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Αγαπητοί συνάδελφοι, φίλοι και συνεργάτες,

Εκ μέρους της Ελληνικής Εταιρείας Κλινικής Χημείας - Κλινικής Βιοχημείας (ΕΕΚΧ-ΚΒ), έχουμε την 
χαρά να σας υποδεχτούμε στο 21ο Πανελλήνιο Συνέδριο, που γίνεται στις 12-14 Οκτωβρίου 2023 
στο ξενοδοχείο Royal Olympic στην Αθήνα.

Η διοργάνωση του συνεδρίου πραγματοποιείται με την συνεργασία των τριών μεγαλυτέρων 
Νοσοκομείων του Πειραιά: «Μεταξά» Αντικαρκινικό Νοσοκομείο Πειραιά, «Τζάνειο Γενικό 
Νοσοκομείο Πειραιά», και «Άγιος Παντελεήμων Περιφερειακό Γενικό Νοσοκομείο Νίκαιας».

Το συνέδριο διεξάγεται με υβριδικό τρόπο (φυσική παρουσία & διαδικτυακή παρακολούθηση), σε 
εναρμόνιση με τα ισχύοντα υγειονομικά πρωτόκολλα αλλά και για την διευκόλυνση των συναδέλφων 
που δεν μπορούν να παραβρεθούν.

Η Κλινική Χημεία-Βιοχημεία-Βιολογία είναι ένας ταχέως αναπτυσσόμενος, επιστημονικά και 
τεχνολογικά, κλάδος, με πολλές νέες αυτοματοποιήσεις και στη διεξαγωγή των κλινικών εξετάσεων, 
που πλέον θεωρούνται ρουτίνα, αλλά και στην εφαρμογή νέων μεθοδολογιών π.χ. μοριακές τεχνικές, 
HPLC, HPLC-MS και GS-MS. Ο λόγος αυτός κάνει επιτακτική την ανάγκη για διαρκή ενημέρωση των 
συναδέλφων, προκειμένου να διασφαλισθεί η βέλτιστη διαγνωστική και θεραπευτική προσέγγιση 
των ασθενών, με όσο το δυνατόν εξατομικευμένες ιατρικές πράξεις.

Σκοπός του 21ου Συνεδρίου είναι η προσέγγιση των νεότερων εργαστηριακών εξελίξεων, μέσω 
μίας ιδιαίτερης θεματολογίας, που διαλέξαμε για το 2023, εστιάζοντας, αφενός μεν στην ανάδειξη 
βιοδεικτών σε θέματα νεοπλασίας και νόσων φθοράς, αφετέρου δε, στον ρόλο, που διαδραματίζουν 
οι Κλινικοί Χημικοί-Βιοχημικοί-Βιολόγοι στη φροντίδα, πρόληψη και θεραπεία των ασθενών, 
συμβάλλοντας στην Δημοσία Υγεία.

Η Επιστημονική και η Οργανωτική επιτροπή κατέβαλαν κάθε δυνατή προσπάθεια, ώστε να 
φτάσουμε σε ένα, όσο το δυνατόν άρτιο, εκπαιδευτικό πρόγραμμα, με επιστημονικά στοχευμένες 
εργασίες συναδέλφων και με παρουσιάσεις δραστηριοτήτων της Βιομηχανίας για την προώθηση 
της καινοτομίας στη χώρα μας.

Για τον λόγο αυτό σας προσκαλούμε να συμμετάσχετε από σήμερα ενεργά, είτε παρουσιάζοντας 
το επιστημονικό σας έργο και τις προσωπικές σας παρατηρήσεις από την καθημερινή δουλειά στα 
εργαστήρια ρουτίνας, είτε με την παρουσία σας, συμβάλλοντας έτσι στην επιτυχία του Συνεδρίου.

Δρ. Αλέξανδρος Χαλιάσος
Πρόεδρος της ΕΕΚΧ-ΚΒ
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Δρ. Βασιλική Βυλλιώτου PhD, EuSpLM Πρόεδρος του Συνεδρίου

Ελένη Γκίκα MSc, EuSpLM Πρόεδρος της Επιστημονικής Επιτροπής του Συνεδρίου

Δρ. Σπυρίδων Ματσάγγος MSc, PhD, EuSpLM  Πρόεδρος της Οργανωτικής Επιτροπής του Συνεδρίου

Δρ. Αλέξανδρος Χαλιάσος MD, PhD, EuSpLM-IFCC Treasurer Πρόεδρος της ΕΕΚΧ-ΚΒ

Με εκτίμηση
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ΕΠΙΣΤΗΜΟΝΙΚΉ ΕΠΙΤΡΟΠΉ ΟΡΓΑΝΩΤΙΚΉ ΕΠΙΤΡΟΠΉ
ΠΡΌΕΔΡΟΣ: Ε.Γκίκα ΠΡΌΕΔΡΟΣ: Σ. Ματσάγγος

Θ. Αθανασιάδης 

Ν. Γαλιατσάτος 

Α. Γρηγοράτου 

Π. Καρκαλούσος

Χ. Κρούπης 

Ε. Κώνστα

Ε. Λιανίδου 

Κ. Μακρής 

Ε. Μπαϊρακτάρη 

Ν. Δόγκας

Ι. Παπασωτηρίου 

Μ. Πετράκη 

Π. Σπυροπούλου 

Μ. Σταμούλη 

Μ. Τράπαλη 

Χ. Τσατσάνης 

Α. Χαλιάσος 

Κ. Ψαρρά 

Χ. Ψαχούλια 

Χ. Βαλαβάνης

Ε. Δημητριάδης

Π. Ζαχαράτος

Ε. Καλπάκη

Γ. Καπούλα

Γ. Κουτσοδόντης

Γ. Λεώνης

Β. Μαγνήσαλη

Ν. Μακρυγιάννης

Π. Παπαλέξης

Θ. Ράμπιας

Μ. Σιδερίδου

Θ. Τζαναβάρη

Ε. Τζιότζιου

Μ. Τσοχαντάρη
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ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΑΚΗ ΔΙΕΡΕΥΝΗΣΗ ΚΑΙ 
ΠΑΡΑΚΟΛΟΥΘΗΣΗ ΣΑΚΧΑΡΩΔΟΥΣ ΔΙΑΒΗΤΗ
Μ. Δημητρίου

MD, PhD, Ειδικός Βιοπαθολόγος, Τμήμα Ανοσολογίας - Ιστοσυμβατότητας, Γ. Ν. Νίκαιας «Άγιος 
Παντελεήμων», Διδάκτωρ Ιατρικής Δ.Π.Θ., MSc Μοριακή Βιοπαθολογία

Περίληψη
Η εργαστηριακή διάγνωση του Σακχαρώδους Διαβήτη τίθεται με μέτρηση γλυκόζης νηστείας ≥126 mg/dL, γλυ-
κόζη πλάσματος 2h μετά τη δοκιμασία φόρτισης με glu 75gr ≥ 200mg/dL, τυχαία μέτρηση σακχάρου πλάσματος 
≥200mg/dL σε άτομο με συμπτώματα και HbA1c ≥6,5%. To θετικό διαγνωστικό αποτέλεσμα πρέπει να βασίζεται 
σε 2 τουλάχιστον παθολογικά ευρήματα, εκτός αν έχουμε έκδηλη υπεργλυκαιμία. Η μέθοδος είναι φωτομετρική με 
λήψη φλεβικού αίματος. Για αξιόπιστη μέτρηση της HbA1c απαιτείται στανταρισμένη συσκευή με μέθοδο αναφο-
ράς πιστοποιημένη από το NGSP. Kάθε μεταβολή κατά 0,5% σε πιστοποιημένο εργαστήριο, θεωρείται στατιστι-
κά και κλινικά σημαντική. Άτομα ασυμπτωματικά, αλλά με παράγοντες κινδύνου οφείλουν επίσης να ελέγχονται. 
Στον ΣΔτ1 χρήσιμο διαγνωστικό και προγνωστικό εργαλείο, είναι ο προσδιορισμός ειδικών αυτοαντισωμάτων τα 
οποία σχετίζονται με λειτουργική απώλεια των β-κυττάρων. Αυτά είναι τα GAD65, τα ΙΑΑ, τα ΙΑ2 και τα ΖnT8. Η 
παρουσία πολλαπλών αυτοαντισωμάτων αυξάνει σημαντικά την πιθανότητα για εκδήλωση της νόσου. 70% των 
διαβητικών έχουν 3 ή 4 αυτοαντισώματα και μόνο 10% έχει ένα. Τα GAD65, τα ΖnT8 και τα ΙΑ2 σε μικρότερο πο-
σοστό, εμφανίζονται και στο LADA. Το C-peptide είναι ένα χρήσιμο εργαλείο, το οποίο μπορεί να χρησιμοποιηθεί 
συνεπικουρικά για διαγνωστικούς λόγους και πιο συγκεκριμένα για διαχωρισμό ΣΔτ1 από ΣΔτ2, για καθορισμό 
ΣΔτ1 από MODY σε συνδυασμό με γενετικά τεστ και για διαχωρισμό LADA από ΣΔτ2 σε συνδυασμό με αυτοαντι-
σώματα. Στα πλαίσια της παρακολούθησης τίθενται γλυκαιμικοί στόχοι. Για τους περισσότερους ασθενείς είναι η 
διατήρηση τιμής HbA1c <7%. Για να διατηρηθεί η ευγλυκαιμία προτείνεται η μέτρηση της HbA1c ή γλυκόζης φλεβι-
κού αίματος νηστείας τουλάχιστον 2 φορές το χρόνο σε ασθενείς που επιτυγχάνουν τους θεραπευτικούς στόχους. 
Σε ασθενείς που δεν επιτυγχάνουν τους στόχους ή που αλλάζουν θεραπεία προτείνεται μέτρηση ανά τρίμηνο. Στο 
λοιπό εργαστηριακό έλεγχο στα πλαίσια της παρακολούθησης πρέπει να περιλαμβάνεται, γενική εξέταση ούρων, 
μέτρηση ολικής χοληστερόλης, LDL, TGC, HDL, Lp(a), ηπατικός έλεγχος, νεφρικός έλεγχος και έλεγχος θυρεοει-
δικής λειτουργίας.

ΣΥΣΧΕΤΙΣΗ ΤΗΣ ΑΘΗΡΩΜΑΤΩΣΗΣ ΤΩΝ 
ΚΑΡΩΤΙΔΩΝ  ΜΕ  ΤΑ  ΕΠΙΠΕΔΑ TΩΝ  ΛΙΠΙΔΙΩΝ  
ΤΟΥ  ΟΡΟΥ  ΚΑΙ  ΤΗΝ  ΟΞΕΙΔΩΜΕΝΗ  LDL 
ΧΟΛΗΣΤΕΡΟΛΗ  ΥΠΟ  ΣΥΝΤΗΡΗΤΙΚΗ  ΚΑΙ  
ΕΠΕΜΒΑΤΙΚΗ  ΑΓΩΓΗ
A. Ζερβού 

Βιολόγος, Βιοχημικό Τμήμα ΓΝΝΠ «Άγιος Παντελεήμων».

