άγνωστη λειτουργία (42). 

 

1.3.1 ΜΟΡΦΗ G ΠΡΩΤΕΪΝΩΝ. 
Οι G πρωτεΐνες βρίσκονται στον κυτταροπλασματικό χώρο και συνδέονται με την πλασματική 

μεμβράνη ομοιοπολικά μέσω λιπιδικών αλυσίδων. Οι G πρωτεΐνες αποτελούνται από υπομονάδες τις 

α, β και γ. Οι υπομονάδες β και γ αποτελούν ένα λειτουργικό μονομερές στο οποίο είναι ασθενώς 

δεσμευμένη η α υπομονάδα. Η α υπομονάδα αποτελείται από δύο περιοχές, μια περιοχή που 

εμπλέκεται στη σύνδεση και υδρόλυση του GTP και η οποία είναι ίδια σε όλες τις GTPάσες, και μια 

ελικώδη περιοχή που μεταφέρει το GTP στον πυρήνα της πρωτεΐνης. Η β υπομονάδα σχηματίζει δομή 

προπέλας με επτά λάμες και υδαρή πόρο στο κέντρο της. Η γ υπομονάδα σχηματίζει α-ελικοειδή δομή 

και συνδέεται με τη β υπομονάδα στην έβδομη λάμα της προπέλας (42,43,44). Η απεικόνιση των 

υπομονάδων φαίνεται στην εικόνα 1.7. 

 

 
                            ΕΙΚΟΝΑ 1.7. ΣΧΗΜΑΤΙΚΗ ΑΠΕΙΚΟΝΙΣΗ ΤΩΝ ΥΠΟΜΟΝΑΔΩΝ 

                                 α, β, γ ΤΗΣ G ΠΡΩΤΕΪΝΗΣ (43). 
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1.3.2 Gβ ΥΠΟΜΟΝΑΔΑ. 
Υπάρχουν έξι τύποι β υπομονάδων: Gβ1, Gβ2, Gβ3, Gβ4, Gβ5 και Gβ5s. Η Gβ υπομονάδα 

αποτελείται από δύο δομικά διακριτές περιοχές. Η μία περιοχή είναι το αμινοτελικό άκρο, το οποίο 

αποτελείται από είκοσι αμινοξέα και σχηματίζει α-έλικα. Η δεύτερη περιοχή περιλαμβάνει όλο το 

υπόλοιπο μόριο και αποτελείται από μια επαναλαμβανόμενη αλληλουχία σαράντα αμινοξέων. Η 

αλληλουχία ονομάζεται WD αλληλουχία και επαναλαμβάνεται επτά φορές στο μόριο της Gβ 

πρωτεΐνης. Η WD αλληλουχία σχηματίζει β-νήματα που τοποθετούνται σε μορφή προπέλας. Στο 

μόριο της Gβ υπομονάδας διακρίνονται  επτά λάμες, καθεμιά από τις οποίες αποτελείται από τέσσερα 

β-νήματα (42,44). Η προπέλα της Gβ πρωτεΐνης φαίνεται στην εικόνα 1.8.  

 

 
ΕΙΚΟΝΑ 1.8. ΟΙ ΥΠΟΜΟΝΑΔΕΣ β ΚΑΙ γ ΤΗΣ G ΠΡΩΤΕΪΝΗΣ (44). 

 

1.3.3 ΥΠΟΔΟΧΕΙΣ G ΠΡΩΤΕΪΝΩΝ. 
Οι G πρωτεΐνες δεσμεύονται ενδοκυτταρικά από υποδοχείς. Οι υποδοχείς των G πρωτεϊνών είναι 

η πολυπληθέστερη οικογένεια υποδοχέων. Πρόκειται για διαμεμβρανικές πρωτεΐνες που διαπερνούν 

επτά φορές την πλασματική μεμβράνη. Χαρακτηριστικό αυτών των υποδοχέων είναι ότι δεσμεύουν 

διαφόρων τύπων μηνυματοφόρα μόρια, όπως πρωτεΐνες, πεπτίδια, παράγωγα αμινοξέων και λιπαρών 

οξέων (π.χ. ορμόνες, νευροδιαβιβαστές, φως, οσμή) (45). 
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1.3.4 ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣ ΕΝΕΡΓΟΠΟΙΗΣΗΣ-ΑΠΕΝΕΡΓΟΠΟΙΗΣΗΣ 
         ΤΩΝ G ΠΡΩΤΕΪΝΩΝ.  

Όταν ένα μηνυματοφόρο μόριο συνδεθεί με τον υποδοχέα της G πρωτεΐνης, υφίσταται μια αλλαγή 

στη διαμόρφωσή του, με αποτέλεσμα την αλληλεπίδρασή του ενδοκυτταρικά με την G πρωτεΐνη. Η 

αλληλεπίδραση αυτή οδηγεί σε απελευθέρωση GDP από την α υπομονάδα της G πρωτεΐνης, και 

σύνδεσή της με GTP. Η αλλαγή αυτή οδηγεί στη μερική διάσταση του συμπλόκου Gα-GTP από το 

διμερές Gβγ. Οι δύο ενεργοποιημένες υπομονάδες της πρωτεΐνης δρουν στους στόχους τους 

μεταφέροντας το μήνυμα. Στη συνέχεια η υδρόλυση του GTP σε GDP επαναφέρει την πρωτεΐνη στην 

αρχική ανενεργή της μορφή (43,45). Η λειτουργία των G πρωτεϊνών στη μεταβίβαση μηνυμάτων 

απεικονίζεται στην εικόνα 1.9. 

 

 
   ΕΙΚΟΝΑ 1.9. ΔΙΑΒΙΒΑΣΗ ΜΗΝΥΜΑΤΩΝ ΜΕΣΩ ΤΩΝ G ΠΡΩΤΕΪΝΩΝ (45). 

 

Το σύστημα υποδοχέας-G πρωτεΐνη δεν είναι ταυτόσημο για όλα τα κύτταρα. Οι υποδοχείς και οι 

G πρωτεΐνες απαντούν σε διάφορες ισομορφές (Gs, Gi, Gq, G12, G13) με διαφορετική συγγένεια για τα 

μηνυματοφόρα μόρια, αλλά και για τους στόχους (45). 

 Οι στόχοι των G πρωτεϊνών είναι ένζυμα και δίαυλοι. Οι πιο χαρακτηριστικοί στόχοι που 

ανήκουν στην κατηγορία των ενζύμων είναι: 

• Η αδενυλική κυκλάση που είναι υπεύθυνη για την παραγωγή cAMP. 

• Η φωσφολιπάση C που είναι υπεύθυνη για την παραγωγή τριφωσφορικής ινοσιτόλης (IP3) και 

διακυλογλυκερόλης (DAG). 

• Οι cGMP φωσφοδιεστεράσες (PDE) που διαδραματίζουν κεντρικό ρόλο στο μηχανισμό της 

όρασης. 

• Η φωσφολιπάση Α2 που καταλύει την απελευθέρωση αραχιδονικού οξέος από τα λιπίδια της 

μεμβράνης. 



 29
 

Οι πιο χαρακτηριστικοί στόχοι που ανήκουν στην κατηγορία των ιοντικών διαύλων είναι: 

• Οι δίαυλοι των ιόντων καλίου της μεμβράνης των κυττάρων του μυοκαρδίου όταν στον υποδοχέα 

δεσμευτεί ακετυλοχολίνη. 

• Οι δίαυλοι των ιόντων ασβεστίου της μεμβράνης των κυττάρων του μυοκαρδίου. 

• Οι δίαυλοι των ιόντων νατρίου. 

• Οι δίαυλοι ανταλλαγής Νa+/H+. 

• Οι δίαυλοι των ιόντων χλωρίου στα καρδιακά και επιθηλιακά κύτταρα. 

(42,44,45) 
 

 

1.3.5 Gi ΠΡΩΤΕΪΝΕΣ, ΤΟ ΣΥΣΤΗΜΑ ΑΝΤΑΛΛΑΓΗΣ Να+/H+ ΚΑΙ 
         ΥΠΕΡΤΑΣΗ. 

Στα κύτταρα των θηλαστικών υπάρχει σύστημα ανταλλαγής Να+/Η+ τόσο στην κυτταρική 

μεμβράνη, όσο και στην εσωτερική μεμβράνη του μιτοχονδρίου. Έχουν βρεθεί έξι ισομορφές της 

πρωτεΐνης ανταλλαγής Να+/Η+ (ΝΗΕ1 – ΝΗΕ6). Η ιοντοανταλλακτική πρωτεΐνη ΝΗΕ απομακρύνει 

ενδοκυτταρικό Η+ σε ανταλλαγή με πρόσληψη εξωκυττάριου Να+. Η ανταλλαγή Να+/Η+ είναι από 

τους πιο αποτελεσματικούς τρόπους εξουδετέρωσης της περίσσειας οξέος στα κύτταρα και είναι 

κρίσιμη για την ρύθμιση του κυτταρικού όγκου, την διατήρηση του κυττοπλασματικού pH και την 

επαναρρόφηση ΝαCl στο νεφρικό και εντερικό επιθήλιο (46). 

Από τις ισομορφές (ΝΗΕ1 – ΝΗΕ6) της διαμεμβρανικής πρωτεΐνης ανταλλαγής Να+/Η+, η 

ΝΗΕ-1 εντοπίζεται σχεδόν σε όλα τα κύτταρα όλων των ιστών, ρυθμίζοντας το κυττοπλασματικό pH 

και τον κυτταρικό όγκο. Οι ισομορφές ΝΗΕ-2, ΝΗΕ-3 και ΝΗΕ-4 εντοπίζονται κυρίως σε επιθηλιακά 

κύτταρα του γαστρεντερικού σωλήνα και των νεφρών. Αντίθετα, η ισομορφή ΝΗΕ-5 εντοπίζεται σε 

μη επιθηλιακούς ιστούς, όπως στον εγκέφαλο, στον σπλήνα και στους σκελετικούς μύες. Η ισομορφή 

ΝΗΕ-6 εντοπίζεται σε αρκετούς ιστούς, με μεγαλύτερη συχνότητα εμφάνισης στον εγκέφαλο και 

στους σκελετικούς μύες (46). 

Σε αρκετές έρευνες έχει επιβεβαιωθεί αυξημένη ανταλλαγή Να+/Η+ σε κύτταρα ασθενών με 

υπέρταση, που οφείλεται σε αυξημένη δραστηριότητα της ΝΗΕ-1 ισομορφής σε πολλά κύτταρα και 

ιστούς, συμπεριλαμβανομένων ερυθροκυττάρων, λευκοκυττάρων, αιμοπεταλίων και σκελετικού μυός 

(47,48). Το εύρημα αυτό οδήγησε σε δύο εναλλακτικές υποθέσεις συσχέτισης της αυξημένης 

δραστηριότητας ΝΗΕ με την παθογενετική διαδικασία που μπορεί να συμμετέχει στην υπέρταση. Η 

μία υπόθεση προτείνει πως η αυξημένη ανταλλαγή Να+/Η+ στα νεφρά μπορεί να οδηγεί σε αυξημένη 

επαναρρόφηση  Να+ και να προκαλεί αύξηση του κυτταρικού όγκου και μειωμένη συγκέντρωση 

ρενίνης. Η εναλλακτική υπόθεση προτείνει ότι η αυξημένη δραστηριότητα της ΝΗΕ αποτρέπει τα  

 



 30
 

κύτταρα από οξέωση κατά τη διαδικασία του πολλαπλασιασμού και πιθανόν να συμβάλλει στο 

σχηματισμό ανθεκτικών κυττάρων στο αγγειακό τοίχωμα και εμφάνιση αριστερής κοιλιακής  

υπερτροφίας. Παρά τις μελέτες που επιβεβαιώνουν τις παραπάνω υποθέσεις, ο ακριβής μοριακός 

μηχανισμός της αυξημένης δραστηριότητας της ΝΗΕ στην υπέρταση παραμένει αδιευκρίνιστος (49). 

Η ρύθμιση της δραστικότητας της ΝΗΕ-1 ισομορφής γίνεται ενδοκυτταρικά και συστηματικά. 

Ενδοκυτταρικά, η ενεργοποίηση της ΝΗΕ-1 γίνεται με φωσφορυλίωση από την πρωτεϊνική κινάση C 

και από ιόντα ασβεστίου μέσω καλμοδουλίνης. Επίσης, η ΝΗΕ-1 πρωτεΐνη ενεργοποιείται και 

απενεργοποιείται απευθείας από G πρωτεΐνες. Συστηματικά, η ΝΗΕ-1 πρωτεΐνη των ερυθροκυττάρων 

ενεργοποιείται από την ινσουλίνη, ενώ η μεταβολική οξέωση ενεργοποιεί το σύστημα ΝΗΕ στα 

νεφρικά κύτταρα και στα λεμφοκύτταρα. Η ΝΗΕ-1 πρωτεΐνη των κυττάρων αυξάνει τη 

δραστηριότητά της ύστερα από αυξημένη διατροφική πρόσληψη ΝαCl (48). 

Μελέτες σε καλλιέργειες λεμφοβλαστών από υπερτασικά άτομα με αυξημένη δραστηριότητα 

της ΝΗΕ-1 πρωτεΐνης, οδήγησαν στο συμπέρασμα ότι η αυξημένη ιοντοανταλλακτική δραστηριότητα 

δεν οφείλεται σε αυξημένη έκφραση της ΝΗΕ-1, ούτε σε μετάλλαξη, ενώ αποκλείστηκε και η 

επίδραση των συστηματικών ρυθμιστών της λειτουργίας της (48). Περαιτέρω έρευνες από τον Siffert 

et.al. (50) απέδειξαν ότι η αυξημένη δραστηριότητα της ΝΗΕ-1 σε λεμφοβλάστες υπερτασικών 

ατόμων οφείλεται σε αυξημένη ενεργοποίηση των G πρωτεϊνών. Η ίδια έρευνα πιστοποίησε ότι 

πρόκειται για τις Gi πρωτεΐνες. 

Μετέπειτα προσπάθειες για τη διευκρίνιση του αιτίου της αυξημένης ενεργοποίησης των Gi 

πρωτεϊνών οδήγησαν σε μελέτες σε γενετικό επίπεδο. Σύμφωνα με τα αποτελέσματα αυτών των 

μελετών (51) δεν βρέθηκαν μεταλλάξεις στις υπομονάδες Gαi2, Gαi3, Gβ2 και Gβ4 των Gi 

πρωτεϊνών. Στη συνέχεια, το ενδιαφέρον για την αυξημένη ενεργοποίηση των Gi πρωτεϊνών, με 

επακόλουθη αυξημένη δραστηριότητα της ΝΗΕ-1 πρωτεΐνης σε υπερτασικά άτομα, στράφηκε στην 

υπομονάδα Gβ3 και το γονίδιο που την κωδικοποιεί (GNβ3). 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 31
 
1.4 ΤΟ ΓΟΝΙΔΙΟ GNβ3. 
 
1.4.1 ΔΟΜΗ ΚΑΙ ΠΟΛΥΜΟΡΦΙΣΜΟΙ. 

Το γονίδιο GNβ3 κωδικοποιεί την β3 υπομονάδα των Gi πρωτεϊνών. Εντοπίζεται στο 

χρωμόσωμα 12 στη θέση 12ρ13. Έχει μήκος 7,5kb και αποτελείται από 11 εξόνια και 10 εσόνια. Ο 

υποκινητής του γονιδίου ανήκει στην κατηγορία των υποκινητών που δεν έχουν την αλληλουχία 

ΤΑΤΑ (ΤΑΤΑ box), αλλά διαθέτει περιοχές πλούσιες σε κυτοσίνη και γουανίνη (52). 

Στο γονίδιο GNβ3 έχουν βρεθεί πέντε πολυμορφισμοί. Στην εικόνα 1.10 απεικονίζεται το 

γονίδιο με τους πολυμορφισμούς του (52). 

 

 
ΕΙΚΟΝΑ 1.10. ΤΟ ΓΟΝΊΔΙΟ GNβ3 (52). 

 

 Ο πολυμορφισμός Α(-350)G στην περιοχή του υποκινητή με άγνωστη λειτουργική σημασία. Το 

αλληλόμορφο G εμφανίζεται σε συχνότητα 76% στους Αφρικανούς, 97% στους Κινέζους και 61% 

στους Γερμανούς. 

 Ο πολυμορφισμός Α657Τ. Δεν φαίνεται να προκαλεί αλλαγή στην αμινοξική αλληλουχία της 

πρωτεΐνης. Το αλληλόμορφο Τ εμφανίζεται σε συχνότητα 0,5% στους Αφρικανούς και 2,4% στους 

Κινέζους. 

 Ο πολυμορφισμός G814A. Προκαλεί αντικατάσταση του αμινοξέος γλυκίνη από σερίνη στη θέση 

272 της αμινοξικής αλληλουχίας της πρωτεΐνης. Η αντικατάσταση αυτή δεν έχει βρεθεί να έχει 

βιοχημική σημασία και δεν υπάρχουν ενδείξεις ότι μεταβάλλει τη λειτουργία της πρωτεΐνης. Το 

αλληλόμορφο Α εμφανίζεται σε συχνότητα 10% στους Γερμανούς, 2% στους Αφρικανούς και 0,5% 

στους Κινέζους. 

 Ο πολυμορφισμός C1429T στην 3΄ μη μεταφραζόμενη περιοχή του γονιδίου. Το αλληλόμορφο Τ 

εμφανίζεται σε ποσοστό 38% στους Αφρικανούς, 17% στους Κινέζους και 30% στους Γερμανούς. 

 Ο πολυμορφισμός C825Τ. Το αλληλόμορφο Τ εμφανίζεται σε ποσοστό 80% στους Αφρικανούς, 

45% στους Ασιάτες και 30% στους λευκούς. Στην εικόνα 1.12 φαίνεται η παγκόσμια κατανομή του 

Τ αλληλομόρφου. 
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ΕΙΚΟΝΑ 1.12.ΠΑΓΚΟΣΜΙΑ ΚΑΤΑΝΟΜΗ ΤΟΥ Τ ΑΛΛΗΛΟΜΟΡΦΟΥ (84). 

 

Ο πολυμορφισμός C825T προκαλεί έλλειψη 41 αμινοξέων από την αλληλουχία της πρωτεΐνης. Η 

έλλειψη αυτή αντιστοιχεί σε μια ολόκληρη WD αλληλουχία. Η παραγόμενη πρωτεΐνη ονομάζεται 

Gβ3s και απεικονίζεται στην εικόνα 1.13, όπου τα μπλε βέλη δείχνουν την έλλειψη των 41 αμινοξέων 

(53). 

