
T Ô 1986 Ì›· ÔÌ¿‰· ÂÚÂ˘ÓËÙÒÓ ÌÂÏÂ-
ÙÔ‡ÛÂ Ù· Â›Â‰· ÙˆÓ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ·-
Ú›ˆÓ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÙÒÓ ÛÙÈ˜ ‰È¿ÊÔÚÂ˜

¯ÚÔÓÈÎ¤˜ ÛÙÈÁÌ¤˜ ÈÛ¯·ÈÌ›·˜ ÙÔ˘ Ì˘ÔÎ·Ú‰›-
Ô˘. ¢È·›ÛÙˆÛÂ Ù˘¯·›· fiÙÈ fiÙ·Ó ÛÙÔ Ì˘Ô-
Î¿Ú‰ÈÔ ÙÔ˘ ÂÈÚ·Ì·ÙÔ˙ÒÔ˘ ÂÊ·ÚÌfi˙ÔÓÙ·È
4 ‚Ú·¯¤· ÂÂÈÛfi‰È· ÈÛ¯·ÈÌ›·˜, ‰È·ÚÎÂ›·˜
5 ÏÂÙÒÓ ÙÔ Î·ı¤Ó·, ÌÂ ÌÂÛÔ‰È·ÛÙ‹Ì·Ù·
Â·Ó·ÈÌ·ÙÒÛÂˆ˜ ÙË˜ ›‰È·˜ ‰È¿ÚÎÂÈ·˜ Î·È
ÂÓ Û˘ÓÂ¯Â›· ÙÔ Ì˘ÔÎ¿Ú‰ÈÔ ÂÎÙ›ıÂÙ·È ÛÂ
ÈÛ¯·ÈÌ›· ‰È·ÚÎÂ›·˜ 40 ÏÂÙÒÓ ÙfiÙÂ ÙÔ ¤Ì-
ÊÚ·ÁÌ· ÙÔ˘ Ì˘ÔÎ·Ú‰›Ô˘ Â›Ó·È ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿
ÌÈÎÚfiÙÂÚÔ Û˘ÁÎÚÈÙÈÎ¿ ÌÂ ÙÔ ¤ÌÊÚ·ÁÌ· Ô˘
ÚÔÎ·ÏÂ›Ù·È ·fi ÙËÓ 40ÏÂÙË ÈÛ¯·ÈÌ›· Ìfi-
ÓÔ. ∞˘Ù‹ ‹Ù·Ó Ë ÚÒÙË ÂÚÈÁÚ·Ê‹ ÙÔ˘ Ê·È-
ÓÔÌ¤ÓÔ˘ ÂÓ‰ÔÁÂÓÔ‡˜ ÚÔÛÙ·Û›·˜ ÙÔ˘ Ì˘Ô-
Î·Ú‰›Ô˘, ¤ÁÈÓÂ ÛÂ ÛÎ‡ÏÔ˘˜ Î·È Ê¤ÚÂÙ·È
ÛÙË ‰ÈÂıÓ‹ ‚È‚ÏÈÔÁÚ·Ê›· ÌÂ ÙÔÓ fiÚÔ pre-
conditioning.1 ŒÎÙÔÙÂ ÙÔ ›‰ÈÔ Â˘ÂÚÁÂÙÈÎfi
·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ‰È·ÈÛÙÒıËÎÂ ÛÂ Î¿ıÂ ÂÈ-
Ú·Ì·Ùfi˙ˆÔ Ô˘ ‰ÔÎÈÌ¿ÛıËÎÂ, ·ÓÂÍ¿ÚÙË-
Ù· ·fi ÙËÓ ‡·ÚÍË ·Ú¿ÏÂ˘ÚË˜ Î˘ÎÏÔ-
ÊÔÚ›·˜ ÛÙË ÛÙÂÊ·ÓÈ·›· Î˘ÎÏÔÊÔÚ›· Î·È
·ÓÂÍ¿ÚÙËÙ· ·fi ÙÔ Ì¤ÁÂıÔ˜ ÙÔ˘ ˙ÒÔ˘.2-4

√È ÚÒÙÂ˜ ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Â›¯·Ó ˆ˜
·ÓÙÈÎÂÈÌÂÓÈÎfi ÛÎÔfi ÙË ‰ÈÂÚÂ‡ÓËÛË ÙË˜
Ê˘ÛÈÎ‹˜ ÈÛÙÔÚ›·˜ ÙË˜ ÈÛ¯·ÈÌÈÎ‹˜ ÚÔÂÙÔÈ-
Ì·Û›·˜ ÙÔ˘ Ì˘ÔÎ·Ú‰›Ô˘ ‰ËÏ·‰‹ ÔÈÔ˜ Â›-
Ó·È Ô Î·Ù¿ÏÏËÏÔ˜ ·ÚÈıÌfi˜ ÙˆÓ ‚Ú·¯¤ˆÓ
ÂÂÈÛÔ‰›ˆÓ ÈÛ¯·ÈÌ›·˜, ÔÈ· Â›Ó·È Ë ‰È¿Ú-
ÎÂÈ· ÙÔ˘˜, fiÛË Ú¤ÂÈ Ó· Â›Ó·È Ë ‰È¿Ú-

ÎÂÈ· ÙË˜ Â·Ó·ÈÌ·ÙÒÛÂˆ˜ Ô˘ ·ÚÂÌ‚¿-
ÏÂÙ·È ÌÂÙ·Í‡ ÙÔ˘ ÙÂÏÂ˘Ù·›Ô˘ ‚Ú·¯¤ˆ˜ ÂÂÈ-
ÛÔ‰›Ô˘ ÈÛ¯·ÈÌ›·˜ Î·È ÙË˜ ·Ú·ÙÂÙ·Ì¤ÓË˜
ÈÛ¯·ÈÌ›·˜ Î·È Ù¤ÏÔ˜ fiÛË ÌÔÚÂ› Ó· Â›Ó·È Ë
‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ÙÂÏÈÎ‹˜ ·Ú·ÙÂÙ·Ì¤ÓË˜ ÈÛ¯·È-
Ì›·˜ ÚÔÎÂÈÌ¤ÓÔ˘ ÙÔ preconditioning Ó· Â›-
Ó·È ·ÔÙÂÏÂÛÌ·ÙÈÎfi.5-6 ™Â fiÙÈ ·ÊÔÚ¿ ÙÔÓ
·ÚÈıÌfi ÙˆÓ ‚Ú·¯¤ˆÓ ÂÂÈÛÔ‰›ˆÓ ÈÛ¯·ÈÌ›·˜
˘¿Ú¯Ô˘Ó ‰È·ÊÔÚ¤˜ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ÂÈÚ·Ì·-
ÙÔ˙ÒˆÓ. ∞˘ÍËÌ¤ÓÔ˜ ·ÚÈıÌfi˜ ‚Ú·¯¤ˆÓ
ÂÂÈÛÔ‰›ˆÓ ÈÛ¯·ÈÌ›·˜ ·Ú¤¯ÂÈ ÚÔÛÙ·Û›·
ÛÂ ÛÎ‡ÏÔ˘˜, ÂÓÒ ·ÓÙ›ıÂÙ· Ë ÚÔÛÙ·Û›· ·˘-
Ù‹ ¯¿ÓÂÙ·È ÛÙÔ˘˜ ÎÔÓ›ÎÏÔ˘˜ fiÙ·Ó ˘ÂÚ‚Â›
Î¿ÔÈÔ Û˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤ÓÔ ·ÚÈıÌfi.7-9 ø˜ ÚÔ˜
ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙˆÓ ‚Ú·¯¤ˆÓ ÂÂÈÛÔ‰›ˆÓ
ÈÛ¯·ÈÌ›·˜ ˘¿Ú¯Ô˘Ó Â›ÛË˜ ‰È·ÊÔÚ¤˜ Î·È
Ê·›ÓÂÙ·È fiÙÈ ÛÂ ¿ÏÏ· ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ· Â·Ú-
ÎÔ‡Ó Ù· ‰‡Ô ÏÂÙ¿ ÈÛ¯·ÈÌ›·˜, ÂÓÒ ÛÂ ¿ÏÏ·
Â›Ó·È ··Ú·›ÙËÙ· Ù· ¤ÓÙÂ ÏÂÙ¿ ÚÔÎÂÈ-
Ì¤ÓÔ˘ Ó· ÂÓÂÚÁÔÔÈËıÂ› Ô ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜
ÚÔÛÙ·Û›·˜.5 π‰È·›ÙÂÚÔ ÂÓ‰È·Ê¤ÚÔÓ ·-
ÚÔ˘ÛÈ¿˙ÂÈ Ë ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ Â·Ó·ÈÌ¿ÙˆÛË˜
Ô˘ ·ÚÂÌ‚¿ÏÏÂÙ·È ÌÂÙ·Í‡ ÙÔ˘ ÙÂÏÂ˘Ù·›-
Ô˘ ‚Ú·¯¤ˆ˜ ÂÂÈÛÔ‰›Ô˘ Î·È ÙË˜ ÙÂÏÈÎ‹˜
·Ú·ÙÂÙ·Ì¤ÓË˜ ÈÛ¯·ÈÌ›·˜ ÚÔÎÂÈÌ¤ÓÔ˘ ÙÔ
preconditioning Ó· Â›Ó·È ·ÔÙÂÏÂÛÌ·ÙÈÎfi.
Œ¯ÂÈ ‰ÂÈ¯ıÂ› fiÙÈ Ë Â·Ó·ÈÌ¿ÙˆÛË Ô˘ ÌÂ-
ÛÔÏ·‚Â› Ú¤ÂÈ Ó· Â›Ó·È ÌÈÎÚfiÙÂÚË ÙË˜
ÌÈ·˜ ÒÚ·˜ Î·È ·˘Ùfi ÚÔÎ·ÏÂ› ÙÔ ÎÏ·ÛÛÈÎfi
Ë ÚÒÙÔ ·Ú¿ı˘ÚÔ ÚÔÛÙ·Û›·˜ ÙÔ˘ Ì˘Ô-
Î·Ú‰›Ô˘.5,6,10 ªÂÙ·ÁÂÓ¤ÛÙÂÚÂ˜ fiÌˆ˜ ÂÈÚ·-
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Ì·ÙÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ¤‰ÂÈÍ·Ó ÙÔ ÂÍ·ÈÚÂÙÈÎ¿ ÂÓ‰È·Ê¤ÚÔÓ
ÛÙÔÈ¯Â›Ô fiÙÈ, ÂÓÒ Ë ·ÚÂ¯fiÌÂÓË ÚÔÛÙ·Û›· ¯¿ÓÂÙ·È
ÌÂÙ¿ ÙË Ì›· ÒÚ· Â·Ó·ÈÌ¿ÙˆÛË˜ Î·È ÙÔ Ì˘ÔÎ¿Ú‰ÈÔ
Â›Ó·È ·ÚÔÛÙ¿ÙÂ˘ÙÔ ÁÈ· ·ÚÎÂÙ¤˜ ÒÚÂ˜ ÌÂÙ¿, ·˘ÙÔÌ¿-
Ùˆ˜ ÚÔÛÙ·ÙÂ‡ÂÙ·È Î·È ¿ÏÈ ÌÂÙ¿ ·fi ¤Ó· 24ˆÚÔ Î·È
ÁÈ· 72 ÂÚ›Ô˘ ÒÚÂ˜ «ÂÓı˘ÌÔ‡ÌÂÓÔ» fiÙÈ Â›¯·Ó Û˘Ì-
‚Â› ‚Ú·¯¤· ÚÔÛÙ·ÙÂ˘ÙÈÎ¿ ÂÂÈÛfi‰È· ÈÛ¯·ÈÌ›·˜. ∞˘-
Ùfi ÔÓÔÌ¿˙ÂÙ·È ÂÈ‚Ú·‰˘Ì¤ÓÔ Ë ‰Â‡ÙÂÚÔ ·Ú¿ı˘ÚÔ
ÚÔÛÙ·Û›·˜ ÙÔ˘ Ì˘ÔÎ·Ú‰›Ô˘, Â›Ó·È ÏÈÁfiÙÂÚÔ ÈÛ¯˘Úfi
·fi ÙÔ ÚÒÙÔ ·ÏÏ¿ ¤¯ÂÈ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË ‰È¿ÚÎÂÈ·.11-12 ™Â
fiÙÈ ·ÊÔÚ¿ ÙËÓ ÚÔÛÙ·Û›· Î·Ù¿ ÙËÓ ·Ú·ÙÂÙ·Ì¤ÓË
ÈÛ¯·ÈÌ›· ·˘Ù‹ ·Ú¤¯ÂÙ·È ÁÈ· ÔÚÈÛÌ¤ÓÔ ¯ÚfiÓÔ Ï‹-
ÚÔ˘˜ ‰È·ÎÔ‹˜ ÙË˜ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›·˜ ‰ËÏ·‰‹ ÙÔ
preconditioning «ÎÂÚ‰›˙ÂÈ» Ë «·ÁÔÚ¿˙ÂÈ» ¯ÚfiÓÔ ÈÛ¯·È-
Ì›·˜.13 ∞˘Ùfi ÛËÌ·›ÓÂÈ fiÙÈ ·Ó Î¿ÔÈ· ÂÚÈÔ¯‹ ÙÔ˘ Ì˘Ô-
Î·Ú‰›Ô˘ ÚÔÛÙ·ÙÂ‡ÂÙ·È ·˘Ù‹ Ë ÚÔÛÙ·Û›· ‰ÂÓ ÈÛ¯‡ÂÈ
·Ó Ë ‰È·ÎÔ‹ ÙË˜ ·ÈÌ¿ÙˆÛË˜ ·Ú·Ù·ıÂ› ÁÈ· ÒÚÂ˜.
Ÿˆ˜ Á›ÓÂÙ·È ·ÓÙÈÏËÙfi Ú¤ÂÈ Ó· Á›ÓÂÈ Â·Ó·ÈÌ¿Ùˆ-
ÛË ÙÔ˘ Ì˘ÔÎ·Ú‰›Ô˘ ÚÔÎÂÈÌ¤ÓÔ˘ Ó· ÂÎ‰ËÏˆıÂ› Ë ÚÔ-
ÛÙ·Û›· ·fi ÙÔ ÈÛ¯·ÈÌÈÎfi preconditioning. √Ï· Ù· ÚÔ-
·Ó·ÊÂÚı¤ÓÙ· ÚÔ¤Ú¯ÔÓÙ·È ·fi ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤-
ÙÂ˜ Ô˘ Â›¯·Ó ˆ˜ ÙÂÏÈÎfi ÛËÌÂ›Ô ÙË ÌÂ›ˆÛË ÙË˜ ¤-
ÎÙ·ÛË˜ ÙÔ˘ ÂÌÊÚ¿ÁÌ·ÙÔ˜ Î·Ù¿ Î‡ÚÈÔ ÏfiÁÔ ·ÏÏ¿ Î·È
¿ÏÏ· ÙÂÏÈÎ¿ ÛËÌÂ›· fiˆ˜ Ë Î·Ï‡ÙÂÚË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙÔ˘
ÂÓ‰ÔıËÏ›Ô˘, Ë ÌÂ›ˆÛË ÙˆÓ Û˘ÌÏfiÎˆÓ ·ÚÚ˘ıÌÈÒÓ, Ë
Î·Ï‡ÙÂÚË ÌÂÙÈÛ¯·ÈÌÈÎ‹ ·fi‰ÔÛË ÙË˜ ·ÚÈÛÙÂÚ¿˜ ÎÔÈ-
Ï›·˜ Î·È ¿ÏÏ·.14-16

