
¶·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙË˜ ‰È·‚ËÙÈÎ‹˜ ÓÂÊÚÔ¿ıÂÈ·˜

¶ÂÚ›ÏË„Ë

™ÙËÓ ·Ó·ÛÎfiËÛË ·˘Ù‹ ÂÚÈÁÚ¿ÊÔÓÙ·È ÔÈ ÏÂÙÔ› ÌË¯·ÓÈÛÌÔ›
Ô˘ ˘ÂÈÛ¤Ú¯ÔÓÙ·È ÛÙË ÏÂÙ‹ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙË˜ ‰È·‚ËÙÈÎ‹˜ ÛÂÈÚ·Ì·-
ÙÔÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË˜. ∞ÈÌÔ‰˘Ó·ÌÈÎÔ› Î·È ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎÔ› ÌË¯·ÓÈÛÌÔ› ·ÛÎÔ‡Ó Â-
È‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÛÙÔ˘˜ ÓÂÊÚÔ‡˜ Î·È ·ÏÏËÏÂÈ‰ÚÔ‡Ó ÌÂÙ·Í‡ ÙÔ˘˜. ¶ÂÚÈÁÚ¿-
ÊÔÓÙ·È Ë Û˘ÌÌÂÙÔ¯‹ ÙÔ˘ Û˘ÛÙ‹Ì·ÙÔ˜ ÚÂÓ›ÓË˜- ·ÁÁÂÈÔÙÂÓÛ›ÓË˜, ÙË˜
ÂÓ‰ÔÛÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ‹˜ ˘¤ÚÙ·ÛË˜, ÔÈ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ÙˆÓ Ô‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ Î·È
ÙË˜ ÓÂÊÚ›ÓË˜, Ô ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜ ÙË˜ ÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›·˜, Ô ÚfiÏÔ˜ ÙˆÓ ÙÂ-
ÏÈÎÒÓ ÚÔ˚fiÓÙˆÓ ÁÏ˘ÎÔ˙˘Ï›ˆÛË˜, ÙÔ˘ ÔÍÂÈ‰ˆÙÈÎÔ‡ ÛÙÚÂ˜, ÙˆÓ ·˘ÍË-
ÙÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ Î·È ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈˆÓ ·ÁÁÂÏÈÔÊfiÚˆÓ. ΔÂÏÈÎfi ·ÔÙ¤-
ÏÂÛÌ· ÌÂÙ¿ ·fi ÌÈ· Ì·ÎÚ¿ ‰È·‰ÈÎ·Û›· Â›Ó·È Ë Ô˘ÏÔÔ›ËÛË ÙˆÓ ÛÂÈ-
Ú·Ì¿ÙˆÓ Î·È Ë ÓÂÊÚÈÎ‹ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ·. OÈ ·ÓÙ·ÁˆÓÈÛÙ¤˜ ÙÔ˘ ÌÂÙ·ÙÚÂ-
ÙÈÎÔ‡ ÂÓ˙‡ÌÔ˘ ÂÊ·ÚÌfi˙ÔÓÙ·È ·fi ¯ÚfiÓÈ· ÛÙË ıÂÚ·Â˘ÙÈÎ‹ ·ÓÙÈÌÂ-
ÙÒÈÛË ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ·Ú¯fiÌÂÓË ‰È·‚ËÙÈÎ‹ ÓÂÊÚÔ¿ıÂÈ· Î·È Î·ı˘ÛÙÂ-
ÚÔ‡Ó ÙËÓ ÂÍ¤ÏÈÍ‹ ÙË˜. ¢È¿ÊÔÚ· Ó¤· Ê¿ÚÌ·Î· Ù· ÔÔ›· ‰ÚÔ˘Ó ·Ó·-
ÛÙ¤ÏÏÔÓÙ·˜ ·ıÔÁÂÓÂÙÈÎÔ‡˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ ‰ÔÎÈÌ¿˙ÔÓÙ·È ÛÂ ÚÔÎÏÈÓÈ-
Î¤˜ Ê¿ÛÂÈ˜, ÌÂ ÛÎÔfi Ó· ÚÔÏ¿‚Ô˘Ó ‹ Ó· ÂÈ‚Ú·‰‡ÓÔ˘Ó ÙËÓ ÂÍ¤ÏÈÍË
ÙË˜ ‰È·‚ËÙÈÎ‹˜ ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË˜. 

ÀfiÌÓËÛË Û˘ÓÙÔÌÔÁÚ·ÊÈÒÓ

PKC = ¶ÚˆÙÂ˚ÓÈÎ‹ ÎÈÓ¿ÛË C

NTF = ¶˘ÚËÓÈÎfi˜ ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎfi˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜

NFÎB = ¶˘ÚËÓÈÎfi ·Ú¿ÁÔÓÙ· Îμ

ª∞ƒ∫ = ∂ÓÂÚÁÔÔÈËÌ¤ÓË ÌÈÙÔÁfiÓÔ˜ ÚˆÙÂ˚ÓÈÎ‹ ÎÈÓ¿ÛË

∞ng ππ = ∞ÁÁÂÈÔÙÂÓÛ›ÓË ππ

V∂GF = ∞˘ÍËÙÈÎfi˜ ·Ú¿ÁˆÓ ·ÁÁÂÈ·ÎÔ‡ ÂÓ‰ÔıËÏ›Ô˘

·ª∂∞ = ∞ÓÙ·ÁˆÓÈÛÙ¤˜ ÌÂÙ·ÙÚÂÙÈÎÔ‡ ÂÓ˙‡ÌÔ˘

PRA = ¢Ú·ÛÙÈÎfiÙËÙ· ÚÂÓ›ÓË˜ Ï¿ÛÌ·ÙÔ˜

TGF = MÂÙ·ÌÔÚÊˆÙÈÎfi˜ ·˘ÍËÙÈÎfi˜ ·Ú¿ÁˆÓ

∞¡F = ÎÔÏÈÎfi Ó·ÙÚÈÔ˘ÚËÙÈÎfi ÂÙ›‰ÈÔ

¡O = ÔÍÂ›‰ÈÔ ÙÔ˘ ·˙ÒÙÔ˘ 

¡∂ƒ = Ô˘‰¤ÙÂÚË ÂÓ‰ÔÂÙÈ‰¿ÛË 

GFAT = ÁÏÔ˘Ù·ÌÈÓÔ-ÊÚÔ˘ÎÙÔ˙Ô-6-ÊˆÛÊÔÚÈÎ‹ ·ÌÈÓÔÙÚ·ÛÊÂÚ¿ÛË

PDGF = ∞˘ÍËÙÈÎfi˜ ·Ú¿ÁˆÓ ÙˆÓ ·ÈÌÔÂÙ·Ï›ˆÓ

∞GES = ΔÂÏÈÎ¿ ÚÔ˚fiÓÙ· ÁÏ˘ÎÔ˙˘Ï›ˆÛË˜

RAGE = ÀÔ‰Ô¯¤·˜ ÙˆÓ ∞GES

CΔGF = ∞˘ÍËÙÈÎfi˜ ·Ú¿ÁˆÓ Û˘Ó‰ÂÙÈÎÔ‡ ÈÛÙo‡.

∏ ‰È·‚ËÙÈÎ‹ ÓÂÊÚÔ¿ıÂÈ· Â›Ó·È ¤Ó· ·fi Ù· ÛÔ‚·ÚfiÙÂÚ· ÚÔ-

‚Ï‹Ì·Ù·, Ô˘ Â›Ó·È ̄ ÚfiÓÈÂ˜ Û˘Ó¤ÂÈÂ˜ ÙÔ˘ ÌË Â·ÚÎÒ˜ ÂÏÂÁ¯fiÌÂÓÔ˘
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Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË. ¶ÚÔÛ‚¿ÏÏÂÈ ÙfiÛÔ ¿ÙÔÌ· Ô˘

¤¯Ô˘Ó ™¢ Ù‡Ô˘ 1 fiÛÔ Î·È ¿ÙÔÌ· ÌÂ ™¢ Ù‡Ô˘ 2.

™ÙËÓ ÂÚ›ÙˆÛË ÙÔ˘ ™¢ Ù‡Ô˘ 1, ÔÛÔÛÙfi 35-

40 % ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ‰È·‚ËÙÈÎ‹ ÓÂÊÚÔ-

¿ıÂÈ· ÌÂÙ¿ 20-35 ¯ÚfiÓÈ· ™¢. OÈ ÏÔÈÔ› ‰ÂÓ ÂÌÊ·-

Ó›˙Ô˘Ó ÓÂÊÚÔ¿ıÂÈ· ¤¯ÔÓÙ·˜ ÌÈ· Û¯ÂÙÈÎ‹ ÚÔÛÙ·-

Û›· ÚÔ˜ ÙËÓ ÂÈÏÔÎ‹ ·˘Ù‹1. ™Ù· ¿ÙÔÌ· ÌÂ ™¢ Ù‡-

Ô˘ 2 ‰ÂÓ Â›Ó·È ÁÓˆÛÙ‹ Ë ¤Ó·ÚÍË ÙÔ˘ ‰È·‚‹ÙË, Ôfi-

ÙÂ ‰ÂÓ Â›Ó·È ‰˘Ó·ÙfiÓ Ó· ˘¿ÚÍÂÈ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯Ë ÂÚÈ-

ÁÚ·Ê‹ ÌÂ ÙËÓ ·Ú·¿Óˆ Ô˘ ·ÊÔÚ¿ ÛÙÔÓ ™¢ Ù‡-

Ô˘1. ŸÌˆ˜ ÔÛÔÛÙfi 80 % ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ™¢ Ù‡-

Ô˘ 2 Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ‹‰Ë ÌÈÎÚÔÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›· Â›Ó·È

ÁÓˆÛÙfi fiÙÈ ı· ÂÍÂÏÈ¯ıÔ‡Ó ÛÂ XNA2. ÕÏÏÔ ÂÓ‰È·-

Ê¤ÚÔÓ ÛÙ·ÙÈÛÙÈÎfi ÛÙÔÈ¯Â›Ô Â›Ó·È fiÙÈ 20-35% ÙˆÓ

·ÛıÂÓÒÓ Ô˘ ‚Ú›ÛÎÔÓÙ·È ÛÂ ÚÔÁÚ¿ÌÌ·Ù· ˘ÔÎ·-

Ù¿ÛÙ·ÛË˜ ÙË˜ ÓÂÊÚÈÎ‹˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ Â›Ó·È ‰È·‚ËÙÈ-

ÎÔ› Î·È ·fi ·˘ÙÔ‡˜ ÂÚ›Ô˘ ÔÈ ÌÈÛÔ› Â›Ó·È ·ÛıÂ-

ÓÂ›˜ ÌÂ ™¢ Ù‡Ô˘ 22.

™ÙÈ˜ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÎ¤˜ ‰È·Ù·Ú·¯¤˜ ÙË˜ ‰È·‚ËÙÈÎ‹˜

ÓÂÊÚÔ¿ıÂÈ·˜ ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÔÓÙ·È Ë ·Ú¯ÈÎ¿ ·˘ÍËÌ¤-

ÓË GFR Î·È Ë Â·ÎfiÏÔ˘ıË ÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›·. ∞Ú-

ÎÂÙ¿ ¯ÚfiÓÈ· ·ÚÁfiÙÂÚ· ·Ú¯›˙ÂÈ Ë ÙÒÛË ÙË˜ GFR.

À¿Ú¯Ô˘Ó fiÌˆ˜ Î·È ‰ÔÌÈÎ¤˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜. M¤¯ÚÈ ÙÔ

1936 ‰ÂÓ Â›¯Â ·Ó·ÁÓˆÚÈÛÙÂ› Ë ÔÓÙfiÙËÙ· ÙË˜ ‰È·‚Ë-

ÙÈÎ‹˜ ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË˜. ∏ ÚÒÙË ÂÚÈÁÚ·-

Ê‹ ÙˆÓ Ô˙ˆ‰ÒÓ Û¯ËÌ·ÙÈÛÌÒÓ ÛÙ· ÛÂÈÚ¿Ì·Ù· ¤ÁÈ-

ÓÂ ·fi ÙÔ˘˜ Kiemmestiel and Wilson to 1936 (EÈÎ.