 

 
 EIKONA 1.13. ΕΛΛΕΙΨΗ ΠΟΥ ΠΡΟΚΑΛΕΙΤΑΙ ΑΠΟ ΤΟΝ  

                            ΠΟΛΥΜΟΡΦΙΣΜΟ C825T (53). 

 

Ο πολυμορφισμός έχει συσχετιστεί με την ιδιοπαθή υπέρταση και την παχυσαρκία (52). Η 

αλληλουχία του γονιδίου GNβ3, καθώς και αμινοξική αλληλουχία της πρωτεΐνης Gβ3, φαίνονται στο 

παράρτημα Α. 

 



 33
 

1.4.2 ΠΟΛΥΜΟΡΦΙΣΜΟΣ C825T ΚΑΙ ΝΟΣΗΜΑΤΑ. 

 

  ΠΟΛΥΜΟΡΦΙΣΜΟΣ C825T ΚΑΙ ΥΠΕΡΤΑΣΗ. 
Ύστερα από την συσχέτιση της αυξημένης ιοντοανταλλακτικής δραστηριότητας Να+/Η+ με 

την αυξημένη ενεργοποίηση των Gi πρωτεϊνών σε ασθενείς με ιδιοπαθή υπέρταση, το ενδιαφέρον των 

μελετών στράφηκε στον πολυμορφισμό C825T του γονιδίου GNβ3. Ο πολυμορφισμός αυτός, που 

οδηγεί σε έλλειψη 41 αμινοξέων από την πρωτεΐνη Gβ3, βρέθηκε ότι σχετίζεται με αυξημένη 

δραστηριότητα των Gi πρωτεϊνών (54). Η υπόθεση ότι ο πολυμορφισμός C825T μπορεί να σχετίζεται 

με την υπέρταση εξετάστηκε από πολλούς ερευνητές, με αντικρουόμενα όμως αποτελέσματα. 

Τρεις τουλάχιστον μελέτες ΄΄ασθενών-μαρτύρων΄΄, δύο σε Καυκάσιους πληθυσμούς (55,56) 

και μία σε Ιάπωνες (57), επιβεβαίωσαν τη συσχέτιση του πολυμορφισμού με την υπέρταση. Σε 

πληθυσμιακή μελέτη Αφρικανών ατόμων που ζουν στην Αγγλία (n=428), βρέθηκε επίσης ισχυρή 

συσχέτιση του πολυμορφισμού C825T με την υπέρταση (58). Σε μια άλλη πληθυσμιακή έρευνα 

βρέθηκε συσχέτιση του πολυμορφισμού με αυξημένα επίπεδα διαστολικής αρτηριακής πίεσης και 

μειωμένα επίπεδα ρενίνης πλάσματος (59). Σε συμφωνία με το παραπάνω εύρημα είναι και τα 

αποτελέσματα μελέτης σε υπερτασικά άτομα, όπου φάνηκε στατιστικά μεγαλύτερη απόκριση των 

φορέων του Τ αλληλόμορφου σε θειαζιδικά διουρητικά. Η μέση μείωση της διαστολικής και 

συστολικής αρτηριακής πίεσης ήταν μεγαλύτερη κατά 5 και 6 mm Hg, αντίστοιχα, στους ΤΤ από τους 

CC ομοζυγώτες (60). 

Αντίθετα, σε μελέτη ΄΄ασθενών-μαρτύρων΄΄ στην Ιαπωνία (n=1233) δεν βρέθηκε συσχέτιση 

του πολυμορφισμού C825T με την αρτηριακή πίεση (61). Το εύρημα αυτό επιβεβαιώθηκε και από 

πληθυσμιακή έρευνα στην Ιαπωνία, στην οποία όμως βρέθηκε συσχέτιση του Τ αλληλόμορφου με 

αυξημένα επίπεδα καλίου πλάσματος και ολικής χοληστερόλης (62). Σε έρευνα με δείγμα γαλλικού 

πληθυσμού από τις έρευνες ECTIM και PEGASE δεν βρέθηκε συσχέτιση του πολυμορφισμού με την 

υπέρταση (63). Ωστόσο για την συγκεκριμένη μελέτη υπάρχουν ενστάσεις όσον αφορά στην 

ταξινόμηση του δείγματος, αφού υπερτασικοί θεωρήθηκαν μόνο όσοι είχαν διαστολική αρτηριακή 

πίεση ≥95 mm Hg ή λάμβαναν αντιυπερτασική αγωγή (64). Σε ακόμη μία έρευνα με δείγμα 

Αφρικανοαμερικάνων (n=904) δεν συσχετίστηκε ο πολυμορφισμός C825T με την υπέρταση (65). Στο 

ίδιο συμπέρασμα κατέληξε και πληθυσμιακή προοπτική μελέτη με δείγμα (n=903) Φιλανδών αντρών 

(66). Μελέτη σε 174 ασθενείς με υπερτασική κρίση σε κλινική της Αυστρίας δεν έδειξε συσχέτιση του 

πολυμορφισμού με την ιδιοπαθή υπέρταση ή την υπερτασική κρίση (67). 

Σε έρευνα με δείγμα νεαρών ενήλικων ατόμων του πληθυσμού Oji-Cree στον Καναδά με 

φυσιολογικά επίπεδα αρτηριακής πίεσης, βρέθηκε συσχέτιση του ΤΤ γονότυπου με χαμηλότερα 

επίπεδα συστολικής αρτηριακής πίεσης σε σχέση με τους άλλους γονότυπους (CT,CC) (68). Σε νεαρά  
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ενήλικα άτομα με φυσιολογική αρτηριακή πίεση στο Βερολίνο πραγματοποιήθηκε έρευνα 

παρέμβασης με διαιτητικό πρωτόκολλο υψηλής και χαμηλής πρόσληψης σε αλάτι. Τα αποτελέσματα 

της έρευνας αυτής δεν επιβεβαίωσαν συσχέτιση του πολυμορφισμού C825T με την ανταπόκριση του 

συστήματος ρενίνης-αγγειοτενσίνης και με την αρτηριακή πίεση σε διαφορετικές προσλήψεις αλατιού 

(69). 

 

 ΠΟΛΥΜΟΡΦΙΣΜΟΣ C825T ΚΑΙ ΑΛΛΕΣ ΚΑΡΔΙΑΓΓΕΙΑΚΕΣ 
          ΚΑΤΑΣΤΑΣΕΙΣ. 

Η σχέση του πολυμορφισμού C825T με τη δομή και λειτουργία της αριστερής κοιλίας 

διερευνήθηκε σε τρεις τουλάχιστον μελέτες. Στην πρώτη έρευνα, με δείγμα 86 άτομα με ιδιοπαθή 

υπέρταση στην Ισπανία, βρέθηκε συσχέτιση του Τ αλληλόμορφου με υπερτροφία της αριστερής 

κοιλίας (70). Στη δεύτερη έρευνα, με δείγμα 207 νεαρά ενήλικα άτομα με μέτρια υπέρταση στην 

Ιταλία, βρέθηκε συσχέτιση του Τ αλληλόμορφου με αυξημένο δείκτη μάζας της αριστερής κοιλίας 

(71). Αντίθετα, στην τρίτη έρευνα με δείγμα 1720 άτομα στη Γερμανία, δεν βρέθηκε συσχέτιση του 

πολυμορφισμού C825T με τη δομή και λειτουργία της αριστερής κοιλίας (72). 

Σε έρευνα παρέμβασης στην Γερμανία, βρέθηκε συσχέτιση του πολυμορφισμού με αυξημένη 

στεφανιαία αγγειοσυστολή λόγω αυξημένης ενεργοποίησης των α2-αδρενεργικών υποδοχέων (73). 

Ακόμη, έχει αποδειχτεί συσχέτιση του αλληλόμορφου 825Τ με αυξημένη ενεργοποίηση των διαύλων 

καλίου, που οδηγεί σε αυξημένη διαπερατότητα των αγγειακών ενδοθηλιακών κυττάρων σε ιόντα 

καλίου (74). 

Ο πολυμορφισμός C825T έχει συσχετιστεί με ισχαιμικό εγκεφαλικό επεισόδιο σε μεσήλικες 

Αμερικανούς ανεξάρτητα από τους παράγοντες κινδύνου για τη νόσο (75). Σε σχέση με το οξύ 

έμφραγμα μυοκαρδίου, δεν βρέθηκε συσχέτιση του αλληλόμορφου Τ με τη νόσο. Όταν όμως 

εξετάστηκε το αλληλόμορφο Τ σε συνδυασμό με το αλληλόμορφο D (του γονιδίου που κωδικοποιεί 

το ένζυμο μετατροπής της αγγειοτενσίνης) για το οξύ έμφραγμα μυοκαρδίου, τα αποτελέσματα ήταν 

στατιστικά σημαντικά (76). 

 

 ΠΟΛΥΜΟΡΦΙΣΜΟΣ C825T ΚΑΙ ΝΕΦΡΙΚΗ ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΑ. 

Σε έρευνα με δείγμα Καυκάσιων φοιτητών στη Γερμανία, με φυσιολογική αρτηριακή πίεση ή 

μέτρια υπέρταση, ελέγχθηκε η συσχέτιση του πολυμορφισμού C825T με τη νεφρική λειτουργία. Τα 

αποτελέσματα έδειξαν συσχέτιση του Τ αλληλόμορφου με αυξημένη νεφρική ροή πλάσματος (77). 

Στην ίδια έρευνα επισημαίνεται ο ρόλος των νεφρικών αιμοδυναμικών αλλαγών στην εξέλιξη της 

υπέρτασης. 

Σε σχέση με τα νεφρικά μοσχεύματα, έχει βρεθεί συσχέτιση του πολυμορφισμού με μειωμένη 

επιβίωση νεφρικού μοσχεύματος όταν ο δότης είναι ομόζυγος για το αλληλόμορφο Τ (78). Αντίθετα,  
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η παρουσία του πολυμορφισμού στον δέκτη νεφρικού μοσχεύματος δεν έχει βρεθεί να επηρεάζει την 

αρτηριακή πίεση ή την πρώιμη δυσλειτουργία του μοσχεύματος (79). Ωστόσο, στην ίδια έρευνα 

φάνηκε να σχετίζεται το Τ αλληλόμορφο με την χρόνια σπειραματονεφρίτιδα. 

 

 ΠΟΛΥΜΟΡΦΙΣΜΟΣ C825T ΚΑΙ ΔΙΑΒΗΤΙΚΗ ΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑ. 
Μελέτες έδειξαν αυξημένη δραστηριότητα της πρωτεΐνης ανταλλαγής Να+/Η+ (ΝΗΕ) λόγω 

αυξημένης ενεργοποίησης Gi πρωτεϊνών, σε καλλιέργειες κυττάρων από ασθενείς με διαβήτη τύπου 1 

και νεφροπάθεια και από ασθενείς με διαβήτη τύπου 2 (49). Το εύρημα αυτό οδήγησε στην υπόθεση 

ότι το Τ αλληλόμορφο μπορεί να αποτελεί γενετικό δείκτη για την πρόβλεψη του χρόνου έναρξης 

διαβητικής νεφροπάθειας. Ο έλεγχος αυτής της υπόθεσης οδήγησε σε αντικρουόμενα αποτελέσματα. 

Σε έρευνα με Αμερικανούς διαβητικούς τύπου 1 παρουσία και απουσία νεφροπάθειας, δεν 

βρέθηκε συσχέτιση του πολυμορφισμού C825T με τη διαβητική νεφροπάθεια στο διαβήτη τύπου 1 

(80). Αντίθετα, σε έρευνα με Γερμανούς νεφροπαθείς διαβητικής ή όχι αιτίας, βρέθηκε αυξημένη 

συχνότητα του Τ αλληλόμορφου στους ασθενείς με νεφροπάθεια και διαβήτη τύπου 2 (81). Τέλος, σε 

μια έρευνα ΄΄ασθενών-μαρτύρων΄΄ που περιελάμβανε Καυκάσιους ασθενείς με διαβήτη τύπου 1 και 

νεφροπάθεια, ασθενείς με διαβήτη τύπου 2 και νεφροπάθεια και υγιή άτομα, δεν βρέθηκε καμία 

συσχέτιση του πολυμορφισμού με την εξέλιξη του διαβήτη ή τις νεφρικές επιπλοκές του (82). 

 

 ΠΟΛΥΜΟΡΦΙΣΜΟΣ C825T ΚΑΙ ΠΑΧΥΣΑΡΚΙΑ. 

Ο πολυμορφισμός C825T έχει συσχετιστεί με αυξημένη αποθήκευση λίπους σε δείγμα 213 

υγιών ατόμων του πληθυσμού Inuit του Καναδά (83). Η συσχέτιση του αλληλομόρφου Τ με την 

παχυσαρκία (Δ.Μ.Σ.>27 kg/m2) διερευνήθηκε σε δείγμα Γερμανών, Κινέζων και Νοτιοαφρικανών 

αντρών ηλικίας 18-30 ετών. Η συσχέτιση βρέθηκε και στους τρεις πληθυσμούς, παρά τις διαφορετικές 

διατροφικές συνήθειες (84). Σε μια πρόσφατη έρευνα σε παχύσαρκα άτομα βρέθηκε πως το Τ 

αλληλόμορφο μειώνει το ποσό της παραγόμενης Gβ3 υπομονάδας των Gi πρωτεϊνών στα λιπώδη 

κύτταρα. Αυτό φάνηκε να παρεμποδίζει τη μεταβίβαση του σήματος για λιπόλυση προς τους β1, β2 και 

α2 αδρενεργικούς υποδοχείς. Στην ίδια έρευνα επισημαίνεται πως το εύρημα αυτό ίσως να είναι 

χαρακτηριστικό του γονιδίου GNβ3 για το λιπώδη ιστό, αφού το αλληλόμορφο Τ φαίνεται να αυξάνει 

τη λειτουργία των Gi πρωτεϊνών στα κύτταρα άλλων ιστών (85). 

Αντίθετα, στην πληθυσμιακή προοπτική μελέτη με δείγμα (n=903) Φιλανδών αντρών δεν 

βρέθηκε συσχέτιση του πολυμορφισμού με το δείκτη μάζας σώματος (66). 
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1.5 Η ΕΡΕΥΝΑ ΄΄ΑΤΤΙΚΗ΄΄. 
Η έρευνα ΄΄ΑΤΤΙΚΗ΄΄ αποτελεί μια προοπτική μελέτη παρακολούθησης δείγματος του 

γενικού πληθυσμό που διεξάγεται από την καρδιολογική κλινική της Ιατρικής Σχολής του 

Πανεπιστημίου Αθηνών σε συνεργασία με το Ιπποκράτειο νοσοκομείο Αθηνών. Στόχος της μελέτης 

είναι η καταγραφή των τιμών διαφόρων δημογραφικών, βιοχημικών, κλινικών, γενετικών, 

διατροφικών και ψυχολογικών παραμέτρων σε αντιπροσωπευτικό και τυχαία επιλεγμένο δείγμα του 

νομού Αττικής. Παράλληλα, στόχος είναι η προοπτική παρακολούθηση των ατόμων της μελέτης κάθε 

πέντε χρόνια και για συνολικό χρόνο παρακολούθησης εικοσιπέντε ετών, έτσι ώστε να αποτιμηθεί ο 

ρόλος που έχουν οι διερευνούμενοι παράγοντες στον κίνδυνο, θανατηφόρας ή μη, εκδήλωσης 

καρδιαγγειακής νόσου (στεφανιαία νόσος και εγκεφαλικά επεισόδια) και καρκίνου στον Ελληνικό 

πληθυσμό. 

Το δείγμα της μελέτης αποτελείται από 3073 ενήλικα άτομα (48% άντρες και 52% γυναίκες) 

του νομού Αττικής. Σύμφωνα με επιδημιολογικά στοιχεία, ο νομός Αττικής καταγράφει ένα γενικό 

τύπο του σύγχρονου Έλληνα, καθώς αποτελείται από άτομα αστικών, ημιαστικών και αγροτικών 

περιοχών. Παράλληλα αποτελεί το 40% του γενικού πληθυσμού της χώρας. Το τυχαίο δείγμα της 

μελέτης είναι αντιπροσωπευτικό γιατί έχει σχεδιαστεί με βάση τις αρχές της πολυδιάστατης 

δειγματοληψίας και αφορά ολόκληρο τον πληθυσμό της γεωγραφικής περιφέρειας του νομού Αττικής. 

Οι κυριότεροι παράγοντες που μελετώνται είναι: 

 Δημογραφικά στοιχεία (φύλο, ηλικία, διαμονή, επάγγελμα). 

 Σωματομετρικά στοιχεία (βάρος, ύψος, περιφέρεια μέσης και γοφών). 

 Καθημερινές ατομικές συνήθειες (φυσική άσκηση, κατανάλωση αλκοόλ, κάπνισμα). 

 Διατροφικές συνήθειες (με βάση πλήρες διατροφικό προφίλ, όπως διερευνάται από το 

ερωτηματολόγιο της Ευρωπαϊκής μελέτης ΕΠΙΚ που συντονίζεται από το εργαστήριο Υγιεινής 

και Επιδημιολογίας της Ιατρικής Σχολής Αθηνών). 

 Ιατρικό οικογενειακό ιστορικό (αναφορικά με την καρδιαγγειακή νόσο και τους άλλους 

παράγοντες κινδύνου). 

 Πιθανές φαρμακευτικές αγωγές. 
 Νοσηρότητα. 

 Γενετικοί δείκτες. 
 Ψυχολογική εκτίμηση. 

