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Περίλθψθ 

 

Ο λιπϊδθσ ιςτόσ διαδραματίηει κεντρικό ρόλο ςτθ ρφκμιςθ τθσ ομοιόςταςθσ τθσ 

ενζργειασ και τθσ γλυκόηθσ τόςο ςε κυτταρικό επίπεδο όςο και ςε επίπεδο 

οργανιςμοφ. Μζχρι πρόςφατα υπιρχε θ αντίλθψθ πωσ αποτελεί μία πακθτικι 

αποκικθ ενζργειασ, το μζγεκοσ του οποίου τροποποιοφταν για τθν κάλυψθ των 

απαιτιςεων του οργανιςμοφ. Για αυτι τθν λειτουργία του δζχεται πλικοσ ςθμάτων 

από πολλά όργανα, θ δράςθ των οποίων μπορεί να είναι διαφορετικζσ ι ακόμθ και 

αντίκετεσ. Επομζνωσ, ανάλογα με το τελικό ερζκιςμα που δζχεται, διακζτει τθν 

ικανότθτα να κινθτοποιεί και να αποκθκεφει λιπίδια, από και προσ τθ μάηα του, 

ϊςτε να μπορεί να εξαςφαλίςει τθν φυςιολογικι λειτουργία των ατόμων. Θ 

ραγδαία πρόοδοσ τθσ επιςτιμθσ και τθσ τεχνολογίασ τισ τελευταίεσ δεκαετίεσ 

ςυνζβαλε ςτθν ταυτοποίθςθ ακόμθ μίασ λειτουργίασ του λιπϊδουσ ιςτοφ, αυτι του 

ενδοκρινικοφ οργάνου. Πλζον ζχουν αναγνωριςτεί και ταυτοποιθκεί μία πλθκϊρα 

βιοδραςτικϊν παραγόντων όπωσ οι λιποκυτταροκίνεσ οι οποίεσ παράγονται από τα 

κφτταρα του. Σα μόρια αυτά ζχουν τθν ικανότθτα να επικοινωνοφν με άλλα όργανα 

μζςω πολλϊν διαφορετικϊν μεταβολικϊν οδϊν και να προκαλοφν πλθκϊρα 

επιδράςεων. Με αυτό τον τρόπο επθρεάηουν τθν ςυνολικι ενεργειακι ομοιόςταςθ 

του οργανιςμοφ και ςυμβάλουν ςτον ζλεγχό του. Επιπλζον, θ διαπίςτωςθ τθσ 

φπαρξθσ φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ ςτουσ ενιλικεσ, δθλαδι των φαιϊν λιποκυττάρων 

τα οποία ζχουν τθν ικανότθτα να παράγουν κερμότθτα, δθμιοφργθςε νζεσ 

προοπτικζσ ςτθν αντιμετϊπιςθ τθσ παχυςαρκίασ. Σζλοσ, μία ποικιλία αςκενειϊν 

ζχει εντοπιςτεί ι ςυςχετιςκεί με τθν δυςλειτουργία του λιπϊδουσ ιςτοφ. Θ 

ανάπτυξθ λιποτοξικότθτασ, παχυςαρκίασ και άλλων ςχετικϊν διαταραχϊν, θ 

αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ και άλλεσ αςκζνειεσ εμφανίηονται λόγω πακολογικϊν 

καταςτάςεων του λιπϊδουσ ιςτοφ. Σα αποτελζςματα αυτϊν των δυςλειτουργιϊν 

μπορεί να διαφαίνονται επί τθσ φυςιολογικισ δράςθσ του λιπϊδουσ ιςτοφ είτε 

μπορεί να προκαλοφνται λόγω τθσ πακοφυςιολογικισ λειτουργίασ των 

λιποκυττάρων που χαρακτθρίηουν ςυγκεκριμζνεσ αςκζνειεσ. Ωςτόςο, λαμβάνοντασ 

υπόψθ πωσ θ εμφάνιςθ μίασ αςκζνειασ αποτελεί πολυπαραγοντικι μεταβλθτι, θ 

διερεφνθςθ τθσ ατομικισ δράςθσ όλων αυτϊν των μορίων ςε πακοφυςιολογικό 
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επίπεδο ςυνεχίηεται και καινοφρια δεδομζνα προκφπτουν ςυνεχϊσ. Όλα αυτά τα 

κζματα αναλφονται ςτθν ακόλουκθ πτυχιακι εργαςία για τθν αποςαφινιςθ των 

φυςιολογικϊν αλλά και των πακοφυςιολογικϊν μθχανιςμϊν που διζπουν τθν 

λειτουργία του λιπϊδουσ ιςτοφ.  

 

Λζξεισ Κλειδιά: Φυςιολογία, Πακοφυςιολογία, Λιποκυτταροκίνεσ, ΢θματοδότθςθ,  
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Abstract 

 

Adipose tissue is of determining importance to the regulation of whole-body energy 

and glucose homeostasis due to its subtle functions at both organ and systemic 

levels. Until recently the dominant perception regarding its workings was that 

adipose tissue constitutes an inactive storage of energy, the size of which is modified 

to meet the body’s requirements. For this function it receives numerous signals from 

different organs, the function of which might be different or even opposite. 

Therefore, depending on the final impulse it receives, it has the ability to mobilize 

and store lipids to and from its mass, in order to ensure individuals’ normal body 

functioning. The rapid progress of science and technology in recent decades has 

contributed to the identification of one more function of adipose tissue, that of an 

endocrine organ. Recently however, a plurality of bioactive factors such as 

adipokines which are produced by its cells, have been recognized and identified. 

These molecules have the ability to communicate with other organs through many 

different metabolic pathways, bringing about a series of effects. In this way it can 

affect the energy homeostasis of the body in its entirety, and thus contribute to its 

control. Furthermore, the finding of the existence of brown adipose tissue in adults, 

namely brown or beige fat cells which have the ability to produce heat, have been 

considered as a new way to counteract obesity. New scientific data shows the effect 

of even larger number of molecules via the browning of adipose tissue, which are 

still under examination. Finally, a variety of diseases have been identified or 

associated with the dysfunction of adipose tissue. The development of lipotoxicity, 

obesity and its related disorders, insulin resistance, partly occur due to pathological 

conditions of adipose tissue and beyond. The results of these malfunctions may 

emerge on the physiological action of adipose tissue or may be caused due to 

pathophysiological function of adipose cells which is typical of certain diseases. 

However, considering that the occurrence of a disease is a multifactorial variable, 

investigation of individual action of all these molecules at a pathophysiological level 

continues and new data is constantly being generated. All these issues are being 
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analyzed in the following thesis for the elucidation of the physiological and the 

pathophysiological mechanisms underlying the function of adipose tissue. 

 

Keywords: Physiology, Physiopathology, Adipokines, Signaling 
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Ειςαγωγι 

 

Θ πρόςλθψθ τροφισ είναι ςθμαντικι για τθν πραγματοποίθςθ των 

απαραίτθτων λειτουργιϊν που εξαςφαλίηουν τθν επιβίωςθ των κυττάρων αλλά και 

για να φζρει εισ πζρασ διάφορεσ εξειδικευμζνεσ λειτουργίεσ με τισ οποίεσ 

επιτυγχάνεται θ ομοιόςταςθ του οργανιςμοφ. Σο κερμιδικό περιεχόμενο τθσ τροφισ 

που καταναλϊνεται κα πρζπει να είναι ίςο με τισ ςυνολικζσ ενεργειακζσ δαπάνεσ 

ϊςτε να μπορζςει να διατθρθκεί το ςωματικό βάροσ του οργανιςμοφ ςε ςτακερά 

επίπεδα. Επομζνωσ το ιςοηφγιο ενζργειασ, κατ’ επζκταςθ το ςωματικό βάροσ και τα 

αποκζματα λιπϊδουσ ιςτοφ που διακζτει κάκε ηωντανόσ οργανιςμόσ, κακορίηονται 

πρωτίςτωσ από τθ ρφκμιςθ τθσ πρόςλθψθσ τροφισ. Θ ενζργεια που περιζχουν τα 

κρεπτικά ςυςτατικά τθσ τροφισ βρίςκεται εγκλωβιςμζνθ ςτουσ χθμικοφσ δεςμοφσ 

των ενϊςεων και απελευκερϊνεται όταν υπόκεινται αποικοδόμθςθ από τουσ 

διακζςιμουσ μθχανιςμοφσ του οργανιςμοφ. Ζνα μζροσ τθσ δεςμεφεται από τα 

κφτταρα με τθ μορφι φωςφορικϊν δεςμϊν υψθλισ ενζργειασ τθσ τριφωςφορικισ 

αδενοςίνθσ (ΑΣΡ), ζνωςθ θ οποία αποτελεί το ενεργειακό νόμιςμα των κυττάρων. Θ 

υπόλοιπθ ποςότθτα τθσ διακζςιμθσ ενζργειασ απελευκερϊνεται είτε για τθν άμεςθ 

χρθςιμοποίθςι τθσ με ςκοπό τθν πραγματοποίθςθ κάποιου βιολογικοφ ζργου, είτε 

αποκθκεφεται ςτο ςϊμα για τθν μετζπειτα χρθςιμοποίθςι τθσ ςε ςυνκικεσ 

ανεπαρκοφσ πρόςλθψθσ τροφισ ι αςιτίασ. (1) 

 

Οι κφριεσ μορφζσ αποκικευςθσ τθσ περίςςειασ ενζργειασ που προςλιφκθκε 

διαμζςου τθσ τροφισ, είναι το γλυκογόνο και τα λιποκφτταρα. Σο γλυκογόνο 

αποτελεί τθν αποταμιευτικι μορφι των υδατανκράκων ςτον οργανιςμό, με τθν 

μεγαλφτερθ ποςότθτα του να εντοπίηεται ςτα θπατικά και μυϊκά κφτταρα. Ωςτόςο θ 

ποςότθτα ενζργειασ που μπορεί να αποταμιευκεί με αυτι τθ μορφι δεν επαρκεί 

για τθν διαςφάλιςθ τθσ επιβίωςθσ των οργανιςμϊν για μεγάλο χρονικό διάςτθμα. 

Αυτό το ρόλο ζχει αναλάβει ο λιπϊδθσ ιςτόσ ο οποίοσ απαρτίηεται από πολλά 

ςωματίδια λίπουσ ικανά να καταλαμβάνουν ςχεδόν όλο το κυτταροδιάλυμα του. (2) 

Σο πλεόναςμα τθσ ενζργειασ που καταναλϊνεται μετατρζπεται ςε τριγλυκερίδια τα 
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οποία μποροφν να αποκθκευτοφν ςτα κφτταρα του. ΢ε καταςτάςεισ νθςτείασ ι 

αυξθμζνων ενεργειακϊν απαιτιςεων, τα λιποκφτταρα είναι που κα αποτελζςουν 

τθν κφρια πθγι ενζργειασ, τα οποία διαμζςου τθσ λιπολυτικισ οδοφ κα 

μετατραποφν ςε γλυκερόλθ και λιπαρά οξζα με ςκοπό τθν εκμετάλλευςι τουσ. (3)  

 

Θ μορφολογία του λιπϊδουσ ιςτοφ χαρακτθρίηεται από λευκά λιποκφτταρα 

για τθν αποκικευςθ ενζργειασ και φαιά λιποκφτταρα τα οποία διακζτουν 

κερμογενετικζσ ιδιότθτεσ. Ο λευκόσ λιπϊδθσ ιςτόσ αποτελεί το μεγαλφτερο όργανο 

του ςϊματοσ, το μζγεκοσ του οποίου μπορεί να κυμαίνεται, ςε ελλιποβαρι άτομα 

από 3.5 kg με 4.5 kg λίπουσ, ενϊ ςε παχφςαρκα άτομα από 45.5 kg ι και 

περιςςότερο. Ο λιπϊδθσ ιςτόσ εμφανίηει ακόμθ ενδοκρινικι λειτουργία και 

εμπλζκεται ςτθν τοπικι αρχιτεκτονικι του ιςτοφ. (4) Αντίκετα, ο φαιόσ λιπϊδθσ 

ιςτόσ καταναλϊνει τθ χθμικι ενζργεια για τθν παραγωγι κερμότθτασ ωσ απάντθςθ 

αμυντικοφ μθχανιςμοφ κατά τθν ζκκεςθ του οργανιςμοφ ςε χαμθλζσ 

περιβαλλοντικζσ κερμοκραςίεσ. Σα τελευταία χρόνια το ενδιαφζρον για τθν 

ανάπτυξθ και τθ ρφκμιςθ του φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ ζχει αυξθκεί κατακόρυφα, 

λόγω του ρόλου του ενάντια ςτθν υποκερμία και τθν παχυςαρκία. (2) Ο ρόλοσ του 

λιπϊδουσ ιςτοφ ωσ ενδοκρινζσ όργανο, οδιγθςε ςτθν ταυτοποίθςθ περιςςότερων 

από 20 ορμονϊν που παράγονται από το λιπϊδθ ιςτό, οι οποίεσ υπό φυςιολογικζσ 

ςυνκικεσ ρυκμίηουν πολλζσ φυςιολογικζσ διεργαςίεσ όπωσ θ ςυνολικι όρεξθ, το 

ενεργειακό ιςοηφγιο, ο μεταβολιςμόσ των λιπϊν και θ ομοιόςταςθ τθσ γλυκόηθσ. (5) 

Κεφάλαιο 1. Φυςιολογία του λιπϊδουσ ιςτοφ 

1.1. Λιπϊδθσ ιςτόσ 

 

Ο λιπϊδθσ ιςτόσ χαρακτθρίηεται από πολλζσ αποκικεσ λίπουσ, κάποιεσ εκ 

των οποίων μπορεί να εντοπιςτοφν μεταξφ των διαμεριςμάτων του ςϊματοσ ι κάτω 

από το δζρμα. Ο ρόλοσ του ςε πολλζσ διεργαςίεσ όπωσ είναι θ ενεργειακι 

ομοιόςταςθ, θ κερμογζνεςθ, θ γαλουχία και θ ανοςολογικι απάντθςθ είναι 

ςθμαντικόσ για τθν επιβίωςθ του οργανιςμοφ. (6) ΢χεδόν ςτο 80% τθσ μάηασ του 
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απαρτίηεται από τριακυλογλυκερόλεσ, δθλαδι μόρια τα οποία αποτελοφνται από 

τρία ελεφκερα λιπαρά οξζα και ζνα μόριο γλυκερόλθσ, ενϊ το υπόλοιπο 20% είναι 

πρωτεΐνεσ κυτταρικά οργανίδια και νερό. (7) ΢ε φυςιολογικά άτομα τα αποκζματα 

του λιπϊδουσ ιςτοφ κα μποροφςαν να καλφψουν τισ ενεργειακζσ ανάγκεσ του 

οργανιςμοφ για δφο περίπου μινεσ, ςε ςυνκικεσ αςιτίασ. (1) Ο χρόνοσ επιβίωςθσ 

του οργανιςμοφ κακορίηεται από τθν ςυνολικι μάηα αυτοφ του ιςτοφ, αφοφ κάκε 1 

g λίπουσ παρζχει ενζργεια ίςθ με 9.3 Kcal. (8) Θ αγγείωςθ που διακζτει εξαςφαλίηει 

2-3 mL αίματοσ για κάκε 100 g λιπϊδθσ μάηασ, ςε ςυνκικεσ θρεμίασ, με ςτόχο τθ 

ςωςτι διάχυςθ των κρεπτικϊν ςυςτατικϊν ςτθν μάηα του. (9)  

 

 Μζχρι πρόςφατα ο λιπϊδθσ ιςτόσ κεωροφταν ωσ μία πακθτικι αποκικθ 

ενζργειασ, μία μθχανικι και κερμικι μόνωςθ, ο οποίοσ ςυμμετείχε ςτθν 

κερμορφκμιςθ του οργανιςμοφ. Πλζον μπορεί να χαρακτθριςτεί ωσ ζνα ενεργό 

ενδοκρινικό όργανο το οποίο παράγει ζνα μεγάλο αρικμό ενδοκρινικϊν ουςιϊν τα 

οποία χαρακτθρίηονται με τθν ονομαςία λιποκυτταροκίνεσ. Αυτζσ οι ορμόνεσ αλλά 

και οι ςυμπακθτικζσ νευρικζσ απολιξεισ που ςτελεχϊνουν το λιπϊδθ ιςτό, 

εξαςφαλίηουν τθν επικοινωνία μεταξφ των λιποκυττάρων και των υποκαλαμικϊν 

νευρϊνων. Θ δράςθ τουσ μπορεί να επθρεάςει κεντρικά και περιφερικά όργανα 

όπωσ ο εγκζφαλοσ, το ιπαρ, το πάγκρεασ και οι ςκελετικοί μφεσ. (10) 

 

Ο λιπϊδθσ ιςτόσ μπορεί να ταξινομθκεί ςε δφο κατθγορίεσ, τον λευκό 

λιπϊδθ ιςτό και τον φαιό λιπϊδθ ιςτό. Οι λειτουργίεσ τουσ φαίνεται να είναι 

αντίκετεσ, αφοφ ο πρϊτοσ ζχει τθν ικανότθτα να αποκθκεφει τθν επιπλζον ενζργεια 

ωσ τριγλυκερίδια ςτθν μάηα του, ενϊ ο δεφτεροσ χρθςιμοποιεί το λίποσ για τθν 

παραγωγι κερμότθτασ, μζςω τθσ πρωτεΐνθσ αποςφηευξθσ (UCP1), για τθν 

αντιμετϊπιςθ καταςτάςεων όπωσ θ υποκερμία ι θ παχυςαρκία. Πρόςφατα ζχει 

ταυτοποιθκεί ζνα είδοσ κυττάρων που ονομάηονται μπεη λιποκφτταρα τα οποία 

αποτελοφν υποκατθγορία του λευκοφ λιπϊδουσ ιςτοφ, που όμωσ υπό ςυνκικεσ 

ψφχουσ ι αδρενεργικισ διζγερςθσ, εμφανίηουν χαρακτθριςτικά φαιοφ λόγω τθσ 

ζκφραςθσ τθσ UCP1. (3) 
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1.2. Η ςθμαςία εναποκικευςθσ τθσ ενζργειασ με τθ μορφι 

λίπουσ 

 

Θ αποταμίευςθ τθσ ενζργειασ ςτο λιπϊδθ ιςτό με τθν μορφι τριγλυκεριδίων 

αλλά και θ βιοςφνκεςθ λίπουσ από υδατάνκρακεσ ζχει μεγάλθ ςθμαςία διότι, θ 

ικανότθτα των κυττάρων του οργανιςμοφ να αποταμιεφουν υδατάνκρακεσ με τθ 

μορφι γλυκογόνου είναι γενικά μικρι. ΢το ιπαρ, ςτουσ ςκελετικοφσ μφεσ και ςε 

όλουσ μαηί τουσ άλλουσ ιςτοφσ του οργανιςμοφ αποταμιεφονται λίγεσ μόνο 

εκατοντάδεσ γραμμάρια γλυκογόνου. Αντίκετα, θ ενζργεια που αποκθκεφει το μζςο 

άτομο με τθ μορφι λίπουσ είναι περίπου 200 φορζσ περιςςότερθ από όςθ 

αποκθκεφει με τθ μορφι υδατανκράκων. Εκτόσ αυτοφ, θ ενζργεια που περιζχει 

κάκε γραμμάριο λίπουσ είναι περίπου 2 ¼ φορζσ περιςςότερθ από όςθ ζνα 

γραμμάριο γλυκογόνου. Κατά ςυνζπεια, για μια ςυγκεκριμζνθ αφξθςθ βάρουσ, το 

άτομο μπορεί να αποκθκεφςει με τθ μορφι λίπουσ πολφ περιςςότερθ ενζργεια από 

όςθ με τθ μορφι υδατανκράκων, γεγονόσ πολφ ςθμαντικό για τθν επιβίωςθ των 

ηϊων αλλά παλαιότερα και για τον άνκρωπο. (8) 

 

Θ κερμομονωτικι ικανότθτα που προςδίδει ςε όλουσ τουσ ζμβιουσ 

οργανιςμοφσ θ αποταμίευςθ ενζργειασ με τθ μορφι λίπουσ, είναι εξίςου εξαίρετθσ 

ςθμαςίασ. Σο δζρμα και το υποδόριο λίποσ, αποτελοφν το ςφςτθμα κερμικισ 

μόνωςθσ των ιςτϊν και του οργανιςμοφ. Σο λίποσ διακζτει αυτι τθν ιδιότθτα διότι 

άγει τθ κερμότθτα με το 1/3 μόνο τθσ ταχφτθτασ με τθν οποία άγεται διαμζςου 

άλλων ιςτϊν. (8) Αυτό το είδοσ μόνωςθσ κάτω από το δζρμα, είναι ζνασ 

αποτελεςματικόσ τρόποσ διατιρθςθσ τθσ κερμοκραςίασ του εςωτερικοφ πυρινα 

του ςϊματοσ, δθλαδι των ενδοκοιλιακϊν και ενδοκωρακικϊν οργάνων, του 

κεντρικοφ νευρικοφ ςυςτιματοσ (ΚΝ΢) και των ςκελετικϊν μυϊν, ςτακερά περίπου 

ςτουσ 37,8οC για τον άνκρωπο. ΢ε ακραίεσ περιβαλλοντικζσ ςυνκικεσ, θ 

κερμοκραςία του πυρινα μπορεί να εμφανίςει ζνα εφροσ κερμοκραςιϊν που 

κυμαίνεται από 35.5οC ςε ψυχρό περιβάλλον και 40οC ςε κερμό περιβάλλον. ΢ε 

αντίκεςθ με τθ κερμοκραςία του πυρινα, θ κερμοκραςία ςτο εξωτερικό κζλυφοσ 

του οργανιςμοφ παρουςιάηει ζνα εφροσ κερμοκραςιϊν το οποίο κυμαίνεται από 
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τουσ 20οC ζωσ και τουσ 40οC. (1) Αυτι θ κερμομονωτικι ικανότθτα είναι που 

εξαςφαλίηει τθν ςτακερότθτα τθσ κερμοκραςίασ ςτον εςωτερικό πυρινα, για τθν 

ομαλι και εφρυκμθ λειτουργία όλων των κυττάρων, ακόμθ και όταν θ κερμοκραςία 

του δζρματοσ προςεγγίηει ι πζφτει πολφ χαμθλότερα από τθ κερμοκραςία του 

περιβάλλοντοσ. (8) 

 

 Εκτόσ από τθν προςταςία ενάντια ςτθν αςιτία και τισ ακραίεσ 

περιβαλλοντικζσ ςυνκικεσ, ο λιπϊδθσ ιςτόσ αποτελεί ςτθν κυριολεξία ζνα 

προςτατευτικό ιςτό. Κατά τθν εμβρυογζνεςθ, ζνασ μζροσ των αναπτυςςόμενων 

μεςεγχυματικϊν κυττάρων, διαφοροποιοφνται προσ ςχθματιςμό ινοβλαςτϊν, 

χονδροκυττάρων, οςτεοκυττάρων και κάποια προσ ςχθματιςμό λιποκυττάρων. Σο 

μεςζγχυμα είναι εμβρυϊκόσ ιςτόσ που χαρακτθρίηεται από τθν φπαρξθ 

ατρακτοειδϊν κυττάρων με μεγάλουσ πυρινεσ, τα οποία εξελίςςονται κατά τθν 

εμβρυϊκι ηωι ςε μία ποικιλία κυτταρικϊν τφπων που ανικουν ςτθν οικογζνεια των 

ςτθρικτικϊν κυττάρων. Αυτζσ οι ινοκολλαγονϊδεισ ςτοιβάδεσ που απαντϊνται 

ειδικά ςτα πζλματα των ποδιϊν, ςτουσ γλουτοφσ, γφρω από τουσ νεφροφσ και τον 

οφκαλμικό κόγχο, ζχουν τθν ικανότθτα να αποςβζνουν τισ δονιςεισ και τισ 

δυνάμεισ που αςκοφνται ςτο ςϊμα, εμποδίηοντασ τθν παραμόρφωςθ των ιςτϊν. 

(11) 

 

1.3. Παράγοντεσ που επθρεάηουν τθν μάηα λιπϊδουσ ιςτοφ 

 

 Οι διατροφικζσ μασ ςυνικειεσ και επομζνωσ τα αποκζματα λιπϊδουσ ιςτοφ 

κάκε ατόμου, επθρεάηονται από διάφορουσ κοινωνικοφσ, ατομικοφσ, γονιδιακοφσ, 

ορμονικοφσ, ψυχολογικοφσ, περιβαλλοντικοφσ ι και άλλουσ παράγοντεσ. (1) Αυτοί 

μπορεί να διακρικοφν ςε μθ τροποποιιςιμουσ, όπωσ το φφλο και τα γονίδια και ςε 

τροποποιιςιμουσ, όπωσ θ διατροφι και θ οικονομικι κατάςταςθ. Λόγω τθσ 

ατομικισ και εξατομικευμζνθσ επίδραςθσ ςε κάκε άτομο, θ επιρροι τουσ μπορεί 

διαφζρει και αυτό πρζπει να λθφκεί υπόψθ κατά τθν ακόλουκθ ςυνοπτικι ανάλυςθ 

τουσ.  
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 ΢το μεγαλφτερο χρονικό διάςτθμα ηωισ ενόσ ατόμου, θ θλικία επθρεάηει τθ 

λιπϊδθ μάηα με ανάλογθ ςχζςθ. Διαφοροποίθςθ παρατθρείται επίςθσ ανάμεςα και 

ςτα δφο φφλα, με τισ γυναίκεσ να χαρακτθρίηονται από μεγαλφτερο ποςοςτό 

ςωματικοφ λίπουσ ςε ςχζςθ με τουσ άνδρεσ, μία ιδιότθτα που όπωσ κα αναλυκεί 

παρακάτω, απαιτείται για τθν εξαςφάλιςθ τθσ αναπαραγωγικισ ικανότθτασ τθσ 

γυναίκασ. (9) 

 

΢υμπεριφοριςτικζσ ςυνικειεσ, όπωσ θ υπερβολικι πρόςλθψθ αλκοόλ, θ 

διακοπι του καπνίςματοσ, θ αναγκαιότθτα φαρμακευτικισ αγωγισ για τθν 

αντιμετϊπιςθ πακοφυςιολογικϊν καταςτάςεων, κακϊσ και θ φπαρξθ 

οικογενειακοφ ιςτορικοφ παχυςαρκίασ, μπορεί να ςυνυπάρχουν και να δρουν 

ςυνεργικά προσ αφξθςθ τθσ λιπϊδουσ μάηασ. (9) Ακόμθ ψυχολογικοί παράγοντεσ, 

όπωσ το άγχοσ και θ κατάκλιψθ επιδροφν ςτθν ποςότθτα τροφισ που 

καταναλϊνεται επθρεάηοντασ τα αποκζματα λίπουσ και τθν διατροφικι 

ςυμπεριφορά του ατόμου, με τρόπουσ που δεν ςχετίηονται με τισ ενεργειακζσ του 

ανάγκεσ. ΢ε τζτοιεσ περιπτϊςεισ παρατθρείται πωσ θ κατανάλωςθ τροφισ ςυχνά 

ςυνοδεφεται με τθν ανάγκθ ικανοποίθςθσ ψυχολογικϊν αναγκϊν, παρά για τθν 

ικανοποίθςθ του αιςκιματοσ τθσ πείνασ. Ωςτόςο ςτο αίςκθμα τθσ πείνασ δεν 

επιδροφν μόνο αυτοί οι παράγοντεσ. Πολλζσ ορμόνεσ οι οποίεσ παράγονται είτε από 

το λιπϊδθ ιςτό είτε από άλλουσ ιςτοφσ, επιδροφν λιγότερο ι περιςςότερο ςτο 

αίςκθμα ανάγκθσ για κατανάλωςθ τροφισ. (1) 

 

 Εκτόσ από το ςιματα πείνασ και κορεςμοφ που μπορεί να αντιλθφκεί το 

άτομο ωσ αποτζλεςμα τθσ φυςιολογικισ ι πακοφυςιολογικισ δράςθσ μίασ 

πλθκϊρασ ουςιϊν, ςυχνά θ απόφαςθ τθσ ςυνζχιςθσ κατανάλωςθσ τροφισ ι θ 

διακοπι τθσ επθρεάηεται και από άλλουσ ατομικοφσ παράγοντεσ. ΢ε αυτοφσ 

περιλαμβάνονται και οι διατροφικζσ ςυνικειεσ που ακολουκεί το άτομο ςτθν 

κακθμερινότθτά του. Χαρακτθριςτικό παράδειγμα αποτελεί ι κατανάλωςθ τριϊν 

γευμάτων τθν θμζρα ανεξάρτθτα από το αίςκθμα πείνασ ι πλθρότθτασ που 

αντιλαμβάνεται το ίδιο το άτομο. Ακόμθ ωσ μζςο κοινωνικισ ςυνικειασ, θ 

κατανάλωςθ φαγθτοφ διαδραματίηει πρωτεφοντα ρόλο ςτθ διαςκζδαςθ, ςτον 

ελεφκερο χρόνο και ςτισ επαγγελματικζσ δραςτθριότθτεσ. (1) (12) Σζλοσ, ακόμθ και 
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ο βακμόσ ευχαρίςτθςθσ που αντιλαμβάνεται το άτομο μζςω τθσ φυςιολογικισ 

λειτουργίασ μάςθςθσ και κατάποςθσ του οργανιςμοφ, μπορεί να επθρεάςει τθ 

διατροφικι του ςυμπεριφορά. Θ ευχάριςτθ γεφςθ, μυρωδιά και υφι που μπορεί να 

ςυνοδεφει τθν κατανάλωςθ μιασ ςυγκεκριμζνθσ τροφισ, μπορεί να οδθγιςει ςτθν 

αφξθςθ τθσ όρεξθσ και τθσ ποςότθτασ καταναλιςκόμενθσ τροφισ. (1) (13) 

 

Πολυπαραγοντικι μεταβλθτι επίδραςθσ ςτθν μάηα του λιπϊδουσ ιςτοφ 

αποτελεί και θ κοινωνικοοικονομικι κατάςταςθ, αποτελοφμενθ από το ειςόδθμα, 

το επάγγελμα, τθν εκπαίδευςθ και τον τόπο διαμονισ του ατόμου. Περιβαλλοντικζσ 

και οικονομικζσ μεταβλθτζσ, όπωσ θ ποςότθτα του διακζςιμου φαγθτοφ, επιδροφν 

ςτθν ποςότθτα τροφισ που καταναλϊνεται. (9) ΢τισ αςτικζσ περιοχζσ οι διατροφικζσ 

ςυνικειεσ των κατοίκων, φαίνεται να απομακρφνονται από τα πλαίςια υγιεινισ 

διατροφισ και τρόπου ηωισ, διότι θ αφκονία πρόχειρου, εφγευςτου, ενεργειακά 

πλοφςιου, ςχετικά φκθνοφ φαγθτοφ, με ταυτόχρονθ ευκολία πρόςβαςθσ κάνει τθν 

υπερφαγία ευκολότερθ από ποτζ. (1) (14) Εκτόσ όμωσ από τθν ποςότθτα και τθ 

διακεςιμότθτα των γευμάτων και θ ίδια θ ςφςταςθ τουσ ζχει παρεκκλίνει, αφοφ 

παρατθρείται ςτροφι προσ αυξθμζνθ κατανάλωςθ λιπϊν και ηωικϊν προϊόντων, 

επεξεργαςμζνων τροφίμων και κορεςμζνων λιπαρϊν εισ βάροσ των μερίδων 

ςφνκετων υδατανκράκων και φυτικϊν ινϊν. (Εικόνα 1) (9) (12) 

 

 Εκτόσ από τθ διατροφι και θ φυςικι δραςτθριότθτα αποτελεί ζναν από τουσ 

ςθμαντικότερουσ ρυκμιςτικοφσ παράγοντεσ τθσ λιπϊδουσ μάηασ, επιδρϊντασ ςτον 

αρικμό και ςτο μζγεκοσ των λιποκυττάρων ανεξάρτθτα από τθν θλικία και το φφλο. 

(5) ΢υχνά, μειωμζνα επίπεδα φυςικισ δραςτθριότθτασ τα οποία δεν ςυνοδεφονται 

με ταυτόχρονθ χαμθλι ενεργειακι πρόςλθψθ ζχουν ωσ αποτζλεςμα τθν αφξθςθ τθσ 

λιπϊδουσ μάηασ ςε επίπεδα που αγγίηουν το υπζρβαρο και τθν παχυςαρκία. Θ 

ςχζςθ αυτι ενιςχφεται τα τελευταία χρόνια με τθν πρόοδο τθσ τεχνολογίασ, κακϊσ 

ευνοείται θ κακιςτικι ηωι λόγω τθσ χριςθσ νζων εξελιγμζνων τεχνικϊν μζςων, που 

ζχουν αντικαταςτιςει πολλζσ από τισ χειρονακτικζσ δουλειζσ, οι οποίεσ οδθγοφςαν 

παλαιότερα ςτθν αφξθςθ τθσ ενεργειακισ δαπάνθσ. Ακόμθ και θ αξιοποίθςθ του 

ελεφκερου χρόνου από το ίδιο το άτομο, ςτρζφεται προσ τισ τεχνολογικζσ 

δραςτθριότθτεσ, οι οποίεσ ςυνικωσ χαρακτθρίηονται από χαμθλά επίπεδα 
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ςωματικισ άςκθςθσ ςυμβάλλοντασ ςτθν αφξθςθ τθσ λιπϊδουσ μάηασ του 

οργανιςμοφ. (1) (15) 

 

 

 

Εικόνα 1: ΢χθματικό διάγραμμα όπου απεικονίηονται οι παράγοντεσ που κακορίηουν 

τθν πρόςλθψθ τροφισ και τθν ενεργειακι ιςορροπία ςε περιοριςτικζσ 

περιβαλλοντικζσ ςυνκικεσ (restrictive environment) και ςτο ςφγχρονο περιβάλλον 

(modern environment). Η διακεςιμότθτα των κρεπτικϊν ςυςτατικϊν (internal 

milieu) ανιχνεφεται από αιςκθτιρεσ οι οποίοι ελζγχουν τθν πρόςλθψθ τροφισ είτε 

άμεςα μζςω τθσ οδοφ υποκαλάμου-ςτελζχουσ, είτε ζμμεςα μζςω τθσ 

διαφοροποίθςθσ των διαδικαςιϊν ανταμοιβισ (μπλε βζλθ). ΢τθν αριςτερι εικόνα θ 

χαμθλι διακεςιμότθτα κρεπτικϊν ςυςτατικϊν ςθματοδοτείται από τα χαμθλά 

επίπεδα λεπτίνθσ με αποτζλεςμα τθν ευαιςκθτοποίθςθ των γνωςτικϊν και 

επικυμθτϊν μθχανιςμϊν που προάγουν τθν κατανάλωςθ τροφισ και τελικά το 

αίςκθμα ικανοποίθςθσ και ανταμοιβισ. Αυτό το ςφςτθμα εξαςφάλιηε τθν επαρκι 

παροχι κρεπτικϊν ςυςτατικϊν ςε περιοριςτικά περιβάλλοντα όπου ταυτόχρονα 

παρατθροφνταν και αυξθμζνθ ενεργειακι κατανάλωςθ λόγω υψθλοφ επιπζδου 

φυςικισ δραςτθριότθτασ για τθν εφρεςθ τροφισ. ΢το ςφγχρονο περιβάλλον, θ 

υψθλι διακεςιμότθτα των κρεπτικϊν ςυςτατικϊν που απαντάται, τα άφκονα 

ερεκίςματα και θ υψθλι γευςτικότθτα που χαρακτθρίηει τα τρόφιμα οδθγοφν ςτθν 

ενίςχυςθ τθσ πρόςλθψθσ τροφισ είτε άμεςα είτε μζςω των φλοιό-μεταιχμιακϊν 

ςυςτθμάτων τα οποία ευαιςκθτοποιοφνται από τθν εξάντλθςθ των κρεπτικϊν 



 
26 

ςυςτατικϊν. Σαυτόχρονα, ο αςτικόσ και κακιςτικόσ τρόποσ ηωισ αλλά και το χαμθλό 

κόςτοσ των προμθκειϊν οδιγθςε ςε μείωςθ τθσ φυςικισ δραςτθριότθτασ με 

αποτζλεςμα τθν αφξθςθ των διακζςιμων αποκεμάτων κρεπτικϊν ςυςτατικϊν του 

οργανιςμοφ (πράςινα βζλθ). Η παχυςαρκία εμφανίηεται ςε επιρρεπι άτομα είτε 

λόγω υπερβολικισ γνωςτικισ, θδονικισ και ςυναιςκθματικισ πίεςθσ από το 

ςφγχρονο περιβάλλον και τον τρόπο ηωισ, είτε λόγω αδυναμίασ καταςτολισ τθσ 

πρόςλθψθσ τροφισ μζςω των ςθματοδοτικϊν οδϊν κορεςμοφ είτε λόγω και των 

δφο. (12)  

 

1.4. Διαφορζσ ςτο λιπϊδθ ιςτό με βάςθ το φφλο 

 

Οι ορμόνεσ του φφλου φαίνεται να διαδραματίηουν πρωταγωνιςτικό ρόλο 

ςτον προςδιοριςμό του λιπϊδουσ ιςτοφ, τθν κατανομι του, τθν μάηα και τθν 

λειτουργία του και για τα δφο φφλα. Θ δράςθ των ςτεροειδϊν του φφλου ζχουν 

μελετθκεί εκτενζςτερα ςτα πλαίςια του λευκοφ λιπϊδουσ ιςτοφ και ςτο ενεργειακό 

ιςοηφγιο του. (16) Σο ποςοςτό ςωματικοφ λίπουσ ςε μία μζςθ γυναίκα, μθ 

ακλοφμενθ, κα κυμαινόταν περίπου ςτο 20%, ενϊ ςε ζναν μθ ακλοφμενο άνδρα το 

ποςοςτό αυτό είναι αντίςτοιχα περίπου 15%. Θ διαφορά αυτι ςτο ποςοςτό 

ςωματικοφ λίπουσ φαίνεται να ςχετίηεται κυρίωσ με τθν αναπαραγωγικι ικανότθτα 

τθσ γυναίκασ. Τπό τθν επίδραςθ των οιςτρογόνων, ορμονϊν του γυναικείου φφλου 

θ αποκικευςθ τθσ ενζργειασ γίνεται με τθν μορφι λίπουσ ενϊ υπό τθν επίδραςθ 

των ανδρογόνων, ορμονϊν του ανδρικοφ φφλου, θ εναποκικευςθ τθσ περίςςειασ 

ενζργειασ γίνεται κυρίωσ με τθν μορφι μυϊκισ μάηασ. (9)  

 

 Οι μθχανιςμοί μζςω των οποίων οι ορμόνεσ του φφλου ρυκμίηουν το 

ενεργειακό ιςοηφγιο και τθν ποςότθτα λιπϊδουσ μάηασ δεν είναι πλιρωσ 

κατανοθτοί. Γενικότερα όμωσ τα οιςτρογόνα, φαίνεται να αποτελοφν το κλειδί 

αυτισ τθσ διαφοροποίθςθσ μεταξφ ανδρϊν και γυναικϊν. ΢τισ δράςεισ τουσ 

περιλαμβάνεται όχι μόνο θ εναπόκεςθ λίπουσ ςτουσ μαςτοφσ και ςτον υποδόριο 

ιςτό, αλλά και ςτθν περιοχι των γλουτϊν και των μθρϊν, αυξάνοντασ ζτςι τθν 
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απόςταςθ μεταξφ λεκάνθσ και ιςχίων, κατάςταςθ θ οποία χαρακτθρίηει το γυναικείο 

ςϊμα. (8) Ζνασ πικανόσ λόγοσ αυτισ τθσ διαφοροποίθςθσ αποτελεί θ παρουςία 

υποδοχζων οιςτρογόνων ςτον υποδόριο λιπϊδθ ιςτό, προάγοντασ ζτςι τθν 

αποκικευςθ λίπουσ ςτθν ςυγκεκριμζνθ περιοχι για τισ γυναίκεσ, ενϊ ςτον λιπϊδθ 

ιςτό των ςπλάγχνων απαντϊνται υποδοχείσ ανδρογόνων, οι οποίοι με τθν ςειρά 

τουσ ςθματοδοτοφν τθν αποκικευςθ λίπουσ ςτθν περιοχι των ςπλάγχνων για τουσ 

άνδρεσ. (17) Θ επίδραςθ των οιςτρογόνων ςτθν αποκικευςθ του λίπουσ κυρίωσ 

υποδόρια, όπωσ κα αναφερκεί παρακάτω, ςυνδζεται με μικρότερο κίνδυνο 

εμφάνιςθσ μίασ ςειράσ μεταβολικϊν διαταραχϊν. Αυτι θ ευεργετικι δράςθ παφει 

να υπάρχει ςτισ μεταεμμθνοπαυςιακζσ γυναίκεσ, με αποτζλεςμα τθν αφξθςθ τθσ 

λιπϊδουσ μάηασ ςτθν περιοχι των ςπλάγχνων. (16) 

 

Άλλοσ πικανόσ μθχανιςμόσ αιτιολόγθςθσ τθσ διαφοροποίθςθσ ςτθν 

κατανομι του λιπϊδουσ ιςτοφ, αποτελεί θ επίδραςθ τθσ νοραδρεναλίνθσ και θ 

δράςθ τθσ λιποπρωτεϊνικισ λιπάςθσ. Τπό τθν επίδραςθ τθσ πρϊτθσ, ο λιπϊδθσ ιςτόσ 

παχφςαρκων γυναικϊν κινθτοποιείται πιο εφκολα ςε ςχζςθ με των ανδρϊν, λόγω 

τθσ μεγαλφτερθσ λιπολυτικισ τθσ δράςθσ. Σαυτόχρονα, θ δραςτικότθτα τθσ 

λιποπρωτεϊνικισ λιπάςθσ, είναι χαμθλότερθ ςτον ςπλαγχνικό λιπϊδθ ιςτό γυναικϊν 

ςε ςχζςθ με των ανδρϊν, αφοφ ςτο γυναικείο φφλο θ κφρια περιοχι 

εναποκικευςθσ και κινθτοποίθςθσ λίπουσ βρίςκεται υποδόρια. Οι δράςεισ αυτϊν 

των μορίων οδθγοφν ςτθν αποκικευςθ μικρότερθσ ποςότθτα λιπϊδουσ μάηασ ςτθν 

περιοχι των ςπλάγχνων ςτισ γυναίκεσ ςε ςχζςθ με τουσ άνδρεσ. (16) 

 

 Θ ανακάλυψθ των λιποκυτταροκινϊν και θ ταυτοποίθςθ των δράςεϊν τουσ, 

οδιγθςε ςτθν διαπίςτωςθ τθσ ςχζςθσ μεταξφ των ορμονϊν του φφλου και τθσ 

λεπτίνθσ. Θ λεπτίνθ, όπωσ κα αναφερκεί παρακάτω, αποτελεί μία από τισ πιο 

ςθμαντικζσ ορμόνεσ που εκκρίνεται από τα λιποκφτταρα, θ ποςότθτα τθσ οποίασ, 

υπό φυςιολογικζσ ςυνκικεσ, ςχετίηεται αναλογικά με τθ μάηα του λιπϊδουσ ιςτοφ 

και τθν κατανομι του. Ο υποδόριοσ λιπϊδθσ ιςτόσ εκκρίνει μεγαλφτερεσ ποςότθτεσ 

αυτισ τθσ ορμόνθσ ςε ςχζςθ με το ςπλαγχνικό λιπϊδθ ιςτό, με αποτζλεςμα τα 

επίπεδά τθσ να είναι πιο υψθλά ςε προεμμθνοπαυςιακζσ γυναίκεσ, λόγω τθσ 

μεγαλφτερθσ ικανότθτασ αποκικευςθσ λίπουσ υποδόρια ςε ςχζςθ με τουσ άνδρεσ. 
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(16) Θ επίδραςι τθσ κατά τθν ζναρξθ τθσ ιβθσ, κρίνεται απαραίτθτθ και ςτα δφο 

φφλα, διότι ςθματοδοτεί τθν φπαρξθ επαρκϊν ενεργειακϊν αποκεμάτων λίπουσ για 

τθν ζναρξθ τθσ αναπαραγωγικισ διαδικαςίασ και ειδικά για τισ γυναίκεσ, θ 

αυξθμζνθ τιμι τθσ διαςφαλίηει τθν φπαρξθ κατάλλθλθσ ποςότθτασ λίπουσ για μία 

επιτυχθμζνθ κφθςθ. (1) Ωςτόςο, μετά τθν εφθβεία, τα οιςτρογόνα και θ 

τεςτοςτερόνθ ρυκμίηουν τθν ζκκριςθ λεπτίνθσ από τα λιποκφτταρα επιδρϊντασ 

μζςω μεταγραφικϊν μθχανιςμϊν, τα οποία εξαρτϊνται από τα ςτεροειδι του 

φφλου. (18) 

 

Λιγότερα είναι γνωςτά για τθν επίδραςθ των ορμονϊν του φφλου ςτο φαιό 

λιπϊδθ ιςτό μιασ και θ επιβεβαίωςθ φπαρξισ του ςτουσ ενιλικεσ ανκρϊπουσ ζγινε 

τισ τελευταίεσ δεκαετίεσ. Μεγαλφτερο ποςοςτό ενεργϊν φαιοκυττάρων 

εντοπίηονται ςτο γυναικείο φφλο ςε ςχζςθ με το ανδρικό. (19) ΢ε ςυγκεκριμζνεσ 

όμωσ ςυνκικεσ όπου θ φυςιολογικι ποςότθτα των οιςτρογόνων ζχει μεταβλθκεί, 

όπωσ ςυμβαίνει ςτθν περίπτωςθ τθσ εγκυμοςφνθσ και τθσ γαλουχίασ, το ποςοςτό 

ενεργοφσ λιπϊδουσ ιςτοφ δεν φαίνεται να παρουςιάηει διαφοροποίθςθ ανάμεςα 

ςτα δφο φφλα. Οι αλλαγζσ που παρατθροφνται ςτισ ορμόνεσ τθσ μζλλουςασ 

μθτζρασ, αποτελοφν ζναν ομοιοςτατικό μθχανιςμό μζςω του οποίου, ο οργανιςμόσ 

παρουςιάηει μειωμζνθ ενεργοποίθςθ των φαιϊν λιποκυττάρων και τθσ 

κερμογενετικισ τουσ ικανότθτασ, με ςκοπό τθν εξοικονόμθςθ ενζργειασ και τθν 

εξαςφάλιςθ τθσ φυςιολογικισ ανάπτυξθσ του νζου οργανιςμοφ. (20) 

 

1.5. ΢πλαγχνικόσ και υποδόριοσ λιπϊδθσ ιςτόσ 

 

Ο λευκόσ λιπϊδθσ ιςτόσ, αποτελεί το όργανο εναποκικευςθσ τθσ ενζργειασ 

ςτον οργανιςμό με τθν μορφι λίπουσ. Οι αποκικεσ των λευκϊν λιποκυττάρων 

κατανζμονται ςε όλο το ςϊμα και οι δφο μεγαλφτερεσ εντοπίηονται υποδόρια και 

ςπλαγχνικά. (4) Θ ςπλαγχνικι αποκικθ, αποτελεί το εν τω βάκει λίποσ που 

περιβάλλει τα ενδοκοιλιακά όργανα. Αντίκετα, θ υποδόρια αποκικευςθ λίπουσ, 

περιλαμβάνει τθν αποταμίευςθ λιποκυττάρων ςτθν υποδερμίδα του ςϊματοσ, 
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δθλαδι ςτθ χαλαρι ςτιβάδα ςυνδετικοφ ιςτοφ, μζςω του οποίου το δζρμα μπορεί 

να προςαρτιςει ςτουσ επικείμενουσ ιςτοφσ. (1) 

 

Σα λιποκφτταρα που εντοπίηονται ςτθν περιοχι τθσ κοιλιάσ και περιβάλλουν 

όργανα όπωσ θ καρδιά και τα νεφρά, εμφανίηουν αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ, 

διακζτουν πλοφςια αγγείωςθ και παροχι αίματοσ και είναι πιο ευαίςκθτα ςτθ 

λιπόλυςθ. (21) (7) ΢ε ςφγκριςθ με τον υποδόριο λιπϊδθ ιςτό, θ ποςότθτα λεπτίνθσ 

που παράγουν είναι χαμθλότερθ με αποτζλεςμα τθ μικρότερθ επιρροι του 

ςπλαγχνικοφ λίπουσ, ςτθ μακροπρόκεςμθ ρφκμιςθ τθσ πρόςλθψθσ τροφισ και τθσ 

ενεργειακισ δαπάνθσ. (7) Θ αρτθριακι πίεςθ είναι πιο υψθλι όπωσ και θ ποςότθτα 

γλυκόηθσ και ινςουλίνθσ, οδθγϊντασ ςε ζνα περιςςότερο ακθρογόνο λιπιδαιμικό 

προφίλ. (9) Αντίκετα, θ παραγωγι βιςφατίνθσ, προφλεγμονωδϊν κυτοκινϊν όπωσ θ 

ιντερλευκίνθ-6 (IL-6), ο αναςτολζασ του ενεργοποιθτι του πλαςμινογόνου (PAI-1) 

και το αγγειοτενςινογόνο είναι υψθλότερθ. (22) (7) Όταν θ αφξθςθ τθσ λιπϊδουσ 

μάηασ ςτθν περιοχι των ςπλάγχνων είναι τόςο μεγάλθ που αγγίηει τα όρια τθσ 

παχυςαρκίασ, θ λεγόμενθ «κεντρικοφ τφπου παχυςαρκία», μπορεί να αποτελζςει 

εςτία χρόνιασ φλεγμονισ αλλά και ανεξάρτθτο παράγοντα κινδφνου για εμφάνιςθ 

πλθκϊρασ μεταβολικϊν διαταραχϊν, όπωσ θ καρδιακι νόςοσ, ο ςακχαρϊδθσ 

διαβιτθσ τφπου ΛΛ, θ δυςλιπιδαιμία, θ υπζρταςθ, θ ακθροςκλιρωςθ οδθγϊντασ και 

ςτθν αφξθςθ τθσ κνθςιμότθτασ. (10) (23) 

 

Σο λίποσ που εναποτίκεται κάτω από το δζρμα, ο υποδόριοσ δθλαδι 

λιπϊδθσ ιςτόσ, αποτελείται ωσ επί το πλείςτον από λιποκφτταρα που χωρίηονται 

από ινοκολλαγονϊδθ διαφράγματα τα οποία περιζχουν αιμοφόρα αγγεία με τα 

οποία ανεφοδιάηεται. Εκτόσ από αποκικθ των λιποκυττάρων, λειτουργεί επίςθσ ωσ 

κερμομονωτικό μζςο του οργανιςμοφ αλλά και ωσ και αποςβεςτικό μζςο των 

δονιςεων ςτουσ οποίουσ μπορεί να υποβλθκεί ο οργανιςμόσ. (11) Θ μάηα του 

χαρακτθρίηεται από λιποκφτταρα τα οποία ζχουν μεγαλφτερθ ικανότθτα 

αποκικευςθσ λίπουσ από εκείνα που εντοπίηονται ςτα ςπλάγχνα. Σα λιποκφτταρα 

που εντοπίηονται υποδόρια εμφανίηουν μεγαλφτερθ ζκκριςθ για τα μόρια λεπτίνθσ 

και αδιπονεκτίνθσ ενϊ αντίκετα είναι χαμθλότερθ για τθν IL-6. Θ υπερβολικι 

αφξθςθ υποδόριου λίπουσ, θ λεγόμενθ «περιφερικι παχυςαρκία», που ςυνικωσ 
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εντοπίηεται ςτθν περιοχι των γλουτϊν, ζχει ςυςχετιςκεί με μειωμζνο κίνδυνο 

εμφάνιςθσ παχυςαρκίασ και ςακχαρϊδουσ διαβιτθ τφπου ΛΛ, λόγω τθσ αυξθμζνθσ 

ευαιςκθςίασ ςτθν ινςουλίνθ που χαρακτθρίηει τα κφτταρά του. (10) 

 

Ζνασ ςυνδυαςμόσ περιφερικισ και κεντρικοφ τφπου παχυςαρκίασ οδθγεί 

ςτον εντοπιςμό χαμθλότερων επιπζδων γλυκόηθσ πλάςματοσ, ινςουλίνθσ και 

τριγλυκεριδίων αλλά και αυξθμζνθσ πρόςλθψθσ γλυκόηθσ από τουσ ιςτοφσ ςε 

ςφγκριςθ με τα επίπεδα που εντοπίηονται μόνο ςτθν ςπλαγχνικι παχυςαρκία. 

Ακόμθ και ο βακμόσ ακθροςκλιρωςθσ τθσ αορτισ είναι μικρότεροσ. (24) Αυτι θ 

προςτατευτικι επίδραςθ του υποδόριου λιπϊδουσ ιςτοφ μπορεί να αιτιολογθκεί 

από τα διαφορετικά επίπεδα λιποκυτταροκινϊν και απάντθςθσ ςτα 

ινςουλινοευαίςκθτα μόρια, τθν διαφορικι ζκφραςθ τθσ ανάπτυξθσ, από τα 

μεταβολικά μόρια ςθματοδότθςθσ, τα microRNAs (miRNAs) και από τθν ζνταςθ τθσ 

φλεγμονϊδουσ απάντθςθσ. (Εικόνα 2) Θ λιποκυτταροκίνθ αδιπονεκτίνθ και 

ιδιαίτερα θ υψθλοφ μοριακοφ βάρουσ, θ οποία εκκρίνεται ςε μεγαλφτερθ ποςότθτα 

από τον υποδόριο λιπϊδθ ιςτό, χαρακτθρίηεται από αντιακθροςκλθρωτικζσ, 

αντιφλεγμονϊδεισ και ινςουλινοευαίςκθτεσ ιδιότθτεσ. (4) Αντικζτωσ, οι 

λιποκυτταροκίνεσ ρεηιςτίνθ και πρωτεΐνθ ςφνδεςθσ τθσ ρετινόλθσ (RBP4), οι οποίεσ 

εκκρίνονται ςε αφκονία από το ςπλαγχνικό λιπϊδθ ιςτό, εμπλζκονται ςτθν 

αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ και ςτθν εμφάνιςθ ςακχαρϊδουσ διαβιτθ τφπου ΛΛ. (25) 

 

Θ ετερογζνεια των λιποκυττάρων που παρατθρείται ςτισ διάφορεσ αποκικεσ 

του λιπϊδουσ ιςτοφ αλλά και οι ιδιότθτεσ τουσ μπορεί να ρυκμίηονται από 

κεμελιϊδθ αναπτυξιακά γονίδια. Σο T-box αποτελεί ζνα τζτοιο παράδειγμα 

αναπτυξιακοφ γονιδίου, το οποίο εκφράηεται ςε αδφνατα άτομα υψθλότερα ςτο 

ςπλαγχνικό λιπϊδθ ιςτό ςε ςχζςθ με τον υποδόριο. Όταν όμωσ πρόκειται για 

παχφςαρκα άτομα θ ζκφραςι του είναι μικρότερθ ςτα ςπλαγχνικά λιποκφτταρα. 

Αντίκετα, ζκφραςθ τθσ πρωτεΐνθσ γλυπικάνθσ-4 (glypican-4), αυξάνεται ςτον 

υποδόριο λιπϊδθ ιςτό, με τθν δράςθ τθσ να εντοπίηεται ακόμθ και ςτισ πρόδρομεσ 

μορφζσ λιποκυττάρων. (26) Ειδικι ζκφραςθ ζχουν ςτα λιποκφτταρα τα μικρά μθ 

κωδικοποιθτικά RNAs (miRNAs), ρυκμίηοντασ ςθμαντικζσ βιολογικζσ διαδικαςίεσ. Σα 

miRNA-92, miRNA-95, miRNA-181α και miRNA-311, εκφράηονται ςτον υποδόριο 
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λιπϊδθ ιςτό και εμφανίηουν αρνθτικι ςχζςθ με τον όγκο των λιποκυττάρων. 