1) ÔÈ ÔÔ›ÔÈ Â›¯·Ó ÌÂÏÂÙ‹ÛÂÈ ÔÎÙÒ ı·Ó¿ÙÔ˘˜ ·Ùfi-

ÌˆÓ Ô˘ Â›¯·Ó ÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÔ˘Ú›·, ˘¤ÚÙ·ÛË Î·È ·˙ˆ-

ı·ÈÌ›·. ∞fi Ù· ÔÎÙÒ ¿ÙÔÌ· Ù· ÂÙ¿ ¤·Û¯·Ó ·fi

Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË3. ªÂÙ¿ ÂÚÈÁÚ¿ÊËÎ·Ó ÔÈ ‰È¿-

¯˘ÙÂ˜ ·ÏÏÔÈÒÛÂÈ˜ Î·È ÔÈ ÂÍÈ‰ÚˆÌ·ÙÈÎ¤˜ ‚Ï¿‚Â˜.

∞ÚÁfiÙÂÚ·, ÌÂ ·Ú·ÙËÚ‹ÛÂÈ˜ ÛÙÔ ËÏÂÎÙÚÔÓÈÎfi ÌÈ-

ÎÚÔÛÎfiÈÔ Ê¿ÓËÎÂ fiÙÈ ·fi ÙÈ˜ ÚÒÙÂ˜ ·ÏÏÔÈÒÛÂÈ˜

Ô˘ ÚÔÎ·ÏÂ› ÛÙÔ˘˜ ÓÂÊÚÔ‡˜ Ô ÌË Ú˘ıÌÈ˙fiÌÂÓÔ˜

‰È·‚‹ÙË˜ Â›Ó·È Ë ·‡ÍËÛË ÙË˜ ¿ÌÔÚÊË˜ ÌÂÛ·ÁÁÂÈ·-

Î‹˜ Ô˘Û›·˜ Î·È Ë ¿¯˘ÓÛË ÙË˜ ‚·ÛÈÎ‹˜ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË˜

ÙˆÓ ÙÚÈ¯ÔÂÈ‰ÒÓ ÙˆÓ ÓÂÊÚÈÎÒÓ ÛÂÈÚ·Ì¿ÙˆÓ4,5.

(EÈÎ. 2). OÈ ·Ú·ÙËÚ‹ÛÂÈ˜ ·˘Ù¤˜ ¤ÁÈÓ·Ó ·Ú¯ÈÎ¿ ÛÂ

ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ· Ô˘ ·Ó·Ù‡ÛÛÔ˘Ó Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·-

‚‹ÙË Î·ıfiÙÈ Â›Ó·È ÁÂÓÂÙÈÎ¿ ÂÈ‚·ÚËÌ¤Ó· Â›ÙÂ ÂÂÈ-

‰‹ ÙÔ˘˜ ¯ÔÚËÁ‹ıËÎÂ ÛÙÚÂÙÔ˙ÔÙÔÎ›ÓË. ™Ù· ÂÈÚ·-

Ì·Ùfi˙ˆ· ·˘Ù¿ ·Ú·ÙËÚ‹ıËÎ·Ó ÔÈ ·Ú¯ÈÎ¤˜ ·˘Í‹-

ÛÂÈ˜ ÙË˜ GFR Î·È Ë ˘ÂÚÙÚÔÊ›· ÙˆÓ ÓÂÊÚÒÓˆÓ Î·È

·ÚÁfiÙÂÚ· Ë ÂÌÊ¿ÓÈÛË ÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›·˜. ¶·Ú·ÙË-

Ú‹ıËÎ·Ó Â›ÛË˜ Ë ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ÌÂÛ·ÁÁÂ›Ô˘ Î·È Ë

¿¯˘ÓÛË ÙË˜ ‚·ÛÈÎ‹˜ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË˜ ÙˆÓ ÙÚÈ¯ÔÂÈ‰ÒÓ

ÙˆÓ ÛÂÈÚ·Ì¿ÙˆÓ Ô˘ ıÂˆÚ‹ıËÎ·Ó ÔÈ ÛËÌ·ÓÙÈÎfi-

ÙÂÚÂ˜ ·ÏÏÔÈÒÛÂÈ˜6.

¶ÚfiÛÊ·Ù· ÂÚÈÁÚ¿ÊËÎ·Ó ·ÏÏÔÈÒÛÂÈ˜ ÙˆÓ Ô-

‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ Î·È ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÌÈ·˜ ÚˆÙÂ˝ÓË˜ Ô˘

·ÔÎ·ÏÂ›Ù·È ÓÂÊÚ›ÓË Î·È ‚Ú›ÛÎÂÙ·È ÛÙÔ Û¯ÈÛÌÔÂÈ-

‰¤˜ ‰È¿ÊÚ·ÁÌ· ÁÈ· Ù· ÔÔ›· ı· ÌÈÏ‹ÛÔ˘ÌÂ ÂÎÙÂÓ¤-

ÛÙÂÚ· ·Ú·Î¿Ùˆ7. (EÈÎ. 3,4). O ÚfiÏÔ˜ ÙË˜ ÌÂÈÒÛÂ-

ˆ˜ ÙË˜ ÓÂÊÚ›ÓË˜ Ê·›ÓÂÙ·È fiÙÈ Â›Ó·È ÛËÌ·ÓÙÈÎfi˜ ÛÙ·

·Ú¯ÈÎ¿ ÛÙ¿‰È· ‰ËÌÈÔ˘ÚÁ›·˜ ÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›·˜.

ªÈÎÚÔÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›·

™ÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙË˜ ‰È·‚ËÙÈÎ‹˜ ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔ-

ÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË˜ ÛËÌ·ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ ˆ˜ ‰Â›ÎÙË˜, ·ÏÏ¿ Î·È

ˆ˜ ·Ú¿ÁˆÓ Ô˘ Û˘Ì‚¿ÏÏÂÈ ÛÂ ÂÚ·ÈÙ¤Úˆ ÂÈ‰Â›-

ÓˆÛË ÙË˜ ‰È·Ù·Ú·¯‹˜ Â›Ó·È Ë ÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›·. ™Â

ÚÒÈÌ· ÛÙ¿‰È· ÙË˜ ÓÂÊÚÔ¿ıÂÈ·˜ ÚÔËÁÂ›Ù·È Ë ÂÌ-

Ê¿ÓÈÛË ÙË˜ ÌÈÎÚÔÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›·˜. ™ÙÔ ÛËÌÂ›Ô

·˘Ùfi Ú¤ÂÈ Ó· ·Ó·ÊÂÚıÂ› fiÙÈ Ë Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ ·Ô-

‚ÔÏ‹ ÏÂ˘ÎˆÌ·Ù›ÓË˜ ‰ÂÓ ˘ÂÚ‚·›ÓÂÈ Ù· 30 mg/

24ˆÚÔ. ∞Ó ˘¿Ú¯ÂÈ ÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›· 24ÒÚÔ˘ ·fi

∂ÈÎ. 1. ∫Ï·ÛÈÎ‹ ÂÈÎfiÓ· Ô˙Ò‰Ô˘˜ ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË˜.

∂ÈÎ. 2. ∂ÈÎfiÓ· ÛÙÔ ËÏÂÎÙÚÔÓÈÎfi ÌÈÎÚÔÛÎfiÈÔ ÌÂ ·‡ÍËÛË
ÙË˜ ‰È¿ÌÂÛË˜ Ô˘Û›·˜ Î·È ¿¯˘ÓÛË ÙË˜ ‚·ÛÈÎ‹˜ ÌÂÌ-
‚Ú¿ÓË˜. 



30 ¤ˆ˜ 300 mg ÔÓÔÌ¿˙ÂÙ·È ÌÈÎÚÔÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›·.

∏ ÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›· >300 mg/24ˆÚÔ ÔÓÔÌ¿˙ÂÙ·È

Ì·ÎÚÔÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›·. ÀÂÓı˘Ì›˙ÂÙ·È fiÙÈ ÔÈ ‰Ô-

ÎÈÌ·ÛÙÈÎ¤˜ Ù·ÈÓ›Â˜ ·Ó›¯ÓÂ˘ÛË˜ ÏÂ˘ÎÒÌ·ÙÔ˜ Î·È Ô

‚Ú·ÛÌfi˜ ¤¯Ô˘Ó Â˘·ÈÛıËÛ›· Ô˘ ·Ú¯›˙ÂÈ ·fi Ù·

250-300 mg/dl ÏÂ˘ÎˆÌ·Ù›ÓË˜ ÂÔÌ¤Óˆ˜ ·˘Ù‹ Â›Ó·È

Î·È Ë ·ÈÙ›· ÙÔ˘ ÙÂı¤ÓÙÔ˜ ÔÚ›Ô˘ ÌÂÙ·Í‡ ÌÈÎÚÔÏÂ˘-

ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›·˜ Î·È Ì·ÎÚÔÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›·˜. ¶ÚÔ-

Ê·ÓÒ˜ ÙÔ fiÚÈÔ Â›Ó·È ·˘ı·›ÚÂÙÔ Î·È ÙÂ¯ÓËÙfi, ˆÛÙfi-

ÛÔ Â›Ó·È ¯Ú‹ÛÈÌÔ, ÁÈ·Ù› Ë Ù·¯‡ÙËÙ· ÂÍ¤ÏÈÍË˜ ÙË˜

ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË˜, ÂÊfiÛÔÓ Ë ·Ô‚ÔÏ‹ ÏÂ˘-

ÎˆÌ·Ù›ÓË˜ ¤¯ÂÈ ˘ÂÚ‚Â› Ù· 300 mg/dl ÙÔ 24ˆÚÔ Â›-

Ó·È ÔÏ‡ Ù·¯‡ÙÂÚË ÚÔ˜ ÙÂÏÈÎÔ‡ ÛÙ·‰›Ô˘ ¯ÚfiÓÈ·

ÓÂÊÚÈÎ‹ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ·. ∞˘Ùfi ÂÍËÁÂ›Ù·È ÂÓ Ì¤ÚÂÈ ·fi

ÙËÓ ¿Ô„Ë Û‡ÌÊˆÓ· ÌÂ ÙËÓ ÔÔ›· Ë ‰È¤ÏÂ˘ÛË Úˆ-

ÙÂ˝ÓË˜ ·fi Ù· ÛÂÈÚ¿Ì·Ù· ‰Ú· ‚Ï·ÙÈÎ¿, ÚÔÎ·-

ÏÒÓÙ·˜ ¤Ó·Ó Ê·‡ÏÔ Î‡ÎÏÔ ÛÙÔÓ ÔÔ›Ô ÂÈ‰ÂÈÓÒÓÂ-

Ù·È Ë ÛÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ‹ ‚Ï¿‚Ë8. H ‰È¤ÏÂ˘ÛË ÙË˜ ÏÂ˘Îˆ-

Ì·Ù›ÓË˜ ·˘Í¿ÓÂÙ·È fiÙ·Ó ˘¿Ú¯ÂÈ ·˘ÍËÌ¤ÓË ÂÓ‰Ô-

ÛÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ‹ ›ÂÛË Î·È fiÙ·Ó Á›ÓÂÙ·È ‰È·ÙÚÔÊ‹ ÌÂ

ÔÏÏ¤˜ ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜7.

°È· ÙÔÓ ÏfiÁÔ ·˘Ùfi fiÙ·Ó ˘¿Ú¯ÂÈ ¤Ó‰ÂÈÍË ÓÂ-

ÊÚÔ¿ıÂÈ·˜ ÂÈ‰ÈÒÎÔ˘ÌÂ ıÂÚ·Â˘ÙÈÎÒ˜ Î·Ïfi ¤-

ÏÂÁ¯Ô ÙË˜ ·ÚÙËÚÈ·Î‹˜ È¤ÛÂˆ˜ Î·È ¯ÔÚËÁÔ‡ÌÂ Ô‰Ë-

Á›Â˜ ‰È·ÙÚÔÊ‹˜ ÌÂ ÌÂÈˆÌ¤ÓÔ ÔÛfi ÚˆÙÂ˚ÓÒÓ.