ΠΕΡΙΛΗΨΗ
Εισαγωγή-σκοπός: Η οξειδωμένη χαμηλής πυκνότητος λιποπρωτεΐνη (oxLDL) αποτελεί κυρίαρχο παράγοντα της 
αθηρωματικής διαδικασίας. Οι στατίνες αποδεδειγμένα μειώνουν το βαθμό αθηρωμάτωσης και το συνακόλουθο 
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καρδιαγγειακό κίνδυνο. Η παρούσα μελέτη είχε σκοπό να διερευνήσει την επίδραση της θεραπείας με στατίνη 
στα επίπεδα της κυκλοφορούσας   oxLDL καθώς  και την πιθανή συμβολή αυτής της επίδρασης στην μείωση της 
αθηρωματικής στένωσης των καρωτίδων.
 Υλικό-μέθοδος: Συνολικά μελετήθηκαν 100 ασθενείς (72 άρρενες και 28 θήλεα διάμεσης ηλικίας 68 ετών) με 
αθηρωματική στένωση των καρωτίδων. Όσοι είχαν στένωση >70% (n=50) (ομάδα Α) υπεβλήθησαν σε αγγειο-
πλαστική προ της εισόδου στη μελέτη, ενώ όσοι είχαν στένωση <70% (ομάδα Β) έλαβαν μόνο συντηρητική αγωγή. 
Και οι δύο ομάδες μετά την είσοδο στη μελέτη έλαβαν μικρές, εξατομικευμένες δόσεις ατορβαστατίνης ώστε να 
διατηρούνται τα επίπεδα της LDL  <100mg/dl. Στη συνέχεια καταγράφηκαν τα ανθρωπομετρικά στοιχεία, και με-
τρήθηκαν το πλήρες λιπιδαιμικό προφίλ, περιλαμβανομένης της oxLD, όλων των ασθενών στους 1, 3, 6 και 12 μή-
νες. Η στένωση των καρωτίδων μετρήθηκε υπερηχογραφικά σε όλους τους ασθενείς κατά την είσοδο στη μελέτη 
και στους 12 μήνες.   
Αποτελέσματα: Το λιπιδαιμικό προφίλ των ασθενών μειώθηκε σημαντικά στους 12 μήνες. Η oxLDL μειώθηκε από 
62,26±22,03 mg/dl κατά την έναρξη σε 44,49±21,75 mg/dl στους 12 μήνες (p<0,001). Στην ομάδα που είχε υποβλη-
θεί σε αγγειοπλαστική δεν παρατηρήθηκε επαναστένωση. Στην ομάδα που αντιμετωπίσθηκε συντηρητικά κατα-
γράφηκε σημαντική μείωση της στένωσης 47,6±13,2% σε 37,7±15,7%, p<0,001). Η  μείωση της oxLDL συσχετίστηκε 
με μείωση της στένωσης των καρωτίδων (r=0,17, p=0,018). Στην πολυπαραγοντική ανάλυση η oxLDL αποδείχθηκε 
ανεξάρτητος παράγοντας κινδύνου  για επαναστένωση (hazard ratio=4,319, p<0,001). 
 Συμπέρασμα: Σε ασθενείς με αθηρωμάτωση καρωτίδων παρατηρήθηκε σημαντική μείωση της oxLDL μετά από 
θεραπεία με μικρές δόσεις ατορβαστατίνης  και μάλιστα η μείωση αυτή αντανακλούσε τη βελτίωση του βαθμού 
στένωσης των καρωτίδων.

ΠΑΡΑΚΛΙΝΙΑ ΣΥΣΤΗΜΑΤΑ ΕΛΕΓΧΟΥ ΣΤΟ ΤΕΠ. 
ΧΡΗΣΙΜΟΤΗΤΑ ΚΑΙ ΟΙΚΟΝΟΜΙΚΗ ΑΞΙΟΛΟΓΗΣΗ. 
Η ΠΕΡΙΠΤΩΣΗ ΤΟΥ Γ.Ν.Ν. ΑΓΙΟΣ ΠΑΝΤΕΛΕΗΜΩΝ
Γ. Ίντας 

Τομεάρχης Εργαστηριακού Τομέα Γ.Ν.Ν. 
Καθηγητής μέλος ΣΕΠ, ΔΜΥ 50, Ελληνικό Ανοικτό Πανεπιστήμιο Άγιος Παντελεήμων

Εισαγωγή: Τα παρακλίνια συστήματα ελέγχου συμβάλλουν σήμερα στην καθοδήγηση των ιατρών στη λήψη απο-
φάσεων, μειώνουν τα ποσοστά παραπομπών σε άλλες υγειονομικές δομές, βοηθούν τους ιατρούς στη διάγνωση 
και αυξάνουν την ικανοποίηση των ασθενών.
Σκοπός: Σκοπός της παρούσας εργασίας ήταν η διερεύνηση της χρησιμότητας και η οικονομική αξιολόγηση των 
παρακλίνιων συστημάτων ελέγχου.
Μεθοδολογία: Πρόκειται για μία συγκριτική συγχρονική μελέτη και ανασκόπηση βιβλιογραφίας. Συμπεριλήφθη-
καν ασθενείς που διακομίσθηκαν / επισκέφθηκαν το ΤΕΠ του Γ.Ν.Ν. Άγιος Παντελεήμων. Συμπλήρωσαν ερωτη-
ματολόγιο ικανοποίησης και καταγράφηκαν οι χρόνοι αναλυτικά από την είσοδό τους μέχρι την έξοδό τους από το 
ΤΕΠ. Η στατιστική ανάλυση έγινε με το IBM SPSS v.23.0
Αποτελέσματα: Οι ασθενείς της ομάδας των παρακλίνιων συστημάτων έναντι της ομάδας των εργαστηρίων ήταν 
σημαντικά περισσότερο ικανοποιημένοι από το χρόνο αναμονής για εξέταση στο ΤΕΠ (4,5±0,5 έναντι 3,8±1,3, 
p<0,05), από το χρόνο αναμονής για λήψη αποτελεσμάτων εξετάσεων (4,5±0,5 έναντι 2,7±1,3, p<0,05), από το 
χρόνο παραμονής στο εξεταστήριο (4,8±0,4 έναντι 3,8±,4, p<0,05) και σημαντικά μεγαλύτερη συνολική ικανοποί-
ηση από τον συνολικό χρόνο στο ΤΕΠ (4,7±0,5 έναντι 2,5±0,5, p<0,05). Στην ανασκόπηση της βιβλιογραφίας, 16 
μελέτες βρήκαν ότι τα παρακλίνια συστήματα υπερτερούν των εργαστηρίων όσον αφορά το κόστος αποτελεσμα-
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τικότητα, με όρους που αφορούν το πρόσθετο κόστος ανά προσαρμοσμένα έτη ζωής με αναπηρία (DALY) που 
αποφεύχθηκε και το πρόσθετο κόστος ανά περίπτωση / θεραπεία. 
Συμπεράσματα: Στην επείγουσα ιατρική και σε απομακρυσμένες μικρές μονάδες υγείας τα παρακλίνια συστήμα-
τα ελέγχου φαίνεται να είναι χρήσιμα στους κλινικούς ιατρούς και με καλύτερο κόστος – αποδοτικότητα από τα 
εργαστήρια. 
Λέξεις κλειδιά: παρακλίνια συστήματα ελέγχου, εργαστήρια, ΤΕΠ, χρησιμότητα, αξιολόγηση, κόστος

ΜΟΡΙΑΚΗ ΙΣΤΟΠΑΘΟΛΟΓΙΑ ΤΟΥ 
ΚΑΡΚΙΝΩΜΑΤΟΣ ΤΟΥ ΜΑΣΤΟΥ

Γ. – Μ. Στανκ

Μονάδα Μοριακής Ιστοπαθολογίας, Τμήμα Παθολογικής Ανατομικής, Γ.Α.Ν.Π. «ΜΕΤΑΞΑ»

