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ΠΕΡΙΛΗΨΗ 

 

 

 Το ενδοθήλιο είναι ένας δυναμικός ιστός με ολική επιφάνεια περίπου 

400 m2 και βάρος περίπου 2 κιλά. Καλύπτει την εσωτερική επιφάνεια των 

αγγείων και την εσωτερική στιβάδα του ενδοκαρδίου στις καρδιακές 

κοιλότητες. Μέσω της σύνθεσης διάφορων αγγειοσυσπαστικών (ενδοθηλίνες, 

θρομβοξάνη Α2) και αγγειοδιασταλτικών (μονοξείδιο του αζώτου, ενδοθηλια-

κός παράγοντας υπερπόλωσης, προστακυκλίνη) παραγόντων, το ενδοθήλιο 

ρυθμίζει τον αγγειακό τόνο και τις αλληλεπιδράσεις μεταξύ των αιμοπεταλίων 

και λευκοκυττάρων και του αγγειακού τοιχώματος, ελέγχει τη θρόμβωση και 

την αγγειακή ανάπτυξη. Η δυσλειτουργία του ενδοθηλίου οφείλεται σε 

παράγοντες όπως η υπερχοληστερολαιμία, η υπερομοκυστεϊναιμία, γενετικοί 

και περιβαλλοντικοί (διατροφή) παράγοντες. Οι παράγοντες αυτοί έχουν ως 

κοινό παρανομαστή το αυξημένο οξειδωτικό στρες. Αποτέλεσμα της 

δυσλειτουργίας του ενδοθηλίου είναι η αθηροσκλήρωση και ο σχηματισμός 

θρόμβων, η στεφανιαία νόσος, η καρδιακή και η νεφρική ανεπάρκεια. 

 Η διατροφή παίζει σημαντικό ρόλο στη λειτουργία του ενδοθηλίου. 

Έχουν μελετηθεί πολλά μακροθρεπτικά (υδατάνθρακες, πρωτεΐνες, λίπη) και 

μικροθρεπτικά (βιταμίνες, μέταλλα, ιχνοστοιχεία) συστατικά για την επίδρασή 

τους στη λειτουργικότητα του ενδοθηλίου. Συστατικά με θετική επίδραση είναι 

τα μονοακόρεστα και πολυακόρεστα λιπαρά οξέα, οι αντιοξειδωτικές βιταμίνες 

(βιταμίνες C, Ε και Α, καροτενοειδή, φυλλικό οξύ), οι πολυφαινόλες, τα 

αμινοξέα αργινίνη και κιτρουλλίνη, το ασβέστιο και ο ψευδάργυρος. Συστατικά 

με αρνητική επίδραση είναι τα κορεσμένα και τα trans λιπαρά οξέα, τα 

αμινοξέα ομοκυστεΐνη, γλουταμίνη και λυσίνη, ο σίδηρος και η καφεΐνη. Το 

αλκοόλ δείχνει να έχει θετική επίδραση, όταν καταναλώνεται σε μικρές 

ποσότητες, και αρνητική, όταν καταναλώνεται σε μεγάλες ποσότητες. Οι πιο 

συχνοί μηχανισμοί με τους οποίους τα διάφορα θρεπτικά συστατικά επιδρούν 

στη λειτουργικότητα του ενδοθηλίου είναι μέσω της ρύθμισης της παραγωγής 

του μονοξειδίου του αζώτου και μέσω της μείωσης ή αύξησης του οξειδωτικού 

στρες. Ωστόσο, ο ρόλος της διατροφής στη λειτουργικότητα του ενδοθηλίου 

απαιτεί περαιτέρω διερεύνηση. 
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Λειτουργικότητα ενδοθηλίου 
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1.1. ΕΙΣΑΓΩΓΗ 
 
 
1.1.1. Ενδοθήλιο 

 

Το ενδοθήλιο είναι ένας χιτώνας, ο οποίος καλύπτει την εσωτερική 

επιφάνεια των αγγείων, καθώς και την εσωτερική στιβάδα του ενδοκαρδίου 

στις καρδιακές κοιλότητες.1 Η ολική επιφάνεια που καλύπτει είναι 400 m2 και 

το βάρος του κυμαίνεται στα 2 κιλά.2 Αποτελείται από μια στιβάδα 

αποπλατυσμένων επιθηλιακών κυττάρων με ποικίλους λειτουργικούς ρόλους, 

που σχηματίζει φυσιολογικά μια συνεχή και σχετικά λεία επιφάνεια.1 Τα 

κύτταρα μεταξύ τους συνδέονται τουλάχιστον με δύο τρόπους μεσοκυττάριων 

συνδεσμικών συμπλεγμάτων: με σφιχτές συνδέσεις, οι οποίες παρεμποδίζουν 

τη διαρροή των συστατικών του πλάσματος μέσα στο αρτηριακό τοίχωμα, και 

με συνδέσεις επικοινωνίας ή χάσματα, που επιτρέπουν μικρά μόρια να 

περνούν μεταξύ των ενδοθηλιακών κυττάρων.2 Κύριο χαρακτηριστικό αυτών 

είναι η παρουσία πολλών πινοκυτταρικών κυστιδίων, τα οποία εμπλέκονται 

στη διαδικασία μεταφοράς ουσιών από τη μια πλευρά των κυττάρων στην 

άλλη.1 Το ενδοθήλιο δεν είναι ομοιόμορφο σε όλη του την έκταση, αλλά 

υπάρχουν διαφορές από περιοχή σε περιοχή. Για παράδειγμα τα αρτηριακά 

ενδοθηλιακά κύτταρα, σε αντίθεση με τα τριχοειδικά, στερούνται υποδοχέων 

για τον αυξητικό αιμοπεταλιακό παράγοντα (Platelet-Derived Growth Factor, 

PDGF). Ωστόσο, για το θέμα αυτό υπάρχουν σχετικά λίγα δεδομένα, αλλά 

είναι γνωστό ότι μερικές αρτηρίες είναι ευαίσθητες στην ανάπτυξη 

αθηρoσκλήρωσης και άλλες όχι.2

Για πολλές δεκαετίες επικρατούσε η άποψη ότι το ενδοθήλιο αποτελεί 

έναν παθητικό  ημιδιαπερατό φραγμό μεταξύ του αγγειακού τοιχώματος και 

των συστατικών του αίματος. Σήμερα γίνεται αποδεκτό ότι πρόκειται για ένα 

δυναμικό ιστό με μεγάλη ποικιλία καρδιαγγειακών ομοιοστατικών 

λειτουργιών.2-4 
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1.2. ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΚΟΤΗΤΑ ΕΝΔΟΘΗΛΙΟΥ 

 

 
1.2.1. Φυσιολογική ενδοθηλιακή λειτουργία 

 

Η φυσιολογική ενδοθηλιακή λειτουργία περιλαμβάνει: α) τη ρύθμιση 

του αγγειακού τόνου, της διαμέτρου και της αιματικής ροής σε απάντηση 

νευρικών και μηχανικών ερεθισμάτων, β) τον έλεγχο της θρόμβωσης  του 

αίματος και της θρομβώλυσης, γ) τη ρύθμιση των αλληλεπιδράσεων μεταξύ 

των αιμοπεταλίων και λευκοκυττάρων και του αγγειακού τοιχώματος, δ) την 

προώθηση και παρεμπόδιση της αγγειακής ανάπτυξης, ε) τη ρύθμιση της 

αρχιτεκτονικής του αγγειακού τοιχώματος και της αγγειακής διαπερατότητας, 

στ) την τροποποίηση διαφόρων ουσιών που κυκλοφορούν στο πλάσμα 

(π.χ.αμίνες, λιποπρωτεϊνες) και ζ) μέσω της αγγειακής ρύθμισης, τον έλεγχο 

του τόνου των λείων μυϊκών ινών των στεφανιαίων αρτηριών. Η 

λειτουργικότητα του ενδοθηλίου οφείλεται στην ικανότητά του να συνθέτει και 

να απελευθερώνει αγγειοδραστικούς, θρομβωρυθμιστικούς και αυξητικούς  

παράγοντες, οι οποίοι θα αναλυθούν στη συνέχεια. ( πίνακας 1.1) 3-7

Στην καρδιά εκτός από τα αγγειακά ενδοθηλιακά κύτταρα των 

στεφανιαίων αρτηριών, υπάρχουν και τα ενδοκαρδιακά ενδοθηλιακά κύτταρα. 

Σήμερα γίνεται αποδεκτό ότι, φυσιολογικά, υπάρχει μια παρακρινής οδός 

ρύθμισης της καρδιακής λειτουργίας από το ενδοθήλιο, το οποίο 

απελευθερώνοντας καρδιοδραστικούς παράγοντες συμμετέχει άμεσα στη 

ρύθμιση της ενδογενούς συσταλτικής κατάστασης του μυοκαρδίου, αλλά και 

έμμεσα επηρεάζοντας το μεταφορτίο, προφορτίο, στεφανιαία αιμάτωση και 

καρδιακή συχνότητα ή, τέλος, αλληλεπιδρώντας με άλλους νευροορμονικούς 

παράγοντες.2 Επίσης, υποστηρίχθηκε ότι για την παρακρινή ρύθμιση της 

συσταλτικής κατάστασης του μυοκαρδίου ευθύνονται όχι μόνο τα 

ενδοκαρδιακά ενδοθηλιακά κύτταρα, αλλά, κυρίως, τα στεφανιαία 

μικροαγγειακά ενδοθηλιακά κύτταρα, τα οποία έρχονται σε στενή επαφή με τα 

μυοκαρδιακά κύτταρα σε όλη την έκταση της καρδιάς.1
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Πίνακας 1.1. Ενδοθηλιακοί παράγοντες 4

 

Αγγειοδιασταλτικοί Αγγειοσυσπαστικοί 
Μονοξείδιο του Αζώτου Ενδοθηλίνη - 1 

Προστακυκλίνη Αγγειοτασίνη  ΙΙ 
EDHF (ενδοθηλιακός παράγοντας 

υπερπόλωσης) 
Ενδοϋπεροξείδια 

 Θρομβοξάνη Α2 
Αντιθρομβωτικοί Προθρομβωτικοί 
Προστακυκλίνη Θρομβοξάνη Α2 

Μονοξείδιο του Αζώτου  
Αναστολείς Αύξησης Αυξητικοί 
Μονοξείδιο του Αζώτου Υπεροξειδικές ρίζες 

Προστακυκλίνη Ενδοθηλίνη 
 Αγγειοτασίνη ΙΙ 

Αντιφλεγμονώδεις Φλεγμονώδεις 
Μονοξείδιο του Αζώτου Ελεύθερες Ρίζες 

 TNF-α (παράγοντας νέκρωσης) 
 

 

 

1.2.2. Αγγειοσυσπαστικοί ενδοθηλιακοί παράγοντες 

 

1.2.2.1. Ενδοθηλίνες 

 

Η ενδοθηλίνη (ΕΤ) αποτελεί τον ισχυρότερο αγγειοσυσπαστικό 

παράγοντα προερχόμενο από το ενδοθήλιο. Ανήκει σε μια οικογένεια 

ισοπεπτιδίων με 21 αμινοξέα και δύο δισουλφιδικές γέφυρες μέσα στην άλυσό 

τους που ενώνουν ζεύγη αμινοξέων κυστεΐνης. Η ΕΤ-1 είναι το σπουδαιότερο 

ισοπεπτίδιο που εκκρίνεται από τα ενδοθηλιακά κύτταρα.3 Επίσης, ΕΤ-1 

συνθέτουν και τα λεία μυϊκά κύτταρα. Επιπλέον, στα ενδοθηλιακά και στα λεία 

μυϊκά κύτταρα των στεφανιαίων αρτηριών είναι δυνατό, παράλληλα με τη 

σύνθεση της ΕΤ-1, να συντίθενται και οι ΕΤ-2 και ΕΤ-3.8

Μέχρι σήμερα έχουν αναγνωριστεί τουλάχιστον τρία γονίδια που 

κωδικοποιούν τα ισοπεπτίδια της ενδοθηλίνης. Και οι τρεις ενδοθηλίνες 

σχηματίζονται από τα αντίστοιχα πρόδρομα πεπτίδια με παρόμοια μεταβολική 

διαδικασία. Στην περίπτωση της ΕΤ-1, η παραγωγή της αρχίζει με το 

αγγελιοφόρο RNA (m-RNA) που κωδικοποιεί μία προ-προενδοθηλίνη. Αυτή, 
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εξερχόμενη από τον πυρήνα στον κυτταροπλασματικό χώρο, υφίσταται 

πρωτεόλυση με τη δράση της πρωτεάσης φουρίνης, οπότε απελευθερώνεται 

η big Endothelin-1, μια πρόδρομη μορφή της ΕΤ-1 και λιγότερο δραστική από 

αυτή. Με  την απόσπαση της big Endothelin-1 με το ένζυμο μετατροπής της 

ενδοθηλίνης (Endothelin Converting Enzyme, ECE) απομένει η ενδοθηλίνη-1. 

(Εικ.1.1). Το ECE είναι μια ψευδαργυρούχος μεταλλοπρωτεϊνάση, 

συνδεδεμένη στη μεμβράνη.2

Η ενδοθηλίνη απελευθερώνεται σε φυσιολογικές συνθήκες και 

εμπλέκεται στη ρύθμιση του περιφερικού αγγειακού τόνου, ανταγωνιζόμενη τη 

δράση του μονοξειδίου του αζώτου.9 Ο φυσιολογικός ρόλος της είναι η 

διατήρηση της βασικής αγγειακής αντίστασης. Στα υγιή άτομα βρίσκεται σε 

μικρές συγκεντρώσεις.4

Διάφοροι παράγοντες επηρεάζουν θετικά ή αρνητικά τη σύνθεση και 

παραγωγή της ΕΤ-1 μέσω της απελευθέρωσης μιας σειράς ενδοκυτταρικών 

μεσολαβητών που τροποποιούν τη μεταγραφή του γονιδίου. ( Εικ.1.1.) 2

 

Εικόνα 1.1. Σύνθεση ΕΤ-1 και παράγοντες που την επηρεάζουν 2 
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Υπάρχουν τουλάχιστον τρεις διαφορετικοί υποδοχείς ΕΤ, από τους 

οποίους, έχουν αναγνωριστεί και μελετηθεί καλά μόνο οι δύο, οι Α και Β. Οι 

υποδοχείς ΕΤΑ, μέσω των οποίων ασκείται η αυξητική δράση της 

ενδοθηλίνης, κατανέμονται ευρέως στα αγγειακά λεία μυϊκά κύτταρα. Αντίθετα, 

οι υποδοχείς ΕΤΒ  εκφράζονται κυρίως στα αγγειακά ενδοθηλιακά κύτταρα, 

αλλά ανευρίσκονται και στα λεία μυϊκά κύτταρα. Δέσμευση της ΕΤ-1 στους 

ΕΤΑ υποδοχείς και στους ΕΤΒ των λείων μυικών κυττάρων οδηγεί σε 

αγγειοσύσπαση, ενώ η δέσμευσή της από τους ΕΤΒ υποδοχείς των 

ενδοθηλιακών κυττάρων προκαλεί απελευθέρωση μονοξειδίου του αζώτου 

(ΝΟ) και προστακυκλίνης και επακόλουθη αγγειοδιαστολή. Συνεπώς, η 

σύσπαση των λείων μυικών κυττάρων γίνεται κυρίως μέσω της διέγερσης των 

ΕΤΑ υποδοχέων, ενώ η σύσπαση αυτή τροποποιείται με την απελευθέρωση 

αγγειοδιασταλτικών παραγόντων από το ενδοθήλιο, μέσω της διέγερσης των 

ΕΤΒ υποδοχέων.10

Στην καρδιά υπάρχουν και οι δύο τύποι υποδοχέων ενδοθηλίνης. Εκεί 

εμφανίζουν όμοια κατανομή, εκτός από τα ενδοθηλιακά και λεία μυϊκά κύτταρα 

των στεφανιαίων αρτηριών, τον κολποκοιλιακό κόμβο, τους διατριταίνοντες 

κλάδους του δεματίου His, το κολπικό και κοιλιακό μυοκάρδιο και τα 

ενδοκαρδιακά κύτταρα. 

Γενικά, οι  ΕΤΑ υποδοχείς εμφανίζουν πολύ υψηλή συγγένεια για τις 

ΕΤ-1 και ΕΤ-2 και 70-100 φορές χαμηλότερη για την ΕΤ-3. Αντίθετα, οι ΕΤΒ 

υποδοχείς εμφανίζουν υψηλή και ίση συγγένεια για όλα τα ισοπεπτίδια.2

 

 

1.2.2.2. Άλλοι παράγοντες 

 

 Εκτός από την ενδοθηλίνη υπάρχουν κι άλλοι παράγοντες 

ενδοθηλιακής προέλευσης που προκαλούν αγγειοσύσπαση και οι οποίοι 

παράγονται μέσω της οδού της κυκλο-οξυγενάσης.2

Τέτοιοι παράγοντες είναι μερικά υπεροξειδωτικά ανιόντα, τα οποία 

επιτυγχάνουν αγγειοσύσπαση μέσω της αδρανοποίησης του ΝΟ, που 

απελευθερώνεται ταυτόχρονα από τα ενδοθηλιακά κύτταρα.11

Επίσης, σε πολλά αιμοφόρα αγγεία, η εξαρτώμενη από το ενδοθήλιο 

αγγειοσύσπαση οφείλεται στη θρομβοξάνη Α2 ή σε ενδοϋπεροξείδια 
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ενδοθηλιακής προέλευσης.2 Η παραγωγή της θρομβοξάνης Α2 διεγείρεται από 

τη συσσώρευση αιμοπεταλίων. Όταν η λειτουργικότητα του ενδοθηλίου είναι 

φυσιολογική, η θρομβοξάνη Α2 διεγείρει την έκκριση ΝΟ με επακόλουθη 

αγγειοδιαστολή. Αντίθετα, όταν υπάρχει βλάβη στο ενδοθήλιο, η 

απελευθέρωση της θρομβοξάνης Α2 οδηγεί σε αγγειοσύσπαση.9

 

 

1.2.3. Αγγειοδιασταλτικοί ενδοθηλιακοί παράγοντες 

 

1.2.3.1. Μονοξείδιο του αζώτου (ΝΟ) 

 

 Το μονοξείδιο του αζώτου, γνωστό και ως ενδοθηλιακός παράγοντας 

χάλασης (Endothelial-Derived Relaxing Factor, EDRF), αποτελεί τον 

ισχυρότερο ενδοθηλιακό αγγειοδιασταλτικό παράγοντα, που βρέθηκε ότι 

απελευθερώνεται από το ενδοθήλιο μετά από διέγερσή του με ακετυλοχολίνη. 

Συντίθεται στα ενδοθηλιακά κύτταρα από το αμινοξύ  L-αργινίνη μέσω του 

ενζύμου της συνθάσης του μονοξειδίου του αζώτου (Nitric Oxide Synthase, 

NOS). (Εικόνα 1.2.) Είναι χημικά ασταθές με μικρό χρόνο ημίσειας ζωής, 

λίγων μόνο δευτερολέπτων.3,7 Το ΝΟ ρυθμίζει τον αγγειακό τόνο και, κατ’ 

επέκταση, την αρτηριακή πίεση. Επίσης, ρυθμίζει την προσκόλληση των 

αιμοπεταλίων και των μονοκυττάρων στο αρτηριακό τοίχωμα.7

 Έχουν περιγραφεί τρεις ισομορφές NOS : η ενδοθηλιακή (endothelial 

NOS, eNOS), η νευρωνική (neuronal NOS, nNOS) και η επαγώγιμη (inducible 

NOS, iNOS). Στα ενδοκαρδιακά ενδοθηλιακά κύτταρα, στο ενδοθήλιο των 

στεφανιαίων αγγείων και στα αιμοπετάλια υπάρχει ο ενδοθηλιακός τύπος της 

συνθετάσης του ΝΟ (eNOS), που αποτελεί φυσιολογικό συστατικό των 

κυττάρων. Μερικά αγγεία που νευρώνονται από μη-αδρενεργικά νεύρα 

περιέχουν στον έξω χιτώνα τους τη νευρωνική συνθετάση του ΝO. Η 

έκφραση, τέλος, της iNOS δεν παρατηρείται φυσιολογικά, αλλά σχετίζεται με 

τη φλεγμονή.2

 Η αγγειοδιασταλτική δραστικότητα του ΝΟ οφείλεται στην ικανότητά 

του να αλληλεπιδρά με το άτομο σιδήρου του μορίου της αίμης της 

γουανυλικής κυκλάσης, οπότε ενεργοποιείται το ένζυμο αυτό, το οποίο με τη 

σειρά του καταλύει την παραγωγή της κυκλικής μονοφωσφορικής 
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γουανοσίνης (cGMP) από την τριφωσφορική γουανοσίνη.2,3 Η αύξηση 

ενδοκυτταρικά της συγκέντρωσης του cGMP αφενός οδηγεί σε χάλαση των 

αγγειακών λείων μυϊκών κυττάρων και των καρδιακών μυοκυττάρων και 

αφετέρου αναστέλλει τη συνάθροιση των αιμοπεταλίων και εξασθενεί την 

προσκόλληση των λευκών αιμοσφαιρίων και των αιμοπεταλίων. Σε μερικά 

κύτταρα δε η αύξηση αυτή προκαλεί μείωση της ενδοκυτταρικής 

συγκέντρωσης του ασβεστίου.12

 Εκτός από τις δράσεις αυτές, το ΝΟ έχει την ικανότητα να αλληλεπιδρά 

με τις ελεύθερες ρίζες οξυγόνου, που παράγονται φυσιολογικά σε όλους τους 

ιστούς. Οι ελεύθερες ρίζες οξυγόνου απενεργοποιούν το ΝΟ, οπότε τα 

επίπεδά τους προσδιορίζουν πρακτικά το μέγεθος της δράσης του ΝΟ και της 

λειτουργικότητας των ενδοθηλιακών κυττάρων. Σε αυξημένες συγκεντρώσεις 

το ΝΟ μειώνει τα επίπεδα των υπεροξειδίων. Ωστόσο, σε μεγάλες ποσότητες 

το ΝΟ μπορεί να εμφανίσει τοξικότητα, η οποία οφείλεται στο σχηματισμό του 

υπεροξειδίου του αζώτου που είναι πολύ δραστικό.2,12

 Το ΝΟ απελευθερώνεται συνεχώς από το ενδοθήλιο των αρτηριών και 

των αρτηριολίων και συμμετέχει στη ρύθμιση του βασικού αγγειακού τόνου. 