º·›ÓÂÙ·È ÂÎ ÚÒÙË˜ fi„Âˆ˜ ·Ú¿‰ÔÍÔ ÙÔ Ó·

·˘Í¿ÓÂÙ·È Ë ·Ô‚ÔÏ‹ ÏÂ˘ÎˆÌ·Ù›ÓË˜ ÛÙËÓ ‰È·‚ËÙÈ-

Î‹ ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË ·Ú¿ ÙÔ ÁÂÁÔÓfi˜ fiÙÈ ·-

Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ¿¯˘ÓÛË ÙË˜ ‚·ÛÈÎ‹˜ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË˜ ÙˆÓ

ÙÚÈ¯ÔÂÈ‰ÒÓ. Œ¯ÂÈ fiÌˆ˜ ‚ÚÂıÂ› fiÙÈ Ë ·˘ÍËÌ¤ÓË

·Ô‚ÔÏ‹ ÏÂ˘ÎˆÌ·Ù›ÓË˜ ÔÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÙËÓ ÂÏ¿ÙÙˆÛË

ÙˆÓ ·ÚÓËÙÈÎÒÓ ÈfiÓÙˆÓ ÛÙË ÌÂÌ‚Ú¿ÓË ‰ÈËı‹ÛÂˆ˜,

(™¯. 1), Ë ÔÔ›· ¤¯ÂÈ ÚÔÎÏËıÂ› ·fi ÂÏ¿ÙÙˆÛË

ÚˆÙÂ˚ÓÔÁÏ˘Î·ÓÒÓ, fiˆ˜ Â›Ó·È Ë ıÂÈ˚Î‹ Ë·Ú¿ÓË9.

¶Èı·ÓÔÏÔÁÂ›Ù·È fiÙÈ Ì›· ·ÈÙ›· ÙË˜ ÌÂÈˆÌ¤ÓË˜ Û˘Óı¤-

ÛÂˆ˜ ÚˆÙÂÔÁÏ˘Î·ÓÒÓ Â›Ó·È Ë ·˘ÍËÌ¤ÓË ·Ú·Áˆ-

Á‹ ÂÏÂ‡ıÂÚˆÓ ÚÈ˙ÒÓ ÔÍ˘ÁfiÓÔ˘10,11. ™ÙÈ˜ ÚˆÙÂÔ-

ÁÏ˘Î¿ÓÂ˜ ˘¿ÁÂÙ·È Ë ıÂÈ˚Î‹ Ë·Ú¿ÓË, Ë ÂÚÏÂÎ¿-

ÓË Î·È ¿ÏÏÂ˜. ¶ÚfiÛÊ·Ù· ‰È·ÈÛÙÒıËÎÂ fiÙÈ Ë Ï¤ÔÓ

¿ÊıÔÓË ÚˆÙÂÔÁÏ˘Î¿ÓË Â›Ó·È Ë ·ÁÎÚ›ÓË, ÙË˜ ÔÔ›-
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∂ÈÎ. 4. ¶Ô‰ÔÎ‡ÙÙ·Ú· ÛÂ ÛÙÂÚÂÔÛÎÔÈÎ‹ ÂÈÎfiÓ· ÌÂ ËÏÂÎ-
ÙÚÔÓÈÎfi ÌÈÎÚÔÛÎfiÈÔ.

Tοίχωμα
τριχοειδούς

Eγγύς
σωληνάριο

BAΣIKH
MEMBPANH

Θυριδωτό τριχοειδές

Ποδοκύτταρα

Σχισμοειδείς
πόροι

Mοριακό βάρος <7000

Διάμετρος <4nm

Mοριακό βάρος >7000

Διάμετρος >8nm

AIMA OYRA

b
lo

o
d

u
rin

e

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

™¯. 1. ªÂÌ‚Ú¿ÓË ÛÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ‹˜ ‰È‹ıËÛË˜. OÈ ÏÂ˘ÎˆÌ·-
Ù›ÓÂ˜ Î·ÓÔÓÈÎ¿ ·ˆıÔ‡ÓÙ·È ·fi Ù· ·ÚÓËÙÈÎ¿ ÊÔÚÙ›·
Ô˘ ˘¿Ú¯Ô˘Ó.

∂ÈÎ. 3. ¶Ô‰ÔÎ‡ÙÙ·Ú· ÛÂ ÂÈÎfiÓ· ÌÂ ËÏÂÎÙÚÔÓÈÎfi ÌÈÎÚÔ-
ÛÎfiÈÔ.



·˜ Ë ·ÚÔ˘Û›· ÛÙ· Ô‰ÔÎ‡ÙÙ·Ú· ¤¯ÂÈ È‰È·›ÙÂÚË ÛË-

Ì·Û›·12. ∏ ·˘ÍËÌ¤ÓË ÁÏ˘Îfi˙Ë ‚Ú¤ıËÎÂ fiÙÈ ÂÏ·ÙÙÒ-

ÓÂÈ ÙË Û‡ÓıÂÛË ÙÔ˘ ˘Ú‹Ó· ÙË˜ ·ÁÎÚ›ÓË˜, ÂÓÒ Ë

∞ng ππ ÙËÓ ÂÏ·ÙÙÒÓÂÈ Â›ÛË˜, ·ÏÏ¿ ÂÈÏ¤ÔÓ ÌÂÈÒ-

ÓÂÈ Î·È ÙËÓ ‡·ÚÍË ıÂ›Ô˘ ÛÙÈ˜ ÏÂ˘ÚÈÎ¤˜ ÙË˜ ·Ï‡-

ÛÂÈ˜11,13.

ŸÛÔÓ ·ÊÔÚ¿ ÛÙË ÓÂÊÚ›ÓË, Ë ∞ng ππ Ê·›ÓÂÙ·È

ÂÏ·ÙÙÒÓÂÈ ÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË ÙË˜ ÓÂÊÚ›ÓË˜, ÂÓÒ Ê¿ÚÌ·-

Î· fiˆ˜ ÔÈ ·ª∂∞ Î·È ÔÈ ·ÓÙ·ÁˆÓÈÛÙ¤˜ ÙÔ˘ ˘Ô‰Ô-

¯¤· ∞Δ1 ÙË˜ ∞ng ππ ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÔ˘Ó ÙËÓ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜

ÓÂÊÚ›ÓË˜14. Δ· ·˘ÍËÌ¤Ó· Â›Â‰· ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÚÔ-

Î·ÏÔ‡Ó Á¤ÓÂÛË ∞ng ππ ÛÙ· Ô‰ÔÎ‡ÙÙ·Ú· Ú¿ÁÌ·

Ô˘ Â›Ó·È ¤Ó·˜ ·ÎfiÌË ÂÈÏ¤ÔÓ ÙÔÍÈÎfi˜ ÌË¯·ÓÈ-

ÛÌfi˜ ÁÈ· ÙËÓ ÚfiÎÏËÛË ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË˜15.

Œ¯ÂÈ ‚ÚÂıÂ› fiÙÈ Ë ˘ÂÚ‚ÔÏÈÎ‹ ¤ÎÊÚ·ÛË ∞ng ππ ÛÙ·

Ô‰ÔÎ‡ÙÙ·Ú· ÚÔÎ·ÏÂ› ·ÏÏÔÈÒÛÂÈ˜ ÙÔ˘˜ Î·È ·Ô-

ÎfiÏÏËÛ‹ ÙÔ˘˜ ÌÂ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ‰ÈÂ‡Ú˘ÓÛË ÙÔ˘ Û¯È-

ÛÌÔÂÈ‰Ô‡˜ ‰È·ÊÚ¿ÁÌ·ÙÔ˜ Î·È ÂÍ¤ÏÈÍË ÙË˜ ÛÂÈÚ·-

Ì·ÙÔÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË˜16.

∏ ·˘ÍËÌ¤ÓË ∞ng ππ ÛÙ· Ô‰ÔÎ‡ÙÙ·Ú· ·˘Í¿ÓÂÈ

ÙË ‰È¤ÏÂ˘ÛË ÏÂ˘ÎˆÌ·Ù›ÓË˜ ·fi ÙÔÓ ËıÌfi ‰ÈËı‹ÛÂ-

ˆ˜ Ì¤Ûˆ ·˘Í‹ÛÂˆ˜ ÙË˜ ÂÓ‰ÔÛÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ‹˜ È¤ÛÂ-

ˆ˜17,18. ∏ ¯ÔÚ‹ÁËÛË ·ª∂∞ ‰ÂÓ ·ÚÂÌÔ‰›˙ÂÈ

ÂÓÙÂÏÒ˜ ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÙË˜ ‚Ï·ÙÈÎ‹˜ ∞ng ππ ‰Â‰Ô-

Ì¤ÓÔ˘ fiÙÈ Ë ÌÂÙ·ÙÚÔ‹ ÙË˜ ∞ng I ÛÂ Ang II Á›ÓÂÙ·È

Î·È ·fi ÙËÓ Â›‰Ú·ÛË ÙË˜ ¯˘Ì¿ÛË˜ Ô˘ ‰ÂÓ ÂËÚÂ-

¿˙ÂÙ·È ·fi ÙÔ˘˜ ·ª∂∞19.

∏ ‰ÈÂ‡Ú˘ÓÛË ÙˆÓ ÌÂÛÔ‰È·ÛÙËÌ¿ÙˆÓ ÙˆÓ Ô‰Ô-

Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ÙËÓ ¤ÓÙ·ÛË ÙË˜ ÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈ-

ÓÔ˘Ú›·˜20. ∂›ÛË˜ ¤¯ÂÈ ‚ÚÂıÂ› fiÙÈ fiÛÔ Ô ·ÚÈıÌfi˜

Î·È Ë ˘ÎÓfiÙËÙ· ÙˆÓ Ô‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÛÙ· ¿ÙÔÌ· Ô˘

¤¯Ô˘Ó ™¢ ÂÏ·ÙÙÒÓÂÙ·È, ÙfiÛÔ ÁÚËÁÔÚfiÙÂÚ· ¯ÂÈÚÔ-

ÙÂÚÂ‡ÂÈ Ë ÓÂÊÚÈÎ‹ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·21,22. ∂Ó‰È·Ê¤ÚÔÓ Â›-

Ó·È fiÙÈ ÛÙ· Ô‡Ú· ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ™¢ Ù‡Ô˘ 2 ·ÓÂ˘Ú›-

ÛÎÔÓÙ·È Ô‰ÔÎ‡ÙÙ·Ú· ÛÂ ÔÛÔÛÙfi 80% ÙˆÓ ·ÛıÂ-

ÓÒÓ ·Ó ˘¿Ú¯ÂÈ Ì·ÎÚÔÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›·23. ™ÙÔ ÛË-

ÌÂ›Ô ·˘Ùfi Ú¤ÂÈ Ó· ˘ÂÓı˘Ì›ÛÔ˘ÌÂ fiÙÈ Ë ÌÈÎÚÔ-

ÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›· Â›Ó·È ‰Â›ÎÙË˜ ÁÂÓÈÎfiÙÂÚË˜ ÂÓ‰Ô-

ıËÏÈ·Î‹˜ ‚Ï¿‚Ë˜ Î·È ·ÔÙÂÏÂ› ÚÔÁÓˆÛÙÈÎfi ·Ú¿-

ÁÔÓÙ· ÓÂÊÚÔ¿ıÂÈ·˜ Î·È Ì·ÎÚÔ·ÁÁÂÈÔ¿ıÂÈ·˜

(.¯. ÛÙÂÊ·ÓÈ·›·˜ ÓfiÛÔ˘)24.