H ÈÛ¯·ÈÌÈÎ‹ ÚÔÂÙÔÈÌ·Û›· ÛÙÔÓ ¿ÓıÚˆÔ

Ÿˆ˜ Â›Ó·È Ê˘ÛÈÎfi Ù· Â˘Ú‹Ì·Ù· ·fi ÙË ‚·ÛÈÎ‹ ¤-
ÚÂ˘Ó· ·Ó·˙ËÙ‹ıËÎ·Ó Î·È ÛÙÔÓ ¿ÓıÚˆÔ fiÔ˘ ‰È·È-
ÛÙÒıËÎÂ, ÌÂ ÈÔ ¤ÌÌÂÛÔ˘˜ ‰Â›ÎÙÂ˜, Ë ÚÔÛÙ·ÙÂ˘ÙÈÎ‹
‰Ú¿ÛË ÙÔ˘ preconditioning.17-19 ∆· ÙÂÏÈÎ¿ ÛËÌÂ›· Â›-
Ó·È ÈÔ ¤ÌÌÂÛ· ÁÈ·Ù› ÛÙËÓ ÎÏÈÓÈÎ‹ Ú¿ÍË ‰ÂÓ Â›Ó·È
‰˘Ó·ÙfiÓ Ó· ÂÊ·ÚÌÔÛıÔ‡Ó ÔÈ ·˘ÛÙËÚ¤˜ Û˘Óı‹ÎÂ˜ ÙÔ˘
ÂÚÁ·ÛÙËÚ›Ô˘ ÛÂ fiÙÈ ·ÊÔÚ¿ ÙÔÓ ·ÚÈıÌfi Î·È ÙË ‰È¿Ú-
ÎÂÈ· ÙˆÓ ÂÂÈÛÔ‰›ˆÓ ÈÛ¯·ÈÌ›·˜ Î·È Â·Ó·ÈÌ·ÙÒÛÂˆ˜,
ÙfiÛÔ ÁÈ· Ú·ÎÙÈÎÔ‡˜ fiÛÔ, Î˘Ú›ˆ˜, Î·È ÁÈ· ÏfiÁÔ˘˜ ‰Â-
ÔÓÙÔÏÔÁ›·˜. ™ÙÔÓ ¿ÓıÚˆÔ ‰ÂÓ Â›Ó·È ‰˘Ó·ÙfiÓ Ó· ÂÎÈ-
ÌËıÂ› ·ÎÚÈ‚Ò˜ Ë ¤ÎÙ·ÛË ÙÔ˘ ÂÌÊÚ¿ÁÌ·ÙÔ˜ ÛÂ Û¯¤ÛË
ÌÂ ÙËÓ ÂÎÙÂıÂ›Û· ÛÂ ÈÛ¯·ÈÌ›· ÂÚÈÔ¯‹. øÛÙfiÛÔ, fiˆ˜
Î·È ÛÙ· ÂÈÚ·Ì·ÙÈÎ¿ ÌÔÓÙ¤Ï·, ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎ·Ó
Î·È ¿ÏÏ· ÙÂÏÈÎ¿ ÛËÌÂ›· ÂÎÊÚ¿ÛÂˆ˜ ÙÔ˘ Â˘ÂÚÁÂÙÈÎÔ‡
·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·ÙÔ˜ ÙÔ˘ preconditioning fiˆ˜ ÌÂ›ˆÛË ÙˆÓ
ÂÂÈÛÔ‰›ˆÓ ÛÙËı¿Á¯Ë˜, ÌÂ›ˆÛË ÙˆÓ ·Ó·Û¿ÛÂˆÓ ÙÔ˘
ST ‰È·ÛÙ‹Ì·ÙÔ˜ ÛÙÔ ËÏÂÎÙÚÔÎ·Ú‰ÈÔÁÚ¿ÊËÌ·, Î·Ï‡-
ÙÂÚË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙÔ˘ ÂÓ‰ÔıËÏ›Ô˘, ÌÂ›ˆÛË ÙˆÓ ı·Ó·ÙË-
ÊfiÚˆÓ ·ÚÚ˘ıÌÈÒÓ, Î·Ï‡ÙÂÚË ÂÈ‚›ˆÛË ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ
Î·È ¿ÏÏ·.19-24 √È ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÙÔ˘ preconditioning ¯ˆÚ›˙Ô-
ÓÙ·È ÛÂ ·˘Ù¤˜ Ô˘ Á›ÓÂÙ·È ·Ú·Ù‹ÚËÛË Î¿ÔÈˆÓ ÂÂÈ-