Αντίθετα, οι φλέβες δε διαθέτουν βασική έκκριση ΝΟ.2 Το αγγειακό ενδοθήλιο, 

γενικά, διαθέτει μια σειρά υποδοχέων για τοπικές ή κυκλοφορούμενες 

ορμόνες, καθώς και διαύλους ιόντων ικανών να απαντούν σε μεταβολές της 

πίεσης, της έκτασης ή της διατμητικής τάσης (shear stress). Η σύνδεση μιας 

ορμόνης με τον υποδοχέα ή η διάνοιξη των διαύλων οδηγεί σε ενδοκυττάρια 

αύξηση της συγκέντρωσης του ασβεστίου και ενεργοποίηση της συνθετάσης 

του ΝΟ προς παραγωγή ΝΟ.2,3,6

 Στην καρδιά, το ΝΟ αυξάνει τη μυοκαρδιακή χάλαση και μειώνει το 

διαστολικό τόνο. Οι δράσεις αυτές επιτυγχάνονται μέσω της αύξησης του 

μυοκαρδιακού cGMP, το οποίο ενεργοποιεί μια πρωτεϊνική κινάση (PKG) .2

 Υπάρχει ένας μεγάλος αριθμός παραγόντων που διεγείρουν την 

έκκριση του EDRF. Οι παράγοντες αυτοί είναι οι εξής: 

• Διατμητική τάση. Η αυξημένη αιματική ροή, δια μέσου μιας 

απομονωμένης αρτηρίας, αυξάνει σημαντικά την απελευθέρωση του 

EDRF.13 
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• Ενεργοποίηση ενδοθηλιακών υποδοχέων. Οι υποδοχείς αυτοί 

διεγείρουν τη σύνθεση του ΝΟ μέσω διαφόρων τύπων συζευγμένων 

πρωτεϊνών (π.χ. πρωτεΐνη G). Στις περισσότερες περιπτώσεις η 

απελευθέρωση του ΝΟ συνοδεύεται και από απελευθέρωση 

προστακυκλίνης. Οι ουσίες που διεγείρουν τους υποδοχείς αυτούς είναι 

κυκλοφορούμενες ορμόνες, όπως η αδρεναλίνη και οι κατεχολαμίνες, 

διάφορα νευροπεπτίδια, όπως η ουσία Ρ, ορμόνες που σχηματίζονται 

στα αγγειακά τοιχώματα (π.χ. η ισταμίνη και η βραδυκινίνη), ή ουσίες 

που απελευθερώνονται από τα αιμοπετάλια ή σχηματίζονται κατά την 

πήξη (π.χ. θρομβίνη) 3,6 

Από την άλλη μεριά υπάρχουν παράγοντες που αναστέλλουν την 

παραγωγή του ΝΟ. Τέτοιοι είναι τα ανάλογα της L-αργινίνης, NLA, L-NAME 

(μεθυλ-εστέρας της νίτρο- L-αργινίνης) και, το κυριότερο, L-NMMA (ΝG μονο-

μεθυλ- L-αργινίνη), το οποίο αναστέλλει μερικώς την εξαρτώμενη από την 

αιματική ροή αγγειοδιαστολή.2 Συνεπώς, η εξαρτώμενη από την αιματική ροή 

αγγειοδιαστολή φαίνεται να εξαρτάται μερικώς μόνο από την απελευθέρωση 

του ενδοθηλιακού ΝΟ και περισσότερο από τη συγκέντρωση του L-NMMA.9

 

 

Εικόνα 1.2. Παραγωγή και μηχανισμός δράσης του ΝΟ  2
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1.2.3.2. Ενδοθηλιακός παράγοντας υπερπόλωσης (EDHF) 

 

 Κατά τη διέγερση του ενδοθηλίου με ακετυλοχολίνη παρατηρήθηκε η 

παραγωγή ενός ακόμη παράγοντα, ο οποίος προκαλεί υπερπόλωση των 

υποκείμενων λείων μυϊκών κυττάρων και, κατ’ επέκταση, αγγειοδιαστολή.3 Ο 

παράγοντας αυτός πιθανολογείται ότι είναι ο EDHF. 

 Ο ενδοθηλιακός παράγοντας υπερπόλωσης είναι ένας μεταβολίτης του 

αραχιδονικού οξέος. Η υπερπόλωση που προκαλείται από αυτόν σχετίζεται 

με τη διάνοιξη διαύλων καλίου-εξαρτώμενων από το ασβέστιο (Κ+
Ca) και με 

την ελάττωση της ενδοκυτταρικής συγκέντρωσης του ασβεστίου στα αγγειακά 

λεία μυϊκά κύτταρα. Επιπλέον, ο EDHF εκκρίνεται κυρίως παρουσία 

αναστολέων της συνθετάσης του μονοξειδίου του αζώτου και της κυκλο-  

οξυγενάσης, οπότε μειώνεται η παραγωγή του ΝΟ και της προστακυκλίνης.2

 Η δράση του EDHF δεν αναστέλλεται από το L-NMMA όπως συμβαίνει 

με τη δράση του ενδοθηλιακού παράγοντα χάλασης, αλλά από την ουμπαΐνη, 

έναν αναστολέα της Να+ / Κ+ -ΑΤΡάσης. Η ουμπαΐνη, δε, δεν αναστέλλει τη 

δράση του ΝΟ. Ωστόσο, πέρα από όσα αναφέρθηκαν, η ακριβής ταυτότητα 

και ο φυσιολογικός ρόλος του EDHF παραμένουν ασαφείς.3

 

Εικόνα 1.3. Σύνοψη της επίδραση του ΝΟ και του EDHF στα αγγειακά λεία μυικά 

κύτταρα 13

 

Κάτω από 
φυσιολογικές 
συνθήκες στις 
μεγάλες αρτηρίες 
(αριστερό 
ενδοθηλιακό 
κύτταρο) η κύρια 
αγγειοδιασταλτική 
δράση ασκείται 
μέσω του ΝΟ, ενώ ο 
EDHF παίζει 
δευτερεύοντα ρόλο. 
Αντίθετα, στις 
μικρές αρτηρίες 
(δεξί ενδοθηλιακό 
κύτταρο) ο EDHF 
παρέχει την κύρια 
πορεία για 
αγγειοδιαστολή. 
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1.2.3.3. Προστακυκλίνη 

 

 Η προστακυκλίνη αποτελεί έναν ακόμη σημαντικό αγγειοδιασταλτικό 

παράγοντα ενδοθηλιακής προέλευσης, ο οποίος συντίθεται από το 

αραχιδονικό οξύ μέσω του ενζύμου κυκλοοξυγενάση.3 Είναι το κυριότερο 

προστανοϊδές που παράγεται από το ενδοθήλιο.2

Ο παράγοντας αυτός έχει, όπως και οι υπόλοιποι, αντιθρομβωτική και 

αντιαιμοπεταλιακή δραστικότητα. Η απελευθέρωσή του διεγείρεται από τη 

βραδυκινίνη και τα νουκλεοτίδια αδενίνης. Ομοίως με το ΝΟ, η προστακυκλίνη 

είναι χημικά ασταθής με μικρό χρόνο ημίσειας ζωής, ενώ αντίθετα από το ΝΟ, 

δρα μέσω της διέγερσης της αδενυλικής κυκλάσης με επακόλουθη 

ενδοκυτταρική αύξηση των επιπέδων του κυκλικού ΑΜΡ (cΑMP).3 Με την 

απελευθέρωσή της ενεργοποιείται το ένζυμο αδενυλ-κυκλάση. Αυτό έχει ως 

αποτέλεσμα τη διάνοιξη των διαύλων καλίου που εξαρτώνται από τη δράση 

του ΑΤΡ και την αύξηση της συγκέντρωσης του cΑΜΡ, οπότε προκαλείται 

τελικά χάλαση των αγγειακών λείων μυικών κυττάρων.2

 

 

 

 

1.2.4. Σύστημα ρενίνης-αγγειοτασίνης-ΙΙ /βραδυκινίνης και ενδοθήλιο 

 

 

 Η αγγειοτασίνη-ΙΙ είναι ένα ισχυρό οκταπεπτίδιο που προέρχεται από 

το λιγότερο δραστικό πεπτίδιο της αγγειοτασίνης-Ι και που εμφανίζει 

αγγειοσυσπαστική δράση. Δρα άμεσα, μέσω της ενεργοποίησης των 

αγγειακών λείων μυικών κυττάρων, και έμμεσα, μέσω της διέγερσης του 

συμπαθητικού νευρικού συστήματος. Το μετατρεπτικό ένζυμο (ΜΕΑ) που 

μετατρέπει την αγγειοτασίνη-Ι σε αγγειοτασίνη-ΙΙ βρίσκεται κυρίως στη 

μεμβράνη των επιθηλιακών κυττάρων. Η βραδυκινίνη, δε, είναι ορμόνη που 

σχηματίζεται στα αγγειακά τοιχώματα και αποτελεί ισχυρό διεγέρτη της 

απελευθέρωσης του ΝΟ. Το ΜΕΑ ταυτίζεται με την κινινάση-ΙΙ, η οποία 

διασπά τη βραδυκινίνη σε ανενεργά πεπτίδια. (Εικόνα 1.4.) 
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 Οι αναστολείς του μετατρεπτικού ενζύμου (αΜΕΑ) χορηγούμενοι 

προκαλούν περιφερική αγγειοδιαστολή, η οποία οφείλεται σε δύο λόγους: α) 

στη μείωση των επιπέδων της αγγειοτασίνης-ΙΙ τόσο τοπικά, όσο  και στην 

κυκλοφορία αλλά και β) στην αύξηση της τοπικής παραγωγής της 

βραδυκινίνης. Η δράση αυτή συνοδεύεται από αυξημένη παραγωγή cGMP, 

υποδεικνύοντας τη μεγαλύτερη απελευθέρωση του ΝΟ.2

 

 

 

Εικόνα 1.4. Μηχανισμός δράσης του ΜΕΑ 2
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1.3. ΕΝΔΟΘΗΛΙΑΚΗ ΔΥΣΛΕΙΤΟΥΡΓΙΑ 
 

 
1.3.1. Γενικά 

 

  Ο όρος «ενδοθηλιακή δυσλειτουργία» χρησιμοποιείται σήμερα ευρέως 

ως συνώνυμο  των διαταραχών της μεταβολικής πορείας  L-αργινίνης – ΝΟ.7 

Βασική αιτία της ενδοθηλιακής δυσλειτουργίας είναι ο φυσικός τραυματισμός 

του ενδοθηλίου.6

Οι διαταραχές της μεταβολικής πορείας L-αργινίνης – ΝΟ 

περιλαμβάνουν τη  μειωμένη σύνθεση του ΝΟ είτε τη μειωμένη 

βιοδιαθεσιμότητά του. Η μειωμένη σύνθεση του ΝΟ μπορεί να έχει τις εξής 

αιτιολογίες : α) έλλειψη του υποστρώματος, L-αργινίνη, της συνθάσης του ΝΟ, 

β) έλλειψη συμπαραγόντων, όπως η τετρα-υδρο-βιοπτερίνη (ΒΗ4), γ) 

μειωμένη έκφραση του ενζύμου, δ) αύξηση των ενδογενών αναστολέων του 

ενζύμου. Η μειωμένη βιοδιαθεσιμότητα, δε, του ΝΟ μπορεί να οφείλεται στην 

αυξημένη απενεργοποίησή του ως αποτέλεσμα της αυξημένης παραγωγής 

ελεύθερων ριζών.7 Αποτέλεσμα αυτών των μεταβολών είναι η επικράτηση 

των αγγειοσυσπαστικών παραγόντων.2

 Οι βασικοί παράγοντες και ασθένειες που προκαλούν τραυματισμό του 

ενδοθηλίου και επακόλουθη ενδοθηλιακή δυσλειτουργία είναι: α) η 

υπερχοληστερολαιμία ( ⁭ επίπεδα ολικής και LDL χοληστερόλης), β) η 

υπερομοκυστεϊναιμία, γ) περιβαλλοντικοί παράγοντες, όπως ο τρόπος ζωής, 

η διατροφή και το κάπνισμα, και δ) τέλος, γενετικοί παράγοντες.7 Κοινός 

παρονομαστής των παραπάνω παραγόντων είναι το αυξημένο οξειδωτικό 

στρες, το οποίο θεωρείται και βασική αιτία ενδοθηλιακής δυσλειτουργίας. 

Επίσης, ασθένειες όπως η αρτηριακή υπέρταση και ο σακχαρώδης διαβήτης 

αποτελούν τόσο αίτιο, όσο και αποτέλεσμα της ενδοθηλιακής δυσλειτουργίας.6

 Οι κλινικές εκδηλώσεις της ενδοθηλιακής δυσλειτουργίας είναι κυρίως 

οι εξής : α) η αθηροσκλήρωση και ο σχηματισμός θρόμβων, β) η στεφανιαία 

νόσος, γ) η καρδιακή ανεπάρκεια και δ) η νεφρική ανεπάρκεια.7
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1.3.2. Υπερχοληστερολαιμία 

 

Στην υπερχοληστερολαιμία η οξειδωμένη LDL αναστέλει την 

απελευθέρωση του ΝΟ και του EDHF, εξασθενεί την ενδοθηλιακής 

προέλευσης αγγειοδιαστολή και απορρυθμίζει την έκφραση της eNOS.4

Έτσι, στην υπερχοληστερολαιμία η LDL χοληστερόλη (Low-Density 

Lipoprotein, χαμηλής πυκνότητας λιποπρωτεΐνη) τροποποιείται ελάχιστα από 

τα αγγειακά κύτταρα. Αυτό έχει ως αποτέλεσμα το σχηματισμό της MCP 

(monocyte chemotactic protein), η οποία οδηγεί σε αυξημένη συσσώρευση 

μονοκυττάρων και σε επακόλουθη απόθεσή τους ως μακροφάγα στο αγγειακό 

τοίχωμα. Στη συνέχεια τα μακροφάγα προσλαμβάνουν μεγάλες ποσότητες 

οξειδωμένης LDL και μεταπίπτουν σε αφρώδη κύτταρα. Μέσω των αφρωδών 

κυττάρων το οξειδωτικό στρες αυξάνεται ταχέως στο εσωτερικό αγγειακό 

τοίχωμα οδηγώντας συγχρόνως σε αυξημένη απενεργοποίηση του 

ενδοθηλιακού ΝΟ. Το ΝΟ αναστέλλει το σχηματισμό της MCP και όλη η 

διαδικασία καταλήγει σε ένα φαύλο κύκλο. Συχνά στην υπερλιποπρωτεϊναιμία, 

παράλληλα με τα παραπάνω γεγονότα, εξασθενεί και η δραστικότητα της 

ενδοθηλιακής συνθετάσης του ΝΟ. Αυτό μπορεί να οφείλεται είτε σε αυξημένα 

επίπεδα αναστολέων της eNOS, είτε σε μειωμένη συγκέντρωση σημαντικών 

για τη δραστικότητα της eNOS συμπαραγόντων.7

Οι προαναφερθείσες διαταραχές της ενδοθηλιακής λειτουργίας 

μεταβάλουν την ισορροπία ανάμεσα στους αγγειοδιασταλτικούς και 

αγγειοσυσπαστικούς παράγοντες προς την κατεύθυνση της αυξημένης 

ευαισθησίας σε αγγειοσυσπαστικούς παράγοντες.4

 

 

1.3.3. Αρτηριακή Υπέρταση 

 

 Η αρτηριακή υπέρταση είναι μια κλινική κατάσταση με διαπιστωμένη 

ενδοθηλιακή δυσλειτουργία. Στην κατάσταση αυτή παρατηρείται μια 

ανισορροπία ανάμεσα στη μειωμένη παραγωγή ή τη λειτουργικότητα 

υποδοχέων των αγγειοδιασταλτικών παραγόντων και στον αυξημένο 

σχηματισμό ή την ευαισθησία των αγγειοσυσπαστικών παραγόντων.4 
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Ωστόσο, δεν είναι ακόμα σαφές αν η ενδοθηλιακή δυσλειτουργία αποτελεί 

αιτία ή συνέπεια της αρτηριακής υπέρτασης. 

 Σε άτομα με ιδιοπαθή υπέρταση βρέθηκε εξασθενημένη απάντηση 

στην ακετυλοχολίνη, ενώ οι απαντήσεις των λείων μυϊκών κυττάρων 

παραμένουν φυσιολογικές.8 Η διαταραχή της ενδοθηλιακής λειτουργίας είναι 

ένα γενικευμένο φαινόμενο που παρατηρείται στην υπέρταση. Η συμμετοχή 

του ενδοθηλίου στη διατήρηση και την περαιτέρω μείωση της υψηλής 

αρτηριακής πίεσης είναι σημαντική, ενώ το ενδοθήλιο παίζει καθοριστικό ρόλο 

και στην ανάπτυξη οργανικών βλαβών κατά την υπέρταση.4

 

 

1.3.4. Σακχαρώδης Διαβήτης 

 

 Υπάρχουν σαφείς ενδείξεις ότι η ενδοθηλιακή λειτουργία δεν είναι 

φυσιολογική σε ασθενείς με ινσουλινο-εξαρτώμενο και μη ινσουλινο-

εξαρτώμενο σακχαρώδη διαβήτη.7

Έχει προταθεί μια ποικιλία από μηχανισμούς υπεύθυνους για την 

ενδοθηλιακή δυσλειτουργία, που είναι: α) οι διαταραχές στην πορεία του ΝΟ, 

β) η αυξημένη παραγωγή αγγειοσυσπαστικών παραγόντων, γ) οι αλλαγές στα 

ενδοκυτταρικά σήματα, δ) η μείωση της δραστικότητας της Κ+ - Να+ - 

ΑΤΡάσης και ε) τα αυξημένα γλυκοζυλιωμένα τελικά προϊόντα.4 Η περιοδική 

υπεργλυκαιμία που παρατηρείται στους διαβητικούς ασθενείς αυξάνει 

δραστικά την παραγωγή ελεύθερων ριζών που αποτελούν και τον παράγοντα 

που απενεργοποιεί το ενδοθηλιακό ΝΟ.7 Επιπλέον, η υπεργλυκαιμία προάγει 

την οξείδωση της LDL χοληστερόλης, της οποίας τα επίπεδα είναι αυξημένα 

στους διαβητικούς ασθενείς. Η οξειδωμένη LDL μπορεί να καταστρέψει 

περαιτέρω το ΝΟ. Τα αυξημένα επίπεδα γλυκοζυλιωμένων τελικών 

προϊόντων, δε, μπορούν να εξασθενίσουν την ενδοθηλιακή λειτουργία με 

ποικίλους τρόπους, όπως με μεταβολές της αγγειακής διαπερατότητας και με 

απόθεση πρωτεΐνης υπενδοθηλιακά. Τέλος, έχει δειχθεί ότι ο σακχαρώδης 

διαβήτης και η αυξημένη ινσουλίνη λόγω ινσουλινοαντίστασης προκαλούν 

αγγειοδιαστολή. Η επίδραση αυτή της ινσουλίνης είναι εξαρτώμενη από το 

ΝΟ.4
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1.3.5. Υπερομοκυστεϊναιμία 

 

 Η ομοκυστεΐνη είναι ένα σουλφυδρυλ-αμινοξύ, που σχηματίζεται από 

το αμινοξύ μεθειονίνη που αποσπάται από τις πρωτεΐνες. Η 

υπερομοκυστεϊναιμία προκαλεί ενδοθηλιακή δυσλειτουργία. Ο μηχανισμός με 

τον οποίο γίνεται αυτό δεν είναι γνωστός. Φαίνεται, όμως, ότι σχετίζεται με το 

οξειδωτικό στρες, γιατί κατά την αυτό-οξείδωση της ομοκυστεΐνης παράγονται 

δραστικές ελεύθερες ρίζες. Οι ελεύθερες ρίζες προκαλούν την υπεροξείδωση 

των λιπών, την οξείδωση της LDL και την αυξημένη συσσώρευση 

χοληστερόλης στο εσωτερικό των κυττάρων. Η ομοκυστείνη, όπως και η 

οξειδωμένη LDL, διεγείρει τον πολλαπλασιασμό των αγγειακών λείων μυϊκών 

κυττάρων και την αύξηση των ενδοθηλιακών κυττάρων.4

 

 

1.3.6. Αθηροσκλήρωση 

 

 Ο τραυματισμός του ενδοθηλίου αποτελεί το εναρκτήριο περιστατικό 

της αθηρογένεσης.3 Όπως έχει αναφερθεί, κατά την ενδοθηλιακή 

δυσλειτουργία παρατηρείται αυξημένη παραγωγή υπεροξειδωτικών ανιόντων. 

Παρουσία ελεύθερων ριζών οξυγόνου γίνεται η οξείδωση της LDL, η οποία 

ευνοείται από όλα τα κύτταρα του αρτηριακού τοιχώματος, ενδοθηλιακά, 

μακροφάγα και λεία μυϊκά κύτταρα. Οι ελεύθερες ρίζες οξειδώνουν τα 

ακόρεστα λιπαρά οξέα που περιέχονται στην LDL, οπότε δημιουργούνται 

υπεροξείδια λιπιδίων και μια μεγάλη ποικιλία τοξικών προϊόντων, όπως οι 

αλδεΰδες. Κυριότερος εκπρόσωπος των υπεύθυνων για την οξείδωση της 

LDL ελεύθερων ριζών είναι το ανιόν υπεροξειδίου (Ο2
-).3,15

 Ο υπεύθυνος για την οξείδωση της LDL μηχανισμός περιλαμβάνει την 

πρώτη φάση ή φάση υστέρησης, στην οποία η οξείδωση της LDL καθυστερεί 

μέχρι την πλήρη κατανάλωση των ενδογενών αντιοξειδωτικών της, τη δεύτερη 

φάση ή φάση πολλαπλασιασμού, όπου παρατηρείται γρήγορος 

πολλαπλασιασμός των οξειδωμένων μορίων της LDL, και την τρίτη φάση ή 

αποικοδομητική φάση, που καταλήγει στο σχηματισμό προϊόντων από την 

αποικοδόμηση των υδροϋπεροξειδίων.16
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Πιο αναλυτικά, η οξείδωση της LDL στον εσωτερικό χιτώνα του 

αρτηριακού τοιχώματος αρχίζει με τη δημιουργία της ελαφρά τροποποιημένης 

LDL (minimally modified LDL, MM-LDL). Κατά την οξείδωση της LDL τα 

συστατικά του μορίου της υφίστανται μετατροπές. Συγκεκριμένα, η 

χοληστερόλη οξειδώνεται προς οξυστερόλη, η φωσφατιδυλοχολίνη 

μετατρέπεται σε λυσοφωσφατιδυλοχολίνη, ενώ τα πολυακόρεστα λιπαρά οξέα 

καταλήγουν σε σχηματισμό αλδεϋδών, όπως η μαλονδιαλδεΰδη.15

Τα προϊόντα αυτά, καθώς η οξειδωμένη LDL διεγείρει τα ενδοθηλιακά 

κύτταρα, επιταχύνουν την ανάπτυξη αθηρωματικής βλάβης ως εξής: η 

λυσοφωσφατιδυλοχολίνη οδηγεί στο σχηματισμό μορίων προσκόλλησης 

μονοκυττάρων από το ενδοθήλιο. Τέτοια μόρια είναι το διακυτταρικό μόριο 

προσκόλλησης τύπου 1 (Intracellular Adhesion Molecule-1, ICAM-1), το μόριο 

προσκόλλησης στα ενδοθηλιακά κύτταρα τύπου 1 (Endothelium Leukocyte 

Adhesion Molecule-1, ELAM-1) και το μόριο προσκόλλησης στα αγγειακά 

κύτταρα τύπου 1 (Vascular Cell Adhesion Molecule-1, VCAM-1). Η έκφραση 

του ICAM-1 προάγει την προσκόλληση μονοκυττάρων και Τ-λεμφοκυττάρων 

στο ενδοθήλιο, η έκφραση του ELAM-1 ενισχύει τις αλληλεπιδράσεις μεταξύ 

μονοκυττάρων , Τ-λεμφοκυττάρων και ενδοθηλίου, ενώ η έκφραση του 

VCAM-1 επιτείνει τη δέσμευση μονοκυττάρων και Τ-λεμφοκυττάρων στα 

ενδοθηλιακά κύτταρα.17

Με τους μηχανισμούς αυτούς τα μονοκύτταρα διεισδύουν στον 

υπενδοθηλιακό χώρο, όπου μετατρέπονται σε μακροφάγα. Στη συνέχεια, τα 

μακροφάγα, τα ενδοθηλιακά και τα λεία μυϊκά κύτταρα αυξάνουν την έκκριση 

ειδικών χημειοελκτικών παραγόντων, με τους οποίους αυξάνουν την 

προσέλκυση των μονοκυττάρων της κυκλοφορίας. Ένας τέτοιος παράγοντας 

είναι η χημειοελκτική πρωτεΐνη για τα μονοκύτταρα τύπου 1 (monocyte 

chemoattractant protein-1, MCP-1), η σύνθεση της οποίας διεγείρεται, επίσης, 

από την οξειδωμένη LDL. Τελικά, τα κύτταρα αυτά, με τη συσσώρευση 

λιπιδίων στο εσωτερικό τους, μετατρέπονται σε αφρώδη κύτταρα.15

Η ενδοθηλιακή δυσλειτουργία διεγείρει ακόμα την έκκριση 

κυτταροκινών από διάφορα κύτταρα (αφρώδη και λεία μυικά κύτταρα), την 

έκκριση αυξητικών παραγόντων από τα κύτταρα του αρτηριακού τοιχώματος 

και την ταχεία συσσώρευση αιμοπεταλίων στην περιοχή της βλάβης. 