ΔÔ Û‡ÛÙËÌ· ÚÂÓ›ÓË˜ ·ÁÁÂÈÔÙÂÓÛ›ÓË˜

ΔÔ Û‡ÛÙËÌ· ÚÂÓ›ÓË˜ ·ÁÁÂÈÔÙÂÓÛ›ÓË˜ ÛÙÔÓ Û·Î-

¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË ¤¯ÂÈ ÌÂÏÂÙËıÂ› È‰È·›ÙÂÚ·. ∏ PRA

ÛÙÔ Ï¿ÛÌ· ·ÙfiÌˆÓ ÌÂ ™¢ Â›Ó·È ¯·ÌËÏ‹ ‹ Ê˘ÛÈÔ-

ÏÔÁÈÎ‹25 ·ÏÏ¿ ¤¯ÂÈ ‚ÚÂıÂ› -in vitro- fiÙÈ ÛÙ· ÂÁÁ‡˜

ÛˆÏËÓ¿ÚÈ· Ë ÁÏ˘Îfi˙Ë ÚÔÎ·ÏÂ› ·˘ÍËÌ¤ÓË ¤ÎÊÚ·-

ÛË ÙÔ˘ ·ÁÁÂÈÔÙÂÓÛÈÓÔÁfiÓÔ˘26.

∏ Ang II ÂÓÂÚÁÔÔÈÂ› ÛÂÈÚ¿ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈˆÓ

ÌÂÛÔÏ·‚ËÙÒÓ Ô˘ ÂÓÔ¯ÔÔÈÔ‡ÓÙ·È ÁÈ· ÙÈ˜ ÓÂÊÚÈÎ¤˜

‚Ï¿‚Â˜ fiˆ˜;

– PKC‚

– NTF (¶˘ÚËÓÈÎfi ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎfi ·Ú¿ÁÔÓÙ·)

– NFÎB (¶˘ÚËÓÈÎfi ·Ú¿ÁÔÓÙ· Îμ).

Δ· ·Ú·¿Óˆ ı· ·ÚÔ˘ÛÈ·ÛÙÔ‡Ó ·Ó·Ï˘ÙÈÎ¿

Ï›ÁÔ ·Ú·Î¿Ùˆ.

™Ù· ÌÂÛ·ÁÁÂÈ·Î¿ Î‡ÙÙ·Ú· Ë ˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌ›·

ÚÔÎ·ÏÂ› ‰È¤ÁÂÚÛË ÙË˜ ·Ú·ÁˆÁ‹˜ Ang Iπ ÌÂ ·-

Ú¿ÏÏËÏË ·‡ÍËÛË ΔGF‚27. ∏ ∞ng Iπ ÚÔÎ·ÏÂ› ·‡-

ÍËÛË ÙË˜ ÌÂÛ·ÁÁÂÈ·Î‹˜ Ô˘Û›·˜ Ì¤Ûˆ ‰ÈÂÁ¤ÚÛÂˆ˜

ÙÔ˘ ΔGF‚ Ô ÔÔ›Ô˜ Â›Ó·È ÌÈ· Î˘ÙÙ·ÚÔÎ›ÓË, Ô˘

ÚÔ¿ÁÂÈ ÙËÓ ÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË. ÃÔÚ‹ÁËÛË ·ª∂∞ ÂÏ·Ù-

ÙÒÓÂÈ ÙÈ˜ ·Ú·¿Óˆ ÂÍÂÚÁ·Û›Â˜28,29.

H ÂÓ‰ÔÛÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ‹ ›ÂÛË ·˘Í¿ÓÂÙ·È ·Ó

˘¿Ú¯ÂÈ ·ÚÙËÚÈ·Î‹ ˘¤ÚÙ·ÛË, ·ÏÏ¿ ÛÙÔ ™¢ Â›Ó·È

·˘ÍËÌ¤ÓË Î·È ¯ˆÚ›˜ Ó· ˘¿Ú¯ÂÈ ·ÚÙËÚÈ·Î‹ ˘¤Ú-

Ù·ÛË. MÂÏ¤ÙÂ˜ ÛÂ ‰È·‚ËÙÈÎ¿ ÔÓÙ›ÎÈ· ÌÂ ÌÈÎÚÔ·-

Ú·ÎÂÓÙ‹ÛÂÈ˜ ¤¯Ô˘Ó ‰Â›ÍÂÈ ·˘ÍËÌ¤ÓË ÂÓ‰ÔÛÂÈÚ·-

Ì·ÙÈÎ‹ ›ÂÛË, ·‡ÍËÛË GFR ·Ó¿ ÓÂÊÚÒÓ· Î·È ·Á-

ÁÂÈÔ‰È·ÛÙÔÏ‹ ÚÔÛ·ÁˆÁÔ‡ ·ÚÙËÚÈ‰›Ô˘30,31. ∂‰Ò

Ú¤ÂÈ Ó· ÙÔÓÈÛÙÂ› fiÙÈ ÛÙÔÓ ™¢ ˘¿Ú¯ÂÈ ·˘ÍËÌ¤ÓË

··ÓÙËÙÈÎfiÙËÙ· ÛÂ ·ÁÁÂÈÔÛ˘Û·ÛÙÈÎ¿ ÂÚÂı›ÛÌ·-

Ù·32.

∏ ·˘ÍËÌ¤ÓË ÂÓ‰ÔÛÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ‹ ›ÂÛË ‚ÂÏÙÈÒ-

ÓÂÙ·È ÌÂ ·-ª∂∞ Î·È Èı·ÓÔÏÔÁÂ›Ù·È fiÙÈ ·˘Ù‹ Ë

‰Ú¿ÛË Â›Ó·È ¿Û¯ÂÙË ÌÂ ÙÈ˜ ÙÈÌ¤˜ ÙË˜ ‰Ú·ÛÙÈÎfiÙËÙ·˜

ÚÂÓ›ÓË˜ ÙÔ˘ Ï¿ÛÌ·ÙÔ˜, ‰Â‰ÔÌ¤ÓÔ˘ fiÙÈ ˘¿Ú¯ÂÈ

ÈÛÙÈÎ‹ Û˘ÁÎ¤ÓÙÚˆÛË Ang II ÛÙ· ÓÂÊÚÈÎ¿ Î‡ÙÙ·-

Ú·30. ΔËÓ ·˘ÍËÌ¤ÓË ÂÓ‰ÔÛÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ‹ ›ÂÛË ÂÏ·Ù-

ÙÒÓÂÈ Â›ÛË˜ Ë ‰›·ÈÙ· ÌÂ ÌÂÈˆÌ¤ÓÔ ÔÛfi ÚˆÙÂ˚-

ÓÒÓ33. °È· ÙËÓ ÙÔÈÎ‹ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ· ÙÔ˘ Û˘ÛÙ‹Ì·-

ÙÔ˜ ÚÂÓ›ÓË˜ ·ÁÁÂÈÔÙÂÓÛ›ÓË˜ Û˘ÓËÁÔÚÂ› ÙÔ fiÙÈ ¤¯ÂÈ

·Ú·ÙËÚËıÂ› ·˘ÍËÌ¤ÓË ÚÂÓ›ÓË Î·È ¤ÎÊÚ·ÛË ·˘Ù‹˜

Ô˘ Â›Ó·È Ë Ang II ÛÙ· ÂÁÁ‡˜ ÓÂÊÚÈÎ¿ ÛˆÏËÓ¿ÚÈ·

Î·È ÙËÓ ·Ú·ÛÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ‹ Û˘ÛÎÂ˘‹34. ∏ ÙÔÈÎ‹

·‡ÍËÛË Ang II ÚÔÎ·ÏÂ› Èı·ÓÒ˜ ‰È·ÌÂÛÔÛˆÏËÓ·-

ÚÈ·Î‹ ›ÓˆÛË35.

™ÙËÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· ÙÔ˘ ·›Ì·ÙÔ˜ ÛÙ· ÛÂÈÚ¿Ì·-

Ù· ·›˙Ô˘Ó ÚfiÏÔ Î·È ¿ÏÏÂ˜ ·ÁÁÂÈÔÎÈÓËÙÈÎ¤˜ Ô˘Û›Â˜.

∞fi ·˘Ù¤˜ ·ÁÁÂÈÔÛ‡Û·ÛË ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó Ë ÂÓ‰ÔıËÏ›-

ÓË Î·È Ë ‚·˙ÔÚÂÛ›ÓË, ÂÓÒ ·ÁÁÂÈÔ‰È·ÛÙÔÏ‹ ÔÈ ‚Ú·-

‰˘ÎÈÓ›ÓË, ÙÔ ∞¡F, ÔÚÈÛÌ¤ÓÂ˜ ÚÔÛÙ·ÁÏ·Ó‰›ÓÂ˜ Î·È

ÙÔ ÔÍÂ›‰ÈÔ ÙÔ˘ ·˙ÒÙÔ˘ (¡O). ∏ Ô˘‰¤ÙÂÚË ÂÓ‰ÔÂ-

ÙÈ‰¿ÛË (¡∂ƒ) Ô˘ Â›Ó·È ÌÈ· ÌÂÙ·ÏÏÔÂÙÈ‰¿ÛË

‰È·Û¿ ÙÔ ∞¡ƒ. Œ¯ÂÈ ·Ú·ÛÎÂ˘·ÛÙÂ› Ê¿ÚÌ·ÎÔ, Ë

OÌ··ÙÚÈÏ¿ÙË Ô˘ ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙËÓ ¡∂ƒ Î·ıÒ˜

Î·È ÙÔ ÌÂÙ·ÙÚÂÙÈÎfi ¤Ó˙˘ÌÔ ÙË˜ ·ÁÁÂÈÔÙÂÓÛ›ÓË˜.

ÃÔÚ‹ÁËÛË ÙË˜ ÔÌ··ÙÚÈÏ¿ÙË˜ ÛÂ ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ·

ÌÂ ÌÂÚÈÎ‹ ÓÂÊÚÂÎÙÔÌ‹ ¤‰ÂÈÍÂ ÓÂÊÚÔÚÔÛÙ·ÙÂ˘ÙÈ-

Î¿ ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù·, Î·ıÒ˜ ˘‹Ú¯Â Â›ÛË˜ ·ÓÙÈ˘ÂÚ-

Ù·ÛÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË Î·È ÌÂ›ˆÛË ÙË˜ ÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›·˜
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ÛÂ ˘ÂÚÙ·ÛÈÎ¿ ‰È·‚ËÙÈÎ¿ ÔÓÙ›ÎÈ·36,37.

ª¤ÓÂÈ Ó· ·Ô‰ÂÈ¯ıÂ› ·Ó ·Ó·ÛÙÔÏ‹ ÙˆÓ ÏÔÈÒÓ

·ÁÁÂÈÛ˘Û·ÛÙÈÎÒÓ Ô˘ÛÈÒÓ Â›Ó·È ÂˆÊÂÏ‹˜ ÛÙÔÓ

ÙÔÌ¤· ÙË˜ ÚfiÏË„Ë˜ ÙË˜ ‰È·‚ËÙÈÎ‹˜ ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔ-

ÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË˜. O ÚfiÏÔ˜ ÙÔ˘ ¡O ÛÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙË˜

‰È·‚ËÙÈÎ‹˜ ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË˜ ÂÍ·ÎÔÏÔ˘ıÂ›

Ó· ÂÚÂ˘Ó¿Ù·È Î·È Â›Ó·È ·ÚÎÂÙ¿ ÂÚ›ÏÔÎÔ˜38.