Τα καρκινώματα του μαστού έχουν συγκεκριμένα κλινικά, ιστοπαθολογικά και μοριακά χαρακτηριστικά. Αποτε-
λούν το 23% όλων των καρκινωμάτων, υπολογίζεται ότι επηρεάζουν περισσότερες από 250.000 γυναίκες στις 
ΗΠΑ κάθε χρόνο και ευθύνονται για το 14% των θανάτων που σχετίζονται με τον καρκίνο.
Η ταξινόμηση αυτών των καρκινωμάτων βασίζεται στα μορφολογικά, ανοσοφαινοτυπικά και μοριακά χαρακτη-
ριστικά των νεοπλασμάτων.
Στην ιστολογική έκθεση των καρκινωμάτων του μαστού καταγράφονται  προγνωστικοί και οι προβλεπτικοί θερα-
πείας παράγοντες, όπως ο ιστολογικός υπότυπος, το μέγεθος του όγκου, η παρουσία νεοπλασματικών εμβόλων 
σε λεμφαγγία, η κατάσταση των λεμφαδένων, το στάδιο, καθώς και η έκφραση των οιστρογονικών   υποδοχέων 
(ER),των προγεστερονικών υποδοχέων (PgR),του ογκογονιδίου HER2 και του δείκτη κυτταρικού πολλαπλασια-
σμου (Ki67/MIB1).
Οι βιοδείκτες του μαστού μπορούν να ανιχνευθούν με ανοσοϊστοχημικό (IHC) και μοριακό έλεγχο με in situ υβρι-
δισμό (ISH -CISH, SISH, FISH). Η αξιοπιστία και ερμηνεία των αποτελεσμάτων εξαρτάται από προαναλυτικούς και 
αναλυτικούς παράγοντες.
Για τους ορμονικούς υποδοχείς λαμβάνεται υπόψη η πυρηνική έκφραση, ανεξαρτήτως της έντασης της χρώσης. 
Ένα τεστ θεωρείται θετικό εάν οι πυρήνες έχουν θετική έκφραση σε ≥1%. 
Για το HER2 λαμβάνεται υπόψη η μεμβρανική έκφραση. Το αποτέλεσμα του τεστ αφορά τον συνδυασμό ανάμεσα 
την ένταση της μεμβρανικής έκφρασης,  την πληρότητα αυτής (πλήρης ή ατελής χρώση) και το ποσοστό των κυτ-
τάρων στα οποία παρατηρείται η έκφραση - cut off στo 10% των νεοπλασματικών κυττάρων.
Το αποτέλεσμα του τεστ είναι αρνητικό (0, 1+), αμφίσημο (2+) και θετικό (>10%) (3+). Αν το τεστ είναι αμφίσημο 
(2+) συνιστάται περαιτέρω ISH test.
Από το 2018  έχουν εκδοθεί καινούριες οδηγίες (CAP/ASCO) όπου το αποτέλεσμα του μοριακού τεστ διαφορο-
ποιείτε σε 5 ομάδες. Για το τελικό αποτέλεσμα (αρνητικό ή θετικό τεστ) συνδυάζεται το αποτέλεσμα της μοριακής 
εξέτασης (η ομάδα) με το αποτέλεσμα του ανοσοϊστοχημικού τεστ: group 1 – θετικό αποτέλεσμα, group 5 – αρνη-
τικό αποτέλεσμα, με τα group 2, 3 και 4 να χρησιμοποιούν το συνδυαστικό τεστ για το τελικό αποτέλεσμα. Αυτή η 
καινούρια ταξινόμηση είναι πολύ χρήσιμη κυρίως στις περιπτώσεις όπου τα παλαιά μοριακά τεστ ήταν αμφίσημα. 
Τα αποτελέσματα αυτών των δεικτών έχουν αντίκτυπο στην θεραπευτική προσέγγιση των ασθενών: π.χ. ορμονικοί 
υποδοχείς θετικοί – ορμονοθεραπεία, Her2 θετικό – αντί Her2 θεραπεία.
Από το 2022 για την θεραπεία των ενηλίκων ασθενών με ανεγχείρητο ή μεταστατικό HER2-χαμηλό καρκίνο του 
μαστού (Her2 low - IHC 1+ ή 2+ / ISH αρνητικό τεστ)  υπάρχει στοχεύουσα θεραπεία. 
Με βάση την έκφραση των ορμονικών υποδοχέων (ER και PgR), HER2 και Ki-67 (δείκτης κυτταρικού πολλαπλα-
σιασμού) ο καρκίνος του μαστού ταξινομείται σε τέσσερεις κύριους υποτύπους αυλικού τύπου Α, αυλικού τύπου 
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Β, HER2-θετικό καρκίνο και τριπλά αρνητικό καρκίνο μαστού. 
Ανάλογα με κάθε υπότυπο, οι ασθενείς έμφανίζουν διαφορετική συμπεριφορά νόσου και πρόγνωση.
Ωστόσο, υπάρχουν περιορισμοί σε αυτή την ταξινόμηση και νέες μοριακές μέθοδοι έχουν αναπτυχθεί για να βελ-
τιώσουν το σύστημα ταξινόμησης.
Για παράδειγμα, για το τριπλά αρνητικό καρκίνωμα μαστού υπάρχουν έξι υπότυποι: 1) basal-like BL1 subtype 
(BLIS/basal –like immune suppressed), 2) basal-like BL2 subtype, 3) immunomodulatory (IM) subtype (BLIA/basal 
–like immune activated), 4) mesenchymal (M) subtype, 5) mesenchymal stem-like (MSL) subtype και 6) luminal 
androgen receptor (LAR) subtype.
Για το κληρονομικό καρκίνωμα μαστού είναι σημαντικό να γνωρίζουμε τις συχνότερες μεταλλάξεις, όπως αυτά 
που αφορούν τα γονίδια BRCA 1 και 2, CDH1, PALB2, CHEK2, PTEN, p53 κ.α. 
Επίσης υπάρχουν νέοι μοριακοί στόχοι που έχουν άμεση σχέση με την στοχεύουσα θεραπεία. Ανάμεσα σε αυτά 
είναι η ανίχνευση μεταλλάξεων της PIK3CA, NΤRK gene fusion, η έκφραση του PD-L1 και η υγρή βιοψία με ανί-
χνευση στο κυκλοφορούν νεοπλασματικό DNA ( cfDNA) των μεταλλάξεων των γονιδίων  ERS1 και PIK3CΑ.
Μελλοντικοί στόχοι και προοπτικές είναι η ανάπτυξη ενός καλύτερου προγράμματος πρόληψης της νόσου και  
ανίχνευσή της σε πρώιμα στάδια, καθώς και η δυνατότητα προσδιορισμού νέων μορίων-βιοδεκτών στοχεύουσας 
θεραπείας.  

Βιβλιογραφία
1) Nuket Eliyatkın et al Molecular Classification of Breast Carcinoma: From Traditional, Old-Fashioned Way to A New Age, and A 
New Way,., J Breast Health 2015; 11: 59-66, 
2) Muhammad Tufail et al Breast cancer: molecular mechanisms of underlying resistance and therapeutic approaches,., Am J 
Cancer Res 2022;12(7):2920-2949, 
3) Hicks αnd Lester. Diagnostic Pathology Breast, , 2nd edition, 2016
4) Łukasiewicz S, Czeczelewski M, Forma A, Baj J, Sitarz R, Stanisławek A. Breast Cancer-Epidemiology, Risk Factors, Classification, 
Prognostic Markers, and Current Treatment Strategies-An Updated Review. Cancers (Basel). 2021 Aug 25;13(17):4287
5) Santonja A, Sánchez-Muñoz A, Lluch A, Chica-Parrado MR, Albanell J, Chacón JI, Antolín S, Jerez JM, de la Haba J, de Luque V, 
Fernández-De Sousa CE, Vicioso L, Plata Y, Ramírez-Tortosa CL, Álvarez M, Llácer C, Zarcos-Pedrinaci I, Carrasco E, Caballero R, 
Martín M, Alba E. Triple negative breast cancer subtypes and pathologic complete response rate to neoadjuvant chemotherapy. 
Oncotarget. 2018 May 29;9(41):26406-26416.
6) Mazzitelli C, Santini D, Corradini AG, Zamagni C, Trerè D, Montanaro L, Taffurelli M. Liquid Biopsy in the Management of Breast 
Cancer Patients: Where Are We Now and Where Are We Going. Diagnostics (Basel). 2023 Mar 25;13(7):1241

Η ΠΡΟΓΝΩΣΤΙΚΗ ΑΞΙΑ ΤΩΝ ΚΑΡΚΙΝΙΚΩΝ 
ΔΕΙΚΤΩΝ CA-125 ΚΑΙ ΗΕ-4 ΣΤΗΝ 
ΠΡΟΕΓΧΕΙΡΗΤΙΚΗ ΑΞΙΟΛΟΓΗΣΗ ΑΣΘΕΝΩΝ ΜΕ 
CA ΩΟΘΗΚΩΝ – ΣΑΛΠΙΓΓΑΣ – ΠΕΡΙΤΟΝΑΙΟΥ