Αποτέλεσμα των παραπάνω γεγονότων είναι ο πολλαπλασιασμός και η 
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μετακίνηση των λείων μυϊκών κυττάρων από το μυϊκό ιστό στον 

υπενδοθηλιακό χώρο, οπότε σχηματίζεται τελικά η αθηρωματική πλάκα.3,15

Η επαφή του περιεχομένου της πλάκας με το αίμα οδηγεί στο 

σχηματισμό θρόμβων και στη μείωση της διαμέτρου της αρτηρίας. Η 

οξειδωμένη LDL μειώνει την αντίσταση του ενδοθηλίου στη συσσώρευση και 

προσκόλληση αιμοπεταλίων μέσω απενεργοποίησης της σύνθεσης του ΝΟ, 

και παρεμποδίζει την ενεργοποίηση της πρωτεΐνης C (αντιπηκτική πρωτεΐνη), 

με συνέπεια τη ρήξη της αθηρωματικής πλάκας και την αύξηση θρομβογενών 

παραγόντων, όπως ο ιστικός παράγοντας (Tissue Factor, TF), στο αίμα.15,17

 

 

1.3.7. Στεφανιαία Νόσος 

 

 Παρουσία ενδοθηλιακής δυσλειτουργίας τα αγγεία είναι πιο ευαίσθητα 

στην αγγειοσυσπαστική δράση της νορεπινεφρίνης. Επιπλέον, η διέγερση του 

συμπαθητικού νευρικού συστήματος, το οποίο ενεργοποιείται κατά τη διάρκεια 

άσκησης και κατά την έκθεση στο κρύο, συνοδεύεται από περίπλοκους 

αντανακλαστικούς μηχανισμούς, που περιλαμβάνουν την αύξηση του 

καρδιακού ρυθμού και της αιματικής πίεσης. Αποτέλεσμα αυτών είναι η 

αύξηση των απαιτήσεων του μυοκαρδίου σε οξυγόνο.9

 Σε άτομα με φυσιολογικές στεφανιαίες αρτηρίες η άσκηση και η έκθεση 

στο κρύο προάγουν την αγγειοδιαστολή των επικαρδιακών στεφανιαίων 

αρτηριών. Αντίθετα, ασθενείς με αθηροσκληρωτικές στεφανιαίες αρτηρίες 

εμφανίζουν, παραδόξως, αγγειοσύσπαση των επικαρδιακών στεφανιαίων 

αρτηριών σε απάντηση στην άσκηση και στην έκθεση στο κρύο ή το 

πνευματικό στρες. Η παράδοξη αυτή αγγειοσύσπαση κατά τη διέγερση του 

συμπαθητικού συστήματος οφείλεται στην ενδοθηλιακή δυσλειτουργία των 

αθηροσκληρωτικών επικαρδιακών αρτηριών. Συνεπώς, το δυσλειτουργικό 

ενδοθήλιο παίζει σημαντικό ρόλο στην πρόκληση μυοκαρδιακής ισχαιμίας σε 

ασθενείς με μέτρια στεφανιαία στένωση.3,9

 Η μη φυσιολογική αγγειοσυσπαστική απάντηση, που προκαλείται από 

την απώλεια της αγγειοδιασταλτικής δράσης του ενδοθηλίου, μπορεί να 

ευθύνεται και για την αναντιστοιχία ανάμεσα στις απαιτήσεις και την παροχή 

οξυγόνου στο μυοκάρδιο. Φαίνεται, λοιπόν, ότι η ενδοθηλιακή και η 
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μυοκαρδιακή δυσλειτουργία στην περιοχή της στένωσης μπορούν να εξηγούν 

τα επεισόδια στηθάγχης κατά τις καθημερινές ενασχολήσεις.9 Στην εικόνα 1.5 

φαίνεται η πορεία της αθηρωσκληρωτικής διαδικασίας σε στεφανιαία αρτηρία. 

 

Εικόνα 1.5. Στεφανιαία αρτηρία με αθηροσκλήρωση 

 

  

Η αιματική ροή 
στον καρδιακό μυ 
μειώνεται ελαφρά, 
όταν τα τοιχώματα  

στεφανιαίας 
αρτηρίας υποστούν 

βλάβη (β) 

Υγιής 
καρδιακός 
μυς (α) 

 

  

Η αιματική ροή 
στον καρδιακό 
μυ σχεδόν 
σταματά μετά 
το σχηματισμό 
της πλάκας ή 
του θρόμβου (δ) 

Η αθηρωματική 
πλάκα εμποδίζει 
σοβαρά την 
αιματική ροή στον 
καρδιακό μυ (γ)

 

 

1.3.8. Καρδιακή Ανεπάρκεια 

 

 Οι κυριότεροι παράγοντες ανάπτυξης καρδιακής ανεπάρκειας είναι το 

μυοκαρδιακό έμφραγμα και η αρτηριακή υπέρταση, η οποία και συμβάλλει σε 

μεγαλύτερο βαθμό στην ανάπτυξη και επιβάρυνση της νόσου.4

Η δυσλειτουργία του ενδοθηλίου που παρατηρείται στη χρόνια 

καρδιακή ανεπάρκεια χαρακτηρίζεται, αφενός μεν, από αυξημένη σύνθεση 

ενδοθηλίνης και αφετέρου από μειωμένη σύνθεση ΝΟ. Η αυξημένη 

συγκέντρωση της ενδοθηλίνης οφείλεται στην αύξηση της παραγωγής της 

στην καρδιά, τους πνεύμονες, την αορτή και τους νεφρούς. Οι παράγοντες 

που προάγουν την αύξηση αυτή διακρίνονται σε αιμοδυναμικούς - αυξημένη 
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πίεση της καρδιακής πλήρωσης, χρόνια καρδιακή ή πνευμονική αγγειακή 

διάταση - και σε μη αιμοδυναμικούς – ανάπτυξη ιστικής πνευμονικής ή 

νεφρικής υποξίας, απορρύθμιση των υποδοχέων ΕΤΒ στην καρδιά και τους 

νεφρούς, αύξηση της αγγειοτασίνης ΙΙ. Η μειωμένη, δε, σύνθεση του ΝΟ 

οφείλεται α) στη μειωμένη ικανότητα του ενδοθηλίου να το παράγει μέσω του 

ενζύμου eNOS και β) στην παράλληλη μείωση της δραστικότητας του ενζύμου 

κυκλοοξυγενάση, το οποίο είναι υπεύθυνο για την παραγωγή της 

προστακυκλίνης. Συγχρόνως, ενισχύεται η παραγωγή υπεροξειδωτικών 

ανιόντων, τα οποία απενεργοποιούν περαιτέρω το ΝΟ.2

 

1.3.9. Νεφρική Ανεπάρκεια 

 

 Η ενδοθηλιακή δυσλειτουργία αναδεικνύεται ως σημαντικός 

παράγοντας για την ανάπτυξη οξείας και χρόνιας νεφρικής ανεπάρκειας.4

Η παραγωγή του ΝΟ από τους νεφρούς συμμετέχει στη ρύθμιση της 

απέκκρισης του νατρίου. Ο νεφρός είναι πολύ ευαίσθητος στη μείωση του ΝΟ, 

καθώς παρουσία μικρών δόσεων αναστολέων της NOS μειώνεται η 

απέκκριση νατρίου και νερού.2 Έχει βρεθεί ότι σε ασθενείς που βρίσκονται 

στο στάδιο της προ-διάλυσης η ενδοθηλιακή δυσλειτουργία είναι ήδη 

εγκατεστημένη. Υπάρχουν ενδείξεις που υποδεικνύουν κι άλλους παράγοντες 

εκτός από το ΝΟ που μπορούν να εξασθενίσουν την ενδοθηλιακή λειτουργία 

σε ασθενείς με νεφρική ανεπάρκεια. Τέτοιοι παράγοντες είναι η συσσώρευση 

ασύμμετρης διμεθυλαργινίνης (asymmetric dimethylarginine, ADMA) και η 

ομοκυστεΐνη, οι οποίοι είναι και πιο σχετικοί με την ουραιμία σε σχέση με το 

ΝΟ.4 Η ADMA είναι ένας ενδογενής ανταγωνιστής της σύνθεσης του ΝΟ. 

Υψηλά επίπεδά της στο αίμα σχετίζονται με διαταραγμένη αγγειοδιαστολή 

ενδοθηλιακής προέλευσης και με μειωμένη έκκριση νιτρικής ουρίας.6 Τέλος, 

τα επίπεδα του παράγοντα von Willebrand (von Willebrand Factor, vWF) και 

των μορίων προσκόλλησης (ICAM-1, VCAM-1) στο πλάσμα ασθενών με 

χρόνια νεφρική ανεπάρκεια βρέθηκαν ιδιαίτερα αυξημένα, υποδεικνύοντας το 

σημαντικό τους ρόλο για φλεγμονώδη απάντηση στην παθογένεση της 

ενδοθηλιακής δυσλειτουργίας. Ο παράγοντας von Willebrand συντίθεται και 

αποθηκεύεται στα ενδοθηλιακά κύτταρα και, όταν απελευθερώνεται, διεγείρει 

τη συσσώρευση και προσκόλληση στο ενδοθήλιο των αιμοπεταλίων.4
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ΜΕΡΟΣ ΔΕΥΤΕΡΟ 

 
Θρεπτικά συστατικά 
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2.1. ΕΙΣΑΓΩΓΗ 
 
 
 Η διατροφή του ανθρώπου περιλαμβάνει μεγάλη ποικιλία θρεπτικών 

συστατικών και άλλων παραγόντων ευεργετικών για την υγεία του. 

Υπερκατανάλωση ή έλλειψη των θρεπτικών συστατικών οδηγεί σε χρόνιες 

ασθένειες. Για παράδειγμα, η υψηλή διαιτητική πρόσληψη φρουκτόζης ή 

κορεσμένου λίπους προκαλεί ινσουλινοαντοχή και καρδιαγγειακές διαταραχές, 

ενώ η ελλιπής διαιτητική πρόσληψη πρωτεΐνης, βιταμίνης Α ή σιδήρου 

επιδεινώνει τη λειτουργία του ανοσοποιητικού συστήματος.18

 Μετά την ανακάλυψη της σύνθεσης και του ρόλου του μονοξειδίου του 

αζώτου (ΝΟ) στην ενδοθηλιακή λειτουργία βρέθηκε ότι πολλοί διαιτητικοί 

παράγοντες ευνοούν την υγεία του ανθρώπου ή συμβάλουν στην παθογένεση 

χρόνιων ασθενειών εν μέρει μέσω της ρύθμισης της σύνθεσης του ΝΟ.18

Τις τελευταίες δεκαετίες επιδημιολογικές και κλινικές μελέτες παρέχουν 

σημαντικές ενδείξεις για το ρόλο των θρεπτικών συστατικών στη ρύθμιση της 

ενδοθηλιακής λειτουργίας. Έχουν μελετηθεί για το ρόλο τους στην 

ενδοθηλιακή λειτουργία τόσο 

 Μακροθρεπτικά συστατικά (λίπη, υδατάνθρακες, πρωτεΐνες) όσο και 

 Μικροθρεπτικά συστατικά (βιταμίνες, μέταλλα, ιχνοστοιχεία)18 

Στον πίνακα 2.1. φαίνονται τα πιο σημαντικά, οι πηγές τους και το αν η 

επίδρασή τους στην ενδοθηλιακή λειτουργία είναι ευεργετική (βελτίωση) ή 

επιζήμια (διαταραχή).19 

 
Πίνακας 2.1. Αγγειοδραστικά θρεπτικά συστατικά, διατροφικές πηγές τους και επίδρασή τους στη λειτουργικότητα 

του ενδοθηλίου 

Θρεπτικά συστατικά Πηγές Επίδραση 
Λίπη/Λιπαρά οξέα   

Κορεσμένα λιπαρά οξέα Λιπαρά κρέατα, πλήρη γαλακτοκομικά προϊόντα Διαταραχή 

Ελαϊκό οξύ Ελαιόλαδο, αβοκάντο, φιστίκια Βελτίωση/Διαταραχή 

ω-3 λιπαρά οξέα Ιχθυέλαιο, θαλασσινά Βελτίωση 

Αντιοξειδωτικά   
Πολυφαινόλες Κόκκινο κρασί, σοκολάτα, τσάι Βελτίωση 

Βιταμίνη C Φρούτα, λαχανικά Βελτίωση 

Βιταμίνη Ε Ξηροί καρποί, ψάρια, λάδι Βελτίωση 

Άλλα   
Φολλικό οξύ Πορτοκάλι, φυλλώδη λαχανικά, ακατέργαστα δημητριακά Βελτίωση 

Μεθειονίνη/Ομοκυστεΐνη Κόκκινο κρέας και άλλα ζωικά προϊόντα Διαταραχή 

L-αργινίνη Φυτικές πρωτεΐνες (λαχανικά, ξηροί καρποί) Βελτίωση 
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2.2. ΛΙΠΗ 
 

 
2.2.1. Γενικά 

 

 Κατά τη διάρκεια των τελευταίων δεκαετιών η μείωση της ποσότητας 

του προσλαμβανόμενου λίπους αποτελεί το κεντρικό θέμα των διεθνών 

οδηγιών. Καθώς η μείωση του προσλαμβανόμενου λίπους δεν είχε τα 

αναμενόμενα αποτελέσματα, που είναι η μείωση των καρδιαγγειακών 

περιστατικών, εκτιμήθηκε ότι οι διαφορετικοί τύποι διαιτητικού λίπους έχουν 

και διαφορετική επίδραση στην υγεία.20

 Η χοληστερόλη ορού αποτελεί δείκτη της αθηροσκλήρωσης και τα 

επίπεδά της ρυθμίζονται από τη σύσταση του προσλαμβανόμενου λίπους. 

Ωστόσο, λίγα είναι γνωστά για το ρόλο συγκεκριμένων λιπαρών οξέων στην 

αθηροσκλήρωση.21

 Η επίδραση της χοληστερόλης της διατροφής στη λειτουργικότητα του 

ενδοθηλίου και, κατ’ επέκταση, στην αθηροσκλήρωση, έχει δημιουργήσει 

πολλά ερωτηματικά. Επιδημιολογικές έρευνες αναφέρουν θετική συσχέτιση 

της χοληστερόλης με τις καρδιαγγειακές διαταραχές. Ωστόσο, ανάλυση των 

διαθέσιμων επιδημιολογικών και κλινικών ερευνών υποδεικνύει ότι για το 

γενικό πληθυσμό η διαιτητική χοληστερόλη δεν επιδρά σημαντικά στην 

αθηροσκλήρωση.22

 Ο ρόλος των κορεσμένων λιπαρών οξέων στην αθηροσκλήρωση, 

επίσης, έχει δημιουργήσει ερωτηματικά.21

 Τα ακόρεστα λιπαρά οξέα, δε, και, κυρίως, τα ω-3 λιπαρά οξέα, 

συγκεντρώνουν αυξανόμενο ενδιαφέρον για το ρόλο τους ως 

αντιαθηρογενετικούς και αντιφλεγμονώδεις παράγοντες.23

Εκτός από τους διάφορους τύπους λιπαρών οξέων, αναφέρεται ότι η 

μεσογειακή δίαιτα που χαρακτηρίζεται από αυξημένα μονοακόρεστα λιπαρά 

οξέα έχει συσχετιστεί με μειωμένο κίνδυνο για στεφανιαία νόσο. Προς το 

παρόν, όμως, η επίδραση της δίαιτας αυτής στην ενδοθηλιακή λειτουργία 

παραμένει άγνωστη.24
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2.2.2. Χοληστερόλη 

 

2.2.2.1. Σύσταση 

 

 Η χοληστερόλη είναι ένα στεροειδές που απαντά στις μεμβράνες των 

περισσότερων ζωικών κυττάρων. Η δομή της φαίνεται στην εικόνα 2.1.25

 Η χοληστερόλη είναι αδιάλυτη στο νερό και, συνεπώς, στα υγρά του 

σώματος. Επομένως, είτε προσλαμβάνεται από την τροφή, είτε συντίθεται στο 

ήπαρ, μεταφέρεται με μια πρωτεΐνη-μεταφορέα. Η πρωτεΐνη-μεταφορέας είναι 

λιποπρωτεΐνη. Η λιποπρωτεΐνη που είναι υπεύθυνη για τη μεταφορά της 

χοληστερόλης  στα κύτταρα είναι η χαμηλής πυκνότητας λιποπρωτεΐνη (LDL), 

ενώ η υπεύθυνη για τη μεταφορά της χοληστερόλης από τα κύτταρα πίσω στο 

ήπαρ είναι η υψηλής πυκνότητας λιποπρωτεΐνη (HDL).26 

 

Εικόνα 2.1. Χημική δομή της χοληστερόλης 

 

 
 

 

2.2.2.2. Χοληστερόλη και ενδοθηλιακή λειτουργία 

 

 Τα αυξημένα επίπεδα χοληστερόλης στο αίμα (υπερχοληστερολαιμία) 

έχει βρεθεί ότι οδηγούν σε αύξηση της επιδεκτικότητας της LDL στην 

οξείδωση. Η οξειδωμένη LDL αποτελεί το έναυσμα για την έναρξη των 

αθηρογενετικών διαδικασιών.27 (βλ. εισαγωγή) Για το λόγο αυτό η σχέση 

μεταξύ της διαιτητικής χοληστερόλης και της στεφανιαίας νόσου αποτέλεσε 
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θέμα εντατικής μελέτης για μεγάλο χρονικό διάστημα κατά τον εικοστό 

αιώνα.28 

 H χοληστερόλη που εισέρχεται στον εντερικό αυλό προέρχεται από 

διάφορες πηγές. Μόνο το ένα τρίτο της εντερικής χοληστερόλης 

παραλαμβάνεται από τη διατροφή. Η χοληστερόλη που προέρχεται από 

ενδογενείς πηγές, συμπεριλαμβανομένων της χολής και των εντερικών 

επιθηλιακών κυττάρων, αντιπροσωπεύει το κύριο ποσοστό της χοληστερόλης 

που απορροφάται και, εν συνεχεία, ενσωματώνεται στα χυλομικρά και 

εκκρίνεται στην κυκλοφορία.29 

Έχει πραγματοποιηθεί ένας μεγάλος αριθμός μελετών τα τελευταία 40 

χρόνια με γενική ομολογία ότι η διαιτητική χοληστερόλη έχει στατιστικά 

σημαντική, μικρή επίδραση στα επίπεδα χοληστερόλης πλάσματος και ότι η 

απάντηση της χοληστερόλης πλάσματος στη διαιτητική χοληστερόλη ποικίλει 

ευρέως ανάμεσα στον πληθυσμό.22 Κάποια άτομα χαρακτηρίζονται ως υπο-

ανταποκρινόμενα, δηλαδή τα επίπεδα της χοληστερόλης στο πλάσμα τους 

δεν αυξάνονται μετά την πρόσληψη διαιτητικής χοληστερόλης, και κάποια 

χαρακτηρίζονται ως υπερ-ανταποκρινόμενα, δηλαδή τα επίπεδα της 

χοληστερόλης στο πλάσμα τους αυξάνονται με την πρόσληψη διαιτητικής 

χοληστερόλης πιο ισχυρά από το αναμενόμενο.28 

Αυξανόμενες αποδείξεις υποδεικνύουν ότι οι μεταγευματικές 

λιποπρωτεΐνες και, κυρίως, τα πλούσια σε χοληστερόλη υπολείμματα των 

χυλομικρών, είναι αθηρογονικές. Οι λιποπρωτεΐνες  αυτές έχουν την ικανότητα 

να εισέρχονται στο αγγειακό τοίχωμα και να ενισχύουν την αθηρογένεση σε 

διάφορα στάδια της εξέλιξής της, συμπεριλαμβανομένης της προώθησης του 

σχηματισμού των αφρωδών κυττάρων. Επιπλέον, η αυξημένη μεταφορά των 

υπολειμμάτων των χυλομικρών στο ήπαρ μειώνει την έκφραση των ηπατικών 

LDL-υποδοχέων με αποτέλεσμα την αύξηση της συγκέντρωσης της 

χοληστερόλης πλάσματος.29

Η προσλαμβανόμενη χοληστερόλη, καθώς έχει δειχθεί ότι από μόνη 

της ασκεί μικρή επίδραση στα λιπίδια του αίματος, λειτουργεί ως 

συμπληρωματικός παράγοντας για άλλα δύο διατροφικά σχήματα που 

σχετίζονται με αυξημένο κίνδυνο για στεφανιαία νόσο: α) την υψηλή 

πρόσληψη κορεσμένου λίπους, που καταλήγει σε αυξημένα επίπεδα 

χοληστερόλης στο αίμα, και β) το διατροφικό σχήμα με χαμηλή πρόσληψη 
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φρούτων, λαχανικών και δημητριακών, που καταλήγει σε μειωμένες 

προσλήψεις βιταμινών του συμπλέγματος Β, αντιοξειδωτικών και διαιτητικών 

ινών. Με την κατανόηση του ρόλου των διαιτητικών ινών, των φυτικών 

πρωτεϊνών, των αντιοξειδωτικών και των βιταμινών του συμπλέγματος Β στη 

στεφανιαία νόσο, γίνεται σαφές ότι ο αυξημένος κίνδυνος για στεφανιαία νόσο 

προκύπτει όχι μόνο από την υψηλή πρόσληψη θρεπτικών συστατικών, αλλά 

και από τις υποφυσιολογικές προσλήψεις συγκεκριμένων συστατικών.22

 

 

2.2.3. Κορεσμένα λιπαρά οξέα 

 

2.2.3.1. Σύσταση 

 

 Τα λιπαρά οξέα είναι οργανικά οξέα που αποτελούνται από μια 

αλυσίδα ατόμων άνθρακα με υδρογόνα συνδεδεμένα στις θέσεις των 

υποκαταστατών και με μια ομάδα καρβοξυλίου (COO -) στο ένα άκρο. Τα 

λιπαρά οξέα που απαντούν στη φύση έχουν συνήθως ζυγό αριθμό ατόμων 

άνθρακα. Ανάλογα με τον αριθμό των διπλών δεσμών που περιέχονται στα 

μόρια των λιπαρών οξέων, διακρίνονται σε: α) κορεσμένα (saturated fatty 

acids, SFA) που δεν έχουν διπλούς δεσμούς στο μόριό τους, β) 

μονοακόρεστα (monounsaturated fatty acids, MUFA) με ένα διπλό δεσμό και 

γ) πολυακόρεστα (polyunsaturated fatty acids, PUFA) με δύο ή 

περισσότερους διπλούς δεσμούς. 