ªÂÙ·‚ÔÏÈÎÔ› ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜

∂ÎÙfi˜ fiÌˆ˜ ·fi ÙÈ˜ ·ÈÌÔ‰˘Ó·ÌÈÎ¤˜ ÂÈ‰Ú¿-

ÛÂÈ˜ Ô˘ ÂÌÏ¤ÎÔÓÙ·È ÛÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙË˜ ‰È·‚Ë-

ÙÈÎ‹˜ ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË˜ ˘¿Ú¯Ô˘Ó Î·È ÔÈ ÌÂ-

Ù·‚ÔÏÈÎ¤˜ ÂÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÙÔ˘ ÌË Ú˘ıÌÈ˙fiÌÂÓÔ˘ ‰È·‚‹-

ÙË. ∂Ó‰È·Ê¤ÚÔÓ Â›Ó·È fiÙÈ ÔÈ ·ÈÌÔ‰˘Ó·ÌÈÎ¤˜ ÂÈ‰Ú¿-

ÛÂÈ˜ ·ÏÏËÏÂÈ‰ÚÔ‡Ó ÌÂ ÙÔ˘˜ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎÔ‡˜ ·Ú¿-

ÁÔÓÙÂ˜ ÛÂ ¤Ó· Ê·‡ÏÔ Î‡ÎÏÔ Ô˘ ÙÂÏÈÎ¿ Ô‰ËÁÂ› ÛÙËÓ

Ô˘ÏÔÔ›ËÛË ÙˆÓ ÛÂÈÚ·Ì¿ÙˆÓ (™¯. 2).

™ÙÔ˘˜ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Ë ˘ÂÚÁÏ˘-

Î·ÈÌ›· ÂÈ‰Ú¿ Ì¤Ûˆ Û¯ËÌ·ÙÈÛÌÔ‡ ÔÏ˘oÏÒÓ, ÙÂÏÈ-

ÎÒÓ ÚÔ˚fiÓÙˆÓ ÁÏ˘ÎÔ˙˘Ï›ˆÛË˜ (∞GEs), ÂÓÂÚÁÔ-

Ô›ËÛË˜ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈˆÓ ‰È·‚È‚·ÛÙÈÎÒÓ ÌÔÚ›ˆÓ

fiˆ˜ Â›Ó·È Ë PKC‚ Î·È Ô NF-ÎB Î·ıÒ˜ Î·È Ì¤Ûˆ

·˘ÍËÙÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ & Î˘ÙÙ·ÚÔÎÈÓÒÓ.

∏ Û˘ÛÛÒÚÂ˘ÛË ÔÏ˘ÔÏÒÓ Î·È Û˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤Ó·

ÛÔÚ‚ÈÙfiÏË˜ ˆ˜ Û˘Ó¤ÂÈ· ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹˜ ˘ÂÚÁÏ˘Î·È-

Ì›·˜ ¤¯ÂÈ ÌÂÏÂÙËıÂ› È‰È·›ÙÂÚ· ÛÙËÓ ÓÂ˘ÚÔ¿ıÂÈ·

Î·È ÏÈÁfiÙÂÚÔ ÛÙË ‰È·‚ËÙÈÎ‹ ÓÂÊÚÔ¿ıÂÈ·. ∏ ·‡ÍË-

ÛË ÙË˜ ÛÔÚ‚ÈÙfiÏË˜ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ·Ú›ˆ˜ ¤¯ÂÈ ˆ˜ Û˘Ó¤ÂÈ-

Â˜ ÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈ·˜ ˆÛÌˆÙÈÎ‹˜ ›Â-

ÛË˜ Î·È ÙË ÌÂ›ˆÛË ÙË˜ ÈÓÔÛÈÙfiÏË˜. ∏ ÛÔÚ‚ÈÙfiÏË ·-

Ú¿ÁÂÙ·È ÌÂ ÙËÓ Â›‰Ú·ÛË ÙË˜ ·Ó·ÁˆÁ¿ÛË˜ ÙË˜ ·Ï-

‰fi˙Ë˜. ∏ ¯ÔÚ‹ÁËÛË ·Ó·ÛÙÔÏ¤ˆÓ ÙË˜ ·Ó·ÁˆÁ¿ÛË˜

ÙË˜ ·Ï‰fi˙Ë˜ ‚Ú¤ıËÎÂ fiÙÈ Û˘ÓÔ‰Â‡ÂÙ·È ·fi ÂÏ¿ÙÙˆ-

ÛË ÙË˜ P∫C Î·È ÙÔ˘ TGF‚1 ÛÙ· ÌÂÛ·ÁÁÂÈ·Î¿ Î‡Ù-

Ù·Ú·39. ™ÙËÓ ÎÏÈÓÈÎ‹ Ú¿ÍË fiÌˆ˜ Ë ¯ÔÚ‹ÁËÛË ·Ó·-

ÛÙÔÏ¤ˆÓ ÙË˜ ·Ó·ÁˆÁ¿ÛË˜ ÙË˜ ·Ï‰fi˙Ë˜ ‰ÂÓ ·¤‰ˆ-

ÛÂ Ù· ·Ó·ÌÂÓfiÌÂÓ·. ÿÛˆ˜ ˘¿ÚÍÔ˘Ó ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎ¿

Â˘Ú‹Ì·Ù· ÌÂ ÈÛ¯˘ÚfiÙÂÚÔ˘˜ ·Ó·ÛÙÔÏÂ›˜40.

O ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎfi˜ ‰ÚfiÌÔ˜ ÙË˜ ÂÍÔ˙·Ì›ÓË˜ ÌÂÏÂ-

Ù‹ıËÎÂ ˆ˜ Èı·Ófi˜ ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜ ÛÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ·

ÙË˜ ÓÂÊÚÔ¿ıÂÈ·˜, ‰Â‰ÔÌ¤ÓÔ˘ fiÙÈ Ô‰ËÁÂ› ÛÙË Á¤ÓÂ-

ÛË ¿ÏÏˆÓ ÁÏ˘ÎÔ˙·ÌÈÓÒÓ Ô˘ Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó ÛÙÔÓ

Û¯ËÌ·ÙÈÛÌfi ÚˆÙÂÔÁÏ˘Î·ÓÒÓ, ÁÏ˘ÎÔÏÈÈ‰›ˆÓ Î·È

ÁÏ˘ÎÔÚˆÙÂ˚ÓÒÓ. ∏ ·˘ÍËÌ¤ÓË ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ· ÙË˜

Ô‰Ô‡ ÙË˜ ÁÏ˘ÎÔ˙·Ì›ÓË˜ ÛÂ Û˘Óı‹ÎÂ˜ ˘ÂÚÁÏ˘Î·È-

Ì›·˜ ÂÓÂÚÁÔÔÈÂ› ÙËÓ PKC‚ Î·È ·˘Í¿ÓÂÈ ÙË ¤ÎÊÚ·-

ÛË ÙÔ˘ TGF‚41.

O ÙÂÏÂ˘Ù·›Ô˜ ·˘Í¿ÓÂÈ ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ‰È¿ÌÂ-

ÛË˜ Ô˘Û›·˜, ‰ÈÂÚÁ·Û›· Ô˘ ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÙ·È ÌÂ ÙË ¯Ô-

Ú‹ÁËÛË ·˙·ÛÂÚ›ÓË˜, Ë ÔÔ›· ‰Ú· ·ÔÎÏÂ›ÔÓÙ·˜ ÙÔ

¤Ó˙˘ÌÔ GFAT Ô˘ ÂÌÏ¤ÎÂÙ·È ÛÙÈ˜ ·ÓÙÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜

ÙË˜ Ô‰Ô‡ ÙË˜ ÂÍÔ˙·Ì›ÓË˜41.  

∏ ÌË ÂÓ˙˘Ì·ÙÈÎ‹ ÁÏ˘ÎÔ˙˘Ï›ˆÛË ÚˆÙÂ˚ÓÒÓ Î·È

ÏÈÒÓ —·Ú¯ÈÎ¿ ÁÓˆÛÙ‹ ·fi ÙË ÁÏ˘ÎÔ˙˘Ï›ˆÛË ÙË˜
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Yπεργλυκαιμία

Δρόμος αλδόζης

Aναστολείς
AR

AGEs ROs PKC

Aμινογουανιδίνη

Διαλυτά AGEs

Aντιοξειδωτικά

Aναστολείς δράσης PKC

Γλυκοτοξίνες

αMEA
ATII R1 blockers

Φιμπρονεκτίνη

Eνδοσπειραματική υπέρταση

Διαμεσοτριχοειδική σκλήρυνση
Kολλαγόνο IV, ίνωση 

σπειραμάτων 
Aύξηση μεσογγειακής ουσίας
Aύξηση βασικής μεμβράνης
Eλάττωση αρνητικών ιόντων

Λευκωματινουρία

Kυτταρική δυσλειτουργία και βλάβη

Mεταβολή έκφρασης γονιδίων και λειτουργίας πρωτεϊνών

Eνεργ. μορίων αγγελιοφόρων NF-κB, MAPK
Mεταβολή έκφρασης

νεφρίνης

PDGF VEGF

Bλάβη-απόπτωση
ποδοκυττάρων

AngII

TGFβ

™¯. 2. ™˘Ó¤ÚÁÂÈ· ·ÈÌÔ‰˘Ó·ÌÈÎÒÓ Î·È ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÛÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙË˜ ‰È·‚ËÙÈÎ‹˜ ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔÛÎÏ‹-
Ú˘ÓÛË˜ Î·È ı¤ÛÂÈ˜ Èı·ÓÒÓ ÌÂÏÏÔÓÙÈÎÒÓ Ê·ÚÌ·ÎÔÏÔÁÈÎÒÓ ·ÚÂÌ‚¿ÛÂˆÓ.



·ÈÌÔÛÊ·ÈÚ›ÓË˜— ¤¯ÂÈ ˆ˜ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙËÓ ·Ú·Áˆ-

Á‹ ÙˆÓ ∞GES. O Û¯ËÌ·ÙÈÛÌfi˜ ÙˆÓ ∞GES ÂÏ·ÙÙÒ-

ÓÂÙ·È ÌÂÙ¿ ·fi ¯ÔÚ‹ÁËÛË ·ÌÈÓÔÁÔ˘·ÓÈ‰›ÓË˜42.

∏ Â›‰Ú·ÛË ·˘Ù‹ ¤¯ÂÈ ˆ˜ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙËÓ Â-

Ï¿ÙÙˆÛË ·˘Í‹ÛÂˆ˜ ÙË˜ ÌÂÛ·ÁÁÂÈ·Î‹˜ Ô˘Û›·˜ Î·È

ÙË ÌÂ›ˆÛË ÙË˜ ÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›·˜. Δ· ∞GES ÚÔ-

Î·ÏÔ‡Ó ·ÏÏÔ›ˆÛË ÙˆÓ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÒÓ ÙˆÓ ÚˆÙÂ˚ÓÒÓ,

ÌÂÙ·Í‡ ¿ÏÏˆÓ Ì¿ÏÈÛÙ· Î·È ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘. Œ-

¯Ô˘Ó ÂÚÈÁÚ·ÊÂ› ˘Ô‰Ô¯Â›˜ ÙˆÓ ∞GES, ÔÈ RAGE,

·ÏÏ¿ Î·È ‰È¿ÊÔÚÂ˜ ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ Ô˘ ‰ÚÔ˘Ó ˆ˜ ˘Ô-

‰Ô¯Â›˜ ÙˆÓ43. OÈ ˘Ô‰Ô¯Â›˜ ·˘ÙÔ› ¤¯ÂÈ ‚ÚÂıÂ› fiÙÈ

ÂÎÊÚ¿˙ÔÓÙ·È ÛÙ· ÛÂÈÚ¿Ì·Ù·, ÛÙ· Ô‰ÔÎ‡ÙÙ·Ú·

Î·È ÛÙ· ÂÈıËÏÈ·Î¿ Î‡ÙÙ·Ú· ÙˆÓ ÓÂÊÚÈÎÒÓ ÛˆÏË-

Ó·Ú›ˆÓ44,45.