ÛÔ‰›ˆÓ ·˘ÙfiÌ·ÙË˜ Ë ÚÔÎÏËÙ‹˜ ÈÛ¯·ÈÌ›·˜ Ô˘ ·ÓÙÈ-
ÛÙÔÈ¯Ô‡Ó ÛÙÈ˜ ÂÚÈfi‰Ô˘˜ ÙË˜ ‚Ú·¯Â›·˜ Î·È ÙË˜ ·Ú·ÙÂ-
Ù·Ì¤ÓË˜ ÈÛ¯·ÈÌ›·˜, ÛÂ ·˘Ù¤˜ Ô˘ Á›ÓÂÙ·È ÈÛÙÔÏÔÁÈÎ‹
·Ó·˙‹ÙËÛË ÙË˜ ¤ÎÊÚ·ÛË˜ ÙÔ˘ preconditioning Î·È ÛÂ
·˘Ù¤˜ Ô˘ Á›ÓÂÙ·È ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙÔ˘ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡ ÌÂ
Ê·ÚÌ·ÎÂ˘ÙÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜. ∞fi ÙÈ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ·Ú·Ù‹-
ÚËÛË˜ ‰È·ÈÛÙÒıËÎÂ fiÙÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÚÔÂÌÊÚ·ÁÌ·ÙÈ-
Î‹ ÛÙËı¿Á¯Ë Î¿ÓÔ˘Ó ÌÈÎÚfiÙÂÚÔ ¤ÌÊÚ·ÁÌ· Ì˘ÔÎ·Ú‰›-
Ô˘, ¤¯Ô˘Ó ÏÈÁfiÙÂÚÂ˜ ı·Ó·ÙËÊfiÚÂ˜ ·ÚÚ˘ıÌ›Â˜ ÛÙËÓ
ÔÍÂ›· Ê¿ÛË ÙÔ˘ ÂÌÊÚ¿ÁÌ·ÙÔ˜, ¤¯Ô˘Ó Î·Ï‡ÙÂÚÔ ·ÔÙ¤-
ÏÂÛÌ· ·fi ÙË ıÚÔÌ‚ÔÏ˘ÙÈÎ‹ ıÂÚ·Â›· ÏfiÁˆ Î·Ï‡ÙÂÚË˜
ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·˜ ÙÔ˘ ÂÓ‰ÔıËÏ›Ô˘ Î·È Ù¤ÏÔ˜ ¤¯Ô˘Ó Î·Ï‡ÙÂÚË
ÂÈ‚›ˆÛË ÌÂÙ¿ ÙÔ ¤ÌÊÚ·ÁÌ·.20,24,25 µÂ‚·›ˆ˜ Ú¤ÂÈ Ó·
Ï¿‚Ô˘ÌÂ ˘fi„Ë ÛÙÈ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ·Ú·Ù‹ÚËÛË˜ fiÙÈ ÁÈ· Ó·
˘¿ÚÍÂÈ ÚÔÛÙ·Û›· Ô ¯ÚfiÓÔ˜ ÂÌÊ¿ÓÈÛË˜ ÙË˜ ÚÔÂÌ-
ÊÚ·ÁÌ·ÙÈÎ‹˜ ÛÙËı¿Á¯Ë˜, Ë ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜, Ô ·ÚÈıÌfi˜
ÙˆÓ ÂÂÈÛÔ‰›ˆÓ Î·È ÙÔ ‰È¿ÛÙËÌ· Ô˘ ÌÂÛÔÏ·‚Â› ÌÂ-
Ù·Í‡ ·˘ÙÒÓ Î·È ÙË˜ ÂÓ¿ÚÍÂˆ˜ ÙÔ˘ ÂÌÊÚ¿ÁÌ·ÙÔ˜ Ú¤-
ÂÈ Ó· Â›Ó·È Û˘ÁÎÂÎÚÈÌ¤ÓË˜ ‰È¿ÚÎÂÈ·˜ ÚÔÎÂÈÌ¤ÓÔ˘
Ó· ˘¿ÚÍÂÈ Â˘ÂÚÁÂÙÈÎfi ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· Î·È ÛˆÛÙ‹ ·ÍÈÔ-
ÏfiÁËÛË ÙˆÓ Â˘ÚËÌ¿ÙˆÓ. ∂ÂÈ‰‹ ÛÙËÓ ÎÏÈÓÈÎ‹ Ú¿ÍË
·˘Ùfi ‰ÂÓ Â›Ó·È ¿ÓÙ· ‰˘Ó·Ùfi, ˘¿Ú¯Ô˘Ó ÛÙË ‚È‚ÏÈÔ-
ÁÚ·Ê›· Î·È ·ÓÙÈÎÚÔ˘fiÌÂÓ· Â˘Ú‹Ì·Ù· ·fi ÙÈ˜ ÎÏÈÓÈÎ¤˜
·Ú·ÙËÚ‹ÛÂÈ˜.19,25,26 ∞ÓÙ›ıÂÙ·, Î·Ù¿ ÙÈ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ·-
Ú·Ù‹ÚËÛË˜ ·fi ÚÔÎÏËÙ‹ ÈÛ¯·ÈÌ›·, fiÔ˘ ÔÈ ¯ÚfiÓÔÈ
·ÚÂÌ‚¿ÛÂˆÓ ‰‡Ó·ÓÙ·È Ó· Î·ıÔÚÈÛıÔ‡Ó, ‰È·ÈÛÙÒ-
ıËÎÂ fiÙÈ Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ·ÁÁÂÈÔÏ·ÛÙÈÎ‹˜ ÙˆÓ
ÛÙÂÊ·ÓÈ·›ˆÓ ·ÚÙËÚÈÒÓ Ë ·Ó¿Û·ÛË ÙÔ˘ ST ‰È·ÛÙ‹-
Ì·ÙÔ˜ ÛÙÔ ËÏÂÎÙÚÔÎ·Ú‰ÈÔÁÚ¿ÊËÌ· Â›Ó·È ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË
Î·Ù¿ ÙËÓ ÚÒÙË ‰È·ÛÙÔÏ‹ ÙÔ˘ Ì·ÏÔÓÈÔ‡ Î·È ÌÈÎÚfi-
ÙÂÚË ÛÙÈ˜ ÂfiÌÂÓÂ˜ ‰È·ÛÙÔÏ¤˜ ‰ÈfiÙÈ Ë ÚÒÙË ÏÂÈÙÔ˘Ú-
ÁÂ› ˆ˜ ÂÓÂÚÁÔÔÈËÙ‹˜ ÙÔ˘ preconditioning, ÂÓÒ ÛÙÈ˜
ÂfiÌÂÓÂ˜ ‰È·ÈÛÙÒÓÂÙ·È ÙÔ Â˘ÂÚÁÂÙÈÎfi ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ·
·fi ÙËÓ ·Ú¯ÈÎ‹ ·Ú¤Ì‚·ÛË.21,22 ∂›ÛË˜ Î·Ù¿ ÙËÓ
Ú·ÁÌ·ÙÔÔ›ËÛË ‰‡Ô ‰ÔÎÈÌ·ÛÈÒÓ ÎÔÒÛÂˆ˜ Ë ‰Â‡-
ÙÂÚË Â›Ó·È Î·Ï‡ÙÂÚË ‰ÈfiÙÈ ÂÎÊÚ¿˙ÂÙ·È ÙÔ Â˘ÂÚÁÂÙÈÎfi
·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ·fi ÙËÓ ÚÒÙË Ë ÔÔ›· ‰Ú¿ ˆ˜ ‰ÈÂÁ¤Ú-
ÙË˜ ÙÔ˘ preconditioning.27,28 ∆¤ÏÔ˜ Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ·
Î·Ú‰ÈÔ¯ÂÈÚÔ˘ÚÁÈÎÒÓ ÂÂÌ‚¿ÛÂˆÓ, ÌÈÎÚ¿ ÂÂÈÛfi‰È·
·ÚÔ‰ÈÎ‹˜ ÈÛ¯·ÈÌ›·˜ ÚÔÎ·ÏÔ‡ÌÂÓ· ·fi ÙÔ ¯ÂÈÚÔ˘Ú-
Áfi, ÂÓÂÚÁÔÔÈÔ‡Ó ÙÔ ÌË¯·ÓÈÛÌfi ÚÔÛÙ·Û›·˜ ÙÔ˘ Ì˘Ô-
Î·Ú‰›Ô˘.29,30 ∫·Ù¿ ÙËÓ ÈÛÙÔÏÔÁÈÎ‹ ·Ó·˙‹ÙËÛË, ÌÂ ÙË
¯ÚËÛÈÌÔÔ›ËÛË ÈÛÙÔ‡ ÎÔÏÈÎÔ‡ Ì˘ÔÎ·Ú‰›Ô˘ Ô˘
·Ê·ÈÚÂ›Ù·È ·fi ÙÔ ¯ÂÈÚÔ˘ÚÁfi Î·Ù¿ ÙËÓ ÙÔÔı¤ÙËÛË
ÙˆÓ Î·ÓÔ˘ÏÒÓ ÙË˜ ÂÍˆÛˆÌ·ÙÈÎ‹˜ Î˘ÎÏÔÊÔÚ›·˜ ÛÂ
Â¤Ì‚·ÛË ·ÓÔÈÎÙ‹˜ Î·Ú‰È¿˜, ‰È·ÈÛÙÒÓÔÓÙ·È Î˘ÙÙ·-
ÚÈÎ¤˜ Ë ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÎ¤˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ·fi ÙÔ Â˘ÂÚÁÂÙÈÎfi
·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙÔ˘ preconditioning. ∆¤ÏÔ˜ Ë Ê·ÚÌ·ÎÂ˘-
ÙÈÎ‹ ·Ó¿‰ÂÈÍË ÙÔ˘ preconditioning ¤¯ÂÈ Á›ÓÂÈ ÛÙÔÓ ¿Ó-
ıÚˆÔ ÌÂ ÙË ¯Ú‹ÛË ÙË˜ ·‰ÂÓÔÛ›ÓË˜, ÙË˜ ·Î·ÓÙÂÛ›ÓË˜
Î·È ÙË˜ ÓÈÎÔÚ·Ó‰›ÏË˜ ÙfiÛÔ ÛÂ ÔÏ˘ÎÂÓÙÚÈÎ¤˜ fiÛÔ Î·È

∂.∫. ∏ÏÈÔ‰ÚÔÌ›ÙË˜, ¢.£. ∫ÚÂÌ·ÛÙÈÓfi˜

2 ñ HJC (EÏÏËÓÈÎ‹ K·Ú‰ÈÔÏÔÁÈÎ‹ EÈıÂÒÚËÛË)