Αντίκετα το miRNA-145 εκφράηεται ζντονα ςτο ςπλαγχνικό λιπϊδθ ιςτό ατόμων με 

ςακχαρϊδθ διαβιτθ τφπου ΛΛ. (27) Ωσ απάντθςθ ςτθ φλεγμονϊδθ διαδικαςία λόγω 

υπερβολικισ εναπόκεςθσ λίπουσ ςτθν ςπλαγχνικι περιοχι, εντοπίηονται 

υψθλότερα επίπεδα μακροφάγων, Σ κυττάρων και κφτταρα φυςικϊν φονζων, με 

αποτζλεςμα τθν αφξθςθ τθσ απελευκζρωςθσ περιςςότερων φλεγμονωδϊν 

κυτταροκινϊν από τθν υποδόρια λιπϊδθ μάηα. Σζτοιεσ κυτταροκίνεσ είναι θ 

μονοκυτταρικι χθμειοτακτικι πρωτεΐνθ-1 (MCP1, monocyte chemotactic protein-1), 

ο αναςτολζασ ενεργοποίθςθσ πλαςμινογόνου 1 (PAI-1, plasminogen activator 

inhibitor-1), θ IL-6, θ IL-8 και θ IL-10. Αυτοί οι αυξθμζνοι φλεγμονϊδεισ δείκτεσ 

αυξάνουν τον κίνδυνο για αςκζνειεσ που ςχετίηονται με τθν παχυςαρκία. (4) (28) 

(29) (30) (31) (32) 

 

Σζλοσ, θ απόκριςθ των αποκθκϊν του λίπουσ ςτα φάρμακα, όπωσ οι 

κειαηολιδινεδιόνεσ (TZDs, thiazolidinediones) είναι διαφορετικζσ λόγω τθσ 

πρόςδεςθσ τουσ ςτον υποδοχζα PPARγ ο οποίοσ εμπλζκεται ςτθν διαφοροποίθςθ 

των λιποκυττάρων. Σο υποδόριο λίποσ ανταποκρίνεται περιςςότερο ςτον PPARγ 

επομζνωσ και ςτισ TZDs. Αντικζτωσ, το ςπλαγχνικό λίποσ φαίνεται να παραμζνει 

αμετάβλθτο ςτθν δράςθ τουσ ι και να μειϊνεται. Μζςω τθσ ςτόχευςθσ ςτο λιπϊδθ 

ιςτό αυτά τα φάρμακα βελτιϊνουν το γλυκαιμικό ζλεγχο των αςκενϊν με 

ςακχαρϊδθ διαβιτθ τφπου ΛΛ. Θ φαρμακευτικι χοριγθςι τουσ οδθγεί ςε αφξθςθ 

τθσ μάηασ του υποδόριου λιπϊδουσ ιςτοφ και ςε διζγερςθ τθσ ευαιςκθςίασ ςτθν 

ινςουλίνθ. (33) Εκτόσ αυτοφ, μεταβάλει τθν ζκκριςθ των λιποκυτταροκινϊν μζςω 

αφξθςθσ τθσ ζκκριςθσ αλλά και του περιεχομζνου τθσ αδιπονεκτίνθσ υποδόρια και 

μειϊνει τθν ζκκριςθ των προφλεγμονωδϊν παραγόντων, όπωσ ο TNF-α και θ 

ρεηιςτίνθ. (32) (33) 
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Εικόνα 2: Ο ςπλαγχνικόσ λιπϊδθσ ιςτόσ ςχετίηεται με αυξθμζνο κίνδυνο πολλϊν 

μεταβολικϊν διαταραχϊν, αςκενειϊν, και κνθςιμότθτασ. Εκκρίνει μεγαλφτερεσ 

ποςότθτεσ λιποκυτταροκινϊν, ρεηιςτίνθσ και RBP4, τα οποία ςχετίηονται με τθν 

εμφάνιςθ αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ. Σο αναπτυξιακό γονίδιο T-box15 εκφράηεται 

ιδιαίτερα από το ςπλαγχνικό λίποσ αδφνατων ατόμων και τα επίπεδα των διάφορων 

miRNAs είναι υψθλά ςε άτομα με ςακχαρϊδθ διαβιτθ τφπου ΙΙ. Επίςθσ, υψθλά είναι 

και τα επίπεδα φλεγμονωδϊν κυττάρων και κυτταροκινϊν. Αντίκετα το υποδόριο 

λίποσ, ςχετίηεται με βελτιωμζνο μεταβολιςμό λόγω τθσ μεγαλφτερθσ ζκκριςθσ 

αδιπονεκτίνθσ υψθλοφ μοριακοφ βάρουσ (MW). Σα λιποκφτταρα που εντοπίηονται 

ςε αυτι τθν περιοχι, προάγουν τθν ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ αφοφ ςχετίηονται με 

χαμθλότερα επίπεδα γλυκόηθσ αίματοσ, ινςουλίνθσ και τριγλυκεριδίων. Ζντονθ είναι 

θ ζκφραςθ τθσ glypican-4 και τα ςυγκεκριμζνα miRNAs ςχετίηονται με τθν εμφάνιςθ 

μικρότερου μζγεκοσ λιποκυττάρων. Σζλοσ, τα λιποκφτταρα του ανταποκρίνονται 

καλφτερα ςε ινςουλινοευαίςκθτα φάρμακα όπωσ οι TZDs. Ο φαιόσ λιπϊδθσ ιςτόσ 

ςχετίηεται επίςθσ με βελτιωμζνο μεταβολικό προφίλ, λόγω τθσ κερμογενετικισ του 

ικανότθτασ και τθσ αυξθμζνθσ ευαιςκθςίασ ςτθν ινςουλίνθ. ΢ε αυτόν παρατθρείται 

αυξθμζνθ ζκφραςθ τθσ πρωτεΐνθσ αποςφηευξθσ UCP1. (4) 
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1.6. Αλλαγζσ ςτο λιπϊδθ ιςτό ςε καταςτάςεισ ςίτιςθσ και 

νθςτείασ 

 

Ωσ αποκικθ ενζργειασ, ο λιπϊδθσ ιςτόσ αποταμιεφει τριγλυκερίδια ςτα 

λιποκφτταρα του κατά τθν πρόςλθψθ τροφισ ι αλλιϊσ κατά τθν απορροφθτικι 

φάςθ, ενϊ απελευκερϊνει ελεφκερα λιπαρά οξζα από τθ λιπϊδθ μάηα του κατά τθν 

νθςτεία ι μεταπορροφθτικι φάςθ ι ςε περιπτϊςεισ αυξθμζνων ενεργειακϊν 

απαιτιςεων. Ωςτόςο, αυτι θ διαδικαςία αποτελεί μια πολυπαραγοντικι ςυνιςτϊςα 

θ οποία επθρεάηεται από πολλοφσ παράγοντεσ. Όπωσ φαίνεται και ςτθν Εικόνα 3 το 

ποια διαδικαςία κα ακολουκθκεί εξαρτάται από τα ςθματοδοτικά μόρια τα οποία 

ςχετίηονται με τθν ενεργειακι ομοιόςταςθ και από άλλουσ παράγοντεσ που 

μποροφν να επιδράςουν ςτα ανϊτερα επίπεδα που επιδροφν ςτθν πρόςλθψθ 

τροφισ. Παρόλα αυτά αν εςτιάςουμε μόνο ςτο επίπεδο του λιπϊδουσ ιςτοφ, θ 

διαδικαςία που αυξάνει τθν μάηα του περιλαμβάνει τθν de novo βιοςφνκεςθ 

λιπαρϊν οξζων και απαντάται ωσ λιπογζνεςθ ενϊ αυτι που μειϊνει τθν μάηα του 

απαντάται ωσ λιπόλυςθ. (3) (34) 
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Εικόνα 3: Γενικι αναςκόπθςθ του μθχανιςμοφ τθσ ενεργειακισ ιςορροπίασ και 

παχυςαρκίασ. Σα νευρωνικά κυκλϊματα ζχουν ονομαςτεί ωσ κεντρικοί τελεςτζσ τθσ 

ενεργειακισ ιςορροπίασ (central effectors of energy balance) και αποτελοφν 

ςθμαντικοφσ ρυκμιςτζσ τθσ πρόςλθψθσ τροφισ και τθσ αυτόνομθσ ςθματοδότθςθσ 

που επθρεάηουν τθν κινθτοποίθςθ και αποκικευςθ τθσ ενζργειασ. Σα αναβολικά 

μονοπάτια προωκοφν τθν ςίτιςθ και τθν καταςτολι τθσ ενεργειακισ δαπάνθσ ενϊ τα 

καταβολικά εμφανίηουν αντίκετεσ επιδράςεισ. Σα βραχυπρόκεςμα μόρια και 

ςιματα που ςχετίηονται με τθν ςίτιςθ μπορεί να προζρχονται από διάφορουσ 

μθχανιςμοφσ όπωσ θ χολοκυςτοκινίνθ από το γαςτρεντερικό ςφςτθμα (GI tract), από 

το περιβάλλον αλλά και από ανϊτερα κζντρα (higher centers) όπωσ οι 

ςυναιςκθματικοί παράγοντεσ. Αν και τα βραχυπρόκεςμα ςιματα αποτελοφν 

κακοριςτικοφσ παράγοντεσ για το μζγεκοσ και το χρονοδιάγραμμα των επιμζρουσ 

γευμάτων, θ επίδραςι τουσ ςτα ενεργειακά αποκζματα λίπουσ περιορίηεται από τθ 

μακροχρόνια ρφκμιςθ τθσ ενεργειακισ ομοιόςταςθσ. Αυτό ςυμβαίνει, διότι τα 

μακροχρόνια ςιματα που ςχετίηονται με τθν παχυςαρκία όπωσ θ ινςουλίνθ και θ 

λεπτίνθ ρυκμίηουν και διαμορφϊνουν τισ ςθματοδοτικζσ οδοφσ που κα 

πραγματοποιθκοφν. Αυτζσ διαμορφϊνονται ανάλογα με τθν απόκριςθ του 

κεντρικοφ νευρικοφ ςυςτιματοσ ςτα βραχυπρόκεςμα ςιματα λαμβάνοντασ υπόψθ 

και το ποςοςτό λίπουσ του οργανιςμοφ. Με αυτό τον τρόπο, οι αλλαγζσ αυτζσ οι 

οποίεσ επιδροφν ςτα αποκζματα λίπουσ προκαλοφν αντιςτακμιςτικζσ αποκρίςεισ 

ςτισ κεντρικζσ οδοφσ ϊςτε να διατθρθκεί θ ενεργειακι ομοιόςταςθ. (34)  

 

1.6.1. Απορροφθτικι φάςθ 

 

Μετά από τθν κατανάλωςθ γεφματοσ, τα κρεπτικά ςυςτατικά τθσ τροφισ 

απορροφϊνται και ειςζρχονται ςτο αίμα, με αποτζλεςμα τα κυκλοφοροφντα 

επίπεδα γλυκόηθσ να αυξάνονται και να αποτελοφν τθν κφρια πθγι ενζργειασ για 

τον οργανιςμό. Μικρό ποςοςτό των απορροφοφμενων λιπϊν και αμινοξζων 

χρθςιμοποιοφνται ωσ πθγι ενζργειασ κατά τθν απορροφθτικι φάςθ, αφοφ τα 

περιςςότερα κφτταρα προτιμοφν τθν γλυκόηθ όταν αυτι βρίςκεται ςε αφκονία. (1) 
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΢ε αυτό το ςτάδιο, επειδι θ κφρια πθγι ενζργειασ που χρθςιμοποιείται είναι θ 

γλυκόηθ, θ ποςότθτα λιπϊδουσ μάηασ, παραμζνει ςχετικά ςτακερι ι μπορεί και να 

αυξάνεται. Σο πλεόναςμα των κρεπτικϊν ςυςτατικϊν και ενζργειασ που δεν 

χρειάηεται άμεςα για τθν ενεργειακι κάλυψθ των αναγκϊν αποκθκεφεται για τθν 

μετζπειτα χρθςιμοποίθςι τουσ, όπου θ κατανάλωςθ τροφισ μπορεί να μθν είναι 

διακζςιμθ. (8) 

 

Θ αποταμίευςθ των τριγλυκεριδίων ςτο λιπϊδθ ιςτό ςθματοδοτείται από τα 

αυξθμζνα επίπεδα γλυκόηθσ ςτο πλάςμα. Θ γλυκόηθ παρζχει το μεταβολίτθ 

ακζτυλο-ςυνζνηυμο Α (ακζτυλο-CoA) ωσ υπόςτρωμα και ςχθματιςμό τθσ 

γλυκερόλθσ ενϊ επάγει τθν ζκφραςθ τθν καρβοξυλάςθσ του ακζτυλο-CoA (ACC). 

(Εικόνα 4) Σο ACC αποτελεί περιοριςτικό ζνηυμο τθσ λιπόλυςθσ και διεγείρει τθν 

απελευκζρωςθ τθσ ινςουλίνθσ από τα παγκρεατικά κφτταρα ενεργοποιϊντασ τθν 

διαδικαςία τθσ λιπογζνεςθσ. Θ ινςουλίνθ διεγείρει τθν πρόςλθψθ γλυκόηθσ ςτα 

λιποκφτταρα και ενεργοποιεί τθν ζκφραςθ του SREBP1, ενόσ γονιδίου που 

απαιτείται για τθν ζκφραςθ των γονιδίων ςφνκεςθσ τθσ χολθςτερόλθσ, των λιπαρϊν 

οξζων και των φωςφολιποειδϊν. (3) Τπό κανονικζσ ςυνκικεσ, θ λιπογζνεςθ 

πραγματοποιείται κυρίωσ ςτο ιπαρ το οποίο αποτελεί το όργανο που ελζγχει τισ 

ποςότθτεσ των κρεπτικϊν ςυςτατικϊν που πρζπει να κυκλοφοροφν ςτθν 

περιφερικι κυκλοφορία ανάλογα με τισ απαιτιςεισ του οργανιςμοφ. (7) Παρόλα 

αυτά, μπορεί να εντοπιςκεί ςε μικρότερο βακμό ςτο φαιό λιπϊδθ ιςτό και ακόμθ 

λιγότερο ςτο λευκό. (3) Σα λιπαρά οξζα που χρθςιμοποιοφνται αποτελοφν προϊόντα 

τθσ πζψθσ των διαιτθτικϊν λιποειδϊν που με τθ μορφι χυλομικρϊν, μεταφζρονται 

μζςω του λεμφικοφ ςυςτιματοσ ςτο κωρακικό πόρο και ςτθ ςυνζχεια ςτο φλεβικό 

αίμα ςτθ κζςθ ςυμβολισ τθσ ςφαγίτιδασ και τθσ υποκλείδιασ φλζβασ. (8)  

 

΢τθ ςυνζχεια, αφοφ τα λιπαρά οξζα και θ γλυκερόλθ εςτεροποιθκοφν ςε 

τριακυλογλυκερόλεσ μεταφζρονται ςτο λιπϊδθ ιςτό με ςκοπό τθν αποκικευςι 

τουσ. Θ είςοδοσ των λιπαρϊν οξζων ςτα λιποκφτταρα πραγματοποιείται με τθν 

δράςθ τθσ λιποπρωτεϊνικισ λιπάςθσ (LPL). Θ LPL εκκρίνεται από τα λιποκφτταρα 

μετατοπίηεται ςτα τριχοειδι αγγεία του λευκοφ λιπϊδουσ ιςτοφ και δρα 

απελευκερϊνοντασ τα λιπαρά οξζα από τα κυκλοφοροφντα τριγλυκερίδια. Θ 
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ινςουλίνθ θ οποία βρίςκεται ςε αφκονία ςτο απορροφθτικό ςτάδιο ενεργοποιεί τθν 

δράςθ τθσ LPL προάγοντασ με αυτό τον τρόπο τθν πρόςλθψθ των λιπαρϊν οξζων 

και τθν εςτεροποίθςι τουσ. (1) (3) ΢το τελικό ςτάδιο τθσ εςτεροποίθςθσ, θ 

ακυλοτρανςφεράςθ τθσ διακυλογλυκερόλθσ (DGAT), καταλφει το τελικό ςτάδιο τθσ 

ςφνκεςθσ των τριακυλογλυκερολϊν και επιδρά ςτθν εναπόκεςθ των λιπιδίων ςτα 

λιποκφτταρα. ΢τθ ρφκμιςθ τθσ λιπογζνεςθσ επιδροφν ακόμθ δφο μόρια τα οποία 

παράγονται από το λιπϊδθ ιςτό, θ αυξθτικι ορμόνθ (GH) και θ πρωτεΐνθ διζγερςθσ 

τθσ ακυλίωςθσ (ASP). Θ πρϊτθ αναςτζλλει τθν λιπογζνεςθ ενϊ θ δεφτερθ αυξάνει 

τθν ςφνκεςθ τριγλυκεριδίων μζςω ενεργοποίθςθσ τθσ DGAT και επάγει τθν 

υποδόρια αποκικευςθ λίπουσ ςτισ γυναίκεσ. (3) 

 

 

 

Εικόνα 4: Ο μεταβολιςμόσ και θ κινθτοποίθςθ των λιπϊν ελζγχεται από το λιπϊδθ 

ιςτό. Με τθν διαδικαςία τθσ λιπογζνεςθσ οι υδατάνκρακεσ μετατρζπονται ςε λιπαρά 

οξζα προάγοντασ τθν βιοςφνκεςθ των τριακυλογλυκερολϊν (TG) και τθν επζκταςθ 

των ςταγονιδίων λίπουσ ςτα λιποκφτταρα. Με τθν διαδικαςία τθσ λιπόλυςθσ, τα 

τριγλυκερίδια μετατρζπονται ςε ελεφκερα λιπαρά οξζα (FFA) και γλυκερόλθ 

(glycerol), τα οποία μποροφν είτε να απελευκερωκοφν ςτθν κυκλοφορία είτε να 
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οξειδωκοφν. Και οι δφο οδοί είναι ρυκμίηονται από τθν διατροφι, αλλά και από τισ 

ορμόνεσ ινςουλίνθ, νοραδρεναλίνθ (norepinephrine) και γλυκαγόνθ (glucagon). AR: 

αδρενεργικοί υποδοχείσ, cAMP: κυκλικι μονοφωςφορικι αδενοςίνθ, IR: υποδοχζασ 

ινςουλίνθσ, PKA: πρωτεϊνικι κινάςθ Α. (3) 

 

1.6.2. Μεταπορροφθτικι φάςθ 

 

Κατά τθν μεταπορροφθτικι φάςθ ι αλλιϊσ ςε κατάςταςθ νθςτείασ, τα 

διακζςιμα ενεργειακά αποκζματα δεν επαρκοφν για τθν κάλυψθ των ενεργειακϊν 

αναγκϊν, με αποτζλεςμα τθν ζναρξθ ενόσ λιπολυτικοφ καταρράκτθ. Σα αποκζματα 

τριακυλογλυκερολϊν και γλυκογόνου κινθτοποιοφνται προσ χριςθ, ενϊ θ γλυκόηθ 

που είναι τϊρα ςπάνια, εξοικονομείται για τθν ενεργειακι τροφοδότθςθ του 

εγκεφάλου. (7) Σα αποκζματα υδατανκράκων ςτον οργανιςμό, δθλαδι θ διακζςιμθ 

ποςότθτα γλυκογόνου, είναι λίγα μόνο εκατοντάδεσ γραμμάρια, τα οποία 

εντοπίηονται ςτο ιπαρ και ςτουσ μφεσ και μποροφν να καλφψουν τισ ενεργειακζσ 

ανάγκεσ του οργανιςμοφ για λίγεσ μόνο ϊρεσ. Με εξαίρεςθ τισ πρϊτεσ ϊρεσ, θ 

κυριότερθ επίδραςθ τθσ ςτζρθςθσ τροφισ είναι θ προοδευτικι εξάντλθςθ του 

λίπουσ, λόγω τθσ λιπόλυςθσ και πολφ αργότερα των πρωτεϊνϊν των ιςτϊν, τα οποία 

οδθγοφνται ςτο ιπαρ όπου λαμβάνει χϊρα θ γλυκονεογζνεςθ, δθλαδι θ μετατροπι 

τουσ ςε υδατάνκρακεσ ενϊ θ ςφνκεςθ πρωτεϊνϊν και λιπϊν περιορίηεται. (8) Ο 

μθχανιςμόσ τθσ γλυκονεογζνεςθσ αποτελεί μία εναλλακτικι μζκοδο αναπλιρωςθσ 

των αποκεμάτων γλυκογόνου ςτο ιπαρ και διατιρθςθσ των επιπζδων κρεπτικϊν 

ςυςτατικϊν ςτο αίμα ςε φυςιολογικά επίπεδα, ανάμεςα ςτα γεφματα. Θ ςθμαςία 

τθσ είναι ηωτικοφ επιπζδου, αφοφ ο εγκζφαλοσ δεν μπορεί να χρθςιμοποιιςει άλλθ 

πθγι ενζργειασ εκτόσ από τθ γλυκόηθ. (1) Για τθν αποφυγι ςφγχυςθσ πρζπει να 

διευκρινιςτεί πωσ μόνο γλυκερόλθ των τριγλυκεριδίων και όχι τα λιπαρά οξζα 

μποροφν να χρθςιμοποιθκοφν ωσ υπόςτρωμα για τθν γλυκονεογζνεςθ. Μόνο ςτθν 

περίπτωςθ μειωμζνθ διακεςιμότθτασ υδατανκράκων τα λιπαρά οξζα μποροφν να 

διαςπαςτοφν ςε κετονικά ςϊματα τα οποία μποροφν να τροφοδοτιςουν με 
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ενζργεια τον εγκζφαλο. Αυτι θ διαδικαςία είναι γνωςτι ωσ κετογζνεςθ και 

πραγματοποιείται ςτο ιπαρ. (3) 

 

 Θ πυροδότθςθ και θ διεξαγωγι τθσ λιπόλυςθσ επάγεται και ρυκμίηεται από 

μία πλθκϊρα ορμονϊν. Θ ζναρξι τθσ πραγματοποιείται λόγω των μειωμζνων 

επίπεδων ινςουλίνθσ ωσ απάντθςθ ςτθν ανεςταλμζνθ λιπογζνεςθ. Σα αυξθμζνα 

επίπεδα γλυκαγόνθσ είναι επίςθσ υπεφκυνα για τθν ενεργοποίθςθ τθσ PKA, θ οποία 

επάγει τθν διάςπαςθ τριακυλογλυκερολϊν από τα λιποκφτταρα. Σαυτόχρονα, οι 

κατεχολαμίνεσ οι οποίεσ απελευκερϊνονται λόγω τθσ ςυμπακθτικισ δράςθσ του 

νευρικοφ ςυςτιματοσ, ςυνδζονται με β-αδρενεργικοφσ υποδοχείσ ενεργοποιϊντασ 

τελικά τθν PKA. (Εικόνα 4) Θ λιπάςθ των τριγλυκεριδίων του λιπϊδουσ ιςτοφ (ATGL) 

και θ ορμονοευαίςκθτθ λιπάςθ (HSL) δρουν ατομικά για τθν διάςπαςθ των 

τριγλυκεριδίων (TGs) ςε διγλυκερίδια (DGs), και τθν υδρόλυςθ των τελευταίων ςε 

μονογλυκερίδια (MGs). Ωσ τελικό αποτζλεςμα τα TGS, DGs και MGs μετατρζπονται 

ςε λιπαρά οξζα για τθν ςυνζχιςθ τθσ διαδικαςίασ. Υςτερα τα ςταγονίδια λίπουσ 

ςυνδζονται με πρωτεΐνεσ όπωσ θ περιλιπίνθ και πολυφωςφορυλιϊνονται από τθν 

ΡΚΑ τα οποία μετατοπίηονται με τθν δράςθ τθσ HSL ςτα λιποκφτταρα για τθ 

λιπόλυςθ τουσ και τθν απελευκζρωςθ τθσ ενζργειασ που περικλείουν. Θ λιπόλυςθ 

όπωσ κα αναφερκεί παρακάτω αποτελεί μία διαδικαςία που είναι ςτενά 

ςυνδεδεμζνθ με τθ κερμογζνεςθ και τθν β-οξείδωςθ των λιπαρϊν οξζων. (Εικόνα 4) 

(3)  

 

1.7. Λιπογζνεςθ κατά τθν εμβρυικι ανάπτυξθ 

 

Από τα πρϊτα ςτάδια δθμιουργίασ τθσ ανκρϊπινθσ ηωισ, ο λιπϊδθσ ιςτόσ 

εντοπίηεται ςε ζξι κφρια ςθμεία, κατά τθ διάρκεια του δεφτερου τρίμθνου κφθςθσ. Θ 

δθμιουργία λιποκυττάρων ςτθν 14θ εβδομάδα εντοπίηεται ςτθν περιοχι του 

κεφαλιοφ και του λαιμοφ, ςτθν 15θ ςτο οπίςκιο τοίχωμα του κϊρακα και ςτθν 

κοιλιακι περιοχι ενϊ ςτθν 16θ, ςτο πρόςκιο τοίχωμα του κϊρακα και ςτθν μαςτικι 

περιοχι. Μζχρι τθν 21θ εβδομάδα θ λιπογζνεςθ κατά μικοσ τθσ αορτισ ζχει 

ολοκλθρωκεί και ςτα άκρα μζχρι το τζλοσ τθσ 23θσ. Να επιςθμανκεί πωσ θ ζναρξθ 
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δθμιουργίασ φαιϊν λιποκυττάρων λαμβάνει χϊρα νωρίτερα από αυτι των λευκϊν 

λιποκυττάρων και θ κορφφωςι τθσ παρουςιάηεται κοντά ςτθ γζννθςθ. Ο φαιόσ 

λιπϊδθσ ιςτόσ αντιπροςωπεφει ςχεδόν το 5% του ςωματικοφ βάρουσ του βρζφουσ 

διότι διαδραματίηει καίριο ρόλο ςτθν διατιρθςθ τθσ κερμοκραςίασ του ςϊματοσ 

του νεογνοφ. (35)  

 

Θ διατροφι τθσ μθτζρασ κατά τθ διάρκεια τθσ κφθςθσ είναι υψίςτθσ 

ςθμαςίασ για τθν ανάπτυξθ φυςιολογικισ ποςότθτασ λιπϊδουσ μάηασ, τόςο κατά 

τθν γζννθςθ όςο και κατά τθν πρϊιμθ μεταγεννθτικι περίοδο. Θ ανάπτυξθ του 

λευκοφ λιπϊδουσ ιςτοφ του νεογνοφ μπορεί να είναι πιο αργι ςτθ μιτρα, ςε 

ςφγκριςθ με μετά τθ γζννθςθ. Ειδικά αν παρατθρείται περιοριςμόσ των κρεπτικϊν 

ουςιϊν που διοχετεφονται διαμζςου του πλακοφντα, θ ανάπτυξθ του λιπϊδουσ 

ιςτοφ ςε αυτά τα βρζφθ περιορίηεται προκειμζνου να επιτευχκεί θ φυςιολογικι 

ανάπτυξθ των ηωτικϊν οργάνων. Μια τζτοια κατάςταςθ οδθγεί ςτθν 

ευαιςκθτοποίθςθ του λιπϊδουσ ιςτοφ προσ εναποκικευςθ λιποκυττάρων ςε 

πρϊιμθ μεταγεννθτικι περίοδο, με αποτζλεςμα τθ μεγάλθ αφξθςθ τθσ ςπλαγχνικισ 

λιπϊδουσ μάηασ που παρατθρείται λόγω τθσ αυξθμζνθσ λιπογενετικισ ικανότθτασ 

και χωρθτικότθτασ των ςυγκεκριμζνων λιποκυττάρων. Σο εφροσ του ποςοςτοφ 

ςωματικοφ λίπουσ ςτα νεογνά μπορεί να κυμαίνεται από 2-3% ζωσ και 60-70% του 

ςυνολικοφ ςωματικοφ βάρουσ. Οι ςπλαγχνικζσ και υποδόριεσ αποκικεσ του 

λιπϊδουσ ιςτοφ ζχουν αναπτυχκεί καλά κατά τθ γζννθςθ και ςυνεχίηουν να 

αναπτφςςονται ςε όλθ τθν διάρκεια τθσ ηωισ. (35)  

 

1.7.1. Λιπογζνεςθ των λευκϊν λιποκυττάρων 

 

 Θ διαδικαςία δθμιουργίασ νζων αποταμιευτικϊν λιποκυττάρων 

χαρακτθρίηεται από δφο φάςεισ. Αρχικά πραγματοποιείται θ δθμιουργία των 

πρόδρομων λιποκυττάρων, τα οποία δεν διαφζρουν μορφολογικά από τα αρχζγονα 

αιμοποιθτικά κφτταρα αλλά ζχουν χάςει τθν ικανότθτα τουσ να μετατρζπονται ςε 

άλλα είδθ κυττάρων. ΢τθ ςυνζχεια λαμβάνει χϊρα θ τελικι διαφοροποίθςθ αυτϊν 
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των πρόδρομων κυττάρων ςε ϊριμα λιποκφτταρα, τα οποία καταλαμβάνουν και το 

1/3 τθσ μάηασ του λιπϊδουσ ιςτοφ. (36) 

 

 Θ λιπογζνεςθ νζων λευκϊν λιποκυττάρων ξεκινά με τθν ςυςςϊρευςθ μίασ 

πυκνισ μάηασ μεςεγχυματικϊν βλαςτικϊν κυττάρων του πλευρικοφ μεςοδζρματοσ 

(lateral mesoderm) ςε διάφορα ςθμεία. Από αυτό το είδοσ αρχζγονων κυττάρων 

αποτελοφνται τα λευκά λιποκφτταρα που απαντϊνται ςτθν περιοχι του κορμοφ, 

ενϊ αυτά που απαντϊνται ςτθν περιοχι του κεφαλιοφ προζρχονται από τον 

νευρικό φλοιό. (35) ΢τθ ςυνζχεια παρατθρείται ςυςςϊρευςθ λίπουσ ςτο 

κυτταρόπλαςμα αυτϊν των κυττάρων, με τθ μορφι πολυάρικμων μικρϊν 

κενοτοπίων, τα οποία ενϊνονται, ςχθματίηοντασ ζνα μεγαλφτερο περιπυρθνικό 

κενοτόπιο. (11)  

 

΢τθ φάςθ τθσ διαφοροποίθςθσ, ενεργοποιοφνται μθχανιςμοί που οδθγοφν 

ςτθν αυξθμζνθ δραςτθριότθτα και ποςότθτα ποικίλων πρωτεϊνικϊν μορίων που 

εμπλζκονται ςτθν ςφνκεςθ των τριακυλογλυκερολϊν και ςτθν μετατροπι των 

πρόδρομων ςε ϊριμα πλζον λιποκφτταρα. (36) Θ αυξθμζνθ αποκικευςθ λίπουσ 

ωκεί το κυτταρόπλαςμα προσ τθ επιφάνεια, ο πυρινασ ωκείται ςτθ μία πλευρά του 

κυττάρου και γφρω από το κφτταρο ςχθματίηεται βαςικι μεμβράνθ. Σο κφτταρο 

χάνοντασ το ατρακτοειδζσ ςχιμα του, αναγνωρίηεται ςαν ϊριμο λιποκφτταρο. (11) 

Με τθν ολοκλιρωςθ όλων των διαδικαςιϊν το ϊριμο πλζον λιποκφτταρο ξεκινά να 

εμφανίηει τισ δράςεισ και τα χαρακτθριςτικά που το διζπουν. Θ ευαιςκθςία ςτθν 

ινςουλίνθ, ο αρικμόσ των μεταφορζων και υποδοχζων γλυκόηθσ αυξάνεται και θ 

ςφνκεςθ των μορίων που παράγονται από το λιπϊδθ ιςτό, όπωσ θ λεπτίνθ, θ 

αδιψίνθ, και θ ρεηιςτίνθ, ξεκινά. (36) 

 

 Πιο αναλυτικά ο μεταγραφικόσ καταρράκτθσ του ςταδίου τθσ 

διαφοροποίθςθσ των λευκϊν λιποκυττάρων περιλαμβάνει τον PPARγ (υποδοχζασ 

ενεργοποίθςθσ πολλαπλαςιαςμοφ του περοξυςϊματοσ, (peroxisome proliferator 

activated receptor-γ), και τα C/EBPs (πρωτεΐνεσ ενίςχυςθσ δζςμευςθσ του CCAAT, 

CCAAT/enhancer-binding proteins). (Εικόνα 5Β) Οι δφο αυτοί μεταγραφικοί 

παράγοντεσ δρουν ςυνεργικά για τθν προαγωγι και διατιρθςθ τθσ ςτακερισ 
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διαφοροποιθμζνθσ κατάςταςθσ των λιποκυττάρων. Οι C/EBPα είναι απαραίτθτοι 

για τθν ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ των ϊριμων λευκϊν λιποκυττάρων. Θ ζκτοπθ 

ζκφραςθ του PGC-1α (PPAR-γ-co-activator) και του PRDM16 (PRD1-BF-1-RIZ1 

homologous domain containing protein-16) ςτο ςυγκεκριμζνο είδοσ λιποκυττάρων, 

επάγει ζναν αρικμό μιτοχονδριακϊν και κερμογόνων γονιδίων, όπωσ θ UCP1. (2) Ο 

μεταγραφικόσ παράγοντασ FOXC2 (Forkhead box C2), δρα ζμμεςα ςε λευκά 

λιποκφτταρα με ςκοπό τθν εμφάνιςθ χαρακτθριςτικϊν του φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ 

(Brown adipose- like cell in WAT), μζςω τθσ ςθματοδότθςθσ cAMP μετά από β-

αδρενεργικι ενεργοποίθςθ. Από τισ μορφογενετικζσ πρωτεΐνεσ των οςτϊν (ΒΜΡ), τα 

μζλθ των εκκρινόμενων παραγόντων τθσ υπεροικογζνειασ TGF-β, θ ΒΜΡ3 ρυκμίηει 

αρνθτικά τα γονίδια που επάγουν τθν εμφάνιςθ κερμογενετικϊν χαρακτθριςτικϊν 

ςτα λευκά λιποκφτταρα. (3) (37) 
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Εικόνα 5: Οι ιεραρχικζσ αναπτυξιακζσ ςχζςεισ: Α) ςτο φαιό λιπϊδθ ιςτό και Β) ςτο 

λευκό λιπϊδθ ιςτό, ζχουν διαφορετικζσ αναπτυξιακζσ προελεφςεισ ςτο ζμβρυο. Α) Ο 

φαιόσ λιπϊδθσ και οι ςκελετικοί μφεσ προζρχονται από αρχζγονα προδρομικά 

κφτταρα τθσ δερμομυοτομισ, τα οποία εκφράηουν τα γονίδια EN1 (Engrailed-1) και 

Myf5. Η φαιϊσ λιπϊδθσ μοίρα μπορεί να ελζγχεται από μζλθ του αυξθτικοφ 

παράγοντα μεταμόρφωςθσ TGF-β που αποτελεί τθν υπεροικογζνεια των 

εκκρινόμενων παραγόντων όπωσ θ BMP-7. Η ςθματοδότθςθ Wnt αναςτζλλει τθν 

διαφοροποίθςθ των φαιϊν προλιποκυττάρων ςε ϊριμα καφζ λιπϊδθ κφτταρα, ενϊ 

οι BMP, τθν διεγείρουν. Η παρουςία PRDM16, PPARγ, PGC-1 και UCP1 αποτελοφν 

λειτουργικοφσ δείκτεσ των ϊριμων πλζον φαιϊν λιποκυττάρων. Η ζκφραςθ MyoD 

και θ διαφοροποίθςθ προσ ςχθματιςμό ςκελετικϊν μυϊν ρυκμίηεται κετικά από 

Wnts, Shh και Noggin, ενϊ θ ΒΜΡ αναςτζλλει αυτι τθ διαδικαςία. Η παρουςία 

MyoD αλλά και μυογενίνθσ (myogenin) αποτελοφν χαρακτθριςτικά των τελικϊν 

διαφοροποιθμζνων ςκελετικϊν μυϊν. Β) Η γενεαλογία των εμβρυικϊν βλαςτικϊν 

κυττάρων του λευκοφ λιπϊδουσ ιςτοφ είναι καλά κακοριςμζνθ. Σα λευκά πρόδρομα 

λιποκφτταρα εκφράηουν PPARγ και διαφοροποιοφνται ςε ϊριμα λευκά λιπϊδθ 

κφτταρα μζςω μιασ διαδικαςίασ θ οποία διεγείρεται επίςθσ από τα BMPs. Η 

προςαρμοςτικι ζκφραςθ τθσ UCP1 ςτα μπεη λιπϊδθ κφτταρα (brown-like adipose 

cells in WAT), ωσ απόκριςθ ςτο κρφο ι β-αδρενεργικι διζγερςθ, δεν παρατθρείται 

ςε κφτταρα που εκφράηουν το γονίδιο Myf5. Σα μπεη λιποκφτταρα μπορεί να 

προζρχονται, 1) από εξειδικευμζνα ςτελζχθ φαιϊν προδρομικϊν κυττάρων 

αρνθτικϊν για τθν ζκφραςθ Myf5, 2) από κατευκυνόμενθ διαφοροποίθςθ λευκϊν 

πρόδρομων λιποκυττάρων, 3) από πικανι διαφοροποίθςθ από ϊριμα λευκά 

λιποκφτταρα. Οι διακεκομμζνεσ μωβ γραμμζσ απεικονίηουν υποκετικζσ ςχζςεισ 

μεταξφ προδρόμου και προϊόντοσ. Η ζκφραςθ των PPARγ και UCP1 αποτελοφν 

γνϊριςμα των μπεη λιποκυττάρων, ενϊ θ παρουςία μόνο του PPARγ είναι γνϊριςμα 

των λευκϊν ϊριμων λιποκυττάρων. (2) 

 

1.7.2. Λιπογζνεςθ των φαιϊν λιποκυττάρων 
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Από πρόςφατεσ ζρευνεσ ζχει προκφψει πωσ τα φαιά λιποκφτταρα είναι 

εξελικτικά πιο κοντά ςτο ςκελετικό μυ, προζρχονται από το μεςόδερμα και ςτον 

άνκρωπο ζχουν ταυτοποιθκεί δφο είδθ. (Εικόνα 5Α) ΢το πρϊτο είδοσ ανικουν τα 

κλαςικά μεςοπλάτια φαιά λιποκφτταρα τα οποία προζρχονται από το παραξονικό 

μεςόδερμα (paraxial mesoderm) και ςυγκεκριμζνα από τθ δερμομυοτομι, μία δομι 

που περιζχει αρχζγονα προγονικά κφτταρα. ΢το δεφτερο είδοσ ανικουν τα 

διεγερμζνα φαιά λιποκφτταρα ι αλλιϊσ μπεη λιποκφτταρα (brite), τα οποία 

προζρχονται από μεςεγχυματικά αρχζγονα κφτταρα του πλευρικοφ μεςοδζρματοσ 

(lateral mesoderm). Αυτζσ οι δομζσ, εντοπίηονται διάςπαρτα μεταξφ των λευκϊν 

λιποκυττάρων ωσ απόκριςθ του οργανιςμοφ ςε ψυχρότερεσ περιβαλλοντικζσ 

ςυνκικεσ ι ςε αυξθμζνεσ ςυγκεντρϊςεισ κατεχολαμινϊν. (35)  

 

Θ παραγωγι φαιϊν λιποκυττάρων ρυκμίηεται από διάφορα αναπτυξιακά 

ςιματα πρωτεϊνϊν τα οποία είναι γνωςτά ωσ μορφογόνα. Θ ςθματοδότθςθ των 

Sonic Hedgehog (Shh), Wingless (Wnt), του ινοβλαςτικοφ αυξθτικοφ παράγοντα 

(FGF, Fibroblast growth factor) και των οςτικϊν μορφογενετικϊν πρωτεϊνϊν (ΒΜΡs, 

Bone morphogenic proteins) αποτελοφν παραδείγματα τζτοιων αναπτυξιακϊν 

ςθμάτων. Οι ΒΜΡ αποτελοφν μζλθ των εκκρινόμενων παραγόντων τθσ 

υπεροικογζνειασ TGF-β και φαίνεται να διευκολφνουν τθν διαφοροποίθςθ των 

λιποκυττάρων. Θ ΒΜΡ7 ενεργοποιεί ζνα ολοκλθρωμζνο πρόγραμμα φαιάσ 

λιπογζνεςθσ μζςω των επαγωγικϊν παραγόντων PRDM16 και PGC-1α. Σα βρζφθ 

που ζχουν ζλλειψθ BMP7 κατζχουν ςθμαντικά μειωμζνεσ ποςότθτεσ φαιοφ 

λιπϊδουσ ιςτοφ και ζλλειψθ τθσ ζκφραςθσ τθσ UCP1. (37) Θ πρόςφατθ ανακάλυψθ 

του PRDM16, ενόσ ςθμαντικοφ ρυκμιςτι τθσ μεταγραφισ του φαιοφ λιπϊδουσ 

ιςτοφ, αποτελεί ςθμαντικι και απαραίτθτθ ςυνιςτϊςα για τθν ανάπτυξθ των φαιϊν 

λιποκυττάρων. Δρα ωσ ςυνενεργοποιθτισ των PGC-1α και του PGC-1β, ο πρϊτοσ εκ 

των οποίων δρα ωσ ςυνενεργοποιθτισ του PPARγ για τθν ζναρξθ τθσ 

διαφοροποίθςθσ των μεςεγχυματικϊν κυττάρων ςε φαιά λιποκφτταρα. Σα 

ςθματοδοτικά μονοπάτια Wnts, Noggin και Shh ευνοοφν τθν μυϊκι διαφοροποίθςθ 

των αρχζγονων προγονικϊν κυττάρων εισ βάρουσ τθσ λιπογζνεςθσ ενϊ οι 

παράγοντεσ FGF -16, -19 και -21 εμπλζκονται ςτθν ρφκμιςθ τθσ λιπογζνεςθσ των 

φαιϊν λιποκυττάρων και τθσ κερμογενετικισ του ικανότθτασ. (2) (3)  
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1.8. Φαιοποίθςθ των λευκϊν λιποκυττάρων 

 

Σο είδοσ λιποκυττάρων που ταυτοποιικθκε πρόςφατα και είναι γνωςτό ωσ 

μπεη λιποκφτταρα (BRITE, brown-like thermogenic adipocytes), προζρχεται από 

προγονικά μεςεγχυματικά κφτταρα όπωσ και τα λευκά λιποκφτταρα. Όπωσ 

παρουςιάηεται ςτθν Εικόνα 5Β, το πρϊτο και πιο ςυχνά απαντϊμενο μεταβολικό 

μονοπάτι είναι θ παραγωγι τουσ de novo από Myf5- προγονικά κφτταρα ςτο λιπϊδθ 

ιςτό. ΢το λιπϊδθ ιςτό απαντϊνται ωςτόςο και λευκά προλιποκφτταρα PDGFRα+, τα 

οποία μπορεί να μετατραποφν είτε ςε λευκά ϊριμα λιποκφτταρα είτε ςε μπεη 

λιποκφτταρα διαμζςου τθσ ςθματοδότθςθσ του υποδοχζα ιντερλευκίνθσ-4 (IL4Rα). 

Αυτό αποτελεί και το δεφτερο μεταβολικό μονοπάτι. Σο τρίτο μονοπάτι υποςτθρίηει 

πωσ τα μπεη λιποκφτταρα προζρχονται από αλλθλομετατροπι των λευκϊν 

λιποκυττάρων ι trans-διαφοροποίθςθ των ϊριμων λιποκυττάρων του λευκοφ 

λιπϊδουσ ιςτοφ. Σζλοσ, μια εναλλακτικι οδόσ που δεν απεικονίηεται ςτθν Εικόνα 5, 

είναι θ παραγωγι μπεη λιποκυττάρων από τον υποπλθκυςμό Sca1+ των προγονικϊν 

κυττάρων. ΢τθν προκειμζνθ περίπτωςθ, αυτά τα προδρομικά κφτταρα μπορεί να 

διαφοροποιθκοφν ςε μπεη λιποκφτταρα με τθν επίδραςθ τθσ BMP7 ςε κφτταρα του 

ςκελετικοφ μυόσ ι του υποδόριου λιπϊδουσ ιςτοφ. Όλθ αυτι θ διαδικαςία που 

περιγράφθκε είναι γνωςτι ωσ φαιοποίθςθ των λευκϊν λιποκυττάρων (beiging of 

WAT). (2) (3) Αυτό το είδοσ λιποκυττάρων απαντάται ςυνικωσ ωσ απόκριςθ ςε 

ςυγκεκριμζνεσ ςυνκικεσ, όπωσ θ ζκκεςθ του οργανιςμοφ ςε ψυχρό περιβάλλον 

αλλά και θ αδρενεργικι διζγερςθ. Θ εμφάνιςι τουσ ςυγκαταλζγεται και τθν 

εμφάνιςθ του κερμογενετικοφ τουσ ρόλου ωσ αποτζλεςμα τθσ ζκφραςθσ τθσ UCP1. 

(3) (38) 

 

Θ ζκφραςθ τθσ UCP1 από τα λευκά λιποκφτταρα είναι που χαρακτθρίηει τθν 

διαδικαςία τθσ φαιοποίθςθσ των λευκϊν λιποκυττάρων. Πολλοί μεταγραφικοί 

παράγοντεσ όπωσ ο PRDM16, PGC1α, ΡΡΑRγ, C/EBPβ και ο ρυκμιςτικόσ παράγοντασ 

ιντερφερόνθσ-4 (IRF4) φαίνεται να προωκοφν τθν ζκφραςι τθσ. Πιο ςυγκεκριμζνα θ 

δθμιουργία τθσ ομάδασ PRDM16/C/EBPβ είναι απαραίτθτθ για τθν επαγωγι του 
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RRARγ, PGC1α και τθσ ζκφραςθσ τθσ UCP1. Σαυτόχρονα, ο PGC1α επάγεται από τθν 

ζκκεςθ ςτο ψφχοσ και ρυκμίηει τθν ζκφραςθ κερμογόνων δεικτϊν όπωσ θ UCP1. Θ 

ζκφραςθ τθσ διεγείρεται επίςθσ από τθν IRF4 κακϊσ και από τα μεταβολικά 

μονοπάτια p38ΜΑΡΚ, mTORC1, Grb10, τουσ υποδοχείσ αλατοκορτικοειδϊν (ΜR) και 

από το Κ (+) κανάλι TASK1. (3) 

 

Επιπλζον, αρκετοί παράγοντεσ όπωσ θ ινςουλίνθ, θ λεπτίνθ και θ GLP-1 

προωκοφν τθν κερμογζνεςθ μζςω ρφκμιςθσ του ςυμπακθτικοφ νευρικοφ 

ςυςτιματοσ. Θ υποκαλαμικι BDNF αυξάνει τισ δαπάνεσ τθσ κερμογζνεςθσ 

ενεργϊντασ ςτουσ παρακοιλιακοφσ (ΡVN) και μεςοκοιλιακοφσ (VMH) νευρϊνεσ, ενϊ 

το NPY των μεςοκοιλιακϊν νευρϊνων προωκεί τθν φαιοποίθςθ του λευκοφ 

λιπϊδουσ ιςτοφ και τθν αφξθςθ τθσ κερμογενετικισ ικανότθτασ των λιποκυττάρων.  

(Εικόνα 6) Σο ΒΜΡ8Β εμφανίηει επίςθσ ίδια επίδραςθ ςτο λευκό λιπϊδθ ιςτό και 

ενιςχφει και τθν δράςθ τθσ νοραδρεναλίνθσ ρυκμίηοντασ το p38ΜΑΡΚ/CREB 

μονοπάτι. Θ ιριςίνθ, θ οποία είναι μία μυοκίνθ που αποτελεί προϊόν του γονιδίου 

fndc5, αυξάνεται κατά τθν άςκθςθ και προάγει τθν διαφοροποίθςθ των λευκϊν 

λιποκυττάρων ςε μπεη. Και άλλοι παράγοντεσ όπωσ ο Slit2, ο BMP7, τα παράγωγα 

τθσ βιταμίνθσ Α, ο VEGF, οι προςταγλαδίνεσ, τα χολικά οξζα, ο FGF21, τα 

νατριοδιουρθτικά πεπτίδια, οι κατεχολαμίνεσ, θ εγκεφαλίνθ, θ κυρεοειδικι ορμόνθ 

T3, ο HDC1 και τα miRNAs φαίνεται να επιδροφν ςτθν ρφκμιςθ αυτι. (3) 
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Εικόνα 6: Ο μθχανιςμόσ επαγωγισ τθσ προςαρμοςτικισ κερμογζνεςθσ. Η 

φαιοποίθςθ του λευκοφ λιπϊδουσ ιςτοφ πραγματοποιείται με τθν επίδραςθ του 

ςυμπακθτικοφ νευρικοφ ςυςτιματοσ ωσ απάντθςθ ςτο κρφο, τθ διατροφι και το 

άγχοσ. Αρκετζσ ορμόνεσ όπωσ θ ινςουλίνθ, θ λεπτίνθ, θ BMP8B, θ GLP-1και θ Σ3 

επάγουν τθν κερμογζνεςθ διαμζςου αυτισ τθσ οδοφ. Οι βαςικοί παράγοντεσ 

μεταγραφισ όπωσ ο PRDM16, ο PGC1α, ο PPARγ, ο C/EBPβ και ο IRF4 ςυμβάλουν 

ςτο μεταδοτικό μονοπάτι διζγερςθσ τθσ UCP1. Ωςτόςο, και άλλοι παράγοντεσ όπωσ 

ο ΒΜΡ8Β, ο Slit2, ο ΒΜΡ7, τα παράγωγα τθσ βιταμίνθσ Α, ο VEGF, τα χολικά οξζα, ο 

FGF21, θ ιριςίνθ, τα NPS, θ εγκεφαλίνθ και οι κατεχολαμίνεσ από τα μακροφάγα 

φαίνεται να επιδροφν επίςθσ ςε αυτό το μθχανιςμό. Κυτταρικά ςιματα όπωσ to 

HDAC1 και τα miRNAs, αλλά και τα μονοπάτια p38MAPK, mTORC1, Grb10, MR και 

TASK1 διαδραματίηουν ςθμαντικό ρόλο. Με διπλό βζλοσ επιςθμαίνεται θ ζκκριςθ 

ουςιϊν οι οποίεσ παράγονται και επιδροφν ςτα ίδια τα λιποκφτταρα. ADR: 

αδρενεργικοί υποδοχείσ. MR: υποδοχείσ αλατοκορτικοειδϊν, NPs: νατριοδιουρθτικά 

πεπτίδια, 5-ΗΣ: νευρϊνεσ 5’-υδροξυτρυπταμίνθσ ι ςεροτονίνθσ. (3) 
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1.9. Είδθ λιποκυττάρων 

 

Ο λιπϊδθσ ιςτόσ δεν αποτελεί απλά ζνα όργανο το οποίο περιζχει μεγάλα 

ςταγονίδια λίπουσ, ωσ ζνδειξθ του ρόλου του ωσ αποκικθ ενζργειασ. Αντίκετα, 

απαρτίηεται από μία ποικιλία κυττάρων τα οποία διαδραματίηουν ςθμαντικό ρόλο 

ςτισ λειτουργίεσ του. (35) Εκτόσ από λιποκφτταρα αποτελείται από ενδοκθλιακά 

κφτταρα, πρόδρομα λιποκφτταρα, κφτταρα του ανοςοποιθτικοφ ςυςτιματοσ, ειδικά 

μονοκφτταρα και μακροφάγα που απαντϊνται ςε αφκονία, Β και Σ λεμφοκφτταρα, 

από κφτταρα φυςικϊν φονιάδων, δενδριτικά κφτταρα, μαςτοκφτταρα, 

ουδετερόφιλα, θωςινόφιλα, ινοβλάςτεσ, μυοκφτταρα και βλαςτικά κφτταρα 

προερχόμενα από το λιπϊδθ ιςτό. Αυτοί οι κυτταρικοί τφποι ςυνολικά ονομάηονται 

ςτρϊμα-αγγειακό κλάςμα (stroma vascular fraction, SVF). (6) (10) 

 

Σα είδθ των λιποκυττάρων τα οποία απαρτίηουν τθν μάηα του λιπϊδουσ 

ιςτοφ είναι τρία, τα λευκά (WAT), τα φαιά (BAT) και τα μπεη (BRITE). Αυτά 

διαφζρουν ωσ προσ τθν καταγωγι, τθ μορφολογία και τθν ζκφραςθ των 

μιτοχονδριακϊν και κερμογενετικϊν γονιδίων. (Εικόνα 7) (3) 

 

 

 

Εικόνα 7: Ιςτολογικζσ απεικονίςεισ του λευκοφ λιπϊδουσ ιςτοφ (WAT), των μπεη 

λιποκυττάρων (brite) και του φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ (BAT), χρωματιςμζνα για τθν 

ανίχνευςθ τθσ UCP1. Ο λευκόσ λιπϊδθσ ιςτόσ και τα μπεη λιποκφτταρα προζρχονται 

από ανκρϊπινο δείγμα ενϊ ο φαιόσ από ποντίκια. (35) 

 



 
48 

1.9.1. Λευκά λιποκφτταρα 

 

Σα λευκά λιποκφτταρα είναι διαφοροποιθμζνεσ ινοβλάςτεσ ικανζσ να 

αποκθκεφουν τριγλυκερίδια ςε ςχεδόν κακαρι μορφι και ςε ποςότθτεσ ίςεσ με το 

80-95% του όγκου τουσ. (8) Ζχουν ςφαιρικό ςχιμα, μεγζκουσ 25 μm ζωσ 200 μm, 

λίγα μόνο μιτοχόνδρια, εμφανίηουν χαμθλό ρυκμό οξείδωςθσ και μεγάλθ 

αποταμιευτικι ικανότθτα. (3) Σο κυτταρόπλαςμα και ο πυρινασ των λευκϊν 

λιποκυττάρων εντοπίηονται ςτθν περιφζρεια ενϊ κάκε κφτταρο περιβάλλεται από 

ζνα εξωτερικό υμζνα και από εξωκυττάρια κεμζλια ουςία αποτελοφμενθ από 

δικτυωτζσ ίνεσ κολλαγόνου τφπου ΛΛΛ. (Εικόνα 7) (36) Από τθ δομι τουσ δεν λείπουν 

τα νεφρα, τα οποία είναι ςυμπακθτικοφ τόνου ενϊ διακζτει και πλοφςια αγγείωςθ. 

Σζλοσ, θ επιφάνειά τουσ χαρακτθρίηεται από τθ παρουςία πολλϊν διαφορετικϊν 

υποδοχζων, όπωσ για τθν αυξθτικι ορμόνθ (GH), τθν ινςουλίνθ, τα 

γλυκοκορτικοειδι, τισ κυρεοειδικζσ ορμόνεσ και τθν αδρεναλίνθ, οι οποίοι 

ςυμβάλουν ςτθν ρφκμιςθ τθσ πρόςλθψθσ ι τθσ απελευκζρωςθσ λίπουσ από τθν 

μάηα τουσ. (11) Επομζνωσ, μπορεί να γίνει κατανοθτό πωσ για τθν ενεργειακι 

ομοιόςταςθ του οργανιςμοφ απαιτείται θ ομαλι λειτουργία και ςυνεργαςία όλων 

αυτϊν των κυττάρων. (21) 

 

1.9.2. Φαιά λιποκφτταρα 

 

Αρχικά πίςτευαν πωσ τα φαιά λιποκφτταρα ιταν ςκελετικοί μφεσ, λόγω τθσ 

προζλευςθσ τουσ από Myf5+ κφτταρα. Ωςτόςο, με τθν πρόςφατθ ανακεϊρθςθ τθσ 

προζλευςισ τουσ διαπιςτϊκθκε πωσ μπορεί να προζρχονται και από Myf5- 

κφτταρα. Για παράδειγμα, από το πρϊτο είδοσ προζρχονται τα φαιά λιποκφτταρα 

που απαντϊνται μεςοπλάτια και ςτθν ωμοπλάτθ, ενϊ από το δεφτερο είδοσ 

προζρχονται τα φαιά κφτταρα που απαντϊνται ςτθν περινεφρικι και περιαορτικι 

περιοχι αλλά και ςτον τράχθλο τθσ μιτρασ. (3) 

 

Σα κφρια κυτταρικά ςυςτατικά του φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ είναι τα ϊριμα 

φαιά λιποκφτταρα, τα κφτταρα του ανοςοποιθτικοφ ςυςτιματοσ και τα 
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ενδοκθλιακά κφτταρα. Ζχουν πολυγωνικό ςχιμα, με ζνα ςφαιροειδζσ πυρινα και 

πολλά διαφορετικά κυτταροπλαςματικά ςταγονίδια λιπιδίων. Σα κφτταρα του 

φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ χαρακτθρίηονται από υψθλό μιτοχονδριακό περιεχόμενο τα 

οποία επιςθμαίνονται λόγω τθσ ζκφραςθσ τθσ πρωτεΐνθσ αποςφηευξθσ (UCP1) θ 

οποία είναι απαραίτθτθ για τθν παραγωγι κερμότθτασ. (6) Θ αφκονία του ςιδιρου 

ςτα μιτοχόνδρια, είναι υπεφκυνθ για τθν παρατθροφμενθ θωςινοφιλία, αλλά και 

για το μακροςκοπικό ορατό καφζ-κόκκινο ι αλλιϊσ φαιό χρϊμα ςτο οποίο 

οφείλεται και θ ονομαςία τουσ. (Εικόνα 7) (11) Σα φαιά λιποκφτταρα διακζτουν 

υψθλι αγγείωςθ για τθν επαρκι παροχι οξυγόνου, κρεπτικϊν ςυςτατικϊν αλλά και 

τθν απαγωγι τθσ κερμότθτασ. Σα υποςτρϊματα που μποροφν να χρθςιμοποιθκοφν 

για τθν πραγματοποίθςθ τθσ κερμογζνεςθσ είναι είτε λιπαρά οξζα είτε γλυκόηθ. 

Σζλοσ, θ νεφρωςι του φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ είναι ςυμπακθτικοφ τόνου και είναι 

απαραίτθτθ για τθν γριγορθ ενεργοποίθςθ του ιςτοφ. (36) (38) 

 

1.9.3. Μπεη λιποκφτταρα 

 

Σα μπεη λιποκφτταρα προζρχονται κυρίωσ από Myf5- προγονικά κφτταρα 

όπωσ και τα λευκά λιποκφτταρα και χαρακτθρίηονται από τθν ζκφραςθ τθσ UCP1. 

Πιο απλά αποτελοφν λευκά λιποκφτταρα τα οποία εμφανίηουν χαρακτθριςτικά 

φαιϊν ωσ απόκριςθ ςε κάποιο ερζκιςμα. Οι άλλεσ δυνατζσ προελεφςεισ τουσ ζχουν 

αναλυκεί ςτθν Εικόνα 5. (2) Ζχουν ανιχνευκεί ςτο υποδόριο λίποσ και ςε μικρό 

ποςοςτό ςτο ςπλαγχνικό. Φαίνεται πωσ θ ενεργοποίθςθ τθσ δράςθσ τουσ επάγεται 

από το κρφο ι τθν αδρενεργικι διζγερςθ και αποτελεί μία διαδικαςία που είναι 

γνωςτι ωσ φαιοποίθςθ του λευκοφ λιπϊδουσ ιςτοφ (beiging of WAT). (39) (3) 

Ωςτόςο, ςε ουδζτερεσ ςυνκικεσ θ κερμογενετικι τουσ ικανότθτα είναι χαμθλι 

πικανά λόγω τθσ μειωμζνθσ ζκφραςθσ τθσ UCP1 ι λόγω του μικροφ αρικμοφ των 

μπεη λιποκυττάρων. (3) (35) 

 

1.10. Χαρακτθριςτικά των λιποκυττάρων 

 



 
50 

Ο λιπϊδθσ ιςτόσ ωσ ςυςτάδα ομάδων λιποκυττάρων και όχι μόνο, εμφανίηει 

κάποια χαρακτθριςτικά τα οποία ζχουν μελετθκεί εκτενϊσ. Θ θλικία των 

λιποκυττάρων και ο φυλετικόσ διαχωριςμόσ δεν φαίνονται να ςχετίηονται με το 

μζγεκοσ των ανκρϊπινων λιποκυττάρων. (40) Αυτό που επιδρά ςτο μζγεκόσ τουσ 

είναι το αρνθτικό ι κετικό ενεργειακό πλεόναςμα που χαρακτθρίηει τον οργανιςμό. 

΢τθν πρϊτθ περίπτωςθ το μζγεκόσ του μικραίνει ωσ αποτζλεςμα τθσ λιπόλυςθσ για 

τθν κάλυψθ των ενεργειακϊν αναγκϊν. ΢τθ δεφτερθ περίπτωςθ το μζγεκόσ τουσ 

αυξάνεται λόγω τθσ ςφνκεςθσ νζων τριγλυκεριδίων ςτο ιπαρ και ςτο λιπϊδθ ιςτό. 

Ωςτόςο, τα λιπαρά οξζα που παράγονται ςτο ιπαρ περιζχουν ακόρεςτουσ δεςμοφσ, 

μια λειτουργικά ςθμαντικι ιδιότθτα, εάν λθφκεί υπόψθ ότι πολλά από τα δομικά 

ςυςτατικά των κυττάρων περιζχουν αξιόλογεσ ποςότθτεσ ακόρεςτων λιπαρϊν 

οξζων. (8) Σζλοσ, φαίνεται πωσ το μζγεκοσ των λιποκυττάρων ςχετίηεται κετικά με 

τθν ζκκριςθ προφλεγμονωδϊν λιποκυτταροκινϊν, όπωσ θ IL-6 και θ MCP-1. (23) 

 

Κατά τθν περίοδο τθσ ανάπτυξθσ, ο οργανιςμόσ ζχει αυξθμζνεσ ανάγκεσ ςε 

πολλά κρεπτικά ςυςτατικά αλλά και ςε ενζργεια. Θ αυξθμζνθ ανάγκθ για 

κατανάλωςθ τροφισ ςε εκείνθ τθν περίοδο είναι φυςιολογικι, διότι κατά αυτό τον 

τρόπο εξαςφαλίηεται επαρκισ πρόςλθψθ των ουςιϊν που κα μπορζςουν να 

οδθγιςουν ςε μία φυςιολογικι ανάπτυξθ του νζου οργανιςμοφ. Όταν όμωσ θ 

πρόςλθψθ τροφισ υπερβαίνει τισ φυςιολογικζσ ενεργειακζσ ανάγκεσ του 

οργανιςμοφ λαμβάνει χϊρα θ διαδικαςία παραγωγισ νζων λιποκυττάρων που είτε 

προζρχονται από αδιαφοροποίθτα αρχζγονα κφτταρα, είτε από τθν διαφοροποίθςθ 

των πρόδρομων λιποκυττάρων ςε ϊριμα λιποκφτταρα. (36) Λδιαίτερα ςε παχφςαρκα 

παιδιά ο ρυκμόσ παραγωγισ τουσ είναι αρκετά υψθλόσ κατά τθν μετάβαςθ από τθν 

παιδικι ςτθν εφθβικι θλικία. (8) Ουςιαςτικά οι περίοδοι ραγδαίασ ανάπτυξθσ του 

ατόμου, μετά τθν γζννθςθ και κατά τθν εφθβεία, είναι που κακορίηουν τον αρικμό 

λιποκυττάρων που κα ζχει ωσ μελλοντικόσ ενιλικασ, αφοφ θ ανάπτυξθ του 

ανκρϊπου ςταματά λίγα χρόνια μετά τθν εφθβεία. (1) (8) (41) 

 

Υςτερα από αυτό το ςτάδιο ηωισ, ο ρυκμόσ παραγωγισ τουσ παραμζνει 

ςχετικά ςτακερόσ. Αν λθφκεί υπόψθ πωσ ο χρόνοσ θμιηωισ των ανκρϊπινων 

λιποκυττάρων είναι ςχεδόν 8.3 ζτθ, είναι κατανοθτό για ποιο λόγο μόνο ςχεδόν το 
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10% των διακζςιμων λιποκυττάρων ανακυκλϊνονται και ανανεϊνονται κάκε χρόνο.  