¶ÔÏ‡ ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÙˆÓ ∞GES Â›Ó·È Ë ‰È¤-

ÁÂÚÛË Î˘ÙÙ·ÚÔÎÈÓÒÓ Î·È Ì¿ÏÈÛÙ· ÙÔ˘ TGF‚ Ô˘

Û˘Ì‚·›ÓÂÈ Ì¤Ûˆ ÙˆÓ RAGE. ∂›ÛË˜ ·fi Ù· ∞GES

‰ÈÂÁÂ›ÚÂÙ·È Ô PDGF, Ô ÔÔ›Ô˜ Èı·ÓÒ˜ Â›ÛË˜ ÂÓ¤-

¯ÂÙ·È ÛÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙË˜ ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔÛÎÏ‹Ú˘Ó-

ÛË˜. OÈ ÂÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ·˘Ù¤˜ ÌÂÈÒÓÔÓÙ·È ÌÂ ÙË ¯ÔÚ‹ÁË-

ÛË ·ÌÈÓÔÁÔ˘·ÓÈ‰›ÓË˜ Î·ıÒ˜ Î·È ÂÓfi˜ Ó¤Ô˘ ·Ó·ÛÙÔ-

Ï¤ˆ˜ ÙˆÓ ∞GES ÌÂ ÙËÓ ÔÓÔÌ·Û›· Oƒμ-919546,47.

O ÚfiÏÔ˜ ÙÔ˘ ÔÍÂÈ‰ˆÙÈÎÔ‡ ÛÙÚÂ˜ ÌÂÏÂÙ¿Ù·È Ù·

ÙÂÏÂ˘Ù·›· ¯ÚfiÓÈ· ÂÓÙ·ÙÈÎ¿ ·Ú¿ ÙÈ˜ ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁÈ-

Î¤˜ ‰˘ÛÎÔÏ›Â˜ Ô˘ ·ÚÔ˘ÛÈ¿˙ÂÈ. Œ¯ÂÈ ‚ÚÂıÂ› fiÙÈ

Ù· AGES ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó ÔÍÂÈ‰ˆÙÈÎfi ÛÙÚÂ˜ Î·È ÂÓÂÚ-

ÁÔÔ›ËÛË ÙË˜ PKC ÛÙ· ÌÂÛ·ÁÁÂÈ·Î¿ Î‡ÙÙ·Ú· ÓÂÔ-

ÁÓÒÓ48. OÈ ÂÏÂ‡ıÂÚÂ˜ Ú›˙Â˜ ÔÍ˘ÁfiÓÔ˘ Â›Ó·È ÌÂÛÔ-

Ï·‚ËÙ¤˜ fi¯È ÌfiÓÔ ÙË˜ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË˜ ÙË˜ PKC, ·Ï-

Ï¿ Î·È ÙË˜ ·Ú·ÁˆÁ‹˜ ÂÓ‰ÔıËÏ›ÓË˜49,50. OÈ ÂÏÂ‡ıÂ-

ÚÂ˜ Ú›˙Â˜ ÔÍ˘ÁfiÓÔ˘ ·˘Í¿ÓÔ˘Ó ÙËÓ ‚Ï·ÙÈÎ‹ Â›-

‰Ú·ÛË ÙË˜ ·˘ÍËÌ¤ÓË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ÛÙ· ÓÂÊÚÈÎ¿ Î‡Ù-

Ù·Ú·51. ∂›ÛË˜ ·˘Í¿ÓÔ˘Ó ÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË ÙÔ˘ ƒ∞π-1

ÛÙ· ÌÂÛ·ÁÁÂÈ·Î¿ Î‡ÙÙ·Ú· ÙˆÓ ÛÂÈÚ·Ì¿ÙˆÓ52.

∞Ó·Ì¤ÓÔÓÙ·È Ù· ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·Ù· ÙË˜ Û¯ÂÙÈÎ‹˜ ¤ÚÂ˘-

Ó·˜ ÌÂ Î·Ï‡ÙÂÚË ÌÂıÔ‰ÔÏÔÁ›· ‚·ÛÈÛÌ¤ÓË ÛÂ Î·Ï‡-

ÙÂÚ· ·ÓÙÈÔÍÂÈ‰ˆÙÈÎ¿ Ê¿ÚÌ·Î·.

∂Ó‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈÔÈ ·ÁÁÂÏÈÔÊfiÚÔÈ

O ÚfiÏÔ˜ ÙË˜ PKC‚ ÛÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙË˜ ‰È·-

‚ËÙÈÎ‹˜ ÓÂÊÚÔ¿ıÂÈ·˜ ÂÚÂ˘Ó¿Ù·È ÂÓÙ·ÙÈÎ¿ Ù· ÙÂ-

ÏÂ˘Ù·›· 10 ¯ÚfiÓÈ·. ∏ ˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌ›· ÂÓÂÚÁÔÔÈÂ›

ÙËÓ ƒ∫C‚ ÛÙÔ˘˜ ÓÂÊÚÔ‡˜ Î·È ·˘Ù‹ ·˘Í¿ÓÂÈ ÙËÓ ¤Î-

ÊÚ·ÛË ÙÔ˘ TGF ‚53. O TGF ‚ ÌÂ ÙË ÛÂÈÚ¿ ÙÔ˘ Ú˘ı-

Ì›˙ÂÈ ÙËÓ ÌÂÛ·ÁÁÂÈ·Î‹ Ô˘Û›· ÌÂ ‰‡Ô ÙÚfiÔ˘˜: ÚÒ-

ÙÔÓ, ÂÓÂÚÁÔÔÈÂ› ¤ÎÊÚ·ÛË ÂÓ˙‡ÌˆÓ ÙˆÓ ÚˆÙÂÔÁÏ˘-

Î·ÓÒÓ Î·È ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Î·È ‰Â‡ÙÂÚÔÓ, ÂÏ·ÙÙÒÓÂÈ

ÙË Û‡ÓıÂÛË ÚˆÙÂÔÏ˘ÙÈÎÒÓ ÂÓ˙‡ÌˆÓ Ô˘ ·ÔÈÎÔ‰Ô-

ÌÔ‡Ó ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ ÙË˜ ÌÂÛ·ÁÁÂÈ·Î‹˜ Ô˘Û›·˜.

∞˘ÍËÌ¤ÓË ¤ÎÊÚ·ÛË ÙÔ˘ ΔGF ‚ Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ·‡-

ÍËÛË ÙÔ˘ ÌÂÛ·ÁÁÂ›Ô˘ Î·È ¿¯˘ÓÛË ÙË˜ ‚·ÛÈÎ‹˜

ÌÂÌ‚Ú¿ÓË˜54,55. ÃÔÚ‹ÁËÛË ÂÓfi˜ ·Ó·ÛÙÔÏ¤ˆ˜ ÙË˜

ƒ∫C‚, ÙË˜ Ô˘Û›·˜ LY 333531, Ê·›ÓÂÙ·È fiÙÈ ÌÔÚÂ›

Ó· ÂÏ·ÙÙÒÛÂÈ ÙËÓ ˘ÂÚ‰È‹ıËÛË, ÙËÓ ÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘-

Ú›·, Î·È ÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË ÙÔ˘ TGF ‚1, ÙË˜ ÊÈÌÚÔÓÂ-

ÎÙ›ÓË˜ Î·È ÙÔ˘ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘ Ù‡Ô˘ πV ÛÙ· ÛÂÈÚ¿-

Ì·Ù·56.

H ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙË˜ ƒ∫C‚ ÌÂÈÒÓÂÙ·È ÌÂ ÙË

¯ÔÚ‹ÁËÛË ÂÓfi˜ ·ª∂∞ (Ú·ÌÈÚ›ÏË˜) Î·È ÙÔ˘ ·Ó·-

ÛÙÔÏ¤· Û¯ËÌ·ÙÈÛÌÔ‡ ∞GES (·ÌÈÓÔÁÔ˘·ÓÈ‰›ÓË˜)57.

∞fi Ù· ·Ú·¿Óˆ ÚÔÎ‡ÙÂÈ ÙÔ Û˘Ì¤Ú·ÛÌ·

fiÙÈ Ù· ∞GES Î·È Ë ∞ng II ÂÓÂÚÁÔÔÈÔ‡Ó ÙËÓ ƒ∫C‚.

∂ÈÏ¤ÔÓ Ë ƒ∫C‚ ·ÔÙÂÏÂ› ¤Ó·Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎfi ÎÚ›ÎÔ

ÛÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙË˜ ‰È·‚ËÙÈÎ‹˜ ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔÛÎÏ‹-

Ú˘ÓÛË˜ ‰Â‰ÔÌ¤ÓÔ˘ fiÙÈ ·˘Í¿ÓÂÈ Î·È ÙË ‰Ú·ÛÙËÚÈfi-

ÙËÙ· ÙÔ˘ VEGF fiˆ˜ ı· ·Ó·ÊÂÚıÂ› ÂÎÙÂÓ¤ÛÙÂÚ·

·Ú·Î¿Ùˆ58.

O ¡F-ÎB ÂÓÂÚÁÔÔÈÂ›Ù·È ·fi ÙËÓ ÁÏ˘Îfi˙Ë Ì¤-

Ûˆ ÙË˜ PKC Î·È ·Â˘ıÂ›·˜ Ì¤Ûˆ ÙˆÓ AGES, ÙˆÓ

ÔÏ˘ÔÏÒÓ Î·È ÙË˜ Ang II. O ÂÓÂÚÁÔÔÈËÌ¤ÓÔ˜ ¡F-

ÎB Î·È È‰›ˆ˜ Ë ˘ÔÔÌ¿‰· ÙÔ˘ p6559 ÌÂ ÙË ÛÂÈÚ¿

ÙË˜ ÂÓÂÚÁÔÔÈÂ› ÔÏÏÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Ô˘ ÂÌÏ¤-

ÎÔÓÙ·È ÛÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙË˜ ‰È·‚ËÙÈÎ‹˜ ÛÂÈÚ·Ì·-

ÙÔÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË˜, fiˆ˜ Â›Ó·È ‰È¿ÊÔÚÂ˜ Î˘ÙÙ·ÚÔÎ›ÓÂ˜,

Ë Û˘ÓıÂÙ¿ÛË ÙÔ˘ ¡O, Ùo ·ÁÁÂÈÔÙÂÓÛÈÓÔÁfiÓÔ Î·È

·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Ô˘ ÚÔ¿ÁÔ˘Ó ÙË ÊÏÂÁÌÔÓ‹59,60.

∂ÔÌ¤Óˆ˜ Ô ¡F-ÎB ·ÔÙÂÏÂ› ¤Ó·Ó ÂÍ›ÛÔ˘ ÛË-

Ì·ÓÙÈÎfi ·Ú¿ÁÔÓÙ· ÛÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙË˜ ‰È·‚ËÙÈ-

Î‹˜ ÓÂÊÚÔ¿ıÂÈ·˜ Î·È ÛËÌÂ›Ô ·ÏÏËÏÂ›‰Ú·ÛË˜ ÌÂ-

Ù·‚ÔÏÈÎÒÓ Î·È ·ÁÁÂÈ·ÎÒÓ ÂÈ‰Ú¿ÛÂˆÓ61.

∏ ª∞ƒ∫ Û˘Ì‚¿ÏÏÂÈ ÛÙËÓ ÌÂÙ·ÊÔÚ¿ ÂÍˆÎ˘Ù-

Ù¿ÚÈˆÓ ÌËÓ˘Ì¿ÙˆÓ ÛÙ· Î‡ÙÙ·Ú·, Ù· ÔÔ›· ·ÓÙÈ-

‰ÚÔ‡Ó ·Ó¿ÏÔÁ·. Œ¯Ô˘Ó Ì¿ÏÈÛÙ· ÂÚÈÁÚ·ÊÂ› ‰È¿-

ÊÔÚÂ˜ ˘ÔÔÌ¿‰Â˜ ÙË˜ ÂÓ ÏfiÁˆ ÎÈÓ¿ÛË˜ ÌÂ ÛËÌ·ÓÙÈ-

ÎfiÙÂÚË ÙËÓ p38. ∏ ª∞ƒ∫ ‰ÈÂÁÂ›ÚÂÙ·È ·fi ÙË ÁÏ˘-

Îfi˙Ë, ÙÈ˜ ÔÏ˘fiÏÂ˜ Î·È ÙËÓ PKC Î·È ·˘Í¿ÓÂÈ ÙË

‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ· ÙÔ˘ ΔGF‚ o oÔ›Ô˜ ÌÂ ÙË ÛÂÈÚ¿ ÙÔ˘

·˘Í¿ÓÂÈ ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÊÈÌÚÔÓÂÎÙ›ÓË˜ Î·È Î·Ù¿

Û˘Ó¤ÂÈ· ÙËÓ ›ÓˆÛË62.

