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ΠΕΡΙΛΗΨΗ 

 Το κόκκινο κρασί έχει μελετηθεί αρκετά τις τελευταίες δεκαετίες και τα 

αποτελέσματα από την πληθώρα των επιδημιολογικών κυρίως μελετών έδειξαν ότι πρόκειται 

για ένα ποτό το οποίο σε μέτρια ημερήσια κατανάλωση ασκεί προστατευτική δράση ενάντια 

στα καρδιαγγειακά νοσήματα. Νεότερες έρευνες έδειξαν ότι η κατανάλωση κόκκινου 

κρασιού είχε ευεργετική δράση και στην ενδοθηλιακή λειτουργία και την αρτηριακή 

σκληρία, γεγονός ιδιαίτερα σημαντικό, αφού θεωρούνται πλέον ως καθρέφτης της έναρξης 

και εξέλιξης της αθηρωματικής διαδικασίας. Μάλιστα, η ευεργετική αυτή δράση του 

κόκκινου κρασιού αποδόθηκε τόσο στο αλκοόλ που περιέχει, όσο και στις πολλές και 

ιδιαίτερα ισχυρές αντιοξειδωτικές του ουσίες. 

 

 Πάρα όμως τα πολλά και ιδιαίτερα ενδιαφέροντα συμπεράσματα σχετικά με τη 

μακροχρόνια κατανάλωση του κόκκινου κρασιού, έχει μελετηθεί σαφέστατα σε μικρότερο 

βαθμό η οξεία επίδρασή του, δηλαδή τα πιθανά αποτελέσματα στη λειτουργικότητα των 

αγγείων αμέσως μετά από την κατανάλωσή του. 

 

 Στην παρούσα ερευνητική διατριβή διερευνάται η οξεία δράση του κόκκινου 

κρασιού στα ανακλώμενα κύματα και τις κεντρικές πιέσεις ασθενών με στεφανιαία νόσο και 

αναζητείται απάντηση στο ερώτημα αν το αλκοόλ ή οι αντιοξειδωτικές ουσίες που περιέχει 

είναι υπεύθυνες για τη δράση του αυτή. Επίσης διερευνάται περαιτέρω η οξεία επίδραση του 

κόκκινου κρασιού και των συστατικών του και οι μηχανισμοί που τη διέπουν, μέσω του 

συνδυασμού της κατανάλωσης του κόκκινου κρασιού με κάποιους γνωστούς επιβαρυντικούς 

για την ενδοθηλιακή λειτουργία παράγοντες, όπως είναι το κάπνισμα και η μεταγευματική 

υπερτριγλυκεριδαιμία. Πιο συγκεκριμένα, μελετάται η οξεία συνδυασμένη επίδραση του 

κόκκινου κρασιού και του απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού με το κάπνισμα ενός 

τσιγάρου, στην ενδοθηλιακή λειτουργία και τη σκληρία των αγγείων καπνιστών και μη 

καπνιστών και τέλος διερευνάται η οξεία συνδυασμένη δράση του κόκκινου ή του λευκού 

κρασιού με το ελαιόλαδο, σε πληθυσμό υγιών εθελοντών. 

 

Από τις μελέτες αυτές προέκυψε ότι τόσο το κανονικό, όσο και το απαλκοολωμένο 

κόκκινο κρασί προκάλεσαν σημαντική μείωση στα κύματα ανάκλασης (ρ= 0,001 και ρ= 

0,011 αντίστοιχα), ενώ ταυτόχρονα οι κεντρικές συστολικές πιέσεις μειώθηκαν μετά την 
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κατανάλωση κανονικού (-7,4  ± 2,4 mmHg, ρ=0,05) και απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού 

(- 5,4 ± 2,7 mmHg, ρ=0,019) σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο. Επίσης, το κάπνισμα ενός 

τσιγάρου προκάλεσε μείωση της αγγειοδιαστολής μέσω ροής (FMD), (p < 0,001) σε υγιείς 

καπνιστές και μη καπνιστές, ενώ η ταυτόχρονη κατανάλωση κόκκινου κρασιού (κανονικού ή 

απαλκοολωμένου) με το κάπνισμα δεν προκάλεσε καμία μεταβολή του FMD. Ακόμη, το 

κάπνισμα αύξησε την περιφερική συστολική πίεση υγιών καπνιστών (p<0,005) 30 λεπτά 

μετά το τέλος του, αλλά η ταυτόχρονη κατανάλωση ενός από τους δύο τύπους κρασιού 

ανέστρεψε τη βλαβερή αυτή επίδραση. Τέλος, η συνδυασμένη κατανάλωση κόκκινου 

κρασιού και αγουρελαίου (πλούσια και τα δύο σε αντιοξειδωτικά) βελτίωσε το FMD 

μεταγευματικά (p=0,002), για 1 ώρα (p=0,002) και 2 ώρες (ρ= 0,037) μετά το τέλος του 

γεύματος συγκριτικά με τα αντίστοιχα επίπεδα στη φάση της νηστείας, ενώ ταυτόχρονα 

μείωσε τα ανακλώμενα κύματα σε σημαντικά μεγαλύτερο βαθμό συγκριτικά με την 

αντίστοιχη μείωση μετά την κατανάλωση κόκκινου κρασιού και ελαιολάδου (p=0,001), 

λευκού κρασιού και αγουρελαίου (p=0,021) και λευκού κρασιού και ελαιολάδου (p=0,023). 

Τέλος, η κεντρική και περιφερική διαστολική και η κεντρική συστολική πίεση μειώθηκαν 

μεταγευματικά μετά από την κατανάλωση κρασιού και ελαιολάδου (p<0,05).  

 

 Προκύπτει λοιπόν το συμπέρασμα ότι το κόκκινο κρασί στο οξύ μεταγευματικό 

στάδιο προκαλεί ευεργετικές δράσεις στην ενδοθηλιακή λειτουργία και τους δείκτες 

σκληρίας των αγγείων τόσο σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο, όσο και σε υγιείς εθελοντές. Η 

δράση του αυτή μπορεί να αποδοθεί τόσο στο αλκοόλ που περιέχει, όσο και στις ισχυρές του 

αντιοξειδωτικές ουσίες, καθώς μπορούν να αναστρέψουν τις βλαβερές οξείες επιδράσεις του 

καπνίσματος, αλλά και αυτές της μεταγευματικής υπερτριγλυκεριδαιμίας. Σε γενικές 

γραμμές η παρούσα διδακτορική διατριβή δίνει το ερέθισμα για την περαιτέρω διερεύνηση 

της οξείας επίδρασης του κόκκινου κρασιού στα αγγεία, αλλά κυρίως για τη μελέτη των 

πολύ ισχυρών, όπως αποδεικνύεται, αντιοξειδωτικών ουσιών που περιέχει, προκειμένου να 

αναζητηθεί ένας φυσικός τρόπος βελτίωσης της αγγειακής λειτουργίας.   
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1.1. ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

 

Επιδημιολογικές μελέτες έχουν δείξει τα τελευταία χρόνια, ότι η κατανάλωση 20-

30γραμμαρίων αλκοόλ τη μέρα, συνδέεται με μείωση του κινδύνου εμφάνισης στεφανιαίας 

νόσου, καθώς και της θνησιμότητας από καρδιαγγειακά νοσήματα [Flesch 2001, deLorimier 

2000]. Μέχρι σήμερα έχουν περιγραφεί αρκετοί μηχανισμοί δράσης του αλκοόλ και κατά 

συνέπεια των περισσότερων αλκοολούχων ποτών, όπως η αύξηση της HDL, η μείωση της 

συσσώρευσης των αιμοπεταλίων και η αύξηση της ινωδόλυσης [Salovainen 1995]. Παρόλ’ 

αυτά είναι αρκετοί οι ερευνητές που θεωρούν ότι μεταξύ των αλκοολούχων ποτών 

ευεργετική δράση  ενάντια στα καρδιαγγειακά νοσήματα έχει το κόκκινο κρασί και όχι 

κάποιο άλλο ποτό [Foppa 2001]. Η επίδραση αυτή, είναι πιθανό να οφείλεται στη 

μεγαλύτερη συγκέντρωση αντιοξειδωτικών ουσιών στο κόκκινο κρασί σε σύγκριση με τα 

άλλα είδη κρασιού και τα άλλα αλκοολούχα ποτά [Hertog 1995]. 

 

 Πράγματι, τα διάφορα αντιοξειδωτικά που βρίσκονται στο κόκκινο κρασί, έχουν 

συσχετισθεί με μείωση του κινδύνου εκδήλωσης στεφανιαίας νόσου [Knekt 1996, Rimm 

1996, Hertog 1997] με διάφορους μηχανισμούς όπως η μείωση της επιδεκτικότητας της LDL 

σε οξειδώσεις, ή μείωση της συσσώρευσης αιμοπεταλίων [Russo 2001], αλλά και η 

βελτίωση της λειτουργίας του ενδοθηλίου [Giugliano 2000]. Η τελευταία αυτή δράση των 

συστατικών του κόκκινου κρασιού έχει ιδιαίτερη σημασία, καθώς τα τελευταία χρόνια 

θεωρείται ότι η δυσλειτουργία του ενδοθηλίου έχει προγνωστική αξία καθώς σχετίζεται με 

την πιθανότητα εμφάνισης καρδιαγγειακών νοσημάτων [Wilansky 2003, Quyyumi 2003].  

 

 Μέχρι σήμερα έχουν γίνει διάφορες μελέτες in vitro που εξετάζουν την επίδραση 

του κρασιού, ή συγκεκριμένων αντιοξειδωτικών ουσιών αυτού σε καλλιεργημένα 

ενδοθηλιακά κύτταρα [Katsuya 2000, Pendurthi 1999, Diebolt 2001, Freedman 2001] και 

ελάχιστες in vivo μελέτες [Stein 1999, Djousse 1999]. Στις έρευνες αυτές διαφαίνεται ότι 

τόσο το κόκκινο κρασί συνολικά, όσο και μεμονωμένα οι διάφορες αντιοξειδωτικές ουσίες 

του, επηρεάζουν θετικά την ενδοθηλιακή λειτουργία. Εύλογα λοιπόν, δημιουργείται το 

ερώτημα σχετικά με το ποια είναι η οξεία επίδραση του κόκκινου κρασιού ή των συστατικών 

του στην αγγειακή λειτουργία in vivo, και με ποιους μηχανισμούς επιτυγχάνεται αυτή.  
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Μέχρι σήμερα έχουν πραγματοποιηθεί ελάχιστες μελέτες σχετικά με την οξεία 

χορήγηση κόκκινου κρασιού και τη δράση του στα αγγεία. Πιο αναλυτικά έχουν γίνει δύο 

εργασίες σε υγιείς εθελοντές [Agewall 2000, Hashimoto 2001] στις οποίες φαίνεται ότι το 

κόκκινο κρασί δε βελτιώνει την ενδοθηλιακή λειτουργία (FMD, αγγειοδιαστολή μέσω ροής) 

30 έως και 120 λεπτά μετά τη λήψη του, ενώ το κόκκινο κρασί από το οποίο έχει αφαιρεθεί 

το αλκοόλ τη βελτιώνει. Αυτό υποδεικνύει ότι τα αντιοξειδωτικά του κρασιού έχουν ισχυρή 

αγγειοδιασταλτική δράση, αλλά το αλκοόλ δε φαίνεται να βελτιώνει τη λειτουργία των 

αγγείων στο άμεσο μεταγευματικό στάδιο. Από την άλλη πλευρά μια άλλη πρόσφατη έρευνα 

[Whelan 2004] που μελέτησε τη οξεία δράση του κόκκινου και του λευκού κρασιού σε 

ασθενείς με στεφανιαία νόσο, κατέληξε ότι και οι δύο τύποι κρασιού βελτίωσαν την 

ενδοθηλιακή λειτουργία (FMD) 60 λεπτά μετά τη λήψη του υποδεικνύοντας ότι το αλκοόλ 

έχει ευεργετική δράση σε οξεία κατανάλωσή του. Τα αποτελέσματα αυτά είναι αντίθετα 

μεταξύ τους, ενώ ίσως και να διαφέρει η οξεία από τη μακροχρόνια επίδραση του αλκοόλ 

στα αγγεία, ή η επίδρασή του σε υγιείς εθελοντές και σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο. 

Χρειάζεται λοιπόν μεγάλος αριθμός ερευνών προκειμένου να καταλήξουμε σε κάποιο 

ασφαλές συμπέρασμα σχετικά με τη δράση του αλκοόλ στην αγγειοκινητική λειτουργία, 

κυρίως στο άμεσο μεταγευματικό στάδιο, γεγονός ιδιαίτερα σημαντικό αν σκεφτεί κανείς ότι 

η κατανάλωση αλκοόλ είναι μια διαδεδομένη συνήθεια, αλλά και μια συνήθης συμβουλή 

γιατρών και διαιτολόγων ως προληπτικό μέσο ενάντια στα καρδιαγγειακά νοσήματα. 

 

Ιδιαίτερα σημαντικό όμως είναι και το γεγονός ότι πρέπει να αναζητηθούν οι 

μηχανισμοί με τους οποίους επιδρά το κόκκινο κρασί και τα επιμέρους συστατικά του 

(αλκοόλ και αντιοξειδωτικές ουσίες) στην αγγειακή λειτουργία. Αυτό μπορεί να γίνει με το 

σχεδιασμό μελέτης σχετικά με τη δράση των συστατικών του κόκκινου κρασιού στην 

αγγειακή λειτουργία στεφανιαίων ασθενών οι οποίοι ελάχιστα έχουν μελετηθεί. Ακόμη στην 

αναζήτηση των μηχανισμών δράσης του κόκκινου κρασιού μπορεί να συμβάλλει σε μεγάλο 

βαθμό και η μελέτη της συνδυασμένης δράσης του με παράγοντες που είναι γνωστό ότι σε 

οξεία φάση επιδεινώνουν την αγγειακή λειτουργία, όπως για παράδειγμα το κάπνισμα ενός 

τσιγάρου και η κατανάλωση λιπαρού γεύματος το οποίο προκαλεί μεταγευματική 

υπερτριγλυκεριδαιμία. 
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  Η σημασία της σειράς αυτής των μελετών είναι μεγάλη, καθώς προσφέρουν για 

πρώτη φορά πολύτιμα στοιχεία σχετικά με τους μηχανισμούς με τους οποίους δρα το 

κόκκινο κρασί και τα επιμέρους συστατικά του στη λειτουργικότητα των αγγείων στο στάδιο 

αμέσως μετά την κατανάλωσή του. Επίσης προκύπτουν σημαντικά δεδομένα σχετικά με το 

αν το αλκοόλ ή οι αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου κρασιού είναι αυτές που κυρίως 

δρουν αγγειοπροστατευτικά, ενώ για πρώτη φορά γίνεται μελέτη σχετικά με το πόσο ισχυρή 

είναι η δράση του αλκοόλ ή των πολυφαινολών, καθώς αυτά συνδυάζονται με 

επιβαρυντικούς παράγοντες όπως είναι το κάπνισμα, αλλά και με ένα άλλο σημαντικό 

συστατικό της μεσογειακής διατροφής, το ελαιόλαδο, το οποίο όμως σε μεταγευματικό 

στάδιο επιδεινώνει την αγγειακή λειτουργία λόγω της υπερτριγλυκεριδαιμίας που προκαλεί. 
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1.2. ΚΑΡΔΙΑΓΓΕΙΑΚΑ ΝΟΣΗΜΑΤΑ – ΕΠΙΔΗΜΙΟΛΟΓΙΑ ΚΑΙ 

ΠΑΡΑΓΟΝΤΕΣ ΚΙΝΔΥΝΟΥ  

 

 Τα καρδιαγγειακά νοσήματα αποτελούν σήμερα μια από τις σημαντικότερες αιτίες 

θανάτου σε όλο τον κόσμο, αφού σύμφωνα με τον παγκόσμιο οργανισμό υγείας 16,6 

εκατομμύρια ή το ένα τρίτο των θανάτων παγκοσμίως αποδίδονται στις διάφορες μορφές 

καρδιαγγειακών νοσημάτων [WHO 2003]. Επιπλέον, 20 εκατομμύρια άνθρωποι επιβιώνουν 

από εμφράγματα και εγκεφαλικά επεισόδια κάθε χρόνο, πολλοί από τους οποίους 

χρειάζονται ιατρική φροντίδα, ενώ μέχρι το έτος 2010, τα καρδιαγγειακά νοσήματα θα είναι 

η κύρια αιτία θανάτου στις αναπτυσσόμενες χώρες [WHO 2003].  

 

 Η εκτενής μελέτη των νοσημάτων της καρδιάς και των αγγείων έχει οδηγήσει εδώ 

και πολλά χρόνια στην εύρεση των λεγόμενων παραγόντων κινδύνου. Υπάρχουν οι κλασικοί 

παράγοντες κινδύνου, οι οποίοι ισχύουν εδώ και αρκετά χρόνια, ενώ πρόσφατα 

αναπτύχθηκαν και αρκετοί νέοι οι οποίοι είναι πιο εξειδικευμένοι, αλλά εξίσου σημαντικοί. 

Οι κλασικοί παράγοντες κινδύνου είναι η ηλικία, το φύλο, το οικογενειακό ιστορικό, η 

υπερλιπιδαιμία και τα χαμηλά επίπεδα της χοληστερόλης υψηλής πυκνότητας (HDL), η 

υπέρταση, το κάπνισμα, η ινσουλινοαντίσταση και ο διαβήτης, η παχυσαρκία και η έλλειψη 

φυσικής δραστηριότητας [Braunwald, 2001]. Επίσης, υπάρχει ένας ακόμη διαχωρισμός των 

παραγόντων κινδύνου, σε μη μεταβλητούς όπως είναι η ηλικία και το φύλο και σε 

μεταβλητούς όπως είναι τα επίπεδα λιπιδίων στο αίμα και η παχυσαρκία. 

 

Από αυτούς τους παράγοντες ο πιο σημαντικός μεταβλητός παράγοντας είναι το 

κάπνισμα το οποίο ανάλογα με τη χρήση του πολλαπλασιάζει τον καρδιαγγειακό κίνδυνο. 

Άτομα που καπνίζουν 20 ή περισσότερα τσιγάρα ανά ημέρα έχουν διπλάσιο ή τριπλάσιο 

συνολικό καρδιαγγειακό κίνδυνο, ενώ ο κίνδυνος αυξάνεται ακόμη και με ημερήσια 

κατανάλωση ενός έως τεσσάρων τσιγάρων [Willett, 1987, Howard, 1998]. Το κάπνισμα 

επηρεάζει την αθηρωματική νόσο με διάφορους μηχανισμούς όπως είναι η αύξηση της 

οξείδωσης της LDL λιποπρωτεΐνης που αποτελεί το έναυσμα για τη δημιουργία 

αθηρωματικών πλακών, η μείωση των επιπέδων της HDL λιποπρωτεΐνης [Frei 1991], η 

μείωση της ικανότητας των αγγείων να διαστέλλονται [Zeiher,1995], η αύξηση της 

πηκτικότητας του αίματος και του ινωδογόνου ευοδώνοντας την παραγωγή  θρόμβων 



 16

[Meade, 1987], η αύξηση διαφόρων φλεγμονωδών παραγόντων όπως είναι η C αντιδρώσα 

πρωτεΐνη (CRP) [Tracy, 1997] και η αύξηση της προσκόλλησης των αιμοπεταλίων 

[Fusegawa, 1999]. Είναι λοιπόν φανερό ότι το κάπνισμα επηρεάζει αρνητικά σχεδόν τα 

περισσότερα στάδια της αθηρωματικής διαδικασίας, γεγονός που δικαιολογεί απόλυτα και 

την τεράστια αύξηση του καρδιαγγειακού κινδύνου που προκαλεί. 

 

Σήμερα, έχουν προκύψει από επιδημιολογικές μελέτες νέοι παράγοντες κινδύνου οι 

οποίοι φαίνονται αρκετά αξιόπιστοι και χρήσιμοι στην κλινική πράξη. Τέτοιοι παράγοντες 

είναι τα υψηλά επίπεδα ομοκυστεϊνης τα οποία επηρεάζουν αρνητικά την ικανότητα 

διαστολής των αγγείων [Welch, 1998], τα υψηλά επίπεδα ινωδογόνου τα οποία μειώνουν τη 

ρευστότητα του αίματος αυξάνοντας τον κίνδυνο θρομβώσεων [Koenig 1998], ενώ 

ταυτόχρονα αποτελούν και ένα δείκτη συστηματικής φλεγμονής, η λιποπρωτεϊνη α (Lp a) η 

οποία λόγο ομοιότητας του μορίου της με το πλασμινογόνο εμποδίζει την ινωδόλυση 

[Loscalzo 1990]. Ακόμη, μερικοί από τους νεότερους παράγοντες κινδύνου είναι διάφοροι 

δείκτες της ινωδολυτικής διαδικασίας όπως είναι ο αναστολέας του ενεργοποιητή του 

πλασμινογόνου (PAI-1) και ο ιστικός ενεργοποιητής του πλασμινογόνου  (t-PA) [Braunwald 

2001] και τέλος κάποιοι δείκτες φλεγμονής με σημαντικότερη τη CRP και σε δεύτερο βαθμό 

διάφορες κυτοκίνες όπως η ιντερλευκίνη 6  (IL 6) και μόρια προσκόλλησης όπως το 

διακυτταρικό μόριο προσκόλλησης (ICAM-1)[Ross 1999]. Ακόμη αρκετή συζήτηση γίνεται 

σήμερα και για επιπρόσθετους παράγοντες κινδύνου όπως είναι ο φαινότυπος της LDL , 

καθώς οι μικρές και πυκνές σε χοληστερόλη LDL είναι οι πιο διεισδυτικές στα αγγεία και οι 

περισσότερο αθηρογόνες, καθώς και νέοι δείκτες φλεγμονής όπως ο παράγοντας νέκρωσης 

του όγκου (TNF-a). 

 

Όπως είναι φανερό η επιστήμη σήμερα έχει αναγνωρίσει μια πληθώρα από τους 

παράγοντες εκείνους που συμμετέχουν στην αθηρωματική διαδικασία και τείνει στο να 

καταλήξει σε διαγνωστικούς ελέγχους οι οποίοι να πιστοποιούν την ύπαρξη της αγγειακής 

βλάβης κατά την έναρξή της και κυρίως προτού εμφανιστούν συμπτώματα στον ασθενή. Η 

προσπάθεια αυτή για την πρόληψη των καρδιαγγειακών νοσημάτων οδηγεί στην 

αναγνώριση αρκετών παραγόντων στο αίμα οι οποίοι καταχωρούνται πλέον ως παράγοντες 

κινδύνου, αλλά και στην ανάπτυξη αρκετών διαγνωστικών τεχνικών και μεθόδων οι οποίες 

μπορούν σε πρώιμα στάδια να ανιχνεύσουν δυσλειτουργία του ενδοθηλίου ή σκληρία των 
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αγγείων τα οποία θεωρούνται πρώιμα στάδια αθηρωμάτωσης και αγγειακής βλάβης. 

Εξάλλου η εξέταση της ενδοθηλιακής λειτουργία θεωρείται ένας ανεξάρτητος προγνωστικός 

παράγοντας της εξέλιξης της αθηρωματικής διαδικασίας [Behrendt 2002], ενώ και η 

αρτηριακή σκληρία πρόσφατα αναγνωρίστηκε ως ανεξάρτητος προγνωστικός παράγοντας  

των καρδιαγγειακών νοσημάτων [Weber 2004], γεγονός που αποδεικνύει τη μεγάλη σημασία 

τους στην πρόγνωση και στην πρόληψη των νοσημάτων αυτών. 

 

1.3. ΕΝΔΟΘΗΛΙΑΚΗ ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΑ ΣΕ ΦΥΣΙΟΛΟΓΙΚΕΣ ΚΑΙ 

ΠΑΘΟΛΟΓΙΚΕΣ ΚΑΤΑΣΤΑΣΕΙΣ 

 

1.3.1. ΕΝΔΟΘΗΛΙΑΚΗ ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΑ 

 

Η φυσιολογική αρτηρία αποτελείται από τρεις χιτώνες: τον έσω που έρχεται σε επαφή 

με το αρτηριακό αίμα, το μέσο και τον έξω χιτώνα. Ο έσω χιτώνας που αποτελεί φυσικό 

φραγμό στην είσοδο ουσιών και κυττάρων στο τοίχωμα της αρτηρίας, διαθέτει ένα λεπτό 

στρώμα ενδοθηλιακών κυττάρων, τα οποία επικάθονται σε στρώμα συνδετικού ιστού. 

Ανάμεσα στον έσω και στο μέσο χιτώνα υπάρχει ελαστική μεμβράνη, όπως επίσης και 

ανάμεσα στο μέσο και στον έξω. Ο μέσος χιτώνας έχει πολλαπλά στρώματα λείων μυϊκών 

ινών, τα οποία διαχωρίζονται μεταξύ τους με ίνες κολλαγόνου, ελαστικές ίνες και 

πρωτεογλυκάνες τις οποίες συνθέτει [Junqueira, 1991].  

 

Η αντίληψη που επικρατούσε για αρκετές δεκαετίες ήταν ότι το ενδοθήλιο δεν είχε 

κάποιο συγκεκριμένο ρόλο και απλά επρόκειτο για μια ημιδιαπερατή μεμβράνη χωρίς ενεργό 

ρόλο, ανάμεσα στο αίμα και στους υποκείμενους ιστούς. Αντίθετα σήμερα το ενδοθήλιο 

θεωρείται ο μεγαλύτερος ενδοκρινής αδένας στον ανθρώπινο οργανισμό, καθώς έχει 

επιφάνεια 350mP

2
P, βάρος 1,5kg και καλύπτει όλα τα αγγεία [Michiels 2003] και ο οποίος 

βρίσκεται σε δυναμική κατάσταση αφού προσαρμόζεται ανάλογα στις διάφορες συνθήκες, 

εκκρίνοντας μεγάλο αριθμό ουσιών. Μέσω των ουσιών αυτών το ενδοθήλιο είναι υπεύθυνο 

για τη ρύθμιση του αγγειακού τόνου με την παραγωγή και έκκριση αγγειοσυσπαστικών και 

αγγειοδιασταλτικών ουσιών, για τον πολλαπλασιασμό των λείων μυϊκών ινών που οδηγεί 

στην αναδιαμόρφωση  (remodeling) του αγγειακού τοιχώματος και που είναι γνωστή και ως 
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αγγειογένεση, για την πήξη και την ινωδόλυση αλλά και για πληθώρα φλεγμονωδών 

αντιδράσεων με την παραγωγή κυτταροκινών και αυξητικών παραγόντων [Celermajer 1997].   

 

 

 

Σχήμα 1. Δομή του τοιχώματος των αγγείων. Με το πορτοκαλί χρώμα απεικονίζεται ο 

έσω χιτώνας, με το ροζ ο μέσος και με το κίτρινο ο έξω χιτώνας. 

 

1.3.1.1. ΡΥΘΜΙΣΗ ΑΓΓΕΙΑΚΟΥ ΤΟΝΟΥ 
 

Όπως ήδη προαναφέρθηκε το αγγειακό τοίχωμα διαθέτει μια στοιβάδα από λείες 

μυϊκές ίνες οι οποίες είναι υπεύθυνες για τη συστολή ή τη διαστολή στην οποία βρίσκονται 

κάθε φορά τα αγγεία, δηλαδή για τον αγγειακό τόνο. Τα ενδοθηλιακά κύτταρα συμβάλλουν 

στη ρύθμιση του αγγειακού τόνου με την έκκριση διαφόρων ουσιών οι οποίες διαχέονται 

στις υποκείμενες λείες μυϊκές ίνες και προκαλούν είτε διαστολή (χάλαση), είτε συστολή 

[Drexler 1997].  Η έκκριση των ουσιών αυτών από το ενδοθήλιο προκύπτει μετά από 

συγκεκριμένα φυσιολογικά (διατμητική τάση, κατεχολαμίνες, ακετυλοχολίνη, βραδυκινίνη, 

οιστρογόνα) ή φαρμακολογικά ερεθίσματα (L-NMMA, L-αργινίνη, ανταγωνιστής 

βραδυκινίνης).  Η ιδιότητα αυτή καθιστά το ενδοθήλιο ως ένα βασικό παράγοντα για τη 
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διατήρηση της φυσιολογικής αρτηριακής πίεσης και των περιφερικών αντιστάσεων στον 

άνθρωπο (Celermajer 1997, Drexler 1997).   

 

◘ Αγγειοδιασταλτικοί παράγοντες  

 

Οι σημαντικότεροι αγγειοδιασταλτικοί παράγοντες που εκκρίνονται από τα 

ενδοθηλιακά κύτταρα είναι το μονοξείδιο του αζώτου (ΝΟ), η προστακυκλίνη (PGI B2 B) και ο 

ενδοθηλιακός υπερπολωτικός παράγοντας (Εndothelial Derived Hyperpolarising Factor, 

EDHF).  

 

I. Μονοξείδιο του αζώτου (ΝΟ) 

Το ΝΟ αποτελεί τη βασικότερη αγγειοδιασταλτική ουσία που εκκρίνεται από τα 

ενδοθηλιακά κύτταρα. Παράγεται από την L-αργινίνη με τη βοήθεια της ενδοθηλιακής 

συνθετάσης του ΝΟ (endothelial Nitric Oxide Synthase, e NOS) [Behrendt 2002]B. BΣτη 

συνέχεια ενεργοποιεί τη γουανυλική κυκλάση με άμεσο αποτέλεσμα την αύξηση του c GMP 

[Russo 2002] και με διαδοχικές αντιδράσεις προκαλείται μείωση της ενδοκυττάριας 

συγκέντρωσης Ca [Horn 2002], οπότε ελαττώνεται ο σχηματισμός συμπλόκου Ca-

καλμοδουλίνης-μυοσίνης και εμποδίζεται η αγγειοσυστολή [Gewaltig 2002].        

 

Το υπεύθυνο ένζυμο eNOS  παραμένει σε  ανενεργή μορφή και η ενεργοποίηση του 

εξαρτάται από την επίδραση ουσιών όπως η θρομβίνη και η ισταμίνη [Anderson 2003]. Η 

δραστικότητα του ενζύμου ρυθμίζεται ακόμη και σε μεταγραφικό επίπεδο από ουσίες όπως η 

ινσουλίνη, ο ενδοθηλιακός αυξητικός παράγοντας (Vascular Endothelium Growth Factor, 

VEGF), o βασικός αυξητικός παράγοντας ινοβλαστών (basic Fibroblast Growth Factor, b 

FGF) που αυξάνουν την έκφραση του και κατά συνέπεια την παραγωγή ΝΟ, ενώ υποξία και 

οξειδωμένη LDL τη μειώνουν [Govers 2001]. Εκτός όμως από τα διάφορα ερεθίσματα, 

υπάρχει και μια συνεχής παραγωγή ΝΟ σε χαμηλά επίπεδα η οποία αυξάνεται σε αλλαγή 

συγκέντρωσης οξυγόνου, σε απόκριση ακετυλοχολίνης, βραδυκινίνης και σεροτονίνης 

[Russo 2002]. Το ΝΟ έχει χρόνο ημίσειας ζωής λίγα δευτερόλεπτα και γι’ αυτό το λόγο η 

μέτρησή του στο αίμα είναι αρκετά δύσκολη. Τέλος, το ΝΟ εκτός από την ισχυρή 

αγγειοδιασταλτική του δράση παρουσιάζει και άλλες πολύ σημαντικές δράσεις όπως στην 

αγγειογένεση, την αιμόσταση και τη φλεγμονή. 
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Πίνακας 1.  Δράσεις ΝΟ [Russo   2002] 

ΔΡΑΣΕΙΣ ΝΟ & ΚΥΤΤΑΡΑ – ΣΤΟΧΟΙ  

Ενδοθηλιακά κύτταρα Ρυθμίζει τη διαπερατότητα 

Εμποδίζει την προσκόλληση των 

λευκοκυττάρων 

Προάγει τον πολλ/μο  

Λεία μυϊκά κύτταρα Ευνοεί την αγγειοδιαστολή 

Εμποδίζει τον πολλ/μο 

Αιμοπετάλια Εμποδίζει την ενεργοποίηση 

Μειώνει τη συσσώρευση 

Λευκοκύτταρα Εμποδίζει την προσκόλληση στο 

ενδοθήλιο 

  

 

II. Προστακυκλίνη (PGI B2 B) 

Η προστακυκλίνη δημιουργείται από το μεταβολισμό του αραχιδονικού οξέος με τη 

βοήθεια της κυκλοοξυγενάσης [Russo 2002]. Ανήκει στα εικοσανοειδή και παράγεται με 

ερέθισμα τη διατμητική τάση και την επίδραση της βραδυκινίνης. Έχει χρόνο ημίσειας ζωής 

μερικά λεπτά και προκαλεί αγγειοδιαστολή μέσω ενεργοποίησης της αδενυλικής κυκλάσης, 

σχηματισμού c AMP και τελικά υπερπόλωσης της μεμβράνης των λείων μυϊκών ινών 

[Urakami-Harasawa 1997]. Η αγγειοδιασταλτική της δράση είναι πολύ σημαντική και σε 

αρκετές περιπτώσεις χρησιμεύει σε ένδεια ΝΟ, όμως η δράση της είναι σαφέστατα 

ασθενέστερη από αυτό. Τέλος, εκτός από την αγγειοδιαστολή η προστακυκλίνη εμφανίζει 

επίσης αντιθρομβωτική και αντιαιμοπεταλιακή δράση [Russo 2002].  

 

III. Eνδοθηλιακός υπερπολωτικός παράγοντας (EDHF). 

Ο EDHF είναι ένας επίσης σημαντικός αγγειοδιασταλτικός παράγοντας ο οποίος 

εκκρίνεται ως απόκριση σε ισταμίνη, βραδυκινίνη και ακετυλοχολίνη [Amoroso 2001]. Η 

δράση του EDHF είναι σημαντικότερη για τις μικρές αρτηρίες σε σχέση με τις μεγάλες 

[Urakami-Harasawa 1997]. Η αγγειοδιαστολή που προκαλείται από τον EDHF δε σχετίζεται  

με αύξηση των ενδοκυττάριων κυκλικών νουκλεοτιδίων (cGMP, cAMP) [Cohen 1995], αλλά 

με ενεργοποίηση καναλιών καλίου των λείων μυϊκών κυττάρων, προκαλώντας έξοδο καλίου, 
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υπερπόλωση της κυτταρικής μεμβράνης, αναστολή εισόδου ασβεστίου στο κύτταρο και 

τελικά αγγειοδιαστολή [Zygmunt 1997].  

 

◘ Αγγειοσυσταλτικοί παράγοντες 

Οι σημαντικότεροι αγγειοσυσταλτικοί παράγοντες είναι το σύστημα ρενίνης-

αγγειοτασίνης και η ενδοθηλίνη, ενώ αγγειοσυστολή προκαλούν και διάφοροι ενδοθηλιακοί 

αγγειοσυσπαστικοί παράγοντες εξαρτώμενοι από την κυκλοξυγενάση, όπως η 

ακετυλοχολίνη, η προσταγλανδίνη Η2, η θρομβίνη, η νικοτίνη, το αραχιδονικό οξύ και η 

θρομβοξάνη Α2. 

 
I. Σύστημα ρενίνης – αγγειοτασίνης 

 
     Μία από τις σημαντικότερες δράσεις του συστήματος ρενίνης-αγγειοτασίνης 

είναι η μετατροπή του αγγειοτενσινογόνου σε αγγειοτενσίνη Ι από ένα ειδικό ένζυμο του 

ήπατος τη ρενίνη και στη συνέχεια της αγγειοτασίνης Ι στην αγγειοτασίνη ΙΙ μέσω του 

μετατρεπτικού ενζύμου της αγγειοτασίνης (ΜΕΑ) το οποίο βρίσκεται σε πολύ υψηλή 

συγκέντρωση στην επιφάνεια των ενδοθηλιακών κυττάρων [Schiffrin 2002]. Η αγγειοτασίνη 

ΙΙ προκαλεί αγγειοσύσπαση είτε άμεσα μέσω ενεργοποίησης υποδοχέων αγγειοτασίνης στα 

λεία μυϊκά κύτταρα είτε μέσω διέγερσης του συμπαθητικού νευρικού συστήματος 

[Vanhoutte 1998]. Εκτός από την άμεση αγγειοσυσταλτική δράση της στις λείες μυϊκές ίνες 

δρα και έμμεσα προκαλώντας έκκριση ενδοθηλίνης από τα ενδοθηλιακά κύτταρα. Τέλος 

εξίσου σημαντική δράση του ΜΕΑ είναι και η ιδιότητά του να απενεργοποιεί την 

βραδυκινίνη [Cody 1997, Vanhoutte 1998], η οποία όπως αναφέρθηκε συμμετέχει στην 

αγγειοδιαστολή.  

 

II. Ενδοθηλίνη 

   Η κυριότερη αγγειοσυσταλτική ουσία είναι η ενδοθηλίνη-1 (ΕΤ-1) και η δράση της 

είναι πιο παρατεταμένη και 100 φορές ισχυρότερη από αυτή της αγγειοτασίνης ΙΙ [Masaki 

1995]. Η παραγωγή της προκαλείται από την διέγερση των ενδοθηλιακών κυττάρων από 

διάφορους παράγοντες-αγωνιστές, όπως θρομβίνη, μεταμορφωτικός αυξητικός παράγοντας 

(transforming growth factor β, TGF-β),  ιντερλευκίνη-1, επινεφρίνη, αγγειοτασίνη ΙΙ, 

αντιδιουριτική ορμόνη (ADH), ιόντα ασβεστίου, ινσουλίνη καθώς και από φυσικά 

ερεθίσματα όπως είναι η υποξία [Michiels 2003]. Η έκκριση της ενισχύεται κατά τη 
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συσσώρευση αιμοπεταλίων και μειώνεται με την επίδραση ΝΟ το οποίο εμπλέκεται σε ένα 

αμφίδρομο μηχανισμό ρύθμισης κατά τον οποίο η αύξηση της παραγωγής του  αναστέλλει 

την παραγωγή της ΕΤ-1 ενώ η μείωσή του αυξάνει την παραγωγή της (μέσω δράσης της 

θρομβίνης και της αγγειοτασίνης), η οποία με τη σειρά της αναστέλλει την παραγωγή ΝΟ 

[Iketa 1997]. Με την επίδραση της ενδοθηλίνης τα αγγεία συστέλλονται βραδέως αλλά η 

συστολή τους είναι παρατεταμένη [Russo 2002].  Τα πεπτίδια της ενδοθηλίνης είναι τριών 

ειδών ΕΤ-1, ΕΤ-2, ΕΤ-3. Στα αγγεία υπάρχουν δύο ειδών υποδοχείς, oι ΕΤ BΑ Bτων λείων 

μυϊκών κυττάρων που έχουν υψηλή συγγένεια για ΕΤ-1, ΕΤ-2 αλλά όχι για ΕΤ-3 και οι 

υποδοχείς ΕΤ BΒ B, οι οποίοι βρίσκονται στα ενδοθηλιακά κύτταρα και έχουν τον ίδιο βαθμό 

συγγένειας και για τους 3 τύπους ενδοθηλίνης. Πρόσδεση στους ΕΤ BΒ Bυποδοχείς έχει ως 

αποτέλεσμα την απελευθέρωση ΝΟ/PGI B2 Bπου αντιτίθεται στην αγγειοσυσταλτική ιδιότητα 

της ΕΤ-1. Αυτό εξηγεί την παροδική αγγειοδιαστολή που προηγείται της συστολής των 

αγγείων [Michiels 2003]. Τέλος, ο χρόνος ημιζωής της ΕΤ-1 είναι μικρός και εκκρίνεται 

συνεχώς από τα ενδοθηλιακά κύτταρα σε μικρές ποσότητες, δρώντας περισσότερο τοπικά 

στο αγγειακό τοίχωμα (κυρίως των αρτηριών αντιστάσεων) παρά συστηματικά, 

συμμετέχοντας στην διατήρηση του αγγειακού τόνου [Haynes 1996]. 

 

Όπως είναι φανερό υπάρχει μεγάλη αλληλεπίδραση μεταξύ των αγγειοδραστικών 

ουσιών [Lavallee 2001]. Για παράδειγμα παράγοντες που προκαλούν την απελευθέρωση ΕΤ-

1 όπως π.χ. θρομβίνη ενισχύουν επίσης την έκκριση αγγειοδιασταλτικών ουσιών (PGI B2 B, ΝΟ) 

που αντιτίθεται στην αγγειοσυσταλτική δράση της ενδοθηλίνης. Από την άλλη το ενδοθήλιο 

εκκρίνει ΝΟ και   PGI B2 B που αναστέλλουν τον πολλαπλασιασμό των λείων μυϊκών κυττάρων, 

εκκρίνει όμως και ΕΤ-1, η οποία έχει ακριβώς αντίθετη δράση δηλ. επάγει τον 

πολλαπλασιασμό τους. Με άλλα λόγια η τελική αγγειακή απάντηση θα είναι το αποτέλεσμα 

της συντονισμένης δράσης των ουσιών που ρυθμίζουν τον αγγειακό τόνο, το οποίο μπορεί 

να μεταβληθεί σε παθοφυσιολογικές καταστάσεις [Michiels 2003].      

 

1.3.1.2. ΑΓΓΕΙΟΓΕΝΕΣΗ 
 

 Μία σημαντική ιδιότητα του αγγειακού τοιχώματος είναι να αντιλαμβάνεται τις 

διάφορες μεταβολές που συντελούνται στο περιβάλλον του (πίεσης, διατμητικής τάσης) και 

να προσαρμόζεται σε αυτές σε μια προσπάθεια να διατηρήσει σταθερό το περιβάλλον του σε 
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θέματα ροής και πιέσεως. Η προσαρμογή αυτή γίνεται με αλλαγές στη μορφολογία του, 

δηλαδή με αλλαγές στη σχέση αυλού και τοιχώματος του αγγείου. Η αγγειακή αυτή 

αναδιαμόρφωση είναι πολύ σημαντική για την παθοφυσιολογία των καρδιαγγειακών 

νοσημάτων και προκειμένου να πραγματοποιηθεί αυτή η αναδιαμόρφωση το αγγείο διαθέτει 

τους εξής μηχανισμούς: κυτταρική αύξηση (αγγειογένεση), προγραμματισμένο κυτταρικό 

θάνατο (απόπτωση) και κυτταρική μετανάστευση. Η ισορροπία ανάμεσα σε αυτούς τους 

μηχανισμούς, ανάλογα και με τα εξωτερικά ερεθίσματα είναι αυτή που θα καθορίσει την 

τελική μορφολογία του αγγείου [Michiels 2003]. 

 

Οι διάφορες μεταβολές της διατμητικής τάση, ή της εκτατικής ισχύος, αλλά και 

κάποιες ορμόνες ενεργοποιούν τα ενδοθηλιακά κύτταρα  τα οποία εκκρίνουν διάφορες 

ουσίες οι οποίες επηρεάζουν την αγγειογένεση. Συνήθως οι αγγειοδιασταλτικές ουσίες 

αναστέλλουν την κυτταρική αύξηση, ενώ οι αγγειοσυσπαστικές την αυξάνουν [Gibbons 

1997 και 1997a]. Η αύξηση της διατμητικής τάσης ενεργοποιεί την έκκριση ΝΟ, PDGF και 

TGF-β από τα ενδοθηλιακά κύτταρα, ενώ η αύξηση της εκτατικής ισχύος προκαλεί έκκριση 

αγγειοσυσπαστικών παραγόντων [Gibbons 1994]. Σε φυσιολογικές συνθήκες οι ουσίες που 

αναστέλλουν την κυτταρική αύξηση επικρατούν έναντι αυτών που την ενισχύουν και αυτή η 

ισορροπία διαταράζεται μόνο σε κάποιες παθολογικές καταστάσεις όπως είναι η υπέρταση 

και η αθηροσκλήρωση. 

 

Οι κυριότεροι αυξητικοί παράγοντες είναι η αγγειοτασίνη Ι, PDGF (αιμοπεταλιακός 

αυξητικός παράγοντας) και ο TGF-β (ιστικός αυξητικός παράγοντας), η ενδοθηλίνη και η 

θρομβίνη, οι οποίοι ενεργοποιούν τον υποδοχέα του αυξητικού παράγοντα που προσομοιάζει 

την ινσουλίνη-1 (insulin-like growth factor-1, IGF-1)(υποδοχέας, IGF-1R) και ο οποίος στη 

συνέχεια ευνοεί την αγγειακή αύξηση. Από την άλλη πλευρά αναστολείς της αγγειακής 

αύξησης είναι το ΝΟ, αλλά και οι PDGF και TGF-β οι οποίοι έχουν διπλό ρόλο ευνοώντας ή 

αναστέλλοντας την κυτταρική αύξηση [Gibbons 1994]. Τέλος, θα πρέπει να σημειωθεί ότι η 

αλληλεπίδραση των αυξητικών παραγόντων και των αναστολέων τους είναι μια πολύπλοκη 

διαδικασία και η τελική αύξηση ή απόπτωση των λείων μυϊκών κυττάρων το αποτέλεσμα 

σειράς αλληλεπιδράσεων, αφού φαίνεται ότι υπάρχει ισχυρή αλληλεπίδραση μεταξύ των 

ενδοθηλιακών παραγόντων, ενώ έχει παρατηρηθεί ότι και ορισμένες κυτοκίνες (IL-1, TNF-α, 

INF-γ) επηρεάζουν τη δράση τους [Delafontaine 1998].     
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1.3.1.3. ΠΗΞΗ ΚΑΙ ΘΡΟΜΒΩΣΗ 
 

 Το ενδοθήλιο αποτελεί μια αντιθρομβωτική επιφάνεια η οποία είτε παράγει ουσίες 

είτε ενεργοποιεί επιφανειακά μόρια τα οποία εμποδίζουν την παραγωγή θρόμβων και τη 

συσσώρευση αιμοπεταλίων. Η δράση του ενδοθηλίου εκτείνεται σε τρία επίπεδα, καθώς 

επηρεάζει τη συσσώρευση των αιμοπεταλίων, την πήξη και τέλος την ινωδόλυση με 

κατάλληλους μηχανισμούς [Russo 2002]. 

 

◘ Συσσώρευση αιμοπεταλίων 

Οι κυριότερες ουσίες που εκκρίνονται από το ενδοθήλιο και συμμετέχουν στην 

αναστολή της συσσώρευσης των αιμοπεταλίων είναι η προστακυκλίνη και το ΝΟ, τα οποία 

όπως είναι φανερό εκτός από τη δράση τους στη ρύθμιση του αγγειακού τόνου, έχουν και 

αντιπηκτική δράση [Trepakova 1999]. Δρουν συνεργιστικά, καθώς το ΝΟ αυξάνει την 

συγκέντρωση της c GMP, ενώ η PGI B2 Bαυξάνει την c AMP οδηγώντας σταδιακά σε μείωση 

του ενδοκυττάριου Ca και με διαδοχικά βήματα τελικά στην αναστολή της συσσώρευσης 

των αιμοπεταλίων, αλλά και της μεταξύ τους προσκόλλησης [Gewaltig 2002]. 

 

◘ Πήξη 

Η αντιπηκτική ικανότητα του ενδοθηλίου σχετίζεται πρωτίστως με την ενεργοποίηση 

της πρωτεΐνης C (Protein C) [Selwyn 2003]. Πιο συγκεκριμένα όταν η θρομβίνη συνδεθεί με 

τον ενδοθηλιακό πρωτεϊνικό υποδοχέα της τη θρομβομοδουλίνη, μετατρέπεται σε ισχυρό 

ενεργοποιητή της πρωτεΐνης C, η οποία αδρανοποιεί παρουσία ιόντων ασβεστίου και της 

πρωτεΐνης S δύο βασικούς παράγοντες της πήξης: τον VIIα B Bκαι τον Vα B B(μονοπάτι πρωτεΐνης 

C-S). Επομένως τα ενδοθηλιακά κύτταρα μέσω του υποδοχέα τους (θρομβομοδουλίνη) 

έχουν τη δυνατότητα να μειώνουν την πήξη [Selwyn 2003]. 

 

Τα  ενδοθηλιακά κύτταρα απελευθερώνουν επίσης τον αναστολέα του ιστικού 

παράγοντα (Tissue Factor Pathway Inhibitor, TFPI). Ο παράγοντας αυτός φυσιολογικά 

εκκρίνεται στην αρχική φάση της θρόμβωσης και δεσμεύεται στα συμπλέγματα ιστικού 

παράγοντα και παράγοντα VIIα, αναστέλλοντας με αυτό τον τρόπο την ικανότητα των 

συμπλεγμάτων αυτών να δημιουργούν τον παράγοντα ΧBα  B[Golino 2003]. Κατ’ επέκταση με 

την απελευθέρωση από τα ενδοθηλιακά κύτταρα του TFPI παράγονται μικρές μόνο 

ποσότητες θρομβίνης, οπότε εμποδίζεται η περαιτέρω πήξη του αίματος.   
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 Ένας ακόμη αντιπηκτικός μηχανισμός του ενδοθηλίου όμως, είναι και η 

ενεργοποίηση της  αντιθρομβίνης  ΙΙΙ . Πρόκειται για μία πρωτεΐνη του πλάσματος που 

συντίθεται στο ήπαρ και αδρανοποιεί τη θρομβίνη και διάφορους παράγοντες πήξης (ΙΧBα, BΧBα, 

BΧΙ Bα, BΧΙΙ Bα B) [Hirsh 2001]. Το ενδοθήλιο εμπλέκεται στην ενεργοποίηση της αντιθρομβίνης ΙΙΙ 

μέσω της ηπαρίνης η οποία βρίσκεται στις μεμβράνες των ενδοθηλιακών κυττάρων και 

ενισχύει τη δράση της. Έτσι το ενδοθήλιο εμποδίζει έμμεσα την πήξη, ενεργοποιώντας την 

αντιθρομβίνη ΙΙΙ και προάγοντας την αδρανοποίηση της θρομβίνης [Minamiya 2004]. 

 

◘ Ινωδόλυση 

  Η ινωδολυτική ικανότητα του ενδοθηλίου φαίνεται από τη ρύθμιση της έκφρασης 

του ιστικού ενεργοποιητή του πλασμινογόνου (tissue  Plasminogen Activator, tPA) και του 

αναστολέα του (Plasminogen Activator Inhibitor,  PAI-1) [Michiels 2003]. Ο tPA, παράγεται 

από τα ενδοθηλιακά κύτταρα της μικροκυκλοφορίας [Levin 1997] και τα ερεθίσματα για την 

απελευθέρωσή του είναι η διατμητική τάση, η φλεβική στάση, η θρομβίνη, η βραδυκινίνη, οι 

κυτοκίνες και η βασοπρεσσίνη [Dzau 1993]. O tPA μετατρέπει το πλασμινογόνο σε 

πλασμίνη, η οποία στη συνέχεια αποσυνθέτει το ινώδες του θρόμβου σε διαλυτά θραύσματα 

ινώδους [Sazonava 2004]. Από τη στιγμή που θα διαλυθεί το ινώδες προκαλείται λύση του 

θρόμβου και απομάκρυνση του.  O PAI-1 αντίθετα, συνδέεται άμεσα με τους ενεργοποιητές 

της ινωδόλυσης και σχηματίζει σταθερό σύμπλοκο [Selwyn, 2003]. Αυτό οδηγεί σε απώλεια  

σύνδεσης της πλασμίνης με τον tPA και αναστολή της ινωδόλυσης.  Φυσιολογικά τα 

ενδοθηλιακά κύτταρα παράγουν t-PA, αλλά η ύπαρξη της αγγειοτασίνης ΙΙ αυξάνει την 

παραγωγή PAI-1 και ταυτόχρονα μειώνει την παραγωγή του t-PA μέσω αύξησης του 

καταβολισμού της βραδυκινίνης [Levin 1997]. 

 

1.3.1.4. ΦΛΕΓΜΟΝΗ 
 

 Το αγγειακό ενδοθήλιο παίζει έναν πολύ σημαντικό ρόλο στη φλεγμονώδη 

απάντηση και γι’ αυτό το λόγο φαίνεται ότι επηρεάζει σε μεγάλο βαθμό την αθηρωμάτωση. 

Σε περιοχές φλεγμονής το ενδοθήλιο ευνοεί τη μεταφορά λευκοκυττάρων στον εξωαγγειακό 

χώρο. Η παρουσία ενδοτοξινών, ή κυττοκινών στο σημείο της φλεγμονής π.χ. ο παράγοντας 

νέκρωσης των όγκων (Tumor Necrosis Factor, TNF) και η ιντερλευκίνη-1 (IL-1) από 

διάφορους τύπους κυττάρων όπως π.χ. λεμφοκύτταρα ή μακροφάγα, ενεργοποιούν τα 

ενδοθηλιακά κύτταρα ώστε να εκφράσουν υποδοχείς που θα διευκολύνουν την κίνηση των 
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λευκοκυττάρων [Russo 2002, Behrent 2002]. Πιο συγκεκριμένα επάγουν τη σύνθεση μορίων 

προσκόλλησης (ανοσογλοβίνες) (cellular adhesion molecules-CAMs) από τα ενδοθηλιακά 

κύτταρα. Αυτά τα μόρια είναι το ενδοθηλιακό μόριο σύνδεσης λευκοκυττάρων τύπου 1 

(Endothelium Leukocyte Adhesion Molecule-1, ELAM-1), το διακυτταρικό μόριο 

προσκόλλησης -1 (Intracellular Adhesion Molecule-1, ICAM-1) [Ridker  1998] και το 

αγγειακό μόριο προσκόλλησης-1 (Vascular Cell Adhesion Molecule-1, VCAM-1) [Anderson 

2004]. Τα γονίδια που κωδικοποιούν τη σύνθεση των μορίων προσκόλλησης ελέγχονται από 

τον πυρηνικό παράγοντα NF-κβ [Behrent 2002]. 

 

Περιληπτικά, η είσοδος των λευκοκυττάρων στα σημεία της φλεγμονής περιλαμβάνει 3 

στάδια: προσέλκυση, προσκόλληση και διείσδυση των λευκοκυττάρων στον υπενδοθηλιακό 

χώρο. Η αλληλεπίδραση των λευκοκυττάρων με το ενδοθήλιο γίνεται με τις σελεκτίνες οι 

οποίες είναι τριών ειδών (Kunkel 1998). Τα λευκοκύτταρα διαθέτουν L-σελεκτίνη, τα 

ενδοθηλιακά E-σελεκτίνη ενώ η P-σελεκτίνη βρίσκεται και στα ενδοθηλιακά κύτταρα και 

στα αιμοπετάλια. Στη συνέχεια γίνεται η προσκόλληση με τη βοήθεια χημειοκινών 

(πρόκειται για κυτοκίνες με ισχυρή χημειοτακτική ιδιότητα) και των ιντεγκρινών οι οποίες 

είναι διαμεμβρανικοί πρωτεϊνικοί υποδοχείς που εκτός από τη μεταγωγή μηνυμάτων 

συμμετέχουν και στη σύνδεση των λευκοκυττάρων με τα ενδοθηλιακά κύτταρα. Ορισμένες 

από τις ιντεγκρίνες που συμμετέχουν είναι η LFA-1 (lymphocyte function associated 

antigen) για τη σύνδεση με το μόριο ICAM-1 και η VLA4 (very late antigen) για τη σύνδεση 

με το VCAM-1 [Russo 2002]. Τέλος η διείσδυση των λευκοκυττάρων από τον αγγειακό στον 

υπενδοθηλιακό χώρο επιτυγχάνεται με τη δράση του μορίου προσκόλλησης  

αιμοπεταλίων/ενδοθηλίου (platelet/endothelial cell adhesion molecule, PECAM-1). 

Εκφράζεται στην επιφάνεια των αιμοπεταλίων, των μονοκυττάρων, των ουδετερόφιλων και 

των ενδοθηλιακών κυττάρων [Fukuda 2004]. Ομοιοπολικοί δεσμοί μεταξύ ενδοθηλιακού 

PECAM-1 και λευκοκυτταρικού PECAM-1 διευκολύνουν και ολοκληρώνουν τη 

μετανάστευση των λευκοκυττάρων στο σημείο της φλεγμονής [Michiels 2003]. 

 

   Βασικός παράγοντας της φλεγμονώδους διεργασίας είναι ο παράγοντας NF-κβ ο 

οποίος είναι όπως προαναφέρθηκε ο ρυθμιστής της παραγωγής μορίων προσκόλλησης και 

κατά συνέπεια της προσέλκυσης λευκοκυττάρων. Το βασικότερο ερέθισμα για την 

ενεργοποίηση του είναι το ενδοαγγειακό οξειδωτικό στρες [Αu-Yeung 2004], ενώ 
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ανασταλτικό ρόλο στη έκφρασή του παίζει το ΝΟ.     Επομένως, εκτός των άλλων ιδιοτήτων 

του, το ΝΟ μειώνει εμμέσως και την προσέλκυση των λευκοκυττάρων και κατά συνέπεια τη 

φλεγμονή.

 

Σχήμα 2. Αλληλεπίδραση λευκοκυττάρων και ενδοθηλιακών κυττάρων. [Blankenberg 

2003]. ICAM (Intracellular Adhesion Molecule): διακυτταρικό μόριο προσκόλλησης, 

VCAM (Vascular Cell Adhesion Molecule): αγγειακό μόριο προσκόλλησης, PECAM 

(Platelet Endothelial Cell Adhesion Molecule): μόριο προσκόλλησης 

αιμοπεταλίων/ενδοθηλίου.  

 

1.3.2. ΔΥΣΛΕΙΤΟΥΡΓΙΑ ΕΝΔΟΘΗΛΙΟΥ 

 

Η ενδοθηλιακή δυσλειτουργία χαρακτηρίζεται από την απώλεια ενός ή περισσότερων 

λειτουργιών των ενδοθηλιακών κυττάρων. Οι λειτουργίες αυτές σχετίζονται με τη φλεγμονή, 

την πήξη, τη μετανάστευση και αύξηση κυττάρων και την ικανότητα των αγγείων να 

μεταβάλλουν τη διάμετρό τους ρυθμίζοντας τη ροή του αίματος και την πίεση. Επομένως, 

είναι φανερό ότι η οποιαδήποτε διαταραχή σε μια από αυτές τις λειτουργίες είναι ιδιαιτέρως 

σοβαρή και επηρεάζει σε μέγιστο βαθμό την καρδιαγγειακή λειτουργία. Για αυτό το λόγο η 

αξιολόγηση της δυσλειτουργίας του ενδοθηλίου έχει προγνωστική αξία καθώς σχετίζεται με 

την πιθανότητα εμφάνισης καρδιοαγγειακών νοσημάτων [Wilansky 2003, Quyyumi 2003]. 
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Εδώ και αρκετές δεκαετίες έχει παρατηρηθεί ότι η ανάπτυξη της αθηρωμάτωσης η 

οποία είναι ένα είδος ενδοθηλιακής βλάβης συνδέεται τόσο με διαταραχές στη δομή και 

οργάνωση των ενδοθηλιακών κυττάρων, όσο και στην λειτουργία τους [Cohen 1995]. 

Επίσης είναι δυνατό να παρουσιάζεται δυσλειτουργία του ενδοθηλίου σε πολύ πρώιμα 

στάδια αθηροσκλήρυνσης, προτού εκδηλωθούν κλινικά σημεία της νόσου και προτού 

εμφανιστούν αγγειακές αλλοιώσεις υπερηχογραφικά, εφόσον υπάρχει οικογενειακό ιστορικό 

στεφανιαίας νόσου ή σακχαρώδη διαβήτη τύπου 2 [Balletshofer 2000, Clakson 1997]. 

Επιπλέον, άλλες μελέτες έδειξαν ότι η ενδοθηλιακή δυσλειτουργία παρατηρείται και σε 

συνδυασμό με τους κυριότερους προδιαθεσικούς παράγοντες καρδιαγγειακής νόσου, όπως η 

υπερχοληστεριναιμία, η υπέρταση, ο σακχαρώδης διαβήτης, η γήρανση, το κάπνισμα, η 

έλλειψη οιστρογόνων, καθώς και με γενετικές διαταραχές, όπως η υπερομοκυστεϊναιμία και 

η οικογενής υπερχοληστεριναιμία [Celermajer 1994 και 1994a, Gilligan 1994, Johnstone 

1993, McVeigh 1996, Panza 1993, Sorensen 1998, Willians 1996, Woo 1997].  

 

Η ενδοθηλιακή δυσλειτουργία όμως, μπορεί να προκληθεί και σε πολύ μικρό χρονικό 

διάστημα, μετά από βραχυπρόθεσμη επίδραση επιβαρυντικών παραγόντων, όπως είναι το 

κάπνισμα [Lekakis 1997]. Μάλιστα το κάπνισμα εμφανίζει ιδιαίτερο ενδιαφέρον, καθώς έχει 

πάρει μεγάλες διαστάσεις σήμερα, ενώ η παρατηρούμενη ενδοθηλιακή δυσλειτουργία  μετά 

το κάπνισμα ενός τσιγάρου προκαλεί αυξημένο κίνδυνο στους βαρείς καπνιστές. Εκτός 

αυτού, η μείωση της FMD (Flow – Mediated – Dilatation) που είναι δείκτης ενδοθηλιακής 

δυσλειτουργίας έχει παρατηρηθεί και σε υγιείς μη καπνιστές όταν κάπνισαν ένα τσιγάρο 

[Lekakis 1997, 1998] και η δυσλειτουργία αυτή διατηρήθηκε μέχρι και 60 λεπτά μετά το 

τέλος του καπνίσματος. Η μείωση αυτή της FMD έχει παρατηρηθεί όχι μόνο στους χρόνιους 

[Celermajer 1993], αλλά και στους παθητικούς καπνιστές [Celermajer 1996]. Καταλαβαίνει 

λοιπόν κανείς ότι ένας καπνιστής ο οποίος καπνίζει ένα τσιγάρο 15 ή 30 λεπτά μετά το τέλος 

του προηγούμενου, βρίσκεται σε ενδοθηλιακή δυσλειτουργία σχεδόν όλο το διάστημα της 

ημέρας. Άλλωστε υπάρχουν αρκετές έρευνες in vitro που υποστηρίζουν την υπόθεση ότι το 

κάπνισμα προκαλεί ενδοθηλιακή δυσλειτουργία μέσω αύξησης της ενδοθηλίνης - 1 [Haak 

1994], και μέσω οξειδωτικής καταστροφής του μονοξειδίου του αζώτου (ΝΟ) [Murohara 

1994] από ένα μεγάλο αριθμό ελευθέρων ριζών οι οποίες υπάρχουν στον καπνό [Church 

1985].  Υπάρχει όμως ακόμη μια ένδεια γνώσεων σχετικά με το μηχανισμό με τον οποίο το 

οξύ κάπνισμα προκαλεί ενδοθηλιακή δυσλειτουργία, ενώ η διαπίστωση ότι η χρήση 

συμπληρωμάτων αντιοξειδωτικών ουσιών σε χρόνιους καπνιστές οδήγησε σε βελτίωση της 
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FMD [Reilly 1996, Heitzer 1996, Raitakari 2000] δημιουργεί ερευνητικά ερωτήματα και 

σκέψεις για πιθανή αναστροφή της ενδοθηλιακής λειτουργίας μέσα από στοιχεία της 

διατροφής. 

 

Σε γενικές γραμμές θεωρείται ότι η ενδοθηλιακή δυσλειτουργία αποτελεί ενδιάμεσο 

στάδιο για την ανάπτυξη της αθηροσκλήρυνσης, ενώ τόσο η αθηρογένεση, όσο και η 

ενδοθηλιακή δυσλειτουργία προκαλούνται από πολλούς παράγοντες, που όλοι όμως 

αφορούν στη μεγαλύτερη πλειοψηφία τους τη διαταραχή του μεταβολισμού του ΝΟ [Cohen 

1995, Quyyumi 1998]. Πιο συγκεκριμένα η δυσλειτουργία του ενδοθηλίου, φαίνεται ότι 

σχετίζεται με μειωμένη παραγωγή και δραστηριότητα του ΝΟ, ή με αυξημένη καταστροφή 

του μέσω κάποιων συγκεκριμένων διεργασιών [Cohen 1995, Quyyumi 1998]. Οι διεργασίες 

αυτές είναι οι εξής:  

1. Αυξημένο οξειδωτικό stress. Η αυξημένη παραγωγή ή η μειωμένη απομάκρυνση 

ελευθέρων ριζών οξυγόνου (και κυρίως ριζών υπεροξειδίου), προκαλεί καταβολισμό και 

αδρανοποίηση του ΝΟ σε περοξυνιτρίτη (ισχυρή οξειδωτική ουσία), αλλά και υποβάθμιση 

της δραστηριότητας της eΝΟΣ οπότε περαιτέρω μείωση της παραγωγής ΝΟ.   

 2. Αυξημένη παραγωγή αγγειοσυσταλτικών ουσιών (εικοσανοειδή, ενδοθηλίνη, 

αγγειοτασίνη ΙΙ) που ασκούν αντίθετη βιολογική δράση από το ΝΟ και μειώνουν την 

αποτελεσματικότητά του στα κύτταρα στόχους 

 3. Μείωση της διαθεσιμότητας συμπαραγόντων της eΝΟΣ, όπως της 

τετραϋδροβιοπτερίνης που αποτελεί σημαντικό ρυθμιστή της παραγωγής ΝΟ.  

4. Διαταραχή της οδού μετάδοσης του ερεθίσματος ενεργοποίησης της eΝΟΣ, που 

σχετίζεται με G-πρωτεΐνες, από αγωνιστές όπως η βραδυκινίνη και η ακετυλοχολίνη.  

5. Διέγερση της πρωτεϊνικής κινάσης C, που εμποδίζει την ενδοκυττάρια αύξηση του 

ασβεστίου μετά από διέγερση ενδοθηλιακών υποδοχέων και αναστέλλει άμεσα τη ΝΟΣ.  

 

Σε γενικές γραμμές είναι φανερό πως ένας μεγάλος αριθμός ανεξάρτητων παραγόντων 

μπορεί να επηρεάσει την ομαλή ενδοθηλιακή λειτουργία με σοβαρές συνέπειες. Η ομαλή 

ενδοθηλιακή λειτουργία, διατηρώντας την ομοιοστασία των αγγείων σε θέματα 

ελαστικότητας και ρύθμισης της πίεσης και της αιματικής κυκλοφορίας, αναστολής της 

φλεγμονώδους διαδικασίας, των θρομβώσεων και του πολλαπλασιασμού των κυττάρων, 
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είναι ένας πολύτιμος σύμμαχος ενάντια στη αθηρωσκλήρυνση και τις συνέπειές της. Η 

απώλεια της ακεραιότητας της ενδοθηλιακής λειτουργίας φαίνεται να παίζει κεντρικό ρόλο 

σε όλα τα στάδια της αθηρωματικής διαδικασίας από το σχηματισμό των λιπωδών 

ραβδώσεων έως τη ρήξη της αθηρωματικής πλάκας [Behrent 2002].  

 

1.4. ΑΘΗΡΟΣΚΛΗΡΥΝΣΗ 

 

 Η αθηροσκλήρυνση μπορεί να θεωρηθεί ως ένας ειδικός τύπος χρόνιας φλεγμονής 

[Huo 2001]. Η αρχή της δημιουργίας αθηρωματικών αλλοιώσεων περιλαμβάνει τη 

φλεγμονώδη απόκριση σε τροποποιημένα λιπίδια τα οποία εισήλθαν στον υπενδοθηλιακό 

χώρο. Συγκεκριμένα τα μόρια της LDL λιποπρωτεΐνης (ιδιαίτερα τα μικρά, πυκνά σε 

χοληστερόλη και ιδιαίτερα διεισδυτικά) διαπερνούν την ενδοθηλιακή στοιβάδα και 

εισέρχονται στο τοίχωμα του αγγείου. Εκεί τροποποιούνται σε μόρια προφλεγμονώδη τα 

οποία δίνουν το έναυσμα για την περαιτέρω φλεγμονώδη αντίδραση. Ουσιαστικά τα μόρια 

της LDL υφίσταται οξείδωση και η οξειδωμένη πλέον LDL οδηγεί στη τοπική έκκριση 

κυτοκινών και χημειοτακτικών παραγόντων όπως  MCP-1 και MCSF (διεγερτικοί 

παράγοντες των αποικιών μονοκυττάρων και κοκκιοκυττάρων) καθώς και οι PDGF και IL-8. 