(8) Τπό φυςιολογικζσ ςυνκικεσ, ο αρικμόσ λιποκυττάρων ενόσ ενιλικα παραμζνει 

κεωρθτικά ςτακερόσ και για τθν κάλυψθ των ενεργειακϊν διακυμάνςεων 

πραγματοποιοφνται κυρίωσ τροποποιιςεισ ςτο μζγεκοσ των λιποκυττάρων. (36) Ο 

αρικμόσ τουσ κυμαίνεται από 40 με 50 διςεκατομμφρια λιποκφτταρα με ικανότθτα 

αποκικευςθσ περίπου 1,2 g τριγλυκεριδίων το κακζνα. (1) Θ χωρθτικότθτα του 

λιπϊδουσ ιςτοφ ςε κάκε άνκρωπο είναι ςθμαντικι διότι αποτελεί κακοριςτικό 

παράγοντα τθσ ςυςτθματικισ αντοχισ ςτθν ινςουλίνθ και τθσ διείςδυςθσ των λιπϊν 

ςε άλλουσ ιςτοφσ. (3) 

 

΢τθν περίπτωςθ που εμφανίηεται μακροχρόνια αυξθμζνθ ενεργειακι 

πρόςλθψθ ο αρικμόσ των λιποκυττάρων αυξάνεται και αυτι θ περίοδοσ 

ενεργειακοφ πλεονάςματοσ αποτελεί κακοριςτικό παράγοντα του ςυνολικοφ 

αρικμοφ τουσ. Από τθν ςτιγμι που κα δθμιουργθκοφν νζα λιποκφτταρα αυτά δεν 

μποροφν να μειωκοφν ακόμθ και φςτερα από απϊλεια βάρουσ. Από τθν ςτιγμι 

δθμιουργίασ τουσ τα λιποκφτταρα διατθροφν τθν δομι τουσ ακόμθ και αν είναι 

τελείωσ άδεια από τριγλυκερίδια ωσ αποτζλεςμα κάποιασ απϊλειασ βάρουσ. Αυτό 

αιτιολογεί και το φαινόμενο επαναπρόςλθψθσ βάρουσ που δεν μπορεί να 

αποφευχκεί φςτερα από κάποια απϊλεια. Επομζνωσ, ο αρικμόσ των λιποκυττάρων 

που ζχει ζνασ άνκρωποσ, και πικανά χαρακτθρίηει και το βάροσ του ωσ ενιλικασ, 

κακορίηεται ςε μεγάλο βακμό από τθν ςυνολικι λιπϊδθ μάηα που διζκετε, κατά τθ 

διάρκεια των νεαρϊν χρόνων ηωισ του. (8) (1) 

 

Όταν θ εμφάνιςθ τθσ παχυςαρκίασ ςυμβεί κατά τθ μζςθ ι μεγαλφτερθ 

θλικία παρατθρείται αρχικά υπερτροφία των λιποκυττάρων, δθλαδι αφξθςθ του 

μεγζκουσ των λιποκυττάρων που υπάρχουν ιδθ. (8) Αν όμωσ εξακολουκεί να 

παρατθρείται κετικό ενεργειακό ιςοηφγιο αυτό μπορεί να οδθγιςει ςε μία φάςθ 

κατά τθν οποία τα ιδθ υπάρχοντα λιποκφτταρα είναι πλιρθ με τριγλυκερίδια. ΢ε 

εκείνο το κρίςιμο ςθμείο, ο οργανιςμόσ για να καλφψει τθν αυξθμζνθ ανάγκθ 

αποκικευςθσ τθσ περίςςειασ ενζργειασ δθμιουργεί νζα, περιςςότερα λιποκφτταρα, 

μια διαδικαςία που απαντάται και ωσ υπερπλαςία του λιπϊδουσ ιςτοφ. (Εικόνα 8) 

(23) (1) (41) 



 
52 

 

 

 

Εικόνα 8: Η ανιςορροπία ςτο μεταβολιςμό των λιποειδϊν μπορεί να οδθγιςει ςε 

αυξθμζνθ εκροι ελεφκερων λιπαρϊν οξζων ςτο λιπϊδθ ιςτό. Η μείωςθ τθσ χριςθσ 

των ελεφκερων λιπαρϊν οξζων και θ β-οξείδωςι τουσ, αλλά και θ ταυτόχρονα 

αυξθμζνθ λιπογενετικι και λιπολυτικι διαδικαςία, οδθγοφν ςτθν αυξθμζνθ 

ςυγκζντρωςθ των ελεφκερων λιπαρϊν οξζων ςτθν κυκλοφορία του αίματοσ. Για το 

λόγο αυτό, ο λιπϊδθσ ιςτόσ ενεργοποιεί τθν διαδικαςία τθσ λιπογζνεςθσ και αυξάνει 

τον αρικμό των λιποκυττάρων, ζνα φαινόμενο που είναι γνωςτό ωσ υπερπλαςία 

(hyperplastic), ι αυξάνει το μζγεκοσ τουσ, που απαντάται ωσ υπερτροφία 

(hypertrophic). Η πρϊτθ οδόσ αποτελεί μία μεταβολικά υγιι διαδικαςία ενϊ θ 

δεφτερθ χαρακτθρίηεται από δυςλειτουργικά λιποκφτταρα τα οποία εμφανίηουν 

δυςλειτουργία, αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ, υποξία και φλεγμονι. (23) 

 

1.11. Λειτουργίεσ που επιτελεί κάκε τφποσ λιπϊδουσ ιςτοφ 

1.11.1. Λευκόσ λιπϊδθσ ιςτόσ 
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Σα κφρια παρεγχυματικά κφτταρα του λιπϊδουσ ιςτοφ είναι τα λιποκφτταρα, 

με λευκά και φαιά λιποκφτταρα να ςυνυπάρχουν ςτισ αποκικεσ του παρόλο τισ 

διαφορετικζσ-αντίκετεσ λειτουργίεσ τουσ. (6) Για παράδειγμα, μίγμα φαιοφ και 

λευκοφ λιπϊδουσ ιςτοφ περιζχεται ςτον υποδόριο ιςτό τθσ ράχθσ και των ϊμων. 

Όπωσ ιδθ αναφζρκθκε κατά τθν εμβρυϊκι ανάπτυξθ θ προζλευςθ και θ διαδικαςία 

διαφοροποίθςθσ προσ ςχθματιςμό φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ είναι διαφορετικι από 

αυτι του λευκοφ, προςδίδοντάσ του διαφορετικά χαρακτθριςτικά τα οποία οδθγοφν 

και ςτθν εμφάνιςθ των διαφορετικϊν λειτουργιϊν του. (11) 

 

Ο λευκόσ λιπϊδθσ ιςτόσ διακζτει ζνα κφριο και πολφ ςθμαντικό ρόλο ςτθ 

διατιρθςθ τθσ ηωισ αφοφ ςυμβάλει ςτθν ομοιόςταςθ τθσ ενζργειασ ςε ολόκλθρο το 

ςϊμα. Για τθν πραγματοποίθςθ αυτισ τθσ λειτουργίασ εκκρίνει ζνα πλικοσ 

ορμονϊν που είναι γνωςτζσ και ωσ λιποκυτταροκίνεσ. Λόγω τθσ ενδοκρινοφσ 

απόκριςθσ μπορεί να κεωρθκεί και ωσ ζνα ενεργό ενδοκρινικό όργανο που 

ςυμβάλει ςτθν επίτευξθ τθσ ενεργειακισ ομοιόςταςθσ. (35) Λδανικά το μζγεκοσ του 

πρζπει να διατθρείται ςχετικά ςτακερό, διότι δραματικι αφξθςθ του μπορεί να 

οδθγιςει ςτθν εμφάνιςθ παχυςαρκίασ και άλλων απειλθτικϊν για τθν ηωι 

αςκενειϊν. (35) Σα ϊριμα λευκά λιποκφτταρα υφίςτανται αναγζννθςθ και αφξθςθ 

του αρικμοφ τουσ ανάλογα με τθν αυτό-ανανζωςθ των δεξαμενϊν των πρόδρομων 

λιποκυττάρων, τα οποία υπάρχουν κατά τθν ενιλικθ ηωι και μποροφν να 

δρομολογθκοφν για να δθμιουργιςουν νζα λιποκφτταρα. (36) 

 

1.11.2. Φαιόσ λιπϊδθσ ιςτόσ 

 

Μζχρι πρόςφατα υπιρχε θ άποψθ ότι ο φαιόσ λιπϊδθσ ιςτόσ, αποςτρζφει 

μετά τθ βρεφικι θλικία, εξαφανίηεται μετά από δφο χρόνια, αντικακίςταται από 

λευκό λιπϊδθ ιςτό, και ότι οι άνκρωποι ςτθ μετζπειτα ηωι τουσ δεν διακζτουν 

ςχεδόν κακόλου φαιό λίποσ. (42) (43) Με τθ βοικεια νζων απεικονιςτικϊν 

μεκόδων, όπωσ θ τεχνικι τθσ τομογραφίασ εκπομπισ ποηιτρονίων με χριςθ 

ιχνθκετθμζνθσ γλυκόηθσ (18F-φκόριο-δεόξυ-γλυκόηθ, 18F-fluoro-deoxy-glucose 

positron emission tomography, 18F-FDG PET) και τθσ αξονικισ τομογραφίασ 
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(Computer - assisted tomography, CT), διαφαίνονται εναπομείναντα αποκζματα 

φαιοφ λίπουσ. (44) Θ ποςότθτα που εντοπίηεται ςτθν περιοχι του αυχζνα, πάνω 

από τθν κλείδα και ςτο λαιμό, αποτελεί τθ μεγαλφτερθ που μπορεί να ανιχνευκεί 

ςτον άνκρωπο. Μικρότερα είναι τα αποκζματα γφρω και κατά μικοσ τθσ 

ςπονδυλικισ ςτιλθσ, ςτο μεςοκωράκιο και γφρω από τθν καρδιά (παρά-αορτικι). 

΢τισ περινεφρικζσ αλλά και ςτισ παραορτικζσ περιοχζσ, ζχει περιοριςμζνθ κατανομι 

και αναπτφςςεται ςχθματίηοντασ ομάδεσ ςτρογγυλϊν θωςινοφιλικϊν κυττάρων που 

διαφοροποιοφνται από το εμβρυϊκό μεςζγχυμα. (Εικόνα 10) (11) (45) 

 

 

 

Εικόνα 9: Διανομι του φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ φςτερα από ζκκεςθ του ατόμου ςτο 

κρφο με τθν χριςθ 18F-FDG PET. Η υψθλότερθ αφκονία φαιοφ λίπουσ εντοπίηεται 

ςτθν υπερκλείδια περιοχι. (45) 

 

Θ φυςιολογικι ςθμαςία του για τουσ ενιλικεσ είναι θ λειτουργία του ωσ 

κερμογόνο όργανο, θ μάηα του οποίου ςχετίηεται αντιςτρόφωσ ανάλογα με τον 

δείκτθ μάηασ ςϊματοσ (ΔΜ΢) και τθν θλικία, δθλαδι απαντάται ςε μεγαλφτερεσ 

ποςότθτεσ ςε λεπτοφσ ανκρϊπουσ και μειϊνεται με τθν πάροδο τθσ θλικίασ. Μζςω 

του κερμογενετικοφ αυτοφ μθχανιςμοφ ςυμβάλει ςτθν ενεργειακι δαπάνθ του 

ανκρϊπου, κακϊσ κάποιεσ κερμίδεσ που προζρχονται από τθ διατροφι, 
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χρθςιμοποιοφνται ωσ ενεργειακό υπόςτρωμα κερμογζνεςθσ από το φαιό λιπϊδθ 

ιςτό. ΢υγκεκριμζνα 50 g φαιοφ λίπουσ αυξάνουν κατά 20% τθν ενεργειακι δαπάνθ 

θρεμίασ (BMR), ποςότθτα ίςθ με όςθ καταναλϊνεται φςτερα από μία ϊρα περίπου 

αερόβιασ άςκθςθσ. (1) (4) Αυτι θ ιδιότθτα μπορεί να είναι αρκετι για να αποτρζψει 

τθν επαναπρόςλθψθ βάρουσ φςτερα από δίαιτα ι άςκθςθ ι ακόμθ και για τθν 

αντιμετϊπιςθ τθσ παχυςαρκίασ. (4) (35) (38) 

 

 Εκτόσ από τον ζλεγχο των αποκεμάτων λίπουσ και του ςωματικοφ βάρουσ, ο 

φαιόσ λιπϊδθσ ιςτόσ κα μποροφςε να εμπλζκεται ςτον ζλεγχο τθσ περιεκτικότθτασ 

των λιπιδίων του ςϊματοσ αλλά και ςτον μεταβολιςμό τθσ γλυκόηθσ. Όπωσ 

παρουςιάηεται και ςτον Πίνακασ 1 θ ενεργοποίθςθ του κερμογενετικοφ μθχανιςμοφ 

των φαιϊν λιποκυττάρων αυξάνει τθν μεταγευματικι κερμογζνεςθ, βελτιϊνει τον 

μεταβολιςμό τθσ χολθςτερόλθσ και ςχετίηεται κετικά με τθν οςτικι πυκνότθτα ςτισ 

γυναίκεσ. Θ υψθλι κάκαρςθ μεγάλων ποςοτιτων λιπιδίων και γλυκόηθσ από το 

αίμα, όταν ο φαιόσ λιπϊδθσ ιςτόσ είναι ενεργόσ, κα μποροφςε να ςυμβάλει ςτθν 

αποκατάςταςθ τθσ υπερλιπιδαιμίασ αλλά και ςτθν κακυςτζρθςθ τθσ εξζλιξθσ τθσ 

περιφερικισ αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ. Ωςτόςο αυτό το εφρθμα αναμζνεται να 

αποδειχκεί ςτον άνκρωπο. (46) (38) 

 

 

 

Πίνακασ 1: Οι κλινικζσ επιδράςεισ τθσ ενεργοποίθςθσ του κερμογενετικοφ 

μθχανιςμοφ των φαιϊν λιποκυττάρων. (38) 

 

Τπό οριςμζνεσ προχποκζςεισ, όπωσ θ ζκκεςθ ςτο ψφχοσ και τα αυξθμζνα 

κυκλοφοροφντα επίπεδα κατεχολαμινϊν (όπωσ θ κορτιηόλθ) μπορεί να βοθκιςουν 

ςτθν ευκολότερθ και μεγαλφτερθ παρατιρθςθ του φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ. (Εικόνα 

10) Όπωσ κα αναφερκεί ακολοφκωσ, άτομα τα οποία εκτίκενται ςε χαμθλότερεσ 
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περιβαλλοντικζσ ςυνκικεσ ζχουν μεγαλφτερθ ποςότθτα φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ ςε 

ςχζςθ με άτομα τα οποία εκτίκενται ςε ουδζτερεσ κερμοκραςίεσ. (35) 

 

 

Εικόνα 10: Ανίχνευςθ φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ ςτον άνκρωπο, με τθν μζκοδο 

εκπομπισ ποηιτρονίων FDG-PET. Αριςτερά ςε φυςιολογικζσ περιβαλλοντικζσ 

κερμοκραςίεσ και δεξιά φςτερα από ζκκεςθ του ατόμου ςτο κρφο. (35) 

 

1.12. Η ςθμαςία του κερμορυκμιςτικοφ και κερμογενετικοφ 

ρόλου του φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ 

 

Οι ηωντανοί οργανιςμοί, επειδι εκτίκενται ςυνικωσ ςε ψυχρότερεσ 

περιβαλλοντικζσ ςυνκικεσ, είναι αναγκαςμζνοι να παράγουν ςυνεχϊσ κερμότθτα 

για να μποροφν να διατθροφν τθσ κερμοκραςία του ςϊματόσ τουσ ςτακερι. (1) 

΢υνικωσ ςε μία ηϊνθ κερμοκραςίασ περίπου των 30oC, θ κερμότθτα που παράγεται 

από τισ μεταβολικζσ δραςτθριότθτεσ των ενδοκοιλιακϊν και ενδοκωρακικϊν 

οργάνων ωσ αποτζλεςμα του βαςικοφ μεταβολιςμοφ, είναι επαρκισ για τθν 

διατιρθςθ τθσ κερμοκραςίασ του ςϊματοσ ςε φυςιολογικά επίπεδα. Όταν όμωσ ο 

οργανιςμόσ εκτεκεί ςε χαμθλότερεσ κερμοκραςίεσ, τότε ο ρυκμόσ απϊλειασ 

κερμότθτασ είναι μεγαλφτεροσ και απαιτείται θ ενεργοποίθςθ πλθκϊρασ 
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κερμογενετικϊν και κερμομονωτικϊν μθχανιςμϊν για τθν διατιρθςθ τθσ κερμικισ 

ιςορροπίασ. (36) 

 

΢τουσ μθχανιςμοφσ κερμογζνεςθσ του οργανιςμοφ που μποροφν να 

ενεργοποιθκοφν ςε αυτι τθ περίπτωςθ, ανικουν αυτοί ςτουσ οποίουσ εμπλζκεται 

το ρίγοσ και ςε αυτοφσ που δεν εμπλζκεται. Επί τθσ παροφςθσ, κα αναφερκεί μόνον 

θ δεφτερθ κατθγορία κερμογζνεςθσ, ςτθν οποία ανικει και ο φαιόσ λιπϊδθσ ιςτόσ, 

ζνα μοναδικό κερμογόνο όργανο των κθλαςτικϊν, που ζχει τθν ικανότθτα να 

μετατρζπει τθ χθμικι ενζργεια των τροφϊν ςε κερμότθτα. (36)  

 

Θ παραγωγι κερμότθτασ διαμζςου αυτοφ του μθχανιςμοφ για τα ηϊα είναι 

κφριασ ςθμαςίασ ςε περιπτϊςεισ όπου εκτίκενται ςε κερμοκραςίεσ κάτω από τθν 

φυςιολογικι κερμοκραςία του οργανιςμοφ. Λδιαίτερα για τα νεογνά θ κερμογζνεςθ 

του φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ, ο οποίοσ απαντάται ςε μεγάλεσ ποςότθτεσ ςτθν 

υποδόρια περιοχι τθσ ράχθσ του νεογνοφ, είναι ηωτικισ ςθμαςίασ κακϊσ τισ πρϊτεσ 

μζρεσ ηωισ του αντιμετωπίηει μία ξαφνικι αλλαγι ςτθ κερμοκραςία του 

περιβάλλοντοσ, από τουσ 37οC του ενδομθτρίου ςε μία χαμθλότερθ περιβαλλοντικι 

κερμοκραςία. (1) Θ ςθμαςία αυτοφ του είδουσ κερμογζνεςθσ ςτου ενιλικεσ 

φανερϊνεται κατά τθν ζκκεςι τουσ ςε ψυχρό περιβάλλον και αναδεικνφεται από 

ζρευνα που πραγματοποιικθκε ςε 56 υγιείσ εκελοντζσ, θλικίασ 23-65 ετϊν. 

΢φμφωνα με αυτι, θ ζκκεςθ των ενθλίκων ςε χαμθλότερεσ περιβαλλοντικζσ 

κερμοκραςίεσ μπορεί να επάγει τθν ενεργοποίθςθ του φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ. 

΢υγκεκριμζνα, θ ζκκεςι τουσ ςτουσ 28οC δεν είχε κάποια επίδραςθ αλλά φςτερα 

από ζκκεςθ τουσ ςτουσ 19οC, μία αυξθμζνθ πρόςλθψθ FDG παρατθρικθκε ςτισ 

υπερκλείδιεσ και παραςπονδυλικζσ περιοχζσ, υποδεικνφοντασ τθν αυξθμζνθ 

κατανάλωςθ γλυκόηθσ από το φαιό λιπϊδθ ιςτό για τθν κάλυψθ των αυξθμζνων 

κερμογενετικϊν αναγκϊν του. (Εικόνα 11) (47) 
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Εικόνα 11: FDG - PET απεικόνιςθ ςε: Α) κρφο (19οC) και Β) κερμό (27οC) περιβάλλον 

ενόσ άνδρα εκελοντι, θλικίασ 25 χρονϊν. Διακρίνεται θ ανίχνευςθ του ΒΑΣ ςτθν 

υπερκλείδια και παραςπονδυλικι περιοχι κατά τθν ζκκεςθ του ατόμου ςτθν 

χαμθλότερθ κερμοκραςία. (47) 

 

Θ ρφκμιςθ του κερμογενετικοφ αυτοφ μθχανιςμοφ πραγματοποιείται μζςω 

τθσ ενεργοποίθςθσ του ςυμπακθτικοφ νευρικοφ ςυςτιματοσ και των μθχανιςμϊν 

δράςθσ τθσ νοραδρεναλίνθσ. ΢τθν ρφκμιςθ αυτι όμωσ εμπλζκεται και θ 

κερμοκραςία που βρίςκεται εκτεκειμζνοσ ο οργανιςμόσ διότι ακόμθ και αν ο φαιόσ 

λιπϊδθσ ιςτόσ είναι παρόν και καλά διαφοροποιθμζνοσ, ακόμθ και με υψθλά 

επίπεδα UCP1, κα παραμείνει ανενεργόσ όταν το άτομο βρίςκεται ςε κερμό 

περιβάλλον, ενϊ ενεργοποιείται φςτερα από τθν ζκκεςι του ςε πιο ψυχρό 

περιβάλλον. Εκτόσ από τθν προςωρινι και θ χρόνια κερμοκραςία περιβαλλοντικισ 

ζκκεςθσ του ατόμου επιδρά ςτθν κερμογενετικι ικανότθτα του οργανιςμοφ θ οποία 

δεν ευκφνεται ςτο ρίγοσ. ΢φμφωνα με ζρευνα που πραγματοποιικθκε ςε 6 υγιείσ 

εκελοντζσ θ πρόςλθψθ 18F-fluoro-2-deoxyglucose (FDG) από ενεργό φαιό λιπϊδθ 

ιςτό κατά τουσ κερινοφσ μινεσ ιταν χαμθλότερθ ςε ςχζςθ με τθν πρόςλθψθ που 

παρατθρικθκε κατά τουσ χειμερινοφσ μινεσ. Επομζνωσ όταν το άτομο βρίςκεται 

εκτεκειμζνο ςε υψθλότερεσ περιβαλλοντικζσ κερμοκραςίεσ θ παρουςία φαιϊν 
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λιποκυττάρων είναι χαμθλότερθ ςε ςφγκριςθ με ψυχρότερεσ ςυνκικεσ. (Εικόνα 12) 

(47) 

 

 

 

Εικόνα 12: Επίδραςθ τθσ εποχισ ςτθν πρόςλθψθ γλυκόηθσ από τον BAT. Α) Γυναίκα 

εκελόντρια, 30 ετϊν, ςτθν οποία πραγματοποιικθκαν 2 FDG – PET/CT μετριςεισ ςε 

κρφο περιβάλλον, μια το χειμϊνα και μια το καλοκαίρι. Β) Οχτϊ εκελοντζσ 

υποβλικθκαν ςε δφο FDG–PET/CT μετριςεισ ςε κρφο περιβάλλον, το καλοκαίρι και 

τον χειμϊνα. ΢το διάγραμμα αναπαριςτάται ωσ μζςθ τιμι ± τυπικι απόκλιςθ 

(πυκνζσ μαφρεσ μπάρεσ) και θ πρόςλθψθ γλυκόηθσ από τον ΒΑΣ των εκελοντϊν ανά 

εποχι. (47) 

 

Θ εκμετάλλευςθ τθσ ενζργειασ ςτα φαιά λιποκφτταρα περιλαμβάνει ςε 

μικρότερο βακμό τθν φωςφορυλίωςθ του ADP ςε ATP και ςε μεγαλφτερο βακμό τθν 

παραγωγι κερμότθτασ. ΢θμαντικόσ μεςολαβθτισ του ςυμπακθτικοφ νευρικοφ 

ςυςτιματοσ αποτελεί θ παρουςία του β3-αδρενεργικοφ υποδοχζα ςτα φαιά 

λιποκφτταρα ο οποίοσ επάγει τθ κερμογζνεςθ και τθν οξείδωςθ του λίπουσ. Αυτι θ 

β-αδρενεργικι διαμεςολαβοφμενθ ενεργοποίθςθ τθσ λιπόλυςθσ και θ ακόλουκθ 

αποδόμθςθ των λιπαρϊν οξζων πραγματοποιείται υπό τθν επίδραςθ τθσ UCP1. (47) 
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1.13. Παράγοντεσ που επιδροφν ςτθν κερμογζνεςθ του 

λιπϊδουσ ιςτοφ 

1.13.1. Μιτοχόνδρια 

 

Κακϊσ ο φαιόσ λιπϊδθσ ιςτόσ ςυμβάλει με ποικίλουσ μθχανιςμοφσ ςτθν 

ομοιόςταςθ του οργανιςμοφ, τα μιτοχόνδρια τα οποία βρίςκονται ςε αφκονία ςτα 

κφτταρά του, διαδραματίηουν πρωτεφοντα ρόλο για τισ λειτουργίεσ του που ιδθ 

ζχουν αναφερκεί. Ο μεγάλοσ αρικμόσ τουσ ςτα φαιά λιποκφτταρα ςυμβάλουν ςτθν 

αποτελεςματικι παραγωγι κερμότθτασ και τθν επίτευξθ τθσ κερμικισ ιςορροπίασ 

του οργανιςμοφ. (36) Θ πρωτεΐνθ αποςφηευξθσ UCP1 που απαντάται άφκονθ ςτα 

μιτοχόνδριά του, όπωσ περιγράφεται ακολοφκωσ, ςυμβάλει ςτθν ςτροφι του ρόλου 

τουσ, που από εργοςτάςια παραγωγισ ενζργειασ μετατρζπονται ςε εςτίεσ 

παραγωγισ κερμότθτασ. 

 

Σα μιτοχόνδρια είναι ενδοκυτταρικά οργανίδια, μικουσ 0.5 μm ζωσ 2 μm, 

που αποτελοφν τουσ ενεργειακοφσ ςτακμοφσ του κυττάρου. (11) Θ δομι ενόσ 

μιτοχονδρίου χαρακτθρίηεται από δφο μεμβράνεσ, μία εξωτερικι και μία εςωτερικι, 

με τθν δεφτερθ να παρουςιάηει πολλζσ πτυχϊςεισ προσ το εςωτερικό, τισ λεγόμενεσ 

μιτοχονδριακζσ ακρολοφίεσ πάνω ςτισ οποίεσ βρίςκονται προςκολλθμζνα τα 

οξειδωτικά ζνηυμα του κυττάρου. (8) Ο αρικμόσ τουσ ποικίλει ανάλογα το είδοσ του 

κυττάρου, από μερικζσ δεκάδεσ ζωσ και πολλζσ χιλιάδεσ. Διακζτουν αυτόνομουσ 

μθχανιςμοφσ πολλαπλαςιαςμοφ και για αυτό το λόγο ζχουν τθν ικανότθτα να 

αυτοδιπλαςιάηονται όταν το κφτταρο ζχει μεγάλεσ ενεργειακζσ απαιτιςεισ, 

ανεξάρτθτα από τον υπόλοιπο οργανιςμό. (8) Θ μάηα των μιτοχονδρίων μπορεί να 

αυξθκεί, άρα και θ παραγόμενθ ποςότθτα UCP1 φςτερα από τακτικι ςωματικι 

άςκθςθ. (9)  

 

Και ςτα μιτοχόνδρια των φαιϊν λιποκυττάρων θ κφρια μορφι ενζργειασ που 

προτιμάται είναι θ γλυκόηθ, όμωσ ςε ςυνκικεσ ζλλειψθσ τθσ, θ διάςπαςθ των λιπϊν 

από τον λιπϊδθ ιςτό και θ ειςαγωγι των υδρολυμζνων λιπαρϊν οξζων ςτο 
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μιτοχόνδριο αποτελεί τθν κυριότερθ εναλλακτικι για τθν ενεργειακι τροφοδότθςθ 

των κυττάρων. (1) Σα λιπαρά οξζα τα οποία ζχουν μετατραπεί ςε ςυνζνηυμο A, 

μετατρζπονται ςε άκυλο-ςυνζνηυμο Α (άκυλο-CoA) κακϊσ ειςζρχονται ςτο 

μιτοχόνδριο και για να βρεκοφν ςτο ςθμείο τθσ β-οξείδωςθσ. (7) Θ ευαιςκθςία των 

μιτοχονδρίων ςτα λιπαρά οξζα μπορεί να αυξθκεί ζωσ και 10 φορζσ υπό τθν 

επίδραςθ τθσ UCP1, (Εικόνα 13) ςυμβάλλοντασ με αυτό τον τρόπο ςτθν αφξθςθ τθσ 

ικανότθτασ κερμογζνεςθσ που παρατθρείται ςτα μιτοχόνδρια των φαιϊν 

λιποκυττάρων. (20) Μζςω αυτισ τθσ μεταβολικισ διαδικαςίασ διαςπϊνται ςτθ 

μιτοχονδριακι κεμζλια ουςία, που ςτθ ςυνζχεια είτε απελευκερϊνεται με τθ 

μορφι ενζργειασ είτε ωσ κερμότθτα. (1) 

 

1.13.2. Πρωτεΐνθ Αποςφηευξθσ (UCP1) 

 

Θ UCP1 (uncoupling protein-1) ιταν παλαιότερα γνωςτι και με τθν απλι 

ονομαςία UCP ι ωσ τθν πρωτεΐνθ αποςφηευξθσ ι κερμογενίνθ ι αλλιϊσ ωσ το 

πολυπεπτίδιο 32 kDa. ΢τθν ίδια φυλογενετικι οικογζνεια UCP, ωσ πρωτεΐνεσ 

αποςφηευξθσ δθλαδι, ανικουν θ UCP2 και θ UCP3 οι οποίεσ απαντϊνται επίςθσ ςτο 

φαιό λιπϊδθ ιςτό χωρίσ να ζχει αποδειχκεί ότι διαδραματίηουν παρόμοιο ρόλο με 

τθν UCP1. (20) (45) Θ UCP1 αποτελεί χαρακτθριςτικό αναγνωρίςεωσ τθσ εςωτερικισ 

μεμβράνθσ των μιτοχονδρίων που εντοπίηονται κυρίωσ ςτο φαιό λιπϊδθ ιςτό. (3) 

(42) Κφρια επίδραςι τθσ ςτα μιτοχόνδρια είναι θ δθμιουργία ενόσ καναλιοφ 

πρωτονίων που αποςυνδζει τθν οξειδωτικι φωςφορυλίωςθ, οδθγϊντασ ςτθν μθ 

αποδοτικι αποκικευςθ τθσ ενζργειασ ωσ ΑΣΡ και απελευκζρωςθ τθσ ωσ 

κερμότθτα, ςυμβάλλοντασ κατά αυτό τον τρόπο ςτθν κερμογζνεςθ του οργανιςμοφ 

που δεν οφείλεται ςτο ρίγοσ. (4) (45) ΢φμφωνα με τθν επικρατζςτερθ άποψθ, θ 

ενεργοποίθςθ τθσ δράςθσ τθσ πραγματοποιείται ςε ςυγκεκριμζνεσ ςυνκικεσ, όπου 

και θ άφκονθ κατανάλωςθ λιπαρϊν οξζων ι των παραγϊγων τουσ ςθματοδοτεί τθν 

ζναρξθ του κερμογενετικοφ μθχανιςμοφ. Υςτερα από τθν ανακάλυψθ του ρόλου τθσ 

UCP1 ςτθν διαδικαςία τθσ κερμογζνεςθσ, δείχτθκε από πειράματα ςε ποντίκια πωσ 

θ απουςία τθσ οδθγεί ςτθν αναςτολι αυτοφ του κερμογενετικοφ μονοπατιοφ, 
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φανερϊνοντασ ταυτόχρονα πωσ αποτελεί και τθν μοναδικι οδό διζγερςισ του. 

(Εικόνα 13) (20) 

 

 

 

Εικόνα 13: Η εξάρτθςθ τθσ κερμογζνεςθσ από τθν παρουςία τθσ UCP1. Η μοναδικι 

ικανότθτα των φαιϊν λιποκυττάρων να ανταποκρίνονται ςτο ρυκμό κατανάλωςθσ 

οξυγόνου (κερμογζνεςθ), είναι ζωσ και 10 φορζσ μεγαλφτερθ από τθ κερμογζνεςθ 

που είναι επαγόμενθ από Α) τθν νοραδρεναλίνθ χωρίσ τθν παρουςία τθσ UCP1 ι Β) 

τα λιπαρά οξζα χωρίσ τθν παρουςία τθσ UCP1. Η κατανάλωςθ οξυγόνου είναι ςε 

fmol O2’min-1
’κφτταρο-1. (20) 

 

1.13.3. Λιπόλυςθ και Οξείδωςθ των λιπαρϊν οξζων 

 

Θ λιπόλυςθ και θ οξείδωςθ των λιπαρϊν οξζων μπορεί να εμφανίςουν 

κερμογενετικά χαρακτθριςτικά τα οποία επάγονται από τθν δράςθ τθσ UCP1. Ακόμθ 

και μία φυςιολογικι ενεργοποίθςθ τθσ λιπόλυςθσ μπορεί να ςθματοδοτιςει τθν 

ζναρξθ τθσ κερμογζνεςθσ. Μια αρχικι διζγερςθ τθσ νοραδρεναλίνθσ ι αλλιϊσ 

νορεπινεφρίνθσ (ΝΕ), επάγει τθ λιπόλυςθ, τθν διάςπαςθ δθλαδι των 

τριγλυκεριδίων ςε γλυκερόλθ και λιπαρά οξζα, ςτα φαιά λιποκφτταρα μζςω τθσ 
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πρόςδεςισ τθσ ςτο β3 αδρενεργικό υποδοχζα. Αμφότερεσ διαδικαςίεσ 

παρατθροφνται προσ ςχθματιςμό cAMP και θ ςυγκεκριμζνθ διαδικαςία λιπόλυςθσ 

προχωρά προσ ςχθματιςμό πρωτεϊνικισ κινάςθσ-Α (ΡΚΑ). ΢τθ ςυνζχεια θ ζναρξθ τθσ 

λιπόλυςθσ μπορεί να πραγματοποιθκεί είτε από τθν ενεργοποίθςθ τθσ 

ορμονοευαίςκθτθσ λιπάςθσ (HSL), είτε μζςω φωςφορυλίωςθσ και απενεργοποίθςθσ 

τθσ περιλιπίνθσ (perilipin). Θ περιλιπίνθ αποτελεί τθν πρωτεΐνθ που καλφπτει κατά 

κφριο λόγο τθν επιφάνεια των τριγλυκεριδίων μζςα ςτο κφτταρο. Υςτερα από τθν 

είςοδο των λιπαρϊν οξζων ςτο μιτοχόνδριο με τον κφκλο καρνιτίνθσ, ακολουκεί θ 

β-οξείδωςθ τουσ και ο κφκλοσ του κιτρικοφ οξζοσ με αποτζλεςμα τθν δθμιουργία 

ενόσ καναλιοφ πρωτονίων που τελικά ενεργοποιοφν τθν δράςθ τθσ UCP1. Θ δράςθ 

τθσ εντοπίηεται αφοφ ζνα μζροσ τθσ διακζςιμθσ ενζργειασ καταναλϊνεται για τθν 

παραγωγι κερμότθτασ. (Εικόνα 14) (3) (20)  

 

 

 

Εικόνα 14: Διζγερςθ τθσ κερμογζνεςθσ μζςω τθσ νορεπινεφρίνθσ (ΝΕ) και τθσ 

λιπόλυςθσ. Η ΝΕ προςδζνεται ςτο β3 αδρενεργικό υποδοχζα οδθγϊντασ ςτο 

ςχθματιςμό του cAMP και τελικά ςτθν παραγωγι του PKA. Η διζγερςθ τθσ 

λιπόλυςθσ των τριγλυκεριδίων (TG) πραγματοποιείται μζςω τθσ HSL ι μζςω τθσ 
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απενεργοποίθςθσ τθσ περιλιπίνθσ, με αποτζλεςμα τθν απελευκζρωςθ ελεφκερων 

λιπαρϊν οξζων τα οποία μετατρζπονται ςε άκυλο-CoA μζςω τθσ ςυνκετάςθσ του 

άκυλο-CoA. Με τον κφκλο καρνιτίνθσ, μεταφζρεται το άκυλο-CoA ςτο εςωτερικό των 

μιτοχονδρίων και μζςω τθσ β-οξείδωςθσ (β-ox) των λιπαρϊν οξζων και του κφκλου 

του κιτρικοφ οξζοσ (CAC), μετατρζπονται ςτα αναγωγικά ιςοδφναμα NADH 

(νικοτινάμιδο-αδζνινο-δινουκλεοτίδιο) και FADH (φλάβινο-αδζνινο-δινουκλεοτίδιο). 

Αυτά τα αναγωγικά ιςοδφναμα οξειδϊνονται με ταυτόχρονθ κατανάλωςθ οξυγόνου 

(Ο2) διαμζςου τθσ αναπνευςτικι αλυςίδασ (γκρι κουτάκια), με αποτζλεςμα τθν 

άντλθςθ πρωτονίων από τα μιτοχόνδρια και το ςχθματιςμό τθσ κινθτιριασ δφναμθσ 

των πρωτονίων που οδθγεί τελικά αυτά τα πρωτόνια πίςω ςτθ μιτοχονδριακι μιτρα 

διαμζςου τθσ UCP1. Αυτι θ επαγόμενθ κατανάλωςθ των πρωτονίων από τθν UCP1 

είναι που απελευκερϊνεται ωσ κερμότθτα. (20) 

 

1.14. ΢ωματικι άςκθςθ και θ επίδραςι τθσ ςτθν 

κερμογζνεςθ 

 

Κατά τθν διάρκεια τθσ ςωματικισ άςκθςθσ το ςυμπακθτικό νευρικό 

ςφςτθμα διεγείρεται και απελευκερϊνει ςτθν κυκλοφορία κατεχολαμίνεσ, 

αδρεναλίνθ και νοραδρεναλίνθ, οι οποίεσ είναι ανάλογεσ τθσ ζνταςθσ αλλά και τθσ 

διάρκειασ τθσ άςκθςθσ. Σαυτόχρονα, πραγματοποιείται και οξεία διζγερςθ των 

αδρενεργικϊν υποδοχζων οι οποίοι ςυνδζονται με διεγερτικζσ G-πρωτεΐνεσ και 

ςτθν ςυνζχεια ενεργοποιοφν τθν αδενυλικι κυκλάςθ. (Εικόνα 15) Αυτό προκαλεί με 

τθν ςειρά του ενεργοποίθςθ του cAMP, τθσ πρωτεϊνικισ κινάςθσ και του p38MAPK 

το οποίο ενεργοποιεί τα ζνηυμα που διεγείρουν τθν λιπόλυςθ όπωσ είναι θ 

ορμονοευαίςκθτθ λιπάςθ. Αυτι θ αφξθςθ ςτα κυκλοφοροφντα επίπεδα λιπαρϊν 

οξζων αλλά και θ νοραδρεναλίνθ ενεργοποιοφν τθν UCP-1. Ωςτόςο, θ χρόνια 

ενεργοποίθςθ αυτοφ του μθχανιςμοφ μπορεί να οδθγιςει ςε μεγαλφτερθ 

μεταγραφι του γονιδίου UCP-1, ςτθ μιτοχονδριακι βιογζνεςθ, ςτθν υπερπλαςία 

των φαιϊν λιποκυττάρων και ςτθν φαιοποίθςθ του λευκοφ λιπϊδουσ ιςτοφ. 

Παρόλα αυτά και άλλοι ενεργοποιθτζσ που δρουν μζςω αυτοφ του μθχανιςμοφ 
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ζχουν ταυτοποιθκεί όπωσ είναι θ ιριςίνθ, τα καρδιακά νατριοδιουρθτικά πεπτίδια, 

θ ιντερελυκίνθ-6 (IL-6), ο αυξθτικόσ παράγοντασ ινοβλαςτϊν (FGF21) και το β-

αμινοϊςοβουτυρικό οξφ (BAIBA). (38)  

 

 

 

Εικόνα 15: Ο πικανόσ μθχανιςμόσ ενεργοποίθςθσ του φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ μζςω 

τθσ άςκθςθσ. (38) 

 

1.14.1. Νατριοδιουρθτικά πεπτίδια και β-

αμινοϊςοβουτυρικό οξφ (ΒΑΙΒΑ)  

 

Σα νατριοδιουρθτικά πεπτίδια παράγονται από τθν καρδιά με ςκοπό τθν 

προαγωγι τθσ διοφρθςθσ, τθσ νατριοφρθςθσ και τθν αγγειοδιαςτολι ϊςτε να 

αντιμετωπίςει τθν αυξθμζνθ καταπόνθςθ του καρδιακοφ τοιχϊματοσ που 

παρατθρείται κατά τθν άςκθςθ. Οι υποδοχείσ όμωσ αυτϊν των πεπτιδίων εκτόσ από 

τουσ νεφροφσ και το αγγειακό ςφςτθμα εντοπίηονται και ςτο λιπϊδθ ιςτό. Επειδι τα 
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νατριοδιουρθτικά πεπτίδια αυξάνουν τα επίπεδα του cGMP-εξαρτϊμενθσ 

πρωτεϊνικισ κινάςθσ ενεργοποιεί τελικά το p38ΜΑΡΚ. ΢τα ανκρϊπινα λιποκφτταρα 

προάγουν τθν λιπόλυςθ και τθν ζκφραςθ τθσ UCP-1. (48) 

 

Θ αφξθςθ των επιπζδων του BAIBA ςτα μυϊκά κφτταρα, που ρυκμίηονται από 

το PGC-1α, φαίνεται να προάγει τθν διζγερςθ τθσ ζκφραςθσ των γονιδίων που 

διζπουν τα φαιά λιποκφτταρα, αλλά και τθν διαφοροποίθςθ των ανκρϊπινων 

πολυδφναμων βλαςτοκυττάρων ςε μπεη λιποκφτταρα. Φαίνεται πωσ ο 

προτεινόμενοσ ρόλοσ του PGC1-α είναι θ ςφνδεςθ του με τθν παραγωγι ΒΑΛΒΑ από 

το μόριο τθσ βαλίνθσ. Ο ςκελετικόσ μυσ ο οποίοσ είναι πλοφςιοσ από αμινοξζα 

διακλαδιςμζνθσ αλφςου προάγει τον καταβολιςμό τουσ. (49) Ωςτόςο ο μθχανιςμόσ 

αυτόσ δεν αποτελεί το μοναδικό μονοπάτι πικανισ δράςθσ του ΒΑΛΒΑ επί του 

λιπϊδουσ ιςτοφ κακϊσ και το ενδεχόμενο να προζρχονται από τθν αποικοδόμθςθ 

μορίων κυμίνθσ δεν μπορεί να αποκλειςτεί. (38) 

 

1.14.2. Αυξθτικόσ παράγοντασ ινοβλαςτϊν (FGF21) και 

Ιντερλευκίνθ-6 (IL-6) 

 

 Ο αυξθτικόσ παράγοντασ ινοβλαςτϊν-21 (FGF21), δρα ωσ θπατοκίνθ, 

λιποκυτταροκίνθ και μυοκίνθ αςκϊντασ ποικίλεσ μεταβολικζσ λειτουργίεσ ςτο 

μεταβολιςμό. Εκφράηεται από το ιπαρ, τον κφμο αδζνα, από το λευκό λιπϊδθ ιςτό 

και από το ςκελετικό μυ. Θ διζγερςθ τθσ παραγωγισ τθσ από το λιπϊδθ ιςτό 

οφείλεται ςυνικωσ ςτθν ζκκεςθ του οργανιςμοφ ςε καταςτάςεισ ψφχουσ, ι κατά 

τθν άςκθςθ με αποτζλεςμα τθν αυξθτικι τθσ επίδραςθ επί τθσ κερμογενετικισ 

ικανότθτασ του φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ. ΢υμβάλει κατά αυτό τον τρόπο και ςτθν 

αμαφρωςθ του λευκοφ λιπϊδουσ ιςτοφ μζςω τθσ επίδραςισ τθσ ςτο PGC-1α. Σα 

επίπεδα του FGF21 φαίνεται να αυξάνονται ςε παχφςαρκα άτομα και ςτον 

ςακχαρϊδθ διαβιτθ τφπου ΛΛ ωσ αντιςτακμιςτικι απόκριςθ ι ωσ αντίςταςθ ςτoν 

FGF21. (3) (38) 
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Θ IL-6 είναι μια κυτταροκίνθ που παράγεται κυρίωσ από το ανοςοποιθτικό 

ςφςτθμα, αλλά και από το λιπϊδθ και μυϊκό ιςτό. Μπορεί να δράςει τόςο επί τθσ 

κυτταρικισ ανάπτυξθσ όςο και επί του ςταδίου τθσ διαφοροποίθςθσ. (50) Θ ζνταςθ 

και διάρκεια τθσ άςκθςθσ, θ μορφι τθσ μυϊκισ ςυςτολισ αλλά και ο τραυματιςμόσ 

του μυόσ μπορεί να οδθγιςουν ςε οξεία αφξθςθ των επιπζδων τθσ. ΢ε ποντίκια ζχει 

αποδειχκεί πωσ αυτι θ αφξθςθ των επιπζδων τθσ μπορεί να οδθγιςει ςτθν αφξθςθ 

τθσ ζκφραςθσ τθσ UCP-1, με ταυτόχρονθ απϊλεια βάρουσ. Ωςτόςο αναμζνονται 

ανκρϊπινεσ μελζτεσ ςτο ςυγκεκριμζνο ερευνθτικό πεδίο ϊςτε να μπορζςει να 

διεξαχκεί πλιρθσ ςυςχζτιςθ. (38) 

 

1.14.3. Ιριςίνθ 

 

Θ ιριςίνθ ζχει αναγνωριςτεί ωσ ζνα πεπτιδικό μόριο μεγζκουσ 22 kDa που 

απελευκερϊνεται μετά τθν άςκθςθ. Εκκρίνεται από τθν 35 kDa πρωτεΐνθ FNDC5 

(fibronectin type III domain containing 5) φςτερα από τθ διάςπαςθ του 

μεταγραφικοφ ςυνενεργοποιθτι του πολλαπλαςιαςμοφ του γ-υποδοχζα του 

περοξυςϊματοσ (PGC1-α). Σο FNDC5 αποτελεί μία από τισ πρωτεΐνεσ ςτισ οποίεσ 

δρα ο PPARγ. (51) (52) Θ ιριςίνθ επομζνωσ που απελευκερϊνεται από τουσ 

ςκελετικοφσ μφεσ, μπορεί να δράςει επί των λευκϊν λιποκυττάρων και να διεγείρει 

τθν ζκφραςθ τθσ UCP-1 προκαλϊντασ τθν φαιοποίθςθ των λευκϊν λιποκυττάρων. 

Αυτό μπορεί να οδθγιςει ςε αφξθςθ των ενεργειακϊν δαπανϊν, ςε μζτρια απϊλεια 

βάρουσ και ςε βελτιωμζνθ ανοχι ςτθ γλυκόηθ. (Εικόνα 16) (38) Σα επίπεδά τθσ 

μπορεί να αυξθκοφν κατά τθ ςωματικι άςκθςθ και ςφμφωνα με τθν Lee, et al να 

αυξθκοφν ζωσ και 3 φορζσ φςτερα από 60 min μζτριασ ζνταςθσ ποδθλαςίασ. (53) 

Όμωσ εκτόσ από τθν άςκθςθ και θ παρουςία παχυςαρκίασ, θ μυϊκι μάηα και θ 

γλυκόηθ νθςτείασ φαίνεται να επιδροφν ςτθ ςυγκζντρωςι τθσ. (38) Σζλοσ, θ ιριςίνθ 

εκτόσ από μυοκίνθ μπορεί να κεωρθκεί και ωσ λιποκυτταροκίνθ αφοφ 

προςδιορίςτθκε και ςτα κφτταρα του ανκρϊπινου λιπϊδουσ ιςτοφ. (54) Ωςτόςο ο 

ακριβισ μθχανιςμόσ και οι επιδράςεισ τθσ ςτον ανκρϊπινο οργανιςμό παραμζνουν 

ακόμθ υπό διερεφνθςθ. (52) 
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Εικόνα 16: ΢χθματικι αναπαράςταςθ του προτεινόμενου μθχανιςμοφ παραγωγισ 

και δράςθσ τθσ ιριςίνθσ. Η άςκθςθ προκαλεί τθν απελευκζρωςθ του PGC1α από 

τουσ ςκελετικοφσ μφεσ με αποτζλεςμα τθ διζγερςθ τθσ ζκφραςθσ του FNDC5. ΢τθν 

ςυνζχεια θ διάςπαςθ του FNDC5 από τθν δράςθ μίασ πρωτεάςθσ που δεν είναι 

ακόμθ γνωςτι, απελευκερϊνεται ωσ ιριςίνθ. Η επίδραςθ τθσ ιριςίνθσ επί των 

λευκϊν λιποκυττάρων, τουσ προςδίδει χαρακτθριςτικά φαιϊν, δθλαδι απαντϊνται 

ωσ μπεη λιποκφτταρα. Αυτό πραγματοποιείται διότι ςτισ δράςεισ τθσ ιριςίνθσ 

ςυμπεριλαμβάνεται και θ αφξθςθ τθσ ζκφραςθσ τθσ UCP-1 από τθν εξωτερικι 

μεμβράνθ των μιτοχονδρίων. Σελικά, παρατθρείται αφξθςθ τθσ κερμογζνεςθσ από 

τον φαιό λιπϊδθ ιςτό με πικανά οφζλθ τθν μείωςθ του ςωματικοφ βάρουσ και τθν 

μείωςθ τθσ παρατθροφμενθσ ινςουλινοαντίςταςθσ. (51) 

Κεφάλαιο 2. Οδοί μεταγωγισ ςιματοσ 

2.1. Ενδοκρινισ λειτουργία του λιπϊδουσ ιςτοφ 

2.1.1. Μόρια που παράγονται από το λιπϊδθ ιςτό 

 

Σα λιπαρά οξζα είναι ποςοτικά το ςθμαντικότερο εκκριτικό προϊόν που 

απελευκερϊνεται από τα λιποκφτταρα. Ωςτόςο και άλλεσ ομάδεσ λιπιδίων όπωσ θ 
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χολθςτερόλθ, θ ρετινόλθ και οι ςτεροειδείσ ορμόνεσ διοχετεφονται ςτθν 

κυκλοφορία από τα λιποκφτταρα. (55) Με τθν ανακάλυψθ τθσ παραγωγισ λεπτίνθσ 

από το λιπϊδθ ιςτό και με τθν ταυτοποίθςθ των δράςεϊν τθσ, ωσ ρυκμιςτισ τθσ 

όρεξθσ και των αποκεμάτων λίπουσ ςτον οργανιςμό, ο ρόλοσ του λιπϊδουσ ιςτοφ 

ανακεωρικθκε. (56) Όντασ πλζον ενδοκρινζσ όργανο, ρυκμίηει τα επίπεδα 

γλυκόηθσ, το μεταβολιςμό των λιπιδίων, τθν ενεργειακι ομοιόςταςθ, τθν 

αντιφλεγμονϊδθ και τθν προαντιφλεγμονϊδθ απάντθςθ και επιτρζπει ςτον 

οργανιςμό να προςαρμοςτεί ςε ζνα πλικοσ μεταβολικϊν παραγόντων όπωσ θ 

πείνα, το ςτρεσ και θ μόλυνςθ. Σα μόρια που παράγει ο λιπϊδθσ ιςτόσ και οι 

κυριότερεσ δράςεισ τουσ αναφζρονται ςτθν Εικόνα 17. (10)  

 

 

 

Εικόνα 17: Σα μόρια τα οποία παράγει ο λιπϊδθσ ιςτόσ ςτον άνκρωπο. Η 

Αδιπονεκτίνθ (AdipoQ), ρυκμίηει τα επίπεδα γλυκόηθσ, τθν ομοιόςταςθ των λιπιδίων 

και τθν ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ. Η Αδιπολίνθ (Adipolin), αποτελεί μία 

ινςουλινοευαίςκθτθ ορμόνθ που παράγεται από το λιπϊδθ ιςτό. Η Βιςφατίνθ 

(Visfatin), εμπλζκεται ςτο μεταβολιςμό τθσ γλυκόηθσ και των λιπιδίων και ςχετίηεται 

με τον πακογενετικό μθχανιςμό τθσ αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ. Η Ομεντίνθ 
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(Omentin), διακζτει ινςουλινοευαίςκθτεσ και αντιφλεγμονϊδεισ δράςεισ. Ο 

Μετατρεπτικόσ Αυξθτικόσ Παράγοντασ-β (TGF-β), ρυκμίηει μία ποικιλία βιολογικϊν 

αποκρίςεων όπωσ ο πολλαπλαςιαςμόσ, θ διαφοροποίθςθ και θ απόπτωςθ των 

κυττάρων. Ο Αγγειακόσ Ενδοκθλιακόσ Αυξθτικόσ Παράγοντασ (VEGF), αποτελεί 

ρυκμιςτι τθσ αγγειογζνεςθσ. Η Προγρανουλίνθ (Progranulin), ςχετίηεται με τθν 

ςυςτθμικι αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ, το μεταβολικό ςφνδρομο και τθν παχυςαρκία. 

Ο Παράγοντασ Ανάπτυξθσ Νεφρων (NGF), εκκρίνεται από λευκά λιποκφτταρα και 

εμπλζκεται ςτθν φλεγμονϊδθ απάντθςθ. Η Αδιποφιλίνθ (Adipophilin), μπορεί να 

αποτελεί ειδικό δείκτθ για τθ ςυςςϊρευςθ των λιπιδίων ςτα κφτταρα. Η 

Απολιποπρωτεΐνθ Ε (Apo E), αποτελεί ςθμαντικό ρυκμιςτι του μεταβολιςμοφ των 

λιποπρωτεϊνϊν. Ο Ινςουλινομιμθτικόσ αυξθτικόσ παράγοντασ-Ι (IGF-I), διεγείρει το 

πολλαπλαςιαςμό των κυττάρων και μεςολαβεί ςε πολλζσ από τισ επιδράςεισ τθσ 

αυξθτικισ ορμόνθσ. Η Πρωτεΐνθ Διζγερςθσ τθσ Ακυλίωςθσ (ASP), επθρεάηει το 

ρυκμό ςφνκεςθσ των τριακυλογλυκερολϊν ςτο λιπϊδθ ιςτό. Η ΢χετιηόμενθ με το 

Αγκοφτι Πρωτεΐνθ (Agouti-related protein), ρυκμίηει τθ λειτουργία του λιπϊδουσ 

ιςτοφ. Σο Νευροπεπτίδιο Τ (ΝΡΤ), ζχει ορεξιογόνο δράςθ, παράγεται επίςθσ από τα 

λιποκφτταρα και μεςολαβεί ςτθ μείωςθ των επιπζδων λεπτίνθσ. Οι Προςταγλαδίνεσ 

(PG), εμπλζκονται ςε ρυκμιςτικζσ λειτουργίεσ όπωσ θ φλεγμονι και θ πιξθ του 

αίματοσ. Οι Κατεχολαμίνεσ (Catecholamines), ςυντίκενται από το λιπϊδθ ιςτό. Σο 

Αγγειοτενςινογόνο (Angiotensinogen), αποτελεί πρόδρομο μόριο τθσ αγγειοτενςίνθσ 

ΙΙ θ οποία ρυκμίηει τθν πίεςθ του αίματοσ και τθν ομοιόςταςθ των θλεκτρολυτϊν. Η 

Λεπτίνθ (Leptin), ςτζλνει ςιματα ςτον εγκζφαλο για τθν κατάςταςθ των ςωματικϊν 

αποκεμάτων λίπουσ και επιδρά ςτθ ρφκμιςθ τθσ όρεξθσ και τθσ ενεργειακισ 

δαπάνθσ. Ο Παράγοντασ Αναςτολισ Μετανάςτευςθσ των Μακροφάγων (MIF), 

εμπλζκεται ςε προφλεγμονϊδεισ διεργαςίεσ και ςτθν ανοςορφκμιςθ. Η Αδιψίνθ 

(Adipsin), ςυνδζεται ενδεχομζνωσ με τθν ενεργοποίθςθ τθσ εναλλακτικισ οδοφ του 

ςυμπλθρϊματοσ και ςτο μεταβολιςμό του λιπϊδουσ ιςτοφ. Η Μονοβουτυρίνθ, 1-

βουτυρο-γλυκερόλθ (Monobutyrin, 1-butyryl-glycerol), αποτελεί αγγειοδραςτικό 

παράγοντα που εκκρίνεται από διαφοροποιθμζνα λιποκφτταρα. Η Ιντερλευκίνθ-6 

(IL-6), εμπλζκεται ςτθν άμυνα του οργανιςμοφ και ςτο μεταβολιςμό τθσ γλυκόηθσ 

και των λιποειδϊν. Ο Παράγοντασ Νζκρωςθσ Όγκου (TNF-α), αλλθλεπιδρά με τον 

υποδοχζα ινςουλίνθσ και ςυμβάλει ςτθν ανάπτυξθ αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ κατά 
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τθν παχυςαρκία. Ο Αναςτολζασ του Ενεργοποιθτι του Πλαςμινογόνου (PAI-1), 

αποτελεί αναςτολζα του ινωδολυτικοφ ςυςτιματοσ. Ο Ιςτικόσ Παράγοντασ (Tissue 

factor), αποτελεί κυτταρικό εκκινθτι του καταρράκτθ πιξεωσ. Η Ρεηιςτίνθ (Resistin), 

ςχετίηεται με τθν αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ κατά τθν παχυςαρκία. (10) 

 

2.1.2. Ο φαιόσ λιπϊδθσ ιςτόσ ωσ ενδοκρινζσ όργανο 

 

Ο λιπϊδθσ ιςτόσ γενικότερα ζχει αναγνωριςκεί ωσ ζνα ενδοκρινζσ όργανο, 

όμωσ ο φαιόσ λιπϊδθσ ιςτόσ λόγω του μικροφ του μεγζκουσ μπορεί να κεωρθκεί 

πωσ ζχει κάποιο ενδοκρινζσ ρόλο μόνο για τισ ουςίεσ που παράγονται ςε αξιόλογεσ 

ποςότθτεσ. Σο πλικοσ ουςιϊν που παράγει μπορεί να εμφανίηουν αυτοκρινι, 

παρακρινι ι ενδοκρινι δράςθ. (20) Σα είδθ των δράςεων εξθγοφνται ςτθν επόμενθ 

ενότθτα ενϊ ακολοφκωσ περιγράφονται ςυνοπτικά τα μόρια που παράγονται από 

το φαιό λιπϊδθ ιςτό ανάλογα με τθν δράςθ τουσ. (Εικόνα 18)  

 

Σα μόρια που παράγονται από το φαιό λιπϊδθ ιςτό και εμφανίηουν 

αυτοκρινι λειτουργία είναι θ αδιψίνθ (adipsin), ο βαςικόσ παράγοντασ ινοβλαςτϊν 

(bFGF ι FGF-2) και θ αδενοςίνθ (adenosine). Θ αδιψίνθ είναι επίςθσ γνωςτι και ωσ 

πρωτεΐνθ διζγερςθσ τθσ ακυλίωςθσ (ASP). Σα επίπεδα ζκφραςθσ του bFGF από το 

φαιό λιπϊδθ ιςτό μπορεί να αυξθκοφν φςτερα από οξεία και χρόνια ζκκεςθ του 

ατόμου ςε χαμθλζσ κερμοκραςίεσ. Σζλοσ, όπωσ πολλά είδθ κυττάρων ζτςι και τα 

φαιά λιποκφτταρα μποροφν να απελευκερϊςουν αδενοςίνθ ςε ςυνκικεσ χαμθλοφ 

ενεργειακοφ φορτίου που παρατθροφνται ςτα κφτταρα (υψθλό ΑΜΡ). (20) 

 

Σα μόρια με παρακρινι δράςθ που απελευκερϊνονται από τα φαιά 

λιποκφτταρα είναι ο αυξθτικόσ παράγοντασ νεφρων (nerve growth factor, NGF), ο 

αγγειακόσ ενδοκθλιακόσ αυξθτικόσ παράγοντασ (VEGF, vascular endothelial growth 

factor) και το μονοξείδιο του αηϊτου (ΝΟ). Ο NGF ι αλλιϊσ νευροτροφίνθ είναι 

απαραίτθτθ για τθ διατιρθςθ και ςυντιρθςθ των ςυμπακθτικϊν νεφρων. 