Γ. Βοργιάς, MD, PhD

Διευθυντής, Γυναικολογική Κλινική Γ.Α.Ν.Π. Μεταξά

Από το 2011 ο όρος Ca ωοθηκών χρησιμοποιείται ολοένα και ευρύτερα ως υπερόνυμο μιας οντότητας που περιλαμβά-
νει τα καρκινώματα ωοθήκης – σάλπιγγας και περιτοναίου, λόγω της κοινής παθογενετικής τους προέλευσης.
Το Ca-125 είναι μια γλυκοπρωτείνη που από το 1981 που ανακαλύφθηκε από τους Bast και Knapp, είναι ο συχνότερα 
χρησιμοποιούμενος βιοδείκτης στην αρχική εκτίμηση, αλλά και στην παρακολούθηση της θεραπείας του Ca ωοθηκών. 
Στα προχωρημένα στάδια της νόσου είναι αυξημένος σε >80% των ασθενών. Στα αρχικά όμως στάδια το ποσοστό 
αυτό περιορίζεται σε <50% των περιπτώσεων. Λόγω αυτής της διαφοράς, η ευαισθησία της μεθόδου για πρόβλε-
ψη του Ca ωοθηκών σε τυχαίο πληθυσμιακό έλεγχος κυμαίνεται ευρέως από 43% - 81%, με αποτέλεσμα να μην 
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συστήνεται η γενικευμένη χρήση του από κανένα διεθνή οργανισμό, ως εξέταση πληθυσμιακού ελέγχου.
Αντίθετα, όπως ήδη αναφέρθηκε, χρησιμοποιείται σχεδόν πάντα στην αρχική (προεγχειρητική) εκτίμηση του φορ-
τίου της νόσου, καθώς και προβλεπτικά ως δείκτης της πιθανότητας επίτευξης πλήρους κυτταρομείωσης στην 
ερευνητική λαπαροτομία. To 2009, η Γυναικολογική κλινική του Νοσοκομείου Μεταξά δημοσίευσε μια μεγάλη 
μελέτη στην οποία οι 500 διεθνείς μονάδες (IU) του Ca-125 βρέθηκαν ως το καλύτερο στατιστικά όριο για την 
πρόβλεψη της επίτευξης της πλήρους κυτταρομείωσης [1]. Αρκετές άλλες παρόμοιες εργασίες που δημοσιεύτη-
καν στη συνέχεια καθόρισαν το όριο αυτό σε ένα εύρος τιμών από 414 έως 500 IU, επιβεβαιώνοντας ουσιαστικά 
τα δικά μας ευρήματα. 
Έκτοτε βεβαίως,  οι Γυναικολόγοι – Ογκολόγοι γίναμε χειρουργικά πιο επιθετικοί, ειδικά στην πάνω κοιλιά και 
σε συνεργασία με τους Γενικούς χειρουργούς πετυχαίνουμε πλήρη κυτταρομείωση και σε αρκετούς ασθενείς με 
υψηλότερα επίπεδα Ca-125. Παρόλα αυτά, δεν έχουν δημοσιευτεί στη διεθνή βιβλιογραφία μελέτες που να τεκμη-
ριώνουν συνολικά ένα τέτοιο αποτέλεσμα.
Η γλυκοπρωτεϊνη ΗΕ4 απομονώθηκε και μελετήθηκε αρχικά το 1991 από τον Kirchhoff et al. σε επιθήλιο περιφε-
ρικής επιδιδυμίδας ανδρός, και της αποδόθηκε πιθανή συμμετοχή στη διαδικασία ωρίμανσης του σπέρματος. 
Μετέπειτα μελέτες όμως, των Hellström et al. (2003) και Drapkin et al. (2005) απέδειξαν ότι η πρωτεΐνη HE4 
εκφράζεται εξίσου έντονα και σε φυσιολογικούς ανθρώπινους ιστούς γυναικείου αναπαραγωγικού συστήματος 
(σάλπιγγες, ενδομήτριο και ενδοτράχηλος).
Σε καρκινικούς ιστούς, εντονότερη έκφραση καταγράφηκε στο ορώδες ωοθηκικό καρκίνωμα συμπεριλαμβανό-
μενων και τους ορώδεις όγκους οριακής κακοήθειας (borderline tumors), καθώς και όλα τα αδιαφοροποίητα 
καρκινώματα. Τα ενδομητριοειδή και τα διαυγοκυτταρικά καρκινώματα ήταν ήπια-μέτρια θετικά, ενώ τα βλεν-
νώδη δεν εμφάνισαν άνοδο των επιπέδων της πρωτεΐνης. Τα επίπεδα της ανευρίσκονται αυξημένα στον ορό των 
ασθενών. Η αναγνώριση και ποσοτική μέτρηση αυτής την καθιστά χρήσιμο καρκινικό δείκτη.
Όσον αφορά την διαγνωστική αξία του ΗΕ4 σε σχέση με το Ca-125 στη διάγνωση του καρκίνου ωοθηκών, αρχικά 
δημοσιεύτηκαν ενθουσιώδη αποτελέσματα υπεροχής του (ευαισθησία= 86%, ειδικότητα=96%), τα οποία όμως 
στη συνέχεια δεν επαληθεύτηκαν [2,3].
Οι τελευταίες μετά-αναλύσεις καταδεικνύουν ότι αν και ο Ca-125 (ως μονό-δείκτης) παρουσιάζει υψηλότερη ROC 
AUC στη πρόγνωση του επιθηλιακού καρκίνου των ωοθηκών, ο HE4 έχει υψηλότερη ειδικότητα και αρνητική 
προγνωστική αξία, γεγονός που τον καθιστά χρήσιμο στον προεγχειρητικό έλεγχο γυναικών με ύποπτο πυελικό 
όγκο [4,5]. 
Συμπερασματικά, φαίνεται ότι ο δείκτης HE4 αποτελεί χρήσιμο συμπλήρωμα του Ca-125 στο διαχωρισμό των 
ψευδώς θετικών από τα αληθώς θετικά αποτελέσματα, κυρίως σε γόνιμες γυναίκες. Ο Ca-125 αποδίδει καλύτερα 
σε γυναίκες 50 ετών και άνω, ενώ ο HE4 έχει καλύτερη ειδικότητα σε νέες προεμμηνοπαυσιακές γυναίκες. 
Όσον αφορά την προ-θεραπευτική αξιολόγηση του συνδυασμού των δύο καρκινικών δεικτών στη λήψη από-
φασης για αρχική χειρουργική κυτταρομείωση ή εισαγωγική χημειοθεραπεία με κριτήριο την επίτευξη βέλτιστου 
αποτελέσματος (optimal debulking), οι Angioli et al,  σε μια μεγάλη ανάλυση τους που δημοσιεύτηκε το 2013, στο 
Gynecol Oncol, προτείνουν τη τιμή 262 pmol/L για τον ΗΕ4 ως το καλύτερο cut-off όριο για την επιλογή κυττα-
ρομειωτικής επέμβασης (ευαισθησία 86,1% με ειδικότητα 89,5%, PPV=93,9%, NPV=77%) και για το Ca-125 cut-off 
όριο 414 UI/mL με ευαισθησία 58,3% σε ειδικότητα 84% [6]. 
Σχετικά διαφορετικά ήταν τα ανευρεθέντα όρια για επίτευξη βέλτιστης κυτταρομείωσης και για τους δύο δείκτες 
σε δύο νεώτερες μελέτες. Μια Ευρωπαiκή του 2017 στο JBUON έδειξε cut-οff στις 500 IU για το Ca-125 και 413 
pmol/L για το ΗΕ4 [7], ενώ μια Κινεζική ομάδα στο J Ovarian Res του 2020 βρήκαν cut-off στις 313 IU για το Ca-
125 και 777 pmol/L για το ΗΕ4 [8]. 
Συμπερασματικά λοιπόν φαίνεται ότι αυξημένα επίπεδα των προεγχειρητικών καρκινικών δεικτών σηματοδοτούν 
μειωμένη πιθανότητα επίτευξης βέλτιστης κυτταρομείωσης, χωρίς όμως η αριθμητική τιμή των ορίων αυτών 
να είναι σαφώς καθορισμένη. Πιθανότατα, τιμές μεγαλύτερες του 500 και για τους δύο δείκτες να αποτελούν το 
σωστό όριο.
Τέλος, αξίζει να σημειώσω, ότι σε επίπεδο κλινικής παρατήρησης και μόνο, στη Γυναικολογική κλινική του ΓΑΝΠ 
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Μεταξά, έχουμε αρκετές φορές αντιμετωπίσει ασθενείς με φυσιολογικά ή ελάχιστα αυξημένα επίπεδα Ca-125 και 
αυξημένα (>500 pmol/L) ΗΕ4, που στο χειρουργείο αποδείχτηκαν με πολύ εκτεταμένη νόσο. Άρα ίσως και μόνο ο 
ένας δείκτης αν είναι αυξημένος σημαντικά πρέπει να λαμβάνεται σοβαρά υπ’ όψιν για τη σωστή λήψη θεραπευ-
τικής απόφασης.
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Η ΣΗΜΑΣΙΑ ΤΩΝ ΒΙΟΔΕΙΚΤΩΝ ΣΤΟΝ ΚΑΡΚΙΝΟ 
ΤΟΥ ΠΝΕΥΜΟΝΟΣ

Ν. Μπαλταγιάννης MD, MSc, PhD

Διευθυντής Θωρακοχειρουργικής Κλινικής Γ.Α.Ν.ΠΕΙΡΑΙΑ ‘’ΜΕΤΑΞΑ’’

Ο καρκίνος του πνεύμονα είναι ο δεύτερος πιο συχνός καρκίνος και η κύρια αιτία θανάτου από καρκίνο στο κό-
σμο. Στη χώρα μας ,στην Ελλάδα, θρηνούμε περίπου 6000 απώλειες ετησίως από καρκίνο του πνεύμονα ,σχεδόν 
έναν ολόκληρο δήμο. Μελέτες αναφέρουν ότι ο καρκίνος του πνεύμονα ευθύνεται για περισσότερους θανάτους 
από τον καρκίνο του μαστού, του προστάτη, του παχέος εντέρου και τη λευχαιμία σε άνδρες άνω των  40 ετών και 
σε γυναίκες άνω των 60 ετών.
Από το κόστος του καρκίνου στην Ευρώπη, ο καρκίνος του πνεύμονα έχει το υψηλότερο οικονομικό κόστος (18,8 
δισεκατομμύρια ευρώ, 15% του συνολικού κόστους για τον καρκίνο), ακολουθούμενος από τον καρκίνο του μα-
στού (15,2 δισεκατομμύρια ευρώ, 12%), τον καρκίνο του παχέος εντέρου (13,1 δισεκατομμύρια ευρώ, 10%) και τον 
καρκίνο του προστάτη (8,43 δισεκατομμύρια ευρώ, 7%)
Το τεράστιο μέγεθος και η πολυπλοκότητα αυτής της ασθένειας δημιούργησε εκτεταμένη έρευνα η οποία απέ-
δωσε αξιοσημείωτα επιτεύγματα  στην ανίχνευση, τη παρακολούθηση και τη θεραπεία. Η πρώϊμη ανίχνευση εξα-
σφαλίζει καλύτερες πιθανότητες για επιτυχή θεραπεία. Η έγκαιρη διάγνωση του καρκίνου του πνεύμονος  μπορεί 
να έχει σημαντικό αντίκτυπο στη μείωση της θνησιμότητας μετατοπίζοντας ένα μεγάλο ποσοστό ασθενών από το 
τελευταίο στάδιο,  μιά σχεδόν ανίατη ασθένεια , στο πρώιμο στάδιο με περισσότερες επιλογές  αποτελεσματικής 
και ιάσιμης θεραπείας. 
Η εργαστηριακή ιατρική ξεκίνησε πριν από 6000 χρόνια με την ανάλυση των ανθρώπινων ούρων. Ότι σήμερα 
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ονομάζεται ανάλυση ούρων, μέχρι τον 17ο αιώνα για τους Βαβυλώνιους και Αιγύπτιους γιατρούς ήταν μια ‘’ου-
ροσκόπηση’. 
Πρωτοπόρος ‘’ουροσκόπος’’ ο Ιπποκράτης(460–355 π.Χ.) όπως αποδεικνύεται από το έργο του ‘’αφορισμοί’’.  
‘’ Ὁκόσοισιν ἐν τῷ οὔρῳ ψαμμώδεα ὑφίσταται, τουτέοισιν ἡ κύστις λιθιᾷ.’’
Έξι αιώνες αργότερα, ο Γαληνός (μ.Χ. 129–200) διατύπωσε τη θεωρία ότι τα ούρα είναι διήθημα του αίματος.
Σήμερα σε έναν ετήσιο έλεγχο, ελέγχουμε τα επίπεδα χοληστερόλης και την αρτηριακή μας πίεση γιατί η υψηλή 
χοληστερόλη είναι ‘’βιοδείκτης’’ για καρδιαγγειακές παθήσεις και η υψηλή αρτηριακή πίεση είναι ‘’βιοδείκτης’’ 
για ΑΕΕ. Όπως φαίνεται, οι ‘’βιοδείκτες’’ είναι μαζί μας εδώ και πολύ καιρό και έχουν γίνει μέρος ρουτίνας της 
ιατρικής περίθαλψης. 
Τι είναι βιοδείκτης? Ένα βιολογικό μόριο που βρίσκεται στο αίμα, ή σε άλλα σωματικά υγρά ή στους ιστούς και 
είναι στοιχείο  μιας φυσιολογικής ή μιάς μη φυσιολογικής διαδικασίας ή μιάς κατάστασης ή μιάς ασθένειας. Αλλά 
και χαρακτηριστικά που μετρώνται αντικειμενικά και αξιολογούνται ως δείκτες φυσιολογικών βιολογικών διεργα-
σιών, παθολογικών διεργασιών ή φαρμακολογικών αποκρίσεων στη θεραπευτική παρέμβαση. Οι βιοδείκτες στον 
καρκίνο μπορούν επίσης να ονομάζονται μοριακοί δείκτες αλλά και δείκτες όγκου.Ερευνητές ορίζουν ως καρκι-
νικό δείκτη«μία ουσία που ανευρίσκεται στον ιστό του όγκου ή που απελευθερώνεται από έναν όγκο στο αίμα ή 
σε άλλα σωματικά υγρά». Ο όρος καρκινικός δείκτης ( tumor marker)  χρησιμοποιείται συχνά εναλλακτικά με τον 
βιοδείκτη. Ωστόσο, ο ορισμός του βιοδείκτη φαίνεται να είναι ευρύτερος.
Ο ρόλος των βιοδεικτών στον καρκίνο είναι διαγνωστικός ,βοηθούν στη διάγνωση του καρκίνου, πριν από την 
ανίχνευσή του με συμβατικές μεθόδους και προγνωστικός,βοηθούν στη πρόβλεψη της επιθετικότητας της νόσου 
και της πορείας των ασθενών αλλά και στον προσδιορισμό εκείνων των ασθενών που θα ανταποκριθούν και σε 
ποιά συγκεκριμμένα φάρμακα.(εξατομικευμένη ιατρική - στοχευμένη θεραπεία).
Τις τελευταίες δεκαετίες οι έρευνες έχουν αποδείξει ότι  οι βιοδείκτες είναι σημαντικοί στη θεραπεία του καρκίνου 
του πνεύμονος. Από το 2004, περισσότεροι από 20 διαφορετικοί βιοδείκτες έχουν εντοπιστεί να συνδέονται με το 
καρκίνο του πνεύμονος. Από αυτούς, 9 βιοδείκτες έχουν πλέον εφαρμογή σε στοχευμένες θεραπείες εγκεκριμένες 
από την FDA και πολλοί άλλοι ευρίσκονται επί του παρόντος υπό διερεύνηση.  
Η εξέταση των βιοδεικτών κατέχει κρίσιμο ρόλο στην επιλογή της καταλληλότερης στοχευμένης θεραπείας του 
συγκεκριμμένου ασθενούς με καρκίνο του πνεύμονος. Ως εκ τούτου, είναι σημαντικό ο προσδιορισμός των βιο-
δεικτών να διεξάγεται ταυτόχρονα με την ιστολογική διάγνωση.
Συνιστάται να αξιολογούνται  οι βιοδείκτες  EGFR, ALK, KRAS, ROS1, BRAF, NTRK, MET, RET και HER2 σε όλους 
τους ασθενείς με NSCLC (ΜΜΚΠ).
Μελέτες υποστηρίζουν ότι κάτω από 60% των ασθενών με καρκίνο του πνεύμονος έχουν το προνόμιο του προσ-
διορισμού αυτών των κρίσιμων για τη θεραπεία τους βιοδεικτών. Βελτιωμένες στρατηγικές και προσήλωση στις 
κατευθυντήριες  οδηγίες αμβλύνουν τις ανισότητες στη πρόσβαση όλων των ασθενών με καρκίνο πνεύμονος σε 
αυτούς τους χρήσιμους βιοδείκτες.  
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ΕΠΙΔΗΜΙΟΛΟΓΙΑ ΛΥΜΑΤΩΝ: ΕΝΑ ΕΥΦΥΕΣ 
ΣΥΣΤΗΜΑ ΕΓΚΑΙΡΗΣ ΠΑΡΑΚΟΛΟΥΘΗΣΗΣ ΤΗΣ 
ΔΗΜΟΣΙΑΣ ΥΓΕΙΑΣ