 Τα κορεσμένα λιπαρά οξέα που απαντούν στα τρόφιμα είναι κυρίως το 

βουτυρικό (4:0), το καπρυλικό (8:0), το λαυρικό (12:0), το μυριστικό (14:0), το 

παλμιτικό (16:0), το στεατικό (18:0), το αραχιδονικό (20:0). (102) Τα 

κορεσμένα λιπαρά οξέα απαντούν σε τρόφιμα ζωικής προέλευσης, στο 

φοινικέλαιο, στην καρύδα και στο βούτυρο.28

 

 

2.2.3.2. Κορεσμένα λιπαρά οξέα και ενδοθηλιακή λειτουργία 

 

 Η αυξημένη κατανάλωση κορεσμένου διαιτητικού λίπους αυξάνει τη 

συγκέντρωση της ολικής και LDL χοληστερόλης στο πλάσμα.30 Για το λόγο 
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αυτό γίνονται πολλές έρευνες για τη μελέτη του ρόλου των κορεσμένων λιπών 

και λιπαρών οξέων στην παραγωγή του ενδοθηλιακού ΝΟ.18 

 Αν και οι ακριβείς μηχανισμοί με τους οποίους τα κορεσμένα λιπαρά 

οξέα αυξάνουν την LDL χοληστερόλη δεν είναι ακόμη γνωστοί, υπάρχουν 

στοιχεία που προτείνουν ότι το κορεσμένο λίπος μπορεί να μειώνει την 

πρόσληψη της LDL πλάσματος από το ήπαρ. Αυτό γίνεται μέσω της  μείωσης 

της δραστικότητας των ηπατικών υποδοχέων της LDL. Η αυξημένη 

πρόσληψη κορεσμένου λίπους μπορεί εν μέρει να αναστέλλει την 

εστεροποίηση της χοληστερόλης στο ήπαρ με αποτέλεσμα την αύξηση της 

συγκέντρωσης της μη-εστεροποιημένης χοληστερόλης. Ως ρυθμιστικός 

μηχανισμός, η αυξημένη συγκέντρωση της μη-εστεροποιημένης 

χοληστερόλης στο ήπαρ μειώνει τη συγκέντρωση του mRNA του υποδοχέα 

της LDL, με συνέπεια τη μείωση της δραστικότητας του υποδοχέα της 

LDL.31,32

Έχει βρεθεί ότι αυξημένες συγκεντρώσεις τριγλυκεριδίων και 

κορεσμένων λιπαρών οξέων στο πλάσμα μειώνουν την παραγωγή του 

ενδοθηλιακού ΝΟ και την αγγειοδιαστολή. Προς το παρόν λίγα είναι γνωστά 

για τους μηχανισμούς της ανασταλτικής επίδρασης των κορεσμένων λιπών 

στη σύνθεση του ΝΟ από τα ενδοθηλιακά κύτταρα.18

Σε μεταβολικές μελέτες βρέθηκε ότι οι διάφορες τάξεις των κορεσμένων 

λιπαρών οξέων έχουν διαφορετικές επιδράσεις στα επίπεδα λιπών και 

λιποπρωτεϊνών στο πλάσμα. Συγκεκριμένα, κορεσμένα λιπαρά οξέα με 12-16 

άτομα άνθρακα τείνουν να αυξήσουν τα επίπεδα της ολικής και LDL 

χοληστερόλης στο πλάσμα, ενώ το στεατικό οξύ δεν ασκεί τέτοια επίδραση. 

Πρόσφατα βρέθηκε ότι η διαιτητική πρόσληψη μικρής και μέσης αλύσου 

λιπαρών οξέων (4-10 άτομα άνθρακα) δε σχετίζεται σημαντικά με τον κίνδυνο 

για στεφανιαία νόσο. Αντίθετα, πρόσληψη μακράς αλύσου λιπαρών οξέων 

(12-18 άτομα άνθρακα) σχετίζεται με μικρή αύξηση του κινδύνου.20

Από τα κορεσμένα λιπαρά οξέα τα πιο υπερχοληστερολαιμικά και 

αθηρογενετικά είναι το λαυρικό, το μυριστικό και το παλμιτικό οξύ, με 

ισχυρότερο το μυριστικό.28 Συγκριτικά με το μυριστικό και το παλμιτικό οξύ, το 

στεατικό οξύ μειώνει τη συγκέντρωση της LDL χοληστερόλης, αλλά, 

συγχρόνως, μειώνει και την HDL χοληστερόλη, με αποτέλεσμα ο λόγος 
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LDL:HDL να μην επηρεάζεται.20 Για το λόγο αυτό το στεατικό οξύ θεωρείται 

ουδέτερο αφού δεν επιδρά στον κίνδυνο για στεφανιαία νόσο.28

 

 

2.2.4. Μονοακόρεστα λιπαρά οξέα 

 

2.2.4.1. Σύσταση 

 

 Τα σπουδαιότερα μονοακόρεστα λιπαρά οξέα που απαντούν στα 

τρόφιμα είναι το ελαϊκό (18:19), το παλμιτελαϊκό (16:19) και το μυριστελαϊκό 

(14:19).33 Σημαντικότερη πηγή μονοακόρεστων λιπαρών οξέων είναι το 

ελαιόλαδο, αλλά και τα καρύδια και τα αβοκάντο.20

 

 

2.2.4.2. Μονοακόρεστα λιπαρά οξέα και ενδοθηλιακή λειτουργία 

 

 Οικολογικές μελέτες προτείνουν μια αρνητική συσχέτιση ανάμεσα στην 

πρόσληψη μονοακόρεστων λιπαρών οξέων και στην ολική θνησιμότητα, 

καθώς και τη θνησιμότητα από στεφανιαία νόσο.34 Σε μεταβολικές μελέτες 

αντικατάσταση των υδατανθράκων από μονοακόρεστα λιπαρά οξέα αυξάνει 

την HDL χοληστερόλη χωρίς να επιδρά στην LDL χοληστερόλη. Η 

αντικατάσταση αυτή μπορεί να βελτιώνει, επίσης, την ινσουλινοαντοχή και την 

ευαισθησία στην ινσουλίνη στους ασθενείς με σακχαρώδη διαβήτη.20 Η 

αντικατάσταση των υδατανθράκων από μονοακόρεστα λιπαρά οξέα, ωστόσο, 

δεν έχει σημαντική επίδραση στα λιπίδια αίματος. Αντίθετα, αντικατάσταση 

των κορεσμένων λιπαρών οξέων από μονοακόρεστα ελαττώνει τα επίπεδα 

χοληστερόλης ορού, τα επίπεδα της LDL χοληστερόλης και των 

τριγλυκεριδίων.28

 Όπως είναι γνωστό, η οξείδωση της LDL οδηγεί στο σχηματισμό της 

αθηρωματικής πλάκας. Έχει δειχθεί από μελέτες ότι δίαιτες πλούσιες σε 

μονοακόρεστα λιπαρά οξέα οδήγησαν σε μόρια LDL λιγότερο επιδεκτικά στην 

οξείδωση. Τα ακόρεστα λιπαρά οξέα, λόγω της ύπαρξης των διπλών δεσμών, 

είναι ιδιαίτερα επιδεκτικά στην οξείδωση και η επιδεκτικότητα αυτή αυξάνεται 

όσο αυξάνεται ο βαθμός ακορεστότητας. Ωστόσο, δεν έχει ακόμα 
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διαλευκανθεί αν η in vitro επιδεκτικότητα της LDL σχετίζεται με την 

αθηρογένεση ή τον κίνδυνο για στεφανιαία νόσο. Περιορισμένα στοιχεία 

υποδεικνύουν ότι τα μονοακόρεστα λιπαρά οξέα μπορεί να μειώνουν τη 

συσσώρευση των αιμοπεταλίων και να αυξάνουν την ινωδόλυση παρέχοντας, 

ως εκ τούτου, προστασία κατά της θρομβογένεσης.35

 Υπάρχουν στοιχεία που προτείνουν ότι τα θρεπτικά συστατικά, 

συμπεριλαμβανομένων των MUFA, μπορούν να ρυθμίζουν την αθηρογένεση 

επιδρώντας σε διάφορα συστατικά του αρτηριακού τοιχώματος. Πρόσφατα 

αποδείχθηκε ότι η ενσωμάτωση του ελαϊκού οξέος στα λιπίδια της κυτταρικής 

μεμβράνης, κυρίως σε αντικατάσταση των κορεσμένων λιπαρών οξέων, 

μειώνει την έκφραση διάφορων ενδοθηλιακών μορίων προσκόλλησης 

λευκοκυττάρων, μεταξύ των οποίων το VCAM-1 το οποίο εμπλέκεται στη 

συσσώρευση των μονοκυττάρων. Παράλληλα, το ελαϊκό οξύ προκαλεί μείωση 

του mRNA για το μόριο αυτό αναστέλλοντας την ενεργοποίηση του πυρηνικού 

παράγοντα-κ Β, του σημαντικότερου μεταγραφικού παράγοντα που ελέγχει 

την ενδοθηλιακή δραστηριότητα. Συνεπώς, το ελαϊκό οξύ, πιθανώς σε 

συνδυασμό με άλλα πιο ακόρεστα λιπαρά οξέα, συμβάλλει στην πρόληψη της 

αθηροσκλήρωσης μέσω μιας ρύθμισης της έκφρασης του γονιδίου για τα 

ενδοθηλιακά μόρια προσκόλλησης λευκοκυττάρων.36

 Πέρα, όμως, από τις ευεργετικές επιδράσεις των μονοακόρεστων 

λιπαρών οξέων που βρέθηκαν στις διάφορες μελέτες, έχει βρεθεί και ότι το 

ελαϊκό οξύ αναστέλλει την ενδοθηλιακή σύνθεση του ΝΟ μειώνοντας τη 

δραστικότητα της ενδοθηλιακής συνθετάσης του ΝΟ (eNOS). Το αποτέλεσμα 

είναι η διαταραγμένη αγγειοδιαστολή από το ενδοθήλιο.18 Η επίδραση αυτή 

φαίνεται να ασκείται μέσω ενός μηχανισμού ανεξάρτητου από την πρωτεϊνική 

κινάση C (protein kinase C, PKC). Ο μηχανισμός αυτός δεν έχει εξακριβωθεί 

ακόμα. Τα λιπαρά οξέα, συμπεριλαμβανόμενου του ελαϊκού οξέος, μπορούν 

να ρυθμίζουν διάφορες μεταφορικές διαδικασίες της μεμβράνης, όπως του 

ασβεστίου. Καθώς η eNOS είναι ένα ασβέστιο / καλμοδουλίνη εξαρτώμενο 

ένζυμο, συμπεραίνεται ότι πιθανόν το ελαϊκό οξύ να αναστέλλει τη συνθετάση 

του μονοξειδίου του αζώτου μειώνοντας τη συγκέντρωση ή την επίδραση του 

ενδοκυτταρικού ασβεστίου.37
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2.2.5. Πολυακόρεστα λιπαρά οξέα 

 

 Τα πολυακόρεστα λιπαρά οξέα περιέχουν στο μόριό τους 

περισσότερους από ένα διπλούς δεσμούς. Τα σπουδαιότερα από αυτά που 

βρίσκονται στα τρόφιμα είναι το λινελαϊκό (Linoleic Acid, LA, 18:2), το α-

λινολενικό (α-Linolenic Acid, α-LNA18:3) και το αραχιδονικό οξύ (Arachidonic 

Acid, ΑΑ, 20:4). 

 Ο οργανισμός μπορεί να συνθέσει από τους υδατάνθρακες, τις 

πρωτεΐνες και τα λιπίδια όλα τα λιπαρά οξέα που χρειάζεται εκτός από δύο 

τύπους πολυακόρεστων λιπαρών οξέων: τα ω-3 και ω-6 λιπαρά οξέα. Οι δύο 

αυτές κατηγορίες πολυακόρεστων λιπαρών οξέων ονομάστηκαν έτσι γιατί 

περιέχουν τον πρώτο διπλό δεσμό στις θέσεις 3 και 6 μετρώντας από την 

πλευρά του άνθρακα που δεν περιέχει την καρβοξυλομάδα. Κυριότερος 

εκπρόσωπος των ω-3 λιπαρών οξέων είναι το λινολενικό οξύ και των ω-6 το 

λινελαϊκό και το αραχιδονικό οξύ.33

 

 

2.2.5.1. ω-3 πολυακόρεστα λιπαρά οξέα και ενδοθηλιακή λειτουργία 

 

 Τα ω-3 λιπαρά οξέα απαντούν κυρίως στα ψάρια και στα ιχθυέλαια. Τα 

ω-6 λιπαρά οξέα βρίσκονται ευρέως στα τρόφιμα, αλλά η κυριότερη πηγή 

τους είναι τα σπορέλαια.28 Επιδημιολογικές μελέτες έχουν υποδείξει ότι 

υπάρχει μια συσχέτιση μεταξύ της κατανάλωσης ιχθυελαίου και της μείωσης 

του κινδύνου για καρδιαγγειακές νόσους. Διάφορες παρεμβατικές μελέτες 

έχουν διεξαχθεί για να διαπιστωθεί αυτό, καθώς και για την εξερεύνηση των 

μηχανισμών μέσω των οποίων το ιχθυέλαιο αποτρέπει τις καρδιαγγειακές 

νόσους. Οι γνωστές επιδράσεις του ιχθυελαίου στη μείωση της 

υπερτριγλυκεριδαιμίας και της θρόμβωσης μπορούν εν μέρει να εξηγήσουν 

αυτή την αποτρεπτική τους δράση.38

 Ο ακριβής μηχανισμός δια του οποίου τα ω-3 λιπαρά οξέα ασκούν 

αντιθρομβωτική επίδραση δεν έχει ακόμα διαλευκανθεί. Ωστόσο, τα ω-3 

λιπαρά οξέα μπορούν να επηρεάζουν πολλές πλευρές της παθογένεσης της 

στεφανιαίας νόσου. Σ’ αυτές συμπεριλαμβάνονται οι συγκεντρώσεις των 
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λιπιδίων, το μέγεθος και η επιδεκτικότητα στην οξείδωση των λιπιδίων, η 

συσσώρευση των αιμοπεταλίων και η αρρυθμία.30

 

 

Επίδραση των πολυακόρεστων λιπαρών οξέων στα μόρια προσκόλλησης:  

 

 In vitro μελέτες εξέτασαν τις επιδράσεις των ω-3 λιπαρών οξέων στα 

μόρια προσκόλλησης κυττάρων, στην έκφραση του m-RNA και στις 

αλληλεπιδράσεις των λευκοκυττάρων και του ενδοθηλίου. Έδειξαν ότι τα ω-3 

λιπαρά οξέα, ιδιαίτερα το δεικοσαεξανοϊκό οξύ (docosahexanoic acid, DHA, 

22:6), μειώνουν την έκφραση του VCAM-1 στο αγγειακό ενδοθήλιο και την 

προσκόλληση λευκοκυττάρων στο ενδοθήλιο.20

 Παρόλο που τα αποτελέσματα των in vitro ερευνών συμφωνούν στην 

ευεργετική επίδραση των ω-3 λιπαρών οξέων και, κυρίως, του DHA στην 

ενδοθηλιακή λειτουργία, τα αποτελέσματα των in vivo μελετών είναι πιο 

αντιφατικά.20

 Οι μηχανισμοί μέσω των οποίων τα ω-3 λιπαρά οξέα επιδρούν στη 

λειτουργία του ενδοθηλίου βρίσκονται ακόμα υπό διερεύνηση. Είναι γνωστό 

ότι τα ω-3 λιπαρά οξέα πρέπει να ενσωματώνονται στα φωσφολιπίδια της 

κυτταρικής μεμβράνης για να ασκήσουν τις επιδράσεις τους. Η ενσωμάτωση 

αυτή οδηγεί σε μείωση των ω-6 λιπαρών οξέων των φωσφολιπιδίων 

υποδεικνύοντας ότι είναι σημαντικός ένας συγκεκριμένος λόγος ω-3 : ω-6 

λιπαρών οξέων για την αναστολή της ενεργοποίησης του ενδοθηλίου.30

 Η συσσώρευση των μονοκυττάρων στο αγγειακό τοίχωμα και η 

επακόλουθη προσκόλληση στο ενδοθήλιο σε απάντηση σε διάφορα 

ερεθίσματα αποτελεί σημαντικό βήμα στην παθογένεση της 

αθηροσκλήρωσης. Η ενσωμάτωση των πολυακόρεστων λιπαρών οξέων στα 

κυτταρικά φωσφολιπίδια ρυθμίζει τις φυσικοχημικές ιδιότητες και τις δράσεις 

των ενζύμων, των υποδοχέων ή των καναλιών ιόντων στην πλασματική 

μεμβράνη. Το VCAM-1 εμπλέκεται στην προσκόλληση των μονοκυττάρων 

στα ενδοθηλιακά κύτταρα. Έχει δειχθεί ότι η ενσωμάτωση του DHA, αλλά όχι 

του εικοσαπεντανοϊκού οξέος (eicosapentaenoic acid, EPA, 20:5) ή του 

αραχιδονικού οξέος, στα φωσφολιπίδια των ενδοθηλιακών κυττάρων, οδηγεί 

σε εκλεκτική εξασθένιση της προκαλούμενης από τον παράγοντα νέκρωσης-α 
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(tumor necrosis factor, TNF-α) έκφρασης του VCAM-1 και επακόλουθη 

εξασθένιση της συσσώρευσης των μονοκυττάρων. Αυτό φαίνεται να οφείλεται 

στη μείωση της δραστικότητας της ειδικής φωσφολιπάσης της 

φωσφατιδυλοχολίνης (phosphatidylcholine-specific phospholipase C, PC-

PLC) από τον ΤΝF-α. 23,39

 

 

Επίδραση των ω-3 πολυακόρεστων λιπαρών οξέων στο μεταβολισμό των 

εικοσανοειδών:  

 

Οι περισσότερες έρευνες που συσχετίζουν το ιχθυέλαιο με την 

καρδιακή νόσο υποδεικνύουν έναν ανταγωνισμό μεταξύ του αραχιδονικού 

οξέος και των ω-3 πολυακόρεστων λιπαρών οξέων για να αποτελέσουν 

πρόδρομες ουσίες για την παραγωγή των εικοσανοειδών. Όταν τα ιχθυέλαια 

συμπεριλαμβάνονται στη δίαιτα, τα ω-3 λιπαρά οξέα EPA και DHA 

ανταγωνίζονται το αραχιδονικό οξύ με διάφορους τρόπους: 1) αναστέλλουν τη 

βιοσύνθεση του αραχιδονικού οξέος, 2) ανταγωνίζονται το αραχιδονικό οξύ 

για τις θέσεις στη φωσφολιπιδική μεμβράνη μειώνοντας έτσι τα επίπεδα του 

αραχιδονικού στο πλάσμα και στα κύτταρα, 3) το ΕΡΑ ανταγωνίζεται το 

αραχιδονικό οξύ ως το υπόστρωμα για το ένζυμο κυκλοοξυγενάση 

αναστέλλοντας την παραγωγή της θρομβοξάνης Α2 (TXA2) από τα 

αιμοπετάλια, 4) στα ενδοθηλιακά κύτταρα η προσταγλανδίνη Ι3 (PGI3) 

συντίθεται από το ΕΡΑ και επαυξάνει την προσταγλανδίνη I2 (PGI2). Το τελικό 

αποτέλεσμα αυτών των δράσεων είναι η αγγειοδιαστολή με μικρότερη 

συσσώρευση αιμοπεταλίων, μια αντιθρομβωτική επίδραση. Μεταβάλλοντας 

τη διαθεσιμότητα του αραχιδονικού οξέος στη μεμβράνη μπορεί να προκληθεί 

αλλαγή στην παραγωγή των εικοσανοειδών και των κυτταρικών λειτουργιών 

που εξαρτώνται από αυτά. Μειωμένος λόγος ΑΑ/ΕΡΑ μετατοπίζει το φάσμα 

παραγωγής εικοσανοειδών προς την κατεύθυνση όπου αυξάνονται η 

θρομβοξάνη Α3 (TXA3) και η προσταγλανδίνη Ι3 (PGI3) εις βάρος της 

θρομβοξάνης Α2 και της προσταγλανδίνης I2 αντίστοιχα. Η αλλαγή αυτή 

βρέθηκε να μειώνει τον κίνδυνο για ξαφνικό θάνατο από καρδιαγγειακά.38

 Ένας άλλος αντιαρρυθμικός μηχανισμός που έχει προταθεί περιγράφει 

την ύπαρξη αποθηκών διαφορετικών υποστρωμάτων (λιπαρών οξέων) ως 
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αποτέλεσμα των διαφορετικών διαιτητικών λιπιδίων. Επίσης, περιγράφει μια 

ανασταλτική δράση των ω-3 λιπαρών οξέων στη συνθετάση της 

θρομβοξάνης.40

 Τέλος, ένας τρίτος μηχανισμός, που δεν έχει ακόμα διερευνηθεί  και 

που μπορεί να ερευνηθεί σε μελλοντικές μελέτες, είναι ο ρόλος των 

μεταβολιτών του υδροξυλιωμένου αραχιδονικού οξέος. Το αραχιδονικό οξύ 

διαφέρει από τα άλλα λιπαρά οξέα στο ότι αποτελεί υπόστρωμα για τις 

ενζυμικές  πορείες της κυκλοοξυγενάσης, της λιποξυγενάσης και του 

κυτοχρώματος Ρ450 που συνθέτουν βιοενεργά εικοσανοειδή. Οι μεταβολίτες 

αυτοί είναι σημαντικοί ρυθμιστές της διαδικασίας των κυτταρικών σημάτων, 

που παίζουν πρωταρχικό ρόλο στη στεφανιαία νόσο και τις αρρυθμίες. Το 

υποξυ-εικοσατετρανοϊκό οξύ (epoxyeicosatetraenoic acid, EET) και το 

υδροξυ-εικοσατετρανοϊκό οξύ είναι μεταβολίτες του αραχιδονικού οξέος που 

σχηματίζονται με την πορεία της λιποξυγενάσης και με την πορεία του 

κυτοχρώματος Ρ450. Έχουν προφλεγμονώδη δράση και βρέθηκε ότι 

αποτελούν μια μορφή αυτοκρινούς μεσολάβησης που ενεργοποιείται από 

αλλαγές στη δομή και τη λειτουργία της μεμβράνης.38

 

 

Επίδραση των πολυακόρεστων λιπαρών οξέων στην παραγωγή του ΝΟ: 

 

 Το ιχθυέλαιο μπορεί να επηρεάζει την ικανότητα του αγγειακού 

τοιχώματος να παράγει ή και να απαντά στο μονοξείδιο του αζώτου. Στη 

βιβλιογραφία υποστηρίζεται εντόνως η υπόθεση ότι τα ω-3 λιπαρά οξέα 

μπορούν να αυξάνουν την παραγωγή του ΝΟ στα ενδοθηλιακά κύτταρα. 