O TGF‚ Â›Ó·È ÎÔÌ‚ÈÎfi ÛËÌÂ›Ô ÛÙËÓ ·ÏÏËÏÂ›-

‰Ú·ÛË ·ÈÌÔ‰˘Ó·ÌÈÎÒÓ Î·È ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎÒÓ Ô‰ÒÓ, ‰ËÏ.

ÛÙËÓ Û˘Ó¤ÚÁÂÈ· ÙË˜ ˘¤ÚÙ·ÛË˜ Î·È ÙË˜ ˘ÂÚÁÏ˘-

Î·ÈÌ›·˜ ÛÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙË˜ ‰È·‚ËÙÈÎ‹˜ ÓÂÊÚÔ¿-

ıÂÈ·˜63. O ΔGF‚1 Â›Ó·È Ì›· Î˘ÙÙ·ÚÔÎ›ÓË Ô˘ ·›-

˙ÂÈ ÛËÌ·ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÛÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘

Î·È Ï·ÌÈÓ›ÓË˜ ÛÙÔ˘˜ ÓÂÊÚÔ‡˜62,64. H ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘

ΔGF‚1 ÛÙËÓ ¿ıÚÔÈÛË ÙË˜ ‰È¿ÌÂÛË˜ Ô˘Û›·˜ Â›Ó·È

‰ÈÏ‹. ∞ÊÂÓfi˜ ·˘Í¿ÓÂÈ ÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÙË˜ Ì¤Ûˆ

‰È¤ÁÂÚÛË˜ ÙˆÓ ˘Â‡ı˘ÓˆÓ ÁÔÓÈ‰›ˆÓ, ·ÊÂÙ¤ÚÔ˘ ·-

ÚÂÌÔ‰›˙ÂÈ ÙËÓ ·ÔÈÎÔ‰fiÌËÛ‹ ÙË˜, ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÔÓÙ·˜

ÙË ‰Ú¿ÛË ÙˆÓ ÌÂÙ·ÏÏÔÚˆÙÂ·ÛÒÓ62. ΔËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË

ÙÔ˘ ΔGF‚ ·˘Í¿ÓÂÈ ÔÈÎÈÏ›· ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ Î·È Û˘-
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ÁÎÂÎÚÈÌ¤Ó· Ë ˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌ›·, Ù· ∞GES, ÙÔ ÌË¯·-

ÓÈÎfi ÛÙÚÂ˜, Ë Ang II, Ë ÂÓ‰ÔıËÏ›ÓË, Ù· ÏÈ›‰È· Î·È

ÙÔ ÔÍÂÈ‰ˆÙÈÎfi ÛÙÚÂ˜65. ∏ ÁÎÚÂÌÏ›ÓË Î·È Ë hSGK Â›-

Ó·È Ô˘Û›Â˜ Ô˘ ·˘Í¿ÓÔÓÙ·È ÌÂ ÙËÓ Â›‰Ú·ÛË ÙÔ˘

ΔGF‚, ÙÔ ÌË¯·ÓÈÎfi ÛÙÚÂ˜ Î·È ÙËÓ ·˘ÍËÌ¤ÓË ÁÏ˘Îfi-

˙Ë66. ∞ÌÊfiÙÂÚÂ˜ ÂÌÏ¤ÎÔÓÙ·È ÛÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙˆÓ ÌÂ-

Û·ÁÁÂÈ·ÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ. ∏ hSGK ¤¯ÂÈ ‰Ú¿ÛË Î·È

ÛÙËÓ ÛˆÏËÓ·ÚÈ·Î‹ ÌÂÙ·ÊÔÚ¿ ÙÔ˘ Ó·ÙÚ›Ô˘67. ¢Â‰Ô-

Ì¤ÓÔ˘ fiÙÈ, ÙfiÛÔ ÛÙ· ‰È·‚ËÙÈÎ¿ ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ· fiÛÔ

Î·È ÛÙ· ‰È·‚ËÙÈÎ¿ ¿ÙÔÌ·, Ë ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ· ÙÔ˘

ΔGF‚1 Â›Ó·È ·˘ÍËÌ¤ÓË, ÂÈÎ¿˙ÂÙ·È fiÙÈ ı· ÂÊ·ÚÌÔ-

ÛÙÔ‡Ó ·Ó·ÛÙÔÏÂ›˜ ÛÙËÓ ÚÔÛ¿ıÂÈ· ÁÈ· ÚfiÏË„Ë

ÙË˜ ‰È·‚ËÙÈÎ‹˜ ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË˜. ∏ ¯ÔÚ‹ÁË-

ÛË ·ÓÙÈÛˆÌ¿ÙˆÓ Ô˘ ‰ÂÛÌÂ‡Ô˘Ó ÙÔÓ ΔGF‚ ‚ÂÏÙÈÒ-

ÓÔ˘Ó ÙË ÓÂÊÚÈÎ‹ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· Î·È ÂÏ·ÙÙÒÓÔ˘Ó ÙËÓ

¿ıÚÔÈÛË ÌÂÛ·ÁÁÂÈ·Î‹˜ Ô˘Û›·˜, fi¯È fiÌˆ˜ ÙËÓ ÏÂ˘-

ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›· Ô˘ Èı·ÓÒ˜ ‰ÂÓ ÂËÚÂ¿˙ÂÙ·È ·fi

ÙÔÓ ΔGF‚ ·ÏÏ¿ ·fi ¿ÏÏÔ˘˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜68. ∂Ó-

‰È·Ê¤ÚÔ˘Û· Â›Ó·È Ë ·Ú·Ù‹ÚËÛË Û‡ÌÊˆÓ· ÌÂ ÙËÓ

ÔÔ›· Ë ¯ÔÚ‹ÁËÛË ·ª∂∞ ÂÏ·ÙÙÒÓÂÈ ÙÔ˘˜ ˘Ô‰Ô-

¯Â›˜ ÙÔ˘ ΔGF‚. 

ªÈ· ¿ÏÏË Î˘ÙÙ·ÚÔÎ›ÓË Ô˘ ‰Ú· ÚÔ¿ÁÔ˘Û·

ÙËÓ ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË Â›Ó·È Ô PDGF. ŒÓ·˜

·Ó·ÛÙÔÏ¤·˜ ÙÔ˘ ·Ú¿ÁÔÓÙ· ·˘ÙÔ‡, o STI-571, Ê¿-

ÓËÎÂ fiÙÈ ‰Ú· ÚÔÛÙ·ÙÂ˘ÙÈÎ¿ ÛÂ ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎfi ÌÔ-

ÓÙ¤ÏÔ ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔÓÂÊÚ›ÙÈ‰·˜69 Î·È ÛÂ ‰È·‚ËÙÈÎ¿

ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ· ÌÂ ÂÈÙ·¯˘ÓfiÌÂÓË ÓÂÊÚÔ¿ıÂÈ·70.

ªÈ· ¿ÏÏË Î˘ÙÙ·ÚÔÎ›ÓË Ô˘ ÂÚÂ˘Ó¿Ù·È Â›Ó·È Ô

CΔGF. ∏ Û‡ÓıÂÛ‹ ÙÔ˘ ·˘Í¿ÓÂÙ·È ·fi ÙËÓ ˘ÂÚ-

ÁÏ˘Î·ÈÌ›·, ÙÔ Î˘ÎÏÈÎfi ÌË¯·ÓÈÎfi ÛÙÚÂ˜, Ù· ∞GES,

ÙËÓ PKC Î·È ÙÔÓ ΔGF‚ Ì¿ÏÈÛÙ· ¤¯ÂÈ ·˘ÍËÌ¤ÓË ¤Î-

ÊÚ·ÛË ÛÙÔ˘˜ ÓÂÊÚÔ‡˜71. O V∂GF fiÙ·Ó ˘¿Ú¯ÂÈ

˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌ›· ÂÌÊ·Ó›˙ÂÈ ·˘ÍËÌ¤ÓË ¤ÎÊÚ·ÛË ÛÙÔÓ

·ÌÊÈ‚ÏËÛÙÚÔÂÈ‰‹ Î·È ÙÔ˘˜ ÓÂÊÚÔ‡˜, ÂÈ‰ÈÎÒ˜ Ì¿ÏÈ-

ÛÙ· ÛÙ· Ô‰ÔÎ‡ÙÙ·Ú·, ·ÏÏ¿ Î·È ÛÙ· ¿ˆ Î·È Û˘Ï-

ÏÂÎÙÈÎ¿ ÛˆÏËÓ¿ÚÈ·, ·ÏÏ¿ Ë ·‡ÍËÛË ·˘Ù‹ ÛÙ· ÂÈ-

Ú·Ì·Ùfi˙ˆ· ‹Ù·Ó ·ÚÔ‰ÈÎ‹68. ÃÔÚ‹ÁËÛË ·ÓÙÈÛˆ-

Ì¿ÙˆÓ Ô˘ ‰ÂÛÌÂ‡Ô˘Ó ÙÔÓ V∂GF Â¤ÊÂÚÂ ÌÂ›ˆÛË

ÙË˜ ˘ÂÚ‰È‹ıËÛË˜ Î·È ÙË˜ ÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›·˜72.

∂›ÛË˜ ·˘ÍËÌ¤ÓË ¤ÎÊÚ·ÛË ÙÔ˘ V∂GF ¤¯ÂÈ ÂÚÈ-

ÁÚ·ÊÂ› ÛÙÔ˘˜ ÓÂÊÚÔ‡˜, ·ÏÏ¿ Ë ÛËÌ·Û›· ÙÔ˘ ÁÈ· ÙËÓ

‰È·‚ËÙÈÎ‹ ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË ‰ÂÓ Â›Ó·È ÁÓˆ-

ÛÙ‹73. O ÚfiÏÔ˜ Ù¤ÏÔ˜ ÙË˜ ·˘ÍËÙÈÎ‹˜ ÔÚÌfiÓË˜ ÂÍ·-

ÎÔÏÔ˘ıÂ› Ó· ÂÚÂ˘Ó¿Ù·È74,75. ∏ ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÔÎÙÚÂÔÙ›-

‰Ë˜ Ê·›ÓÂÙ·È fiÙÈ ÌÔÚÂ› Ó· ÂÏ·ÙÙÒÛÂÈ ÙËÓ ˘ÂÚ‰È‹-

ıËÛË ÛÙ· ‰È·‚ËÙÈÎ¿ ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ·73.