Ν. Σ. Θωμαΐδης
Καθηγητής Αναλυτικής Χημείας, Τμήμα Χημείας, ΕΚΠΑ

Η επιδημιολογία λυμάτων αποτελεί ένα μη παρεμβατικό, συνεχώς αναπτυσσόμενο επιστημονικό εργαλείο παρα-
κολούθησης των αποβλήτων, με σκοπό να εξαχθούν χρήσιμες επιδημιολογικές πληροφορίες για ένα πληθυσμό 
σε πραγματικό χρόνο. Καθημερινά η ανθρώπινη ύπαρξη και δραστηριότητα αφήνει το αποτύπωμά της, το οποίο 
μέσα από το αποχετευτικό σύστημα καταλήγει στα Κέντρα Επεξεργασίας Λυμάτων (ΚΕΛ). Η ανάλυση δειγμάτων 
από ΚΕΛ παρέχει τη δυνατότητα εκτίμησης της κατάστασης υγείας ενός πληθυσμού, της έκθεσής του σε τοξικό 
περιβάλλον, του τρόπου ζωής και των συνηθειών του, ακόμα και του μεγέθους του. H επιδημιολογία λυμάτων έχει 
χρησιμοποιηθεί ευρέως τα τελευταία 20 χρόνια, αντικατοπτρίζοντας την επίδραση των κοινωνικοοικονομικών 
αλλαγών και της κρίσης της δημόσιας υγείας στην ψυχική και σωματική υγεία του πληθυσμού. Ειδικά από την 
έναρξη της πανδημίας COVID-19, η επιδημιολογία λυμάτων έχει κερδίσει την παγκόσμια προσοχή και έχει ενταχθεί 
πιο συστηματικά στις εθνικές στρατηγικές επιτήρησης.
Το Εργαστήριο Αναλυτικής Χημείας του ΕΚΠΑ, εκπονεί από το 2010 διαρκώς έως σήμερα, έρευνα σχετική με το 
μοτίβο κατανάλωσης διαφόρων κλάσεων φαρμακευτικών, καθώς και νόμιμων και παράνομων ψυχοδραστικών 
ουσιών, μέσω της ανάλυσης των αστικών αποβλήτων, από το Κέντρο Επεξεργασίας Λυμάτων της Ψυττάλειας. 
Παράλληλα, καινοτόμες αναλυτικές μεθοδολογίες έχουν αναπτυχθεί και εφαρμόζονται στην ανάλυση των λυμά-
των, ενώ προηγμένα χημειομετρικά εργαλεία χρησιμοποιούνται για την επεξεργασία δεδομένων, με σκοπό τον χη-
μικό χαρακτηρισμό των λυμάτων μέσω του προσδιορισμού χιλιάδων οργανικών ενώσεων και της ταυτοποίησης 
βιοδεικτών δημόσιας υγείας, για την αποτύπωση της συνολικής έκθεσης και κατάστασης υγείας του πληθυσμού. 
Από την έναρξη της πανδημίας, το Εργαστήριο συμμετέχει στο Εθνικό Δίκτυο Επιδημιολογίας Λυμάτων υπό στον 
συντονισμό του Εθνικού Οργανισμού Δημόσιας Υγείας (Ε.Ο.Δ.Υ), για την παρακολούθηση, αποτύπωση και έγκαι-
ρη προειδοποίηση της διασποράς του ιού SARS-CoV-2 στην κοινότητα, αναλύοντας λύματα σε καθημερινή βάση 
και παρέχοντας ένα σύστημα έγκαιρης και έγκυρης προειδοποίησης για τις Αρμόδιες Αρχές. Η συσχέτιση του 
μοτίβου φαρμακευτικών ουσιών, αντικαταθλιπτικών και άλλων χημικών ουσιών (απολυμαντικών, βιοκτόνων και 
άλλων χημικών καθημερινής χρήσης) με τα δεδομένα εκτίμησης ιικού φορτίου, παρέχει δεδομένα σχετικά με την 
πιθανή επίπτωση της κυκλοφορίας του ιού στον πληθυσμό.

ΤΕΧΝΗΤΗ ΝΟΗΜΟΣΥΝΗ ΣΤΗΝ ΚΛΙΝΙΚΗ 
ΧΗΜΕΙΑ: ΣΗΜΑΝΤΙΚΕΣ ΠΡΟΟΠΤΙΚΕΣ ΑΛΛΑ ΚΑΙ 
ΠΡΟΚΛΗΣΕΙΣ

Μ. Ι. Κλάπα

Εργαστήριο Μεταβολικής Μηχανικής & Συστημικής Βιολογίας, 
Ινστιτούτο Επιστημών Χημικής Μηχανικής, Ίδρυμα Τεχνολογίας & Έρευνας (ΙΤΕ/ΙΕΧΜΗ), Πάτρα

Σκοπός
H Τεχνητή Νοημοσύνη (AI) εμφανίζεται στις μέρες μας ως μια επαναστατική επιστημονική περιοχή που με τα 
εργαλεία και τις μεθοδολογίες της αναμένεται να είναι βασικός μοχλός προόδου πολλών επιστημών και πτυχών 



της ζωής μας στο άμεσο μέλλον. Έχει αρχίσει μια μεγάλη συζήτηση για το τι είναι, εάν χρειάζεται, με ένθερμους 
υποστηρικτές, αλλά και σκεπτικιστές για το εάν μας οδηγεί σε μία κατάσταση που δεν θα έχουμε ως άτομα ή/και 
επιστήμονες άμεσο έλεγχο και δυνατότητα πιστοποίησης των αποτελεσμάτων. Σκοπός αυτής της παρουσίασης 
είναι να δώσει έναν ορισμό της τεχνητής νοημοσύνης γενικότερα, καταδεικνύοντας τα εργαλεία που χρησιμοποιεί 
και τις περιοχές της κλινικής χημείας, στις οποίες θα μπορούσε να συμβάλει για την εξέλιξή τους.  
Μέθοδοι
Θα παρουσιαστεί η Τεχνητή Νοημοσύνη ως επιστημονικό πεδίο και η σημασία του στο πλαίσιο εφαρμογών του 
στην κλινική χημεία. Θα συζητηθούν ανοιχτά ζητήματα ως προς το βαθμό ωριμότητας των εργαλείων της Τεχνη-
τής Νοημοσύνης για την άμεση εφαρμογή τους στο βιοχημικό εργαστήριο και σε κλινικά δεδομένα και τι χρειάζε-
ται για να μπορέσουν να ξεπεραστούν. 
Συμπεράσματα
Η Τεχνητή Νοημοσύνη είναι πολύ χρήσιμη για τη ζωή μας και την επιστήμη, αλλά χρειάζεται περισσότερα δεδομέ-
να, προτυποποίηση και συστηματικοποίηση των διεργασιών για τη συνεπή εφαρμογή της ιδιαίτερα στον χώρο της 
κλινικής χημείας, που επηρεάζει άμεσα τις αποφάσεις στην κλινική πράξη. 

Χρηματοδότηση: Eθνικά Προγράμματα Υποδομών: ELIXIR-GR (MIS 5002780), EATRIS-GR (MIS 5028091), 
INSPIRED (MIS 5002550) & Ευρωπαϊκά Προγράμματα H2020 AIDPATH (#101016909), JOINTPromise (# 
874837), DIAGONAL (# 95152).

ΣΥΓΧΡΟΝΕΣ ΠΡΟΚΛΗΣΕΙΣ ΣΤΗ ΔΙΑΓΝΩΣΗ ΚΑΙ 
ΘΕΡΑΠΕΙΑ ΝΕΥΡΟΕΚΦΥΛΙΣΤΙΚΩΝ ΝΟΣΩΝ: Ο 
ΡΟΛΟΣ ΤΩΝ ΕΞΩΣΩΜΑΤΩΝ 

Κ. ΒΕΚΡΕΛΛΗΣ 

ΕΡΕΥΝΗΤΗΣ Α, ΙΔΡΥΜΑ ΙΑΤΡΟΒΙΟΛΟΓΙΚΩΝ ΕΡΕΥΝΩΝ ΑΚΑΔΗΜΙΑΣ ΑΘΗΝΩΝ.