Πρόσληψη ω-3 λιπαρών οξέων αύξησε την αγγειοσύσπαση των στεφανιαίων 

αρτηριών σε απάντηση στην ακετυλοχολίνη σε ασθενείς με μεταμόσχευση 

καρδιάς και σε ασθενείς με στηθάγχη. Παρόμοια βελτίωση με πρόσληψη 

ιχθυελαίου έχει παρατηρηθεί και σε διαβητικούς ασθενείς, καθώς και σε υγιή 

άτομα. Οι περισσότερες μελέτες προτείνουν ότι τα ω-3 λιπαρά οξέα είτε 

αυξάνουν την παραγωγή του μονοξειδίου του αζώτου ή μειώνουν τον 

καταβολισμό του ΝΟ ή αυξάνουν την απάντηση των αγγειακών λείων μυϊκών 

κυττάρων στο ΝΟ.41
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 Όπως είναι γνωστό, το μονοξείδιο του αζώτου συντίθεται από το 

αμινοξύ L-αργινίνη με το ένζυμο συνθετάση του ΝΟ. Η ενδοθηλιακή (eNOS) 

και η νευρωνική (nNOS) συνθετάση του ΝΟ είναι εξαρτώμενες από τα ιόντα 

ασβεστίου (Ca2+), ενώ η επαγώγιμη συνθετάση του ΝΟ (iNOS) δεν εξαρτάται 

από τα ιόντα ασβεστίου. Η αύξηση της ενδοκυτταρικής συγκέντρωσης του 

ασβεστίου (intracellular Ca2+ consentration, [Ca2+]i ), που προκαλείται από 

αγωνιστές που αυξάνουν το ασβέστιο όπως η βραδυκινίνη και το ΑΤΡ, 

διεγείρει την ενεργοποίηση της eNOS. Πρόσφατα στοιχεία υποδεικνύουν ότι 

το ΕΡΑ προκαλεί την αύξηση της eNOS. Η προκαλούμενη από το ΕΡΑ 

παραγωγή του ΝΟ συνδέεται με φυσιολογικές λειτουργίες και, συγκεκριμένα, 

με την προκαλούμενη από το ενδοθήλιο αγγειοδιαστολή. Παρ’ όλ’ αυτά , 

όμως, η εξάρτηση της προκαλούμενης από τα πολυακόρεστα λιπαρά οξέα 

παραγωγής του ΝΟ από τα ιόντα ασβεστίου παραμένει άγνωστη.42

 

 

Επίδραση των πολυακόρεστων λιπαρών οξέων στα φωσφολιπίδια των 

μεμβρανών: 

 

 Πιστεύεται ότι αλλαγές στη λιπιδική σύσταση των βιολογικών 

μεμβρανών οδηγούν σε αλλαγές των λειτουργιών τους. Έχει διατυπωθεί η 

άποψη ότι οι προκαλούμενες από τη διατροφή αλλαγές στη σύσταση των 

μεμβρανών των καρδιακών μυϊκών κυττάρων σε λιπαρά οξέα σχετίζονται με 

την ανάπτυξη αρρυθμιών.38

Οι αλλαγές στα καρδιακά φωσφολιπίδια και στη σύσταση των μη 

εστεροποιημένων λιπαρών οξέων που προκαλούνται από τα διαιτητικά ω-3 

πολυακόρεστα λιπαρά οξέα έχουν αποδειχθεί ως αντιαρρυθμικές. Ο 

μηχανισμός που προβάλλεται στην περίπτωση αυτή είναι ο εξής: οι αλλαγές 

της λιπιδική σύσταση των μεμβρανών των καρδιακών κυττάρων που 

προκαλούνται από τη διατροφή, μπορούν να επηρεάζουν τη διαθεσιμότητα 

των ιόντων ασβεστίου για διέγερση και σύσπαση. Αυτό με τη σειρά του 

μπορεί να οδηγεί στην ανάπτυξη των αρρυθμιών. Η δίαιτα που είναι πλούσια 

σε ιχθυέλαιο αλλάζει τη φωσφολιπιδική σύσταση των καρδιακών μεμβρανών 

μειώνοντας το επίπεδο των ω-6 λιπαρών οξέων και αυξάνοντας αυτό των ω-3 

λιπαρών οξέων. Τα φωσφολιπίδια των μεμβρανών ελέγχουν τη μεταφορά 
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ιόντων διαμέσου των μεμβρανών. Τα λιπαρά οξέα της φωσφολιπιδικής 

μεμβράνης μπορούν να επηρεάζουν τις ιδιότητες συγκεκριμένων καναλιών 

ιόντων, όπως τα κανάλια ασβεστίου και νατρίου. Πιστεύεται ότι τα ω-3 λιπαρά 

οξέα δρουν όχι μόνο ως αναστολείς των καναλιών ασβεστίου, αλλά και ως 

ρυθμιστές, ή βαλβίδες, που ελέγχουν την εισροή και εκροή του ασβεστίου για 

τη διατήρηση της φυσιολογικής συσπαστικότητας των μυοκυττάρων.38

 

 

2.2.6. Trans λιπαρά οξέα 

 

2.2.6.1. Σύσταση 

 

 Τα ακόρεστα λιπαρά οξέα στα τρόφιμα είναι πολύ επιδεκτικά στην 

οξείδωση. Η υδρογόνωση είναι μια βιομηχανική μέθοδος που εφαρμόζεται με 

σκοπό να παραμένουν τα διάφορα φυτικά έλαια φρέσκα καθώς μεταβάλλονται 

οι φυσικές τους ιδιότητες. Με την υδρογόνωση οι διπλοί δεσμοί των 

ακόρεστων λιπαρών οξέων μετατρέπονται σε απλούς με την προσθήκη 

υδρογόνων. Έτσι, τα υγρά φυτικά έλαια μετατρέπονται σε στερεά ή ημιστερεά 

λίπη (μαργαρίνες), που είναι πιο ανθεκτικά στην οξείδωση. Κάποια από τα 

ακόρεστα λιπαρά οξέα, όμως, αντί να μετατραπούν σε κορεσμένα, αλλάζουν 

στερεοχημική δομή και από τη cis μορφή με την οποία υπάρχουν στα τρόφιμα 

μεταπίπτουν στην trans μορφή. Τα νέα αυτά προϊόντα δε συντίθενται από  τον 

οργανισμό. Βρίσκονται μόνο σε ζωικά προϊόντα και σε περιορισμένο αριθμό. 

Τα trans λιπαρά οξέα αντικαθιστούν τα απαραίτητα λιπαρά οξέα στις 

κυτταρικές μεμβράνες, ενώ ο μεταβολισμός τους μοιάζει περισσότερο με αυτό 

των κορεσμένων λιπαρών οξέων.33

 

 

2.2.6.2. Trans λιπαρά οξέα και ενδοθηλιακή λειτουργία 

 

 Κλινικές και επιδημιολογικές μελέτες προτείνουν ότι η υψηλή 

πρόσληψη trans λιπαρών οξέων σχετίζεται με αυξημένο κίνδυνο για 

στεφανιαία νόσο. Το ελαϊδικό οξύ, το trans ισομερές του ελαϊκού οξέος, είναι 

υπερχοληστερολαιμικό συγκριτικά με τα πολυακόρεστα λιπαρά οξέα, αλλά 
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υποχοληστερολαιμικό συγκριτικά με το μυριστικό και το λαυρικό οξύ. Επίσης, 

η υψηλή πρόσληψη trans λιπαρών οξέων μειώνει την HDL χοληστερόλη.28

 Η υψηλή πρόσληψη trans λιπαρών οξέων μπορεί να συμβάλλει στον 

αυξημένο κίνδυνο για στεφανιαία νόσο μέσω ποικίλλων μηχανισμών: α) τα 

trans λιπαρά οξέα αυξάνουν τα επίπεδα της LDL χοληστερόλης και μειώνουν 

τα επίπεδα της HDL χοληστερόλης. Συνεπώς, η αύξηση του λόγου της ολικής 

προς την HDL χοληστερόλη για τα trans λιπαρά οξέα είναι σχεδόν διπλάσια 

από ότι για τα κορεσμένα. β) Τα trans λιπαρά οξέα αυξάνουν τα επίπεδα της 

λιποπρωτεΐνης α, που σχετίζεται θετικά με τον κίνδυνο για στεφανιαία νόσο.  

γ) Τα trans λιπαρά οξέα αυξάνουν τα επίπεδα των τριγλυκεριδίων του 

πλάσματος και, όπως είναι γνωστό, τα αυξημένα τριγλυκερίδια σχετίζονται 

ανεξάρτητα με τον κίνδυνο για στεφανιαία νόσο. δ) Τα trans λιπαρά οξέα 

επηρεάζουν δυσμενώς το μεταβολισμό των απαραίτητων λιπαρών οξέων και 

την ισορροπία των προσταγλανδινών, με αποτέλεσμα την προώθηση της 

θρομβογένεσης. ε) Πρόσφατα στοιχεία υποδεικνύουν ότι η υψηλή πρόσληψη 

trans λιπαρών οξέων προωθεί την ινσουλινοαντοχή.20

 

 

 

 

2.3. ΒΙΤΑΜΙΝΕΣ 
 

 
2.3.1. Γενικά 

 

 Τα πιο σημαντικά αντιοξειδωτικά που απαντούν στα τρόφιμα είναι το 

ασκορβικό οξύ (βιταμίνη C), οι τοκοφερόλες (βιταμίνη Ε) και τα 

καροτενοειδή.43 Υπάρχει μεγάλος όγκος επιδημιολογικών στοιχείων που 

συνδέουν την πρόσληψη αντιοξειδωτικών βιταμινών με μειωμένο κίνδυνο για 

στεφανιαία νόσο. Ο κυριότερος μηχανισμός που συστήνεται για τη σύνδεση 

αυτή είναι ότι τα αντιοξειδωτικά μειώνουν την επιδεκτικότητα της LDL στην 

οξείδωση και εξουδετερώνουν τις ελεύθερες ρίζες στον οργανισμό.30 Πλήθος 

επιδημιολογικών στοιχείων συνδέει τη διαιτητική πρόσληψη αντιοξειδωτικών 
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βιταμινών με τη μείωση των κλινικών εκδηλώσεων της αθηροσκλήρωσης. Η 

δράση τους αυτή επιτυγχάνεται κυρίως μέσω της μείωσης της οξείδωσης της 

LDL. Εκτός, όμως, από αυτό το μηχανισμό, τα αντιοξειδωτικά επιδρούν θετικά 

στην αγγειακή λειτουργία και μέσω άλλων μηχανισμών.44 

 Η βιταμίνη C, η βιταμίνη Ε, το φυλλικό οξύ και η βιταμίνη Α (ρετινοϊκό 

οξύ) αυξάνουν τη σύνθεση του ΝΟ από τα ενδοθηλιακά κύτταρα, επίδραση 

που συμφωνεί με το ρόλο τους ως αντιαθηροσκληρωτικοί παράγοντες. Όπως 

αναμένεται από τις ποικίλες ιδιότητές τους, οι βιταμίνες προωθούν την 

ενδοθηλιακή σύνθεση του ΝΟ μέσω διάφορων μηχανισμών. Για παράδειγμα, 

η βιταμίνη C αυξάνει την κυτταρική διάθεση τετραϋδροβιοπτερίνης (ΒΗ4) στα 

ενδοθηλιακά κύτταρα σταθεροποιώντας την ΒΗ4 και η βιταμίνη Ε διεγείρει την 

ενεργοποίηση της προκαλούμενης από αγωνιστές ενδοθηλιακής συνθετάσης 

του ΝΟ.18

 

 

2.3.2. Βιταμίνη C  ή  ασκορβικό οξύ 

 

2.3.2.1. Σύσταση 

 

 Η βιταμίνη C ή ασκορβικό οξύ είναι μια υδατοδιαλυτή βιταμίνη. Κύριες 

διαιτητικές πηγές ασκορβικού οξέος είναι τα φρούτα, ειδικά τα εσπεριδοειδή, 

το ακτινίδιο, τα κεράσια το πεπόνι, και τα λαχανικά, όπως οι ντομάτες, τα 

φυλλώδη λαχανικά, το μπρόκολο, το κουνουπίδι και το λάχανο.43

 

 

2.3.2.2. Ασκορβικό οξύ και ενδοθηλιακή λειτουργία 

 

 Η βιταμίνη C είναι ένα από τα πιο ισχυρά φυσικά αντιοξειδωτικά.43 Έχει 

βρεθεί ότι το ασκορβικό οξύ αντιστρέφει την εξαρτώμενη από το μονοξείδιο 

του αζώτου ενδοθηλιακή δυσλειτουργία που παρατηρείται κατά την 

αθηροσκλήρωση, καθώς και σε άλλες καταστάσεις που προδιαθέτουν για 

αθηροσκλήρωση. Τέτοιες καταστάσεις είναι το κάπνισμα, η 

υπερομοκυστεϊναιμία, η υπερχοληστερολαιμία, η υπέρταση και ο διαβήτης. Η 

επίδραση αυτή του ασκορβικού οξέος αποδεικνύεται με διάφορους τρόπους: 
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α) η ικανότητα της βιταμίνης C να ενισχύει την εξαρτώμενη από το ενδοθήλιο 

αγγειοδιαστολή έχει αποδειχθεί τόσο με ενδοφλέβια έγχυση, όσο και με από 

του στόματος συμπληρώματα ασκορβικού οξέος.45,46,47,48 Ενώ στις μελέτες με 

την έγχυση ασκορβικού οξέος προέκυψαν υψηλές συγκεντρώσεις ασκορβικού 

οξέος στο πλάσμα, τα αποτελέσματα των μελετών με τα από του στόματος 

συμπληρώματα προτείνουν ότι αυτές οι επιδράσεις του ασκορβικού οξέος 

μπορούν να επιτευχθούν με φυσιολογικές συγκεντρώσεις της βιταμίνης.46 β) 

Το ασκορβικό οξύ ενίσχυσε την εξαρτώμενη από το ενδοθήλιο αγγειοδιαστολή 

σε απάντηση σε διάφορα ερεθίσματα, συμπεριλαμβανομένης της έγχυσης 

αργινίνης, της εξαρτώμενης από τη ροή διαστολής και της έγχυσης 

ακετυλοχολίνης ή ενός από τα παράγωγά της. γ) Η έγχυση ή πρόσληψη 

ασκορβικού οξέος δεν επηρέασε τις οξείες αγγειακές απαντήσεις σε 

ανεξάρτητα από το ενδοθήλιο ερεθίσματα.45,49 δ) Κλινικές μελέτες της 

εξαρτώμενης από το ασκορβικό οξύ αγγειοδιαστολής απέτυχαν να δείξουν μια 

επίδραση του ασκορβικού οξέος σε άτομα χωρίς τη νόσο.50

 Ο βασικός μηχανισμός που προτείνεται στις μελέτες αυτές είναι ότι το 

ασκορβικό οξύ δρα ως αντιοξειδωτικό, που προστατεύει το ΝΟ από την 

καταστροφή που του προκαλεί το οξειδωτικό στρες μέσω της ελάττωσης του 

οξειδωτικού στρες. Η ικανότητα του ασκορβικού οξέος να ελαττώνει το 

οξειδωτικό στρες εξαρτάται από τη συγκέντρωσή του και τη δυνατότητά του 

να ανακυκλώνεται στο αίμα και στο ενδοθήλιο.50

 Υπάρχουν διάφοροι τρόποι με τους οποίους το ασκορβικό οξύ 

αναστέλλει την ενδοθηλιακή δυσλειτουργία λόγω της LDL: 

α) μπορεί να μειώνει την οξείδωση της LDL εξουδετερώνοντας τις 

δραστικές ρίζες οξυγόνου. Στο πλάσμα το ασκορβικό οξύ είναι ένα από τα πιο 

σημαντικά αντιοξειδωτικά που αποτελούν την πρώτη γραμμή άμυνας 

απέναντι στις ελεύθερες ρίζες και τα υπεροξείδια που παράγονται κατά τη 

διάρκεια του κυτταρικού μεταβολισμού.50 Κατά την αλληλεπίδρασή της με τις 

δραστικές ρίζες οξυγόνου, η βιταμίνη C οξειδώνεται προς δεϋδρο-ασκορβικό 

οξύ με τη μεσολάβηση των ασκορβυλικών ελεύθερων ριζών. Το δεϋδρο-

ασκορβικό οξύ ανακυκλώνεται ξανά προς ασκορβικό οξύ από την δεϋδρο-

ασκορβική ρεδουκτάση. Ως εκ τούτου, το δεϋδρο-ασκορβικό οξύ προκύπτει 

σε πολύ χαμηλά επίπεδα συγκριτικά με τη βιταμίνη C. Ως «καθαριστής» των 

δραστικών ελεύθερων ριζών, το ασκορβικό οξύ έχει δειχθεί ότι είναι 
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αποτελεσματικό ενάντια στη ρίζα του υπεροξειδικού ανιόντος, στο υπεροξείδιο 

του υδρογόνου, στην υδροξυλική ρίζα και στο ελεύθερο οξυγόνο.43 Το 

ασκορβικό οξύ προστατεύει την LDL από την οξείδωση χωρίς να 

ενσωματώνεται στην LDL, όπως κάνει η βιταμίνη Ε, γιατί είναι υδατοδιαλυτή. 

Η ισχυρή προστασία της LDL από την οξείδωση σχετίζεται με μια σειρά από 

αγγειακές επιδράσεις οι οποίες θα αναμενόταν να περιορίσουν την κλινική 

έκφραση της στεφανιαίας νόσου: μειωμένη ρήξη της πλάκας, συσσώρευση 

αιμοπεταλίων και αγγειοσύσπαση. Οι μηχανισμοί αυτοί θα εξηγούσαν τα 

πρόσφατα κλινικά στοιχεία που υποδεικνύουν ότι τα αντιοξειδωτικά μειώνουν 

τις κλινικές εκδηλώσεις της στεφανιαίας νόσου χωρίς να επιδρά στην εξέλιξη 

της αθηροσκλήρωσης.44

β) Ενδείξεις από in vitro μελέτες υποδεικνύουν ότι η βιταμίνη C έχει τη 

δυνατότητα να αναγεννά την τοκοφερόλη από την τοκοφεροξυλική ρίζα που 

σχηματίζεται κατά την αναστολή της οξείδωσης των λιπών από τη βιταμίνη 

Ε.43 Η ανακυκλωμένη α-τοκοφερόλη στην LDL, βοηθάει με τη σειρά της την 

αναστολή της οξείδωσης της LDL.50 Χωρίς το ασκορβικό οξύ, το οποίο είναι 

πιθανώς το καλύτερο συν-αντιοξειδωτικό για την α-τοκοφερόλη, η α-

τοκοφεροξυλική ρίζα μπορεί να παίξει προ-οξειδωτικό ρόλο και να συνεχίσει ή 

ακόμα και να ενισχύσει την οξείδωση της LDL.51

γ) Το ασκορβικό οξύ μπορεί να μειώσει τη βλάβη που προκαλείται στα 

ενδοθηλιακά κύτταρα από την οξειδωμένη LDL. Στα ενδοθηλιακά κύτταρα έχει 

φανεί ότι η προστασία αυτή παρέχεται από το ασκορβικό οξύ σε συνδυασμό 

με άλλα αντιοξειδωτικά.52

δ) Το ενδοκυτταρικό ασκορβικό οξύ μπορεί να μειώσει την ικανότητα 

των ενδοθηλιακών κυττάρων να τροποποιούν την LDL. Είναι γνωστό ότι τα 

ενδοθηλιακά κύτταρα τροποποιούν την LDL οξειδώνοντάς την μέσω 

μηχανισμών που εξαρτώνται από μεταλλικά ιόντα. Οι επιδράσεις του 

ασκορβικού οξέος για την αναστολή της τροποποίησης της LDL, αν και έχουν 

αποδειχθεί κυρίως in vitro, θα μπορούσαν να συνεισφέρουν στην ικανότητα 

της βιταμίνης C να προστατεύει ή να βελτιώνει την ενδοθηλιακή δυσλειτουργία 

στην εξελισσόμενη αθηροσκλήρωση. Ωστόσο, απαιτείται περαιτέρω έρευνα 

για τη διαλεύκανση του θέματος αυτού. Επιπλέον, η προστασία της LDL από 

το ασκορβικό οξύ δεν εξηγεί τη βελτίωση της ενδοθηλιακής λειτουργίας λόγω 
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της βιταμίνης C σε άλλες καταστάσεις που δε φαίνεται να αναμιγνύεται η 