Οι παράγοντες αυτοί οδηγούν στην έκφραση και σύνθεση των μορίων συγκολλήσεως των 

λευκοκυττάρων (PECAM-1, L-σελεκτίνες, ιντεγκρίνες) και του ενδοθηλίου (E- και P-

σελεκτίνες, ICAM-1, VCAM1), τα οποία ευνοούν την περιστροφή και προσκόλληση των 

λευκοκυττάρων στην επιφάνεια του ενδοθηλίου [Ross 1999] και στη μετανάστευση των 

λευκοκυττάρων στον υποενδοθηλιακό χώρο.  Τα αθροιζόμενα λευκοκύτταρα στο αγγειακό 

τοίχωμα προκαλούν πλήρη οξείδωση των LDL-λιποπρωτεϊνών, ενώ στη συνέχεια τα 

μονοκύτταρα φαγοκυτταρώνουν τα οξειδωμένα μόρια της LDL και μετατρέπονται σε 

μακροφάγα και σε αφρώδη κύτταρα. Προϋπόθεση γι’ αυτή την μετατροπή των 

μονοκυττάρων είναι η ύπαρξη στην επιφάνεια τους ενός εξειδικευμένου τύπου υποδοχέα 

γνωστό ως υποδοχέας-καθαριστής (scavenger-receptor) [Tamura 2004]. Τα τελευταία μαζί 

με ενεργοποιημένα T-λεμφοκύτταρα σχηματίζουν τις λιπώδεις ραβδώσεις [Ross 1999, Diaz 

1997]. Η βλάβη που έχει ήδη δημιουργηθεί στο ενδοθήλιο οδηγεί στη έκκριση κυτταροκινών 

(TNFa, IL-1) από τα αφρώδη μακροφάγα και τα λεία μυϊκά κύτταρα, αλλά και από τα 

αιμοπετάλια τα οποία έχουν προσελκύσει τα μόρια προσκόλλησης και τελικά την 

απελευθέρωση αυξητικών παραγόντων (b-FGF, PDGF) με άμεση συνέπεια τη μετανάστευση 

και τον πολλαπλασιασμό των λείων μυϊκών κυττάρων [Davies 2001]. Τα λεία αυτά μυϊκά 
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κύτταρα μαζί με τα αφρώδη κύτταρα οδηγούνται από τον λείο προς τον υπενδοθηλιακό 

χιτώνα του αγγείου, όπου συσσωρεύονται και σταδιακά σχηματίζουν στην επιφάνειά τους 

ινώδη κάψα δημιουργώντας την αθηρωματική πλάκα. Στη συνέχεια με την αύξηση της 

συσσώρευσης των κυττάρων και την αύξηση της αθηρωματικής πλάκας σταδιακά μειώνεται 

ο αυλός του αγγείου και είτε αποφράζεται πλήρως, είτε διαρρηγνύεται προκαλώντας 

θρόμβωση σε κάποιο αγγείο [Braun 1999]. 

 

 
Σχήμα 3. Ενδοθηλιακή δυσλειτουργία κατά την αθηρωμάτωση. [Vilez – Gonzalez 

2004]. FDP: προϊόν αποδόμησης του ινώδους, TF: ιστικός παράγοντας, tPA: ενεργοποιητής 

πλασμινογόνου των ιστών, PAI – 1: αναστολέας του ενεργοποιητή του πλασμινογόνου, 

TxA2: θρομβοξάνη Α2, NO: μονοξείδιο του αζώτου, PGL2: προσταγλανδίνη 2, MMPs: 

μεταλοπρωτεϊνάσες, ET – 1: ενδοθηλίνη 1. 

 

 

Είναι κατανοητό ότι κομβικά σημεία στη διαδικασία της αθηρωμάτωσης είναι τα 

αυξημένα επίπεδα LDL λιποπρωτεϊνών και ιδιαίτερα των μικρών και πυκνών υποκλασμάτων 

τους, αλλά και το αυξημένο οξειδωτικό στρες στον ενδοαγγειακό χώρο [Laroia 2003]. 

Επηρεάζοντας τους παράγοντες αυτούς, αλλά και τους άλλους παράγοντες  κινδύνου για την 

ανάπτυξη αθηροσκλήρυνσης: υπέρταση, υπερομοκυστεϊναιμία, διαβήτη, χαμηλή HDL, 
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κάπνισμα κ.α., είτε με φάρμακα, αλλά κυρίως με αλλαγή του τρόπου ζωής και μάλιστα του 

τρόπου διατροφής, είναι δυνατό να επιβραδυνθεί ή και να αναχαιτιστεί η αθηρωματική 

διαδικασία και οι δυσάρεστες επιπλοκές της. 

 

 1.5. ΑΡΤΗΡΙΑΚΗ ΣΚΛΗΡΙΑ 

 

 Για να γίνει κατανοητή η έννοια της αρτηριακής σκληρίας θα πρέπει πρώτα να 

κατανοηθεί η έννοια της κυκλοφορίας του αίματος και των μηχανισμών που την απαρτίζουν. 

Η κυκλοφορία του αίματος στον οργανισμό θεωρείται ως μια ελαστική δεξαμενή (μεγάλες 

αρτηρίες), μέσα στην οποία η καρδιά χτυπάει και από την οποία το αίμα ταξιδεύει στους 

ιστούς μέσα από σχετικά μη ελαστικούς αγωγούς (περιφερικές αρτηρίες). Η εκτόξευση του 

αίματος από την αριστερή κοιλία κατά τη συστολή της καρδιάς ξεκινάει ένα αρτηριακό κύμα 

πίεσης το οποίο ταξιδεύει προς την περιφέρεια. Σε σημεία όπου υπάρχει αντίσταση, κυρίως 

στα αρτηριόλια εμφανίζονται κύματα ανάκλασης [Oliver 2003]. Ως αποτέλεσμα των 

ανακλώμενων κυμάτων και των αλλοιωμένων ελαστικών ιδιοτήτων των αγγείων η 

κυματομορφή του κύματος της καρδιάς αλλοιώνεται. Από την κυματομορφή αυτή είναι 

δυνατό να μετρήσουμε διάφορους δείκτες όπως είναι η ταχύτητα με την οποία ταξιδεύουν τα 

κύματα παλμού (pulse wave velocity – PWV), ο δείκτης ενίσχυσης των κυμάτων αυτών 

(augmentation index – AΙx), ο χρόνος με τον οποίο ταξιδεύει το κύμα μέχρι την περιφέρεια 

(Δt) τα οποία είναι ενδεικτικά της αρτηριακής σκληρίας [Safar 2003]. 

 

Η ελαστικότητα των κεντρικών μεγάλων αρτηριών είναι το αποτέλεσμα του υψηλού 

λόγου ελαστίνης προς κολλαγόνο στα τοιχώματά τους, ο οποίος σταδιακά μειώνεται 

προχωρώντας προς την περιφέρεια. Η μείωση της ελαστικότητας ή η αύξηση της σκληρίας η 

οποία εμφανίζεται με την αύξηση της ηλικίας είναι σε μεγάλο βαθμό το αποτέλεσμα της 

εκφύλισης των ελαστικών ινών [Oliver 2003]. Εκτός όμως από την περίπτωση της 

αυξημένης ηλικίας, η σκληρία ενός συγκεκριμένου αρτηριακού τμήματος δεν είναι σταθερή, 

αλλά εξαρτάται από τη διαστολική πίεση, η οποία σε μεγάλο βαθμό προσδιορίζεται από τη 

μέση αρτηριακή πίεση [Safar 2003]. Για το λόγο αυτό κατά την εκτίμηση της αρτηριακής 

σκληρίας με εργαστηριακές μετρήσεις, γίνεται και προσδιορισμός της μέσης αρτηριακής 

πίεσης, ώστε τα αποτελέσματα της σκληρίας που μετρώνται να οφείλονται σε αλλοιώσεις 

της δομής του αγγείου και όχι σε διαφοροποιήσεις της πίεσης. Πέρα από τις ίνες κολλαγόνου 
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και ελαστίνης και την πίεση, ιδιαίτερα σημαντικό ρόλο παίζει η ενδοθηλιακή λειτουργία 

[Kinlay 2001, Wilkinson 2002] και ο όγκος του στρώματος των λείων μυϊκών κυττάρων 

στον υπενδοθηλιακό χώρο [Bank 1996 και 1999], το οποίο με κάποιου βαθμού ενδοθηλιακό 

έλεγχο επηρεάζει την αγγειακή ελαστικότητα.                                                                                

 
 

Σχήμα 4. Κυματομορφή σφυγμικού κύματος 

 

 Η σχέση που συνδέει την αρτηριακή σκληρία και την ενδοθηλιακή λειτουργία έχει 

μελετηθεί από διάφορες έρευνες. Έχει βρεθεί ότι η αναστολή της έκκρισης ΝΟ στα 

ενδοθηλιακά κύτταρα αυξάνει την ταχύτητα των κυμάτων παλμού (PWV) σε πειραματόζωα 

και σε ανθρώπους [Wilkinson 2002], αυξάνει το δείκτη ενίσχυσης των κυμάτων (AIx) 

[Wilkinson 2002a] και την αρτηριακή σκληρία γενικότερα [Kinlay 2001]. Αντίθετα, η 

ακετυλοχολίνη που είναι γνωστός αγγειοδιαστολέας μειώνει την αρτηριακή σκληρία 

[Wilkinson 2002]. Από την άλλη πλευρά έχει δειχθεί ότι διάφορες παρεμβάσεις με τις οποίες 

μειώνεται η αρτηριακή σκληρία (πχ αναστολείς μετατρεπτικού ενζύμου και στατίνες) 

βελτιώνουν ταυτόχρονα και την ενδοθηλιακή λειτουργία [Higashi 2001, Uehata 2001].  

 

 

ΑP

Δt

Kλείσιμο αορτικής
βαλβίδας 

AP (mmHg): η ενίσχυση της κεντρικής πίεσης οφειλόμενη σε 
ανακλάσεις κυμάτων πίεσης 

Δt (msec): εκφράζει το χρόνο που παρατηρείται η επιστροφή του ανακλώμενου 
κύματος (εξαρτάται από την ταχύτητα αγωγής) 

  

PΡ

ΑΡ x 100 ΑIx = 

Περίοδος 

PP 
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 Έτσι σε γενικές γραμμές φαίνεται ότι όσο δυσλειτουργεί το ενδοθήλιο, τόσο 

αυξάνεται η σκληρία των αγγείων, γεγονός ιδιαίτερα σημαντικό αν σκεφτεί κανείς ότι τα 

τελευταία χρόνια θεωρείται ότι η ενδοθηλιακή λειτουργία έχει ανεξάρτητη προγνωστική 

αξία [Perticone 2001, Halcox 2002] για την εκτίμηση του κινδύνου για καρδιαγγειακά 

νοσήματα. Μάλιστα, τα τελευταία χρόνια έχει αναγνωριστεί η αξία και της αρτηριακής 

σκληρίας ως βαρύνουσας σημασίας για την καρδιαγγειακή παθοφυσιολογία. Η αορτική 

ταχύτητα των κυμάτων παλμού (PWV) και ο δείκτης ενίσχυσης των κυμάτων που είναι 

δείκτης της έντασης των κυμάτων ανάκλασης στη συστηματική κυκλοφορία (Aix), 

θεωρούνται πλέον ανεξάρτητοι παράγοντες κινδύνου και προγνωστικοί δείκτες 

καρδιαγγειακών συμβαμάτων συμπεριλαμβανομένου και της θνητότητας [Safar 2003, 

Boutouyrie 2002, Webber 2004]. 

 

  Κατανοεί λοιπόν κανείς ότι η εκτίμηση της αρτηριακής σκληρίας και η προσπάθεια 

για την αναστολή της είναι ιδιαιτέρως χρήσιμα για την ομαλή καρδιαγγειακή λειτουργία και 

τη μείωση του κινδύνου από αντίστοιχα νοσήματα.  

 

1.6. ΜΕΘΟΔΟΙ ΠΡΟΣΔΙΟΡΙΣΜΟΥ ΕΝΔΟΘΗΛΙΑΚΗΣ ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΑΣ ΚΑΙ 

ΑΡΤΗΡΙΑΚΗΣ ΣΚΛΗΡΙΑΣ 

 

◘ Αγγειοδιαστολή μέσω ροής (Flow – Mediated – Dilatation, FMD) 

Η μέθοδος FMD είναι μια αναίμακτη μέθοδος για τη μελέτη της ενδοθηλιακής 

λειτουργίας σε ανθρώπους, η οποία ξεκίνησε να εφαρμόζεται από τις αρχές της δεκαετίας 

του 90’ [Laurent 1990, Anderson 1989, Celermajer 1992, Sorensen 1995]. Πρόκειται για 

σχετικά εύκολη μέθοδο τόσο για το χειριστή όσο και για τον εξεταζόμενο και εφαρμόζεται 

στη βραχιόνιο αρτηρία, όπου ένα ερέθισμα προκαλεί στο ενδοθήλιο την έκκριση μονοξειδίου 

του αζώτου ΝΟ, προκαλώντας αγγειοδιαστολή. Με υπερηχοτομογραφία στη βραχιόνιο 

αρτηρία είναι δυνατή η απεικόνιση της παραπάνω μεταβολής της διαμέτρου του αγγείου και 

στη συνέχεια η ποσοτική και ποιοτική εκτίμησή της, η οποία αποτελεί σημαντικό δείκτη της 

ενδοθηλιακής λειτουργίας του εξεταζόμενου.  
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Το ερέθισμα στη συγκεκριμένη μέθοδο είναι η αύξηση της διατμητικής τάσης (shear 

stress) που ασκείται στα τοιχώματα του αγγείου και η FMD αποτελεί την ποσοστιαία αύξηση 

της αγγειακής διαμέτρου σαν αποτέλεσμα της αντίδρασης στην αύξηση του shear stress. Με 

άλλα λόγια η μέθοδος αυτή μπορεί να εκτιμήσει την ικανότητα του αγγείου να εκκρίνει ΝΟ 

το οποίο με τη σειρά του είναι ένα σημαντικό δείγμα της σωστής ενδοθηλιακής λειτουργίας. 

Είναι χαρακτηριστικό ότι η εφαρμογή της μεθόδου με ταυτόχρονη χορήγηση αναστολέα της 

συνθετάσης του ΝΟ οδηγεί σε ελάττωση έως εξαφάνιση της FMD [Pohl 1985, Joannides 

1995]. 

 

Σύμφωνα με τις επίσημες οδηγίες για την πρακτική εφαρμογή της μεθόδου  [Correti 

2002], είναι απαραίτητος υπερηχοτομογράφος με αγγειολογικό πρόγραμα για απεικόνιση 

δύο διαστάσεων (2D) και έγχρωμο, φασματικό Doppler με κεφαλή γραμμικής απεικόνισης 

συχνότητας από 7 έως 12 MHz για ικανοποιητικές απεικονίσεις επιφανειακών αγγείων. 

Επίσης είναι απαραίτητη η παράλληλη παρακολούθηση του ηλεκτροκαρδιογραφήματος με 

αντίστοιχα ηλεκτρόδια, αφού οι μετρήσεις της διαμέτρου του αγγείου γίνονται σε 

συγκεκριμένη στιγμή του καρδιακού κύκλου που είναι η τελοδιαστολική φάση (το έπαρμα R 

του ηλεκτροκαρδιογραφήματος). 

 

Σε όλη τη διάρκεια της εξέτασης (περίπου 15 λεπτά), ο ασθενής βρίσκεται ξαπλωμένος 

σε άνετη θέση. Με τη βοήθεια του υπερηχοτομογράφου προσδιορίζεται ένα αγγειακό τμήμα 

της βραχιονίου αρτηρίας το οποίο μεγεθύνεται κατάλληλα έτσι ώστε να είναι ορατή η 

διαβάθμιση των αγγειακών τοιχωμάτων. Μετά την αρχική μέτρηση της διαμέτρου ηρεμίας η 

οποία μπορεί να γίνει χρησιμοποιώντας την απόσταση των δύο γραμμών που διαχωρίζουν το 

μέσο χιτώνα από τον έξω ή ορογόνο χιτώνα ηρεμίας, προσαρμόζεται αποφρακτική 

περιχειρίδα σφυγμομανομέτρου 8cm κοντά στον καρπό η οποία με πίεση 250-300mmHg και 

πάντοτε 50mmHg πάνω από τη συστολική πίεση, προσωρινά διακόπτει την αρτηριακή 

κυκλοφορία στην περιφέρεια για  4,5 λεπτά [Lesson 1997]. Μετά το χρονικό αυτό διάστημα 

διακόπτεται η απόφραξη αυξάνοντας έτσι την αρτηριακή κυκλοφορία (αντιδραστική 

υπεραιμία). Γίνεται καταγραφή της αρτηριακής ροής πριν και μετά την άρση της περίδεσης, 

όπου παρατηρείται μια κατακόρυφη άνοδος σε επίπεδα περίπου 5πλάσια ή και περισσότερο 

σε σχέση με τη βασική ροή ηρεμίας. Η εικόνα του αγγείου επίσης καταγράφεται σε όλο το 

διάστημα ξεκινώντας 30 δευτερόλεπτα πριν την άρση της περίδεσης έως και 2 λεπτά μετά, 
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ενώ έχει βρεθεί ότι η μεγαλύτερη αύξηση της διαμέτρου της βραχιονίου παρατηρείται 

περίπου 60 έως 90 δευτερόλεπτα μετά την άρση του ισχαιμικού ερεθίσματος [Uehata 

1997,Vogel 2000]. To FMD είναι ουσιαστικά η ποσοστιαία επί της εκατό μεταβολή της 

αρτηριακής διαμέτρου μετά την άρση της περίδεσης. Στη συνέχεια και αφού περιμένουμε 

τουλάχιστον για 10 λεπτά μετά την τελευταία αντιδραστική υπεραιμία, πραγματοποιείται νέα 

μέτρηση ηρεμίας και ακολούθως χορηγούνται 0.4mg τρινιτρικής γλυκερίνης  υπογλώσσια. 

Εφαρμόζεται ξανά η μέθοδος και γίνεται μια τελευταία μέτρηση έτσι ώστε να υπολογιστεί η 

μη ενδοθηλιοεξαρτώμενη αγγειοδιαστολή (Nitrate – Mediated – Dilatation, NMD). Με τη 

μέθοδο αυτή και γνωρίζοντας ότι η τρινιτρική γλυκερίνη λειτουργεί ως δότης ΝΟ 

επιτυγχάνουμε τον έλεγχο της λειτουργίας των λείων μυϊκών ινών εφόσον υπάρχει επαρκής 

ποσότητα ΝΟ μέσα από μια δοκιμασία που στην ουσία παρακάμπτει την ενδοθηλιακή 

παραγωγή του ΝΟ και προκαλεί μη ενδοθηλιοεξαρτώμενη αγγειοδιαστολή [Ducharme 

1999]. Με άλλα λόγια με την τελευταία αυτή μέτρηση ελέγχουμε εάν το αγγείο διατηρεί τη 

λειτουργικότητά του και έχει την ικανότητα αγγειοδιαστολής εφόσον υπάρχει 

αγγειοδιασταλτική ουσία (NO). Έτσι με την FMD, όσο και με την NMD ελέγχουμε τόσο την 

ικανότητα του αγγείου να εκκρίνει ΝΟ μετά από κατάλληλα ερεθίσματα, όσο και την 

ικανότητά του να διαστέλλεται όταν υπάρχουν αγγειοδιασταλτικές ουσίες, λειτουργίες οι 

οποίες είναι χαρακτηριστικές για την ακέραια ή μη ενδοθηλιακή λειτουργία. 

 

Κλινική σημασία FMD 

Η ικανότητα της μεθόδου σχετικά με την πρόβλεψη του κινδύνου από καρδιαγγειακά 

επεισόδια έχει απασχολήσει έντονα τον επιστημονικό κόσμο. Τα αποτελέσματα έχουν δείξει 

ότι σε αρκετές περιπτώσεις η FMD έχει προβλεπτική ικανότητα για μελλοντικά 

καρδιαγγειακά συμβάματα, γεγονός ιδιαίτερα σημαντικό αφού πρόκειται για μια απλή και 

κυρίως αναίμακτη μέθοδο [Correti 2002]. Θεωρείται ότι η FMD μπορεί να προβλέψει 

μελλοντικά συμβάματα σε υγιείς οι οποίοι εμφανίζουν προκάρδιο άλγος και υποβάλλονται 

σε στεφανιογραφία [Neunteufl 2000], ενώ ταυτόχρονα καθορίστηκε ότι FMD<10% 

σχετίζεται με αυξημένα καρδιαγγειακά συμβάματα. Επίσης θεωρείται ότι έχει προγνωστικές 

ιδιότητες και σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο [Heitzer 2001], ενώ έχει αποδειχθεί ότι η FMD 

αποτελεί ανεξάρτητο παράγοντα πρόγνωσης μελλοντικών συμβαμάτων σε στεφανιαίους 

ασθενείς συγκριτικά με τη δοκιμασία κόπωσης και βιοχημικούς παράγοντες [Correti  2002]. 

Παρομοίως η ικανότητα της FMD ως προγνωστικού παράγοντα έχει αποδειχθεί σε ασθενείς 
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με υπέρταση [Perticone 2001], αλλά και σε ασθενείς με περιφερική αγγειοπάθεια [Gokce 

2002, 2003]. 

 

Εξάλλου είναι σημαντικό το γεγονός ότι το ενδοθήλιο θεωρείται ότι είναι ένας 

σημαντικός δείκτης της συνολικής αγγειακής υγείας που εκφράζει την συνισταμένη της 

αλληλεπίδρασης όλων των παραγόντων κινδύνου σε συνδυασμό με τους αμυντικούς 

μηχανισμούς [Vita 2002]. Επίσης, έχει τεκμηριωθεί το γεγονός ότι υπάρχει στενή συσχέτιση 

της ενδοθηλιακής λειτουργίας της βραχιόνιας αρτηρίας όπως εκφράζεται από την FMD με 

την αντίστοιχη στεφανιαία ενδοθηλιακή λειτουργία [Anderson 1995]. Με άλλα λόγια, 

εφαρμόζοντας μια απλή και αναίμακτη μέθοδο είναι δυνατό να απεικονίσουμε τη συνολική 

ενδοθηλιακή λειτουργία του σώματος και ιδιαίτερα τη στεφανιαία ενδοθηλιακή λειτουργία η 

οποία είναι και η πλέον σημαντική.  Είναι όμως απαραίτητο η προγνωστική αυτή ικανότητα 

της μεθόδου να τεκμηριωθεί σε μεγαλύτερους πληθυσμούς υψηλού ή ακόμη και 

χαμηλότερου καρδιαγγειακού κινδύνου όπου δεν υπάρχουν ακόμη ερευνητικά αποτελέσματα 

[Quyyumi 2003]. 

 

Περιορισμοί της μεθόδου 

Ένας από τους σημαντικότερους περιορισμούς της μεθόδου είναι τα πιθανά σφάλματα 

που μπορεί εύκολα να προκύψουν από έλλειψη τη μεταβλητότητα των μετρήσεων μέσα στο 

χρόνο και ανάμεσα σε διαφορετικούς χειριστές. Σύμφωνα με τις πρόσφατες συστάσεις για 

την εφαρμογή της FMD η διακύμανση μέσα στο χρόνο δεν θα πρέπει να υπερβαίνει το 2-3%, 

ενώ η διακύμανση-μεταβλητότητα μεταξύ χειριστών ή και στον ίδιο χειριστή σε 

επανειλημμένες μετρήσεις θα πρέπει να διατηρείται σε ποσοστά κάτω από 5% [Correti 

2002].  Με βάση τους περιορισμούς αυτούς θεωρείται ότι η FMD θα πρέπει να μεταβάλλεται 

στις μελέτες τουλάχιστον κατά 2%, προκειμένου να μπορούμε να αποφανθούμε για  

σημαντικό κλινικό όφελος από κάποια θεραπεία [Sorensen 1995].  Φαίνεται λοιπόν ότι η 

μετρήσεις είναι επηρεαζόμενες σε μεγάλο βαθμό από τον χειριστή-παρατηρητή και για 

μεγαλύτερη ακρίβεια στις μετρήσεις έχει προταθεί η χρησιμοποίηση ειδικών προγραμμάτων 

σε ηλεκτρονικούς υπολογιστές (Edge-detection softwares) τα οποία κάνουν αυτόματα τη 

μέτρηση της διαμέτρου και ελαττώνουν τη μεταβλητότητα που οφείλεται σε διαφορετικούς 

παρατηρητές [Faux 2003, Woodman 2001].  
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Εκτός όμως από το θέμα της μεγάλης προσοχής των χειριστών ως προς τις μετρήσεις, 

ένας μεγάλος αριθμός άλλων παραγόντων φαίνεται ότι επηρεάζει τις σωστές και ακριβείς 

μετρήσεις της FMD, οι οποίοι θα πρέπει πάντοτε να λαμβάνονται υπόψιν κατά το σχεδιασμό 

ερευνητικών πρωτοκόλλων. Σ’αυτούς τους παράγοντες συμπεριλαμβάνονται η θερμοκρασία, 

η φαρμακευτική αγωγή με αγγειοδραστικά φάρμακα, η λήψη τροφής, η ενεργοποίηση του 

συμπαθητικού συστήματος κ.α. Έτσι  θα πρέπει στους ασθενείς που θα εφαρμοστεί η 

μέθοδος να φροντίζεται να είναι νηστικοί και πιο συγκεκριμένα να μην έχουν λάβει γεύμα με 

υψηλά λιπαρά, βιταμίνη C καθώς και άλλα αντιοξειδωτικά για τουλάχιστον 8 έως 12 ώρες 

πριν τη μελέτη, να μην λάβουν ροφήματα με καφεΐνη και να μην έχουν καπνίσει τις 

τελευταίες 4 με 6 ώρες. Οι μετρήσεις θα πρέπει να πραγματοποιούνται σε ήσυχο χώρο (αφού 

ο ασθενείς έχει εγκλιματιστεί σε αυτόν για 30 περίπου λεπτά), με ελεγχόμενη και ίδια 

πάντοτε θερμοκρασία που είναι καλά ανεκτή και που κυμαίνεται μεταξύ 20 και 25P

0
PC 

περίπου. Η φάση του καταμήνιου κύκλου φαίνεται επίσης να έχει σημασία για την FMD 

[Hashimoto 1995] και γι’ αυτό οι ασθενείς γυναικείου φύλλου που συμμετέχουν σε 

ερευνητικές μελέτες με μετρήσεις ανά τακτά χρονικά διαστήματα, θα πρέπει να βρίσκονται 

πάντα στην ίδια φάση του κύκλου τους. Επίσης, η φαρμακευτική αγωγή αυτή θα πρέπει να 

διακοπεί τουλάχιστον για τέσσερις χρόνους ημίσειας ζωής πριν την εφαρμογή της μέτρησης 

[Celermajer 1994]. Tέλος έχει αναφερθεί ημερήσια διακύμανση της FMD με μεγαλύτερες 

τιμές τις απογευματινές ώρες και πλέον χαμηλές τις πρώτες πρωινές γεγονός που θα πρέπει 

πάντοτε να λαμβάνεται υπόψιν [Kawano 2002].  

 

Σε γενικές γραμμές η FMD παραμένει μέχρι σήμερα η καλύτερη αναίμακτη μέθοδος 

εκτίμησης ενδοθηλιακής λειτουργίας. Tο γεγονός όμως ότι υπάρχουν ακόμη αρκετοί 

παράγοντες οι οποίοι μπορούν να οδηγήσουν σε λανθασμένες μετρήσεις δεν επιτρέπουν στη 

μέθοδο αυτή να καθιερωθεί σαν screening test σε πληθυσμούς με παράγοντες κινδύνου και 

γι’ αυτό τείνει σήμερα να χρησιμοποιείται σε συνδυασμό με άλλους δείκτες φλεγμονής ή 

οξειδωτικού stress κυρίως σε ερευνητικό επίπεδο [Faux 2003]. 

 

◘ Τονομετρία  

Η τονομετρία είναι μια αναίμακτη και σχετικά νέα μέθοδος με την οποία εκτιμάται η 

αρτηριακή σκληρία μέσω της ανάλυσης των κυματομορφών παλμού [Kelly 1989, 

Karamanoglou 1993]. Η κύρια αρχή της μεθόδου είναι αφενός ο σχηματισμός της 
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κυματομορφής της αορτικής πίεσης από την αντίστοιχη κυματομορφή της περιφερικής 

πίεσης με τις κατάλληλες μαθηματικές μετατροπές και αφετέρου ο προσδιορισμός της 

ενίσχυσης της κεντρικής αορτικής πίεσης εξαιτίας των ανακλώμενων κυμάτων πίεσης 

[Oliver 2003]. Οι μετρήσεις αυτές γίνονται με τη βοήθεια του τονομέτρου το οποίο είναι 

ένας αισθητήρας με τη μορφή στυλό και τη χρήση αντίστοιχου λογισμικού εγκατεστημένου 

σε ηλεκτρονικό υπολογιστή ο οποίος επίσης συνδέεται με τον αισθητήρα. Ουσιαστικά με τη 

μέθοδο αυτή αναλύεται η μορφή του σφυγμικού κύματος που καταγράφει ο αισθητήρας από 

την κερκιδική αρτηρία, ανάγεται σε σφυγμικό κύμα της αορτής και από τα χαρακτηριστικά 

της κυματομορφής προκύπτουν συμπεράσματα σχετικά με την πίεση (κεντρική και 

περιφερική), την αρτηριακή σκληρία και τις περιφερικές αντιστάσεις. 

 

Η εφαρμογή της μεθόδου γίνεται πολύ απλά και σε σχετικά μικρό χρονικό διάστημα. Ο 

ασθενής προσέρχεται στο χώρο όπου γίνονται οι μετρήσεις και κάθεται σε άνετο και ήσυχο 

περιβάλλον για 15 – 30 λεπτά ώστε να εγκλιματιστεί και να σταθεροποιηθεί η πίεσή του. Στη 

συνέχεια γίνεται μέτρηση της αρτηριακής του πίεσης με τη βοήθεια σφυγμομανομέτρου και 

ξεκινάει η τονομετρία. Η μέτρηση γίνεται στην κερκιδική αρτηρία και ο εξεταζόμενος θα 

πρέπει καθ’ όλη τη διάρκεια της μέτρησης να κάθεται ακίνητος με το χέρι του τοποθετημένο 

σε ειδική θέση κοντά στον εξεταστή. Ο εξεταστής ακουμπάει ελαφρά το τονόμετρο στην 

κερκιδική αρτηρία, αφού προηγουμένως την έχει ψηλαφήσει και καταγράφει μια σειρά από 

ομοιόφορφες κυματομορφές σε διάστημα 1-2 λεπτών. Στη συνέχεια το λογισμικό 

αναλαμβάνει να αναλύσει με αντίστοιχους μαθηματικούς τύπους την καταγεγραμμένη 

κυματομορφή και να δώσει αποτελέσματα για την κεντρική αορτική πίεση (συστολική και 

διαστολική), την ταχύτητα των κυμάτων παλμού (PWV), το δείκτης ενίσχυσης των κυμάτων 

αυτών (AΙx) και το χρόνο με τον οποίο ταξιδεύει το κύμα μέχρι την περιφέρεια (Δt). 

 

Κλινική σημασία της τονομετρίας 

Η σημασία της μεθόδου έχει πρόσφατα αναγνωριστεί, καθώς πρόκειται για μια 

αναίμακτη μέθοδο, ιδιαίτερα απλή και σύντομη, η οποία φαίνεται ότι έχει μεγάλη αξία για 

την πρόγνωση των μελλοντικών καρδιαγγειακών συμβαμάτων. Σύμφωνα με πρόσφατες 

μελέτες, η αορτική ταχύτητα των κυμάτων παλμού (PWV) και ο δείκτης ενίσχυσης των 

κυμάτων που είναι δείκτης της έντασης των κυμάτων ανάκλασης στη συστηματική 

κυκλοφορία (Aix), θεωρούνται πλέον ανεξάρτητοι παράγοντες κινδύνου και προγνωστικοί 
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δείκτες καρδιαγγειακών συμβαμάτων συμπεριλαμβανομένου και της θνητότητας [Safar 

2003, Boutouyrie 2002, Webber 2004]. 

 

Περιορισμοί της μεθόδου 

Τέλος θα πρέπει να τονιστεί ότι η τονομετρία έχει κάποιους σημαντικούς περιορισμούς 

οι οποίοι παίζουν πολύ μεγάλο ρόλο για την ορθότητα των μετρήσεων. Εξαρτάται από το 

ύψος, το βάρος, την ηλικία και το φύλλο του ασθενούς και για το λόγο αυτό, πριν από κάθε 

μέτρηση, οι παράμετροι αυτοί θα πρέπει να προσδιορίζονται και να καταγράφονται με 

ακρίβεια. Πολύ σημαντικό ρόλο παίζει όμως και η θερμοκρασία του χώρου στον οποίο 

γίνονται οι μετρήσεις (θα πρέπει να είναι σταθερή μεταξύ 20 – 25 P

0
PC), αλλά και ο καλός 

εγκλιματισμός του ασθενούς σε αυτό. Τόσο η θερμοκρασία, όσο και το στρες της εξέτασης 

μπορεί να επηρεάζουν την αρτηριακή πίεση του εξεταζόμενου και αυτή με τη σειρά της τα 

αποτελέσματα των μετρήσεων. Κυρίως όμως θα πρέπει να δίνεται ιδιαίτερη προσοχή στο να 

καθίσει ο ασθενής στην καρέκλα που θα εξεταστεί και να ηρεμήσει για 15 – 30 λεπτά, έτσι 

ώστε να σταθεροποιηθεί η πίεσή του (η οποία θα επηρεάσει την εξέταση) και να συνηθίσει 

το περιβάλλον παραμένοντας ήρεμος [Oliver 2003]. 

 

Ακόμη η λήψη τροφής και το κάπνισμα φαίνεται ότι παίζουν μεγάλο ρόλο καθώς 

επηρεάζουν τις μετρήσεις. Σχετικά με τη διατροφή, έχει βρεθεί ότι τροφές όπως είναι ο 

καφές, το κόκκινο κρασί, ή τρόφιμα πλούσια σε αντιοξειδωτικές ουσίες είναι δυνατό να 

επηρεάσουν τη σκληρία των αγγείων μέσα σε μικρό χρονικό διάστημα ή και αμέσως μετά τη 

λήψη τους [Tanaka 2005] και για το λόγο αυτό ο εξεταζόμενος θα πρέπει να προσέρχεται 

νηστικός προκειμένου να πραγματοποιήσει τη μέτρηση. Από την άλλη πλευρά το κάπνισμα 

έχει βρεθεί ότι επιδρά αρνητικά στη σκληρία των αγγείων αφού βρέθηκε ότι οι καπνιστές 

έχουν αυξημένη αρτηριακή σκληρία συγκριτικά με μη καπνιστές [Mahmud 2003]. Ακόμη 

έχει βρεθεί ότι το κάπνισμα από ένα τσιγάρο μπορεί να αυξήσει την αρτηριακή σκληρία 

(μέσω αύξησης της ταχύτητας των κυμάτων παλμού) μέχρι και 2 ώρες μετά το τέλος του 

καπνίσματος [Vlachopoulos 2004], ενώ παρόμοια αποτελέσματα φαίνεται ότι 

παρουσιάζονται και κατά το παθητικό κάπνισμα [Barnoya 2005]. Βέβαια δεν έχει βρεθεί 

κάποιος μηχανισμός με τον οποίο να εξηγείται η επίδραση αυτή του καπνίσματος στην 

αρτηριακή σκληρία, γεγονός ιδιαίτερα ενδιαφέρον προς διερεύνηση. 
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Συμπερασματικά, αυτό που μπορεί να ισχυριστεί κάποιος για την τονομετρία είναι ότι 

πρόκειται για μια ιδιαίτερα απλή και εύκολη μέθοδο με σημαντικές μετρήσεις ως προς τη 

λειτουργικότητα των αγγείων. Είναι όμως απαραίτητες αρκετές έρευνες οι οποίες να 

διερευνούν περισσότερο την προγνωστική αξία της μεθόδου σε μεγαλύτερο φάσμα ασθενών, 

αλλά και υγιών ατόμων. 

 

1.7. ΔΙΑΤΡΟΦΗ ΚΑΙ ΕΝΔΟΘΗΛΙΟ 

 
Τα τελευταία χρόνια έχει κινήσει το ενδιαφέρον μεγάλης μερίδας ερευνητών η πιθανή 

σχέση της διατροφής με τη λειτουργικότητα του ενδοθηλίου και αυτό γιατί απ’ τη μία 

πλευρά η ενδοθηλιακή λειτουργία φαίνεται ότι έχει μείζονα ρόλο στην εμφάνιση και εξέλιξη 

των καρδιαγγειακών νοσημάτων και απ’ την άλλη έχει παρατηρηθεί ότι ολοένα και 

περισσότερα θρεπτικά συστατικά επηρεάζουν τη λειτουργία των αγγείων, κυρίως μέσω της 

έκκρισης μονοξειδίου του αζώτου (ΝΟ), αλλά και με άλλους εξίσου σημαντικούς 

μηχανισμούς [Cuevas 2004, Wu 2002].   

 

Η ρύθμιση της παραγωγής ΝΟ από τα διάφορα συστατικά της τροφής έχει πολύ 

μεγάλη σημασία, καθώς η ουσία αυτή πέρα από το γεγονός ότι αποτελεί την κυριότερη 

αγγειοδιασταλτική ουσία του ενδοθηλίου, είναι παράλληλα υπεύθυνη και για τη διατήρηση 

της ομοιοστασίας του. Έτσι, η παραγωγή ΝΟ οδηγεί σε αγγειοδιαστολή και ρύθμιση του 

αγγειακού τόνου, ενώ ταυτόχρονα αναστέλλει τη συγκόλληση των λευκοκυττάρων στο 

ενδοθήλιο, μειώνει τον πολλαπλασιασμό των λείων  μυϊκών κυττάρων και αναστέλλει τη 

συσσώρευση των αιμοπεταλίων [Behrent 2002]. Με άλλα λόγια η έκκριση ΝΟ αποτελεί 

κομβικό σημείο ελέγχου των φλεγμονωδών διεργασιών των αγγείων, των θρομβώσεων και 

των αγγειακών τραυματισμών που αναμφίβολα αποτελούν κύρια σημεία της αθηρωματικής 

διαδικασίας που έχει ως τελικό αποτέλεσμα την ενδοθηλιακή δυσλειτουργία. 

 

Σήμερα, μετά από πληθώρα ερευνών σχετικά με τη διατροφή και την ενδοθηλιακή 

λειτουργία, έχει βρεθεί μεγάλος αριθμός θρεπτικών συστατικών τα οποία αποδεδειγμένα 

επηρεάζουν τη λειτουργικότητα των αγγείων. Καλύτερα μελετημένη και ίσως και η 

σημαντικότερη είναι η επίδραση του λίπους της διατροφής και των επιμέρους λιπαρών 



 42

οξέων στο αγγειακό δίκτυο [DeCaterina 2000]. Εκτός όμως από αυτά και άλλα θρεπτικά 

συστατικά όπως πρωτεΐνες, υδατάνθρακες, βιταμίνες, μέταλλα και ιχνοστοιχεία, διάφορες 

αντιοξειδωτικές ουσίες των τροφίμων, η αιθανόλη, η καφεΐνη, τα λεγόμενα φυτοοιστρογόνα 

και αρκετά άλλα στοιχεία της διατροφής παίζουν το καθένα ξεχωριστό ρόλο στη 

λειτουργικότητα του ενδοθηλίου [Wu 2002]. 

 

Όσον αφορά τους υδατάνθρακες, είναι δύσκολο να προταθεί ευθέως ότι έχουν 

ευεργετική δράση στα αγγεία, καθώς ο ρόλος τους είναι αρκετά πολύπλοκος. Σε γενικές 

γραμμές είναι γνωστό ότι ο καταβολισμός της γλυκόζης είναι μια κύρια πηγή παραγωγής 

NADPH, το οποίο με τη σειρά του αποτελεί βασική ουσία η οποία συμμετέχει στην 

παραγωγή ΝΟ [Wu 2001]. Άρα η καθημερινή πρόσληψη υδατανθράκων από τη διατροφή 

μπορεί να θεωρηθεί ότι εξασφαλίζει στον οργανισμό το απαραίτητο υπόστρωμα για την 

παραγωγή ΝΟ, καθιστώντας με αυτό τον τρόπο δυνατή την ομαλή αγγειακή λειτουργία. Από 

την άλλη πλευρά όμως άλλες έρευνες έχουν δείξει ότι η υπεργλυκαιμία που προκαλείται 

στον οργανισμό στη μεταγευματική φάση, οδηγεί σε οξεία ενδοθηλιακή δυσλειτουργία η 

οποία σχετίζεται με αναστολή της έκκρισης ΝΟ από τα ενδοθηλιακά κύτταρα [Chakravarthy 

1998]. Τέλος, υπάρχουν κάποιες ενδείξεις ότι η αυξημένη πρόσληψη φρουκτόζης από τη 

διατροφή εμποδίζει την αγγειακή χάλαση, γεγονός που υποδεικνύει αφενός την 

πολυπλοκότητα της σχέσης υδατανθράκων και ενδοθηλίου και αφετέρου την ελλιπή γνώση 

των επιμέρους μηχανισμών με τους οποίους επιδρούν οι υδατάνθρακες στη λειτουργικότητα 

των αγγείων [Wu 2002]. 

 

Αρκετά πιο πολύπλοκη είναι η σχέση των πρωτεϊνών και ιδιαίτερα των διαφόρων 

αμινοξέων, με την ενδοθηλιακή λειτουργία. Σε γενικές γραμμές, έρευνες σε πειραματόζωα 

κυρίως, έχουν δείξει ότι δίαιτα με πολύ μειωμένη πρόσληψη πρωτεϊνών (~5-6% της 

συνολικής ενέργειας) οδήγησε σε δυσλειτουργία των αγγείων συγκριτικά με δίαιτα πολύ 

υψηλή σε πρωτεΐνη (50% της ενέργειας). Θεωρείται ότι η επαρκής πρόσληψη πρωτεϊνών 

από τη δίαιτα εξασφαλίζει φυσιολογικές συγκεντρώσεις αργινίνης, η οποία είναι και βασικό 

υπόστρωμα για τη σύνθεση ΝΟ [Wu 2000]. Από την άλλη πλευρά η αυξημένη πρόσληψη 

ενός άλλου αμινοξέος της γλουταμίνης φαίνεται ότι οδηγεί σε ενδοθηλιακή δυσλειτουργία, 

ενώ ένα τρίτο αμινοξύ, η λυσίνη, ανταγωνίζεται την αργινίνη για την είσοδό τους στον 

ενδοκυττάριο χώρο με αποτέλεσμα η αυξημένη πρόσληψή της σε συνδυασμό με μειωμένη 
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πρόσληψη αργινίνης να οδηγεί σε μειωμένη ικανότητα των αγγείων για διαστολή [Wu 

2002]. Αν σε όλα αυτά προσθέσουμε και το στοιχείο ότι αυξημένη πρόσληψη μεθειονίνης 

και κατά συνέπεια η αυξημένη σύνθεση ομοκυστεϊνης προκαλεί μείωση της σύνθεσης ΝΟ, 

ενώ η αυξημένη πρόσληψη κιτρουλλίνης οδηγεί σε αύξηση του ΝΟ, καταλαβαίνει κανείς ότι 

δεν είναι δυνατό μόνο από το ολικό ποσό πρωτεϊνικής πρόσληψης να καταλήξει κανείς για 

την ευεργετική ή μη επίδρασή της στα αγγεία και ότι είναι απαραίτητο να υπάρχει 

προσδιορισμός της συγκέντρωσης των επιμέρους αμινοξέων [Wu 2000].  

 

Για να κατανοήσει κανείς τη σχέση του λίπους της διατροφής με το ενδοθήλιο θα 

πρέπει να ασχοληθεί με τα επιμέρους λιπαρά οξέα, καθώς φαίνεται ότι η δράση τους στα 

αγγεία είναι αρκετά διαφορετική. Ιδιαίτερα ευεργετικά για την ενδοθηλιακή λειτουργία 

φαίνεται ότι είναι τα ω-3 λιπαρά οξέα, αφού φαίνεται ότι μειώνουν την έκφραση των μορίων 

προσκόλλησης στο ενδοθήλιο και ταυτόχρονα περιορίζουν τις αλληλεπιδράσεις των 

λευκοκυττάρων με αυτό, οπότε επιβραδύνουν την αθηρωματική διαδικασία η οποία σιγά-

σιγά μειώνει τη λειτουργικότητα των αγγείων. Ακόμη, τα ω-3 λιπαρά οξέα και ιδιαίτερα το 

δοκοσαεξανοϊκό οξύ φαίνεται ότι αυξάνει την παραγωγή ΝΟ και συμβάλλει στη χάλαση των 

αγγείων [DeCaterina 2000]. Αντίθετα η επίδραση των μονοακόρεστων λιπαρών οξέων στο 

ενδοθήλιο δεν είναι το ίδιο ευεργετική. Έχει δειχθεί ότι το ελαϊκό οξύ αναστέλλει την 

παραγωγή ΝΟ από τα ενδοθηλιακά κύτταρα με άμεσες συνέπειες στην ικανότητα των 

αγγείων να διαστέλλονται. Τέλος μεγάλη σημασία θα πρέπει να δοθεί και στην επίδραση της 

πρόσληψης κορεσμένων λιπαρών οξέων. Είναι γνωστό ότι μια δίαιτα πλούσια σε κορεσμένα 

λιπαρά οξέα οδηγεί σε αύξηση των επιπέδων ολικής και LDL χοληστερόλης. Αυτό έχει ως 

άμεση συνέπεια την ενδοκυτταρική μετατόπιση και αδρανοποίηση της ενδοθηλιακής 

συνθετάσης του ΝΟ και την αποσύνθεση του συστήματος Golgi των ενδοθηλιακών 

κυττάρων που οδηγεί σε μείωση της ενδογενούς σύνθεσης ΝΟ και κατά συνέπεια την 

ανάπτυξη ενδοθηλιακής δυσλειτουργίας. Δεν θα πρέπει όμως να παραβλεφθεί και το γεγονός 

ότι τα αυξημένα επίπεδα της LDL λιποπρωτεΐνης και η παρατεταμένη κυκλοφορία τους στο 

αίμα δημιουργούν τα λεγόμενα μικρά και πυκνά μόριά της, τα οποία είναι ιδιαίτερα 

διεισδυτικά στα τοιχώματα του αγγείου δίνοντας έτσι το έναυσμα για την αθηρωματική 

διαδικασία και σταδιακά την απώλεια όλων των φυσιολογικών λειτουργιών των αγγείων 

[Wu 2002, Brown 2001]. 
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Αυτό που προκαλεί ιδιαίτερο ενδιαφέρον είναι η επίδραση του ελαιολάδου στην 

ενδοθηλιακή λειτουργία, καθώς αποτελεί το σημαντικότερο συστατικό της μεσογειακής 

διατροφής.  Υπάρχουν όπως ήδη αναφέρθηκε κάποια στοιχεία σχετικά με τη δράση του 

ελαϊκού οξέος [DeCaterina 2000], όπως και για τη δράση της μεσογειακής διατροφής 

γενικότερα [Esposito 2004], όμως είναι ιδιαίτερα σημαντικό να διερευνηθεί η δράση του 

ελαιολάδου στη λειτουργικότητα των αγγείων, καθώς τα στοιχεία γύρω από αυτό το θέμα 

είναι περιορισμένα. Ακόμη πιο ενδιαφέρον είναι και το θέμα της οξείας μεταγευματικής 

επίδρασης του ελαιολάδου στην ενδοθηλιακή λειτουργία. Από μελέτες οι οποίες ήδη έχουν 

πραγματοποιηθεί, φαίνεται ότι η κατανάλωση ελαιολάδου προκαλεί δυσλειτουργία του 

ενδοθηλίου και μείωση της FMD πιθανότατα λόγω της μεταγευματικής 

υπερτριγλυκεριδαιμίας που εμφανίζεται [Vogel 2000, Jagla 2001]. Παρατηρείται λοιπόν ότι 

το ελαιόλαδο το οποίο σύμφωνα με όλα τα δεδομένα αποτελεί ένα ιδιαίτερα ευεργετικό 

τρόφιμο, αμέσως μετά την κατανάλωσή του προκαλεί αρνητικές επιπτώσεις στη λειτουργία 

των αγγείων. Οι μηχανισμοί που διέπουν το φαινόμενο αυτό δεν είναι πλήρως 

διευκρινισμένοι και για το λόγο αυτό παρουσιάζει ιδιαίτερο ενδιαφέρον η περαιτέρω 

διερεύνησή τους. 

 

Ως προς τις βιταμίνες αυτό που είναι γνωστό είναι ότι αρκετές βιταμίνες έχουν 

μελετηθεί ως ένα βαθμό και θεωρείται ότι η βιταμίνη C, η βιταμίνη Ε, το φυλλικό οξύ και η 

βιταμίνη Α  πιθανότατα αυξάνουν την ενδογενή σύνθεση του ΝΟ, προκαλώντας 

αγγειοδιαστολή και βελτιώνοντας την ενδοθηλιακή λειτουργία. Από την άλλη πλευρά είναι 

σημαντικό το γεγονός ότι οι ίδιες βιταμίνες είναι δυνατό να μειώνουν την έκφραση του 

γονιδίων που κωδικοποιούν το ΝΟ οδηγώντας σε δυσλειτουργία των αγγείων σε επιμέρους 

ιστούς (π.χ. ήπαρ, νεφροί) ή και σε ολόκληρα συστήματα όπως το νευρικό σύστημα [Brown 

2001]. 

 

Η συσχέτιση των μετάλλων και των ιχνοστοιχείων της διατροφής με την ενδοθηλιακή 

λειτουργία παρουσιάζει μεγάλο ενδιαφέρον, καθώς φαίνεται ότι παίζουν σημαντικό ρόλο, 

ενώ έχουν περιγραφεί διάφοροι μηχανισμοί ξεχωριστά για κάθε ένα απ’ αυτά. Πιο 

αναλυτικά, η ύπαρξη Ca σε φυσιολογικές συγκεντρώσεις θεωρείται ότι αυξάνει τη 

λειτουργικότητα των γονιδίων που εκφράζουν τη σύνθεση του ΝΟ και κατά συνέπεια την 

αγγειακή χάλαση. Επίσης η καλή βιοδιαθεσιμότητα του σιδήρου ρυθμίζει τη σύνθεση ΝΟ 
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και τα μειωμένα επίπεδα σιδήρου οδηγούν σε μειωμένη ικανότητα αγγειοδιαστολής, ενώ ο 

αντίθετα ψευδάργυρος και ο χαλκός σε υψηλές συγκεντρώσεις μειώνουν την παραγωγή ΝΟ. 

Τέλος το μαγνήσιο σε υψηλές συγκεντρώσεις φαίνεται ότι ενισχύει την ικανότητα διαστολής 

των αγγείων γεγονός ιδιαίτερα σημαντικό για τη ρύθμιση της πίεσης κυρίως [Alderton 

2001]. 

 

Ένα μεγάλο και ιδιαίτερα σημαντικό κομμάτι της σχέσης διατροφής και ενδοθηλίου 

καλύπτουν οι διάφορες αντιοξειδωτικές ουσίες που περιέχονται άφθονες στα τρόφιμα και 

ιδιαίτερα στα φρέσκα φρούτα και λαχανικά, αλλά και στο κόκκινο κρασί. Ο πολύ 

σημαντικός ρόλος τους έγκειται στο γεγονός ότι ουσιαστικά προστατεύουν το πολύ 

ευαίσθητο μόριο του ΝΟ από την καταστροφή [Andriambeloson 1997]. Είναι γνωστό το 

γεγονός ότι η ουσία αυτή αν και πολύ δραστική και εξαιρετικά σημαντική για τα αγγεία, 

είναι πολύ ευαίσθητη στη δράση των ελευθέρων ριζών και τελικά καταστρέφεται μέσα σε 

λίγα δευτερόλεπτα από την έκκρισή της στο αίμα. Οι διάφορες λοιπόν αντιοξειδωτικές 

ουσίες προστατεύουν το μόριο αυτό από τις ελεύθερες ρίζες και παρατείνουν τη διάρκεια 

παραμονής του στο αίμα. Επίσης, κάποιες από τις αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου 

κρασιού φαίνεται, από πειράματα in vitro κυρίως, ότι οδηγούν τα ενδοθηλιακά κύτταρα σε 

παραγωγή ΝΟ [DeCaterina 2000, Andriambeloson 1997]. 

 

Τέλος, έχουν βρεθεί σημαντικές συσχετίσεις ανάμεσα στην αγγειακή λειτουργία και 

διάφορες άλλες ουσίες όπως είναι η καφεΐνη, η αιθανόλη και τα φυτοοιστρογόνα. 

Ξεκινώντας από τα τελευταία έχει φανεί πως η ομοιότητα της δομής των ουσιών αυτών με 

τις αντίστοιχες ορμόνες του σώματος επιφέρει και παρόμοια με αυτές αποτελέσματα στο 

ενδοθήλιο, δηλαδή καλή ενδοθηλιακή λειτουργία [Lissin 2000]. Αντίθετα, η καφεΐνη 

θεωρείται από την πλειοψηφία των μελετών ως αγγειοσυσπαστική ουσία, με αποτέλεσμα να 

διατυπώνεται αυτή τη στιγμή η υπόθεση ότι η αυξημένη κατανάλωση καφέ ίσως να οδηγεί 

μακροπρόθεσμα σε δυσλειτουργία του ενδοθηλίου [Nurminem 1999]. Τέλος, η επίδραση του 

αλκοόλ στα αγγεία παρουσιάζει αρκετό ενδιαφέρον, καθώς η μικρή και παρατεταμένη 

πρόσληψη αιθανόλης θεωρείται ότι αυξάνει τη σύνθεση ΝΟ και οδηγεί σε αγγειοδιαστολή. 

Αντίθετα, μεγάλες δόσεις αιθανόλης είναι δυνατό να προκαλέσουν δυσλειτουργία των 

αγγείων, αφού θα πρέπει να σημειωθεί ότι το αλκοόλ είναι προοξειδωτική ουσία και σε 
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αυξημένες συγκεντρώσεις στο αίμα είναι δυνατό να προκαλέσει καταστροφή του ΝΟ και 

μείωση της αγγειοδιασταλτικής ικανότητας των αγγείων [Buemann 2002].  

 

Ύστερα από όλα αυτά, είναι εύκολο να συμπεράνει κανείς ότι μέσα από τη διατροφή 

είναι δυνατό να τροποποιηθεί με διάφορους τρόπους και μηχανισμούς η ενδοθηλιακή 

λειτουργία. Κυρίως όμως, αυτό που ενδιαφέρει σε μεγαλύτερο βαθμό, είναι η διαπίστωση ότι 

ίσως μέσα από τη διατροφή να μπορέσουμε στο άμεσο μέλλον να βρούμε τρόπους ρύθμισης 

της λειτουργίας των αγγείων, ιδιαίτερα σε άτομα με ήδη βεβαρημένη ενδοθηλιακή 

λειτουργία  όπως καπνιστές, διαβητικούς και ασθενείς με στεφανιαία νόσο. 

 

1.8. ΔΙΑΤΡΟΦΗ ΚΑΙ ΑΡΤΗΡΙΑΚΗ ΣΚΛΗΡΙΑ 

 

 Τα τελευταία χρόνια έχει αποδειχθεί από πληθώρα μελετών ότι οι διατροφικοί 

παράγοντες επηρεάζουν τον κίνδυνο των καρδιαγγειακών νοσημάτων, ενώ τα τελευταία 

δεδομένα δείχνουν ότι και η αρτηριακή σκληρία επηρεάζεται από τους παράγοντες αυτούς 

[Tanaka 2005]. 

 

 Μέχρι σήμερα έχουν βρεθεί διάφορα τρόφιμα και επιμέρους συστατικά της 

διατροφής τα οποία συσχετίζονται με μεταβολές στην αρτηριακή σκληρία. Ιδιαίτερο 

ενδιαφέρον παρουσιάζει το γεγονός ότι η σκληρία των αγγείων φαίνεται να επηρεάζεται από 

στοιχεία της διατροφής όπως είναι το νάτριο, οι διάφορες αντιοξειδωτικές βιταμίνες και τα 

ω-3 λιπαρά οξέα. 

 

 Είναι γνωστό ότι το αυξημένο νάτριο στη διατροφή αυξάνει την αρτηριακή πίεση, 

γεγονός που αναμένεται να επηρεάζει αρνητικά και την αρτηριακή σκληρία. Μετά όμως από 

έρευνες σε άτομα με ευαισθησία και σε άτομα ανθεκτικά στο νάτριο, τα οποία κατανάλωναν 

δίαιτα πλούσια σε αυτό, φάνηκε ότι το νάτριο αυξάνει τα PWV και κατά συνέπεια την 

αρτηριακή σκληρία ανεξάρτητα από την πιθανή αύξηση της αρτηριακής πίεσης [Draaijer  

1993]. 
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 Από την άλλη πλευρά μετά από μελέτες σχετικά με τις διατροφικές συνήθειες και 

την αρτηριακή σκληρία σε πληθυσμούς από χωριά ψαράδων ή κτηνοτρόφων στην Ιαπωνία 

και στην Αυστραλία, βρέθηκε ότι όσοι κατανάλωναν ψάρι είχαν χαμηλότερη αρτηριακή 

σκληρία [Hamazaki 1988, Wahlqvist 1989]. Τα αποτελέσματα αυτά επιβεβαιώθηκαν 

αργότερα από πειράματα σε παχύσαρκους και διαβητικούς ασθενείς, όπου βρέθηκε ότι η 

πρόσληψη συμπληρωμάτων ω-3 λιπαρών οξέων σε ημερήσια βάση οδήγησε σε μείωση της 

σκληρίας των αγγείων των ασθενών αυτών [Nestel 1997].  

 

 Ιδιαίτερα σημαντικό είναι το γεγονός ότι παρόλο που η επίδραση του ελαιολάδου 

σε μακροχρόνια, αλλά και σε οξεία κατανάλωσή του έχει διερευνηθεί και έχει συσχετισθεί 

με τη λειτουργικότητα των αγγείων και την ενδοθηλιακή λειτουργία ειδικότερα [Cuevas 

2004], δυστυχώς παρατηρεί κανείς ότι δεν υπάρχουν στη διεθνή βιβλιογραφία αναφορές 

σχετικά με την πιθανή επίδρασή τους στην αρτηριακή σκληρία. Έτσι, δεν γνωρίζουμε 

καθόλου την πιθανή επίδραση της χρήσης ελαιολάδου στην καθημερινή μας διατροφή στη 

σκληρία των αγγείων και κυρίως δε γνωρίζουμε την αντίστοιχη πιθανή μεταγευματική 

επίδραση του ελαιολάδου στη σκληρία, γεγονός ιδιαίτερα σημαντικό αφού το ελαιόλαδο 

προκαλεί μεταγευματική υπερτριγλυκεριδαιμία η οποία επιδεινώνει την αγγειακή λειτουργία 

[Vogel 2000]. Είναι λοιπόν σημαντικό να γίνουν αρκετές έρευνες σχετικά με δράση του 

ελαιολάδου στην αρτηριακή σκληρία, τόσο σε μακροχρόνια κατανάλωσή του, αλλά κυρίως 

στο οξύ μεταγευματικό στάδιο. 

 

Σε ότι αφορά τις αντιοξειδωτικές βιταμίνες υπάρχουν στοιχεία κυρίως για τη βιταμίνη 

C και τη βιταμίνη Ε. από μελέτες για τη βιταμίνη C έχει φανεί ότι ακόμη και 6 ώρες μετά τη 

χορήγησή της σε υγιείς εθελοντές οδηγεί σε μείωση του ΑΙx [Wilkinson 1999], ενώ 

παρόμοια αποτελέσματα παρατηρήθηκαν και μετά από 4 εβδομάδες χορήγησής της σε 

διαβητικούς ασθενείς [Mullan 2002]. Στα ίδια αποτελέσματα κατέληξε και μια άλλη έρευνα 

που έγινε με χορήγηση βιταμίνης Ε για 8 εβδομάδες σε υγιείς άνδρες και γυναίκες, όπου 

υπολογίσθηκε μείωση στην αρτηριακή σκληρία κατά 44% [Mottram 1999]. Παρόλ’ αυτά δεν 

υπάρχουν ακόμη αρκετά δεδομένα για να υποστηρίξει κάποιος ότι η χορήγηση 

συμπληρωμάτων των βιταμινών αυτών είναι δυνατό να δράσει προληπτικά στη μείωση της 

σκληρίας και γι’ αυτό το λόγο είναι απαραίτητος ακόμη μεγάλος αριθμός ερευνών.  
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  θα πρέπει επίσης να σημειωθεί το γεγονός ότι η αρτηριακή σκληρία συνδέεται 

συνολικά με τη διατροφή και με ένα άλλο τρόπο και αυτός είναι το σωματικό βάρος. Πιο 

συγκεκριμένα φαίνεται  από μικρό δυστυχώς αριθμό μελετών που έχουν πραγματοποιηθεί 

για διάστημα 4 – 16 εβδομάδων μόνο ότι μείωση της παχυσαρκίας συνδέεται με μείωση της 

σκληρίας των αγγείων και κατά προέκταση μείωση του καρδιαγγειακού κινδύνου [Toto – 

Moukoto 1986, Yamashita 1998, Balkestein 1999]. Φυσικά δεν μπορούν να προκύψουν 

ασφαλή συμπεράσματα από τόσο μικρό αριθμό μελετών και ιδιαίτερα από τόσο μικρό 

διάστημα παρέμβασης, όμως σίγουρα αποτελεί ένα ενδιαφέρον στοιχείο για μελλοντική 

διερεύνηση. Ακόμη υπάρχουν στοιχεία τα οποία φανερώνουν ότι η καθημερινή κατανάλωση 

φυτοοιστρογόνων σε μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες ίσως οδηγεί σε μείωση της αρτηριακής 

σκληρίας, αλλά αυτό είναι ένα θέμα το οποίο απαιτεί περαιτέρω διερεύνηση van der Schou 

2002, Teede 2003]. 

 

Εκτός όμως από τα διάφορα στοιχεία της διατροφής και τον τρόπο διατροφής 

γενικότερα, έχουν βρεθεί κάποια συγκεκριμένα τρόφιμα τα οποία επηρεάζουν τη σκληρία. 

Πρόσφατες μελέτες έδειξαν ότι η κατανάλωση καφεΐνης στη μορφή χαπιού ή ροφήματος 

οδηγεί σε αύξηση του ΑΙx 30 έως και 120 λεπτά μετά τη λήψη του τόσο σε υγιείς όσο και σε 

υπερτασικούς ασθενείς [Papaioannou 2004]. Οι αλλαγές αυτές δεν ήταν εμφανείς με τη 

χρήση καφέ χωρίς καφεΐνη, γεγονός που δείχνει πόσο σημαντικές επιδράσεις έχουν σε 

δείκτες καρδιαγγειακού κινδύνου όπως είναι η αρτηριακή σκληρία, ροφήματα που 

αποτελούν την καθημερινή ρουτίνα του σύγχρονου ανθρώπου.  

 

Ιδιαίτερη σημασία όμως παρουσιάζει και η δράση του κόκκινου κρασιού στην 

αρτηριακή σκληρία. Το κόκκινο κρασί φαίνεται ότι προκαλεί σημαντική μείωση στην 

αρτηριακή πίεση, στο PWV και στο AIx 30 έως 90 λεπτά μετά από την κατανάλωσή του, 

γεγονός που δεν παρατηρείται όταν καταναλώνεται κόκκινο κρασί χωρίς αλκοόλ, 

υποδεικνύοντας ότι το αλκοόλ είναι υπεύθυνο για αυτή τη δράση [Mahmud 2002]. Αντίθετα, 

όταν μελετάμε τη δράση του αλκοόλ σε μακροχρόνια κατανάλωσή του παρατηρούμε ότι 

κατανάλωση μεγαλύτερη από 210 γρ ανά εβδομάδα (~ 30 γρ ανά ημέρα) οδηγεί σε αύξηση 

της αρτηριακής συστολικής πίεσης συγκριτικά με όσους καταναλώνουν μικρότερες 

ποσότητες [Mahmud 2002]. Ακόμη έχει βρεθεί σε πληθυσμό μετεμμηνοπαυσιακών 

γυναικών ότι το PWV συσχετίζεται με την κατανάλωση αλκοόλ με μια καμπύλη σχήματος J, 
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γεγονός που δείχνει ότι όσο αυξάνεται η καθημερινή χρήση αλκοόλ πέρα από την ημερήσια 

πρόσληψη (~20 γρ ανά ημέρα) αυξάνεται η αρτηριακή σκληρία και ο κίνδυνος 

καρδιαγγειακών νοσημάτων [Sierksma 2004]. Δυστυχώς, αν και φαίνεται ότι το κόκκινο 

κρασί έχει σημαντική επίδραση στη σκληρία των αγγείων τόσο μετά από μακροχρόνια 

κατανάλωσή του, όσο και στο άμεσο μεταγευματικό στάδιο, υπάρχει μόνο μία μελέτη γύρω 

από την οξεία επίδρασή του και τους πιθανούς μηχανισμούς δράσης του [Mahmud 2002]. 

Είναι λοιπόν απαραίτητο, προκειμένου να βγάλουμε κάποια χρήσιμα συμπεράσματα σχετικά 

με την επίδραση που μπορεί να έχει η κατανάλωση ενός ποτηριού κόκκινου κρασιού στην 

αρτηριακή σκληρία και στις κεντρικές και περιφερικές πιέσεις ενός ατόμου, να 

πραγματοποιηθούν αρκετές σχετικές έρευνες. Με αυτό τον τρόπο θα διερευνηθούν οι 

μηχανισμοί δράσης του κρασιού στη σκληρία σε οξύ μεταγευματικό στάδιο, θα γίνει η 

σύγκριση ανάμεσα στην οξεία και τη μακροχρόνια δράση του κρασιού που ενδεχομένως 

διαφέρουν και θα προκύψουν συμπεράσματα σχετικά με το αν το αλκοόλ ή οι πολυφαινόλες 

είναι υπεύθυνα για τη δράση αυτή, ερωτήματα που μέχρι σήμερα παραμένουν αναπάντητα 

από τη διεθνή βιβλιογραφία. 

   

1.9. ΚΟΚΚΙΝΟ ΚΡΑΣΙ ΚΑΙ ΚΑΡΔΙΑΓΓΕΙΑΚΗ ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΑ 

 

Επιδημιολογικές μελέτες έχουν δείξει τα τελευταία χρόνια, ότι η κατανάλωση 20-30 

γραμμαρίων αλκοόλ τη μέρα, συνδέεται με μείωση του κινδύνου εμφάνισης στεφανιαίας 

νόσου, εμφράγματος του μυοκαρδίου, καθώς και της θνησιμότητας που συνοδεύει τις 

ασθένειες αυτές [Flesch 2001, deLorimier 2000]. Αν και έχουν περιγραφεί διάφοροι 

μηχανισμοί οι οποίοι ενδεχομένως εμπλέκονται ή υπεισέρχονται στον τρόπο δράσης του 

οινοπνεύματος, όπως η αύξηση της HDL, η μείωση της συσσώρευσης των αιμοπεταλίων και 

η αύξηση της ινωδόλυσης [Salovainen 1995], αρκετοί ερευνητές αποδίδουν αυτή την 

ευεργετική δράση  στο κρασί και όχι στα άλλα αλκοολούχα ποτά [Foppa 2001].   Μάλιστα, η 

πειραματική σύγκριση της επίδρασης διαφόρων τύπων κρασιού στη λειτουργία του 

ενδοθηλίου, κατέδειξε ότι το κόκκινο κρασί που ωριμάζει σε ξύλινα βαρέλια και όχι τα άλλα 

είδη κρασιού είναι αυτό που παρουσιάζει ευεργετική δράση έναντι των καρδιαγγειακών 

νοσημάτων [Flesch 1998]. Αν και μέχρι σήμερα δεν υπάρχει σαφές συμπέρασμα σχετικά με 

το ποιο αλκοολούχο ποτό ασκεί μεγαλύτερη προστατευτική δράση, το κόκκινο κρασί 

φαίνεται να υπερέχει από τα άλλα είδη ποτών, αλλά και από τα άλλα είδη κρασιών, 
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πιθανότατα εξαιτίας της μεγάλης συγκέντρωσης αντιοξειδωτικών που διαθέτει [Hertog 

1995]. 

 

 Οι διάφορες πολυφαινόλες που βρίσκονται στο κόκκινο κρασί, έχουν συσχετισθεί 

με μείωση του κινδύνου εκδήλωσης στεφανιαίας νόσου [Knekt 1996, Rimm 1996, Herog 

1997] με διάφορους μηχανισμούς όπως η μείωση της επιδεκτικότητας της LDL σε 

οξειδώσεις, ή μείωση της συσσώρευσης αιμοπεταλίων [Russo 2001], αλλά και η βελτίωση 

της λειτουργίας του ενδοθηλίου [Giugliano 2000], η οποία όπως ήδη αναφέρθηκε    παίζει 

μείζονα ρόλο στην εμφάνιση και εξέλιξη της αθηρωματικής διαδικασίας και της στεφανιαίας 

νόσου γενικότερα. 