Η εναπόθεση πρωτεϊνικών εγκλείστων στον εγκέφαλο, τα οποία προκύπτουν ως αποτέλεσμα προβληματικής 
πρωτεϊνικής αναδίπλωσης και συσσωμάτωσης, αποτελεί ένα κοινό παθολογο-ανατομικό χαρακτηριστικό πολλών 
νευροεκφυλιστικών νόσων, όπως η νόσος Alzheimer, η νόσος Huntington και η πλάγια μυοτροφική σκλήρυνση. 
Το ίδιο φαινόμενο παρατηρείται και στην περίπτωση της νόσου Πάρκινσον (PD), xαρακτηριστικό της οποίας απο-
τελεί η συσσώρευση συσσωματωμένων μορφών της προσυναπτικής πρωτεΐνης α-συνουκλεΐνης (α-synuclein, 
αSyn) στον εγκέφαλο, τα οποία ονομάζονται σωμάτια Lewy. Μελέτες των τελευταίων χρόνων έχουν οδηγήσει στο 
συμπέρασμα ότι συσσωματωμένες μορφές της αSyn, οι οποίες προκύπτουν μέσω πολυμερισμού της μονομερούς 
αSyn, είναι ιδιαίτερα τοξικές για τα νευρικά κύτταρα. Πρόσφατες μελέτες έχουν δείξει ότι οι ολιγομερείς μορφές 
και τα μικρά συσσωματώματα της αSyn είναι τα πρωτεϊνικά είδη με τη μεγαλύτερη νευροτοξικοτητα, τα οποία και 
συνεισφέρουν περισσότερο στην παθογένεια της νόσου. Επιπλέον, συγκεκριμένες ολιγομερείς/συσσωματωμένες 
μορφές της αSyn μπορούν να εκκρίνονται στον εξωκυττάριο χώρο, μεσω εξωσωμάτων και πρόσφατα, διατυπώ-
θηκε η υπόθεση ότι η εξέλιξη της PD συνδέεται και με την ενδοκυττάρια μεταφορά παθογόνων μορφών της αSyn 
με μηχανισμό “τύπου prion”. Κατά συνέπεια, η παρεμπόδιση του σχηματισμού νευροτοξικών ολιγομερών/συσσω-
ματωμάτων της αSyn και/ή της μεταφοράς αυτών θα είχε ως αποτέλεσμα τον περιορισμό της εξέλιξης της νόσου 
στα αρχικά στάδια, όπου η παθολογία βρίσκεται σχετικά εντοπισμένη, και κατά συνέπεια, περισσότερο ευάλωτη 
σε θεραπευτικά σχήματα. Επιπλέον, η ικανότητα των εξωσωμάτων του κεντρικού νευρικού συστήματος να δια-
σχίζουν τον αιματοεγκεφαλικό φραγμό στο αίμα έχει προκαλέσει ενθουσιασμό για τη μελέτη τους ως δυνητικών 
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βιοδεικτών. Ωστόσο, η έλλειψη τυποποιημένων, αποτελεσματικών και εξαιρετικά ευαίσθητων μεθόδων για την 
απομόνωση και την ανίχνευση των εξωσωμάτων που προέρχονται από τον εγκέφαλο παρεμποδίζει την ανάπτυξη 
αποτελεσματικών βιοδεικτών. Οι εξελίξεις στον τομέα αυτο θα συζητηθούν.

Ο ΡΟΛΟΣ ΤΩΝ ΔΙΑΜΕΣΩΝ ΝΕΥΡΩΝΩΝ ΣΤΗΝ 
ΠΛΑΓΙΑ ΜΥΑΤΡΟΦΙΚΗ ΣΚΛΗΡΥΝΣΗ
Ε. Τσάπε, Ε. Κονσολάκη, Ε. Κοροπούλη, Κ. Ποθάκος, Λ. Ζαγοραίου.

Ίδρυμα Ιατροβιολογικών Ερευνών της Ακαδημίας Αθηνών

Οι κινητικοί νευρώνες του νωτιαίου μυελού αποτελούν τον τελευταίο εντολέα για τη σύσπαση των μυών προ-
κειμένου να επιτευχθεί κάθε μας κίνηση. Επεξεργάζονται πληροφορίες από τα ανώτερα κέντρα του εγκεφάλου, 
από την περιφέρεια και από διάμεσους νευρώνες του νωτιαίου μυελού και τις μεταβιβάζουν στο μυ. Η Πλάγια 
Μυατροφική Σκλήρυνση (ΠΜΣ) είναι μία νευροεκφυλιστική ασθένεια που χαρακτηρίζεται από απώλεια κινητικών 
νευρώνων του εγκεφάλου και του νωτιαίου μυελού και οδηγεί σε θάνατο λίγα χρόνια μετά την έναρξη των συ-
μπτωμάτων λόγω αναπνευστικής ανεπάρκειας. Οι μοριακοί και κυτταρικοί μηχανισμοί που οδηγούν σε απώλεια 
των κινητικών νευρώνων στη νόσο αυτή παραμένουν αδιευκρίνιστοι. Τα τελευταία χρόνια εξετάζεται ο ρόλος 
διάμεσων νευρώνων, αισθητικών νευρώνων και κυττάρων γλοίας στη νόσο. Ιδιαίτερη προσοχή έχουν αποσπάσει 
οι V0c διάμεσοι νευρώνες και οι συνάψεις τους στους κινητικούς - τα C boutons- για την πιθανή συμμετοχή τους 
στην εκφύλιση των τελευταίων. Ο ρόλος των  C boutons είναι να αυξάνουν την  ενεργότητα των κινητικών νευρώ-
νων και να ενεργοποιούν  τους μύες σε απαιτητικές δοκιμασίες. Υποθέσεις που υποστηρίζουν ότι η διεγερσιμοτο-
ξικότητα είναι μία από τις αιτίες της νόσου,  ενοχοποιούν τα C boutons, θεωρώντας ότι η επιπλέον διέγερση των 
κινητικών νευρώνων από τα C boutons ευνοεί την απώλεια τους. Πρόσφατα πειράματα στο εργαστήριο έδειξαν 
ότι ποντίκια μοντέλα της ΠΜΣ στα οποία απενεργοποιήθηκε με γενετικό τρόπο η χολινεργική νευροδιαβίβαση από 
την C bouton σύναψη δεν επιβίωσαν περισσότερο από ποντίκια μοντέλα με άθικτα C boutons, ωστόσο εμφά-
νισαν καλύτερη κινητική συμπεριφορά στον κυλιόμενο κύλινδρο αυξανόμενης επιτάχυνσης. Η βελτιωμένη αυτή 
απόδοση αποδείχθηκε ότι οφείλεται στο μικρότερο βαθμό εκφυλισμού των νευρομυϊκών συνάψεων των ποντικών 
μοντέλων της ΠΜΣ με απενεργοποιημένη χολινεργική νευροδιαβίβαση από τα C boutons. Η κατανόηση του ρόλου 
των διαφόρων κατηγοριών διάμεσων νευρώνων στην ΠΜΣ θα αποσαφηνίσει τους μηχανισμούς της νόσου και θα 
οδηγήσει σε νέες φαρμακευτικές παρεμβάσεις. 

ΤΡΕΧΟΝΤΑ EΡΕΥΝΗΤΙΚΑ ΔΕΔΟΜΕΝΑ ΓΙΑ ΤΗΝ 
ΑΤΡΟΦΙΑ ΠΟΛΛΑΠΛΩΝ
ΣΥΣΤΗΜΑΤΩΝ

Μ. Ξυλούρη 

Κέντρο Κλινικής, Πειραματικής Χειρουργικής και Μεταφραστικής Έρευνας, Ίδρυμα
Ιατροβιολογικών Ερευνών της Ακαδημίας Αθηνών (ΙΙΒΕΑΑ)

Η ατροφία πολλαπλών συστημάτων (ΑΠΣ) αποτελεί μία σπάνια νευροεκφυλιστική διαταρραχή που χαρακτηρί-
ζεται πρωτίστως από το σχηματισμό πρωτεϊνικών εγκλείστων εντός των ολιγοδενδροκυττάρων, των γλοιακών 
κυττάρων που ευθύνονται για τη μυελίνωση των νευραξόνων του κεντρικού νευρικού συστήματος. Τα εν λόγω 
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έγκλειστα αποτελούνται από πληθώρα συσσωματωμένων πρωτεϊνών, εκ των οποίων οι σημαντικότερες είναι η 
νευρωνική, προσυναπτική πρωτεΐνη α-συνουκλεΐνη και η ολιγοδενδρογλοιακή φωσφοπρωτεΐνη TPPP/p25α. Κα-
θώς τα ώριμα ολιγοδενδροκύτταρα δεν εκφράζουν ανιχνεύσιμα πρωτεϊνικά επίπεδα της α-
συνουκλεΐνης, το πιθανότερο σενάριο προέλευσης αυτής προτείνει ότι η α-     συνουκλεΐνη εισέρχεται εντός των 
ολιγοδενδροκυττάρων ύστερα από έκκρισή της από γειτονικά νευρικά κύτταρα, τα οποία την εκφράζουν φυσι-
ολογικά. Η απευλευθέρωση αυτή διεκπαιρεώνεται εν μέρει μέσω εξωσωμάτων, καθιστώντας τα συγκεκριμένα 
νανοκυστίδια ένα υποψήφιο όχημα το οποίο πιθανόν διαμεσολαβεί τη μετάδοση παθολογικών πρωτεϊνών μεταξύ 
νευρώνων και ολιγοδενδροκυττάρων.
Εντός των ολιγοδενδροκυττάρων, σημαντικό ρόλο για τη ρύθμιση των επιπέδων
της α-συνουκλεΐνης αλλά και της TPPP/p25α πρωτεΐνης, διαδραματίζουν τα
πρωτεολυτικά συστήματα του κυττάρου, με έμφαση στο μονοπάτι αυτοφαγίας-
λυσοσώματος. Διαταραχές στη λειτουργία της αυτοφαγίας πιθανόν να σχετίζονται με τη συσσώρευση παθολογι-
κών πρωτεϊνών στους εγκεφάλους ασθενών με ΑΠΣ και
συγγενείς συνουκλεϊνοπάθειες.
Η διερεύνηση τόσο του ρόλου των εξωσωμάτων στην επικοινωνία νευρώνων-
ολιγοδενδροκυττάρων, όσο και της συμμετοχής των μονοπατιών της λυσοσωμικής
αποικοδόμησης στη ρύθμιση των επιπέδων α-συνουκλεΐνης και της TPPP/p25α
πρωτεΐνης, αποτελούν αντικείμενο ενταντικής έρευνας στο πεδίο. Η αναγνώριση των μηχανισμών που διέπουν 
τις παραπάνω διαδικασίες, θα αποτελέσει κινητήρια δύναμη στην αναζήτηση πιθανών θεραπευτικών στόχων για 
την αντιμετώπιση της ΑΠΣ αλλά και στη χρήση των εξωσωμάτων ή πρωτεϊνών της αυτοφαγίας ως πιθανούς 
βιοδείκτες.