οξειδωμένη LDL, όπως η υπέρταση, ο διαβήτης ή η υπερομοκυστεϊναιμία.50

Ένας άλλος πιθανός μηχανισμός μέσω του οποίου το ασκορβικό οξύ 

θα μπορούσε να προστατεύει το ΝΟ στους ιστούς ή στο πλάσμα είναι η 

υποβάθμιση του νιτρώδους (ΝΟ2
-) σε μονοξείδιο του αζώτου. Η δράση αυτή 

μεσολαβείται πιθανώς από το πρωτονιωμένο νιτρικό οξύ (Η2ΝΟ2
+) ή από το 

άνυδρο νιτρικό οξύ (Ν2Ο3), και έχει μελετηθεί σε χαμηλό ρΗ. Ο βαθμός στον 

οποίο αυτό προκύπτει in vivo παραμένει άγνωστος. Ωστόσο, δεν υπάρχουν 

μελέτες που να αποδεικνύουν ότι το ασκορβικό οξύ μπορεί να υποβιβάσει το 

νιτρώδες σε ΝΟ σε φυσιολογικό ρΗ στα κύτταρα ή στο πλάσμα.50

Εκτός από την εξουδετέρωση των ελεύθερων ριζών και την 

αναγέννηση της α-τοκοφερόλης, η βιταμίνη C μπορεί να αναγεννά και άλλα 

μικρά μόρια αντιοξειδωτικών, όπως η γλουταθειόνη και το β-καροτένιο, από 

τις αντίστοιχες ελεύθερες ρίζες τους.53

Αξίζει, ωστόσο, να αναφερθεί ότι το ασκορβικό οξύ μπορεί να δράσει 

και ως προοξειδωτικό in vivo. Παρουσία ελεύθερων μεταλλικών ιόντων 

(σίδήρου και χαλκού) και ασκορβικού οξέος, η υδροξυλική ρίζα μπορεί να 

παραχθεί και να προκύψει η έναρξη της οξείδωσης των λιπών.43

 Πολλές πρόσφατες μελέτες προτείνουν ότι το ασκορβικό οξύ βελτιώνει 

τη δραστικότητα του ενδοθηλιακού μονοξειδίου του αζώτου. Επιπλέον, 

υπάρχουν στοιχεία που υποστηρίζουν ότι το ασκορβικό οξύ μπορεί να ασκεί 

επίδραση στη δραστικότητα της ενδοθηλιακής συνθετάσης πιθανώς μέσω 

μιας επίδρασης στους βασικούς συμπαράγοντες του ενζύμου, 

συμπεριλαμβανομένης της τετραϋδροβιοπτερίνης. Μειώνοντας τις τοξικές 

αλληλεπιδράσεις των ενδοθηλιακών κυττάρων και της LDL, το ασκορβικό οξύ 

μπορεί, επίσης, να ενισχύει τη δραστικότητα της ενδοθηλιακής συνθετάσης 

του ΝΟ (eNOS).50 Καθώς οι ακριβείς μηχανισμοί παραμένουν ασαφείς, είναι 

αποδεδειγμένο ότι το ασκορβικό οξύ αυξάνει τη δραστικότητα του 

ενδοθηλιακού ΝΟ.54

 Παρόλο που η βιταμίνη C είναι αποτελεσματικό αντιοξειδωτικό in vitro, 

υπάρχει περιορισμένος αριθμός μελετών στον άνθρωπο που να 

υποστηρίζουν αυτή την αποτελεσματικότητά της in vivo.55
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2.3.3. Βιταμίνη Ε  (τοκοφερόλες) 

 

2.3.3.1. Σύσταση 

 

 Η βιταμίνη Ε είναι μια λιποδιαλυτή βιταμίνη. Ο όρος βιταμίνη Ε 

περιλαμβάνει την οικογένεια των τοκοφερολών και τοκοτριενολών. Οι 

διάφορες μορφές αυτών των ουσιών ποικίλουν ως προς τη βιολογική τους 

δραστικότητα. Η πιο διαδεδομένη από αυτές είναι η α-τοκοφερόλη. Οι 

κυριότερες πηγές βιταμίνης Ε είναι τα φυτικά λίπη, το φύτρο των 

δημητριακών, το αβοκάντο, οι γαρίδες, οι ξηροί καρποί και η γλυκοπατάτα.33

 

 

2.3.3.2. Βιταμίνη Ε και ενδοθηλιακή λειτουργία 

 

 Η βιταμίνη Ε είναι το κυριότερο λιποδιαλυτό αντιοξειδωτικό που 

περιέχεται στο μόριο της LDL. Αναστέλλει τον πολλαπλασιασμό των λείων 

μυικών κυττάρων in vitro και, όταν προστίθεται στο πλάσμα, αυξάνει την 

αντίσταση της LDL στην οξείδωση.56

 Μια σημαντική αντιοξειδωτική δράση της βιταμίνης Ε είναι η αναστολή 

της οξείδωσης των λιπών και η εξουδετέρωση των υπεροξυλικών ριζών των 

λιπών, που αποδίδουν υδροϋπεροξείδια, και της τοκοφεροξυλικής ρίζας. 

Συγκριτικά με άλλα λιπόφιλα αντιοξειδωτικά, η α-τοκοφερόλη είναι πιθανώς το 

πιο αποτελεσματικό στο λιπιδικό στρώμα.43

Η α-τοκοφερόλη ενσωματώνεται στην LDL αυξάνοντας την αντίσταση 

της LDL στην οξειδωτική τροποποίηση. Η οξειδωμένη LDL είναι τοξική για τα 

αγγειακά κύτταρα. Συνεπώς, η αναστολή της οξείδωσης της LDL θα 

μπορούσε να περιορίσει την κυττοτοξικότητα της οξειδωμένης LDL στο 

αρτηριακό τοίχωμα. Η πρόσληψη συμπληρώματος α-τοκοφερόλης αυξάνει 

την αντίσταση της LDL στην οξείδωση και μειώνει την κυττοτοξικότητα της 

οξειδωμένης LDL στα ενδοθηλιακά κύτταρα.44

 Η βιταμίνη Ε ασκεί ευεργετική επίδραση στην αγγειακή λειτουργία και 

μέσω άλλων μηχανισμών ανεξάρτητων από τη μείωση της οξείδωσης της 

LDL. Έτσι, η α-τοκοφερόλη ασκεί άμεση ιστική επίδραση, που μπορεί να 

προστατεύει την αγγειακή λειτουργία παρουσία αθηροσκλήρωσης και 

 41



υπερχοληστερολαιμίας. Όπως είναι γνωστό, η οξείδωση της LDL στο 

αγγειακό τοίχωμα κατά τη διάρκεια της αθηρογένεσης οδηγεί, επίσης, στη 

διαταραχή της μεσολαβούμενης από το μονοξείδιο του αζώτου 

αγγειοδιαστολής. Φαίνεται ότι η οξειδωμένη LDL εξασθενεί την απελευθέρωση 

του ΝΟ από τα ενδοθηλιακά κύτταρα, εν μέρει μέσω της διέγερσης της 

πρωτεϊνικής κινάσης C, και ότι η συσσώρευση α-τοκοφερόλης στα 

ενδοθηλιακά κύτταρα αποτρέπει την επίδραση αυτή. Η αναστολή της 

διέγερσης της πρωτεϊνικής κινάσης C από την α-τοκοφερόλη αναστέλλει, 

επίσης, τον πολλαπλασιασμό των λείων μυικών κυττάρων.44

 Στην εικόνα 2.1. φαίνονται οι δύο πιο σημαντικοί μηχανισμοί δράσης 

των αντιοξειδωτικών, ο ειδικός ως προς την LDL και ο ειδικός ως προς τους 

ιστούς.44

 Επιπλέον, η α-τοκοφερόλη, με μια άμεση κυτταρική δράση, παίζει ρόλο 

στην αναστολή της συσσώρευσης μονοκυττάρων στο ενδοθήλιο και στην 

προώθηση της σταθερότητας της πλάκας. Η συσσώρευση των μονοκυττάρων 

και των μακροφάγων στην περιοχή της πλάκας ρυθμίζεται από τα 

ενδοθηλιακά κύτταρα με την έκφραση των ειδικών μορίων προσκόλλησης 

κυττάρων.57 Τα ενδοθηλιακά κύτταρα δε δεσμεύουν τα μονοκύτταρα, αλλά τα 

κύτταρα που διεγείρονται από την ιντερλευκίνη-1β τα δεσμεύουν μέσω της 

έκφρασης της Ε-σελεκτίνης. Τα δεσμευμένα μονοκύτταρα εξαλείφονται στα 

κύτταρα με μεγάλη συγκέντρωση α-τοκοφερόλης ως αποτέλεσμα της 

μειωμένης έκφρασης της Ε-σελεκτίνης.44

Η α-τοκοφερόλη, καθώς ενσωματώνεται στον αγγειακό ιστό, μπορεί να 

έχει σημαντικές φυσιολογικές επιδράσεις που δε σχετίζονται άμεσα με την 

προστασία της LDL από την οξείδωση in vivo. Για παράδειγμα, έχει δειχθεί ότι 

η α-τοκοφερόλη επηρεάζει την προσκόλληση λευκοκυττάρων στα 

ενδοθηλιακά κύτταρα, τη μετανάστευση των μονοκυττάρων και την 

κυττοτοξικότητα που αποδίδεται στην οξείδωση. Επιπλέον, είναι γνωστό ότι η 

α-τοκοφερόλη αναστέλλει την πρωτεϊνική κινάση C στα αγγειακά λεία μυικά 

κύτταρα. Συνεπώς, αυτές οι εναλλακτικές επιδράσεις της α-τοκοφερόλης 

έχουν τη δυνατότητα να επηρεάζουν διαδικασίες που είναι γνωστό ότι 

εξασθενούν την εξαρτώμενη από το ενδοθήλιο αγγειοδιαστολή.58
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Εικόνα 2.2. Ειδικοί ως προς την LDL και ως προς τους ιστούς μηχανισμοί δράσης 

των αντιοξειδωτικών 44 

 

 
 

Η ενσωμάτωση των αντιοξειδωτικών στην LDL την προστατεύει από την οξείδωση και οδηγεί στη 
μείωση του σχηματισμού οξειδωμένης LDL. Επίσης, η ενσωμάτωση των αντιοξειδωτικών στα 
αγγειακά κύτταρα μπορεί να μειώσει την κλινική έκφραση αγγειακής νόσου μειώνοντας την οξείδωση 
της LDL στα αγγειακά κύτταρα και τις κυτταρικές απαντήσεις στην οξειδωμένη LDL, με αποτέλεσμα 
τη μειωμένη προσκόλληση μονοκυττάρων, το μειωμένο σχηματισμό αφρωδών κυττάρων, τη μειωμένη 
κυττοτοξικότητα στα αγγειακά κύτταρα και τη βελτιωμένη αγγειακή λειτουργία. 
LDL-specific antioxidant action: ειδική ως προς την LDL αντιοξειδωτική δράση 
Tissue-specific antioxidant action: ειδική ως προς τους ιστούς αντιοξειδωτική δράση 
Native LDL: ατόφια LDL, Vessel lumen: αγγειακός αυλός, Endothelial cells: ενδοθηλιακά κύτταρα, 
Vessel wall : αγγειακό τοίχωμα, Oxidants: οξειδωτικά, Oxidized LDL: οξειδωμένη LDL, Vascular 
cells: αγγειακά κύτταρα, Antioxidants inhibit LDL oxidation by oxidants: τα αντιοξειδωτικά 
αναστέλλουν την οξείδωση της LDL από τα οξειδωτικά, Antioxidants impair cellular capacity to 
oxidize LDL: τα αντιοξειδωτικά εξασθενίζουν την ικανότητα των κυττάρων να οξειδώνουν την LDL 
Antioxidants limit cellular responses to oxidized LDL: τα αντιοξειδωτικά περιορίζουν τις κυτταρικές 
απαντήσεις στην οξειδωμένη LDL, Cellular responses to LDL: κυτταρικές απαντήσεις στην 
οξειδωμένη LDL, Monocyte adhesion: προσκόλληση μονοκυττάρων, Foam-cell formation: 
σχηματισμός αφρωδών κυττάρων, Cytotoxicity: κυττοτοξικότητα, Vascular dysfunction: αγγειακή 
δυσλειτουργία, Formation and activation of atherosclerotic lesions: σχηματισμός και ενεργοποίηση των 
αθηροσκληρωτικών βλαβών 
 

 

Αυξημένα επίπεδα α-τοκοφερόλης στους ιστούς σχετίζονται με μια 

αυξημένη αντίσταση στις επιβλαβείς επιδράσεις που ασκεί η οξειδωμένη LDL 

στη δραστικότητα του ΝΟ. Η δράση αυτή ασκείται εν μέρει μέσω της 

αναστολής της δράσης της πρωτεϊνικής κινάσης C.54

 43



 Ωστόσο, οι ακριβείς μηχανισμοί για τις ευεργετικές επιδράσεις της α-

τοκοφερόλης στη στεφανιαία νόσο παραμένουν ασαφείς.58 

 

 

 

2.3.4. Καροτενοειδή 

 

2.3.4.1. Σύσταση 

 

 Τα καροτενοειδή είναι μορφές προβιταμίνης Α με αντιοξειδωτικές 

ιδιότητες.33 Όπως και η βιταμίνη Ε, τα καροτενοειδή ανήκουν στα λιποφιλικά 

αντιοξειδωτικά που περιέχονται στις λιποπρωτεΐνες, όπως η LDL και η HDL.43 

Κύριες πηγές καροτενοειδών είναι τα φρούτα και τα λαχανικά με σκούρο 

πράσινο ή πορτοκαλί χρώμα, όπως το καρότο, η ντομάτα, το σπανάκι, το 

μαρούλι, πολλά χόρτα, το πεπόνι, το βερίκοκο και το μάνγκο.33 

 

 

 

2.3.4.2. Καροτενοειδή και ενδοθηλιακή λειτουργία 

 

 Οι ελεύθερες ρίζες που εξουδετερώνονται αποτελεσματικά από τα 

καροτενοειδή είναι το  1Ο2  και οι υπεροξυλικές ρίζες. Έχει δειχθεί ότι τα 

καροτενοειδή καταναλώνονται όταν τα απομονωμένα μόρια LDL εκτίθενται σε 

καταστάσεις υπεροξείδωσης των λιπών. Η συμμετοχή τους στο 

αντιοξειδωτικό αμυντικό σύστημα της LDL δεν είναι αρκετά αποσαφηνισμένη 

μια και δεν είναι γνωστή καμιά πορεία αναγέννησης των οξειδωμένων 

καροτενοειδών.43

 Όμως, παρόλο που το β-καροτένιο είναι αποτελεσματικό 

αντιοξειδωτικό in vitro, υπάρχει περιορισμένος αριθμός μελετών στον 

άνθρωπο που να υποστηρίζουν αυτή την αποτελεσματικότητά του ως 

αντιοξειδωτικό in vivo.55
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2.3.5. Φυλλικό οξύ 

 

2.3.5.1. Σύσταση 

 

 Το φυλλικό οξύ είναι μια υδατοδιαλυτή βιταμίνη. Η ενεργή μορφή της 

βιταμίνης είναι το τετραϋδροφυλλικό οξύ. Τρόφιμα πλούσια σε φυλλικό οξύ 

είναι τα πράσινα φυλλώδη λαχανικά, τα εντόσθια, τα εσπεριδοειδή και τα 

όσπρια.33 

 

 

2.3.5.2. Φυλλικό οξύ και ενδοθηλιακή λειτουργία 

 

 Πολλές μελέτες αποδεικνύουν ότι το φυλλικό οξύ επιδρά θετικά στην 

πρόληψη της καρδιαγγειακής νόσου, γιατί το φυλλικό οξύ, καθώς και άλλες 

βιταμίνες του συμπλέγματος Β, είναι οι κύριοι ρυθμιστές της συγκέντρωσης 

της ομοκυστεΐνης στο πλάσμα. Έτσι, ο κυριότερος μηχανισμός που 

προτείνεται για την επίδραση αυτή του φυλλικού οξέος είναι η μείωση της 

συγκέντρωσης ομοκυστεΐνης στο πλάσμα. Αυτό επιτυγχάνεται με την 

επαναμεθυλίωση της ομοκυστεΐνης προς μεθειονίνη.59 Στοιχεία υποδεικνύουν 

ότι το φυλλικό οξύ μπορεί να ασκεί ευεργετική επίδραση στο αγγειακό 

ενδοθήλιο και μέσω άλλων μηχανισμών, όπως η μείωση του οξειδωτικού 

στρες.30

 Η πρόσληψη συμπληρώματος φυλλικού οξέος έχει ευεργετική 

επίδραση στην ενδοθηλιακή λειτουργία σε υγιή άτομα και σε ασθενείς με 

αυξημένα επίπεδα ομοκυστεΐνης. Το παρατηρούμενο όφελος πιθανώς 

οφείλεται κυρίως στην ικανότητα του φυλλικού οξέος να ελαττώνει την 

ομοκυστεΐνη. Ωστόσο, μπορεί και άλλοι μηχανισμοί να συμβάλλουν στην 

επίδραση αυτή. Έχει δειχθεί ότι μια μεγάλη πρόσληψη φυλλικού οξέος 

βελτίωσε την ενδοθηλιακή λειτουργία χωρίς να επηρεαστούν τα επίπεδα της 

ομοκυστεΐνης.60 Επίσης, έχει δειχθεί ότι το φυλλικό οξύ έχει αντιοξειδωτικές 

ιδιότητες εξουδετερώνοντας άμεσα ελεύθερες ρίζες in vitro και μπορεί να 

βελτιώνει άμεσα την παραγωγή μονοξειδίου του αζώτου ενισχύοντας την 

ενζυμική δραστικότητα της συνθετάσης του ΝΟ.30
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2.3.6. Βιταμίνη Α 

 

2.3.6.1. Σύσταση 

 

 Η βιταμίνη Α ανήκει στις λιποδιαλυτές βιταμίνες και στα τρόφιμα 

απαντά με τη μορφή της ρετινόλης, της ρετινάλης και της προβιταμίνης Α. 

Στον οργανισμό απαντά, επίσης, και ως ρετινοϊκό οξύ. Καλές διαιτητικές 

πηγές βιταμίνης Α είναι το συκώτι, το βούτυρο, τα πλούσια σε λίπος 

γαλακτοκομικά και τα αυγά.33

 

 

2.3.6.2. Βιταμίνη Α και ενδοθηλιακή λειτουργία 

 

 Σύμφωνα με το ρόλο της ως αντιφλεγμονώδες, η βιταμίνη Α διεγείρει τη 

σύνθεση του ΝΟ από τα ενεργοποιημένα μακροφάγα μέσω της αύξησης της 

έκφρασης της επαγώγιμης συνθετάσης του ΝΟ.61 Αντίθετα, η βιταμίνη Α 

αναστέλλει τη μεταγραφή του γονιδίου της iNOS και την επαγώγιμη σύνθεση 

του ΝΟ σε καλλιέργειες ενδοθηλιακών κυττάρων και καρδιακών μυοκυττάρων. 

Αυτές οι διαμετρικά αντίθετες επιδράσεις της βιταμίνης Α στην έκφραση της 

iNOS μπορεί να σχετίζονται με τον τύπο των κυττάρων και τις λειτουργίες 

τους. Για παράδειγμα, μια αύξηση στη σύνθεση του ΝΟ από την iNOS στα 

ενεργοποιημένα μακροφάγα είναι κρίσιμη για τη νέκρωση των παθογόνων 

μικροοργανισμών και την αναστολή της προσκόλλησης αιμοπεταλίων και το 

σχηματισμό αφρωδών κυττάρων. Απ’ την άλλη μεριά, μια μείωση της 

επαγώγιμης παραγωγής του ΝΟ στα ενδοθηλιακά κύτταρα και τα 

μυοκαρδιακά κύτταρα προλαμβάνει την ενδοθηλιακή δυσλειτουργία.18
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2.4. ΦΥΤΟΧΗΜΙΚΕΣ ΕΝΩΣΕΙΣ 
 

 
2.4.1. Πολυφαινόλες 

 

 Οι πολυφαινόλες είναι μια ομάδα ενώσεων με παρόμοια δομή, που 

απαντούν στα τρόφιμα φυτικής προέλευσης, όπως το όσπρια, τα σταφύλια, οι 

ελιές, τα σκουρόχρωμα λαχανικά. Στις πολυφαινόλες ανήκουν τα 

φλαβονοειδή, τα ισοφλαβονοειδή, οι ισοφλαβόνες, οι ανθοκυανίνες, οι 

χλωροφυλλίνες.62,63

 Η ηλιακή ακτινοβολία και η θερμότητα διεγείρουν τη σύνθεση των 

πολυφαινολών, όπως οι ανθοκυανίνες, στα τρόφιμα. Καλλιέργειες τροφίμων 

πλούσιων σε πολυφαινόλες, όπως τα σταφύλια, οι ελιές και τα σκουρόχρωμα 

λαχανικά, είναι ιδιαίτερα άφθονες στην περιοχή της Μεσογείου λόγω του 

συνδυασμού θερμότητας και ηλιακής ακτινοβολίας. Άλλα φυτοχημικά 

επικρατούν σε φυτά όπως το λάχανο και το μπρόκολο, τα οποία είναι πολύ 

καλές πηγές ινδολών και χλωροφυλλινών. Τα όσπρια (φασόλια, φακές, 

φιστίκια και σόγια) περιέχουν φλαβονοειδή, ισοφλαβονοειδή, ισοφλαβόνες και 

άλλες πολυφαινόλες.64

 Οι πολυφαινόλες είναι τα πιο άφθονα αντιοξειδωτικά στη διατροφή και, 

μαζί με άλλους αντιοξειδωτικούς παράγοντες, όπως η βιταμίνη C, η βιταμίνη Ε 

και τα καροτενοειδή, προστατεύουν τον οργανισμό από το οξειδωτικό στρες.61 

Παίζουν πιθανώς σημαντικό ρόλο στη μείωση του κινδύνου για 

αθηροσκλήρωση, καθώς έχει δειχθεί ότι επιδρούν ευεργετικά στα λιπίδια του 

πλάσματος και ότι αναστέλλουν τη συσσώρευση των αιμοπεταλίων.63  

 Μελέτες έχουν δείξει ότι τα φλαβονοειδή προστατεύουν την LDL από 

την οξείδωση εξουδετερώνοντας τις ελεύθερες ρίζες ή απομακρύνοντας τα 

μεταλλικά ιόντα.65 Η ικανότητα αυτή των φλαβονοειδών εξαρτάται από τη 

βιοδιαθεσιμότητά τους και, κυρίως από τη δέσμευσή τους στις λιποπρωτεΐνες. 

Οι πολυφαινόλες μπορούν να εισέρχονται στο μόριο της LDL ή να 

δεσμεύονται στην απολιποπρωτεΐνη Β, λόγω της ισχυρής τους ικανότητας να 

δεσμεύονται στις πρωτεΐνες, και έτσι την προστατεύουν από την οξείδωση.66
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 Επίσης, έχει δειχθεί ότι τα φλαβονοειδή, ειδικά οι κατεχίνες, 

ανακυκλώνουν τη ρίζα της α-τοκοφερόλης. Με τον τρόπο αυτό διατηρείται για 

μεγαλύτερο χρονικό διάστημα στην LDL η συγκέντρωση της α-τοκοφερόλης 

και, πιθανώς, και άλλων ενδογενών αντιοξειδωτικών, και καθυστερείται η 

έναρξη της υπεροξείδωσης των λιπών.65

 

 

2.4.2. Φυτοστερόλες και φυτοστανόλες 

 

Οι φυτοστερόλες είναι ενώσεις που απαντούν φυσιολογικά στα φυτικά 

έλαια και λίπη, αλλά δε συντίθενται από τον ανθρώπινο οργανισμό και 

απορροφούνται σε μικρό βαθμό. Χημικά μοιάζουν με τη χοληστερόλη και 

αναστέλλουν την απορρόφηση της χοληστερόλης στο λεπτό έντερο.67 Οι πιο 

σημαντικές διαιτητικές φυτοστερόλες είναι η σιτοστερόλη, η καμπεστερόλη και 

στιγμαστερόλη.68 Η πιο κοινή διαιτητική φυτοστανόλη, η σιτοστανόλη, είναι 

ένα κορεσμένο παράγωγο της σιτοστερόλης.69

Η υποχοληστερολαιμική επίδραση των φυτοστερολών μελετάται από 

το 1950 και είναι πλέον γνωστή. Οι μηχανισμοί για τη δράση αυτή δεν έχουν 

ακόμα αποσαφηνιστεί. Ωστόσο, οι φυτοστερόλες φαίνεται ότι μειώνουν τη 

διαλυτότητα της χοληστερόλης στη φάση της δημιουργίας των μηκυλλίων. 