΢υγκεκριμζνα, θ ζκφραςθ του VEGF-A διεγείρεται από τθν δράςθ τθσ 
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νοραδρεναλίνθσ και κατά τθν ζκκεςθ του οργανιςμοφ ςε χαμθλζσ κερμοκραςίεσ. 

Σζλοσ, το ΝΟ αποτελεί κυτταρικό ςθματοδοτικό μόριο και ιςομορφζσ του (NOS) 

ζχουν ταυτοποιθκεί ςτα φαιά λιποκφτταρα με τόςο αυτοκρινι όςο και παρακρινι 

δράςθ. (20) 

 

΢τα μόρια με ενδοκρινι λειτουργία που απελευκερϊνονται από το φαιό 

λιπϊδθ ιςτό ςυγκαταλζγονται θ λεπτίνθ, θ αδιπονεκτίνθ, θ Σ3 και τα λιπαρά οξζα. Θ 

λεπτίνθ παράγεται από το φαιό λιπϊδθ ιςτό ςε καταςτάςεισ αδράνειασ και 

ατροφίασ. ΢τθν περίπτωςθ όμωσ που αναςταλεί αυτό το είδοσ αδράνειασ και 

ενεργοποιθκεί ο φαιόσ λιπϊδθσ ιςτόσ, θ ζκφραςι τθσ μειϊνεται. Θ ζκφραςθ τθσ 

αδιπονεκτίνθσ που λαμβάνει χϊρα ςτο φαιό λιπϊδθ ιςτό μπορεί να μειωκεί φςτερα 

από αδρενεργικι διζγερςθ. Θ Σ3 όπωσ κα αναλυκεί παρακάτω αποτελεί τθ δραςτικι 

μορφι τθσ κυρεοειδικισ ορμόνθσ που ςχθματίηεται με αποϊδίωςθ τθσ Σ4. Μία 

μορφι δεϊωδιάςθσ εντοπίηεται και ςτο φαιό λιπϊδθ ιςτό, θ δραςτθριότθτα τθσ 

οποίασ αυξάνεται ςτο κρφο. Σζλοσ, ςε οριςμζνεσ περιπτϊςεισ υπερβολικισ 

διζγερςθσ των φαιϊν λιποκυττάρων λόγω τθσ επίδραςθσ τθσ νορεπινεφρίνθσ (ΝΕ), 

παρατθρείται απελευκζρωςθ λιπαρϊν οξζων λόγω του αυξθμζνου ρυκμοφ 

λιπόλυςθσ που δεν ςυμβαδίηει με τον ρυκμό χρθςιμοποίθςισ τουσ από αυτά. (20) 
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Εικόνα 18: Αυτοκρινείσ (αριςτερά), Παρακρινείσ (κορυφι) και Ενδοκρινείσ (δεξιά) 

λειτουργίεσ των φαιϊν λιποκυττάρων. Η ζκκριςθ των ςτοιχείων που διεγείρεται με 

τθν ςυμπακθτικι διζγερςθ εμφανίηονται με πλάγιουσ χαρακτιρεσ. Σα γκρι βζλθ 

δείχνουν τουσ ςτόχουσ δράςθσ. ΝΕ: νορεπινεφρίνθ, NGF: αυξθτικόσ παράγοντασ 

νεφρων, VEGF: αγγειακόσ ενδοκθλιακόσ αυξθτικόσ παράγοντασ, FFA: ελεφκερα 

λιπαρά οξζα, bFGF: βαςικόσ αυξθτικόσ παράγοντασ ινοβλαςτϊν, ASP: πρωτεΐνθ 

διζγερςθσ ακυλίωςθσ, NOS: ιςομορφι του NO. (20) 

 

2.2. Λιποκυτταροκίνεσ  

 

Θ ανακάλυψθ του ενεργοφ ρόλου των λιποκυττάρων ςτθν ενεργειακι 

ομοιόςταςθ οδιγθςε ςτθν ταυτοποίθςθ ενόσ πλικουσ ορμονϊν, οι οποίεσ 

εκκρίνονται από το λιπϊδθ ιςτό και ονομάηονται λιποκυτταροκίνεσ (adipokines). (1) 

Οι βιοδραςτικοί αυτοί παράγοντεσ, κυκλοφοροφν και μεταδίδουν πλθροφορίεσ ςε 

άλλα μεταβολικά ενεργά όργανα όπωσ οι μφεσ, το ιπαρ, το πάγκρεασ και ο 

εγκζφαλοσ, ρυκμίηοντασ ζτςι το ςυςτθματικό μεταβολιςμό. (3) Πιο ςυγκεκριμζνα, 
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μπορεί να δρουν ςτο περιφερικό και το κεντρικό νευρικό ςφςτθμα επιδρϊντασ ςτθ 

ρφκμιςθ τθσ πρόςλθψθσ τροφισ και ςτθν ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ. ΢ε μερικζσ 

περιπτϊςεισ μπορεί να επθρεάςουν άμεςα τθν αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ ςτα μυϊκά 

και θπατικά κφτταρα αλλά και ςτα λιποκφτταρα. Μπορεί να ςυμμετζχουν ςτθ 

ρφκμιςθ του μεταβολιςμοφ τθσ γλυκόηθσ και των λιπιδίων, ςτθν ομοιόςταςθ τθσ 

ενζργειασ, ςτθν διατροφικι ςυμπεριφορά, ςτθν ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ, ςτθ 

φλεγμονι, ςτθν ανοςία, ςτθ λιπογζνεςθ, τθν αγγειακι λειτουργία και τθν πιξθ. (10) 

 

Οι κφριεσ λιποκυτταροκίνεσ είναι θ λεπτίνθ, θ αδιπονεκτίνθ, θ ρεηιςτίνθ, θ 

βιςφατίνθ, ο παράγοντασ νζκρωςθσ όγκου (TNF-α) και θ ιντερλευκίνθ-6 (IL-6). (1) 

΢τθν ίδια κατθγορία ανικουν θ αδιπολίνθ, θ ομεντίνθ, ο PEDF (pigment epithelium-

derived factor) και θ προγρανουλίνθ (PGRN). (10) Κάποιεσ από αυτζσ 

απελευκερϊνονται αποκλειςτικά από το λιπϊδθ ιςτό, όπωσ ςυμβαίνει ςτθν 

περίπτωςθ τθσ λεπτίνθσ, ενϊ κάποιεσ άλλεσ, όπωσ ο TNF-α και θ IL-6 

απελευκερϊνονται τόςο από το λιπϊδθ ιςτό όςο και από κφτταρα του 

ανοςοποιθτικοφ ςυςτιματοσ. (1)  

 

Θ κακι ρφκμιςθ τθσ παραγωγισ ι τθσ ζκκριςθσ των λιποκυτταροκινϊν 

μπορεί να προκαλζςει δυςλειτουργία του λιπϊδουσ ιςτοφ, θ οποία μπορεί να 

οδθγιςει ςτθν εμφάνιςθ παχυςαρκίασ και των ςχετιηόμενων με αυτι διαταραχϊν. 

(3) (10) Ωςτόςο, υπάρχουν και κάποιεσ λιποκυτταροκίνεσ οι οποίεσ φαίνεται να 

ζχουν αντιφλεγμονϊδεισ δράςεισ όπωσ θ αδιπονεκτίνθ θ οποία αυξάνει τθν 

ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ. (Εικόνα 19) (3) 
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Εικόνα 19: Οι φυςιολογικζσ λειτουργίεσ κάποιων λιποκυτταροκινϊν. Αυτζσ οι 

κυτταροκίνεσ που προζρχονται από το λιπϊδθ ιςτό ρυκμίηουν τθν ευαιςκθςία ςτθν 

ινςουλίνθ, τθ φλεγμονϊδθ απάντθςθ, τθν καρδιαγγειακι λειτουργία, τθ 

ςυμπεριφορά και τθν ανάπτυξθ των κυττάρων. ASP: πρωτεΐνθ διζγερςθσ τθσ 

ακυλίωςθσ, FGF21: αυξθτικόσ παράγοντασ ινοβλαςτϊν, IL-6: ιντερλευκίνθ-6, MCP1: 

μονοκυτταρικι χθμειοτακτικι πρωτεΐνθ-1, ΡΑΙ-1: αναςτολζσ ενεργοποίθςθσ του 

πλαςμινογόνου-1, TNF-a: παράγοντασ νζκρωςθσ όγκου-α. (3) 

 

2.2.1. Αδιπονεκτίνθ 

 

Θ αδιπονεκτίνθ προςδιορίςτθκε για πρϊτθ φορά από τζςςερα διαφορετικά 

εργαςτιρια και για το λόγο αυτό μπορεί να απαντθκεί με τζςςερισ διαφορετικζσ 

ονομαςίεσ. Αρχικά προςδιορίςτθκε ωσ μία πρωτεΐνθ που παράγεται από 

διαφοροποιθμζνα λιποκφτταρα ποντικοφ, μεγζκουσ 30 kDa, και ονομάςτθκε 

ACRP30 (adipocyte complement-related protein of 30 kDa). Θ ίδια πρωτεΐνθ 

ταυτοποιικθκε ανεξάρτθτα από άλλο εργαςτιριο, και θ ονομαςία που τθσ ζδωςαν 
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ιταν adipoQ. Σαυτόχρονα διαπιςτϊκθκε πωσ εκφράηεται ςτον ανκρϊπινο λιπϊδθ 

ιςτό και για αυτό το λόγο τθσ δόκθκε το όνομα APM1 (adipose most abundant gene 

transcript 1). (10) (35) Σζλοσ, αποδείχκθκε πωσ ζχει υψθλι ςυγγζνεια με τισ ρθτίνεσ-

κυτταρίνεσ ηελατίνθσ και για αυτό και ονομάςτθκε «πρωτεΐνθ δζςμευςθσ ηελατίνθσ 

των 28 kDa» (gelatin-binding protein of 28 kDa, GBP28). (10)  

 

Σο μζγεκοσ του μορίου τθσ αδιπονεκτίνθσ είναι μόλισ 244 αμινοξζα και 

παράγεται αποκλειςτικά από ϊριμα κυρίωσ λευκά λιποκφτταρα αποτελϊντασ τθν 

μοναδικι λιποκυτταροκίνθ με αντίςτροφθ επίδραςθ ςτο λιπϊδθ ιςτό. (5) (57) 

Αποτελεί μία από τισ πιο άφκονεσ κυκλοφοροφντεσ ορμόνεσ του πλάςματοσ, με το 

εφροσ τιμϊν τθσ να κυμαίνεται από 5 μg/mL ζωσ 30 μg/mL. Σα επίπεδά τθσ 

αυξάνονται ςτθν περίπτωςθ που μειωκεί το βάροσ του ατόμου. (10) (58) Σο C/EBPα 

φαίνεται να αποτελεί το παράγοντα που τθν ενεργοποιεί πλιρωσ ενϊ αφξθςθ ςτθν 

ζκφραςθ τθσ αδιπονεκτίνθσ προκαλεί ο PPAR-γ. (57) Θ μζγιςτθ τιμι τθσ 

παρατθρείται κατά τισ πρϊτεσ πρωινζσ ϊρεσ ενϊ μειϊνεται κατά τθν νφχτα. (36) 

(58) Μεγάλθσ ςθμαντικότθτασ κρίνεται θ ςυμμετοχι τθσ ςτθν ομοιόςταςθ τθσ 

γλυκόηθσ και των λιπαρϊν οξζων. (5) Πιο ειδικά, μειϊνει τα επίπεδα γλυκόηθσ, των 

λιπιδίων κακϊσ και των τριγλυκεριδίων λόγω τθσ αναςτολισ ςτθν θπατικι 

γλυκονεογζνεςθ ςτθν λιπογζνεςθ. (5) (10) (58) Αυτά τα ευριματα παρατθροφνται 

διότι θ αδιπονεκτίνθ, αυξάνει ιςχυρά τθν ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ, μειϊνει το 

ςωματικό βάροσ αυξάνοντασ τθν κατανάλωςθ ενζργειασ και ζχει και 

αντιφλεγμονϊδθ δράςθ. (1) (3) Επίςθσ πρόςφατεσ ζρευνεσ φανζρωςαν τθν δράςθ 

τθσ ςτθν θπατικι παραγωγι γλυκόηθσ διαμζςου τθσ IL-6. (59) Επιπροςκζτωσ 

αναςτζλλει τθν παραγωγι προφλεγμονωδϊν κυτταροκινϊν και χθμειοκινϊν ςτα 

ενδοκθλιακά κφτταρα, μειϊνοντασ τθν ικανότθτά τουσ να ενεργοποιοφνται ωσ 

απόκριςθ ςε διάφορεσ φλεγμονϊδεισ καταςτάςεισ. (60) Σζλοσ, αυξάνει τθν 

ζκφραςθ τθσ UCP1 ςτο φαιό λιπϊδθ ιςτό αφοφ διεγείρει τθ ςυμπακθτικι 

δραςτθριότθτα αυξάνοντασ κατά αυτό τον τρόπο τθν παρατθροφμενθ κερμογζνεςθ. 

(58) 

 

Θ εμφάνιςθ τθσ δράςθσ τθσ προχποκζτει τθν πρόςδεςι τθσ ςτουσ 

διαμεμβρανικοφσ υποδοχείσ AdipoR1 και AdipoR2 ενεργοποιϊντασ ζτςι ζναν 
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καταρράκτθ ςθματοδότθςθσ. Ο πρϊτοσ υποδοχζασ απαντάται κυρίωσ ςτουσ 

ςκελετικοφσ μφεσ, ςτον υποκάλαμο και το ιπαρ, ενϊ ο δεφτεροσ ςτα κφτταρα του 

λευκοφ λιπϊδουσ ιςτοφ και του αγγειακοφ ςυςτιματοσ. (5) Θ ενεργοποίθςθ του 

πρϊτου υποδοχζα αυξάνει τθν AMPK (επαγόμενθ από το ΑΜΡ πρωτεϊνικι κινάςθ), 

θ οποία μεςολαβεί ςτθν αφξθςθ τθσ ευαιςκθτοποίθςθσ ςτθν ινςουλίνθ και ενιςχφει 

τθν οξείδωςθ των λιπαρϊν οξζων. Θ πρόςδεςθ τθσ αδιπονεκτίνθσ ςτο δεφτερο 

υποδοχζα τθσ προάγει τθν αυξθμζνθ ζκφραςθ του PPARα, αυξάνοντασ ζτςι τθν 

οξείδωςθ των λιπαρϊν οξζων. (56) 

 

Θ αδιπονεκτίνθ μπορεί να ςτοχεφει και να επιδρά ςτθ ρφκμιςθ τθσ 

ευαιςκθςίασ ςτθν ινςουλίνθ και ςτθν ενεργειακι ομοιόςταςθ ςε πολλοφσ ιςτοφσ. 

Για το λόγο αυτό, το ιπαρ αποτελεί το πρωταρχικό ςτόχο δράςθσ τθσ όπου 

ενεργοποιεί τθν ΑΜΡΚ και μειϊνει τθν ζκφραςθ των γλυκονεογενετικϊν ενηφμων. 

Άλλο πικανό μεταβολικό μονοπάτι που προάγει τθν ινςουλινοευαίςκθτθ ιδιότθτα 

τθσ, είναι θ διαμόρφωςθ των βιολογικϊν δράςεων των αυξθτικϊν παραγόντων, 

όπωσ ο FGF. (3) Σα επίπεδα τθσ αδιπονεκτίνθσ ςχετίηονται αντίςτροφα με το δείκτθ 

μάηασ ςϊματοσ και τθν λιπϊδθ μάηα ςε αςκενείσ με παχυςαρκία, ςακχαρϊδθ 

διαβιτθ τφπου ΛΛ και καρδιαγγειακζσ πακιςεισ. (61) (62) (36) Δθλαδι αντίκετα από 

τθν λεπτίνθ, τα επίπεδα τθσ είναι αυξθμζνα ςτα αδφνατα άτομα και μειωμζνα ςε 

άτομα με παχυςαρκία και ςακχαρϊδθ διαβιτθ τφπου ΛΛ. (10) Επίςθσ ςτισ γυναίκεσ 

παρατθρείται μεγαλφτερο ποςοςτό μορίων αδιπονεκτίνθσ με υψθλό μοριακό βάροσ 

ςε ςχζςθ με τουσ άνδρεσ γεγονόσ που ενιςχφει τισ αντιφλεγμονϊδεισ και 

ινςουλινοευαίςκθτεσ ιδιότθτεσ που παρατθροφνται ςτο γυναικείο φφλο. (4) . 

(Εικόνα 20) (63)  
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Εικόνα 20: Σα επίπεδα αδιπονεκτίνθσ και λεπτίνθσ: Α) ςε άνδρεσ και γυναίκεσ, και Β) 

ςε προεμμθνοπαυςιακζσ και μεταεμμθνοπαυςιακζσ γυναίκεσ. Σα επίπεδα και των 

δφο ορμονϊν απαντϊνται χαμθλότερα ςτουσ άνδρεσ ςε ςχζςθ με τισ γυναίκεσ 

πικανόν ωσ αποτζλεςμα τθσ καταςτολισ τθσ από τα ανδρογόνα. Μετά τθν 

εμμθνόπαυςθ τα επίπεδα αδιπονεκτίνθσ αυξάνονται ενϊ τα επίπεδα λεπτίνθσ 

μειϊνονται. (63)  

 

2.2.2. Αδιπολίνθ και Αδιψίνθ 

 

Θ αδιπολίνθ είναι μία ινςουλινοευαίςκθτθ ορμόνθ που παράγεται από το 

λιπϊδθ ιςτό και οι μορφζσ που μπορεί να απαντθκεί ςτο ανκρϊπινο πλάςμα είναι 

δφο, θ πλιρουσ μικουσ των 40 kDa και θ μικρότερου των 25 kDa. Εμφανίηεται 

αρνθτικι ςυςχζτιςθ μεταξφ τθσ αδιπολίνθσ και τθσ προφλεγμονϊδουσ ορμόνθσ 

ρεηιςτίνθσ. (10) 
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Θ αδιψίνθ παράγεται από το λιπϊδθ ιςτό και ρυκμίηει τθν ςφνκεςθ τθσ 

πρωτεΐνθσ τόνωςθσ τθσ ακυλίωςθσ μζςω του ςυςτιματοσ του ςυμπλθρϊματοσ, το 

οποίο ζχει ςυςχετιςκεί με τθν διαταραχι τθσ ευαιςκθςίασ ςτθν ινςουλίνθ και τθν 

δυςλιπιδαιμία. (58) Επίςθσ εμφανίηει πικανι ςχζςθ μεταξφ τθσ ενεργοποίθςθσ τθσ 

εναλλακτικισ οδοφ του ςυμπλθρϊματοσ και του μεταβολιςμοφ του λιπϊδουσ ιςτοφ. 

(10) Θ ζκφραςι τθσ εμφανίηει κιρκάδιο ρυκμό. (36)  

 

2.2.3. Απελίνθ 

  

Θ απελίνθ είναι μία πεπτιδικι ορμόνθ μεγζκουσ 13 ζωσ και 36 αμινοξζων θ 

οποία εκφράηεται ςε πολλοφσ ιςτοφσ, ςυμπεριλαμβανομζνου και του κεντρικοφ 

νευρικοφ ςυςτιματοσ. Θ ποςότθτα τθσ είναι ανάλογθ του ποςοςτοφ λιπϊδουσ 

μάηασ ςτον οργανιςμό και θ παραγωγι αλλά και θ ζκκριςι τθσ από τα λιποκφτταρα 

επιδρά ςτθν ομοιόςταςθ των υγρϊν, ςτθν ζκκριςθ τθσ ινςουλίνθσ και ςτθν ρφκμιςθ 

των κυτταροκινϊν. Θ απελίνθ φαίνεται να διζπεται από ανορεξιογόνεσ ιδιότθτεσ 

αλλά ο πραγματικόσ ρόλοσ τθσ δεν είναι ακόμθ πλιρωσ κατανοθτόσ λόγω των 

αντιφατικϊν αποτελεςμάτων που απαντϊνται ςτον ςπλαγχνικό και τον υποδόριο 

λιπϊδθ ιςτό. ΢τθν παχυςαρκία τα επίπεδα τθσ αυξάνονται και ςχετίηονται με τθν 

αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ και τθν εμφάνιςθ υπερινςουλιναιμίασ. (5) (64) 

 

2.2.4. Βιςφατίνθ 

 

Θ βιςφατίνθ αποτελεί ζνα πρωτεϊνικό μόριο μεγζκουσ 52 kDa, θ ζκκριςθ τθσ 

οποίασ εμφανίηει κιρκάδιο ρυκμό και πραγματοποιείται ανάλογα με τθν μάηα του 

ςπλαγχνικοφ λιπϊδουσ ιςτοφ. (10) (36) Ο ρόλοσ τθσ βιςφατίνθσ ςτισ βιολογικζσ 

λειτουργίεσ είναι ςθμαντικόσ αφοφ επιδρά ςτθν ανοςοποιθτικι κυτταρικι 

ςθματοδότθςθ, χαρακτθρίηεται από ινςουλινομιμθτικι δράςθ και ρυκμίηει τθν οδό 

βιοςφνκεςθσ του νικοτιναμιδικοφ δινουνλεοτιδίου αδενίνθσ (NAD). (5) Ρυκμίηει τθν 

ενδοκυττάρια δραςτθριότθτα των NADH εξαρτϊμενων ενηφμων, τα οποία είναι 

κρίςιμα για τθν ζκκριςθ ινςουλίνθσ από τα β-παγκρεατικά κφτταρα. Θ βιςφατίνθ 
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εμπλζκεται επίςθσ ςτο μεταβολιςμό τθσ γλυκόηθσ και των λιπιδίων και ςχετίηεται με 

τθν πακογζνεςθ τθσ αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ. (10) Θ αντίςταςθ αυτι 

δικαιολογείται λόγω τθσ ιδιότθτασ τθσ βιςφατίνθσ να διεγείρει τθν πρόςλθψθ 

γλυκόηθσ και λόγω τθσ δζςμευςθσ τθσ ςτουσ υποδοχείσ τθσ ινςουλίνθσ ςε κζςθ 

διαφορετικι από το ςθμείο πρόςδεςθσ τθσ ινςουλίνθσ. Σα επίπεδά τθσ ςχετίηονται 

κετικά με τθν μάηα του λιπϊδουσ ιςτοφ και παρατθροφνται να είναι αυξθμζνα ςε 

αςκενείσ με ΢ΔΛΛ. (64) (10) (1) Ο ρόλοσ τθσ ςτθν εμφάνιςθ τθσ παχυςαρκίασ 

παραμζνει ακόμθ άγνωςτοσ, όμωσ θ ίδια θ παχυςαρκία ςυμβάλει ςτθν αφξθςθ των 

επιπζδων τθσ. Αυτι θ ενιςχυμζνθ απάντθςθ ςε ςυνκικεσ αυξθμζνθσ λιπϊδουσ 

μάηασ, μπορεί να οδθγιςει ςτθν φπαρξθ ευνοϊκϊν ςυνκθκϊν για τθν επιβίωςθ των 

καρκινικϊν κυττάρων. (Εικόνα 21) (5) 

 

 

 

Εικόνα 21: Σα αυξθμζνα επίπεδα βιςφατίνθσ κατά τθν παρουςία παχυςαρκίασ και 

ποιοι οι μθχανιςμοί που τα ςυνδζουν με καρκινικζσ καταςτάςεισ. Διακρίνονται τρεισ 
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διαφορετικοί μθχανιςμοί. Αριςτερά θ βιςφατίνθ μπορεί να διεγείρει τα 

μονοκφτταρα να απελευκερϊςουν IL-6, θ οποία ςτθ ςυνζχεια δρα ςε ενδοκυτταρικό 

επίπεδο με ςκοπό να αυξιςει τα επίπεδα ζκφραςθσ του STAT3. Σο STAT3 επιδρά 

κετικά προσ τθν ενεργι μορφι τθσ βιςφατίνθσ (Nampt). Σο Nampt οδθγεί τελικά ςε 

αυξθμζνθ επιβίωςθ των κυττάρων μζςω του Sirt-1 και του Sirt-6, το οποίο διεγείρει 

τθν απελευκζρωςθ του TNF-α, μία φλεγμονϊδθ κυτταροκίνθ που ςυνδζεται με τθν 

καρκινογζνεςθ ςε καταςτάςεισ χρόνιασ φλεγμονισ χαμθλοφ βακμοφ. ΢τθν μεςαία 

οδό, θ βιςφατίνθ δρα μζςω τθν πρόςδεςθσ τθσ ςτθν ιντεργκρίνθ, τον Β1 

επιφανειακό κυτταρικό υποδοχζα τθσ. Αυτι θ πρόςδεςθ ςθματοδοτεί τθν κετικι 

επίδραςθ και ενεργοποίθςθ των MAPKs (p38) και ERK. Ο καταρράκτθσ 

ςθματοδότθςθσ MAPK αυξάνει τθν ζκκριςθ του Αρ1 και τουσ μεταγραφικοφσ 

παράγοντεσ NF-κB οι οποίοι ςτθ ςυνζχεια επιδροφν κετικά ςτθν SDF-1. Η αυξθμζνθ 

επιβίωςθ και μετανάςτευςθ των καρκινικϊν κυττάρων αποτελεί το αποτζλεςμα τθσ 

δράςθσ τθσ SDF-1. Η δεξιά οδόσ αποδείχκθκε μζςω τθσ δράςθσ τθσ βιςφατίνθσ ςε 

καρκινικά κφτταρα. Η κεραπεία με βιςφατίνθ προκάλεςε αφξθςθ των 

αντιοξειδωτικϊν ενηφμων SOD, CAT, και GSH-PX μζςω τθσ πρόςδεςισ τθσ ςε 

άγνωςτο ακόμθ υποδοχζα που μπορεί να οδθγιςει ςε μείωςθ του κυτταρικοφ 

κανάτου των καρκινικϊν κυττάρων λόγω οξειδωτικοφ ςτρεσ (ROS) αςκϊντασ ακόμθ 

και προςτατευτικό ρόλο ςε αυτά. (5) 

 

2.2.5. Λεπτίνθ 

 

Σο ανκρϊπινο γονίδιο τθσ λεπτίνθσ (LEP), γνωςτό και ωσ ob γονίδιο, 

κωδικοποιεί τθν πρωτεϊνικι ορμόνθ κορεςμοφ λεπτίνθ, μεγζκουσ 16 kDa, που 

παράγεται κυρίωσ από τα λευκά λιποκφτταρα. (10) Προςδιορίςτθκε για πρϊτθ φορά 

ωσ προϊόν ενόσ γονιδίου εντοπιηόμενο ςε ομόηυγα ob/ob παχφςαρκα ποντίκια, ςτα 

οποία θ ανεπάρκειά τθσ, ςτα ςυγκεκριμζνα ποντίκια τα οδιγθςε να γίνουν 

υπερφαγικά ι παχφςαρκα υποδεικνφοντασ αυξθμζνθ πρόςλθψθ ενζργειασ και 

μειωμζνθ ενεργειακι δαπάνθ. (65)  
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Θ ζκκριςθ τθσ λεπτίνθσ από τα ϊριμα λιποκφτταρα εμφανίηει κιρκάδιο 

ρυκμό με αφξθςθ των επιπζδων τθσ κατά τθν νφχτα, ωσ απάντθςθ των αυξθμζνων 

επιπζδων γλυκοκορτικοειδϊν ορμονϊν που απαντϊνται κατά αυτζσ τισ ϊρεσ. (7) Θ 

αφξθςθ τθσ ςυγκζντρωςισ τθσ ςτθν κυκλοφορία, ωσ αποτζλεςμα τθσ αφξθςθσ των 

αποκθκϊν του λίπουσ ςτο ςϊμα, λειτουργεί δια μζςου μθχανιςμοφ αρνθτικισ 

ανάδραςθσ ωσ ςιμα για τθ μείωςθ τθσ ενεργειακισ πρόςλθψθσ. (1) Σα επίπεδα τθσ 

λεπτίνθσ ςτο αίμα αποτελοφν ζνα εξαιρετικό δείκτθ τθσ ςυνολικισ ποςότθτασ 

αποκθκευμζνου λίπουσ, με τθ μορφι τριγλυκεριδίων, ςτο λιπϊδθ ιςτό αλλά και τθσ 

κατανομισ τουσ ςε ολόκλθρο το ςϊμα. (16) Οι φυςιολογικζσ τιμζσ τθσ ςτο αίμα 

κυμαίνονται από 5 ng/mL ζωσ 15 ng/mL, και μζςω τθσ κυκλοφορίασ του αίματοσ 

μπορεί να επιδράςει ςε μία πλθκϊρα οργάνων. (5) 

 

΢τισ δράςεισ τθσ λεπτίνθσ ςυμπεριλαμβάνονται νευρωνικά κυκλϊματα που 

ελζγχουν τισ ορμόνεσ, τθν αναπαραγωγι, τθν δραςτθριότθτα, τθ κερμορφκμιςθ και 

το άγχοσ. (65) Επίςθσ, αςκεί τθν δράςθ τθσ ςτον υποκάλαμο αφοφ περάςει τον 

αιματοεγκεφαλικό φραγμό. (3) ΢τζλνοντασ ςιματα ςτο τοξοειδι πυρινα του 

υποκαλάμου, για τθν κατάςταςθ των ςωματικϊν αποκεμάτων, θ λεπτίνθ ςυμβάλει 

ςτθ ρφκμιςθ τθσ όρεξθσ καταςτζλλοντασ τθν πρόςλθψθ τροφισ και αςκϊντασ 

κετικι επίδραςθ ςτθν ενεργειακι δαπάνθ. (10) (3) Αυτό παρατθρείται διότι επιδρά 

αναςτζλλοντασ τα ορεξιογόνα πεπτίδια όπωσ το νευροπεπτίδιο Τ (ΝΡΤ) και θ 

ορεξίνθ Α και διεγείρει τα ανορεξιογόνα, όπωσ τα πεπτίδια τθσ 

προοπιομελανοκορτίνθσ (POMC). (Εικόνα 22) (55) (1) (3) (7) (9) Θ λεπτίνθ ελζγχει 

τθν πρόςλθψθ τροφισ όχι μόνο διαμζςου αυτισ τθσ οδοφ αλλά επιδρϊντασ και ςτθ 

ρφκμιςθ πολλϊν νευροπεπτιδίων όπωσ θ MCH, θ γαλανίνθ και οι ορεξίνεσ. (3) Δρα 

επί των κεντρικϊν και περιφερικϊν ιςτϊν μζςω τθσ ςφνδεςθσ τθσ με τουσ υποδοχείσ 

τθσ (Ob-R). Ο ςυγκεκριμζνοσ υποδοχζασ εντοπίςτθκε ςτουσ μεςοραχιαίουσ και 

μεςοκοιλιακοφσ πυρινεσ του υποκαλάμου, ςτον λιπϊδθ ιςτό, ςτουσ ςκελετικοφσ 

μφεσ, ςτα θπατικά κφτταρα, ςτα β-παγκρεατικά κφτταρα, ςτα μονοπφρθνα κφτταρα 

του αίματοσ, ςτα λεμφοκφτταρα και ςτα ενδοκθλιακά κφτταρα. Με αυτό το τρόπο θ 

λεπτίνθ μπορεί να δρα και επί του ανοςοποιθτικοφ ςυςτιματοσ και ςτα 

ενδοκθλιακά κφτταρα με ςκοπό τθν τόνωςθ τθσ παραγωγισ κάποιων 

προφλεγμονωδϊν κυτταροκινϊν. (56) 
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Εικόνα 22: ΢χθματικι απεικόνιςθ τθσ δράςθσ τθσ λεπτίνθσ κατά τθν διζγερςθ τθσ 

όρεξθσ μζςω κεντρικϊν νευροενδοκρινικϊν οδϊν του υποκαλάμου. PVN: 

παρακοιλιακόσ πυρινασ, LHA: πλάγια υποκαλαμικι περιοχι, MCH: ορμόνθ 

ςυγκζντρωςθσ μελανίνθσ. (55) 

 

Επιπροςκζτωσ, θ λεπτίνθ διεγείρει τθν ενεργειακι δαπάνθ του οργανιςμοφ 

λόγω διζγερςθσ τθσ ζκκριςθσ τθσ πρωτεΐνθσ UCP1 ςτο λιπϊδθ ιςτό και ςτουσ μφεσ. 

Αυτό οδθγεί ςτθν ςχετικι ανεξζλεγκτθ οξείδωςθ των μεταβολικϊν καυςίμων που 

όμωσ δεν ςχετίηονται με τισ απαιτιςεισ για τισ διεργαςίεσ του οργανιςμοφ. Σα 

ενεργειακά αποκζματα που απαιτοφνται ςε αυτι τθ περίπτωςθ γίνονται άφκονα 

λόγω τθσ αυξθμζνθσ δραςτθριότθτασ τθσ λιπάςθσ του λιπϊδουσ ιςτοφ που 

παρατθρείται ςε αυξθμζνεσ ςυγκεντρϊςεισ λεπτίνθσ. (7) Σζλοσ, ςυμβάλει ςτθν 

ρφκμιςθ τθσ ομοιόςταςθσ τθσ γλυκόηθσ ανεξάρτθτα από τισ δράςεισ τθσ επί τθσ 
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πρόςλθψθσ τροφισ, τθσ ενεργειακισ δαπάνθσ και του ςωματικοφ βάρουσ. Θ 

λεπτίνθ βελτιϊνει τθν ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ ςτο ιπαρ και ςτουσ ςκελετικοφσ 

μφεσ και ρυκμίηει τθν λειτουργία των β-παγκρεατικϊν κυττάρων. (41)  

 

΢τθν αντίκετθ περίπτωςθ, δθλαδι όταν παρατθρείται μείωςθ τθσ ζκκριςθσ 

τθσ λεπτίνθσ παρατθρείται μείωςθ των αποκθκϊν του λίπουσ, προκαλείται αφξθςθ 

τθσ όρεξθσ, μειωμζνθ ενεργειακι δαπάνθ και τελικά αφξθςθ του ςωματικοφ 

βάρουσ. Γίνεται κατανοθτό επομζνωσ, για ποιο λόγο κεωρείται ωσ ο κφριοσ 

παράγοντασ που ευκφνεται για τθ μακροπρόκεςμθ εναρμόνιςθ τθσ πρόςλθψθσ 

τροφισ με τθν κατανάλωςθ ενζργειασ, με ςτόχο το ςυνολικό ενεργειακό 

περιεχόμενο του ςϊματοσ να παραμζνει ιςορροπθμζνο και το ςωματικό βάροσ 

ςτακερό. (1)  

 

Θ ανεπάρκεια λεπτίνθσ ςτον άνκρωπο, ςχετίηεται με τθν εμφάνιςθ 

παχυςαρκίασ, δυςανεξία ςτθ γλυκόηθ, αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ και θ οποία μπορεί 

να αντιςτραφεί με κεραπεία αντικατάςταςθσ λεπτίνθσ. Σα επίπεδά τθσ ςχετίηονται 

κετικά με το ςωματικό λίποσ ςε παχφςαρκα άτομα και μειϊνεται ςε αδφνατα 

άτομα. (10)  

 

2.2.6. Ομεντίνθ 

 

Αποτελεί μία λιποκυτταροκίνθ μεγζκουσ 38-40 kDa, που παράγεται και 

εκφράηεται κυρίωσ ςτο ςπλαγχνικό λιπϊδθ ιςτό. Ενιςχφει τθν πρόςλθψθ τθσ 

γλυκόηθσ που διεγείρεται από τθν ινςουλίνθ ςτα ανκρϊπινα λιποκφτταρα και για 

αυτό διότι αποτελεί μία ειδικι αποκικθ αδιπονεκτίνθσ με ινςουλινοευαίςκθτεσ και 

αντιφλεγμονϊδεισ επιδράςεισ. ΢ε άτομα που εμφανίηουν αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ 

και παχυςαρκία θ ζκφραςι τθσ είναι μειωμζνθ. Σα επίπεδα τθσ ςτον ορό 

ςχετίηονται αρνθτικά με το ΔΜ΢ και τα επίπεδα τθσ ινςουλίνθσ οροφ. (10)  

Θ ομεντίνθ φαίνεται να διαδραματίηει προςτατευτικό ρόλο ςε πολλζσ 

μεταβολικζσ διαταραχζσ όπωσ θ ακθροςκλιρωςθ, οι ςχετιηόμενεσ με τθν 

παχυςαρκίασ καρδιακζσ διαταραχζσ και θ υπζρταςθ λόγω τθσ αγγειοδιαςταλτικισ 
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τθσ δράςθσ ςτα αιμοφόρα αγγεία. (10) Από ζρευνεσ ςε ποντίκια διαπιςτϊκθκε πωσ 

θ ομεντίνθ οδιγθςε ςτθ μείωςθ τθσ μεταγραφισ CART αλλά και ςτθν ζκφραςθ τθσ 

CRH (ορμόνθ απελευκζρωςθσ κορτικοτροπίνθσ). Θ οποιομελανοκορτίνθ (POMC), θ 

AgRP, το ΝΡΤ και θ ζκφραςθ τθσ ορεξίνθσ-Α δεν τροποποιικθκε. ΢υμπεραςματικά, 

οι ορεξιογόνεσ δράςεισ τθσ ομεντίνθσ-1 κα μποροφςαν να ςυνδζονται με τθν 

μειωμζνθ ζκφραςθ των γονιδίων του CART και CRH και λόγω τθσ αυξθμζνθσ 

ςφνκεςθσ ΝΕ θ οποία απελευκερϊνεται από τον υποκάλαμο. (66) 

 

2.2.7. Προγρανουλίνθ (PGRN) 

 

Θ προγρανουλίνθ εκφράηεται ςτα λιποκφτταρα και ςτα μακροφάγα του 

λιπϊδουσ ιςτοφ και ςυμμετζχει ςτθν ανάπτυξθ αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ και ςτθν 

εμφάνιςθ παχυςαρκίασ. (67) Ζχει μζγεκοσ 66 με 68 kDa και φαίνεται να παίηει ρόλο 

και ςε άλλεσ λειτουργίεσ όπωσ ο κυτταρικόσ κφκλοσ, θ εξζλιξθ, θ αγγειογζνεςθ, θ 

εποφλωςθ των τραυμάτων, ο καρκίνοσ και οι νευροεκφυλιςτικζσ αςκζνειεσ. (68) Θ 

προγρανουλίνθ είναι γνωςτι και ωσ προεπικυλίνθ που προζρχεται από κφτταρα του 

αυξθτικοφ παράγοντα (PCDGF). (68) Φαίνεται πωσ κα μποροφςε να λειτουργιςει ωσ 

μία κυτταροκίνθ που ςυμμετζχει ςτθ ρφκμιςθ τθσ πρόςλθψθσ τροφισ και ςτθν 

ενεργειακι ιςορροπία. Προάγει τθν αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ αυξάνοντασ τα 

επίπεδα τθσ IL-6 και αναςτζλλοντασ τον καταρράκτθ ςθματοδότθςθσ τθσ 

ινςουλίνθσ. (67) ΢ε αςκενείσ με μεταβολικό ςφνδρομο φάνθκε πωσ τα επίπεδά τθσ 

προγρανουλίνθσ ςτον ορό ςχετίηονται κετικά με το ΔΜ΢, τθν ινςουλίνθ νθςτείασ, τθ 

γλυκόηθ νθςτείασ, τθν γλυκοηυλιωμζνθ αιμοςφαιρίνθ Α1c, τα τριγλυκερίδια κακϊσ 

και αρνθτικά με τθν HDL χολθςτερόλθ. (69) 

 

2.2.8. Ρεηιςτίνθ 

 

Θ ρεηιςτίνθ αποτελεί ζνα πεπτιδικό μορίου μεγζκουσ 12.5 kDa που 

κωδικοποιείται από το ανκρϊπινο γονίδιο RETN. (5) ΢τα τρωκτικά εκφράηεται από 

τα ϊριμα αλλά και από τα πρόδρομα λιποκφτταρα. (10) (26) ΢τουσ ανκρϊπουσ 
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εκφράηεται ςε μεγάλο βακμό ςτα περιφερικά μονοπφρθνα κφτταρα και ςε λιγότερο 

βακμό ςτα λιποκφτταρα και ςτα πρόδρομα λιποκφτταρα κυρίωσ τθσ περιοχισ των 

ςπλάγχνων. (5) (26) Διαφοροποίθςθ ςτθν ποςότθτα ζκφραςθσ τθσ ρεηιςτίνθσ 

παρατθρείται μόνο κατά τθν λιπογζνεςθ, με τα υψθλότερα ποςοςτά να 

παρατθροφνται κατά τθν πρόδρομθ μορφι των κυττάρων του λιπϊδουσ ιςτοφ. (36) 

Λόγω τθσ παραγωγισ τθσ κυρίωσ από τα μονοκφτταρα και τα μακροφάγα ςτον 

άνκρωπο, θ δράςθ τθσ ωσ λιποκυτταροκίνθ ζχει αμφιςβθτθκεί. (3) Θ ρεηιςτίνθ 

απελευκερϊνεται κυρίωσ ςε καταςτάςεισ παχυςαρκίασ, οδθγϊντασ με αυτό τον 

τρόπο ςε αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ αυξάνοντασ επομζνωσ το κίνδυνο εμφάνιςθσ 

ςακχαρϊδουσ διαβιτθ τφπου ΛΛ. (10) Σα υψθλά επίπεδά τθσ ςτο πλάςμα αποτελοφν 

προγνωςτικό δείκτθ για τα καρδιαγγειακά νοςιματα και τθ ςτεφανιαία 

ακθροςκλιρωςθ. (70) Θ κφρια ςθμαςία τθσ ζκφραςισ τθσ ρεηιςτίνθσ ςτον άνκρωπο 

είναι θ ρφκμιςθ τθσ φλεγμονϊδουσ διεργαςίασ με ανοςοϊκά κφτταρα και 

λιποκφτταρα που επθρεάηουν άμεςα τθν ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ. (10)  

 

2.2.9. aP2 (a lipid-activated adipocytokine) 

 

Σο aP2 ζχει μελετθκεί εκτενϊσ ωσ βαςικόσ ενδοκυτταρικόσ ρυκμιςτισ του 

μεταβολιςμοφ των λιπιδίων και τθσ φλεγμονισ ςτθ μεταβολικι νόςο. Παρόλα αυτά, 

θ πρόςφατθ ανακάλυψθ τθσ ωσ τθν πρϊτθ λιποκυτταροκίνθ που θ ζκκριςθ τθσ 

ρυκμίηεται από τα ελεφκερα λιπαρά οξζα που προζρχονται από τθ λιπόλυςθ, 

υποδθλϊνει πωσ κα μποροφςε να λειτουργιςει και ωσ αιςκθτιρασ λιπιδίων ςτα 

λιποκφτταρα. Ακόμθ μπορεί να μεταφζρει ςυγκεκριμζνα λιπίδια διαμζςου τθσ 

κυκλοφορίασ του αίματοσ ςε ςυγκεκριμζνα όργανα, αλλά και να δρα δυνθτικά από 

αυτά. (Εικόνα 23) (56) 
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Εικόνα 23: Η aP2 εκκρίνεται από τα λιποκφτταρα μζςω μιασ διαδικαςίασ που 

ρυκμίηεται από τθ νθςτεία και τθ λιπόλυςθ. Λόγω τθσ μεταφοράσ τθσ ςτο πλάςμα, 

μπορεί να δράςει ςε απομακρυςμζνουσ ιςτοφσ όπωσ ςτο ιπαρ όπου ενιςχφει τθν 

οδό τθσ γλυκονεογζνεςθσ. Επίςθσ μπορεί να αλλθλεπιδρά τοπικά με τα μακροφάγα 

των λιποκυττάρων ενϊ ςε άλλα όργανα θ δράςθ τθσ διερευνάται. (56) 

 

2.2.10. IL-6 (Iντερλευκίνθ-6) 

  

Θ ιντερλευκίνθ-6 (IL-6), μπορεί να απελευκερωκεί από μία μεγάλθ ποικιλία 

κυττάρων όπωσ τα λιποκφτταρα, τα ενδοκθλιακά κφτταρα, τα β-παγκρεατικά 

κφτταρα, τα μακροφάγα και τα μονοκφτταρα. ΢τισ κφριεσ δράςεισ τθσ 

περιλαμβάνονται θ ομοιόςταςθ τθσ ενζργειασ και θ φλεγμονϊδθ απάντθςθ. 

Αποτελεί μία από τισ ςθμαντικότερεσ προφλεγμονϊδθσ κυτταροκίνεσ, θ ζκφραςθ 

τθσ οποίασ αυξάνεται από το λιπϊδθ ιςτό παχφςαρκων ατόμων. (64) (56) Θ ζκκριςθ 

τθσ IL-6 πραγματοποιείται ςε μεγάλο ποςοςτό και από τον ανκρϊπινο λιπϊδθ ιςτό. 

(71) Θ ποςότθτα αυτι αγγίηει ζωσ και το 1/3 των κυκλοφοροφντων ποςοτιτων IL-6 

και θ ζκκριςθ τθσ από το ςπλαγχνικό ιςτό είναι 2 ζωσ και 3 φορζσ μεγαλφτερθ ςε 

ςχζςθ με τον υποδόριο. (22) Κυκλοφορεί με πολλζσ γλυκοηυλιωμζνεσ μορφζσ 

μεταξφ των οποίων θ 22 kDa και θ 27 kDa. Σζλοσ, εμπλζκεται ςτθν άμυνα του 

ξενιςτι αλλά και ςτο μεταβολιςμό τθσ γλυκόηθσ και των λιπιδίων. (10)  
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Επίςθσ θ IL-6 διεγείρει τθν λιπόλυςθ ςτον λιπϊδθ ιςτό, αυξάνει τθ 

γλυκόλυςθ ςτουσ μφεσ και βελτιϊνει τθν ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ. (50) Ακόμθ 

αναςτζλλει τθν πρόςλθψθ τροφισ, αυξάνει τθν ενεργειακι δαπάνθ και οδθγεί 

τελικά ςτθ μείωςθ του ςωματικοφ βάρουσ. (58) Σζλοσ, θ ιντερλευκίνθ-6 αυξάνει τθν 

ζκκριςθ των θπατικϊν τριγλυκεριδίων και μπορεί ωσ εκ τοφτου να ςυμβάλει ςτθ 

υπερτριγλυκεριδαιμία που απαντάται κατά τθν ςπλαγχνικι παχυςαρκία. (71) 

Αυξθμζνα επίπεδα τθσ ςτο πλάςμα εντοπίηονται ςε αςκενείσ με παχυςαρκία ενϊ 

φαίνεται επίςθσ να ςυμμετζχουν ςτθν ανάπτυξθ αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ και 

ςτον ςακχαρϊδθ διαβιτθ τφπου ΛΛ. (72) (73) Ακόμθ θ IL-6 μπορεί να αναςτείλει τον 

καταρράκτθ ςθματοδότθςθσ τθσ ινςουλίνθσ και να οδθγιςει ςε δυςλειτουργία του 

υποδοχζα τθσ. (74) 

 

2.2.11. PAI-1 (plasminogen activator inhibitor-1) 

 

Ο αναςτολζασ του ενεργοποιθτι του πλαςμινογόνου (PAI-1) ςυντίκεται 

κυρίωσ από το ανκρϊπινο λιπϊδθ ιςτό και ειδικά από το ςπλαγχνικό λίποσ. Ωσ 

κυρίαρχοσ αναςτολζασ του ινωδολυτικοφ ςυςτιματοσ ςυμβάλει ςτθν διαδικαςία 

τθσ κρομβογζνεςθσ αλλά επιδρά και ςτθ ρφκμιςθ του λιπϊδουσ ιςτοφ, αυξάνοντασ 

τθ ροι του αίματοσ και το κίνδυνο εμφάνιςθσ αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ. (64) Σα 

επίπεδά του ςτο πλάςμα είναι αυξθμζνα κατά τθν παχυςαρκία και κατά τθν 

ινςουλινοαντίςταςθ. (41)  

 

2.2.12. PEDF (pigment epithelium-derived factor) 

 

Ο PEDF (pigment epithelium-derived factor) ζχει μζγεκοσ 50 kDa και 

προςδιορίςτθκε για πρϊτθ φορά ςτα επικθλιακά κφτταρα του ανκρϊπινου 

αμφιβλθςτροειδοφσ. Αποδείχκθκε πωσ θ ζκφραςθ τθσ ςε λιποκφτταρα ποντικιϊν 

ςχετίηεται κετικά με τθν παχυςαρκία και τθν αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ. (10) 

Αποτελεί μία από τισ λιποκυτταροκίνεσ που εμπλζκονται ςτθν ανάπτυξθ τθσ 
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αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ, ςτον διαβιτθ και ςτισ διαταραχζσ που ςχετίηονται με 

τθν παχυςαρκία. (75) 

 

2.2.13. TGF-β (transforming growth beta) 

 

Ο TGF-β (transforming growth beta) ζχει ποικίλεσ βιολογικζσ επιδράςεισ 

ςυμπεριλαμβανομζνου τον πολλαπλαςιαςμό, τθ διαφοροποίθςθ και τθν απόπτωςθ 

πολλϊν κυττάρων ςυμπεριλαμβανομζνων και των λιποκυττάρων. (10) ΢ε 

εργαςτθριακζσ μελζτεσ διαπιςτϊκθκε πωσ διεγείρει τον πολλαπλαςιαςμό των 

πρόδρομων λιποκυττάρων και αναςτζλλει τθν λιπογζνεςθ. Θ υπερζκφραςθ του 

TGF-β επιδεινϊνει τθν ανάπτυξθ τθσ λιπϊδουσ μάηασ και φαίνεται να εμπλζκεται 

ςτθν εμφάνιςθ καρδιαγγειακϊν πακιςεων. (3) (36) 

 

2.2.14. TNF-α (Παράγοντασ Νζκρωςθσ Όγκου) 

 

Ο παράγοντασ νζκρωςθσ όγκου (TNF-α) ςυντίκεται ωσ διαμεμβρανικι 

πρωτεΐνθ μεγζκουσ 26 kDa αλλά θ τελικι τθσ μορφι είναι μια μεταλλοπρωτεϊνάςθ 

μεγζκουσ 17 kDa. Παρεμβαίνει μζςω του υποδοχζα τθσ ινςουλίνθσ ςτθν ανάπτυξθ 

τθσ αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ κατά τθν παχυςαρκία. (10) Ο TNF-α επθρεάηει όχι 

μόνο τθ φλεγμονϊδθ απόκριςθ και το ανοςοποιθτικό ςφςτθμα του οργανιςμοφ 

αλλά εμπλζκεται και ςτθν κυτταρικι απόπτωςθ και τον μεταβολιςμό των λιπιδίων 

αυξάνοντασ τθν θπατικι λιπογζνεςθ. (64) ΢φμφωνα με τον Kern et al., 2001 θ 

αυξθμζνθ παραγωγι ΣNF-a ςτα ανκρϊπινα λιποκφτταρα ςχετίηεται κετικά με το 

βακμό τθσ παχυςαρκίασ, τα επίπεδα ινςουλίνθσ κακϊσ και τθν ινςουλινοαντίςταςθ. 

(76) Ωςτόςο, φαίνεται πωσ τα αυξθμζνα επίπεδα του TNF-α που παρατθροφνται 

ςτθν παχυςαρκία είναι αποτζλεςμα τθσ αυξθμζνθσ διικθςθσ του λιπϊδουσ ιςτοφ 

από τα Μ1 μακροφάγα. (10)  

 

Ο TNF-α διεγείρει άμεςα τθν θπατικι λιπογζνεςθ, αναςτζλλει τθ δράςθ τθσ 

λιποπρωτεϊνικισ λιπάςθσ, μειϊνει τθ δραςτικότθτα τθσ κινάςθσ τθσ τυροςίνθσ του 
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υποδοχζα τθσ ινςουλίνθσ και διεγείρει τθ λιπόλυςθ. (55) (56) Αναςτζλλει τθν 

πρόςλθψθ τροφισ και διεγείρει τθν λιπόλυςθ με αποτζλεςμα τθν αφξθςθ τθσ 

απελευκζρωςθσ των λιπαρϊν οξζων από τα λιποκφτταρα αλλά και των πολφ 

χαμθλισ πυκνότθτασ λιποπρωτεϊνϊν (VLDL). (73) (58) Αυτι θ παρατθροφμενθ 

αφξθςθ τθσ απελευκζρωςθσ ελεφκερων λιπαρϊν οξζων ςτθν κυκλοφορία οδθγεί 

ςτθν εμφάνιςθ ινςουλινοαντίςταςθσ ςτο ιπαρ και ςτουσ ςκελετικοφσ μφεσ. (10) 

Εκτόσ αυτοφ ο TNF-α αποτελεί παράγοντα του πολφπλοκου δικτφου φλεγμονισ. (41) 

Σζλοσ, θ διαχείριςθ του TNF-α καταςτζλλει τθν ινςουλινοευαίςκθτθ επίδραςθ τθσ 

αδιπονεκίνθσ και ταυτόχρονα αυξάνει τθν δράςθ του υποδοχζα λεπτίνθσ ενϊ θ 

χοριγθςθ αδιπονεκίνθσ αποδυναμϊνει τθν ινςουλινοαντίςταςθ που παρατθρείται 

από τθ χοριγθςθ του TNF-α. (77)  

 

2.3. Ορμόνεσ που επιδροφν ςτον ζλεγχο τθσ λιπϊδουσ μάηασ 

2.3.1. Ινςουλίνθ 

 

Θ ινςουλίνθ αποτελεί ζνα ακόμθ αγγελιοφόρο μόριο που διαδραματίηει 

ςθμαντικό ρόλο ςτο μεταβολιςμό των λιπϊν, των υδατανκράκων και των 

πρωτεϊνϊν αλλά και ςτον μακροπρόκεςμο ζλεγχο του ςωματικοφ βάρουσ, διότι 

επάγει τθν πρόςλθψθ τθσ γλυκόηθσ από τα κφτταρα για τθν ενεργειακι 

εκμετάλλευςι τθσ ι για τθν μετατροπι τθσ ςτισ αντίςτοιχεσ αποκθκευτικζσ δομζσ 

τθσ. (1) Εκτόσ αυτοφ θ ποςότθτα ινςουλίνθσ που απελευκερϊνεται εμφανίηει 

αναλογικι ςχζςθ με το ποςοςτό του ςωματικοφ λίπουσ του οργανιςμοφ. Διαμζςου 

τθσ κυκλοφορίασ του αίματοσ διαπερνά τον αιματοεγκεφαλικό φραγμό και δρα επί 

των νευρϊνων του υποκαλάμου που ρυκμίηουν τθν ενεργειακι ομοιόςταςθ μζςω 

αναςτολισ τθσ ζκκριςθσ του ΝΡΤ, καταςτζλλοντασ ζτςι 9τθν περαιτζρω πρόςλθψθ 

τροφισ. Για το λόγο αυτό ςυμπεριλαμβάνεται ςτα μόρια που ςθματοδοτοφν τθν 

λιπαρότθτα του ςϊματοσ μαηί με τθν λεπτίνθ. (15) (78) (1) 

 

Σο πρωτεϊνικό μόριο τθσ ινςουλίνθσ ζχει μοριακό βάροσ 5,808 kDa, 

αποτελείται από δφο αλυςίδεσ αμινοξζων και παράγεται από τα β-παγκρεατικά 
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κφτταρα. Μόρια ιδθ ςχθματιςμζνθσ ινςουλίνθσ βρίςκονται αποκθκευμζνα ςτα 

κφτταρα των β-νθςιδίων του Langerhans, τα οποία ςε μία απότομθ αφξθςθ τθσ 

γλυκόηθσ και άλλων ςυςτατικϊν του αίματοσ οδθγοφνται ςτθν απελευκζρωςθ τουσ 

ςτο πλάςμα. (8) Υςτερα από τθν πρόςδεςθ τθσ ινςουλίνθσ ςτουσ υποδοχείσ τθσ, οι 

μεμβράνεσ των μυϊκϊν κυττάρων, των λιποκυττάρων και άλλων τφπων κυττάρων 

του ςϊματοσ γίνονται πολφ διαπερατζσ ςτθ γλυκόηθ με αποτζλεςμα τθ γριγορθ 

είςοδό τθσ ςτα κφτταρα. Λόγω του γεγονότοσ ότι αυξάνει το ρυκμό χρθςιμοποίθςθσ 

τθσ γλυκόηθσ από πολλοφσ ιςτοφσ για τθν ενεργειακι τουσ κάλυψθ, οδθγεί ςτθν 

«εξοικονόμθςθ» του λιπϊδουσ ιςτοφ. (8) Επίςθσ, διεγείρει τθν αποκικευςθ των 

κρεπτικϊν ςυςτατικϊν, μζςω τθσ ςφνκεςθσ λιπαρϊν οξζων ςτο λιπϊδθ ιςτό, τθσ 

ενεργοποίθςθσ του ακζτυλο-CoA αλλά και με παράλλθλθ απενεργοποίθςθ τθσ 

ορμονοευαίςκθτθσ λιπάςθσ, ιδιαίτερα ςε μεταγευματικι φάςθ. (7)  

 

Υςτερα από τθν κατανάλωςθ φαγθτοφ, θ ινςουλίνθ επιδρά ςτο λιπϊδθ ιςτό 

μζςω διαφορετικϊν δράςεων. Αρχικά διεγείρει τθν πρόςλθψθ γλυκόηθσ ςτα 

λιποκφτταρα μζςω των μεταφορζων γλυκόηθσ GLUT-4 (glucose transporter). (7) ΢ε 

επίπεδο λιπϊδουσ ιςτοφ, θ ινςουλίνθ ενιςχφει τθν είςοδο των λιπαρϊν οξζων από 

το αίμα ςτα λιποκφτταρα. (1) Προωκεί τθ διαφοροποίθςθ των πρόδρομων 

λιποκυττάρων ςε λιποκφτταρα αυξάνοντασ τθν πρόςλθψθ γλυκόηθσ και λιπαρϊν 

οξζων που προζρχονται από τισ λιποπρωτεΐνεσ του πλάςματοσ με αποτζλεςμα τθν 

αφξθςθ τθσ λιπογζνεςθσ ςτα ϊριμα λιποκφτταρα. (41) Ακόμθ θ ινςουλίνθ μειϊνει 

τθν λιπόλυςθ μζςω αναςτολισ τθσ LPL, με αποτζλεςμα τθ μείωςθ τθσ υδρόλυςθσ 

των αποκεμάτων τριακυλογλυκερολϊν και τθσ απελευκζρωςθσ μθ 

εςτεροποιθμζνων λιπαρϊν οξζων ςτθν κυκλοφορία του αίματοσ. (7) Εκτόσ αυτοφ 

ςχθματίηει μεγάλεσ ποςότθτεσ α-γλυκεροφωςφατάςθσ, μίασ ουςίασ που 

προμθκεφει τθ γλυκερόλθ για τθ ςφνκεςθ των τριγλυκεριδίων. Επομζνωσ, εάν δεν 

υπάρχει ινςουλίνθ για να διευκολφνει τθν είςοδο τθσ γλυκόηθσ ςτα λιποκφτταρα, θ 

εναποκικευςθ των λιπαρϊν οξζων που μεταφζρονται από το ιπαρ ςτισ 

λιποπρωτεΐνεσ παρεμποδίηονται πλιρωσ. (8) Ωςτόςο ςε φάςθ νθςτείασ, όπου θ 

ζκκριςθ ινςουλίνθσ είναι χαμθλι, λίγθ ι κακόλου, ο ρυκμόσ ειςόδου γλυκόηθσ ςτα 

κφτταρα μειϊνεται και επικρατοφν αντίκετεσ καταςτάςεισ από αυτζσ που ιδθ 

αναφζρκθκαν. (7)  



 
92 

 

Από όςα προαναφζρκθκαν, γίνεται κατανοθτό πωσ θ ινςουλίνθ προάγει τθν 

ςφνκεςθ λιπαρϊν οξζων αλλά και τθ χρθςιμοποίθςθ των υδατανκράκων ενϊ 

μειϊνει τθν β-οξείδωςθ των λιπϊν. (7) Αυτόσ ο μθχανιςμόσ ελζγχεται κατά κφριο 

λόγο από τθ ςυγκζντρωςθ γλυκόηθσ ςτο αίμα, που χαρακτθρίηεται από ανάλογθ 

ςχζςθ. Επομζνωσ, ο ζλεγχοσ, λεπτό προσ λεπτό, ποια από τισ δφο ουςίεσ, θ γλυκόηθ 

ι το λίποσ, κα χρθςιμοποιθκοφν για τθν παραγωγι ενζργειασ, αποτελεί μία από τισ 

πιο ςθμαντικζσ λειτουργίεσ τθσ ινςουλίνθσ. (8) Ωςτόςο δρϊντασ όπωσ και θ λεπτίνθ 

ςτο μεταβολιςμό των περιφερειακϊν πθγϊν ενζργειασ και τθσ κεντρικισ επίδραςθσ 

τουσ, αναςτζλλει τθν θπατικι γλυκονεογζνεςθ. (79) (80)  

 

2.3.2. Αδρεναλίνθ και νοραδρεναλίνθ. 