Το ερευνητικό έργο υποστηρίχτηκε από το Ελληνικό Ίδρυμα Έρευνας και Καινοτομίας (ΕΛ.ΙΔ.Ε.Κ.) στο
πλαίσιο της Δράσης «2η Προκήρυξη ερευνητικών έργων ΕΛ.ΙΔ.Ε.Κ. για την ενίσχυση των μελών ΔΕΠ και
Ερευνητών/τριών» (Αριθμός Έργου: 3661). Η Δρ Ξυλούρη χρηματοδοτείται από τους παρακάτω Διεθνείς
Οργανισμούς: MSA Coalition, MSA Trust, Michael J Fox Foundation

ΤΟ CELL-FREE DNA ΣΤΗΝ ΣΥΓΧΡΟΝΗ 
ΠΡΟΓΝΩΣΗ ΤΟΥ ΚΑΡΚΙΝΟΥ ΤΗΣ ΟΥΡΟΔΟΧΟΥ 
ΚΥΣΤΗΣ
Μ. Αυγέρης1,2,*, Μ.-Α. Παπαδημητρίου1, Κ.-Μ. Πιλάλα1, Κ. Πανουτσοπούλου1, Π. 
Λεβής3, Γ. Κοτρονόπουλος3, Ζ.Κανάκη4, Γ. Λουλές5, Μ Ζαμανάκου5, Χ. Κοντός1,
Δ. Σίδερης1, Κ. Στραβοδήμος3, Α. Κλινάκης4, Α. Σκορίλας1

1 Τομέας Βιοχημείας και Μοριακής Βιολογίας, Τμήμα Βιολογίας, Εθνικό και Καποδιστριακό 
Πανεπιστήμιο Αθηνών, Αθήνα
2 Εργαστήριο Κλινικής Βιοχημείας – Μοριακής Διαγνωστικής, Β’ Παιδιατρική Κλινική, Γεν. Νοσ. 
Παίδων «Π&Α Κυριακού», Ιατρική Σχολή, Εθνικό και Καποδιστριακό Πανεπιστήμιο Αθηνών, Αθήνα
3 Α’ Ουρολογική Κλινική, Γεν. Νοσ, «Λαϊκό», Ιατρική Σχολή, Εθνικό και Καποδιστριακό Πανεπιστήμιο 
Αθηνών, Αθήνα
4 Ίδρυμα Ιατροβιολογικών Ερευνών της Ακαδημίας Αθηνών, Αθήνα
5 CeMIA ΑΕ, Λάρισσα
* margaritis.avgeris@gmail.com ; mavgeris@med.uoa.gr 

Η υψηλή ετερογένεια του καρκίνου της ουροδόχου κύστης (BlCa) εμποδίζει την εξατομικευμένη πρόγνωση της 
νόσου και έχει ως αποτέλεσμα τη δια βίου μεταθεραπευτική παρακολούθηση των ασθενών, αναδεικνύοντας την 
ανάγκη για σύγχρονη ελάχιστα επεμβατική ιατρική ακριβείας. Στην συγκεκριμένη εργασία, μελετήθηκε η κλινική 
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αξία της συγκέντρωσης και των αλλαγών αριθμού αντιγράφων (copy number alterations, CNA)  του προ-εγχει-
ρητικού cell-free DNA (cfDNA) στην διαστρωμάτωση κινδύνου και την πρόγνωση των ασθενών. DNA-seq σε 15 
ξενομοσχεύματα ασθενών (patient-derived xenografts, PDX) σε μοντέλα ποντικών χρησιμοποιήθηκε για το προ-
φίλ των CNAs σε όγκους ουροδόχου κύστης. Η κλινική ομάδα ελέγχου αποτελείτε από 243 BlCa ασθενείς και 26 
υγιείς μάρτυρες. Η συγκέντρωση του cfDNA ποσοτικοποιήθηκε με 2 διαφορετικές μεθοδολογίες: α. qPCR χρησι-
μοποιώντας το LEP ως γονίδιο αναφοράς, και β. άμεση φθοριομετρική δοκιμασία χρησιμοποιώντας το Qubit HS 
dsDNA. Τριχοειδής ηλεκτροφόρηση πραγματοποιήθηκε σε 31 δείγματα για το προφίλ θραυσμάτων του cfDNA. 
O αριθμός αντιγράφων του γονιδίου CDKN2A αξιολογήθηκε μέσω qPCR. Η υποτροπή/πρόοδος της νόσου για 
τον μη μυοδιηθητικό καρκίνο της ουροδόχου κύστης (NMIBC) και η μετάσταση/θνησιμότητα ασθενών για μυ-
οδιηθητικό καρκίνο της ουροδόχου κύστης (MIBC) χρησιμοποιήθηκαν στην ανάλυση επιβίωσης των ασθενών. 
Το TCGA-BLCA (n=408) χρησίμευσε ως ομάδα επικύρωσης. Σημαντικά αυξημένα επίπεδα cfDNA ανιχνεύθηκαν 
στους BlCa ασθενείς και συσχετίσθηκαν με μυοδιηθητικούς όγκους και ισχυρότερο κίνδυνο για πρώιμη μετά-
σταση (HR=3,016, p=0,009) και φτωχή επιβίωση (HR=1,898, p=0,042) για τους MIBC ασθενείς. Το DNA-seq των 
μοντέλων PDX ανέδειξε την απώλεια αντιγράφων του CDKN2A ως την πιο συχνή CNA σε όγκους της ουροδόχου 
κύστης, εμφανίζοντας 46,7% ομόζυγη διαγραφή (Homozygous Deletion, HD) και 13,3% απώλεια ετεροζυγωτίας 
(Loss of Heterozygosity, LOH). Τα υψηλότερα ποσοστά CNAs του γονιδίου CDKN2A επιβεβαιώθηκαν τόσο στην 
κλινική ομάδα ελέγχου ασθενών (HD/LOH: 37,8%) όσο και την ομάδα επικύρωσης TCGA-BLCA (HD/LOH: 42,9%), 
με αποτέλεσμα την μειωμένη έκφραση του CDKN2A. CDKN2A loss συσχετίστηκε με παρατεταμένη επιβίωση των 
PDX (p=0,062), καθώς και με σημαντικά καλύτερη επιβίωση ελεύθερης νόσου (p=0,015) και ελεύθερης εξέλιξης 
(p=0,028) των NMIBC ασθενών. Επιπλέον, ο υψηλότερος δείκτης CDKN2A (λόγος CDKN2A/LEP) του cfDNA 
συσχετίστηκε με προχωρημένο στάδιο όγκου (p<0,001), βαθμό κακοήθειας (p=0,001) και βραχυπρόθεσμη εξέ-
λιξη του NMIBC (HR=2,616, p=0,039). Τέλος, τα πολυπαραγοντικά μοντέλα πρόγνωσης της νόσου ανέδειξαν την 
σημαντική βελτίωση της διαστρωμάτωση κινδύνου των ασθενών και την πρόβλεψη εξέλιξης τής νόσου μετά την 
θεραπεία από την μελέτη του προ-εγχειρητικού cfDNA.

«Η εργασία υλοποιήθηκε στο πλαίσιο της Δράσης ΕΡΕΥΝΩ – ΔΗΜΙΟΥΡΓΩ - ΚΑΙΝΟΤΟΜΩ Β’ κύκλος και συγχρηματοδοτήθηκε 
από το Ευρωπαϊκό Ταμείο Περιφερειακής Ανάπτυξης (ΕΤΠΑ) της Ευρωπαϊκής Ένωσης και εθνικούς πόρους μέσω του Ε.Π. Αντα-
γωνιστικότητα, Επιχειρηματικότητα & Καινοτομία (ΕΠΑνΕΚ)  (κωδικός έργου:Τ2ΕΔΚ-02196)»

Ο ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΚΌΣ ΡΌΛΟΣ ΚΑΙ Η ΚΛΙΝΙΚΉ 
ΣΗΜΑΣΊΑ ΤΩΝ ΜΗ ΚΩΔΙΚΏΝ ΜΟΡΊΩΝ RNA ΣΤΙΣ 
ΑΙΜΑΤΟΛΟΓΙΚΈΣ ΚΑΚΟΉΘΕΙΕΣ
Χρήστος Κ. Κοντός

Τομέας Βιοχημείας και Μοριακής Βιολογίας, Τμήμα Βιολογίας, Εθνικό και Καποδιστριακό 
Πανεπιστήμιο Αθηνών, Αθήνα, Ελλάδα. chkontos@biol.uoa.gr 

Τα μη κωδικά μόρια RNA (non-coding RNAs) αποτελούν το μεγαλύτερο μέρος του ανθρώπινου μεταγραφώματος. 
Επιπλέον των ριβοσωμικών RNA (rRNAs) και των μεταφορικών RNA (tRNAs) μορίων, υπάρχουν πολλές άλλες κα-
τηγορίες μη κωδικών RNA, μεγάλων και μικρών, γραμμικών και κυκλικών, με μια πληθώρα λειτουργιών μέσα στα 
κύτταρα, αλλά και στα σωματικά υγρά, όπως το αίμα, τα ούρα κ.ά. Στην παρουσίαση αυτή, θα δοθεί ιδιαίτερη ση-
μασία στους τρόπους δράσης και το ρόλο των microRNAs (miRNAs) και των θραυσμάτων tRNA (tRFs / tiRNAs), 
των μεγάλων (γραμμικών) μη κωδικών RNA (lncRNAs) αλλά και των κυκλικών RNA (circRNAs), καθώς και στην 
κλινική τους σημασία σε αιματολογικές κακοήθειες, όπως οι οξείες και οι χρόνιες λευχαιμίες, τα λεμφώματα και το 
πολλαπλό μυέλωμα. Επίσης, θα παρουσιαστεί η συμμετοχή μορίων αυτών των υποκατηγοριών μη κωδικού RNA 
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στη φυσιολογική αιμοποίηση, αλλά και στη λευχαιμογένεση. Θα αναδειχθούν τα παραδείγματα των miR-15a/b-5p 
και miR-16-5p, καθώς και του tRF-LeuAAG/TAG, στη χρόνια λεμφοκυτταρική λευχαιμία. Ακόμα, θα δοθεί έμφαση 
στο παράδειγμα του HOTAIR και άλλων γραμμικών lncRNAs στη χρόνια μυελογενή λευχαιμία. Ιδιαίτερη έμφαση 
θα δοθεί στο ρόλο συγκεκριμένων circRNAs στις κυριότερες αιματολογικές κακοήθειες, ενώ θα παρουσιαστεί και 
το παράδειγμα διάκρισης μεταξύ οξείας μυελογενούς και οξείας λεμφοβλαστικής λευχαιμίας συνδυαστικά από 
τα circ_0012152 and circ_0001857. Τέλος, θα αναδειχθεί ο πλουραλισμός των circRNAs που παράγονται από τα 
γονίδια BCL2L12 και BAX σε Β-λεμφοκύτταρα ασθενών με χρόνια λεμφοκυτταρική λευχαιμία, σε μυελικές βλά-
στες ασθενών με μυελοδυσπλαστικά σύνδρομα και άλλων με οξεία μυελογενή λευχαιμία, ενώ επίσης θα αναλυθεί 
η πιθανή προγνωστική αξία των ciRS-7 και circCCT3 σε ασθενείς με πολλαπλό μυέλωμα, σύμφωνα με ερευνητικά 
αποτελέσματα της εργαστηριακής ομάδας μου και συνεργαζόμενων ερευνητικών ομάδων.