ÛÂ ÌÂÌÔÓˆÌ¤ÓÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ÌÂ ÂÓı·ÚÚ˘ÓÙÈÎ¿ ·ÔÙÂÏ¤-
ÛÌ·Ù·. ∏ ·‰ÂÓÔÛ›ÓË ¯ÔÚËÁ‹ıËÎÂ ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ fiÍ‡
¤ÌÊÚ·ÁÌ· Ì˘ÔÎ·Ú‰›Ô˘ Î·È ÚÔÎ¿ÏÂÛÂ ÌÂ›ˆÛË ÙË˜
ÂÎÙ¿ÛÂˆ˜ ÛÙ· ÌÂÁ¿Ï· ÚfiÛıÈ· ÂÌÊÚ¿ÁÌ·Ù· Î·È fi¯È
Û˘ÓÔÏÈÎ¿ fiˆ˜ ¤‰ÂÈÍÂ Ë ÌÂÏ¤ÙË AMISTAD I.31 ™ÙË ÌÂ-
Ï¤ÙË AMISTAD II Ë ·‰ÂÓÔÛ›ÓË ¯ÔÚËÁ‹ıËÎÂ ÌfiÓÔ ÛÂ
ÚfiÛıÈÔ ¤ÌÊÚ·ÁÌ· Î·È ÛÙËÓ ˘ÔÌÂÏ¤ÙË ÙË˜ fiÔ˘ ÙÔ ÙÂ-
ÏÈÎfi ÛËÌÂ›Ô ‹Ù·Ó Ë ÂÎÙ›ÌËÛË ÙË˜ ÂÎÙ¿ÛÂˆ˜ ÙÔ˘ ÂÌ-
ÊÚ¿ÁÌ·ÙÔ˜ ‚Ú¤ıËÎÂ fiÙÈ ÚÔÎ·ÏÂ›Ù·È ÌÈÎÚfiÙÂÚÔ ¤Ì-
ÊÚ·ÁÌ·.32 ¶Ú¤ÂÈ Ó· ÂÈÛËÌ·ÓıÂ› fiÙÈ ÛÙÈ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ·˘-
Ù¤˜ Ë ·‰ÂÓÔÛ›ÓË ¯ÔÚËÁËı‹ÎÂ Ì¤Û· ÛÙÈ˜ ÚÒÙÂ˜ 6 ÒÚÂ˜
·fi ÙËÓ ¤Ó·ÚÍË ÙÔ˘ fiÓÔ˘ Î·È ÂÓÒ Â˘Ú›ÛÎÂÙÔ ÛÂ ÂÍ¤ÏÈ-
ÍË ÙÔ ¤ÌÊÚ·ÁÌ· Î¿ÙÈ Ô˘ ¤ÁÈÓÂ ÁÈ· Ú·ÎÙÈÎÔ‡˜ ÏfiÁÔ˘˜
·ÏÏ¿ Ô˘ ·Ô‰˘Ó·ÌÒÓÂÈ ÙÔ Û˘ÓÔÏÔÈÎfi ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ·
·ÊÔ‡ Ë fiÔÈ· ·Ú¤Ì‚·ÛË Ú¤ÂÈ Ó· Á›ÓÂÙ·È ÚÔ ÙË˜
·Ú·ÙÂÙ·Ì¤ÓË˜ ÈÛ¯·ÈÌ›·˜ ÚÔÎÂÈÌ¤ÓÔ˘ Ó· Â›Ó·È ·Ô-
ÙÂÏÂÛÌ·ÙÈÎ‹. ∞ÓÙ›ıÂÙ· ÛÙËÓ ÂÚ›ÙˆÛË ÙË˜ ·Î·ÓÙÂÛ›-
ÓË˜, Ë ÔÔ›· Â›Ó·È Ê·ÚÌ·ÎÂ˘ÙÈÎ‹ Ô˘Û›· Ô˘ Â˘Ô‰Ò-
ÓÂÈ ÙË ‰Ú¿ÛË ÙË˜ ·‰ÂÓÔÛ›ÓË˜, ·˘Ù‹ ¯ÚËÛÈÌÔÔÈ‹ıËÎÂ
ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ Ô˘ ˘Ô‚¿ÏÔÓÙ·Ó ÛÂ ·ÔÚÙÔÛÙÂÊ·ÓÈ·›·
·Ú¿Î·Ì„Ë Î·È Û˘ÓÂÒ˜ ˘‹Ú¯Â Ë Û˘Ó·ÙfiÙËÙ· ¯ÔÚË-
Á‹ÛÂˆ˜ ÙË˜ ÚÔ ÙÔ˘ ¯ÂÈÚÔ˘ÚÁÂ›Ô˘.33 ∏ ÌÂÏ¤ÙË ·˘Ù‹
¤‰ÂÈÍÂ fiÙÈ Ë ·Î·ÓÙÂÛ›ÓË ÚÔÎ·ÏÂ› ÛÂ ÌÈÎÚfiÙÂÚÔ
·ÚÈıÌfi ÂÚÈÂÁ¯ÂÈÚËÙÈÎfi ¤ÌÊÚ·ÁÌ· Î·È ÔÈ ·ÛıÂÓÂ›˜
ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó Î·Ï‡ÙÂÚË Ì·ÎÚÔ¯ÚfiÓÈ· ÂÈ‚›ˆÛË. ∏ ÓÈ-
ÎÔÚ·Ó‰›ÏË ¤¯ÂÈ ‰Â›ÍÂÈ Â›ÛË˜ ÂÓı·Ú˘ÓÙÈÎ¿ ·ÔÙÂÏ¤-
ÛÌ·Ù· ÛÙÔÓ ¿ÓıÚˆÔ fiˆ˜ ¤‰ÂÈÍ·Ó ÔÈ ÔÏ˘ÎÂÓÙÚÈÎ¤˜
ÌÂÏ¤ÙÂ˜ CEASAR 2 ÛÂ ·ÛÙ·ı‹ ÛÙËı¿Á¯Ë34 Î·È IO-
NA ÛÂ ÈÔ ·ÓÔÌÔÈÁÂÓ‹ ÏËı˘ÛÌfi ÌÂ ÛÙÂÊ·ÓÈ·›· Ófi-
ÛÔ.35

∏ ·fiÙˆÛË

∏ ·fiÙˆÛË Â›Ó·È ÌÈ· ÁÂÓÂÙÈÎ¿ ÚÔÎ·ıÔÚÈÛÌ¤ÓË
ÌÔÚÊ‹ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ ı·Ó¿ÙÔ˘ Ë ÔÔ›· Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÂÈ ÛÙÔ
ÌË¯·ÓÈÛÌfi ·ÒÏÂÈ·˜ ·ÚÈıÌÔ‡ ‰Ú·ÛÙÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ.
∆fiÛÔ ÛÙËÓ ·fiÙˆÛË fiÛÔ Î·È ÛÙË Ó¤ÎÚˆÛË ˘¿Ú¯ÂÈ
Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi˜ ı¿Ó·ÙÔ˜ fiÌˆ˜ ˘¿Ú¯Ô˘Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¤˜ ‰È·-
ÊÔÚ¤˜ ·ÏÏ¿ Î·È ÔÌÔÈfiÙËÙÂ˜ ÌÂÙ·Í‡ ÙˆÓ ‰‡Ô ÌË¯·ÓÈ-
ÛÌÒÓ. ∏ Ó¤ÎÚˆÛË Á›ÓÂÙ·È ÌÂÙ¿ ·fi ÂÍˆÙÂÚÈÎ‹ Â›-
‰Ú·ÛË ·ıÔÏÔÁÈÎÒÓ ÂÚÂıÈÛÌ¿ÙˆÓ ÛÙÔ ˘ÁÈ¤˜ Î‡ÙÙ·ÚÔ.
∞ÓÙ›ıÂÙ· Ë ·fiÙˆÛË Á›ÓÂÙ·È ÌÂÙ¿ ·fi ÂÛˆÙÂÚÈÎ‹ Ë
ÂÍˆÙÂÚÈÎ‹ Â›‰Ú·ÛË Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎÒÓ Ë ·ıÔÏÔÁÈÎÒÓ
ÂÚÂıÈÛÌ¿ÙˆÓ ÛÙÔ ˘ÁÈ¤˜ Î‡ÙÙ·ÚÔ.36,37 ªÔÚÊÔÏÔÁÈÎ¿ ÔÈ
‰‡Ô Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ ‰È·Ê¤ÚÔ˘Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ÌÂÙ·Í‡ ÙÔ˘˜
Î·Ù¿ ÙËÓ ÂÍ¤ÏÈÍË ÙˆÓ ÛÙ·‰›ˆÓ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ ı·Ó¿-
ÙÔ˘. ∏ Ó¤ÎÚˆÛË ÚÔÎ·ÏÂ› ·Ú¯ÈÎ¿ ÂÍÔ›‰ËÛË ÙÔ˘ Î˘Ù-
Ù¿ÚÔ˘ ÙÔ ÔÔ›Ô ÌÂÁ·ÏÒÓÂÈ ÛÂ fiÁÎÔ, ÁÂÁÔÓfi˜ Ô˘ ÂÚÈ-
ÁÚ¿ÊÂÙ·È ÛÙË ‚È‚ÏÈÔÁÚ·Ê›· ÌÂ ÙÔÓ fiÚÔ ‰ÈfiÁÎˆÛË
(oncosis), ÂÓÒ Ë ·fiÙˆÛË ÚÔÎ·ÏÂ› Û˘ÚÚ›ÎÓˆÛË ÙÔ˘.
∞˘Ùfi Â›Ó·È ÙÔ ÚÒÙÔ ÛÙ¿‰ÈÔ ÙË˜ ÌÔÚÊÔÏÔÁÈÎ‹˜ ÌÂÙ·‚Ô-

IÛ¯·ÈÌÈÎ‹ ¶ÚÔÂÙÔÈÌ·Û›· M˘ÔÎ·Ú‰›Ô˘
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Ï‹˜. ™ÙÔ ‰Â‡ÙÂÚÔ ÛÙ¿‰ÈÔ ÙË˜ Ó¤ÎÚˆÛË˜ ˘¿Ú¯ÂÈ Î·Ù·-
ÛÙÚÔÊ‹ ÙÔ˘ Û·ÚÎÂÈÏÂ›ÌÌ·ÙÔ˜, Î·Ù·ÛÙÚÔÊ‹ ÙË˜ ÌÂÌ-
‚Ú¿ÓË˜ ÙˆÓ ÌÈÙÔ¯ÔÓ‰Ú›ˆÓ Î·È ÙˆÓ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÒÓ ÔÚÁ·-
ÓÈÏÏ›ˆÓ, ÂÓÒ ·ÓÙ›ıÂÙ· ÛÙËÓ ·fiÙˆÛË ˘¿Ú¯ÂÈ ÔÚÈÔ-
ı¤ÙËÛË ÙË˜ ¯ÚˆÌ·Ù›ÓË˜, Û˘Ì‡ÎÓˆÛË Î·È ·ÓıÔÎÚ·Ì-
‚ÔÂÈ‰‹˜ ÂÌÊ¿ÓÈÛË ÙË˜ Î·ıÒ˜ Â›ÛË˜ Î·È ‰È·Ù‹ÚËÛË
ÙˆÓ ÔÚÁ·ÓÈÏÏ›ˆÓ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘. ™ÙÔ ÙÂÏÈÎfi ÙÚ›ÙÔ ÛÙ¿-
‰ÈÔ ÙË˜ Ó¤ÎÚˆÛË˜ Ë Ê·ÁÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÛË Á›ÓÂÙ·È ÌÂ ÌË¯·-
ÓÈÛÌfi ÊÏÂÁÌÔÓ‹˜ ÏfiÁˆ ÙË˜ Ú‹ÍË˜ ÙˆÓ ÌÂÌ‚Ú·ÓÒÓ Î·È
ÙË˜ ÂÍfi‰Ô˘ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ·Ú›ˆÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ, ÂÓÒ ÛÙËÓ
·fiÙˆÛË Ë Ê·ÁÔÎ˘ÙÙ¿ÚˆÛË Á›ÓÂÙ·È ÌÂ ÌË ÊÏÂÁÌÔ-
ÓÒ‰Ë ‰È·‰ÈÎ·Û›·.38 ∏ ‰È·‰ÈÎ·Û›· ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ ı·-
Ó¿ÙÔ˘ ÛÙË Ó¤ÎÚˆÛË Ê·›ÓÂÙ·È fiÙÈ ÔÏÔÎÏËÚÒÓÂÙ·È Ì¤-
Û· ÛÂ 24 ÒÚÂ˜, ÂÓÒ ·ÓÙ›ıÂÙ· Ë ‰È·‰ÈÎ·Û›· ÙÔ˘ Î˘ÙÙ·-
ÚÈÎÔ‡ ı·Ó¿ÙÔ˘ ‰È·ÚÎÂ› ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔ ÛÙËÓ ·fiÙˆÛË
Î·È ÂÍÂÏ›ÛÛÂÙ·È ÁÈ· 72 ÂÚ›Ô˘ ÒÚÂ˜.39