 

 ΢τισ ΘΠΑ ονομάηονται εναλλακτικά επινεφρίνθ και νορεπινεφρίνθ αντίςτοιχα 

ι ςυνολικά κατεχολαμίνεσ. Παράγονται ωσ αποτζλεςμα τθσ διζγερςθσ του 

ςυμπακθτικοφ νευρικοφ ςυςτιματοσ, όπωσ ςε περιπτϊςεισ ζντονου stress, αλλά και 

κατά τθν ζντονθ ςωματικι άςκθςθ. Από τθ μυελϊδθ μοίρα των επινεφριδίων 

εκλφεται ςχεδόν 80% αδρεναλίνθ και το υπόλοιπο 20% νοραδρεναλίνθ. (1) 

 

Θ αδρεναλίνθ προκαλεί τθν κινθτοποίθςθ των αποκθκευμζνων 

υδατανκράκων και λιπϊν με ςκοπό τθν άμεςθ διακεςιμότθτα τουσ ωσ πθγζσ 

ενζργειασ για τθν τζλεςθ μυϊκοφ ζργου. Επίςθσ αναςτζλλει τθν ζκκριςθ ινςουλίνθσ 

και διεγείρει τθν ζκκριςθ γλυκαγόνθσ αλλά και τθν γλυκογονόλυςθ οδθγϊντασ ςτθν 

επικυμθτι αφξθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ και λιπαρϊν οξζων ςτο αίμα. (1) Σο 

cAMP που παράγεται ωσ αποτζλεςμα τθσ δράςθσ τθσ αδρεναλίνθσ διεγείρει τθν 

πρωτεϊνικι κινάςθ με αποτζλεςμα να δρα με δφο διαφορετικοφσ μθχανιςμοφσ. 

Επιδρά ςτα επίπεδα τθσ LPL μειϊνοντασ τα, και ενεργοποιεί τθν ενδοκυτταρικι 

ορμονοευαίςκθτθ λιπάςθ θ οποία βρίςκεται ςε αφκονία ςτα λιποκφτταρα. Με αυτό 

τον τρόπο καταλφεται θ γριγορθ υδρόλυςθ των τριακυλογλυκερολϊν που 

βρίςκονται αποκθκευμζνα ςτο λιπϊδθ ιςτό, με αποτζλεςμα τθν απελευκζρωςθ 

λιπαρϊν οξζων ςτθν κυκλοφορία του αίματοσ. (7) Θ ςυγκζντρωςθ των ελεφκερων 



 
93 

λιπαρϊν οξζων μπορεί να αυξθκεί 5 με 8 φορζσ και ο ρυκμόσ χρθςιμοποίθςθσ του 

λίπουσ αυξάνεται εντυπωςιακά. (8) Λόγω των εκτεταμζνων δράςεων τθσ θ 

αδρεναλίνθ αυξάνει τελικά το μεταβολικό ρυκμό του οργανιςμοφ, διότι ο 

μεταβολιςμόσ πολλϊν ιςτϊν είναι γρθγορότεροσ. (1) 

 

΢τα φαιά λιποκφτταρα θ νοραδρεναλίνθ μπορεί να ςυνδεκεί και με τουσ 

τρεισ τφπουσ αδρενεργικϊν υποδοχζων, β, α2 και α1, ςθματοδοτϊντασ τθν ζναρξθ 

ςθματοδοτικϊν μονοπατιϊν, το πιο γνωςτό το οποίο είναι θ διζγερςθ τθσ 

κερμογζνεςθσ. Θ ςειρά επιδράςεων τθσ ξεκινά ςε επίπεδο πρόδρομων 

λιποκυττάρων, όπου θ διεγερτικι δράςθ τθσ νοραδρεναλίνθσ οδθγεί ςτθν αφξθςθ 

του πολλαπλαςιαςμοφ των κυττάρων μζςω μίασ διαδικαςίασ που περιλαμβάνει τον 

β1 αδρενεργικό υποδοχζα και το cAMP. Εκτόσ αυτοφ μειϊνει τθν ζκφραςθ του 

C/EBPα και του PPARγ γεγονόσ το οποίο αποτελεί απαραίτθτθ διαδικαςία για τθν 

ςυνζχιςθ του πολλαπλαςιαςμοφ. Θ δράςθ τθσ ςτα πρόδρομα λιποκφτταρα δεν 

επάγει τθν ζκφραςθ τθσ UCP1 και επομζνωσ δεν μπορεί να διεγείρει τθν 

κερμογενετικι ικανότθτα που απαντάται μόνο ςτα ϊριμα φαιά λιποκφτταρα. Θ 

νοραδρεναλίνθ προωκεί τθν διαφοροποίθςθ των φαιϊν πρόδρομων λιποκυττάρων 

ςε ϊριμα κατά τθν οποία αλλάηει θ μορφολογία των κυττάρων με αποτζλεςμα τθν 

αφξθςθ τθσ ζκφραςθσ γονιδίων τα οποία παρζμεναν ανενεργά μζχρι αυτι τθ 

ςτιγμι. (20) (42) Αυτι θ διαμεςολαβοφμενθ ενεργοποίθςθ τθσ κερμογζνεςθσ, 

προωκεί τθν μετατροπι τθσ ενζργειασ που περιζχεται ςτα υποςτρϊματα, όπωσ τα 

τριγλυκερίδια, ςε κερμότθτα. (18) 

 

2.3.3. Αυξθτικι ορμόνθ (GH) 

 

Θ αυξθτικι ορμόνθ (GH) ι αλλιϊσ ςωματοτρόποσ ορμόνθ (SH), είναι μία 

πρωτεΐνθ μικουσ 191 αμινοξζων και μοριακοφ βάρουσ 22,005 kDa. Θ ζκκριςι τθσ 

διεγείρεται από τθν GHRH (εκλυτικι ορμόνθ τθσ αυξθτικισ ορμόνθσ, growth 

hormone releasing hormone) ενϊ αναςτζλλεται με τθν δράςθ τθσ GHIH 

(αναςταλτικι ορμόνθ τθσ αυξθτικισ ορμόνθσ, growth hormone inhibiting hormone), 

γνωςτι και ωσ ςωματοςτατίνθ. Κφρια λειτουργία τθσ αποτελεί τόςο θ αφξθςθ του 
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μεγζκουσ των κυττάρων αλλά και του αρικμοφ τουσ με τισ διαδικαςίεσ τθσ 

υπερτροφίασ και υπερπλαςίασ. (1) Επιπροςκζτωσ, θ δράςθ τθσ ςτο λιπϊδθ ιςτό, θ 

οποία ζχει μικρι ςθμαςία για τθ ςυνολικι ρφκμιςθ του μεταβολιςμοφ των 

ενεργειακϊν πθγϊν, παρατθρείται κατά τθν άςκθςθ, το ςτρεσ, τθν ςοβαρι 

υπογλυκαιμία και κυρίωσ κατά το βακφ φπνο. Θ αυξθτικι ορμόνθ επάγει τθν 

αποδόμθςθ των αποκθκευμζνων ςτο λιπϊδθ ιςτό τριγλυκεριδίων και κατά 

ςυνζπεια αυξάνει τθ ςυγκζντρωςθ τουσ ςτα υγρά του οργανιςμοφ. Επιπλζον 

αυξάνει τθ μετατροπι των λιπαρϊν οξζων ςε ακζτυλο-ςυνζνηυμο Α το οποίο ςτθ 

ςυνζχεια χρθςιμοποιείται ωσ ενζργεια. Ζτςι κάτω από τθν επίδραςθ τθσ αυξθτικισ 

ορμόνθσ χρθςιμοποιείται κατά προτίμθςθ λίποσ και όχι υδατάνκρακεσ, με 

αποτζλεςμα τθν αλλαγι τθσ ςφνκεςθσ του ςϊματοσ, μειϊνοντασ τθν εναπόκεςθ 

λίπουσ και προάγοντασ τθν πρωτεϊνοςφνκεςθ ςε όλα τα κφτταρα του οργανιςμοφ. 

(8) 

 

Ο πυρινασ του υποκαλάμου που προκαλεί τθν ζκκριςθ αυξθτικισ ορμόνθσ 

είναι ο ζςω κοιλιακόσ πυρινασ, ο ίδιοσ δθλαδι που βοθκά ςτον ζλεγχο και άλλων 

τομζων του μεταβολιςμοφ όπωσ είναι θ πείνα και θ πρόςλθψθ τροφισ. Σο 

μεγαλφτερο χρονικό διάςτθμα τθσ θμζρασ, τα επίπεδά τθσ τείνουν να είναι χαμθλά 

και ςχετικά ςτακερά. Ωςτόςο μία ϊρα μετά τθν ζναρξθ του βακζουσ φπνου θ 

ζκκριςθ τθσ αυξάνεται ζωσ και πζντε φορζσ περιςςότερο. (1) Θ φυςιολογικι 

ςυγκζντρωςθ αυξθτικισ ορμόνθσ ςτο πλάςμα ενόσ ενιλικου ανκρϊπου είναι 

περίπου 3 ng/mL και ςτο πλάςμα παιδιοφ περίπου 5 ng/mL. ΢υχνά οι τιμζσ αυτζσ 

αυξάνουν μζχρι και 50 ng/mL ςε περιπτϊςεισ εξάντλθςθσ των αποκεμάτων 

πρωτεϊνϊν ι υδατανκράκων του οργανιςμοφ. (8) Οι αυξθμζνεσ τιμζσ τθσ που 

παρατθροφνται κατά τθν άςκθςθ μπορεί εν μζρει να ευκφνονται για τισ επιδράςεισ 

τθσ άςκθςθσ ςτθ ςφςταςθ του ςϊματοσ κατά τθν οποία παρατθρείται μείωςθ του 

ποςοςτοφ ςωματικοφ λίπουσ και αφξθςθ τθσ ιςχνισ μάηασ του ςϊματοσ. Θ ζκκριςι 

τθσ τυπικά κορυφϊνεται κατά τθν τρίτθ δεκαετία τθσ ηωισ ενόσ ατόμου, γεγονόσ 

που μπορεί να ςυμβάλει και ςτθν ανάπτυξθ πολλϊν από τα χαρακτθριςτικά τθσ 

γιρανςθσ, όπωσ είναι θ αφξθςθ τθσ εναπόκεςθσ λίπουσ και θ μειωμζνθ μυϊκι μάηα. 

Θ GH επιτελεί τισ δράςεισ τθσ μζςω των ινςουλινομιμθτικϊν αυξθτικϊν παραγόντων 

(IGF, insulin growth factor), οι οποίοι παράγονται από πολλοφσ ιςτοφσ. (1) 
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΢υγκεκριμζνα θ μεγαλφτερθ ποςότθτα IGF-1 προζρχεται από το ιπαρ και θ ςφνκεςθ 

τθσ διεγείρεται από τθν αυξθτικι ορμόνθ. (1) Ο IGF-1 ςτθν ςυνζχεια διεγείρει τον 

πολλαπλαςιαςμό μίασ ποικιλίασ κυττάρων και τα επίπεδα τθσ αυξάνονται 

εντυπωςιακά κατά τθ διάρκεια τθσ εφθβείασ ωσ απάντθςθ ςτθ μζτρια αφξθςθ τθσ 

αυξθτικισ ορμόνθσ. (10) 

 

2.3.4. Κορτιηόλθ 

 

Θ κορτιηόλθ ανικει ςτθν ομάδα των γλυκοκορτικοειδϊν που μαηί με τα 

αλατοκορτικοειδι και κάποιεσ φυλετικζσ ορμόνεσ, εκκρίνονται από το φλοιό των 

επινεφριδίων, ο οποίοσ νευρϊνεται από το ςυμπακθτικό νευρικό ςφςτθμα. (8) Σα 

γλυκοκορτικοειδι γενικότερα φαίνεται να αυξάνουν τθν όρεξθ. (81) Θ ζκκριςθ τθσ 

κορτιηόλθσ ρυκμίηεται από ζνα ςφςτθμα αρνθτικισ ανάδραςθσ το οποίο 

περιλαμβάνει τον υποκάλαμο και τον πρόςκιο λοβό τθσ υπόφυςθσ, και 

ςυγκεκριμζνα τθν απελευκζρωςθ τθσ εκλυτικισ ορμόνθσ τθσ κορτικοτροπίνθσ (CRH, 

corticotrophin releasing hormone), διατθρϊντασ τα επίπεδα τθσ ςτακερά, κοντά ςε 

ζνα κακοριςμζνο επίπεδο. Ωςτόςο, θ ζκκριςι τθσ δεν κακορίηει το μεταβολιςμό 

των ενεργειακϊν αποκεμάτων αλλά ο θμεριςιοσ ρυκμόσ απελευκζρωςισ τθσ, 

ςχετίηεται με τον κφκλο φπνου-εγριγορςθσ αλλά και το ςτρεσ επιδρϊντασ ςτισ 

ςυγκεντρϊςεισ τθσ ςτο πλάςμα. Αυτό ζχει ωσ αποτζλεςμα τθν αφξθςθ τθσ ζκκριςι 

τθσ κατά τθ διάρκεια τθσ νφχτασ, με κορφφωςθ των τιμϊν τθσ πριν από το πρωινό 

ξφπνθμα και ςτθ ςυνζχεια μετά τθν πάροδο τθσ θμζρασ θ ζκκριςθ τθσ μειϊνεται, για 

να φτάςει ςτα χαμθλότερα επίπεδά τθσ τθν ϊρα τθσ κατάκλιςθσ. (1)  

 

Θ κορτιηόλθ διαδραματίηει ςθμαντικό ρόλο ςτθν ρφκμιςθ του μεταβολιςμοφ 

ςε ςτρεςογόνεσ καταςτάςεισ, με κφρια δράςθ τθσ τθν αφξθςθ τθσ ςυγκζντρωςθσ 

γλυκόηθσ ςτο αίμα εισ βάροσ των αποκθκϊν του λίπουσ και των πρωτεϊνϊν. (1) ΢τισ 

δράςεισ τθσ περιλαμβάνονται επίςθσ θ διευκόλυνςθ τθσ λιπόλυςθσ μζςω διζγερςθσ 

τθσ δραςτικότθτασ τθσ λιποπρωτεϊνικισ λιπάςθσ ιδιαίτερα από τισ ςπλαγχνικζσ 

λιποαποκικεσ. (81) Ακόμθ θ κορτιηόλθ διεγείρει τθ γλυκονεογζνεςθ που λαμβάνει 

χϊρα ςτο ιπαρ με ςκοπό τθν διατιρθςθ των επιπζδων γλυκόηθσ ςτο αίμα ςτακερά. 
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Σαυτόχρονα αναςτζλλει τθν πρόςλθψθ και τθ χριςθ γλυκόηθσ από πολλοφσ ιςτοφσ, 

με ςκοπό τθν εξολοκλιρου εκμετάλλευςθ τθσ ωσ μεταβολικι πθγι ενζργειασ από 

τον εγκζφαλο, προςτατεφοντασ τον από τον υποςιτιςμό ςε περιόδουσ νθςτείασ. (1) 

 

2.4. ΢ιματα πείνασ και κορεςμοφ 

 

Θ ενεργειακι ομοιόςταςθ του οργανιςμοφ περιλαμβάνει ζνα ςφνολο 

αλλθλεπιδράςεων μεταξφ του κεντρικοφ νευρικοφ ςυςτιματοσ και άλλων οργάνων 

που επιδροφν ςτθν ρφκμιςθ τθσ πρόςλθψθσ τροφισ. Αυτζσ οι αλλθλεπιδράςεισ 

ςυντονίηονται και ολοκλθρϊνονται ςτον εγκζφαλο με ςκοπό τθν διατιρθςθ των 

ενεργειακϊν αποκεμάτων ςε κατάλλθλα επίπεδα ςε ςυγκεκριμζνεσ 

περιβαλλοντικζσ ςυνκικεσ. Για παράδειγμα περιλαμβάνονται θ ρφκμιςθ των 

επιπζδων λίπουσ ςτο λιπϊδθ ιςτό, του γλυκογόνου ςτο ιπαρ ι αλλοφ και τθσ 

γλυκόηθσ ςτο αίμα. Για να επιτευχκεί αυτό ο εγκζφαλοσ λαμβάνει πλθκϊρα 

μθνυμάτων από τα διάφορα όργανα που ςχετίηονται με τθν ενεργειακι ομοιόςταςθ 

και ςτθ ςυνζχεια μπορεί να αςκεί επιδράςεισ πάνω ςε αυτά. (78) Δφο περιοχζσ του 

υποκαλάμου διαδραματίηουν ςθμαντικό ρόλο ςτον ζλεγχο τθσ κρζψθσ. Σο κζντρο 

του κορεςμοφ το οποίο εδράηεται ςτον ζςω κοιλιακό πυρινα και το κζντρο τθσ 

πείνασ που εντοπίηεται ςτθν πλάγια υποκαλαμικι περιοχι. (Εικόνα 24) (82) 

 

Αντίςτοιχα θ λιψθ τροφισ ρυκμίηεται από μια πλθκϊρα νευροδιαβιβαςτϊν 

που κατατάςςονται ςε δφο μεγάλεσ κατθγορίεσ, τουσ ορεξιογόνουσ και 

ανορεξιογόνουσ παράγοντεσ. ΢τθν πρϊτθ περιλαμβάνονται τα μόρια τα οποία 

διεγείρουν τθν πρόςλθψθ τροφισ. Σζτοια παραδείγματα είναι το νευροπεπτίδιο Τ, 

οι ορεξίνεσ και θ ρθλαξίνθ-3 (relaxin-3) τα οποία αποτελοφν και τουσ 

βραχυπρόκεςμουσ παράγοντεσ που αντικατοπτρίηουν τα θμεριςια γεφματα. ΢τθν 

δεφτερθ κατθγορία ανικουν τα ςιματα τα οποία παράγονται κατά τθ διάρκεια του 

γεφματοσ και προκαλοφν το αίςκθμα πλθρότθτασ-κορεςμοφ, οδθγϊντασ το άτομο 

να ςταματιςει τθν πρόςλθψθ τροφισ. Παραδείγματα αυτισ τθσ κατθγορίασ 

αποτελοφν επίςθσ θ ινςουλίνθ και θ λεπτίνθ που εκκρίνονται ανάλογα με τθν 

κατάςταςθ των ενεργειακϊν αποκεμάτων του οργανιςμοφ και αποτελοφν τουσ 
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μακροπρόκεςμουσ παράγοντεσ που αντικατοπτρίηουν τισ ενεργειακζσ αποκικεσ του 

οργανιςμοφ. Εκτόσ αυτϊν των ςθματοδοτικϊν μορίων ακόμθ και θ μθ φπαρξθ 

ςθματοδοτικϊν μορίων κορεςμοφ μπορεί να είναι αρκετά για τθν πρόςλθψθ 

τροφισ. (78) (83) (82) 

 

 

 

Εικόνα 24: ΢φνοψθ των επιπζδων ελζγχου τθσ ενεργειακισ ομοιόςταςθσ. Κατά τθν 

πρόςλθψθ τροφισ ςιματα όπωσ θ CKK, θ GLP-1 αςκοφν ανορεξιογόνο δράςθ και 

επιδροφν ςτο κζντρο κορεςμοφ του εγκεφάλου. Αντίκετα ορεξιογόνα μόρια όπωσ το 

ΝΡΤ και θ γκρελίνθ αναςτζλλονται από τθ λεπτίνθ θ οποία ταυτόχρονα αςκεί 

διεγερτικι δράςθ ςτα ανορεξιογόνα μόρια. Σα ςιματα που προζρχονται από τα 

αποκζματα του λιπϊδουσ ιςτοφ ςε ςυνδυαςμό με αυτά από το γαςτρεντερικό 
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ςφςτθμα οδθγοφν τελικά ςτθν εμφάνιςθ του αιςκιματοσ κορεςμοφ και πλθρότθτασ 

που χαρακτθρίηει τθν διαδικαςία κατανάλωςθσ τροφισ. (82) 

 

Σα περιςςότερα ςιματα κορεςμοφ προζρχονται από τα κφτταρα του 

γαςτρεντερικοφ τοιχϊματοσ ωσ απόκριςθ ςτθν πρόςλθψθ και πζψθ τθσ τροφισ. 

Αυτά ςτθ ςυνζχεια δρουν μζςω πρόςδεςισ τουσ ςε νευρωνικοφσ υποδοχείσ ζτςι 

ϊςτε ο εγκζφαλοσ να ελζγχει διαρκϊσ τα επίπεδα ορμονϊν που εκκρίνονται κατά 

τθν κατανάλωςθ του γεφματοσ. Θ γκρελίνθ που παράγεται από το ςτομάχι διεγείρει 

άμεςα τουσ νευρϊνεσ του τοξοειδοφσ πυρινα (ARC). Θ λεπτίνθ και θ ινςουλίνθ 

ειςζρχονται ςτθν κυκλοφορία του αίματοσ, διαπερνοφν τον αιματοεγκεφαλικό 

φραγμό και αλλθλεπιδροφν με τουσ νευρϊνεσ NPY/AgRP και POMC/CART ςτον 

τοξοειδι πυρινα. Οι νευρϊνεσ του ARC επιδροφν και ςε άλλεσ περιοχζσ όπωσ ο 

παρακοιλιακόσ πυρινασ (PVN) και θ πλάγια υποκαλαμικι περιοχι (LHA). Θ τελικι 

ςθματοδότθςθ του ΡVN είναι καταβολικι, ενιςχφοντασ τα ςιματα κορεςμοφ ςτον 

οπίςκιο εγκζφαλο. Αντίκετα, τελικι ςθματοδότθςθ του LHA είναι αναβολικι με 

αποτζλεςμα να αναςτζλλει τα ςιματα κορεςμοφ. Ζνα βαςικό χαρακτθριςτικό του 

ςυςτιματοσ είναι πωσ τα περιςςότερα από αυτά τα πεπτίδια τα οποία εκκρίνονται 

από τθ γαςτρεντερικι οδό και επιδροφν ςτθν ενεργειακι ομοιόςταςθ, ςυντίκενται 

επίςθσ και από τον εγκζφαλο. Σζτοια παραδείγματα είναι θ CCK, θ GLP-1, θ GLP-2, θ 

οξυντομοδουλίνθ, θ apo A-IV, το ΡΤΤ και θ γκρελίνθ. Εξαίρεςθ ςε αυτό αποτελοφν οι 

παγκρεατικζσ ορμόνεσ, θ ινςουλίνθ, θ γλυκαγόνθ και θ αμυλίνθ κακϊσ και θ 

λιποκυτταροκίνθ λεπτίνθ. (78) (82) 

 

Αυτόσ ο ομοιοςτατικόσ μθχανιςμόσ που διακζτει ο οργανιςμόσ μπορεί να 

ςυμβάλει ςτθν διατιρθςθ ενόσ ςτακεροφ ςωματικοφ βάρουσ παρά τθν ευρεία 

διακφμανςθ τθσ θμεριςιασ ενεργειακισ ιςορροπίασ. (83) Αυτό ςυμβαίνει διότι ςε 

καταςτάςεισ αρνθτικοφ ενεργειακοφ ιςοηυγίου όπου παρατθρείται απϊλεια 

βάρουσ, θ ποςότθτα λεπτίνθσ και ινςουλίνθσ που φκάνει ςτο τοξοειδι πυρινα είναι 

μειωμζνθ. Αυτομάτωσ αυτό ςθματοδοτεί πωσ οι ενεργειακζσ αποκικεσ του 

οργανιςμοφ μειϊνονται με αποτζλεςμα θ απάντθςθ του οργανιςμοφ ςτα ςιματα 

κορεςμοφ όπωσ θ CCK να μειϊνεται. Αυτι θ αλυςιδωτι αντίδραςθ που προκαλείται 
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οδθγεί τελικά ςτθν αφξθςθ τθσ ποςότθτασ καταναλιςκόμενθσ τροφισ που 

παρατθρείται, πριν να επζλκει το αίςκθμα τθσ πλθρότθτασ. Αντίςτροφα, ςε κετικό 

ιςοηφγιο ενζργειασ με παρατθροφμενθ αφξθςθ του ςωματικοφ βάρουσ, 

εντοπίηονται αυξθμζνα επίπεδα λεπτίνθσ και ινςουλίνθσ. Θ αυξθμζνθ αυτι 

ςθματοδότθςθ πραγματοποιείται με ςκοπό τθν αναςτολι τθσ περαιτζρω αφξθςθσ 

του ςωματικοφ βάρουσ, αλλά ακόμθ και τθν επαγωγι μίασ απϊλειασ. ΢τθν 

περίπτωςθ τθσ παχυςαρκίασ για παράδειγμα, ο τελευταίοσ αυτόσ μθχανιςμόσ που 

υπό φυςιολογικζσ ςυνκικεσ κα ζπρεπε να ενεργοποιθκεί, δεν εμφανίηει τισ 

αναμενόμενεσ επιδράςεισ πικανά λόγω μειωμζνθσ αποτελεςματικότθτασ των 

ςθματοδοτικϊν μορίων προάγοντασ κατά αυτό τον τρόπο τθν αφξθςθ του 

ςωματικοφ βάρουσ. (78) (55) 

 

 Αυτι θ ρφκμιςθ επιτυγχάνεται από τα υποκαλαμικά κζντρα του εγκεφάλου 

τα οποία λαμβάνουν ςιματα και από άλλεσ περιοχζσ του κεντρικοφ νευρικοφ 

ςυςτιματοσ αλλά και από τθν περιφζρεια, τα οποία ςυνοψίηονται με τθν βοικεια 

τθσ Εικόνα 25. (83) 
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Εικόνα 25: ΢χθματικό διάγραμμα ςτο οποίο απεικονίηονται τα νευροπεπτιδικά 

μονοπάτια ςθματοδότθςθσ που ρυκμίηουν τθν ενεργειακι ομοιόςταςθ. Οι πυρινεσ 

του υποκαλάμου δζχονται ςιματα από τθν περιφζρεια και από άλλεσ περιοχζσ του 

κεντρικοφ νευρικοφ ςυςτιματοσ τα οποία επιδροφν ςτθν ρφκμιςθ τθσ όρεξθσ και τθσ 

ενεργειακισ δαπάνθσ. Σα πεπτίδια χρϊματοσ μπλε ζχουν ορεξιογόνο δράςθ που 

προάγουν τθν πρόςλθψθ τροφισ, ενϊ αυτά χρϊματοσ κόκκινο ζχουν ανορεξιογόνο 

δράςθ που προωκοφν το αίςκθμα του κορεςμοφ. Με μωβ χρϊμα απεικονίηονται οι 

νευρϊνεσ που ζχουν είτε ορεξιογόνο είτε ανορεξιογόνο δράςθ. Μζςα ςτα άςπρα 

κουτιά αναφζρονται οι υποδοχείσ ςτουσ οποίουσ επιδροφν. Μθ-πεπτιδικοί 

νευροδιαβιβαςτζσ δεν περιλαμβάνονται ςτο διάγραμμα για λόγουσ ςαφινειασ. 

CNTF-R: ciliary neurotrophic factor receptor, GalR1/2/3: galanin receptors 1,2 and 3, 

GHS-R: growth hormone secretagogue receptor, INS-R: υποδοχζασ ινςουλίνθσ, 

MC3/4-R: υποδοχείσ 3/4 μελανοκορτίνθσ, Nac: nucleus accumbens, OB-R: υποδοχείσ 

λεπτίνθσ, RXFP3: relaxin/insulin-like family peptide receptor 3, TRkB-R: tyrosine-

related kinase B receptor, VTA: ventral tegmental area, Y1/Y5-R: νευροπεπτιδικοί 

Y1/Y5 υποδοχείσ. (83) 

 

 Ο υποκάλαμοσ περιλαμβάνει διάφορουσ διακριτοφσ πυρινεσ οι οποίοι 

επικοινωνοφν μεταξφ τουσ και με άλλα μζρθ του εγκεφάλου μζςω απελευκζρωςθσ 

ςυγκεκριμζνων νευροπεπτιδίων. Οι υποκαλαμικζσ περιοχζσ του εγκεφάλου οι 

οποίεσ περιλαμβάνουν το εγκεφαλικό ςτζλεχοσ και τθν κοιλιακι καλυπτιρια 

περιοχι, είναι εξίςου ςθμαντικζσ για τθν ρφκμιςθ τθσ ενεργειακισ ομοιόςταςθσ και 

φαίνεται να εμπλζκονται και ςτθν μθ ομοιοςτατικι ρφκμιςθ τθσ ενεργειακισ 

ςυμπεριφοράσ αλλά και ςε άλλεσ διατροφικζσ ςυμπεριφορζσ όπωσ ο εκιςμόσ και θ 

ανταμοιβι. Σο εγκεφαλικό ςτζλεχοσ λαμβάνει ςιματα από το λεπτό ζντερο μζςω 

του πνευμονογαςτρικοφ νεφρου και διαμζςου ορμονϊν. (83) 

 

Ο τοξοειδισ πυρινασ του υποκαλάμου είναι ηωτικισ ςθμαςίασ για τθν 

ενςωμάτωςθ και τθν ερμθνεία των ςθμάτων τθσ ενεργειακισ ιςορροπίασ. Βρίςκεται 

ςτθ βάςθ του υποκαλάμου και είναι ςε κζςθ να ανταποκρικεί ςτθ δράςθ πολλϊν 
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ορμονϊν όπωσ θ λεπτίνθ, θ ινςουλίνθ και θ γκρελίνθ. (83) Οι δφο πλθκυςμοί 

νευρϊνων που απαντϊνται ςε αυτόν είναι οι NPY/AgRP και POMC/CART. Ο πρϊτοσ 

πλθκυςμόσ περιλαμβάνει το νευροπεπτίδιο Τ και τθν agouti-related protein (AgRP), 

θ ζκφραςθ των οποίων διεγείρεται κατά τθν νθςτεία και αναςτζλλεται από τθν 

δράςθ τθσ λεπτίνθσ και τθσ ινςουλίνθσ. Ο δεφτεροσ περιλαμβάνει τα ανορεξιογόνα 

πεπτίδια διζγερςθσ μελανοκορτινϊν που διαςπϊνται από το πρόδρομο μόριο τθσ 

προ-οποιομελανοκορτίνθσ (POMC) και το μετάγραφο κοκαΐνθσ και αμφεταμίνθσ 

(CART), οι οποίοι ρυκμίηονται επίςθσ από τθν λεπτίνθ και τθν ινςουλίνθ 

προκαλϊντασ μείωςθ τθσ πρόςλθψθσ τροφισ. (1)  

 

2.4.1. NPY/AgRP και POMC/CART 

 

Οι νευρϊνεσ του τοξοειδοφσ πυρινα POMC/CART και NPY/AgRP εμφανίηουν 

πολλά ςθμαντικά χαρακτθριςτικά. Καταρχάσ, θ προζλευςθ των οδϊν τουσ 

προεξζχουν και ςε άλλεσ υποκαλαμικζσ περιοχζσ του εγκεφάλου και εμφανίηονται 

να ζχουν παράλλθλθ διάταξθ θ μία προσ τθν άλλθ. Θ πρϊτθ οδόσ ζχει ςυνολικά 

καταβολικι δράςθ θ οποία παρατθρείται κατά τθν νθςτεία, με αποτζλεςμα τθν 

αφξθςθ τθσ ενεργειακισ δαπάνθσ και τθν απϊλεια ςωματικοφ λίπουσ. Αντίκετα, θ 

οδόσ NPY/AgRP εμφανίηει αναβολικι δράςθ θ οποία παρατθρείται κατά τθν 

πρόςλθψθ τροφισ επάγοντασ τθν αποκικευςθ ενζργειασ και τθν αφξθςθ τθσ 

λιπϊδουσ μάηασ. Τπό φυςιολογικζσ ςυνκικεσ και τα δφο κυκλϊματα είναι ενεργά 

ζτςι ϊςτε οποιαδιποτε αλλαγι είτε αναςταλτικι είτε διεγερτικι ςε κάκε είδοσ 

νευρϊνα να προκαλεί τθν ταχεία αλλαγι ςε πολλζσ ενεργθτικζσ παραμζτρουσ. (55) 

(78) 

 

΢τθν περιοχι του τοξοειδοφσ πυρινα εντοπίηονται υποδοχείσ πολλϊν 

ςθματοδοτικϊν μορίων κορεςμοφ, με αποτζλεςμα τθν εμφάνιςθ μεγάλθσ 

ευαιςκθςίασ ςτα ςθματοδοτικά μόρια που ρυκμίηουν τθν ενεργειακι ομοιόςταςθ. 

Λδιαίτερα μεγάλθ είναι θ ευαιςκθςία ςτθ λεπτίνθ και τθν ινςουλίνθ αλλά και ςτα 

μόρια που παράγονται κατά τθν πρόςλθψθ τροφισ. Οι πολυάρικμοι νευρϊνεσ που 

ςυνδζουν τον υποκάλαμο με τον τοξοειδι πυρινα και τισ γειτονικζσ περιοχζσ 
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διευκολφνουν τθν υποκαλαμικι ομοιοςτατικι οδό και εξαςφαλίηουν τθν ςυνεχι 

ενθμζρωςι του για τθν δραςτθριότθτα του γαςτρεντερικοφ ςυςτιματοσ. Επίςθσ, 

αυτόνομεσ νευρικζσ απολιξεισ του υποκαλάμου καταλιγουν ςτο ςτομάχι, ςτο 

ζντερο, ςτο ιπαρ, ςτο πάγκρεασ αλλά και ςε άλλουσ ιςτοφσ, αποτελϊντασ μία 

περιοχι προςαγωγϊν αλλά και απαγωγϊν νευρϊνων που ςυμβάλουν ςτθν ρφκμιςθ 

τθσ ενεργειακισ ομοιόςταςθσ. (78) 

 

Ο πλθκυςμόσ NPY/AgRP τθσ υποομάδασ νευρϊνων του τοξοειδοφσ πυρινα 

είναι πολφ ςθμαντικόσ για τθν ενεργειακι ομοιόςταςθ. Σα μόρια που 

απελευκερϊνονται από αυτοφσ τουσ νευρϊνεσ είναι το νευροπεπτίδιο Τ (ΝΡΤ) και 

το AgRP. Σο ΝΡΤ είναι ζνα νευροπεπτίδιο μικουσ 36 αμινοξζων το οποίο ανικει 

ςτθν οικογζνεια των παγκρεατικϊν πολυπεπτιδίων (ΡΡ) και δρα μζςω τθσ 

πρόςδεςθσ του ςε πζντε διαφορετικοφσ υποδοχείσ (Τ1-Τ5). (83) (84) Ανικει ςτισ 

ουςίεσ που διεγείρουν τθν όρεξθ, αςκϊντασ βραχυπρόκεςμθ ρφκμιςθ τθσ 

πρόςλθψθσ τροφισ από γεφμα ςε γεφμα, με κετικζσ επιδράςεισ. (9) Σο ΝΡΤ 

παράγεται επίςθσ από τα λιποκφτταρα μεςολαβϊντασ τθ μείωςθ τθσ λεπτίνθσ και 

τθν κεντρικι ανατροφοδότθςθ τθσ παχυςαρκίασ. (10) 

 

Σο νευροπεπτίδιο Τ δεν αποτελεί το τελικό τελεςτι για τθ ρφκμιςθ τθσ 

πρόςλθψθσ τροφισ, αλλά επθρεάηει τθν απελευκζρωςθ νευροπεπτιδίων από άλλεσ 

περιοχζσ του εγκεφάλου που αςκοφν πιο άμεςο ρόλο ςτθ ρφκμιςθ τθσ 

κατανάλωςθσ τροφισ, διεγείροντασ τθν όρεξθ. (1) Θ υποκαλαμικι ςφνκεςι του 

αλλά και θ ζκκριςι του αυξάνεται κατά τθν μεταπορροφθτικι φάςθ και θ ρφκμιςθ 

των επιπζδων του επθρεάηεται επίςθσ από τα περιφερικά ςιματα που απεικονίηουν 

τθν ςωματικι ενεργειακι κατάςταςθ του οργανιςμοφ. (83) Σο AgRP επιτελεί 

λειτουργίεσ παρόμοιεσ με το νευροπεπτίδιο Τ επιδρϊντασ και ςτθ ρφκμιςθ του 

λιπϊδουσ ιςτοφ. (10) Εμφανίηει ανταγωνιςτικι δράςθ εναντίον των MC3R και MR4C 

που μπορεί ακόμθ και να καταπολεμιςει τθ δραςτικότθτα των POMC νευρϊνων 

που παρατθρείται ιδιαίτερα επί τθσ ςίτιςθσ. (78) (84) 

 

Οι νευρϊνεσ POMC διαδραματίηουν ςθμαντικό ρόλο ςτθν ενεργειακι 

ομοιόςταςθ. Αποτελοφν μαηί με το CART τον πλθκυςμό POMC/CART τθσ υποομάδασ 
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νευρϊνων τθσ πλάγιασ υποκαλαμικισ περιοχισ. (1) ΢υγκεκριμζνα, τα πεπτιδικά 

προϊόντα που μποροφν να προκφψουν περιλαμβάνουν τθν ορμόνθ ACTH αλλά και 

τθν α-, β-, γ-MSH. Θ ζκφραςθ του mRNA τθσ POMC εντοπίηεται ςτθν ARC και ςτο 

εγκεφαλικό ςτζλεχοσ, ενϊ μειϊνεται ςε καταςτάςεισ νθςτείασ. Σα πεπτιδικά μόρια 

ACTH και MSH δρουν μζςω τθσ πρόςδεςισ τουσ ςτουσ υποδοχείσ MC3 και MC4. (83) 

(84) Οι μελανοκορτίνεσ, και κυρίωσ θ α-μελανοτρόποσ ορμόνθ (α-MSH, α-

melanocyte stimulating hormone), παράγεται από τον τοξοειδι πυρινα του 

υποκαλάμου και καταςτζλλει τθν όρεξθ επιτείνοντασ τθ μειωμζνθ πρόςλθψθ 

τροφισ και τθν απϊλεια βάρουσ. Επίςθσ, οι νευρϊνεσ τθσ πλάγιασ υποκαλαμικισ 

περιοχισ εκκρίνουν ορεξίνεσ, δθλαδι μόρια που αποτελοφν ιςχυροφσ διεγζρτεσ 

πρόςλθψθσ τροφισ, με τισ μελανοκορτίνεσ να αςκοφν αναςταλτικι δράςθ ςτθν 

ζκκριςι τουσ, ενϊ το ΝΡΤ διεγερτικι. ΢υγκεκριμζνα οι ορεξίνεσ Α και Β αςκοφν τθν 

διεγερτικι τουσ δράςθ επί τθσ πρόςλθψθσ τροφισ μζςω τθσ πρόςδεςθσ τουσ ςτουσ 

υποδοχείσ ΟΧ1 και ΟΧ2. (83) Σο CART εμφανίηει παρόμοιεσ δράςεισ όπωσ και θ 

MSH. (1) (78) 

 

2.4.2. Λοιπζσ ορμόνεσ 

 

 Τπάρχουν πολλά ςυςτιματα νευροπεπτιδίων τα οποία μποροφν να 

επθρεάςουν τθν πρόςλθψθ τροφισ και τθν ενεργειακι ομοιόςταςθ. Θ επζμβαςθ ςε 

αρκετά από αυτά δείχνει ότι μπορεί να ςυμβάλουν ςτθν μείωςθ τθσ πρόςλθψθσ 

τροφισ αλλά και του ςωματικοφ βάρουσ. (83) Θ ορμόνθ ςυγκζντρωςθσ μελανίνθσ 

(MCH, melanin concentrating hormone) παράγεται από τουσ νευρϊνεσ τθσ 

κεντρικισ υποκαλαμικισ περιοχισ του εγκεφάλου, οι οποίοι προεξζχουν προσ 

άλλουσ πυρινεσ του υποκαλάμου αλλά και ςε άλλεσ περιοχζσ. Θ ζκφραςι τθσ είναι 

αυξθμζνθ κατά τθν νθςτεία. (83) (84)  

 

 Σο GALP αποτελεί μζροσ τθσ υπεροικογζνειασ του πεπτιδίου γαλανίνθσ. Θ 

κατανομι τθσ γαλανίνθσ περιορίηεται ςτο ΚΝ΢ και ςτο ARC. Θ ρθλαξίνθ-3 (INSL-7) 

αποτελεί μζλοσ τθσ υπεροικογζνειασ τθσ ινςουλίνθσ και εκφράηεται κυρίωσ ςτον 

υποκάλαμο ρυκμίηοντασ ζτςι τθν ενεργειακι ομοιόςταςθ. Εκφράηεται επίςθσ ςτο 
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PVN. (83) Ο ακτινωτόσ νευροτροφικόσ παράγοντασ (CNTF) αποτελεί πρωτεϊνικό 

μόριο μεγζκουσ 22 kDa και εκφράηεται ςτα κφτταρα Schwann και ςτα 

αςτροκφτταρα. Εκφράηεται επίςθσ ςτουσ πυρινεσ του υποκαλάμου οι οποίοι 

εμπλζκονται ςτθν ρφκμιςθ τθσ όρεξθσ. (83) Ο νευροτροφικόσ παράγοντασ 

εγκεφάλου (BDNF) αποτελεί μζλοσ τθσ οικογζνειασ τθσ νευροτροφίνθσ και των 

παραγόντων ανάπτυξθσ, ενϊ ρυκμίηει τθν ενεργειακι ομοιόςταςθ και ενδζχεται να 

ζχει νευροτροποποιθτικζσ ιδιότθτεσ. Θ ενεργι μορφι τθσ δρα επί των υποδοχζων 

τθσ κινάςθσ τθσ τροπομυοςίνθσ (TrKB) ενϊ εκφράηεται ευρζωσ ςε όλο το ΚΝ΢ 

ςυμπεριλαμβανομζνων και των πυρινων που εμπλζκονται ςτθν ενεργειακι 

ομοιόςταςθ. ΢τουσ ανκρϊπουσ, θ απϊλεια λειτουργικότθτασ του υποδοχζα TrKB 

λόγω μετάλλαξθσ, μπορεί να οδθγιςει ςε υπερφαγία και τελικά παχυςαρκία. Ακόμθ 

θ φπαρξθ πολυμορφιςμοφ του γονιδίου του ςχετίηεται με υψθλότερα επίπεδα ΔΜ΢. 

(83) Σζλοσ, θ ορμόνθ που απελευκερϊνεται από τθν υπόφυςθ ωσ απάντθςθ του 

υποκαλάμου ςε καταςτάςεισ ςτρεσ είναι θ CRH. ΢υγκεκριμζνα, απελευκερϊνεται 

από το PVN ςτθν πρόςκια υπόφυςθ και χαρακτθρίηεται από ανορεξιογόνο δράςθ. 

(85) 

 

2.5. Γαςτρεντερικό και παγκρεατικό ςφςτθμα 

 

Σο γαςτρεντερικό ςφςτθμα αποτελεί το μεγαλφτερο όργανο με ενδοκρινι 

λειτουργία ςτον οργανιςμό. Οι ορμόνεσ που παράγονται κυρίωσ από αυτό, 

παρζχουν πλθροφορίεσ για τθν διαδικαςία τθσ πζψθσ και τθσ απορρόφθςθσ των 

κρεπτικϊν ςυςτατικϊν από το ζντερο. Οι πιο καλά μελετθμζνεσ ορμόνεσ που 

ανικουν ςε αυτι τθν κατθγορία είναι θ χολοκυςτοκινίνθ (CCK), το παγκρεατικό 

πολυπεπτίδιο, το πεπτίδιο ΤΤ, θ GLP-1, θ οξυντομοδουλίνθ και θ γκρελίνθ. Θ CCK και 

θ GLP-1 ωσ ορμόνεσ και νευροδιαβιβαςτζσ αςκοφν ςθμαντικι επίδραςθ ςτθν 

ρφκμιςθ του ενεργειακοφ ιςοηυγίου. Με εξαίρεςθ τθν τελευταία ορμόνθ, όλεσ 

δρουν αυξάνοντασ το αίςκθμα του κορεςμοφ και μειϊνοντασ τθν πρόςλθψθ 

τροφισ. (86) (13) 
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Ο μθχανιςμόσ δράςθσ τουσ περιλαμβάνει τθν αναςτολι τθσ γαςτρικισ 

κζνωςθσ και τθσ γαςτρικισ διάταςθσ, επιδράςεισ που μποροφν να μειϊςουν τθν 

πρόςλθψθ τροφισ. Επίςθσ θ απευκείασ δράςθ τουσ ςτισ εγκεφαλικζσ και 

υποκαλαμικζσ περιοχζσ επθρεάηει το κζντρο ελζγχου τθσ όρεξθσ με αποτζλεςμα το 

αίςκθμα του κορεςμοφ. ΢το Πίνακασ 2 παρατίκενται οι κυριότερεσ ορμόνεσ που 

περιλαμβάνονται ςτο ςφςτθμα αυτό κακϊσ και οι δράςεισ τουσ. (86)  

 

Peptide Actions 
Primary sites of 

synthesis 
Major actions 

CCK 

Increases secretion of 

pancreatic enzymes and 

bicarbonate 

Inhibits gastric acid 

secretion 

Slows gastric emptying 

Reduces food intake 

I-cells of 

duodenum, 

jejunum; 

widespread CNS 

expression  

Promotes 

gallbladder 

contraction 

Gastrin  

Promotes gastric epithelial 

cell proliferation 

No known effect on food 

intake 

G-cells of gastric 

antrum  

Increases gastric 

acid 

Ghrelin  

Increases food intake 

Promotes gastric motility 

Promotes PP release 

Inotropic effect on heart 

Vasodilatation  

A-cells of gastric 

fundus; small and 

large intestine; 

hypothalamic 

nuclei 

Promotes release 

of GH and other 

pituitary 

hormones 

GIP 

Increases fatty acid 

synthesis in adipose tissue 

Enterogastrone effect 

Diminishes intestinal 

motility 

Increases mesenteric 

K-cells of 

duodenum and 

jejunum 

Incretin effect on 

insulin secretion 
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blood flow 

Effects on food intake 

unknown-fourth ventricle 

administration has no 

effect 

GLP-1 

Suppresses glucagon 

release 

Promotes pancreatic β-cell 

growth 

Inhibits gastric emptying 

Inhibits gastric secretion 

Inhibits energy intake 

Effects on cardiovascular 

system 

L-cells of distal 

small and large 

intestine; 

immunoreactivity 

in hypothalamus, 

dorsovagal 

complex, 

pituitary  

Incretin effect on 

insulin secretion 

GLP-2 

Enhances digestive and 

absorptive capacities of 

intestine 

Inhibits gastric secretion 

Inhibits feeding when 

administered centrally; no 

effect of peripheral 

administration 

L-cells of distal 

small and large 

intestine; 

immunoreactivity 

in hypothalamus, 

dorsovagal 

complex, 

pituitary 

Inhibits gastric 

acid production 

Motilin  

Stimulates gallbladder 

contraction 

Promotes enzyme 

secretion in stomach and 

pancreas 

Stimulates PP release 

Effects on food intake 

equivocal 

Proximal small 

intestine; some 

reports of 

immunoreactivity 

in CNS 

Prokinetic action 

on gut, mediates 

migrating motor 

complexes 

Oxyntomodulin Reduces gastric motility L-cells of distal Inhibits gastric 
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Role as incretin equivocal  

Inhibits food intake 

small and large 

intestine; 

immunoreactivity 

in hypothalamus, 

dorsovagal 

complex, 

pituitary 

acid production 

PHI/PHV 
PHI-injected ICV inhibits 

feeding 

Gastrointestinal 

tract; heart; 

lungs; kidney; 

central and 

peripheral 

nervous system 

Main 

physiological 

effects unclear 

PP 

Inhibition of pancreatic 

exocrine secretion 

Equivocal effect on gastric 

emptying 

Inhibits food intake 

Pancreatic islets 

of Langerhans; 

some reports of 

expression in 

hypothalamus, 

pineal gland, 

pituitary, 

substantia nigra, 

hippocampus 

Relaxation of 

gallbladder 

PYY3-36 

Inhibits gallbladder 

secretion 

Reduces gut motility 

Inhibits pancreatic 

secretion 

Enterogastrone effect 

L-cells of distal 

small and large 

intestine; 

immunoreactivity 

in hypothalamus, 

medulla, pons 

Inhibits food 

intake 

Secretin  

Inhibits gastric secretion  

Promotes PP secretion  

No known effect on food 

S-cells of the 

duodenum 

Stimulates 

pancreatic 

exocrine 
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intake secretions 

Somatostatin  

Inhibits gastric secretions  

Reduces gut motility  

Inhibits release of 

numerous other gut 

hormones, including 

insulin, glucagon, CCK, 

gastrin, OXM, PP 

Reduces food intake when 

administered peripherally-

physiological importance 

of this effect unclear 

Multiple organ 

systems, notably 

the D-cells of the 

gut and 

pancreas; 

hypothalamus  

Multiple actions 

across numerous 

organ systems 

  

Πίνακασ 2: Επιςκόπθςθ των κφριων ορμονϊν του εντζρου. CKK: χολοκυςτοκινίνθ, 

CNS: κεντρικό νευρικό ςφςτθμα, GH: αυξθτικι ορμόνθ, GIP: ινςουλινοεξαρτϊμενο 

ινςουλινοτρόπο πολυπεπτίδιο, GLP-1 & GLP-2: γλυκαγονόμορφο πεπτίδιο, GRP: 

πολυπεπτίδιο απελευκζρωςθσ γαςτρίνθσ, ICV: ενδοεγκεφαλοκοιλιακό, PHI: πεπτίδιο 

ιςτιδίνθσ ιςολευκίνθσ, PHV: πεπτίδιο ιςτιδίνθσ βαλίνθσ, PP: παγκρεατικό 

πολυπεπτίδιο, PYY: πεπτίδιο ΤΤ, ΟΧΜ: οξυντομοδουλίνθ. (86) 

 

2.5.1. Χολοκυςτοκινίνθ (CKK) 

 

 Θ χολοκυςτοκινίνθ (CKK) αποτελεί το κυριότερο εκπρόςωπο των 

ςθματοδοτικϊν μορίων κορεςμοφ. Θ χολοκυςτοκινίνθ ςυντίκεται από διάφορουσ 

ιςτοφσ ςυμπεριλαμβανομζνου και του λεπτοφ εντζρου από όπου απελευκερϊνεται 

ωσ απόκριςθ ςτο γεφμα. Υςτερα από τθν κατανάλωςθ γεφματοσ το οποίο περιζχει 

λίποσ ι πρωτεΐνεσ τα επίπεδα CKK αυξάνονται ςτο αίμα και μπορεί να παραμείνουν 

αυξθμζνα ζωσ και 5 ϊρεσ φςτερα από αυτό. Θ ορμονικι τθσ δράςθ επιδρά ςτθν 

κινθτικότθτα του εντζρου, ςτθν ςυςτολι τθσ χολθδόχου κφςτθσ, ςτθν ζκκριςθ των 

παγκρεατικϊν ενηφμων, ςτθν γαςτρικι κζνωςθ και ςτθν ζκκριςθ του γαςτρικοφ 

οξζοσ. Θ CKK ςτθν πραγματικότθτα δρα μειϊνοντασ το μζγεκοσ του γεφματοσ αφοφ 
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αυτό ζχει ξεκινιςει ιδθ. Ωςτόςο μπορεί να δράςει ςε τοπικό επίπεδο μζςω τθσ 

πρόςδεςισ τθσ ςτον υποδοχζα CCK-1. Μζςω αυτϊν των μθχανιςμϊν τα μθνφματα 

μεταφζρονται από τουσ ιςτοφσ ςτθν οπίςκια περιοχι του εγκεφάλου από όπου 

αναμεταδίδονται ςτον υποκάλαμο με ςκοπό τθν ρφκμιςθ τθσ ενεργειακι 

ομοιόςταςθσ. ΢τθν περίπτωςθ τθσ παχυςαρκίασ, θ ςυνφπαρξθ των χαμθλϊν 

επιπζδων λεπτίνθσ και ινςουλίνθσ και χαμθλισ δραςτικότθτασ τθσ CKK οδθγεί ςε 

μειωμζνθ αποτελεςματικότθτα του περιοριςμοφ του μεγζκουσ του γεφματοσ και 

τελικά ςτον εντοπιςμό αυξθμζνου ςωματικοφ βάρουσ. (86) (78)  

 

2.5.2. Γκρελίνθ 

 

Θ γκρελίνθ είναι ο πιο ιςχυρόσ ορεξιογόνοσ παράγοντασ, μεγζκουσ 28 

αμινοξζων, ο οποίοσ παράγεται από τα κφτταρα του δωδεκαδαχτφλου και του 

ςτομάχου. ΢υγκεκριμζνα εκκρίνεται από τον κόλο του ςτομάχου και δρα απευκείασ 

ςτουσ υποκαλαμικοφσ υποδοχείσ. Θ ζκκριςθ τθσ γκρελίνθσ είναι υψθλι κατά τθν 

νθςτεία με αποτζλεςμα τθν διζγερςθ τθσ ζκκριςθσ τθσ αυξθτικισ ορμόνθσ από τθν 

πρόςκια υπόφυςθ, τθν αφξθςθ τθσ γαςτρικισ κινθτικότθτασ και τζλοσ τθν 

ινοτροπικι επίδραςθ τθσ ςτθν καρδιά, προκαλϊντασ αγγειοδιαςτολι. (86) (13) Σα 

επίπεδά τθσ ςχετίηονται αντιςτρόφωσ ανάλογα με το ςωματικό βάροσ των 

ανκρϊπων και αυξάνονται φςτερα από τθν απϊλεια κάποιουσ βάρουσ. (87) 

Αυξθμζνεσ τιμζσ γκρελίνθσ ζχουν ςυνδεκεί με τθν εμφάνιςθ υπερφαγίασ και 

παχυςαρκίασ ςε αςκενείσ με ςφνδρομο Prader-Willi. (78) (88) 

 

2.5.3. Αμυλίνθ και Μοτιλίνθ 

 

Θ αμυλίνθ αποτελεί μία πεπτιδικι ορμόνθ, μεγζκουσ 37 αμινοξζων θ οποία 

εκκρίνεται από τα β-κφτταρα του παγκρζατοσ, αναςτζλλει τθν γαςτρικι κζνωςθ και 

τθν ζκκριςθ γαςτρικοφ οξζοσ, μειϊνει τισ ςυγκεντρϊςεισ γλυκαγόνθσ και επομζνωσ 

και τθν πρόςλθψθ τροφισ. (88) Θ ςθματοδότθςθ τθσ ωσ ορμόνθ ςτθν περιοχι τθσ 

παρεγκεφαλίτιδασ διεγείρεται μόλισ το μόριο τθσ αμυλίνθσ προςδεκεί ςτον 



 
110 

υποδοχζα τθσ καλςιτονίνθσ. Θ ικανότθτα τθσ αμυλίνθσ να μειϊςει το μζγεκοσ του 

γεφματοσ αυξάνεται με τθν αυξθμζνθ δραςτικότθτα τθσ ινςουλίνθσ ςτον εγκζφαλο, 

ενϊ ςε καταςτάςεισ ζλλειψθσ αμυλίνθσ θ δράςθ τθσ CCK και τθσ μπομπεςίνθσ 

υπόκεινται ςίγαςθ. (78) 

 

Θ μοτιλίνθ απελευκερϊνεται από τα κφτταρα του άνω τμιματοσ του 

δωδεκαδαχτφλου με τθν κορφφωςθ των επιπζδων τθσ κάκε 100 min ςε κατάςταςθ 

νθςτείασ. ΢τισ δράςεισ τθσ ςυγκαταλζγονται θ ρφκμιςθ τθσ κινθτικότθτασ του 

εντζρου, θ ςυςτολι τθσ χολθδόχου κφςτθσ και θ διζγερςθ τθσ ζκκριςθσ ενηφμων 

από το ςτομάχι και το πάγκρεασ. Ωςτόςο θ λειτουργία τθσ μοτιλίνθσ ςτθ 

φυςιολογικι ρφκμιςθ τθσ πρόςλθψθσ τροφισ παραμζνει ακόμθ υπό διερεφνθςθ. 

(86) 

 

2.5.4. Απολιποπρωτεΐνθ Α-IV (apo A-IV) και 

Εντεροςτατίνθ 

 

  Θ απολιποπρωτεΐνθ Α-IV (apo A-IV) και θ εντεροςτατίνθ αποτελοφν δφο 

πεπτίδια τα οποία εκκρίνονται από το ζντερο κατά τθ διάρκεια τθσ πζψθσ και 

απορρόφθςθσ των λιπιδίων. Θ apo A-IV είναι ζνα πρωτεϊνικό μόριο μεγζκουσ 46 

kDa και ςυντίκεται από τα κφτταρα του εντερικοφ βλεννογόνου κατά τθ διάρκεια 

δθμιουργίασ των χυλομικρϊν, τα οποία ςτθ ςυνζχεια κα ειςζλκουν ςτθν 

κυκλοφορία του αίματοσ δια του λεμφικοφ ςυςτιματοσ. Εκτόσ αυτοφ ςυντίκεται και 

ςτα κφτταρα του τοξοειδοφσ πυρινα, με τθν ζκφραςι τθσ να μειϊνεται ςε 

καταςτάςεισ νθςτείασ λειτουργϊντασ μζςω αλλθλεπίδραςθσ με τθν ςθματοδότθςθ 

τθσ CCK. Θ apo A-IV αναςτζλλει τισ γαςτρικζσ εκκρίςεισ αλλά και τθν κινθτικότθτα 

του εντζρου. Αντίκετα, θ εντεροςτατίνθ είναι ζνα πενταπεπτίδιο το οποίο αποτελεί 

προϊόν διάςπαςθσ τθσ ςυνλιπάςθσ του εντερικοφ αυλοφ. Θ ςυνλιπάςθ εκκρίνεται 

από το πάγκρεασ μαηί με τθν λιπάςθ με ςκοπό τθν υποςτιριξθ τθσ διαδικαςίασ 

πζψθσ των διαιτθτικϊν λιποειδϊν. Ωςτόςο και θ λιπάςθ αλλά και θ ςυνλιπάςθ 

δρουν ωσ ςθματοδοτικά μόρια αναςτολισ τθσ πρόςλθψθσ τροφισ. (78) (86) 
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2.5.5. Προγλυκαγόνθ και τα προϊόντα τθσ 

 

Θ προγλυκαγόνθ είναι μία προορμόνθ μεγζκουσ 160 αμινοξζων που 

ςυντίκεται από τα α-κφτταρα των παγκρεατικϊν κυττάρων, τα L-κφτταρα του 

εντερικοφ βλεννογόνου αλλά και εντόσ του κεντρικοφ νευρικοφ ςυςτιματοσ. Μετά 

τθν διάςπαςθ του μορίου τθσ προκφπτει ζνασ αρικμόσ ενεργϊν βιολογικϊν 

κραυςμάτων όπωσ θ GLP-1, θ GLP-2, θ οξυντομοδουλίνθ, θ γλυκαγόνθ και θ 

γλυςεντίνθ. (Εικόνα 26) (86) Θ κυριότερθ επίδραςθ των τριϊν αυτϊν πρϊτων 

ορμονϊν εμπλζκονται ςτθ ρφκμιςθ τθσ όρεξθσ, θ γλυκαγόνθ δρα ςυνεργικά και με 

άλλα μόρια όπωσ θ CCK επιδρϊντασ ςτο τερματιςμό του γεφματοσ ενϊ θ τελευταία, 

επιδρά ςτθν πρόςλθψθ τροφισ. (86) 

 

 

 

Εικόνα 26: Σα προϊόντα διάςπαςθσ τθσ προγλυκαγόνθσ. Οι αρικμοί υποδθλϊνουν τα 

υπολείμματα αμινοξζων ςτα οποία πραγματοποιείται θ διάςπαςθ και παράγονται 

τα ανάλογα βιολογικά ενεργά προϊόντα. GRPP: πολυπεπτίδιο που ςχετίηεται με τθν 
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γλυςεντίνθ, IP-1 και IP-2: μεςολαβοφντα πεπτίδια, MRGF: μεγάλο κραφςμα του 

προγλυκαγόνου. (86)  

 

Θ GLP-1 διαςπάται από το μόριο τθσ προγλυκαγόνθσ ςτα κφτταρα του 

εντζρου και ςτθν ςυνζχεια εντοπίηεται και ςτα ενδοκρινικά L-κφτταρα του 

περιφερικοφ εντζρου. ΢τθ ςυνζχεια το μόριο τθσ μπορεί να διαςπαςτεί και ςε άλλεσ 

μορφζσ όπωσ το GLP-17-36amide. (86) Επιδρά μζςω πολλϊν μθχανιςμϊν ςτο 

μεταβολιςμό τθσ γλυκόηθσ αφοφ ο υποδοχζασ τθσ απαντάται ςτο περιφερικό και 

κεντρικό νευρικό ςφςτθμα, ςτα παγκρεατικά κφτταρα και ςτθν γαςτρεντερικι οδό. 