 

  Επομένως φαίνεται ότι το κόκκινο κρασί έχει τη δυνατότητα να επηρεάσει σε 

πολλά επίπεδα τη λειτουργία των αγγείων, τη διαδικασία της αθηρωμάτωσης και τη 

στεφανιαία νόσο, γεγονός που αναπτύσσει το ενδιαφέρον για περαιτέρω διερεύνηση των 

μηχανισμών με τους οποίους δρα στα αγγεία.  

 

◘ Σύσταση του κρασιού 
 

  Μέχρι σήμερα από την ανάλυση του κρασιού με τις πιο σύγχρονες τεχνικές 

χρωματογραφίας έχουν αναγνωριστεί περισσότερα από 500 συστατικά. Τα συστατικά αυτά 

είναι κατά κύριο λόγο νερό και ακολουθούν η αιθανόλη, οι διάφορες φαινόλες, σάκχαρα, 

διάφορα οξέα, αμινοξέα και αρκετές άλλες ουσίες σε πολύ μικρότερες συγκεντρώσεις 

(σχήμα 1), [Soleas 1997]. Φυσικά η ακριβής σύσταση και οι συγκεντρώσεις των επιμέρους 

συστατικών του κρασιού διαφέρει ανάλογα με την ποικιλία των σταφυλιών που 

χρησιμοποιούνται, το χρόνο ωρίμανσης, τις κλιματολογικές συνθήκες κατά την ωρίμανση 

των σταφυλιών, την περιοχή στην οποία αναπτύσσονται και από πολλούς άλλους 

παράγοντες [McDonald 1998]. Το γεγονός αυτό καταδεικνύει ότι κάθε κρασί που εξετάζεται 

έχει δική του σύσταση και η όποια ανάλυση των επιμέρους συστατικών του αφορά την 

πλειοψηφία των κρασιών ή το μέσο όρο των συγκεντρώσεων των συστατικών του. 

Αναλυτικότερα τα κυριότερα συστατικά του κρασιού είναι:  
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Νερό 

Το νερό είναι το κυρίαρχο συστατικό τόσο των σταφυλιών όσο και του κρασιού και 

είναι ιδιαίτερα σημαντικό για τα θεμελιώδη χαρακτηριστικά που θα αποκτήσει. Η 

περιεκτικότητα του κρασιού σε νερό κυμαίνεται από 75 – 87% ανάλογα με την επεξεργασία 

που επιδέχεται κάθε φορά. Είναι απαραίτητο συστατικό σε πολλές από τις χημικές 

αντιδράσεις που συμμετέχουν στην ωρίμανση των σταφυλιών και του κρασιού, ενώ όσες 

ουσίες δεν είναι διαλυτές στο νερό σπάνια παίζουν κάποιο σημαντικό ρόλο στο κρασί 

[Soleas 1997]. 

Αιθανόλη 

Κάτω από κανονικές συνθήκες ωρίμανσης το αλκοόλ αποτελεί στο κρασί το 14 – 15% 

των συστατικών του, αλλά γενικά στα περισσότερα κρασιά η συγκέντρωση αιθανόλης 

φτάνει το 10 – 13%. Οι κυριότεροι παράγοντες που ελέγχουν την παραγωγή αιθανόλης είναι 

τα σάκχαρα, η θερμοκρασία και τα μικρόβια της ζύμωσης του μούστου. Η αιθανόλη στο 

κρασί, είναι μεν ένα φυσικό παράγωγο της ζύμωσης που γίνεται, αλλά έχει έναν πολύ 

σημαντικό ρόλο και αυτός είναι ότι διατηρεί τη σταθερότητα των χαρακτηριστικών του 

κρασιού κατά την ωρίμανσή του, καθώς όσο αυξάνεται η συγκέντρωσή του, μειώνεται η 

ανάπτυξη των μικροοργανισμών και η ζύμωση που αυτοί προκαλούν [Soleas 1997]. 

Φαινόλες  

Οι φαινόλες είναι συστατικά του κρασιού πολύ μεγάλης σημασίας για την ποιότητά 

του, καθώς είναι αυτά που καθορίζουν τη γεύση, το άρωμα, την αίσθηση του κρασιού στο 

στόμα και τις αντιμικροβιακές του ιδιότητες. Προέρχονται από το φλούδι και το κουκούτσι 

του σταφυλιού και παράγονται από τη μικροβιακή ζύμωση. Η συγκέντρωσή τους στο 

κόκκινο κρασί είναι περίπου στο 0,1 – 0.2%, ενώ στο λευκό κρασί βρίσκονται σε πολύ 

χαμηλότερες συγκεντρώσεις, 0,01% περίπου [Cheynier 2005]. Οι φαινόλες, χωρίζονται σε 

δύο κατηγορίες τα μη φλαβονοειδή και τα φλαβονοειδή τα οποία με τη σειρά του χωρίζονται 

σε φλαβονόλες, σε κατεχίνες και σε ανθοκυανίνες (οι οποίες δίνουν και το κόκκινο χρώμα 

στο κρασί) [Scalbert 2005].  

Το μεγάλο πλεονέκτημα του κρασιού έναντι των άλλων τροφίμων που περιέχουν 

φαινόλες είναι ότι είναι υδατοδιαλυτές και έχουν μεγάλη βιοδιαθεσιμότητα, συγκριτικά π.χ. 

με τα λαχανικά τα οποία περιέχουν φαινόλες σε αδιάλυτη και ισχυρά δεσμευμένη μορφή, 

γεγονός που κάνει την απορρόφησή τους από τον οργανισμό ιδιαίτερα χαμηλή [Lesschaeve 

2005]. 
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Πίνακας 2. Δομή των πολυφαινολών. [Gordova 2005] 
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◘ Επιδημιολογικά δεδομένα 
 

Εδώ και αρκετά χρόνια, οι επιστήμονες έχουν συμπεράνει ότι η κατανάλωση αλκοόλ 

και ο κίνδυνος θανάτου από διάφορα αίτια έχει σχήμα U (U – shaped curve), καθώς η 

υπερβολική κατανάλωση αλκοόλ αυξάνει τον κίνδυνο θανάτου συγκριτικά με τη μέτρια 

κατανάλωση (περίπου 20-30γραμμάρια αιθανόλης/ ημέρα), ενώ τα άτομα με μέτρια 

κατανάλωση αλκοόλ, έχουν μικρότερη θνησιμότητα συγκριτικά με αυτούς που απέχουν 

πλήρως από τη χρήση αλκοόλ [deLorimier 2000, daLuz 2004]. 

 

  Η εξήγηση του φαινομένου αυτού αποδίδεται στο γεγονός ότι μέτρια κατανάλωση 

αλκοόλ έχει συσχετισθεί με μειωμένο κίνδυνο θανάτου από καρδιαγγειακά 

νοσήματα[Marmot 1991], καθώς θεωρείται ότι άτομα με κατανάλωση 1-2 ποτών 

καθημερινά, έχουν αποκτήσει ένα είδος προστασίας έναντι της στεφανιαίας νόσου. 

 

  Το φαινόμενο αυτό διερευνήθηκε αρχικά εξαιτίας του λεγόμενου «γαλλικού 

παράδοξου», σύμφωνα με το οποίο οι Γάλλοι αν και η διατροφή τους είναι 3 φορές περίπου 

πιο πλούσια σε κορεσμένα λιπαρά και υψηλότερα επίπεδα χοληστερόλης και αρτηριακής 

πίεσης, παρουσιάζουν 2,5 φορές μειωμένο κίνδυνο θανάτου από στεφανιαία νόσο [Criqui 

1994]. Γύρω από το ενδιαφέρον αυτό ζήτημα, έχουν γίνει πολυάριθμες μελέτες προκειμένου 

να εξηγηθεί το φαινόμενο αυτό [Criqui 1994]. Αν και χρειάζονται ακόμη αρκετές έρευνες 

πάνω στο συγκεκριμένο αντικείμενο, δεν είναι λίγες οι μελέτες που δείχνουν ότι το «γαλλικό 

αυτό παράδοξο», μπορεί να συσχετισθεί με την αυξημένη κατανάλωση αλκοόλ στη Γαλλία 

και μάλιστα κρασιού [Criqui 1994, Renaud 1992].  

 

 Μετά από τη διατύπωση του «γαλλικού παράδοξου» ακολούθησαν δεκάδες έρευνες 

σχετικά με την πιθανή συσχέτιση της κατανάλωσης αλκοόλ και του καρδιαγγειακού 

κινδύνου, οι οποίες προσπάθησαν σε μεγάλο βαθμό να απαντήσουν σε ένα δίλημμα το οποίο 

ήταν εάν όλα τα αλκοολούχα ποτά ή μόνο το κόκκινο κρασί είχε ευεργετική δράση στα 

καρδιαγγειακά νοσήματα [Fuchs 2005].  
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Σχήμα 5. Κίνδυνος θανάτου από όλα τα αίτια και από καρδιαγγειακά νοσήματα σε 

σχέση με την κατανάλωση αλκοόλ. 1: < 1 ποτό το μήνα, 2: 1 – 2 ποτά ανά ημέρα, 3: 3 – 5 

ποτά ανά ημέρα, 4: ≥ 6 ποτά ανά ημέρα. [Gordova 2005] 

 

Μια τέτοια μεγάλη μελέτη ήταν και αυτή του Gronbaek το 1995 στην οποία μελέτησε 

7234 γυναίκες και 6051 άνδρες για 10 – 12 χρόνια. Από τη μελέτη αυτή προέκυψε το 
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συμπέρασμα ότι υπάρχει αρνητική συσχέτιση ανάμεσα στη μέτρια κατανάλωση αλκοόλ (22 

γρ/ ημέρα, περίπου 2 ποτήρια κρασί) και τον κίνδυνο για καρδιαγγειακά νοσήματα. Το πιο 

σημαντικό όμως είναι ότι δεν βρέθηκε συσχέτιση ανάμεσα στην κατανάλωση μπύρας ή 

άλλων οινοπνευματωδών ποτών και στη μείωση του καρδιαγγειακού κινδύνου, αφού η 

αρνητική συσχέτιση προέκυψε από την κατανάλωση κρασιού [Gronbaek 1995]. 

 

 Σε παρόμοια αποτελέσματα κατέληξε και μια ακόμη μεγάλη μελέτη που διεξήχθη 

στην Ανατολική Γαλλία και περιελάμβανε περίπου 34000 άνδρες. Μετά από την ανάλογη 

προσαρμογή ως προς τους συγχυτικούς παράγοντες η έρευνα κατέληξε στο συμπέρασμα ότι 

μέτρια κατανάλωση αλκοόλ, περίπου 22 γρ ανά ημέρα κυρίως με τη μορφή κρασιού και όχι 

άλλων ποτών, ασκούσε προστατευτική δράση ως προς το θάνατο από καρδιαγγειακά 

νοσήματα [Renaud 1999]. 

 

 Τα παραπάνω αποτελέσματα συμφωνούν και με έρευνα των Klatsky et al. που έγινε 

στη Β. Καλιφόρνια και αφορούσε την παρακολούθηση 128934 ατόμων για 20 χρόνια 

[Klatsky 2003]. Στην έρευνα αυτή  επίσης βρέθηκε ότι η μέτρια κατανάλωση αλκοόλ 

συνδέεται με ελάττωση της θνησιμότητας, η οποία οφείλεται κατά κύριο λόγο σε ελάττωση 

της εμφάνισης καρδιαγγειακών νοσημάτων. Θα πρέπει να τονιστεί ότι η μείωση αυτή 

παρατηρήθηκε με μέτρια πρόσληψη αλκοόλ γενικότερα, αλλά η συσχέτιση ήταν πιο ισχυρή 

για το κρασί (κόκκινο ή λευκό) και λιγότερο ισχυρή για το λικέρ. Αυτό ενισχύεται και από 

προηγούμενη έρευνα των ίδιων, όπου είχε βρεθεί αντίστροφη σχέση μεταξύ της 

κατανάλωσης αλκοόλ και του κινδύνου εμφάνισης στεφανιαίας νόσου [Klatsky 1997] και η 

σχέση αυτή και πάλι ήταν πιο ισχυρή για το κρασί σε σχέση με άλλα αλκοολούχα ποτά. 

 

 Υπάρχουν όμως και άλλες εξίσου σημαντικές μελέτες, οι οποίες καταλήγουν σε 

αντίθετα συμπεράσματα όσον αφορά το κρασί. Πιο αναλυτικά, στην Physicians Health Study 

στην οποία παρακολουθούνταν 21537 γιατροί από τις Η.Π.Α. για 12 χρόνια προέκυψε το 

συμπέρασμα ότι οι άνδρες που είχαν μέτρια κατανάλωση 2 έως 6 ποτών εβδομαδιαία στη 

μορφή είτε κρασιού, είτε μπύρας, είτε κάποιου λικέρ είχαν σημαντικά μειωμένο κίνδυνο 

συγκριτικά με εκείνους που δεν κατανάλωναν καθόλου ή κατανάλωναν σπάνια αλκοόλ 

[Albert 1999]. Ακόμη, στη Nurse’s Health Study όπου 87562 γυναίκες παρακολουθήθηκαν 

προοπτικά για 4 χρόνια, υπήρχε σημαντική μείωση στα καρδιαγγειακά νοσήματα και στο 
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ισχαιμικό εγκεφαλικό επεισόδιο ανάμεσα σε άτομα που κατανάλωναν 10 – 15 γρ. αλκοόλ 

την ημέρα [Stampfer 1998]. Υποδεικνύεται λοιπόν από αυτές τις μελέτες ότι δεν υπάρχει 

διαφοροποίηση ανάμεσα στα αλκοολούχα ποτά, αλλά ότι η μέτρια κατανάλωση αλκοόλ 

γενικότερα και όχι μόνο κόκκινου κρασιού, είναι αυτή που ασκεί προστατευτική δράση 

έναντι στα καρδιαγγειακά νοσήματα. 

 

 Ιδιαίτερο ενδιαφέρον παρουσιάζει μια πρόσφατη μεταανάλυση [Di Castelnuovo 

2002] όπου μελετήθηκαν 26 έρευνες σχετικές με την κατανάλωση κρασιού και μπύρας και 

τον καρδιαγγειακό κίνδυνο. Σε 13 έρευνες που αφορούσαν άτομα που κατανάλωναν κρασί, ο 

σχετικό κίνδυνος για καρδιαγγειακά νοσήματα ήταν 0,68 συγκριτικά με όσους δεν έπιναν 

καθόλου. Ακόμη, ο σχετικός κίνδυνος των ατόμων που κατανάλωναν μπύρα ήταν 0,78, αλλά 

δε βρέθηκε ποσοτική σχέση ανάμεσα στην ποσότητα της ημερήσιας κατανάλωσης μπύρας 

και του καρδιαγγειακού κινδύνου. 

 

Παρόλα αυτά, δεν είναι εύκολο να καταλήξει κανείς στο εάν το αλκοόλ ή ειδικά το 

κρασί είναι αυτό που έχει ευεργετική δράση ενάντια στον κίνδυνο θανάτου από 

καρδιαγγειακά νοσήματα, καθώς είναι πιθανό τα αποτελέσματα που παρατηρούνται στις 

διάφορες έρευνες να έχουν επηρεαστεί από διάφορους συγχυτικούς παράγοντες. Είναι 

πιθανό δηλαδή η μείωση των καρδιαγγειακών νοσημάτων με τη μέτρια πρόσληψη κρασιού 

να οφείλεται σε συγκεκριμένα χαρακτηριστικά των ατόμων που προτιμούν το κρασί έναντι 

άλλων αλκοολούχων ποτών. Στις περισσότερες έρευνες η ομάδα αυτή (wine-drinkers) 

περιλαμβάνει το μεγαλύτερο ποσοστό μη καπνιστών, γυναικών, απόφοιτων ανώτερων 

σχολών, ατόμων με χαμηλό ΔΜΣ και γενικά πιο υγιεινό τρόπο ζωής [Gronbaek 2000, 

Klatsky 2003]. Στις ΗΠΑ για παράδειγμα η κατανάλωση κρασιού γίνεται κυρίως από τα 

ανώτερα κοινωνικά στρώματα, τα οποία έχουν καλύτερη πρόσβαση στο σύστημα υγείας 

[Rimm 1996]. Επομένως, πιθανώς η συσχέτιση μεταξύ της πρόσληψης κρασιού και της 

μείωσης της θνησιμότητας να είναι πλασματική. Έρευνα που έγινε στη Δανία έδειξε ότι η 

κατανάλωση κρασιού σχετίζεται με υψηλότερη πρόσληψη φρούτων, λαχανικών, ψαριού και 

μεγαλύτερη χρήση ελαιολάδου στο μαγείρεμα [Tjonneland 1999]. Δεδομένου ότι η δίαιτα 

σχετίζεται σε μεγάλο βαθμό με την εκδήλωση στεφανιαίας νόσου [Ness 1997], πιθανώς η 

μείωση των καρδιαγγειακών να οφείλεται στις υγιεινές διαιτητικές συνήθειες των ατόμων 

που καταναλώνουν κρασί και όχι στο κρασί αυτό καθ’ εαυτό. Επίσης, ιδιαίτερο ρόλο παίζει 
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ο τρόπος με τον οποίο καταναλώνεται το αλκοόλ (drinking pattern). Το κρασί προτιμάται 

κατά τη διάρκεια των γευμάτων, σε αντίθεση με την μπύρα και τα άλλα οινοπνευματώδη που 

συνήθως καταναλώνονται άστατα κατά τη διάρκεια της ημέρας (binge drinking) [Gronbaek 

2000, Truelsen 1998]. Αυτό επιτρέπει καλύτερη απορρόφηση της αιθανόλης και καθυστερεί 

τις μεταγευματικές μεταβολές παραγόντων πήξης, φλεγμονής και ενδοθηλιακών παραγόντων 

που επηρεάζουν αρνητικά την ενδοθηλιακή λειτουργία [Locher 1998, Burdge 2005]. 

Αποδεικνύεται με αυτό τον τρόπο ωφελιμότερη η μέτρια και τακτική πρόσληψη αλκοόλ 

κατά τη διάρκεια των γευμάτων, που συναντάται συχνότερα σε όσους καταναλώνουν κρασί 

και όχι άλλα ποτά. Επιπλέον συχνά διατυπώνεται η άποψη ότι είναι λανθασμένη η επιλογή 

των ατόμων που δεν καταναλώνουν καθόλου αλκοόλ (abstainers) ως ομάδα ελέγχου, διότι 

συχνά η αποχή από το αλκοόλ μπορεί να οφείλεται σε κάποια ασθένεια ή σε πρωτύτερη 

υπερβολική πρόσληψη αλκοόλ, οπότε και η συσχέτιση αυτών των ατόμων με τον κίνδυνο 

θανάτου από καρδιαγγειακά νοσήματα να μην οδηγεί σε σωστά συμπεράσματα [Mumakal 

1997].  

 

Δυστυχώς παρά την πληθώρα των ερευνών το ερώτημα σχετικά με το αν το κρασί ή τα 

άλλα αλκοολούχα ποτά ασκούν προστατευτική δράση ενάντια στα καρδιαγγειακά νοσήματα 

δεν έχει διασαφηνιστεί και αυτό οφείλεται σε μεγάλο βαθμό στο γεγονός ότι υπάρχουν 

αρκετές επιδημιολογικές έρευνες σχετικά με το θέμα αυτό, αλλά πολύ λίγες, καλά 

σχεδιασμένες πειραματικές μελέτες σε ανθρώπους. Παρόλ’ αυτά το σκεπτικό ότι το κόκκινο 

κρασί εκτός από αλκοόλ περιέχει και εκατοντάδες άλλες ουσίες (φλαβονοειδή, 

ανθοκυανίνες, πολυφαινόλες), με ισχυρή αντιοξειδωτική και όχι μόνο δράση το καθιστά ένα 

ιδιαίτερα ενδιαφέρον για μελέτη ποτό, καθώς φαίνεται ότι τόσο το αλκοόλ, όσο και οι 

αντιοξειδωτικές του ουσίες ασκούν με πολλούς διαφορετικούς μηχανισμούς 

καρδιοπροστατευτική δράση. 

 

1.9.1. ΑΛΚΟΟΛ 
 

Όπως ήδη αναφέρθηκε, σε μεγάλο αριθμό ερευνών το αλκοόλ εμφανίζεται να έχει 

αρνητική συσχέτιση με τα καρδιαγγειακά νοσήματα. Αυτό ερμηνεύεται με την προσεκτική 

μελέτη της επίδρασης της μέτριας κατανάλωσης αλκοόλ σε διάφορους παράγοντες που 

επηρεάζουν την ανάπτυξη και την εξέλιξη της αθηρωματικής νόσου. 
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◘ Επίδραση στα λιπίδια και στις λιποπρωτεΐνες 

Το αλκοόλ φαίνεται ότι επιδρά τόσο σε λιπίδια όσο και σε λιποπρωτεΐνες επηρεάζοντας 

κομβικά σημεία της αθηρωματικής διαδικασίας. Πιο αναλυτικά η μέτρια καθημερινή 

κατανάλωση αιθανόλης οδηγεί σε αύξηση των επιπέδων της HDL λιποπρωτεΐνης και 

μάλιστα αυτή η αύξηση ερμηνεύει και το 50% της ευεργετικής δράσης του αλκοόλ στο 

καρδιαγγειακό σύστημα [Frohlich 1996]. Η επίδραση αυτή της αιθανόλης γίνεται μέσω 

τροποποιήσεων στην παραγωγή ή την κάθαρση της λιποπρωτεΐνης ή μέσω της επίδρασης σε 

ένζυμα που επηρεάζουν το μεταβολισμό της HDL όπως η ηπατικά λιπάση (HL) και η 

λιποπρωτεϊνική λιπάση (LPL) [Nishiwaki 1999]. Είναι σαφές ότι η δράση αυτή του αλκοόλ 

είναι ιδιαίτερα ευεργετική, αφού η HDL παίζει σημαντικό ρόλο μέσω της αντίστροφης 

μεταφοράς χοληστερόλης στη μείωση της εισόδου της στα αγγεία η οποία αποτελεί το 

έναυσμα για την αθηρωμάτωση. Εκτός όμως από την HDL η αιθανόλη έχει μια ακόμη 

ευεργετική δράση στις λιποπρωτεΐνες μέσω της μείωσης της Lp (a) που ως γνωστό είναι ένας 

σημαντικός παράγοντας κινδύνου για τη στεφανιαία νόσο [Agarwal 2002]. Ο μηχανισμός 

δράσης του αλκοόλ σε αυτή τη λιποπρωτεϊνη δεν είναι γνωστός, παρόλ’ αυτά βρέθηκε ότι 

άτομα με μέτρια ημερήσια κατανάλωση αλκοολούχων ποτών είχαν μείωση στα επίπεδα Lp 

(a), η οποία αυξήθηκε μόλις μειώθηκε η χρήση του αλκοόλ [Kervinen 1993]. 

 

 Εκτός όμως από θετική το αλκοόλ έχει και αρνητική επίδραση στις λιποπρωτεΐνες 

και στα λιπίδια. Πιο συγκεκριμένα η κατανάλωση αλκοόλ και μάλιστα σε μεγάλες 

ποσότητες, οδηγεί σε αύξηση των επιπέδων των τριγλυκεριδίων στο αίμα,  τα οποία είναι 

επίσης παράγοντας κινδύνου [Frohlich 1996]. Η αιθανόλη αποτελεί υπόστρωμα στο ήπαρ για 

την παραγωγή τριγλυκεριδίων με αποτέλεσμα να αυξάνεται η ενδογενής παραγωγή τους. 

Τέλος, ιδιαίτερα σημαντικό είναι το γεγονός ότι το αλκοόλ δρα ως προοξειδωτική ουσία, με 

αποτέλεσμα να αυξάνει την οξείδωση της LDL λιποπρωτεΐνης [vanGolde 1999]. Ο 

καταβολισμός του αλκοόλ μέσω δεϋδρογενάσης οδηγεί στη παραγωγή ελευθέρων ριζών, ενώ 

το αλκοόλ μειώνει και τα επίπεδα των αντιοξειδωτικών βιταμινών στο αίμα. Όπως είναι 

γνωστό η οξείδωση της LDL αποτελεί το εναρκτήριο βήμα για την αθηρωμάτωση, γεγονός 

που δείχνει πόσο σοβαρό μειονέκτημα είναι η οξείδωση της LDL για τις ιδιότητες και τις 

δράσεις του αλκοόλ στον οργανισμό [Agarwal 2002]. 
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◘ Επίδραση στη συσσώρευση των αιμοπεταλίων 

Ένας ιδιαίτερα σημαντικός μηχανισμός με τον οποίο θεωρείται ότι το αλκοόλ μειώνει 

τον κίνδυνο των καρδιαγγειακών νοσημάτων είναι η μείωση της συσσώρευσης των 

αιμοπεταλίων. Μάλιστα, η επίδραση αυτή της δράσης της αιθανόλης ήταν ήδη γνωστή από 

τότε που πρωτοδιατυπώθηκε η θεωρία του «γαλλικού παράδοξου», καθώς χρησιμοποιήθηκε 

από το Renaud για να τεκμηριώσει τη θεωρία αυτή [Renaud 1992]. 

 

Σε γενικές γραμμές είναι γνωστό τόσο από έρευνες σχετικά με την οξεία 

μεταγευματική δράση του αλκοόλ, όσο και σχετικά με τη δράση του μετά από μακροχρόνια 

κατανάλωση, ότι όταν καταναλώνεται σε μέτρια ποσότητα προκαλεί τη μείωση της 

συσσώρευσης αιμοπεταλίων, γεγονός ιδιαίτερα σημαντικό αν ανατρέξει κανείς στη 

διαδικασία της αθηρωμάτωσης και στο σχηματισμό της πλάκας [Renaud 1996, Buemann 

2002]. Η επίδραση αυτή της αιθανόλης στα αιμοπετάλια γίνεται με αρκετούς μηχανισμούς. 

Ο πιο σημαντικός ίσως είναι η δράση της στη θρομβοξάνη και στην προσταγλανδίνη, καθώς 

έχει βρεθεί ότι μέτρια καθημερινή κατανάλωση αλκοόλ οδηγεί σε αύξηση των επιπέδων της 

προσταγλανδίνης και ταυτόχρονα σε μείωση των επιπέδων της θρομβοξάνης [Ruf 1999]. 

Άμεση συνέπεια και από τις δύο επιδράσεις είναι η μείωση της συσσώρευσης των 

αιμοπεταλίων. Ακόμη έχει βρεθεί ότι το αλκοόλ μειώνει του υποδοχείς της θρομβίνης, ή 

ακόμη μεταβάλλει τη συγγένειά τους με τα αιμοπετάλια με άμεση συνέπεια τη μειωμένη 

συσσώρευση των τελευταίων [Mikhailidis 1990]. Τέλος το αλκοόλ αναστέλλει τη δράση του 

παράγοντα ενεργοποίησης των αιμοπεταλίων (PDGF) γεγονός που επίσης συμβάλλει στη 

μειωμένη συσσώρευσή τους [Buemann 2002]. 

 

Αυτό που θα πρέπει να τονιστεί και είναι πολύ σημαντικό είναι το γεγονός ότι μετά την 

κατανάλωση αλκοόλ μειώνεται η συσσώρευση των αιμοπεταλίων για την επόμενη ώρα, 

αλλά αμέσως μετά αρχίζει ένα φαινόμενο ανάκαμψης των αιμοπεταλίων (platelet rebound 

effect) στο οποίο σταδιακά αυξάνεται η συσσώρευσή τους [Ruf 1995]. Μάλιστα, 6-7 ώρες 

μετά τη λήψη του αλκοόλ η τάση συσσώρευσης των αιμοπεταλίων είναι περισσότερο 

αυξημένη συγκριτικά με τα αντίστοιχα επίπεδα πριν τη λήψη του. Το φαινόμενο αυτό είναι 

πολύ έντονο σε ανθρώπους με ακατάστατη πρόσληψη αλκοόλ (binge drinkers), ενώ φαίνεται 

να μειώνεται μόνο με την κατανάλωση κόκκινου κρασιού, καθώς και οι αντιοξειδωτικές 

ουσίες που περιέχει ασκούν παρόμοια δράση μείωσης των αιμοπεταλίων [Renaud 1996]. 
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◘ Επίδραση στους ινωδολυτικούς μηχανισμούς 

Μια ακόμη σημαντική δράση του αλκοόλ στον οργανισμό σε σχέση με τα 

καρδιαγγειακά νοσήματα αφορά τη διαδικασία της ινωδόλυσης. Σε γενικές γραμμές φαίνεται 

ότι η μέτρια κατανάλωση αιθανόλης ημερησίως συμβάλλει στην ενίσχυση του ινωδολυτικού 

μηχανισμού, αν και ακόμη απομένουν κάποια σημεία προς διερεύνηση [Agarwal 2002]. Από 

μεγάλες επιδημιολογικές μελέτες που έχουν πραγματοποιηθεί φαίνεται ότι η μέτρια 

ημερήσια πρόσληψη αλκοόλ έχει θετική συσχέτιση με τον ενεργοποιητή του πλασμινογόνου 

(t-PA) ενισχύοντας την ινωδόλυση [Ridker 1994]. Ακόμη, φαίνεται από διάφορες μελέτες 

και από τη μελέτη Framingham ότι η πρόσληψη αλκοόλ και η ινωδολυτική ικανότητα του 

οργανισμού ακολουθούν τη γνωστή καμπύλη σχήματος U, καθώς  κατανάλωση 1-3 ποτών 

ανά ημέρα οδηγούν σε αύξηση της ινωδόλυσης, ενώ μεγαλύτερη ημερήσια πρόσληψη την 

αναστέλλει [Pikaar 1987, van de Wiel 2001, Mukamal 2001]. Η αιθανόλη επιδρά στο 

σύστημα της ινωδόλυσης μέσω δύο κύριων μηχανισμών, του συμπλέγματος του 

ενεργοποιητή και του αναστολέα του πλασμινογόνου και του ινωδογόνου [Buemann 2002]. 

 

Ως προς το ινωδογόνο έχει βρεθεί ότι μέτρια κατανάλωση αιθανόλης μειώνει τα 

επίπεδά του γεγονός ιδιαίτερα σημαντικό, αφού  ως γνωστό συγκαταλέγεται πλέον στους 

παράγοντες κινδύνου για καρδιαγγειακά νοσήματα. Μάλιστα η σχέση ινωδογόνου και 

κατανάλωσης αλκοόλ ακολουθεί την καμπύλη U, όπως ακριβώς συμβαίνει και με τη 

συνολική επίδραση του αλκοόλ στην ινωδόλυση [Rimm 1999]. Επίσης έχει βρεθεί ότι η 

επίδραση του αλκοόλ στο ινωδογόνο μειώνει τον κίνδυνο για καρδιαγγειακά κατά 4,3% 

[Rimm 1999]. 

 

Από την άλλη πλευρά η μέτρια ημερήσια κατανάλωση αιθανόλης (~30 γρ ) φαίνεται να 

αυξάνει τη συγκέντρωση του t-PA και να μειώνει τα επίπεδα του αναστολέα του 

πλασμινογόνου (PAI-1) [Agarwal 2002]. Μεγαλύτερες δόσεις (~40 γρ) φαίνεται να έχουν 

εντελώς αντίθετα αποτελέσματα (αύξηση του PAI-1 και μείωση του t-PA), ενώ μικρότερες 

δόσεις (~20 γρ) δεν έχουν κανένα αποτέλεσμα στην ινωδόλυση [van de Wiel 2001]. Ακόμη 

ενδιαφέρον παρουσιάζει το γεγονός ότι σε οξεία κατανάλωση του αλκοόλ παρατηρούνται 

απότομες αυξομειώσεις των παραγόντων αυτών καθώς κατανάλωση 40 γρ αλκοόλ με το 

βραδινό γεύμα μειώνει σε οξεία φάση την ινωδόλυση αυξάνοντας τον ΡΑΙ-1 και η αύξηση 
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αυτή διαρκεί μέχρι και 5 ώρες μεταγευματικά, για να επιστρέψει μετά στα επίπεδα πριν τη 

λήψη του αλκοόλ [Hendricks 1994]. Με αυτό το φαινόμενο ίσως μπορούν να εξηγηθούν τα 

διάφορα επεισόδια οξέων στεφανιαίων συνδρόμων νωρίς το πρωί μετά από έντονη 

κατανάλωση ποτού το προηγούμενο βράδυ. 

 

◘ Επίδραση στην αγγειοκινητική λειτουργία του ενδοθηλίου 

Η δράση του αλκοόλ στην αγγειοσύσπαση και στην αγγειοδιαστολή είναι ένα ζήτημα 

με ιδιαίτερο ενδιαφέρον, καθώς φαίνεται ότι ίσως υπάρχει μια διάσταση ανάμεσα στα 

αποτελέσματα της μακροχρόνιας κατανάλωσής του και στα αποτελέσματα της οξείας λήψης 

του. Πιο συγκεκριμένα έχει φανεί από πειράματα in vitro ότι το αλκοόλ προωθεί την 

πρωτεϊνική έκφραση της ενδοθηλιακής συνθετάσης του ΝΟ (e NOS) και ενεργοποιεί την 

παραγωγή ΝΟ [Buemann 2002]. Αυτό φαίνεται να συμβαίνει μέσω έκφρασης του mRNA 

και των κατάλληλων πρωτεϊνών, αλλά με μηχανισμό ο οποίος ακόμη παραμένει άγνωστος 

[Venkov 1999]. Έτσι φαίνεται ότι το αλκοόλ είναι μια ουσία η οποία προωθεί την 

αγγειοδιαστολή. Βέβαια αυτό δε συμβαίνει με μεγάλες ποσότητες αλκοόλ, καθώς είναι 

γνωστό ότι πρόκειται για προοξειδωτική ουσία η οποία σε μεγάλες συγκεντρώσεις αυξάνει 

την παραγωγή ελευθέρων ριζών οι οποίες απενεργοποιούν το ΝΟ και αναστέλλουν την 

αγγειοδιασταλτική του δράση [Sun 2001]. Επιπρόσθετα, το αλκοόλ σε μεγάλες ποσότητες 

επάγει την παραγωγή αγγειοσυσταλτικών ουσιών όπως είναι η ενδοθηλίνη-1 [Slomiany 

1999] ευνοώντας την αγγειοσυστολή. 

 

Ένα σημαντικό κομμάτι της έρευνας γύρω από το κρασί και τη δράση του στα 

καρδιαγγειακά νοσήματα είναι και η επίδραση που έχει στην αγγειακή λειτουργία σε χρόνια 

κατανάλωσή του. Από επιδημιολογία στοιχεία φαίνεται ότι η μέτρια ημερήσια κατανάλωση 

αλκοόλ από ασθενείς με στεφανιαία νόσο οδηγεί σε βελτίωση της FMD που είναι 

σημαντικός δείκτης ενδοθηλιακής λειτουργίας [Teragawa 2002]. Αν και έχουν γίνει 

αμέτρητες έρευνες in vitro σε καλλιεργημένα ενδοθηλιακά κύτταρα και εκατοντάδες 

επιδημιολογικές έρευνες σχετικά με το θέμα αυτό, δεν υπάρχουν προοπτικές πειραματικές 

μελέτες που να εξετάζουν τη δράση του αλκοόλ σε παράγοντες της αγγειακής και όχι μόνο 

λειτουργίας. Έτσι τα στοιχεία που έχουμε από μία έρευνα στην οποία δόθηκε για ένα μήνα 

σε υγιείς εθελοντές δίαιτα υψηλή σε λίπος ή δίαιτα υψηλή σε λίπος μαζί με καθημερινή 

πρόσληψη μέτριας ποσότητας κόκκινου κρασιού προέκυψε το συμπέρασμα ότι η δίαιτα 

υψηλή σε λίπος επιδείνωσε την FMD, ενώ όταν σε αυτή προστέθηκε το κρασί ανεστάλη 
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πλήρως αυτή η δυσλειτουργία [Cuevas 2000]. Με άλλα λόγια φαίνεται ότι σε μακροχρόνια 

χρήση του, το κρασί βελτίωσε την παραγωγή ΝΟ και κατά συνέπεια την αγγειακή 

λειτουργία, αλλά δυστυχώς από το σχεδιασμό της έρευνας δεν γνωρίζουμε αν αυτή η 

βελτίωση οφείλεται στο αλκοόλ ή στα άλλα συστατικά του κόκκινου κρασιού. 

 

Από την άλλη πλευρά έχουν πραγματοποιηθεί κάποιες μελέτες σχετικά με την οξεία 

χορήγηση αλκοόλ και τη δράση του στα αγγεία. Πιο αναλυτικά έχουν γίνει δύο εργασίες σε 

υγιείς εθελοντές [Agewall 2000, Hashimoto 2001] και μία σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο 

[Karatzi 2004] στις οποίες φαίνεται ότι το κόκκινο κρασί δε βελτιώνει την FMD 30 έως και 

120 λεπτά μετά τη λήψη του, ενώ το κόκκινο κρασί που δεν έχει αλκοόλ τη βελτιώνει. Αυτό 

υποδεικνύει ότι τα αντιοξειδωτικά του κρασιού έχουν ισχυρή αγγειοδιασταλτική δράση, 

αλλά το αλκοόλ δε φαίνεται να βελτιώνει τη λειτουργία των αγγείων στο άμεσο 

μεταγευματικό στάδιο. Από την άλλη πλευρά μια άλλη πρόσφατη έρευνα [Whelan 2004] που 

μελέτησε τη οξεία δράση του κόκκινου και του λευκού κρασιού σε ασθενείς με στεφανιαία 

νόσο, κατέληξε ότι και οι δύο τύποι κρασιού βελτίωσαν την FMD 60 λεπτά μετά τη λήψη 

του υποδεικνύοντας ότι το αλκοόλ έχει ευεργετική δράση σε οξεία κατανάλωσή του. Τα 

αποτελέσματα αυτά είναι αντίθετα μεταξύ τους, ενώ ίσως και να διαφέρει η οξεία από τη 

μακροχρόνια επίδραση του αλκοόλ στα αγγεία. Χρειάζεται λοιπόν μεγάλος αριθμός ερευνών 

προκειμένου να καταλήξουμε σε κάποιο ασφαλές συμπέρασμα σχετικά με τη δράση του 

αλκοόλ στην αγγειοκινητική λειτουργία, κυρίως στο άμεσο μεταγευματικό στάδιο, γεγονός 

ιδιαίτερα σημαντικό αν σκεφτεί κανείς ότι η κατανάλωση αλκοόλ είναι μια διαδεδομένη 

συνήθεια, αλλά και μια συνήθης συμβουλή γιατρών και διαιτολόγων ως προληπτικό μέσο 

ενάντια στα καρδιαγγειακά νοσήματα. 

 

1.9.2. ΠΟΛΥΦΑΙΝΟΛΕΣ  
 

Εκτός από το αλκοόλ, οι πολυφαινολικές ενώσεις που περιέχονται στο κόκκινο κρασί, 

φαίνεται να παίζουν ιδιαίτερο ρόλο στην προστασία από τα καρδιαγγειακά νοσήματα, καθώς 

επιδρούν με διάφορους μηχανισμούς και σε διάφορα επίπεδα, ασκώντας μια ανεξάρτητη από 

το αλκοόλ ευεργετική δράση. 
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◘ Επίδραση στην οξείδωση 

Η διαδικασία της οξείδωσης στον οργανισμό και ιδιαίτερα στη λειτουργία των αγγείων 

είναι μια διαδικασία βαρύνουσας σημασίας, αφού θεωρείται ότι η οξείδωση της LDL 

αποτελεί το εναρκτήριο ερέθισμα για την αθηρωματική διαδικασία. Οι πολυφαινόλες του 

κόκκινου κρασιού ως ισχυρές αντιοξειδωτικές ουσίες φαίνεται ότι μειώνουν την 

επιδεκτικότητα της LDL σε οξείδωση [Gordova 2005] προσφέροντας πολύτιμη συμβολή 

στην προστασία από καρδιαγγειακά νοσήματα.  

 

Σε έρευνες που έχουν πραγματοποιηθεί σε ανθρώπους [Fuhrman 1995, Stein 1999] έχει 

αποδειχθεί η προστατευτική δράση των πολυφαινολών στην οξείδωση της LDL. Πιο 

αναλυτικά, δόθηκαν σε υγιείς εθελοντές 375 ml κόκκινου κρασιού τη μέρα για 2 εβδομάδες 

και μετά από το διάστημα αυτό προσδιορίστηκαν η LDL και η συγκέντρωση των 

πολυφαινολών στο αίμα [Fuhrman 1995]. Βρέθηκε λοιπόν ότι μειώθηκαν οι δείκτες 

οξείδωσης (υπεροξείδια των λιπιδίων κατά 40%, TBARS κατά 44%), ενώ η φάση 

καθυστέρησης της οξείδωσης της LDL αυξήθηκε κατά 380%. Επιπρόσθετα, η 

αντιοξειδωτική αυτή δράση συσχετίστηκε με σημαντική αύξηση της συγκέντρωσης των 

πολυφαινολών στο πλάσμα και όχι με τα επίπεδα της βιταμίνης Ε και του β-καροτένιου. Από 

την άλλη πλευρά η χορήγηση χυμού από σταφύλια (πολυφαινόλες χωρίς αλκοόλ) για 2 

εβδομάδες σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο οδήγησε επίσης σε μείωση της οξείδωσης της 

LDL, γεγονός το οποίο είχε και άμεσα αποτελέσματα στη βελτίωση της ενδοθηλιακής 

λειτουργίας [Stein 1999]. Επίσης σε επιβεβαίωση των προαναφερθέντων έρχεται και η 

διαπίστωση ότι σκόνη από κόκκινο κρασί χωρίς αλκοόλ στην οποία έχει διατηρηθεί το 

μεγαλύτερο μέρος των αντιοξειδωτικών παρουσιάζει ισχυρή αντιοξειδωτική δράση τόσο στο 

πλάσμα, όσο και στην LDL [NIgdigar 1998]. 

 

Υπάρχουν αρκετοί μηχανισμοί με τους οποίους μπορεί κανείς να εξηγήσει την 

αντιοξειδωτική δράση των πολυφαινολών. Ο πρώτος και κυριότερος μηχανισμός είναι ότι 

δρουν ως ανιχνευτές των ελευθέρων ριζών απομακρύνοντάς τις από το πλάσμα και 

προστατεύοντας με αυτό τον τρόπο τα μόρια που θα οξειδώνονταν από τη δράση τους. Ένας 

δεύτερος μηχανισμός είναι ο σχηματισμός χηλικών ενώσεων με τα ιόντα των μετάλλων, 

οπότε μειώνεται η ικανότητα των μετάλλων αυτών να δημιουργήσουν ελεύθερες ρίζες. Ένας 

τρίτος μηχανισμός είναι η διατήρηση και προστασία των επιπέδων α – τοκοφερόλης και 
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καροτενοειδών στο μόριο της LDL, καθώς και αναγέννηση της α – τοκοφερόλης με 

αποτέλεσμα την ενίσχυση της αντιοξειδωτικής άμυνας του μορίου [Wollin 2001]. Τέλος οι 

πολυφαινόλες  μπορούν να μειώσουν την οξείδωση της LDL μέσω της ενεργοποίησης των 

αντιοξειδωτικών μηχανισμών των κυττάρων όπως είναι το σύστημα της γλουταθειόνης 

[Fuhrman 2001]. 

 

Σε πειράματα που έχουν πραγματοποιηθεί σε ανθρώπους, έχει διαπιστωθεί ότι οι 

πολυφαινόλες του κόκκινου κρασιού απορροφώνται επαρκώς  και συνδέονται στα μόρια της 

LDL [Fuhrman 2001, Nigdigar 1998, Fuhrman 1995]. Επίσης σε άλλες μελέτες βρέθηκε ότι 

το καφεϊκό οξύ φάνηκε ότι ήταν το πιο ισχυρό ως προς την αντιοξειδωτική του δράση, με 

κύριο μηχανισμό του τη δέσμευση των ελευθέρων ριζών και κατά προέκταση την προστασία 

της α – τοκοφερόλης από την οξείδωση [Abu – Amsha 1996]. 

 

◘ Επίδραση στη συσσώρευση των αιμοπεταλίων 

Μέχρι σήμερα υπάρχουν αρκετές μελέτες που δείχνουν ότι οι διάφορες πολυφαινόλες 

του κόκκινου κρασιού αναστέλλουν της συσσώρευση των αιμοπεταλίων, γεγονός το οποίο 

αποτελεί έναν από τους μηχανισμούς με τους οποίους ασκούν καρδιοπροστατευτική δράση 

[Vita 2005, Dell’Agli 2004]. Μάλιστα από πειράματα in vitro έχει φανεί ότι κύρια δράση 

στην αναστολή της συσσώρευσης των αιμοπεταλίων έχουν η ρεσβερατρόλη και η κερκετίνη 

οι οποίες είναί δύο από τις πιο ισχυρές πολυφαινόλες του κόκκινου κρασιού [Gordova 

2005]].  

 

Οι μηχανισμοί με τους οποίους φαίνεται ότι δρουν οι πολυφαινόλες περιλαμβάνουν την 

αναστολή της ενεργοποίησης των αιμοπεταλίων μέσω ADP και θρομβίνης [Pace – Asiak 

1995] και την αναστολή της θρομβοξάνης [Pace – Asiak 1996]. Μάλιστα, έχει δειχθεί ότι η 

ρεσβερατρόλη αναστέλλει τα ένζυμα που ελέγχουν την παραγωγή κυκλοοξυγενάσης και 

λιποοξυγενάσης, άρα και την έκκριση προστακυκλίνης και θρομβοξάνης, με τέτοιο τρόπο 

ώστε να αυξάνεται το κλάσμα προστακυκλίνης προς θρομβοξάνη και τελικά να επικρατεί η 

αναστολή της συσσώρευσης των αιμοπεταλίων [Pace – Asiak 1996, Puddey 1999].  

 

Από πειράματα που έχουν γίνει σε ανθρώπους φάνηκε ότι η κατανάλωση 375 ml 

κόκκινου κρασιού για διάστημα 2 έως 4 εβδομάδων μείωσε τη συσσώρευση των 
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αιμοπεταλίων [Seigneur 1990], αλλά και τα επίπεδα της θρομβοξάνης κατά 59,4% [38]. 

Ακόμη είναι πολύ σημαντική μια μελέτη που έγινε σε πειραματόζωα σε ένα μοντέλο από 

αρτηρία σκύλού στην οποία έχει προκληθεί τεχνητά θρόμβωση και διάρρηξη της πλάκας 

[Demrow 1995]. Βρέθηκε ότι η εισαγωγή στο στομάχι είτε κόκκινου κρασιού, είτε χυμού 

από σταφύλια (περιέχει πολυφαινόλες χωρίς αλκοόλ) σε δόσεις 1,6 και 4 ml/ κιλό βάρους 

σώματος, οδήγησε στην μείωση της συσσώρευσης αιμοπεταλίων για τον επανασχηματισμό 

θρόμβου. Αντίθετα, το λευκό κρασί δεν είχε ανάλογα αποτελέσματα, γεγονός που φανερώνει 

ότι η μείωση αυτή της συσσώρευσης των αιμοπεταλίων οφειλόταν στις πολυφαινόλες. 

 

◘ Επίδραση στην πήξη 

Η δράση των διαφόρων πολυφαινολών του κόκκινου κρασιού στο σύστημα πήξης και 

ινωδόλυσης εντοπίζεται κυρίως στη ρύθμιση της έκφρασης του ιστικού παράγοντα [van de 

WIel 2001] ο οποίος είναι ο εναρκτήριος παράγοντας στον καταρράκτη της πήξης και κατά 

προέκταση στα επίπεδα ινωδογόνου το οποίο όπως έχει ήδη αναφερθεί αποτελεί πλέον 

παράγοντα κινδύνου για τα καρδιαγγειακά νοσήματα [Semerano 1997]. Οι πολυφαινόλες 

που κυρίως εμπλέκονται στην παραγωγή ιστικού παράγοντα είναι η ρεσβερατρόλη και η 

κερκετίνη.  

 

Είναι γνωστό ότι  η έκφραση του ιστικού παράγοντα δε γίνεται υπό φυσιολογικές 

συνθήκες παρά μόνο μετά από επίδραση ουσιών όπως o TNF-a και η ΙL-1β [Semerano 

1997], ενώ η έκφραση των γονιδίων του ελέγχεται από μεταγραφικούς παράγοντες που 

ανήκουν στην οικογένεια NF-κβ [Oeth 1997]. Βρέθηκε λοιπόν ότι η ρεσβερατρόλη και η 

κερκετίνη εμπόδισαν τη δράση του ιστικού παράγοντα στα ενδοθηλιακά κύτταρα και τα 

μονοκύτταρα [Disanto 2003]. Επίσης οι δύο πολυφαινόλες επέδρασαν και στην έκφραση του 

mRNA  του ιστικού παράγοντα (tissue factor, TF), αναστέλλοντας την παραγωγή του. Τα 

συμπεράσματα αυτά επιβεβαιώνονται και από μία ακόμη έρευνα [Pendurthi 1999] στην 

οποία η δραστικότητα του TF μετρήθηκε ως η ικανότητα του να ενεργοποιήσει τον 

παράγοντα πήξης Χ, παρουσία του παράγοντα VIIa. Και σε αυτή την έρευνα η 

ρεσβερατρόλη μείωσε και πάλι την παραγωγή του ιστικού παράγοντα μέσω της 

ανασταλτικής δράσης που άσκησε στην έκφραση του mRNA του. Στη μελέτη αυτή, σε 

αντίθεση με τη ρεσβερατρόλη, η αιθανόλη δεν επηρέασε καθόλου τα επίπεδα του ιστικού 

παράγοντα. 
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Κατά συνέπεια γίνεται φανερό ότι οι διάφορες πολυφαινόλες του κόκκινου κρασιού, 

επηρεάζουν την πήξη του αίματος, αναστέλλοντάς την συμβάλλοντας δυναμικά στη μείωση 

των φαινομένων σχηματισμού θρόμβου κατά την αθηρωματική διαδικασία και συνεπώς δρα 

ανασταλτικά στην ενδοθηλιακή δυσλειτουργία. 

 

◘ Επίδραση στην αγγειοκινητική λειτουργία και στην αθηρωμάτωση 

Οι διάφορες πολυφαινόλες που περιέχει το κόκκινο κρασί φαίνεται ότι παίζουν 

καθοριστικό ρόλο στη ρύθμιση της ενδοθηλιακής λειτουργίας μια και όπως φαίνεται 

επιδρούν στη ρύθμιση της έκκρισης ΝΟ, αλλά και άλλων παραγόντων όπως ο EDHF και η 

προστακυκλίνη [Dell’ Agli 2004]. 

 

Η ρύθμιση του ΝΟ γίνεται με δύο κυρίως τρόπους και είναι η αύξηση της παραγωγής 

του μέσω ρύθμισης της συνθετάσης του ΝΟ (e – NOS), αλλά και η προστασία του από την 

οξειδωτική καταστροφή του με άμεσο επακόλουθο την αγγειοδιαστολή [Fitzpatrick 1993 

1995, 2000, Zenebe 2003]. Είναι κατανοητό ότι η προστασία που προσφέρουν οι 

πολυφαινόλες στο ΝΟ, αλλά και η αυξημένη παραγωγή του, δημιουργούν αρκετές θετικές 

επιδράσεις στην ενδοθηλιακή λειτουργία, μια και ως γνωστό το ΝΟ δεν παίζει ρόλο μόνο 

στην αγγειοδιαστολή ως η κυριότερη αγγειοδιασταλτατική ουσία, αλλά δρα ευεργετικά και 

σε άλλες διαδικασίες όπως είναι η συσσώρευση των αιμοπεταλίων, η φλεγμονή και η 

αύξηση των λείων μυϊκών κυττάρων [Russo 2002]. 

 

Εκτός όμως από το ΝΟ οι πολυφαινόλες δρουν και σε άλλους αγγειοδραστικούς 

παράγοντες όπως ο EDHF [Ndiaye 2003] και η προστακυκλίνη [Derek 1997], αυξάνοντας με 

άγνωστο μηχανισμό την παραγωγή τους και προωθώντας την αγγειοδιαστολή. Ακόμη, έχει 

δειχθεί ότι το κόκκινο κρασί και όχι το λευκό μείωσε τη σύνθεση της κυριότερης 

αγγειοσυσπαστικής ουσίας, της ενδοθηλίνης 1, σε αορτικά ενδοθηλιακά κύτταρα από βόδι, 

γεγονός που αποδόθηκε στις πολυφαινόλες και όχι στο αλκοόλ [Corder  2001]. 

 

Τα αποτελέσματα αυτά επιβεβαιώνονται και από τις ελάχιστες in vivo μελέτες που 

έχουν πραγματοποιηθεί. Φαίνεται ότι 2 και 8 εβδομάδες αντίστοιχα χορήγηση χυμού από 

σταφύλια σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο οδήγησε σε βελτίωση της FMD, η οποία είναι 

ένας πολύ σημαντικός δείκτης της ενδοθηλιακής λειτουργίας, εξαρτώμενος από την 
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παραγωγή ΝΟ [Stein 1999, Chou 2001]. Ακόμη ευεργετικά αποτελέσματα είχε στην FMD η 

οξεία χορήγηση απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού 30 – 60 λεπτά μετά τη χορήγησή του 

τόσο σε υγιείς [Agewall 2000, Hashimoto 2001], όσο και σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο 

[Karatzi 2004]. Επιβεβαιώνεται με αυτό τον τρόπο ότι οι πολυφαινόλες του κόκκινου 

κρασιού τόσο σε μακροχρόνια κατανάλωσή τους, όσο και αμέσως μετά από τη λήψη τους 

έχουν τη δυνατότητα να βελτιώνουν την ικανότητα των αγγείων να διαστέλλονται με κύριο 

σημείο δράσης τους το ΝΟ. Βέβαια η δράση των πολυφαινολών in vivo τόσο σε 

μακροχρόνια κατανάλωσή τους, αλλά κυρίως στο οξύ μεταγευματικό στάδιο χρειάζεται 

μεγάλη διερεύνηση, αφού στη βιβλιογραφία υπάρχουν αρκετά συμπεράσματα για τους 

μηχανισμούς δράσης τους στα αγγεία in vitro, αλλά είναι ελάχιστες οι μελέτες εκείνες που 

ασχολούνται με το αν οι μηχανισμοί αυτοί ισχύουν και in vivo. 

 

Εκτός όμως από τη συμβολή των πολυφαινολών στην αγγειοκινητική δραστηριότητα, 

επιδρά θετικά στην ενδοθηλιακή λειτουργία και με τη δράση του στη μείωση της 

φλεγμονώδους διαδικασίας των αγγείων και στη μείωση του πολλαπλασιασμού των λείων 

μυϊκών κυττάρων. 

 

Πιο αναλυτικά, έχει βρεθεί ότι οι πολυφαινόλες των σταφυλιών αναστέλλουν την 

έκφραση των μορίων προσκόλλησης VCAM 1 που ενεργοποιούνται από τον TNFa σε 

ανθρώπινα ενδοθηλιακά κύτταρα, γεγονός που οδηγεί στη μειωμένη προσκόλληση των 

λευκοκυττάρων και των Τ – κυττάρων [Sen 2001, Bagchi 2002]. Κάτι παρόμοιο βρέθηκε και 

σε μία μελέτη σε ανθρώπους με στεφανιαία νόσο των οποίων οι τιμές VCAM 1, ICAM 1 και 

E – σελεκτίνης είναι υψηλότερες από τις αντίστοιχες των υγιών ανθρώπων. Βρέθηκε λοιπόν 

ότι η καθημερινή λήψη 100 mg  πολυφαινολών των σταφυλιών για ένα μήνα μείωσε την 

έκφραση των μορίων αυτών [Kalin 2002]. Δρουν δηλαδή οι πολυφαινόλες σε ένα ιδιαίτερα 

σημαντικό αρχικό στάδιο της αθηρωματικής διαδικασίας αναστέλλοντας ουσιαστικά την 

προσέλκυση λευκοκυττάρων και την περαιτέρω είσοδό τους στον υπενδοθηλιακό χώρο. 

 

Επίσης σημαντικό είναι και το γεγονός ότι οι πολυφαινόλες δρουν ανασταλτικά στον 

πολλαπλασιασμό των λείων μυϊκών κυττάρων, ένα ακόμη σημαντικό στάδιο της 

αθηρωματικής διαδικασίας. Έχει βρεθεί ότι σε καλλιεργημένα λεία μυϊκά κύτταρα από 

αρουραίους οι πολυφαινόλες σε συγκέντρωση 1 – 100 μg/ml ανέστειλαν τον 
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πολλαπλασιασμό και τη σύνθεση του DNA των κυττάρων [Iijima 2002]. Ακόμη φαίνεται ότι 

οι πολυφαινόλες του κόκκινου κρασιού συμμετέχουν στη ρύθμιση του πολλαπλασιασμού και 

της μετανάστευσης των λείων μυϊκών κυττάρων μέσω δύο άλλων πολύ σημαντικών ουσιών 

και αυτές είναι ο PDGF και ο VEGF. Aπό πειράματα in vitro προκύπτει ότι οι πολυφαινόλες 

έχουν τη δυνατότητα να αναστέλλουν τον PDGF, ο οποίος ως γνωστό εκκρίνεται από τα 

αιμοπετάλια, τα ενδοθηλιακά κύτταρα και από τα ίδια τα λεία μυϊκά κύτταρα και ενισχύει 

την αύξηση, τον πολλαπλασιασμό και τη μετανάστευση των τελευταίων [Rozenkranz 2002]. 

Επίσης βρέθηκε ότι η έκθεση καλλιεργημένων λείων μυϊκών κυττάρων σε πολυφαινόλες 

κόκκινου κρασιού, οδήγησε σε μείωση της έκφρασης του VEGF ο οποίος ενεργοποιείται 

από τον PDGF και από άλλους αυξητικούς παράγοντες [Oak 2003]. 

 

Συνολικά λοιπόν φαίνεται ότι οι πολυφαινόλες του κόκκινου κρασιού δρουν 

ανασταλτικά στη φλεγμονώδη διαδικασία κατά την έναρξη της αθηρωμάτωσης, αφού 

αναστέλλουν τον πολλαπλασιασμό και τη μετανάστευση των λείων μυϊκών κυττάρων. 

Επίσης, αυξάνουν την αγγειοδιαστολή μέσω αύξησης του ΝΟ και άλλων 

αγγειοδιασταλτικών παραγόντων, ενώ έμμεσα, με τη βοήθεια του ΝΟ, δρουν ανασταλτικά 

και στη συσσώρευση των αιμοπεταλίων. Είναι λοιπόν ιδιαίτερα ενδιαφέρον το γεγονός ότι 

τα συστατικά ενός πολύ διαδεδομένου ποτού δρουν σε πολλά σημεία της αθηρωματικής 

διαδικασίας και της αγγειακής λειτουργίας γενικότερα, ασκώντας πολύτιμη ευεργετική 

δράση.  
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Σχήμα 6. Προστατευτικές δράσεις των πολυφαινολών του κρασιού στο αρτηριακό 

τοίχωμα. [Dell’ Agli 2004]. PDGF: αιμοπεταλιακός αυξητικός παράγοντας, VEGF: 

αγγειακός, ενδοθηλιακός αυξητικός παράγοντας, eNOS: ενδοθηλιακή συνθετάση του ΝΟ, 

NO: μονοξείδιο του αζώτου, EDHF: ενδοθηλιακός υπερπολωτικός παράγοντας, PGL2: 

προστακυκλίνη 2, ELAM: ενδοθηλιακά μόρια προσκόλλησης των λευκοκυττάρων.  
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1.10. ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑ  

 
 Το κόκκινο κρασί έχει αποδεδειγμένες ευεργετικές δράσεις στην αγγειακή 

λειτουργία, τόσο εξαιτίας του αλκοόλ που περιέχει, όσο και των ισχυρών αντιοξειδωτικών 

ουσιών που διαθέτει. Οι δράσεις αυτές του κόκκινου κρασιού και των επιμέρους συστατικών 

του έχουν μελετηθεί σε βάθος από επιδημιολογικές μελέτες, αλλά και πολλές μελέτες in vitro 

οι οποίες όμως δεν έχουν επιβεβαιωθεί στο σύνολό τους εάν ισχύουν και σε in vivo 

συνθήκες. Επίσης, είναι ιδιαίτερα σημαντικό να τονιστεί το γεγονός ότι η δράση του 

κόκκινου κρασιού έχει μελετηθεί περισσότερο κατά τη μακροχρόνια κατανάλωσή του, ενώ η 

οξεία μεταγευματική δράση του περιορίζεται στα αποτελέσματα ελάχιστων μελετών, κυρίως 

σε υγιείς πληθυσμούς. 

 

 Παραμένει λοιπόν αδιευκρίνιστη η επίδραση που έχει στην αγγειακή λειτουργία η 

κατανάλωση ενός ποτηριού κόκκινου κρασιού στο άμεσο στάδιο μετά τη λήψη του, 

ιδιαίτερα σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο στους οποίους και συνίσταται κυρίως η 

καθημερινή λήψη κόκκινου κρασιού και φυσικά είναι αδιερεύνητοι οι μηχανισμοί που 

διέπουν τη δράση αυτή. Ακόμη, ένα σημαντικό ερώτημα που παραμένει αναπάντητο είναι 

εάν η παρατηρούμενη δράση του κόκκινου κρασιού οφείλεται στο αλκοόλ που περιέχει ή 

στις πολλές αντιοξειδωτικές του ουσίες. 

 

 Η διερεύνηση των μηχανισμών δράσης του κόκκινου κρασιού και των συστατικών 

του στην αγγειακή λειτουργία και η μελέτη γύρω από το εάν το αλκοόλ ή οι πολυφαινόλες 

ευθύνονται για τη επίδραση που έχει στα αγγεία, είναι δυνατό στη συνέχεια να δώσει το 

ερέθισμα για νέες μελέτες της οξείας μεταγευματικής του δράσης του. Αυτό μπορεί να γίνει 

με το συνδυασμό της κατανάλωσης κόκκινου κρασιού με γνωστούς επιβαρυντικούς για τα 

αγγεία παράγοντες όπως είναι το κάπνισμα, ή με άλλα εξίσου σημαντικά συστατικά της 

μεσογειακής διατροφής όπως το ελαιόλαδο, το οποίο όμως σε μεταγευματικό στάδιο ασκεί 

επιβαρυντική για τα αγγεία επίδραση, λόγω της μεταγευματικής υπερτριγλυκεριδαιμίας που 

προκαλεί. 

 

 Είναι λοιπόν εύλογα κάποια ερωτήματα στα οποία η διεθνής βιβλιογραφία δεν έχει 

δώσει ακόμη απάντηση. 
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I. Ποια είναι η οξεία επίδραση του κόκκινου κρασιού στην αγγειακή λειτουργία 

ασθενών με στεφανιαία νόσο; 

II. Με ποιους μηχανισμούς επιδρά το κόκκινο κρασί στα αγγεία των στεφανιαίων 

ασθενών στο οξύ μεταγευματικό στάδιο; 

III. Η οξεία επίδραση του κόκκινου κρασιού στα αγγεία είναι αποτέλεσμα της δράσης 

του αλκοόλ που περιέχει, ή των αντιοξειδωτικών του; 

IV. Ποια είναι η επίδραση του κόκκινου κρασιού στην αγγειακή λειτουργία όταν 

συνδυάζεται με γνωστούς επιβαρυντικούς γι’ αυτή παράγοντες όπως είναι το κάπνισμα; 

V. Είναι δυνατό το κόκκινο κρασί να αντισταθμίσει τις βλαβερές δράσεις που 

προκαλεί άμεσα στα αγγεία το κάπνισμα ενός τσιγάρου; 

VI. ποια είναι η επίδραση του κόκκινου κρασιού στην αγγειακή λειτουργία όταν 

συνδυάζεται με ένα εξίσου σημαντικό συστατικό της μεσογειακής διατροφής, το ελαιόλαδο 

σε μεταγευματικό στάδιο; 

VII. Είναι δυνατό το κόκκινο κρασί να αντισταθμίσει την αγγειακή δυσλειτουργία που 

προκαλεί η κατανάλωση γεύματος με ελαιόλαδο λόγω της μεταγευματικής 

υπερτριγλυκεριδαιμίας; 

 

Ύστερα από όλα αυτά τα ερωτήματα, είναι φανερό ότι είναι απαραίτητος ο σχεδιασμός 

μιας σειράς ερευνητικών μελετών οι οποίες να διερευνήσουν σε πρώτη φάση την οξεία 

μεταγευματική επίδραση του κόκκινου κρασιού στην αγγειακή λειτουργία και τους 

μηχανισμούς που τη διέπουν. Στη συνέχεια και με βάση τους μηχανισμούς που βρέθηκαν να 

μελετήσουν τη συνδυασμένη δράση του κόκκινου κρασιού στην αγγειακή λειτουργία, με 

γνωστούς επιβαρυντικούς για τα αγγεία παράγοντες όπως είναι το κάπνισμα ενός τσιγάρου 

και η μεταγευματική υπερτριγλυκεριδαιμία που προκαλεί ένα γεύμα πλούσιο σε ελαιόλαδο. 
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2.1. Το κόκκινο κρασί, σε οξεία φάση, προκαλεί ευεργετικές δράσεις στα ανακλώμενα 

κύματα και τις κεντρικές πιέσεις σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο 

 

Η εργασία αυτή είναι δημοσιευμένη στο περιοδικό American Journal of Hypertension ως:  

 

Red Wine Acutely Induces Favorable Effects on Wave Reflections and Central 

Pressures in Coronary Artery Disease Patients 

Kalliopi N. Karatzi, Christos M. Papamichael, Emmanouil N. Karatzis, Theodoros G. 

Papaioannou, Konstantinos A. Aznaouridis, Paraskevi P. Katsichti, Kimon S. 

Stamatelopoulos, Antonis Zampelas, John P. Lekakis, and  Myron E. Mavrikakis. AJH 2005; 

18:1161–1167. 

 

 

Περίληψη 

Σκοπός: Η διερεύνηση των οξέων δράσεων του κόκκινου κρασιού στις αορτικές 

πιέσεις και την αρτηριακή σκληρία ασθενών με στεφανιαία νόσο. 

Μέθοδοι: Δεκαπέντε ασθενείς με στεφανιαία νόσο συμμετείχαν σε μια διπλά τυφλή, 

διασταυρούμενη μελέτη η οποία αποτελούνταν από 2 εργαστηριακές ημέρες. Κάθε 

εθελοντής κατανάλωνε είτε 250 ml κανονικού, είτε 250 ml απαλκοολωμένου κόκκινου 

κρασιού. Τα ανακλώμενα κύματα, εκφραζόμενα ως δείκτης ενίσχυσης (ΑΙχ), καθώς και οι 

κεντρικές και περιφερικές πιέσεις (ΒΡ) εκτιμήθηκαν στη νηστεία και στα 30, 60 και 90 

λεπτά μεταγευματικά.  

Αποτελέσματα: Τόσο το κανονικό, όσο και το απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί 

προκάλεσαν σημαντική μείωση στο ΑΙχ κατά 10,5% ± 1,4% (ρ= 0,001) και κατά 6,1% ± 

1,4% (ρ= 0,011) αντίστοιχα, ενώ καμιά σημαντική αλλαγή δε σημειώθηκε στη μέση 

αρτηριακή πίεση και στο χρόνο των ανακλώμενων κυμάτων τα οποία εκφράζουν την 

ταχύτητα των κυμάτων παλμού. Οι περιφερικές συστολικές πιέσεις δεν μεταβλήθηκαν με τα 

δύο είδη κρασιού, ενώ παρατηρήθηκε σημαντική μείωση στις περιφερικές και κεντρικές 

διαστολικές πιέσεις μετά από την κατανάλωση απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού (ρ= 0,03 

και ρ= 0,035 αντίστοιχα). Οι κεντρικές συστολικές πιέσεις μειώθηκαν μετά την κατανάλωση 

κανονικού (-7,4  ± 2,4 mmHg, ρ=0,05) και απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού (- 5,4 ± 2,7 

mmHg, ρ=0,019). 
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Συμπεράσματα: Οι δύο τύποι κόκκινου κρασιού προκάλεσαν ευεργετικά 

αποτελέσματα σε οξεία φάση, στα ανακλώμενα κύματα και τις κεντρικές συστολικές πιέσεις, 

ενώ καμία τέτοια δράση δεν ήταν εμφανής στη βραχιόνια αρτηρία. Επομένως, τα ευρήματα 

αυτά μπορούν να αποδοθούν κυρίως στις αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου κρασιού, 

γεγονός που τις αναγάγει σε ένα πιθανό μέσο τουλάχιστον οξείας μείωσης των αυξημένων 

κυμάτων ανάκλασης, της αρτηριακής σκληρίας και των κεντρικών πιέσεων σε ασθενείς με 

στεφανιαία νόσο. 