∏ ·fiÙˆÛË ÂÓÂÚÁÔÔÈÂ›Ù·È ·fi ÙËÓ ÈÛ¯·ÈÌ›·
Î·È ÙËÓ Â·Ó·ÈÌ¿ÙˆÛË, ÙËÓ ˘ÂÚÊfiÚÙÈÛË fiÁÎÔ˘ ÙË˜
·ÚÈÛÙÂÚ¿˜ ÎÔÈÏ›·˜, ÙËÓ Î·Ú‰È·Î‹ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ· Î·È
·fi ÌÈ¿ ÛÂÈÚ¿ ÂÈ Ì¤ÚÔ˘˜ ‰È·‰ÈÎ·ÛÈÒÓ Ô˘ ı· Û¯Ô-
ÏÈ¿ÛÔ˘ÌÂ ÈÔ Î¿Ùˆ.40

™Â Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi Â›Â‰Ô Ë fiÏË ‰È·‰ÈÎ·Û›· ·Ú¯›˙ÂÈ
Â›ÙÂ ÌÂ ÙËÓ Î·Ù¿ÏË„Ë Î¿ÔÈˆÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ÔÈ ÔÔ›ÔÈ
ÔÓÔÌ¿˙ÔÓÙ·È ˘Ô‰Ô¯Â›˜ ı·Ó¿ÙÔ˘, Â›ÙÂ ÌÂ ÙËÓ ¿ÌÂÛË
ÚÔÛ‚ÔÏ‹ ÙˆÓ ÌÈÙÔ¯ÔÓ‰Ú›ˆÓ. ∞˘ÙÔ› ÔÈ ‰‡Ô ÙÚfiÔÈ ÎÈ-
ÓËÙÔÔÈÔ‡Ó ÙÔ ÌË¯·ÓÈÛÌfi ÙË˜ ·fiÙˆÛË˜ ÌÂ ÙË ‰ËÌÈ-
Ô˘ÚÁ›· Î·È ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË Î¿ÔÈˆÓ «ÂÎÙÂÏÂÛÙÒÓ»
Ô˘ ÔÓÔÌ¿˙ÔÓÙ·È Î·Û¿ÛÂ˜ (caspases).38

À¿Ú¯Ô˘Ó 6 ˘Ô‰Ô¯Â›˜ ı·Ó¿ÙÔ˘ ÔÈ ÔÔ›ÔÈ ÔÓÔÌ¿-
˙ÔÓÙ·È CD95 Ë ¿ÏÏˆ˜ ˘Ô‰Ô¯Â›˜ Fas, TNFR1, DR3,
DR4, DR5 DR6. √È 6 ·˘ÙÔ› ˘Ô‰Ô¯Â›˜ Î·Ù·Ï·Ì‚¿-
ÓÔÓÙ·È ·fi ÙÔ˘˜ ‰ÈÂÁ¤ÚÙÂ˜ CD95L Ë fiˆ˜ ·Ó·Ê¤ÚÂ-
Ù·È Fas ligand, TNF-· Î·È TRAIL ·fi Ù· ·Ú¯ÈÎ¿
TNF-Related Apoptosis-Inducing Ligand. (∂ÈÎfiÓ·

ÀÔ‰Ô¯Â›˜ ı·Ó¿ÙÔ˘ Fas, TNFR1, DR 3-6

¶ÚÔ Î·Û¿ÛË 8

¢ÈÂÁ¤ÚÙÂ˜: Fas ligand
                    TNFa
                    TRAIL

EÓÂÚÁfi˜ Î·Û¿ÛË 8

∂ÈÎfiÓ· 1. ™¯ËÌ·ÙÈÎ‹ ·ÂÈÎfiÓÈÛË ÙˆÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ı·Ó¿ÙÔ˘ ÛÙÔ
Î‡ÙÙ·ÚÔ Ô˘ ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó ÙËÓ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙË˜ Î·Û¿ÛË˜ 8 Î·È
ÙËÓ ·fiÙˆÛË.



1). ªÂÙ¿ ÙË Û‡Ó‰ÂÛË ÙˆÓ ‰ÈÂÁÂÚÙÒÓ ÌÂ ÙÔ˘˜ ˘Ô‰Ô-
¯Â›˜ ı·Ó¿ÙÔ˘ ·ÎÔÏÔ˘ıÂ› ÌÈ· ÛÂÈÚ¿ ÌÂÙ·‚ÔÏÒÓ Î·È ÙÂ-
ÏÈÎ¿ ÌÂÙ·ÙÚ¤ÔÓÙ·È ÔÈ ·ÓÂÓÂÚÁÂ›˜ ÚÔ-Î·Û¿ÛÂ˜ 8
ÛÂ ÂÓÂÚÁÂ›˜ Î·Û¿ÛÂ˜ 8 Î·È ·˘Ù¤˜ ÌÂ ÙË ÛÂÈÚ¿ ÙÔ˘˜
ÂÓÚÁÔÔÈÔ‡Ó ¿ÏÏÔ˘˜ «ÂÎÙÂÏÂÛÙ¤˜» ÙÈ˜ Î·Û¿ÛÂ˜ 3, 6
Î·È 7 ÔÈ ÔÔ›Â˜ ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó ·fiÙˆÛË. ∏ ·fiÙˆÛË
ÌÂ ÙÔ ÌË¯·ÓÈÛÌfi ÙÔ˘ ÌÈÙÔ¯ÔÓ‰Ú›Ô˘ ·Ú¯›˙ÂÈ fiÙ·Ó ÙÔ
Î˘Ùfi¯ÚˆÌ· c (cytochrome c) ÙÔ ÔÔ›Ô ‚Ú›ÛÎÂÙ·È ÛÙÔ
¤Íˆ Ì¤ÚÔ˜ ÙË˜ ÂÛˆÙÂÚÈÎ‹˜ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË˜ ÙÔ˘ ÌÈÙÔ¯ÔÓ-
‰Ú›Ô˘, ÂÍ¤Ú¯ÂÙ·È ÛÙÔ Î˘ÙÙ·ÚfiÏ·ÛÌ· ÂÍ ·ÈÙ›·˜ Î¿-
ÔÈÔ˘ ·Ú¯ÈÎÔ‡ ÂÚÂı›ÛÌ·ÙÔ˜ Ô˘ ÚÔÎ·ÏÂ› ·fiÙˆ-
ÛË. ∆Ô Î˘Ùfi¯ÚˆÌ· c ·ÚÔ˘Û›· ATP Î·È ÙË˜ ‰Ú¿ÛË˜
ÌÈ¿˜ ÚˆÙÂ¿ÛË˜ Ô˘ ÔÓÔÌ¿˙ÂÙ·È Apaf-1 (apoptosis
protease activating factor) ‰ËÌÈÔ˘ÚÁÂ› ¤Ó· Û‡ÌÏÂÁ-
Ì·. (∂ÈÎfiÓ· 2). ∂Ù¿ Ù¤ÙÔÈ· Û˘ÌÏ¤ÁÌ·Ù· ‰ËÌÈÔ˘Ú-
ÁÔ‡Ó ÙÔ ·ÔÙfiÛˆÌ· ÙÔ ÔÔ›Ô ÌÂÙ·ÙÚ¤ÂÈ ÙÈ˜ ·ÓÂ-
ÓÂÚÁÂ›˜ ÚÔ-Î·Û¿ÛÂ˜ 9 ÛÂ ÂÓÂÚÁÂ›˜ Î·Û¿ÛÂ˜ 9 Î·È
·˘Ù¤˜ ÌÂ ÙË ÛÂÈÚ¿ ÙÔ˘˜ ÂÓÂÚÁÔÔÈÔ‡Ó ÙÈ˜ Î·Û¿ÛÂ˜ 3,
6 Î·È 7 Î·È ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó ·fiÙˆÛË fiˆ˜ Á›ÓÂÙ·È ÌÂ
ÙÔÓ ÚÔËÁÔ‡ÌÂÓÔ ÙˆÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ı·Ó¿ÙÔ˘ Î·È ÙÈ˜
Î·Û¿ÛÂ˜ 8. µÂ‚·›ˆ˜ ÙÔ Î‡ÙÙ·ÚÔ ‰È·ı¤ÙÂÈ ÙÔ˘˜ ‰È-
ÎÔ‡˜ ÙÔ˘ ·Ì˘ÓÙÈÎÔ‡˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡˜ Î·È ÚÔÛ·ıÂ› Ó·
·Ó·Îfi„ÂÈ ÙËÓ ·fiÙˆÛË. À¿Ú¯Ô˘Ó ·ÓÙÈ·ÔÙˆÙÈ-
Î¤˜ ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ ÔÈ ÔÔ›Â˜ Î·Ù·Ï·Ì‚¿ÓÔ˘Ó Î·›ÚÈÂ˜ ı¤-
ÛÂÈ˜ ÛÙËÓ ÂÍˆÙÂÚÈÎ‹ ÌÂÌ‚Ú¿ÓË ÙÔ˘ ÌÈÙÔ¯ÔÓ‰Ú›Ô˘ Î·È
ÙÔ˘ ˘Ú‹Ó· ÏfiÁˆ ÌÈ·˜ ÙÂÏÈÎ‹˜ Î·Ú‚ÔÓ˘ÏÈÎ‹˜ ÔÌ¿‰·˜
Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ÛÙÔ ÌfiÚÈÔ ÙÔ˘˜ Î·È ¤ÙÛÈ ÂÌÔ‰›˙Ô˘Ó ÙËÓ
·fiÙˆÛË. √È ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ ·˘Ù¤˜ Â›Ó·È ÔÈ Bcl2, A1, Bcl-
xL, Bcl-w Î·È Mcll Î·È ·ÚÂÌÔ‰›˙Ô˘Ó ÙË ‰È¿ÓÔÈÍË ÙˆÓ