 Εργαστηριακά ευρήματα, όπως αυτά προκύπτουν από πλήρεις αιματολογικές εξετάσεις και 

ηλεκτροκαρδιογράφημα. 
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22..  ΠΠΕΕΙΙΡΡΑΑΜΜΑΑΤΤΙΙΚΚΟΟ  
ΜΜΕΕΡΡΟΟΣΣ..  
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2.1 ΣΚΟΠΟΣ. 
Σκοπός της παρούσας μελέτης είναι η ανίχνευση του πολυμορφισμού C825T στο εξόνιο 10 

του γονιδίου GNβ3 στη θέση 12ρ13 του γονιδιώματος σε άτομα του δείγματος της έρευνας 

΄΄ΑΤΤΙΚΗ΄΄ και η συσχέτιση του πολυμορφισμού με εργαστηριακές παραμέτρους (αμυλοειδή, 

ομοκυστεΐνη, C αντιδρώσα πρωτεΐνη, ολική χοληστερόλη, γλυκόζη νηστείας, HDL χοληστερόλη,  

λιποπρωτεΐνη α, απολιποπρωτεΐνη Β, απολιποπρωτεΐνη Α1, ινωδογόνο και οξειδωμένη LDL 

χοληστερόλη), με τα επίπεδα συστολικής και διαστολικής αρτηριακής πίεσης και με το δείκτη μάζας 

σώματος. Επίσης, σκοπός της μελέτης είναι και η εύρεση της συχνότητας εμφάνισης του 

πολυμορφισμού στον Ελληνικό πληθυσμό. 

 

 

2.2 ΔΕΙΓΜΑ. 
Το δείγμα αποτελούσαν 400 άτομα από τον πληθυσμό της μελέτης ΄΄ΑΤΤΙΚΗ΄΄. Το δείγμα της 

μελέτης ΄΄ΑΤΤΙΚΗ΄΄ περιλαμβάνει 3073 άτομα ηλικίας 18-88 ετών. Εξ αυτών 1475 είναι άνδρες 

(48%) και οι 1598 γυναίκες (52%). Το δείγμα είναι τυχαίο και αντιπροσωπευτικό του πληθυσμού της 

γεωγραφικής περιφέρειας του νομού Αττικής. Με βάση την πληθυσμιακή στρωματοποίηση της 

Εθνικής Στατιστικής Υπηρεσίας της Ελλάδος (ΕΣΥΕ, 1991) δημιουργήθηκαν «χάρτες» ανά περιοχή 

μελέτης έτσι ώστε να προσδιορίζεται επακριβώς ο πληθυσμός στόχος. Η συνεισφορά των περιοχών 

της Αττικής στην μελέτη είναι η ακόλουθη: Δήμος Αθηναίων (20%), Δήμος Πειραιώς (8%), ευρύτερη 

περιφέρεια πρωτευούσης (41%), Υπόλοιπο Αττικής (29%) και νήσοι (2%). Η επιλογή των ατόμων 

έγινε κατά τρόπο ώστε να επιλέγεται (τυχαία) ένα άτομο ανά οικογένεια, οικοδομικό συγκρότημα και 

τετράγωνο.  

 

 

2.3 ΣΥΛΛΟΓΗ ΣΤΟΙΧΕΙΩΝ. 
Τα στοιχεία  συγκεντρώθηκαν σε ειδικό ερωτηματολόγιο και έπειτα κωδικοποιήθηκαν σε 

στατιστική βάση δεδομένων που σχεδιάσθηκε για το σκοπό αυτό. Τα ερωτηματολόγια της μελέτης 

είναι εμπιστευτικά, απλά και γρήγορα προσπελάσιμα. 

 Ανθρωπομετρικές παράμετροι: Το ύψος των ατόμων μετρήθηκε μια φορά. Τα άτομα του 

δείγματος ήταν χωρίς παπούτσια, με την πλάτη ίσια και ακουμπισμένη σε μεζούρα του τοίχου και τα 

μάτια να κοιτάζουν ίσια εμπρός. Χρησιμοποιήθηκε ορθογώνιο τρίγωνο με τη μια κάθετη πλευρά του 

να εφάπτεται στο τριχωτό της κεφαλής του ατόμου και την άλλη στον τοίχο. Εξασφαλίστηκε έτσι ο  

 

 



 39
 

οπτικός άξονας να είναι οριζόντιος αφού η άνω πλευρά του έξω ακουστικού πόρου βρίσκεται στο ίδιο 

επίπεδο με τη κάτω πλευρά του οφθαλμικού κόγχου. Οι μετρήσεις στρογγυλοποιήθηκαν στο 

πλησιέστερο 0,5 cm του μέτρου. Το βάρος των ατόμων επίσης μετρήθηκε μια φορά. Τα άτομα ήταν  

χωρίς παπούτσια και με ελαφρά εσωτερική ένδυση. Η ζυγαριά ρυθμιζόταν και ελεγχόταν πριν και 

μετά από κάθε ζύγιση. Οι μετρήσεις στρογγυλοποιήθηκαν στη πλησιέστερη εκατοντάδα γραμμαρίων. 

Ο δείκτης μάζας σώματος υπολογίστηκε σαν βάρος (Kg) / ύψος2 (m2).  

 Βιοχημικές παράμετροι: Μετά από 12ώρη νηστεία των εξεταζομένων ατόμων, λήφθηκε αίμα 

για: (α) γενική εξέταση αίματος με χρήση αυτόματου αιματολογικού αναλυτή Η1 ή Η2 της Medicon, 

(β) βιοχημικό έλεγχο που περιελάμβανε ουρία, κρεατινίνη, ολική χοληστερόλη (TC), HDL-C, LDL-C, 

τριγλυκερίδια (TG), με τη χρήση αυτόματου βιοχημικού αναλυτή RA 1000 της Techikon 

(χρωματομετρική ενζυματική μέθοδος), (γ) προσδιορισμό ΑpoA1 και ΑpoΒ, Lp(a), C αντιδρώσας 

πρωτεΐνης (CRP), ινωδογόνου, με αυτόματο νεφελόμετρο ΒΝΙΙ της Dade Behring και (δ) 

προσδιορισμό ομοκυστεΐνης (Hcy) με αυτόματο ανοσολογικό αναλυτή Axsym της Abott (τεχνολογία 

του πολωμένου ανοσοφθορισμού, FPIA). Παράλληλα έγινε φύλαξη δείγματος στους -80ο C για 

μελλοντική χρήση και γενετικό έλεγχο. 

 Κλινικές παράμετρoι: Η αρτηριακή πίεση μετρήθηκε στο αριστερό χέρι έχοντας τα άτομα σε 

καθιστή θέση και σε ήρεμη κατάσταση. Έγιναν τρεις μετρήσεις και υπολογίστηκε ο μέσος όρος τους. 

Αν για κάποιο λόγο η μέτρηση έγινε στο δεξί χέρι αυτό σημειώθηκε στο ερωτηματολόγιο του ατόμου. 

Επίσης σημειώθηκε, αν ψηλαφώντας τις κερκιδικές αρτηρίες άμφω, διαπιστώθηκε διαφορά στο 

σφυγμό στα δυο χέρια, οπότε μετρήθηκε  η αρτηριακή πίεση και στο δεξί χέρι. Η τιμή της συστολικής 

πίεσης αντιστοιχεί στη τιμή που δείχνει το πιεσόμετρο όταν ακουστεί ο πρώτος ήχος. Η τιμή της 

διαστολικής πίεσης καθορίστηκε όταν ο ήχος σταμάτησε να ακούγεται ρυθμικός και ακούστηκε 

συνεχόμενος. Ο χρόνος μεταξύ των μετρήσεων ήταν ακριβώς όσος χρειαζόταν για να καταγραφεί η 

προηγούμενη μέτρηση και αφού η περιχειρίδα του πιεσόμετρου ξεφουσκωνόταν εντελώς. Το 

σφυγμομανόμετρο που χρησιμοποιήθηκε είχε ελεγχθεί πρόσφατα και η στήλη του υδραργύρου ήταν 

στο 0 mmHg της κλίμακας, όταν η περιχειρίδα ήταν εντελώς ξεφουσκωμένη. Ως υπερτασικά 

χαρακτηρίστηκαν τα άτομα που είχαν συστολική αρτηριακή πίεση ≥140mm Hg, ή/και διαστολική 

αρτηριακή πίεση ≥90mm Hg ή λάμβαναν κάποια αντιυπερτασική φαρμακευτική αγωγή. 

 Αποτίμηση του τρόπου ζωής: Τα άτομα ομαδοποιήθηκαν με βάση την σωματική τους 

δραστηριότητα σε τρεις κατηγορίες. Στην κατηγορία Ι συμπεριλήφθηκαν τα άτομα που δεν ασκούνταν 

καθόλου, στην κατηγορία ΙΙ αυτά που ασκούνταν λίγο και στην κατηγορία ΙΙΙ αυτά που ασκούνταν 

συστηματικά. Η κατάταξη έγινε με βάση τις απαντήσεις των ατόμων σε ανάλογες ερωτήσεις σχετικές 

για οποιαδήποτε μορφή σωματικής άσκησης που δεν σχετιζόταν με το κύριο επάγγελμα. Οι σχετικές 

πληροφορίες σχετικά με τις καπνιστικές συνήθειες συλλέχθηκαν με βάση τυποποιημένο  
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ερωτηματολόγιο που σχεδιάστηκε για τη μελέτη και το οποίο διερευνούσε τα έτη καπνίσματος, τον 

ημερήσιο αριθμό τσιγάρων, τα αίτια διακοπής καθώς επίσης και την έκθεση σε παθητικό κάπνισμα. 

 

 

2.4 ΑΠΟΜΟΝΩΣΗ DNA. 
Η απομόνωση DNA έγινε από λευκοκύτταρα ολικού αίματος (5-6ml) με τη μέθοδο NaCl. Τα 

βήματα της μεθόδου περιγράφονται παρακάτω:  

 

ΗΜΕΡΑ 1η. 

1. Απομάκρυνση πλάσματος με πλαστική πιπέτα Pasteur μετά από φυγοκέντριση (10min, 3000rpm). 

2. Μεταφορά 3ml κυττάρων αίματος σε σωλήνα Falcon 50ml. 

3. Προσθήκη διαλύματος Lysis I (αραιωμένο 1x) μέχρι τελικό όγκο 50ml. 

4. Ισχυρή ανακίνηση και επώαση σε πάγο για 20min  (ανακίνηση και κατά τη διάρκεια των 20min). 

5. Φυγοκέντριση (10min, 2000rpm). 

6. Απομάκρυνση υπερκείμενου. 

7. Προσθήκη 25ml Lysis I (αραιωμένο 1x) και ισχυρή ανακίνηση για διάλυση ιζήματος.  

8. Φυγοκέντριση (10min, 2500rpm). 

9. Απομάκρυνση υπερκείμενου. 

10. Προσθήκη 3ml διαλύματος LysisII και ισχυρή ανακίνηση. 

11. Προσθήκη 50μl πρωτεϊνάσης Κ (20mg/ml). 

12. Προσθήκη 150μl SDS 20% και ήπια ανάδευση. 

13. Επώαση στους 56°C σε υδατόλουτρο. 

 

ΗΜΕΡΑ 2η. 

1. Μεταφορά διαλύματος σε σωλήνα Falcon 15ml. 

2. Προσθήκη 1ml NaCl 6M και ισχυρή ανακίνηση για 15-20sec. 

3. Φυγοκέντριση (10min, 3000rpm). Με την φυγοκέντριση παρουσία της μεγάλης συγκέντρωσης   

άλατος που αποδιατάσσει τις πρωτεΐνες, γίνεται κατακρήμνιση των πρωτεϊνών. Το DNA είναι 

διαλυτό σε διαλύματα αλάτων. 

4. Ισχυρή ανακίνηση για διάλυση του ιζήματος και φυγοκέντριση (10min, 3000rpm). 

5. Μεταφορά υπερκείμενου σε σωλήνα Falcon 50ml. 

6. Προσθήκη 2,5 φορές του όγκου σε αιθανόλη 96% και ήπια ανάδευση. Σε αυτή τη φάση  

    γίνεται ορατό το DNA. Συγκέντρωση DNA σε κουβάρι σε roller bench. 

7. Απομάκρυνση DNA  από το διάλυμα με πιπέτα Pasteur, της οποίας το άκρο έχει κλείσει  

    με θέρμανση.       



 41
 

8. Πλύσιμο του DNA (εμβάπτιση της πιπέτας σε 70% αιθανόλη) και στέγνωμα (20min). To επιπλέον    

βήμα καθαρισμού με αιθανόλη χρειάζεται για την απομάκρυνση άλατος που έχει καταβυθιστεί με 

την αιθανόλη. 

9. Μεταφορά του DNA σε σωλήνα eppendorf που περιέχει 0,5ml διαλύματος ΤΕ. 

11. Διαλυτοποίηση DNA σε roller bench και αποθήκευση (4°C). 

 

 

2.5 ΑΛΥΣΙΔΩΤΗ ΑΝΤΙΔΡΑΣΗ ΠΟΛΥΜΕΡΑΣΗΣ. 
POLYMERASE CHAIN REACTION (PCR). 
Μετά την απομόνωση ακολούθησε εφαρμογή της μεθόδου PCR (86), η οποία χρησιμεύει στην 

εκλεκτική αντιγραφή κατά εκατομμύρια φορές ειδικών τμημάτων DNA. Η μέθοδος είναι εξαιρετικά 

ευαίσθητη και επιτρέπει τη γρήγορη ανάλυση περιοχών του DNA που περιέχονται σε ένα πολύ μικρό 

δείγμα. Πρόκειται για μία αντίδραση πολυμερισμού, η οποία μιμείται in vitro τον τρόπο με τον οποίο 

τα ένζυμα του πυρήνα (DNA πολυμεράσες) αντιγράφουν το DNA του κυττάρου. Η εφαρμογή της 

μεθόδου προϋποθέτει να είναι γνωστή η νουκλεοτιδική αλληλουχία που πρόκειται να 

πολλαπλασιαστεί. Η αλληλουχία αυτή χρησιμοποιείται για το σχεδιασμό δύο συνθετικών 

ολιγονουκλεοτιδίων, ενός συμπληρωματικού προς το 3΄άκρο της μιας αλυσίδας του DNA και ενός 

συμπληρωματικού προς το 3΄άκρο της άλλης αλυσίδας. Τα ολιγονουκλεοτίδια αυτά μήκους 20-30 

βάσεων χρησιμοποιούνται ως πρωταρχικά τμήματα (εκκινητές-primers) για in vitro σύνθεση DNA και 

οριοθετούν τα άκρα του τελικού προϊόντος. Παρουσία περίσσειας των τεσσάρων τριφωσφορικών 

δεοξυριβονουκλεοτιδίων (dATP, dCTP, dGTP, dTTP), ιόντων μαγνησίου και της κατάλληλης DNA 

πολυμεράσης επιτυγχάνεται η αντίδραση πολυμερισμού. Το ένζυμο που χρησιμοποιείται για τον 

πολυμερισμό είναι η Taq πολυμεράση, η οποία απομονώνεται από το θερμόφιλο βακτήριο Thermus 

aquaticus και είναι ανθεκτική στις υψηλές θερμοκρασίες. Η πολυμεράση αυτή παρουσιάζει τη 

μεγαλύτερη ενεργότητα πολυμερισμού στους 72°C, ενώ παραμένει ενεργή σε θερμοκρασία μέχρι 

95°C. 

Η τεχνική της PCR περιλαμβάνει την κυκλική επανάληψη τριών αντιδράσεων: 

1. Αποδιάταξη (template denaturation). Το δίκλωνο DNA αποδιατάσσεται σε μονόκλωνες αλυσίδες 

σε υψηλή θερμοκρασία (94-96°C). 

2. Σύνδεση εκκινητών (primer annealing). Οι δύο εκκινητές συνδέονται με τις συμπληρωματικές 

προς αυτούς αλληλουχίες που βρίσκονται στις δύο αλυσίδες του DNA. Η σύνδεση αυτή 

πραγματοποιείται σε θερμοκρασία που εξαρτάται αποκλειστικά από την αλληλουχία των 

εκκινητών. 

3. Επιμήκυνση (primer extension). Στο στάδιο αυτό γίνεται σύνθεση DNA με επιμήκυνση των 

εκκινητών κατά την 5΄-3΄κατεύθυνση, χρησιμοποιώντας τα νουκλεοτίδια που βρίσκονται στο  
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διάλυμα και έχοντας ως καλούπι τις μονόκλωνες αλυσίδες του DNA. Η αντίδραση πολυμερισμού 

καταλύεται από την Taq DNA πολυμεράση και πραγματοποιείται σε θερμοκρασία 72°C. 

4. Οι νεοσυντιθέμενες αλυσίδες αποδιατάσσονται ξανά και οι μονόκλωνες αλυσίδες 

επανυβριδίζονται με τους εκκινητές και ο κύκλος αυτός επαναλαμβάνεται 25-35 φορές. 

Το κύριο προϊόν της εκθετικής αυτής αντίδρασης είναι ένα δίκλωνο τμήμα DNA του οποίου τα 

άκρα ορίζονται από τα 5΄άκρα των εκκινητών και έχει μήκος ίσο με την απόσταση των εκκινητών. Για  

παράδειγμα 30 κύκλοι PCR δίνουν πολλαπλασιασμό της τάξης του εκατομμυρίου. Το προϊόν της PCR 

χρησιμοποιείται στη συνέχεια για τη μελέτη του τμήματος DNA που πολλαπλασιάστηκε. 

 

Για την εφαρμογή της μεθόδου PCR στο εξόνιο 10 του γονιδίου GNβ3 χρησιμοποιήθηκαν τα 

ακόλουθα αντιδραστήρια (75): 

 ΕΚΚΙΝΗΤΕΣ. Ο αριστερός εκκινητής (forward primer) είχε την αλληλουχία 5΄-TGA CCC ACT 

TGC CAC CCG TGC-3΄ και ήταν σε ξηρή μορφή. Προστέθηκαν 322 μl απεσταγμένου και 

αποστειρωμένου νερού, έτσι ώστε η συγκέντρωση να είναι 100 pmol/μl. (stock solution)  

Ο δεξιός εκκινητής (reverse primer) είχε την αλληλουχία 5΄-GCA GCA GCC 

AGG GCT GGC-3΄ και ήταν σε μορφή σκόνης. Προστέθηκαν 639 μl απεσταγμένου και 

αποστειρωμένου νερού, έτσι ώστε η συγκέντρωση να είναι 100 pmol/μl. (stock solution) 

Από τα διαλύματα των εκκινητών που σχηματίστηκαν (stock solutions), παρασκευάστηκαν 

νέα διαλύματα με αραίωση 1:8 (working solutions: 25 μl stock + 175 μl απεσταγμένο και 

αποστειρωμένο νερό), τα οποία χρησιμοποιήθηκαν στην PCR. Η τελική συγκέντρωση των 

διαλυμάτων ήταν 12,5 pmol/μl. Τα διαλύματα των εκκινητών (stock και working solutions) 

διατηρούνται σε θερμοκρασία –20οC. 