 

 

Εισαγωγή  

Υπάρχουν σημαντικές ενδείξεις ότι η μέτρια κατανάλωση αλκοόλ, ειδικά στη μορφή 

του κόκκινου κρασιού, έχει εμφανή καρδιοπροστατευτική δράση. Φαίνεται ότι τόσο το 

αλκοόλ, όσο και οι αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου κρασιού αυξάνουν την HDL 

χοληστερόλη, μειώνουν τη συσσώρευση των αιμοπεταλίων και ενισχύουν την ινωδόλυση 

και την αγγειοδιαστολή [1]. 

 

 Παρόλο που υπάρχουν αποδείξεις που υποδεικνύουν ότι το κόκκινο κρασί και τα 

συστατικά του βελτιώνόυν την ενδοθηλιακή λειτουργία, τόσο σε οξεία [2, 3], όσο και σε 

χρόνια χρήση του [4], υπάρχει ελλιπής γνώση σχετικά με τις πιθανές δράσεις του στις 

ιδιότητες των μεγάλων αρτηριών. Μέχρι στιγμής έχει υποστηριχθεί ότι υπάρχει συσχέτιση 

ανάμεσα στην ενδοθηλιακή λειτουργία που σχετίζεται με την παραγωγή μονοξειδίου του 

αζώτου (ΝΟ) και στην αρτηριακή σκληρία [5]. Επίσης η χρόνια κατανάλωση αλκοόλ στους 

άνδρες σχετίζεται με την ταχύτητα των κυμάτων παλμού με μια καμπύλη σχήματος J, 

υποδεικνύοντας ότι η μέτρια ημερήσια κατανάλωση αλκοόλ (2 με 3 ποτά την ημέρα) 

συσχετίζεται με χαμηλότερη ταχύτητα κυμάτων παλμού συγκριτικά με υψηλότερη ημερήσια 

κατανάλωση ή με πλήρη αποχή από το αλκοόλ [6]. Αντίθετα, το αλκοόλ μειώνει την 

αρτηριακή σκληρία σε υγιή άτομα στο οξύ μεταγευματικό στάδιο [7]. Τα ευρήματα αυτά 

υποδεικνύουν ότι ίσως υπάρχει διαφορά ανάμεσα στην οξεία και τη χρόνια δράση του 

αλκοόλ στην αρτηριακή σκληρία. Επιπρόσθετα, έχουν καταγραφεί αντικρουόμενα 

αποτελέσματα σχετικά με τις οξείες και τις χρόνιες δράσεις του αλκοόλ στις κεντρικές και 

τις περιφερικές πιέσεις [8]. Τα δεδομένα δε που αφορούν στην επίδραση των 

αντιοξειδωτικών ουσιών του κόκκινου κρασιού στην αρτηριακή σκληρία και τις 

αιμοδυναμικές παραμέτρους είναι ελλιπή. Επίσης η επίδραση του κόκκινου κρασιού (με ή 

χωρίς αλκοόλ) στους προαναφερθέντες παράγοντες σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο 
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παραμένει αδιερεύνητη. Επομένως, ο σκοπός της παρούσας μελέτης ήταν να εκτιμήσει την 

οξεία μεταγευματική επίδραση του κόκκινου κρασιού (με ή χωρίς αλκοόλ) στα ανακλώμενα 

κύματα, την αρτηριακή σκληρία και τις κεντρικές πιέσεις. 

 

 

Μέθοδοι  

Πληθυσμός της μελέτης 

 Ο πληθυσμός της μελέτης επιλέχθηκε ανάμεσα σε άρρενες ασθενείς με 

αγγειογραφικά αποδεδειγμένη στεφανιαία νόσο, οι οποίοι παρακολουθούνταν από την 

Θεραπευτική Κλινική του Πανεπιστημιακού Νοσοκομείου «Αλεξάνδρα» για 

προγραμματισμένο έλεγχο. Ο δείκτης ενίσχυσης των κυμάτων θεωρήθηκε ως η κύρια 

μεταβλητή που εξετάστηκε στην παρούσα μελέτη και το μέγεθος του δείγματος αρχικά 

υπολογίστηκε βασισμένο στην επιδιωκόμενη μεταβολή του ΑΙχ μετά από την κατανάλωση 

κανονικού ή απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού. Δεδομένης της μεταβλητότητας των 

επαναλαμβανόμενων μετρήσεων του ΑΙχ [9], η μικρότερη στατιστικά σημαντική μεταβολή 

στο ΑΙχ που μπορούσε να ανιχνευτεί μετά από κάποια παρέμβαση θα έπρεπε να ήταν 

μεγαλύτερη από 5%. Επομένως, ο αριθμός των 15 ατόμων ως δείγμα της μελέτης θεωρήθηκε 

ως αρκετός (80% δύναμη της μελέτης) ώστε να παρουσιάσει μία μεταβολή του ΑΙχ της 

τάξης του 6% (α=0,05 και β=0,20). 

 

 Δεκαπέντε άνδρες συμμετείχαν στην μελέτη (μέση ηλικία 52,4 ± 9,7 έτη, δείκτης 

μάζας σώματος [ΔΜΣ] 28,3 ± 1,8 kg/ mP

2
P) (Πίνακας 1). Η στεφανιαία αγγειογραφία είχε 

πραγματοποιηθεί μέσα στους προηγούμενους 6 μήνες και καμία διαδικασία επαναιμάτωσης 

δεν διεξήχθη του προηγούμενους 3 μήνες. Η ύπαρξη διαβήτη, παχυσαρκίας, οποιασδήποτε 

νόσου του ήπατος ή των νεφρών, καθώς και ενδοκρινολογικές παθήσεις, και η χορήγηση 

αντιοξειδωτικών φαρμάκων ήταν κριτήρια εξαίρεσης των εθελοντών. Όλοι οι ασθενείς 

λάμβαναν νιτρώδη, β  - αναστολείς και αντιαιμοπεταλιακά φάρμακα. Εννέα από αυτούς 

(60%) λάμβαναν αναστολείς του μετατρεπτικού ενζύμου της αγγειοτασίνης και 2 (13,3%) 

αναστολείς των διαύλων ασβεστίου. Επιπρόσθετα, οι εθελοντές ήταν πρώην καπνιστές και η 

ημερήσια κατανάλωσή τους σε αλκοόλ ήταν σε συμφωνία με τις συστάσεις (20 – 30 γρ. 

αλκοόλ την ημέρα). Όλοι οι ασθενείς έδωσαν γραπτή συμφωνία πριν ξεκινήσει η συμμετοχή 

τους στη μελέτη και το πρωτόκολλο και η διαδικασία απόκτησης της γραπτής συμφωνίας 

των εθελοντών εγκρίθηκαν από την αρμόδια επιστημονική επιτροπή. 
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Πίνακας 1 Χαρακτηριστικά των εθελοντών της μελέτης (n=15) 

 ΜΕΣΟΣ (τυπική απόκλιση) 

Ηλικία (έτη) 52.4±9.7  

ΔΜΣ (kg/m P

2
P) 28.3±1.8  

 ΑΡΙΘΜΟΣ (ποσοστό) 

Υπέρταση  7 (46.7 %) 

Υπερλιπιδαιμία  8 (53.3 %) 

Οικογενειακό ιστορικό 5 (33.3 %) 

Έμφραγμα μυοκαρδίου 12 (80 %) 

Ασταθής στηθάγχη 13 (86.7 %) 

 

 

Πειραματικό πρωτόκολλο 

 Οι εθελοντές τυχαιοποιήθηκαν έτσι ώστε να καταναλώσουν είτε ένα ποτήρι 250 ml 

κόκκινου, είτε 250 ml απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού. Η μελέτη ήταν διπλά τυφλή, 

διασταυρούμενη και αποτελούνταν από 2 εργαστηριακές ημέρες. Σε κάθε εργαστηριακή 

ημέρα ζητήθηκε από τους ασθενείς να προσέλθουν στο αγγειολογικό εργαστήριο του 

νοσοκομείου «Αλεξάνδρα», μετά από δωδεκάωρη νηστεία και αποχή από το κάπνισμα, ενώ 

όλα τα αγγειοδραστικά φάρμακα δεν ελήφθησαν ολόκληρο το 24ωρο που προηγούνταν κάθε 

εργαστηριακής ημέρας. Όλοι οι ασθενείς εξετάστηκαν πρωινές ώρες και μετά από δεκαπέντε 

λεπτά ανάπαυση σε ηρεμία και σε θερμοκρασία 22 -25 βαθμούς Κελσίου. Η αρτηριακή 

πίεση και η αρτηριακή σκληρία μετρήθηκαν τόσο στη φάση της νηστείας, όσο και 30, 60 και 

90 λεπτά μετά την κατανάλωση κρασιού. Όλοι οι ασθενείς ολοκλήρωσαν τη μελέτη χωρίς 

ενοχλήσεις ή προβλήματα προερχόμενα από το αλκοόλ.   

 

Προετοιμασία κρασιού 

 Το απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί (<1% αιθανόλη) παρασκευάστηκε με 

λυοφιλίωση  του κανονικού κόκκινου κρασιού (12% αιθανόλη, Grand Reserve 1996, 

Μπουτάρη, Ελλάδα) στους -50ºC και σε 1 mb πίεση για 6 ώρες, χρησιμοποιώντας το 

μηχάνημα Cryodos 45 (Telstar, Ισπανία). Το συμπυκνωμένο κόκκινο κρασί (±50%) που 

προέκυπτε από τη λυοφιλίωση στη συνέχεια διαλυόταν με εμφιαλωμένο νερό μέχρι που 

έφτανε τον αρχικό του όγκο. Η διαδικασία Folin – Ciocalteau [10] χρησιμοποιήθηκε ώστε να 

εκτιμηθεί η ολική συγκέντρωση αντιοξειδωτικών στα δύο κρασιά που χρησιμοποιήθηκαν 
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στο πρωτόκολλο. Για τη διαδικασία αυτή χρησιμοποιήθηκε το φασματοφωτόμετρο 

UVIKON 931 της Kontron Instruments (Μιλάνο, Ιταλία) και τα αποτελέσματα εκφράστηκαν 

σε μικρογραμμάρια καφεϊκού οξέος ανά 100ml. Για την υγρή χρωματογραφία υψηλής πίεση 

(HPLC) [11] και για την αέρια χρωματογραφία (GC/MSD) χρησιμοποιήθηκαν το μοντέλο 

1050 UV-DAD/FLD της Hewlett Packard με αυτόματο δειγματολήπτη (Palo Alto, CA) και 

το μοντέλο 6890 της Hewlett Packard με ανιχνευτή και αυτόματο δειγματολήπτη αντίστοιχα, 

για τον ποιοτικό προσδιορισμό των αντιοξειδωτικών του κόκκινου κρασιού με ή χωρίς 

αλκοόλ. Τέλος χρησιμοποιήθηκαν duo – trio δοκιμασίες και ηδονική κλίμακα προκειμένου 

να εκτιμηθεί εάν το απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί είναι καλά αποδεκτό από τους εθελοντές 

που θα το καταναλώσουν και εάν είναι δυνατό να αναγνωριστεί η έλλειψη αλκοόλ στη γεύση 

του. 

 

Αρτηριακή σκληρία, ανακλώμενα κύματα και κεντρικές πιέσεις 

 Η αρτηριακή σκληρία και τα ανακλώμενα κύματα εκτιμήθηκαν αναίμακτα με τη 

χρήση της τονομετρίας της κερκιδικής αρτηρίας και της ανάλύσης των κυμάτων παλμού [12, 

13]. Η κύρια αρχή της μεθόδου βασίζεται σε: 1) τη διαμόρφωση της κυματομορφής της 

κεντρικής αορτικής πίεσης από την κυματομορφή της περιφερική πίεσης, χρησιμοποιώντας 

κατάλληλες μαθηματικές εξισώσεις και 2) τον προσδιορισμό της ενίσχυσης της κεντρικής 

αορτικής πίεσης εξαιτίας των ανακλώμενων κυμάτων πίεσης. Η τονομετρία της κερκιδικής 

αρτηρίας πραγματοποιείται χρησιμοποιώντας έναν υψηλής πιστότητας μετατροπέα 

τοποθετημένο στην άκρη ενός τονόμετρου με τη μορφή στυλό (Millar Instruments, Inc, 

Houston, TX). Η ανάλυση των παραγόμενων κυματομορφών της αορτικής πίεσης 

πραγματοποιείται με το σύστημα Sphygmocor (ATCOR, Medical, Σύδνεϋ, Αυστραλία). Η 

μέτρηση των καταγραφών των περιφερικών πιέσεων γίνεται διαμέσου της μέτρησης της 

βραχιόνιας συστολικής και διαστολικής αρτηριακής πίεσης με ένα σφυγμομανόμετρο. Σε 

κάθε περίπτωση πραγματοποιούνται τρεις μετρήσεις και υπολογίζεται η μέση τιμή της 

συστολικής και της διαστολικής πίεσης. 

 

 Ο δείκτης ενίσχυσης χρησιμοποιείται για να χαρακτηρίσει τα ανακλώμενα κύματα 

και υπολογίζεται από το λόγω της ενίσχυσης της κεντρικής πίεσης οφειλόμενης σε 

ανακλάσεις κυμάτων πίεσης προς την αορτική πίεση παλμού. Το μέγεθος και ο χρόνος των 

αρτηριακών ανακλώμενων κυμάτων εξαρτώνται από τις ελαστικές ιδιότητες των 

αρτηριακών τοιχωμάτων [14]. Η τονομετρία και η ανάλυση των κυμάτων παλμού έχουν 

περιγραφεί λεπτομερώς από προηγούμενες μελέτες [15]. Όσο πιο σκληρό είναι το αρτηριακό 
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δένδρο, τόσο μεγαλύτερη είναι η ενίσχυση των κεντρικών αορτικών πιέσεων (αυξημένο ΑΙχ) 

και οφείλεται στην ταχύτερη επιστροφή των ανακλώμενων κυμάτων κατά τη συστολή. 

 

 Επειδή το ΑΙχ επηρεάζεται από τον καρδιακό ρυθμό [16], ο οποίος είναι αρκετά 

διαφορετικός σε κάθε ασθενή και ίσως μεταβάλλεται από την κατανάλωση κόκκινου 

κρασιού, χρησιμοποιήθηκε ένας δείκτης ομαλοποίησης του καρδιακού ρυθμού στους 75 

χτύπους ανά λεπτό (ΑΙ 75) σύμφωνα με ανάλογες δημοσιεύσεις σχετικά με αυτό το ζήτημα 

[16]. 

 

 Η ταχύτητα των κυμάτων παλμού η οποία χαρακτηρίζει την αρτηριακή σκληρία 

εκτιμήθηκε έμμεσα από το χρόνο άφιξης (Δt, msec) των ανακλώμενων κυμάτων στην αορτή. 

Το Δt αντιπροσωπεύει το χρόνο που χρειάζονται τα κύματα πίεσης να ταξιδέψουν από τις 

κεντρικές στις περιφερικές αρτηρίες και να επιστρέψουν πίσω στην αορτή εξαιτίας των 

κυμάτων ανάκλασης. Αυτός ο χρόνος υπολογίζεται εύκολα εντοπίζοντας το σημείο καμπής 

(εξαιτίας των κυμάτων ανάκλασης) στο συστολικό κομμάτι της κυματομορφής της αορτικής 

πίεσης. Ο χρόνος των κυμάτων ανάκλασης συχνά χρησιμοποιείται ως ένας έμμεσος τρόπος 

υπολογισμού της ταχύτητας των κυμάτων παλμού, ενώ θεωρείται ως αμεσότερος τρόπος 

υπολογισμού της αρτηριακής σκληρίας συγκριτικά με τον ΑΙχ [16]. 

 

 Το Δt εξαρτάται από το ύψος του ατόμου και επομένως δεν μπορεί να συγκριθεί 

απευθείας με το αντίστοιχο Δt άλλων ατόμων. Ως αποτέλεσμα αυτού, μία ανάλυση του Δt 

μεταξύ των ατόμων θα πρέπει πάντα να ελέγχει τις διαφορές ύψους των ατόμων αυτών. Στην 

παρούσα μελέτη προσαρμογή ως προς το ύψος δεν κρίθηκε απαραίτητη, αφού δεν έγιναν 

συγκρίσεις ανάμεσα σε διαφορετικά γκρουπ ή διαφορετικούς ανθρώπους. Η ανάλυση 

βασίστηκε σε επαναλαμβανόμενες μετρήσεις του ίδιου ατόμου έτσι ώστε να εκτιμηθεί η 

επίδραση του κόκκινου κρασιού στο Δt. Σε ένα τέτοιο σχεδιασμό, οι παρατηρούμενες 

μεταβολές του Δt αποδίδονται σε παράγοντες άλλους πέρα από το ύψος. 

 

 Η μέση αρτηριακή πίεση υπολογίστηκε με ολοκλήρωση των κυματομορφών της 

κερκιδικής αρτηριακής πίεσης, αντί για τον τύπο «1/3»: 

n

P
MAP

td

toi
i∑

==  
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όπου to, ο χρόνος κατά την έναρξη της συστολής, td, ο χρόνος κατά το τέλος της 

διαστολικής πίεσης και ο συνολικός αριθμός των τιμών πίεσης, όπως καταγράφηκαν από την 

τονομετρία. 

 

Στατιστική ανάλυση 

 Όλες οι συνεχείς μεταβλητές ελέγχθηκαν για ομοιογένεια της διακύμανσης και για 

κανονική κατανομή. Οι παρακάτω αναλύσεις έγιναν σκοπεύοντας να εκτιμήσουν: 1) τη 

συνολική επίδραση των κρασιών καθ’ όλη τη διάρκεια των 90 λεπτών και 2) τη μέγιστη 

επίδραση των δύο τύπων κόκκινου κρασιού. Οι μεταβλητές που μετρήθηκαν στη νηστεία, 

30, 60 και 90 λεπτά μετά την κατανάλωση κάθε τύπου κρασιού εκτιμήθηκαν με ανάλυση της 

διακύμανσης για επαναλαμβανόμενες μετρήσεις και με student t ελέγχους για πολλαπλές 

συγκρίσεις, διορθωμένους κατά Bonferroni. Επιπρόσθετα μια ανάλυση διακύμανσης 

(ANOVA) για τα δύο ποτά σε τέσσερις χρονικές περιόδους (νηστεία, 30, 60 και 90 λεπτά 

μετά την κατανάλωση κρασιού) χρησιμοποιήθηκε για να εκτιμήσει τις συγκριτικές 

επιδράσεις των δύο ποτών στις προς μέτρηση μεταβλητές. Θα πρέπει να τονιστεί ότι σε 

σχεδιασμό επαναλαμβανόμενων μετρήσεων η καμπύλη που ενώνει του μέσους (και η 

ανάλυση της διακύμανσης) ίσως να μην είναι ένας καλός τρόπος περιγραφής της τυπικής 

καμπύλης αντίδρασης του κάθε ατόμου. Όπως έχει περιγραφεί προηγουμένως οι επιδράσεις 

που μελετώνται με την ανάλυση της διακύμανσης ίσως να υποεκτιμώνται και επομένως 

χωριστή ανάλυση για κάθε άτομο μπορεί να αποκαλύψει περισσότερες πληροφορίες [17]. Η 

μέγιστη μεταβολή για κάθε μεταβλητή η οποία προκαλείται μετά από την κατανάλωση 

κάποιου από τα δύο κρασιά, εκτιμάται ως η μέγιστη ή ελάχιστη τιμή που παρατηρείται μείον 

την αντίστοιχη τιμή στη νηστεία. Η σύγκριση της μέγιστης αντίδρασης των αιμοδυναμικών 

παραμέτρων έγινε με τη χρήση μη παραμετρικών Wilcoxon ελέγχων. Τα δεδομένα 

εκφράστηκαν ως μέσος ± τυπική απόκλιση (SD) εκτός και αν δηλώνετε κάτι διαφορετικό; η 

τιμή p< 0,05 θεωρήθηκε ως στατιστικά σημαντική. 

 

Αποτελέσματα 

 Η ανάλυση τόσο του κανονικού, όσο και του απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού 

έδειξε ότι τα δύο ποτά είχαν παρόμοια ποιότητα και ολική συγκέντρωση αντιοξειδωτικών 

ουσιών (658 μg/100ml καφεϊκού οξέος για το κανονικό κόκκινο κρασί και 650 μg/100ml 

καφεϊκού οξέος για το απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί) και ότι σε γενικές γραμμές η μόνη 

διαφοροποίηση ανάμεσά τους ήταν η περιεκτικότητά τους σε αλκοόλ (12% με 1% αιθανόλη 

αντίστοιχα). Επιπρόσθετα, τα αποτελέσματα από τους ελέγχους duo – trio και την ηδονική 
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κλίμακα έδειξαν ότι οι εθελοντές δεν μπορούσαν να διαχωρίσουν τους δύο τύπους κρασιού, 

αφού δεν μπορούσαν να αναγνωρίσουν την παρουσία ή απουσία του αλκοόλ. 

 

 

Οξείες δράσεις του κόκκινου κρασιού στις περιφερικές και αορτικές 

αιμοδυναμικές παραμέτρους 

Συστολική πίεση Η περιφερική συστολική πίεση δεν επηρεάστηκε από τον τύπο του 

κρασιού (Σχήμα 1, Πίνακας 2). Αντίθετα η κεντρική συστολική πίεση μειώθηκε σημαντικά 

τόσο από το κανονικό, όσο και από το απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί, συγκριτικά με τις 

τιμές νηστείας (Σχήμα 1Β). Η μέγιστη μεταβολή της κεντρικής συστολικής πίεσης διέφερε 

σημαντικά ανάμεσα στους δύο τύπους κρασιού (Πίνακας 2). 

 

Διαστολική πίεση Το κανονικό κόκκινο κρασί δεν είχε καμία σημαντική επίδραση 

ούτε στην κεντρική, ούτε στην περιφερική διαστολική πίεση, όπως φαίνεται στο σχήμα 1. 

Παρόλ’ αυτά, το απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί προκάλεσε σημαντική μείωση τόσο στην 

περιφερική, όσο και στην κεντρική διαστολική πίεση. Η μέγιστη αντίδραση της διαστολικής 

πίεσης έτεινε να είναι υψηλότερη μετά την κατανάλωση απαλκοολωμένου συγκριτικά με το 

κανονικό κόκκινο κρασί, αν και η τάση αυτή δεν έφτασε σε επίπεδα στατιστικής 

σημαντικότητας (Πίνακας 2). 

 

Πίεση παλμού Η περιφερική πίεση παλμού δεν μεταβλήθηκε σημαντικά με κανένα 

από τα δύο κρασιά. Από την άλλη πλευρά, το κανονικό κόκκινο κρασί προκάλεσε μείωση 

στην κεντρική πίεση παλμού. Η μέγιστη μεταβολή της περιφερικής και της κεντρικής πίεσης 

παλμού ανά άτομο ήταν σημαντικά υψηλότερη όταν καταναλώθηκε κανονικό συγκριτικά με 

απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί (Πίνακας 2) (Σχήμα 2). 

 

Μέση πίεση Κανένα κρασί δεν επηρέασε σημαντικά τη μέση πίεση κατά τη διάρκεια 

των 90 λεπτών της μελέτης. 
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Σχήμα 1 Οξεία επίδραση του κανονικού και του απαλκοολωμένου  κόκκινου κρασιού σε α) 

περιφερική και β) κεντρική συστολική και διαστολική πίεση (ΣΑΠ, ΔΑΠ). 

 

  

105

110

115

120

125

130

τιμή
έναρξης

30 60 90

Χρόνος (min)

Π
ερ
ιφ
ερ
ικ
ή 
ΣΑ

Π
 (m

m
H

g)
   

Κανονικό
Απαλκοολωμένο

 

60

70

80

90

100

110

τιμή
έναρξης

30 60 90

Χρόνος (min)

Π
ερ
ιφ
ερ
ικ
ή 
ΔΑ

Π
 (m

m
H

g)
  

Κανονικό
Απαλκοολωμένο

 
(a) Περιφερικές πιέσεις. Μια σημαντική μείωση παρατηρήθηκε στην περιφερική 

διαστολική πίεση μετά την κατανάλωση απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού (ANOVA: 

p=0.03, F=3.99).  
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(b) Κεντρικές πιέσεις. Συνολική δράση του κανονικού και απαλκοολωμένου κόκκινου 

κρασιού στην κεντρική συστολική πίεση (ANOVA: p=0.019, F=3.67 και p=0.05, F=3.47, 

αντίστοιχα). Μια σημαντική μείωση παρατηρήθηκε στην κεντρική διαστολική μετά την 

κατανάλωση απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιο (ANOVA: p=0.035, F=3.97). Οι μπάρες 

αντιπροσωπεύουν το τυπικό σφάλμα των μέσων τιμών. 
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Πίνακας 2 Τιμές νηστείας και μέγιστες αιμοδυναμικές μεταβολές μετά την κατανάλωση 

κανονικού και απαλκοολωμένου κρασιού (ανεξαρτήτως χρόνου)  

Μεταβλητή 
 Κανονικό 

κρασί 
Απαλκοολωμένο 
κρασί 

p 

Νηστεία 26.5±2.6 27.6±2.3 0.404 
AIx (%) Μέγιστη     

μεταβολή 
-11.8±5.6 -8.3±4.4 

0.066 

Νηστεία 22.8±1.8 23.0±1.8 0.866 
AI 75 (%) Μέγιστη  

μεταβολή 
-10.5±1.4 -6.1±1.4 

0.036 

Νηστεία 92.7±2.3 94.0±2.3 0.508 
Μέση πίεση 
(mmHg) 

Μέγιστη  
μεταβολή 

-2.7±2.3 -3.8±2.1 
0.630 

Νηστεία 117.7±3.2 118.6±3.0 0.716 Περιφερική 
συστολική 
πίεση 
(mmHg) 

Μέγιστη  
μεταβολή -6.7±2.7 -2.7±2.4 

0.412 

Νηστεία 80.0±2.8 81.3±2.6 0.547 Περιφερική 
διαστολική 
πίεση 
(mmHg) 

Μέγιστη  
μεταβολή -1.4±1.6 -3.9±2.2 

0.339 

Νηστεία 37.8±3.7 37.3±3.3 0.789 Περιφερική 
πίεση 
παλμού 
(mmHg) 

Μέγιστη  
μεταβολή -6.9±2.5 0.2±1.8 

0.012 

Νηστεία 109.8±2.4 111.0±2.7 0.573 Κεντρική 
συστολική πίεση 
(mmHg) 

Μέγιστη  
μεταβολή 

-7.4±2.4 -5.4±2.7 
0.589 

Νηστεία 80.7±2.8 81.9±2.6 0.557 Κεντρική 
διαστολική 
πίεση (mmHg) 

Μέγιστη  
μεταβολή 

-1.3±1.5 -4.8±1.9 
0.157 

Νηστεία 29.3±2.9 29.3±2.7 1.000 
Κεντρική πίεση 
παλμού (mmHg) 

Μέγιστη  
μεταβολή 

-7.1±1.9 -2.3±1.6 0.023 

Νηστεία 67.1±3.4 65.5±3.0 0.274 
Καρδιακός  
Ρυθμός(bpm) 

Μέγιστη  
μεταβολή 

3.1±1.5 4.1±0.9 0.102 
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Οι τιμές εκφράζονται ως μέσος ± τυπικό σφάλμα. AI 75, δείκτης ενίσχυσης 

διορθωμένος για καρδιακό ρυθμό 75 παλμών. P-values αντιπροσωπεύει τη σύγκριση των 

τιμών νηστείας και των μέγιστων μεταβολών ανάμεσα στο κανονικό και το απαλκοολωμένο 

κόκκινο κρασί  

 

Σχήμα 2 Οξεία επίδραση του κανονικού και απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού στην 

κεντρική και περιφερική πίεση παλμού (ΠΠ). 
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Μια σημαντική μείωση παρατηρήθηκε μόνο στην κεντρική πίεση παλμού μετά την 

κατανάλωση κανονικού κρασιού  (ANOVA: p=0.006, F=6.16). Οι μπάρες αντιπροσωπεύουν 

το τυπικό σφάλμα των μέσων τιμών. 

 

Οξείες δράσεις του κόκκινου κρασιού στα ανακλώμενα κύματα και την αρτηριακή 

σκληρία 

Η κατανάλωση κανονικού κόκκινου κρασιού προκάλεσε τη μέγιστη μείωση του ΑΙχ 

(διορθωμένο για καρδιακό ρυθμό, ΑΙ 75) έως και 7%, η οποία παρέμεινε σημαντική 30, 60 

και 90 λεπτά μετά την κατανάλωσή του (Σχήμα 3). Το απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί 

επίσης προκάλεσε σημαντική μείωση στο ΑΙ 75 κατά σχεδόν 5%, 30 και 60 λεπτά μετά την 

κατανάλωσή του και στη συνέχεια επέστρεψε στις τιμές νηστείας στα 90 λεπτά (Σχήμα 3). Η 

μέση μέγιστη μεταβολή του ΑΙχ του δείγματος (ανά άτομο) ήταν σημαντικά μεγαλύτερη 

μετά την κατανάλωση κανονικού συγκριτικά με το απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί μόνο 

όταν έγινε διόρθωση για τις μεταβολές του καρδιακού ρυθμού (Πίνακας 2). Μια σημαντική 

αύξηση στον καρδιακό ρυθμό παρατηρήθηκε μετά την κατανάλωση και των δύο τύπων 

p=0.02 

Red wine Red wine 

p=0.09
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κρασιού κατά 2,5 – 5 χτύπους/ λεπτό, κάνοντας απαραίτητη τη διόρθωση του ΑΙχ και τη 

χρήση του ΑΙ 75 αντί για αυτόν. Ο χρόνος άφιξης των ανακλώμενων κυμάτων στην κεντρική 

αορτή (Δt) παρέμεινε στατιστικά ανεπηρέαστος από την κατανάλωση των δύο κρασιών, 

υποδεικνύοντας ότι δεν συνέβη κάποια μεταβολή στην ταχύτητα των κυμάτων παλμού. 

 

Σχήμα 3 Οξεία επίδραση του κανονικού και του απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού στο 

δείκτη ενίσχυσης (ομαλοποιημένο στου 75 παλμούς  το λεπτό)  
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Συνολικές επιδράσεις του κανονικού (ANOVA: p=0.001, F=6.17) και του 

απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού (ANOVA: P=0.011, F=4.2) στο δείκτη ενίσχυσης. Οι 

μπάρες αντιπροσωπεύουν το τυπικό σφάλμα των μέσων τιμών. 

 

Συζήτηση  

 Στην παρούσα μελέτη, η επίδραση της οξείας κατανάλωσης είτε του κανονικού, 

είτε του απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού στις αιμοδυναμικές παραμέτρους των αρτηριών 

διερευνήθηκε για πρώτη φορά σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο. Παρατηρήθηκε μια 

σημαντική μείωση στα κύματα ανάκλασης και στην αρτηριακή σκληρία, όπως και μείωση 

στην κεντρική συστολική πίεση μετά την κατανάλωση και των δύο τύπων κρασιού. Από την 

άλλη πλευρά, δεν παρατηρήθηκε καμία επίδραση στην περιφερική συστολική πίεση. Τα 

ευρήματα αυτά προσφέρουν επιπρόσθετη πληροφόρηση σχετικά με τις οξείες επιδράσεις του 

κόκκινου κρασιού στις αιμοδυναμικές παραμέτρους και την αρτηριακή σκληρία, αφού οι 

Red wine
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γνώσεις μας περιορίζονται μόνο σε υγιείς εθελοντές [7]. Τέτοια ευρήματα που προκύπτουν 

από μικρής διάρκειας κατανάλωση αλκοόλ και ειδικά κόκκινου κρασιού από ασθενείς με 

στεφανιαία νόσο είναι ιδιαίτερα χρήσιμα, καθώς στις περισσότερες περιπτώσεις αυτοί οι 

ασθενείς συμβουλεύονται από το γιατρό να καταναλώνουν κρασί σε καθημερινή βάση. 

 

Κύματα ανάκλασης και αρτηριακή σκληρία 

 Ο δείκτης ενίσχυσης μειώθηκε για 60 λεπτά μετά από την κατανάλωση και των δύο 

κρασιών. Παρόλ’ αυτά το κόκκινο κρασί που περιείχε αλκοόλ επέκτεινε τη μείωση του ΑΙχ 

έως τα 90 λεπτά μετά την κατανάλωσή του. Αυτά τα ευρήματα είναι σε συμφωνία με 

προηγούμενα αποτελέσματα [7] σε οχτώ υγιείς νορμοτασικούς εθελοντές. Από την άλλη 

πλευρά, τα δικά μας ευρήματα επίσης υποδεικνύουν μια σημαντική μείωση του ΑΙχ με το 

απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί για 60 λεπτά μεταγευματικά, γεγονός το οποίο υποδεικνύει 

ότι τα συστατικά (κυρίως αντιοξειδωτικά) του κόκκινου κρασιού πέρα από το αλκοόλ, ίσως 

να έχουν μια ανεξάρτητη επιπρόσθετη δράση στο ΑΙχ. Αυτή η υπόθεση υποστηρίζεται και 

από μία άλλη μελέτη, η οποία βρήκε ότι ένα άλλο ισχυρό αντιοξειδωτικό, η βιταμίνη C, 

μειώνει την αρτηριακή σκληρία όπως αυτή εκτιμάται από το δείκτη ΑΙχ, 6 ώρες μετά την 

πρόσληψή της, υποδεικνύοντας μια πιθανή ευεργετική οξεία επίδραση των αντιοξειδωτικών 

στην αρτηριακή σκληρία [18]. 

 

 Αυτές οι επιδράσεις γίνονται ακόμη πιο σημαντικές όταν λαμβάνει κανείς υπόψιν 

του ότι τα ανακλώμενα κύματα, όπως εκτιμώνται από το ΑΙχ συσχετίζονται με αυξημένο 

κίνδυνο από στεφανιαία νόσο [19]. Ο δείκτης ΑΙχ έχει προταθεί ως ανεξάρτητος παράγοντας 

κινδύνου για πρώιμη στεφανιαία νόσο [20]. Θα πρέπει επίσης να σημειωθεί η άμεση 

αλληλεπίδραση ανάμεσα στα κύματα ανάκλασης και στη λειτουργία της αριστερής κοιλίας 

[21]. 

 

 Μια άλλη ενδιαφέρουσα παρατήρηση είναι το γεγονός ότι δεν υπήρχε σημαντική 

διαφοροποίηση στην περιφερική συστολική πίεση από κανένα τύπο κρασιού. Αυτό το 

εύρημα υποδεικνύει ότι οι παρατηρούμενες μεταβολές στο ΑΙχ και από τα δύο κρασιά είναι 

ανεξάρτητες από τις πιθανές μεταβολές στις πιέσεις. Μπορεί να θεωρηθεί δηλαδή, ότι η 

μείωση του ΑΙχ πιθανό να αποδίδεται σε βελτίωση της αρτηριακής σκληρίας, ή της 

αγγειοδιαστολής, ή και των δύο. In vitro μελέτες έχουν υποστηρίξει, ότι το αλκοόλ και οι 

αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου κρασιού έχουν τη δυνατότητα να ενισχύουν την 

παραγωγή ΝΟ [22] και να αναστέλλουν τη σύνθεση ενδοθηλίνης 1 [23], προκαλώντας 
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αγγειοδιαστολή, τα οποία εξηγούν ως ένα βαθμό τα ευρήματά μας. Επιπρόσθετα, υπάρχουν 

μελέτες in vivo οι οποίες δείχνουν ότι υπάρχει σημαντική αγγειοδιαστολή και αυξημένη 

παραγωγή ΝΟ μετά την κατανάλωση κανονικού και απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού [1, 

2, 24, 25]. Ακόμη, το ΝΟ, όπως και η ενδοθηλίνη 1 έχουν συσχετιστεί ευθέως όχι μόνο με 

την αγγειοδιαστολή, αλλά επίσης με τα κύματα ανάκλασης, την ταχύτητα των κυμάτων 

παλμού και την αρτηριακή σκληρία [26], αναδεικνύοντας το ΝΟ και τη σύνθεση της 

ενδοθηλίνης 1 σε κύριους μηχανισμούς οι οποίοι ενέχονται σε μεταβολές του ΑΙχ, όπως 

ακριβώς παρουσιάζονται και στην παρούσα μελέτη. 

 

 Παρόλ’ αυτά, περαιτέρω έρευνα χρειάζεται προκειμένου να αποκτηθούν στοιχεία 

ικανά να διαλευκάνουν τους ακριβείς μηχανισμούς γύρω από τις παρούσες παρατηρήσεις, 

όπως η απευθείας μέτρηση της ολικής αντιοξειδωτικής ικανότητας του οργανισμού ή των 

ισοπροστανίων σε μεταγευματικό στάδιο. Επίσης, εξαιτίας του γεγονότος ότι τα δεδομένα 

σχετικά  με την οξεία δράση του κόκκινου κρασιού στην κοιλιακή εξώθηση του αίματος 

είναι ελλιπή, δεν μπορούμε να αποκλείσουμε μια πιθανή συνεισφορά αυτής της επίδρασης 

στις κεντρικές αιμοδυναμικές παραμέτρους. 

 

Κεντρικές και περιφερικές πιέσεις 

 Αν και δεν υπήρχε κάποια επίδραση των δύο κρασιών στην περιφερική πίεση, ήταν 

χαρακτηριστική η επίδρασή τους στις κεντρικές πιέσεις. Και οι δύο τύποι κρασιού μείωσαν 

σημαντικά την κεντρική συστολική πίεση. Το γεγονός ότι και τα δύο ποτά είχαν παρόμοια 

δράση στην κεντρική συστολική πίεση επισημαίνει ότι η επίδραση αυτή πιθανό να μπορεί να 

αποδοθεί στις αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου κρασιού ανεξάρτητα από το αλκοόλ που 

περιέχει. Ακόμη, η κεντρική αλλά όχι η βραχιόνια πίεση παλμού μειώθηκε σημαντικά από το 

κανονικό κόκκινο κρασί, ενώ δεν παρατηρήθηκε κάποια ανάλογη επίδραση του 

απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού. Το γεγονός ότι η κεντρική συστολική πίεση μειώθηκε 

και με τα δύο κρασιά, ενώ η διαστολική μειώθηκε μόνο μετά την κατανάλωση 

απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού πιθανό εξηγεί τη μείωση της κεντρικής πίεσης παλμού 

από το κανονικό κόκκινο κρασί. Οι αγγειοδραστικές ιδιότητες του αλκοόλ δεν θα πρέπει σε 

καμία περίπτωση να υποτιμώνται. 

 

 Διαφοροποιήσεις ανάμεσα στην αντίδραση των κεντρικών και των περιφερικών 

πιέσεων στις αγγειοδραστικές ουσίες έχουν διατυπωθεί και σε διάφορες άλλες μελέτες [27, 

28]. Το γεγονός αυτό μας κάνει να προβληματιζόμαστε σχετικά με μια πιθανή υποεκτίμηση 
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της επίδρασης του κόκκινου κρασιού στις πιέσεις όταν μετρώνται μόνο οι περιφερικές και 

όχι οι κεντρικές πιέσεις. Το γεγονός ότι η έκκριση ΝΟ από τα ενδοθηλιακά κύτταρα 

μειώνεται σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο [29], ίσως να εξηγεί εν μέρει γιατί στην παρούσα 

μελέτη δεν παρατηρήθηκε καμία επίδραση στις περιφερικές πιέσεις, αλλά μόνο στις 

κεντρικές, ενώ οι Mahmud και Feely παρατήρησαν μείωση στις περιφερικές πιέσεις σε ένα 

μάλλον μικρό (η=8) δείγμα υγιών εθελοντών. Η προκαλούμενη μεγαλύτερη μείωση στις 

κεντρικές συγκριτικά με τις περιφερικές πιέσεις από την κατανάλωση κόκκινου κρασιού θα 

πρέπει να τονιστεί ειδικά σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο, αφού έχει δειχθεί ότι η κεντρική 

(καροτιδική) πίεση είναι καλύτερος προβλεπτικός δείκτης από την περιφερική πίεση σχετικά 

με τη σοβαρότητα της στεφανιαίας νόσου [30]. 

 

 Συμπερασματικά, η αρτηριακή σκληρία, τα ανακλώμενα κύματα και η κεντρική 

πίεση ασθενών με στεφανιαία νόσο φαίνεται να βελτιώνονται σε μεταγευματικό στάδιο από 

την κατανάλωση κόκκινου κρασιού. Οι επιδράσεις αυτές είναι πιθανό να συσχετίζονται όχι 

μόνο με το αλκοόλ, αλλά και με τις αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου κρασιού. Οι 

δράσεις αυτές του κόκκινου κρασιού είναι περισσότερο εμφανείς στην αορτή, από ότι στη 

βραχιόνιο αρτηρία, κάνοντας με αυτό τον τρόπο αναγκαία την ταυτόχρονη εκτίμηση και των 

κεντρικών πιέσεων. Η αρτηριακή σκληρία και η ενδοθηλιακή λειτουργία μπορούν 

πιθανότατα να στηρίξουν τα αποτελέσματα της παρούσας μελέτης, αν και κάνουν αναγκαία 

την περαιτέρω διερεύνηση με μια πιο άμεση προσέγγιση. Το ερώτημα εάν η μακροχρόνια 

χρήση κόκκινου κρασιού με ή χωρίς αλκοόλ οδηγεί σε βελτίωση της αρτηριακής σκληρίας, 

των ανακλώμενων κυμάτων και της κεντρικής πίεσης, καθώς και σε μείωση του 

καρδιαγγειακού κινδύνου σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο, παραμένει αδιερεύνητο.  
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2.2. Οι αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου κρασιού αναστέλλουν την ενδοθηλιακή 

δυσλειτουργία που προκαλεί το οξύ κάπνισμα σε υγιείς μη καπνιστές 

 

Η εργασία αυτή είναι δημοσιευμένη στο περιοδικό American Heart Journal ως: 

 

Red wine’s antioxidants counteract acute endothelial dysfunction caused by cigarette 

smoking in healthy nonsmokers 

Christos Papamichael, Emmanouil Karatzis, Kalliopi Karatzi, Konstantinos Aznaouridis, 

Theodoros Papaioannou, Athanassios Protogerou, Kimon Stamatelopoulos, Antonis 

Zampelas, John Lekakis, Myron Mavrikakis. Am Heart J 2004; 147:e5 

 

Περίληψη 

Σκοπός Είναι γνωστό ότι το χρόνιο κάπνισμα προκαλεί ενδοθηλιακή δυσλειτουργία 

μέσω αύξησης του οξειδωτικού στρες, ενώ το οξύ κάπνισμα αναστέλλει την αγγειοδιαστολή 

μέσω άγνωστου έως τώρα μηχανισμού. Από την άλλη, το κόκκινο κρασί φαίνεται ότι έχει 

ισχυρή αντιοξειδωτική και αγγειοδιασταλτική δράση τόσο μετά από μακροχρόνια όσο και 

οξεία κατανάλωσή του. Ο σκοπός της παρούσας μελέτης ήταν να διερευνήσει εάν η 

κατανάλωση κόκκινου κρασιού, με ή χωρίς αλκοόλ, μπορεί να επηρεάσει την ενδοθηλιακή 

δυσλειτουργία που προκαλείται από το οξύ κάπνισμα.     

Μέθοδοι Δεκαέξι υγιείς μη-καπνιστές εθελοντές (8 άνδρες και 8 γυναίκες) έλαβαν 

μέρος σε μια διπλή-τυφλή, διασταυρούμενη μελέτη 3 ημερών. Από κάθε εθελοντή ζητήθηκε 

να κάπνισει ένα τσιγάρο, ή να καπνίσει και να καταναλώσει 250 ml κανονικού κόκκινου 

κρασιού, ή να καπνίσει και να καταναλώσει 250 ml απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού. Η 

ενδοθηλιοεξαρτώμενη αγγειοδιαστολή (flow-mediated dilatation) (FMD) κάθε εθελοντή 

μετρήθηκε μετά 12-ωρη νηστεία και στα 15, 30, 60 και 90 λεπτά μετά από κάθε παρέμβαση 

(κάπνισμα ή κάπνισμα και ταυτόχρονη κατανάλωση κανονικού ή απαλκοολωμένου 

κόκκινου κρασιού). 

Αποτελέσματα Το οξύ κάπνισμα ενός τσιγάρου προκάλεσε μείωση του FMD (p < 

.001), που ήταν στατιστικά σημαντική στα 15, 30 και 60 λεπτά μετά το κάπνισμα σε 

σύγκριση με το FMD προ του καπνίσματος (p <0,001, p <0,001, p =0,043, αντίστοιχα). Από 

την άλλη πλευρά, ταυτόχρονη κατανάλωση κόκκινου κρασιού (κανονικού ή 

απαλκοολωμένου) με το κάπνισμα δεν προκάλεσε καμία μεταβολή του FMD.  
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Συμπέρασμα Το οξύ κάπνισμα προκάλεσε σημαντική μείωση της ενδοθηλιακής 

λειτουργίας. Ταυτόχρονη κατανάλωση κανονικού ή απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού με το 

κάπνισμα μείωσε την βλαπτική αυτή δράση του καπνίσματος στο ενδοθήλιο.  

 

Εισαγωγή  

 Είναι γνωστό ότι η ενδοθηλιακή δυσλειτουργία που μπορεί να προκληθεί από 

πληθώρα καρδιαγγειακών παραγόντων κινδύνου, αποτελεί πρώιμη ένδειξη ανάπτυξης 

αθηρωματικής νόσου [1]. 

 

 Το κάπνισμα, ένας βασικός παράγοντας κινδύνου για ανάπτυξη αθηροσκλήρυνσης 

[2], σχετίζεται ισχυρά με στεφανιαία νόσο, αγγειακά εγκεφαλικά επεισόδια και περιφερική 

αγγειοπάθεια [3]. Μελέτες υποστηρίζουν ότι το κάπνισμα προκαλεί ενδοθηλιακή 

δυσλειτουργία, μέσω αύξησης της ενδοθηλίνης-1 [4] και οξειδωτικής καταστροφής του 

μονοξειδίου του αζώτου (ΝΟ) [5] λόγω παραγωγής πληθώρας ελευθέρων ριζών οξυγόνου 

[6]. Από την άλλη, η χορήγηση αντιοξειδωτικών ουσιών σε χρόνιους καπνιστές φαίνεται να 

βελτιώνει την ενδοθηλιακή λειτουργία κάτι που ενισχύει την υπόθεση ότι το κάπνισμα 

αυξάνει το οξειδωτικό στρες [7-9]. 

 

 Η ενδοθηλιακή δυσλειτουργία, πιθανός συνδετικός κρίκος μεταξύ καπνίσματος και 

ανάπτυξης αθηρωματικής νόσου, έχει παρατηρηθεί στην βραχιόνιο αρτηρία τόσο υγιών 

χρόνιων καπνιστών [10] όσο και υγιών παθητικών καπνιστών [11]. Επιπλέον ενδοθηλιακή 

δυσλειτουργία έχει παρατηρηθεί και σε υγιείς μη-καπνιστές, μετά το οξύ κάπνισμα 1 

τσιγάρου [12, 13], χωρίς να είναι γνωστός ο ακριβής μηχανισμός αυτού του φαινομένου. 

 

 Από την άλλη, είναι πλέον γνωστές οι αντιοξειδωτικές ιδιότητες του κόκκινου 

κρασιού καθώς και η αρνητική συσχέτισή του με τον κίνδυνο καρδιαγγειακής νόσου [14]. 

Μελέτες δείχνουν ότι η μέτρια, τακτική κατανάλωση κόκκινου κρασιού και των συστατικών 

του (τα οποία βρίσκονται επίσης και στο χυμό σταφυλιών) προκαλεί σημαντική βελτίωση 

της ενδοθηλιακής λειτουργίας [15-17]. Επιπλέον, πρόσφατες μελέτες που εξέτασαν την 

οξεία δράση του κανονικού σε σύγκριση με το απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί σε υγιείς 

εθελοντές, έδειξαν ότι πιθανόν οι αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου κρασιού προκαλούν 

μεγαλύτερη βελτίωση του FMD από ότι το αλκοόλ μόνο του [18-19]. 
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 Σκοπός της παρούσας μελέτης ήταν να διερευνηθεί εάν το κόκκινο κρασί, με ή 

χωρίς αλκοόλ, μπορεί να αναστρέψει την ενδοθηλιακή δυσλειτουργία που προκαλείται από 

το οξύ κάπνισμα ενός τσιγάρου. 

 

Μέθοδοι 

Πληθυσμός της μελέτης 

 Δεκαέξι υγιείς εθελοντές (8 άνδρες και 8 γυναίκες) έλαβαν μέρος στην μελέτη. Η 

μέση ηλικία τους ήταν 28,9 ± 6,5 έτη (μέση τιμή ± τυπική απόκλιση) και ο δείκτης μάζας 

σώματος (ΔΜΣ) ήταν 23,4 ± 3,2 kg/m². Κριτήρια ένταξής τους στην μελέτη ήταν τα εξής: 

φυσιολογικές τιμές αρτηριακής πίεσης (<140/90 mmHg), ΔΜΣ μεταξύ 20 και 27 kg/m², 

απουσία ιστορικού ΣΔ, απουσία oικογενειακού ιστορικού στεφανιαίας νόσου, απουσία 

ηπατοπάθειας ή οποιασδήποτε ενδοκρινολογικής νόσου, επίπεδα χοληστερόλης αίματος 

<240 mg/dl. Όλοι οι εθελοντές ήταν μη-καπνιστές και όσοι από αυτούς λάμβαναν 

οποιαδήποτε αντιοξειδωτική ουσία, ή ακολουθούσαν κάποια ειδική δίαιτα κατά την διάρκεια 

της μελέτης αποκλείονταν από αυτή. Κανένας εθελοντής δεν ακολουθούσε κάποια 

φαρμακευτική αγωγή και οι γυναίκες εθελόντριες δε λάμβαναν αντισυλληπτικά σκευάσματα. 

Τέλος, η κατανάλωσή τους σε αλκοόλ δεν υπερέβαινε τη επιτρεπόμενη ποσότητα των 20-30 

g την ημέρα. Όλοι οι εθελοντές έδωσαν την συγκατάθεσή τους προτού λάβουν μέρος στην 

μελέτη. 

 

Πειραματικό πρωτόκολλο 

 Πρόκειται για μια διπλή-τυφλή διασταυρούμενη μελέτη και περιλαμβάνει τρεις 

ξεχωριστές μέρες μετρήσεων για κάθε εθελοντή. Την πρώτη ημέρα τα άτομα προς μελέτη 

προσήλθαν στο Αγγειολογικό Εργαστήριο του Νοσοκομείου Αλεξάνδρα μετά από 12-ωρη 

νηστεία. Μετά τις αρχικές υπερηχογραφικές μετρήσεις δόθηκε στους εθελοντές να 

καπνίσουν ένα συνηθισμένο τσιγάρο (Marlboro με 12 mg πίσσα και 0,9 mg νικοτίνη). 

Υπερηχογραφικές μετρήσεις επαναλήφθηκαν 15, 30, 60 και 90 λεπτά μετά την ολοκλήρωση 

του καπνίσματος. Την δεύτερη και την τρίτη ημέρα της μελέτης ζητήθηκε από τους 

εθελοντές να καταναλώσουν ένα ποτήρι 250 ml είτε κανονικού κόκκινου κρασιού είτε 

απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού μαζί με μια φέτα λευκού ψωμιού (30 g) και 30 g τυρί 

τύπου cottage (4% λίπος). Στο τέλος του γεύματος και ταυτόχρονα με την κατανάλωση του 

κρασιού, τους δόθηκε να καπνίσουν ένα τσιγάρο (ίδιου τύπου με την πρώτη ημέρα). 

Ιδιαίτερη προσοχή δόθηκε στην καλή εισπνοή του καπνού από τους εθελοντές. Η όλη 
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διαδικασία του γεύματος είχε μέση διάρκεια 15 λεπτά. Υπερηχογραφικές μετρήσεις έγιναν 

εκ νέου μετά 15, 30, 60 και 90 λεπτά. Όλοι οι εθελοντές παροτρύνθηκαν να μην αλλάξουν 

την δίαιτά τους κατά τη διάρκεια της μελέτης και η χρήση ανάκλησης 24- ώρου επιβεβαίωσε 

την πλήρη συμμόρφωσή τους με τις οδηγίες αυτές. 

 

Παρασκευή του κρασιού 

 Στην παρούσα μελέτη χρησιμοποιήθηκε κανονικό κόκκινο κρασί με περιεκτικότητα 

σε αιθανόλη 12% (Grand Reserve 1996, Μπουτάρης). Στον ίδιο τύπο κρασιού έγινε μερική 

λυοφιλλίωση στους - 50° C και  πίεση 1 millibar για 6 ώρες με την Cryodos 45 (Telstar, 

Spain) και το συμπυκνωμένο κρασί (~50%) αραιώθηκε στη συνέχεια με εμφιαλωμένο νερό 

μέχρι να φτάσει τον αρχικό του όγκο, με αποτέλεσμα την παραγωγή απαλκοολωμένου 

κόκκινου κρασιού (1% αιθανόλη). Η ολική συγκέντρωση σε αντιοξειδωτικές ουσίες του 

κρασιού υπολογίσθηκε με την μέθοδο Folin- Ciocalteau, και χρήση ενός UVIKON 

φασματοφωτομέτρου 931 (Kontron Instruments, Μιλάνο, Ιταλία) και τα αποτελέσματα 

εκφράσθηκαν σε μικρογραμμάρια καφεικού οξέος ανά 100 ml. Ένα μοντέλο Hewlett-

Packard 1050 UV-DAD/FLD με αυτόματο δειγματολήπτη, και ένα μοντέλο Hewlett-Packard 

6890 με ΜS ανιχνευτή και αυτόματο δειγματολήπτη (Hewlett-Packard, Calif) 

χρησιμοποιήθηκαν για την υψηλής πίεσης υγρή χρωματογραφία (HPLC) [20] και αέρια 

χρωματογραφία (GC/MSD) αντίστοιχα, για τον ποιοτικό έλεγχο των αντιοξειδωτικών 

ουσιών των δύο τύπων κόκκινου κρασιού (κανονικό και απαλκοολωμένο). Τόσο ποσοτικά 

(658 μg/100 ml vs 650 μg/100 ml καφεικού οξέος αντίστοιχα) όσο και ποιοτικά, η 

περιεκτικότητα σε φαινόλες ήταν παρόμοια στο κανονικό και το απαλκοολωμένο κόκκινο 

κρασί, κάτι που συνιστά ότι η επεξεργασία παρασκευής του απαλκοολωμένου κόκκινου 

κρασιού δεν επηρέασε την περιεκτικότητα των συστατικών του. 

Τέλος, για να ελεγχθούν πιθανές διαφορές στις οργανοληπτικές ιδιότητες μεταξύ των 

δύο κρασιών, καθώς και η δυνατότητα των εθελοντών να τα ξεχωρίσουν, έγιναν duo-trio 

tests καθώς και χρήση ηδονικής κλίμακας. 

 

FMD 

Η ενδοθηλιοεξαρτώμενη αγγειοδιαστολή (flow-mediated dilatation) (FMD) μετρήθηκε 

στους εθελοντές με υπερηχογράφο υψηλής ευκρίνειας (Acuson 128xp, Calif). H ακριβής 

μέθοδος έχει περιγραφεί στο παρελθόν [21, 22]. Ο κάθε εθελοντής οδηγήθηκε σε ένα 

ήρεμο δωμάτιο 20-25 ° C και αφέθηκε εκεί να ηρεμήσει σε ύπτια θέση για 10 λεπτά. Στη 

συνέχεια έγιναν οι μετρήσεις στην δεξιά βραχιόνιο αρτηρία με την χρήση ενός γραμμικού 
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υπερηχομετατροπέα 7,0 MHz, από δύο ανεξάρτητους παρατηρητές που δεν γνώριζαν την 

εξέλιξη της μελέτης. Αρχικά μετρήθηκε η διάμετρος της αρτηρίας σε συγκεκριμένη 

ανατομική θέση της (βασική διάμετρος), χρησιμοποιώντας ηλεκτρονικές σημάνσεις 

(calipers) μεταξύ των δύο σημείων στο τέλος της διαστολής. Στην συνέχεια μια περιχειρίδα 

που είχε τοποθετηθεί 8 εκ. κάτω από το σημείο μέτρησης της βραχιονίου αρτηρίας και προς 

την μεριά του καρπού, φούσκωσε με πίεση στα 250-300 mmHg και παρέμεινε έτσι για 4 

λεπτά, με αποτέλεσμα να παρεμποδίζει την αιματική ροή στο άκρο. Μετά τα 4 λεπτά έγινε 

απότομη άρση της περίδεσης αυξάνοντας την αιματική ροή (υπεραιμία) και προκαλώντας 

αντιδραστική αγγειοδιαστολή στο μετρούμενο σημείο της βραχιονίου αρτηρίας. Μέχρι και 

90 δευτερόλεπτα μετά υπήρχε συνεχής καταγραφή της διαμέτρου της αρτηρίας στο ίδιο 

ακριβώς σημείο με την βασική μέτρηση (διάμετρος κατά την αντιδραστική υπεραιμία). Η 

όλη διαδικασία μέτρησης του FMD έγινε σε κατάσταση 12-ωρης νηστείας των εθελοντών 

και 15, 30, 60 και 90 λεπτά μετά το κάπνισμα ή το κάπνισμα και την κατανάλωση κρασιού 

και των δύο τύπων (σύνολο 5 μετρήσεις επί 3 ημέρες μελέτης). Το FMD σε κάθε 

μετρούμενη χρονική στιγμή υπολογίσθηκε ως η αύξηση της διαμέτρου της αρτηρίας προς 

την αρχική (βασική) διάμετρο της, επί %.Οι διαφορές μεταξύ των παρατηρητών και οι 

διαφορές στον ίδιο παρατηρητή στις μετρήσεις του Εργαστηρίου μας είναι 0,1 ± 0,12 mm 

και 0,08 ± 0,19 mm αντίστοιχα, ενώ η διαφορά στην μέτρηση του FMD σε δυό διαδοχικές 

ημέρες είναι 1,1% ± 1%. 

 

Στατιστική ανάλυση 

Τα στοιχεία δίδονται ως μέση τιμή ± τυπική απόκλιση. Ανάλυση της διακύμανσης για 

επαναλαμβανόμενες μετρήσεις χρησιμοποιήθηκε για να εκτιμηθούν πιθανές αλλαγές μετά 

τις τρείς παρεμβάσεις. Τα ολικά και επιμέρους εμβαδά κάτω από τις καμπύλες (TAUC και 

IAUC) υπολογίσθηκαν για να συγκριθούν τα αποτελέσματα μετά από κάθε παρέμβαση. Το 

Student’s t test χρησιμοποιήθηκε για να συγκριθούν οι  TAUC και IAUC. Η τιμή του p < 

0,05 ορίστηκε ως στατιστικά σημαντική και όλες οι αναλύσεις έγιναν με την βοήθεια του 

στατιστικού προγράμματος αναλύσεων SPSS 10 for Windows. 

 

Αποτελέσματα  

 Και οι 16 εθελοντές ολοκλήρωσαν την μελέτη σύμφωνα με το ερευνητικό 

πρωτόκολλο που είχε τεθεί εξ’αρχής. 
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Τόσο η ολική συγκέντρωση φαινολών (658 μg/100 ml vs 650 μg/100 ml καφεϊκού 

οξέος αντίστοιχα), όσο και ο τύπος των ουσιών αυτών ήταν παρόμοιες στα δύο είδη 

κρασιού, γεγονός το οποίο υποδεικνύει ότι η αφαίρεση του αλκοόλ από το κρασί δεν 

επηρέασε τη συγκέντρωση των υπολοίπων συστατικών του. 

 

Η βασική διάμετρος της βραχιονίου αρτηρίας, η αιματική ροή κατά την ηρεμία, η 

αύξηση της ροής λόγω υπεραιμίας και το FMD μετά την 12-ωρη νηστεία, δεν διέφεραν 

σημαντικά μεταξύ των 3 ημερών της μελέτης (Πίνακας 1). Το κάπνισμα ενός τσιγάρου 

προκάλεσε μείωση του FMD (p <0,001) σύμφωνα με ανάλυση της διακύμανσης για 

επαναλαμβανόμενες μετρήσεις, η οποία ήταν στατιστικά σημαντική στα 15, 30 και 60 λεπτά 

μετά το τέλος του καπνίσματος σε σύγκριση με τις μετρήσεις μετά την 12-ωρη νηστεία (p 

<0,001, p <0,001, p =0,043 αντίστοιχα). Παρόλ’ αυτά, ταυτόχρονη κατανάλωση κόκκινου 

κρασιού (κανονικού ή απαλκοολωμένου) με το κάπνισμα δεν οδήγησε σε αλλαγή του FMD 

(Πίνακας 1). 
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Πίνακας 1 Αιμοδυναμικές μετρήσεις, διάμετρος αγγείου και αιματική ροή πριν και μετά από 

κάθε παρέμβαση: κάπνισμα και κάπνισμα με ταυτόχρονη κατανάλωση κανονικού ή 

απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού (n=16). 

 

 Νηστεία  15 min 30 min 60 min 90 min 

ΚΑΠΝΙΣΜΑ 

Διάμετρος αγγείου 

((mm) 

3.6±0.6 3.6±0.6 3.6±0.6 3.6±0.6 3.6±0.6 

Ροή ηρεμίας 

((ml/min)                     

79±52 83±39 91±72 76±82 70±65 

Υπεραιμία (%) 183±152 153±122 255±365 252±264 430±536 

FMD (%) 6.52±2.4 1.91±2.0* 2.27±2.0* 4.10±2.6† 5.22±2.5 

ΚΑΠΝΙΣΜΑ + ΚΑΝΟΝΙΚΟ ΚΟΚΚΙΝΟ ΚΡΑΣΙ 

 Διάμετρος αγγείου 

(mm) 

3.6±0.5 3.7±0.6 3.9±0.6† 3.9±0.6 3.9±0.7† 

Ροή ηρεμίας 

(ml/min)                       

60±45 62±26 101±71 95±47 74±39 

Υπεραιμία (%) 221±139 218±106 77±83 84±88 346±239 

FMD (%) 5.79±2.1 4.12±2.0 4.05±1.8 4.87±2.4 5.05±2.3 

ΚΑΠΝΙΣΜΑ + ΑΠΑΛΚΟΟΛΩΜΕΝΟ ΚΟΚΚΙΝΟ ΚΡΑΣΙ 

Διάμετρος αγγείου 

(mm) 

3.5±0.5 3.6±0.7 3.7±0.6 3.7±0.6 3.7±0.6 

Ροή ηρεμίας 

(ml/min)                       

97±54 80±58 132±104 93±77 84±90 

Υπεραιμία (%) 125±167 357±374 229±305 342±352 340±264 

FMD (%) 5.8±2.1 4.65±3.6 6.08±3.6 5.66±2.5 5.11±1.3 

*p<0,001 συγκριτικά με τις αρχικές μετρήσεις 

†p<0,05 συγκριτικά με τις αρχικές μετρήσεις 
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Σχήμα 1 Η επίδραση του οξέος καπνίσματος και του ταυτόχρονου καπνίσματος με 

κατανάλωση κανονικού ή απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού στο FMD (n=16) 

 

*p<0,001 συγκριτικά με τις αρχικές μετρήσεις,  

†p<0,05 συγκριτικά με τις αρχικές μετρήσεις 

 

Μετά το κάπνισμα και την κατανάλωση κανονικού κόκκινου κρασιού, παρατηρήθηκε 

αύξηση της βασικής διαμέτρου της βραχιονίου αρτηρίας. Η αύξηση αυτή ήταν στατιστικά 

σημαντική στα 30 λεπτά (p =0,047), υπήρχε τάση για αύξηση στα 60 λεπτά και ήταν ξανά 

στατιστικά σημαντική στα 90 λεπτά (p =0,015) συγκριτικά με την μέτρηση μετά την 12-ωρη 

νηστεία. 

 

 Οι τιμές του FMD βρέθηκαν να διαφέρουν μετά το κάπνισμα και το κάπνισμα και 

κατανάλωση κανονικού κόκκινου κρασιού (p =0,009), μετά από ανάλυση της διακύμανσης 

για επαναλαμβανόμενες μετρήσεις. Διαφορές βρέθηκαν επίσης και στα εμβαδά κάτω από τις 

καμπύλες μετά το κάπνισμα και το κάπνισμα και κατανάλωση απαλκοολωμένου κόκκινου 
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κρασιού (p <0,001). Παρόλ’αυτά δεν βρέθηκαν στατιστικά σημαντικές διαφορές μεταξύ των 

FMD μετά το κάπνισμα και το κανονικό κόκκινο κρασί και μετά το κάπνισμα και το 

απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί (Σχήμα 1). 

 

 Επιμέρους εμβαδά κάτω από την καμπύλη κατέδειξαν διαφορά μεταξύ 

καπνίσματος και καπνίσματος και κατανάλωσης κανονικού κόκκινου κρασιού (p =0,016), 

καθώς και μεταξύ καπνίσματος και καπνίσματος και κατανάλωσης απαλκοολωμένου 

κόκκινου κρασιού (p <0,001). 

 

ΣΥΖΗΤΗΣΗ 

 Στην παρούσα μελέτη το οξύ κάπνισμα επέφερε σημαντική επιδείνωση της 

ενδοθηλιακής λειτουργίας σε υγιείς μη-καπνιστές, που διήρκεσε μέχρι και 60 λεπτά μετά το 

τέλος του καπνίσματος, κάτι που έχει δειχθεί και σε προηγούμενες μελέτες [12, 13]. 

Ταυτόχρονη κατανάλωση κόκκινου κρασιού, κανονικού ή απαλκοολωμένου, με το κάπνισμα 

μείωσε τις επιβλαβείς δράσεις του καπνίσματος στην ενδοθηλιακή λειτουργία κάτι που 

συνιστά οτι πιθανόν το κρασί αναστέλλει ως ένα βαθμό την βλαπτική δράση του 

καπνίσματος στο ενδοθήλιο. 

 

 Πολλές in vivo [2, 7, 8, 23] και in vitro [5, 6] μελέτες έχουν δείξει οτι το κάπνισμα 

βλάπτει την ενδοθηλιακή λειτουργία πιθανόν μέσω αύξησης της  ενδοθηλίνης-1 και 

καταστροφής του NO λόγω παραγωγής ελευθέρων ριζών οξυγόνου [5, 6]. Πρόσφατες 

μελέτες επίσης έδειξαν ότι η νικοτίνη προκαλεί οξεία ενδοθηλιακή δυσλειτουργία σε 

καπνιστές [24]. Από την άλλη φαίνεται ότι η συμπληρωματική χορήγηση αντιοξειδωτικών 

βιταμινών Ε και C [9, 23, 25, 26] σε χρόνιους καπνιστές αντισταθμίζει την βλαπτική 

επίδραση του καπνίσματος στην ενδοθηλιακή λειτουργία, κάτι που συνιστά ότι το κάπνισμα 

αυξάνει το οξειδωτικό στρες και στη συνέχεια οι αντιοξειδωτικές ουσίες αναστέλλουν την 

δράση του αυτή.   

 

 Από την άλλη, έχει δειχθεί σε in vitro μελέτες ότι η οξεία κατανάλωση κανονικού 

κόκκινου κρασιού προκαλεί αγγειοδιαστολή λόγω των αντιοξειδωτικών ουσιών που 

προκαλούν αυξημένη παραγωγή ΝΟ καθώς και αυξημένη προστασία του ΝΟ από την 

καταστροφική δράση των ελευθέρων ριζών οξυγόνου [27-30]. Άλλος μηχανισμός μέσω του 

οποίου το κόκκινο κρασί προκαλεί αγγειοδιαστολή είναι λόγω της περιεκτικότητάς του σε 

αλκοόλ: το αλκοόλ έχει δειχθεί ότι ρυθμίζει την παραγωγή του ΝΟ και αυξάνει την έκκρισή 
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του [31]. Επιπλέον, in vivo μελέτες σε υγιείς εθελοντές έδειξαν ότι η κατανάλωση τόσο του 

κανονικού όσο και του απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού [18, 19] βελτιώνει το FMD, και 

αυτή η δράση πιθανώς να οφείλεται εν μέρει στις αντιοξειδωτικές ουσίες του κρασιού. Στις 

ίδιες μελέτες παρατηρήθηκε επίσης μια μεγάλη αύξηση της βασικής διαμέτρου της 

βραχιονίου αρτηρίας μετά την κατανάλωση του κανονικού κόκκκινου κρασιού κάτι που 

αποδόθηκε στην περιεχόμενη αιθανόλη, και που αναπόφευκτα επηρέασε και τις τιμές του 

FMD. Παρόμοια αύξηση της βασικής διαμέτρου της βραχιονίου αρτηρίας παρατηρήθηκε και 

στην παρούσα μελέτη, η οποία όμως δεν ήταν ικανή να προκαλέσει σημαντική μείωση του 

FMD. 