fiÚˆÓ ÙÔ˘ ÌÈÙÔ¯ÔÓ‰Ú›Ô˘ (transition pores) ÚÔÎÂÈÌ¤-
ÓÔ˘ Ó· ·ÔÊÂ˘¯ıÂ› Ë ‰È¤ÏÂ˘ÛË Î·È ¤ÍÔ‰Ô˜ ÙÔ˘ Î˘ÙÔ-
¯ÚÒÌ·ÙÔ˜ c ÛÙÔ Î˘ÙÙ·ÚfiÏ·ÛÌ· Î·È Ë ¤Ó·ÚÍË ÙË˜
‰È·‰ÈÎ·Û›·˜ ÙË˜ ·fiÙˆÛË˜. ∂ÈÏ¤ÔÓ ˘¿Ú¯ÂÈ ÌÈ·
ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈ· 7 ÚˆÙÂ˚ÓÒÓ Ô˘ Ê¤ÚÔÓÙ·È ÌÂ ÌÂ ÙËÓ ÔÓÔ-
Ì·Û›· IAPs (inhibitor of apoptosis proteins) ÔÈ ÔÔ›Â˜
ÂÍÔ˘‰ÂÙÂÚÒÓÔ˘Ó ÙÈ˜ Î·Û¿ÛÂ˜ 3, 7 Î·È 9 fiˆ˜ Â›ÛË˜
Î·È ÔÈ ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹˜ Ë ÈÔÁÂÓÔ‡˜ ÚÔ¤ÏÂ˘ÛË˜
Ô˘ Ê¤ÚÔÓÙ·È ÌÂ ÙËÓ ÔÓÔÌ·Û›· FLIPs Î·È Ô˘ ÂÍÔ˘‰-
ÙÂÚÒÓÔ˘Ó ÙÈ˜ ÚÔÂÚ¯fiÌÂÓÂ˜ ·fi ÙËÓ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË
ÙˆÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ı·Ó¿ÙÔ˘ Î·Û¿ÛÂ˜ 8. ŸÌˆ˜ Ô ÌË¯·-
ÓÈÛÌfi˜ ÙË˜ ·fiÙˆÛË˜ Â›Ó·È ÂÍ·ÈÚÂÙÈÎ¿ Û‡ÌÏÔÎÔ˜
Î·È ¤ÙÛÈ ·Ú¿ÏÏËÏ· ÌÂ ÙËÓ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙˆÓ ÚÔ·-
Ó·ÊÂÚıÂÈÛÒÓ ·ÓÙÈ·ÔÙˆÙÈÎÒÓ ÚˆÙÂ˚ÓÒÓ ˘¿Ú¯ÂÈ
ÂÓÂÚÁÔ›ËÛË Î·È ÚÔ·ÔÙˆÙÈÎÒÓ ÚˆÙÂÈÓÒÓ fiˆ˜
ÔÈ Bax Î·È Bak ÔÈ ÔÔ›Â˜ ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó ‰È¿ÓÔÈÍË ÙˆÓ
fiÚˆÓ ÙÔ˘ ÌÈÙÔ¯ÔÓ‰Ú›Ô˘, Â˘ÓÔ‡Ó ÙËÓ ¤ÍÔ‰Ô ÙÔ˘ Î˘ÙÔ-
¯ÚÒÌ·ÙÔ˜ c ÛÙÔ Î˘Ù·ÚfiÏ·ÛÌ· Î·È ÚÔ¿ÁÔ˘Ó ÙËÓ
·fiÙˆÛË. ∏ Â·Ó·ÈÌ¿ÙˆÛË Ê·›ÓÂÙ·È fiÙÈ Â›Ó·È ··-
Ú·›ÙËÙË ÚÔÎÂÈÌ¤ÓÔ˘ Ó· ÂÎ‰ËÏˆıÂ› Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi˜ ı¿-
Ó·ÙÔ˜ ·fi ·fiÙˆÛË, ÂÓÒ ·ÓÙ›ıÂÙ· Î·Ù¿ ÙË Ó¤ÎÚˆÛË
‰ÂÓ Â›Ó·È ··Ú·›ÙËÙË Ë Â·Ó·ÈÌ¿ÙˆÛË ÁÈ· ÙÔ ı¿Ó·ÙÔ
ÙÔ˘ Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘.39,41 ∞˘Ùfi Â›Ó·È ÏÔÁÈÎfi ‰ÈfiÙÈ fiˆ˜ ÚÔ-
·Ó·Ê¤ÚıËÎÂ ÛÙÔ ÌË¯·ÓÈÛÌfi ÙË˜ ·fiÙˆÛË˜ ¯ÚÂÈ¿˙Â-
Ù·È ∞∆ƒ ÙÔ ÔÔ›Ô Û˘ÌÌÂÙ¤¯ÂÈ ÛÙÔ Û¯ËÌ·ÙÈÛÌfi ÙˆÓ
·ÔÙˆÛˆÌ·Ù›ˆÓ. ¢ÂÓ Â›Ó·È ÁÓˆÛÙfi˜ Ô ··Ú·›ÙËÙÔ˜
ÂÏ¿¯ÈÛÙÔ˜ ¯ÚfiÓÔ˜ Â·Ó·ÈÌ¿ÙˆÛË˜ Ô˘ ··ÈÙÂ›Ù·È
ÚÔÎÂÈÌ¤ÓÔ˘ Ó· ·Ú¯›ÛÂÈ Ë ‰È·‰ÈÎ·Û›· ÙË˜ ·fiÙˆ-
ÛË˜, ¿ÓÙˆ˜ ‰È·Ê¤ÚÂÈ ·Ó¿ÏÔÁ· ÌÂ Ù· ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÔ‡-
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∂ÈÎfiÓ· 2. ™¯ËÌ·ÙÈÎ‹ ·ÂÈÎfi-
ÓÈÛË ÙË˜ ¤Ó·ÚÍË˜ ÙÔ˘ ÌË¯·ÓÈ-
ÛÌÔ‡ ·fiÙˆÛË˜ ÌÂ ÙËÓ ·‡ÍË-
ÛË ÙË˜ ‰È·ÂÚ·ÙfiÙËÙ·˜ ÙˆÓ
fiÚˆÓ ÙÔ˘ ÌÈÙÔ¯ÔÓ‰Ú›Ô˘
(ª∆P) Î·È ÙËÓ ¤ÍÔ‰Ô ÙÔ˘ Î˘-
ÙÔ¯ÚÒÌ·ÙÔ˜ C ÛÙÔ Î˘ÙÙ·Úfi-
Ï·ÛÌ· Ô˘ ÚÔÎ·ÏÂ› ÛÂÈÚ¿
ÁÂÁÔÓfiÙˆÓ Î·È ÙÂÏÈÎ¿ ‰ËÌÈ-
Ô˘ÚÁÂ› ÙËÓ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙË˜
Î·Û¿ÛË˜ 9.

MITOXON¢ƒπ√

¢È¿ÓÔÈÍË
fiÚˆÓ MTP ∫˘Ùfi¯ÚˆÌ· c

∫˘Ùfi¯ÚˆÌ· C
∞∆P
Apaf

∫˘Ùfi¯ÚˆÌ· C
∞∆P
Apaf

ATP
Apaf

∂ÓÂÚÁfi˜
Î·Û¿ÛË 9

∞ÔÙfiÛˆÌ·

= 1 ∞ÔÙfiÛˆÌ·7 Û˘ÌÏ¤ÁÌ·Ù·

¶ÚÔ-Î·Û¿ÛË 9



ÌÂÓ· ÂÈÚ·Ì·Ùfi˙ˆ· Î·È fiˆ˜ ÚÔ·Ó·Ê¤ÚıËÎÂ Ë ‰È·-
‰ÈÎ·Û›· ÚÔ¯ˆÚÂ› ÌÂ ÙËÓ ¿ÚÔ‰Ô ÙÔ˘ ¯ÚfiÓÔ˘. ™Â ÎÔ-
Ó›ÎÏÔ˘˜ Ê·›ÓÂÙ·È fiÙÈ ·ÚÎÔ‡Ó 4 ÒÚÂ˜ Â·Ó·ÈÌ·ÙÒÛÂ-
ˆ˜.42 ∆· ÂÚÂı›ÛÌ·Ù· Ù· ÔÔ›· ÂÓÂÚÁÔÔÈÔ‡Ó ÙËÓ ·fi-
ÙˆÛË ÛÙËÓ ÎÏÈÓÈÎ‹ Ú¿ÍË Â›Ó·È Ë ÈÛ¯·ÈÌ›· Î·È Â·Ó·È-
Ì¿ÙˆÛË, ÔÈ ÂÏÂ‡ıÂÚÂ˜ Ú›˙Â˜ ÔÍ˘ÁfiÓÔ˘, Ë ˘ÂÚÊfiÚÙÈÛË
·Û‚ÂÛÙ›Ô˘, Ë ˘ÂÚÊfiÚÙÈÛË fiÁÎÔ˘ Î·È È¤ÛÂˆ˜, Ë ÌÂÈˆ-
Ì¤ÓË ÛÙÂÊ·ÓÈ·›· ÂÊÂ‰ÚÂ›·, Ô TNF-·, Ô ANF, ÔÈ Î·ÙÂ-
¯ÔÏ·Ì›ÓÂ˜, Ë ·ÁÁÂÈÔÙ·Û›ÓË II, ÔÈ ÎÈÓ¿ÛÂ˜ p53 Î·È Ô Fas
ligand.40 √È ·Ú·¿Óˆ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ Ô‰ËÁÔ‡Ó ÛÂ ÂÚÈÛ-
ÛfiÙÂÚË ÈÛ¯·ÈÌ›· Î·È ÛÂ ¤ÌÊÚ·ÁÌ· ÙÔ˘ Ì˘ÔÎ·Ú‰›Ô˘,
ÛÂ ·ÚÚ˘ıÌ›Â˜, ÛÂ Û˘ÛÙÔÏÈÎ‹ ‰˘ÛÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· Î·È Ù¤ÏÔ˜
ÛÂ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Ú˘ıÌfi ·fiÙˆÛË˜. √È ıÂÚ·Â˘ÙÈÎ¤˜
·ÚÂÌ‚¿ÛÂÈ˜ Ô˘ ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÔ˘Ó ·˘Ù‹ ÙË ‰È·‰ÈÎ·Û›·
ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÔ˘Ó ÎÏÈÓÈÎ¤˜ Î·È ÂÚÂ˘ÓËÙÈÎ¤˜ ·ÚÂÌ‚¿-
ÛÂÈ˜. ™ÙÈ˜ ÚÒÙÂ˜ ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÔÓÙ·È Ë ¯ÂÈÚÔ˘ÚÁÈÎ‹
‰ÈfiÚıˆÛË ÙˆÓ ‚·Ï‚È‰Ô·ıÂÈÒÓ, Ë ÌÂ›ˆÛË ÙÔ˘ ÌÂÙ·-
ÊfiÚÙÈÔ˘, Ë ‚Ú¿¯˘ÓÛË ÙˆÓ ÈÛ¯·ÈÌÈÎÒÓ ÂÚÈfi‰ˆÓ, Ë
·ÔÎ·Ù¿ÛÙ·ÛË ÙË˜ ÈÛ¯·ÈÌ›·˜ ÙÔ˘ Ì˘ÔÎ·Ú‰›Ô˘, Ë ÌÂ›-
ˆÛË ÙˆÓ Î·ÙÂ¯ÔÏ·ÌÈÓÒÓ, Ë ¯Ú‹ÛË ‚-·Ó·ÛÙÔÏ¤ˆÓ,
·Ó·ÛÙÔÏ¤ˆÓ ÙË˜ ÊˆÛÊÔ‰ÈÂÛÙÂÚ¿ÛË˜, ·Ó·ÛÙÔÏ¤ˆÓ
ÙÔ˘ ÌÂÙ·ÙÚÂÙÈÎÔ‡ ÂÓ˙‡ÌÔ˘ Î·È ÙˆÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ÙË˜
·ÁÁÂÈÔÙ·Û›ÓË˜. ™Â ÂÚÂ˘ÓËÙÈÎfi Â›Â‰Ô ‚Ú›ÛÎÂÙ·È Ë
¯ÚËÛÈÌÔÔ›ËÛË ·Ó·ÛÙÔÏ¤ˆÓ ÙÔ˘ TNFa Î·È ÙˆÓ Î·-
Û·ÛÒÓ, Ù· ·ÓÙÈÔÍÂÈ‰ÔÙÈÎ¿, ÔÈ ·Ó·ÛÙÔÏÂ›˜ ÙË˜ ·ÓÙ·Ï-
Ï·Á‹˜ ÈfiÓÙˆÓ Ó·ÙÚ›Ô˘-˘‰ÚÔÁfiÓÔ˘, Ë ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË
ÙÔ˘ insulin growth factor, Ë cardiotrophin-1 Î·È ÙÔ
preconditioning. 40 °È· ÙÔ ÙÂÏÂ˘Ù·›Ô Î·È ÙË Û¯¤ÛË ÌÂ