 Taq ΠΟΛΥΜΕΡΑΣΗ. 

Χρησιμοποιήθηκε η Platinum Taq πολυμεράση και είχε συγκέντρωση 5 U/ μl. Το 

αντιδραστήριο διατηρείται σε θερμοκρασία –20οC. 

 PCR BUFFER. 

Η συγκέντρωσή του ήταν 10Χ και περιείχε: 200 mM Tris-HCL (pH 8,4) και 500 mM KCL. Το 

αντιδραστήριο διατηρείται σε θερμοκρασία –20οC. 

 ΔΙΑΛΥΜΑ MgCL2. 

Η συγκέντρωσή του ήταν 50 mM. Το αντιδραστήριο διατηρείται σε θερμοκρασία –20οC. 

 ΜΙΓΜΑ ΟΛΙΓΟΝΟΥΚΛΕΟΤΙΔΙΩΝ (dNTP’s). 

Τα τέσσερα ολιγονουκλεοτίδια είχαν συγκέντρωση 100 mM το καθένα. Αναμίχθηκαν και 

μεταφέρθηκαν σε eppendorf. Το αντιδραστήριο διατηρείται σε θερμοκρασία –20οC. 

 ΑΠΕΣΤΑΓΜΕΝΟ ΚΑΙ ΑΠΟΣΤΕΙΡΩΜΕΝΟ ΝΕΡΟ. 
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Η διαδικασία που ακολουθήθηκε για την πραγματοποίηση της PCR έχει ως εξής: 

1. ΜΙΓΜΑ ΤΩΝ ΑΝΤΙΔΡΑΣΤΗΡΙΩΝ ΤΗΣ PCR. 

Αρχικά παρασκευάζεται το μίγμα των αντιδραστηρίων της PCR. Οι ποσότητες των 

αντιδραστηρίων που χρησιμοποιήθηκαν φαίνονται στον πίνακα 2.1. Τα αντιδραστήρια διατηρούνται 

σε πάγο σε όλη τη διάρκεια της διαδικασίας. Η ποσότητα από το κάθε αντιδραστήριο 

πολλαπλασιάζεται με τον αριθμό των δειγμάτων στα οποία θα γίνει PCR, συν 1 δείγμα για τυχόν 

απώλειες. Αφού παρασκευαστεί το μίγμα, αναδεύεται σε vortex και διατηρείται σε πάγο. 

 

 

ΠΙΝΑΚΑΣ 2.1. ΜΙΓΜΑ ΓΙΑ PCR ΣΤΟ ΕΞΟΝΙΟ 10 ΤΟΥ  ΓΟΝΙΔΙΟΥ GNβ3. 
 

 

2. Το μίγμα χωρίζεται σε αποστειρωμένα eppendorf των 0,2 ml όσα και τα δείγματα. Σε κάθε 

eppendorf τοποθετούνται 23 μl από το μίγμα με πιπέτα και με το ίδιο αποστειρωμένο tip για να 

μειωθούν οι απώλειες. Τα eppendorf με το μίγμα διατηρούνται στον πάγο. 

3. Σε κάθε eppendorf προστίθενται 2 μl DNA από τα δείγματα. O συνολικός όγκος του μίγματος για 

την PCR είναι 25 μl. 

4. Τα eppendorf τοποθετούνται στην φυγόκεντρο (έως 8000 rpm για λίγα δευτερόλεπτα – short spin) 

ώστε να αναμιχθεί το μίγμα με το DNA και να μην υπάρχουν φυσαλίδες. Στη συνέχεια προστίθεται σε  

κάθε eppendorf μια σταγόνα mineral oil για να αποφευχθεί η εξάτμιση του μίγματος στις υψηλές 

θερμοκρασίες της PCR. 

5. Τα eppendorf μεταφέρονται σε θερμικό κυκλοποιητή (μηχάνημα PCR) και ακολουθείται το 

ακόλουθο πρόγραμμα (75): 

ΒΗΜΑ 1Ο: 94oC για 5 min 

ΒΗΜΑ 2Ο: 94oC για 1 min 

ΒΗΜΑ 3Ο: 60oC για 45 seconds 

ΑΝΤΙΔΡΑΣΤΗΡΙΟ ΟΓΚΟΣ ΣΥΓΚΕΝΤΡΩΣΗ 

Taq ΠΟΛΥΜΕΡΑΣΗ 0,3 μl 1,5 Units 

PCR BUFFER 2,5 μl 1Χ 

MgCI2  1,25 μl 1,5 mM 

dNTP's 0,2 μl 20 mM 

ΔΕΞΙΟΣ ΕΚΚΙΝΗΤΗΣ 0,375 μl  4,6875 pmol 

ΑΡΙΣΤΕΡΟΣ ΕΚΚΙΝΗΤΗΣ 0,375 μl  4,6875 pmol 

ΝΕΡΟ ΑΠΕΣΤΑΓΜΕΝΟ ΚΑΙ 

ΑΠΟΣΤΕΙΡΩΜΕΝΟ 

18 μl   
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ΒΗΜΑ 4Ο: 72oC για 1 min 

ΒΗΜΑ 5Ο: (ΒΗΜΑ 1Ο, ΒΗΜΑ 2Ο, ΒΗΜΑ 3Ο ΚΑΙ ΒΗΜΑ 4Ο) x 35  

ΒΗΜΑ 6Ο: 72oC για 7 min 

ΒΗΜΑ 7Ο: 4oC αποθήκευση 

 

 

2.6 ΕΛΕΓΧΟΣ ΕΠΙΤΥΧΙΑΣ PCR. 
Ο έλεγχος της επιτυχίας της PCR γίνεται με ηλεκτροφόρηση του προϊόντος της σε πήκτωμα 

αγαρόζης 2%. Η ηλεκτροφορητική κινητικότητα του DNA στηρίζεται στο γεγονός ότι σε ουδέτερο 

pH το DNA είναι αρνητικά φορτισμένο. Επομένως αν τοποθετηθούν τμήματα DNA στην κάθοδο (-), 

θα μετακινηθούν προς την άνοδο (+). Η ηλεκτροφορητική κινητικότητα του DNA κατά μήκος των 

πηκτωμάτων εξαρτάται κυρίως από το μοριακό μέγεθος του DNA και τη συγκέντρωση της αγαρόζης. 

Η ταχύτητα μετακίνησης του DNA είναι αντιστρόφως ανάλογη του μεγέθους των κλασμάτων DNA 

που ηλεκτροφορούνται και αντιστρόφως ανάλογη της συγκέντρωσης του πηκτώματος. Σημειώνεται 

τέλος, ότι χρησιμοποιώντας πηκτώματα διαφορετικών συγκεντρώσεων μπορούμε να διαχωρίσουμε 

ένα μεγάλο εύρος μεγεθών DNA. Με συγκέντρωση 2% γίνεται διαχωρισμός γραμμικών τμημάτων 

DNA μήκους 0,1-3 Kb.  

 

 ΠΡΟΕΤΟΙΜΑΣΙΑ ΠΗΚΤΩΜΑΤΟΣ ΑΓΑΡΟΖΗΣ 2%. 

• Ζυγίζονται 3 gr αγαρόζης και τοποθετούνται σε κωνική φιάλη. 

• Προσθήκη 150 ml διαλύματος TBE 0,5X (Tris Borate Acid). 

• Ταχεία θέρμανση μερικών λεπτών σε φούρνο μικροκυμάτων μέχρι να διαλυθεί πλήρως η 

αγαρόζη. 

• Αφού κρυώσει το διάλυμα προστίθενται 9μl διαλύματος βρωμιούχου αιθιδίου 10 mg/ml (EtBr) 

και αναδεύεται το διάλυμα.  

Το βρωμιούχο αιθίδιο είναι μια φθορίζουσα χρωστική. Το μόριο του περιλαμβάνει έναν 

οριζόντιο δακτύλιο που έχει την ιδιότητα να παρεμβάλλεται μεταξύ των βάσεων του DNA, με  

αποτέλεσμα το DNA να φθορίζει όταν εκτεθεί σε υπεριώδη ακτινοβολία μήκους κύματος 302-

366 nm. Το αντιδραστήριο αυτό είναι καρκινογόνο. 

• Το διάλυμα χύνεται στο εκμαγείο της ηλεκτροφορητικής συσκευής, αφού πρώτα έχουν 

τοποθετηθεί σε αυτό ΄΄χτένες΄΄ ώστε να δημιουργηθούν ΄΄πηγάδια΄΄ καθώς πήζει το πήκτωμα 

της αγαρόζης. 

• Το διάλυμα αφήνεται να πήξει (~10 min). 
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• Αφού δημιουργηθεί το πήκτωμα αγαρόζης, αφαιρούνται οι ΄΄χτένες΄΄ από αυτό και 

προστίθεται στο δοχείο της ηλεκτροφόρησης ρυθμιστικό διάλυμα TBE 0,5Χ μέχρι την ένδειξη 

της ηλεκτροφορητικής συσκευής (fill line), ώστε να καλύπτεται πλήρως το πήκτωμα. 

 ΠΡΟΕΤΟΙΜΑΣΙΑ ΔΕΙΓΜΑΤΩΝ ΓΙΑ ΗΛΕΚΤΡΟΦΟΡΗΣΗ. 

• Σε μη αποστειρωμένα eppendorf των 0,5 ml μεταφέρονται 5 μl του προϊόντος PCR από κάθε 

δείγμα και σε ένα eppendorf τοποθετείται 1 μl μάρτυρα (DNA ladder 100bp). Το υπόλοιπο 

προϊόν της PCR διατηρείται στους 4 oC, ενώ ο μάρτυρας διατηρείται στους -20 oC. 

• Σε όλα τα eppendorf προστίθενται 2 μl χρωστικής κυανούν της ξυλόλης και φυγοκεντρούνται 

(short spin) για να αναμιχθεί η χρωστική με το προϊόν της PCR και το μάρτυρα. 

• Στη συνέχεια, μεταφέρεται κάθε δείγμα με τη χρωστική σε ένα από τα ΄΄πηγάδια΄΄ του 

πηκτώματος, ενώ σε ένα από τα πηγάδια μεταφέρεται ο ΄΄μάρτυρας΄΄. 

 ΗΛΕΚΤΡΟΦΟΡΗΣΗ ΤΟΥ ΠΗΚΤΩΜΑΤΟΣ. 

• Η ηλεκτροφόρηση γίνεται στα 100 V για περίπου 20 λεπτά. 

• Μετά το τέλος της ηλεκτροφόρησης, το πήκτωμα παρατηρείται στο υπεριώδες. Σε κάθε δείγμα 

φαίνεται μια ζώνη DNA, η οποία αντιπροσωπεύει το κομμάτι του DNA που 

πολλαπλασιάστηκε από την PCR. Το μήκος του κομματιού ελέγχεται σε σύγκριση με τον 

΄΄μάρτυρα΄΄, οπότε και ελέγχεται η επιτυχία της PCR. 

 

 

2.7 ΠΕΨΗ ΜΕ ΠΕΡΙΟΡΙΣΤΙΚΗ ΕΝΔΟΝΟΥΚΛΕΑΣΗ. 
Οι περιοριστικές ενδονουκλεάσες είναι ένζυμα που παράγονται από βακτήρια. Λέγονται 

ενδονουκλεάσες γιατί κόβουν το DNA στο εσωτερικό του μορίου και όχι στα άκρα, ενώ λέγονται 

περιοριστικές επειδή η δραστικότητά τους περιορίζεται σε ΄΄ξένο΄΄ DNA. Οι περιοριστικές 

ενδονουκλεάσες αναγνωρίζουν ειδικές δίκλωνες αλληλουχίες DNA και κόβουν το μόριο μέσα ή κοντά  

στην αλληλουχία αναγνώρισης. Οι αλληλουχίες αναγνώρισης έχουν συνήθως μήκος 4-8 νουκλεοτίδια 

και συχνά είναι παλίνδρομες (΄΄διαβάζονται΄΄ το ίδιο και από τις δύο κατευθύνσεις 5΄-3΄ και 3΄-5΄ του  

DNA). Τα τμήματα DNA που παράγονται από την πέψη με μια περιοριστική ενδονουκλεάση έχουν  

πάντα τα ίδια άκρα, είτε αυτά είναι προεξέχοντα (sticky ends), είτε όχι (blunt ends). Η συχνότητα και 

η θέση ανεύρεσης των αλληλουχιών αναγνώρισης οποιασδήποτε περιοριστικής ενδονουκλεάσης μέσα 

σε ένα μόριο DNA, εξαρτάται από την ακριβή αλληλουχία του δείγματος που εξετάζεται. Οι ιδιότητες 

των περιοριστικών ενδονουκλεασών μπορούν να χρησιμοποιηθούν για την χαρτογράφηση ενός 

συγκεκριμένου μορίου DNA με βάση τον εντοπισμό των θέσεων αναγνώρισης, αλλά και στην 

διαδικασία σύνδεσης τμημάτων DNA που περιέχουν τα ίδια προεξέχοντα άκρα ακόμη και αν αυτά 

προέρχονται από διαφορετικά δείγματα (86). 
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Τα περιοριστικά ένζυμα ποικίλουν ως προς τις συνθήκες άριστης δράσης τους. Οι παραλλαγές 

αυτές αναφέρονται στη θερμοκρασία επώασης και στη σύσταση του διαλύματος επώασης. Η επιλογή 

της κατάλληλης θερμοκρασίας είναι αυστηρή, ενώ οι διαφορές στη σύσταση των διαλυμάτων 

επώασης είναι μικρές. Τα ρυθμιστικά διαλύματα μέσα στα οποία γίνεται η αντίδραση της επώασης 

περιέχουν συνήθως Μg+2 που λειτουργεί ως συμπαράγοντας του ενζύμου, καθώς και Να+. Τα 

συστατικά των διαλυμάτων επώασης πρέπει να είναι καθαρά και απαλλαγμένα από νουκλεάσες. Οι 

σουλφιδριλικοί παράγοντες (β-μερκαπτοαιθανόλη, DTT κ.ά.) που προστίθενται αποσκοπούν στην 

αναστολή των νουκλεασών που ενδεχομένως συνυπάρχουν. Η προσθήκη BSA (αλβουμίνη ορού βοός) 

στην αντίδραση επώασης προφυλάσσει το ένζυμο από πρωτεάσες και άλλους παράγοντες, ωστόσο η 

προσθήκη ή όχι BSA καθορίζεται από το ένζυμο. Το DNA που χρησιμοποιείται πρέπει να είναι 

απαλλαγμένο από προσμίξεις (όπως EDTA, SDS, φαινόλη, βρωμιούχο αιθίδιο) που μπορεί να 

παρεμποδίζουν τη δραστικότητα του ενζύμου. Τα ένζυμα διατηρούνται στους –20οC μέσα σε διάλυμα 

που περιέχει 50% v/v γλυκερόλη (86). 

Στην παρούσα μελέτη χρησιμοποιήθηκε για την πέψη το ένζυμο BsaJ I (75). Αυτή η 

περιοριστική ενδονουκλεάση απομονώνεται από το στέλεχος Bacillus stearothermophilus J695. H 

αλληλουχία αναγνώρισης του ενζύμου φαίνεται στην εικόνα 2.1. 

 

 
  ΕΙΚΟΝΑ 2.1. ΑΛΛΗΛΟΥΧΙΑ ΑΝΑΓΝΩΡΙΣΗΣ 

                                             ΤΟΥ ΕΝΖΥΜΟΥ BsaJ I. ΤΑ ΒΕΛΗ 
                                             ΔΕΙΧΝΟΥΝ ΤΑ ΣΗΜΕΙΑ ΚΟΠΗΣ. 

 

Για την πέψη του προϊόντος της PCR χρησιμοποιήθηκαν τα ακόλουθα αντιδραστήρια: 

 ΕΝΖΥΜΟ BsaJ I. 

H συγκέντρωση του ενζύμου ήταν 2.500 U/ml και διατηρείται σε θερμοκρασία –20οC. 

 ΡΥΘΜΙΣΤΙΚΟ ΔΙΑΛΥΜΑ (ΒUFFER 2). 

Το ρυθμιστικό διάλυμα (buffer 2) ήταν σε συγκέντρωση 1Χ και περιείχε: 50 mM NaCl, 10 

mM Tris-HCl, 10 mM MgCl2, 1 mM dithiothreitol και είχε pH 7,9 στους 25 οC. 

 ΑΠΕΣΤΑΓΜΕΝΟ ΚΑΙ ΑΠΟΣΤΕΙΡΩΜΕΝΟ ΝΕΡΟ. 
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Η διαδικασία που ακολουθήθηκε για την πραγματοποίηση της πέψης έχει ως εξής: 

1. ΜΙΓΜΑ ΤΩΝ ΑΝΤΙΔΡΑΣΤΗΡΙΩΝ ΤΗΣ ΠΕΨΗΣ. 

Αρχικά παρασκευάζεται το μίγμα αντιδραστηρίων της πέψης. Οι ποσότητες των 

αντιδραστηρίων που χρησιμοποιήθηκαν φαίνονται στον πίνακα 2.2. Τα αντιδραστήρια διατηρούνται 

σε πάγο σε όλη τη διάρκεια της διαδικασίας. Η ποσότητα από το κάθε αντιδραστήριο 

πολλαπλασιάζεται με τον αριθμό των δειγμάτων στα οποία θα γίνει πέψη, συν 2 δείγματα για τυχόν 

απώλειες. Αφού παρασκευαστεί το μίγμα αναδεύεται σε vortex και διατηρείται σε πάγο. 

 

 

ΠΙΝΑΚΑΣ 2.2. ΜΙΓΜΑ ΑΝΤΙΔΡΑΣΤΗΡΙΩΝ ΓΙΑ ΤΗΝ ΠΕΨΗ. 
ΑΝΤΙΔΡΑΣΤΗΡΙΟ ΟΓΚΟΣ ΣΥΓΚΕΝΤΡΩΣΗ 

ΕΝΖΥΜΟ BsaJ I 0,5 μl 1,25 U 

BUFFER 2 2 μl 1X 

ΑΠΕΣΤΑΓΜΕΝΟ ΚΑΙ 

ΑΠΟΣΤΕΙΡΩΜΕΝΟ ΝΕΡΟ 

7,5 μl  

 

2. Το μίγμα χωρίζεται σε μη αποστειρωμένα eppendorf του 1,5 ml όσα και τα δείγματα. Σε κάθε 

eppendorf μεταφέρονται 10 μl από το μίγμα με πιπέτα και το ίδιο tip για να μειωθούν οι απώλειες. Τα 

eppendorf με το μίγμα της πέψης διατηρούνται σε πάγο. 