 

 Από τα αποτελέσματα της μελέτης μας θα μπορούσε να υποτεθεί ότι το κάπνισμα 

προκαλεί ενδοθηλιακή δυσλειτουργία μέσω αυξήσεως του οξειδωτικού στρες. Ταυτόχρονη 

κατανάλωση κόκκινου κρασιού αναστρέφει εν μέρει την βλαπτική αυτή επίδραση του 

καπνίσματος στο FMD. Το γεγονός αυτό θα μπορούσε  να αποδοθεί από την μιά στο αλκοόλ 

που αυξάνει την παραγωγή του ΝΟ, και από την άλλη στις αντιοξειδωτικές ουσίες που 

προάγουν την σύνθεση του ΝΟ και που το προστατεύουν από την οξειδωτική δράση των 

ελευθέρων ριζών. Η υπόθεση αυτή συμφωνεί με παλιότερο εύρημα μελέτης που δείχνει οτι 

μερικά λεπτά μετά την κατανάλωση κόκκινου κρασιού παρατηρείται αύξηση των 

φαινολικών παραγόντων στο πλάσμα [32]. Αναλύοντας τα αποτελέσματα της παρούσας 

μελέτης συμπεράνουμε ότι άλλα συστατικά του κρασιού, και όχι το αλκοόλ αυτό καθ’αυτό, 

είναι περισσότερο υπεύθυνα για την αναστολή της βλαπτικής επίδρασης του καπνίσματος 

στο FMD, και αυτό γιατί τόσο το κανονικό όσο και το απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί είχαν 

την ίδια ευεργετική επίδραση στο FMD. Οι αντιοξειδωτικές ουσίες (πολυφαινόλες) λοιπόν 

που βρίσκονταν στην ίδια ποσοτική και ποιοτική περιεκτικότητα και στα δύο κρασιά, 

φαίνεται οτι ευθύνονται για την ευεργετική αυτή δράση. 

 

 Θα πρέπει να σημειωθεί σε αυτό το σημείο οτι τα παρατηρούμενα αποτελέσματα 

αφορούν την ενδοθηλιακή λειτουργία οξέως μετά από κάθε παρέμβαση, καθώς επίσης και  

μετρήσεις ενός μόνο δείκτη ενδοθηλιακής λειτουργίας ( FMD). Περαιτέρω μελέτες θα 

πρέπει να πραγματοποιηθούν σε μακροχρόνια βάση και με μετρήσεις και άλλων δεικτών 

ενδοθηλιακής λειτουργίας. Επιπλέον θα πρέπει να αναφερθεί ότι η παρούσα μελέτη 

σχεδιάστηκε έτσι ώστε να αφορά υγιή πληθυσμό, για να οδηγήσει σε συμπεράσματα για τον 

πιθανό μηχανισμό με τον οποίο το κάπνισμα οδηγεί σε ενδοθηλιακή δυσλειτουργία και για 

το ποιό από τα συστατικά του κόκκινου κρασιού (αλκοόλ ή πολυφαινόλες) ασκεί 
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ανασταλτική δράση στον μηχανισμό αυτό. Δεν μετρήθηκαν δείκτες ελευθέρων ριζών του 

οξυγόνου ή επίπεδα αντιοξειδωτικών ουσιών ορού, ενώ το FMD χρησιμοποιήθηκε ως 

έμμεσος δείκτης παραγωγής ΝΟ από τα ενδοθηλιακά κύτταρα [33]. Ως συνέχεια της 

παρούσας μελέτης θα μπορούσε να πραγματοποιηθεί μεγαλύτερη μελέτη σε υγιή πληθυσμό 

καθώς επίσης και σε καπνιστές με καρδιαγγειακούς παράγοντες κινδύνου ή προηγηθείσα 

καρδιαγγειακή νόσο. Επίσης, θα ήταν ενδιαφέρον να μελετηθεί η ταυτόχρονη κατανάλωση 

καπνού και κόκκινου κρασιού μαζί με ένα συνηθισμένο γεύμα, κάτι που θα μιμηθεί μια 

προσφιλή συνήθεια των καπνιστών. Τέλος, ενδιαφέρουσα θα ήταν και η μελέτη της 

μακροχρόνιας επίδρασης του κόκκινου κρασιού στους παράγοντες κινδύνου για 

καρδιαγγειακά συμβάματα σε ικανό δείγμα πληθυσμού. 

 

 Συμπερασματικά μπορούμε να πούμε ότι το οξύ κάπνισμα ενός τσιγάρου προκαλεί  

σημαντική επιδείνωση της ενδοθηλιακής λειτουργίας, αλλά η ταυτόχρονη κατανάλωση 

κανονικού ή απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού αναστέλλει την βλαπτική αυτή δράση στο 

ενδοθήλιο. Τα ευρήματά μας συνιστούν ότι η μείωση του FMD μετά το κάπνισμα 

πιθανότατα οφείλεται σε αύξηση του οξειδωτικού στρες, και  επειδή και τα δύο είδη του 

κρασιού είχαν την ίδια δράση στο FMD, υποθέτουμε ότι άλλα συστατικά του κρασιού 

(αντιοξειδωτικές ουσίες) και όχι το αλκοόλ αυτό καθ’αυτό είναι περισσότερο υπεύθυνα για 

την ευεργετική αυτή δράση του κόκκινου κρασιού στο ενδοθήλιο. 
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2.3. Το οξύ κάπνισμα προκαλεί ενδοθηλιακή δυσλειτουργία σε υγιείς καπνιστές. Είναι 

το φαινόμενο αυτό αναστρέψιμο από τα αντιοξειδωτικά συστατικά του κόκκινου 

κρασιού; 

 

Η εργασία αυτή έχει γίνει δεκτή από το περιοδικό Journal of American College of Nutrition 

ως:  

 

Acute smoking induces endothelial dysfunction in healthy smokers. Is this reversible by 

red wine’s antioxidant constituents?   

Kalliopi Karatzi, Christos Papamichael, Emmanouil Karatzis, Theodore G. Papaioannou, 

Paraskevi Voidonikola, John Lekakis, Antonis Zampelas. 

 

Περίληψη   

Σκοπός Το οξύ κάπνισμα προκαλεί ενδοθηλιακή δυσλειτουργία μέσω μείωσης της 

παραγωγής μονοξειδίου του αζώτου (NO), ή αύξησης του οξειδωτικού στρες, αλλά ο 

ακριβής μηχανισμός παραμένει αδιευκρίνιστος. Σε υγιείς μη καπνιστές η οξεία ενδοθηλιακή 

δυσλειτουργία που προκάλεσε το κάπνισμα ενός τσιγάρου αντισταθμίστηκε από τις 

αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου κρασιού. Ο σκοπός της παρούσας μελέτης είναι να 

διερευνήσει εάν τα αντιοξειδωτικά του κόκκινου κρασιού μπορούν να αντισταθμίσουν την 

οξεία ενδοθηλιακή δυσλειτουργία που προκαλεί το οξύ κάπνισμα και σε πληθυσμό υγιών 

καπνιστών. 

Μέθοδοι Είκοσι υγιείς εθελοντές (12 άνδρες) συμμετείχαν σε μια διπλά τυφλή, 

διασταυρούμενη μελέτη αποτελούμενη από τρεις εργαστηριακές ημέρες. Όλοι οι εθελοντές 

είτε κάπνισαν ένα τσιγάρο, είτε κάπνισαν και κατανάλωσαν 250 ml κανονικού κόκκινου 

κρασιού, είτε κάπνισαν και κατανάλωσαν 250 ml απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού σε 

κάθε μία από τις εργαστηριακές ημέρες. Η αγγειοδιαστολή μέσω ροής (FMD) εκτιμήθηκε σε 

κατάσταση νηστείας και στα 30, 60 και 90 λεπτά μετά από την κάθε δοκιμασία. 

Αποτελέσματα Το κάπνισμα ενός τσιγάρου προκάλεσε σημαντική μείωση στο FMD 

(p<0,001), η οποία παρέμεινε σημαντική 30 (p<0,001), και 60 (p=0,003) λεπτά μετά το τέλος 

του καπνίσματος. Το FMD παρέμεινε στατιστικά αμετάβλητο μετά την κατανάλωση των δύο 

τύπων κρασιού μαζί με το κάπνισμα.     
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Συμπεράσματα Η παρατηρούμενη ενδοθηλιακή δυσλειτουργία μετά το κάπνισμα ενός 

τσιγάρου αντισταθμίστηκε πλήρως από την κατανάλωση είτε κανονικού, είτε 

απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού σε υγιείς καπνιστές. Είναι πιθανό ότι η οξεία 

ενδοθηλιακή δυσλειτουργία που προκαλεί το κάπνισμα μπορεί να αποδοθεί σε αυξημένο 

οξειδωτικό στρες, οπότε οι αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου κρασιού αναστρέφουν 

αυτές τις οξείες βλαβερές επιδράσεις του καπνού στο ενδοθήλιο.  

 

Εισαγωγή  

Η ενδοθηλιακή δυσλειτουργία είναι μια αρκετά γνωστή, πρώιμη ένδειξη 

αθηρωμάτωσης και αγγειακής βλάβης [1]. Ο εντοπισμός και η τροποποίηση των 

παραγόντων που επηρεάζουν την ενδοθηλιακή λειτουργία παρουσιάζουν μεγάλο ενδιαφέρον, 

ειδικά όταν αυτοί οι παράγοντες σχετίζονται με τον τρόπο ζωής. 

 

Το κάπνισμα αποτελεί ένα σημαντικό παράγοντα κινδύνου για την αθηροσκλήρυνση 

και τη στεφανιαία νόσο [2], και θεωρείται ότι προκαλεί ενδοθηλιακή δυσλειτουργία τόσο 

μετά από χρόνια χρήση του, όσο και σε οξεία φάση [3, 4]. Επιπρόσθετα, η ενδοθηλιακή 

δυσλειτουργία έχει παρατηρηθεί σε υγιείς χρόνιους [5], αλλά και σε παθητικούς καπνιστές 

[6], καθώς και σε υγιείς μη καπνιστές όταν αυτοί κάπνισαν ένα τσιγάρο [7, 8]. 

 

 Η μείωση της παραγωγής NO [9] και η αύξηση του οξειδωτικού στρες από ένα μεγάλο 

αριθμό ελευθέρων ριζών οι οποίες υπάρχουν στον καπνό [4], είναι μερικοί από τους 

πιθανούς μηχανισμούς που είναι υπεύθυνοι για την οξεία ενδοθηλιακή λειτουργία που 

παρατηρείται μετά το κάπνισμα ενός τσιγάρου. Σε αντίθεση η χορήγηση της αντιοξειδωτικής 

βιταμίνης C σε υγιείς καπνιστές βελτίωσε οξέος την ενδοθηλιακή λειτουργία, 

υποδεικνύοντας ότι το οξειδωτικό στρες παίζει ένα κρίσιμο ρόλο στις οξείες επιδράσεις του 

καπνίσματος στο ενδοθήλιο [10]. Είναι γνωστό ότι το κόκκινο κρασί περιέχει ισχυρές 

αντιοξειδωτικές ουσίες [11] οι οποίες φαίνεται να έχουν σημαντικές ευεργετικές επιδράσεις 

στην ενδοθηλιακή λειτουργία όταν καταναλώνονται σε χρόνια βάση [12-14]. Ακόμη, 

υπάρχουν μερικές πρόσφατες μελέτες σχετικά με τις πιθανές οξείες επιδράσεις του 

κανονικού και του απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού σε υγιείς εθελοντές και σε ασθενείς 

με στεφανιαία νόσο [15-17]. Αυτές οι μελέτες κατέληξαν ότι πιθανότατα οι αντιοξειδωτικές 

ουσίες που βρίσκονται στο κόκκινο κρασί είναι υπεύθυνες για τις ευεργετικές δράσεις που 

παρατηρούνται στην ενδοθηλιακή λειτουργία και που εκφράζονται μέσω του (FMD).  
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Σε προηγούμενη μελέτη, περιγράφηκε ότι η ταυτόχρονη κατανάλωση είτε κανονικού, 

είτε απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού με το κάπνισμα ενός τσιγάρου, αντισταθμίζει τις 

οξείες βλαβερές επιδράσεις του καπνού στο FMD σε μια ομάδα υγιών μη καπνιστών [18]. 

 

Αφού δεν υπάρχουν δεδομένα σχετικά με τις πιθανές επιδράσεις του κρασιού και του 

καπνίσματος σε καπνιστές, οι οποίοι είναι ένας μεγάλος πληθυσμός υψηλού κινδύνου, ο 

σκοπός της παρούσας μελέτης είναι να διερευνήσει εάν το κανονικό ή το απαλκοολωμένο 

κόκκινο κρασί μπορεί να αναστρέψει την ενδοθηλιακή λειτουργία που προκαλεί το οξύ 

κάπνισμα σε υγιείς καπνιστές.  

 

Μέθοδοι  

Εθελοντές 

Είκοσι υγιείς καπνιστές (12 άνδρες) με μέση ηλικία 29.0±5.4 χρόνια (μέσος+τυπική 

απόκλιση) και δείκτη μάζας σώματος (ΔΜΣ) 23.7±4.6 kg/mP

2
P, συμμετείχαν στη μελέτη. Όλοι 

οι εθελοντές είχαν φυσιολογική αρτηριακή πίεση (<140/90 mmHg), δεν είχαν ιστορικό 

διαβήτη, ή οικογενειακό ιστορικό στεφανιαίας νόσου, παχυσαρκία, ηπατικές ή άλλες 

ενδοκρινολογικές νόσους και είχαν επίπεδα χοληστερόλης αίματος <240mg/dl. Το ποσό των 

τσιγάρων που κάπνιζε κάθε εθελοντής τη μέρα και η διάρκεια του καπνίσματος εκτιμήθηκαν 

σε πακέτα/ έτη (pack/years), και κυμαίνονταν από 1 έως 20 (10 από αυτούς είχαν <10 pack/ 

years και 10 είχαν >10 pack/ years). Κριτήρια για την απόρριψη εθελοντών ήταν η χρήση 

συμπληρωμάτων αντιοξειδωτικών βιταμινών, η χρήση οποιουδήποτε φαρμάκου, η χρήση 

αντισυλληπτικών από τις γυναίκες εθελόντριες, η κατανάλωση αλκοόλ σε μεγαλύτερες 

ποσότητες από τις γενικές συστάσεις (20-30 γρ. αλκοό/ ημέρα), και τέλος η εφαρμογή 

κάποιας δίαιτας κατά τη διάρκεια της μελέτης. Όλοι οι εθελοντές έδωσαν τη συγκατάθεσή 

του πριν συμμετάσχουν στην έρευνα.  

  

Πειραματικό πρωτόκολλο  

Η έρευνα ήταν διπλά τυφλή και διασταυρούμενη. Σε κάθε εργαστηριακή ημέρα, 

ζητήθηκε από τους εθελοντές να προσέλθουν στο αγγειολογικό εργαστήριο του νοσοκομείου 

Αλεξάνδρα μετά από δωδεκάωρη νηστεία. Κατά την πρώτη ημέρα έγινε ένας αρχικός 

υπερηχοτομογραφικός έλεγχος σε κατάσταση νηστείας. Στη συνέχεια τους ζητήθηκε να 

καπνίσουν ένα κανονικό τσιγάρο (με 12 mg πίσσα και 0.9 mg νικοτίνη). 
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Υπερηχοτομογραφικές μετρήσεις επαναλήφθηκαν στα 30, 60 και 90 λεπτά μετά το τέλος του 

καπνίσματος. Κατά τη δεύτερη και τρίτη εργαστηριακή ημέρα έγιναν ίδιες ακριβώς 

μετρήσεις, αλλά από τους εθελοντές ζητήθηκε να καπνίσουν τον ίδιο τύπο τσιγάρου και την 

ίδια στιγμή να καταναλώσουν 250 ml κανονικού ή απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού. 

Μαζί με τις δοκιμασίες αυτές οι εθελοντές κατανάλωναν επίσης 1 φέτα λευκό ψωμί (30 γρ.) 

και 30 γρ τυρί τύπου cottage με 4% λίπος. Όλη η διαδικασία (κάπνισμα και κατανάλωση 

κρασιού και σνακ) διαρκούσε 15 λεπτά. Σε όλους τους εθελοντές δόθηκε η οδηγία να μην 

αλλάξουν τη διατροφή τους κατά τη διάρκεια της μελέτης και να καταναλώνουν ακριβώς τις 

ίδιες τροφές και στις ίδιες ποσότητες την ημέρα πριν από κάθε εργαστηριακή ημέρα. Επίσης 

συγκεντρώθηκαν ανακλήσεις 24ώρου προκειμένου να διασφαλιστεί η συμμόρφωσή τους 

στις διαιτολογικές οδηγίες.  

 

Παρασκευή του κρασιού 

 Στην παρούσα μελέτη χρησιμοποιήθηκε κανονικό κόκκινο κρασί με περιεκτικότητα 

σε αιθανόλη 12% (Ραψάνη, Τσάνταλη). Στον ίδιο τύπο κρασιού έγινε μερική λυοφιλλίωση 

στους - 50° C και  πίεση 1 millibar για 6 ώρες με την Cryodos 45 (Telstar, Spain) και το 

συμπυκνωμένο κρασί (~50%) αραιώθηκε στη συνέχεια με εμφιαλωμένο νερό μέχρι να 

φτάσει τον αρχικό του όγκο, με αποτέλεσμα την παραγωγή απαλκοολωμένου κόκκινου 

κρασιού (1% αιθανόλη). Η ολική συγκέντρωση σε αντιοξειδωτικές ουσίες του κρασιού 

υπολογίσθηκε με την μέθοδο Folin- Ciocalteau, και χρήση ενός UVIKON 

φασματοφωτομέτρου 931 (Kontron Instruments, Μιλάνο, Ιταλία) και τα αποτελέσματα 

εκφράσθηκαν σε μικρογραμμάρια καφεικού οξέος ανά 100 ml. Ένα μοντέλο Hewlett-

Packard 1050 UV-DAD/FLD με αυτόματο δειγματολήπτη, και ένα μοντέλο Hewlett-Packard 

6890 με ΜS ανιχνευτή και αυτόματο δειγματολήπτη (Hewlett-Packard, Calif) 

χρησιμοποιήθηκαν για την υψηλής πίεσης υγρή χρωματογραφία (HPLC) και αέρια 

χρωματογραφία (GC/MSD) αντίστοιχα, για τον ποιοτικό έλεγχο των αντιοξειδωτικών 

ουσιών των δύο τύπων κόκκινου κρασιού (κανονικό και απαλκοολωμένο). Τόσο ποσοτικά 

(658 μg/100 ml vs 650 μg/100 ml καφεικού οξέος αντίστοιχα) όσο και ποιοτικά, η 

περιεκτικότητα σε φαινόλες ήταν παρόμοια στο κανονικό και το απαλκοολωμένο κόκκινο 

κρασί, κάτι που συνιστά ότι η επεξεργασία παρασκευής του απαλκοολωμένου κόκκινου 

κρασιού δεν επηρέασε την περιεκτικότητα των συστατικών του. 
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Τέλος, για να ελεγχθούν πιθανές διαφορές στις οργανοληπτικές ιδιότητες μεταξύ των 

δύο κρασιών, καθώς και η δυνατότητα των εθελοντών να τα ξεχωρίσουν, έγιναν duo-trio 

tests καθώς και χρήση ηδονικής κλίμακας. 

 

FMD 

Η ενδοθηλιοεξαρτώμενη αγγειοδιαστολή (flow-mediated dilatation) (FMD) μετρήθηκε 

στους εθελοντές με υπερηχογράφο υψηλής ευκρίνειας (Acuson 128xp, Calif). H ακριβής 

μέθοδος έχει περιγραφεί στο παρελθόν [25]. Ο κάθε εθελοντής οδηγήθηκε σε ένα ήρεμο 

δωμάτιο 20-25 ° C και αφέθηκε εκεί να ηρεμήσει σε ύπτια θέση για 10 λεπτά. Στη συνέχεια 

έγιναν οι μετρήσεις στην δεξιά βραχιόνιο αρτηρία με την χρήση ενός γραμμικού 

υπερηχομετατροπέα 7,0 MHz, από δύο ανεξάρτητους παρατηρητές που δεν γνώριζαν την 

εξέλιξη της μελέτης. Αρχικά μετρήθηκε η διάμετρος της αρτηρίας σε συγκεκριμένη 

ανατομική θέση της (βασική διάμετρος), χρησιμοποιώντας ηλεκτρονικές σημάνσεις 

(calipers) μεταξύ των δύο σημείων στο τέλος της διαστολής. Στην συνέχεια μια περιχειρίδα 

που είχε τοποθετηθεί 8 εκ. κάτω από το σημείο μέτρησης της βραχιονίου αρτηρίας και προς 

την μεριά του καρπού, φούσκωσε με πίεση στα 250-300 mmHg και παρέμεινε έτσι για 4 

λεπτά, με αποτέλεσμα να παρεμποδίζει την αιματική ροή στο άκρο. Μετά τα 4 λεπτά έγινε 

απότομη άρση της περίδεσης αυξάνοντας την αιματική ροή (υπεραιμία) και προκαλώντας 

αντιδραστική αγγειοδιαστολή στο μετρούμενο σημείο της βραχιονίου αρτηρίας. Μέχρι και 

90 δευτερόλεπτα μετά υπήρχε συνεχής καταγραφή της διαμέτρου της αρτηρίας στο ίδιο 

ακριβώς σημείο με την βασική μέτρηση (διάμετρος κατά την αντιδραστική υπεραιμία). Η 

όλη διαδικασία μέτρησης του FMD έγινε σε κατάσταση 12-ωρης νηστείας των εθελοντών 

και 15, 30, 60 και 90 λεπτά μετά το κάπνισμα ή το κάπνισμα και την κατανάλωση κρασιού 

και των δύο τύπων (σύνολο 5 μετρήσεις επί 3 ημέρες μελέτης). Το FMD σε κάθε 

μετρούμενη χρονική στιγμή υπολογίσθηκε ως η αύξηση της διαμέτρου της αρτηρίας προς 

την αρχική (βασική) διάμετρο της, επί %.Οι διαφορές μεταξύ των παρατηρητών και οι 

διαφορές στον ίδιο παρατηρητή στις μετρήσεις του Εργαστηρίου μας είναι 0,1 ± 0,12 mm 

και 0,08 ± 0,19 mm αντίστοιχα, ενώ η διαφορά στην μέτρηση του FMD σε δυό διαδοχικές 

ημέρες είναι 1,1% ± 1%. 

 

Στατιστική ανάλυση 

Χρησιμοποιήθηκε ανάλυση διακύμανσης για επαναλαμβανόμενες μετρήσεις 

(ANOVA) προκειμένου να εκτιμηθούν οι μεταβολές των μεταβλητών μετά από τις τρεις 
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παρεμβάσεις. Επίσης χρησιμοποιήθηκε ANOVA με 2 παρεμβάσεις επί 4 χρονικές περιόδους 

(νηστεία, 30, 60 και 90 λεπτά μεταγευματικά) ώστε να εκτιμηθούν συγκριτικά οι επιδράσεις 

των παρεμβάσεων στις μετρούμενες μεταβλητές. Ακόμη χρησιμοποιήθηκε Student’s t 

δοκιμασία διορθωμένη για πολλαπλές συγκρίσεις κατά Bonferroni. Student t-test κατά ζεύγη, 

χρησιμοποιήθηκαν επίσης για την εκτίμηση των διαφορών των τιμών νηστείας στις 3 

εργαστηριακές ημέρες. Όλες οι μεταβλητές ελέγχθηκαν για ομοιογένεια της διακύμανσης 

και για κανονική κατανομή προτού γίνει οποιαδήποτε στατιστική ανάλυση. Όλα τα δεδομένα 

εκφράζονται ως μέσος ± τυπική απόκλιση, εκτός εάν δηλώνετε κάτι διαφορετικό και η τιμή 

p<0,05 θεωρήθηκε ως στατιστικά σημαντική. Όλες οι στατιστικές αναλύσεις έγιναν με τη 

χρήση του στατιστικού πακέτου SPSS 11 για τα Windows. 

 

Αποτελέσματα  

Όλοι οι εθελοντές ολοκλήρωσαν τη μελέτη χωρίς δυσκολίες ή προβλήματα από την 

κατανάλωση αλκοόλ. 

 

Η ανάλυση των δύο τύπων κόκκινου κρασιού (κανονικό και απαλκοολωμένο) έδειξε 

ότι δεν διαφέρουν σημαντικά στην ολική συγκέντρωση φαινολών και στον τύπο των 

αντιοξειδωτικών που περιέχουν. Επιπλέον, δεν υπήρχε σημαντική διαφορά ανάμεσα στα δύο 

κρασιά σύμφωνα με τα αποτελέσματα των δοκιμασιών duo – trio και της ηδονικής κλίμακας, 

γεγονός που αποδεικνύει ότι τα δύο κρασιά  που χρησιμοποιήθηκαν στη μελέτη ήταν 

παρόμοια σε γεύση, χρώμα, άρωμα και περιεχόμενο αντιοξειδωτικών και η μόνη τους 

διαφοροποίηση ήταν η περιεκτικότητά τους σε αλκοόλ  (12% για το κανονικό συγκριτικά με 

1% για το απαλκοολωμένο). 

 

Η βασική διάμετρος, η αιματική ροή στην ηρεμία και στην υπεραιμία ο καρδιακός 

ρυθμός και το FMD δε διέφεραν στατιστικά σε κάθε μία από τις 3 εργαστηριακές ημέρες και 

σε κάθε συγκεκριμένη χρονική στιγμή (Πίνακας 1).  

 

Το FMD μειώθηκε σημαντικά μετά το κάπνισμα ενός τσιγάρου (p<0,001). Η μείωση 

αυτή του FMD ήταν στατιστικά σημαντική 30 και 60 λεπτά μετά το τέλος του καπνίσματος, 

συγκριτικά με τις αντίστοιχες τιμές στη φάση της νηστείας (p<0,001 και p=0,003, 

αντίστοιχα). Από την άλλη πλευρά η συνολική αντίδραση του FMD μετά από το κάπνισμα 

ήταν στατιστικά διαφορετική συγκριτικά με την αντίστοιχη αντίδραση του FMD μετά από το 
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κάπνισμα και την κατανάλωση απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού, ή το κάπνισμα και την 

κατανάλωση κανονικού κόκκινου κρασιού p<0,001 και p=0,007 αντίστοιχα. Η αντίδραση 

του FMD μετά από το κάπνισμα και το απαλκοολωμένο κρασί και μετά από το κάπνισμα και 

το κανονικό κρασί δεν διέφερε στατιστικά (Σχήμα 1).  

 

Η βασική διάμετρος αυξήθηκε σημαντικά μετά το κάπνισμα και την κατανάλωση 

κανονικού κόκκινου κρασιού, 30 λεπτά μεταγευματικά και επέστρεψε στα επίπεδα της 

νηστείας στα 60 και 90 λεπτά μεταγευματικά (Πίνακας 1). 

 

 

Σχήμα 1 Μεταβολές του FMD μετά το κάπνισμα, ή το κάπνισμα και την κατανάλωση 

κανονικού ή απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού (n=20). 
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Πίνακας 1 Διάμετρος αρτηρίας, ροή σε ηρεμία και υπεραιμία και FMD των τριών 

εργαστηριακών ημερών (κάπνισμα, κάπνισμα + απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί και 

κάπνισμα + κανονικό κόκκινο κρασί). 

 Νηστεία  30 λεπτά 60 λεπτά 90 λεπτά 

Κάπνισμα  

Διάμετρος αγγείου 

(mm) 

3.6±0.1 3.6±0.2 3.7±0.1 3.6±0.2 

Ροή σε ηρεμία (ml/ 

λεπτό)                        

99.9±16.6 134.2±47.6 130.3±38.8 98.3±18.1 

Υπεραιμία (%) 186.7±61.2 201.2±61.5 151.0±49.1 131.7±42.3 

Καρδ. ρυθμός 

(παλμοί/ λεπτό) 

63.5±1.6 69.7±1.9* 66.1±1.7 64.8±1.9 

FMD (%) 5.65±0.77 2.07±0.70* 2.25±0.52* 5.33±0.90 

Κάπνισμα + απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί 

Διάμετρος αγγείου 

(mm) 

3.6±0.1 3.7±0.2 3.7±0.1 3.7±0.1 

Ροή σε ηρεμία (ml/ 

λεπτό)                        

91.1±16.7 150.5±39.1 133.1±27.8 152.4±34.1 

Υπεραιμία (%) 174.2±64.0 109.5±62.9 143.8±69.9 118.9±63.4 

Καρδ. ρυθμός 

(παλμοί/ λεπτό) 

64.1±2.5 67.1±2.7 66.7±2.4 67.5±2.9 

FMD (%) 4.94±0.8 6.93±1.2 6.24±0.7 5.81±0.6 

Κάπνισμα + κανονικό κόκκινο κρασί 

Διάμετρος αγγείου 

(mm) 

3.7±0.2 4.1±0.1* 3.8±0.2 3.9±0.2 

Ροή σε ηρεμία (ml/ 

λεπτό)                        

104.0±15.4 118.0±14.9 107.4±18.4 136.1±24.1 

Υπεραιμία (%) 177.7±41.2 199.6±49.1 179.0±56.1 180.7±95.8 

Καρδ. ρυθμός 

(παλμοί/ λεπτό) 

62.5±2.2 68.8±2.0 64.3±2.5 66.0±2.0 

FMD (%) 5.11±0.67 4.09±0.75 6.14±0.58 5.53±0.49 

Οι τιμές εκφράζονται ως μέσος ± τυπικό σφάλμα 
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* υποδεικνύει σημαντική διαφορά από τις τιμές νηστείας  

Οι τιμές νηστείας δεν διαφέρουν σημαντικά ανάμεσα στις τρεις εργαστηριακές ημέρες 

 

 

Συζήτηση 

Στην παρούσα μελέτη η οποία χρησιμοποίησε μια ομάδα καπνιστών, αποδείχθηκε ότι 

το κάπνισμα ενός τσιγάρου προκαλεί σημαντική μείωση του FMD, η οποία παραμένει 

σημαντική για 30 έως 60 λεπτά, αλλά η ταυτόχρονη κατανάλωση κόκκινου κρασιού με ή 

χωρίς αλκοόλ αναστρέφει τις βλαβερές αυτές δράσεις του καπνίσματος στην ενδοθηλιακή 

λειτουργία. 

 

Οι παρατηρούμενες δράσεις του καπνίσματος στο FMD βρίσκονται σε συμφωνία με 

παλαιότερες μελέτες [7, 8, 18], οι οποίες επίσης δείχνουν ότι το οξύ κάπνισμα προκαλεί 

σημαντική επιβάρυνση της ενδοθηλιακής λειτουργίας η οποία διαρκεί για 30 με 60 λεπτά 

μετά το τέλος του. Το φαινόμενο αυτό μπορεί να εξηγηθεί από το γεγονός ότι το κάπνισμα 

αυξάνει τα επίπεδα της ενδοθηλίνης – 1, μειώνει τα επίπεδα ΝΟ και αυξάνει το οξειδωτικό 

στρες, όπως φαίνεται από αρκετές in vitro και in vivo μελέτες [9, 19-21]. Αυτό που είναι 

ιδιαίτερα ενδιαφέρον είναι το γεγονός ότι οι χρόνιοι καπνιστές, όπως οι εθελοντές στην 

παρούσα μελέτη συνήθως ανάβουν το επόμενο τσιγάρο σε χρόνο μικρότερο από 30 λεπτά 

μετά από το τέλος του προηγούμενου. Αυτό υποδεικνύει ότι οι καπνιστές ίσως έχουν 

παρατεταμένη ενδοθηλιακή δυσλειτουργία σχεδόν σε όλη τη διάρκεια της ημέρας.  

 

Από την άλλη πλευρά, φαίνεται ότι η χορήγηση αντιοξειδωτικών βιταμινών, ειδικά 

βιταμίνης C και E, σε καπνιστές βελτιώνει την ενδοθηλιακή λειτουργία, η οποία σε αυτούς 

τους ανθρώπους είναι ήδη επηρεασμένη αρνητικά [10, 22, 23]. Αυτή η ευεργετική δράση 

των αντιοξειδωτικών βιταμινών έχει παρατηρηθεί τόσο σε χρόνια, όσο και σε οξεία 

χορήγηση και υποδεικνύει ότι πιθανότατα το αυξημένο οξειδωτικό στρες είναι ο κύριος 

μηχανισμός με τον οποίο το κάπνισμα προκαλεί ενδοθηλιακή δυσλειτουργία.  

 

Στην παρούσα μελέτη, τα συστατικά του κόκκινου κρασιού χρησίμευσαν ως ένα μέσο 

αναστροφής της οξείας βλαβερής επίδρασης του καπνού στην ενδοθηλιακή λειτουργία. 

Αρκετές μελέτες οι οποίες ασχολήθηκαν με τις οξείες επιδράσεις του κόκκινου κρασιού στο 

ενδοθήλιο, κατέληξαν ότι οι αντιοξειδωτικές ουσίες που βρίσκονται στο κόκκινο κρασί είναι 

πολύ αποτελεσματικές στην αύξηση του FMD τόσο σε υγιείς εθελοντές, όσο και σε ασθενείς 
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με στεφανιαία νόσο μέσα σε 30 – 120 λεπτά μετά την κατανάλωσή του [15-17]. Το 

φαινόμενο αυτό μπορεί να εξηγηθεί από το γεγονός ότι τα αντιοξειδωτικά του κόκκινου 

κρασιού προκαλούν αγγειοδιαστολή μέσω αύξησης της παραγωγής ΝΟ, αλλά και μέσω 

αυξημένης προστασίας αυτού από την καταστροφή από ελεύθερες ρίζες [13, 24, 25]. 

Επιπλέον, αποτελέσματα από μια άλλη πρόσφατη μελέτη υποδεικνύουν ότι στην οξεία φάση 

το αλκοόλ και όχι οι αντιοξειδωτικές ουσίες του κρασιού είναι υπεύθυνο για τη 

μεταγευματική βελτίωση του FMD [26], γεγονός που έρχεται σε συμφωνία με μελέτες που 

έδειξαν ότι το αλκοόλ είναι μια αγγειοδιασταλτική ουσία, αφού ρυθμίζει τη σύνθεση ΝΟ και 

προωθεί την έκκρισή του [27]. Η δράση αυτή του αλκοόλ επίσης παρατηρείται στην 

παρούσα μελέτη, αφού βρέθηκε ότι σε άτομα που κατανάλωσαν κόκκινο κρασί με αλκοόλ, 

παρουσιάστηκε σημαντική αύξηση στη βασική διάμετρο του αγγείου, 30 λεπτά αργότερα. 

Το φαινόμενο αυτό εξηγείται από τις αγγειοδιασταλτικές δράσεις του αλκοόλ, έχει 

παρατηρηθεί και στο παρελθόν και αναπόφευκτα μπορεί να επηρεάσει το FMD [16, 17]. 

Παρόλ’ αυτά στην παρούσα μελέτη η παρατηρούμενη αύξηση στη διάμετρο του αγγείου από 

το αλκοόλ δεν οδήγησε σε σημαντική μείωση του FMD, όπως θα αναμενόταν και συνεπώς 

δεν επηρέασε καθόλου τα αποτελέσματα.    

 

Θα πρέπει να αναφερθεί ότι έχουμε διερευνήσει στο παρελθόν την πιθανή 

αλληλεπίδραση του οξέος καπνίσματος και της ταυτόχρονης κατανάλωσης κόκκινου 

κρασιού με ή χωρίς αλκοόλ σε υγιείς μη καπνιστές και βρήκαμε ότι αν και το κάπνισμα ενός 

τσιγάρου επιδεινώνει το FMD, η κατανάλωση είτε κανονικού, είτε απαλκοολωμένου 

κόκκινου κρασιού αντισταθμίζει αυτές τις βλαβερές επιδράσεις του καπνού [18]. Στην 

παρούσα μελέτη προσπαθήσαμε να διερευνήσουμε για πρώτη φορά εάν η αλληλεπίδραση 

του καπνίσματος και του κρασιού μπορεί να προκαλέσει τα ίδια αποτελέσματα σε μια ομάδα 

υγιών καπνιστών οι οποίοι συνήθως πίνουν και καπνίζουν ταυτόχρονα. Τα πρόσφατα 

ευρήματά μας είναι σε πλήρη συμφωνία με τα παλαιότερα υποδεικνύοντας ότι η αντίδραση 

των καπνιστών στο κάπνισμα ενός τσιγάρου και στο κάπνισμα και την κατανάλωση 

κόκκινου κρασιού είναι η ίδια με του μη καπνιστές. Επιπρόσθετα, αφού τόσο το κανονικό, 

όσο και το απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί ανέστρεψαν τις βλαβερές επιδράσεις του καπνού 

στην ενδοθηλιακή λειτουργία, είναι πιθανό ότι οι αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου 

κρασιού και όχι το αλκοόλ, είναι υπεύθυνα για αυτές τις ευεργετικές δράσεις.  

 

Το γεγονός ότι η αντιοξειδωτική ικανότητα και το οξειδωτικό στρες δεν μετρήθηκαν 

μπορεί να θεωρηθεί ως το κύριο μειονέκτημα της μελέτης. Είναι πιθανό σε επόμενες 
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μελέτες, με μέτρηση της οξειδωτικής ικανότητας σε κάθε χρονικό σημείο, να επιβεβαιώσει 

τα ευρήματά μας και να διαλευκάνει τους μηχανισμούς που αυτή τη στιγμή απλώς 

υποθέτουμε ότι ισχύουν.  

 

Συμπέρασμα  

 Το κάπνισμα ενός τσιγάρου προκάλεσε μείωση του FMD και η ταυτόχρονη 

κατανάλωση κανονικού ή απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού με το κάπνισμα ανέστρεψε 

τις επιδράσεις αυτές του καπνού σε μία ομάδα υγιών καπνιστών. Επομένως, θεωρείται ότι 

στους καπνιστές, όπως και στους μη καπνιστές, είναι πιθανό ότι ο καπνός αυξάνει το 

οξειδωτικό στρες και μειώνει τα επίπεδα ΝΟ και τα αντιοξειδωτικά του κόκκινου κρασιού 

αντισταθμίζουν αυτές τις επιδράσεις και αναστρέφουν τη βλαβερή επίδραση του καπνού στο 

FMD. Είναι πιθανό ότι το κάπνισμα και η κατανάλωση κόκκινου κρασιού λειτουργούν στην 

ενδοθηλιακή λειτουργία με τον ίδιο τρόπο σε καπνιστές και μη καπνιστές και ότι οι 

ευεργετικές δράσεις που παρατηρούνται με τη χρήση κόκκινου κρασιού ίσως μπορούν να 

αποδοθούν στις αντιοξειδωτικές ουσίες και όχι μόνο στο αλκοόλ που περιέχει.  
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2.4. Συνδυασμένες οξείες επιδράσεις της κατανάλωσης κόκκινου κρασιού και του 

καπνίσματος ενός τσιγάρου στις αιμοδυναμικές παραμέτρους υγιών καπνιστών 

 

Η εργασία αυτή έχει δημοσιευθεί στο περιοδικό Journal of Hypertension ως: 

 

Combined acute effects of red wine consumption and cigarette smoking on 

hemodynamics of young smokers 

Christos Papamichael, Kalliopi Karatzi, Emmanouil Karatzis, Theodore G. Papaioannou, 

Paraskevi Katsichti, Antonis Zampelas , John Lekakis. J Hypertens, 2006; 24: 1287 – 1292. 

 

Περίληψη  

Σκοπός Το κόκκινο κρασί φαίνεται ότι βελτιώνει τις αιμοδυναμικές παραμέτρους, ενώ 

αντίστοιχα το κάπνισμα επιφέρει αρνητικά αποτελέσματα. Η επίδραση στις αιμοδυναμικές 

παραμέτρους της συνδυασμένης δράσης τους παραμένει άγνωστη. Ο σκοπός της παρούσας 

μελέτης ήταν να διερευνήσει τις οξείες επιδράσεις του κόκκινου κρασιού και των 

συστατικών του στις αιμοδυναμικές παραμέτρους, όπως η αρτηριακή πίεση και τα κύματα 

ανάκλασης, ταυτόχρονα με το κάπνισμα ενός τσιγάρου σε μια ομάδα καπνιστών.  

Μέθοδοι Είκοσι καπνιστές (12 άνδρες, 8 γυναίκες) συμμετείχαν σε μια διπλά τυφλή, 

διασταυρούμενη μελέτη που αποτελούνταν από 3 εργαστηριακές ημέρες. Όλοι οι εθελοντές 

είτε κάπνισαν ένα τσιγάρο, είτε κάπνισαν και κατανάλωσαν 250 ml κόκκινου κρασιού, ή 250 

ml απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού (το οποίο περιέχει την ίδια συγκέντρωση και τον ίδιο 

τύπο αντιοξειδωτικών ουσιών).  Χρησιμοποιήθηκε τονομετρία προκειμένου να εκτιμηθεί η 

κυματομορφή της αορτικής πίεσης σε κατάσταση νηστείας και 30, 60 και 90 λεπτά μετά από 

κάθε παρέμβαση. Ο δείκτης ενίσχύσης (ΑΙχ) χρησιμοποιήθηκε για να εκφράσει τα 

ανακλώμενα κύματα. 

Αποτελέσματα Το κάπνισμα αύξησε την περιφερική συστολική πίεση (p<0,005) 30 

λεπτά μετά το τέλος του, αλλά η ταυτόχρονη κατανάλωση ενός από τους δύο τύπους 

κρασιού δεν προκάλεσε κανένα παρόμοιο αποτέλεσμα. Επίσης, το κάπνισμα δεν προκάλεσε 

καμία μεταβολή στο ΑΙχ, ενώ το κάπνισμα και η κατανάλωση είτε κανονικού, είτε 

απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού μείωσε το AIx, p<0,001. Η μείωση του AIx μετά την 

κατανάλωση κανονικού κόκκινου κρασιού ήταν σημαντικά μεγαλύτερη από την αντίστοιχη 

μείωση που προκάλεσε το απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί (p=0,004).  
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Συμπέρασμα Οι αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου κρασιού ανέστρεψαν τις 

βλαβερές δράσεις του καπνίσματος, όπως η αύξηση της περιφερικής συστολικής πίεσης. 

Τόσο το αλκοόλ, όσο και τα αντιοξειδωτικά το κόκκινου κρασιού μείωσαν τα ανακλώμενα 

κύματα σε ομάδα υγιών καπνιστών στο διάστημα αμέσως μετά την κατανάλωσή του, 

υποδεικνύοντας μια πρόσθετη ευεργετική επίδραση του κόκκινου κρασιού.  

 

Εισαγωγή  

Είναι γνωστό ότι η μέτρια κατανάλωση κόκκινου κρασιού έχει σημαντική 

καρδιοπροστατευτική δράση [1], ενώ το κάπνισμα αποτελεί ένα σημαντικό παράγοντα 

κινδύνου για καρδιαγγειακά νοσήματα [2]. Παρόλ’ αυτά, οι οξείες επιδράσεις τους στις 

αιμοδυναμικές παραμέτρους και ειδικά στην αρτηριακή πίεση και στα ανακλώμενα κύματα, 

τα οποία πρόσφατα αναγνωρίστηκαν ως σημαντικός παράγοντας καρδιαγγειακού κινδύνου 

[3, 4], δεν έχουν διευκρινιστεί. Επιπλέον, η πιθανή συνδυασμένη επίδρασή τους στις 

αιμοδυναμικές παραμέτρους δεν έχει ακόμη διερευνηθεί.  

 

 Το αλκοόλ, μειώνει τόσο την περιφερική, όσο και την κεντρική συστολή και 

διαστολική αρτηριακή πίεση, καθώς και την αρτηριακή σκληρία σε υγιείς εθελοντές στην 

οξεία μεταγευματική φάση [5]. Ακόμη, έχουμε πρόσφατα αποδείξει ότι η κεντρική πίεση και 

τα ανακλώμενα κύματα μειώνονται μετά από την κατανάλωση κανονικού ή 

απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο, υποδεικνύοντας μια 

ευνοϊκή οξεία επίδραση των αντιοξειδωτικών του κόκκινου κρασιού στις αιμοδυναμικέ 

παραμέτρους [6]. 

 

Από την άλλη πλευρά το κάπνισμα βρέθηκε ότι αυξάνει την αορτική και την 

περιφερική αρτηριακή πίεση στην οξεία φάση [7-10]. Επιπρόσθετα, το οξύ κάπνισμα 

αυξάνει την αρτηριακή σκληρία και τα ανακλώμενα κύματα αυξάνοντας είτε την ταχύτητα 

των κυμάτων παλμού (PWV), είτε τον δείκτη ενίσχυσης (AI). Αυτές οι δράσεις ξεκινούν 5 

λεπτά μετά το κάπνισμα και διαρκούν ακόμη και 2 ώρες ανάλογα με τον αριθμό των 

τσιγάρων που καπνίζονται σε κάθε περίπτωση και το ποσό της νικοτίνης που περιέχουν αυτά 

[7-10].  

 

  Παρουσιάζει ενδιαφέρον επίσης το γεγονός ότι πρόσφατα αποδείχθηκε ότι η από 

του στόματος χορήγηση αντιοξειδωτικής βιταμίνης C μειώνει την από τον καπνό αυξημένη 

συστολική και διαστολική πίεση, καθώς και την PWV [11]. Επίσης, έχουμε αποδείξει ότι τα 
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αντιοξειδωτικά του κόκκινού κρασιού αναστρέφουν την οξεία ενδοθηλιακή δυσλειτουργία 

που προκαλεί το οξύ κάπνισμα σε μη καπνιστές [12], το οποίο είναι ιδιαίτερα σημαντικό αν 

σκεφτεί κανείς ότι η ενδοθηλιακή δυσλειτουργία σχετίζεται με αυξημένη αρτηριακή σκληρία 

[13]. 

 

Με βάση τη μέχρι τώρα γνώση μας, δεν υπάρχουν δεδομένα που να δείχνουν είτε τις 

πιθανές επιδράσεις της κατανάλωσης κόκκινου κρασιού και των συστατικών του στις 

αιμοδυναμικές παραμέτρους υγιών καπνιστών, είτε του συνδυασμού του με το κάπνισμα 

ενός τσιγάρου, το οποίο είναι μια πολύ συνηθισμένη συνήθεια σε αυτή την ομάδα του 

πληθυσμού. Η παρούσα μελέτη διεξήχθη με σκοπό να διερευνήσει της πιθανές επιδράσεις 

των συστατικών του κόκκινου κρασιού (αλκοόλ και αντιοξειδωτικά) ταυτόχρονα με το 

κάπνισμα, στην αρτηριακή πίεση και τα κύματα ανάκλασης, σε καπνιστές.  

 

Μέθοδοι  

Πληθυσμός της μελέτης  

Είκοσι υγιείς καπνιστές (12 άνδρες) με μέση ηλικία 29.0±5.4 χρόνια (μέσος+τυπική 

απόκλιση) και δείκτη μάζας σώματος (ΔΜΣ) 23.7±4.6 kg/mP

2
P, συμμετείχαν στη μελέτη. Όλοι 

οι εθελοντές είχαν φυσιολογική αρτηριακή πίεση (<140/90 mmHg), δεν είχαν ιστορικό 

διαβήτη, ή οικογενειακό ιστορικό στεφανιαίας νόσου, παχυσαρκία, ηπατικές ή άλλες 

ενδοκρινολογικές νόσους και είχαν επίπεδα χοληστερόλης αίματος <240mg/dl. Το ποσό των 

τσιγάρων που κάπνιζε κάθε εθελοντής τη μέρα και η διάρκεια του καπνίσματος εκτιμήθηκαν 

σε πακέτα/ έτη (pack/years), και κυμαίνονταν από 1 έως 20 (10 από αυτούς είχαν <10 pack/ 

years και 10 είχαν >10 pack/ years). Κριτήρια για την απόρριψη εθελοντών ήταν η χρήση 

συμπληρωμάτων αντιοξειδωτικών βιταμινών, η χρήση οποιουδήποτε φαρμάκου, η χρήση 

αντισυλληπτικών από τις γυναίκες εθελόντριες, η κατανάλωση αλκοόλ σε μεγαλύτερες 

ποσότητες από τις γενικές συστάσεις (20-30 γρ. αλκοόλ/ ημέρα), και τέλος η εφαρμογή 

κάποιας δίαιτας κατά τη διάρκεια της μελέτης. Όλοι οι εθελοντές έδωσαν τη συγκατάθεσή 

του πριν συμμετάσχουν στην έρευνα.  

 

Το μέγεθος του δείγματος της μελέτης αρχικά υπολογίσθηκε βασισμένο στην 

αναμενόμενη μεταβολή του δείκτη ενίσχυσης μετά από την κατανάλωση κανονικού ή 

απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού. Αναλογιζόμενοι ότι α) η επαναληψιμότητα και η 

διακύμανση των επαναλαμβανόμενων μετρήσεων του ΑΙχ είναι έως και 6% [14, 15] και β) 

μια διαφορά περίπου 5-7% στο ΑΙχ έχει συσχετισθεί με καρδιαγγειακά νοσήματα και 



 113

κίνδυνο από αυτά [4, 16], το μέγεθος του δείγματος υπολογίσθηκε αρχικά, έτσι ώστε να 

ανιχνεύει ένα 6% μεταβολή στο ΑΙχ. Επομένως, το μέγεθος του δείγματος των 20 ατόμων 

υπολογίσθηκε ως ικανό να ανιχνεύσει μεταβολή στο ΑΙχ 7% (α=0,05 και β=0,20) όπως έχει 

περιγραφεί και προηγουμένως [17]. 

 

Πειραματικό πρωτόκολλο  

Εφαρμόσθηκε μια διπλά τυφλή, διασταυρούμενη μελέτη η οποία αποτελείτο από 3 

εργαστηριακές ημέρες. Σε κάθε μία ημέρα οι εθελοντές προσέρχονταν στο Αγγειολογικό 

Εργαστήριο του Νοσοκομείου «Αλεξάνδρα» μετά από δωδεκάωρη νηστεία και αποχή από το 

κάπνισμα, το αλκοόλ και τα ροφήματα που περιέχουν καφεϊνη. Κατά την πρώτη ημέρα έγινε 

μια αρχική εκτίμηση των αιμοδυναμικών παραμέτρων σε κατάσταση νηστείας. Στη συνέχεια 

οι  εθελοντές κάπνισαν ένα τσιγάρο (με 12 mg πίσσα και 0.9 mg νικοτίνη) και οι ίδιες 

μετρήσεις επαναλήφθηκαν 30, 60 και 90 λεπτά μετά το τέλος του καπνίσματος. Κατά τη 

δεύτερη και την τρίτη ημέρα έγιναν ακριβώς οι ίδιες μετρήσεις, αλλά οι εθελοντές κάπνισαν 

τον ίδιο τύπο τσιγάρου και ταυτόχρονα κατανάλωσαν ένα ποτήρι 250 ml είτε κανονικού, είτε 

απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού. Πριν από το κάπνισμα ή το κάπνισμα και την 

κατανάλωση κάποιου από τους δύο τύπους κρασιών οι εθελοντές κατανάλωσαν επίσης μία 

φέτα λευκό ψωμί (30 γρ) και 30 γρ τυρί τύπου cottage (4% λιπαρά). Όλη αυτή η διαδικασία 

διήρκεσε 10 λεπτά (2-3 λεπτά η κατανάλωση του γεύματος και 7-8 λεπτά η κατανάλωση του 

κρασιού μαζί με το κάπνισμα). Πριν από κάθε μέτρηση οι εθελοντές παρέμεναν σε ηρεμία 

για περίπου 20 λεπτά με σκοπό να ομαλοποιήσουν τον καρδιακό τους ρυθμό και την 

αρτηριακή πίεση. Όλοι οι συμμετέχοντες συμβουλεύτηκαν να μην αλλάξουν τη διατροφή 

τους κατά τη διάρκεια της μελέτης, ενώ χρησιμοποιήθηκε ανάκληση 24ώρου προκειμένου 

να διασφαλιστεί η συμμόρφωση στις διαιτολογικές οδηγίες.  

 

Προετοιμασία κρασιού  

Το απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί (<1% αιθανόληl) προετοιμάστηκε με λυοφιλίωση 

του κανονικού κόκκινού κρασιού (12% αιθανόλη, Ραψάνη, Τσάνταλης, Ελλάδα) και όλες οι 

μέθοδοι που χρησιμοποιήθηκαν για αυτή την προετοιμασία και οι ποιοτικοί έλεγχοι των δύο 

τύπων κόκκινου κρασιού έχουν περιγραφεί προηγουμένως [Karatzi 2005]. Οι διαδικασίες 

αυτές έδειξαν ότι οι δύο τύποι κρασιού που χρησιμοποιήθηκαν στο πείραμα ήταν ίδιοι ως 

προς τον τύπο και τη συγκέντρωση των αντιοξειδωτικών και η μόνη διαφοροποίησή τους 
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ήταν η περιεκτικότητά τους σε αλκοόλ (12% με <1%), η οποίά δεν μπορούσε να 

αναγνωρισθεί από τους εθελοντές.   

 

Αρτηριακή σκληρία – κύματα ανάκλασης – κεντρικές πιέσεις  

  Οι δείκτες των ανακλώμενων κυμάτων και της αρτηριακής σκληρίας 

προσδιορίστηκαν μη παρεμβατικά με τη χρήση της τονομετρίας και την ανάλυση των 

κυμάτων παλμού [18, 19]. Η μέθοδος περιγράφηκε προηγουμένως [3, 6]. Η κυματομορφή 

των περιφερικών πιέσεων μετατράπηκε με τη χρήση γενίκευσης των λειτουργιών μεταφοράς 

παρέχοντας την αντίστοιχη κυματομορφή της αορτικής πίεσης. Η ανάλυση της 

κυματομορφής αυτής που προέκυψε έγινε με το σύστημα Sphygmocor®  (ATCOR Medical, 

Σύδνεϋ, Αυστραλία).  

 

Ο δείκτης ενίσχυσης (AIx) χρησιμοποιήθηκε για να χαρακτηρίσει τα κύματα 

ανάκλασης. Ο ΑΙχ υπολογίζεται από το λόγο της ενίσχυσης της πίεσης (AP) προς την πίεση 

παλμού. Η τονομετρία και η ανάλυση των κυμάτων παλμού έχουν περιγραφεί προηγουμένως 

[3, 20]. Εφόσον το AIx επηρεάζεται από τον καρδιακό ρυθμό [21], ο οποίος πιθανό να 

διαφέρει σε κάθε ασθενή και ίσως να μεταβάλλεται μετά την κατανάλωση κόκκινου 

κρασιού, ένας δείκτης διορθωμένος για καρδιακό ρυθμό 75 bpm (AI@75) χρησιμοποιήθηκε 

όπως έχει προταθεί και στο παρελθόν [21].  

 

Η ταχύτητα των κυμάτων παλμού η οποία χαρακτηρίζει την αρτηριακή σκληρία, 

εκτιμήθηκε έμμεσα από το χρόνο άφιξης των ανακλώμενων κυμάτων στην αορτή, η οποία 

αντιπροσωπεύει το χρόνο που χρειάζεται τα κύματα πίεσης να ταξιδέψουν από κεντρικές σε 

περιφερικές αρτηρίες και να επιστρέψουν πίσω στην αορτή ως αποτέλεσμα των 

ανακλώμενων κυμάτων. Ο συγχρονισμός των ανακλώμενων κυμάτων συσχετίζεται ανάλογα 

με την ταχύτητα των κυμάτων παλμού και έχει προταθεί ως ένας πιο άμεσος δείκτης της 

αρτηριακής σκληρίας από ότι ο ΑΙχ [21]. 

 

Στατιστική ανάλυση 

Χρησιμοποιήθηκε ανάλυση διακύμανσης για επαναλαμβανόμενες μετρήσεις 

(ANOVA) ώστε να εκτιμηθούν οι μεταβολές που προκλήθηκαν μετά από τις τρεις 

παρεμβάσεις. Επίσης μία ακόμη ANOVA με 2 παρεμβάσεις x 4 χρονικές περιόδους 

(νηστεία, 30, 60, 90 λεπτά μεταγευματικά) εφαρμόσθηκε με σκοπό να εκτιμήσει τις 
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συγκριτικές επιδράσεις των παρεμβάσεων στις μετρούμενες μεταβλητές. Επίσης, πολλαπλές 

συγκρίσεις με t-test διορθωμένα κατά Bonferroni εφαρμόσθηκαν για την ανάλυση των 

διαφορών των τιμών νηστείας στις τρεις εργαστηριακές ημέρες. Όλες οι μεταβλητές 

εξετάστηκαν για ομοιογένεια της διακύμανσης και για κανονική κατανομή προτού 

εφαρμοσθεί οποιαδήποτε άλλη στατιστική ανάλυση. Όλα τα δεδομένα εκφράστηκαν ως 

μέσος ± τυπική απόκλιση εκτός και αν αναφέρεται διαφορετικά και η τιμή p<0,05 

θεωρήθηκε ως στατιστικά σημαντική. Όλες οι στατιστικές αναλύσεις έγιναν με το 

στατιστικό πρόγραμμα SPSS 11.0 για τα Windows. 

 

Αποτελέσματα  

Όλοι οι εθελοντές ολοκλήρωσαν τη μελέτη χωρίς καμία δυσφορία και χωρίς οξέα 

προβλήματα εξαιτίας του αλκοόλ ή του καπνίσματος.  

 

Οι μετρήσεις νηστείας για τον καρδιακό ρυθμό, το χρόνο ανάκλασης, το ΑΙχ, την 

περιφερική και κεντρική (αορτική) συστολική και διαστολική πίεση και τις αντίστοιχες 

πιέσεις παλμού, δεν διέφεραν σημαντικά ανάμεσα στις τρεις παρεμβάσεις της μελέτης 

(Πίνακας 1). 

 

Το κάπνισμα ενός τσιγάρου προκάλεσε μια σημαντική αύξηση στην περιφερική 

συστολική πίεση (p=0,024). Η μέγιστη αύξηση κατά σχεδόν 4.7 mmHg παρατηρήθηκε στα 

30 λεπτά. Από την άλλη πλευρά το κάπνισμα και η κατανάλωση είτε κανονικού, είτε 

απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού δεν είχε καμία επίδραση στην αρτηριακή πίεση.  

 

Το κάπνισμα ενός τσιγάρου δεν προκάλεσε καμία μεταβολή στο ΑΙχ. Μία τάση 

μείωσης του χρόνου ανάκλασης μετά από το κάπνισμα ενός τσιγάρου παρατηρήθηκε, όμως 

χωρίς να αγγίξει τα όρια της στατιστική σημαντικότητας (p=0,062). Το κάπνισμα ενός 

τσιγάρου και η κατανάλωση απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού μείωσαν σημαντικά το ΑΙχ 

(p<0,001) και η μείωση αυτή ήταν σημαντική στα 30 λεπτά (p=0,03) και στα 60 λεπτά 

(p=0,021) συγκριτικά με τις τιμές νηστείας. Όμοια, το κάπνισμα και η κατανάλωση 

κανονικού κόκκινου κρασιού επίσης μείωσαν το ΑΙχ (p<0,001). Σε αυτή την παρέμβαση το 

ΑΙχ μειώθηκε σημαντικά στα 60 λεπτά (p=0,002) και στα 90 λεπτά (p<0,001) συγκριτικά με 

τις τιμές νηστείας. 
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Το ΑΙχ μειώθηκε σημαντικά μετά το κάπνισμα και την κατανάλωση απαλκοολωμένου 

κόκκινου κρασιού συγκριτικά με την αντίστοιχη αντίδραση μετά από το κάπνισμα χωρίς 

κατανάλωση κάποιου κρασιού (p=0,018). Ακόμη, το ΑΙχ μειώθηκε σημαντικά μετά από το 

κάπνισμα και την κατανάλωση κανονικού κόκκινου κρασιού συγκριτικά με το κάπνισμα 

χωρίς την κατανάλωση κάποιου κρασιού (p=0,002). Τέλος, η μείωση στο ΑΙχ μετά από την 

κατανάλωση κανονικού κόκκινου κρασιού ήταν σημαντικά μεγαλύτερη από την αντίστοιχη 

μείωση μετά από την κατανάλωση απαλκοολωμένου κόκκινου κραιού (p=0,004) (Σχήμα 1).  
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Πίνακας 1 Αιμοδυμανικά χαρακτηριστικά στη νηστεία και στα 30, 60 και 90 λεπτά μετά το 

κάπνισμα ή το κάπνισμα και την κατανάλωση ενός από τους δύο τύπους κόκκινου κρασιού  

 νηστεία 30 λεπτά 60 λεπτά 90 λεπτά 

Κάπνισμα 

Αορτικό AIx (%) 6.5±12.5 5.5±14.0 5.5±11.8 6.2±12.7 

Χρόνος ανάκλασης 

(msec) 

156.8±18.7 151.1±18.9 155.8±16.8 153.1±14.0 

Περιφερική συστολική 

πίεση (mmHg) 

106.5±13.2 111.2±14.4

* 

107.1±13.8 107.3±13.8 

Περιφερική διαστολική 

πίεση (mmHg) 

73.2±13.4 71.9±13.0 68.9±11.7 71.3±11.4 

Περιφερική πίεση 

παλμού (mmHg) 

33.3±8.2 39.2±10.9 38.2±6.9 36.0±6.5 

Κεντρική συστολική 

πίεση (mmHg) 

95.9±13.1 97.9±13.9 94.3±12.9 95.5±13.5 

Κεντρική διαστολική 

πίεση (mmHg) 

73.7±13.3 72.7±13.2 69.8±11.7 72.2±11.6 

Κεντρική πίεση παλμού 

(mmHg) 

22.3±7.1 25.2±8.5 24.4±4.8 23.3±5.8 

Καρδιακός ρυθμός 

(b.p.m) 

68.2±8.7 72.8±7.9* 69.4±10.3 68.2±8.1 

Κάπνισμα + απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί 

Αορτικό AIx (%) 10.4±11.6 0.5±10.5* 1.5±9.3P

†
P
 5.5±9.8 

Χρόνος ανάκλασης 

(msec) 

157.3±18.9 154.4±15.9 152.4±16.4 150.6±12.9 

Περιφερική συστολική 

πίεση (mmHg) 

103.9±14.9 104.4±14.2 102.9±16.4 103.1±12.9 

Περιφερική διαστολική 

πίεση (mmHg) 

68.5±10.7 66.6±12.1 61.8±13.1 63.9±10.9 

Περιφερική πίεση 

παλμού (mmHg) 

35.4±8.4 37.8±9.3 41.2±8.2 39.2±6.9 

Κεντρική συστολική 92.9±13.2 90.3±13.6 87.5±14.6 88.7±11.0 
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πίεση (mmHg) 

Κεντρική διαστολική 

πίεση (mmHg) 

69.3±10.8 67.4±12.1 62.7±13.1 64.8±10.9 

Κεντρική πίεση παλμού 

(mmHg) 

23.6±5.4 22.9±5.7 24.8±4.1 23.9±3.4 

Καρδιακός ρυθμός 

(b.p.m) 

69.8±10.5 71.8±8.8 71.5±9.7 71.9±9.4 

Κάπνισμα + κανονικό κόκκινο κρασί 

Αορτικό AIx (%) 6.5±11.8 1.8±12.3 -1.5±11.1* -4.2±12.5* 

Χρόνος ανάκλασης 

(msec) 

156.7±16.4 156.7±17.6 157.8±20.4 159.1±19.2 

Περιφερική συστολική 

πίεση (mmHg) 

105.2±11.8 104.2±15.6 105.5±13.2 101.9±13.8 

Περιφερική διαστολική 

πίεση (mmHg) 

69.4±9.5 69.5±12.3 68.3±11.0 68.5±11.2 

Περιφερική πίεση 

παλμού (mmHg) 

35.7±6.6 34.6±10.7 37.2±7.0 33.4±7.4 

Κεντρική συστολική 

πίεση (mmHg) 

94.2±11.4 91.7±13.5 91.5±12.4 89.3±13.0 

Κεντρική διαστολική 

πίεση (mmHg) 

70.2±9.6 70.3±12.3 69.1±11.4 69.1±11.3 

Κεντρική πίεση παλμού 

(mmHg) 

23.9±6.1 21.5±6.7 22.4±5.3 20.2±5.0 

Καρδιακός ρυθμός 

(b.p.m) 

68.1±9.2 74.5±9.0 72.2±9.0 71.9±9.9 

 

AIx: δείκτης ενίσχυσης προσαρμοσμένο σε καρδιακό ρυθμό 75 b.m.p. 

* p<0,005, P

†
P p<0,05 επίπεδο σημαντικότητας για διαφορές από την τιμή νηστείας  
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Σχήμα 1 

Οξείες επιδράσεις του καπνίσματος και το καπνίσματος και της ταυτόχρονης κατανάλωσης 

κάποιου από τους δύο τύπους κόκκινου κρασιού στο ΑΙ (προσαρμοσμένο για καρδιακό 

ρυθμό 75 b.p.m.).  

Οι μπάρες αντιπροσωπεύουν το τυπικό σφάλμα των μέσων τιμών.  

* υποδεικνύουν σημαντική διαφορά (p<0,05) από το κάπνισμα χωρίς την κατανάλωση 

κάποιου τύπου κρασιού.  

† υποδεικνύουν σημαντική διαφορά (p<0,001) ανάμεσα στους δύο τύπους κρασιού. 
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Συζήτηση  

 Στην παρούσα μελέτη, μια σημαντική αύξηση στην περιφερική συστολική πίεση 

παρατηρήθηκε 30 λεπτά μετά από το κάπνισμα ενός τσιγάρου η οποία αντιστράφηκε τόσο 

από το κανονικό, όσο και από το απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί. Επιπρόσθετα το κάπνισμα 

δεν είχε καμία επίδραση στα ανακλώμενα κύματα μετά από 30, 60 και 90 λεπτά, όμως τόσο 

το κανονικό, όσο και το απαλκοολωμένο κόκκινο κρασί προκάλεσαν σημαντική μείωση των 

ανακλώμενων κυμάτων, υποδεικνύοντας μια άμεση βελτίωση των λειτουργιών των αγγείων 

σε νεαρούς καπνιστές. Αυτά τα νέα ευρήματα υποδεικνύουν μια πιθανή ευεργετική δράση 

των αντιοξειδωτικών ουσιών του κόκκινου κρασιού στις αιμοδυναμικές παραμέτρους των 
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εθελοντών, τα οποία είναι σε συμφωνία με προηγούμενα ευρήματα σε ασθενείς με 

στεφανιαία νόσο [6]. 

 

Το κάπνισμα ενός τσιγάρου προκάλεσε σημαντική αύξηση στην περιφερική συστολική 

πίεση, η οποία διήρκεσε 30 λεπτά μετά το τέλος του. Αυτό το εύρημα υποδεικνύει μια 

ανεπιθύμητη οξεία επίδραση του καπνίσματος στην αρτηριακή πίεση, όπως έχει ήδη 

περιγραφεί προηγουμένως [7-9]. Στην παρούσα μελέτη το αποτέλεσμα που προκάλεσε το 

κάπνισμα στην αρτηριακή πίεση αντιστράφηκε από την κατανάλωση ενός από τους δύο 

τύπους κόκκινου κρασιού (με ή χωρίς αλκοόλ), αφού η ταυτόχρονη κατανάλωση ενός από τα 

δύο κρασιά με το κάπνισμα δεν προκάλεσε καμία σημαντική μεταβολή στις περιφερικές 

πιέσεις. Αυτή η παρατήρηση υποδεικνύει ότι οι αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου 

κρασιού έχουν μια σημαντική επίδραση στη μείωση της πίεσης και ότι είναι αρκετά 

δραστικές ώστε να εξαλείψουν τις βλαβερές επιδράσεις του καπνίσματος στην αρτηριακή 

πίεση σε νεαρούς καπνιστές. Μια πιθανή εξήγηση για αυτές τις παρατηρήσεις ίσως είναι η 

αγγειοδιαστολή, η οποία μπορεί να προκληθεί από τα συστατικά του κόκκινου κρασιού, με 

πιθανή μείωση στην περιφερική αντίσταση, η οποία με τη σειρά της οδηγεί σε μείωση της 

ήδη αυξημένης συστολικής πίεσης εξαιτίας του καπνίσματος. Έχει ήδη δειχθεί από in-vitro 

μελέτες ότι το αλκοόλ και τα αντιοξειδωτικά του κόκκινου κρασιού μπορούν να ενισχύσουν 

την παραγωγή ΝΟ [22] και να εμποδίσουν τη σύνθεση ενδοθηλίνης 1 [23] προκαλώντας 

αγγειοδιαστολή. Επιπλέον, in vivo μελέτες έχουν δείξει μια σημαντική αγγειοδιαστολή 

πιθανότατα μέσω την αύξησης της παραγωγής ΝΟ μετά από την κατανάλωση κανονικού ή 

απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού [12, 24, 25].  