ÙËÓ ·fiÙˆÛË ı· ‰È·Ú·ÁÌ·ÙÂ˘ıÔ‡ÌÂ ÈÔ ‰ÈÂÍÔ‰ÈÎ¿
ÛÙËÓ ÂfiÌÂÓË ÂÓfiÙËÙ·.

∏ ·Ó·ÁÓÒÚÈÛË ÙË˜ ·fiÙˆÛË˜ Á›ÓÂÙ·È ÌÂ ÚÔÛ-
‰ÈÔÚÈÛÌfi ÙË˜ Î·Ù¿ÙÌËÛË˜ ÙÔ˘ ˘ÚËÓÈÎÔ‡ DNA ÌÂ ÙË
Ì¤ıÔ‰Ô TUNEL Î·ıÒ˜ Â›ÛË˜ Î·È ÌÂ ÚÔÛ‰ÈÔÚÈÛÌfi
‰È·ÊfiÚˆÓ Î·Û·ÛÒÓ Ô˘ ÛËÌ·›ÓÂÈ ÂÓÂÚÁÔÔÈËÌ¤ÓË
·fiÙˆÛË ‹ ·ÓÙ›ıÂÙ· ·ÓÙÈ·ÔÙˆÙÈÎÒÓ ÚˆÙÂ˚ÓÒÓ.

IÛ¯·ÈÌÈÎ‹ ÚÔÂÙÔÈÌ·Û›· Î·È ·fiÙˆÛË

√È Î˘ÙÙ·ÚÈÎ¤˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ Ô˘ Û˘Ì‚·›ÓÔ˘Ó Î·Ù¿ ÙË
‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ÈÛ¯·ÈÌ›·˜ Î·È Â·Ó·ÈÌ·ÙÒÛÂˆ˜ Ô‰Ë-
ÁÔ‡Ó ÛÙÔÓ Î˘ÙÙ·ÚÈÎfi ı¿Ó·ÙÔ ÌÂ ÙÔ ÌË¯·ÓÈÛÌfi ÙË˜ Ó¤-
ÎÚˆÛË˜ Î·È ÙË˜ ·fiÙˆÛË˜. ∆Ô preconditioning ÌÂÈ-
ÒÓÂÈ ÙfiÛÔ ÙË Ó¤ÎÚˆÛË fiÛÔ Î·È ÙËÓ ·fiÙˆÛË Î·È
˘¿Ú¯Ô˘Ó ÔÏÏ¤˜ ÎÔÈÓ¤˜ Ô‰Ô› ÌÂÙ·Í‡ ÙË˜ ·Ó·ÛÙÔÏ‹˜
ÙË˜ ·fiÙˆÛË˜ Î·È ÙÔ˘ Â˘ÂÚÁÂÙÈÎÔ‡ ·ÔÙÂÏ¤ÛÌ·ÙÔ˜
ÙÔ˘ preconditioning.41 ∏ Â˘ÂÚÁÂÙÈÎ‹ ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘ pre-
conditioning ÔÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÙË ‰È¤ÁÂÚÛË Î¿ÔÈˆÓ ˘Ô‰Ô-
¯¤ˆÓ fiˆ˜ ÙË˜ ·‰ÂÓÔÛ›ÓË˜, ÙË˜ ‚Ú·‰˘ÎÈÓ›ÓË˜, ÙˆÓ
ÔÈÔÂÈ‰ÒÓ ·ÏÏ¿ Î·È ¿ÏÏˆÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ÙË˜ ÂÈÊ¿ÓÂÈ-
·˜ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘ Î·ıÒ˜ Â›ÛË˜ Î·È ÛÙË ‰È¤ÁÂÚÛË ÙˆÓ
ÂÍ·ÚÙˆÌ¤ÓˆÓ ·fi ÙÔ ∞∆ƒ ÌÈÙÔ¯ÔÓ‰ÚÈ·ÎÒÓ ‰È·‡ÏˆÓ
Î·Ï›Ô˘.3,43,44 (∂ÈÎfiÓ· 3) ∏ ‰È¤ÁÂÚÛË fiÏˆÓ ÙˆÓ ·ÓˆÙ¤-
Úˆ Á›ÓÂÙ·È Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙˆÓ ‚Ú·¯¤ˆÓ ÂÂÈÛÔ‰›ˆÓ
ÈÛ¯·ÈÌ›·˜ Ë Ê·ÚÌ·ÎÂ˘ÙÈÎ¿ ÌÂ ÙÈ˜ ·ÓÙ›ÛÙÔÈ¯Â˜ Ô˘Û›Â˜
·‰ÂÓÔÛ›ÓË, ‚Ú·‰˘ÎÈÓ›ÓË Ë ÙÔ˘˜ ÂÓÂÚÁÔÔÈËÙ¤˜ ÙˆÓ ÌÈ-
ÙÔ¯ÔÓ‰ÚÈ·ÎÒÓ ‰È·‡ÏˆÓ Î·Ï›Ô˘. °ÓˆÛÙÔ› ÂÓÚÁÔÔÈË-

IÛ¯·ÈÌÈÎ‹ ¶ÚÔÂÙÔÈÌ·Û›· M˘ÔÎ·Ú‰›Ô˘
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√È Û˘ÓÈÛÙÒÛÂ˜ ÙÔ˘ Preconditioning√È Û˘ÓÈÛÙÒÛÂ˜ ÙÔ˘ Preconditioning

∂ÍˆÎ˘ÙÙ¿ÚÈÔ˜ ¯ÒÚÔ˜
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·fi ÙÔ ∞∆ƒ
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·Ú·ÙÂÙ·Ì¤ÓË ÈÛ¯·ÈÌ›·
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∂ÈÎfiÓ· 3. ™˘ÓÔÏÈÎ‹ ÂÈÎfiÓ· ÙˆÓ ÂÍˆ-
Î˘ÙÙ·Ú›ˆÓ ‰ÈÂÁÂÚÙÒÓ Î·È ÙˆÓ ÂÓ‰Ô-
Î˘ÙÙ·Ú›ˆÓ ÌÂÙ·‚È‚·ÛÙÒÓ Î·Ù¿ ÙÔ
ÈÛ¯·ÈÌÈÎfi preconditioning. √È ˘Ô-
‰Ô¯Â›˜ ÙË˜ ·‰ÂÓÔÛ›ÓË˜, ÙË˜ ‚Ú·‰˘ÎÈ-
Ó›ÓË˜ ÙˆÓ ÔÈÔÂÈ‰ÒÓ Î·È Ë ‰È¿ÓÔÈÍË
ÙˆÓ ÌÈÙÔ¯ÔÓ‰ÚÈ·ÎÒÓ ‰È·‡ÏˆÓ ∫ Ô˘
ÂÍ·ÚÙÒÓÙ·È ÂÎ ÙÔ˘ ∞∆ƒ ¤¯Ô˘Ó ÛËÌ·-
ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ Î·Ù¿ ÙËÓ ‚Ú·¯Â›· ÈÛ¯·È-
Ì›·. ∏ ÚˆÙÂ˚ÓÈÎ‹ ÎÈÓ¿ÛË C (PKC)
Î·È ¿ÏÏÔÈ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈÔÈ ÌÂÙ·‚È‚·-
ÛÙ¤˜ ¤¯Ô˘Ó ÛÔ˘‰·›Ô ÚfiÏÔ ÁÈ· ÙËÓ
ÚÔÛÙ·Û›· ÙÔ˘ Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘ Î·Ù¿ ÙËÓ
·Ú·ÙÂÙ·Ì¤ÓË ÈÛ¯·ÈÌ›·. 