Αυτό έχει ως αποτέλεσμα να αντικαθιστούν οι φυτοστερόλες τη χοληστερόλη 

στα μικκύλια των χολικών αλάτων και να διαταράζουν την απορρόφησή της. 

Αποτέλεσμα της διαταραχής αυτής είναι η μείωση των επιπέδων της 

χοληστερόλης στο αίμα.69 Σε συνήθεις διαιτητικές προσλήψεις, οι 

φυτοστερόλες έχουν μικρή επίδραση στη συγκέντρωση της χοληστερόλης στο 

αίμα. Επειδή, όμως, έχουν σημαντική δομική ομοιότητα με τη χοληστερόλη, 

μεγαλύτερη διαιτητική πρόσληψη φυτοστερολών μπορεί να μειώσει την 

απορρόφηση της χοληστερόλης και, κατ’ επέκταση, να μειώσει τα επίπεδα της 

χοληστερόλης στο αίμα.68

Μελέτες σε ζώα και ανθρώπους υποδεικνύουν ότι οι φυτοστερόλες και, 

ιδιαίτερα, οι εστέρες των στερολών και στανολών, μειώνουν την LDL 

χοληστερόλη χωρίς να επιδρούν στα επίπεδα της HDL χοληστερόλης. 

Πρόσφατες μελέτες σε ανθρώπους έδειξαν ότι οι στανόλες είναι πιο 

αποτελεσματικές από τις στερόλες.69
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2.4.3. Φυτοοιστρογόνα 

 

Τα φυτοοιστρογόνα είναι μια ομάδα διαιτητικών ουσιών με δομές 

παρόμοιες με της εστραδιόλης.18 Στην ομάδα αυτή ανήκουν η genistein και η 

daidzein. Τρόφιμα πλούσια σε φυτοοιστρογόνα είναι η σόγια και τα προϊόντα 

της.70 Η εστραδιόλη είναι μια στεροειδής ορμόνη που αυξάνει τη δραστικότητα 

της ενδοθηλιακής συνθετάσης του ΝΟ και, κατ’ επέκταση, αυξάνει και την 

παραγωγή του ΝΟ από τα ενδοθηλιακά κύτταρα. Επομένως, και τα 

φυτοοιστρογόνα διεγείρουν τη σύνθεση του ΝΟ και την ενδοθηλιακής 

προέλευσης αγγειοδιαστολή.18

Η genistein και η daidzein έχουν προοιστρογονικές και 

αντιοιστρογονικές ιδιότητες και, επομένως, έχουν τη δυνατότητα να 

αλληλεπιδρούν με τους υποδοχείς οιστρογόνων και να μειώνουν τα επίπεδα 

χοληστερόλης στο πλάσμα.63 

Έτσι, επειδή ακριβώς τα φυτοοιστρογόνα έχουν παρόμοια δομή με τα 

οιστρογόνα δεσμεύονται στους υποδοχείς οιστρογόνων (Estrogen Receptors, 

Ers). Η συγγένεια δέσμευσης της genistein με τον υποδοχέα οιστρογόνων-β 

(ER-β), που πρόσφατα ανακαλύφθηκε, είναι περίπου 20 φορές μεγαλύτερη 

από ότι με τον ER-α.71 Έχει δειχθεί ότι σε καταστάσεις έλλειψης οιστρογόνων 

τα φυτοοιστρογόνα δρουν ως αγωνιστές των οιστρογόνων. Σε καταστάσεις, 

όμως, περίσσειας οιστρογόνων τα φυτοοιστρογόνα ασκούν ανταγωνιστική 

επίδραση.70

Έχει δειχθεί ότι η genistein είναι ειδικός αναστολέας για την κινάση της 

τυροσίνης. Πολλοί αυξητικοί παράγοντες επηρεάζουν τον κυτταρικό 

πολλαπλασιασμό μέσω της δέσμευσής τους σε επιφανειακούς κυτταρικούς 

υποδοχείς. Η δέσμευση αυτή οδηγεί στην ενεργοποίηση της κινάσης της 

τυροσίνης στην ενδοκυτταρική περιοχή των υποδοχέων, με τελικό 

αποτέλεσμα τη διαίρεση των κυττάρων.70 Έτσι, η genistein μπορεί να 

αναστείλει την ανάπτυξη αθηροσκλήρωσης αναστέλλοντας τον 

πολλαπλασιασμό των λείων μυϊκών κυττάρων.63

Θεωρητικά, τα φυτοοιστρογόνα μπορούν να ασκούν άμεση επίδραση 

στο αγγειακό τοίχωμα. Αυτό γίνεται είτε μέσω της ανασταλτικής τους 

επίδρασης στον πολλαπλασιασμό και τη μετανάστευση των αγγειακών λείων 

μυϊκών κυττάρων, είτε μέσω της επίδρασής τους στην αγγειακή 
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δραστηριότητα.72 Η έκφραση του ER-β στον αγγειακό ιστό παρέχει, 

τουλάχιστον στη θεωρία, έναν πιθανό μηχανισμό με τον οποίο τα 

φυτοοιστρογόνα μπορούν να επιδρούν στο αγγειακό σύστημα.73 Ο μειωμένος 

πολλαπλασιασμός των λείων μυϊκών κυττάρων μπορεί να καθυστερεί την 

ανάπτυξη της αθηροματικής πλάκας και η βελτιωμένη ενδοθηλιακή λειτουργία 

μπορεί να έχει αγγειοδιασταλτική επίδραση, με τελικό αποτέλεσμα μια 

αντιαθηρογενετική επίδραση.70

Στον άνθρωπο τα ενδογενή του στεροειδή μπορούν να μετατραπούν 

σε λιποφιλικά παράγωγα, που έχουν όλες τις ιδιότητες των εστεροποιημένων 

λιπαρών οξέων, και έτσι μπορούν να ενσωματωθούν στην LDL, παρέχοντας 

αντιοξειδωτική προστασία. Την ίδια προστασία θα μπορούσαν να παρέχουν 

και τα φυτοοιστρογόνα, αλλά δεν έχει διευκρινιστεί ακόμα αν τα 

φυτοοιστρογόνα μπορούν να σχηματίσουν ανάλογα λιποφιλικά παράγωγα in 

vivo και αν οι ουσίες αυτές μπορούν να ενσωματωθούν στην LDL.70 

 

 

2.4.4. Πολυφαινόλες στο κρασί 

 

 Το κόκκινο κρασί, αντίθετα από τα άλλα αλκοολούχα ποτά, περιέχει 

σημαντικά ποσά φυτοχημικών, τα περισσότερα εκ των οποίων ανήκουν στις 

πολυφαινόλες, οι οποίες συντίθενται στα κόκκινα σταφύλια ως ένας τρόπος 

αυτοπροστασίας από τις σχετικά υψηλές θερμοκρασίες. Οι ενώσεις αυτές, οι 

οποίες απαντούν και στο λευκό κρασί, αλλά στο κόκκινο κρασί βρίσκονται σε 

μεγαλύτερες συγκεντρώσεις, είναι προσδιοριστικοί συντελεστές της γεύσης 

και της μυρωδιάς του κρασιού.63

 Πολλά από αυτά τα συστατικά του κρασιού επιδεικνύουν ισχυρή 

αντιοξειδωτική δράση in vitro. Ωστόσο, in vivo μελέτες αναφέρουν μικτά 

αποτελέσματα. Έχει αναφερθεί αυξημένη αντιοξειδωτική ικανότητα στο 

πλάσμα και αυξημένη αντίσταση της LDL στην οξείδωση με την κατανάλωση 

κρασιού.74,75,76 Άλλες καρδιοπροστατευτικές ιδιότητες που έχουν προταθεί για 

το κόκκινο κρασί, καθώς και για το χυμό σταφυλιών, περιλαμβάνουν τη 

βελτίωση της ενδοθηλιακής λειτουργίας και την αναστολή της δράσης των 

αιμοπεταλίων και της επακόλουθης θρόμβωσης.77,78
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Διάφορες μελέτες προτείνουν ότι το κρασί έχει μεγαλύτερη 

προστατευτική επίδραση από την μπύρα και τα οινοπνευματώδη. Έρευνες 

υποδεικνύουν αυξημένη αντιοξειδωτική δραστηριότητα στο αίμα μετά την 

κατανάλωση κόκκινου κρασιού, αλλά όχι άλλων ποτών.79

Τα τελευταία χρόνια οι έρευνες έχουν επικεντρωθεί στις βιολογικές 

ιδιότητες της trans-ρεσβερατρόλης, ενός από τα συστατικά του κρασιού. Έχει 

δειχθεί in vitro ότι η trans-ρεσβερατρόλη είναι: α) ισχυρό αντιοξειδωτικό, β) 

φυτοοιστρογόνο, γ) αγγειοδιασταλτικό και δ) αναστολέας της συσσώρευσης 

αιμοπεταλίων. Τέλος, η υδροξυτυροσόλη, πολυφαινόλη με ισχυρή 

αντιοξειδωτική δράση, τυπική στο έξτρα παρθένο ελαιόλαδο, απαντά και στο 

κρασί και μπορεί, επομένως, να συμβάλλει στην ισχυρή αντιοξειδωτική 

δραστικότητα του κρασιού.68

Έχει αναφερθεί ότι το κόκκινο κρασί προκαλεί εξαρτώμενη από το 

ενδοθήλιο αγγειοδιαστολή μέσω της αύξησης της σύνθεσης του ΝΟ. Επίσης, 

έχει δειχθεί ότι πολυφαινόλες, όπως η ρεσβερατρόλη και τα φλαβονοειδή, που 

είναι άφθονα στο κόκκινο κρασί, αυξάνουν τη σύνθεση του ΝΟ από τα 

ενδοθηλιακά κύτταρα και τα αιμοπετάλια.18 Στοιχεία από in vivo μελέτες 

υποδεικνύουν ότι η διαιτητική πρόσληψη χυμού σταφυλιών ή φαινολών του 

κόκκινου κρασιού αυξάνει την παραγωγή του ΝΟ από τα αιμοπετάλια, μειώνει 

τη συσσώρευση των αιμοπεταλίων και μειώνει την αρτηριακή πίεση.80 Μέτρια 

κατανάλωση κόκκινου κρασιού αυξάνει την παραγωγή του ΝΟ σε όλο το 

σώμα στα υγιή άτομα ανεξάρτητα από το περιεχόμενο αλκοόλ. Προς το 

παρόν, όμως, λίγα είναι γνωστά για τους μηχανισμούς που είναι υπεύθυνοι 

για τη δράση αυτή των πολυφαινολών στην παραγωγή του ΝΟ.18

 

 

2.4.5. Πολυφαινόλες στο τσάι 

 

 Το τσάι είναι πλούσια πηγή σε μικροθρεπτικά συστατικά με μεγάλη 

περιεκτικότητα πολυφαινολών.63 Παρόλο που και το πράσινο και το μαύρο 

τσάι προέρχονται από το ίδιο φυτό, έχουν διαφορετική χημική σύσταση. Το 

πράσινο τσάι είναι πλούσιο σε κατεχίνες, ενώ το μαύρο τσάι περιέχει και 

παράγωγα της οξείδωσης των κατεχινών, που σχηματίζονται κατά την 
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ενζυμική οξείδωση από την οξειδάση των πολυφαινολών στα φρέσκα φύλλα 

τσαγιού.81

 In vitro μελέτες υποδεικνύουν ότι αυτά τα φλαβονοειδή στο πράσινο και 

το μαύρο τσάι έχουν ισχυρή αντιοξειδωτική δραστικότητα.81 Επομένως, η 

κατανάλωση τσαγιού μπορεί να μειώσει τον κίνδυνο για ασθένειες που 

προκαλούνται από τη δράση των ελεύθερων ριζών.65

 Πρόσφατα, επιδημιολογικές μελέτες ανέφεραν ότι η κατανάλωση 

τσαγιού μειώνει τον κίνδυνο για στεφανιαία νόσο. Η ευεργετική αυτή επίδραση 

μπορεί να σχετίζεται αφενός με την παρατήρηση ότι η κατανάλωση τσαγιού 

συνδέεται με μειωμένα επίπεδα χοληστερόλης πλάσματος.81 Αφετέρου τα 

φλαβονοειδή του τσαγιού μπορεί να μειώνουν τον κίνδυνο για καρδιαγγειακά 

αυξάνοντας την αντίσταση της LDL στην οξείδωση.65

Τα φλαβονοειδή του τσαγιού μπορεί να έχουν και ιδιότητες που δε 

σχετίζονται με την αντιοξειδωτική τους δράση. Για παράδειγμα, βρέθηκε ότι τα 

φλαβονοειδή αναστέλλουν τη δράση της κυκλοοξυγενάσης, που μπορεί να 

μειώνει τη συσσώρευση αιμοπεταλίων και τη θρομβωτική τάση.81

 

 

 

 

2.5. ΑΛΚΟΟΛ 
 
 
 Η επίδραση του αλκοόλ στο καρδιαγγειακό σύστημα είναι αρκετά 

πολύπλοκη. Η μεγάλη κατανάλωση αλκοόλ σχετίζεται με αυξημένο κίνδυνο 

για στεφανιαία νόσο, ενώ η μικρή ή μέτρια κατανάλωση αλκοόλ έχει 

προστατευτική επίδραση κατά της στεφανιαίας νόσου.82 

 H κατανάλωση αλκοόλ μπορεί να σχετίζεται με διάφορες ευεργετικές 

επιδράσεις, συμπεριλαμβανομένου του βελτιωμένου λιπιδαιμικού προφίλ, της 

μειωμένης συσσώρευσης θρομβοκυττάρων και της αυξημένης ινωδόλυσης. 

Ωστόσο, οι ακριβείς μηχανισμοί για τη σχέση μεταξύ της πρόσληψης αλκοόλ 

και της στεφανιαίας νόσου δεν είναι γνωστοί.74
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 Η βάση για τη φανερή προστατευτική επίδραση του αλκοόλ, όταν 

καταναλώνεται σε χαμηλές δόσεις, δεν έχει καθιερωθεί, αλλά αποδίδεται στην 

ικανότητα του αλκοόλ να επηρεάζει άλλους παράγοντες κινδύνου για 

στεφανιαία νόσο.82 Δεν υπάρχουν στοιχεία που να συσχετίζουν την 

καρδιοπροστατευτική επίδραση της αιθανόλης με την αναστολή της 

οξείδωσης της LDL παρά το γεγονός ότι η αιθανόλη είναι ένας από τους πιο 

σημαντικούς προσλαμβανόμενους αναστολείς λόγω της παραγωγής NADH 

κατά το μεταβολισμό της. Αντίθετα, έχει μελετηθεί η ικανότητα της αιθανόλης 

να αυξάνει τα επίπεδα της HDL χοληστερόλης ως ο κύριος μηχανισμός για 

την αρνητική συσχέτιση μεταξύ της αιθανόλης και της αθηροσκλήρωσης.83 

Έτσι, το αλκοόλ αυξάνει την HDL σε χαμηλές δόσεις (< 2 ποτά/ ημέρα). 

Αντίθετα, η μεγάλη κατανάλωση αλκοόλ (> 2 ποτά/ ημέρα) όχι μόνο αυξάνει 

την αρτηριακή πίεση, αλλά, επίσης, αυξάνει τα επίπεδα τριγλυκεριδίων 

πλάσματος, τα επίπεδα ομοκυστεΐνης, τα επίπεδα ουρικού οξέος και την 

ινσουλινοαντίσταση.82 

 Η επίδραση του αλκοόλ στα επίπεδα ομοκυστεΐνης έχει συσχετιστεί με 

τη διπλή δραστικότητα του αλκοόλ να βελτιώνει την ενδοθηλιακή λειτουργία σε 

χαμηλές δόσεις και να προκαλεί ενδοθηλιακή δυσλειτουργία σε μεγαλύτερες 

δόσεις. Έχει αποδειχθεί ότι η αυξημένη σύνθεση ή απελευθέρωση του ΝΟ 

από το ενδοθήλιο μετά από μικρή κατανάλωση αλκοόλ οδηγεί στην 

προώθηση της S-νίτρωσης της ομοκυστεΐνης με αποτέλεσμα το σχηματισμό 

της S-ΝΟ-ομοκυστεΐνης, σημαντικού αντιαιμοπεταλιακού και αγγειοδια-

σταλτικού παράγοντα.82

 Οι διαφορετικές οξείες και χρόνιες απαντήσεις του αγγειακού 

ενδοθηλίου στο αλκοόλ μπορεί να αντανακλούν μια αυξημένη απελευθέρωση 

ΝΟ με χαμηλή πρόσληψη αλκοόλ, αλλά ενδοθηλιακή δυσλειτουργία με αρκετά 

μεγαλύτερη πρόσληψη.82 Έχει δειχθεί ότι το αλκοόλ αυξάνει την ενδοθηλιακή 

απελευθέρωση του ΝΟ από το αγγειακό ενδοθήλιο και ότι ο κύριος 

μηχανισμός για την αυξημένη παραγωγή του ΝΟ είναι η αύξηση της 

έκφρασης της eNOS.84

 Οι περισσότερες επιδημιολογικές και πειραματικές μελέτες της μέτριας 

κατανάλωσης αλκοόλ και της στεφανιαίας νόσου έχουν επικεντρωθεί στις 

αλλαγές του λιπιδαιμικού προφίλ, συμπεριλαμβανομένης της αύξησης της 

HDL, που προκαλεί η αιθανόλη. Ωστόσο, μόνο ένα μέρος της μείωσης του 
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κινδύνου που αποδίδεται στην αιθανόλη ερμηνεύεται από τις 

μακροπρόθεσμες αλλαγές της HDL. Επιπλέον, ακόμη και η πρόσφατη 

πρόσληψη αλκοόλ φαίνεται να είναι προστατευτική υποδεικνύοντας την 

ύπαρξη και άλλων σημαντικών μηχανισμών.85

 Η αναγνώριση της σημαντικής δραστικότητας της δεϋδρογενάσης του 

αλκοόλ (Alcohol Dehydrogenase, ADH) οδήγησε στην υπόθεση ότι η 

αυξημένη δραστικότητα της αγγειακής ADH με φυσιολογική κατανάλωση 

αλκοόλ μπορεί να οδηγήσει σε ένα περιβάλλον με μειωτικές τάσεις στο 

αγγειακό τοίχωμα που ανταγωνίζεται την οξείδωση των λιποπρωτεϊνών και 

που βελτιώνει την ενδοθηλιακή λειτουργία.82 Η ADH περιλαμβάνει τρεις 

κατηγορίες ενζύμων, αλλά η πρώτη κατηγορία, που βρέθηκε στις αρτηρίες, 

είναι μάλλον αυτή που ευθύνεται για την οξείδωση της αιθανόλης προς 

παραγωγή NADH. Επειδή η καρδιοπροστατευτική επίδραση της αιθανόλης 

προκύπτει σε χαμηλές δόσεις αιθανόλης, το ισοένζυμο της πρώτης 

κατηγορίας θα ήταν πλήρως κορεσμένο και, κατ’ επέκταση, πιο 

αποτελεσματικό για την παραγωγή NADH σε καταστάσεις μέτριας 

κατανάλωσης αλκοόλ. Οι παρατηρήσεις αυτές υποδεικνύουν την ύπαρξη μιας 

ανεξάρτητης από την HDL καρδιοπροστατευτικής επίδρασης της αιθανόλης.83 

 Επίσης, έχει γίνει η υπόθεση ότι το αλκοόλ μπορεί να ασκεί 

προστατευτικές αντιθρομβωτικές επιδράσεις ανεξάρτητα από την HDL. 