 

Προηγούμενες μελέτες έχουν δείξει ότι το οξύ κάπνισμα προκαλεί σημαντική αύξηση 

στην αρτηριακή σκληρία και στα ανακλώμενα κύματα [7-10]. Αυτές οι αναφερόμενες 

ανεπιθύμητες επιδράσεις ξεκινούν 5 λεπτά μετά το κάπνισμα και διαρκούν ακόμη και 2 ώρες 

ανάλογα με το ποσό  των τσιγάρων που καπνίζονται και το ποσό της νικοτίνης που περιέχετε 

στα τσιγάρα ή στα πούρα που χρησιμοποιούνται κάθε φορά [9, 26, 27]. Σε αυτή τη μελέτη ο 

τύπος του τσιγάρου που χρησιμοποιήθηκε περιείχε 0.9 mg νικοτίνης, ένα ποσό το οποίο είναι 

μικρότερο από αυτό που χρησιμοποιήθηκε σε προηγούμενες μελέτες οι οποίες βρήκαν 

σημαντική μείωσε στο ΑΙχ [7, 10]. Επιπλέον, η πρώτη μέτρηση στην παρούσα μελέτη έγινε 

στα 30 λεπτά μετά το τέλος του καπνίσματος. Είναι πιθανό ότι υπήρχε μία επίδραση του 

καπνίσματος στο ΑΙχ και στην ταχύτητα των κυμάτων παλμού, η οποία διήρκεσε λιγότερο 

από 30 λεπτά όπως έχει παρατηρηθεί και στο παρελθόν [7, 10, 26, 27]. Επομένως, είναι 
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πιθανό ότι η επίδραση του καπνίσματος εξαφανίσθηκε 30 λεπτά μετά το τέλος του. Παρόλ’ 

αυτά, ο πρωταρχικός μας στόχος ήταν να διερευνήσουμε την ταυτόχρονη κατανάλωση 

κόκκινου κρασιού με το κάπνισμα ενός τσιγάρου, προσπαθώντας με αυτό τον τρόπο να 

μιμηθούμε μια κοινή συνήθεια των καπνιστών (κάπνισμα μαζί με ποτό) ακριβώς όπως 

γίνεται στην πράξη.   

 

 Η οξεία κατανάλωση είτε κανονικού, είτε απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού μαζί 

με το κάπνισμα προκάλεσε σημαντική βελτίωση των ανακλώμενων κυμάτων, αφού και οι 

δύο τύποι κρασιού μείωσαν το ΑΙχ. Αν αναλογισθούμε ότι το οξύ κάπνισμα στις χρονικές 

στιγμές που μετρήθηκαν δεν είχε καμία επίδραση σε αυτή τη μεταβλητή, μπορεί να υποτεθεί 

ότι τα αποτελέσματα που παρατηρήθηκαν μπορούν να αποδοθούν αποκλειστικά και μόνο 

στα ποτά που χρησιμοποιήθηκαν σε κάθε παρέμβαση. 

 

 Παρατηρήσαμε ότι και τα δύο ποτά προκάλεσαν σημαντική μείωση στο ΑΙχ στους 

καπνιστές, γεγονός που αποκαλύπτει ότι τα αντιοξειδωτικά που περιέχονται στο κόκκινο 

κρασί φαίνεται ότι έχουν ευεργετική επίδραση στα ανακλώμενα κύματα ανεξάρτητα από το 

περιεχόμενό τους σε αλκοόλ. Αυτή η παρατήρηση έρχεται σε συμφωνία με προηγούμενα 

ευρήματα σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο όπου τα αντιοξειδωτικά του κόκκινου κρασιού 

βελτίωσαν το ΑΙχ στη μεταγευματική φάση [6]. Βέβαια, στην παρούσα μελέτη, το κανονικό 

κόκκινο κρασί, το οποίο περιέχει αλκοόλ μαζί με αντιοξειδωτικά, προσφέρει μια 

επιπρόσθετη σημαντική ευεργετική μείωση των ανακλώμενων κυμάτων. Επομένως, μπορεί 

να υποτεθεί ότι το αλκοόλ από μόνο του έχει ευεργετική επίδραση στα ανακλώμενα κύματα, 

το οποίο έχει ήδη περιγραφεί από τους  Mahmud και Feely σε μια ομάδα υγιών μη 

καπνιστών  [5]. Αυτές οι παρατηρήσεις σχετικά με τις οξείες επιδράσεις τόσο του αλκοόλ, 

όσο και των αντιοξειδωτικών μπορούν να εξηγηθούν με βάση την αύξηση της σύνθεσης ΝΟ 

και την αναστολή της παραγωγής ενδοθηλίνης 1 [12, 22-25]. Το NO, όπως και η ενδοθηλίνη 

1 έχουν συσχετισθεί άμεσα όχι μόνο με την αγγειοδιαστολή, αλλά και με τα ανακλώμενα 

κύματα και την αρτηριακή σκληρία [28], κάνοντας το NO και τη σύνθεση της ενδοθηλίνης 1 

τον κυριότερο μηχανισμό ο οποίος εμπλέκεται στις μεταβολές του ΑΙχ. Θεωρείται ότι τα 

συστατικά του κόκκινου κρασιού (δηλαδή το αλκοόλ και οι αντιοξειδωτικές ουσίες) σε οξεία 

φάση προκαλούν αγγειοδιαστολή, η οποία πιθανότατα μειώνει την περιφερική αντίσταση και 

συνεπώς μειώνει την ένταση των ανακλώμενων κυμάτων έχοντας ως αποτέλεσμα μια 

μείωση στο δείκτη ενίσχυσης.  
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Υπάρχουν αρκετές ενδείξεις ότι να ανακλώμενα κύματα συσχετίζονται ανεξάρτητα με 

αυξημένο κίνδυνο για σοβαρά βραχυχρόνια και μακροχρόνια καρδιαγγειακά συμβάματα σε 

ασθενείς που υπόκεινται σε στεφανιαίες παρεμβάσεις [29], είναι επίσης ανεξάρτητοι 

προγνωστικοί δείκτες της καρδιαγγειακή θνητότητας από όλες τις αιτίες, καθώς και της 

καρδιαγγειακής θνησιμότητας σε ασθενείς που βρίσκονται στο τελικό στάδιο νεφρικής 

νόσου [30] και ακόμη ισχυροί ανεξάρτητοι δείκτες για πρώιμη στεφανιαία νόσο [4]. 

Συνεπώς οποιαδήποτε διατροφική παρέμβαση, όπως το κόκκινο κρασί και τα συστατικά του, 

με πιθανές επιδράσεις μείωσης των ανακλώμενων κυμάτων, κερδίζει μεγάλη προσοχή και 

αξίζει περαιτέρω διερεύνησης στοχεύοντας σε μια πιθανή μείωση του καρδιαγγειακού 

κινδύνου.  

 

Τέλος, θα πρέπει να μνημονευθεί το γεγονός ότι μεγαλύτερο δείγμα ίσως να 

αποδείκνυε στατιστικά σημαντική μεταβολή του ΑΙχ μετά από το κάπνισμα ενός τσιγάρου. 

Επιπρόσθετα θα πρέπει να αναφερθεί ότι ο στόχος μας να διερευνήσουμε το κάπνισμα και 

την κατανάλωση κόκκινου κρασιού μαζί έτσι ώστε να μιμηθούμε μια πολύ κοινή συνήθεια 

της πλειοψηφίας των καπνιστών, ίσως να απέκρυψε κάποιες από τις επιδράσεις τους. Αυτό 

συμβαίνει επειδή το κάπνισμα δρα στις αιμοδυναμικές παραμέτρους για περίπου 30 λεπτά, 

ενώ το κόκκινο κρασί ξεκινά να δρα σχεδόν 30 λεπτά μετά την κατανάλωσή του και διαρκεί 

για περισσότερο από 90 λεπτά. Παρόλ’ αυτά, ο σχεδιασμός της μελέτης αντανακλά την 

πραγματικότητα, αφού οι περισσότεροι καπνιστές ανάβουν το πρώτο τσιγάρο στο ξεκίνημα 

ενός ποτού και συνήθως δεν περιμένουν μέχρι να πιουν όλο το ποτήρι από το κόκκινο κρασί 

πριν καπνίσουν ξανά. Για τον ίδιο λόγο ο σχεδιασμός της μελέτης διήρκεσε 90 λεπτά 

μεταγευματικά και δεν επεκτάθηκε περισσότερο χρονικά, έτσι ώστε να διερευνήσει 

αποκλειστικά τις επιδράσεις του κρασιού στις αιμοδυναμικές παραμέτρους.  

 

Συμπεράσματα: Τα αποτελέσματα της παρούσας μελέτης παρέχουν την πρώτη άμεση 

απόδειξη ότι οι αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου κρασιού αντιστρέφουν τις οξείες 

ανεπιθύμητες επιδράσεις του καπνίσματος στην περιφερική συστολική πίεση, 

υποδεικνύοντας ότι το κόκκινο κρασί περιέχει σημαντικές αγγειοδραστικές ουσίες, ικανές να 

εξαλείψουν τις καταστροφικές δράσεις του οξέος καπνίσματος. Επιπρόσθετα, το κόκκινο 

κρασί και τα συστατικά του, δηλαδή το αλκοόλ και τα αντιοξειδωτικά φαίνεται να έχουν 

οξεία ευεργετική δράση στα ανακλώμενα κύματα σε υγιείς καπνιστές. Παρόλ’ αυτά, δεν έχει 

ακόμη διερευνηθεί προοπτικά, εάν η μακροχρόνια μέτρια κατανάλωση κρασιού έχει 

ευεργετικές επιδράσεις στις αιμοδυναμικές παραμέτρους και στην αγγειακή λειτουργία, 
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γεγονός ιδιαίτερα σημαντικό για περαιτέρω έρευνα, καθώς η κατανάλωση κόκκινου κρασιού 

αποτελεί μια πολύ κοινή συνήθεια, ειδικά ανάμεσα σε καπνιστές. Επομένως περισσότερες 

αποδείξεις είναι απαραίτητες έτσι ώστε να συστήνονται συγκεκριμένες διατροφικές 

τροποποιήσεις σχετικά με το κόκκινο κρασί και τη χρήση αλκοόλ, ως ένα μέρος της 

θεραπευτικής και προληπτικής προσέγγισης, σκοπεύοντας στη μείωση της αρτηριακής 

σκληρίας και των ανακλώμενων κυμάτων.  
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2.5. Μεταγευματική βελτίωση της ενδοθηλιακής λειτουργίας από τις αντιοξειδωτικές 

ουσίες του κόκκινου κρασιού και του ελαιολάδου. Μια συνεργιστική δράση των 

συστατικών της Μεσογειακής Δίαιτας. 

 

 

Η εργασία αυτή είναι υπό κρίση για δημοσίευση στο περιοδικό British Journal of Nutrition 

ως εξής: 

 

Postprandial improvement of endothelial function by red wine and olive oil 

antioxidants: A synergistic effect of components of the Mediterranean Diet. Kalliopi 

Karatzi, Christos Papamichael, Emmanouil Karatzis, Theodore G. Papaioannou, Paraskevi 

Th. Voidonikola, Giorgia D. Vamvakou, John Lekakis, Antonis Zampelas. 

 

 

Περίληψη  

Σκοπός Η κατανάλωση ελαιολάδου μπορεί να προκαλέσει μεταγευματική ενδοθηλιακή 

δυσλειτουργία, ενώ η οξεία κατανάλωση κόκκινου κρασιού φαίνεται ότι τη βελτιώνει. Ο 

σκοπός της παρούσας μελέτης ήταν να διερευνήσει τη συνδυασμένη επίδραση δύο πολύ 

σημαντικών συστατικών της Μεσογειακής Δίαιτας, του κόκκινου κρασιού και του 

ελαιολάδου, στη μεταγευματική ενδοθηλιακή λειτουργία.  

Μέθοδοι Δεκαπέντε υγιείς εθελοντές συμμετείχαν στη μελέτη η οποία αποτελείτε από 

4 εργαστηριακές ημέρες. Από τους εθελοντές ζητήθηκε να καταναλώσουν ένα γεύμα σε 

κάθε εργαστηριακή ημέρα το οποίο περιείχε 50 γρ. ελαιόλαδο και 250 ml κόκκινο κρασί. 

Δύο τύποι κόκκινου κρασιού (κόκκινο και λευκό, πλούσιο και φτωχό σε αντιοξειδωτικά 

αντίστοιχα) και δύο τύποι ελαιολάδου (αγουρέλαιο και ραφινέ, πλούσιο και φτωχό σε 

αντιοξειδωτικά αντίστοιχα) χρησιμοποιήθηκαν σε ένα πειραματικό σχεδιασμό 2 επί 2. Η 

ενδοθηλιοεξαρτώμενη αγγειοδιαστολή μέσω ροής (FMD) μετρήθηκε με υπερηχοτομογράφο 

στη νηστεία και 1, 2, και 3 ώρες μεταγευματικά. Αποτελέσματα Η συνδυασμένη 

κατανάλωση κόκκινου κρασιού και αγουρελαίου (πλούσια και τα δύο σε αντιοξειδωτικά) 

βελτίωσε το FMD μεταγευματικά (p=0,002, ANOVA για επαναλαμβανόμενες μετρήσεις), 

και η βελτίωση αυτή παρέμεινε στατιστικά σημαντική για 1 ώρα (p=0,002) και 2 ώρες (ρ= 

0,037) μετά το τέλος του γεύματος συγκριτικά με τα αντίστοιχα επίπεδα στη φάση της 
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νηστείας. Κανένας άλλος συνδυασμός κρασιού και ελαιολάδου δεν προκάλεσε σημαντικές 

μεταβολές στο FMD.  

Συμπεράσματα Η οξεία ταυτόχρονη κατανάλωση κόκκινου κρασιού και αγουρελαίου 

τα οποία είναι πλούσια σε αντιοξειδωτικά, οδήγησαν σε βελτίωση της μεταγευματικής 

ενδοθηλιακής λειτουργίας σε υγιείς εθελοντές. Αυτά τα ευρήματα παρέχουν μια επιπρόσθετη 

ευεργετική δράση των συστατικών της Μεσογειακής Δίαιτας και των αντιοξειδωτικών 

ουσιών της στην ενδοθηλιακή λειτουργία σε μεταγευματικό στάδιο.   

 

 

Εισαγωγή   

 Το ελαιόλαδο και το κόκκινο κρασί είναι δύο σημαντικά συστατικά της 

Μεσογειακής Δίαιτας, η οποία έχει αναγνωριστεί ως η δίαιτα επιλογής για τη μείωση του 

κινδύνου από καρδιαγγειακά νοσήματα [1]. Αρκετές μελέτες έχουν δείξει μια αρνητική 

συσχέτιση ανάμεσα στη Μεσογειακή Δίαιτα και στον καρδιαγγειακό κίνδυνο [2-6], αλλά 

μόνο ελάχιστες αναφέρουν κάποια ευεργετική μακροχρόνια επίδρασή της στην ενδοθηλιακή 

λειτουργία και μάλιστα σε ασθενείς με υπερχοληστερολαιμία, ή μεταβολικό σύνδρομο [7, 8]. 

Εφόσον η ενδοθηλιακή λειτουργία είναι ένας πρώιμος δείκτης αθηρωμάτωσης και αγγειακής 

καταστροφής [9], η αλληλεπίδρασή της με συστατικά της Μεσογειακής Δίαιτας παρουσιάζει 

μεγάλο ενδιαφέρον.  

 

 Οι πιθανές επιδράσεις της μακροχρόνιας κατανάλωσης ελαιολάδου στην 

ενδοθηλιακή λειτουργία δεν έχουν πλήρως διαλευκανθεί [10]. Παρόλ’ αυτά, υπάρχουν 

μερικές μελέτες οι οποίες διερεύνησαν την οξεία μεταγευματική επίδρασή του και έδειξαν 

ότι η κατανάλωση ελαιολάδου ως μέρος ενός γεύματος προκαλεί ενδοθηλιακή 

δυσλειτουργία [11, 12]. Αυτή η επίδραση μπορεί να συσχετίζεται με την αύξηση του 

οξειδωτικού στρες σε μεταγευματικό επίπεδο, ενώ έχει δειχθεί ότι η χορήγηση 

αντιοξειδωτικών βιταμινών C και E μαζί με το ελαιόλαδο ανέτρεψαν αυτή την ενδοθηλιακή 

δυσλειτουργία [12]. 

 

 Από την άλλη πλευρά, τα δεδομένα σχετικά με την κατανάλωση κόκκινου κρασιού 

είναι ξεκάθαρα, καθώς η μέτρια χρόνια κατανάλωσή του βελτιώνει την ενδοθηλιακή 

λειτουργία τόσο σε υγιείς εθελοντές, όσο και σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο [13, 14]. 

Επιπρόσθετα, το κόκκινο κρασί βρέθηκε ότι βελτιώνει την ενδοθηλιακή λειτουργία, 

εκφρασμένη ως FMD, καθώς και τις ιδιότητες το αγγειακού τοιχώματος στην οξεία φάση 
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μετά την κατανάλωσή του [15-17] σε υγιείς εθελοντές και ασθενείς με στεφανιαία νόσο, και 

οι επιδράσεις του αυτές μπορούν να αποδοθούν κυρίως στις αντιοξειδωτικές του ουσίες. 

 

 Το ελαιόλαδο και το κόκκινο κρασί, παρά τα αντίθετα μεταγευματικά τους 

αποτελέσματα, αποτελούν δύο από τα κυριότερα συστατικά της Μεσογειακής Δίαιτας και ο 

συνδυασμός τους σε ένα γεύμα είναι μια πολύ κοινή συνήθεια. Μέχρι σήμερα μόνο μία 

μελέτη έχει διερευνήσει το συνδυασμό τους στην ενδοθηλιακή ενεργοποίηση in vitro [18], 

συμπεραίνοντας ότι τα αντιοξειδωτικά που βρίσκονται στο ελαιόλαδο και στο κόκκινο κρασί 

προσφέρουν ευεργετικές αγγειακές επιδράσεις. Δεν υπάρχουν in-vivo δεδομένα σχετικά με 

τη συνδυασμένη επίδραση του ελαιολάδου και του κόκκινου κρασιού στο αγγειακό 

ενδοθήλιο. Επομένως, ο σκοπός της παρούσας μελέτης ήταν να διερευνήσει τη συνδυασμένη 

δράση ελαιολάδου και κόκκινου κρασιού στην ενδοθηλιακή λειτουργία υγιών εθελοντών.   

   

Μέθοδοι  

Πληθυσμός της μελέτης 

Μελετήσαμε δεκαπέντε εθελοντές (7 άνδρες) με μέση ηλικία 29,5 ± 1,5  έτη (μέσος ± 

τυπικό σφάλμα) και δείκτη μάζας σώματος (ΔΜΣ) 23 ± 0,7 kg/mP

2
P. Όλοι οι εθελοντές ήταν 

μη καπνιστές, είχαν φυσιολογικά επίπεδα αρτηριακής πίεσης (<140/90 mmHg), επίπεδα 

χοληστερόλης <240mg/dl, κανένα ιστορικό διαβήτη ή οικογενειακό ιστορικό στεφανιαίας 

νόσου και δεν εμφάνιζαν παχυσαρκία ή κάποια νόσο του ήπατος ή άλλη ενδοκρινολογική 

ασθένεια. Όσοι από αυτούς χρησιμοποιούσαν αντιοξειδωτικές βιταμίνες ή άλλο φάρμακο 

(συμπεριλαμβανομένων και αντισυλληπτικών χαπιών για τις γυναίκες εθελόντριες), καθώς 

και όσοι έκαναν κάποιου είδους δίαιτα κατά τη διάρκεια της μελέτης ή είχαν ημερήσια 

κατανάλωση αλκοόλ μεγαλύτερη από την ενδεδειγμένη (20-30 γρ. αλκοόλ/ ημέρα), 

αποκλείονταν από τη μελέτη. Όλοι οι συμμετέχοντες στη μελέτη έδωσαν τη συγκατάθεσή 

τους προτού αρχίσουν οι πειραματικές διαδικασίες.  

 

Πειραματικό πρωτόκολλο 

Η μελέτη ήταν διπλά τυφλή, σχεδιασμού 2 επί 2 και αποτελούνταν από 4 

εργαστηριακές ημέρες. Σε κάθε ημέρα, οι εθελοντές καθοδηγήθηκαν ώστε να προσέρχονται 

στο Αγγειολογικό Εργαστήριο του Νοσοκομείου «Αλεξάνδρα» μετά από δωδεκάωρη 

νηστεία και μετά από εικοσιτετράωρη αποχή από το αλκοόλ και τα ροφήματα που περιέχουν 

καφεΐνη και μια αρχική υπερηχογραφική εκτίμηση σε φάση νηστείας λάμβανε χώρα. Στη 

συνέχεια, ένα ελαφρύ γεύμα καταναλώνονταν από κάθε εθελοντή σε διάστημα όχι 
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μεγαλύτερο από 15 λεπτά. Υπερηχογραφίες μετρήσεις επαναλαμβάνονταν σε 1, 2 και 3 ώρες 

μετά το τέλος του γεύματος. Το γεύμα που χρησιμοποιήθηκε για τη μελέτη ήταν μια 

χορτόσουπα (η οποία περιείχε 50 γρ. ραφινέ ελαιόλαδο ή 50 γρ. αγουρέλαιο), 2 φέτες λευκού 

ψωμιού και 250 ml είτε κόκκινου, είτε λευκού κρασιού (καθένα από τα οποία περιείχε 12% 

αιθανόλη). Κατά τη διάρκεια των 4 ημερών, οι εθελοντές κατανάλωσαν τα γεύματα αυτά σε 

όλους τους πιθανούς συνδυασμούς των δύο τύπων κρασιού και ελαιολάδου (κόκκινο κρασί 

και ραφινέ ελαιόλαδο, κόκκινο κρασί και αγουρέλαιο, λευκό κρασί και ραφινέ ελαιόλαδο, 

λευκό κρασί και αγουρέλαιο) σε τυχαία σειρά. Όλοι οι εθελοντές συμβουλεύτηκαν να 

σταματήσουν την άσκηση κατά τη διάρκεια της μελέτης. Επιπρόσθετα, τους ζητήθηκε να 

καταναλώνουν τα ίδια τρόφιμα την ημέρα πριν από κάθε εργαστηριακή ημέρα. Επίσης, 

έγιναν ανακλήσεις εικοσιτετραώρου προκειμένου να ελεγχθεί η συμμόρφωσή τους στις 

διαιτολογικές οδηγίες.  

 

Αναλύσεις κρασιού και ελαιολάδου  

 Η συγκέντρωση των ολικών αντιοξειδωτικών στα κρασιά του πειράματος και στους 

δύο τύπους ελαιολάδου υπολογίσθηκαν με τη μέθοδο Folin – Ciocalteau [19]. Αυτές οι 

αναλύσεις έδειξαν ότι το κόκκινο κρασί περιείχε 650 μg/ 100 ml ισοδυνάμων καφεϊκού 

οξέος, ενώ το λευκό κρασί περιείχε 130 μg/ 100 ml ισοδυνάμων καφεϊκού οξέος. 

Επιπρόσθετα, το αγουρέλαιο βρέθηκε να περιέχει 236 ppm και το ραφινέ ελαιόλαδο 20 ppm 

ισοδυνάμων καφεϊκού οξέος. 

 

FMD 

Η ενδοθηλιοεξαρτώμενη αγγειοδιαστολή (flow-mediated dilatation) (FMD) μετρήθηκε 

στους εθελοντές με υπερηχογράφο υψηλής ευκρίνειας (Acuson 128xp, Calif). H ακριβής 

μέθοδος έχει περιγραφεί στο παρελθόν [20]. Ο κάθε εθελοντής οδηγήθηκε σε ένα ήρεμο 

δωμάτιο 20-25 ° C και αφέθηκε εκεί να ηρεμήσει σε ύπτια θέση για 10 λεπτά. Στη συνέχεια 

έγιναν οι μετρήσεις στην δεξιά βραχιόνιο αρτηρία με την χρήση ενός γραμμικού 

υπερηχομετατροπέα 7,0 MHz, από δύο ανεξάρτητους παρατηρητές που δεν γνώριζαν την 

εξέλιξη της μελέτης. Αρχικά μετρήθηκε η διάμετρος της αρτηρίας σε συγκεκριμένη 

ανατομική θέση της (βασική διάμετρος), χρησιμοποιώντας ηλεκτρονικές σημάνσεις 

(calipers) μεταξύ των δύο σημείων στο τέλος της διαστολής. Στην συνέχεια μια περιχειρίδα 

που είχε τοποθετηθεί 8 εκ. κάτω από το σημείο μέτρησης της βραχιονίου αρτηρίας και προς 
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την μεριά του καρπού, φούσκωσε με πίεση στα 250-300 mmHg και παρέμεινε έτσι για 4 

λεπτά, με αποτέλεσμα να παρεμποδίζει την αιματική ροή στο άκρο. Μετά τα 4 λεπτά έγινε 

απότομη άρση της περίδεσης αυξάνοντας την αιματική ροή (υπεραιμία) και προκαλώντας 

αντιδραστική αγγειοδιαστολή στο μετρούμενο σημείο της βραχιονίου αρτηρίας. Μέχρι και 

90 δευτερόλεπτα μετά υπήρχε συνεχής καταγραφή της διαμέτρου της αρτηρίας στο ίδιο 

ακριβώς σημείο με την βασική μέτρηση (διάμετρος κατά την αντιδραστική υπεραιμία).  

 

Η όλη διαδικασία μέτρησης του FMD έγινε σε κατάσταση 12-ωρης νηστείας των 

εθελοντών και 1, 2 και 3 ώρες μετά το τέλος κάθε γεύματος. Το FMD σε κάθε μετρούμενη 

χρονική στιγμή υπολογίσθηκε ως η αύξηση της διαμέτρου της αρτηρίας προς την αρχική 

(βασική) διάμετρο της, επί %.Οι διαφορές μεταξύ των παρατηρητών και οι διαφορές στον 

ίδιο παρατηρητή στις μετρήσεις του Εργαστηρίου μας είναι 0,1 ± 0,12 mm και 0,08 ± 0,19 

mm αντίστοιχα, ενώ η διαφορά στην μέτρηση του FMD σε δυό διαδοχικές ημέρες είναι 1,1% 

± 1%. 

 

 

Στατιστική ανάλυση 

Όλες οι συνεχείς μεταβλητές ελέγχθηκαν για κανονικότητα κατανομής με έλεγχο 

Kolmogorov-Smirnov και Q-Q plots. Σε κάθε εργαστηριακή ημέρα οι μεταβλητές που 

μετρήθηκαν στη νηστεία, 1, 2 και 3 ώρες αξιολογήθηκαν με ανάλυση διακύμανσης για 

επαναλαμβανόμενες μετρήσεις (ANOVA) και με ελέγχους Student t-test για πολλαπλές 

συγκρίσεις διορθωμένους κατά Bonferroni. Μία ακόμη ANOVA με 2 ποτά επί 4 χρονικές 

στιγμές (νηστεία, 1, 2, 3 ώρες μεταγευματικά) εφαρμόστηκε προκειμένου να επιτύχουμε 

σύγκριση ανά ζεύγη (π.χ. η αντίδραση του FMD μετά από την κατανάλωση κόκκινου 

κρασιού και ραφινέ ελαιολάδου συγκριτικά με την αντίδραση του FMD μετά από την 

κατανάλωση λευκού κρασιού και ραφινέ ελαιολάδου). Οι συγκρίσεις των τιμών νηστείας 

ανάμεσα στις διάφορες εργαστηριακές ημέρες, έγιναν με μη παραμετρικούς ελέγχους 

Wilcoxon. Τα δεδομένα εκφράζονται ως μέσος ± τυπικό σφάλμα (SE), εκτός κι αν 

αναφέρεται διαφορετικά. Η τιμή p-value < 0,05 θεωρήθηκε στατιστικά σημαντική. Οι 

στατιστικές αναλύσεις έγιναν με τη χρήση του προγράμματος SPSS 11.0 για τα Windows 

(SPSS Inc, Chicago, Illinois).   
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Το μέγεθος του δείγματος των 15 ατόμων υπολογίσθηκε ότι ήταν κατάλληλο να 

ανιχνεύσει διαφορές στο FMD κατά 2% ανάμεσα σε ζεύγη δειγμάτων με πιθανότητα 

σφάλματος τύπου Ι ίση με 0,05 και δύναμη 80% [21]. 

 

Αποτελέσματα  

 Η τιμές νηστείας για το FMD, την αγγειακή διάμετρο, τον καρδιακό ρυθμό και τη 

ροή κατά την ηρεμία δεν διέφεραν ανάμεσα στις διάφορες εργαστηριακές ημέρες. Οι τιμές 

τους στη φάση της νηστείας και στη μεταγευματική περίοδο φαίνονται στον Πίνακα 1. 
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Πίνακας 1 Διάμετρος αγγείόυ, ροή σε ηρεμία και υπεραιμία, καρδιακός ρυθμό και FMD των 

τεσσάρων εργαστηριακών ημερών στη νηστεία και 1, 2 και 3 ώρες μετά την κατανάλωση. 

 Κόκκινο κρασί 
+ 
Ραφινέ 
ελαιόλαδο 

Λευκό 
κρασί + 
Ραφινέ 
ελαιόλαδο 

Κόκκινο 
κρασί + 
αγουρέλαιο 

Λευκό κρασί 
+ 
αγουρέλαιο 

Διάμετρος αγγείου 
(mm) 

    

νηστεία 3.5±0.1 3.5±0.1 3.4±0.1 3.4±0.1 
1 ώρα 3.8±0.1 3.9±0.1 3.7±0.1 3.7±0.1 
2 ώρες 3.8±0.1 3.7±0.1 3.7±0.1 3.8±0.1 
3 ώρες 3.8±0.1 3.7±0.1 3.8±0.2 3.6±0.1 
ANOVA μεταξύ των 
παρεμβάσεων, p-value 

0.005 0.004 <0.001 <0.001 

Ροή σε ηρεμία (ml/ 
λεπτό)                        

    

νηστεία 123.3±15.6 72.4±9.2 140.4±19.5 104.9±21.5 
1 ώρα 135.5±21.1 95.8±21.7 140.4±18.6 131.8±28.2 
2 ώρες 138.6±18.6 99.8±22.5 107.2±19.0 134.2±41.3 
3 ώρες 123.4±21.7 94.9±16.6 124.3±16.0 86.9±20.8 
ANOVA μεταξύ των 
παρεμβάσεων, p-value 

0.815 0.602 0.425 0.281 

Υπεραιμία (%)     
νηστεία 150.1±18.8 280.5±28.1 164.8±31.7 275.7±69.4 
1 ώρα 263.2±97.9 234.3±184.9 136.6±19.5 168.0±31.1 
2 ώρες 133.9±16.0 316.9±70.8 342.0±135.8 243.6±61.8 
3 ώρες 198.8±45.8 250.8±51.7 178.3±23.1 259.6±69.0 
ANOVA μεταξύ των 
παρεμβάσεων, p-value 

0.306 0.186 0.213 0.576 

Καρδιακός ρυθμός 
(χτύποι/ λεπτό) 

    

νηστεία 68.9±2.7 69.3±3.2 67.0±2.3 71.1±3.3 
1 ώρα 69.4±2.1 70.7±3.0 71.4±2.1 69.5±2.8 
2 ώρες 69.3±1.7 73.2±4.0 72.3±2.5 74.8±3.2 
3 ώρες 70.7±2.2 71.6±3.7 71.9±2.6 71.3±3.1 
ANOVA μεταξύ των 
παρεμβάσεων, p-value 

0.846 0.646 0.302 0.217 

FMD (%)     
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νηστεία 6.6±0.8 7.2±0.7 5.9±0.6 7.5±1.1 
1 ώρα 6.9±1.2 6.5±0.7 10.5±0.9 6.8±0.8 
2 ώρες 7.8±0.8 7.3±0.6 9.0±0.8 6.9±0.7 
3 ώρες 6.8±0.8 6.6±0.8 7.8±1.0 6.7±0.9 
ANOVA μεταξύ των 
παρεμβάσεων, p-value 

0.789 0.518 0.002 0.887 

 

Οι τιμές εκφράζονται ως μέσος ± τυπικό σφάλμα (SE).  

 

Το FMD αυξήθηκε σημαντικά μετά την κατανάλωση του κόκκινου κρασιού και του 

αγουρελαίου (και τα δύο είναι πλούσια σε αντιοξειδωτικά) (p=0,002, ANOVA για 

επαναλαμβανόμενες μετρήσεις), παρέμεινε αυξημένο σημαντικά για την πρώτη (p=0,002) 

και για τη δεύτερη ώρα (ρ=0,037) μεταγευματικά και επέστρεψε στις τιμές της νηστείας την 

τρίτη ώρα. 

 

 Δεν σημειώθηκε καμία μεταβολή στο FMD μετά από την κατανάλωση 

οποιουδήποτε άλλου συνδυασμού κρασιού και ελαιολάδου. Η αύξηση στο FMD μετά την 

κατανάλωση κόκκινου κρασιού και αγουρελαίου ήταν σημαντικά μεγαλύτερη από ότι μετά 

από την κατανάλωση κόκκινου κρασιού και ραφινέ ελαιολάδου (p=0,014), λευκού κρασιού 

και αγουρελαίου (p=0,004) και λευκού κρασιού και ραφινέ ελαιολάδου (p<0,001) (Σχήμα 1). 

 

 Η απόκριση του FMD δεν διέφερε σημαντικά ανάμεσα στις παρεμβάσεις κόκκινου 

κρασιού – ραφινέ ελαιολάδου, λευκού κρασιού – αγουρελαίου και λευκού κρασιού – ραφινέ 

ελαιολάδου.  
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Σχήμα 1 Απόκριση του FMD στη συνδυασμένη κατανάλωση των διαφορετικών τύπων 

κρασιού και ελαιολάδου.  
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○ και ● υποδεικνύουν σημαντική διαφορά του FMD, 1 και 2 ώρες αντίστοιχα μετά την 

κατανάλωση κόκκινου κρασιού και αγουρελαίου συγκριτικά με όλες τις άλλες τιμές του 

FMD στις ίδιες χρονικές στιγμές. 

 

 

Συζήτηση  

 Η παρούσα μελέτη διερεύνησε για πρώτη φορά τις μεταγευματικές επιδράσεις του 

κόκκινου κρασιού και του ελαιολάδου στην ενδοθηλιακή λειτουργία υποδεικνύοντας ότι ο 

συνδυασμός των αντιοξειδωτικών τους ουσιών προκαλεί σημαντική βελτίωση στο FMD στο 

άμεσο μεταγευματικό στάδιο. Μέχρι τώρα υπάρχουν πολλές έρευνες σχετικά με τους 

μηχανισμούς με τους οποίους τα συστατικά της Μεσογειακής Δίαιτας έχουν 

καρδιοπροστατευτική δράση [2, 3]. Δυστυχώς, τα δεδομένα σχετικά με τις μεταγευματικές 

επιδράσεις της δίαιτας αυτής στην ενδοθηλιακή λειτουργία, η οποία είναι ένας πρώιμος 

δείκτης αγγειακού τραυματισμού και καρδιαγγειακής νόσου, είναι περιορισμένα. Επομένως, 

είναι πολύ σημαντικό να διερευνηθούν οι πιθανές μεταγευματικές επιδράσεις δύο 

σημαντικών συστατικών της δίαιτας αυτής, του κόκκινου κρασιού και του ελαιολάδου στο 

○ 

● 
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ενδοθήλιο και να αποκαλυφθούν μερικές πρόσθετες πληροφορίες σχετικά με την 

καρδιοπροστατευτική τους δράση. 

 

 Οι τύποι του κρασιού και του ελαιολάδου που χρησιμοποιήθηκαν στην παρούσα 

μελέτη επιλέχθηκαν με προσοχή, έτσι ώστε να καταστεί δυνατό να διερευνηθούν οι 

επιδράσεις των αντιοξειδωτικών τους ουσιών, καθώς και των άλλων συστατικών τους. Τα 

αποτελέσματά μας έδειξαν ότι οι αντιοξειδωτικές ουσίες που βρίσκονται στο κόκκινο κρασί 

και στο αγουρέλαιο όταν καταναλώνονται μαζί προκαλούν σημαντική μεταγευματική 

αύξηση στο FMD. Είναι σημαντικό να σημειωθεί ότι κανένας άλλος συνδυασμός κρασιού 

και ελαιολάδου δεν αύξησε το FMD, γεγονός που υποδεικνύει ότι τα αντιοξειδωτικά του 

κόκκινου κρασιού και του αγουρελαίου όταν καταναλώνονται ξεχωριστά δεν είναι ικανά για 

αυτή την ευεργετική επίδραση στην ενδοθηλιακή λειτουργία. Επιπρόσθετα, δεν μπορεί να 

υποστηριχθεί η θεωρία ότι άλλα συστατικά του κρασιού και του ελαιολάδου (π.χ. αλκοόλ, 

ελαϊκό οξύ) έχουν συμμετοχή στην αύξηση του FMD, καθώς μόνο ο συνδυασμός κόκκινου 

κρασιού και αγουρελαίου βρέθηκε να είναι αποτελεσματικός.  

 

Η μέθοδος που χρησιμοποιήσαμε (FMD) είναι μια μη αιματηρή, εύκολη στη χρήση 

μέθοδος εκτίμησης της ενδοθηλιακής λειτουργίας, συσχετίζεται στενά με τη στεφανιαία 

ενδοθηλιακή λειτουργία [22] και έχει συσχετιστεί με αρκετούς γνωστούς παράγοντες 

κινδύνου [23]. Λαμβάνοντας υπόψιν το χαρακτηριστικό ότι το FMD είναι μια μέθοδος 

εξαρτώμενη από το NO [24] μπορεί να υποτεθεί ότι η παρατηρούμενη αύξηση του FMD 

είναι η συνέπεια της αύξησης παραγωγής και βιοδιαθεσιμότητας του ΝΟ από τα 

αντιοξειδωτικά του κρασιού και του ελαιολάδου. Σε ότι αφορά τις επιδράσεις του κόκκινου 

κρασιού, υπάρχουν μελέτες in vitro που δείχνουν ότι στην οξεία φάση, οι αντιοξειδωτικές 

ουσίες του κόκκινου κρασιού προκαλούν αγγειοδιαστολή μέσω της ενίσχυσης της 

παραγωγής ΝΟ, καθώς και της αυξημένης προστασίας του ΝΟ από την καταστροφή από 

ελεύθερες ρίζες [25-27]. Ακόμη, μελέτες in vivo σε υγιείς εθελοντές και σε ασθενείς με 

στεφανιαία νόσο υποδεικνύουν ότι η πρόσληψη των αντιοξειδωτικών του κόκκινου κρασιού 

βελτιώνουν το FMD, πιθανότατα μέσω έκκρισης ΝΟ [15, 16, 28] και ότι είναι ικανές ακόμη 

και να αναστρέψουν την ενδοθηλιακή δυσλειτουργία που προκαλεί το οξύ κάπνισμα [29]. 

Επιπρόσθετα, τα αντιοξειδωτικά που βρίσκονται στο ελαιόλαδο έχουν μελετηθεί σε έρευνες 

in-vitro σε δακτυλίου αορτής είτε ανθρώπου, είτε αρουραίου [30, 31]. Αυτές οι μελέτες 

έδειξαν ότι οι αντιοξειδωτικές ουσίες του ελαιολάδου, ενισχύουν την παραγωγή ΝΟ in-vitro, 
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γεγονός το οποίο είναι σε συμφωνία με την υπόθεσή μας ότι το κόκκινο κρασί και του 

αγουρέλαιο προκαλούν έκκριση ΝΟ, εξηγώντας με αυτό τον τρόπο την αύξηση στο FMD. 

 

Είναι ενδιαφέρον το γεγονός ότι όλοι οι άλλοι συνδυασμοί κρασιού (λευκού ή 

κόκκινου) και ελαιολάδου δεν προκάλεσαν καμία μεταβολή στο FMD μεταγευματικά. Τα 

αποτελέσματα προηγούμενης μελέτης σχετικά με τις μεταγευματικές επιδράσεις του 

ελαιολάδου στην ενδοθηλιακή λειτουργία έδειξαν ότι 50 γρ ελαιολάδου προκάλεσαν 

σημαντική μείωση του FMD, η οποία διήρκεσε 3 ώρες μετά την κατανάλωσή του, 

πιθανότατα μέσω αύξησης της υπερτριγλυκεριδαιμίας και αύξησης του οξειδωτικού στρες 

[12]. Το φαινόμενο αυτό αναστράφηκε πλήρως με την προσθήκη αντιοξειδωτικών βιταμινών 

(C και E) προερχόμενες από ξίδι βαλσάμικο και σαλάτα. Στην παρούσα μελέτη δείχθηκε ότι 

τα αντιοξειδωτικά στο κόκκινο κρασί και στο αγουρέλαιο όχι μόνο εμπόδισαν μια πιθανή 

επιδείνωση του FMD, αλλά προκάλεσαν και βελτίωση στην ενδοθηλιακή λειτουργία. 

Επιπλέον, η ανάλυση των δύο παρεμβάσεων όπου χρησιμοποιήθηκε ραφινέ ελαιόλαδο μαζί 

με είτε κόκκινο, είτε λευκό κρασί απέδειξε ότι και οι δύο τύποι κρασιού ανέστρεψαν την 

αναμενόμενη μείωση του FMD. Σε αυτή τη μελέτη χρησιμοποιήσαμε την ίδια ποσότητα 

ελαιολάδου με αυτή που χρησιμοποιήθηκε από τον Vogel και τους συνεργάτες του και τα 

ευρήματά μας αποκάλυψαν ότι πιθανότατα η αιθανόλη ήταν υπεύθυνη για το φαινόμενο 

αυτό. Έχει ήδη δειχθεί ότι η αιθανόλη δρα ως αγγειοδιασταλτική ουσία, αφού έχει δειχθεί ότι 

ρυθμίζει τη σύνθεση ΝΟ και προωθεί την έκκρισή του [32]. Επομένως, είναι πιθανό ότι το 

αλκοόλ που περιέχεται τόσο στο κόκκινο, όσο και στο λευκό κρασί (12%) προκαλεί 

αγγειοδιαστολή η οποία αντιστρέφει τη θεωρητική μείωση του FMD από την κατανάλωση 

ελαιολάδου. 

 

Συμπερασματικά, στην παρούσα μελέτη διερευνήθηκαν για πρώτη φορά οι 

συνδυασμένες μεταγευματικές επιδράσεις στην ενδοθηλιακή λειτουργία υγιών εθελοντών, 

δύο σημαντικών συστατικών της Μεσογειακή Δίαιτας. Οι αντιοξειδωτικές ουσίες του 

κόκκινου κρασιού και του ελαιολάδου, όταν λαμβάνονται ταυτόχρονα, βελτιώνουν το FMD 

και αυτή τους η επίδραση διαρκεί ακόμη και 2 ώρες μεταγευματικά. Τα ευρήματα αυτά 

αποδίδουν μια πρόσθετη καρδιοπροστατευτική δράση στις αντιοξειδωτικές ουσίες που 

περιέχονται στη Μεσογειακή Δίαιτα, η οποία χαρακτηρίζεται από μέτρια ημερήσια 

κατανάλωση κόκκινου κρασιού και τακτική χρήση ελαιολάδου.  
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2.6. Οξείες ευεργετικές επιδράσεις συστατικών της Μεσογειακής Δίαιτας στην 

αρτηριακή πίεση και τα ανακλώμενα κύματα  

 

 

Η εργασία αυτή είναι υπό κρίση για δημοσίευση στο περιοδικό American Journal of 

Cardiology ως εξής: 

 

Acute beneficial effects of components of the Mediterranean diet on blood pressure and 

arterial wave reflections. Christos Papamichael, Kalliopi Karatzi, Theodore G. 

Papaioannou, Emmanouil Karatzis, Paraskevi Katsichti, Vasilis Sideris, Nikolaos 

Zakopoulos, Antonis Zampelas , John Lekakis. 

 

 

Περίληψη  

Σκοπός Η οξεία κατανάλωση κόκκινου κρασιού θεωρείται ευεργετική για τις 

αιμοδυναμικές παραμέτρους, ενώ δεν υπάρχουν αντίστοιχα δεδομένα σχετικά με το 

ελαιόλαδο. Ο σκοπός της μελέτης ήταν να προσδιορίσουμε τη συνδυασμένη μεταγευματική 

επίδραση του κρασιού και του ελαιολάδου, δύο σημαντικών συστατικών της Μεσογειακής 

Δίαιτας στις αιμοδυναμικές παραμέτρους.  

Μέθοδοι Δεκαπέντε υγιείς εθελοντές κατανάλωσαν 4 γεύματα σε διαφορετικές ημέρες, 

τα οποία περιείχαν 50 γρ ελαιόλαδο και 250 ml κρασί. Δύο τύποι κρασιού, κόκκινο (R) και 

λευκό (W) και δύο τύποι ελαιολάδου, αγουρέλαιο (G) και ραφινέ (O) (πλούσια και φτωχά σε 

αντιοξειδωτικά αντίστοιχα) χρησιμοποιήθηκαν με όλους τους πιθανούς συνδυασμούς (RO, 

RG, WO, WG). Χρησιμοποιήθηκε τονομετρία προκειμένου να εκτιμηθεί η κυματομορφή της 

αορτικής πίεσης στη νηστεία και 1, 2 και 3 ώρες μεταγευματικά, εκφρασμένη με τη βοήθεια 

του δείκτη ενίσχυσης (AIx; %).  

Αποτελέσματα Όλα τα γεύματα μείωσαν τα ανακλώμενα κύματα, όπως εκφράζονται 

από μείωση του ΑΙχ (RO και RG, p<0,001, WO, p=0,007 και WG, p=0,039). Η συνολική 

μείωση του AIx μετά από την κατανάλωση RG ήταν σημαντικά μεγαλύτερη συγκριτικά με 

την αντίστοιχη αντίδραση μετά την κατανάλωση RO (p=0,001), WG (p=0,021) και WO 

(p=0,023). Μόνο ο συνδυασμός WO και WG μείωσε την περιφερική συστολική πίεση (WG, 

p=0,002, WO, p=0,035). Η κεντρική και περιφερική διαστολική και η κεντρική συστολική 
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πίεση μειώθηκαν μετά από την κατανάλωση και των τεσσάρων συνδυασμών κρασιού και 

ελαιολάδου (p<0,05).  

Συμπεράσματα Το κρασί και το ελαιόλαδο παρέχουν ευεργετικές μεταγευματικές 

επιδράσεις στις αιμοδυναμικές παραμέτρους, οι οποίες μπορούν να αποδοθούν στις 

αντιοξειδωτικές τους ουσίες και σε άλλα συστατικά. Αυτά τα ευρήματα φανερώνουν μια 

επιπρόσθετη ευεργετική επίδραση των συστατικών της Μεσογειακής Δίαιτας στις ελαστικές 

ιδιότητες των αρτηριών και στις αιμοδυναμικές παραμέτρους της αορτής σε μεταγευματικό 

στάδιο.  

 

Εισαγωγή   

Το κρασί και το ελαιόλαδο αποτελούν δύο από τα κυριότερα συστατικά της 

Μεσογειακής Δίαιτας με σημαντικές καρδιοπροστατευτικές επιδράσεις [1]. Παρόλο που η 

αρτηριακή πίεση και πρόσφατα τα ανακλώμενα κύματα χαρακτηρίζονται ως σημαντικοί 

καρδιαγγειακοί παράγοντες κινδύνου [2, 3], υπάρχουν περιορισμένα δεδομένα σχετικά με τις 

πιθανές επιδράσεις τόσο του κρασιού, όσο και του ελαιολάδου στις ιδιότητες των αρτηριών 

και στις αιμοδυναμικές παραμέτρους.  

 

Το ελαιόλαδο, το οποίο αποτελεί ένα μεγάλο κομμάτι της Μεσογειακής Δίαιτας, έχει 

βρεθεί ότι μειώνει την αρτηριακή πίεση μετά από μακροχρόνια, μέτρια, καθημερινή 

κατανάλωσή του [4-6], ενώ δεν υπάρχουν δεδομένα σχετικά με τις πιθανές μακροχρόνιες 

επιδράσεις του στην αρτηριακή σκληρία και στα ανακλώμενα κύματα. Επιπρόσθετα, δεν 

υπάρχουν εργασίες σχετικά με τις πιθανές οξείες επιδράσεις του ελαιολάδου στις ελαστικές 

ιδιότητες των αρτηριών. Το γεγονός αυτό αποτελεί πολύ σημαντική έλλειψη της 

επιστημονικής έρευνας, καθώς είναι γνωστό ότι ένα λιπαρό γεύμα επιδρά στις αιμοδυναμικές 

παραμέτρους των αρτηριών σε μεταγευματικό στάδιο, επηρεάζοντας κατά προέκταση και τη 

λειτουργία της αριστερής κοιλίας [7, 8]. Επομένως είναι πιθανό ότι το ελαιόλαδο, το οποίο 

συνήθως προτείνεται ως καρδιοπροστατευτικό τρόφιμο, επηρεάζει τα ανακλώμενα κύματα, 

την αρτηριακή σκληρία και την αρτηριακή πίεση μεταγευματικά, όμως αυτές οι επιδράσεις 

δεν έχουν ακόμη διερευνηθεί.  

 

Από την άλλη πλευρά, το κρασί και τα συστατικά του είναι ελαφρώς περισσότερο 

μελετημένα από ότι το ελαιόλαδο, σε ότι αφορά την αρτηριακή πίεση και τα ανακλώμενα 

κύματα. Είναι ήδη γνωστό ότι η μέτρια, καθημερινή κατανάλωση αλκοόλ (2-3 ποτά την 

ημέρα) συσχετίζεται με χαμηλότερη ταχύτητα κυμάτων παλμού συγκριτικά με υψηλότερη 
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ημερήσια πρόσληψη ή με πλήρη αποχή από το αλκοόλ [9, 10]. Αντίθετα, το αλκοόλ μειώνει 

την αρτηριακή σκληρία σε υγιείς εθελοντές στην οξεία μεταγευματική φάση [10], ενώ 

πρόσφατα, έγινε γνωστό ότι τα ανακλώμενα κύματα, όπως ακριβώς και η αρτηριακή πίεση 

μειώνονται σημαντικά από τις αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου κρασιού σε 

μεταγευματικό στάδιο, σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο [11]. 

 

Ο συνδυασμός του κόκκινου κρασιού και του ελαιολάδου σε ένα γεύμα είναι ένα από 

τα χαρακτηριστικά της Μεσογειακής Δίαιτας και την ίδια στιγμή μια πολύ κοινή συνήθεια. 

Εφόσον δεν υπάρχουν μελέτες in vivo που να διερευνούν τη μεταγευματική επίδρασή τους 

στις ελαστικές ιδιότητες των αρτηριών και στις αιμοδυναμικές παραμέτρους, ο σκοπός της 

παρούσας μελέτης ήταν να παρέχει νέα στοιχεία στις πιθανές συνδυασμένες επιδράσεις του 

κρασιού και του ελαιολάδου και των συστατικών τους στα ανακλώμενα κύματα και την 

αρτηριακή πίεση υγιών εθελοντών σε μεταγευματικό στάδιο.  

 

Μέθοδοι  

Πληθυσμός της μελέτης 

Μελετήσαμε δεκαπέντε εθελοντές (7 άνδρες) με μέση ηλικία 29,5 ± 1,5  έτη (μέσος ± 

τυπικό σφάλμα) και δείκτη μάζας σώματος (ΔΜΣ) 23 ± 0,7 kg/mP

2
P. Όλοι οι εθελοντές ήταν 

μη καπνιστές, είχαν φυσιολογικά επίπεδα αρτηριακής πίεσης (<140/90 mmHg), επίπεδα 

χοληστερόλης <240mg/dl, κανένα ιστορικό διαβήτη ή οικογενειακό ιστορικό στεφανιαίας 

νόσου και δεν εμφάνιζαν παχυσαρκία ή κάποια νόσο του ήπατος ή άλλη ενδοκρινολογική 

ασθένεια. Όσοι από αυτούς χρησιμοποιούσαν αντιοξειδωτικές βιταμίνες ή άλλο φάρμακο 

(συμπεριλαμβανομένων και αντισυλληπτικών χαπιών για τις γυναίκες εθελόντριες), καθώς 

και όσοι έκαναν κάποιου είδους δίαιτα κατά τη διάρκεια της μελέτης ή είχαν ημερήσια 

κατανάλωση αλκοόλ μεγαλύτερη από την ενδεδειγμένη (20-30 γρ. αλκοόλ/ ημέρα), 

αποκλείονταν από τη μελέτη. Όλοι οι συμμετέχοντες στη μελέτη έδωσαν τη συγκατάθεσή 

τους προτού αρχίσουν οι πειραματικές διαδικασίες.  

  

Πειραματικό πρωτόκολλο 

Η μελέτη ήταν διπλά τυφλή, σχεδιασμού 2 επί 2 και αποτελούνταν από 4 

εργαστηριακές ημέρες. Σε κάθε ημέρα, οι εθελοντές καθοδηγήθηκαν ώστε να προσέρχονται 

στο Αγγειολογικό Εργαστήριο του Νοσοκομείου «Αλεξάνδρα» μετά από δωδεκάωρη 

νηστεία και μετά από εικοσιτετράωρη αποχή από το αλκοόλ και τα ροφήματα που περιέχουν 

καφεΐνη. Όλες οι μετρήσεις γίνονταν σε ένα ήσυχο, κλιματιζόμενο δωμάτιο (21 – 23 P

 o
PC) 
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μεταξύ 9 το πρωί και 1 το μεσημέρι και αφού κάθε εθελοντής καθόταν σε ηρεμία για 

τουλάχιστον 15 λεπτά. Στη φάση της νηστείας γινόταν εκτίμηση της αρτηριακής πίεσης και 

των ανακλώμενων κυμάτων. Στη συνέχεια, ένα ελαφρύ γεύμα καταναλώνονταν από κάθε 

εθελοντή σε διάστημα όχι μεγαλύτερο από 15 λεπτά. Οι αιμοδυναμικές μετρήσεις 

επαναλαμβάνονταν σε 1, 2 και 3 ώρες μετά το τέλος του γεύματος. Το γεύμα που 

χρησιμοποιήθηκε για τη μελέτη ήταν μια χορτόσουπα (η οποία περιείχε 50 γρ. ραφινέ 

ελαιόλαδο ή 50 γρ. αγουρέλαιο), 2 φέτες λευκού ψωμιού και 250 ml είτε κόκκινου, είτε 

λευκού κρασιού (καθένα από τα οποία περιείχε 12% αιθανόλη). Κατά τη διάρκεια των 4 

ημερών, οι εθελοντές κατανάλωσαν τα γεύματα αυτά σε όλους τους πιθανούς συνδυασμούς 

των δύο τύπων κρασιού και ελαιολάδου (κόκκινο κρασί και ραφινέ ελαιόλαδο, κόκκινο 

κρασί και αγουρέλαιο, λευκό κρασί και ραφινέ ελαιόλαδο, λευκό κρασί και αγουρέλαιο) σε 

τυχαία σειρά. Όλοι οι εθελοντές συμβουλεύτηκαν να σταματήσουν την άσκηση κατά τη 

διάρκεια της μελέτης. Επιπρόσθετα, τους ζητήθηκε να καταναλώνουν τα ίδια τρόφιμα την 

ημέρα πριν από κάθε εργαστηριακή ημέρα. Επίσης, έγιναν ανακλήσεις εικοσιτετραώρου 

προκειμένου να ελεγχθεί η συμμόρφωσή τους στις διαιτολογικές οδηγίες.  

 

Αναλύσεις κρασιού και ελαιολάδου  

 Η συγκέντρωση των ολικών αντιοξειδωτικών στα κρασιά του πειράματος και στους 

δύο τύπους ελαιολάδου υπολογίσθηκαν με τη μέθοδο Folin – Ciocalteau [12]. Αυτές οι 

αναλύσεις έδειξαν ότι το κόκκινο κρασί περιείχε 650 μg/ 100 ml ισοδυνάμων καφεϊκού 

οξέος, ενώ το λευκό κρασί περιείχε 130 μg/ 100 ml ισοδυνάμων καφεϊκού οξέος. 

Επιπρόσθετα, το αγουρέλαιο βρέθηκε να περιέχει 236 ppm και το ραφινέ ελαιόλαδο 20 ppm 

ισοδυνάμων καφεϊκού οξέος. 

 

Αρτηριακή σκληρία – κύματα ανάκλασης – κεντρικές πιέσεις  

  Οι δείκτες των ανακλώμενων κυμάτων και της αρτηριακής σκληρίας 

προσδιορίστηκαν μη παρεμβατικά με τη χρήση της τονομετρίας και την ανάλυση των 

κυμάτων παλμού [13, 14]. Η μέθοδος περιγράφηκε προηγουμένως [11, 15]. Η κυματομορφή 

των περιφερικών πιέσεων μετατράπηκε με τη χρήση γενίκευσης των λειτουργιών μεταφοράς 

παρέχοντας την αντίστοιχη κυματομορφή της αορτικής πίεσης. Η ανάλυση της 

κυματομορφής αυτής που προέκυψε έγινε με το σύστημα Sphygmocor®  (ATCOR Medical, 

Σύδνεϋ, Αυστραλία).  
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Ο δείκτης ενίσχυσης (AIx) χρησιμοποιήθηκε για να χαρακτηρίσει τα κύματα 

ανάκλασης. Ο ΑΙχ υπολογίζεται από το λόγο της ενίσχυσης της πίεσης (AP) προς την πίεση 

παλμού. Η τονομετρία και η ανάλυση των κυμάτων παλμού έχουν περιγραφεί προηγουμένως 

[15, 16]. Εφόσον το AIx επηρεάζεται από τον καρδιακό ρυθμό [17], ο οποίος πιθανό να 

διαφέρει σε κάθε ασθενή και ίσως να μεταβάλλεται μετά την κατανάλωση κόκκινου 

κρασιού, ένας δείκτης διορθωμένος για καρδιακό ρυθμό 75 bpm (AI@75) χρησιμοποιήθηκε 

όπως έχει προταθεί και στο παρελθόν [17].  

 

Η ταχύτητα των κυμάτων παλμού η οποία χαρακτηρίζει την αρτηριακή σκληρία, 

εκτιμήθηκε έμμεσα από το χρόνο άφιξης των ανακλώμενων κυμάτων στην αορτή, η οποία 

αντιπροσωπεύει το χρόνο που χρειάζεται τα κύματα πίεσης να ταξιδέψουν από κεντρικές σε 

περιφερικές αρτηρίες και να επιστρέψουν πίσω στην αορτή ως αποτέλεσμα των 

ανακλώμενων κυμάτων. 

 

Στατιστική ανάλυση 

Όλες οι συνεχείς μεταβλητές ελέγχθηκαν για κανονικότητα κατανομής με έλεγχο 

Kolmogorov-Smirnov και Q-Q plots. Σε κάθε εργαστηριακή ημέρα οι μεταβλητές που 

μετρήθηκαν στη νηστεία, 1, 2 και 3 ώρες αξιολογήθηκαν με ανάλυση διακύμανσης για 

επαναλαμβανόμενες μετρήσεις (ANOVA) και με ελέγχους Student t-test για πολλαπλές 

συγκρίσεις διορθωμένους κατά Bonferroni. Μία ακόμη ANOVA με 2 ποτά επί 4 χρονικές 

στιγμές (νηστεία, 1, 2, 3 ώρες μεταγευματικά) εφαρμόστηκε προκειμένου να επιτύχουμε 

σύγκριση ανά ζεύγη (π.χ. η αντίδραση του FMD μετά από την κατανάλωση κόκκινου 

κρασιού και ραφινέ ελαιολάδου συγκριτικά με την αντίδραση του FMD μετά από την 

κατανάλωση λευκού κρασιού και ραφινέ ελαιολάδου). Οι συγκρίσεις των τιμών νηστείας 

ανάμεσα στις διάφορες εργαστηριακές ημέρες, έγιναν με μη παραμετρικούς ελέγχους 

Wilcoxon. Τα δεδομένα εκφράζονται ως μέσος ± τυπικό σφάλμα (SE), εκτός κι αν 

αναφέρεται διαφορετικά. Η τιμή p-value < 0,05 θεωρήθηκε στατιστικά σημαντική. Οι 

στατιστικές αναλύσεις έγιναν με τη χρήση του προγράμματος SPSS 11.0 για τα Windows 

(SPSS Inc, Chicago, Illinois).   
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Αποτελέσματα  

 Οι τιμές νηστείας του δείκτη ενίσχυσης, του καρδιακού ρυθμού, της περιφερική και 

κεντρικής συστολική και διαστολικής πίεσης, δεν διέφεραν σημαντικά στις διάφορες 

εργαστηριακές ημέρες. 

 

 Το AIx μειώθηκε σημαντικά μετά την κατανάλωσή και των τεσσάρων συνδυασμών 

κρασιού και ελαιολάδου: RG (p<0,001), RO (p<0,001), WG (p=0,039) και WO (p=0,007) 

(Πίνακας 1) και η επίδραση αυτή ήταν σημαντική για 1 έως 3 ώρες μεταγευματικά (p<0,05) 

(Πίνακας 1, Σχήμα 1). Το RG μείωσε τον AIx κατά περίπου 10.6%, το WG κατά 7.3%, το 

RO κατά 10.7% και το WO κατά 7.4%. Η συνολική μείωση του AIx μετά από την 

κατανάλωση του RG ήταν σημαντικά μεγαλύτερη σε σχέση με την επίδραση στον ΑΙχ μετά 

από την κατανάλωση RO (p=0,001), WG (p=0,021) και WO (p=0,023). Ο χρόνος 

ανάκλασης, ένας έμμεσος δείκτης υπολογισμού της αρτηριακή σκληρίας, παρέμεινε 

αμετάβλητος μεταγευματικά μετά την κατανάλωση όλων των συνδυασμών κρασιού και 

ελαιολάδου.  

 

Η περιφερική συστολική πίεση μειώθηκε σημαντικά κατά περίπου  8.7mmHg μετά την 

κατανάλωση WG και κατά 9.4mmHg μετά την κατανάλωση WO (WG, p=0,002, WO, 

p=0,035) (Πίνακας 2). Η περιφερική διαστολική και η κεντρική συστολική και διαστολική 

πίεση μειώθηκαν σημαντικά μετά από την κατανάλωση όλων των συνδυασμών κρασιού και 

ελαιολάδου (p<0,05). 
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Πίνακας 1 Τιμές νηστείας και μεταγευματικές τιμες των δεικτών των κυμάτων ανακλασης 

και του καρδιακού ρυθμού.  

 Κόκκινο 
κρασί + 
Ραφινέ 
ελαιόλαδο 

Λευκό κρασί 
+ 
Ραφινέ 
ελαιόλαδο 

Κόκκινο 
κρασί + 
αγουρέλαιο 

Λευκό κρασί 
+ 
αγουρέλαιο 

Δείκτης ενίσχυσης(%) 
νηστεία 13.7±2.3 12.1±3.3 13.5±2.5 11.3±4.1 
1 ώρα 6.2±3.7 * 5.5±4.6 2.9±3.1 * 4.6±3.7 
2 ώρες 3.0±3.8 * 4.7±3.6 3.3±3.2 * 1.3±4.2 * 
3 ώρες 3.4±3.6 * 1.6±4.1 * 5.5±3.3 4±5.3 
ANOVA μεταξύ των 
παρεμβάσεων, p-value 

<0.001 0.007 <0.001 0.039 

Χρόνος ανάκλασης (msec) 
νηστεία 153.1±2.7 155.5±5.4 153.6±4.5 144.0±5.6 
1 ώρα 155.1±6.3 149.0±6.9 157.7±2.9 151.8±5.2 
2 ώρες 150.9±5.5 154.8±6.1 158.4±5.2 152.7±5.5 
3 ώρες 162.0±4.3 152.8±6.7 153.7±4.8 156.3±7.0 
ANOVA μεταξύ των 
παρεμβάσεων, p-value 

0.244 0.585 0.435 0.100 

Καρδιακός ρυθμός (χτύποι/ λεπτό) 
νηστεία 72.7±2.3 73.8±3.3 73.1±2.2 78.1±3.5 
1 ώρα 77.1±2.8 77.5±3.0 74.3±2.3 77.3±3.0 
2 ώρες 74.0±2.7 74.9±2.7 75.1±2.5 77.4±2.9 
3 ώρες 74.8±2.1 76.7±2.6 74.9±2.9 79.2±3.0 
ANOVA μεταξύ των 
παρεμβάσεων, p-value 

0.09 0.026 0.593 0.708 

Οι τιμές εκφράζονται ως μέσος ± τυπικό σφάλμα (SE) 

* υποδεικνύει σημαντική (p<0,05) διαφορά από την αντίστοιχη τιμή της νηστείας 
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Σχήμα 1 Επίδραση της συνδυασμένης κατανάλωσης διαφορετικών τύπων κρασιού και 

ελαιολάδου στο δείκτη ενίσχυσης, διορθωμένο για καρδιακό ρυθμό 75 παλμών (AI@75).  
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Πίνακας 2 Τιμές νηστείας και μεταγευματικές τιμές των περιφερικών και αορτικών πιέσεων. 