Θ πιο γνωςτι επίδραςι τθσ GLP-1 είναι θ διζγερςθ τθσ ζκκριςθσ ινςουλίνθσ και θ 

αναςτολι τθσ ζκκριςθσ τθσ γλυκαγόνθσ. Οι δράςεισ τθσ είναι αποτζλεςμα του 

ενδοκρινικοφ τθσ ρόλου ςφμφωνα με τον οποίο δρα απευκείασ ςτα κφτταρα-

ςτόχουσ. Ωςτόςο, λόγω του μικροφ χρόνου θμίςειασ ηωισ του μορίου τθσ GLP-1, ο 

οποίοσ είναι περίπου 1 με 2 min, οι άμεςεσ επιδράςεισ τθσ είναι παροδικζσ και 

τελικά θ μείωςθ τθσ πρόςλθψθσ τροφισ προκφπτει λόγω των αναςταλτικϊν τθσ 

επιδράςεων ςτο γαςτρεντερικό ςφςτθμα. (78) 

 

 Θ GLP-2 απελευκερϊνεται ςτθν κυκλοφορία ωσ απάντθςθ ςτθν κατανάλωςθ 

τροφισ με ιςχυροφσ διεγζρτεσ τθσ απελευκζρωςισ τθσ, τουσ υδατάνκρακεσ και το 

λίποσ τθσ τροφισ. Επιδρά ςτθν ανάπτυξθ του εντερικοφ βλεννογόνου μζςω τθσ 

πρόςδεςισ τθσ ςτον ειδικό υποδοχζα τθσ και όπωσ και θ GLP-1 ζχει μικρό χρόνο 

θμιηωισ. (86) Εμφανίηει ςχεδόν 50% ομολογία με τθν GLP-1 και φαίνεται να μθν 

επιδρά ςτθν ρφκμιςθ τθσ πρόςλθψθσ τροφισ. Θ γλυςεντίνθ αναςτζλλει τθν ζκκριςθ 

του γαςτρικοφ οξζοσ ςτουσ αρουραίουσ, ενϊ δεν φαίνεται να επθρεάηει τθν 

πρόςλθψθ τροφισ. (78)  

 

Θ οξυντομοδουλίνθ αποτελεί επίςθσ προϊόν τθσ διάςπαςθσ του μορίου τθσ 

προγλυκαγόνθσ. Θ ποςότθτα που απελευκερϊνεται ςτο αίμα είναι ανάλογθ των 

κερμίδων που καταναλϊνονται. (86) Θ οξυντομοδουλίνθ αποτελεί πτθτικό 

ςυςτατικό του γλυκογόνου και αςκεί τθν δράςθ τθσ μζςω του υποδοχζα GLP-1R, 

ωςτόςο δρα μζςω διαφορετικισ οδοφ από τθν GLP-1. (87) (86) Επειδι οι 
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ςυγκεκριμζνοι υποδοχείσ εντοπίηονται ςτουσ νευρϊνεσ του τοξοειδοφσ πυρινα 

φαίνεται πωσ θ οξυντομοδουλίνθ περνά τον αιματοεγκεφαλικό φραγμό και δρα επί 

αυτϊν ρυκμίηοντασ ζτςι τθν ενεργειακι ομοιόςταςθ. (78) ΢το μθχανιςμό δράςθσ 

τθσ εμπλζκεται και θ καταςτολι τθσ ορεξιογόνου ορμόνθσ γκρελίνθσ. Ωςτόςο 

μπορεί να δράςει και επί τθσ γαςτρικισ κινθτικότθτασ και τθσ ζκκριςθσ. (86) 

 

Σζλοσ, θ γλυκαγόνθ αποτελεί το πιο ευρζωσ μελετθμζνο πεπτίδιο αυτισ τθσ 

ομάδασ. Επθρεάηει πολλζσ από τισ μεταβολικζσ διεργαςίεσ τισ οποίεσ επθρεάηει θ 

ινςουλίνθ αλλά με αντίκετο τρόπο. Θ γλυκαγόνθ είναι μία ορμόνθ με μοριακό 

βάροσ 3,485 kDa και μικοσ 29 αμινοξζα. Εκκρίνεται κυρίωσ από τα α-κφτταρα των 

νθςιδίων του Langerhans και το κφριο πεδίο δράςθσ τθσ είναι το ιπαρ. Κφρια 

λειτουργία τθσ γλυκαγόνθσ είναι ο καταβολιςμόσ των αποκθκευμζνων κρεπτικϊν 

ςυςτατικϊν για τθν διατιρθςθ των επιπζδων τουσ ςε ςτακερά επίπεδα ςτο αίμα, 

ανάμεςα από τα γεφματα. Θ πιο ςθμαντικι επίδραςι τθσ είναι θ αφξθςθ τθσ 

θπατικισ παραγωγισ γλυκόηθσ μζςω τθσ διζγερςθσ τθσ γλυκογονόλυςθσ και τθσ 

γλυκονεογζνεςθσ. (8) (78) Σζλοσ θ γλυκαγόνθ αναςτζλλει τθ ςφνκεςθ των λιπαρϊν 

οξζων και αυξάνει τθν λιπόλυςθ, μία κατάςταςθ που παρατθρείται κυρίωσ κατά τθν 

φάςθ νθςτείασ, αυξάνοντασ με αυτό τον τρόπο τα επίπεδα ελεφκερων λιπαρϊν 

οξζων ςτο αίμα. (7) 

 

2.5.6. Οικογζνεια πολυπεπτιδίου ΡΡ 

 

 Οι οικογζνεια των πρωτεϊνϊν του πολυπεπτιδίου (ΡΡ) αποτελείται από το 

ΝΡΤ και δφο πεπτίδια του ενδοκρινικοφ, γαςτρεντερικοφ και παγκρεατικοφ 

ςυςτιματοσ, το παγκρεατικό ΡΡ και το πεπτίδιο ΤΤ (ΡΤΤ). Σο ΡΡ είναι ζνα πεπτίδιο 

36 αμινοξζων που διακζτει κιρκάδιο ρυκμό με τα μζγιςτα επίπεδά τθσ να 

παρατθροφνται ςτισ 9 μμ. Ωςτόςο, θ πρόςλθψθ τροφισ αποτελεί το κυριότερο 

ζναυςμα για τθν απελευκζρωςι του ΡΡ ςτο αίμα. Θ ποςότθτα αυτι ςχετίηεται με το 

κερμιδικό περιεχόμενο του γεφματοσ και τα επίπεδά του παραμζνουν αυξθμζνα 

ζωσ και 6 ϊρεσ μετά το γεφμα. (86) (87) Ο πικανόσ μθχανιςμόσ τθσ ανορεξιογόνου 

επίδραςθσ του ΡΡ είναι ακόμθ υπό διερεφνθςθ αλλά φαίνεται να επιδρά ςτθν 
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μακροπρόκεςμθ καταςτολι τθσ όρεξθσ. (87) Σο ΡΤΤ είναι ζνα πεπτιδικό μόριο 

μεγζκουσ 36 αμινοξζων και δρα επίςθσ ωσ ςθμαντικό ςιμα ανάδραςθσ από το 

ζντερο προσ τον υποκάλαμο. (13) (87) Σο ΡΤΤ εκκρίνεται με τθν μορφι ΡΤΤ (1-36) 

και ςτθν ςυνζχεια μεταβολίηεται ςε ΡΤΤ (3-36) το οποίο ςυμβάλει ςτθν μείωςθ τθσ 

πρόςλθψθσ τροφισ μζςω επίδραςθσ ςτθν κινθτικότθτα του γαςτρεντερικοφ 

ςυςτιματοσ. Θ ποςότθτα του ΡΤΤ που απελευκερϊνεται ςτθν κυκλοφορία ωσ 

απόκριςθ φςτερα από τθν κατανάλωςθ ενόσ γεφματοσ είναι ανάλογθ των κερμίδων 

και τθσ ςφςταςθσ του γεφματοσ, διότι διεγείρεται κυρίωσ από τθν παρουςία λίπουσ 

και υδατανκράκων ςτον αυλό του άπω ειλεοφ και του παχζοσ εντζρου. (13) (86) 

Επομζνωσ τα επίπεδά του είναι χαμθλότερα κατά τθν νθςτεία και ςε περιπτϊςεισ 

παχφςαρκων ατόμων. Θ αιτιολόγθςθ των χαμθλϊν επιπζδων του ΡΡΤ ςε 

καταςτάςεισ υπερβολικισ αφξθςθσ τθσ λιπϊδουσ μάηασ πικανά να οφείλεται ςε 

πολυμορφιςμό του γονιδίου του. (86) (78) 

 

2.5.7. Οικογζνεια πεπτιδίων μπομπεςίνθσ 

 

Σα πεπτιδικά ανάλογα τθσ οικογζνειασ μπομπεςίνθσ που απαντϊνται ςτα 

κθλαςτικά είναι το πεπτίδιο απελευκζρωςθσ γαςτρίνθσ (GRP) και θ νευρομεδίνθ Β 

(ΝΜΒ). ΢ε αντίκεςθ με τθν δράςθ των περιςςότερων ςθματοδοτικϊν μορίων 

κορεςμοφ, αυτά τα πεπτίδια ζχουν τθν ικανότθτα να αυξάνουν το χρονικό διάςτθμα 

μεταξφ των δφο γευμάτων. Με αυτό τον τρόπο, μειϊνουν τθν πρόςλθψθ τροφισ 

αποτελϊντασ ζνα φυςιολογικό μεςολαβθτι του αιςκιματοσ του κορεςμοφ. (78)  

 

2.6. Ρφκμιςθ τθσ όρεξθσ κατά τον καταμινιο κφκλο 

 

Εκτόσ από τισ φυλετικζσ ορμόνεσ που ςυμβάλουν ςτθν διαφοροποίθςθ του 

ποςοςτοφ ςωματικοφ λίπουσ ανάμεςα ςτα δφο φφλα και οι διάφορεσ διακυμάνςεισ 

κατά τθν διάρκεια του καταμινιου κφκλου τθσ γυναίκασ προκαλοφν αλλαγζσ ςτθν 

όρεξι τθσ. Οι παρατθροφμενεσ αλλαγζσ ςτθν όρεξθ ζχουν τεκμθριωκεί τόςο ςε μθ 

ανκρϊπινα πρωτεφοντα όςο και ςτον άνκρωπο. Κατά τθν ωχρινικι φάςθ θ όρεξθ 
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και θ πρόςλθψθ τροφισ αυξάνεται και θ πρόςλθψθ τροφισ ρυκμίηεται ςφμφωνα με 

τθν θμζρα που κα παρατθρθκεί θ απότομθ αφξθςθ τθσ ωχρινοτρόπουσ ορμόνθσ. 

(Εικόνα 27) (88) Αυτζσ οι αλλαγζσ ςτθν πρόςλθψθ τροφισ κατά τθ διάρκεια του 

καταμινιου κφκλου οφείλεται ςτισ ςτεροειδείσ ορμόνεσ του φφλου οι οποίεσ με τθν 

ςειρά τουσ επιδροφν και ςτα ςθματοδοτικά μόρια τθσ ενεργειακισ ομοιόςταςθσ. 

Επίςθσ παρατθροφνται αλλαγζσ ςτισ ποςότθτεσ τθσ λεπτίνθσ, θ οποία αυξάνεται 

κατά τθν ωχρινικι φάςθ ςε ςχζςθ με τθν ωοκυλακικι. Αυτι θ αυξθμζνθ ποςότθτα 

μπορεί να οδθγιςει ςε κετικό ενεργειακό ιςοηφγιο με αποτζλεςμα τθν αλλαγι ςτθν 

ποςότθτα των ενεργειακϊν αποκεμάτων του οργανιςμοφ. (89)  

 

 

 

Εικόνα 27: Η πρόςλθψθ τροφισ κατά τθ διάρκεια του ζμμθνου κφκλου ςε πρωτεφον 

κθλυκό πίκθκο ρζηουσ. Η τιμι τθσ πρόςλθψθ τροφισ είναι ο μζςοσ όροσ των τριϊν 

διαδοχικϊν θμερϊν κατά τθ διάρκεια του ζμμθνου κφκλου (n=7) ςε ςχζςθ με τθν 

θμζρα τθσ απότομθσ αφξθςθσ τθσ LH. Η πρόςλθψθ τροφισ μειϊκθκε ςταδιακά μζχρι 

τθν ανάκαμψθ τθσ μετά τθν ωορρθξία (*Ρ < 0.05 ςε ςφγκριςθ με τισ θμζρεσ -2/0). 

Εκεί θ πρόςλθψθ τροφισ φτάνει ςτο μζγιςτο λόγω του γεγονότοσ ότι τα επίπεδα των 
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οιςτρογόνων είναι αυξθμζνα ενϊ τθσ προγεςτερόνθσ είναι χαμθλά. Επομζνωσ οι 

αλλαγζσ των ποςοτιτων των ορμονϊν του γυναικείου φφλου επιδροφν ςτθν 

ποςότθτα τθσ καταναλιςκόμενθσ τροφισ και ςτθν ποςότθτα λιπϊδουσ μάηασ. (88)  

 

2.7. Θυρεοειδικζσ ορμόνεσ 

 

Θ κυροξίνθ ι αλλιϊσ τετραϊωδοκυρονίνθ (Σ4) και θ τριιωδοκυρονίνθ (Σ3) 

είναι ορμόνεσ που αποτελοφν ιωδωμζνα παράγωγα τθσ τυροςίνθσ και εκκρίνονται 

από τα κυλακικά κφτταρα του κυρεοειδοφσ αδζνα. (8) Σο φυςιολογικό του βάροσ 

κυμαίνεται από 14 g ζωσ 20 g, με το μεγαλφτερο βάροσ να εντοπίηεται ςτο ανδρικό 

φφλο. (11) Σο μεγαλφτερο μζροσ τθσ δραςτικισ Σ3 παράγεται με τθν απομάκρυνςθ 

ενόσ μορίου ιωδίου από τθν τετραϊωδοκυρονίνθ (Σ4). Θ κυροξίνθ εκκρίνεται ςε 

μεγαλφτερεσ ποςότθτεσ ςυγκριτικά με τθν τριιωδοκυρονίνθ, οι δράςεισ τουσ είναι 

ίδιεσ και θ διαφορά τουσ εντοπίηεται ςτθν ταχφτθτα και τθν ζνταςθ τθσ δράςθσ 

τουσ, με τθν Σ3 να είναι τζςςερισ φορζσ ιςχυρότερθ, αλλά θ ποςότθτα και θ 

διάρκεια παραμονισ τθσ ςτο αίμα είναι μικρότερθ. (8) 

 

Θ υποκαλαμικι εκλυτικι ορμόνθ τθσ κυρεοειδοτρόπου ορμόνθσ (TRH, 

thyrotropin releasing hormone), δρα ενεργοποιϊντασ τθν ζκκριςθ τθσ 

κυρεοειδοτρόπου ορμόνθσ (TSH), θ οποία με τθ ςειρά τθσ ελζγχει τθν ζκκριςθ του 

κυρεοειδοφσ αδζνα Θ ίδια ορμόνθ ςυμβάλλει και ςτθ διατιρθςθ τθσ δομικισ 

ακεραιότθτασ του κυρεοειδοφσ αδζνα, διότι εν απουςία τθσ ατροφεί και εκκρίνει τισ 

κυρεοειδικζσ ορμόνεσ του με χαμθλότερο ρυκμό. ΢ε αντίκετθ περίπτωςθ, ο αδζνασ 

μπορεί να γίνει υπερτροφικόσ και να παρουςιάςει υπερπλαςία. (1) Σα επίπεδα τθσ 

TSH ποικίλουν μζςα ςτθν θμζρα και φαίνεται να είναι υψθλότερα κατά τθ διάρκεια 

τθσ νφχτασ, ενϊ επθρεάηονται και από παράγοντεσ όπωσ θ ζλλειψθ φπνου και θ 

άςκθςθ. Επίςθσ ςχετίηονται κετικά με τθν θλικία ακόμθ και με τθν μακροηωία. (90) 

 

Οι κυρεοειδικζσ ορμόνεσ αποτελοφν κφριο παράγοντα που ρυκμίηει το 

βαςικό μεταβολικό ρυκμό, τον ρυκμό κατανάλωςθσ οξυγόνου και ενζργειασ ςε 
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ςυνκικεσ θρεμίασ. Θ ςυμπακομιμθτικι τουσ δράςθ, οδθγεί ςτθν αφξθςθ τθσ 

απόκριςθσ των κυττάρων ςτόχων ςτισ κατεχολαμίνεσ, επινεφρίνθ και 

νορεπινεφρίνθ. Λόγω αυτοφ, πολλζσ από τισ επιδράςεισ τουσ μοιάηουν με αυτζσ του 

ςυμπακθτικοφ νευρικοφ ςυςτιματοσ. Επίςθσ, οι κυρεοειδικζσ ορμόνεσ διεγείρουν 

τθν ζκκριςθ τθσ GH και αυξάνουν τθν παραγωγι του IGF-1 από το ιπαρ. Ωςτόςο, 

πρζπει να διευκρινιςτεί πωσ ο ζλεγχοσ τθσ ζκκριςισ τουσ δε ςτοχεφει ςτθ διατιρθςθ 

των επιπζδων κρεπτικϊν ςυςτατικϊν ςτακερϊν ςτο αίμα, αφοφ θ ζναρξθ τθσ 

δράςθσ τουσ είναι πολφ αργι για να ςυμβάλει ςτισ απαιτοφμενεσ ταχείεσ 

προςαρμογζσ των επιπζδων των ουςιϊν που κυκλοφοροφν ςτο αίμα. (1) 

Κεφάλαιο 3. Πακοφυςιολογία λιπϊδουσ ιςτοφ 

3.1. Λιποτοξικότθτα 

 

Θ υπερβολικι ςυςςϊρευςθ λιπιδίων μπορεί να οδθγιςει ςτθν εμφάνιςθ 

λιποτοξικότθτασ, ςε δυςλειτουργία των κυττάρων και ςε μεταβολζσ ςτισ 

μεταβολικζσ οδοφσ τόςο ςτο λιπϊδθ ιςτό όςο και ςε άλλα περιφερικά όργανα, 

όπωσ το ιπαρ, θ καρδιά, οι μφεσ και το πάγκρεασ. Αυτό αναγνωρίηεται ωσ 

παράγοντασ κινδφνου για τθν ανάπτυξθ μεταβολικϊν διαταραχϊν όπωσ θ 

παχυςαρκία, ο ςακχαρϊδθσ διαβιτθσ, το λιπϊδεσ ιπαρ και οι καρδιαγγειακζσ 

πακιςεισ. (23) Επομζνωσ ωσ λιποτοξικότθτα μπορεί να οριςτεί το ςφνολο των 

πακολογικϊν αλλαγϊν που απαντϊνται ςε επίπεδο κυττάρων ι οργάνων και είναι 

αποτζλεςμα τθσ περίςςειασ λιπιδίων τόςο ςτθν κυκλοφορία του αίματοσ όςο και 

ςτουσ ιςτοφσ. (91)  

 

Οι αιτίεσ εμφάνιςθσ τθσ λιποτοξικότθτασ δεν είναι μόνο θ κατανάλωςθ μία 

πλοφςιασ ςε λιπαρά διατροφισ αλλά μπορεί να είναι αποτζλεςμα υπερβολικισ 

λιπόλυςθσ, λιπογζνεςθσ και παρατθροφμενθσ ινςουλινοαντίςταςθσ ςτα 

λιποκφτταρα. Ωςτόςο, θ μορφολογία του λιπϊδουσ ιςτοφ και όχι θ ςυνολικι του 

μάηα φαίνεται να ζχει τον πρωτεφοντα ρόλο ςτον μεταβολιςμό των λιπιδίων. Αυτό 

ςυμβαίνει διότι ςε παχφςαρκα άτομα που παρουςίαςαν το φαινόμενο τθσ 
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υπερπλαςίασ, τα λιποκφτταρά τουσ διατιρθςαν τθν ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ και 

τθν φυςιολογικι ομοιόςταςθ των λιπιδίων, ςε ςχζςθ με τα άτομα που 

παρατθρικθκε υπερτροφία, γεγονόσ που όπωσ ζχει αναφερκεί ςυνοδεφεται με 

υποξία, υπερπαραγωγι προφλεγμονωδϊν κυτταροκινϊν, κυτταρικι ίνωςθ και 

διικθςθ των μακροφάγων. (23) 

 

Θ ανιςορροπία τθσ ομοιόςταςθσ των λιπιδίων οδθγεί ςε περίςςεια 

ελεφκερων λιπαρϊν οξζων με ζνα μόνο μζροσ τουσ να λαμβάνονται από το λιπϊδθ 

ιςτό και το υπόλοιπο να προςλαμβάνεται από άλλουσ ιςτοφσ όπωσ το ιπαρ, θ 

καρδιά και το πάγκρεασ. Κατά τθν εμφάνιςθ ινςουλινοαντίςταςθσ, θ ικανότθτα του 

λιπϊδουσ ιςτοφ να μεταβολίηει τα λιπαρά οξζα είναι περιοριςμζνθ, με αποτζλεςμα 

τθν ζκτοπθ εναποκικευςθ του λίπουσ και τθν εμφάνιςθ λιποτοξικότθτασ. (Εικόνα 

28) (23) 
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Εικόνα 28: Ζκτοπθ ςυςςϊρευςθ λίπουσ και οι επιδράςεισ του φαινομζνου 

λιποτοξικότθτασ. Η ςυςςϊρευςθ του λίπουσ ςε άλλουσ ιςτοφσ εκτόσ του λιπϊδουσ, 

προάγει τθν κυτταρικι δυςλειτουργία, τθν αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ αλλά και τθν 

φλεγμονϊδθ απάντθςθ ςε πολλοφσ ιςτοφσ όπωσ το ιπαρ, το πάγκρεασ και το 

ςπλαγχνικό λίποσ. Επίςθσ θ ζκτοπθ αποκικευςθ λίπουσ ςτα αγγεία και ςτθν καρδιά 

οδθγεί ςε αυξθμζνο κίνδυνο εμφάνιςθσ καρδιαγγειακϊν νοςθμάτων και 

ακθροςκλιρωςθσ. (23) 

 

3.2. Παχυςαρκία 

 

Θ δυςλειτουργία του λιπϊδουσ ιςτοφ μπορεί να προκαλζςει διάφορεσ 

μεταβολικζσ διαταραχζσ, με τθν παχυςαρκία να αποτελεί τθν πιο κοινά 

απαντϊμενθ. (35) Ωσ παχυςαρκία ορίηεται θ κατάςταςθ υπζρμετρθσ ςυςςϊρευςθσ 

λίπουσ ςτισ αποκικεσ του ςϊματοσ, με τθν μορφι τριγλυκεριδίων. Αυτι θ 

διαταραχι αντανακλά μία μακροχρόνια περίοδο κετικισ ενεργειακισ ιςορροπίασ 

και ςθμαντικισ αφξθςθσ του βάρουσ. Αναλογικά, το ςωματικό βάροσ είναι μία 

αντανάκλαςθ του ςυνολικοφ ενεργειακοφ περιεχομζνου του ςϊματοσ και μία 

αλλαγι ςτθν τιμι του αποτελεί ζνα μζτρο εκτίμθςθσ τθσ ενεργειακισ ιςορροπίασ. 

(9) 

 

Λςτορικά, ζνασ μζτριοσ βακμοφ υπζρβαρου κεωροφνταν επικυμθτόσ, 

ιδιαίτερα ςε κοινωνίεσ όπου θ τροφι ιταν ςπάνια. Επομζνωσ, το να ζχει κάποιοσ 

παραπάνω κιλά ιταν ζνδειξθ ευθμερίασ θ οποία μπορεί να υπερείχε ακόμθ και του 

πλοφτου. Κακϊσ θ τροφι ζγινε πιο βζβαιθ, αυτι θ αντίλθψθ άλλαξε. (7) Θ 

παχυςαρκία αποτελεί πια μία αςκζνεια που αγγίηει τα όρια επιδθμίασ, αυξάνοντασ 

τον κίνδυνο για τθν ανάπτυξθ αςκενειϊν που μπορεί να απειλιςουν τθν ανκρϊπινθ 

ηωι. (40) Σα υπερτροφικά λιποκφτταρα που παρατθροφνται αποτυγχάνουν να 

αποκθκεφςουν αποτελεςματικά το πλεόναςμα τθσ ενζργειασ με αποτζλεςμα τθν 

δυςλειτουργία του λιπϊδουσ ιςτοφ και τθν εμφάνιςθ ποικίλων πακοφυςιολογικϊν 

καταςτάςεων όπωσ θ δυςλιπιδαιμία και θ αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ. (21) Σα λιπαρά 
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οξζα που απελευκερϊνεται από τα υπερτροφικά λιποκφτταρα μπορεί να ειςζλκουν 

απευκείασ ςτο ιπαρ μζςω τθσ πυλαίασ κυκλοφορίασ με αποτζλεςμα τθν αυξθμζνθ 

γλυκονεογζνεςθ και τθν αυξθμζνθ ςφνκεςθ των λιπιδίων. Ακόμθ αυτόσ ο αυξθμζνοσ 

αρικμόσ κυκλοφοροφντων ελεφκερων λιπαρϊν οξζων μπορεί να οδθγιςει ςε 

περιφερικι αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ μαηί με όλουσ τουσ κινδφνουσ που 

ςυνοδεφονται με αυτό. (41) 

 

Θ ςφςταςθ του ςϊματοσ, μπορεί να αποτελζςει ζνα ςθμαντικό εργαλείο 

εκτίμθςθσ τθσ κατάςταςθσ υγείασ ενόσ ατόμου. Μία αδρι εκτίμθςθ του υπζρβαρου 

και τθσ παχυςαρκίασ ςτουσ ενιλικουσ ανκρϊπουσ αποτελεί ο δείκτθσ μάηασ 

ςϊματοσ (ΔΜ΢). Χρθςιμοποιείται ςυνικωσ για να κατατάξει τα άτομα ςε ομάδεσ 

ανάλογα με το ςωματικό τουσ βάροσ, παρζχοντασ ταυτόχρονα μία γενικι εικόνα τθσ 

κατάςταςθσ κρζψθσ τουσ. Σα άτομα μπορεί να χαρακτθριςτοφν ωσ λιποβαρείσ (ΔΜ΢ 

< 18,5 kg/m2), κανονικοφ βάρουσ (18,5 kg/m2 ≤ ΔΜ΢ < 24,9 kg/m2), υπζρβαροι (25 

kg/m2 ≤ ΔΜ΢ < 29,9 kg/m2) ι παχφςαρκοι (ΔΜ΢ ≥ 30 kg/m2). ΢ε αυτι τθ 

διαβακμιςμζνθ ταξινόμθςθ από τον παγκόςμιο οργανιςμό υγείασ (WHO), ζνασ ΔΜ΢ 

μεγαλφτεροσ ι ίςοσ των 30 kg/m2 υποδθλϊνει παχυςαρκία, με πικανι ταυτόχρονθ 

παρουςία υπερβολικοφ ςωματικοφ λίπουσ. Ωςτόςο οι κίνδυνοι για τθν υγεία 

φαίνεται να αυξάνονται προοδευτικά για τιμζσ ΔΜ΢ άνω των 25 kg/m2. Ωςτόςο 

απαιτείται προςοχι ςτθν ερμθνεία των μετριςεων του ΔΜ΢ ςε ςυγκεκριμζνεσ 

ομάδεσ πλθκυςμϊν, όπωσ οι ακλθτζσ διότι το αυξθμζνο ςωματικό βάροσ ςε αυτι 

τθν περίπτωςθ αιτιολογείται από τθν φπαρξθ υψθλισ μυϊκισ μάηασ. (9) 

 

Από τισ πρϊτεσ μεκόδουσ εκτίμθςθσ του ςωματικοφ λίπουσ ιταν θ 

υποβρφχια ηφγιςθ και οι μετριςεισ δερματικϊν πτυχϊν του ςϊματοσ. Πολλζσ ακόμθ 

μζκοδοι ζχουν χρθςιμοποιθκεί για τον προςδιοριςμό του ολικοφ ςωματικοφ λίπουσ 

όπωσ ο υπολογιςμόσ του καλίου ι απεικονιςτικζσ τεχνικζσ όπωσ θ 

απορροφθςιομετρία διπλισ ενζργειασ X-ray (DEXA), θ αξονικι τομογραφία (CT) και 

θ μαγνθτικι τομογραφία (MRI). Οι νζεσ αυτζσ τεχνολογικζσ μζκοδοι παρζχουν 

ακριβείσ πλθροφορίεσ για τθν ςφςταςθ του ςϊματοσ με πολφ μεγάλο βακμό 

αξιοπιςτίασ. (9) 
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3.2.1. Διαφορζσ τθσ παχυςαρκίασ με βάςθ το φφλο και 

τθν θλικία 

 

Οι δυςμενείσ επιδράςεισ τθσ παχυςαρκίασ δεν οφείλονται μόνο ςτθν 

αυξθμζνθ ποςότθτα του λιπϊδουσ ιςτοφ αλλά και ςτθν κατανομι του. Θ αναλογία 

μζςθσ προσ ιςχία παρζχει ζνα κατάλλθλο τρόπο για τθν εκτίμθςθ τθσ κατανομισ τθσ 

λιπϊδουσ μάηασ. Όταν θ αναλογία είναι μεγάλθ, δθλαδι όταν θ περιφζρεια μζςθσ 

είναι πολφ μεγαλφτερθ από τθν περιφζρεια ιςχίων τότε μιλάμε για τθν αυξθμζνθ 

ςπλαγχνικι μάηα του λιπϊδουσ ιςτοφ. Θ κεντρικοφ τφπου παχυςαρκία, ςχετίηεται με 

τθν εμφάνιςθ αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ και τον μθ ινςουλινοεξαρτϊμενο 

ςακχαρϊδθ διαβιτθ (τφπου ΛΛ). (7) Απαντάται κυρίωσ ςτο ανδρικό φφλο ι και ςε 

μεταεμμθνοπαυςιακζσ γυναίκεσ και για το λόγο αυτό είναι γνωςτι και ωσ ανδρικοφ 

τφπου παχυςαρκία (android obesity). (7) (9) Αντίκετα όταν θ μάηα του λιπϊδουσ 

ιςτοφ είναι επικεντρωμζνθ ςτθν περιοχι των ιςχίων και τθσ λεκάνθσ, μία κατανομι 

που απαντάται κυρίωσ ςε προεμμθνοπαυςιακζσ γυναίκεσ, θ παχυςαρκία αυτι είναι 

γνωςτι ωσ γυναικείου τφπου παχυςαρκία (gynoid obesity). (7) 

 

Θ αφξθςθ τθσ λιπϊδουσ μάηασ ςτα παιδιά και ςτουσ εφιβουσ είναι πιο 

ζκδθλθ τισ τελευταίεσ δεκαετίεσ με τθν εμφάνιςθ τθσ αςκζνειασ ςε όλο και 

μικρότερεσ θλικιακζσ ομάδεσ. Όςον αφορά τθν ενιλικθ ηωι, το ποςοςτό λιπϊδουσ 

μάηασ ςτον ανκρϊπινο οργανιςμό φαίνεται να αυξάνεται μζχρι τθν θλικία των 60 

ετϊν και μετά το πζρασ αυτισ τθσ θλικίασ φαίνεται να μειϊνεται ςτακερά. Ωςτόςο, 

αυτό το εφρθμα περιπλζκεται λόγω του γεγονότοσ πωσ ο ΔΜ΢ που χρθςιμοποιείται 

τισ περιςςότερεσ φορζσ ωσ μζκοδο εκτίμθςθσ, δεν είναι αξιόπιςτοσ για τθ μζτρθςθ 

του λιπϊδουσ ιςτοφ ςε αυτό το θλικιακό εφροσ λόγω τθσ μείωςθσ τθσ ιςχνισ μάηασ 

ςϊματοσ παρά λόγω τθσ αφξθςθσ του ςωματικοφ λίπουσ. Επομζνωσ, δεν μπορεί να 

ειπωκεί με ςιγουριά αν μετά το πζρασ τθσ 7θσ δεκαετίασ ηωισ ενόσ ανκρϊπου 

παρατθρείται αφξθςθ τθσ εναπόκεςθσ λίπουσ ςτον οργανιςμό. Για τθ διερεφνθςθ 

αυτι απαιτοφνται πιο αξιόπιςτεσ μζκοδοι εκτίμθςθσ τθσ λιπϊδουσ μάηασ για να 

μπορζςει να βρεκεί θ ςχζςθ που ςυνδζει τθν θλικία με παχυςαρκία. (9) 
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3.2.2. Ο ρόλοσ τθσ λεπτίνθσ ςτθν εμφάνιςθ παχυςαρκίασ 

 

Θ αντίςταςθ ςτθ λεπτίνθ αποτελεί μία μεταβολικι μθ φυςιολογικι 

κατάςταςθ που ζχει ςυνδεκεί με αρκετζσ περιπτϊςεισ εμφάνιςθσ παχυςαρκίασ, 

ςφμφωνα με τθν οποία τα υποκαλαμικά κζντρα που εμπλζκονται ςτθν ενεργειακι 

ομοιόςταςθ είναι “ρυκμιςμζνα ςε υψθλότερα επίπεδα” ςε αυτά τα άτομα. (78) 

Επειδι ςτθν πλειοψθφία τουσ τα παχφςαρκα άτομα χαρακτθρίηονται ιδθ από 

αυξθμζνα επίπεδα λεπτίνθσ οι καταςτάςεισ που χαρακτθρίηουν αυτι τθν κατάςταςθ 

είναι θ απορρυκμιςμζνθ ςθματοδότθςθ των κυτταροκινϊν, θ μειωμζνθ καταςτολι 

τθσ όρεξθσ άρα και τθσ πρόςλθψθσ ενζργειασ, γεγονόσ που διαιωνίηει τθν 

φλεγμονϊδθ απάντθςθ αυξάνοντασ ακόμθ περιςςότερο τθν παχυςαρκία. (88) (5) Θ 

εξιγθςθ ςε αυτι τθ παρατιρθςθ μπορεί να εντοπίηεται ςε βλάβθ των υποδοχζων 

λεπτίνθσ ςτον εγκζφαλο, οι οποίοι δεν ανταποκρίνονται κατάλλθλα παρά τισ 

αυξθμζνεσ ςυγκεντρϊςεισ λεπτίνθσ ςτθν κυκλοφορία. Οι τιμζσ τθσ ορμόνθσ ςε αυτι 

τθν περίπτωςθ μπορεί να φτάςουν τα 100 ng/mL ι ακόμθ και να ξεπεράςουν τα 250 

ng/mL, γεγονόσ που είναι απόρροια των μεγάλων και άφκονων αποκθκϊν λίπουσ. 

(5) Εν ςυνεχεία, ο εγκζφαλοσ δεν ανιχνεφει τθ λεπτίνθ ωσ ερζκιςμα για να μειϊςει 

τθν όρεξθ παρά μόνο όταν οι ςυγκεντρϊςεισ τθσ αυξθκοφν ακόμθ περιςςότερο, 

δθλαδι όταν μεγαλϊςουν και άλλο οι αποκικεσ λίπουσ ςτον οργανιςμό. (1) 

Επομζνωσ τα χαμθλά ανιχνεφςιμα επίπεδα λεπτίνθσ από τον εγκζφαλο 

ςθματοδοτοφν τθν εξάντλθςθ των αποκεμάτων του λίπουσ με αποτζλεςμα τθν 

ενεργοποίθςθ των προςαρμοςτικϊν μθχανιςμϊν όπωσ θ αφξθςθ τθσ ενεργειακισ 

πρόςλθψθσ και τθ μείωςθ των ενεργειακϊν δαπανϊν. (12)  

 

Άλλεσ πικανζσ αιτιολογικζσ ςχζςεισ που κα μποροφςαν να ςυςχετίςουν τθν 

λεπτίνθ με τθν εμφάνιςθ παχυςαρκίασ είναι οι γονιδιακζσ μεταλλάξεισ, όπωσ 

ςυμβαίνει και ςτουσ αςκενείσ με ανεπάρκεια λεπτίνθσ λόγω ομόηυγθσ μετατόπιςθσ 

του πλαιςίου ι κατά τθν παρερμθνεφςιμθ μετάλλαξθ του γονιδίου τθσ λεπτίνθσ. 

Αυτό ζχει ωσ αποτζλεςμα, τα επίπεδα τθσ λεπτίνθσ να μθν είναι ανιχνεφςιμα ςτθν 

κυκλοφορία δθμιουργϊντασ ζνα φαφλο κφκλο που οδθγεί τελικά ςτθν αφξθςθ του 

ςωματικοφ βάρουσ. (35) Άλλοσ πικανόσ πακοφυςιολογικόσ μθχανιςμόσ αποτελεί θ 
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ελαττωματικι μεταφορά τθσ λεπτίνθσ, δια μζςου του αιματοεγκεφαλικοφ φραγμοφ 

ι κάποια διαταραχι ςε άλλα αγγελιοφόρα μόρια ςτθν οδό μεταγωγισ του ςιματοσ 

τθσ. (1) 

 

3.2.3. Γονιδιακοί παράγοντεσ που ςχετίηονται με τθν 

εμφάνιςθ παχυςαρκίασ 

 

Κάποιεσ γενετικζσ διαταραχζσ μπορεί να αποτελοφν τθν αιτία 

ςυγκεκριμζνων περιπτϊςεων παχυςαρκίασ. (13) Μεταλλάξεισ του υποδοχζα 

μελανοκορτίνθσ-4 (MC4R) ςτθν επιφάνεια του κυττάρου μπορεί να αιτιολογιςει το 

6% των περιπτϊςεων ςοβαροφ βακμοφ παχυςαρκίασ. (92) Ακόμθ ομόηυγεσ 

μεταλλάξεισ ςτο γονίδιο POMC μπορεί να οδθγιςουν ςε πρϊιμθ ζναρξθ τθσ 

παχυςαρκίασ και επινεφριδιακι ανεπάρκεια. (93) Πολυγονιδιακζσ μεταλλάξεισ 

μποροφν επίςθσ να προκαλζςουν παχυςαρκία ςτουσ ανκρϊπουσ. (35) Για 

παράδειγμα το ςφνδρομο Bardet-Biedl, αποτελεί μία αυτοςωμικι υπολειπόμενθ 

αςκζνεια με μεταλλάξεισ να εντοπίηονται ςε περιςςότερα από 14 γονίδια. 

Χαρακτθρίηεται από παχυςαρκία και διάφορεσ άλλεσ ανωμαλίεσ όπωσ θ νεφρικι 

δυςλειτουργία, ο υπογοναδιςμόσ και μακθςιακζσ δυςκολίεσ. (94) Θ παχυςαρκία 

που απαντάται ςε άτομα με ςφνδρομο Prader-Willi απαντάται εξαιτίασ ζλλειψθσ τθσ 

γονιδιακισ ζκφραςθσ λόγω αποτφπωςθσ πάνω ςτο χρωμόςωμα 15q11-13. (95) Θ 

διαγραφι ενόσ κραφςματοσ 220 kb από το χρωμόςωμα 16p11.2 ςτο οποίο 

εντοπίηεται και το γονίδιο SH2B1 βρζκθκε να ςυνδζεται με ςοβαροφσ μορφι 

πρϊιμθσ ζναρξθσ τθσ παχυςαρκίασ. (96) (80) 

 

3.2.4. Σα φλεγμονϊδθ μόρια κατά τθν ανάπτυξθ 

παχυςαρκίασ 

 

Αρκετζσ ζρευνεσ ζχουν φανερϊςει τθν ςυςχζτιςθ μεταξφ τθσ φλεγμονϊδουσ 

κατάςταςθσ και πολλϊν χρόνιων νοςθμάτων, όπωσ αποτελεί και θ παχυςαρκία. (35) 

΢ε φυςιολογικζσ καταςτάςεισ θ φλεγμονι αποτελεί μία προςτατευτικι αντίδραςθ 
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του οργανιςμοφ για τον ζλεγχο των επιβλαβϊν προςβολϊν και τθν εκκίνθςθ τθσ 

διαδικαςίασ τθσ κυτταρικισ αναδόμθςθσ. (97) ΢ε ςυνκικεσ υπερβολικισ 

εναπόκεςθσ λιπϊδουσ μάηασ ςτον οργανιςμό, θ οποία φτάνει τα όρια τθσ νόςου, 

παρατθρείται μία χρόνια φλεγμονι χαμθλοφ τόνου όπου ο λιπϊδθσ ιςτόσ 

παρουςιάηει υπερτροφία των λιποκυττάρων του, διείςδυςθ των ανοςοκυττάρων και 

αγγειογζνεςθ. (35) (98)  

 

Θ ενεργοποίθςθ των μακροφάγων και θ ςυςςϊρευςθ τουσ ςτο λιπϊδθ ιςτό 

που παρατθρείται ωσ απάντθςθ ςτθ φλεγμονϊδθ κατάςταςθ, οδθγοφν ςτθν 

ζκκριςθ μιασ ποικιλίασ προφλεγμονωδϊν κυτταροκινϊν και χθμειοκινϊν που 

ςυμβάλλουν ςτθν εμφάνιςθ παχυςαρκίασ αλλά και αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ. Σο 

λιποκφτταρο όντασ πλζον γεμάτο με λίποσ εμφανίηει κάποιεσ διαφορζσ ςε ςχζςθ με 

ζνα φυςιολογικό λιποκφτταρο. Αρχικά παρατθρείται μετατροπι του τφπου 

μακροφάγων που απαντϊνται κακϊσ από Μ2 μετατρζπονται ςε Μ1. Σα 

φλεγμονϊδθ κφτταρα του ανοςοποιθτικοφ ςυςτιματοσ όπωσ τα ουδετερόφιλα, τα Σ 

λεμφοκφτταρα αλλά και το οξειδωτικό ςτρεσ (ROS), παρατθροφνται να είναι 

αυξθμζνα ςτον λιπϊδθ ιςτό παχφςαρκων ατόμων. Αντίκετα, μειϊνονται τα 

αντιφλεγμονϊδθ κφτταρα του ανοςοποιθτικοφ ςυςτιματοσ, όπωσ τα θωςινόφιλα 

και οι φυςικοί φονείσ, διότι παράγονται από τθν ιςχνι μάηα του ςϊματοσ θ οποία 

βρίςκεται ςε ζλλειμμα. (Εικόνα 29) (35) (56) Μία απϊλεια βάρουσ ςτα παχφςαρκα 

άτομα μπορεί να οδθγιςει ςε μειωμζνθ διικθςθ των μακροφάγων και γονιδιακι 

ζκφραςθ των φλεγμονωδϊν μορίων ςτο λιπϊδθ ιςτό μειϊνοντασ κατά αυτό τον 

τρόπο τθν ζνταςθ τθσ φλεγμονισ. (99) 

 

΢ε καταςτάςεισ υπερβολικισ αφξθςθσ τθσ λιπϊδουσ μάηασ ζνασ παράγοντασ 

ακόμθ που κα μποροφςε να επάγει τθν φλεγμονϊδθ απάντθςθ είναι θ κακι 

οξυγόνωςθ των λιποκυττάρων. Θ ταχεία επζκταςθ του λιπϊδουσ ιςτοφ μπορεί να 

ςυνδεκεί με ανεπαρκι αγγειογζνεςθ, που φυςιολογικά πραγματοποιείται κατά τθν 

αφξθςθ τθσ μάηασ του λιπϊδουσ ιςτοφ. Επομζνωσ, θ μειωμζνθ τριχοειδικι 

πυκνότθτα και ροι του αίματοσ μπορεί να επάγει τθν υποξία, γεγονόσ το οποίο 

οδθγεί ςτθν αυξθμζνθ φλεγμονϊδθ δραςτθριότθτα ςτο λιπϊδθ ιςτό και αποτελεί 
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τον κοινό υπαίτιο όλων των παραγόντων που μπορεί να πυροδοτιςουν τθν 

φλεγμονϊδθ απάντθςθ ςτθν παχυςαρκία. (100) (97) 

 

 

 

Εικόνα 29: Η ομοιόςταςθ του λιπϊδουσ ιςτοφ ςε ςτακερζσ ςυνκικεσ παχυςαρκίασ. 

Αριςτερά, παρατθρείται πωσ ςτον άπαχο λιπϊδθ ιςτό τα κφτταρα του 

ανοςοποιθτικοφ ςυςτιματοσ βρίςκονται γειτονικά με τα λιποκφτταρα και 

αλλθλεπιδροφν με ςκοπό τθν ρφκμιςθ τθσ διακίνθςθσ και αποκικευςθσ των 

λιποκυττάρων του λιπϊδουσ ιςτοφ. Σα κφρια κφτταρα του ανοςοποιθτικοφ 

ςυςτιματοσ είναι οι φυςικοί φονείσ (iNKT), τα Σ ρυκμιςτικά λεμφοκφτταρα (Tregs), 

τα θωςινόφιλα (Eosinophil), τα IgM που παράγουν Β κφτταρα και τα ενεργοποιθμζνα 

μακροφάγα Μ2. Η παραγωγι IL-10 από τα iNKT, τα Tregs και τα Μ2 μακροφάγα, 

κακϊσ και θ παραγωγι IL-4 από τα θωςινόφιλα είναι πολφ ςθμαντικζσ για τθν 

διατιρθςθ ενόσ ιςορροπθμζνου περιβάλλοντοσ. Δεξιά, κατά τθν διάρκεια τθσ 

αφξθςθσ του λιπϊδουσ ιςτοφ παρατθρείται απϊλεια των κυττάρων iNKT και Tregs 

κακϊσ και μία φαινοτυπικι αλλαγι των μακροφάγων από Μ2 ςε Μ1, τα οποία 

ςυςςωρεφονται γφρω από τα γεμάτα με λίποσ κφτταρα. (21) 

 

 Ωςτόςο, επειδι ο αρικμόσ των μακροφάγων ςτο λιπϊδθ ιςτό ςχετίηεται 

κετικά με το μζγεκοσ των λιποκυττάρων αλλά και τθ ςυνολικι μάηα του λιπϊδουσ 

ιςτοφ, θ ζκφραςθ πολλϊν προφλεγμονωδϊν μορίων όπωσ ο TNF-α, εκκρίνονται από 
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αυτά και όχι από τα λιποκφτταρα.  (41) Επομζνωσ εκτόσ από τθν αλλαγι ςτθ δομι 

των κυττάρων, θ πλθκϊρα των λιποκυτταροκινϊν που εκκρίνονται από το λιπϊδθ 

ιςτό επθρεάηονται, γεγονόσ που περιγράφεται καλφτερα και ςτθν Εικόνα 30. (41) 

 

 

  

Εικόνα 30: Η ζκκριςθ φλεγμονωδϊν λιποκυτταροκινϊν από το λιπϊδθ ιςτό 

παχφςαρκων ατόμων. ΢ε καταςτάςεισ υπερβολικισ εναπόκεςθσ λιπϊδουσ μάηασ 

ςτον οργανιςμό, τα διευρυμζνα λιποκφτταρα οδθγοφνται ςε απορρυκμιςμζνθ 

ζκκριςθ λιποκυτταροκινϊν και αυξθμζνθ απελευκζρωςθ ελεφκερων λιπαρϊν 

οξζων. ΢τθν ςυνζχεια τα ελεφκερα λιπαρά οξζα ςε ςυνδυαςμό με τισ 

προφλεγμονϊδεισ λιποκυτταροκίνεσ επιδροφν ςε διάφορουσ μεταβολικοφσ ιςτοφσ 

όπωσ οι ςκελετικοί μφεσ και το ιπαρ. Κατά αυτό τον τρόπο τροποποιοφν τθν 

φλεγμονϊδθ απόκριςθ και το μεταβολιςμό των λιπιδίων και τθσ γλυκόηθσ 

ςυμβάλλοντασ ςτθν εμφάνιςθ του μεταβολικοφ ςυνδρόμου. Όπωσ φαίνεται οι 

αντιφλεγμονϊδεισ λιποκυτταροκίνεσ μειϊνονται ενϊ οι προφλεγμονϊδεισ 

αυξάνονται. ANGPTL: angiopoietin-like protein ςυνδζεται με τθν φλεγμονι, τον 

ςακχαρϊδθ διαβιτθ τφπου ΙΙ και τθν παχυςαρκία ςτον άνκρωπο, ΑSP: πρωτεΐνθ 
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διζγερςθσ τθσ ακυλίωςθσ, IL: ιντερλευκίνθ, MCP-1: μονοκυτταρικι χθμειοτακτικι 

πρωτεΐνθ, NAFLD: μθ αλκοολικι λιπϊδθσ διικθςθ του ιπατοσ, PAI-1: αναςτολζασ 

ενεργοποιθτι του πλαςμινογόνου, RBP4: πρωτεΐνθ ςφνδεςθσ τθσ ρετινόλθσ θ οποία 

εκκρίνεται από τα λιποκφτταρα και επθρεάηει τθν ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ, SAΑ: 

αμυλοειδζσ οροφ Α, SFRP5: secreted frizzled-related protein 5 εμφανίηει ευεργετικζσ 

επιδράςεισ ςτθν μεταβολικι δυςλειτουργία, TGF-β: μετατρεπτικόσ αυξθτικόσ 

παράγοντασ-β. (41) 

 

3.3. ΢φνδρομο πολυκυςτικϊν ωοκθκϊν και παχυςαρκία 

 

Θ ςυχνότθτα εμφάνιςθσ διάφορων επιπλοκϊν ςτο γυναικείο φφλο που 

οφείλονται ςτθν φπαρξθ παχυςαρκίασ είναι πολλζσ. Καταρχιν θ φπαρξθ 

παχυςαρκίασ ςε γυναίκεσ αναπαραγωγικισ θλικίασ ςυμβάλει ςτθν μείωςθ τθσ 

γονιμότθτασ και ςυγκεκριμζνα μειϊνεται κατά 4% για κάκε τιμι ΔΜ΢ άνω του 29 

kg/m2. Επίςθσ οι επιπλοκζσ κατά τθν διάρκεια μίασ κφθςθσ όπωσ θ προεκλαμψία, ο 

διαβιτθσ κφθςθσ και θ υπζρταςθ αυξάνονται από 2 ζωσ 5 φορζσ ςτισ παχφςαρκεσ 

γυναίκεσ. (88) 

 

Σο ςφνδρομο πολυκυςτικϊν ωοκθκϊν αποτελεί τθν πιο κοινι 

ενδοκρινοπάκεια που ςυνδζεται με αυξθμζνουσ παράγοντεσ καρδιαγγειακοφ 

κινδφνου και απαντάται ςε γυναίκεσ αναπαραγωγικισ θλικίασ. Θ παχυςαρκία και 

ειδικά θ ςπλαγχνικι παχυςαρκία εμπλζκεται ςτον πακοφυςιολογικό μθχανιςμό του 

ςυνδρόμου. (101) Πάνω από το 50% των γυναικϊν με το ςφνδρομο αυτό, ζχουν 

ΔΜ΢ άνω του 25 kg/m2, παρουςιάηουν χρόνια ανωορρθξία και εμφανίηουν 

ςυμπτϊματα υπερανδρογοναιμίασ όπωσ ακμι, υπερβολικι τριχοφυΐα και 

ανδογονοεξαρτϊμενθ αλωπεκία. Σα ςπλαγχνικά λιποκφτταρα αυτϊν των γυναικϊν, 

εμφανίηουν μθ φυςιολογικι ςυμπεριφορά, που ςχετίηεται με ελαττωματικι 

δραςτικότθτα ινςουλίνθσ, οδθγϊντασ ςε εξαςκενθμζνθ ανοχι γλυκόηθσ, 

υπερινςουλιναιμία και αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ, τα οποία αποτελοφν παράγοντεσ 

κινδφνου για καρδιαγγειακά. (8) Θ ινςουλίνθ, εκτόσ από τισ δράςεισ που ζχουν ιδθ 
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αναφερκεί, διεγείρει τθν παραγωγι των ανδρογόνων των ωοκθκϊν, ρυκμίηει το 

μεταβολιςμό των ανδρογόνων και επθρεάηει τθν ανάπτυξθ των ωοκυλακίων. 

Φαίνεται πωσ ο λόγοσ αυτισ τθσ μθ φυςιολογικισ ςυμπεριφοράσ των λιποκυττάρων 

εντοπίηεται ςτθν ελαττωματικι ενδοκυτταρικι ςθματοδότθςθ τθσ ινςουλίνθσ αλλά 

και ςτθν αυξθμζνθ ευαιςκθςία ςτθν λιπόλυςθ το οποίο διατθρεί τθν 

ινςουλινοαντίςταςθ. (101) ΢ε μεγαλφτερο κίνδυνο ανάπτυξθσ αυτοφ του ςυνδρόμου 

βρίςκονται γυναίκεσ με χαμθλότερα επίπεδα αδιπονεκτίνθσ από τα φυςιολογικά. 

(57) 

 

3.4. Μεταβολικό ςφνδρομο 

 

Θ παχυςαρκία αποτελεί τθν κφρια αιτία εμφάνιςθσ μεταβολικοφ ςυνδρόμου, 

μία κατάςταςθ που χαρακτθρίηεται από τθν παρουςία τριϊν ι περιςςοτζρων από 

τα ακόλουκα χαρακτθριςτικά. Θ μεγάλθ περιφζρεια μζςθσ (κεντρικοφ τφπου 

παχυςαρκία), τα υψθλά επίπεδα τριγλυκεριδίων, τα χαμθλά επίπεδα HDL (υψθλισ 

πυκνότθτασ λιποπρωτεΐνεσ, high density lipoproteins), τα υψθλά επίπεδα γλυκόηθσ 

λόγω τθσ αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ και θ υπζρταςθ αποτελοφν τα κριτιρια με τθν 

βοικεια των οποίων μπορεί να γίνει θ ανίχνευςθ του μεταβολικοφ ςυνδρόμου. 

(102) Ζχει υποτεκεί πωσ θ διαταραγμζνθ παραγωγι λιποκυτταροκινϊν όπωσ θ ΡΑΛ-

1, θ λεπτίνθ, θ ρεηιςτίνθ, θ βιςφατίνθ, θ αδιπονεκτίνθ, ο TNF-α και ο IL-6 που 

παράγονται από τθν αυξθμζνθ λιπϊδθ μάηα, εμπλζκονται ςτο πακοφυςιολογικό 

μθχανιςμό τθσ νόςου. ΢υγκεκριμζνα τα επίπεδα τθσ βιςφατίνθσ ςχετίηονται με το 

μεταβολιςμό των λιπιδίων και τθν φλεγμονϊδθ απόκριςθ ενϊ ςυμβάλουν ςτθν 

μειωμζνθ λειτουργία των β-παγκρεατικϊν κυττάρων, καταςτάςεισ που ςυνδζονται 

με τθν εμφάνιςθ του μεταβολικοφ ςυνδρόμου. Θ αδιπονεκτίνθ διαδραματίηει 

ςθμαντικό προςτατευτικό ρόλο ςτθ πακογζνειά του μεταβολικοφ ςυνδρόμου και 

αυτό διότι αναςτζλλει τθ δραςτικότθτα και τθν απελευκζρωςθ τθσ IL-6 και του TNF-

α. ΢τθν ςυνζχεια ακολουκεί ξεχωριςτι αναφορά για κάκε ζνα από τουσ παράγοντεσ 

που ςυμβάλουν ςτθν εμφάνιςθ του μεταβολικοφ ςυνδρόμου. (64) (57) 
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3.5. ΢ακχαρϊδθσ διαβιτθσ 

 

Ο ςακχαρϊδθσ διαβιτθσ χαρακτθρίηεται από μειωμζνθ ικανότθτα ρφκμιςθσ 

των επιπζδων γλυκόηθσ ςτο αίμα ωσ αποτζλεςμα του αποτυχθμζνου ελζγχου τθσ 

ινςουλίνθσ. ΢υγκεκριμζνα άτομα με αυτι τθν διαταραχι εμφανίηουν αντίςταςθ 

ςτθν ινςουλίνθ και αδυνατοφν να επιτφχουν μία μζγιςτθ απόκριςθ τθσ λόγω 

διαταραχϊν ςτθν ζκκριςθ αλλά και ςτθν δράςθ του μορίου τθσ. Τπάρχουν δφο 

κφρια είδθ ςακχαρϊδουσ διαβιτθ, ο τφπου Λ (ινςουλινοεξαρτϊμενοσ) και ο τφπου ΛΛ 

(μθ ινςουλινοεξαρτϊμενοσ).  

 

Ο ςακχαρϊδθσ διαβιτθσ τφπου ΛΛ είναι πιο κοινόσ ςε παχφςαρκα ενιλικα 

άτομα και ιδιαίτερα ςε εκείνουσ με κεντρικοφ τφπου παχυςαρκία, με περίπου 90% 

των περιπτϊςεων αυτοφ του τφπου να οφείλονται ςτθν φπαρξθ παχυςαρκίασ. (7) 

Αυτό παρατθρείται διότι θ υπερτροφία του λιπϊδουσ ιςτοφ αποτελεί ανεξάρτθτο 

παράγοντα κινδφνου για τθν ανάπτυξθ ςακχαρϊδουσ διαβιτθ τφπου ΛΛ. (36) 

Ωςτόςο, θ εμφάνιςθ αυτοφ του είδουσ διαβιτθ ςε νεαρά άτομα ζχει αυξθκεί και 

πλζον μπορεί να απαντθκεί ακόμθ και ςτο 1/3 των παιδιϊν με ςακχαρϊδθ διαβιτθ. 