Συγκεκριμένα, πειραματικά στοιχεία υποδεικνύουν ότι όταν τα ενδοθηλιακά 

κύτταρα εκτίθενται στο αλκοόλ, αυξάνεται η παραγωγή του ενδογενούς ιστικού 

ενεργοποιητή πλασμινογόνου (tissue-type plasminogen activator, t-PA), μια 

πρωτεάση σερίνης  που παίζει κεντρικό ρόλο στη ρύθμιση της ενδοαγγειακής 

ινωδόλυσης. Συνεπώς, η επίδραση της αιθανόλης στη συγκέντρωση του t-PA 

μπορεί να εξηγεί εν μέρει τη μείωση του κινδύνου για καρδιαγγειακά που 

σχετίζεται με τη μέτρια κατανάλωση αλκοόλ.85

 Οι ευεργετικές αυτές επιδράσεις μπορούν να αντιστραφούν μετά από 

μεγάλη κατανάλωση αλκοόλ, κατά τη διάρκεια της οποίας μπορεί να προκύψει 

ενδοθηλιακή τοξικότητα και δυσλειτουργία.82 Αυτή η διαταραχή της 

ενδοθηλιακής λειτουργίας μπορεί να είναι πολυπαραγοντική: α) το αλκοόλ 

αυξάνει την αρτηριακή πίεση και μπορεί να οδηγήσει σε διαταραγμένη 

εξαρτώμενη από το ΝΟ αγγειοδιαστολή τουλάχιστον με τρεις διαφορετικούς 

μηχανισμούς: με μείωση της ενδοθηλιακή σύνθεση του ΝΟ, με την 
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επιταχυνόμενη καταστροφή του ΝΟ στο αγγειακό τοίχωμα ή με τη 

μακροπρόθεσμη αύξηση της αρτηριακής πίεσης που μπορεί να τροποποιεί 

την αρχιτεκτονική των αρτηριών μειώνοντας την ικανότητά τους για 

αγγειοδιαστολή.86 β) Το αλκοόλ είναι ένα προ-οξειδωτικό και έχει δειχθεί ότι η 

μέτρια με μεγάλη κατανάλωσή του οδηγεί σε αύξηση της επιδεκτικότητας της 

LDL στην οξείδωση.82 γ) Αν και το αλκοόλ δεν επηρεάζει την ικανότητα 

επιβίωσης του ενδοθηλίου, έχει δειχθεί ότι το αλκοόλ διεγείρει την απόπτωση 

που προκαλείται στα ενδοθηλιακά κύτταρα από τις οξυστερόλες, τοξικά 

συστατικά της οξειδωμένης LDL.87

 

 

 

 

2.6. ΥΔΑΤΑΝΘΡΑΚΕΣ 
 
 
 Τα τελευταία χρόνια η επίδραση της υπεργλυκαιμίας και του διαβήτη 

στη σύνθεση και απελευθέρωση του ΝΟ από τα κύτταρα και τους ιστούς 

αποτελεί θέμα έντονου ενδιαφέροντος. Διάφορες μελέτες προτείνουν την 

εξουδετέρωση του φυσιολογικά εκκρινόμενου ΝΟ ή τη διαταραγμένη 

δραστικότητα της ΝΟS ως πιθανούς μηχανισμούς για την επίδραση αυτή.88 

 Ο μεταβολισμός της γλυκόζης μέσω του κύκλου των πεντοζών είναι η 

κύρια πηγή NADΡH για τη σύνθεση του ΝΟ.89 Συνεπώς, στα άθικτα κύτταρα η 

σύνθεση του ΝΟ εξαρτάται από τη γλυκόζη και μια έλλειψη γλυκόζης 

προκαλεί μειωμένη σύνθεση του ΝΟ από τα ενδοθηλιακά κύτταρα και από 

άλλους τύπους κυττάρων. Ωστόσο, η αυξημένη συγκέντρωση γλυκόζης 

μπορεί να είναι επιζήμια για τα κύτταρα και τους ιστούς, ιδιαίτερα στους 

διαβητικούς ασθενείς.18 Ομοίως, η οξεία υπεργλυκαιμία διαταράζει την 

ενδοθηλιακή λειτουργία και προάγει την ινσουλινοαντίσταση σε υγιή άτομα in 

vivo.90  

Οι μηχανισμοί για την ανασταλτική επίδραση της υπεργλυκαιμίας στη 

σύνθεση του ΝΟ δεν είναι γνωστοί προς το παρόν.18 Ο μεταβολισμός της 

γλυκόζης προς γλυκοζαμίνη μπορεί να είναι απαραίτητος για την αναστολή 
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της ενδοθηλιακής παραγωγής του ΝΟ από τη γλυκόζη.89 Η γλυκοζαμίνη είναι 

ένας φυσικός μεταβολίτης που συντίθεται από την 6-φωσφο-φρουκτόζη, ένα 

μεταβολίτη της γλυκόζης, και τη γλουταμίνη. Παραλαμβάνεται από τα 

ενδοθηλιακά κύτταρα με τους μεταφορείς της γλυκόζης για τη μετατροπή της 

σε 6-φωσφο-γλυκοζαμίνη, έναν ανταγωνιστικό αναστολέα της δεϋδρογενάσης 

της 6-φωσφο-γλυκόζης.18 Έχει δειχθεί πρόσφατα ότι η γλυκοζαμίνη 

αναστέλλει την παραγωγή του ΝΟ με δοσο-εξαρτώμενο τρόπο, 

αναστέλλοντας τη δραστικότητα του κύκλου των πεντοζών με αποτέλεσμα τη 

μείωση της κυτταρικής διαθεσιμότητας σε ΝΑDPH.89 Επίσης, τα αυξημένα  

γλυκοζυλιωμένα τελικά προϊόντα μπορεί να αναστέλλουν την έκφραση της 

ΝΟS στα ενδοθηλιακά κύτταρα.18 

 Η αυξημένη πρόσληψη φρουκτόζης έχει συσχετιστεί με τη 

διαταραγμένη αγγειοδιαστολή, την υπέρταση και την ινσουλινοαντοχή, 

υποδεικνύοντας μια αναστολή της ενδοθηλιακής παραγωγής του ΝΟ από τη 

φρουκτόζη. Η χορήγηση ΒΗ4 εμπόδισε την αγγειακή δυσλειτουργία που 

προκαλεί η φρουκτόζη, προτείνοντας έτσι μια έλλειψη σε ΒΗ4. Ωστόσο, 

απαιτείται περαιτέρω διερεύνηση της υπόθεσης αυτής.18

 

 

 

 

2.7. ΑΜΙΝΟΞΕΑ 
 
 
2.7.1. Αργινίνη 

 

 Η αργινίνη, ως πρόδρομη ένωση για τη σύνθεση του ΝΟ, της 

ορνιθίνης, της προλίνης, της κρεατινίνης, των πολυαμινών και της πρωτεΐνης 

και ως αλλοστερικός ενεργοποιητής της Ν-ακετυλογλουταμινικής συνθετάσης, 

παίζει ζωτικό ρόλο στη διατροφή και το μετααβολισμό.91 Η ενδοθηλιακή 

αργινίνη προέρχεται από το πλάσμα, από την ενδοκυτταρική σύνθεσή της 

από την κιτρουλλίνη και από τον καταβολισμό των ενδοκυτταρικών 

πρωτεϊνών. Ωστόσο, η διατροφή είναι η κύρια πηγή αργινίνης στον 
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οργανισμό.92 Τρόφιμα πλούσια σε L-αργινίνη είναι το κόκκινο κρέας, τα 

καρύδια, τα φιστίκια, η σόγια, τα λαχανικά και η πρωτεΐνη των ψαριών.19

Αν και η εξωκυτταρική αργινίνη αποτελεί την κύρια πηγή αργινίνης για 

την ενδοθηλιακή σύνθεση του ΝΟ, ο ενδοκυτταρικός καταβολισμός των 

πρωτεϊνών ή ο κύκλος αργινίνης-κιτρουλλίνης μπορούν να παρέχουν αργινίνη 

για τη βραχυπρόθεσμη διατήρηση της βασικής ενδοθηλιακής παραγωγής του 

ΝΟ όταν η εξωκυτταρική αργινίνη είναι περιορισμένη.91 

 Η L-αργινίνη αποτελεί υπόστρωμα της συνθετάσης του ΝΟ κατά την 

παραγωγή του ΝΟ και, συνεπώς, είναι απαραίτητη για τη διατήρηση της 

ομαλής αγγειακής λειτουργίας.30 Αν και οι αγγειακές επιδράσεις της αργινίνης 

ασκούνται κυρίως μέσω της παραγωγής του ΝΟ, η αργινίνη ασκεί και 

επιδράσεις ανεξάρτητες από το ΝΟ.92 Ως βασικό αμινοξύ, η αργινίνη μπορεί 

να συμβάλλει στην εκπόλωση των μεμβρανών των ενδοθηλιακών κυττάρων. 

Επίσης, μπορεί να ρυθμίζει το ρΗ στο αίμα και στο εσωτερικό των κυττάρων. 

Ως αντιοξειδωτικό, η αργινίνη μπορεί να εξουδετερώνει τις ελεύθερες ρίζες, να 

μειώνει την υπεροξείδωση των λιπών και να αναστέλλει την απελευθέρωση 

ελεύθερων ριζών από τα ενδοθηλιακά κύτταρα.93 Ως διεγέρτης της έκκρισης 

ινσουλίνης, της αυξητικής ορμόνης, της γλυκαγόνης και της προλακτίνης, η 

αργινίνη ρυθμίζει το μεταβολισμό της γλυκόζης, των πρωτεϊνών και των 

λιπών, παράγοντες που σχετίζονται με την αθηρογένεση. Επίσης, ως 

αναστολέας του ΜΕΑ, η αργινίνη μειώνει τα επίπεδα αγγειοτασίνης ΙΙ στο 

πλάσμα ασκώντας την υποτασική της επίδραση. Τέλος, η αργινίνη μπορεί 

άμεσα να αναστέλλει τη συσσώρευση λευκοκυττάρων αναστέλλοντας την 

ανάπτυξη της αθηροσκλήρωσης.92

 

 

2.7.2. Ομοκυστεΐνη 

 

 Η ομοκυστεΐνη είναι ένα σουλφυδρυλ-αμινοξύ που συντίθεται από το 

αμινοξύ μεθειονίνη(18) και οξειδώνεται γρήγορα στο πλάσμα προς τα 

δισουλφίδια ομοκυστίνη και κυστεΐνη-ομοκυστεΐνη.94 Η υπερομοκυστεϊναιμία 

αναγνωρίζεται ως ένας ανεξάρτητος παράγοντας κινδύνου για 

αθηροσκλήρωση.95
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Έχει αναφερθεί ότι η χορήγηση ομοκυστεΐνης προκαλεί αγγειακή βλάβη 

και θρόμβωση. Διάφορες μελέτες υποδεικνύουν ότι η ομοκυστεΐνη συμβάλλει 

στην παθογένεση της αθηροσκλήρωσης μέσω μεταβολών των ενδοθηλιακών 

λειτουργιών. Τέτοιες μεταβολές είναι ο τραυματισμός των ενδοθηλιακών 

κυττάρων, η τροποποίηση της σύνδεσης του t-PA με το ενδοθήλιο και η 

μείωση της παραγωγής προστακυκλίνης και ΝΟ.95

Ένας πιθανός μηχανισμός της δράσης της ομοκυστεΐνης είναι ο εξής: η 

ομοκυστεΐνη, μέσω του σχηματισμού των δισουλφιδίων και την παραγωγή 

υπεροξειδίου του υδρογόνου και υπεροξειδικού ανιόντος, αυξάνει τον 

οξειδωτικό καταβολισμό του ΝΟ.96

Ένας σημαντικός μηχανισμός μέσω του οποίου η  ομοκυστεΐνη αυξάνει 

τον κίνδυνο για αθηροσκλήρωση είναι η ρύθμιση των αλληλεπιδράσεων των 

λευκοκυττάρων και των ενδοθηλιακών κυττάρων στο αγγειακό τοίχωμα. Η 

ομοκυστεΐνη προωθεί την έκφραση των μορίων προσκόλλησης με 

αποτέλεσμα τη διέγερση της προσκόλλησης λευκοκκυττάρων στα 

ενδοθηλιακά κύτταρα.95

Η ομοκυστεΐνη διαταράζει την πορεία του ΝΟ ως εξής: α) η 

ομοκυστεΐνη, σε σχετικά παθοφυσιολογικές συγκεντρώσεις, αυξάνει την 

ADMA μειώνοντας την έκκριση ΝΟ από τα ενδοθηλιακά κύτταρα με δοσο-

εξαρτώμενο τρόπο. β) Η επίδραση αυτή σχετίζεται με μια δοσο-εξαρτώμενη 

διαταραχή της δραστικότητας της ενδοθηλιακής διμεθυλοαμινοϋδρολάσης της 

διμεθυλαργινίνης (Dimethylarginine DimethylAminoHydrolase, DDAH), ένζυμο 

που καταβολίζει την ADMA. Τα στοιχεία αυτά παρέχουν ένα νέο μηχανισμό 

διαταραχής της πορείας της NOS από την ομοκυστεΐνη.96  

 

 

2.7.3. Άλλα αμινοξέα 

 

 Η γλουταμίνη είναι ένα αμινοξύ που παίζει σημαντικό ρόλο στη 

ρύθμιση της ενδοθηλιακής σύνθεσης του ΝΟ. Έχει δειχθεί in vivo ότι η 

διαιτητική πρόσληψη συμπληρώματος γλουταμίνης αναστέλλει την παραγωγή 

του ΝΟ.18 Κανένας από τους μεταβολίτες της γλουταμίνης (π.χ. αμμωνία, 

αλανίνη, γλουταμικό οξύ και ασπαρτικό οξύ) δεν επιδρά στην έκφραση της 

eNOS ή στις ενδοκυτταρικές συγκεντρώσεις των υποστρωμάτων και των 
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συμπαραγόντων της NOS.89 Πρόσφατα βρέθηκε ότι ο μεταβολισμός του 

γλουταμινικού οξέος σε 6-φωσφο-γλυκοζαμίνη είναι απαραίτητος για την 

αναστολή της ενδοθηλιακής σύνθεσης του ΝΟ από τη γλουταμίνη.18

 Η λυσίνη, ένα άλλο αμινοξύ, χρησιμοποιεί το ίδιο μεταφορικό σύστημα 

με την αργινίνη για να περάσει στο εσωτερικό των κυττάρων. Συνεπώς, μια 

αύξηση της εξωκυτταρικής συγκέντρωσης της λυσίνης αναμένεται ότι θα έχει 

ως αποτέλεσμα τη μείωση της ενδοκυτταρικής διαθεσιμότητας σε αργινίνη για 

τη σύνθεση του ΝΟ.18

 Τέλος, η κιτρουλλίνη είναι ένα δραστικό πρόδρομο αμινοξύ για τη 

σύνθεση της αργινίνης.91 Συνεπώς, η αύξηση της εξωκυτταρικής 

συγκέντρωσης της κιτρουλλίνης μπορεί να διατηρήσει τη σύνθεση του ΝΟ.18

 

 

 

 

2.8. ΜΕΤΑΛΛΑ 
 
 
2.8.1. Ασβέστιο, σίδηρος 

 

 Οι χημικές ιδιότητες της NOS εξηγούν τον καθοριστικό ρόλο των 

μετάλλων στη σύνθεση του ΝΟ. Τα ιόντα ασβεστίου είναι απαραίτητα για τη 

δραστικότητα της eNOS και της nNOS και, επομένως, αυξημένη 

ενδοκυτταρική ή εξωκυτταρική συγκέντρωση Ca2
+ διεγείρει την παραγωγή ΝΟ 

από τα ενδοθηλιακά κύτταρα.18

 Η αίμη, που περιέχει σίδηρο, είναι, επίσης, σημαντικό συστατικό της 

NOS και, συνεπώς, η διαθεσιμότητα σιδήρου μπορεί να ρυθμίζει τη σύνθεση 

του ΝΟ.18 Επιπλέον, έχει δειχθεί ότι τα ιόντα σιδήρου  δεσμεύονται στην LDL. 

Επίσης, μπορούν να υπεροξειδώνουν τα λιπίδια των μικκυλίων που 

προέρχονται από την LDL, υποδεικνύοντας ότι η δέσμευση του σιδήρου στη 

λιπιδική περιοχή της LDL είναι σημαντική. Η οξείδωση της LDL από τα 

κύτταρα απαιτεί κυστεΐνη. Η κυστεΐνη σχηματίζει ισχυρά συμπλέγματα με το 
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σίδηρο, ο οποίος μπορεί στη συνέχεια να αντιδράσει με το μοριακό οξυγόνο 

προς το σχηματισμό ενεργών ελεύθερων ριζών.97

 

 

2.8.2. Ψευδάργυρος 

 

 Ο ψευδάργυρος είναι σημαντικό συστατικό των βιομεμβρανών και 

απαραίτητος για τη διατήρηση της δομής και της λειτουργίας των 

μεμβρανών.98 Έχει δειχθεί ότι ο ψευδάργυρος έχει αντιοξειδωτικές ιδιότητες 

τόσο in vitro όσο και in vivo. Οι αντιοξειδωτικές ιδιότητες του ψευδαργύρου 

φαίνεται να οφείλονται στην αναστολή της δημιουργίας ελεύθερων ριζών κατά 

την αντικατάσταση του σιδήρου από την κυστεΐνη μια και η κυστεΐνη έχει 

μεγαλύτερη συγγένεια με τον ψευδάργυρο από ότι με το σίδηρο.97

 Ακόμη πιο σημαντικό, όμως, είναι ότι ο ψευδάργυρος μπορεί να είναι 

αντιαθηρογονικός παρεμβαίνοντας στις πορείες σηματοδότησης που 

εμπλέκονται με την απόπτωση. Έχει αποδειχθεί ότι οι ανάγκες του αγγειακού 

ενδοθηλίου σε ψευδάργυρο αυξάνονται σε φλεγμονώδεις καταστάσεις όπως η 

αθηροσκλήρωση, όπου ο αποπτωτικός κυτταρικός θάνατος δεσπόζει. Η 

απόπτωση είναι ένας μηχανισμός κυτταρικού θανάτου που ενεργοποιείται σε 

απάντηση ενδοκυτταρικών και εξωκυτταρικών ερεθισμάτων. Οι μηχανισμοί με 

τους οποίους ο ψευδάργυρος επιδρά στην απόπτωση δεν είναι καλά 

κατανοητοί.98

 

 

 

 

2.9. ΚΑΦΕΪΝΗ 
 
 
 Έχει βρεθεί ότι η κατανάλωση μη φιλτραρισμένου καφέ οδηγεί σε 

αύξηση της συγκέντρωσης της ομοκυστεΐνης σε υγιή άτομα. Ωστόσο, δεν είναι 

γνωστό ποιο είναι το υπεύθυνο για την επίδραση αυτή συστατικό.99 Μια 
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πρόσφατη μελέτη έδειξε μια θετική συσχέτιση μεταξύ της καφεΐνης και της 

συγκέντρωσης της ομοκυστεΐνης.100

 Ο μηχανισμός που προτείνεται για την επίδραση αυτή της καφεΐνης 

είναι ο εξής: η ομοκυστεΐνη, ως μια μεθυλοξανθίνη που είναι, δρα πιθανώς ως 

ανταγωνιστής της βιταμίνης Β6, όπως η θεοφυλλίνη. Η βιταμίνη Β6 συμμετέχει 

σε μια πορεία καταβολισμού της ομοκυστεΐνης. Έτσι, η καφεΐνη εμποδίζει τον 

καταβολισμό της ομοκυστεΐνης με συνέπεια την αύξηση των επιπέδων της 

στο πλάσμα.99 

 Τέλος, σε μια άλλη μελέτη βρέθηκε ότι με την ημερήσια κατανάλωση 

ενός λίτρου δυνατού στραγγιστού καφέ, η μέση συγκέντρωση νηστείας της 

ομοκυστεΐνης στο πλάσμα αυξήθηκε κατά 20% περίπου σε υγιή άτομα και σε 

διάστημα δύο εβδομάδων.101 Ωστόσο, δεν είναι ακόμα σαφές αν η επίδραση 

αυτή του καφέ οφείλεται εξ ολοκλήρου στη δράση της καφεΐνης.99
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ΣΥΝΤΟΜΟΓΡΑΦΙΕΣ 
 

 

ΑΑ  arachidonic acid, αραχιδονικό οξύ 

 

ADH  alcohol dehydrogenase, αλκοολική δεϋδρογενάση 

 
ADMA asymmetric dimethylarginine, ασύμμετρη διμεθυλαργινίνη 

 

ATP   adenosine triphosphate, αδενοσινο-τριφωσφορικό οξύ 

 

α-LNA α-linolenic acid, α-λινολενικό οξύ 

 

BH4  tetrahydrobiopterin, τετραϋδροβιοπτερίνη 

 

cAMP cyclic adenosine monophosphate, κυκλικό αδενοσινο-

μονοφωσφορικό οξύ 

 

cGMP cyclic gouanosine momophosphate, κυκλικό γουανοσινο-

μονοφωσφορικό οξύ 

 

DDAH dimethylarginine dimethylaminohydrolase, διμεθυλοαμινο-

ϋδρολάση της διμεθυλαργινίνης 

 

DHA docosahexanoic acid, δεικοσαεξανοϊκό οξύ 

 

ECE endothelin converting enzyme, ένζυμο μετατροπής της 

ενδοθηλίνης 

 

EDHF endothelial-derived hyperpolarizing factor, ενδοθηλιακός 

παράγοντας υπερπόλωσης 
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EDRF endothelial-derived relaxing factor, ενδοθηλιακός παράγοντας 

χάλασης 

 

EET  epoxyeicosatetraenoic acid, υποξυ-εικοσατετρανοϊκό οξύ 
 

ELAM-1 endothelium leukocyte adhesion molecule-1, μόριο 

προσκόλλησης στα ενδοθηλιακά κύτταρα τύπου 1 

 

eNOS endothelial nitric oxide synthase, ενδοθηλιακή συνθετάση του 

ΝΟ 

 

EPA  eicosapentaenoic acid, εικοσαπεντανοϊκό οξύ 

 

ΕR  estrogen receptor, υποδοχέας οιστρογόνων 

 

HDL  high-density lipoprotein, λιποπρωτεΐνη υψηλής πυκνότητας 

 

ICAM-1 intracellular adhesion molecule-1, διακυτταρικό μόριο 

προσκόλλησης τύπου 1 

 

IL-1  interleucine-1, ιντερλευκίνη-1 

 

iNOS  inducible nitric oxide synthase, επαγώγιμη συνθετάση του ΝΟ 

 

LA  linoleic acid, λινελαϊκό οξύ 

 

LDL  low-density lipoprotein, λιποπρωτεΐνη χαμηλής πυκνότητας 

 

L-NAME methyl-ester of nitro-L-arginine, μεθυλεστέρας της νιτρο-L-

αργινίνης 

 

L-NMMA mono-methyl-L-arginine, μονο-μεθυλ-L-αργινίνη 
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MCP monocyte chemoattractant protein, χημειοελκτική πρωτεΐνη 

μονοκυττάρων 

 

MEA  μετατρεπτικό ένζυμο 

 

MM-LDL minimally modified LDL, ελαφρά τροποποιημένη LDL 

 

m-RNA messager ribonucleic acid, αγγελιαφόρο ριβονουκλεϊκό οξύ 

 

MUFA  monounsaturated fatty acids, μονοακόρεστα λιπαρά οξέα 

 

NAD  νικοτιναμινο-αδενινο-δινουκλεοτίδιο 

 

NADP  νικοτιναμινο-αδενινο-διφωσφονουκλεοτίδιο 

 

NLA  nitro-L-arginine, νιτρο-L-αργινίνη 

 

nNOS  neuronal nitric oxide synthase, νευρωνική συνθετάση του ΝΟ 

 

NO  nitric oxide, μονοξείδιο του αζώτου 

 

NOS  nitric oxide synthase, συνθετάση του μονοξειδίου του αζώτου 

 

PC-PLC phosphatidylcholine-specific phospholipase C, ειδική 

φωσφολιπάση της φωσφατιδυλοχολίνης 

 

PDGF platelet-derived growth factor, αυξητικός αιμοπεταλιακός 

παράγοντας 

 

PGI2  prostaglandin Ι2, προσταγλανδίνη Ι2 

 

PGI3  prostaglandin Ι3, προσταγλανδίνη Ι3 

 

PKC  protein kinase C, πρωτεϊνική κινάση C 
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PKG  protein kinase G, πρωτεϊνική κινάση G 

 

PUFA  polyunsaturated fatty acids, πολυακόρεστα λιπαρά οξέα 

 

SFA  saturated fatty acids, κορεσμένα λιπαρά οξέα 

 

TF  tissue factor, ιστικός παράγοντας 

 

t-PA tissue-type plasminogen activator, ιστικός ενεργοποιητής του 

πλασμινογόνου 

 

TNF-α  tumor necrosis factor-α, παράγοντας νέκρωσης-α 

 

TXA2  thromboxane A2, θρομβοξάνη Α2

 

TXA3  thromboxane A3, θρομβοξάνη Α3

 

VCAM-1 vascular cell adhesion molecule-1, μόριο προσκόλλησης στα 

αγγειακά κύτταρα τύπου 1 

 

vWF  von Willebrand factor, παράγοντας von Willebrand 

 

[ Ca2+]I intracellular Ca2+ concentration, ενδοκυτταρική συγκέντρωση 

ιόντων ασβεστίου 
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