3. Στα eppendorf προστίθενται 10 μl από το προϊόν της PCR κάθε δείγματος. Ο συνολικός όγκος 

μίγματος για την πέψη είναι 20 μl. 

4. Τα eppendorf τοποθετούνται στην φυγόκεντρο (έως 8000 rpm για λίγα δευτερόλεπτα – short spin) 

ώστε να αναμιχθεί το διάλυμα επώασης του ενζύμου με το προϊόν της PCR. Στη συνέχεια προστίθεται  

σε κάθε eppendorf μια σταγόνα mineral oil για να αποφευχθεί η εξάτμιση του μίγματος στις υψηλές 

θερμοκρασίες επώασης. 

5. Τα eppendorf τοποθετούνται σε εκκολαπτικό θάλαμο στους 60 οC για 2,5 ώρες. 
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2.8 ΕΛΕΓΧΟΣ ΤΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ ΤΗΣ ΠΕΨΗΣ. 
O έλεγχος του προϊόντος της πέψης γίνεται με ηλεκτροφόρησή του σε πήκτωμα αγαρόζης 3%. 

 

 ΠΡΟΕΤΟΙΜΑΣΙΑ ΠΗΚΤΩΜΑΤΟΣ ΑΓΑΡΟΖΗΣ 3%. 

Ακολουθείται ακριβώς η ίδια διαδικασία με την προετοιμασία πηκτώματος αγαρόζης 2% για 

τον έλεγχο επιτυχίας της PCR, όπως αυτή περιγράφεται στην ενότητα 2.6. Οι μόνες διαφοροποιήσεις 

είναι: 

• Ζυγίζονται 4,5 gr αγαρόζης και τοποθετούνται στην κωνική φιάλη. 

• Το διάλυμα αφήνεται να πήξει για ~20 min. 

 ΠΡΟΕΤΟΙΜΑΣΙΑ ΔΕΙΓΜΑΤΩΝ ΓΙΑ ΗΛΕΚΤΡΟΦΟΡΗΣΗ. 

• Αφού αποσυρθούν τα eppendorf με το προϊόν της πέψης από τους 60 οC μετά το πέρας των 2,5 

ωρών, προστίθενται στο καθένα 5 μl χρωστικής κυανούν της ξυλόλης. Σε καθαρό eppendorf 

τοποθετείται 1 μl μάρτυρα (DNA ladder 100bp) και 5 μl χρωστικής. 

• Ακολουθεί φυγοκέντριση (short spin) για την ανάμιξη του προϊόντος της πέψης με τη 

χρωστική και του μάρτυρα με την χρωστική. 

• Στη συνέχεια, μεταφέρεται κάθε δείγμα με τη χρωστική σε ένα από τα ΄΄πηγάδια΄΄ του 

πηκτώματος, ενώ σε ένα από τα πηγάδια μεταφέρεται ο ΄΄μάρτυρας΄΄. 

 ΗΛΕΚΤΡΟΦΟΡΗΣΗ ΤΟΥ ΠΗΚΤΩΜΑΤΟΣ. 

• Η ηλεκτροφόρηση γίνεται στα 100 V για περίπου 40 λεπτά. 

• Μετά το τέλος της ηλεκτροφόρησης, το πήκτωμα παρατηρείται στο υπεριώδες. Σε κάθε δείγμα 

φαίνονται ζώνες ανάλογα με την ύπαρξη ή όχι του πολυμορφισμού στο ένα ή και στα δύο 

αλληλόμορφα. Τα κομμάτια DNA που αντιστοιχούν στις ζώνες συγκρίνονται με τον 

΄΄μάρτυρα΄΄ και γίνεται διάγνωση του γονότυπου για τον συγκεκριμένο πολυμορφισμό 

(825C/T) σε κάθε δείγμα. 
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2.9 ΔΙΑΛΥΜΑΤΑ. 
 Lysis I (20x) 

o 82,9gr NH4CL (3,1M). 

o 10,01gr KHCO3 (200mM). 

o 20ml EDTA (0,5M). 

o Ανάδευση. 

o Προσθήκη απεσταγμένου νερού μέχρι Vτελ=500ml. 

o Έλεγχος και ρύθμιση pH στο 7,4. 

o Αποστείρωση. 

 
 Lysis I (1x) 

o 25ml Lysis I 20x. 

o Προσθήκη απεσταγμένου νερού μέχρι Vτελ=500ml. 

o Ανάδευση. 

 
 Lysis II 

o 0,61gr TrisHCL (10mM). 

o 11,69gr NaCL (400mM). 

o 2ml EDTA (0,5M). 

o Ανάδευση. 

o Προσθήκη απεσταγμένου νερού μέχρι Vτελ=500ml. 

o Έλεγχος και ρύθμιση pH στο 8,4. 

o Αποστείρωση. 

 
 Πρωτεϊνάση Κ (20mg/ml) 

o 100mg πρωτεϊνάση Κ. 

o 5ml αποστειρωμένο νερό. 

o Ανάδευση σε Vortex. 

o Κατανομή σε eppendorfs των 1,5ml. 

o Αποθήκευση στους -20 oC. 

 
 Tris Borate Acid 5x (TBE 5x) 

o 54gr Tris Base. 

o 27,5gr Boric Acid. 

o 20ml EDTA 0,5M. 

o Προσθήκη ~800ml απεσταγμένου νερού. 
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o Ανάδευση. 

o Έλεγχος και ρύθμιση pH στο 8,3. 

o Προσθήκη απεσταγμένου νερού μέχρι Vτελ=1lt. 

 
 Tris Borate Acid 1x (TBE 1x) 

o 200ml TBE 5x. 

o Προσθήκη απεσταγμένου νερού μέχρι Vτελ=1lt. 

o Ανάδευση. 

 
 EDTA 0,5M 

o 186,1gr EDTA2H2O. 

o Προσθήκη ~700ml απεσταγμένου νερού. 

o Ρύθμιση pH με προσθήκη NaOH (pellets) υπό ανάδευση στο 8. 

o Προσθήκη απεσταγμένου νερού μέχρι Vτελ=1lt. 

 
 SDS 20% 

o 20gr SDS. 

o 60ml απεσταγμένο νερό. 

o Ανάδευση. 

 
 Βρωμιούχο αιθίδιο (10mg/ml) 

o 10mg EtBr. 

o 1ml αποστειρωμένο νερό. 

o Ανάδευση σε Vortex. 

o Φύλαξη στους 4οC. 

 
 Tris-EDTA (TE) 

o 0,61gr Tris Base 10Mm. 

o 1ml EDTA 0,05M. 

o Προσθήκη ≈ 400ml απεσταγμένο νερό. 

o Ανάδευση. 

o Προσθήκη απεσταγμένου νερού μέχρι Vτελ=500ml. 

o Έλεγχος και ρύθμιση pH στο 7,4. 

o Αποστείρωση. 

 

 

 



 51
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

33..  ΑΑΠΠΟΟΤΤΕΕΛΛΕΕΣΣΜΜΑΑΤΤΑΑ..  
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3.1 ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΑ ΤΟΥ ΔΕΙΓΜΑΤΟΣ. 
Όπως αναφέρθηκε την ενότητα 2.2 του πειραματικού μέρους, η παρούσα μελέτη είχε δείγμα 

400 ατόμων από τον πληθυσμό της μελέτης ΄΄ΑΤΤΙΚΗ΄΄. Από τα 400 άτομα του δείγματος έγινε 

προσδιορισμός του γονότυπου, ως προς τον πολυμορφισμό C825T του γονιδίου GNβ3, για τα 375 

άτομα (205 άντρες και 170 γυναίκες). Τα χαρακτηριστικά του δείγματος φαίνονται στον πίνακα 3.1.  

 

 

ΠΙΝΑΚΑΣ 3.1. ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΑ ΤΟΥ ΔΕΙΓΜΑΤΟΣ. 
ΔΗΜΟΓΡΑΦΙΚΑ ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΑ ΔΕΙΓΜΑΤΟΣ. 

 ΑΝΤΡΕΣ ΓΥΝΑΙΚΕΣ p value 

ΠΛΗΘΟΣ (%) 205 (54,7%) 170 (45,3%)  

ΗΛΙΚΙΑ (ΧΡΟΝΙΑ) 48,4 ∀ 14,2 47,8 ∀ 13,8 0,384 

ΜΟΡΦΩΤΙΚΟ ΕΠΙΠΕΔΟ (%)   0,023 

ΚΑΤΗΓΟΡΙΑ Ι 45 (22%) 48 (28%)  

ΚΑΤΗΓΟΡΙΑ ΙΙ 84 (41%) 66 (39%)  

ΚΑΤΗΓΟΡΙΑ ΙΙΙ 76 (37%) 56 (33%)  

ΚΑΠΝΙΣΜΑ   < 0,001 

ΜΗ ΚΑΠΝΙΣΤΕΣ 68 (33%) 100 (59%)  

ΚΑΠΝΙΣΤΕΣ 92 (45%) 60 (35%)  

ΠΡΩΪΝ ΚΑΠΝΙΣΤΕΣ 45 (22%) 10 (6%)  

ΦΥΣΙΚΗ ΔΡΑΣΤΗΡΙΟΤΗΤΑ (%)   < 0,001 

ΚΑΘΙΣΤΙΚΗ ΖΩΗ 117 (57%) 109 (64%)  

ΕΛΑΦΡΙΑ ΑΣΚΗΣΗ 41 (20%) 24 (14%)  

ΕΝΤΟΝΗ ΑΣΚΗΣΗ 47 (23%) 37 (22%)  

ΠΑΧΥΣΑΡΚΙΑ (Δ.Μ.Σ. >29,9 kgr/m2) 45 (22%) 30 (18%) 0,024 
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3.2 ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ ΤΗΣ ΑΛΥΣΙΔΩΤΗΣ ΑΝΤΙΔΡΑΣΗΣ  
ΠΟΛΥΜΕΡΑΣΗΣ (PCR). 
Από τα 400 άτομα του δείγματος η PCR ήταν επιτυχής για τα 379 άτομα. Ο έλεγχος για την 

επιτυχία της PCR έγινε με ηλεκτροφόρηση των προϊόντων της PCR σε πήκτωμα αγαρόζης, όπως 

περιγράφεται στην ενότητα 2.6 του πειραματικού μέρους. Ένα τέτοιο πήκτωμα φαίνεται στην εικόνα 

3.1. Η ζώνη που φαίνεται σε κάθε δείγμα αντιστοιχεί σε κομμάτι DNA ίσο με 268 bp, συγκρινόμενο 

με τον μάρτυρα (L). 

 

 
ΕΙΚΟΝΑ 3.1. ΕΛΕΓΧΟΣ ΕΠΙΤΥΧΙΑΣ PCR ΣΕ ΠΗΚΤΩΜΑ ΑΓΑΡΟΖΗΣ. 

 

Το προϊόν της PCR αποτελείται από το κομμάτι του γονιδίου GNβ3 μεταξύ των νουκλεοτιδίων 

5348 και 5615 με μέγεθος 268 bp (75). Το τμήμα αυτό περιλαμβάνει ολόκληρο το εξόνιο 10 του 

γονιδίου. Η αλληλουχία του κομματιού που πολλαπλασιάζεται με την PCR φαίνεται στην 

νουκλεοτιδική αλληλουχία που ακολουθεί. Τα πράσινα βέλη οριοθετούν το κομμάτι που 

πολλαπλασιάζεται, η μπλε αλληλουχία αποτελεί το εξόνιο 10, ενώ φαίνεται και η θέση του 

μελετούμενου πολυμορφισμού C825T. 

 
EX.105341 ctgatcc ctg acccacttgc cacccgtgcc ctcagttctt ccccaatgga gaggccatct 
     5401 gcacgggctc ggatgacgct tcctgccgct tgtttgacct gcgggcagac caggagctga 
C825T5461 tctgcttctc ccacgagagc atcatctgcg gcatcacgtCC cgtggccttc tccctcagtg 
     5521 gccgcctact attcgctggc tacgacgact tcaactgcaa tgtctgggac tccatgaagt 
     5581 ctgagcgtgt gggtaagggc cagccctggc tgctg cttcc tcagctggaa ggaccctccc 
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3.3 ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ ΠΕΨΗΣ. 
Η αλληλουχία αναγνώρισης για το ένζυμο BsaJ I, με το οποίο έγινε η πέψη, υπάρχει στο 

εξόνιο 10 του γονιδίου GNβ3 μόνο απουσία του πολυμορφισμού C825T. Μετά την ηλεκτροφόρηση 

του πηκτώματος αγαρόζης (όπως περιγράφεται στην ενότητα 2.8) έγινε παρατήρησή του στο 

υπεριώδες. Για κάθε δείγμα υπήρχαν ζώνες που αντιστοιχούσαν σε κομμάτια DNA, ανάλογα με αν το 

ένζυμο είχε βρει την αλληλουχία αναγνώρισης ή όχι.  

Στα δείγματα DNA που δεν έφεραν τον πολυμορφισμό, το ένζυμο εντόπισε την αλληλουχία 

αναγνώρισης και στα δύο αλληλόμορφα και στο πήκτωμα παρατηρήθηκαν δύο ζώνες που 

αντιστοιχούσαν σε κομμάτια DNA ίσα με 152 bp και 116 bp. Τα άτομα αυτά χαρακτηρίστηκαν CC, 

δηλαδή ομόζυγα φυσιολογικά. 

Στα δείγματα DNA που έφεραν τον πολυμορφισμό και στα δύο αλληλόμορφα, το ένζυμο δεν 

εντόπισε την αλληλουχία αναγνώρισης και στο πήκτωμα παρατηρήθηκε μόνο μια ζώνη που 

αντιστοιχούσε σε κομμάτι DNA ίσο με 268 bp (άκοπο κομμάτι). Τα άτομα αυτά χαρακτηρίστηκαν 

ΤΤ, δηλαδή ομόζυγα για τον πολυμορφισμό. 

Στα δείγματα DNA που έφεραν τον πολυμορφισμό μόνο στο ένα αλληλόμορφο, το ένζυμο 

εντόπισε μία αλληλουχία αναγνώρισης (στο φυσιολογικό αλληλόμορφο) και στο πήκτωμα 

παρατηρήθηκαν τρεις ζώνες, που αντιστοιχούσαν σε κομμάτια DNA ίσα με 268 bp, 152 bp και 116 

bp. Τα άτομα αυτά χαρακτηρίστηκαν CT, δηλαδή ετερόζυγα για τον πολυμορφισμό. 

Από τα 379 δείγματα με επιτυχημένη PCR, επιτυχή πέψη είχαν τα 375 δείγματα. Από αυτά 38 

ήταν CC, 192 ήταν CT και 145 TT. 

Πηκτώματα ελέγχου της πέψης φαίνονται στις εικόνες 3.2 και 3.3, όπου με M συμβολίζεται ο 

μάρτυρας που χρησιμοποιήθηκε (100 bp) για την σύγκριση με τις ζώνες των δειγμάτων. 

 

 
 ΕΙΚΟΝΑ 3.2. ΕΛΕΓΧΟΣ ΠΕΨΗΣ. 
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 ΕΙΚΟΝΑ 3.3. ΕΛΕΓΧΟΣ ΠΕΨΗΣ. 
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3.4 ΣΥΧΝΟΤΗΤΑ ΤΩΝ ΑΛΛΗΛΟΜΟΡΦΩΝ ΣΤΟ ΔΕΙΓΜΑ. 
Στα 375 άτομα του δείγματος βρέθηκαν 38 ομοζυγώτες για το φυσιολογικό αλληλόμορφο 

(CC), 192 ετεροζυγώτες (CT), και 145 ομοζυγώτες με τον πολυμορφισμό (TT). Το ποσοστό των 

ομόζυγων φυσιολογικών είναι 10,1%, των ετερόζυγων 51,2% και των ομόζυγων για τον 

πολυμορφισμό 38,7%. Η συχνότητα εμφάνισης του C αλληλομόρφου στο δείγμα είναι 35,73% και 

του T αλληλομόρφου 64,27%. Τα αποτελέσματα αυτά φαίνονται στον πίνακα 3.2. 

 

ΠΙΝΑΚΑΣ 3.2. ΣΥΧΝΟΤΗΤΕΣ ΓΟΝΟΤΥΠΩΝ ΣΤΟ ΔΕΙΓΜΑ. 
 CC CT TT ΣΥΝΟΛΟ C T 

n = 375 38 192 145 375 268 482 

% 10,1% 51,2% 38,7% 100% 35,73% 64,27%

 

Όπως αναφέρθηκε και στην ενότητα 3.1, από τα 375 άτομα του δείγματος τα 220 ήταν άντρες 

και τα 155 ήταν γυναίκες. Από τους 220 άντρες βρέθηκαν 24 ομοζυγώτες για το φυσιολογικό 

αλληλόμορφο (CC), 122 ετεροζυγώτες (CT) και 74 ομοζυγώτες για τον πολυμορφισμό (TT). Από τις 

155 γυναίκες βρέθηκαν 15 ομοζυγώτες για το φυσιολογικό αλληλόμορφο (CC), 70 ετεροζυγώτες (CT) 

και 70 ομοζυγώτες για τον πολυμορφισμό (TT). Τα αποτελέσματα αυτά καθώς και η συχνότητα 

εμφάνισης του κάθε αλληλομόρφου στα δύο φύλλα φαίνονται στον πίνακα 3.3. 

 

ΠΙΝΑΚΑΣ 3.3. ΣΥΧΝΟΤΗΤΕΣ ΓΟΝΟΤΥΠΩΝ ΑΝΑ ΦΥΛΟ. 
 CC CT TT ΣΥΝΟΛΟ C T 

ΑΝΤΡΕΣ 22 114 69 205 158 252 

% 10,73% 55,61% 33,66% 100% 38,54% 61,46% 

ΓΥΝΑΙΚΕΣ 16 78 76 170 110 230 

% 9,41% 45,88% 44,71% 100% 32,35% 67,65% 

ΣΥΝΟΛΟ 38 192 145 375   

 

Ο στατιστικός έλεγχος με Pearson Chi-Square test δεν έδειξε συσχέτιση του πολυμορφισμού 

με τη συχνότητα εμφάνισης σε ένα από τα δύο φύλα (p value=0,103). 