Ù¤˜ ÙˆÓ ‰È·‡ÏˆÓ ·˘ÙÒÓ Â›Ó·È Ë ÓÈÎÔÚ·Ó‰›ÏË Î·È Ë
‰È·˙ÔÍ›‰Ë.45-49 ∫·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ·ÎÔÏÔ˘ıÔ‡Û·˜
·Ú·ÙÂÙ·Ì¤ÓË˜ ÈÛ¯·ÈÌ›·˜ Á›ÓÂÙ·È ÊˆÛÊÔÚ˘Ï›ˆÛË Î·È
ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÌÈ·˜ ÛÂÈÚ¿˜ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ·Ú›ˆÓ ÌÂÙ·‚È‚·-
ÛÙÒÓ ÔÈ ÔÔ›ÔÈ ÌÂ ÙË ‰Ú¿ÛË ‰È·ÊfiÚˆÓ ÎÈÓ·ÛÒÓ ·-
Ú¿ÁÔ˘Ó ¤Ó· ¿ÁÓˆÛÙÔ Â› ÙÔ˘ ·ÚfiÓÙÔ˜ ‰Ú·ÛÙÈÎfi
ÛÙÔÈ¯Â›Ô Ô˘ Î¿ÓÂÈ ·ÓıÂÎÙÈÎfi ÙÔ Î‡ÙÙ·ÚÔ. ∞fi ÙÔ˘˜
ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈÔ˘˜ ÌÂÙ·‚È‚·ÛÙ¤˜ Ë ÚˆÙÂ˚ÓÈÎ‹ ÎÈÓ¿ÛË
C (PKC) ¤¯ÂÈ ÔÏ‡ ÛËÌ·ÓÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÛÙÔ preconditio-
ning.50-52 ∏ ‰È·˙ÔÍ›‰Ë Î·È Ë ÓÈÎÚ·Ó‰›ÏË Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó
ÛÙÔ ÌË¯·ÓÈÛÌfi ÚÔÛÙ·Û›·˜ ÙÔ˘ preconditioning, ÂÓÒ
Ë ¯Ú‹ÛË ÙÔ˘ 5 ˘‰ÚÔÍ˘ ‰ÂÎ·ÓÔ˚ÎÔ‡ ÔÍ¤ˆ˜ (5HD) Ô˘
ÂÍÔ˘‰ÂÙÂÚÒÓÂÈ ÙË ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘˜ ÛÙ· ÌÈÙÔ¯fiÓ‰ÚÈ·, ·Ó·-
ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙÔ Â˘ÂÚÁÂÙÈÎfi ÙÔ˘˜ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ·.49,53,54 (∂ÈÎfi-
Ó· 1). ¶·ÚfiÌÔÈ· Â›Ó·È Ù· Â˘Ú‹Ì·Ù· ÛÙËÓ ·fiÙˆÛË
fiÔ˘ Ë ‰È·˙ÔÍ›‰Ë ÙËÓ ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ, ÂÓÒ Ë ÚÔÛı‹ÎË
ÙÔ˘ 5HD ÂÍÔ˘‰ÂÙÂÚÒÓÂÈ ÙËÓ Â˘ÂÚÁÂÙÈÎ‹ ÙË˜ ‰Ú¿ÛË.55

∂ÈÏ¤ÔÓ ÛÙÔÈ¯Â›· ÁÈ· ÙË ‰È·ÎÔ‹ ÙË˜ ·fiÙˆÛË˜
·fi ÙÔ preconditioning ¤Ú¯ÔÓÙ·È ·fi ÙË ‰Ú¿ÛË ÙÔ˘
ÛÙ· ÌÈÙÔ¯fiÓ‰ÚÈ·. ∂ÍËÁ‹Û·ÌÂ ÓˆÚ›ÙÂÚ· fiÙÈ Ë ‰È¿ÓÔÈÍË
ÙˆÓ fiÚˆÓ ÙÔ˘ ÌÈÙÔ¯ÔÓ‰Ú›Ô˘ (mitochondrial transition
pores, ª∆ƒ) ÚÔÎ·ÏÂ› ÙËÓ ¤ÍÔ‰Ô ÙÔ˘ Î˘ÙÔ¯ÚÒÌ·ÙÔ˜
c ÛÙÔ Î˘ÙÙ·ÚfiÏ·ÛÌ· Î·È ¤Ó·ÚÍË ÙÔ˘ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ‡
·fiÙˆÛË˜. ∏ ‰È·‰ÈÎ·Û›· ·˘Ù‹ ·Ú¯›˙ÂÈ Î·Ù¿ Ù·
ÚÒÙ· ‰Â˘ÙÂÚfiÏÂÙ· ÙË˜ Â·Ó·ÈÌ¿ÙˆÛË˜ ÏfiÁˆ ÙË˜

·Ú·ÁˆÁ‹˜ ÂÏÂ˘ı¤ÚˆÓ ÚÈ˙ÒÓ, ÙË˜ ÚÔ˘¿Ú¯Ô˘Û·˜
ÈÛ¯·ÈÌ›·˜ Î·È ÙË˜ ˘ÂÚÊfiÚÙÈÛË˜ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘ ÌÂ
·Û‚¤ÛÙÈÔ. (∂ÈÎfiÓ· 4). ∆Ô preconditioning ÌÂ ÙËÓ
ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙˆÓ ÎÈÓ·ÛÒÓ ƒπ3, ERKs Î·È ÙË˜ Akt
·ÚÂÌÔ‰›˙ÂÈ ÙË ‰È¿ÓÔÈÍË ÙˆÓ transition pores ÛÙ·
ÌÈÙÔ¯fiÓ‰ÚÈ· Î·È Û˘ÓÂÒ˜ ·Ó·ÎfiÙÂÈ ÙÔ ÌË¯·ÓÈÛÌfi
ÙË˜ ·fiÙˆÛË˜.56 ∏ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙË˜ PKC Ô˘
fiˆ˜ Â›·ÌÂ ¤¯ÂÈ ÎÂÓÙÚÈÎfi ÚfiÏÔ ÛÙÔ preconditioning
·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÈ Î·È ÙËÓ ·fiÙˆÛË, È‰È·›ÙÂÚ· ÌÂ ÙËÓ ÂÓÂÚ-
ÁÔÔ›ËÛË Î¿ÔÈˆÓ ÈÛÔÌÔÚÊÒÓ ·˘Ù‹˜.38,41 ∆¤ÏÔ˜ Î·Ù¿
ÙÔ ÈÛ¯·ÈÌÈÎfi preconditioning ·˘Í¿ÓÔ˘Ó ÔÈ ·ÓÙÈ·Ô-
ÙˆÙÈÎ¤˜ ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ Bcl2 Î·È ÌÂÈÒÓÔÓÙ·È ÔÈ ·ÔÙˆ-
ÙÈÎ¤˜ ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ Bax, ÂÓÒ ˘¿Ú¯Ô˘Ó ÛÙÔÈ¯Â›· Ô˘
ÙÂÎÌËÚÈÒÓÔ˘Ó fiÙÈ Ë ·fiÙˆÛË ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÂÙ·È Î·È ÌÂ
ÙÔ Ê·ÚÌ·ÎÂ˘ÙÈÎfi preconditioning, ÂÓÒ ‰ÂÓ ·Ó·ÛÙ¤Ï-
ÏÂÙ·È Î·Ù¿ ÙÔ ÌË¯·ÓÈÎfi ‰ËÏ·‰‹ fiÙ·Ó Ë ‚Ú·¯Â›· ÈÛ-
¯·ÈÌ›· ·ÓÙÈÎ·ı›ÛÙ·Ù·È ÌÂ ‚Ú·¯Â›· ÌË¯·ÓÈÎ‹ ·fi-
ÊÚ·ÍË ÙË˜ ·ÓÈÔ‡Û·˜ ·ÔÚÙ‹˜.57

™˘ÌÂÚ·ÛÌ·ÙÈÎ¿ ÙfiÛÔ Ô ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜ ÙÔ˘ pre-
conditioning fiÛÔ Î·È Ô ÌË¯·ÓÈÛÌfi˜ ÙË˜ ·fiÙˆÛË˜
Â›Ó·È ·ÚÎÂÙ¿ ÂÚ›ÏÔÎÔÈ ·ÏÏ¿ ˘¿Ú¯Ô˘Ó ÔÏÏ¤˜ ÎÔÈ-
Ó¤˜ ÂÓ‰ÔÎ˘ÙÙ¿ÚÈÂ˜ Ô‰Ô› Ô˘ ‰ÚÔ˘Ó Â˘ÓÔ˚Î¿ ÁÈ· ÙÔ pre-
conditioning Î·È ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÔ˘Ó ÙË Ó¤ÎÚˆÛË Î·È ÙËÓ
·fiÙˆÛË. ∏ PKC, Ë Akt, Ë PI3, ÔÈ ERKs, ÔÈ ÂÎ ÙÔ˘
∞∆ƒ ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔÈ ÌÈÙÔ¯ÔÓ‰ÚÈ·ÎÔ› ‰›·˘ÏÔÈ Î·Ï›Ô˘
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H ‰È·ÂÚ·ÙfiÙËÙ· ÙˆÓ ÌÈÙÔ¯ÔÓ‰ÚÈ·ÎÒÓ
fiÚˆÓ (mitochondrial transition pores)
Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈÂ›Ù·È Î·Ù¿ ÙËÓ Â·Ó·ÈÌ¿ÙˆÛË

∂ÏÂ‡ıÂÚÂ˜
Ú›˙Â˜
ÔÍ˘ÁfiÓÔ˘

Ca++

πÛ¯·ÈÌÈÎ‹
‚Ï¿‚Ë

VDAC

ANTANT

VDAC

∂ÈÎfiÓ· 4. ™¯ËÌ·ÙÈÎ‹ ·ÂÈÎfiÓÈÛË ÙˆÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ Ô˘ Û˘ÌÌÂÙ¤¯Ô˘Ó ÛÙËÓ ·˘ÍËÌ¤ÓË ‰È·ÂÚ·ÙfiÙËÙ· ÙˆÓ
ÌÈÙÔ¯ÔÓ‰ÚÈ·ÎÒÓ fiÚˆÓ Î·È Û˘ÓÂÒ˜ ÛÙËÓ Î·Ù·ÛÙÚÔÊ‹ ÙÔ˘ ÌÈÙÔ¯ÔÓ‰Ú›Ô˘ Î·È ÙÔ ı¿Ó·ÙÔ ÙÔ˘ Î˘ÙÙ¿ÚÔ˘.



Î·È ÔÈ ·ÓÙÈ·ÔÙˆÙÈÎ¤˜ ÚˆÙÂ˝ÓÂ˜ ¤¯Ô˘Ó Â˘ÂÚÁÂÙÈÎ‹
‰Ú¿ÛË, ÂÓÒ Ë ‰È¿ÓÔÈÍË ÙˆÓ fiÚˆÓ ÙÔ˘ ÌÈÙÔ¯ÔÓ‰Ú›Ô˘
ª∆ƒ Ô‰ËÁÂ› ÛÂ Ó¤ÎÚˆÛË Î·È ·fiÙˆÛË. ∆Ô precon-
ditioning fiÙ·Ó ÂÊ·ÚÌfi˙ÂÙ·È Î·Ù¿ÏÏËÏ· ÌÂÈÒÓÂÈ Î·È ÙË
Ó¤ÎÚˆÛË Î·È ÙËÓ ·fiÙˆÛË.
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