(88) Κατά τα πρϊτα ςτάδια εμφάνιςθσ τθσ νόςου θ μείωςθ τθσ ευαιςκθςίασ ςτθν 

ινςουλίνθ αντιςτακμίηεται από τθν αφξθςθ τθσ ζκκριςθσ τθσ ινςουλίνθσ. Όμωσ θ 

παρατεταμζνθ υπερδιζγερςθ των β-παγκρεατικϊν κυττάρων δεν επαρκεί και τα 

ςυμπτϊματα τθσ ανεπάρκειασ ινςουλίνθσ αναπτφςςονται λόγω τθσ ανεπαρκοφσ 

ποςότθτασ ινςουλίνθσ που απαιτείται για τθν αποτροπι τθσ υπεργλυκαιμίασ. (1) ΢ε 

αυτι τθ περίπτωςθ θ αιτιολόγθςθ βρίςκεται ςτο γεγονόσ ότι θ ανταπόκριςθ των 

κυττάρων των β-νθςιδίων του Langerhans, ςτθν αφξθςθ τθσ γλυκόηθσ του αίματοσ 

ελαττϊνεται και ςυνεπϊσ τα επίπεδα ινςουλίνθσ που απαιτοφνται δεν μποροφν να 

επιτευχκοφν. Αυτό ςυνδυάηεται με τα ιδιαίτερα αυξθμζνα επίπεδα γλυκαγόνθσ, τα 

οποία απαντϊνται λόγω τθσ ανεπαρκοφσ κάλυψθσ των ενεργειακϊν αναγκϊν 

διαμζςου των αυξθμζνων επιπζδων γλυκόηθσ ςτο αίμα, με αποτζλεςμα να 

επιτείνεται θ υπεργλυκαιμία. Ακόμθ, ςτθ παχυςαρκία ο αρικμόσ των υποδοχζων τθσ 

ινςουλίνθσ ςτα κφτταρα-ςτόχουσ ςτο ςϊμα είναι μειωμζνοσ, με αποτζλεςμα θ 
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διακζςιμθ ινςουλίνθ να πραγματοποιεί λιγότερο αποτελεςματικά τισ ςυνθκιςμζνεσ 

μεταβολικζσ επιδράςεισ τθσ. (8) 

 

Αφοφ παρακαμφκοφν οι αρχικοί πικανοί ομοιοςτατικοί μθχανιςμοί του 

οργανιςμοφ για τθν αντιμετϊπιςθ τθσ υπεργλυκαιμίασ, τα ςυμπτϊματα τθσ νόςου 

είναι εμφανι και μπορεί να ςχετίηονται με τθν ιδιαίτερα υψθλι ποςότθτα λιπϊδουσ 

μάηασ. Αρχικά θ απόκριςθ των ςκελετικϊν μυϊν και του ιπατοσ ςτθν ινςουλίνθ 

είναι πικανόν να τροποποιείται από τα επίπεδα λιποκυτταροκινϊν που 

κυκλοφοροφν ςτο αίμα. ΢υγκεκριμζνα ο ςπλαγχνικόσ λιπϊδθσ ιςτόσ, όταν βρίςκεται 

ςε κατάςταςθ φλεγμονισ εκκρίνει τθν ορμόνθ ρεηιςτίνθ θ οποία προάγει τθν 

ανκεκτικότθτα ςτθν ινςουλίνθ παρεμβαίνοντασ ςτθν δράςθ τθσ. Θ αδιπονεκτίνθ, θ 

οποία ζχει αντίκετθ δράςθ και ενιςχφει τθν ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ, είναι 

χαμθλότερθ ςτθν προκειμζνθ περίπτωςθ. (57) Θ όλθ διαδικαςία περιπλζκεται λόγω 

του μεγάλου αρικμοφ μακροφάγων που κινθτοποιοφνται ςτον φλεγμζνων λιπϊδθ 

ιςτό και ενιςχφουν ακόμθ περιςςότερο τθν φλεγμονι λόγω των ςθματοδοτικϊν 

μορίων που απελευκερϊνουν. Σαυτόχρονα, θ ςφνκεςθ τριγλυκεριδίων μειϊνεται 

ενϊ θ λιπόλυςθ αυξάνεται. Ζτςι ο υπερφορτωμζνοσ λιπϊδθσ ιςτόσ απελευκερϊνει 

ελεφκερα λιπαρά οξζα, θ περίςςεια των οποίων ςυγκεντρϊνονται ςτουσ μφεσ 

εμποδίηοντασ τθν δράςθ τθσ ινςουλίνθσ ςε αυτοφσ. Εκτόσ αυτοφ θ περίςςεια των 

ελεφκερων λιπαρϊν οξζων που αποκθκεφονται ςτο ιπαρ, διεγείρει τθν παραγωγι 

γλυκόηθσ από αυτό, ςυμβάλλοντασ ζτςι ςτθν παρουςία ακόμθ μεγαλφτερθσ 

υπεργλυκαιμίασ και κζτωςθσ. Σα υψθλά επίπεδα γλυκόηθσ και ελεφκερων λιπαρϊν 

οξζων προάγουν τθν φλεγμονι και τθν ςταδιακι ανεπάρκεια των β-νθςιδίων των 

παγκρεατικϊν κυττάρων πυροδοτϊντασ ζμμεςα ακόμθ και τθν απόπτωςι τουσ. (1) 

 

 Οι μεταβολικζσ ςυνζπειεσ του ςακχαρϊδουσ διαβιτθ οφείλονται ςτθν 

αδυναμία τθσ ινςουλίνθσ να δράςει φυςιολογικά, με ποικίλα αίτια να οδθγοφν ςε 

αυτι τθν κατάςταςθ. Ωςτόςο, θ μθ φπαρξθ κάποιου εναλλακτικοφ ελεγκτικοφ 

μθχανιςμοφ που κα δροφςε ςυνεργικά με τθν δράςθ τθσ ινςουλίνθσ και κα 

αναλάμβανε τισ αναβολικζσ πορείεσ ςτον οργανιςμό, οδθγοφν ςτθν επιδείνωςθ των 

ςυμπτωμάτων του πακοφυςιολογικοφ αυτοφ μθχανιςμοφ. (1) 
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3.6. Καρδιαγγειακζσ πακιςεισ 

 

 Θ παχυςαρκία αποτελεί μία πακοφυςιολογικι κατάςταςθ που μπορεί να 

οδθγιςει και ςε καρδιακι ανεπάρκεια μζςω τθσ ενδοκθλιακισ δυςλειτουργίασ, τθσ 

απορρφκμιςθσ τθσ αυτόνομθσ ρφκμιςθσ και μζςω επίδραςθσ τθσ ςτισ εκκρινόμενεσ 

ορμόνεσ. (91) Εκτόσ από το γεγονόσ ότι θ καρδιά επιβαρφνεται ςθμαντικά ςτθν 

προςπάκεια να προωκιςει περιςςότερο αίμα προσ τον πλεονάηοντα λιπϊδθ ιςτό, θ 

ίδια θ παχυςαρκία αποτελεί παράγοντα προδιάκεςθσ για τθν εμφάνιςθ 

ακθροςκλιρωςθσ και πρόκλθςθ εμφραγμάτων του μυοκαρδίου. (1) Θ υπερβολικι 

ςυςςϊρευςθ λιπιδίων ςτα καρδιομυοκφτταρα ι θ δυςλιπιδαιμία οδθγοφν ςε 

αυξθμζνο κυτταρικό κάνατο και οξειδωτικό ςτρεσ, ςε μιτοχονδριακι δυςλειτουργία 

με αποτζλεςμα τθ ςυςςϊρευςθ τριγλυκεριδίων ςτα μυοκφτταρα και τον 

εναλλακτικό μεταβολιςμό τουσ ωσ υπόςτρωμα. (91) Θ ςχζςθ που διζπει τθν 

παχυςαρκία με τθν εμφάνιςθ καρδιαγγειακϊν παραγόντων όπωσ θ υπζρταςθ και θ 

δυςλιπιδαιμία είναι μόνο εν μζρει κατανοθτι. Ωςτόςο, πρόςφατεσ εξελίξεισ ςτθ 

μοριακι γενετικι βοικθςαν ςτθν κατανόθςθ τθσ ςχζςθσ αυτισ. (103) 

 

Όςον αφορά ςτο φυλετικό διαχωριςμό, φανερϊνεται μία προςτατευτικι 

ςχζςθ των οιςτρογόνων ςτθν εμφάνιςθ καρδιαγγειακϊν πακιςεων. Πιο 

ςυγκεκριμζνα, οι προεμμθνοπαυςιακζσ γυναίκεσ προςτατεφονται λόγω τθσ 

καρδιοπροςτατευτικισ δράςθσ των οιςτρογόνων, γνϊριςμα το οποίο χάνουν 

φςτερα τθν εμμθνόπαυςθ. Επίςθσ ςε καταςτάςεισ όπωσ ο ςακχαρϊδθσ διαβιτθσ 

τφπου ΛΛ και θ παχυςαρκία, το όφελοσ αυτό δεν παρατθρείται λόγω τθσ αυξθμζνθσ 

εναπόκεςθσ λιπϊδουσ μάηασ ςτθν ςπλαγχνικι περιοχι. (14) ΢τθ ςχθματικι 

απεικόνιςθ παρουςιάηονται οι τρόποι με τουσ οποίουσ θ παχυςαρκία μπορεί να 

οδθγιςει ςε μυοκαρδιοπάκεια και καρδιακι ανεπάρκεια. (Εικόνα 31) (104) 
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Εικόνα 31: Ο πικανόσ μθχανιςμόσ μζςω του οποίου θ παχυςαρκία μπορεί να 

οδθγιςει ςε καρδιομυοπάκεια και καρδιακι ανεπάρκεια. Οι αυξθμζνεσ μεταβολικζσ 

απαιτιςεισ που προκφπτουν από τθν περίςςεια του λιπϊδουσ ιςτοφ μπορεί να 

οδθγιςουν ςε αφξθςθ του όγκου του αίματοσ και τθσ καρδιακισ παροχισ. Σο 

καρδιακό και το ςωματικό βάροσ παρουςιάηουν μια γραμμικι ςχζςθ και θ παρουςία 

μακροχρόνιασ παχυςαρκίασ ςυνοδεφεται από υπερτροφία τθσ αριςτερισ κοιλίασ και 

τθν εμφάνιςθ τθσ ςυςτθμικισ υπζρταςθσ. Η ενδοκθλιακι δυςλειτουργία και θ 

φλεγμονι των αγγειακϊν τοιχωμάτων ςυμβάλουν ςτθν ακθρογζνεςθ και τθ 

δθμιουργία προκρομβωτικϊν και προφλεγμονωδϊν καταςτάςεων. Η 

λιποτοξικότθτα δρα είτε ανεξάρτθτα είτε ςυνεργατικά με τθν υπεργλυκαιμία, το 

οξειδωτικό ςτρεσ αλλά και με προφλεγμονϊδεισ κυτταροκίνεσ που προκαλοφν τθν 

ενδοκθλιακι δυςλειτουργία ςτθν παχυςαρκία. Οι λιποκυτταροκίνεσ διαδραματίηουν 

ςθμαντικό ρόλο ςτθν λειτουργία του μυοκαρδίου μζςω τθσ ςυμμετοχισ τουσ ςτο 

μθχανιςμό του εμφράγματοσ του μυοκαρδίου, τον κυτταρικό κάνατο αλλά και ςτισ 

αλλαγζσ ςτθ δομι και τθ ςφνκεςθ τθσ εξωκυττάριασ μιτρασ. (104) 
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3.6.1. Δυςλιπιδαιμία 

 

Σον κίνδυνο εμφάνιςθσ καρδιαγγειακισ νόςου και άλλων προβλθμάτων 

υγείασ αυξάνει θ παρουςία δυςλιπιδαιμίασ, δθλαδι τα αυξθμζνα επίπεδα 

χολθςτερόλθσ και τριγλυκεριδίων ςτο αίμα ςε ςυνδυαςμό με τθν αυξθμζνθ 

ποςότθτα λιπϊδουσ μάηασ. Επίςθσ τα μειωμζνα επίπεδα HDL (υψθλισ πυκνότθτασ 

λιποπρωτεΐνθσ), ςε ςυνδυαςμό με τισ αυξθμζνεσ μεταγευματικζσ ποςότθτεσ 

τριγλυκεριδίων, προάγουν τθν παραγωγι ελευκζρων ριηϊν που μποροφν να 

ςυμβάλουν ςτθν εμφάνιςθ καρδιαγγειακισ νόςου. (64) Θ παχυςαρκία ςχετίηεται με 

τθν δυςλιπιδαιμία αφοφ χαρακτθρίηεται από αυξθμζνα επίπεδα ελεφκερων 

λιπαρϊν οξζων και τριγλυκεριδίων ςτο πλάςμα, μειωμζνα επίπεδα HDL και μθ 

φυςιολογικζσ ποςότθτεσ LDL (χαμθλισ πυκνότθτασ λιποπρωτεΐνθσ). Ο πιο 

κακοριςτικόσ παράγοντασ που μπορεί να ςυνδζςει αυτζσ τισ δφο πακολογικζσ 

καταςτάςεισ είναι θ ανεξζλεγκτθ απελευκζρωςθ λιπαρϊν οξζων από τθν 

υπερβολικά αυξθμζνθ μάηα του λιπϊδουσ ιςτοφ, μζςω τθσ λιπόλυςθσ. Σα αυξθμζνα 

επίπεδα των ελεφκερων λιπαρϊν οξζων ςυμβάλουν ςτθν αφξθςθ τθσ ςφνκεςθσ των 

VLDL, ςτθν μείωςθ τθσ ζκφραςθσ του mRNA ι τθσ δράςθσ τθσ LPL ςτο λιπϊδθ ιςτό 

και ςτουσ ςκελετικοφσ μφεσ με αποτζλεςμα τθν αναςτολι τθσ λιπόλυςθσ των 

χυλομικρϊν, γεγονόσ που προωκεί τθν υπερτριγλυκεριδαιμία. Εν ςυνεχεία αυτι θ 

παρατθροφμενθ υπερτριγλυκεριδαιμία προκαλεί μία περαιτζρω πρωτεϊνικι 

μεςολαβοφμενθ ανταλλαγι των τριγλυκεριδίων για εςτζρεσ χολθςτερόλθσ, μεταξφ 

των VLDL (πολφ χαμθλισ πυκνότθτασ λιποπρωτεΐνθσ) και των λιποπρωτεϊνϊν που 

είναι πιο πλοφςιοι ςε εςτζρεσ χολθςτερόλθσ, δθλαδι τθν LDL και τθν HDL. Αυτό 

τελικά οδθγεί ςτθν μείωςθ των επιπζδων HDL αλλά και ςτθν μειωμζνθ 

ςυγκζντρωςθ τριγλυκεριδίων. (41)  

 

Σο μζγεκοσ των λιποκυττάρων αποτελεί ςθμαντικό παράγοντα για το βακμό 

που θ παρατθροφμενθ παχυςαρκία μπορεί να ςυμβάλει ςτθν εμφάνιςθ τθσ 

δυςλιπιδαιμίασ. (41) Σα υπερτροφικά λιποκφτταρα ςχετίηονται με τθν αυξθμζνθ 

λιπόλυςθ που όπωσ εξθγικθκε οδθγεί ςτθν αφξθςθ των κυκλοφοροφντων επιπζδων 

λιπαρϊν οξζων και των τριγλυκεριδίων. Θ αυξθμζνθ παραγωγι τριγλυκεριδίων που 
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πραγματοποιείται ςτο ιπαρ, επιδεινϊνει τθν αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ γεγονόσ 

που προάγει τθν ίδια τθν δυςλιπιδαιμία. Επομζνωσ ςτα παχφςαρκα άτομα 

παρατθρείται μεγαλφτερθ απελευκζρωςθ λιπαρϊν οξζων ςε ςχζςθ με τα αδφνατα. 

(105) Επίςθσ ςε άτομα με παχυςαρκία το μζγεκοσ των ςωματιδίων VLDL είναι 

μεγαλφτερο ενϊ ταυτόχρονα τα ςωματίδια HDL και LDL είναι μικρότερου μεγζκουσ 

με αποτζλεςμα τθν μειωμζνθ ςυμβολι ςτθν πρόλθψθ τθσ ακθροςκλθρωτικισ 

διαδικαςίασ. (106) Επίςθσ το ποςοςτό των λιπαρϊν οξζων που απελευκερϊνεται 

από τθν ςπλαγχνικι περιοχι είναι μεγαλφτερο ςε ςχζςθ με τθν υποδόρια λόγω τθσ 

άμεςθσ απελευκζρωςθσ των ελεφκερων λιπαρϊν οξζων απευκείασ ςτο ιπαρ 

διαμζςου τθσ πυλαίασ φλζβασ. (107) 

 

Σζλοσ, τα αυξθμζνα επίπεδα προφλεγμονωδϊν μορίων ςυμβάλουν ςτθν 

ανάπτυξθ τθσ δυςλιπιδαιμίασ. Θ διικθςθ των μακροφάγων ςτο ςπλαγχνικό λιπϊδθ 

ιςτό ςχετίηεται με τα αυξθμζνα επίπεδα κυκλοφοροφντων τριγλυκεριδίων και LDL, 

αλλά και με τα μειωμζνα επίπεδα HDL ςτα παχφςαρκα άτομα. Επίςθσ αρκετζσ 

λιποκυτταροκίνεσ διεγείρουν τθν λιπόλυςθ ςτα λιποκφτταρα όπωσ για παράδειγμα 

ο IL-6 και ο TNF-α, τα οποία μειϊνουν τθν δραςτθριότθτα τθσ LPL γεγονόσ που 

μειϊνει τθν κάκαρςθ των πλοφςιων ςε τριγλυκερίδια λιποπρωτεϊνϊν που 

απαντϊνται ςτα λιποκφτταρα. (41) Αντικζτωσ τα επίπεδα αδιπονεκτίνθσ ςχετίηονται 

αρνθτικά με τα επίπεδα τριγλυκεριδίων και κετικά με τθν HDL χολθςτερόλθ. (108) 

 

3.6.2. Τπζρταςθ 

 

Θ παχυςαρκία μπορεί να ςυςχετιςκεί με τθν εμφάνιςθ τθσ υπζρταςθσ κακϊσ 

είναι μία χρόνια, αργά αναπτυςςόμενθ αςκζνεια, θ πακολογία τθσ οποίασ διζπεται 

από πολλοφσ πικανοφσ μθχανιςμοφσ. (109) Αποτελεί μία πολυπαραγοντικι και 

πολυγονιδιακι κατάςταςθ ςτθν εμφάνιςθ τθσ οποίασ μπορεί να ςυμβάλουν 

διάφοροι διατροφικοί παράγοντεσ, μεταβολικζσ, ενδοκθλιακζσ και αγγειακζσ 

δυςλειτουργίεσ, νευροενδοκρινείσ ανιςορροπίεσ, θ κατακράτθςθ νατρίου, θ 

ςπειραματικι υπερδιικθςθ, θ πρωτεϊνουρία, και οι φλεγμονϊδεισ αποκρίςεισ. (14) 

Ωςτόςο, δεν είναι πλιρωσ διευκρινιςμζνο αν θ ανάπτυξθ και θ ςυντιρθςθ τθσ 
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παχυςαρκίασ μπορεί να ευκφνεται για τθν εμφάνιςθ τθσ υπζρταςθσ ι αν ιςχφει το 

αντίκετο. (109) 

 

΢υνικωσ ςε παχφςαρκα άτομα, ο ςπλαγχνικόσ λιπϊδθσ ιςτόσ είναι 

αυξθμζνοσ και θ διαταραγμζνθ ζκκριςθ διαφόρων μορίων μπορεί να ςυμβάλουν 

ςτθν εμφάνιςθ καρδιαγγειακϊν πακιςεων όπωσ και θ υπζρταςθ. Θ δυςλειτουργία 

των λιποκυττάρων μπορεί να ςυμβάλει ςτθν εμφάνιςθ αγγειακισ και ςυςτθμικισ 

αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ, ςτθν δυςλειτουργία του ςυμπακθτικοφ νευρικοφ 

ςυςτιματοσ αλλά και του ςυςτιματοσ ρενίνθσ-αγγειοτενςίνθσ-αλδοςτερόνθσ. 

Ωςτόςο τα αίτια που οδθγοφν ςτθν εμφάνιςθ τθσ υπζρταςθσ ςε παχφςαρκα άτομα 

είναι διαφορετικά από αυτά των αδφνατων ατόμων. ΢τθν πρϊτθ ομάδα θ εμφάνιςθ 

τθσ νόςου είναι αποτζλεςμα τθσ αφξθςθσ του ενδοαγγειακοφ όγκου, τθσ καρδιακισ 

παροχισ αίματοσ αλλά και τθσ αυξθμζνθσ απορρόφθςθσ ςτα εγγφσ εςπειραμζνα 

ςωλθνάρια των νεφρϊν. Αντίκετα, ςε άτομα φυςιολογικοφ βάρουσ θ εμφάνιςθ 

υπζρταςθσ είναι αποτζλεςμα αφξθςθσ τθσ περιφερικισ αγγειακισ αντίςταςθσ. Θ 

αλλθλεπίδραςθ μεταξφ γενετικϊν και περιβαλλοντικϊν παραγόντων, δθλαδι θ 

επιγενετικι, κα μποροφςε επίςθσ να ςυμβάλει ςτον πακοφυςιολογικό μθχανιςμό 

τθσ νόςου. ΢ε αυτι λαμβάνονται υπόψθ γονιδιακοί παράγοντεσ όπωσ τα miRNA και 

περιβαλλοντικοί παράγοντεσ που ςυμβάλουν ςτθν ςυςχζτιςθ αυτϊν των δφο 

καταςτάςεων, τθσ παχυςαρκίασ με τθν υπζρταςθ. Ο ςυνολικόσ μθχανιςμόσ μζςω 

του οποίου θ παχυςαρκία προάγει τθν εμφάνιςθ τθσ υπζρταςθσ παρουςιάηεται 

ςτθν Εικόνα 32. (14) (110) 
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Εικόνα 32: Η παχυςαρκία ςυμβάλει ςτθν ανάπτυξθ τθσ υπζρταςθσ μζςω διαφόρων 

αλλθλεπιδράςεων των διαιτθτικϊν, γενετικϊν, επιγενετικϊν και περιβαλλοντικϊν 

παραγόντων. Η μθ φυςιολογικι λειτουργία των ςπλαγχνικϊν λιποκυττάρων οδθγεί 

ςε νεφρικι, καρδιακι και αγγειακι δυςλειτουργία, μζςω τθσ μειωμζνθσ 
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ανοςολογικισ ι φλεγμονϊδουσ απόκριςθσ. Η υπζρταςθ που ςχετίηεται με τθν 

παχυςαρκία ςχετίηεται με δομικζσ και λειτουργικζσ αλλαγζσ ςτα κφτταρα των 

νεφρϊν, τθσ καρδιάσ και των αγγείων. Ang II: αγγειοτενςίνθ ΙΙ, DPP-4: διπεπτιδυλο-

πεπτιδάςθ 4, PNS: παραςυμπακθτικό νευρικό ςφςτθμα, RAAAS: ςφςτθμα ρενίνθσ-

αγγειοτενςίνθσ-αλδοςτερόνθσ, SNS: ςυμπακθτικό νευρικό ςφςτθμα, TH: Σ 

βοθκθτικά κφτταρα, TREG: Σ ρυκμιςτικά κφτταρα. (14) 

 

3.6.3. Καρδιοπροςτατευτικι δράςθ τθσ αδιπονεκτίνθσ 

 

Οι λιποκυτταροκίνεσ μαηί με τθν οξειδωμζνθ χολθςτερόλθ, τισ ελεφκερεσ 

ρίηεσ, τθν ομοκυςτεΐνθ και τθν αυξθμζνθ αρτθριακι πίεςθ αποτελοφν κάποιουσ από 

τουσ παράγοντεσ που εμπλζκονται ςτθν διαδικαςία τθσ ακθροςκλιρωςθσ. (1) ΢τα 

πρϊτα ςτάδια τθσ ακθροςκλιρωςθσ, διάφορεσ λιποπρωτεΐνεσ όπωσ οι LDL, 

αποτίκενται ςτον ζςω κοιλιακό χιτϊνα του αγγειακοφ τοιχϊματοσ. Αυτζσ οι 

λιποπρωτεΐνεσ είναι ςυνδεδεμζνεσ με τθν οξείδωςθ και επάγουν τθν προςκόλλθςθ 

πολλϊν μορίων ςτα ενδοκθλιακά κφτταρα όπωσ το μόριο προςκόλλθςθσ του 

αγγειακοφ κυττάρου (VCAM)-1, το ενδοκυτταρικό μόριο προςκόλλθςθσ (ICAM)-1 και 

τθν Ε-ςελεκτίνθ. ΢τθν ςυνζχεια, τα μονοπφρθνα κφτταρα ςυνδζονται με τα 

ενδοκθλιακά κφτταρα μζςω αυτϊν των μορίων και ειςζρχονται ςτον 

υποενδοκθλιακό χϊρο. Αυτό διαμεςολαβείται από βιοαντιδραςτικοφσ μεςολαβθτζσ 

όπωσ θ MCP-1 (μονοκυτταρικι χθμειοτακτικι πρωτεΐνθ). Εφόςον βρίςκονται ςτο 

αγγειακό τοίχωμα, τα μονοκφτταρα ςτθ ςυνζχεια αναπτφςςονται ςε μακροφάγα και 

ενϊ θ LDL οξειδϊνεται, αυτά διαφοροποιοφνται ςε αφρϊδθ κφτταρα. (60) 

 

Θ προςτατευτικι δράςθ τθσ αδιπονεκτίνθσ απαντάται διότι εμποδίηει το 

μεταςχθματιςμό των μακροφάγων ςε αφρϊδθ κφτταρα, αλλά και εμποδίηει τθν 

ζκφραςθ των μορίων που βοθκοφν ςτθν προςκόλλθςθ των μακροφάγων πάνω ςτο 

ενδοκιλιο. (Εικόνα 33) Όςα από τα αφρϊδθ κφτταρα καταφζρουν να διαφφγουν 

τθσ δράςθσ τθσ, ςθματοδοτοφν τθν προςζλευςθ και άλλων μακροφάγων ςτθν 

περιοχι, τα οποία τελικά ςυςςωρεφονται κάτω από το ενδοκιλιο ςχθματίηοντασ 
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μία ορατι λιπϊδθ ταινία. (10) (57) Αντίκετα, ο TNF-α, φαίνεται να ζχει άμεςο ρόλο 

ςτθν ανάπτυξθ τθσ ακθροςκλιρωςθσ αφοφ επάγει τθν ζκφραςθ διαφόρων μορίων 

προςκόλλθςθσ, όπωσ θ MCP-1 ςτα ενδοκθλιακά και λεία μυϊκά κφτταρα με 

αποτζλεςμα τθν πρόκλθςθ απόπτωςθσ. (10) 

 

 

 

Εικόνα 33: Η αδιπονεκτίνθ αναςτζλλει τθν κετικι ρφκμιςθ των μορίων 

προςκόλλθςθσ, τθ δζςμευςθ των μονοκυττάρων ςτα ενδοκθλιακά κφτταρα, το 

μεταςχθματιςμό των μακροφάγων ςε αφρϊδθ κφτταρα και τον πολλαπλαςιαςμό 

και μετανάςτευςθ των αγγειακϊν λείων μυϊκϊν κυττάρων. Ωςτόςο, θ παραγωγι 

νιτρικοφ οξειδίου από τα ενδοκθλιακά κφτταρα διεγείρεται με τθν παρουςία 

αδιπονεκτίνθσ. VCAM-1: αγγειακό μόριο κυτταρικισ προςκόλλθςθσ, ICAM-1: 

ενδοκυτταρικό μόριο προςκόλλθςθσ, NO: νιτρικό οξφ, LPA: lipoprotein, SR-A: 

υποδοχείσ αναγνϊριςθσ. (60) 

 

3.7. Μθ αλκοολικι λιπϊδθσ διικθςθ του ιπατοσ 

 

Θ μθ αλκοολικι λιπϊδθσ διικθςθ του ιπατοσ (NAFLD) αποτελεί διαφορετικι 

ιςτολογικι και κλινικι οντότθτα από το λιπϊδεσ ιπαρ (NAFL) και από τθν 
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ςτεατοθπατίτιδα (NASH) με ι χωρίσ ίνωςθ που μπορεί να εξελιχκεί ςε κίρρωςθ και 

ςε μερικζσ περιπτϊςεισ ακόμθ και ςε καρκίνο. (111) Ωσ NAFLD ορίηεται θ 

ςυςςϊρευςθ λίπουσ ςε ποςοςτό μεγαλφτερο του 5% του βάρουσ του ιπατοσ, 

αποτελϊντασ και αίτιο τθσ χρόνιασ θπατικισ νόςου. Θ πακογζνειά του 

περιλαμβάνει τθν αυξθμζνθ ςυςςϊρευςθ τριγλυκεριδίων ςτα θπατοκφτταρα ωσ 

αποτζλεςμα τθσ αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ που παρατθρείται λόγω φλεγμονωδϊν 

νοςθμάτων. Αυτζσ οι φλεγμονϊδεισ απαντιςεισ προκαλοφνται από τθν αυξθμζνθ 

ζκφραςθ των φλεγμονωδϊν κυτταροκινϊν και λιποκυτταροκινϊν χωρίσ να αποτελεί 

το μοναδικό μονοπάτι που κακορίηει τθν εμφάνιςθ τθσ αςκζνειασ. Ο φαινότυποσ 

και θ ςοβαρότθτα τθσ αςκζνειασ εξαρτάται ςε μεγάλο βακμό από τισ 

αλλθλεπιδράςεισ μεταξφ μεταβολικϊν και γενετικϊν παραγόντων. (112) Ωςτόςο θ 

πλειοψθφία των αςκενϊν είναι υπζρβαροι ι παχφςαρκοι και ςυνικωσ μία απϊλεια 

βάρουσ τθσ τάξεωσ του 5-10% βελτιϊνει πολλά από τα κλινικά χαρακτθριςτικά που 

ςχετίηονται με τθν νόςο, όπωσ θ αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ και θ ακθρογόνοσ 

δυςλιπιδαιμία. (113) 

 

΢το πρϊτο ςτάδιο τθσ νόςου παρατθρείται ςυςςϊρευςθ τριγλυκεριδίων ςτα 

θπατοκφτταρα που προζρχονται από τθν εςτεροποίθςθ των ελεφκερων λιπαρϊν 

οξζων και γλυκερόλθσ ι λόγω παρατθροφμενθσ αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ (first 

hit). (Εικόνα 34) Αυτι θ υπερβολικι ςυςςϊρευςθ των λιπιδίων ςτο ιπαρ 

εμφανίηεται όταν θ ειςροι των λιπιδίων και θ de novo βιοςφνκεςι τουσ υπερβαίνει 

τθν ικανότθτα θπατικισ κάκαρςθσ τουσ μζςω τθσ οξείδωςθσ των λιπαρϊν οξζων ι 

μζςω τθσ εξαγωγισ των τριγλυκεριδίων. (41) Σα ελεφκερα λιπαρά οξζα μπορεί να 

διατίκενται διαμζςου τθσ διατροφισ ςε ποςοςτό 15%, να αποτελοφν προϊόν τθσ 

λιπόλυςθσ του λιπϊδουσ ιςτοφ κατά 59% ι ακόμθ και να ςυντίκενται de novo ζωσ 

και 26%. (112) (111) Ωςτόςο και θ αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ οδθγεί ςε αυξθμζνθ 

απελευκζρωςθ λιπαρϊν οξζων από το λιπϊδθ ιςτό λόγω αδυναμίασ καταςτολισ 

τθσ λιπόλυςθσ. (41)  

 

Αφοφ πραγματοποιθκεί αυτό το ςτάδιο τθσ νόςου κατά τθν οποία τα 

τριγλυκερίδια ςυςςωρεφονται ςτα θπατοκφτταρα, ακολουκεί το δεφτερο ςτάδιο 

(multi hit). ΢ε αυτό, παρατθρείται αυξθμζνθ ευπάκεια του ιπατοσ ςε φλεγμονϊδθ 
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τραυματιςμό, μία κατάςταςθ που μπορεί να προκλθκεί από πολλοφσ παράγοντεσ. Θ 

βλάβθ που προκαλείται μπορεί να αποτελεί αποτζλεςμα αυξθμζνθσ ζκφραςθσ 

φλεγμονωδϊν κυτταροκινϊν, λιποκυτταροκινϊν, ωσ απάντθςθ ςτο οξειδωτικό 

ςτρεσ και τθ μιτοχονδριακι δυςλειτουργία αλλά και ςτο άγχοσ. Κατά τθν 

φλεγμονϊδθ αυτι κατάςταςθ, εμπλζκονται μόρια όπωσ ο TNF-α και θ IL-6 που 

ςχετίηονται με τθν αυξθμζνθ ςοβαρότθτα τθσ νόςου και τθν αντίςταςθ ςτθν 

ινςουλίνθ. Οι λιποκυτταροκίνεσ λεπτίνθ και αδιπονεκτίνθ δρουν με αντίκετο τρόπο 

με τθν πρϊτθ να προάγει τθν φλεγμονι ενϊ τθ δεφτερθ να τθν αναςτζλλει. ΢το 

τρίτο ςτάδιο τθσ νόςου που είναι και το τελικό (δεν εμφανίηεται ςτθν Εικόνα 34), 

εμφανίηεται θ ίνωςθ του ιπατοσ λόγω ανιςορροπίασ μεταξφ τθσ αναγζννθςθσ και 

τθσ καταςτροφισ των θπατοκυττάρων. Θ αλλαγμζνθ αρχιτεκτονικι των 

θπατοκυττάρων χαρακτθρίηεται πλζον από αναγεννθτικά οηίδια και φλεγμονϊδθ 

κυτταρικι διικθςθ. Θ εξζλιξθ τθσ νόςου περιλαμβάνει τθν αλλθλεπίδραςθ μεταξφ 

των μεταβολικϊν και γενετικϊν παραγόντων που κακορίηουν αν ο αςκενείσ κα 

εμφανίςει μθ αλκοολικι ςτεατοθπατίτιδα ι κίρρωςθ του ιπατοσ. (112) (41) 
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Εικόνα 34: ΢χθματικι απεικόνιςθ τθσ πακογζνειασ του NAFLD. Αρχικά λόγω 

αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ ι λόγω διαταραγμζνου μεταβολιςμοφ των λιποειδϊν 

παρατθρείται θπατικι ςτεάτωςθ. Αυτό κακιςτά τα θπατοκφτταρα ιδιαίτερα ευπακι 

ςε διάφορουσ παράγοντεσ όπωσ οι βακτθριακζσ τοξίνεσ που προζρχονται από το 

ζντερο, θ μιτοχονδριακι δυςλειτουργία, θ οξειδωτικι βλάβθ, θ ανιςορροπία του 

λιπϊδουσ ιςτοφ, θ απορρυκμιςμζνθ απόπτωςθ των θπατοκυττάρων, θ 

ενεργοποίθςθ των προφλεγμονωδϊν μεςολαβθτϊν αλλά και τθν ενεργοποίθςθ των 

θπατικϊν αςτεροειδϊν κυττάρων, οδθγϊντασ τελικά ςε NASH και κίρρωςθ του 

ιπατοσ. (41) 

 

3.8. Διαταραχζσ του κυρεοειδοφσ 

 

 Οι διαταραχζσ τθσ λειτουργίασ του κυρεοειδοφσ αδζνα μποροφν να 

καταταγοφν ςε δφο κατθγορίεσ: τον υποκυρεοειδιςμό, ο οποίοσ χαρακτθρίηεται από 

ανεπαρκι ζκκριςθ κυρεοειδικϊν ορμονϊν και τον υπερκυρεοειδιςμό, ςτον οποίο 

αντίκετα απαντάται υπερβολικι ζκκριςθ τουσ. Θ ανεπαρκισ ζκκριςθ των 

κυρεοειδικϊν ορμονϊν μπορεί να οφείλεται ςε πρωτογενι ανεπάρκεια του 

κυρεοειδοφσ αδζνα όπωσ θ νόςοσ Hasmimoto, είτε ςε δευτερογενισ ανεπάρκεια 

τθσ TRH ι τθσ TSH ι και των δφο, είτε τζλοσ ςε ανεπαρκι διατροφικι πρόςλθψθ 

ιωδίου. Σα ςυμπτϊματα του ςτο λιπϊδθ ιςτό, κατά κφριο λόγο προκαλοφνται λόγω 

τθσ γενικισ μείωςθσ τθσ μεταβολικισ δραςτθριότθτασ. (114) (1) Παρατθρείται 

μειωμζνοσ BMR ζωσ και 50%, και ταυτόχρονα παρουςιάηεται αφξθςθ τθσ λιπϊδουσ 

μάηασ λόγω του μειωμζνου ρυκμοφ ενεργειακισ κατανάλωςθσ. (1) (45) Επίςθσ ςτα 

ςυμπτϊματα τθσ νόςου περιλαμβάνονται εκτόσ από τθν αφξθςθ του ςωματικοφ 

βάρουσ, θ κόπωςθ, θ δυςκολία ςυγκζντρωςθσ, θ κατάκλιψθ, ο διάχυτοσ πόνοσ των 

μυϊν κακϊσ και οι διαταραχζσ του καταμινιου κφκλου. (114) Θ ελάττωςθ τθσ 

ζκκριςθσ των Σ3 και Σ4 ςυνεπάγεται μεγάλθ αφξθςθ των ςυγκεντρϊςεων 

χολθςτερόλθσ, των φωςφολιποειδϊν και τριγλυκεριδίων ςτο πλάςμα, οδθγϊντασ, 

τισ περιςςότερεσ φορζσ, ςε υπζρμετρθ εναπόκεςθ λίπουσ ςτο ιπαρ. (8) Επομζνωσ θ 
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μθ αντιμετϊπιςι του υποκυρεοειδιςμοφ μπορεί να ςυμβάλει ςτθν εμφάνιςθ 

υπζρταςθσ, δυςλιπιδαιμίασ, ςτειρότθτασ και νευρομυϊκϊν διαταραχϊν. (114) 

 

 Ο υπερκυρεοειδιςμόσ αποτελεί μία ενδοκρινικι διαταραχι με ςοβαρότερθ 

περίπτωςθ τθν νόςο Graves, μία αυτοάνοςθ κατάςταςθ που χαρακτθρίηεται από 

παραγωγι ενόσ κυρεοειδοδιεγερτικοφ αντιςϊματοσ (TSI, thyroid stimulating 

immunoglobulin), δρϊντασ με ανάλογο τρόπο όπωσ θ TSH. Ωςτόςο, μπορεί να 

οφείλεται και ςε υπερβολικι υπερζκκριςθ TRH ι TSH ι ςε όγκο του κυρεοειδοφσ. Οι 

επιδράςεισ του υπερκυρεοειδιςμοφ ςτον λιπϊδθ ιςτό είναι αντίκετεσ από αυτζσ 

που απαντϊνται ςτον υποκυρεοειδιςμό. ΢υγκεκριμζνα, εντοπίηεται αφξθςθ του 

BMR και λόγω του υπερβολικά αυξθμζνου ρυκμοφ ενεργειακισ κατανάλωςθσ 

παρατθρείται αρνθτικό ιςοηφγιο ςτα αποκζματα υδατανκράκων, λιπϊν και 

πρωτεϊνϊν που μπορεί να οδθγιςει ακόμα και ςτθν μυϊκι αδυναμία. (1) (115) Θ 

επιτάχυνςθ του μεταβολιςμοφ, θ αυξθμζνθ αποικοδόμθςθ τθσ ινςουλίνθσ και θ 

αντίςταςθ των μυϊν ςτθν ινςουλίνθ είναι μερικά από τα χαρακτθριςτικά τθσ νόςου. 

Θ αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ μπορεί να εξθγθκεί και από τθν αυξθμζνθ ποςότθτα 

εκκρινόμενων λιποκυτταροκινϊν όπωσ ο TNF-α, θ IL-6 από τα λιποκφτταρα. Επίςθσ 

προάγεται θ λιπόλυςθ με αποτζλεςμα τθν αφξθςθ των επιπζδων ελεφκερων 

λιπαρϊν οξζων ςτθν κυκλοφορία. (115) 

 

3.9. Νόςοσ Cushing 

 

Θ νόςοσ Cushing χαρακτθρίηεται από υπερζκκριςθ κορτιηόλθσ από το φλοιό 

των επινεφριδίων λόγω τθσ υπερδιζγερςθσ του φλοιοφ των επινεφριδίων ι λόγω 

τθσ φπαρξθσ επινεφριδιακοφ όγκου. Παρόλα αυτά μπορεί να οφείλεται και ςε 

αυξθμζνθ εξωγενι χοριγθςθ κορτιηόλθσ ι ςε ζκτοπθ ζκκριςθ ACTH 

(κορτικοτροπίνθσ, adrenocorticotropic hormone), που αποτελεί ορμόνθ του 

πρόςκιου λοβοφ τθσ υπόφυςθσ και προκαλεί ζνα ςφνολο ορμονικϊν επιδράςεων. 

(1) Τπό φυςιολογικζσ ςυνκικεσ, τα γλυκοκορτικοειδι ευαιςκθτοποιοφν τθν 

διαφοροποίθςθ των πρόδρομων λιποκυττάρων μζςω τθσ δράςθσ τθσ ινςουλίνθσ, 

μεταβάλλουν το μεταβολιςμό τθσ γλυκόηθσ και τθν ευαιςκθςία των λιποκυττάρων 
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ςτθν ινςουλίνθ. Με αυτό τον τρόπο ρυκμίηεται θ ζκφραςθ των γονιδίων που 

εμπλζκονται ςτθν αποκικευςθ και κινθτοποίθςθ των λιπαρϊν οξζων από το λιπϊδθ 

ιςτό. (116) 

 

΢ε πακοφυςιολογικζσ καταςτάςεισ όπου τα επίπεδα γλυκοκορτικοειδϊν 

είναι αυξθμζνα, θ μειωμζνθ λιπόλυςθ που πραγματοποιείται ςτον ςπλαγχνικό 

λιπϊδθ ιςτό αλλά και θ αυξθμζνθ πρόςλθψθ τριγλυκεριδίων από τθν ςυγκεκριμζνθ 

περιοχι λόγω ενιςχυμζνθσ δραςτικότθτασ τθσ λιποπρωτεϊνικισ λιπάςθσ οδθγεί ςε 

κεντρικοφ τφπου παχυςαρκία. (116) (81) Αυτι θ κεντρικοφ τφπου παχυςαρκίασ που 

παρατθρείται οδθγεί ςε αυξθμζνα επίπεδα λεπτίνθσ και μειωμζνα επίπεδα 

απελίνθσ που ςχετίηονται με τθν αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ. Αντίκετα τα άκρα 

παραμζνουν λεπτά ωσ αποτζλεςμα τθσ αποδόμθςθσ των μυϊκϊν ιςτϊν. (1) (116) 

Ωςτόςο παρατθρείται εναποκικευςθ λίπουσ και ςε άλλεσ χαρακτθριςτικζσ για τθ 

νόςο περιοχζσ, όπωσ πάνω από τισ ωμοπλάτεσ, τθ γνωςτι και ωσ «φβοσ 

βουβαλιοφ», αλλά και ςτο πρόςωπο, γνωςτό επίςθσ και ωσ «πανςελθνοειδζσ 

προςωπείο». (1) Επίςθσ ςτα χαρακτθριςτικά αυτοφ του ςυνδρόμου 

ςυγκαταλζγονται τα υπερβολικά αυξθμζνα επίπεδα γλυκόηθσ ςτο αίμα ωσ 

αποτζλεςμα αποικοδόμθςθσ των αποκεμάτων λίπουσ και πρωτεϊνϊν του 

οργανιςμοφ. Αυτι θ υπεργλυκαιμία λόγω γλυκονεογζνεςθσ αλλά και θ γλυκοηουρία 

που παρατθρείται, καταςτάςεισ που μιμοφνται το ςακχαρϊδθ διαβιτθ, οδιγθςε 

ςτθν αναγνϊριςθ τθσ νόςου και ωσ επινεφριδιακό διαβιτθ. (1) 

 

Ζνασ πικανόσ μθχανιςμόσ που μπορεί να εξθγιςει τθν κετικι επίδραςθ ςτθν 

προϊκθςθ του κεντρικοφ τφπου παχυςαρκίασ αποτελεί θ δραςτθριότθτα τθσ AMPK 

(5ϋ-μονοφωςφορικι αδενοςίνθ-ενεργοποιθμζνθσ πρωτεϊνικισ κινάςθσ, adenosine 

5'-monophosphate-activated protein kinase). Θ ΑΜΡΚ θ οποία φυςιολογικά 

καταςτζλλει τθ ςφνκεςθ των λιπιδίων, μειϊνεται ζωσ και 70% ςτισ ςπλαγχνικζσ 

αποκικεσ αςκενϊν με ςφνδρομο Cushing. (117) Ωςτόςο το ςφνδρομο Cushing 

αποτελεί μία νόςο που επθρεάηει τθ βιολογία αλλά και τθν ενδοκρινικι λειτουργία 

του λιπϊδουσ ιςτοφ με πολλοφσ πικανοφσ μθχανιςμοφσ. (Εικόνα 35) Σα επίπεδα 

λεπτίνθσ και ΡΑΛ-1 είναι αυξθμζνα λόγω τθσ παρουςίασ κεντρικοφ τφπου 

παχυςαρκίασ. Ωςτόςο, φςτερα από μακροχρόνια φφεςθ τθσ νόςου θ οποία 
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ευκφνεται ςε μεγάλο βακμό για τθν αυξθμζνθ ςπλαγχνικι λιπϊδθ μάηα, δεν 

φαίνεται να μειϊνονται τα επίπεδα τθσ. Οι επιδράςεισ τθσ περίςςειασ 

γλυκοκορτικοειδϊν για τα επίπεδα αδιπονεκτίνθσ δεν είναι πλιρωσ εξακριβωμζνεσ, 

ενϊ για τθν γκρελίνθ φαίνεται πωσ τα επίπεδα κορτιηόλθσ διαφοροποιοφν τθν 

μεταβολικι οδό ςθματοδότθςισ τθσ. Σα επίπεδα ρεηιςτίνθσ είναι αυξθμζνα 

ιδιαίτερα ςε αςκενείσ γυναικείου φφλου ςε ςχζςθ με το ανδρικό και δεν φαίνονται 

να επιςτρζφουν ςε φυςιολογικά επίπεδα φςτερα από τθ κεραπεία τθσ νόςου. (116) 

 

 

 

Εικόνα 35: Η ανακατανομι του λίπουσ ςτο ςφνδρομο Cushing οδθγεί ςτθν εμφάνιςθ 

κεντρικοφ τφπου παχυςαρκίασ. Η ςπλαγχνικι παχυςαρκία ςυνδζεται με 

τροποποιθμζνθ ζκκριςθ λιποκυτταροκινϊν, γεγονόσ που ςυμβάλει ςτθν περαιτζρω 

αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ, τθ φλεγμονϊδθ απάντθςθ και τθ ςυςςϊρευςθ του 

λίπουσ. Σα γλυκοκορτικοειδι διεγείρουν τθν ζκφραςθ του ΜΚΡ3 με αποτζλεςμα τθν 

αφξθςθ τθσ μεταγραφισ του PPARγ. Επιδροφν επίςθσ ςτθν οδό ςθματοδότθςθσ τθσ 

γλυκόηθσ και διεγείρει τθν ζκφραςθ τθσ λιποπρωτεϊνικισ λιπάςθσ (LPL) με 

αποτζλεςμα τθν αφξθςθ λιπόλυςθσ και τθσ ποςότθτασ των ελεφκερων λιπαρϊν 

οξζων. LMO3: LIM domain only 3 αποτελεί ζνα προλιποκυτταρικό παράγοντα που 
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εκφράηεται περιςςότερο ςτο ςπλαγχνικό λιπϊδθ ιςτό από ότι ςτον υποδόριο, CB1R: 

υποδοχζασ κανναβιδοειδϊν, AMPK: ΑΜΡ-ενεργοποιθμζνθ πρωτεϊνικι κινάςθ, 

mIR27b: microRNA 27β, ΜΚΡ3: ΜΑΡ kinase phosphatase 3. (116) 

 

3.10. Λιποδυςτροφία 

 

Για τθν μεταβολικι υγεία του οργανιςμοφ είναι απαραίτθτθ θ φπαρξθ μίασ 

ελάχιςτθσ ποςότθτασ λιπϊδουσ ιςτοφ. Θ μθ φυςιολογικι ανακατανομι του λευκοφ 

λιπϊδουσ ιςτοφ ι θ απουςία του μπορεί να οδθγιςει ςε λιποδυςτροφία, μία 

κατάςταςθ που μπορεί να ςυνδζεται με μεταβολικζσ διαταραχζσ όπωσ θ αντίςταςθ 

ςτθν ινςουλίνθ, ο διαβιτθσ, θ υπερλιπιδιμία και θ μθ αλκοολικι ςτεατοθπατίτιδα 

(NASH). (35) (65) 

 

΢το Πίνακασ 3 παρουςιάηονται πικανά αίτια, επίκτθτα και γενετικά τα οποία 

ςχετίηονται με τθν εμφάνιςθ τθσ αςκζνειασ. Αςκενείσ που υποβάλλονται ςε 

μακροπρόκεςμθ πολφ δραςτικι αντί-ιϊκι κεραπεία για τθν αντιμετϊπιςθ του 

ςυνδρόμου επίκτθτθσ ανοςοανεπάρκειασ AIDs εμφανίηουν επίκτθτθ λιποδυςτροφία 

(HARS, HIV adipose tissue redistribution syndrome). ΢υγκεκριμζνα, οι αποκικεσ που 

απαντϊνται ςτθν περιοχι τθσ κοιλιάσ και του λαιμοφ αυξάνονται εισ βάροσ των 

αποκθκϊν του προςϊπου και των άκρων, εμφανίηοντασ και το χαρακτθριςτικό 

ςχιμα του μιλου πάνω ςε λεπτά άκρα. Σο HARS απαντάται ςε ποςοςτό 50% ςτουσ 

αςκενείσ οι οποίοι εμφανίηουν επίςθσ ινςουλινοαντίςταςθ και δυςλιπιδαιμία. ΢τον 

λιποατροφικό υποδόριο ιςτό αυτϊν των ατόμων παρατθρείται μειωμζνο μζγεκοσ 

λιποκυττάρων και αυξθμζνθ απόπτωςθ τουσ το οποίο ςυνδυάηεται και με τθν 

χαμθλι ζκφραςθ των γονιδίων του λιπϊδουσ ιςτοφ όπωσ το PPARγ και το C/ΕΒΡα. 

(35) Σα επίπεδα ζκφραςθσ λεπτίνθσ και αδιπονεκτίνθσ μειϊνονται ςυμβάλλοντασ 

επίςθσ ςτθν αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ. Σόςο ο λιποατροφικόσ υποδόριοσ λιπϊδθσ 

ιςτόσ όςο και ο αυξθμζνοσ ςπλαγχνικόσ εμφανίηουν μιτοχονδριακι δυςλειτουργία 

και τοπικι φλεγμονι. (118) 
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Πίνακασ 3: Σα είδθ λιποδυςτροφίασ και οι επιδράςεισ τουσ ςτον λιπϊδθ ιςτό. (35) 

 

Σο ςφνδρομο Lawrence (AGL, acquired generalized lipodystrophy) 

χαρακτθρίηεται από γενικευμζνθ λιποδυςτροφία ενϊ το ςφνδρομο Barraquer-

Simons (APL, acquired partial lipodystrophy), χαρακτθρίηεται από βακμιαία 

λιποδυςτροφία. Ο επιπολαςμόσ και των δφο όμωσ είναι περιςςότερο αυξθμζνοσ 

ςτο γυναικείο φφλο από ότι ςτο αντρικό. Πιο ειδικά, ςτο AGL παρατθρείται 

γενικευμζνθ απϊλεια του υποδόριου λιπϊδουσ ιςτοφ ςτθν περιοχι του προςϊπου, 

του κορμοφ, των άκρων και τθσ κοιλιάσ. ΢το APL παρατθρείται ςταδιακι απϊλεια 

υποδόριου λίπουσ ξεκινϊντασ από το πρόςωπο με χαρακτθριςτικά ςυμμετρικισ 

εξάπλωςθσ προσ το λαιμό, τθν κοιλιά και ςτα άνω άκρα χωρίσ να επθρεάηει όμωσ τα 

κάτω άκρα. (119) 

 

Θ εμφάνιςθ τθσ λιποδυςτροφίασ που ςχετίηεται με γενετικοφσ παράγοντεσ 

είναι πιο ςπάνια με ςυχνότθτα εμφάνιςθσ μεγαλφτερθ ςτισ γυναίκεσ από τουσ 
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άνδρεσ. Σο ςφνδρομο Berardinelli-Seip (CGL, congenital generalized lipodystrophy), 

αποτελεί μία αυτοςωμικι υπολειπόμενθ διαταραχι με ςυγγενι γενικευμζνθ μορφι 

λιποδυςτροφίασ. Βρζφθ με αυτοφ του είδουσ λιποδυςτροφία είναι εφκολα 

αναγνωρίςιμα λόγω τθσ πλιρθσ απουςίασ ςωματικοφ λίπουσ και τθσ επιταχυμζνθσ 

ανάπτυξθσ. (119) Σζςςερα είναι τα γονίδια που εμπλζκονται ςτθν εμφάνιςθ του 

CGL. Σο AGPAT2 (1-acylglycerol-3-phosphate O-acyltransferase 2), το οποίο 

εκφράηεται ςτο λιπϊδθ ιςτό και καταλφει τθν ςφνκεςθ τριγλυκεριδίων και 

φωςφολιποειδϊν. Σο BSCL2 (Berardinelli-Seip congenital lipodystrophy), 

κωδικοποιεί μία πρωτεΐνθ τθν ςεπιϊνθ (seipin), θ οποία είναι απαραίτθτθ για τθν 

ςωςτι διαμόρφωςθ τω ςταγονιδίων λίπουσ αλλά και για τθ διαφοροποίθςθ των 

λιποκυττάρων μζςω τθσ διατιρθςθσ τθσ ζκφραςθσ του PPARγ και του C-EBPα τα 

οποία είναι απαραίτθτα για τθν ζκφραςθ των γονιδίων ςφνκεςθσ τριγλυκεριδίων. 

Σο γονιδίωμα αςκενϊν που εμφανίηουν μεταλλάξεισ ςε αυτό το γονίδιο οδθγεί ςε 

φαινοτυπικι πλιρθ ζλλειψθ λίπουσ. Σο CAV1 (caveolin 1), μεςολαβεί ςτθν 

μεταφορά λιπαρϊν οξζων από τθν κυτταρικι επιφάνεια, μζςω τθσ μετακίνθςθσ και 

ςφμπτυξθσ των κυςτιδίων καβεολίνθσ με ςταγονίδια λίπουσ. Σζλοσ το PTRF 

(polymerase I and transcript release factor), είναι απαραίτθτο για τθν ρφκμιςθ τθσ 

ςωςτισ κζςθσ καβεολίνθσ. Σα φαινοτυπικά χαρακτθριςτικά ατόμων με μεταλλάξεισ 

ςτα AGPAT2, CAV1 και PTRF παρουςιάηουν εξάντλθςθ των αποκθκϊν λίπουσ 

υποδόρια, ενδομυϊκά, ενδοκοιλιακά, και ενδοκωρακικά με καλά όμωσ διατθρθμζνο 

λιπϊδθ ιςτό ςτισ παλάμεσ, ςτα πζλματα, ςτισ περιαρκρικζσ και οπιςκοκογχικζσ 

περιοχζσ. Οι μεταλλάξεισ που απαντϊνται μόνο ςτα δφο τελευταία γονίδια, 

οδθγοφν ςε καλι διατιρθςθ του λίπουσ ακόμθ και ςτον μυελό των οςτϊν. (120) 

(121) (122) 

 

Μίασ λιγότερουσ ςοβαρισ μορφισ γενετικι λιποδυςτροφία αποτελεί θ 

οικογενισ μερικι λιποδυςτροφία (FPL, familial partial lipodystrophy). Θ απϊλεια 

λίπουσ που χαρακτθρίηει αυτι τθν αςκζνεια μπορεί να παρατθρθκεί κατά τθν 

παιδικι θλικία, τθν εφθβεία ι και ςε μετζπειτα ςτάδιο ηωισ με πζντε γονίδια να 

ευκφνονται για τθν εμφάνιςθ τθσ. Σο LMNA το οποίο χαρακτθρίηει το ςφνδρομο 

Dunnigan, οδθγεί ςτθν κωδικοποίθςθ πρωτεϊνϊν που εντοπίηονται ςτον πυρθνικό 

φάκελο του κυττάρου. Θ δυςλειτουργία αυτϊν των πρωτεϊνϊν οδθγεί ςτθν πρόωρθ 
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απόπτωςθ λιποκυττάρων, με απϊλεια υποδόριου λίπουσ ςτα άκρα και ςτο κορμό. 

Σο PPARγ αποτελεί παράγοντα μεταγραφισ και διαφοροποίθςθσ των λιποκυττάρων. 

Σο AKT2 αποτελεί ςθμαντικό μόριο για τθν οδό ςθματοδότθςθσ τθσ ινςουλίνθσ. 

Αδρι ανάπτυξθ λιποκυττάρων εντοπίηεται ςτθν περίπτωςθ απουςίασ του PPARγ ι 

του ΑΚΣ2. Σο PLIN1 κωδικοποιεί τθν περιλιπίνθ 1 και μαηί με το CIDEC ςυμμετζχουν 

ςτθν διαμόρφωςθ τθσ θπατικισ ςτεάτωςθσ. Όλοι οι υπότυποι FPL, εκτόσ του LMNA, 

χαρακτθρίηονται μόνο από υποδόρια απϊλεια λίπουσ ςτα άκρα, με μεγάλθ 

πικανότθτα εμφάνιςθσ διαβιτθ και μεταβολικϊν διαταραχϊν ςτθν ενιλικθ ηωι. 

(35) (123) 

 

3.11. Όγκοι προερχόμενοι από το λιπϊδθ ιςτό 

 

Θ κατάςταςθ τθσ μθ φυςιολογικισ ανάπτυξθσ του λιπϊδουσ ιςτοφ μπορεί να 

επάγει τθ δθμιουργία όγκων. Για τον λευκό λιπϊδθ ιςτό θ πιο κοινι περίπτωςθ 

όγκου είναι το λίπωμα, το οποίο αποτελεί ζνα κινθτό, μαλακό, καλοικθ όγκο που 

επθρεάηει περίπου το 1% του πλθκυςμοφ. Θ θλικία εμφάνιςθσ ςυνικωσ είναι τα 40-

60 ζτθ, χωρίσ να αποκλείεται θ εμφάνιςι τθσ ακόμθ και ςε πιο νεαρζσ θλικίεσ. (124) 

Θ περιοχι που εντοπίηεται κυρίωσ είναι ο υποδόριοσ ιςτόσ, αλλά μπορεί να 

απαντθκεί και ςε οποιοδιποτε μζροσ του ςϊματοσ. ΢υνικωσ δεν παρατθροφνται 

ςυμπτϊματα και ςε οριςμζνεσ περιπτϊςεισ μπορεί να μθν χρειαςτοφν οφτε καν 

κεραπεία. Εάν όμωσ το μζγεκοσ και θ κζςθ που εντοπίηεται προκαλεί πόνο ι άλλα 

προβλιματα τότε θ χειρουργικι αφαίρεςθ του όγκου αποτελεί τθν μοναδικι λφςθ. 

(125) Ο φαιόσ λιπϊδθσ ιςτόσ ςτθν περίπτωςθ του λιπϊματοσ είναι ενεργόσ, γεγονόσ 

που αιτιολογείται λόγω τθσ παρουςίασ όγκων, ςυνικωσ καλοικων, ςε μθ 

αναμενόμενεσ κζςεισ όπωσ ςτο μθρό, οι οποίοι φζρουν χαρακτθριςτικά των φαιϊν 

λιποκυττάρων. (42)  

 

΢το λευκό λιπϊδθ ιςτό μπορεί επίςθσ να αναπτυχκεί κακοικθσ όγκοσ, 

γνωςτό ωσ λιποςάρκωμα το οποίο απαντάται ςτο βακφ μαλακό ιςτό και 

υπολογίηεται ότι αποτελεί το 20% όλων των μεςεγχυματικϊν κακοθκειϊν. 

Κατθγοριοποιείται εξίςου ανάλογα με τθν ζκταςθ τθσ διαφοροποιιςεωσ των 
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κυττάρων και τθν μορφολογία τουσ. Μία καλά διαφοροποιθμζνθσ μορφισ 

λιποςαρκϊματοσ απαντάται ςχεδόν ςτισ μιςζσ περιπτϊςεισ των αςκενϊν, με 

εμφάνιςθ ςτα άκρα και ςτθν οπιςκοπεριτοναϊκι περιοχι, χωρίσ όμωσ τθν εμφάνιςθ 

μεταςτάςεων. Σο αποδιαφοροποιθμζνο λιποςάρκωμα χαρακτθρίηεται από απϊλεια 

τθσ λιπογενετικισ μορφολογίασ που ςυμβαίνει κατά τθν περίοδο που απαντάται ο 

πρωτογενισ όγκοσ. Σα μυξοειδι και ςτρογγυλά παρατθροφνται κυρίωσ ςτα άκρα και 

απαντϊνται ςε ποςοςτό 30-35% των ςυνολικϊν περιςτατικϊν λιποςαρκϊματοσ. 