Επίσης, ελέγχθηκε η συχνότητα εμφάνισης του πολυμορφισμού στα καπνίζοντα και μη 

καπνίζοντα άτομα του δείγματος, όπως αυτή φαίνεται στον πίνακα 3.4. 
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  ΠΙΝΑΚΑΣ 3.4. ΣΥΧΝΟΤΗΤΕΣ ΓΟΝΟΤΥΠΩΝ ΣΕ ΣΧΕΣΗ ΜΕ ΤΟ ΚΑΠΝΙΣΜΑ. 
 CC CT TT ΣΥΝΟΛΟ Pearson Chi-square test 

13 64 56 133 ΜΗ 

ΚΑΠΝΙΣΤΕΣ 36,1% 35,6% 42,4% 38,2% 

 
p value = 0,450 

23 116 76 215  
ΚΑΠΝΙΣΤΕΣ 

63,9% 64,4% 57,6% 61,8% 

ΣΥΝΟΛΟ 36 180 132 348 

 

 
 
Παράλληλα, ελέγχθηκε η συχνότητα εμφάνισης του πολυμορφισμού σε σχέση με την 

υπέρταση στα άτομα του δείγματος, χωρίς όμως να προκύψει συσχέτιση (p value=0,112). Τα 

αποτελέσματα φαίνονται στον πίνακα 3.5. 

 

  ΠΙΝΑΚΑΣ 3.5. ΣΥΧΝΟΤΗΤΕΣ ΓΟΝΟΤΥΠΩΝ ΣΕ ΣΧΕΣΗ ΜΕ ΤΗΝ ΥΠΕΡΤΑΣΗ. 
 CC CT TT ΣΥΝΟΛΟ Pearson Chi-square test 

25 114 102 241 ΦΥΣΙΟΛΟΓΙΚΗ 
ΑΡΤΗΡΙΑΚΗ 

ΠΙΕΣΗ 65,8% 59,4% 70,3% 64,3% 

 
p value = 0,112 

13 78 43 134  
ΥΠΕΡΤΑΣΗ 

34,2% 40,6% 29,7% 35,7% 

ΣΥΝΟΛΟ 38 192 145 375 

 

 

 

Ακόμη, ελέγχθηκε η συχνότητα εμφάνισης του πολυμορφισμού σε σχέση με το διαβήτη, χωρίς 

πάλι να προκύψει συσχέτιση (p value=0,930), όπως φαίνεται στον πίνακα 3.6. 

 

ΠΙΝΑΚΑΣ 3.6. ΣΥΧΝΟΤΗΤΕΣ ΓΟΝΟΤΥΠΩΝ ΣΕ ΣΧΕΣΗ ΜΕ ΤΟ ΔΙΑΒΗΤΗ. 
 CC CT TT ΣΥΝΟΛΟ Pearson Chi-square test 

33 161 121 315  
ΥΓΙΕΙΣ 

94,3% 92,5% 93,1% 92,9% 

 
p value = 0,930 

2 13 9 24  
ΔΙΑΒΗΤΙΚΟΙ 

5,7% 7,5% 6,9% 7,1% 

ΣΥΝΟΛΟ 35 174 130 339 
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Τέλος, ελέγχθηκε η συχνότητα εμφάνισης του πολυμορφισμού σε σχέση με τη στεφανιαία 

νόσο, όπου το Pearson Chi-square test έδειξε συσχέτιση (p value=0,043). Στα άτομα με στεφανιαία 

νόσο, οι αναλογίες των γονότυπων ήταν 27,3% CC, 18,2% CΤ και 54,5% ΤΤ, ενώ στα άτομα χωρίς 

στεφανιαία νόσο η αναλογία των γονότυπων ήταν 10,3% CC, 53,3% CT και 36,4% ΤΤ. Ωστόσο, στο 

δείγμα υπήρχαν μόνο 11 άτομα με στεφανιαία νόσο και επομένως η συσχέτιση δεν μπορεί να 

θεωρηθεί αληθής. Τα αποτελέσματα φαίνονται στον πίνακα 3.7. 

 

  ΠΙΝΑΚΑΣ 3.7. ΣΥΧΝΟΤΗΤΕΣ ΓΟΝΟΤΥΠΩΝ ΣΕ ΣΧΕΣΗ ΜΕ ΤΗ ΣΤΕΦΑΝΙΑΙΑ ΝΟΣΟ. 
 CC CT TT ΣΥΝΟΛΟ Pearson Chi-square test 

33 171 117 321 ΑΠΟΥΣΙΑ 
ΚΑΡΔ/ΚΗΣ 
ΝΟΣΟΥ 91,7% 98,8% 95,1% 96,7% 

 
p value = 0,043 

3 2 6 11 ΣΤΕΦΑΝΙΑΙΑ 
ΝΟΣΟΣ 

8,3% 1,2% 4,9% 3,3% 

ΣΥΝΟΛΟ 36 173 123 332 

 

 

 

 

3.5 ΕΛΕΓΧΟΣ ΣΥΣΧΕΤΙΣΗΣ ΤΟΥ ΠΟΛΥΜΟΡΦΙΣΜΟΥ 
C825T ΜΕ ΤΗΝ ΗΛΙΚΙΑ, ΤΗΝ ΑΡΤΗΡΙΑΚΗ ΠΙΕΣΗ, 
ΤΟΝ ΔΕΙΚΤΗ ΜΑΖΑΣ ΣΩΜΑΤΟΣ ΚΑΙ ΒΙΟΧΗΜΙΚΟΥΣ  
ΔΕΙΚΤΕΣ. 
Στην παρούσα μελέτη διερευνήθηκε η συσχέτιση του πολυμορφισμού C825T με την ηλικία, το 

δείκτη μάζας σώματος και με την αρτηριακή πίεση (συστολική και διαστολική). Επίσης διερευνήθηκε 

η συσχέτιση του πολυμορφισμού με τους παρακάτω βιοχημικούς δείκτες: ολική χοληστερόλη (TC), 

τριγλυκερίδια (TG), γλυκόζη (GLU), HDL χοληστερόλη, λιποπρωτεΐνη α (Lp a), απολιποπρωτεΐνη Α1 

(Apo A1), απολιποπρωτεΐνη Β (Apo B), ινωδογόνο, αμυλοειδές, ομοκυστεΐνη, οξειδωμένη LDL 

χοληστερόλη (OX. LDL-C) και C αντιδρώσα πρωτεΐνη (CRP). 

Στον πίνακα 3.8 φαίνονται ο μέσος όρος, η τυπική απόκλιση, το τυπικό σφάλμα, το κατώτερο 

και υψηλότερο όριο του διαστήματος εμπιστοσύνης για τον μέσο και οι μέγιστες και ελάχιστες τιμές 

των παραμέτρων που εξετάστηκαν στους φυσιολογικούς (CC), στους ετεροζυγώτες (CT), στους 

ομοζυγώτες για τον πολυμορφισμό (TT) και στο σύνολο του δείγματος. 
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ΠΙΝΑΚΑΣ 3.8. ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΑ ΠΑΡΑΜΕΤΡΩΝ ΑΝΑ ΓΟΝΟΤΥΠΟ ΣΤΟ ΔΕΙΓΜΑ. 
95% ΔΙΑΣΤΗΜΑ 
ΕΜΠΙΣΤΟΣΥΝΗΣ 

 N MEΣΟΣ ΤΥΠΙΚΗ
ΑΠΟΚΛΙ

ΣΗ 

ΤΥΠΙΚΟ 
ΣΦΑΛΜΑ 

ΚΑΤΩΤΕ-
ΡΟ ΟΡΙΟ 

ΥΨΗΛΟ-
ΤΕΡΟ ΟΡΙΟ 

ΕΛΑ 
ΧΙ 
ΣΤΟ 

ΜΕΓΙ-
ΣΤΟ 

CC 36 44,47 9,355 1,559 41,31 47,64 25 60 
CT 180 43,32 10,167 0,758 41,38 44,82 3 67 
TT 133 44,37 10,237 0,888 42,61 46,12 18 71 

ΗΛΙ- 
KIA 

ΣΥΝΟ
ΛΟ 

349 43,84 10,100 0,541 42,78 44,90 3 71 

CC 35 27,5496 4,85370 0,82042 25,8823 29,2169 19,88 36,92 
CT 175 26,6672 5,00763 0,37854 25,9200 27,4143 17,07 52,52 
TT 132 25,9693 4,01067 0,34908 25,2787 26,6598 17,99 37,87 

ΒΜΙ 

ΣΥΝ. 342 26,4881 4,64330 0,25108 25,9942 26,9820 17,07 52,52 
CC 34 124,82 19,145 3,283 118,14 131,50 100 160 
CT 172 125,39 19,043 1,452 122,52 128,26 90 200 
TT 123 123,12 18,129 1,635 119,89 126,36 90 195 

SBP 

ΣΥΝ. 329 124,48 18,690 1,030 122,46 126,51 90 200 
CC 34 76,91 19,606 3,362 70,07 83,75 9 100 
CT 172 82,05 12,080 0,921 80,23 83,86 60 120 
TT 123 80,81 11,077 0,999 78,84 82,79 40 110 

DBP 

ΣΥΝ. 329 81,05 12,756 0,703 79,67 82,44 9 120 
CC 35 201,037 43,84442 7,41106 185,9761 216,0982 127,50 346,80
CT 177 191,725 36,07403 2,71149 186,3742 197,0766 102,85 293,25
TT 131 194,442 42,81868 3,74109 187,0411 201,8437 86,70 371,45

TC 

ΣΥΝ. 343 193,713 39,56592 2,13636 189,5112 197,9153 86,70 371,45
CC 33 120,64 63,841 11,113 98,00 143,27 40 312 
CT 157 114,92 62,817 5,013 105,01 124,82 34 322 
TT 118 113,19 57,964 5,336 102,62 123,75 39 379 

TG 

ΣΥΝ. 308 114,87 60,951 3,473 108,03 121,70 34 379 
CC 36 107,42 42,821 7,137 92,93 121,91 70 292 
CT 177 99,29 25,815 1,940 95,46 103,12 62 265 
TT 131 95,06 23,149 2,023 91,06 99,06 10 275 

GLU 

ΣΥΝ. 344 98,53 27,301 1,472 95,64 101,43 10 292 
CC 35 50,03 12,188 2,060 45,84 54,22 34 85 
CT 173 49,18 12,881 0,979 47,25 51,12 29 91 
TT 128 51,21 19,281 1,704 47,84 54,58 24 205 

HDL 

ΣΥΝ. 336 50,04 15,560 0,849 48,37 51,71 24 205 
CC 36 22,456 23,28881 3,88147 14,5758 30,3354 2,41 89,50 
CT 170 19,293 20,34468 1,56037 16,2132 22,3738 2,39 147,00
TT 123 22,714 34,31140 3,09376 16,5896 28,8384 2,39 318,00

Lp (a) 

ΣΥΝ. 329 20,918 26,68074 1,47096 18,0246 23,8120 2,39 318,00
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ΠΙΝΑΚΑΣ 3.8. ΣΥΝΕΧΕΙΑ. 
95% ΔΙΑΣΤΗΜΑ 
ΕΜΠΙΣΤΟΣΥΝΗΣ 

 N MEΣΟΣ ΤΥΠΙΚΗ
ΑΠΟΚΛΙ

ΣΗ 

ΤΥΠΙΚΟ 
ΣΦΑΛΜΑ 

ΚΑΤΩΤΕ-
ΡΟ ΟΡΙΟ 

ΥΨΗΛΟ-
ΤΕΡΟ ΟΡΙΟ 

ΕΛΑ 
ΧΙ 
ΣΤΟ 

ΜΕΓΙ-
ΣΤΟ 

CC 31 117,932 28,65087 5,14585 107,4230 128,4415 70,10 188,00
CT 150 108,987 30,28303 2,47260 104,1011 113,8729 0,45 171,00
TT 100 111,024 29,88792 2,98879 105,0936 116,9544 42,20 213,00

Apo B 

ΣΥΝΟ
ΛΟ 

281 110,699 29,98666 1,78885 107,1774 114,2201 0,45 213,00

CC 31 163,000 25,54473 4,58797 153,6301 172,3699 124,00 220,00
CT 150 163,933 24,72063 2,01843 159,9449 167,9218 103,00 242,00
TT 100 157,687 27,35832 2,73583 152,2585 163,1155 90,20 218,00

Apo 
A1 

ΣΥΝ. 281 161,607 25,85255 1,54223 158,5716 164,6433 90,20 242,00
CC 31 308,903 55,79926 10,02184 288,4359 329,3706 181,00 408,00
CT 150 320,073 63,26806 5,16582 309,8656 330,2811 205,00 577,00
TT 100 320,610 61,59396 6,15940 308,3884 332,8316 207,00 503,00

ΙΝΩ 
ΔΟ 
ΓΟ 
ΝΟ ΣΥΝ. 281 319,032 61,78912 3,68603 311,7762 326,2879 181,00 577,00

CC 33 5,5030 8,44406 1,46992 2,5089 8,4972 0,90 43,40 
CT 113 5,6823 8,07565 0,75969 4,1771 7,1875 0,70 76,10 
TT 82 3,8709 2,97395 0,32842 3,2174 4,5243 0,70 18,10 

ΑΜΥ
ΛΟΕΙ
ΔΕΣ 

ΣΥΝ. 228 5,0049 6,79069 0,44972 4,1187 5,8910 0,70 76,10 
CC 24 10,5858 2,32389 0,47436 9,6045 11,5671 6,99 16,30 
CT 128 12,9645 6,70996 0,59308 11,7909 14,1381 4,24 46,00 
TT 79 10,9747 3,89456 0,43817 10,1024 11,8470 -6,93 22,01 

ΟΜΟ
ΚΥ 
ΣΤΕΪ
ΝΗ ΣΥΝ. 231 12,0369 5,62413 0,37004 11,3078 12,7660 -6,93 46,00 

CC 4 111,577 13,87885 6,93942 89,4932 133,6618 92,06 124,89
CT 19 64,9621 26,48393 6,07583 52,1973 77,7269 28,72 127,51
TT 21 74,1000 28,69802 6,26242 61,0368 87,1632 38,69 150,06

ΟΧ. 
LDL 

ΣΥΝ. 44 73,5611 29,28074 4,41424 64,6590 82,4633 28,72 150,06
CC 31 1,4446 1,37774 0,24745 0,9393 1,9500 0,00 4,63 
CT 140 1,7022 1,67034 0,14117 1,4230 1,9813 0,15 8,66 
TT 89 1,6896 1,78164 0,18885 1,3143 2,0649 0,15 8,72 

CRP 

ΣΥΝ. 260 1,6671 1,67407 0,10382 1,4627 1,8716 0,00 8,72 
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Η στατιστική ανάλυση έγινε με έλεγχο ANOVA και τα αποτελέσματά της φαίνονται στον 

πίνακα 3.9  

 

 ΠΙΝΑΚΑΣ 3.9. ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ ΣΤΑΤΙΣΤΙΚΟΥ ΕΛΕΓΧΟΥ ANOVA. 
ΧΑΡΑΚΤΗ-
ΡΙΣΤΙΚΟ 

ΑΘΡΟΙΣΜΑ 
ΤΕΤΡΑΓΩΝΩΝ 

df ΜΕΣΟΣ 
ΤΕΤΡΑΓΩΝΟΥ 

F P-VALUE 

ΗΛΙΚΙΑ 99,784 2 49,892 0,488 0,614 

BMI 80,583 2 40,291 1,878 0,154 

SBP 373,145 2 186,572 0,533 0,588 

DBP 759,953 2 379,976 2,355 0,097 

TC 2646,427 2 1323,214 0,844 0,431 

TG 1432,084 2 716,042 0,192 0,826 

GLU 4522,664 2 2261,332 3,071 0,048 

HDL 301,973 2 150,987 0,622 0,537 

Lp(a) 930,464 2 465,232 0,652 0,522 

Apo B 2072,128 2 1036,064 1,153 0,317 

Apo A1 2408,568 2 1204,284 1,812 0,165 

ΙΝΩΔΟ- 
ΓΟΝΟ 

3592,019 2 1796,009 0,469 0,626 

ΑΜΥΛΟ- 
ΕΙΔΕΣ 

165,498 2 82,749 1,807 0,166 

ΟΜΟΚΥ- 
ΣΤΕΪΝΗ 

249,814 2 124,907 4,054 0,019 

ΟΧ. LDL 7191,997 2 3595,998 4,968 0,012 

CRP 1,751 2 0,876 0,311 0,733 

 
BMI: δείκτης μάζας σώματος HDL: υψηλής πυκνότητας λιποπρωτεΐνη  
SBP: συστολική αρτηριακή πίεση Lp(α): λιποπρωτεΐνη α 
DBP: διαστολική αρτηριακή πίεση Apo B: απολιποπρωτεΐνη Β 
TC: ολική χοληστερόλη Apo A1: απολιποπρωτεΐνη Α1 
TG: τριγλυκερίδια ΟΧ. LDL: οξειδωμένη LDL 
GLU: επίπεδα γλυκόζης CRP: C αντιδρώσα πρωτεΐνη 
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Όπως φαίνεται από τους πίνακες 3.8 και 3.9, δεν βρέθηκε στατιστικά σημαντική συσχέτιση 

του πολυμορφισμού C825T με την ηλικία (p value=0,614). Επίσης δεν βρέθηκε συσχέτιση με την 

αρτηριακή πίεση, ούτε με τη συστολική (p value= 0,588), ούτε με τη διαστολική (p value=0,097). Η 

στατιστική ανάλυση δεν έδειξε συσχέτιση του πολυμορφισμού με τα επίπεδα ολικής χοληστερόλης (p 

value=0,431), ούτε με τα επίπεδα τριγλυκεριδίων (p value=0,826), ούτε με τα επίπεδα HDL 

χοληστερόλης (p value=0,537) αλλά ούτε και με τα επίπεδα λιποπρωτεΐνης α (Lp α)  (p value=0,522).  

Όσον αφορά στις απολιποπρωτεΐνες Α1 και Β δεν βρέθηκε στατιστικά σημαντική συσχέτισή τους με 

τον πολυμορφισμό (p value=0,165 και p value=0,317 αντίστοιχα). Τέλος, δεν βρέθηκε συσχέτιση του 

πολυμορφισμού με τα επίπεδα ινωδογόνου (p value=0,626), ούτε με τα επίπεδα αμυλοειδούς (p 

value=0,166) αλλά ούτε με τα επίπεδα της C αντιδρώσας πρωτεΐνης (p value=0,733). 