ªÂÙ·ÊÔÚ¤·˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ 1 (GLUT-1) Î·È ÓÂ-
ÊÚÔ¿ıÂÈ·

Œ¯ÂÈ ÂÚÈÁÚ·ÊÂ› fiÙÈ Ô GLUT-1 ˘ÂÚÂÎÊÚ¿-

˙ÂÙ·È ÛÙ· ÌÂÛ·ÁÁÂÈ·Î¿ Î‡ÙÙ·Ú· ÙÔ˘ ÓÂÊÚÔ‡ ÛÂ

Û˘Óı‹ÎÂ˜ ˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌ›·˜ Î·È fiÙÈ ·˘Ù‹ Ë Î·Ù¿ÛÙ·-

ÛË Û˘ÓÂ¿ÁÂÙ·È ·‡ÍËÛË ÙË˜ ¤ÎÊÚ·ÛË˜ ÙË˜ ·Ó·Áˆ-

Á¿ÛË˜ ÙË˜ ·Ï‰fi˙Ë˜ Î·È ÙË˜ PKC·, ÔfiÙÂ ¤¯Ô˘ÌÂ ÙÂ-

ÏÈÎ¿ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÌÂÛ·ÁÁÂÈ·Î‹˜ Ô˘Û›·˜ Ì¤Ûˆ ·˘Í‹-

ÛÂˆ˜ ÙË˜ ÊÈÌÚÔÓÂÎÙ›ÓË˜76-78. º˘ÛÈÎ¿ ·Ó·Ì¤ÓÂÙ·È

Ë ÌÂÙ·ÊÔÚ¿ ÔÏÏÒÓ ·fi ÙÈ˜ ·Ú·¿Óˆ ·Ú·ÙËÚ‹-

ÛÂÈ˜ Î·È ÛÙÔÓ ¿ÓıÚˆÔ, ÔfiÙÂ ·ÓÔ›ÁÔ˘Ó ‰ÚfiÌÔÈ

Ê·ÚÌ·ÎÂ˘ÙÈÎÒÓ ·ÚÂÌ‚¿ÛÂˆÓ ÛÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË ÙÔ˘

GLUT-1 ÛÙÔ˘˜ ÓÂÊÚÔ‡˜.

∞Ó·ÎÂÊ·Ï·›ˆÛË

ªÂÙ·‚ÔÏÈÎÔ› Î·È ·ÈÌÔ‰˘Ó·ÌÈÎÔ› ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜,

ÔÈ ÔÔ›ÔÈ Ì¿ÏÈÛÙ· ·ÏÏËÏÔÂËÚÂ¿˙ÔÓÙ·È Û˘Ì‚¿Ï-

ÏÔ˘Ó ÛÙËÓ ÂÌÊ¿ÓÈÛË ÙË˜ ‰È·‚ËÙÈÎ‹˜ ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔ-

ÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË˜ ÛÙÔÓ ÌË Ú˘ıÌÈ˙fiÌÂÓÔ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·-

‚‹ÙË. ∏ ˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌ›·, Ô ΔGF‚ Î·È Ë PKC‚ ·ÏÏ¿

Î·È Ë ÙÔÈÎ‹ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ· ÙË˜ ∞ng II, ÙÔ ÔÍÂÈ‰ˆ-

ÙÈÎfi ÛÙÚÂ˜, Ù· ∞GES Î·È ÙÔ ÌË¯·ÓÈÎfi ÛÙÚÂ˜ Û˘Ì-

ÌÂÙ¤¯Ô˘Ó ÛÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙË˜ ‰È·‚ËÙÈÎ‹˜ ÓÂÊÚÔ-

¿ıÂÈ·˜. O TGF‚ Â›Ó·È ÎÔÌ‚ÈÎfi ÛËÌÂ›Ô ÛÙËÓ ·Ï-

ÏËÏÂ›‰Ú·ÛË ·ÈÌÔ‰˘Ó·ÌÈÎÒÓ Î·È ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎÒÓ

Ô‰ÒÓ, ‰ËÏ. ÛÙËÓ Û˘Ó¤ÚÁÂÈ· ÙË˜ ˘¤ÚÙ·ÛË˜ Î·È ÙË˜

˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌ›·˜ ÛÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙË˜ ‰È·‚ËÙÈÎ‹˜

ÓÂÊÚÔ¿ıÂÈ·˜.

∏ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ‰È¿ÌÂÛË˜ Ô˘Û›·˜ Î·È Ë ¿¯˘ÓÛË

ÙË˜ ‚·ÛÈÎ‹˜ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË˜ ÙˆÓ ÙÚÈ¯ÔÂÈ‰ÒÓ, Ë ÂÏ¿ÙÙˆ-

ÛË ÙË˜ ·ÁÎÚ›ÓË˜ Î·È ÙˆÓ ·ÚÓËÙÈÎÒÓ ÈfiÓÙˆÓ ÙË˜

ÌÂÌ‚Ú¿ÓË˜ ‰ÈËı‹ÛÂˆ˜ Î·È Ë Î·Ù·ÛÙÚÔÊ‹ ÙˆÓ Ô-

‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÌÂ ·ÒÏÂÈ· ÙË˜ ÓÂÊÚ›ÓË˜ ÛÙÔ Û¯ÈÛÌÔ-

ÂÈ‰¤˜ ‰È¿ÊÚ·ÁÌ· Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó ÛÂ ¤Ó· ÔÏ˘Û‡ÓıÂ-

ÙÔ ÌË¯·ÓÈÛÌfi Ô˘ Ô‰ËÁÂ› ·Ú¯ÈÎ¿ ÛÙË ÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈ-

ÓÔ˘Ú›· Î·È ÙÂÏÈÎ¿ ÛÙËÓ Ô˘ÏÔÔ›ËÛË ÙˆÓ ÛÂÈÚ·Ì¿-

ÙˆÓ Î·È ÛÙË ‰È·ÌÂÛÔÛˆÏËÓ·ÚÈ·Î‹ ›ÓˆÛË. OÈ ·ÓÙ·-

ÁˆÓÈÛÙ¤˜ ÙÔ˘ ÌÂÙ·ÙÚÂÙÈÎÔ‡ ÂÓ˙‡ÌÔ˘ ¤¯ÂÈ ‰ÂÈ¯ıÂ›

fiÙÈ ÂÏ·ÙÙÒÓÔ˘Ó ÙËÓ ÏÂ˘ÎˆÌ·ÙÈÓÔ˘Ú›· Î·È Èı·ÓÒ˜

ÚÔÛÙ·ÙÂ‡Ô˘Ó ·fi ÙËÓ Ù·¯Â›· ÂÍ¤ÏÈÍË ÙË˜ ÓÂÊÚÔ-

¿ıÂÈ·˜. ∏ ÚÔÛÙ·Û›· ÙˆÓ Ô‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÓ ·fi ÙËÓ

·fiÙˆÛË Î·È ÙËÓ ·Ú·›ˆÛ‹ ÙÔ˘˜ Â›Ó·È ¤Ó·˜ Úˆ-

Ù·Ú¯ÈÎfi˜ ÛÙfi¯Ô˜. º¿ÚÌ·Î· Ô˘ ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÔ˘Ó ÙÔ˘˜

ÂÌÏÂÎfiÌÂÓÔ˘˜ ‚ÈÔ¯ËÌÈÎÔ‡˜ ‰ÚfiÌÔ˘˜ ÛÙËÓ ·ıÔ-

Á¤ÓÂÈ· ÙË˜ ‰È·‚ËÙÈÎ‹˜ ÓÂÊÚÔ¿ıÂÈ·˜ ¤¯Ô˘Ó ‰ÔÎÈ-

Ì·ÛÙÂ› ÛÙ· ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ· Î·È ·Ó·Ì¤ÓÂÙ·È Ë ÎÏÈÓÈ-

Î‹ ÂÊ·ÚÌÔÁ‹ ÙÔ˘˜ Î·È ÛÂ ·ÓıÚÒÔ˘˜. ∏ fiÔÈ· ·-

Ú¤Ì‚·ÛË, ¿ÚÈÛÙË Ú‡ıÌÈÛË ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ Î·È Ê¿ÚÌ·Î·,

Ú¤ÂÈ Ó· Á›ÓÂÙ·È ÂÁÎ·›Úˆ˜, ÚÈÓ ·fi ÙËÓ ÂÍ¤ÏÈÍË

ÙË˜ ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË˜ Î·È ÙËÓ ‰ËÌÈÔ˘ÚÁ›·

ÛËÌ·ÓÙÈÎÔ‡ ·ÚÈıÌÔ‡ ÛÂÈÚ·Ì¿ÙˆÓ Ô˘ÏÔÔÈËÌ¤-

ÓˆÓ, ‰ÈfiÙÈ ÙfiÙÂ ·Ú¯›˙ÂÈ ¿ÏÏÔ˜ Ê·‡ÏÔ˜ Î‡ÎÏÔ˜ ·fi

ÙËÓ ˘ÂÚÊfiÚÙÈÛË ÙˆÓ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÔ‡ÓÙˆÓ ÛÂÈÚ·Ì¿-

ÙˆÓ. ¶¿ÓÙˆ˜, ÌÂ ‚¿ÛË Ù· ÚÔ·Ó·ÊÂÚı¤ÓÙ· ÛÙËÓ

·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙË˜ ‰È·‚ËÙÈÎ‹˜ ÛÂÈÚ·Ì·ÙÔÛÎÏ‹Ú˘Ó-
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ÛË˜, ÚÔÎ‡ÙÂÈ ·Ó¿ÁÎË ÁÈ· Ì·ÎÚÔ¯ÚfiÓÈÂ˜ ¯ÔÚËÁ‹-

ÛÂÈ˜, fi¯È ÌfiÓÔ ÂÓfi˜ Ê·ÚÌ¿ÎÔ˘ ·ÏÏ¿ ÔÏÏÒÓ, Ú¿Á-

Ì· ‰‡ÛÎÔÏÔ, ÏfiÁˆ ·ÓÂÈı‡ÌËÙˆÓ Èı·ÓÒ˜ ÂÓÂÚÁÂÈ-

ÒÓ Î·È ·˘ÍËÌ¤ÓÔ˘ ÎfiÛÙÔ˘˜. OÈ ‰˘ÛÎÔÏ›Â˜ ·˘Ù¤˜

‰ËÌÈÔ˘ÚÁÔ‡Ó Î¿ÔÈÔ ÛÎÂÙÈÎÈÛÌfi ÁÈ· ÙËÓ ÔÚÈÛÙÈÎ‹

‰˘Ó·ÙfiÙËÙ· Ó· ÂÍ·ÏÂÈÊıÂ› Ë ¯ÚfiÓÈ· ·˘Ù‹ ÂÈÏÔÎ‹

ÙÔ˘ ‰È·‚‹ÙË ÌÂ Ù· ·Ó·ÌÂÓfiÌÂÓ· ÔÈÎ›Ï· Ê·ÚÌ·ÎÔ-

ÏÔÁÈÎ¿ Ì¤Û· Î·È ÂÓÈÛ¯‡ÂÈ ÙËÓ ˘Ô¯Ú¤ˆÛË ÁÈ· ¤ÓÙÔ-

ÓÂ˜ ÚÔÛ¿ıÂÈÂ˜ ÚÔ˜ ÙËÓ Î·ÙÂ‡ı˘ÓÛË ÙË˜ ¿ÚÈÛÙË˜

Ú‡ıÌÈÛË˜ ÙË˜ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎ‹˜ ‰È·Ù·Ú·¯‹˜ ÙÔ˘ ‰È·‚‹ÙË

Î·È ÙË˜ ¤ÁÎ·ÈÚË˜ ·ÓÙÈÌÂÙÒÈÛË˜ ÙË˜ ·ÚÙËÚÈ·Î‹˜

˘¤ÚÙ·ÛË˜. 

Abstract

Karamitsos DT. Pathogenesis of diabetic nephro-
pathy. Hellen Diabetol Chron 2006; 1: 27-37.

The fine mechanisms involved in the pathoge-ne-

sis of diabetic glomerulosclerosis are presented in this

review. An interaction of haemodynamic and meta-

bolic factors affects the kidneys and leads to diabetic

glomerulosclerosis. Factors such as the renin —

angiotensin system, the intraglomerular hypertension,

the alterations of podocytes and loss of nephrin, the

albuminurea, the glycosylated end-products, the oxi-

dative stress, the growth factors and the intracellular

messengers are all implicated in the pathogenesis.

The final result is glomerular fibrosis which leads to

chronic renal failure. Converting enzyme inhibitors

and aggressive treatment of hypertension have been

used for many years as therapeutic regime to delay the

evolution of diabetic nephropathy. Various new drugs

that act inhibiting pathogenetic pathways are in pre-

clinical trials. It is possible that multiple therapies will

be required, hence they may lead to a practical pro-

blem regarding cost and safety. The optimal diabetes

control remains the mainstay of prevention of diabetic

nephropathy
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