 Κόκκινο 
κρασί + 
Ραφινέ 
ελαιόλαδ
ο 

Λευκό 
κρασί + 
Ραφινέ 
ελαιόλαδο 

Κόκκινο 
κρασί + 
αγουρέλα
ιο 

Λευκό 
κρασί + 
αγουρέλα
ιο 

Περιφερική συστολική πίεση (mmHg) 
νηστεία 105.7±4.2 103.5±3.1 103.7±2.8 104.9±3.3 
1 ώρα 100.1±1.7 94.1±3.2 102.1±3.5 99.4±3.0 
2 ώρες 102.5±2.6 97.4±3.2 99.6±3.0 96.2±3.6 * 
3 ώρες 103.1±2.6 101.1±3.0 100.4±3.3 100.2±2.9 
ANOVA μεταξύ των 
παρεμβάσεων, p-
value 

0.297 0.035 0.271 0.002 

Περιφερική διαστολική πίεση (mmHg) 
νηστεία 69.9±2.1 68.1±2.0 68.1±2.2 67.8±2.0 
1 ώρα 64.4±2.7 58.2±2.8 * 62.0±2.4 61.0±1.9 
2 ώρες 63.9±2.3 60.8±1.8 * 61.8±2.1 

* 
59.3±1.9 

3 ώρες 67.4±2.1 62.6±1.3 64.3±2.2 62.4±1.2 
ANOVA μεταξύ των 
παρεμβάσεων, p-
value 

0.015 0.001 0.007 0.004 

Κεντρική συστολική πίεση (mmHg) 
νηστεία 93.6±2.4 92.8±2.6 93.1±2.4 92.2±2.6 
1 ώρα 87.8±1.7 81.2±2.4 * 87.5±2.7 

* 
85.6±2.6 

2 ώρες 88.6±2.6 84.5±2.3 85.8±2.6 
* 

82.3±2.2 

3 ώρες 90.6±2.6 86.8±2.2 87.9±2.8 86.6±1.9 
ANOVA μεταξύ των 
παρεμβάσεων, p-
value 

0.050 <0.001 0.004 0.001 

Κεντρική διαστολική πίεση (mmHg) 
νηστεία 71.1±2.2 69.2±1.9 69.0±2.2 68.7±2.1 
1 ώρα 65.3±2.7 59.3±2.8 * 62.8±2.4 

* 
61.8±2.0 

2 ώρες 64.8±2.3 62.0±1.7 * 62.9±2.1 60.4±1.9 



 144

3 ώρες 68.4±2.1 63.7±1.3 65.4±2.3 63.7±1.2 
ANOVA μεταξύ των 
παρεμβάσεων, p-
value 

0.009 0.001 0.007 0.005 

Οι τιμές εκφράζονται ως μέσος ± τυπικό σφάλμα (SE) 

* υποδεικνύει σημαντική (p<0,05) διαφορά από την αντίστοιχη τιμή της νηστείας 

 

Συζήτηση  

 Η παρούσα μελέτη είναι η πρώτη που παρέχει in-vivo αποδείξεις σχετικά με τις 

συνδυασμένες επιδράσεις δύο σημαντικών συστατικών της Μεσογειακής Δίαιτας στα 

ανακλώμενα κύματα και στις αιμοδυναμικές παραμέτρους των αρτηριών, σε μεταγευματικό 

στάδιο. Τα ανακλώμενα κύματα και η αρτηριακή πίεση θεωρούνται σημαντικοί παράγοντες 

κινδύνου για καρδιαγγειακά νοσήματα [2, 3] και υπάρχουν αρκετά τρόφιμα και θρεπτικά 

συστατικά τα οποία φαίνεται να τους ρυθμίζουν μετά από μακροχρόνια χρήση τους, αλλά 

και στο οξύ μεταγευματικό στάδιο [18]. Επιπρόσθετα, προηγούμενες μελέτες έχουν δείξει 

ότι στη μεταγευματική φάση και ειδικά κατά τη μεταγευματική υπερτριγλυκεριδαιμία, δεν 

υπάρχουν επιδράσεις [19], ή σημαντικές μεταβολές στην αρτηριακή πίεση και την 

αρτηριακή σκληρία  [7, 8, 19, 20]. Συνεπώς οποιαδήποτε διατροφική παρέμβαση, όπως το 

κόκκινο κρασί και τα συστατικά του, με πιθανές επιδράσεις μείωσης των ανακλώμενων 

κυμάτων κερδίζει μεγάλης προσοχής και αξίζει περαιτέρω διερεύνησης στοχεύοντας σε μια 

πιθανή μη φαρμακευτική μείωση του καρδιαγγειακού κινδύνου. Από όσο γνωρίζουμε, δεν 

υπάρχουν μελέτες που να ερευνούν τις πιθανές μεταγευματικές επιδράσεις του ελαιολάδου 

στις αιμοδυναμικές παραμέτρους των αρτηριών. Επιπρόσθετα, είναι γνωστό ότι το κόκκινο 

κρασί έχει καρδιοπροστατευτικές ιδιότητες και συστήνεται να καταναλώνεται μαζί με τα 

γεύματα [21]. Παρόλ’ αυτά πολλοί άνθρωποι συμβουλεύονται από τους ιατρούς και τους 

διατροφολόγους να καταναλώνουν ελαιόλαδο και κόκκινο κρασί στα γεύματά του ως μέρος 

μια υγιεινής διατροφής, όμως η συνδυασμένη δράση τους παραμένει άγνωστη.  

 

Η παρούσα μελέτη έδειξε ότι ο συνδυασμός του κρασιού και του ελαιολάδου μειώνει 

τα ανακλώμενα κύματα (εκφρασμένα από τον ΑΙχ) στο μεταγευματικό στάδιο, 

υποδεικνύοντας ότι περιέχουν αγγειοδραστικά συστατικά που παίζουν σημαντικό ευεργετικό 

ρόλο στην αγγειακή λειτουργία. Είναι σημαντικό το γεγονός ότι όλοι οι συνδυασμοί 

ελαιολάδου (ραφινέ και αγουρέλαιο) και κρασιού (κόκκινου και λευκού) ήταν δραστικοί στη 

μείωση του ΑΙχ, γεγονός που αποκαλύπτει ότι αυτά τα τρόφιμα και τα συστατικά τους είναι 
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ικανά να τον βελτιώνουν, το οποίο είναι σε συμφωνία με ευρήματα από προηγούμενες 

μελέτες σε υγιείς εθελοντές και σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο που κατανάλωσαν κόκκινο 

κρασί [10, 11]. 

 

 Μπορεί να θεωρηθεί ότι η παρατηρούμενη μείωση του AIx φανερώνει βελτίωση 

στην αρτηριακή σκληρία ή στην αγγειοδιαστολή, ή και στα δύο. Υπάρχουν μελέτες in-vitro 

που δείχνουν ότι το αλκοόλ και τα αντιοξειδωτικά του κόκκινου κρασιού μπορούν να 

αυξήσουν την παραγωγή ΝΟ, ή να εμποδίσουν τη σύνθεση ενδοθηλίνης 1 [22, 23] 

προκαλώντας αγγειοδιαστολή. Επιπλέον, ένας αριθμός in vivo μελετών έχει δείξει ότι 

υπάρχει σημαντική αγγειοδιαστολή και αυξημένη παραγωγή ΝΟ μετά από την κατανάλωση 

κόκκινου κρασιού και των αντιοξειδωτικών ουσιών του [24-26]. Όμως, υπάρχουν ελάχιστα 

δεδομένα σχετικά με τις μεταγευματικές επιδράσεις του ελαιολάδου στην ενδοθηλιακή 

λειτουργία, τα οποία δείχνουν ότι το ελαιόλαδο προκαλεί ενδοθηλιακή δυσλειτουργία 

πιθανότατα μέσω μείωσης της παραγωγής ΝΟ  [27]. Τα δεδομένα αυτά φανερώνουν ότι το 

κόκκινο κρασί ίσως αναστρέφει τις μεταγευματικές ανεπιθύμητες επιδράσεις του 

ελαιολάδου, όμως περισσότερη έρευνα χρειάζεται σε αυτό το πεδίο. Παρόλ’ αυτά, το ΝΟ 

έχει ευθέως συσχετιστεί όχι μόνο με την αγγειοδιαστολή, αλλά και με τα ανακλώμενα 

κύματα, την ταχύτητα των κυμάτων παλμού και την αρτηριακή σκληρία [28] και είναι 

πιθανό ότι το ΝΟ αποτελεί ένα μηχανισμό που σχετίζεται με τις μεταβολές στο ΑΙχ που 

παρατηρούνται σε αυτή τη μελέτη.  

 

Περαιτέρω ανάλυση των αποτελεσμάτων μας δείχνουν ότι ο συνδυασμός κόκκινου 

κρασιού και αγουρελαίου ήταν ο πιο αποτελεσματικός συγκριτικά με όλους του υπόλοιπους. 

Το αποτέλεσμα της ανάλυσης αυτής θα πρέπει να τονιστεί ιδιαίτερα, καθώς ο αναφερόμενος 

συνδυασμός ήταν αυτός με τη μεγαλύτερη συγκέντρωση αντιοξειδωτικών ουσιών που 

περιέχονται στο κόκκινο κρασί και στο αγουρέλαιο. Επομένως, φαίνεται ότι πέρα από τα 

συστατικά που περιέχονται στο κρασί και στο ελαιόλαδο, οι αντιοξειδωτικές τους ουσίες 

προσφέρουν μια πρόσθετη ευεργετική δράση στη μείωση του ΑΙχ. Αυτό σημαίνει ότι 

πιθανότατα αυτά τα αντιοξειδωτικά αυξάνουν την παραγωγή ΝΟ προκαλώντας 

αγγειοδιαστολή και μειώνουν τις περιφερικές αντιστάσεις των μικρών αγγείων, γεγονός που 

είναι σε συμφωνία με προηγούμενη μελέτη σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο οι οποίοι 

κατανάλωσαν μόνο τις αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου κρασιού [11]. 

 Αποτελέσματα από την επίδραση του ελαιολάδου και του κρασιού στην αρτηριακή 

πίεση δείχνουν ότι σε ότι αφορά την περιφερική συστολική πίεση το WO και το WG μόνο, 
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ήταν αποτελεσματικά στη μείωσή της μεταγευματικά. Αυτό υποδεικνύει ότι αυτοί οι 

συνδυασμοί περιέχουν συστατικά ικανά να επιδράσουν θετικά στην περιφερική συστολική 

πίεση. Περισσότερες συγκρίσεις των διαφορετικών γευμάτων εξυπηρετούν την αναζήτηση 

του συστατικού εκείνου του κρασιού και του ελαιολάδου που είναι πιο αποτελεσματικό. 

Συγκεκριμένα, η σύγκριση των επιδράσεων στην περιφερική συστολική πίεση του WO και 

RO και του WG και RG που περιέχουν τον ίδιο τύπο ελαιολάδου, αλλά διαφορετικό τύπο 

κρασιού, δείχνει ότι μόνο το λευκό κρασί είναι αποτελεσματικό. Αυτό πιθανότατα 

αποκαλύπτει ότι το αλκοόλ είναι υπεύθυνο για αυτή τη δράση στην περιφερική συστολική 

πίεση, γεγονός που έχει δειχθεί και στο παρελθόν [10]. Άλλες δύο συγκρίσεις ανάμεσα σε 

RG - RO και WG - WO, όπου περιέχεται ο ίδιος τύπος κρασιού, αλλά διαφορετικοί τύποι 

ελαιολάδου, αποκαλύπτει ότι δεν υπάρχει διαφοροποίηση στις συνολικές επιδράσεις στην 

περιφερική συστολική πίεση του ραφινέ ελαιολάδου και του αγουρελαίου. Αυτά τα 

ευρήματα υποστηρίζουν τη θεωρία ότι τα συστατικά του ελαιολάδου εκτός των 

αντιοξειδωτικών είναι υπεύθυνα για συγκεκριμένες επιδράσεις στην πίεση. Δυστυχώς αυτή η 

υπόθεση δεν είναι ακόμη δυνατό να επιβεβαιωθεί από παρόμοιες μελέτες. 

 

 Τέλος, τα αποτελέσματα σχετικά με την περιφερική διαστολική, κεντρική 

συστολική και κεντρική διαστολική πίεση έδειξαν ότι όλοι οι συνδυασμοί κρασιού και 

ελαιολάδου τις μείωσαν σημαντικά. Αυτή η επίδραση μπορεί να ερμηνευτεί ειδικά για την 

κεντρική συστολική πίεση, καθώς τα 4 γεύματα που χρησιμοποιήθηκαν ίσως μείωσαν της 

περιφερικές αντιστάσεις και συνεπώς τα ανακλώμενα κύματα και το μεταφορτίο της 

αριστερής κοιλίας, μειώνοντας την κεντρική συστολική πίεση [2]. Δυστυχώς, αυτά τα 

αποτελέσματα δεν μπορούν να αποκαλύψουν πιο συγκεκριμένο συστατικό του κρασιού και 

του ελαιολάδου μπορεί να είναι πιο δραστικό στη μείωση της πίεσης, το οποίο είναι άλλη 

μια ένδειξη ότι είναι απαραίτητος μεγάλος αριθμός μελετών στο άμεσο μέλλον προκειμένου 

να διευκρινιστεί αυτό το άγνωστο επιστημονικό πεδίο.  

 

 Συμπερασματικά, ο συνδυασμός των αντιοξειδωτικών του κρασιού και του 

ελαιολάδου μαζί και με άλλα συστατικά των δύο τροφίμων μειώνει τα ανακλώμενα κύματα 

και την αρτηριακή πίεση μεταγευματικά. Αυτές οι επιδράσεις μπορούν να χαρακτηριστούν 

ως μια πρόσθετη ευεργετική δράση των βασικών συστατικών της Μεσογειακής Δίαιτας και 

των αντιοξειδωτικών της ουσιών στις αιμοδυναμικές παραμέτρους και στην αγγειακή 

λειτουργία μεταγευματικά, όμως είναι μεγάλη η ανάγκη για περαιτέρω έρευνες προκειμένου 

να επιβεβαιωθούν ή να διαψευστούν αυτά τα ευρήματα.  
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2. 7 ΓΕΝΙΚΑ ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ  

 

 Η παρούσα διδακτορική διατριβή είχε ως στόχο τη διερεύνηση της οξείας 

επίδρασης του κόκκινου κρασιού και των συστατικών του στην ενδοθηλιακή λειτουργία, και 

τη σκληρία των αγγείων, η οποία έχει ελάχιστα μελετηθεί σύμφωνα με την υπάρχουσα 

βιβλιογραφία, ενώ η σημασία της είναι πολύ μεγάλη αφού η κατανάλωση κόκκινου κρασιού 

αποτελεί μια πολύ κοινή συνήθεια. 

 
 Από τα αποτελέσματα των επιμέρους μελετών που πραγματοποιήθηκαν φάνηκε ότι 

σε οξύ μεταγευματικό στάδιο, το κόκκινο κρασί έχει ευεργετικές επιδράσεις τόσο στην 

ενδοθηλιακή λειτουργία, όσο και στα ανακλώμενα κύματα σε πληθυσμούς υγιών εθελοντών, 

αλλά και σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο. Μάλιστα, οι ευεργετικές αυτές δράσεις του 

κόκκινου κρασιού είναι τόσο ισχυρές ώστε ανέτρεψαν πλήρως τις γνωστές βλαβερές 

επιδράσεις που έχει σε οξεία φάση το κάπνισμα ενός τσιγάρου, αλλά και η μεταγευματική 

λιπαιμία από ένα λιπαρό γεύμα. 

 
 Πιο αναλυτικά, παρατηρήθηκε μια σημαντική μείωση στα κύματα ανάκλασης και 

στην αρτηριακή σκληρία, όπως και μείωση στην κεντρική συστολική πίεση αμέσως μετά την 

κατανάλωση και των δύο τύπων κρασιού, σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο. Από την άλλη 

πλευρά, δεν παρατηρήθηκε καμία επίδραση στην περιφερική συστολική πίεση. Το γεγονός 

αυτό φανερώνει ότι η οξεία κατανάλωση του κόκκινου κρασιού και των συστατικών του έχει 

ευεργετικά αποτελέσματα σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο στο άμεσο μεταγευματικό στάδιο. 

Ακόμη, φαίνεται ότι η ευεργετική αυτή δράση του κόκκινου κρασιού μπορεί να αποδοθεί 

κυρίως στις αντιοξειδωτικές του ουσίες, καθώς η ύπαρξη ή μη αλκοόλ δεν φάνηκε να 

επηρεάζει τα αποτελέσματα αυτής της μελέτης. Τα ευρήματα αυτά προσφέρουν επιπρόσθετη 

πληροφόρηση σχετικά με τις οξείες επιδράσεις του κόκκινου κρασιού στις αιμοδυναμικές 

παραμέτρους και την αρτηριακή σκληρία, αφού οι γνώσεις μας περιορίζονται μόνο σε υγιείς 

εθελοντές και είναι η πρώτη φορά που μελετώνται ασθενείς με στεφανιαία νόσο. Τέτοια 

ευρήματα που προκύπτουν από μικρής διάρκειας κατανάλωση αλκοόλ και ειδικά κόκκινου 

κρασιού από ασθενείς με στεφανιαία νόσο είναι ιδιαίτερα χρήσιμα, καθώς στις περισσότερες 

περιπτώσεις αυτοί οι ασθενείς συμβουλεύονται από το γιατρό να καταναλώνουν κρασί σε 

καθημερινή βάση. 
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Ακόμη, παρατηρήθηκε ότι το οξύ κάπνισμα ενός τσιγάρου προκαλεί  σημαντική 

επιδείνωση της ενδοθηλιακής λειτουργίας, αλλά η ταυτόχρονη κατανάλωση κανονικού ή 

απαλκοολωμένου κόκκινου κρασιού αναστέλλει την βλαπτική αυτή δράση στο ενδοθήλιο 

υγιών καπνιστών και μη καπνιστών. Επομένως, θεωρείται ότι στους καπνιστές, όπως και 

στους μη καπνιστές, είναι πιθανό ο καπνός να αυξάνει το οξειδωτικό στρες και να μειώνει τα 

επίπεδα ΝΟ, ενώ παράλληλα τα αντιοξειδωτικά του κόκκινου κρασιού αντισταθμίζουν αυτές 

τις επιδράσεις και αναστρέφουν τη βλαβερή επίδραση του καπνού στο FMD. Είναι πιθανό 

ότι το κάπνισμα και η κατανάλωση κόκκινου κρασιού λειτουργούν στην ενδοθηλιακή 

λειτουργία με τον ίδιο τρόπο σε καπνιστές και μη καπνιστές και ότι οι ευεργετικές δράσεις 

που παρατηρούνται με τη χρήση κόκκινου κρασιού ίσως μπορούν να αποδοθούν στις 

αντιοξειδωτικές ουσίες και όχι μόνο στο αλκοόλ που περιέχει.  

 

Επιπρόσθετα, τα αποτελέσματα των μελετών αυτής της διατριβής αποτέλεσαν την 

πρώτη άμεση απόδειξη ότι οι αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου κρασιού αντιστρέφουν 

τις οξείες ανεπιθύμητες επιδράσεις του καπνίσματος στην περιφερική συστολική πίεση, 

υποδεικνύοντας ότι το κόκκινο κρασί περιέχει σημαντικές αγγειοδραστικές ουσίες, ικανές να 

εξαλείψουν τις καταστροφικές δράσεις του οξέος καπνίσματος. Επίσης, το κόκκινο κρασί 

και τα συστατικά του, δηλαδή το αλκοόλ και τα αντιοξειδωτικά φαίνεται να έχουν οξεία 

ευεργετική δράση στα ανακλώμενα κύματα σε υγιείς καπνιστές. Παρόλ’ αυτά, δεν έχει 

ακόμη διερευνηθεί προοπτικά, εάν η μακροχρόνια μέτρια κατανάλωση κρασιού έχει 

ευεργετικές επιδράσεις στις αιμοδυναμικές παραμέτρους και στην αγγειακή λειτουργία των 

καπνιστών, γεγονός ιδιαίτερα σημαντικό για περαιτέρω έρευνα, καθώς η κατανάλωση 

κόκκινου κρασιού μαζί με το κάπνισμα αποτελεί μια πολύ κοινή συνήθεια, ανάμεσα σε 

καπνιστές.  

 

 Τέλος, στην παρούσα διατριβή διερευνήθηκαν για πρώτη φορά οι συνδυασμένες 

μεταγευματικές επιδράσεις στην ενδοθηλιακή λειτουργία, τα ανακλώμενα κύματα και τις 

κεντρικές πιέσεις υγιών εθελοντών, δύο σημαντικών συστατικών της Μεσογειακή Δίαιτας, 

του κόκκινου κρασιού και του ελαιολάδου. Οι αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου κρασιού 

και του ελαιολάδου, όταν λαμβάνονται ταυτόχρονα, βελτιώνουν το FMD και αυτή τους η 

επίδραση διαρκεί ακόμη και 2 ώρες μεταγευματικά. Επίσης, ο συνδυασμός των 

αντιοξειδωτικών του κρασιού και του ελαιολάδου μαζί και με άλλα συστατικά των δύο 

τροφίμων μειώνει τα ανακλώμενα κύματα και την αρτηριακή πίεση μεταγευματικά. Τα 

ευρήματα αυτά αποδίδουν μια πρόσθετη καρδιοπροστατευτική δράση στις αντιοξειδωτικές 
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ουσίες που περιέχονται στα συστατικά της Μεσογειακής Δίαιτας, η οποία χαρακτηρίζεται 

από μέτρια ημερήσια κατανάλωση κόκκινου κρασιού και τακτική χρήση ελαιολάδου.  

 

Ο σχεδιασμός που επιλέχθηκε για τις διάφορες μελέτες οδήγησε σε σημαντικά 

συμπεράσματα σχετικά με τα συστατικά εκείνα του κόκκινου κρασιού  τα οποία είναι κυρίως 

υπεύθυνα για τις ευεργετικές του δράσεις. Φαίνεται λοιπόν ότι στις περισσότερες των 

περιπτώσεων τα ευεργετικά αποτελέσματα στη λειτουργικότητα των αγγείων μπορούν να 

αποδοθούν στις αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου κρασιού, παρόλο που και το αλκοόλ 

που περιέχεται στο κόκκινο κρασί είχε επίσης κάποιες θετικές επιδράσεις στα αγγεία.  

 
 Αν και δεν είναι δυνατό από τις μετρήσεις που έλαβαν χώρα και μόνο, να 

καταλήξει κανείς σε πιθανούς μηχανισμούς δράσης του κόκκινου κρασιού και των επιμέρους 

συστατικών του (αντιοξειδωτικά, αλκοόλ), η σημασία των αποτελεσμάτων της παρούσας 

διδακτορικής διατριβής είναι σημαντική, καθώς φάνηκε ότι η πολύ κοινή συνήθεια της 

κατανάλωσης ενός ή δύο ποτηριών κόκκινου κρασιού επιφέρει ευεργετικά αποτελέσματα 

στο άμεσο μεταγευματικό στάδιο. 

 
 Κυρίως όμως τα αποτελέσματα της παρούσας διδακτορικής διατριβής είναι 

σημαντικά για δύο άλλους λόγους. Πρώτον, γιατί δόθηκε το ερέθισμα για την έναρξη άλλων 

παρόμοιων μελετών οι οποίες να ασχολούνται με τις οξείες επιδράσεις της κατανάλωσης 

κόκκινου κρασιού και των επιμέρους συστατικών του, ώστε να δοθεί φως σε ένα τομέα της 

επιστημονικής γνώσης που παραμένει ακόμη θολό και σχετικά αδιερεύνητο. Δεύτερον, γιατί 

τα θετικά αποτελέσματα που διαφάνηκε να έχουν οι αντιοξειδωτικές ουσίες του κόκκινου 

κρασιού, ίσως οδηγήσουν σε παραπέρα μελέτη των επιμέρους αντιοξειδωτικών ουσιών οι 

οποίες μπορεί να είναι υπεύθυνες για αυτές τις δράσεις. Άλλωστε στις μέρες μας η 

επιστημονική έρευνα έχει στρέψει την προσοχή της στην αναζήτηση ουσιών που βρίσκονται 

στη φύση και ιδιαίτερα στις τροφές και οι οποίες είναι ικανές να βελτιώσουν νοσηρές 

καταστάσεις όπως είναι η δυσλειτουργία των αγγείων. 

  
 Επομένως, η παρούσα διδακτορική διατριβή ίσως αποτελέσει το ερέθισμα για 

περαιτέρω διερεύνηση των οξέων δράσεων της πολύ κοινής συνήθειας της κατανάλωσης 

κόκκινου κρασιού στα αγγεία, αλλά και της αναζήτησης των συστατικών του εκείνων που 

ίσως να αποτελούν την απάντηση στην προσπάθεια βελτίωσης της αγγειακής υγείας διαμέσου 

συστατικών της διατροφής.  
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Red Wine Acutely Induces Favorable Effects on
Wave Reflections and Central Pressures in
Coronary Artery Disease Patients
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Theodoros G. Papaioannou, Konstantinos A. Aznaouridis, Paraskevi P. Katsichti,
Kimon S. Stamatelopoulos, Antonis Zampelas, John P. Lekakis, and
Myron E. Mavrikakis

AJH 2005; 18:1161–1167
Background: To investigate red wine’s acute effects
on aortic pressures and arterial stiffness in patients with
coronary artery disease (CAD).

Methods: Fifteen patients with CAD were recruited in
a double-blind, cross-over study, which was comprised of
2 study days. Each volunteer consumed either 250 mL of
regular or 250 mL of dealcoholized red wine. Wave re-
flections, expressed as augmentation index (AIx), as well
as central and peripheral blood pressures (BP) were as-
sessed at fast and 30, 60, and 90 min postprandially.

Results: Both regular and dealcoholized red wine
caused a significant decrease in AIx by 10.5% � 1.4% (P
� .001) and 6.1% � 1.4% (P � .011), respectively,
whereas no significant change was induced in mean BP
and timing of wave reflections expressing pulse wave
velocity. Peripheral systolic BPs remained unaltered in
both beverages, whereas a significant decrease in periph-

eral and central diastolic BPs was observed after the

Alexandra University Hospital, Athens, Greece (CMP, ENK, TGP, KAA,

© 2005 by the American Journal of Hypertension, Ltd.
Published by Elsevier Inc.
dealcoholized red wine consumption (P � .03 and P �
.035, respectively). Central systolic BP was decreased
after the consumption of regular (�7.4 � 2.4 mm Hg, P �
.05) and dealcoholized red wine (�5.4 � 2.7 mm Hg, P �
.019).

Conclusions: Both types of red wine provoked favor-
able acute effects on wave reflections and central systolic
pressures, whereas no such effect was evident at the bra-
chial artery. Therefore, these findings could be attributed
mainly to red wine antioxidant substances, rendering it a
possible means of at least acute attenuation of increased
wave reflections, arterial stiffness, and central pressures in
patients with coronary artery disease. Am J Hypertens
2005;18:1161–1167 © 2005 American Journal of Hyper-
tension, Ltd.

Key Words: Red wine, arterial stiffness, coronary ar-

tery disease, central pressures, wave reflections.
T here is considerable evidence that moderate alco-
hol consumption, especially in the form of red
wine, has a pronounced cardioprotective effect. It

seems that alcohol, as well as the antioxidant substances in
red wine increase HDL cholesterol, decrease platelet ag-
gregation, amplify fibrinolysis and vasodilation.1

Although there is accumulating evidence suggesting
that red wine and its constituents improve endothelial
performance, both acutely2,3 and after a long-term use,4

there is little knowledge regarding the possible effect of
this beverage on large artery properties. At the moment a
link between endothelial dysfunction, related to nitric ox-
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ide (NO) production, and arterial stiffness has been pro-
posed.5 Moreover, long-term alcohol consumption in men
is associated with pulse wave velocity with a J-shaped
curve, indicating that moderate daily consumption of al-
cohol (two to three drinks per day) is associated with
lower pulse wave velocity compared with higher daily
intake or with complete abstinence from alcohol.6 On the
contrary, alcohol decreases arterial stiffness in healthy
individuals in the acute postprandial state.7 These findings
suggest that there might be a difference between the acute
and the long-term effect of alcohol on arterial stiffness. In
addition, the controversial findings regarding the acute and
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long-term effects of alcohol on central and peripheral
blood pressures (BPs) have been reported.8 Data concern-
ing the impact of red wine’s antioxidants on arterial stiff-
ness and hemodynamics are lacking. Moreover the
response of the aforementioned factors to red wine con-
sumption (with and without alcohol) in patients with cor-
onary artery disease (CAD) remains unexplored.
Therefore, the purpose of the present study was to assess
the acute postprandial effect of red wine (with or without
alcohol) on wave reflections, arterial stiffness, and central
BPs.

Methods
Study Population

Study population was selected among male patients with
angiographically detected CAD, who attended the Depart-
ment of Clinical Therapeutics, “Alexandra” University
Hospital, Athens, Greece for routine check-up. Augmen-
tation index (AIx) was considered as the principal variable
examined in the present study and the sample size was
initially estimated based on the expected change in AIx
after regular or dealcoholized red wine consumption.
Given the variability of repeated AIx measurements,9 the
minimal statistically significant change in AIx with inter-
vention that can be detected should be greater than 5%.
Thus, a sample size of 15 subjects was estimated as
efficient (80% power) to demonstrate a change by 6% in
AIx (� � 0.05 and � � 0.20; two-tailed test).

Fifteen (15) men were enrolled (mean age, 52.4 � 9.7
years; body mass index [BMI] 28.3 � 1.8 kg/m2) (Table
1). The coronary angiography was performed within the
past 6 months and no revascularization procedure was
carried out the past 3 months. Presence of diabetes melli-
tus, obesity, any liver, kidney, or endocrine diseases, and
administration of antioxidant vitamin supplementation
were designated as exclusion criteria. All patients were
receiving nitrates, �-blockers, antiplatelets. Nine of them
(60%) were taking angiotensin-converting enzyme inhib-
itors and 2 (13.3%), calcium channel blockers. Further-
more, all participants were ex-smokers and their alcohol

Table 1. Characteristics of study participants
(n � 15)

Characteristics

Age (y) 52.4 � 9.7
BMI (kg/m2) 28.3 � 1.8
Hypertension 7 (46.7%)
Hyperlipidaemia 8 (53.3%)
Family history 5 (33.3%)
Myocardial infarction 12 (80%)
Unstable angina 13 (86.7%)

Age and BMI in mean (SD); other characteristics are number (per-
centage).
use was in accordance with the recommendations (20 to
30 g alcohol/d). All patients gave their informed consent
before entering the study; the protocol and the process for
obtaining informed consent were approved by the local
Scientific Committee.

Experimental Protocol

Subjects were randomly allocated to drink either a glass of
250 mL of red wine or 250 mL of dealcoholized red wine.
The study was comprised of 2 study days in a randomized,
double-blinded, cross-over design. On each study day,
patients were instructed to attend the Vascular Laboratory
of Alexandra Hospital, after a 12-h fast and absence from
smoking, and all vasoactive medications were withheld for
24 h before each study day. All patients were studied in the
morning hours and after a 15-min rest period in a temper-
ature controlled (22° to 25°C), quiet room. Blood pressure
and arterial stiffness measurements were performed at fast
and 30, 60, and 90 min after wine consumption. All
subjects completed the study without any dissatisfaction or
alcohol-related problems.

Wine Preparation

Dealcoholized red wine (�1% ethanol) was prepared with
lyophilization of a regular red wine (12% ethanol, Grand
Reserve 1996, Boutaris, Greece) at �50°C and at 1 mb
pressure for 6 h, using Cryodos 45 (Telstar, Spain). The
concentrated red wine (�50%) was then diluted with tap
water until it reached the initial volume. The Folin–Cio-
calteau procedure10 was used to assess total antioxidants
concentration in wines used in the protocol. A UVIKON,
spectrophotometer 931, Kontron Instruments (Milan, It-
aly) was used and results were expressed as micrograms of
caffeic acid per 100 mL. A Hewlett-Packard model 1050
UV-DAD/FLD with Autosampler (Palo Alto, CA) and a
Hewlett-Packard model 6890 with MS detector and Au-
tosampler was used for high pressure liquid chromatogra-
phy (HPLC)11 and gas chromatography (GC/MSD),
respectively, for the quality determination of antioxidants
in red wine with and without alcohol. Finally, duo–trio
tests* and a hedonic scale were used to test whether
dealcoholized red wine could be well accepted by the
subjects who would consume it, and whether it could be
recognized compared with regular red wine.

Arterial Stiffness, Wave Reflections, and
Central Pressures

Arterial stiffness and wave reflections were evaluated non-
invasively by using radial artery applanation tonometry
and pulse wave analysis.12,13 The main principle of the
method is based on: 1) the derivation of the central aortic

*Duo-trio test is a well-established method in order to assess if one
can distinguish two different types of wine. Its participant is given three
glasses of red wine, two of which contain the same wine. The participant
then tastes all three wines in a random order and indicates which two are

the same.
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pressure waveform from the peripheral pressure wave-
form, by using generalized transfer functions and 2) the
determination of central aortic pressure augmentation
(AP) due to the reflected pressure waves. Tonometry of the
radial artery was obtained by using a high-fidelity strain
gauge transducer placed on the tip of a pencil-type tonom-
eter (Millar Instruments, Inc, Houston, TX). Analysis of
the derived aortic pressure waveforms was realized by the
Sphygmocor System (ATCOR Medical, Sydney, Austra-
lia). Calibration of peripheral pressure recordings was
obtained by measuring brachial systolic and diastolic BPs
with a mercury sphygmanometer. Three measurements
were performed in each case and the mean value of sys-
tolic and diastolic BP were calculated.

Augmentation index was used to characterize wave
reflections and calculated as the ratio of the AP to the
aortic pulse pressure (PP). The magnitude and timing of
the arterial wave reflection are dependent on the elastic
properties of the arterial walls.14 Applanation tonometry
and pulse wave analysis have been described in detail and
validated previously.15 The stiffer the arterial system, the
greater the augmentation of the central aortic pressure
(increased AIx) is due to the earlier return of the reflected
waves at systole.

Because AIx is influenced by heart rate,16 which is
likely different in each patient and might be altered after
red wine consumption, an index normalized for heart rate
of 75 beats/min (AI 75) was used in accordance with
Wilkinson et al.16

Pulse wave velocity, which characterizes arterial stiff-
ness, was assessed indirectly by the arrival time (�t, msec)
of reflected waves at the aorta. The �t represents the time
needed for pressure waves to travel from the central to the
peripheral arterial sites and return back to the aorta due to
wave reflections. This time is easily calculated by detect-
ing the inflection point (due to wave reflections) at the
systolic part of aortic pressure waveform. Time derivatives
are used for the determination of the inflection point by the
Sphygmocor software. Timing of wave reflections is often
used as an indirect estimator of pulse wave velocity,
whereas it has been proposed as a more direct estimator of
arterial stiffness than Aix.16

The �t is dependent on body height and thus it cannot
be strictly compared across individual subjects. As a result
a between-subjects analysis of �t should always control
for height differences. In the present study, adjustment for
height was not necessary, as no comparisons were made
between different groups or subjects. The analysis was
based on repeated measurements on the same subject to
assess the effect of red wine on �t. In such a design, the
observed �t changes are attributed to factors other than
height.

Mean arterial BP was calculated by integration of the
continuous radial pressure waveforms instead of the “1/3”

formula:
MAP �
�
i�to

td

Pi

n

where to the time at the onset of systole, td the time at the
end of diastole pressure, and n the total pressure values
recorded by tonometry.

Statistics

All continuous variables were assessed for homogeneity of
variance and normal distribution. The following analyses
were performed aiming to assess 1) the total (overall)
effects during the 90-min period and 2) maximal effects
induced by the two types of red wines. Variables measured
at baseline, 30, 60, and 90 min after drinking of each type
of wine were evaluated by analysis of variance for re-
peated measures and Bonferroni corrected Student t test
for multiple comparisons. A further ANOVA design with
the two beverages for four time periods (fast, 30, 60, and
90 min after consumption) was applied to assess the com-
parative effects of the two beverages on the measured
variables. It should be highlighted that in a repeated mea-
surement design the curve joining the means (and
ANOVA) may not be a good descriptor of a typical curve
(response) for each individual in a repeated measurement
study. As previously described, effects evaluated by
ANOVA may be underestimated and thus separated anal-
ysis per individual may reveal more information.17 Max-
imal change of every variable, induced after each beverage
consumption, was estimated per individual as the maximal
or minimal value observed minus the baseline value. Com-
parisons of maximal response of hemodynamic parameters
were made by using the nonparametric Wilcoxon test.
Data are expressed as mean � standard deviation (SD)
unless otherwise stated; a P value � .05 was considered
statistically significant.

Results
Analysis of both regular and dealcoholized red wine
showed that the two beverages had similar quality and
concentration of antioxidant substances (658 �g/100 mL
of caffeic acid for regular red wine v 650 �g/100 mL of
caffeic acid of dealcoholized red wine) and that in general
the only differentiation between them was their alcohol
content (12% and �1% of ethanol, respectively). In addi-
tion, results from the duo–trio tests and the hedonic scale
analysis showed that the subjects could n°t distinguish the
two wines, as they could n°t correctly recognize the pres-
ence or absence of alcohol.

Acute Red Wine Effects on Peripheral and
Aortic Hemodynamics

Systolic BP Peripheral systolic BP was not affected by
the type of wine (Fig. 1A, Table 2). In contrast, central

systolic BP was significantly reduced by both regular and
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dealcoholized wines as compared with the baseline values
(Fig. 1B). Maximal change of central systolic BP differed
significantly between the two types of wine (Table 2).

Diastolic BP Regular wine had no significant effect on
either central or peripheral diastolic BP, as shown in Fig.
1. However, dealcoholized red wine induced a significant
reduction in both peripheral and central diastolic BPs.
Maximal response of diastolic BP tended to be higher after
consumption of dealcoholized compared to regular wine,
although it did not reach statistically significant levels
(Table 2).

Pulse Pressure Peripheral PP was not altered signifi-
cantly after either dealcoholized or regular red wine con-
sumption. On the other hand, regular red wine led to a
reduction in central PP. The maximal change of peripheral
and central PP per individual was significantly greater
when regular wine was consumed compared to dealcohol-
ized wine (Table 2) (Fig. 2).

Mean BP Neither regular nor dealcoholized red wine
affected significantly mean BP during the 90-min period
after consumption.

Acute Red Wine Effects on Wave
Reflections and Arterial Stiffness

Regular red wine consumption resulted in a maximal

FIG. 1 Acute effect of regular and dealcoholized red wine on (A)
peripheral and (B) central systolic (SBP) and diastolic blood pres-
sure (DBP). (A) Peripheral pressures. An overall statistically signif-
icant decrease was observed in peripheral DBP after dealcoholized
red wine consumption (ANOVA: P � .03, F � 3.99). (B) Central
pressures. Overall effect of regular and dealcoholized red wine on
central SBP (ANOVA: P � .019, F � 3.67 and P � .05, F � 3.47,
respectively). An overall statistically significant decrease was ob-
served in central DBP after dealcoholized red wine consumption
(ANOVA: P � .035, F � 3.97). Bars represent standard error of mean
values.
decrease in AIx (heart rate corrected, AI 75) up to 7%,
which remained significant 30, 60, and 90 min after drink-
ing (Fig. 3). Dealcoholized red wine also induced a sig-
nificant reduction in AI 75 by almost 5%, 30 and 60 min
after drinking and returned to baseline values at 90 min
(Fig. 3). The sample’s mean AIx maximal change (per
individual) was significantly greater after regular com-
pared to dealcoholized red wine only when corrected for
heart rate changes (Table 2). A significant increase in heart
rate was observed after consumption of both types of wine
by 2.5 – 5 beats/min, necessitating the correction of AIx
and the use of AI 75 instead. The arrival time of reflected
waves at the central aorta (�t) remained statistically un-
affected by the consumption of both beverages, implying
no change in pulse wave velocity.

Discussion
In the present study, the effect of acute consumption of
either regular or dealcoholized red wine on arterial hemo-
dynamics was investigated for the first time in patients
with CAD. A significant decrease in wave reflections and
arterial stiffness as well as a reduction in central systolic
BP was detected, after administration of both beverages.
On the other hand, no effect was observed on peripheral
systolic BP. These findings offer additional information
regarding the acute effects of red wine on hemodynamics
and stiffness, which to our knowledge are limited only to
healthy subjects.7 Findings arising from short-term con-
sumption of alcohol, especially red wine, in patients with
CAD are particularly valuable, because in most cases these
patients are advised to consume an average daily amount.

Wave Reflections and Arterial Stiffness

Augmentation index diminished for 60 min after the con-
sumption of both beverages. However, red wine contain-
ing alcohol, extended the AIx reduction up to 90 min
postprandially. These findings are in accordance with pre-
vious results of Mahmud and Feely7 in eight healthy
normotensive subjects. On the other hand, our findings
also indicate a significant decrease in AIx with dealcohol-
ized red wine for 60 min postprandially, which implies
that the constituents (mainly antioxidants) of red wine

FIG. 2 Acute effect of regular and dealcoholized red wine on pe-
ripheral and central pulse pressure (PP). An overall statistically
significant decrease was observed only in central pulse pressure

after regular red wine consumption (ANOVA: P � .006, F � 6.16).
Bars represent standard error of mean values.
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other than alcohol might have an independent additional
effect on AIx. This hypothesis is supported by another
study, which found that another strong antioxidant, vita-
min C, reduces arterial stiffness as measured by AIx, 6 h
after its administration, indicating a possible favorable
acute effect of antioxidants on arterial stiffness.18

These effects become even more prominent when tak-

Table 2. Baseline and maximal hemodynamic chan
wine (irrespective of time)

Variable
Reg

wi

AIx (%)
Baseline 26.5
Maximal change �11.8

AI 75 (%)
Baseline 22.8
Maximal change �10.5

Mean blood pressure (mm Hg)
Baseline 92.7
Maximal change �2.7

Peripheral SBP (mm Hg)
Baseline 117.7
Maximal change �6.7

Peripheral DBP (mm Hg)
Baseline 80.0
Maximal change �1.4

Peripheral PP (mm Hg)
Baseline 37.8
Maximal change �6.9

Central SBP (mm Hg)
Baseline 109.8
Maximal change �7.4

Central DBP (mm Hg)
Baseline 80.7
Maximal change �1.3

Central PP (mm Hg)
Baseline 29.3
Maximal change �7.1

Heart rate (beats/min)
Baseline 67.1
Maximal change 3.1

FIG. 3 Acute effect of regular and dealcoholized red wine on aug-
mentation index (normalized for 75 beats/min). Overall effects of
regular (ANOVA: P � .001, F � 6.17) and dealcoholized red wine

(ANOVA: P � .011, F � 4.2) on augmentation index. Bars represent
standard error of mean values.
ing into account that wave reflections assessed by the AIx
are associated with an increased risk of CAD.19 The AIx
has been proposed as an independent risk marker for
premature CAD.20 The direct interaction between wave
reflections and left ventricular function should also be
stressed.21

Another interesting observation is the fact that there
was no significant alteration in peripheral systolic BP by
either type of wine. This finding implies that the observed
changes in AIx by both wines are independent from their
possible effects on BP. It is suggested that the reduction in
AIx could be attributed to improvement of arterial stiff-
ness, or vasodilatation, or both. In vitro studies have
supported that alcohol and red wine’s antioxidants may
enhance NO production,22 inhibit endothelin-1 synthesis23

inducing vasodilation, which explains in part our finding.
In addition, there are in vivo studies showing that there is
a significant vasodilation and increased production of NO
after regular or dealcoholized red wine consumption.1,2,24,25

Furthermore, NO as well as endothelin-1 have been di-
rectly related not only to vasodilation but also to wave
reflections, pulse wave velocity, and arterial stiffness,26

rendering NO and endothelin-1 synthesis as major mech-

after consumption of regular and dealcoholized red

Dealcoholized
wine P

.6 27.6 � 2.3 .404

.6 �8.3 � 4.4 .066

.8 23.0 � 1.8 .866

.4 �6.1 � 1.4 .036

.3 94.0 � 2.3 .508

.3 �3.8 � 2.1 .630

.2 118.6 � 3.0 .716

.7 �2.7 � 2.4 .412

.8 81.3 � 2.6 .547

.6 �3.9 � 2.2 .339

.7 37.3 � 3.3 .789

.5 0.2 � 1.8 .012

.4 111.0 � 2.7 .573

.4 �5.4 � 2.7 .589

.8 81.9 � 2.6 .557

.5 �4.8 � 1.9 .157

.9 29.3 � 2.7 1.000

.9 �2.3 � 1.6 .023

.4 65.5 � 3.0 .274

.5 4.1 � 0.9 .102
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anisms involved in AIx changes as reported in this study.
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Nevertheless, more research is needed to obtain ele-
ments capable to clarify the exact mechanisms underlying
the present observations, such as direct measurement of
total antioxidant capacity or isoprostanes in the postpran-
dial state. Furthermore, because data regarding an acute
effect of red wine on ventricular ejection are lacking, we
cannot exclude a possible contribution of such an effect on
central hemodynamics.

Central and Peripheral BPs

Although there was no effect of the two wines on periph-
eral BP, a significant effect on central BP was evident.
Both types of wine markedly diminished central systolic
BP. The fact that both beverages had similar effect on
central systolic BP indicate that this effect could be attrib-
uted to the antioxidants of red wine regardless alcohol
content. Moreover, central but not brachial PP was signif-
icantly reduced by regular red wine consumption, whereas
no effect was observed by the dealcoholized red wine. The
fact that central systolic BP was decreased in both cases,
whereas the diastolic BP was reduced only after the con-
sumption of dealcoholized red wine possibly explains the
reduction in central PP by regular red wine. The vasoac-
tive properties of alcohol should not be overlooked.

Discrepancies between central and peripheral BP re-
sponse to vasoactive substances have also been docu-
mented in various reports.27,28 This makes us skeptical
about a possible underestimation of red wine’s impact on
BPs, when measuring only peripheral and not central BP,
as it seems that central pressures are more sensitive and in
some cases offer more information than peripheral BP.
The fact that the secretion of NO by endothelial cells is
diminished in a CAD population29 may partly explain why
in our study no effect was detected in peripheral pressures
and only to central ones, whereas Mahmud and Feely7 also
noticed a reduction in peripheral BP in a rather small (n �
8) number of healthy individuals. The induced greater
reduction of central compared to peripheral pressures by
consumption of red wine should be highlighted especially
in patients with CAD, as it has been shown that central
(carotid) pressure is a better predictor than brachial pres-
sure of the severity of coronary artery disease.30

In conclusion, arterial stiffness, wave reflections, and
central BP of patients with CAD seem to be improved in
the postprandial phase by the consumption of red wine.
These effects are possibly related not only to alcohol but
also to the red wine’s antioxidants. Red wine pressor
effects were more pronounce at the aorta than in the
brachial artery, necessitating simultaneous estimation of
central pressures. Arterial stiffness and endothelial func-
tion could possibly underlie the results of the present study
and merits more extensive investigation by a more direct
approach. Whether long-term use of red wine with or
without alcohol leads to an improvement in arterial stiff-

ness, wave reflections, and central pressure, and also to a
decrease in cardiovascular risk in patients with CAD,
remain unexplored.
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Red wine’s antioxidants counteract acute
endothelial dysfunction caused by cigarette
smoking in healthy nonsmokers
Christos Papamichael, MD,a Emmanouil Karatzis, MD,a Kalliopi Karatzi, MSc,b Konstantinos Aznaouridis, MD,a

Theodoros Papaioannou, PhD,a Athanassios Protogerou, MD,a Kimon Stamatelopoulos, MD,a

Antonis Zampelas, PhD,b John Lekakis, MD,a and Myron Mavrikakis, MDa Athens, Greece

Background Long-term smoking is believed to cause endothelial dysfunction via increased oxidative stress,
whereas short-term smoking impairs vasodilatation through an as yet undefined mechanism. However, red wine and its
constituents have a powerful antioxidant effect both in long-term and acute consumption. The aim of the current study was
to investigate whether red wine, with or without alcohol, influences endothelial dysfunction induced by acute cigarette
smoking.

Methods Sixteen healthy volunteers (8 males and 8 females) were recruited for a double-blind, crossover study, com-
prising 3 study days. Each subject smoked 1 cigarette, or smoked and drank 250 mL of red wine, or smoked and drank
250 mL of dealcoholized red wine. Flow-mediated dilatation (FMD) was measured after fasting and 15, 30, 60, and 90
minutes after each trial (smoke or smoke and drink either beverage).

Results Acute smoking of 1 cigarette caused a reduction in FMD (P � .001), which was statistically significant 15,
30, and 60 minutes after the inhalation of smoke compared to baseline levels (P � .001, P � .001, P � .043, respec-
tively). However, simultaneous ingestion of either red wine or dealcoholized red wine with smoking did not lead to a
change in FMD.

Conclusions Acute smoking caused a significant impairment in endothelial function. Simultaneous consumption of
red wine or dealcoholized red wine with smoking decreased smoke’s harmful effect on endothelium. (Am Heart J 2004;
147:e5.)

It has been sufficiently demonstrated that endothelial
dysfunction, caused by a number of risk factors, is an
early phenomenon in atherogenesis.1

Cigarette smoking, one of the most potent risk fac-
tors for the development of atherosclerosis,2 is proven
to have a strong association with coronary, cerebral,
and peripheral vascular disease.3 Several studies sup-
port the hypothesis that smoking causes endothelial
dysfunction through elevation of endothelin-1,4 and
oxidative damage of nitric oxide (NO)5 by a large num-
ber of free radicals known to exist in smoke, both in
gas and in tar phase.6 In contrast, antioxidant supple-
mentation in long-term smokers leads to improvement

of endothelial function and supports the suggestion
that smoking increases oxidative stress.7–9

Endothelial dysfunction, a possible link between
smoking and atherogenesis, has been observed in bra-
chial arteries not only in healthy long-term smokers10

but also in passive11 smokers. However, endothelial
dysfunction has also been observed in healthy non-
smokers when they smoked 1 cigarette,12,13 but there
is little knowledge regarding the mechanism of this
acute effect.

However, the antioxidant effect of red wine and its
reverse correlation with cardiovascular mortality is
now well known.14 Several studies suggest that mod-
est, regular consumption of red wine and its constitu-
ents (which are also present in purple grape juice)
cause a significant improvement in endothelial func-
tion.15–17 In addition, recent studies18,19 testing the
acute effect of red wine and dealcoholized red wine in
healthy subjects suggested that the antioxidant sub-
stances found in red wine are probably more potent in
improving endothelium dependent flow-mediated dila-
tion (FMD) than alcohol itself.
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Therefore, the aim of the current study was to inves-
tigate whether wine, with or without alcohol, im-
proves endothelial dysfunction induced by the smok-
ing of 1 cigarette.

Methods
Subjects

Sixteen healthy volunteers (8 males and 8 females) were
recruited for the study. Their average age was 28.9 � 6.5
years (mean � SD) and their body mass index (BMI) was
23.4 � 3.2kg/m2. Inclusion criteria for recruitment of the
volunteers were normal blood pressure (�140/90 mm Hg),
no history of diabetes mellitus, BMI between 20 and 27
kg/m2, no family history of coronary artery disease (CAD),
absence of liver and endocrine diseases, and cholesterol lev-
els �240 mg/dL. The subjects were all nonsmokers, and
those who were on antioxidant vitamin supplementation or
peculiar diets were excluded from the study. Subjects were
not on any medication and the women were not taking con-
traceptives. Their alcohol consumption was in accordance
with the recommendations (20–30 g alcohol per day). All
patients gave their informed consent before entering the
study.

Experimental protocol
The study protocol was a double-blind crossover compris-

ing 3 study days. On the first day, subjects were instructed to
attend the Vascular Laboratory of Alexandra Hospital, Athens,
Greece, after a 12 hour fast. After the initial ultrasound mea-
surement, subjects were asked to smoke a regular cigarette
(Marlboro, with 12 mg tar and 0.9 mg nicotine). Ultrasound
measurements were repeated 15, 30, 60, and 90 minutes af-
ter completion of smoking. On both the second and third
study days, subjects were asked to drink either a glass of 250
mL of red wine or 250 mL of dealcoholized red wine and to
consume 1 slice of white bread (30 g) and 30 g of cottage
cheese (4% fat). At the end of their meal and simultaneously
with the ingestion of each beverage they were asked to
smoke the same type of regular cigarette that was used dur-
ing the first day. Subjects were instructed to inhale the
smoke. The entire procedure (wine ingestion and smoking)
lasted 15 minutes. Ultrasound measurements were repeated
15, 30, 60, and 90 minutes after the end of the meal. All par-
ticipants were encouraged not to change their diet during
the study and 24-hour recalls were reviewed to assure dietary
compliance.

Wine preparation
Red wine containing 12% ethanol (Grand Reserve 1996,

Boutaris) was used in the current study. The same type of
wine was partially lyophilized at �50°C and 1 millibar pres-
sure for 6 hours using a Cryodos 45 (Telstar, Spain) and the
concentrated red wine (�50%) was then diluted with dis-
tilled water until it reached the initial volume, in order to
produce dealcoholized red wine (1% ethanol). The concen-
tration of total antioxidants in the wine was estimated by the
Folin-Ciocalteau procedure, using a UVIKON, spectrophotom-
eter, 931 (Kontron Instruments, Milan, Italy), and the results
were expressed as micrograms of caffeic acid per 100 millili-

ters. A Hewlett-Packard Model 1050 UV-DAD/FLD with Au-
tosampler and a Hewlett-Packard Model 6890 with MS detec-
tor and Autosampler (Hewlett-Packard, Calif) were used for
high pressure liquid chromatography (HPLC)20 and gas chro-
matography (GC/MSD), respectively, for the quality control
of specific antioxidants in both types of red wine (regular
and dealcoholized). Finally, in order to test sensory character-
istics of both red wines and the capacity of subjects to distin-
guish the 2 beverages, duo-trio tests and a hedonic scale
were used.

FMD
FMD was assessed in all subjects by B-mode high-resolution

ultrasound imaging (Acuson 128xp, Calif). The method to
examine endothelial function has been described previous-
ly.21,22 Each patient rested in a quiet room with a tempera-
ture controlled at 20–25°C. After resting in a supine position
for 10 minutes, a 7.0 MHz linear array transducer was used
to obtain measurements from the right brachial artery in a
specific anatomic point. The diameter of the artery was mea-
sured at end diastole, manually, point-to-point, using elec-
tronic calipers, by 2 independent observers who were un-
aware of the study phase. After resting measure, a cuff fitted
8-centimters distal to the brachial artery and near the wrist
was inflated at 250 to 300 mm Hg, altering arterial flow for 4
minutes. Then it was deflated, increasing arterial flow (reac-
tive hyperemia).

The brachial artery was scanned continuously for 90 sec-
onds after cuff deflation, and the vessel’s maximum diameter
at the same point with resting measurement was defined
again (diameter during reactive hyperemia). The entire proce-
dure was repeated 15, 30, 60, and 90 minutes (5 times in-
cluding the measurement at the fasting state) after smoking,
and simultaneous with smoking and ingestion of either deal-
coholized or red wine containing alcohol in a random order
on different days. FMD was defined as the percent change of
artery’s diameter (endothelial-dependent vasodilation), and
hyperemia refers to the percent increase of flow from flow at
rest (at each time point of the study). The inter- and intraob-
server variability for brachial diameter measurements in our
laboratory is 0.1 � 0.12 mm and 0.08 � 0.19 mm respec-
tively, and FMD variability measured on 2 different days was
1.1% � 1%.

Statistical analysis
Data are expressed as mean � SD. Analysis of variance for

repeated measures was used to evaluate changes after the 3
interventions. Total and incremental areas under the re-
sponse curves (TAUC and IAUC) were also calculated in or-
der to compare responses after each intervention. The Stu-
dent’s paired t test was used to compare TAUC and IAUC. A
value of P � .05 was regarded as statistically significant. All
statistical analyses were performed using statistical software
SPSS 10 for Windows.

Results
All 16 subjects completed the study protocol accord-

ing to the schedule.
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Both phenol content (658 �g/100 mL of caffeic acid
vs 650 �g/100mL of caffeic acid, respectively) and the
types of phenolic substances were similar in both bev-
erages, which indicates that the dealcoholization pro-
cess did not affect the concentration of the wine’s
constituents.

Baseline artery diameter, FMD, and flow at rest were
not significantly different among the 3 study days (Ta-
ble I). In addition, the increases in flow during reac-
tive hyperemia were similar.

Smoking 1 cigarette caused a reduction in FMD (P �
.001), according to analysis of variance for repeated
measures, that was statistically significant 15, 30, and
60 minutes after the inhalation of smoke compared to
baseline levels (P � .001, P � .001, P � .043, respec-
tively). However, simultaneous ingestion of either red
wine or dealcoholized red wine with smoking did not
lead to a change in FMD (Table I).

After smoking and drinking regular red wine, an in-
crease in basal artery diameter was observed. This in-
crease was found to be significant 30 minutes after
ingestion (P � .047), showed a trend towards an in-
crease at 60 minutes, and was again significant at 90
minutes (P � .015) compared to baseline levels.

FMD responses were found to be different after
smoking 1 cigarette and smoking and ingesting regular
red wine (P � .009), after analysis of variance for re-
peated measures. Differences were also observed in
the response curves after smoking and smoking with
concurrent consumption of dealcoholized red wine
(P � .001). However, the FMD responses after smok-
ing and drinking regular red wine and smoking and
drinking dealcoholized red wine were not statistically
different (Figure 1).

Incremental areas under the curve revealed a differ-
ence between smoking and smoking with concurrent
consumption of regular red wine (P � .016), as well
as between smoking and smoking with concurrent in-
gestion of dealcoholized red wine (P � .001).

Table I. Hemodynamics, vessel size, and flow before and after each of the 3 trials; smoking alone, or simultaneous smoking with
consumption of either red wine or dealcoholized red wine (n � 16)

Baseline 15 Min 30 Min 60 Min 90 Min

Smoking
Vessel size (mm) 3.6 � 0.6 3.6 � 0.6 3.6 � 0.6 3.6 � 0.6 3.6 � 0.6
Flow at rest (mL/min) 79 � 52 83 � 39 91 � 72 76 � 82 70 � 65
Hyperemia (%) 183 � 152 153 � 122 255 � 365 252 � 264 430 � 536
FMD (%) 6.52 � 2.4 1.91 � 2.0* 2.27 � 2.0* 4.10 � 2.6† 5.22 � 2.5

Smoking � regular red wine
Vessel size (mm) 3.6 � 0.5 3.7 � 0.6 3.9 � 0.6† 3.9 � 0.6 3.9 � 0.7†
Flow at rest (mL/min) 60 � 45 62 � 26 101 � 71 95 � 47 74 � 39
Hyperemia (%) 221 � 139 218 � 106 77 � 83 84 � 88 346 � 239
FMD (%) 5.79 � 2.1 4.12 � 2.0 4.05 � 1.8 4.87 � 2.4 5.05 � 2.3

Smoking � dealcoholized
red wine

Vessel size (mm) 3.5 � 0.5 3.6 � 0.7 3.7 � 0.6 3.7 � 0.6 3.7 � 0.6
Flow at rest (mL/min) 97 � 54 80 � 58 132 � 104 93 � 77 84 � 90
Hyperemia (%) 125 � 167 357 � 374 229 � 305 342 � 352 340 � 264
FMD (%) 5.8 � 2.1 4.65 � 3.6 6.08 � 3.6 5.66 � 2.5 5.11 � 1.3

*P � .001 versus baseline levels.
†P � .05 versus baseline levels.

Figure 1

Effects of smoking 1 cigarette and simultaneously smoking and
drinking either red wine or dealcoholized red wine on FMD (n �

16). *P � .001 versus baseline levels. †P � .05 versus baseline
levels.
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Discussion
In the current study, smoking a cigarette caused sig-

nificant impairment of endothelial function in healthy
nonsmokers, which continued for the following 60
minutes—a phenomenon already described in previous
studies.12,13 However, simultaneous consumption of
regular or dealcoholized red wine with smoking de-
creased the smoke’s harmful effect, at least partly
through attenuation of the effect of smoking on FMD.

Several in vivo2,7,8,23 as well as in vitro studies5,6 sug-
gested elevation of endothelin-14 and damage of NO
by free radicals5,6 as the potential mechanisms through
which smoking impairs endothelial function. Recent
studies also demonstrated that nicotine contributes to
acute endothelial dysfunction in smokers.24

However, it has been noticed that supplementation
with antioxidant vitamins E and C9,23,25,26 in long-term
smokers counteracts the impairment of endothelial
function caused by smoking, suggesting that smoking
increases oxidative stress and antioxidants attenuate its
effects. In vitro studies indicated that in the acute
phase, red wine’s antioxidant substances cause vasore-
laxation through an enhanced production of NO, as
well as an increased protection of NO from damage by
free radicals.27–30 Another means by which red wine
acts as a vasodilator is through its alcohol content: it
has been indicated that alcohol modulates NO syn-
thase and promotes NO secretion.31 Moreover, in vivo
studies in healthy individuals suggest that ingestion of
either regular or dealcoholized red wine18,19 improves
FMD, and this effect could be partly attributed to the
antioxidant constituents of red wine. In the same stud-
ies, a significant increase in basal artery diameter was
observed after ingestion of regular red wine, which
was attributed to ethanol, and inevitably influenced
FMD. A similar increase in basal artery diameter was
also noticed in the current study, but it did not induce
a significant reduction of FMD.

From the results of the current study, it could be
hypothesized that there is an increase in oxidative
stress after smoking that leads to endothelial impair-
ment. However, simultaneous consumption of red
wine was found to decrease partly the harmful acute
effect of smoking through its effect on FMD. This find-
ing could be due to the fact that alcohol could in-
crease the production of NO and that wine’s powerful
antioxidants could possibly stimulate NO production
and protect it from oxidative damage as well. This hy-
pothesis is in accordance with a previous finding indi-
cating that a few minutes after red wine consumption,
there is an increase in plasma phenolic substances.32

Analyzing the results from the current study, we hy-
pothesize that the ingredients in red wine other than
alcohol could be more important in their effect on
FMD, because both regular and dealcoholized red wine

initiated the same decrease of smoke’s effects on endo-
thelial function. Results from red wine containing alco-
hol as well as polyphenols make us skeptical whether
the beneficial effects observed can be attributed to
alcohol or its antioxidant substances due to the fact
that the results from dealcoholized red wine suggest
that its polyphenols probably attenuated the effects of
smoking. It is also important to notice that the ob-
served results refer to the acute effect of smoking 1
cigarette and the simultaneous consumption of red
wine on only 1 indicator of endothelial function.
Therefore, further study is necessary to assess this ef-
fect on a long-term basis, and to assess other markers
of endothelial function.

In addition, it should be mentioned that this was a
preliminary study in healthy individuals, undertaken to
elucidate the potential mechanism through which
short-term smoking causes endothelial dysfunction and
to investigate whether red wine’s alcohol content
and/or its other constituents could influence this ef-
fect. In this study, no markers of reactive oxygen spe-
cies or levels of serum antioxidants were measured,
and FMD, as an indirect means of detecting NO release
by endothelial cells, was used.33 Following these find-
ings, further study in a larger group of healthy smok-
ers, or smokers with cardiovascular risk factors or car-
diovascular disease, is of great interest. Moreover, it
would be helpful to investigate simultaneous use of
smoke and red wine with a standard meal, as it would
simulate a typical habit of a great number of smokers.
The volunteers in the current study were all young
adults and healthy, and therefore, the impact of wine
with or without alcohol on cardiovascular risk factors
could be the aim of another study.

In conclusion, smoking 1 cigarette caused a signifi-
cant impairment in endothelial function, but simulta-
neous consumption of red wine or dealcoholized red
wine with smoking decreased smoke’s harmful effect
on endothelium. Our findings suggest that impairment
of FMD after smoking could be attributed to increased
oxidative stress, and because both wines had similar
effects, we hypothesize that the wine’s major contribu-
tor to this effect was constituents other than alcohol,
at least as far as FMD is concerned.
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Acute Smoking Induces Endothelial Dysfunction in
Healthy Smokers. Is This Reversible by Red Wine’s
Antioxidant Constituents?
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Objective: Acute smoking causes endothelial dysfunction through impairment of nitric oxide (NO) produc-
tion, or increased oxidative stress, but the exact mechanism still needs to be elucidated. In healthy non-smokers
acute endothelial dysfunction caused by smoking one cigarette was counterbalanced by red wine’s antioxidants.
The aim of the present study is to investigate whether red wine’s antioxidant substances could counteract the
acute endothelial dysfunction induced by acute cigarette smoking in healthy smokers as well.

Methods: Twenty healthy volunteers (12 males) participated in a double-blind, cross-over study, comprised
of three study days. All subjects either smoked one cigarette, or smoked and drank 250 ml of red wine, or smoked
and drank 250 ml of dealcoholized red wine in each one of the study days. Flow mediated dilatation (FMD) was
measured at fast and 30, 60 and 90 minutes after each trial.

Results: Smoking one cigarette induced a significant decrease in FMD (p � 0.001), which remained
significant 30 (p � 0.001), and 60 (p � 0.003) minutes after the end of smoking. FMD remained statistically
unchanged after consumption of either regular red wine, or dealcoholized red wine together with smoking.

Conclusions: The observed endothelial dysfunction following smoking of one cigarette was counterbalanced
by consumption of either red wine or dealcoholized red wine in healthy smokers. It is possible that acute
endothelial dysfunction caused by smoking could be attributed to increased oxidative stress and red wine’s
antioxidants counteract these acute effects of smoke on endothelium.

INTRODUCTION

Endothelial dysfunction is a well known premature indica-
tion of atherosclerosis and vessel damage [1]. Detection and
modification of the factors that influence endothelial function is
of great interest, especially when related with life style habits.

Cigarette smoking, a significant risk factor for atheroscle-
rosis and coronary artery disease [2], is found to provoke
endothelial dysfunction both in chronic use and in the acute
phase [3,4]. In addition, endothelial dysfunction has been ob-
served in healthy chronic [5], but also in passive smokers [6],

as well as in healthy non-smokers when they smoked one
cigarette [7,8].

Impairment of NO production [9] and increase in oxidative
stress by a large number of free radicals known to exist in
smoke [4], are some of the possible mechanisms responsible for
acute endothelial dysfunction observed after smoking one cig-
arette. In contrast, supplementation of antioxidant vitamin C in
healthy smokers acutely improves endothelial function suggest-
ing that increased oxidative stress plays a crucial role in the
effects of acute smoking on endothelium [10]. It is known that
red wine contains powerful antioxidant substances [11] which
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seem to have significant favorable effects on endothelial func-
tion when consumed chronically [12–14]. In addition, there are
some recent studies concerning the possible acute effects of
regular and dealcoholized red wine in healthy subjects and
coronary artery disease patients [15–17]. These studies con-
cluded that probably the antioxidant substances found in red
wine are responsible for the favorable acute effects observed in
endothelial function, expressed as endothelium dependent flow
mediated dilation (FMD).

Previously it has been described that simultaneous con-
sumption of either regular red wine or dealcoholized red wine
with smoking one cigarette, counterbalances the acute delete-
rious effects of smoke on FMD in a group of healthy non-
smokers [18].

Since there are no data concerning the possible effects of
wine and smoking on smokers, which is a high-risk and a very
large population, the aim of the present study was to investigate
whether regular red wine or dealcoholized red wine could
counteract endothelial dysfunction induced by acute cigarette
smoking in healthy smokers.

MATERIALS AND METHODS

Subjects

Twenty healthy smokers (12 males) with mean age 29.0 �

5.4 years (mean � SD) and body mass index (BMI) 23.7 � 4.6
kg/m2, were recruited for the study. All volunteers had normal
blood pressure (�140/90 mmHg), no history of diabetes mel-
litus, obesity, no family history of coronary artery disease
(CAD), absence of liver and endocrine diseases and cholesterol
levels �240 mg/dl. The amount of cigarettes smoked per day
by each individual and the duration of smoking were measured
in pack/years, ranging from 1 to 20 (10 of them had �10 pack
years and 10 had �10 pack years). Exclusion criteria were
supplementation of antioxidant vitamins, dieting at the time of
the study, supplementation of any medication, use of contra-
ceptives by female volunteers and alcohol consumption more
than the recommended (20–30 gr alcohol/day). The study was
approved by the institutional committee on human research and
all subjects gave their informed consent before entering the
study.

Experimental Protocol

The study protocol was of a double-blind, cross-over de-
sign. At each study day, subjects were instructed to attend the
Vascular Laboratory of Alexandra Hospital, Athens, Greece,
after a 12 hour fast and 12 hour abstinence from smoking. On
the first day, an initial ultrasound assessment took place at
fasting. Afterwards, subjects were asked to smoke a regular
cigarette (with 12 mg tar and 0.9 mg nicotine). Ultrasound
measurements were repeated 30, 60 and 90 minutes following
completion of smoking. On the second and on the third study

day, an identical set of measurements took place, but the
volunteers were asked to smoke the same type of cigarette and
simultaneously drink either a glass of 250 ml of red wine, or
250 ml of dealcoholized red wine. Together with either smok-
ing or smoking and drinking each of the two types of red wine,
subjects were also consuming 1 slice of white bread (30 gr) and
30 gr of cottage-cheese (4% fat). All the procedure (wine
ingestion, meal consumption and smoking) lasted 15 minutes.
All participants were encouraged not to change their diet during
the study and to consume the same menu the day before each
study day. 24-hour recalls were reviewed to assure compliance
to dietary instructions.

Wine Preparation

Red wine used in this study (Rapsani, Tsantalis, Greece),
contained 12% of ethanol. The same type of red wine was also
used for the preparation of dealcoholized red wine (containing
1% of ethanol) with partial lyophilization. Regular red wine
was partially lyophilized at �50°C and at 1 mb pressure for 6
hours, using Cryodos 45 (Telstar, Spain) and the concentrated
red wine (�50%) was then diluted with distilled water until it
reached the initial volume, in order to produce dealcoholized
red wine. Total antioxidant estimation in both types of red wine
was performed by the Folin-Ciocalteau procedure [19], using a
UVIKON, spectrophotometer, 931, Kontron Instruments (Mi-
lan, Italy) and expressing results as micrograms of caffeic acid
per 100 milliliter. A Hewlett-Packard Model 1050 UV-DAD/
FLD with Autosampler (California, USA), and a Hewlett-
Packard Model 6890 with MS detector and Autosampler
(California, USA), was used for High Pressure Liquid Chro-
matography (HPLC) [20] and Gas Chromatography (GC/MSD)
respectively, for the quality control of specific antioxidants in
both types of experiment’s red wine (regular and dealcohol-
ized). Finally, sensory characteristics of both red wines and the
capacity of subjects to distinguish the two beverages were
examined through use of duo—trio tests and a hedonic scale.

Flow Mediated Dilatation Measurement

A B-Mode high-resolution ultrasound imaging (Acuson
128xp California, USA) was used for assessment of FMD. The
method to assess endothelial function, has been previously
described [21,22]. All measurements were performed in a quiet
room with a temperature controlled at 20–25°C, at supine
position and after a 10 minutes resting period. A 7.0 MHz
linear array transducer was used to obtain measurements from
the right brachial artery in a specific anatomic point. The
measurement of the artery diameter was performed by two
independent observers who were unaware of the study phase, at
end-diastole, by using electronic calipers and all procedure was
guided by electrocardiographic assessment. After the initial
measurement at resting conditions, a cuff fitted 8 cm distal to
the brachial artery and near the wrist was inflated at 250–300
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mmHg, altering arterial flow for 4.5 minutes. Then it was
deflated, increasing arterial flow (reactive hyperemia).