Η στατιστική ανάλυση έδειξε στατιστικά σημαντική συσχέτιση του πολυμορφισμού με τα 

επίπεδα γλυκόζης (p value=0,048), όπου τα άτομα με γονότυπο ΤΤ (ομόζυγα για τον πολυμορφισμό) 

εμφάνιζαν χαμηλότερες τιμές γλυκόζης (95,06±23,2 mg/dl, n=131)  σε σχέση με τους γονότυπους CT 

(99,29±25,8 mg/dl, n=177) και CC (107,42±42,8 mg/dl, n=36). Επίσης, βρέθηκε συσχέτιση των 

επιπέδων ομοκυστεΐνης (p value=0,019) με τον πολυμορφισμό, όπου τα άτομα με γονότυπο CΤ και τα 

άτομα με γονότυπο ΤΤ εμφάνιζαν υψηλότερα επίπεδα ομοκυστεΐνης (12,96±6,7 μmol/L n=128 και 

10,97±3,9 μmol/L n=79, αντίστοιχα), σε σχέση με τα άτομα με γονότυπο CC (10,58±2,3 μmol/L, 

n=24). Τέλος, βρέθηκε στατιστικά σημαντική συσχέτιση του μελετούμενου πολυμορφισμού με τα 

επίπεδα οξειδωμένης LDL χοληστερόλης (p=0,012) σε ένα περιορισμένο κομμάτι του δείγματος 

(n=44), αρκούντως όμως μεγάλου για στατιστική ανάλυση. Συγκεκριμένα, βρέθηκε πως τα άτομα με 

γονότυπο CT και ΤΤ έχουν χαμηλότερα επίπεδα οξειδωμένης LDL (64,96±26,5 mg/dl n=19 και 

74,10±28,7 mg/dl n=21, αντίστοιχα) σε σχέση με τα άτομα με τον γονότυπο CC (111,57±13,9 mg/dl, 

n=4). 
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44..  ΣΣΥΥΖΖΗΗΤΤΗΗΣΣΗΗ..  
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Η στεφανιαία νόσος και η υπέρταση είναι σύνθετα πολυπαραγοντικά νοσήματα με σίγουρη 

επίδραση από γενετικούς παράγοντες. Οι μελέτες σε γονιδιακό επίπεδο έχουν πιστοποιήσει αρκετές 

μεταλλάξεις, που εμπλέκονται στο μηχανισμό ανάπτυξης των παραπάνω νοσημάτων. Σημειακές 

μεταλλάξεις στο γονίδιο του υποδοχέα της LDL (14), στο γονίδιο της λιποπρωτεϊνικής λιπάσης (15) 

και σε άλλα γονίδια, έχει βρεθεί ότι συμμετέχουν στη διαδικασία της αθηρογένεσης. Επίσης, η 

ταυτοποίηση μεταλλάξεων στο γονίδιο του αγγειοτενσινογόνου (31,32) και του υποδοχέα της 

αγγειοτενσίνης II (33) έχουν βοηθήσει στην κατανόηση μηχανισμών της ιδιοπαθούς υπέρτασης. 

Η παρατήρηση της αυξημένης ιοντοανταλλακτικής δραστηριότητας Nα+/Η+ σε κύτταρα 

ασθενών με ιδιοπαθή υπέρταση (47,48), οδήγησε τους ερευνητές στην εξέταση του μηχανισμού και 

του γενετικού υπόβαθρου για αυτό το φαινόμενο. Αποδείχθηκε πως η αυξημένη ανταλλαγή Nα+/Η+ 

οφείλεται σε αυξημένη ενεργοποίηση των Gi πρωτεϊνών σε αυτούς τους ασθενείς (50). Μελέτες για τη 

διευκρίνιση του αιτίου της αυξημένης ενεργοποίησης των Gi πρωτεϊνών οδήγησαν στον εντοπισμό 

του πολυμορφισμού C825T του γονιδίου GNβ3, που κωδικοποιεί την Gβ3 υπομονάδα των Gi 

πρωτεϊνών (54). Ο πολυμορφισμός C825Τ οδηγεί σε έλλειψη 41 αμινοξέων από την πρωτεΐνη Gβ3 

(Gβ3s) και φαίνεται να σχετίζεται με αυξημένη ενεργοποίηση των Gi πρωτεϊνών (54). Το γονίδιο 

GNβ3 θεωρείται υποψήφιο γονίδιο για την υπέρταση, ωστόσο η συσχέτιση του πολυμορφισμού 

C825T με τη νόσο δεν επαληθεύεται στο σύνολο των ερευνών. Παράλληλα, ο ακριβής μηχανισμός με 

τον οποίο συμμετέχει η αυξημένη ανταλλαγή Nα+/Η+ στην υπέρταση δεν είναι πλήρως 

διευκρινισμένος. 

Ο πολυμορφισμός C825T βρέθηκε επίσης να προκαλεί μειωμένη ενεργοποίηση των Gi 

πρωτεϊνών στο λιπώδη ιστό με συνέπεια τη μειωμένη λιπόλυση (85). Τα ερευνητικά δεδομένα προς 

αυτή την κατεύθυνση είναι λιγοστά και δεν επιβεβαιώνεται από όλα η συσχέτιση του πολυμορφισμού 

με την παχυσαρκία. 

Στην παρούσα μελέτη διερευνήθηκε η πιθανή συσχέτιση του πολυμορφισμού C825T με τα 

επίπεδα αρτηριακής πίεσης, το δείκτη μάζας σώματος και βιοχημικούς δείκτες σε ένα τυχαίο δείγμα 

375 ενήλικων ατόμων (205 αντρών και  170 γυναικών) γενικού πληθυσμού. 

 

 ΣΥΧΝΟΤΗΤΑ ΕΜΦΑΝΙΣΗΣ ΤΟΥ ΠΟΛΥΜΟΡΦΙΣΜΟΥ C825T. 

Σύμφωνα με τα αποτελέσματα της παρούσας μελέτης, η κατανομή των γονότυπων στο δείγμα 

ήταν: 10,1% CC, 51,2% CT και 38,7% TT. Η συχνότητα εμφάνισης του αλληλόμορφου C ήταν 

35,73% και του Τ αλληλόμορφου 64,27%. Δεν προέκυψε στατιστικά σημαντική διαφορά στη 

συχνότητα εμφάνισης του πολυμορφισμού στα δύο φύλλα (p=0,103). 

Η συχνότητα εμφάνισης των αλληλομόρφων είναι εντελώς διαφορετική από τη συχνότητα που 

παρατηρείται στους Καυκάσιους. Σύμφωνα με την έρευνα των Siffert et.al. (84), η συχνότητα  
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εμφάνισης του Τ αλληλόμορφου στους Καυκάσιους κυμαίνεται από 21%-38%. Στους Γερμανούς η 

συχνότητα εμφάνισης των αλληλομόρφων είναι 30% για το Τ και 70% για το C (52,69). Στην Ισπανία,  

η συχνότητα εμφάνισης του Τ αλληλόμορφου σε δείγμα 86 ατόμων ήταν 33,7% (70), ενώ σε 

συμφωνία με αυτή τη συχνότητα είναι και έρευνα με Ιταλικό πληθυσμό (71). Στη Γαλλία και 

Φιλανδία η συχνότητα εμφάνισης του Τ είναι 30% (63), ενώ παρόμοια συχνότητα εμφανίζεται και σε 

δείγμα Αυστραλών (55). 

Μόνο σε μία έρευνα βρέθηκε μεγαλύτερη συχνότητα εμφάνισης του Τ αλληλόμορφου σε 

Καυκάσιους. Πρόκειται για την έρευνα σε δείγμα 447 ατόμων Oji-Cree στον Καναδά. Η συχνότητα 

εμφάνισης του Τ αλληλόμορφου βρέθηκε 50,1% (68). 

Σε όλες τις έρευνες σε Καυκάσιους πληθυσμούς φαίνεται ότι το C αλληλόμορφο είναι 

επικρατές, εκτός από την παρούσα όπου επικρατεί το Τ αλληλόμορφο. Κρίνεται σκόπιμη η 

επαλήθευση ή διάψευση αυτού του ευρήματος για τον Ελληνικό πληθυσμό. 

 

 ΠΟΛΥΜΟΡΦΙΣΜΟΣ C825T ΚΑΙ ΑΡΤΗΡΙΑΚΗ ΠΙΕΣΗ. 

Στην παρούσα μελέτη δεν βρέθηκε συσχέτιση του πολυμορφισμού με τη συστολική αρτηριακή 

πίεση (CC:124,82±19,1 n=34, έναντι CT:125,39±19 n=172, έναντι ΤΤ:123,12±18,1 n=123, p=0,588), 

ούτε με τη διαστολική αρτηριακή πίεση (CC:76,91±19,6 n=34, έναντι CT:82,05±12,1 n=172, έναντι 

ΤΤ:80,81±11,1 n=123, p=0,097). Επίσης δεν βρέθηκε συσχέτιση του πολυμορφισμού με την 

υπέρταση (p=0,112). Ως υπερτασικά χαρακτηρίστηκαν τα άτομα του δείγματος με συστολική 

αρτηριακή πίεση ≥140 mm Hg ή/και διαστολική πίεση ≥90 mm Hg (5) ή με χρήση αντιυπερτασικής 

αγωγής. 

Τα ευρήματα αυτά είναι σύμφωνα με τις μελέτες των Kato et.al. (61) και Ishikara et.al. (62) 

στην Ιαπωνία. Στην έρευνα των Kato et.al. με δείγμα 1233 ατόμων σε δύο ομάδες (υπερτασικοί – μη 

υπερτασικοί) δεν βρέθηκε συσχέτιση του πολυμορφισμού με την υπέρταση. Ωστόσο, στην έρευνα 

αυτή θεωρήθηκαν υπερτασικοί όσοι είχαν συστολική πίεση ≥160 mm Hg ή/και διαστολική πίεση ≥95 

mm Hg ή λάμβαναν αντιϋπερτασικά φάρμακα. Στην έρευνα των Ishikara et.al. με δείγμα 352 ατόμων 

αστικού πληθυσμού, επίσης δεν βρέθηκε συσχέτιση. Ανάλογα ήταν και τα αποτελέσματα σε 

πληθυσμό Αφρικανοαμερικάνων (n=904) (65). Επίσης σε έρευνα ΄΄ασθενών –μαρτύρων΄΄ με Γαλλικό 

πληθυσμό δεν βρέθηκε συσχέτιση του πολυμορφισμού με τα επίπεδα αρτηριακής πίεσης (63). 

Ωστόσο, στη συγκεκριμένη έρευνα τα κριτήρια για ύπαρξη υπέρτασης ήταν: διαστολική πίεση ≥160 

mm Hg ή λήψη φαρμάκων για την υπέρταση. Σε πληθυσμιακή προοπτική έρευνα 903 Φιλανδών 

αντρών δεν βρέθηκε συσχέτιση του πολυμορφισμού με την αρτηριακή πίεση. 

Αντίθετα, σε έρευνα των Benjafield et.al. με δείγμα 110 υπερτασικών και 189 μη υπερτασικών 

Αυστραλών, βρέθηκε στατιστικά μεγαλύτερη συχνότητα του Τ αλληλόμορφου στην ομάδα των  
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υπερτασικών (55). Σε παρόμοια έρευνα ΄΄ασθενών-μαρτύρων΄΄ στο Βερολίνο βρέθηκε επίσης 

συσχέτιση του πολυμορφισμού με την υπέρταση (p<0,01), με κριτήρια για ύπαρξη υπέρτασης:         

>140 mm Hg ή/και >95 mm Hg ή φαρμακευτική αγωγή (56). Η ίδια συσχέτιση υπάρχει και σε έρευνα 

΄΄ασθενών – μαρτύρων΄΄ στην Ιαπωνία (57). Επίσης, σε έρευνα με δείγμα 428 ατόμων Αφρικανικής 

καταγωγής στο Λονδίνο, βρέθηκε ισχυρή συσχέτιση του πολυμορφισμού με την υπέρταση (p=0,032)  

(58). Τα κριτήρια ύπαρξης υπέρτασης που χρησιμοποιήθηκαν ήταν: ≥160 mm Hg ή/και ≥95 mm Hg ή 

φαρμακευτική αγωγή. 

Σε πληθυσμιακή έρευνα των Schunkert et.al. στη Γερμανία με δείγμα 608 ατόμων 52-67 ετών, 

βρέθηκε συσχέτιση του πολυμορφισμού με αυξημένα επίπεδα διαστολικής αρτηριακής πίεσης 

(p=0,02) (59). Τα κριτήρια ύπαρξης υπέρτασης που χρησιμοποιήθηκαν ήταν: ≥160 mm Hg ή/και ≥95 

mm Hg ή φαρμακευτική αγωγή. Σε έρευνα δείγματος 447 νεαρών ατόμων του πληθυσμού Oji-Cree 

στον Καναδά, βρέθηκαν στατιστικά χαμηλότερα επίπεδα συστολικής αρτηριακής πίεσης για το 

γονότυπο ΤΤ σε σχέση με τους άλλους γονότυπους (p=0,022). Τα κριτήρια ύπαρξης υπέρτασης που 

χρησιμοποιήθηκαν ήταν: >140 mm Hg ή/και >90 mm Hg ή φαρμακευτική αγωγή (68). 

Τα διαφορετικά αποτελέσματα των ερευνών σε σχέση με τον πολυμορφισμό C825T και την 

υπέρταση μπορεί να οφείλονται στην ύπαρξη και άλλων πολυμορφικών θέσεων στο γονίδιο GNβ3 με 

δυσαναλογία σύνδεσης για τον εν λόγω πολυμορφισμό. Η παραγωγή της μεταλλαγμένης Gβ3s 

πρωτεΐνης πιθανόν να απαιτεί την παρουσία και άλλων πολυμορφισμών, εκτός του C825T, στο 

γονίδιο GNβ3. Ακόμη, είναι πιθανό να εμπλέκονται και άλλα γονίδια συνεργώντας στον υπερτασικό 

φαινότυπο. Θα πρέπει επίσης να επισημανθεί η διαφορετική ταξινόμηση των ατόμων ως προς την 

υπέρταση στις διάφορες έρευνες. 

 

 ΠΟΛΥΜΟΡΦΙΣΜΟΣ C825T ΚΑΙ ΔΕΙΚΤΗΣ ΜΑΖΑΣ ΣΩΜΑΤΟΣ (ΔΜΣ). 

Στην παρούσα έρευνα δεν βρέθηκε συσχέτιση του πολυμορφισμού με το δείκτη μάζας 

σώματος (CC:27,55±4,8 n=35, έναντι CT:26,67±5,0 n=175, έναντι ΤΤ:25,97±4 n=342, p=0,154). 

Το εύρημα αυτό είναι σύμφωνο με την πληθυσμιακή έρευνα των Snapir et.al. στην Φιλανδία, 

με δείγμα 903 αντρών 42-61 χρονών, όπου δεν βρέθηκε συσχέτιση του πολυμορφισμού με το ΔΜΣ 

(66). Αντίθετα, στην έρευνα των Siffert et.al. συσχετίστηκε ο πολυμορφισμός με την παχυσαρκία 

(ΔΜΣ>27 kg/m2) σε δείγμα Γερμανών (n=277), Κινέζων (n=960) και Αφρικανών (n=459) αντρών 

(84). 

 

 ΠΟΛΥΜΟΡΦΙΣΜΟΣ C825T ΚΑΙ ΒΙΟΧΗΜΙΚΟΙ ΔΕΙΚΤΕΣ. 

Από τους βιοχημικούς δείκτες που εξετάστηκαν στην παρούσα εργασία, δεν βρέθηκε 

συσχέτιση του πολυμορφισμού με τα επίπεδα ολικής χοληστερόλης (p value=0,431), ούτε με τα 

επίπεδα τριγλυκεριδίων (p value=0,826), ούτε με τα επίπεδα HDL χοληστερόλης (p value=0,537)  
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αλλά ούτε και με τα επίπεδα λιποπρωτεΐνης α (Lp α)  (p value=0,522). Όσον αφορά στις 

απολιποπρωτεΐνες Α1 και Β δεν βρέθηκε στατιστικά σημαντική συσχέτισή τους με τον πολυμορφισμό  

(p value=0,165 και p value=0,317 αντίστοιχα). Τέλος, δεν βρέθηκε συσχέτιση του πολυμορφισμού με 

τα επίπεδα ινωδογόνου (p value=0,626), ούτε με τα επίπεδα αμυλοειδούς (p value=0,166) αλλά ούτε 

με τα επίπεδα της C αντιδρώσας πρωτεΐνης (p value=0,733). 

Αντίθετα, στην παρούσα μελέτη βρέθηκε συσχέτιση του πολυμορφισμού με τα επίπεδα 

γλυκόζης, με τα επίπεδα ομοκυστεΐνης και με τα επίπεδα οξειδωμένης LDL χοληστερόλης. Σε σχέση 

με τα επίπεδα γλυκόζης, τα άτομα με γονότυπο ΤΤ εμφάνιζαν χαμηλότερα επίπεδα γλυκόζης νηστείας 

(95,06±23,2 mg/dl, n=131) σε σύγκριση με το γονότυπο CT (99,29±25,8 mg/dl, n=177) και με το 

γονότυπο CC (107,42±42,8 mg/dl, n=36). Η συσχέτιση του πολυμορφισμού με χαμηλά επίπεδα 

γλυκόζης ήταν οριακά σημαντική (p=0,048). Σε σχέση με τα επίπεδα ομοκυστεΐνης, τα άτομα με 

γονότυπο CT εμφάνιζαν υψηλότερα επίπεδα (12,96±6,7 μmol/L, n=128) από τα άτομα με γονότυπο 

ΤΤ (10,97±3,9 μmol/L, n=79) και από τα άτομα με γονότυπο CC (10,58±2,3 μmol/L, n=24). Η 

συσχέτιση του πολυμορφισμού με αυξημένα επίπεδα ομοκυστεΐνης ήταν αρκετά σημαντική (p=0,019) 

και με δεδομένη τη συμμετοχή των επιπέδων ομοκυστεΐνης στη στεφανιαία νόσο, το παραπάνω 

εύρημα θα πρέπει να ερευνηθεί και σε ακόλουθες μελέτες. Σε σχέση με τα επίπεδα οξειδωμένης LDL 

χοληστερόλης, τα άτομα με γονότυπο CT εμφάνιζαν χαμηλότερα επίπεδα (64,96±26,5 mg/dl, n=19) 

από τα άτομα με γονότυπο ΤΤ (74,10±28,7 mg/dl, n=21) και από τα άτομα με γονότυπο CC 

(115,57±13,9 mg/dl, n=4). Η συσχέτιση του πολυμορφισμού με χαμηλά επίπεδα οξειδωμένης LDL 

χοληστερόλης ήταν αρκετά σημαντική (p=0,012), όμως το δείγμα ήταν αρκετά μικρό (n=44). Εξέταση 

μεγαλύτερου δείγματος είναι αναγκαία για την αποσαφήνιση του παραπάνω αποτελέσματος. 