Σζλοσ το πλειομορφικό λιποςάρκωμα παρατθρείται κυρίωσ ςτα άκρα, εμφανίηει 

επικετικό υπότυπο και θ πικανότθτα μετάςταςθσ ανζρχεται ςτο 30%. (124) 

 

Σο hibernoma είναι ζνασ καλοικθσ όγκοσ μαλακϊν μορίων που 

χαρακτθρίηεται από μίγμα φαιϊν και λευκϊν λιποκυττάρων. Θ εμφάνιςθ του όγκου 

είναι ςπάνια και ςυνικωσ αςυμπτωματικι. (126) Εμφανίηεται ςε μεγαλφτερο βακμό 

ςτα γυναίκειο φφλο από ότι ςτο αντρικό, με μζςθ θλικία εμφάνιςθσ τα ςαράντα ζτθ. 

Σο μζγεκοσ του όγκου μπορεί να είναι από 5 ζωσ 10 cm ςε διάμετρο αλλά ζχει 

παρατθρθκεί ζωσ και 20 cm. (127) Μπορεί να εντοπιςτοφν τζτοιοι όγκοι ςτθν 

περιοχι του μθροφ, του λαιμοφ, τθσ μαςχάλθσ, τθσ κοιλιάσ του οπιςκοπεριτόναιου 

και μεςοπλάτια, δθλαδι ςε περιοχζσ που απαντάται κατά κφριο λόγο ο φαιόσ 

λιπϊδθσ ιςτόσ. (Εικόνα 36) Οι όγκοι αυτοφ του είδουσ είναι μαλακοί, κινθτοί και 

εμφανίηουν υψθλι αγγείωςθ. Ζνασ τυπικόσ όγκοσ ζχει κατά 70% φαιά λιποκφτταρα 

και για αυτό το λόγο θ μακροςκοπικι εικόνα του είναι φαιά. (126) 
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3.12. Φαιοχρωμοκφττωμα 

 

Οι αςκενείσ που πάςχουν από φαιοχρωμοκφττωμα, δθλαδι από 

νευροενδοκρινικό όγκο που οδθγεί ςτθν υπερβολικι απελευκζρωςθ 

νορεπινεφρίνθσ από τθ μυελϊδθ μοίρα των επινεφριδίων, ζχουν αυξθμζνθ 

παρουςία φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ. (6) Οι κατεχολαμίνεσ διαδραματίηουν κυρίαρχο 

ρόλο ςτον πολλαπλαςιαςμό των πρόδρομων λιποκυττάρων αλλά και ςτθν 

διαφοροποίθςθ τουσ ςε ϊριμα φαιά λιποκφτταρα. (20) Επομζνωσ θ κλινικι εικόνα 

και θ παρουςία του φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ των αςκενϊν, ποικίλει ανάλογα με τθν 

ικανότθτα τουσ να ςυνκζτουν νοραδρεναλίνθ και αδρεναλίνθ αλλά και από τθν 

περιοχι τθσ αδρενεργικισ διζγερςθσ. (128) Λόγω των υψθλϊν ςυγκεντρϊςεων 

Εικόνα 36: Α) Μαγνθτικι τομογραφία 

που δείχνει ςτθν περιοχι τθσ 

μαςχάλθσ ζναν όγκο μεγάλου 

μεγζκουσ 15 x 9 x 6 cm, 

υποδεικνφοντασ τθν εμφάνιςθ 

λιπϊματοσ. Β) Απεικόνιςθ καταςτολισ 

λίπουσ. Με το λευκό βζλοσ 

επιςθμαίνεται θ περιοχι που δεν ζχει 

καταςταλεί πλιρωσ. C) Με το μαφρο 

βζλοσ υποδεικνφονται αγγειακζσ 

δζςμεσ ςτθν περιοχι τθσ μαςχάλθσ 

που διατρζχουν τον όγκο. (126)  
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κατεχολαμινϊν ςτθν κυκλοφορία, οι φυςιολογικζσ δραςτθριότθτεσ των φαιϊν 

λιποκυττάρων μπορεί να ανιχνευκοφν και κάτω από κερμοκραςιακά ουδζτερεσ 

ςυνκικεσ. (Εικόνα 37) (35) ΢φμφωνα με ζρευνα που διεξιχκθ ςε ςυνολικά 14 

αςκενείσ με φαιοχρωμοκφττωμα, με χριςθ (18F-FDG) PET/CT, οι 6 από αυτοφσ 

εμφάνιςαν ςθμαντικι πρόςλθψθ FDG ςτισ υπερκλείδιεσ και παραςπονδυλικζσ 

περιοχζσ, ενϊ δεν παρουςιάςτθκε ανάλογο εφρθμα ςτουσ μάρτυρεσ. Αυτοί οι 

αςκενείσ με κετικά ευριματα παρουςίαηαν αυξθμζνα επίπεδα κατεχολαμινϊν, 

γεγονόσ που υποδεικνφει ότι θ δραςτθριότθτα του φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ ςχετίηεται 

ςθμαντικά με τα επίπεδα των ορμονϊν. (129) Θ παρουςία αυτισ τθσ ιδιότθτασ του 

φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ μειϊνεται φςτερα από τθν αφαίρεςθ του όγκου, μειϊνοντασ 

ταυτόχρονα και τα επίπεδα των κυκλοφοροφντων κατεχολαμινϊν ςε φυςιολογικά 

επίπεδα. (42) 

 

 

 

Εικόνα 37: Η ανίχνευςθ φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ με τθ χριςθ PET/CT ςε αςκενείσ με 

φαιοχρωμοκφττωμα που χαρακτθρίηονται από αυξθμζνα επίπεδα κατεχολαμινϊν. 

Σα αποτελζςματα ςυγκρίκθκαν με υγιι άτομα. ΢τισ A) B) και C) παρουςιάηονται 

εικόνεσ του αυχζνα και τθσ άνω κωρακικισ περιοχισ των ατόμων με διαφορετικι 
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πρόςλθψθ και κατανομι του 18F-FDG ςτο λιπϊδθ ιςτό. Οι απεικονίςεισ ςτθν Α) είναι 

αςκενϊν με υψθλά επίπεδα κατεχολαμινϊν, ςτθν Β) είναι αςκενϊν με 

φυςιολογικζσ ςυγκεντρϊςεισ και ςτθν C) είναι υγιϊν ατόμων. ΢τθν D) αριςτερά 

εικόνα παρουςιάηονται απεικονίςεισ ςε εγκάρςιο επίπεδο όπου με το βζλοσ 

επιςθμαίνονται οι περιοχζσ του φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ. ΢τθν μζςθ εικόνα μία 

αξονικι τομογραφία επιβεβαιϊνει το εφρθμα (βζλοσ), ενϊ ςτθν αριςτερι 

παρουςιάηεται θ αυξθμζνθ πρόςλθψθ 18F-FDG ςτο λιπϊδθ ιςτό. (129) 

 

3.13. Λιποφαγία 

3.13.1. Διαδικαςία τθσ αυτοφαγίασ και λιποφαγίασ 

 

Θ αυτοφαγία είναι ζνασ μθχανιςμόσ που χρθςιμοποιείται για τθν 

ανακφκλωςθ περιττϊν ι δυςλειτουργικϊν κυτταρικϊν ςυςτατικϊν με ςκοπό τθν 

εξαςφάλιςθ τθσ επιβίωςθσ κατά τθν διάρκεια λιμοφ μζςω διατιρθςθσ των 

κυτταρικϊν ενεργειακϊν επιπζδων. (130) Μποροφν να απαντθκοφν τρία 

διαφορετικά είδθ λιποφαγίασ, θ μακροαυτοφαγία, θ μικροαυτοφαγία και θ 

μεςολαβοφμενθ αυτοφαγία (CMA). Σο δεφτερο μονοπάτι είναι και το πιο καλά 

μελετθμζνο μζχρι ςτιγμισ. Θ διαδικαςία τθσ αυτοφαγίασ ξεκινά με τθ δθμιουργία 

μίασ μεμβράνθσ απομόνωςθσ γφρω από το κυτταρικό ςτόχο που επρόκειτο να 

αποικοδομθκεί. Αυτι θ μεμβράνθ ζχει προτακεί ότι μπορεί να προζρχεται από 

διάφορεσ πθγζσ όπωσ από τθ μεμβράνθ του πλάςματοσ ι του ενδοπλαςματικοφ 

δικτφου. ΢τθν ςυνζχεια, θ μεμβράνθ αυτι διαςτζλλεται και δθμιουργείται μία δομι 

που ονομάηεται αυτοφαγόςωμα. Αυτά ενϊνονται με τα ενδοςϊματα και με τα 

λυςοςϊματα και προκφπτουν τελικά τα αυτολυςοςϊματα. Αυτζσ οι μορφζσ πλζον 

περιζχουν τα υδρολυτικά ζνηυμα που αποικοδομοφν τα μόρια που ζχουν εγκλειςτεί 

μζςα τουσ και ςτθν ςυνζχεια απελευκερϊνουν τα περιεχόμενα τουσ ςτο 

κυτταρόπλαςμα. Μζςω αυτισ τθσ διαδικαςίασ ο οργανιςμόσ μπορεί να 

καταςτρζφει επιλεκτικά διάφορα μόρια όπωσ οι οξειδωμζνεσ πρωτεΐνεσ, οργανίδια 

μεγάλθσ θλικίασ ακόμθ και τμιματα του κυτταροπλάςματοσ. (131) (132) 
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Θ ικανότθτα τθσ αυτοφαγίασ να υποβακμίηει επιλεκτικά τα λιπίδια 

ονομάηεται λιποφαγία. (Εικόνα 38) Αυτόσ ο μθχανιςμόσ ζχει εντοπιςτεί ςε πολλά 

είδθ κυττάρων, όπωσ τα θπατικά, τα υποκαλαμικά, τα νευρογλοιακά, τα αφρϊδθ 

κφτταρα ακόμθ και ςε είδθ μυκιτων όπωσ ο Saccharomyces cerevisiae. Οι λόγοι για 

τουσ οποίουσ μπορεί να απαντθκεί θ λιποφαγία ςτα διάφορα είδθ κυττάρων 

ποικίλουν όπωσ για παράδειγμα ςτα θπατοκφτταρα ενεργοποιείται κατά τθ 

διάρκεια τθσ νθςτείασ ενϊ τα λεμφοκφτταρα εφαρμόηουν αυτι τθ διαδικαςία για 

τθν ςθματοδότθςθ τθσ ανοςολογικισ απάντθςθσ ςε κάποιο αντιγόνο. (Πίνακασ 4) 

Ζτςι θ φφςθ τθσ λιποφαγίασ φανερϊνει το γεγονόσ ότι θ μζκοδοσ αυτι 

δθμιουργικθκε ςαν εξελικτικόσ μθχανιςμόσ για τθν αντιςτάκμιςθ των υπερβολικϊν 

ποςοτιτων λιπιδίων που ςυςςωρεφονται ι χρθςιμοποιοφνται ταχζωσ για τθν 

κάλυψθ των αυξθμζνων ενεργειακϊν απαιτιςεων του οργανιςμοφ. (131) (133) 
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Εικόνα 38: Η διαδικαςία λιποφαγία των LDS. Σα τμιματα των μεγάλων LDS ι τμιμα 

ενόσ μικροφ, απορροφικθκαν από τθν αυτοςωμικι διπλι μεμβράνθ. Σα λιπίδια 

μποροφν να βρίςκονται ςε αυτοφαγοςϊματα ςε ςυνδυαςμό με άλλα κυτταρικά 

ςυςτατικά ι μόνα τουσ. Σα αυτοφαγοςϊματα ενϊνονται με τα λυςοςϊματα για να 

ςχθματίςουν τα αυτολυςοςϊματα ςτα οποία το υπόςτρωμα των αυτοφαγοςωμάτων 

και τα υδρολυτικά ζνηυμα των λυςοςωμάτων αναμιγνφονται και αποικοδομοφν το 

περιεχόμενο φορτίο. Αυτι θ διαδικαςία οδθγεί ςτθν απελευκζρωςθ ςτο 

κυτταρόπλαςμα των προϊόντων αποικοδόμθςθσ όπωσ είναι τα ελεφκερα λιπαρά 

οξζα. Αυτά ςτθν ςυνζχεια κα χρθςιμοποιθκοφν για να διατθριςουν τθν ενεργειακι 

ομοιόςταςθ μζςω τθσ μιτοχονδριακισ β-οξείδωςθσ τουσ για τθν παραγωγι ΑΣΡ. 

(133)  

 

 

 

Πίνακασ 4: Η αυτοφαγία ςε διάφορουσ ιςτοφσ και ποιεσ οι φαινοτυπικζσ τθσ 

επιδράςεισ. Η αναγραφόμενθ τφπου αυτοφαγία είναι μειωμζνθ αλλά δεν ζχει 

πλιρωσ αποδειχκεί. (132) 
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Όλα τα κφτταρα ζχουν τθν ικανότθτα να αποκθκεφουν λιπίδια με τθν μορφι 

ςταγονιδίων λίπουσ (LDS). Σα LDS ουςιαςτικά είναι οργανίδια που αποτελοφνται 

από ζνα ουδζτερο λιπιδαιμικό πυρινα τριγλυκεριδίων και χολυςτερολικϊν εςτζρων 

που περιορίηονται από μία φωςφολιπιδαιμικι λιποςτιβάδα που κατατάςςεται ςτθν 

ομάδα τθσ περιλιπίνθσ. Κάκε ζνα LD μπορεί να ζχει μζγεκοσ από 0.1 μm ζωσ 10 μm 

και εξειδικεφονται ςτθν αποκικευςθ λιπιδίων. Όταν τα κρεπτικά ςυςτατικά 

βρίςκονται ςε ζλλειμμα τα κφτταρα καταςτρζφουν γριγορα τα ενεργειακά τουσ 

αποκζματα, ςυμπεριλαμβανομζνου και των LDS, με ςκοπό να καλφψουν τισ 

αυξθμζνεσ ενεργειακζσ τουσ ανάγκεσ. Οι διάφορεσ λιπάςεσ όπωσ θ ATGL (λιπάςθ 

των τριγλυκεριδίων), θ HSL (ορμονοευαίςκθτθ λιπάςθ), θ MGL (λιπάςθ τθσ μονό-

ακυλογλυκερόλθσ), δρουν ςυνεργικά για τθν κινθτοποίθςθ των ςταγονιδίων λίπουσ 

κατά τθν νθςτεία. Κατά τθ διάρκεια τθσ λιπόλυςθσ, θ ενεργοποίθςθ τθσ πρωτεϊνικισ 

κινάςθσ Α οδθγεί ςτθ φωςφορυλίωςθ και αποικοδόμθςθ τθσ περιλιπίνθσ (PLIN1). 

Αυτό τελικά ζχει ωσ αποτζλεςμα τθν απελευκζρωςθ του ςυγκριτικοφ γονιδίου 

ταυτοποίθςθσ-58 (CGI-58), θ οποία ενεργοποιεί τθν ATGL και τθν διάςπαςθ των 

τριγλυκεριδίων. Αυτι θ διαδικαςία επιτρζπει ςτισ λιπάςεσ να χρθςιμοποιιςουν ωσ 

υπόςτρωμα τον εκτεκειμζνο πυρινα. (131) (134) Θ ποςότθτα των λιπιδίων που 

μπορεί να μεταβολιςτεί διαμζςου αυτισ τθσ οδοφ ποικίλει και διαμορφϊνεται 

ανάλογα με τισ ανάγκεσ για τθν παροχι κρεπτικϊν ςυςτατικϊν. (133) ΢ε 

καταςτάςεισ πείνασ τα λιπίδια, οι πρωτεΐνεσ, οι υδατάνκρακεσ αποικοδομοφνται για 

τθν διατιρθςθ τθσ ενεργειακισ ομοιόςταςθσ. ΢τθν προκειμζνθ περίπτωςθ τα 

λιπίδια μπορεί να διαςπαςτοφν όχι μόνο διαμζςου τθσ λιπόλυςθσ αλλά και τθσ 

αυτοφαγίασ. (134) 

 

Αυτι θ διαδικαςία τθσ λιποφαγίασ φαίνεται πωσ εκτόσ από τθν ρφκμιςθ του 

μεταβολιςμοφ των λιπιδίων εμπλζκεται και ςτθν διαμόρφωςθ των αποκθκϊν του 

λίπουσ ςτο ςϊμα. Σα δφο είδθ διαφοροποιθμζνων λιποκυττάρων, τα λευκά και τα 

φαιά φαίνεται να ζχουν ςυμπλθρωματικοφσ ρόλουσ. Σα πρϊτα λειτουργοφν κυρίωσ 

ωσ αποκικθ ενζργειασ για τον κατακερματιςμό των ελεφκερων λιπαρϊν οξζων ςε 

LDS και τθν πρόλθψθ τθσ λιποτοξικότθτασ, αποτελϊντασ ταυτόχρονα και αποκικθ 

λιπιδίων άμεςα εκμεταλλεφςιμθ από άλλα κφτταρα ςε περιόδουσ ζλλειψθσ 

ενζργειασ. Αντικζτωσ τα φαιά λιποκφτταρα ζχουν μειωμζνθ ικανότθτα να 
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αποκθκεφουν λιπίδια αλλά διζπονται από υψθλι ικανότθτα β-οξείδωςθσ. Εξίςου 

εξαίρετθσ ςθμαςίασ είναι και θ ςυμβολι τθσ λιποφαγίασ ςτθν διαφοροποίθςθ των 

λιποκυττάρων. Αυτό διαπιςτϊκθκε διότι ςε περιπτϊςεισ αναςτολισ τθσ λιποφαγίασ 

παρατθρικθκε μειωμζνθ ζκφραςθ κφριων ρυκμιςτϊν τθσ λιπογζνεςθσ όπωσ ο 

PPARγ. Ωςτόςο οι ακριβείσ μθχανιςμοί που πραγματοποιοφνται ςε αυτι τθν 

περίπτωςθ δεν ζχουν πλιρωσ διευκρινιςτεί. (133) 

 

Ακόμθ ζνασ κακοριςτικόσ ρόλοσ τθσ λιποφαγίασ ζχει προςδιοριςτεί αυτι τθ 

φορά όμωσ ςτα θπατικά αςτεροειδι κφτταρα τα οποία υπό φυςιολογικζσ ςυνκικεσ 

χαρακτθρίηονται από τθν αποκικευςθ λιπιδίων με τθ μορφι ρετινοϊκϊν εςτζρων, 

TGs και LDS. Υςτερα όμωσ από ινογονικό ερζκιςμα αυτά τα κφτταρα χάνουν τα 

αποκζματα λιποειδϊν τουσ και διαφοροποιοφνται ςε πολλαπλαςιαςτικοφσ 

μυοϊνοβλάςτεσ προάγοντασ τθν κίρρωςθ του ιπατοσ. Ωςτόςο ακόμθ θ ταυτοποίθςθ 

αυτοφ του μθχανιςμοφ είναι ακόμθ θμιτελισ. (133) 

 

3.13.2. Επιδράςεισ τθσ αυτοφαγίασ ςτουσ υποκαλαμικοφσ 

νευρϊνεσ που ελζγχουν τα ςυνολικά ενεργειακά 

αποκζματα του οργανιςμοφ 

 

Όπωσ περιγράφθκε ςτο 2ο κεφάλαιο ο υποκάλαμοσ είναι ζνασ ςθμαντικόσ 

ρυκμιςτισ τθσ ομοιόςταςθσ τθσ ενζργειασ και των λιπιδίων μζςω τθσ πλθκϊρασ 

κρεπτικϊν ςθμάτων που δζχεται για τθν διεξαγωγι αυτισ τθσ λειτουργίασ. Θ 

λιποφαγία φαίνεται να επιδρά και ςτουσ υποκαλαμικοφσ νευρϊνεσ και ςτον ζλεγχο 

τθσ πρόςλθψθσ τροφισ χωρίσ όμωσ να είναι πλιρωσ γνωςτι θ οδόσ ςθματοδότθςισ 

τθσ. (Εικόνα 39) (133) 
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Εικόνα 39: Η αυτοφαγία και θ υποκαλαμικι ςθματοδότθςθ ςε Α) οξεία πείνα και Β) 

ςε χρόνια δίαιτα πλοφςια ςε λιπαρά (HFD). ΢τθν Α) τα αυξθμζνα ελεφκερα λιπαρά 

οξζα (FFA) τα οποία απελευκερϊνονται από τισ λιποαποκικεσ οδθγεί ςε αυξθμζνα 

επίπεδα FFA ςτουσ νευρϊνεσ AgRP και τθν ενςωμάτωςθ των FFA ςε LDS. Η 

λιποφαγία που είναι αποτζλεςμα πείνασ διαςπά τα LDS ςε FFA που επάγουν τθν 

παραγωγι των AgRP. Αυτό ζχει ωσ αποτζλεςμα οι AgRP να αυξάνουν τθν πρόςλθψθ 

τροφισ τόςο άμεςα όςο και ζμμεςα μζςω αναςταλτικϊν επιδράςεων ςτουσ POMC 

νευρϊνεσ. Επομζνωσ θ αφξθςθ τθσ αυτοφαγίασ ςτουσ υποκαλαμικοφσ νευρϊνεσ 

AgRP ςθματοδοτεί τθν αυξθμζνθ πρόςλθψθ τροφισ και μάηασ ςϊματοσ. ΢τθν Β) οι 

υποκαλαμικζσ επιδράςεισ τθσ λιποφαγίασ μειϊκθκαν, οδθγϊντασ ςε μία 

φλεγμονϊδθ απόκριςθ που περιλαμβάνει τθν ενεργοποίθςθ τθσ ςθματοδοτικισ 

οδοφ τθσ κινάςθσ ΙκΒ (ΙΚΚβ)/ΝF-κΒ που αυξάνει τθν πρόςλθψθ τροφισ. ΢ε αυτι τθ 

περίπτωςθ θ μείωςθ των υποκαλαμικϊν νευρϊνων αυτοφαγίασ αυξάνει τθν 

πρόςλθψθ τροφισ και τθν μάηα του ςϊματοσ. (133) 
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3.13.3. Λιποφαγία και πακιςεισ  

 

Θ ακθροςκλιρωςθ αποτελεί μία πάκθςθ θ οποία μπορεί να οδθγιςει ςε 

ςτεφανιαία νόςο και ςε εγκεφαλικι αγγειακι δυςλειτουργία. Από τουσ πιο 

ςθμαντικοφσ παράγοντεσ που κακορίηουν τθν εμφάνιςθ τθσ νόςου είναι ο 

απορρυκμιςμζνοσ μεταβολιςμόσ των λιπιδίων από τα μακροφάγα και θ μετατροπι 

τουσ ςε αφρϊδθ κφτταρα τα οποία ςυμβάλλουν ςτθν εμφάνιςθ τθσ ακθρωματικισ 

πλάκασ. Κυρίαρχο ρόλο ςε αυτι τθ διαδικαςία διαδραματίηει θ χολθςτερόλθ 

απαντϊμενθ είτε ςτθν ελεφκερθ είτε ςτθν εςτεροποιθμζνθ τθσ μορφι. Ηωτικισ 

ςθμαςίασ για τθν κινθτοποίθςθ των εςτζρων χολθςτερόλθσ από τα μακροφάγα 

είναι θ διάςπαςθ τουσ από LDS με τθν δράςθ ουδζτερων υδρολαςϊν. Ακόμθ ζνασ 

πικανόσ ρόλοσ τθσ λιποφαγίασ είναι θ ςυμβολι τθσ ςε αυτι τθν εκροι 

χολθςτερόλθσ από τα μακροφάγα. Ωςτόςο εκτόσ από τθν κινθτοποίθςθ των 

εςτζρων χολθςτερόλθσ από τισ ουδζτερεσ υδρολάςεσ, οι εςτζρεσ χολθςτερόλθσ 

μπορεί να αποικοδομθκοφν από τα λυςοςϊματα. Για τθν επιβεβαίωςθ αυτισ τθσ 

ςχζςθσ όμωσ απαιτείται περαιτζρω ζρευνα. (133) 

 

Ο κυτταρικόσ κάνατοσ μπορεί να προκφψει από τθν υπερβολικι 

ςυςςϊρευςθ λιπιδίων ςε κάποιο όργανο όπωσ ςυμβαίνει ςτθν περίπτωςθ και τθσ 

παχυςαρκίασ. Ζνασ πικανόσ μθχανιςμόσ τθσ κυτταρικισ βλάβθσ μπορεί να 

προζρχεται από τθν υπερφόρτωςθ των κορεςμζνων FFA ι λόγω τθσ 

λιποτοξικότθτασ. Θ NAFLD και θ αλκοολικι θπατοπάκεια ςυνδζονται με τθν 

αυξθμζνθ ςυςςϊρευςθ θπατικοφ λίπουσ και ςτεάτωςθσ. Αυτά τα υπερβολικά 

ενδοκυτταρικά λιπίδια μπορεί να αποτελζςουν πθγι οξειδωτικοφ ςτρεσ ι τοξικϊν 

FFA προκαλϊντασ βλάβθ ςτα θπατοκφτταρα και κυτταρικό κάνατο. Θ λιποφαγία 

ςτθν προκειμζνθ περίπτωςθ μπορεί να αποτρζψει τθν θπατικι βλάβθ μζςω 

περιοριςμοφ τθσ ςτεάτωςθσ, του μεταβολιςμοφ των τοξικϊν FFA αλλά και μζςω 

διατιρθςθσ τθσ ενεργειακισ ομοιόςταςθσ. Με αυτό τον τρόπο προλαμβάνεται θ 

καταςτροφι του ΑΣΡ που οδθγεί ςε νζκρωςθ ι απόπτωςθ από μιτοχονδριακι 

δυςλειτουργία αλλά και προωκείται θ δυνατότθτα μεταβολιςμοφ δυνθτικά τοξικϊν 

λιπιδαιμικϊν μορίων. Ζτςι θ ελαττωματικι αυτοφαγία κατά τθν θπατικι ςτεάτωςθ 
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κα μποροφςε να ςυμβάλει προλθπτικά ςτο δεφτερο χτφπθμα του πακολογικοφ 

μθχανιςμοφ που περιγράφθκε παραπάνω. (133) (131) (132) 
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΢υηιτθςθ 

 

Θ επίτευξθ ιςορροπίασ μεταξφ τθσ προςλαμβανόμενθσ και τθσ 

καταναλιςκόμενθσ ενζργειασ είναι απαραίτθτθ για τθν φυςιολογικι λειτουργία 

κάκε ζμβιου όντοσ. ΢τθν περίπτωςθ ανιςορροπίασ ενεργοποιοφνται οι 

ομοιοςτατικοί μθχανιςμοί που διζπουν κάκε ηωντανό οργανιςμό με ςκοπό τθν 

εξαςφάλιςθ τθσ εφρυκμθσ λειτουργίασ του. ΢ε αυτοφσ τουσ μθχανιςμοφσ 

εντάςςεται και θ λειτουργία του λιπϊδουσ ιςτοφ αφοφ διακζτει τθν ικανότθτα να 

μεταβάλλει τθν μάηα του ανάλογα με τισ ενεργειακζσ απαιτιςεισ. Λόγω του 

λιπόφιλου χαρακτιρα μπορεί να αποκθκεφει μεγάλεσ ποςότθτεσ τριγλυκεριδίων 

ςτθν μάηα του και αποτελεί μία κερμικι αςπίδα που περιβάλει και προςτατεφει 

ςθμαντικά όργανα αλλά και ολόκλθρο τον οργανιςμό. 

 

Ο λιπϊδθσ ιςτόσ μπορεί να διακρικεί ςε λευκό και φαιό, οι λειτουργίεσ των 

οποίων μοιάηουν να είναι αντίκετεσ. Θ κφρια λειτουργία του λευκοφ λιπϊδουσ 

ιςτοφ είναι θ αποταμίευςθ τθσ περίςςειασ ενζργειασ με τθν μορφι λιποκυττάρων. 

Ωςτόςο θ πρόςφατθ ανακάλυψθ τθσ λειτουργίασ του ωσ ενδοκρινζσ όργανο αλλά 

και λόγω τθσ ςυμπακθτικισ νεφρωςισ του, μπορεί να επιδρά επί των οδϊν 

ςθματοδότθςθσ που εμπλζκονται ςτα ςιματα πείνασ και κορεςμοφ. Ο φαιόσ 

λιπϊδθσ ιςτόσ αποτελεί ζνα κερμογόνο όργανο τόςο για τα βρζφθ όςο και για τουσ 

ενιλικεσ. Σο τελευταίο εφρθμα αποδείχκθκε φςτερα από τθν ανακάλυψθ των μπεη 

λιποκυττάρων με τθν χριςθ νζων απεικονιςτικϊν μεκόδων. Σο ποςό τθσ ενζργειασ 

που μπορεί να καταναλωκεί διαμζςου τθσ κερμογζνεςθσ των φαιϊν λιποκυττάρων 

ζχει προτακεί πωσ μπορεί να ςυμβάλει ςτθν αντιμετϊπιςθ τθσ παχυςαρκίασ. 

Ωςτόςο πολλοί είναι οι παράγοντεσ που επιδροφν ςτο μθχανιςμό θσ κερμογζνεςθσ 

όπωσ θ λιπόλυςθ και θ β-οξείδωςθ, ο αρικμόσ των μιτοχονδρίων, θ ποςότθτα τθσ 

UCP1 αλλά και θ ςωματικι άςκθςθ. Ο τελευταίοσ παράγοντασ αποτελεί ζνα 

καινοφριο εφρθμα κατά τθν οποία μόρια όπωσ θ ιριςίνθ, θ IL-6, ο FGF21, το BAIBA 

και τα νατριοδιουρθτικά πεπτίδια τα οποία παράγονται ωσ απόκριςθ ςτθν 

ςωματικι άςκθςθ, επιδροφν ςτθν φαιοποίθςθ του λιπϊδουσ ιςτοφ. Επομζνωσ όλο 

και περιςςότερα μόρια ταυτοποιοφνται ςυνεχϊσ τα οποία φαίνεται να εμπλζκονται 

ςε αυτι τθ ςθματοδοτικι οδό. 
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Ιδθ από τα πρϊτα ςτάδια ηωισ ενόσ οργανιςμοφ, παράλλθλα με τθν 

δθμιουργία των απαραίτθτων ιςτϊν λαμβάνει χϊρα και θ γζνεςθ των 

λιποκυττάρων. Θ ευελιξία του μεγζκουσ του λιπϊδουσ ιςτοφ δίνει τθν ικανότθτα 

φυςιολογικισ ανάπτυξθσ του νζου οργανιςμοφ ακόμθ και κατά τθν εμβρυϊκι ηωι. 

Ωςτόςο τα χαρακτθριςτικά και οι προελεφςεισ των ειδϊν του λιπϊδουσ ιςτοφ είναι 

διαφορετικζσ, με τα λευκά και τα μπεη λιποκφτταρα να προζρχονται από 

μεςεγχυματικά βλαςτικά κφτταρα του πλευρικοφ μεςοδζρματοσ, ενϊ τα φαιά από 

το παραξονικό μεςόδερμα και ςυγκεκριμζνα από τθ δερμομυοτομι. ΢τθ ςυνζχεια 

τα διαφορετικά αναπτυξιακά μονοπάτια που μποροφν να ακολουκθκοφν οδθγοφν 

ςτθν εμφάνιςθ των τριϊν διαφορετικϊν ειδϊν λιποκυττάρων.  

 

Σο μζγεκοσ τθσ λιπϊδουσ μάηασ εμφανίηει μεγάλο εφροσ τιμϊν, το οποίο 

επθρεάηεται από μία μεγάλθ ποικιλία παραγόντων. Θ θλικία, το φφλο, το γενετικό 

υλικό, οι ςυμπεριφοριςτικζσ ςυνικειεσ, ορμονικοί, ατομικοί και διάφοροι 

ψυχολογικοί παράγοντεσ, θ φπαρξθ οικογενειακοφ ιςτορικοφ παχυςαρκίασ, θ 

κοινωνικοοικονομικι κατάςταςθ, τα περιβαλλοντικά ερεκίςματα, θ ςφςταςθ των 

γευμάτων και το επίπεδο ςωματικισ άςκθςθσ είναι μερικοί μόνο από αυτοφσ τουσ 

παράγοντεσ που μποροφν να επθρεάςουν τθν τιμι τθσ λιπϊδουσ μάηασ που 

απαντάται ςε ζνα οργανιςμό. Πιο ςυγκεκριμζνα, θ φυλετικι διαφοροποίθςθ ςτο 

ποςοςτό και ςτθν κατανομι του λίπουσ ςτο ςϊμα, είναι αποτζλεςμα τθσ δράςθσ 

των οιςτρογόνων που χαρακτθρίηουν κυρίωσ το γυναικείο φφλο.  

 

Παρόλο που το μζγεκοσ των λιποκυττάρων μπορεί να αυξομειϊνεται με τισ 

διαδικαςίεσ de novo βιοςφνκεςθσ λιπαρϊν οξζων και τθσ λιπόλυςθσ, ο αρικμόσ των 

λιποκυττάρων φαίνεται να είναι ςχετικά ςτακερόσ κατά τθν ενιλικθ ηωι. Ωςτόςο 

κατά τθν ανάπτυξθ είναι φυςιολογικό να απαιτείται αφξθςθ του αρικμοφ τουσ για 

τθν κάλυψθ των αυξθμζνων απαιτιςεων του οργανιςμοφ. Για τθν κάλυψθ των 

αυξθμζνων αναγκϊν αποκικευςθσ τθσ ενζργειασ μπορεί να παρατθρθκεί είτε 

υπερτροφία των λιποκυττάρων, είτε υπερπλαςία για τθν αποκικευςθ ακόμθ 

μεγαλφτερθσ ποςότθτασ τριγλυκεριδίων ςτθν μάηα τουσ. Θ πρϊτθ περίπτωςθ είναι 

μία μεταβολικά υγιισ διαδικαςία ςε αντίκεςθ με τθν δεφτερθ που χαρακτθρίηεται 
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από λιποκφτταρα τα οποία εμφανίηουν δυςλειτουργία, αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ, 

υποξία και επομζνωσ μία γενικευμζνθ φλεγμονι.  

 

Οι δφο μεγαλφτερεσ αποκικεσ λίπουσ εντοπίηονται ςτθν περιοχι των 

ςπλάγχνων αλλά και κάτω από το δζρμα, οι οποίεσ απαντϊνται ωσ ςπλαγχνικόσ και 

υποδόριοσ λιπϊδθσ ιςτόσ αντίςτοιχα. Σα είδθ λιποκυττάρων που χαρακτθρίηουν 

αυτζσ τισ περιοχζσ εμφανίηουν κάποιεσ διαφορζσ ςτα χαρακτθριςτικά τουσ με 

αποτζλεςμα τθν μεγαλφτερθ ι μικρότερθ ςυςχζτιςθ τουσ με τθν εμφάνιςθ 

διάφορων πακιςεων. ΢τθν περίπτωςθ παχυςαρκίασ ζνασ ςυνδυαςμόσ αυξθμζνθσ 

λιπϊδουσ μάηασ και ςτισ δφο περιοχζσ φαίνεται να ςχετίηεται με ζνα λιγότερο 

ακθρογόνο προφίλ ςε ςχζςθ με τθν εναπόκεςθ λίπουσ κυρίωσ ςπλαγχνικά. ΢ε αυτό 

το μθχανιςμό φαίνεται να εμπλζκονται διάφορα μόρια όπωσ τα miRNA και οι 

λιποκυτταροκίνεσ αλλά και γονίδια όπωσ το T-box, τα οποία είναι υπεφκυνα για τθν 

πικανι προςτατευτικι δράςθ του υποδόριου λιπϊδουσ ιςτοφ. 

 

΢το δεφτερο μζροσ τθσ παροφςασ πτυχιακισ εργαςίασ αναλφεται ο 

ενδοκρινισ ρόλοσ του λιπϊδουσ ιςτοφ. Εκτόσ από τα λιπαρά οξζα, τθ χολθςτερόλθ, 

τθ ρετινόλθ και τισ ςτεροειδείσ ορμόνεσ απελευκερϊνονται από τθ μάηα του 

λιπϊδουσ ιςτοφ και πλικοσ ςθματοδοτικϊν μορίων τα οποία ανικουν ςτθν ομάδα 

των λιποκυτταροκινϊν. Οι λιποκυτταροκίνεσ εκκρίνονται ςε μεγαλφτερθ ποςότθτα 

από τθν μάηα του λευκοφ λιπϊδουσ ιςτοφ λόγω του υψθλότερου ποςοςτοφ που 

απαντάται ςτον οργανιςμό ςε ςχζςθ με τθν μάηα του φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ. 

Ωςτόςο και ο φαιόσ λιπϊδθσ ιςτόσ μπορεί να χαρακτθριςτεί ωσ ενδοκρινζσ όργανο 

μόνο για τισ ουςίεσ που εκκρίνει ςε αξιόλογεσ ποςότθτεσ. Θ πλθκϊρα των 

επιδράςεων τουσ επί πολλϊν ςθματοδοτικϊν οδϊν και οργάνων εμφανίηει το 

ςθμαντικό ρόλο αυτϊν των ορμονϊν. Γενικότερα επιδροφν επί τθσ ομοιόςταςθσ τθσ 

ενζργειασ, ςτθν διατροφικι ςυμπεριφορά, ςτθν ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ, ςτθν 

φλεγμονι, ςτθν ανοςία, ςτθν λιπογζνεςθ, ςτθν αγγειακι λειτουργία και ςτθν 

διαδικαςία τθσ πιξθσ διαμζςου πολλϊν οργάνων-ςτόχων όπωσ ο εγκζφαλοσ, το 

ιπαρ, το πάγκρεασ και οι μφεσ. 
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Θ λεπτίνθ αποτελεί τθν πρϊτθ ορμόνθ που ταυτοποιικθκε πωσ εκκρίνεται 

από τθν μάηα του λιπϊδουσ ιςτοφ και επιδρά ςτθν διατροφικι ςυμπεριφορά. 

Επιδρά ςτθ ςθματοδότθςθ του αιςκιματοσ τθσ πείνασ και υπό φυςιολογικζσ 

ςυνκικεσ τα επίπεδά τθσ είναι ανάλογα τθσ λιπϊδουσ μάηασ που απαντάται ςτον 

οργανιςμό. Επίςθσ διεγείρει τθν ζκκριςθ τθσ UCP1 αυξάνοντασ το καταναλιςκόμενο 

ποςό ενζργειασ λόγω τθσ κερμογενετικισ ικανότθτασ του φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ. 

Ωςτόςο ςτισ δράςεισ τθσ ςυγκαταλζγονται επίςθσ τα ςυςτιματα που ελζγχουν τθν 

αναπαραγωγι, τθν κερμορφκμιςθ, τθν ζκκριςθ των ορμονϊν αλλά και το άγχοσ.  

 

Θ αδιψίνθ, θ απελίνθ και θ βιςφατίνθ φαίνεται να εμπλζκονται ςτο 

πακοφυςιολογικό μθχανιςμό τθσ ινςουλινοαντίςταςθσ και τα επίπεδά τουσ 

ςχετίηονται ανάλογα με τθν μάηα του λιπϊδουσ ιςτοφ. Ειδικά τα επίπεδα τθσ 

βιςφατίνθσ ςχετίηονται ανάλογα με τθν ποςότθτα λίπουσ που απαντάται ςτθν 

περιοχι των ςπλάγχνων και ζχουν ενοχοποιθκεί με διάφορουσ πικανοφσ 

μθχανιςμοφσ πωσ επάγουν τθν αυξθμζνθ επιβίωςθ των καρκινικϊν κυττάρων. Θ 

προγρανουλίνθ εκτόσ από το ότι ςυμμετζχει ςτον πακοφυςιολογικό μθχανιςμό που 

χαρακτθρίηει τθν αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ επιδρά και επί του κυτταρικοφ κφκλου, 

τθσ αγγειογζνεςθσ, τθσ εποφλωςθσ τραυμάτων και διαφόρων αςκενειϊν. Θ 

ρεηιςτίνθ ρυκμίηει κυρίωσ τθν φλεγμονϊδθ διεργαςία που επθρεάηει άμεςα τθν 

ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ αλλά αποτελεί επίςθσ προγνωςτικό δείκτθ για τα 

καρδιαγγειακά νοςιματα και τθ ςτεφανιαία νόςο. 

 

Θ aP2 κα μποροφςε να αποτελζςει ζναν αιςκθτιρα των λιπιδίων ςτα 

λιποκφτταρα διότι αποτελεί τθν πρϊτθ λιποκυτταροκίνθ που θ ζκκριςθ τθσ 

ρυκμίηεται από τα ελεφκερα λιπαρά οξζα που προκφπτουν διαμζςου τθσ 

λιπόλυςθσ. Θ IL-6 εκτόσ από το ότι ςυμμετζχει ςτθν άμυνα του οργανιςμοφ, 

βελτιϊνει τθν ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ και εμπλζκεται και ςτθν ρφκμιςθ τθσ 

ενεργειακισ ομοιόςταςθσ του οργανιςμοφ. Ο TNF-α εμπλζκεται ςτον 

προγραμματιςμζνο κυτταρικό κάνατο, ςτθν ανοςοποιθτικι απάντθςθ του 

οργανιςμοφ, αλλά και ςτο μεταβολιςμό των λιπιδίων. Σο ΡΑΛ-1 και ο PEDF 

περιλαμβάνονται ςτουσ παράγοντεσ που ςχετίηονται κετικά με τθν 
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ινςουλινοαντίςταςθ και με τισ διάφορεσ πακιςεισ που ςχετίηονται με τθν φπαρξθ 

παχυςαρκίασ. 

 

Θ αδιπονεκτίνθ ςε αντίκεςθ με τισ υπόλοιπεσ λιποκυτταροκίνεσ προάγει τθν 

ευαιςκθςία ςτθν ινςουλίνθ, ζχει αντιφλεγμονϊδθ δράςθ και αντίςτροφθ επίδραςθ 

ςτο λιπϊδθ ιςτό λόγω τθσ επαγωγισ τθσ ενεργειακισ κατανάλωςθσ που 

παρατθρείται κατά τθν δράςθ τθσ. Επίςθσ αποτελεί ζνα από τα μόρια που 

διεγείρουν τθν ζκφραςθ τθσ UCP1 αυξάνοντασ τθν παρατθροφμενθ κερμογζνεςθ 

και επομζνωσ και τισ ενεργειακζσ δαπάνεσ του οργανιςμοφ. Ωςτόςο εκτόσ από τθν 

αδιπονεκτίνθ και θ ομεντίνθ φαίνεται να εμφανίηει προςτατευτικό ρόλο ςε πολλζσ 

μεταβολικζσ διαταραχζσ, όπωσ θ ακθροςκλιρωςθ και θ υπζρταςθ. 

 

΢τθ ρφκμιςθ τθσ ενεργειακισ ομοιόςταςθσ του οργανιςμοφ επιδροφν 

πλικοσ ορμονϊν όπωσ θ ινςουλίνθ θ οποία αποτελεί το κλειδί τθσ επίτευξθσ τθσ 

ενεργειακισ ομοιόςταςθσ ςτον οργανιςμό. Εκτόσ αυτοφ όμωσ δρα ςτουσ 

υποκαλαμικοφσ νευρϊνεσ με αποτζλεςμα τθν τροποποίθςθ τθσ ενεργειακισ 

ομοιόςταςθσ του οργανιςμοφ. Θ αδρεναλίνθ μζςω από μία ςειρά επιδράςεων 

αυξάνει τελικά το μεταβολικό ρυκμό του οργανιςμοφ ενϊ θ νοραδρεναλίνθ 

διεγείρει τθν κερμογζνεςθ μζςω επαγωγισ τθσ ωρίμανςθσ των πρόδρομων μορίων 

ςε ϊριμα φαιά λιποκφτταρα. Θ αυξθτικι ορμόνθ επιδρά αρνθτικά επί των 

αποκεμάτων του λίπουσ διότι επάγει τθν χρθςιμοποίθςι τουσ ωσ κφρια πθγι 

ενζργειασ τροποποιϊντασ κατά αυτό τον τρόπο και τθ ςφςταςθ του ςϊματοσ. Σζλοσ 

θ κορτιηόλθ διαδραματίηει ςθμαντικό ρόλο ςτθν ενεργειακι ομοιόςταςθ ςε 

καταςτάςεισ ζντονου ςτρεσ όπου και κινθτοποιεί τισ αποκικεσ λίπουσ και 

πρωτεϊνϊν για τθν κάλυψθ των αυξθμζνων ενεργειακϊν αναγκϊν. 

 

Σθν αποδοχι όλων των ςθματοδοτικϊν μορίων και τθν ρφκμιςθ τθσ τελικισ 

απόκριςθσ ζχει αναλάβει ο εγκζφαλοσ με ςκοπό τθν εξαςφάλιςθ τθσ ενεργειακισ 

ομοιόςταςθσ του οργανιςμοφ. Σα κζντρα πείνασ και κορεςμοφ που εντοπίηονται 

ςτον υποκάλαμο λαμβάνουν πλθκϊρα ερεκιςμάτων με ορεξιογόνο όπωσ το NPY, θ 

γκρελίνθ, οι ορεξίνεσ και θ ρθλαξίνθ-3 ι ανορεξιογόνο δράςθ όπωσ θ ινςουλίνθ και 

θ λεπτίνθ. Αυτά ςυμβάλουν ςτον ζλεγχο τθσ όρεξθσ και του ςωματικοφ βάρουσ 
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ανάλογα με το ποιο από τα δφο ςθματοδοτικά μονοπάτια κα υπεριςχφςει. Ωςτόςο 

και ο ίδιοσ ο υποκάλαμοσ εκκρίνει διάφορα ορμονικά μόρια που ςυμβάλουν ςτθν 

ρφκμιςθ τθσ ενεργειακισ ομοιόςταςθσ. Λδιαίτερα για τισ γυναίκεσ αναπαραγωγικισ 

θλικίασ όλθ αυτι θ υποκαλαμικι ρφκμιςθ μπορεί να επθρεαςτεί είτε κετικά είτε 

αρνθτικά ανάλογα με τθν φάςθ του ζμμθνου κφκλου.  

 

Ωσ επί το πλείςτον τα ςιματα κορεςμοφ προζρχονται από τα κφτταρα του 

γαςτρεντερικοφ τοιχϊματοσ που εκκρίνονται ωσ απάντθςθ ςτθν πρόςλθψθ και 

πζψθ τθσ τροφισ. Σζτοια μόρια είναι θ χολοκυςτοκινίνθ, το πεπτίδιο ΤΤ, θ γκρελίνθ 

και θ οξυντομοδουλίνθ τα οποία είτε αυξάνουν είτε μειϊνουν τθν πρόςλθψθ 

τροφισ. ΢υγκεκριμζνα, θ CKK ανικει ςτα ςθματοδοτικά μόρια κορεςμοφ διότι 

επιδρά ςτθν μείωςθ του μεγζκουσ του γεφματοσ αφοφ ζχει όμωσ ξεκινιςει. Θ 

αμυλίνθ, θ apo A-IV και θ εντεροςτατίνθ αναςτζλλουν επίςθσ τθν πρόςλθψθσ 

τροφισ με διαφορετικά μονοπάτια θ κάκε μία. Θ γκρελίνθ αντίκετα οδθγεί ςτθν 

διζγερςθ τθσ ζκκριςθσ τθσ αυξθτικισ ορμόνθσ, ςτθν αγγειοδιαςτολι και ςτθν 

αφξθςθ τθσ γαςτρικισ κινθτικότθτασ με αποτζλεςμα τθν προαγωγι τθσ 

κατανάλωςθσ τροφισ. Θ GLP-1, θ GLP-2 και θ οξυντομοδουλίνθ επιδροφν ςτθν 

ρφκμιςθ του αιςκιματοσ τθσ όρεξθσ, θ γλυςεντίνθ επιδρά ςτθν πρόςλθψθ τροφισ. 

Θ γλυκαγόνθ δρα ςυνεργικά με άλλα μόρια αςκϊντασ κατά αυτό τον τρόπο τθν 

ανορεξιογόνο δράςθ τθσ αλλά και διεγείροντασ τθν αποικοδόμθςθ των 

αποκθκευμζνων κρεπτικϊν ςυςτατικϊν με ςκοπό τθν διατιρθςθ των επιπζδων 

τουσ ςτακερά ςτθν κυκλοφορία του αίματοσ. Σο ΡΡ και το ΡΤΤ εντάςςονται ςτισ 

ανορεξιογόνεσ ουςίεσ που εκκρίνονται από το γαςτρεντερικό ςφςτθμα και 

ςυμβάλουν ςτθν καταςτολι τθσ όρεξθσ. Σζλοσ, τα πεπτίδια τθσ οικογζνειασ 

μπομπεςίνθσ καταςτζλλουν τθν πρόςλθψθ τροφισ μζςω αφξθςθσ του χρόνου που 

μεςολαβεί ανάμεςα ςτα γεφματα. 

 

Ακόμθ, δεν κα πρζπει να παραλθφκεί θ επίδραςθ των κυρεοειδικϊν 

ορμονϊν επί τθσ μάηασ του λιπϊδουσ ιςτοφ. Οι Σ3 και Σ4 επιδροφν ςτθν ρφκμιςθ του 

βαςικοφ μεταβολικοφ ρυκμοφ, ςτον ρυκμό κατανάλωςθσ οξυγόνου και ενζργειασ 

είτε με άμεςθ είτε με ζμμεςθ ςθματοδότθςθ που περιλαμβάνει και άλλα μόρια 

όπωσ οι κατεχολαμίνεσ. 
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΢το τελευταίο μζροσ του κεφαλαίου παρουςιάηονται διάφορεσ 

πακοφυςιολογικζσ καταςτάςεισ που ςχετίηονται με τθν λιπϊδθ μάηα. Θ εμφάνιςθ 

λιποτοξικότθτασ αποτελεί το πρϊτο ςτάδιο εμφάνιςθσ μίασ πλθκϊρασ πακιςεων 

που ςχετίηονται με τθν υπερβολικι ςυςςϊρευςθ των λιπιδίων ςε διάφορουσ 

ιςτοφσ. Θ πιο κοινά απαντϊμενθ δυςλειτουργία που ςχετίηεται με το λιπϊδθ ιςτό 

είναι θ εμφάνιςθ παχυςαρκίασ. Για τον προςδιοριςμό τθσ ζχουν βρεκεί διάφοροι 

τρόποι μζςω των οποίων μπορεί να εκτιμθκεί και θ κατάςταςθ υγείασ ενόσ ατόμου. 

Ωςτόςο και θ κατανομι του λίπουσ διαδραματίηει ςθμαντικό ρόλο κακϊσ θ 

υπερβολικι ςυςςϊρευςθ λίπουσ ςπλαγχνικά ζγκειται μεγαλφτερουσ κινδφνουσ από 

τθν υποδόρια. Επομζνωσ οι άνδρεσ και οι μεταεμμθνοπαυςιακζσ γυναίκεσ οι οποίοι 

ανικουν ςτθν πρϊτθ κατθγορία διατρζχουν μεγαλφτερο κίνδυνο εμφάνιςθσ 

πακολογικϊν καταςτάςεων ςε ςχζςθ με προεμμθνοπαυςιακζσ γυναίκεσ ςτισ οποίεσ 

παρατθρείται κυρίωσ αφξθςθ τθσ υποδόριασ λιπϊδουσ μάηασ. Σισ τελευταίεσ 

δεκαετίεσ θ μάςτιγα τθσ παχυςαρκίασ παρατθρικθκε ακόμθ και ςε παιδικζσ και 

εφθβικζσ θλικίεσ, γεγονόσ που ςιμανε τον κϊδωνα του κινδφνου για τθν εξάπλωςθ 

του φαινομζνου τθσ παχυςαρκίασ. Ωςτόςο φςτερα από τθν εμφάνιςθ τθσ 

παχυςαρκίασ μία ποικιλία φυςιολογικϊν διεργαςιϊν παρατθροφνται οι οποίεσ 

φαίνεται να επάγουν ακόμθ περιςςότερο το φαινόμενο τθσ παχυςαρκίασ. Θ 

διαμόρφωςθ των λιποκυττάρων ςε αυτι τθ περίπτωςθ παρουςιάηει διάφορεσ 

μορφολογικζσ και λειτουργικζσ αλλαγζσ. Θ παρατθροφμενθ υπερτροφία των 

λιποκυττάρων επάγει μία χαμθλοφ βακμοφ χρόνια φλεγμονι με αποτζλεςμα τθν 

τροποποίθςθ των εκκρινόμενων μορίων. 

 

Μία πιο γενικευμζνθ κατάςταςθ αποτελεί το μεταβολικό ςφνδρομο. ΢τθν 

πραγματικότθτα αποτελεί μία ςυνιςτϊςα πολλϊν πακολογικϊν καταςτάςεων οι 

οποίεσ αναλφονται ξεχωριςτά. Ο ςακχαρϊδθσ διαβιτθσ αποτελεί μία κατάςταςθ 

υπερβολικά αυξθμζνων επιπζδων γλυκόηθσ λόγω αποτυχθμζνου ελζγχου τθσ 

ινςουλίνθσ. Λόγω τθσ μεγάλθσ ευαιςκθςίασ των λιποκυττάρων ςτθν δράςθ τθσ 

ινςουλίνθσ, θ υπερβολικι ςυςςϊρευςθ λιπϊδουσ μάηασ μπορεί να οδθγιςει ςε 

απελευκζρωςθ ελεφκερων λιπαρϊν οξζων και λιποκυτταροκινϊν τα οποία μπορεί 

να οδθγιςουν τελικά ςτθν εμφάνιςθ αντίςταςθσ ςτθν ινςουλίνθ.  
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Παράγοντα κινδφνου για τθν εμφάνιςθ καρδιαγγειακϊν πακιςεων αποτελεί 

θ παρουςία παχυςαρκίασ. Θ εμφάνιςθ καρδιομυοπάκειασ και καρδιακισ 

ανεπάρκειασ δεν απζχουν πολφ λόγω του ιδθ αυξθμζνου καρδιακοφ ζργου με 

ςκοπό τθν επαρκι παροχι αίματοσ ςτθν υπερβολικά αυξθμζνθ λιπϊδθ μάηα. 

Επίςθσ θ παρουςία δυςλιπιδαιμίασ επιδεινϊνει ακόμθ περιςςότερο το ιδθ 

επιβαρυμζνο καρδιακό προφίλ του παχφςαρκου ατόμου. Ωςτόςο και τα ίδια 

υπερτροφικά κφτταρα επάγουν τθν εμφάνιςθ δυςλιπιδαιμίασ αφοφ ςυνδζονται με 

αυξθμζνα επίπεδα λιπόλυςθσ. Ακόμθ θ μθ φυςιολογικι ζκκριςθ των 

λιποκυτταροκινϊν μπορεί να ςυμβάλουν ςτθν εμφάνιςθ υπζρταςθσ και άλλων 

καρδιαγγειακϊν πακιςεων. ΢ε αντίκεςθ με όςα αναφζρκθκαν προλθπτικι δράςθ 

ζναντι τθσ εμφάνιςθσ ακθροςκλιρωςθσ εμφανίηει θ αδιπονεκτίνθ θ οποία επιδρά 

ςτον πακοφυςιολογικό μθχανιςμό τθσ νόςου. 

 

Θ εμφάνιςθ μθ αλκοολικισ λιπϊδουσ διικθςθσ ιπατοσ αποτελεί μία 

αςκζνεια που χαρακτθρίηεται από ςταδιακι τροποποίθςθ των φυςιολογικϊν 

λειτουργιϊν και τθσ δομισ των θπατοκυττάρων. Θ ζναρξθ τθσ αςκζνειασ 

πραγματοποιείται με τθν εμφάνιςθ λιποτοξικότθτασ ςτα θπατικά κφτταρα που αν 

δεν αντιμετωπιςτεί μπορεί να οδθγιςει ακόμθ και ςε ίνωςθ. Θ νόςοσ Cushing 

επθρεάηει τθν βιολογία και τθν ενδοκρινικι λειτουργία του λιπϊδουσ ιςτοφ με 

διάφορουσ μθχανιςμοφσ οι οποίοι περιλαμβάνουν και τθν τροποποιθμζνθ ζκκριςθ 

των λιποκυτταροκινϊν γεγονόσ που επιδεινϊνει τθν φλεγμονϊδθ απάντθςθ και τθν 

ςυςςϊρευςθ λίπουσ ςτισ χαρακτθριςτικζσ για τθν αςκζνεια περιοχζσ του ςϊματοσ. 

Ακόμθ και θ δθμιουργία όγκων μπορεί να οφείλεται ςτθν μθ φυςιολογικι ανάπτυξθ 

του λιπϊδουσ ιςτοφ θ οποία απαντάται κυρίωσ ςτο λευκό λιπϊδθ ιςτό και λιγότερο 

ςτο φαιό.  

 

΢το φαιοχρωμοκφττωμα, ο όγκοσ ςτθν μυελϊδθ μοίρα των επινεφριδίων 

οδθγεί ςε αυξθμζνθ δραςτικότθτα του φαιοφ λιπϊδουσ ιςτοφ λόγω αδρενεργικισ 

διζγερςθσ, μία κατάςταςθ θ οποία μπορεί να αντιςτραφεί φςτερα από τθν 

αφαίρεςθ του όγκου. ΢ε αντίκεςθ με όςεσ πακολογικζσ καταςτάςεισ ζχουν ιδθ 

αναφερκεί ακόμθ και θ μθ φυςιολογικι ανακατανομι του λιπϊδουσ ιςτοφ ι θ 
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απουςία του μπορεί να οδθγιςουν ςε λιποδυςτροφία θ οποία ςυνδζεται και αυτι 

με τθν αντίςταςθ ςτθν ινςουλίνθ, τθν υπερλιπιδιμία και τθν ςτεατοθπατίτιδα.  

 

Σζλοσ, ζνασ νζοσ μθχανιςμόσ ζχει προτακεί πωσ αποτελεί φυςιολογικι 

απάντθςθ ςε πλθκϊρα ςθμάτων με ςκοπό τθν κάλυψθ όλων των απαραίτθτων 

απαιτιςεων του οργανιςμοφ. Ο μθχανιςμόσ τθσ αυτοφαγίασ και τθσ λιποφαγία 

περιλαμβάνει τθν επιλεκτικι αποικοδόμθςθ των λιπιδίων με ςκοπό τθν κάλυψθ των 

απαιτιςεων του οργανιςμοφ. Αυτι θ διαδικαςία δεν επιδρά μόνο ςτθ ρφκμιςθ του 

μεταβολιςμοφ των λιπιδίων, ςτθν διαμόρφωςθ των αποκθκϊν του λίπουσ ςτο ςϊμα 

αλλά και ςτουσ ίδιουσ τουσ υποκαλαμικοφσ νευρϊνεσ. Επίςθσ λόγω τθσ ςυμβολισ 

του απορρυκμιςμζνου μεταβολιςμοφ των λιπιδίων που παρατθρείται κατά τθν 

ακθροςκλιρωςθ, θ λιποφαγία φαίνεται να ςυμβάλει ςτον πακογενετικό μθχανιςμό 

τθσ νόςου.  

 

Υςτερα από όςα περιγράφθκαν είναι κατανοθτό για ποιο λόγο θ φυςιολογία 

και πακοφυςιολογία του λιπϊδουσ ιςτοφ αποτελεί μία πολυπαραγοντικι 

ςυνιςτϊςα. Όλο και περιςςότερεσ ζρευνεσ ζχουν κζμα τθν εξακρίβωςθ και 

διαπίςτωςθ των μθχανιςμϊν που χαρακτθρίηουν τθν λειτουργία του λιπϊδουσ 

ιςτοφ θ οποία διζπεται από τον ζλεγχο και ςυντονιςμό πολλϊν ςθματοδοτικϊν 

οδϊν. Σα νζα επιςτθμονικά δεδομζνα που προκφπτουν βοθκοφν ςτθν ολοκλιρωςθ 

αυτοφ του πολφπλοκου ςθματοδοτικοφ μονοπατιοφ είτε ςυμβάλουν ςτθν εφρεςθ 

νζων πικανϊν μθχανιςμϊν που διζπουν τθν λειτουργία του λιπϊδουσ ιςτοφ.  
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