Afterwards, there was a continuous scan for 90 sec after cuff
deflation, and vessel’s maximal diameter at the same point with
resting measurement, was defined again (diameter during re-
active hyperemia). This procedure was repeated 30, 60 and 90
min after smoking and simultaneous smoking and ingestion of
either dealcoholized, or regular red wine. FMD is defined as the
percent change of artery’s diameter (endothelial dependent
vasodilation) and hyperemia refers to the percent increase of
flow, from flow at rest (at each time point, of the study). The
inter and intra observer variability for brachial diameter mea-
surements in our laboratory is 0.1 � 0.12 and 0.08 � 0.19 mm
respectively, while FMD variability measured on 2 different
days was 1.1 � 1%.

Statistical Analysis

Analysis of variance for repeated measures was used to
evaluate changes, following all three interventions. A further
ANOVA designs with 2 interventions � 4 time periods (fast,
30, 60, 90 minutes post-consumption) was applied to assess the
comparative effects of the interventions on the measured vari-
ables. Multiple comparisons were performed by Bonferroni
corrected Student’s t-test, two-tailed, paired Student t-test was
applied for the evaluation of differences of baseline conditions
among the three study sessions. All variables were tested for
homogeneity of variance and normal distribution, before any
statistical analysis was applied. All data are expressed as
mean � SD unless otherwise stated and a value of p � 0.05 was

regarded as statistically significant. All statistical analyses were
performed using statistical software SPSS 11 for Windows.

RESULTS

All subjects completed the study without any dissatisfaction
and no acute alcohol related problems.

Analysis of the two types of red wine (regular and dealco-
holized) showed no significant difference either in their total
phenol content, or the types of their antioxidants. The phenol
content of the original red wine and red wine after alcohol
extraction was similar (658 �g/100 ml of caffeic acid vs 650
�g/100 ml of caffeic acid respectively). In addition, the poly-
phenol profiles of the two beverages, according to HPLC and
GC analysis, were very similar. Finally, from the duo-trio test
evaluation 12 out of 15 panelists could not distinguish bever-
ages. The hedonic scale evaluation, showed no significant
difference of color, flavor and taste (sweet, bitter and sour)
between the two wines. These results prove that the two wines
used for the study were similar in taste, colour, flavour and
antioxidant content and their only difference was their alcohol
concentration (12% for regular vs 1% for dealcoholized).

Baseline artery diameter, blood flow at rest, heart rate and
FMD were similar and the increase in blood flow after at the
reactive hyperemia was not statistically different among the
three study days and at every specific time-point (Table 1).

FMD after smoking one cigarette was significantly de-
creased (p � 0.001). The reduction in FMD was significant 30
and 60 minutes after the end of smoking, compared to baseline

Table 1. Artery Diameter, Flow at Rest, Flow in Hyperemia and FMD of the Three Study Days (Smoking, Smoking �

Dealcoholized Red Wine and Smoking � Regular Red Wine).

Baseline 30 min 60 min 90 min

Smoke
Vessel size (mm) 3.6 � 0.1 3.6 � 0.2 3.7 � 0.1 3.6 � 0.2
Flow at rest (ml/min) 99.9 � 16.6 134.2 � 47.6 130.3 � 38.8 98.3 � 18.1
Hyperemia (%) 186.7 � 61.2 201.2 � 61.5 151.0 � 49.1 131.7 � 42.3
Heart rate (beats/min) 63.5 � 1.6 69.7 � 1.9* 66.1 � 1.7 64.8 � 1.9
FMD (%) 5.65 � 0.77 2.07 � 0.70* 2.25 � 0.52* 5.33 � 0.90

Smoke � Dealcoholized red wine
Vessel size (mm) 3.6 � 0.1 3.7 � 0.2 3.7 � 0.1 3.7 � 0.1
Flow at rest (ml/min) 91.1 � 16.7 150.5 � 39.1 133.1 � 27.8 152.4 � 34.1
Hyperemia (%) 174.2 � 64.0 109.5 � 62.9 143.8 � 69.9 118.9 � 63.4
Heart rate (beats/min) 64.1 � 2.5 67.1 � 2.7 66.7 � 2.4 67.5 � 2.9
FMD (%) 4.94 � 0.8 6.93 � 1.2 6.24 � 0.7 5.81 � 0.6

Smoke � regular red wine
Vessel size (mm) 3.7 � 0.2 4.1 � 0.1* 3.8 � 0.2 3.9 � 0.2
Flow at rest (ml/min) 104.0 � 15.4 118.0 � 14.9 107.4 � 18.4 136.1 � 24.1
Hyperemia (%) 177.7 � 41.2 199.6 � 49.1 179.0 � 56.1 180.7 � 95.8
Heart rate (beats/min) 62.5 � 2.2 68.8 � 2.0 64.3 � 2.5 66.0 � 2.0
FMD (%) 5.11 � 0.67 4.09 � 0.75 6.14 � 0.58 5.53 � 0.49

FMD, flow mediated dilatation, min, minutes.

Values are expressed as Mean � SEM.

* Indicates significant difference from baseline values.

Baseline values did not differ significantly among the three study sessions.
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FMD measurement (p � 0.001 and p � 0.003, respectively).
On the other hand, overall FMD response after smoking was
significantly different compared to FMD response after smok-
ing � dealcoholized and smoking � regular red wine, as
estimated by the significance level of the interaction term of
two separate 2 � 4 general linear models for repeated mea-
sures; p � 0.001 and p � 0.007 respectively. FMD response
between smoke � dealcoholized and smoke � regular red wine
sessions was not statistically different (Fig. 1).

Baseline artery diameter increased significantly after smok-
ing and drinking regular red wine, 30 minutes post-ingestion
and it returned to its fasting levels 60 and 90 minutes after the
end of the meal (Table 1).

DISCUSSION

In the present study which was performed in a group of
smokers, it was shown that smoking one cigarette induces a
significant decrease in FMD, which is maintained for 30 to 60
minutes, but simultaneous consumption of red wine with or
without alcohol, counterbalances this unfavourable effect on
endothelial function.

The observed effects of smoking on FMD are in accordance
with previous studies [7,8,18], which also found that acute
smoking induces a significant deterioration of endothelial func-
tion, which lasts for 30 to 60 minutes after the end of smoking.
This could be explained by the fact that smoking elevates levels
of endothelin-1, reduces NO levels and increases oxidative
stress as shown by several in vitro, as well as in vivo studies
[9,23–25]. It is of great interest that a habitual heavy smoker,

like the volunteers that participated in the present study, usually
lights the next cigarette in less than 30 minutes after they have
finished the previous one. This suggests that a habitual smoker
might have a prolonged endothelial dysfunction, during almost
all day.

On the other hand, it seems that supplementation of antiox-
idant vitamins, especially vitamin C and E in smokers improve
endothelial function, which in this case is already impaired
[10,26,27]. This favourable effect of antioxidant vitamins has
been observed both in chronic and in short term use and it
implies that possibly increased oxidative stress is the key
mechanism for smoke’s endothelial dysfunction.

In this study red wine’s constituents were used as a way of
reversing acute unfavourable effects of smoke on endothelial
function. Several studies investigating red wine’s acute endo-
thelial effects have concluded that the antioxidant substances
found in red wine are very effective in increasing FMD both in
healthy subjects, as well as in patients with coronary artery
disease (CAD), within 30–120 minutes following its ingestion
[15–17]. This could be explained by the fact that red wine’s
antioxidants induce vasorelaxation through increased produc-
tion of NO, as well as an increased protection of NO from
damage by free radicals [13,28,29]. Unfortunately, it is not
possible from the present study to come to a conclusion as to
which antioxidant substance found in red wine is responsible
for the observed effects. There are many red wine antioxidants
that have beneficial effects on the cardiovascular system and in
specific on endothelial function, as an increase in eNOS is
observed in response to the effects of trans-resveratrol, cin-
namic and hydroxycinnamic acids, cyanidin and some phenolic
acids [30]. However, resveratrol is possibly the most capable
vasoactive antioxidant substance in red wine, as it was found to
provoke endothelium-dependent and nitric oxide-mediated va-
sodilation in human internal mammary artery [31], to protect
blood vessels by oxidative damage by upregulating endogenous
antioxidants and phase 2 enzymes [32] and to inhibit endothe-
lin-1 expression [33].

On the other hand, results from another recent study suggest
that in the acute phase alcohol and not antioxidant substances
of wine is responsible for the improvement observed in FMD
postprandially [34], which is in accordance with studies which
concluded that alcohol is a vasodilator substance, as it modu-
lates NO synthase and promotes NO secretion [35]. This effect
of alcohol is also observed in the present study, as it was found
that in subjects who consumed red wine containing alcohol,
there was a significant increase in baseline vessel diameter 30
minutes later. This phenomenon is explained by alcohol’s va-
sodilatory effects, it has been observed previously and inevita-
bly it could influence FMD [16,17]. Nevertheless, in the
present study the observed increase in baseline vessel diameter
by alcohol, didn’t lead to a significant reduction in FMD as
expected and therefore it didn’t influence the observed results.

It should be mentioned that we have investigated previously
the possible interaction of acute smoking and simultaneous

Fig. 1. FMD responses after smoking, or smoking and drinking either
regular or dealcoholized red wine (n � 20). p indicates overall signif-
icant changes (ANOVA for repeated measures, observed power 99%).
* indicates significant difference (p � 0.01) from baseline (Bonferroni
corrected Student t-test for multiple comparisons). Bars represent stan-
dard error (SEM) of mean values.
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ingestion of red wine with or without alcohol in healthy non-
smokers and we found that although smoking one cigarette
deteriorates FMD, ingestion of either regular or dealcoholized
red wine counteracts these harmful effects of smoke [18]. In the
present study we tried to investigate for the first time whether
the same interaction of smoke and wine could provoke the
same effects on a group of healthy smokers that usually drink
and smoke at the same time. Our recent findings are in accor-
dance with the previous ones suggesting that the response of
smokers in smoking one cigarette and in smoking and drinking
red wine is the same as in non-smokers. In addition, since both
regular and dealcoholized red wine counterbalanced the harm-
ful acute effects of smoke on endothelial function, it is possible
that red wine’s antioxidants and not only alcohol, are respon-
sible for these favourable effects.

The fact that antioxidant capacity and oxidative stress were
not measured, could be considered as the main study limitation.
It is likely that future designs with additional study of oxidative
status at every time-point will possibly confirm our findings
and clarify the mechanisms implicated.

CONCLUSION

Smoking one cigarette induced a decrease in FMD, and
simultaneous ingestion of regular or dealcoholized red wine
with smoking reversed the effects of smoke in a group of
healthy smokers. Therefore, it is suggested that in smokers as
well as in non-smokers, it is possible that smoke increases
oxidative stress or decreases NO levels and red wine’s antioxi-
dants counteract these effects and reverse the unfavourable
influence of smoke on FMD. It is probable that smoking and
consumption of red wine act on endothelial function in the
same way in smokers and non-smokers and that the favourable
effects observed through use of red wine could be attributed to
its antioxidant substances and not solely to its alcohol content.
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Combined acute effects of red wine consumption and
cigarette smoking on haemodynamics of young smokers
Christos Papamichaela, Kalliopi Karatzib, Emmanouil Karatzisa, Theodore G.
Papaioannoua, Paraskevi Katsichtia, Antonis Zampelasb and John Lekakisa
Objective Red wine seems to improve haemodynamic

variables, while smoking provokes adverse effects. The

haemodynamic effects of their combined use is unknown.

The purpose of the present study was to examine the acute

effects of red wine and its constituents, in combination with

the smoking of one cigarette, on haemodynamic

parameters, such as blood pressure and wave reflections, in

a group of smokers.

Methods Twenty smokers (12 males, eight females)

participated in a double-blind, crossover study comprised

of 3 study days. All subjects either smoked one cigarette, or

smoked and drank 250 ml of red wine, or 250 ml of de-

alcoholized red wine (containing the same type and similar

concentration of antioxidants). Applanation tonometry and

generalized transfer functions were used to estimate aortic

pressure waveforms at baseline and 30, 60 and 90 min after

each trial. The augmentation index (AIx) was used to

express wave reflections.

Results Smoking increased peripheral systolic blood

pressure (P < 0.005) 30 min later, but simultaneous

consumption of either type of red wine caused no such

effect. Additionally, smoking caused no overall effect on AIx,

while smoking and drinking either regular or de-alcoholized

red wine reduced AIx (P < 0.001). The reduction of AIx after
opyright © Lippincott Williams & Wilkins. Unauth
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red wine consumption was significantly greater than the

respective reduction after de-alcoholized red wine

(P U 0.004).

Conclusion Antioxidant substances in red wine

counteracted the smoking–induced increase in peripheral

systolic blood pressure. Both alcohol and antioxidants in

red wine decrease wave reflections in uncomplicated

habitual smokers postprandially, indicating an additional

favourable effect of red wine. J Hypertens 24:1287–1292

Q 2006 Lippincott Williams & Wilkins.
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Introduction
Moderate red wine consumption is well known to have

significant cardioprotective effects [1], while smoking is

an important risk factor for cardiovascular disease [2].

Nevertheless, their acute effects on haemodymamics,

and especially blood pressure and wave reflections, which

have recently been recognized as an important cardio-

vascular risk factor [3,4], have not been elucidated.

Additionally, their possible combined haemodynamic

effects have not yet been investigated.

Alcohol decreases both peripheral and central systolic and

diastolic blood pressures, as well as arterial stiffness in

healthy individuals in the acute postprandial state [5]. In

addition, we have found previously that central blood

pressure and wave reflections decrease both after con-

sumption of regular and de-alcoholized red wine in

patients with coronary artery disease (CAD), denoting
a favourable acute effect of the antioxidants of red wine

on haemodynamics [6].

On the other hand, smoking has been found to increase

aortic and radial blood pressures in the acute phase

[7–10]. Additionally, acute smoking increases arterial

stiffness and wave reflections by increasing either pulse

wave velocity (PWV), or augmentation index (AIx); these

effects begin 5 min after smoking and last for up to 2 h,

depending on the amount of cigarettes smoked or the

amount of nicotine used [7–10].

Interestingly, it was shown recently that orally admini-

strated antioxidant vitamin C reduced the smoking-

induced increase in systolic and diastolic blood pressure,

as well as PWV [11]. We have also shown that the

antioxidants in red wine counteract acute endothelial

dysfunction caused by acute cigarette smoking in
orized reproduction of this article is prohibited.
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non-smokers [12], which is important considering the fact

that endothelial dysfunction is related to increased arter-

ial stiffness [13].

To our knowledge there are no data indicating either any

possible effects of red wine consumption and its con-

stituents on haemodynamics of uncomplicated habitual

smokers, or in combination with cigarette smoking, which

is a very frequent habit among this group of volunteers.

This study was undertaken in order to investigate the

possible effects of red wine’s constituents (alcohol and

antioxidants) simultaneously with smoking on blood

pressure and wave reflections in smokers.

Methods
Study population
The study was comprised of 20 uncomplicated habitual

smokers (12 males, eight females) with mean age

29.0 � 5.4 years (mean � SD) and body mass index

(BMI) 23.7 � 4.6 kg/m2. None of the subjects had a

family history of diabetes mellitus or CAD and their

blood pressure (BP) and blood cholesterol levels were

within normal ranges (BP < 140/90 mmHg and blood

cholesterol < 240 mg/dl). The amount of cigarettes

smoked per day by each individual and the duration of

smoking were measured in pack-years, ranging from 1 to

20 (10 of them had < 10 pack-years and 10 had > 10 pack-

years). Subjects on any antioxidant vitamin or medication

supplementation (including contraceptives for the

female subjects) and those consuming more alcohol than

the recommended (20–30 g alcohol/day), were excluded

from the study. All subjects gave their informed consent

before entering the study, which was approved by the

local scientific committee.

The sample size of the present study was initially esti-

mated based on the expected change in augmentation

index after regular or de-alcoholized red wine consump-

tion. Considering that reproducibility (variability of

repeated measurements of AIx) is up to 6% [14,15]

and that approximately a 5–7% difference in AIx has

been found to be associated with cardiovascular disease

and risk [4,16], the sample size was initially estimated in

order to detect a 7% change in AIx. Thus, a sample size of

20 subjects was estimated as efficient to demonstrate a

7% change in AIx (alpha ¼ 0.05 and beta ¼ 0.20; two-

tailed test) as described previously [17].

Experimental protocol
We applied a double-blind, crossover study design,

consisting of 3 study days. On each study day, subjects

were instructed to attend the Vascular Laboratory of

Alexandra Hospital, Athens, Greece, after a 12-h fast

and abstinence from smoking and drinking alcohol or

beverages containing caffeine. On the first day, an

initial, baseline assessment of vessel haemodynamics

took place. Afterwards, subjects were asked to smoke a
opyright © Lippincott Williams & Wilkins. Unautho
regular cigarette (with 12 mg tar and 0.9 mg nicotine)

and the same measurements were repeated 30, 60 and

90 min following completion of smoking. On the second

and on the third study days, an identical set of measure-

ments took place, but the volunteers were asked to

smoke the same type of cigarette and simultaneously

to drink either a 250 ml glass of red wine, or a 250 ml

glass of de-alcoholized red wine. Before either smoking

or smoking and drinking each of the two types of red

wine, subjects also consumed one slice of white bread

(30 g) and 30 g of cottage cheese (4% fat). This pro-

cedure lasted 10 min (2–3 min meal consumption and

7–8 min wine ingestion and smoking). Before each

measurement subjects remained at rest for about

20 min, in order to normalize their heart rate and blood

pressure. All participants were encouraged not to

change their diet during the study and 24-h recalls were

reviewed to assure dietary compliance.

Wine preparation
De-alcoholized red wine (< 1% ethanol) was prepared

by lyophilization of a regular red wine (12% ethanol,

Rapsani, Tsantalis, Greece) and all methods used for

the preparation of de-alcoholized red wine and quality

control of both types of red wine have been described

previously [6]. These procedures showed that the two

types of wine used for the experiment were identical in

their type and content of antioxidants and their only

difference was their alcohol content (12% versus

< 1%), which could not be recognized by the volun-

teers.

Arterial stiffness, wave reflections and central pressures
Indices of wave reflections and arterial stiffness were

determined non-invasively using radial artery applana-

tion tonometry and pulse wave analysis [18,19]. The

method has been described in detail previously [3,6].

In brief, tonometry of the radial artery was obtained by

using a high-fidelity strain-gauge transducer placed on

the tip of a pencil-type tonometer (Millar Instruments

Inc., Houston, Texas, USA). Peripheral pressure wave-

forms were transformed by using generalized transfer

functions providing the respective aortic pressure wave-

forms. Analysis of the derived aortic pressure waveforms

was realized by the Sphygmocor System (ATCOR

Medical, Sydney, Australia).

The augmentation index (AIx) was used to characterize

wave reflections. AIx is calculated as the ratio of the

augmentation pressure (induced by the reflected waves)

to the aortic pulse pressure. Applanation tonometry and

pulse wave analysis have been described in detail and

validated previously [3,20]. Since AIx is influenced by

heart rate [21], which is likely to differ in each patient and

might be altered after consumption of red wine, an index

normalized for a heart rate of 75 bpm (AI@75) was also

used, as proposed previously [21].
rized reproduction of this article is prohibited.
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Pulse wave velocity, which characterizes arterial stiffness,

was assessed indirectly by the arrival time of reflected

waves at the aorta, which represents the time needed for

pressure waves to travel from the central to peripheral

arterial sites and return back to the aorta due to wave

reflections. Timing of wave reflections is directly related

to pulse wave velocity and it has been proposed as a more

direct indicator of arterial stiffness than AIx [21].

Statistics
Analysis of variance (ANOVA) for repeated measures was

used to evaluate changes, following all three interven-

tions. A further ANOVA design with 2 interventions � 4

time periods (baseline, 30, 60, 90 min post-consumption)

was applied to assess the comparative effects of the

interventions on the measured variables. Multiple com-

parisons were performed by Bonferroni-corrected Stu-

dent’s t-test. A two-tailed, paired t-test was applied for

the evaluation of differences of baseline conditions

among the three study sessions. All variables were tested

for homogeneity of variance and normal distribution,

before any statistical analysis was applied. All data are

expressed as mean � SD unless otherwise stated, and a

value of P < 0.05 was regarded as statistically significant.

All statistical analyses were performed using statistical

software SPSS 11.0 for Windows (SPSS Inc., Chicago,

Illinois, USA).
opyright © Lippincott Williams & Wilkins. Unauth

Table 1 Haemodynamic characteristics at baseline and at 30, 60 and 90

Baseline 3

Smoking
Aortic AIx (%) 6.5 � 12.5 5.
Reflection time (ms) 156.8 � 18.7 151.
Peripheral SBP (mmHg) 106.5 � 13.2 111.
Peripheral DBP (mmHg) 73.2 � 13.4 71.
Peripheral PP (mmHg) 33.3 � 8.2 39.
Central SBP (mmHg) 95.9 � 13.1 97.
Central DBP (mmHg) 73.7 � 13.3 72.
Central PP (mmHg) 22.3 � 7.1 25.
Heart rate (bpm) 68.2 � 8.7 72.

Smoking þ de-alcoholized red wine
Aortic AIx (%) 10.4 � 11.6 0.
Reflection time (ms) 157.3 � 18.9 154.
Peripheral SBP (mmHg) 103.9 � 14.9 104.
Peripheral DBP (mmHg) 68.5 � 10.7 66.
Peripheral PP (mmHg) 35.4 � 8.4 37.
Central SBP (mmHg) 92.9 � 13.2 90.
Central DBP (mmHg) 69.3 � 10.8 67.
Central PP (mmHg) 23.6 � 5.4 22.
Heart rate (bpm) 69.8 � 10.5 71.

Smoking þ regular red wine
Aortic AIx (%) 6.5 � 11.8 1.
Reflection time (ms) 156.7 � 16.4 156.
Peripheral SBP (mmHg) 105.2 � 11.8 104.
Peripheral DBP (mmHg) 69.4 � 9.5 69.
Peripheral PP (mmHg) 35.7 � 6.6 34.
Central SBP (mmHg) 94.2 � 11.4 91.
Central DBP (mmHg) 70.2 � 9.6 70.
Central PP (mmHg) 23.9 � 6.1 21.
Heart rate (bpm) 68.1 � 9.2 74.

AIx, augmentation index adjusted to heart rate 75 bmp; SBP, DBP, PP, systolic, diasto
difference from baseline.
Results
All subjects completed the study without any dissatisfac-

tion and no acute alcohol or smoking-related problems.

Baseline measurements of heart rate, reflection time, AIx,

peripheral and central (aortic) systolic, diastolic and pulse

pressure were not statistically different among the three

sessions of the study (Table 1).

Smoking one cigarette caused a significant overall

increase in peripheral systolic blood pressure (P ¼
0.024). A maximal increase by approximately 4.7 mmHg

was observed at 30 min. On the other hand, smoking and

drinking either regular or de-alcoholized red wine had no

significant effect on blood pressure.

Smoking one cigarette caused no overall effect on AIx. A

trend to decrease reflection time after smoking one

cigarette was observed, without reaching statistical sig-

nificance (P ¼ 0.062). Smoking one cigarette and drink-

ing de-alcoholized red wine significantly reduced AIx

(P < 0.001), and this reduction was significant at

30 min (P ¼ 0.03) and 60 min (P ¼ 0.021) compared to

baseline values. Similarly, smoking and drinking regular

red wine also reduced AIx (P < 0.001). In this session AIx

was significantly decreased at 60 min (P ¼ 0.002) and

90 min (P < 0.001) compared to baseline values.
orized reproduction of this article is prohibited.

min after smoking, or smoking and drinking either type of red wine

0 min 60 min 90 min

5 � 14.0 5.5 � 11.8 6.2 � 12.7
1 � 18.9 155.8 � 16.8 153.1 � 14.0
2 � 14.4� 107.1 � 13.8 107.3 � 13.8
9 � 13.0 68.9 � 11.7 71.3 � 11.4
2 � 10.9 38.2 � 6.9 36.0 � 6.5
9 � 13.9 94.3 � 12.9 95.5 � 13.5
7 � 13.2 69.8 � 11.7 72.2 � 11.6
2 � 8.5 24.4 � 4.8 23.3 � 5.8
8 � 7.9� 69.4 � 10.3 68.2 � 8.1

5 � 10.5� 1.5 � 9.3y 5.5 � 9.8
4 � 15.9 152.4 � 16.4 150.6 � 12.9
4 � 14.2 102.9 � 16.4 103.1 � 12.9
6 � 12.1 61.8 � 13.1 63.9 � 10.9
8 � 9.3 41.2 � 8.2 39.2 � 6.9
3 � 13.6 87.5 � 14.6 88.7 � 11.0
4 � 12.1 62.7 � 13.1 64.8 � 10.9
9 � 5.7 24.8 � 4.1 23.9 � 3.4
8 � 8.8 71.5 � 9.7 71.9 � 9.4

8 � 12.3 �1.5 � 11.1� �4.2 � 12.5�
7 � 17.6 157.8 � 20.4 159.1 � 19.2
2 � 15.6 105.5 � 13.2 101.9 � 13.8
5 � 12.3 68.3 � 11.0 68.5 � 11.2
6 � 10.7 37.2 � 7.0 33.4 � 7.4
7 � 13.5 91.5 � 12.4 89.3 � 13.0
3 � 12.3 69.1 � 11.4 69.1 � 11.3
5 � 6.7 22.4 � 5.3 20.2 � 5.0
5 � 9.0 72.2 � 9.0 71.9 � 9.9

lic and pulse pressure, respectively. �P < 0.005, yP < 0.05 significance level of



C

1290 Journal of Hypertension 2006, Vol 24 No 7
AIx was significantly reduced after smoking and de-

alcoholized red wine consumption compared to the

respective response after smoking alone (P ¼ 0.018).

Also, AIx was significantly decreased after smoking and

regular red wine consumption compared to single smok-

ing (P ¼ 0.002). Finally, the reduction of AIx after red

wine consumption was significantly greater than the

respective reduction after de-alcoholized red wine

(P ¼ 0.004) (Fig. 1).

Discussion
In this study, a significant increase in peripheral systolic

blood pressure was observed 30 min after smoking one

cigarette, which was completely counterbalanced by both

regular and de-alcoholized red wine. In addition, there

was no effect of smoking on wave reflections after a

period of 30, 60 or 90 min, but both regular and de-

alcoholized red wine caused a significant decrease in

wave reflections, denoting an immediate improvement

in vessel function in young smokers. These novel find-

ings indicate a possible favourable effect of the antiox-

idants in red wine on haemodynamics in these subjects,

which is in accordance with previous findings in patients

with CAD [6].

Smoking one cigarette caused a significant increase in

peripheral systolic blood pressure, which lasted at least

30 min after smoking. This finding indicates an unfavour-

able acute effect of smoking on blood pressure, which has

already been described [7–9]. In the present study the

smoking-induced effect on blood pressure was counter-
opyright © Lippincott Williams & Wilkins. Unautho
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balanced by the consumption of either type of red wine

(with or without alcohol), as simultaneous smoking and

drinking either type of red wine caused no significant

alteration in peripheral pressures. This observation

denotes that the antioxidant substances in red wine have

a remarkable beneficial depressor effect and that they are

effective enough to diminish the acute harmful effects of

smoking on blood pressure in young smokers. A possible

explanation for these observations might be the vasodila-

tion that can be induced by red wine’s constituents, with

a possible reduction in peripheral resistance, resulting in

a reduction of the already increased systolic blood pres-

sure due to smoking. It has already been shown by

in-vitro studies that alcohol and the antioxidants in red

wine may enhance nitric oxide (NO) production [22] and

inhibit endothelin-1 synthesis [23], inducing vasodila-

tion. In addition, in-vivo studies have indicated a signifi-

cant vasodilation, possibly through increased production

of NO after regular or de-alcoholized red wine consump-

tion [12,24,25].

Previous studies have shown that acute smoking causes

significant increases in both arterial stiffness and wave

reflections [7–10]. These reported unfavourable effects

begin 5 min after smoking and last for up to 2 h, depend-

ing on the amount of cigarettes smoked and the amount

of nicotine contained in the cigarettes or cigars used

[9,26,27]. In this study the type of cigarette used con-

tained 0.9 mg of nicotine, a lower amount than that used

in previous studies reporting a significant increase in AIx

[7,10]. Furthermore, the first measurement in our study

was performed 30 min after the end of smoking. It is

possible that there was an effect of smoking on AIx and

PWV, which lasted less than 30 min, as previously

reported [7,10,26,27]. Thus, it is likely that the effect

of smoking was abolished 30 min later. Nevertheless, our

initial aim was to investigate the simultaneous consump-

tion of red wine and smoking one cigarette, trying to

simulate a common habit of smokers (drinking and smok-

ing at the same time).

Acute ingestion of either regular or de-alcoholized red

wine, together with smoking, caused a significant

reduction in wave reflections, as both types of wine

decreased AIx. Taking into account that acute smoking,

at the measured time points, had no effect on this vari-

able, it could be hypothesized that the observed results

can be attributed solely to the beverages used during

each session.

We observed that both beverages caused a significant

reduction in AIx in smokers, which reveals that antiox-

idants contained in red wine seem to have a beneficial

effect on wave reflection, regardless of alcohol content.

This observation is in accordance with previous findings

in patients with CAD, where the antioxidant substances

in red wine improved AIx in the postprandial phase [6].
rized reproduction of this article is prohibited.



C

Red wine and smoking on haemodynamics Papamichael et al. 1291
However, in the present study, regular red wine, which

contains alcohol together with antioxidants, offers an

additional significant beneficial reduction in wave reflec-

tions. Therefore, it could be suggested that alcohol itself

has a favourable effect on wave reflections, which has

already been described by Mahmud and Feely [5] in a

group of healthy non-smokers. These observations con-

cerning the acute effects of both alcohol and antioxidants

could be explained by induction of NO synthesis and

inhibition of endothelin-1 production [12,22–25]. NO, as

well as endothelin-1, has been related directly not only to

vasodilation but also to wave reflections and arterial

stiffness [28], rendering NO and endothelin-1 synthesis

as major mechanisms involved in AIx changes. It is

suggested that the constituents of red wine (namely

alcohol and antioxidant substances) acutely induce vaso-

dilation, which probably reduces peripheral resistance

and subsequently reduces the intensity of reflected

waves, resulting in a decrease in augmentation index.

Increasing evidence suggests that wave reflections are

related independently to increased risk for severe short

and long-term cardiovascular events in patients under-

going percutaneous coronary interventions [29]; they are

independent predictors of all-cause and cardiovascular

mortality in patients with end-stage renal disease [30] and

also strong, independent risk markers for premature

coronary artery disease [4]. Consequently, any nutritional

‘intervention’, such as red wine and its constituents, with

potential lowering effects on wave reflections receives

great attention and deserves further investigation aiming

at a possible reduction in cardiovascular risk.

Finally, it should be acknowledged that a larger sample

size might render the change of AIx after cigarette

smoking statistically significant. Additionally, it should

be mentioned that our aim to investigate smoking and

drinking red wine at the same time in order to simulate a

very common habit of the majority of smokers might

obscure some of their effects. This is because smoking

acts on haemodynamics for about 30 min, while red wine

begins to act almost 30 min post-consumption and lasts

for more than 90 min. However, the design of the study

reflects real life, as most smokers light up their first

cigarette at the beginning of a drink and they usually

do not wait until they drink a whole glass of red wine

before they smoke. For the same reason, the study design

lasted 90 min postprandially, and it was not extended for

longer in order to investigate solely the effects of wine

on haemodynamics.

In conclusion, the results of the present study provide the

first direct evidence that antioxidants in red wine coun-

terbalanced acute, smoke-induced, unfavourable effects

on peripheral systolic blood pressure, denoting that red

wine contains important vasoactive substances, powerful

enough to diminish the detrimental effects of acute
opyright © Lippincott Williams & Wilkins. Unauth
smoking. In addition, red wine and its constituents,

namely alcohol and antioxidants, seem to have an acute

beneficial effect on wave reflections in uncomplicated

habitual smokers. However, it has not yet been explored

prospectively whether long-term moderate wine con-

sumption has a beneficial effect of haemodynamics and

vessel function, which is a very important matter for

further investigation, as red wine consumption is a very

usual habit, especially among smokers. Thus, more evi-

dence is needed before recommending specific nutri-

tional modifications regarding red wine and alcohol use

as part of a first-line therapeutic and preventive approach

aiming at lowering arterial stiffness and wave reflections.
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Consumption of olive oil may cause postprandial impairment of endothelial function, 

while acute ingestion of red wine seems to improve it. The purpose of the present 

study was to investigate the combined postprandial effects of two essential 

components of the Mediterranean diet, red wine and olive oil, on endothelial function. 

Fifteen healthy subjects were enrolled in the study which was comprised of 4 study 

days. Subjects were asked to consume a standard meal at each study day containing 

50gr of olive oil and 250 ml of wine. Two types of wine (red and white; rich and poor 

in antioxidants respectively) and two types of olive oil (green and refined; rich and 

poor in antioxidants respectively) were used in a 2*2 design. Endothelium dependent, 

flow mediated dilatation (FMD) was measured with a B-Mode ultrasound device at 

fast and 1, 2 and 3 hours postprandially. Combined consumption of red wine and 

green olive oil (both rich in antioxidants) improved FMD postprandially (p=0.002, 

ANOVA for repeated measures), which remained significant 1 hour (p=0.002) and 2 

hours (0.037) following the meal compared to fasting levels. No other combination of 

wine and olive oil caused any significant alteration on FMD. Acute consumption of 

both red wine and green olive oil, rich in antioxidants, led to an improvement in the 

postprandial endothelial function in healthy subjects. These findings provide an 

additional favorable effect of components of the Mediterranean diet and of their 

antioxidant substances on endothelial function, at the postprandial state. 
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 Olive oil and red wine are two essential components of the Mediterranean diet, 

which has been recognized as a recommended diet for the reduction of the risk of 

cardiovascular diseases [Kok et al, 2004]. Several studies have shown an inverse 

relation between the Mediterranean diet and cardiovascular risk [de Longeril et al 

1996 and 1999, Trichopoulou et al 2003 and 2005, Burr et al 1989] but only a few 

reported a beneficial long term effect on endothelial function in patients with 

hypercholesterolemia or metabolic syndrome [Fuentes et al 2001, Esposito et al 

2004]. Since endothelial function is an early indication of atherosclerosis and vessel 

damage [Quyyumi et al 2003], its interaction with components of the Mediterranean 

diet is of interest.  

 The possible effects of long – term consumption of olive oil on endothelial 

function are not yet fully elucidated [Cuevas et al 2004]. However, there are some 

studies which looked at its acute postprandial effects and showed that consumption of 

olive oil as part of a meal causes endothelial dysfunction [Ong et al 1999, Vogel et al 

2000]. This effect could be associated with increased oxidative stress in the 

postprandial state, but it was also indicated that administration of antioxidant vitamins 

C and E together with olive oil reversed this endothelial dysfunction [Vogel et al, 

2000]. 

 On the other hand, data concerning consumption of red wine are unequivocal, 

as its moderate long – term consumption and its constituents improves endothelial 

function both in healthy subjects and patients with coronary artery disease (CAD) 

[Cuevas et al 2000, Stein et al 1999]. Additionally, red wine is found to improve 

endothelial function expressed as FMD (flow mediated dilatation) and vascular wall 

properties in the acute phase following its ingestion [Agewall et al 2000, Karatzi et al 



2004 and 2005] in healthy and CAD patients and this effect could be attributed mainly 

to its antioxidant substances. 
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 Olive oil and red wine, despite their opposite postprandial effects, are two 

major constituents of the Mediterranean diet and their combination in one meal is a 

very usual habit. To our knowledge, only one study has investigated this combination 

on endothelial activation in vitro [Carluccio et al 2003], concluding that the 

antioxidants found in olive oil and red wine offer beneficial vascular effects. There 

are no in-vivo data regarding the combined effect of olive oil and red wine on 

vascular endothelium. Hence, the purpose of the present study was to investigate the 

combined effects of olive oil and red wine consumption on endothelial function in 

healthy subjects. 

   

Methods 

Subjects 

We studied fifteen healthy volunteers (7 males, 8 females) with mean age 29.5 

± 1.5 years (mean ± SE) and body mass index (BMI) 23 ± 0.7 kg/m2. All subjects 

were non – smokers, they had normal blood pressure (<140/90 mmHg), cholesterol 

levels <240mg/dl, no history of diabetes mellitus, no family history of coronary artery 

disease (CAD) and absence of obesity and liver or endocrine diseases. Volunteers 

using antioxidant vitamins or any other medication (including contraceptives by 

female volunteers), dieting at the time of the study and having daily alcohol 

consumption more than the recommended (20-30 gr alcohol/day), were excluded from 

the study. The study was approved by the local scientific committee and all subjects 

gave their written informed consent before entering the study. 

  



Experimental protocol 125 

The study protocol was of a double – blind, 2*2 design, which was comprised 126 

of 4 study days. At each study day, subjects were instructed to attend the Vascular 127 

Laboratory of Alexandra Hospital, Athens, Greece, after a 12 hour fast and after 24 128 

hours absence of alcohol and caffeinated beverages and an initial ultrasound 129 

assessment took place at fasting. Afterwards, a light meal was consumed by each 130 

subject for no more than 15 minutes. Thereafter, ultrasound measurements were 131 

repeated 1, 2 and 3 hours following completion of the meal. The meal used for the 132 

study was a vegetable soup (containing either 50 gr of refined olive oil, or 50 gr of 133 

green olive oil), 2 slices of white bread and 250 ml of either red or white wine (each 134 

one containing 12% ethanol). During the 4 study days, volunteers consumed the 135 

standard meals in all possible combinations of the two types or wine and the two types 136 

of olive oil (red wine and olive oil, red wine and green olive oil, white wine and olive 137 

oil, white wine and green olive oil) in a random order. All participants were 138 

encouraged to refrain from exercise and not to change their diet during the study. 139 

Additionally, they were asked to consume the same menu the day before each study 140 

day. Twenty four hour recalls were reviewed to assure compliance to dietary 141 

instructions.  142 

 143 

Wine and olive oil analysis 144 

 The concentration of total antioxidants in experiment’s wines and the two 145 

types of olive oil was estimated by the Folin – Ciocalteau procedure [Singleton et al 146 

1965]. These analyses revealed that red wine contained 650 μg/ 100 ml of caffeic acid 147 

equivalents, while white wine contained 130 μg/ 100 ml of caffeic acid equivalents. 148 



Additionally, green olive oil was found to contain 236 ppm of caffeic acid and refined 149 

olive oil 20 ppm of caffeic acid equivalents. 150 

 151 

Flow mediated dilatation measurement 152 

  A B-Mode high-resolution ultrasound imaging (Acuson 128xp California, 153 

USA) was used for assessment of FMD, which is a previously described method to 154 

assess endothelial function [Corretti et al 2002]. All measurements were performed in 155 

a quiet room with controlled temperature at 20-25 P

0
PC, at supine position and after a 10 156 

minutes resting period. A 7.0 MHz linear array transducer was used to obtain 157 

measurements from the right brachial artery in a specific anatomic point. The 158 

measurement of the artery diameter was performed by two independent observers who 159 

were unaware of the study phase, at end-diastole, by using electronic calipers and this 160 

procedure was guided by electrocardiographic assessment. After the initial 161 

measurement at resting conditions, a cuff fitted 8 cm distal to the brachial artery and 162 

near the wrist was inflated at 250-300 mmHg, altering arterial flow for 4.5 minutes. 163 

Then it was deflated, increasing arterial flow (reactive hyperemia).  164 

Afterwards, there was a continuous scan for 90 sec after cuff deflation, and 165 

vessel’s maximal diameter at the same point with resting measurement, was defined 166 

again (diameter during reactive hyperemia). This procedure was repeated 1, 2 and 3 167 

hours after each standard meal. FMD is defined as the percent change of artery’s 168 

diameter (endothelial dependent vasodilation) and hyperemia refers to the percent 169 

increase of flow, from flow at rest (at each time point, of the study). The inter and 170 

intra observer variability for brachial diameter measurements in our laboratory is 0.1 171 

± 0.12 and 0.08 ± 0.19 mm respectively, while FMD variability measured on 2 172 

different days was 1.1 ± 1%. 173 



Statistics 174 
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All continuous variables were tested for normal distribution by one-sample 

Kolmogorov-Smirnov test and normal probability (Q-Q) plots. At each study session, 

variables measured at baseline, 1, 2 and 3 hours were evaluated by analysis of 

variance for repeated measures (ANOVA) and Bonferroni corrected Student t-test for 

multiple comparisons. A further ANOVA design with 2 beverages x 4 time periods 

(fast, 1, 2, 3 hours post-consumption) was applied in order to perform pair-wise 

comparisons (e.g. FMD response after red wine and olive oil vs FMD response after 

white wine and olive oil consumption). Comparisons of baseline values between 

sessions were performed by non-parametric Wilcoxon test. Data are expressed as 

mean ± standard error (SE), unless otherwise stated. A p-value < 0.05 was considered 

statistically significant. Statistical analyses were made by using SPSS 11.0 for 

Windows (SPSS Inc, Chicago, Illinois).   

A total sample size of approximately 15 subjects was estimated to be 

appropriate to detect a difference in FMD by 2% between paired samples, with a Type 

I error probability for two sided test equal to 0.05 and a power of 80% [Dupont et al 

1999]. 

 

Results 

 Baseline values of FMD, vessel diameter, heart rate and flow at rest did not 

differ between sessions. Their values at fast and during the postprandial period are 

shown in Table 1. 

 FMD increased significantly after consumption or red wine and green olive oil 

(both rich in antioxidants) (p=0.002, ANOVA for repeated measures), it remained 



significant for the first (p=0.002) and the second hour (0.037) postprandially and it 

returned to baseline levels at the third hour (p=n.s.). 
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 There was no alteration in FMD following consumption of any other 

combination of wine and olive oil. The increase in FMD after red wine and green 

olive oil consumption was significantly greater than the respective response after red 

wine and olive oil (p=0.014), white wine and green olive oil (p=0.004) and white 

wine and olive oil (p<0.001) consumption respectively (Figure 1). 

 FMD response did not differ significantly between the red wine - olive oil, 

white wine - olive oil and white wine - green olive oil sessions. 

 

Discussion 

 The present study investigated for the first time the postprandial effects of red 

wine and olive oil on endothelial function demonstrating that combination of their 

antioxidants causes a significant improvement on FMD in the immediate postprandial 

state. Until now there are numerous studies investigating the mechanisms through 

which components of the Mediterranean diet have cardioprotective effects 

[deLongeril 1996 and 1999]. Unfortunately, data about the postprandial effects of this 

diet on endothelial function, which is an early indicator of vessel damage and 

cardiovascular disease, are limited. Therefore, it was very important to investigate the 

possible postprandial effects of two essential components of this diet, red wine and 

olive oil on endothelium and give some additional information on their 

cardioprotective effects. 

 The types of wine and olive oil we used in the present study where carefully 

collected in order to enable the investigation of the effects of their antioxidants’ and 

other constituents’ effects. Our results showed that antioxidant substances found in 



red wine and green olive oil when consumed together cause a significant postprandial 

increase in FMD. It is noteworthy that no other combination of wine and olive oil 

increased FMD, which indicates that antioxidants of red wine and green olive oil 

when used separately are not capable of this beneficial effect on endothelial function. 

Additionally it couldn’t be supported that other constituents of wine or olive oil (i.e 

alcohol, oleic acid) have a beneficial contribution to the increase in FMD, as only the 

combination of red wine and green olive oil was found to be effective. 
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The method we used (FMD) is a non – invasive, easy to perform method to 

assess endothelial function, it is closely related to coronary endothelial function 

[Celermajer et al 1994] and it has been related with several established risk factors 

[Anderson et al 1995]. Taken into account the characteristic that FMD is an NO – 

mediated method [Joannides et al 1995] it could be assumed that the observed 

increase in FMD is a consequence of induced NO production and bioavailability by 

wine and oil’s antioxidants. As far as red wine effects are concerned, there are in vitro 

studies indicating that in the acute phase, red wine’s antioxidant substances cause 

vasorelaxation through an enhanced production of NO, as well as an increased 

protection of NO from damage by free radicals [Freedman et al 2001, Leikert et al 

2002, Andriambeloson et al 1997]. Moreover, in vivo studies in healthy individuals 

and patients with CAD suggest that ingestion of red wine’s antioxidants improve 

FMD, possibly through NO secretion [Agewall et al 2000, Karatzi et al 2004, 

Hashimoto et al 2001] and they are capable of even counteracting smoking – induced 

acute endothelial dysfunction [Papamichael et al 2004]. Additionally, antioxidants 

found in olive oil have been tested in in-vitro studies in both human and rat aortic 

rings [Benkhalti et al 2003, Rodriguez – Rodriguez et al 2004]. These studies showed 

that olive oil’s antioxidant compounds induce NO production in-vitro, which is in 



accordance to our hypothesis that red wine and green olive oil could provoke NO 

secretion explaining the observed increase in FMD. 
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It is noteworthy that all combinations of wine (red or white) with olive oil 

caused no alteration on FMD postprandially. Investigation of the postprandial effect 

of olive oil on endothelial function from a previous study, showed that 50 gr of olive 

oil caused a significant decrease on FMD, which lasted for 3 hours post – 

consumption, possibly through induced hypertriglyceridemia and increased oxidative 

stress [Vogel et al 2000]. This phenomenon was reversed by addition of antioxidant 

vitamins (C and E) from balsamic vinegar and salad. In our study, it was shown that 

antioxidants in red wine and green olive oil not only prevented the possible 

deterioration of FMD, but they induced an improvement of endothelial function. 

Moreover, analysis of the two sessions using regular olive oil with either red or white 

wine (red wine – olive oil, white wine – olive oil), proved that both types of wine 

counterbalanced the expected decrease on FMD. In this study we used the same 

amount of olive oil with the one used by Vogel and colleagues and our findings 

revealed that possibly ethanol was responsible for this phenomenon. It is already 

shown that ethanol acts as a vasodilator, since it has been indicated that it modulates 

NO synthase and promotes NO secretion [Venkov et al 1999]. Therefore, it is possible 

that alcohol contained in both red and white wine (12%) induced vasorelaxation, 

which reversed the hypothesized decrease in FMD from olive oil consumption. 

In conclusion, the combined postprandial effects of two components of the 

Mediterranean diet were investigated for the first time, on endothelial function of 

healthy individuals. Red wine and olive oil antioxidants, when consumed together, 

improve FMD and this effect lasts even 2 hours postprandially. These findings render 

an additional cardioprotective effect of the antioxidants contained in the 



Mediterranean diet, which is characterized by moderate daily consumption of red 

wine and regular use of olive oil. 
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Table 1. Artery diameter, flow at rest, flow in hyperemia, heart rate and FMD of the 417 

four study days at baseline and 1, 2, and 3 hrs post consumption. 418 

 Red wine +

Olive oil 

White wine +

Olive oil 

Red wine + 

Green Olive oil 

White wine +

Green Olive Oil 

Vessel diameter (mm)     

baseline 3.5±0.1 3.5±0.1 3.4±0.1 3.4±0.1

1 hour 3.8±0.1 3.9±0.1 3.7±0.1 3.7±0.1

2 hours 3.8±0.1 3.7±0.1 3.7±0.1 3.8±0.1

3 hours 3.8±0.1 3.7±0.1 3.8±0.2 3.6±0.1

Within session 

ANOVA, p-value 

0.005 0.004 <0.001 <0.001

Flow at rest (ml/min)         

baseline 123.3±15.6 72.4±9.2 140.4±19.5 104.9±21.5

1 hour 135.5±21.1 95.8±21.7 140.4±18.6 131.8±28.2

2 hours 138.6±18.6 99.8±22.5 107.2±19.0 134.2±41.3

3 hours 123.4±21.7 94.9±16.6 124.3±16.0 86.9±20.8

Within session 

ANOVA, p-value 

0.815 0.602 0.425 0.281

Hyperemia (%)     

baseline 150.1±18.8 280.5±28.1 164.8±31.7 275.7±69.4

1 hour 263.2±97.9 234.3±184.9 136.6±19.5 168.0±31.1

2 hours 133.9±16.0 316.9±70.8 342.0±135.8 243.6±61.8

3 hours 198.8±45.8 250.8±51.7 178.3±23.1 259.6±69.0

Within session 

ANOVA, p-value 

0.306 0.186 0.213 0.576



Heart rate (beats/min)     

baseline 68.9±2.7 69.3±3.2 67.0±2.3 71.1±3.3

1 hour 69.4±2.1 70.7±3.0 71.4±2.1 69.5±2.8

2 hours 69.3±1.7 73.2±4.0 72.3±2.5 74.8±3.2

3 hours 70.7±2.2 71.6±3.7 71.9±2.6 71.3±3.1

Within session 

ANOVA, p-value 

0.846 0.646 0.302 0.217

FMD (%)     

baseline 6.6±0.8 7.2±0.7 5.9±0.6 7.5±1.1

1 hour 6.9±1.2 6.5±0.7 10.5±0.9 6.8±0.8

2 hours 7.8±0.8 7.3±0.6 9.0±0.8 6.9±0.7

3 hours 6.8±0.8 6.6±0.8 7.8±1.0 6.7±0.9

Within session 

ANOVA, p-value 

0.789 0.518 0.002 0.887
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Values are expressed as mean ± standard error (SE).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 



Figure legends 430 

431 

432 

433 

434 

435 

436 

437 

438 

439 

440 

441 

442 

443 

444 

445 

446 

447 

448 

449 

450 

451 

452 

453 

454 

 

Figure 1. Response of flow mediated dilatation (FMD) to the combined consumption 

of different types of wine and olive oil.  
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Abstract 

Background Acute consumption of red wine was reported as beneficial for 

haemodynamics, but there are no data concerning olive oil. We sought to determine 

the combined postprandial effects of wine and olive oil, two essential components of 

the Mediterranean diet, on haemodynamics. 

Design Fifteen healthy subjects consumed 4 standard meals at different days, 

containing 50gr of olive oil and 250 ml of wine. Two types of wine; red (R) and white 

(W) and two types of olive oil; green (G) and refined (O) (rich and poor in 

antioxidants respectively) were used in all possible combinations (RO, RG, WO, 

WG). Applanation tonometry and generalized transfer functions were used to estimate 

aortic pressure waveforms at fast and 1, 2 and 3 hours postprandially, assessed by 

augmentation index (AIx; %).  

Results All meals decreased wave reflections, expressed by a reduction in AIx (RO 

and RG, p<0.001, WO, p=0.007 and WG, p=0.039). The overall decrease of AIx after 

RG consumption was significantly greater than the respective response after RO 

(p=0.001), WG (p=0.021) and WO consumption (p=0.023). Only WO and WG 

reduced peripheral systolic pressure (WG, p=0.002, WO, p=0.035). Central and 

peripheral diastolic and central systolic pressures were diminished after all four 

combinations of wine and olive oil (p<0.05).  

Conclusions Wine and olive oil provide beneficial postprandial effects on 

haemodynamics, which could be attributed to their antioxidant substances and other 

constituents. These findings reveal an additional beneficial effect of components of 

the Mediterranean diet on arterial elastic properties and aortic hemodynamics in the 

postprandial state. 

Keywords: Mediterranean diet, wave reflections, arterial stiffness, olive oil, red wine 
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Introduction  

Wine and olive oil are recognized as two very important components of the 

Mediterranean diet with significant cardioprotective effects [1]. Although blood 

pressure and recently wave reflections are characterized as important cardiovascular 

risk factors [2, 3], there is limited knowledge concerning the possible effects of both 

wine and olive oil on arterial properties and haemodynamics. 

Olive oil, as a major part of the Mediterranean diet is found to reduce arterial 

blood pressure after long term moderate daily consumption [4 – 6], however there are 

no data about its possible long term effects on arterial stiffness and wave reflections. 

Additionally, to the best of our knowledge, there are no studies investigating the 

possible acute effects of olive oil on arterial elastic properties, which is very important 

lack of scientific research, because a high-fat meal is possible that might affect vessel 

haemodynamics on the postprandial state, influencing left ventricular function [7, 8]. 

Therefore, it is possible that olive oil, which is usually recommended as a 

cardioprotective food, influences wave reflections, arterial stiffness and blood 

pressure postprandially, but these effects are not yet investigated.  

On the other hand, wine and its constituents are slightly more investigated 

than olive oil, as far as blood pressure and wave reflections are concerned. It is 

already shown that moderate daily consumption of alcohol (2-3 drinks per day) is 

associated with lower pulse wave velocity compared with higher daily intake or with 

complete absence from alcohol [9, 10]. On the contrary, alcohol decreases arterial 

stiffness in healthy individuals in the acute postprandial state [10]. Recently, it was 

reported that wave reflections, as well as blood pressure is significantly decreased by 

antioxidant substances contained in red wine postprandially, in patients with coronary 

artery disease (CAD) [11]. 
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Combination of red wine and olive oil in a meal is one of the characteristics of 

the Mediterranean diet and at the same time a very usual habit. Since there are no in 

vivo studies looking at their postprandial impact on arterial elastic properties and 

hemodynamics, the aim of the present study was to provide new data on the possible 

combined effects of wine and olive oil and their constituents on wave reflections and 

blood pressure of healthy subjects in the postprandial state.  

 

Methods 

Subjects 

Fifteen (15) healthy volunteers (7 males, 8 females) with mean age 29.5 ± 1.5 

years (mean ± SE) and body mass index (BMI) 23 ± 0.7 kg/m2 were enrolled in the 

study. All subjects had normal blood pressure (<140/90 mmHg), cholesterol levels 

<240mg/dl, no family history of coronary artery disease (CAD), no history of diabetes 

mellitus, they were non – smokers and they had absence of obesity and liver or 

endocrine diseases. Exclusion criteria were antioxidant vitamins or any other 

medication supplementation (including contraceptives by female volunteers), dieting 

at the time of the study and daily alcohol consumption more than the recommended 

(20-30 gr alcohol/day). The study was approved by the local scientific committee, all 

study procedures were in accordance with institutional guidelines and all subjects 

gave their informed consent before entering the study.  

  

Study design 

The study protocol was a 4 day – double – blind, cross - over design. At each 

study day, subjects were instructed to attend the Vascular Laboratory of Alexandra 

Hospital, Athens, Greece, after 12 hours fast and after 24 hours absence of alcohol 
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and caffeinated beverages. All measurements were performed in a quiet, air-

conditioned room (21-23 P

o
PC), during 9 a.m. to 1 p.m., after each subject rested for at 

least 15-min. At fist, baseline assessment of blood pressures and wave reflection 

indices took place at fast. Afterwards, a light meal was consumed by each subject 

within 15 minutes. Thereafter, hemodynamic measurements were repeated 1, 2 and 3 

hours following completion of the meal. The meal used for the study was a vegetable 

soup (containing either 50 gr of refined olive oil, or 50 gr of green olive oil), 2 slices 

of white bread and 250 ml of either red or white wine (each one containing 12% 

ethanol). During the 4 study days, volunteers consumed the standard meals in all 

possible combinations of the two types or wine and the two types of olive oil (red 

wine and olive oil, red wine and green olive oil, white wine and olive oil, white wine 

and green olive oil) in a random order. All participants were encouraged to refrain 

from exercise and not to change their diet during the study. Additionally, they were 

asked to consume the same menu the day before each study day. 24-hour recalls were 

reviewed to assure compliance to dietary instructions.  

 

Wine and olive oil analysis 

 The concentration of total antioxidants in experiment’s wines and the two 

types of olive oil was estimated by the Folin – Ciocalteau procedure [12]. These 

analyses revealed that red wine contained 650 μg/ 100 ml of caffeic acid equivalents, 

while white wine contained 130 μg/ 100 ml of caffeic acid equivalents. Additionally, 

green olive oil was found to contain 236 ppm of caffeic acid and refined olive oil 20 

ppm of caffeic acid equivalents. 
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Arterial stiffness – wave reflections – central pressures 

  Wave reflections and arterial stiffness were determined non-invasively by 

radial artery applanation tonometry and pulse wave analysis [13, 14], which is a 

method already described in detail previously [11, 15]. In brief, tonometry of the 

radial artery was performed by using a high-fidelity strain-gauge transducer placed on 

the tip of a pencil-type tonometer (Millar Instruments, Houston, Texas, USA). 

Peripheral pressure waveforms were transformed by using generalized transfer 

functions providing the respective aortic pressure waveforms. Analysis of the derived 

aortic pressure waveforms was realized by the Sphygmocor® System (ATCOR 

Medical, Sydney, Australia).  

Augmentation Index (AIx) was used to characterize wave reflections. Aortic 

AIx is defined as the change of aortic systolic pressure (which is generated by the 

return of reflected waves at central aorta), expressed as a percentage of pulse pressure. 

Applanation tonometry and pulse wave analysis have been described in detail and 

validated previously [15, 16]. Since AIx is influenced by heart rate [17], which is 

likely different in each patient and might be altered after red wine consumption, an 

index adjusted for heart rate 75 b.p.m. (AI@75) was also used as previously 

suggested. [17].  

Pulse wave velocity, which is an indicator of arterial stiffness, was assessed 

indirectly by the arrival time (tr, msec) of reflected waves at the aorta, which 

represents the time needed for pressure waves to travel from the central to peripheral 

arterial sites and return back to the aorta due to wave reflections.  

 

Statistics 
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One-sample Kolmogorov-Smirnov test and normal probability (Q-Q) plots 

were applied to test for distribution normality of continuous variables. Variation of 

the measured variables at baseline, 1, 2 and 3 hours was evaluated by analysis of 

variance (ANOVA) for repeated measures at each study session separately. Student t-

test with Bonferroni correction for multiple comparisons was performed to detect 

significant changes within each session. A further ANOVA design with 2 beverages x 

4 time periods (fast, 1, 2, 3 hours post-consumption) was applied in order to assess the 

comparative differences between sessions. Comparisons of baseline values between 

sessions were performed by non-parametric Wilcoxon test. Data are expressed as 

mean ± standard error (SE) and a p-value < 0.05 was considered statistically 

significant. Statistical analyses were made by using SPSS 11.0 for Windows (SPSS 

Inc, Chicago, Illinois).   

 

Experimental results 

 Baseline values of augmentation index, heart rate, peripheral and central 

systolic/diastolic pressures did not differ significantly between sessions.  

 AIx decreased significantly after all four combinations of wine and olive oil; 

RG (p<0.001), RO (p<0.001), WG (p=0.039) and after WO (p=0.007) (Table 1) and 

this effect was significant for 1 to 3 hours postprandially (p<0.05) (Table 1, Figure 1). 

RG reduced AIx by approximately 10.6%, WG by 7.3%, RO by 10.7% and WO by 

7.4%. The overall decrease of AIx after RG consumption was significantly greater 

than the respective response after RO (p=0.001), WG (p=0.021) and WO 

consumption (p=0.023). Reflection time, an indirect estimator of arterials stiffness, 

remained unaltered postprandially, after all combinations of wine and olive oil. 
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 Peripheral systolic blood pressure was significantly reduced by almost 

8.7mmHg after the WG and by 9.4mmHg after the WO session (WG, p=0.002, WO, 

p=0.035) (Table 2). Peripheral diastolic and central systolic and diastolic blood 

pressures were significantly diminished after all four combinations of wine and olive 

oil (p<0.05). 

 

Discussion 

 The present study is the first that provide in-vivo evidence concerning the 

possible combined effects of two essential components of the Mediterranean diet on 

wave reflections and arterial hemodynamics in the postprandial state. Wave 

reflections and blood pressure are recognized as important risk factors for 

cardiovascular diseases [2, 3] and there are several nutrients that seem to regulate 

them either after long – term use or in the acute postprandial state [18]. Additionally, 

previous studies have shown that in the postprandial state and especially through 

postprandial hypertriglyceridaemia there are either no effects [19], or significant, 

mostly unfavorable, alterations in blood pressure and arterial stiffness [7, 8, 19, 20]. 

Consequently any nutritional “intervention”, such as red wine, olive oil and their 

constituents, with potential lowering effects on wave reflections gains a great 

attention and deserves further investigation aiming at a possible non – pharmaceutical 

reduction in cardiovascular risk. Τo the best of our knowledge there are no studies 

investigating the possible postprandial effects of olive oil on arterial properties and 

haemodynamics, which is an essential component of the Mediterranean diet. 

Additionally, it is well known that red wine has cardioprotective effects and it is 

recommended to be ingested together with meals [21]. However, lots of people are 
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advised by their physicians and dieticians to consume olive oil and red wine in their 

meals as a part of a healthy diet, but their combined effects are unknown.  

This study showed that combination of wine and olive oil reduces wave 

reflections (expressed by AIx) in the postprandial state, denoting that they contain 

vasoactive components that play an important favorable role in vessel function. It is 

noteworthy that all combinations of olive oil (regular and green) and wine (red and 

white) were effective in reducing AIx, which reveals that these foods and their 

components are capable of improving it, which is in accordance with previous 

findings in healthy subjects and patients with CAD who consumed red wine [10, 11]. 

 It could be suggested that the observed reduction in AIx revealed an 

improvement of arterial stiffness, or vasodilatation, or both. There are in-vitro studies 

indicating that alcohol and red wine’s antioxidants may enhance nitric oxide (NO) 

production, or inhibit endothelin – 1 synthesis [22, 23] inducing vasodilation. 

Furthermore, a number of in vivo studies showing that there is a significant 

vasodilation and increased production of NO after consumption of red wine and its 

antioxidant constituents [24-26]. However, there is limited data concerning the 

postprandial effect of olive oil on endothelial function, which revealed that olive oil 

caused endothelial dysfunction probably through impairment of NO production [27]. 

These data show that red wine might reverse olive oil’s postprandial unfavorable 

effects but more research needs to be done on this field. Nevertheless, NO has been 

directly related not only to vasodilation but also to wave reflections, pulse wave 

velocity and arterial stiffness [28] and it is possible that NO is an important 

underlying mechanism involved in AIx changes reported in this study.  

Further analysis of our results proved that combination of red wine and green 

olive oil was even more effective than the others. The outcome of this analysis should 
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be highlighted since the mentioned combination was the one with higher 

concentrations of antioxidant substances contained in both red wine and green olive 

oil. Therefore, it seems that additionally to constituents contained in wine and olive 

oil, their antioxidant components offer an additional favorable effect in reducing AIx. 

This means that probably these antioxidants increase NO production inducing 

vasodilation and reduce peripheral resistance in small vessels, which is in accordance 

with previous study in patients with CAD, solely with red wine antioxidants [11]. 

 Results from the effect of olive oil and wine on blood pressure indicated that 

as far as peripheral systolic pressure is concerned WO and WG were effective in 

reducing it postprandially. This reveals that these combinations contain components 

capable enough to favorably affect peripheral systolic pressure. Further comparison of 

the different meal sessions supports a hypothesis as to which component of wine and 

olive oil is more effective. In specific, comparisons of the overall effects on peripheral 

systolic pressure of WO and RO and WG and RG that each one contain the same type 

of olive oil, but different types of  wine, shows that only sessions containing white 

wine were effective (WO and WG). This probably renders alcohol as a responsible 

factor for this effect on peripheral systolic pressure, which is already shown 

previously [10]. Another two comparisons between RG - RO and WG - WO, that each 

one has the same type of wine but different types of olive oil (regular and green), 

reveal that there is no differentiation in the overall effects on peripheral systolic 

pressure of either regular or green olive oil. This finding supports the theory that 

components of olive oil other than antioxidants are responsible for this specific effect 

on pressure. Unfortunately, this is a hypothesis that is not yet possible to be confirmed 

by any similar previous study. 
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 Finally, the outcome about peripheral diastolic, central systolic and central 

diastolic pressure showed that all combinations of wine and olive oil decreased them 

significantly. This effect could be well explained especially for central systolic 

pressure, as the four meals used might have decreased peripheral resistance and 

consequently they decreased wave reflections and left ventricular afterload, 

decreasing central systolic pressure [2]. Unfortunately, these results cannot reveal 

which specific component of wine and olive oil might be more effective in reducing 

blood pressure, which is another piece of evidence that there must be a number of 

studies in the near future to elucidate this unknown scientific field. 

 In conclusion, combination of wine and olive oil antioxidants together with 

other components of wine and olive oil reduce wave reflections and blood pressure 

postprandially. These effects might be characterized as an additional beneficial effect 

of basic components of the Mediterranean diet and its antioxidants on 

haemodynamics and vessel function postprandially, but there is a great need for 

further research in order to confirm or reverse these findings. 
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Table 1. Baseline and postprandial values of wave reflection indices and heart rate. 

 Red wine +

Olive oil 

White wine +

Olive oil 

Red wine + 

Green olive oil 

White wine +

Green olive Oil 

Augmentation Index (%) 

baseline 13.7±2.3 12.1±3.3 13.5±2.5 11.3±4.1

1 hour 6.2±3.7 * 5.5±4.6 2.9±3.1 * 4.6±3.7

2 hours 3.0±3.8 * 4.7±3.6 3.3±3.2 * 1.3±4.2 *

3 hours 3.4±3.6 * 1.6±4.1 * 5.5±3.3 4±5.3

Within session ANOVA <0.001 0.007 <0.001 0.039

Reflection Time (msec) 

baseline 153.1±2.7 155.5±5.4 153.6±4.5 144.0±5.6

1 hour 155.1±6.3 149.0±6.9 157.7±2.9 151.8±5.2

2 hours 150.9±5.5 154.8±6.1 158.4±5.2 152.7±5.5

3 hours 162.0±4.3 152.8±6.7 153.7±4.8 156.3±7.0

Within session ANOVA 0.244 0.585 0.435 0.100

Heart rate (beats/min) 

baseline 72.7±2.3 73.8±3.3 73.1±2.2 78.1±3.5

1 hour 77.1±2.8 77.5±3.0 74.3±2.3 77.3±3.0

2 hours 74.0±2.7 74.9±2.7 75.1±2.5 77.4±2.9

3 hours 74.8±2.1 76.7±2.6 74.9±2.9 79.2±3.0

Within session ANOVA 0.09 0.026 0.593 0.708

Values are expressed as mean ± standard error (SE) 

* indicates significant (p<0.05) difference from the respective baseline value 
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Table 2. Baseline and postprandial values of peripheral and aortic blood pressures. 

 Red wine +

Olive oil 

White wine +

Olive oil 

Red wine + 

Green olive oil 

White wine +

Green olive Oil 

Peripheral Systolic Pressure (mmHg) 

baseline 105.7±4.2 103.5±3.1 103.7±2.8 104.9±3.3

1 hour 100.1±1.7 94.1±3.2 102.1±3.5 99.4±3.0

2 hours 102.5±2.6 97.4±3.2 99.6±3.0 96.2±3.6 *

3 hours 103.1±2.6 101.1±3.0 100.4±3.3 100.2±2.9

Within session ANOVA 0.297 0.035 0.271 0.002

Peripheral Diastolic Pressure (mmHg) 

baseline 69.9±2.1 68.1±2.0 68.1±2.2 67.8±2.0

1 hour 64.4±2.7 58.2±2.8 * 62.0±2.4 61.0±1.9

2 hours 63.9±2.3 60.8±1.8 * 61.8±2.1 * 59.3±1.9

3 hours 67.4±2.1 62.6±1.3 64.3±2.2 62.4±1.2

Within session ANOVA 0.015 0.001 0.007 0.004

Central Systolic Pressure (mmHg) 

baseline 93.6±2.4 92.8±2.6 93.1±2.4 92.2±2.6

1 hour 87.8±1.7 81.2±2.4 * 87.5±2.7 * 85.6±2.6

2 hours 88.6±2.6 84.5±2.3 85.8±2.6 * 82.3±2.2

3 hours 90.6±2.6 86.8±2.2 87.9±2.8 86.6±1.9

Within session ANOVA 0.050 <0.001 0.004 0.001

Central Diastolic Pressure (mmHg) 

baseline 71.1±2.2 69.2±1.9 69.0±2.2 68.7±2.1

1 hour 65.3±2.7 59.3±2.8 * 62.8±2.4 * 61.8±2.0

2 hours 64.8±2.3 62.0±1.7 * 62.9±2.1 60.4±1.9
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3 hours 68.4±2.1 63.7±1.3 65.4±2.3 63.7±1.2

Within session ANOVA 0.009 0.001 0.007 0.005

 

Values are expressed as mean ± standard error (SE) 

* indicates significant (p<0.05) difference from the respective baseline value. 
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Figure legends 

Figure 1. Effect of the combined consumption of different types of wine and olive oil 

on heart rate corrected augmentation index (AI@75).  
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Figure 1 
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