Τα αποτελέσματα της συσχέτισης του πολυμορφισμού C825T με τους βιοχημικούς δείκτες δεν 

είναι συγκρίσιμα με τα αποτελέσματα άλλων ερευνών, καθώς δεν υπάρχουν βιβλιογραφικά δεδομένα. 

 

Συμπερασματικά, ο πολυμορφισμός C825T φαίνεται να επικρατεί στον Ελληνικό πληθυσμό, 

ενώ δεν ασκεί επίδραση στα επίπεδα αρτηριακής πίεσης και στο δείκτη μάζας σώματος. Παράλληλα, 

φαίνεται να επιδρά θετικά στα χαμηλά επίπεδα γλυκόζης, στα χαμηλά επίπεδα οξειδωμένης LDL και 

στα υψηλά επίπεδα ομοκυστεΐνης. Έρευνες με μεγαλύτερο δείγμα και σε σχέση με άλλους 

πολυμορφισμούς του γονιδίου θα μπορούσαν να ξεκαθαρίσουν το ρόλο του γονιδίου GNβ3 στην 

υπέρταση και τα καρδιαγγειακά νοσήματα. Η ταυτοποίηση γενετικών δεικτών, αν και επίπονη, είναι 

χρήσιμη για την καλύτερη κατανόηση των νοσημάτων και την πρόληψη ή έγκαιρη αντιμετώπισή τους. 
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Α. ΑΛΛΗΛΟΥΧΙΑ ΓΟΝΙΔΙΟΥ – ΠΡΩΤΕΪΝΗΣ. 
 ΑΛΛΗΛΟΥΧΙΑ ΓΟΝΙΔΙΟΥ GNβ3. 

 
Ακολουθεί η αλληλουχία του γονιδίου GNβ3 και τα εξόνια που το αποτελούν (87). Στο εξόνιο 

10 σημειώνεται και η θέση του πολυμορφισμού C825T (νουκλεοτίδιο 5500). Στον πίνακα 6.1 

φαίνονται τα όρια και τα μεγέθη των εξονίων καθώς και τα μεγέθη των εσονίων (52). 
Gene "GNB3" 
BASE COUNT     1527 a   2129 c   1783 g   1743 t 
       
EX.1    1 ccacaatagg ggcagacctg tccatccttc tctgtgggtc ccctgtacct ttctccccca 
       61 acaggatcag acccagaggc agctggttgg ggtttgtcga gaagaaggat tatccagatc 
      121 agtcctttct aatctcagct cctgcctgta ccctcccata ctcaccaaac cctcttcccc 
      181 accaccctga gctgaggagc acagtttgag gtactgacaa tggggccatc tatcaccctt 
      241 atatcccacc tcctggcctg gttgctaagt ggccctgact gccaagatca tcaccatgga 
      301 tgggggccgg gaccaggggg gccactggag ctgtagttgt ctgctccttt gcacccctcc 
      361 caaaccccaa cccttaatcc tcacagcttt gctctaatcc tgtggggcct gatgctctta 
      421 tctctgcctg cagagactga ccagggaagc accccttcac cccctcctct ctcagggctt 
      481 gtggtggggg ctgcccctct ctatggcccc acactcctgc ccccaaccct cctcccggct 
      541 gggcccaagt ctctctggaa tccgtacacc tccctccctc cccccacccc ttccccccac 
      601 ccctgccagc tgatttcatt tgcctgacgt tgtggttggc tctacccttc cctgtcaggc 
EX.2  661 ccccccaacc ccccgccggt cggggccagg ccaggccagg ccagctcctc tggcagcaga 
      721 gcctgggcag gtgacgggcg ggcgcgggcg tcgcagctga gggagtaagg aggctcccag 
      781 gaaccggagc tggaaacccg gccgaggtcc agccagagcc caagtaagag ggagctggcc 
      841 tgggctctgc tctcctgggc tggggcgcag gcagggctca ggcaggctgg ggctggacgc 
      901 aaaggacctc aaacttggag ggcctagctg gggagagggt gcagccaccc agtcgtttcc 
      961 ctgtgtcttg gagtctggtg tgggcacgaa gggcagaagc acagcctggt ggggggttcc 
EX.3 1021 tcaacaccga ccccatgttc ctggcaggag ccagagtgac ccctcgacct gtcagccatg 
     1081 ggggagatgg agcaactgcg tcaggaagcg gagcagctca agaagcagat tgcagtaact 
     1141 ccagagccct acccctgggg ccccagaaaa cagctgggga catgaggagc gtggcccagg 
     1201 gggagggggc tgggtttgct cttgagtgac tagaagtgac cagggacttt ctaaacttgg 
     1261 ttcgcatatt tgagaccccc aagccccaga gccccaagac caacctgccc tgaaggccca 
EX.4 1321 tgcacctgcc acccccacct cgcccttgct cccctgatgt ctgctttccc tgcaggatgc 
     1381 caggaaagcc tgtgctgacg ttactctggc agaggtaaga ccccctgtcc cccggaaggc 
     1441 agggcatggg gggaggggaa gggagctccc cgacccgcaa tagcgcgttg ctccgagcat 
     1501 tagtacagca cgtccttgga gtgaggaaac ccattaatta attcattcga ccaacatttt 
     1561 agcgggacct gctctgagcc aggcaccata ttggatgcga aagatgcgga cacggttcct 
     1621 attctcatcc gtagaacaag agtgaccaca gccccctccc agggccttga agatgaagaa 
     1681 gcgatagtac tttgtaaatt ataaagccct tgtagactct agctgctagt tttctatgct 
     1741 gtattttgtc aattctaaga tgcacatttc ttcacatttt gacatctctg aaatcaaggt 
     1801 gcattcagca atggatcatt gtttcaatta gaattgacag catcttttct ttcttagtga 
     1861 tgcatcttag attggattaa atatgttaat agtgaacact ttttatgagc cagatactgg 
     1921 gctaagctgc ataaatacct gatttcattg aattttcatg atatctctgt aaggtaggtg 
     1981 ctatgataag cctcatttta caccttgagt aaacagactc agggaggtga agcaacttgc 
     2041 ccaagataac aaagcaggcc gggcgcagtg gttcacgcct gtaatcccag ccctttggga 
     2101 gactgacgtg aaaggatcac ttgagctcag gagtttgaga ccagcctggg caacatagtg 
     2161 agatctcttc ttaatataaa aaaaattgct tttaactttt taaaaaaaga tagcaatgca 
     2221 agtgatggca aatcaagtct gttcactctg gacccccagc ctaagtctaa aatgtggtta 
     2281 gagctcaagg ggcatagtac cacagatttc aggaggtaca gttcagggtc atggtgatgc 
     2341 cccaggcacc cagttaaaaa gctagccgtg ctgcagcggt gggtgcaagc aggctcctct 
     2401 cggcttggga gagccagctc tgtgcatctc ttcccaaatc tgtttccaat gacctcacat 
     2461 tggcagctgg aaactggtca aagtgcaagt attcgtatcg tggaaatcac cttcccacct 
     2521 tcctcaccaa cactggagag gtgcttgtta aacacttaca agcaacacac ctctggccat 
     2581 gcatgcatct ctttcccaca tcagtctaag acactccagg gcagagactt atttctctaa 
     2641 ggctgggggc ctgacctaga gcctggcaca gagcgggaac ttgtatagat cagtggcagt 
EX.5 2701 gacagacatc tgggcacgta acctgctcac cctgatattc agtgcccctc tctctgcagc 
     2761 tggtgtctgg cctagaggtg gtgggacgag tccagatgcg gacgcggcgg acgttaaggg 
     2821 gacacctggc caagatttac gccatgcact gggccactga ttctaagtga ggcttggggg 
     2881 ggaaccgaga atgggagggt gagagcggga gtgaggaagg cgggaagggg aggcttgcat 
EX.6 2941 gatatgggat gccctctccc caggctgctg gtaagtgcct cgcaagatgg gaagctgatc 
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     3001 gtgtgggaca gctacaccac caacaaggta ccagccctgc ctccctgagc ctccaccact 
     3061 gcatccttcc taagggcgcc atgcctaccc tcctgtgccc agctgggagc ttggctccgg 
EX.7 3121 tcccatctct gctcaaacca ccctccctgc aggtgcacgc catcccactg cgctcctcct 
     3181 gggtcatgac ctgtgcctat gccccatcag ggaactttgt ggcatgtggg gggctggaca 
     3241 acatgtgttc catctacaac ctcaaatccc gtgagggcaa tgtcaaggtc agccgggagc 
     3301 tttctgctca cacaggtgag ggagagaccc tctcctcccc tcctgagggg ttcagggaac 
     3361 cctgggcttc cagtgggctg tggctctgca gccagggcac tgtccttcta accgcctcca 
EX.8 3421 ggttatctct cctgctgccg cttcctggat gacaacaata ttgtgaccag ctcgggggac 
     3481 accacgtggt gaggctgaac attgctggtg ctggggcttg ggagtgggcc cggcctttct 
EX.9 3541 ctaacagtct ccctccattt tggcagtgcc ttgtgggaca ttgagactgg gcagcagaag 
     3601 actgtatttg tgggacacac gggtgactgc atgagcctgg ctgtgtctcc tgacttcaat 
     3661 ctcttcattt cgggggcctg tgatgccagt gccaagctct gggatgtgcg agaggggacc 
     3721 tgccgtcaga ctttcactgg ccacgagtcg gacatcaacg ccatctgtgt gagtgcaccc 
     3781 cccaccccag cttcactcca actccttccc cgacactccc cacaacacat acaatacaca 
     3841 tcctctgccc ctcccatagc ttccctagcc ctttcttact gtattttttt tttttttttt 
     3901 tttttttttg agacagagtc tcactttgtc gcccaggctg gagtgcagtg gtgcaatctt 
     3961 ggctcactgc aacctctgcc tcctgggttg gagcaattct cctgcttcag cctcctgagt 
     4021 agctgggatt acaggtgtgc gccaccatgc ccggctaatt tttgtatttt tagtagagat 
     4081 ggggttttgc catgttggcc aggctggtct tgaactcttg acctgaggtg atcctcccac 
     4141 ctcagcttcc cagagtgcag tgctgggatt acagatgtga gccactgtgc ccagtcttcc 
     4201 ctagcccttt ctttctttcc tttttttgga gacagagtct cacactgttg cccagtctgg 
     4261 atgcagtggt gctatcatag ctcaccgcag tctcaacctc cagggttcaa ccaatcctcc 
     4321 caccacagcc tcctgagtag ctgggactac agatgcgtgt gaccacgctt ggctaatgtt 
     4381 ttgatttttg tgtagagatg ggttcccact atgttgccca ggctgagctg gaacttctga 
     4441 gctcaagcga tcctcctgcc tcagtctccc aaaatattgg gattacaggc atgagccacc 
     4501 acgcctagcc cattttatca cgtttgcttt atcatttttt ctctgtagag aaatagccat 
     4561 agatacacac acacatacac acttagatgt agatatacat tttctttctg tgtcttttga 
     4621 aagtaggttg cagacatcat gtttctttac cccttaagta cttcccgaaa caaagccctt 
     4681 ctgtagcata atcactgtat gattcttaag atcaggaaac tcaacattga cacaatacta 
     4741 cagtctacag tctatattca aatttcacca atagcctcaa aaatgtccat aatagctcat 
     4801 gtttttttct gtccaggatc caatccagaa acgtgcatta cctttcctcg ccatatcttt 
     4861 ttcgtcacca cctttaaact ggaactgttt tcccaccttt gtcttttatg tcattgacgt 
     4921 ttttgaagag tacaaaccag ttttctgtag actctccctc cgtttgagct tatctgacat 
     4981 ttgctcgccg tgagatccag gccttgcatt tgtactggac cctgttctta cacaccctga 
     5041 tccagcccac ttgtgtagtc tgggagtctg ggacaacctc cgtccgccct tctagccggg 
     5101 tcactgcagg caagccttgg tgctcttgcc tgcgacgtgg aaatgatgcc tgcctgcagc 
     5161 gctgtatagt gcagagcggg cgaggggcat agggaagtca ctggcacgtg gtatgtgttg 
     5221 gcagggctgc ttctcacccc aaaccaaggg agggacaggc agggaggctg agagcagcgg 
     5281 cttgccctgg agctgtcagg tgggaggcag agggcgggag aggctgtggg ctgcccaggt 
EX.105341 ctgatccctg acccacttgc cacccgtgcc ctcagttctt ccccaatgga gaggccatct 
     5401 gcacgggctc ggatgacgct tcctgccgct tgtttgacct gcgggcagac caggagctga 
C825T5461 tctgcttctc ccacgagagc atcatctgcg gcatcacgtCC cgtggccttc tccctcagtg 
     5521 gccgcctact attcgctggc tacgacgact tcaactgcaa tgtctgggac tccatgaagt 
     5581 ctgagcgtgt gggtaagggc cagccctggc tgctgcttcc tcagctggaa ggaccctccc 
     5641 cagccctccc tccccattct gtacccccca tcagctccca tttcggactc tcttactgct 
     5701 gtcccttgtc actgggtgac tccacccctg gaatccagta ccccttggtt cccaactagg 
     5761 actgttttcc ctcagtgttg ctctaagcag cctctctcca ctgcccaatg ccatgactgc 
     5821 tccctgccct aggagatctg tggaccatga ctgtccagtc agttctgggt tcctggcatt 
     5881 tcaggggcac ccactgagag gcaagacagc ctcagggaaa catggaatca aggcagaatc 
     5941 aaggagatct ggagtggccc gagggccctg actgcagcct agggctcatc taagactagc 
     6001 ctgaagttgg tcagatagga tggcttcttc tctatcaaga ggccaggtgc tgatgaaaat 
     6061 aacactggcc aggggcagaa tccaaatcct aattctgttg ctcactttct gagtgtcctt 
     6121 gcacaagtca ctcctccatg ggcctcagtt tcttcatctg gaagcaaaga aataggatga 
     6181 acggttgcct tctcttttcc agcacctgtc aaggtgccct cgggtttttt catagtacac 
     6241 agatgcttcc agcctttctc tgtctgatcc cagccctccc ccaaccaaag ctcttgacag 
     6301 agaaccccct gccctacagc taatcctctt tcagtctctt agccttcttc aggggttgag 
     6361 cccagtctac cgagtctagg atccctgcat gcatgtgctc aagcacacat gcacacacac 
     6421 acgtacacac acccacacat gcatacacat gcacacatat ccccccacac acccacatac 
     6481 acacacacac ccacacaccc acacatacac ttacacgcat gcacacactg ctttccaaat 
EX.116541 cagcttggag agacaggctg actcctttcc ctcttcctca ggcatcctct ctggccacga 
     6601 taacagggtg agctgcctgg gagtcacagc tgacgggatg gctgtggcca caggttcctg 
     6661 ggacagcttc ctcaaaatct ggaactgagg aggctggaga aagggaagtg gaaggcagtg 
     6721 aacacactca gcagccccct gcccgacccc atctcattca ggtgttctct tctatattcc 
     6781 gggtgccatt cccactaagc tttctccttt gagggcagtg gggagcatgg gactgtgcct 
     6841 ttgggaggca gcatcaggga cacaggggca aagaactgcc ccatctcctc ccatggcctt 
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     6901 ccctccccac agtcctcaca gcctctccct taatgagcaa ggacaacctg cccctcccca 
     6961 gccctttgca ggcccagcag acttgagtct gaggccccag gccctaggat tcctccccca 
     7021 gagccactac ctttgtccag gcctgggtgg tatagggcgt ttggccctgt gactatggct 
     7081 ctggcaccac tagggtcctg gccctcttct tattcatgct ttctcctttt tctacctttt 
     7141 tttctctcct aagacacctg caataaagtg tagcaccctg gt 
 

 

ΠΙΝΑΚΑΣ 6.1. ΕΞΟΝΙΑ ΚΑΙ ΕΣΟΝΙΑ ΤΟΥ ΓΟΝΙΔΙΟΥ GNβ3 (52). 
ΕΞΟΝΙΟ ΜΕΓΕΘΟΣ bp ΘΕΣΗ ΕΣΟΝΙΟ ΜΕΓΕΘΟΣ bp 

1 210 1-209 1 448 

2 165 658-822 2 224 

3 87 1047-1133 3 241 

4 39 1375-1413 4 1345 

5 107 2759-2865 5 97 

6 64 2963-3026 6 125 

7 163 3152-3314 7 106 

8 67 3421-3487 8 78 

9 202 3566-3767 9 1607 

10 217 5375-5591 10 989 

11 601 6581-7181   
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 ΑΜΙΝΟΞΙΚΗ ΑΛΛΗΛΟΥΧΙΑ ΤΗΣ ΠΡΩΤΕΪΝΗΣ Gβ3. 
 

Ακολουθεί η αμινοξική αλληλουχία της Gβ3 πρωτεΐνης (88). 
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Β. ΑΝΤΙΔΡΑΣΤΗΡΙΑ ΓΙΑ PCR, ΠΕΨΗ ΚΑΙ 
ΗΛΕΚΤΡΟΦΟΡΗΣΗ. 

  
 

1. ΕΚΚΙΝΗΤΕΣ. 
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2. Taq ΠΟΛΥΜΕΡΑΣΗ. 
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3. ΜΙΓΜΑ ΟΛΙΓΟΝΟΥΚΛΕΟΤΙΔΙΩΝ. 

 

 
 

 

4. ΕΝΖΥΜΟ BsaJ I. 
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5. ΜΑΡΤΥΡΑΣ. (DNA LADDER) 

 

 

 