ΔΙΑΦΟΡΙΚΉ ΈΚΦΡΑΣΗ ΓΟΝΙΔΊΩΝ ΑΠΌΚΡΙΣΗΣ 
ΣΕ ΒΛΆΒΕΣ DNA ΣΤΗΝ OΞΕΊΑ MΥΕΛΟΓΕΝΉ 
ΛΕΥΧΑΙΜΊΑ ΚΑΙ Η ΣΥΣΧΈΤΙΣΉ ΤΟΥΣ ΜΕ ΚΛΙΝΙΚΆ 
ΑΠΟΤΕΛΈΣΜΑΤΑ, ΩΣ ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΟΊ ΣΤΌΧΟΙ
Γ. Δεληκωνσταντίνου1 Ph.D., Α. Μπούχλα2 M.D., Β. Παππά, M.D.
Καθηγήτρια Αιματολογίας2

1. Μονάδα Έρευνας, Β´ Προπαιδευτική Παθολογική Κλινική, Ιατρική Σχολή ΕΚΠΑ, ΠΓΝ ΑΤΤΙΚΟΝ
2. Αιματολογική Κλινική, Β´ Προπαιδευτική Παθολογική Κλινική, Ιατρική Σχολή ΕΚΠΑ, ΠΓΝ ΑΤΤΙΚΟΝ

Εισαγωγή: Η Oξεία Mυελογενής Λευχαιμία (ΟΜΛ), όπως και το Μυελοδυσπλαστικό Σύνδρομο (ΜΔΣ) χαρακτηρί-
ζονται από τη συσσώρευση γενετικών αλλοιώσεων στα κύτταρα του μυελού. Η αποτυχία των μηχανισμών από-
κρισης στη βλάβη του DNA (DNA damage response mechanisms, DDR) μπορεί να είναι ένας από τους υποκεί-
μενους μηχανισμούς για την έναρξη και την εξέλιξη της νόσου. Ως εκ τούτου, η διερεύνηση της μεταβολής του 
προφίλ γονιδιακής έκφρασης των γονιδίων DDR έχει ιδιαίτερη σημασία. 
Σκοπός της παρούσας μελέτης: Η έρευνα αυτή αποσκοπεί στη διερεύνηση των πιθανών μεταβολών στη γονιδιακή 
έκφραση των γονιδίων απόκρισης σε βλάβες DNA σε ασθενείς με de novo ΟΜΛ αλλά και με Μυελοδυσπλαστικό 
Σύνδρομο (ΜΔΣ) και την συσχέτισή τους με καθιερωμένους προγνωστικούς παράγοντες όπως η αύξηση του κυτ-
ταρογενετικού κινδύνου στην κλινική έκβαση των ασθενών. Επίσης, ως μηχανισμό αντίστασης στο γονιδιοτοξικό 
στρες και πιθανώς ανθεκτικότητας στη θεραπεία. 
Μέθοδοι: Οι κυτταρικές σειρές Kasumi-1 που φέρει τη χρωμοσωμική ανωμαλία t(8;21), και MV4-11 (διφαινοτυπική 
Β-μυελομονοκυτταρική λευχαιμία) εκτέθηκαν είτε σε idarubicin (0.1 μΜ) για 6 ώρες είτε σε cytarabine (1 μΜ) για 48 
ώρες. Τα νεκρά κύτταρα απομακρύνθηκαν με τη χρήση κατάλληλου κιτ. Η γονιδιακή έκφραση μέσω ανάλυσης συ-
στοιχιών PCR (RT2 Profiler, Qiagen) πραγματοποιήθηκε εις τριπλούν μετά από εκχύλιση RNA από μη εκτεθημένα 
αλλά και επιζώντα κύτταρα μετά από την έκθεσή τους στη χημειοθεραπεία. Η γονιδιακή έκφραση που σχετίζεται 
με το μονοπάτι σηματοδότησης βλάβης του ανθρώπινου DNA αξιολογήθηκε και αναλύθηκε μέσω του εργαλείου 
ανάλυσης δεδομένων RT2 Profiler PCR Array. Εν συνεχεία, μονοπύρηνα κύτταρα απομονώθηκαν από τον μυελό 
των οστών ασθενών με de novo ΟΜΛ όπως και ασθενών με Λέμφωμα, που χρησιμοποιήθηκαν ως κοντρόλ, και 
ασθενών διεγνωσμένων με ΜΔΣ. Από τα παραπάνω κύτταρα, απομονώθηκε ολικό RNA, ποσοτικοποιήθηκε και 
συντέθηκε cDNA. Η σχετική έκφραση των γονιδίων ενδιαφέροντος ποσοτικοποιήθηκε με τη χρήση της PCR πραγ-
ματικού χρόνου με φθορίζουσα το SYBR® Green και γονίδιο αναφοράς το GAPDH (QuantiTect® Primer Assay, 
Qiagen). Οι στατιστικές πραγματοποιήθηκαν με τη χρήση της μεθόδου Kruskal Wallis και της μεθόδου Kaplan-
Meier με Cox proportional hazards p<0,05.
Αποτελέσματα: Η αύξηση (up-regulation) των γονιδίων PPP1R15A, CDKN1A (p21), GADD45G, GADD45A, EXO1 
βρέθηκε πάνω από δύο φορές στα ζωντανά κύτταρα από τις δύο λευχαιμικές κυτταρικές σειρές μετά από έκθεση 
στους δύο παράγοντες. Τα γονίδια PPP1R15A, CDKN1A και GADD45G ρυθμίστηκαν ανοδικά και στις δύο ζωντα-
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νές κυτταρικές σειρές, το GADD45A στα ζωντανά κύτταρα MV4-11 και το EXO1 στα ζωντανά κύτταρα Kasumi-1 
(Εικόνα 1). Αυτά τα γονίδια επιλέχθηκαν για σχετική ποσοτικοποίηση (2-ΔΔCt). Η έκφραση του PPP1R15A ήταν 
σημαντικά αυξημένη στην ΟΜΛ σε σύγκριση με το Λέμφωμα, που χρησιμοποιήθηκε ως κοντρόλ, ενώ παρατη-
ρήθηκε αντίθετη εικόνα στα υπόλοιπα γονίδια. Δεν παρατηρήθηκε καμία διαφορά στην έκφραση των παραπάνω 
γονιδίων σε ασθενείς που ανταποκρίθηκαν σε χημειοθεραπεία σε σχέση με τους ασθενείς που δεν ανταποκρίθη-
καν (Εικόνα 2). Στους ασθενείς με ΟΜΛ, όλα τα γονίδια βρέθηκαν να ρυθμίζονται προς τα πάνω με την αύξηση 
του κυτταρογενετικού κινδύνου (Εικόνα 3). Η αυξημένη έκφραση του γονιδίου EXO1 συσχετίστηκε με βραχύτερη 
επιβίωση χωρίς συμβάντα (Event-free survival; EFS, Εικόνα 4), αλλά αυτό δεν ήταν ανεξάρτητο από τον κυτταρο-
γενετικό κίνδυνο ή τον προγνωστικό κίνδυνο σύμφωνα με την ταξινόμηση κατά ELN2017. Στους ασθενείς με ΜΔΣ 
τα CDKN1A και GADD45A είχαν μειωμένη έκφραση σε σύγκριση με το Λέμφωμα και την ΟΜΛ. Το GADD45G είχε 
μειωμένη έκφραση σε ασθενείς με ΟΜΛ σε σύγκριση με το Λέμφωμα και ΜΔΣ. Το PPP1R15A επίσης είχε μειωμένη 
έκφραση στο ΜΔΣ.
Συζήτηση: Το γονίδιο PPP1R15A κωδικοποιεί μία ρυθμιστική υπομονάδα της πρωτεϊνικής φωσφατάσης 1, που δι-
ευκολύνει την ανάκαμψη των κυττάρων από το στρες. Τα GADD45A και GADD45G προκαλούν απόπτωση, διαφο-
ροποίηση και αναστολή της κυτταρικής ανάπτυξης. Το CDKN1A (p21) είναι ογκοκατασταλτικό γονίδιο που προκα-
λεί αναστολή του κυτταρικού κύκλου ενώ το EXO1 συμμετέχει στο μηχανισμό επιδιόρθωσης της αναντιστοιχίας. 
Το PPP1R15A είναι αυξημένο στην ΟΜΛ σε σύγκριση με τα κοντρόλ, ενώ η ρύθμιση των GADD45A, GADD45G, 
CDKN1A και EXO1 είναι μειωμένη (down-regulation). Ωστόσο, όλα τα γονίδια φαίνεται να ρυθμίζονται ανοδικά 
στην ΟΜΛ καθώς αυξάνεται ο κυτταρογενετικός κίνδυνος. Για τα GADD45A, GADD45G, CDKN1A και EXO1 αυτή 
η υπερενεργοποίηση θα μπορούσε να αποτελεί αντισταθμιστικό μηχανισμό για τη γονιδιωματική αστάθεια. Από την 
άλλη πλευρά, η υπερέκφραση του PPP1R15A μπορεί να έχει επιβλαβές αποτέλεσμα. Τα ευρήματά μας μπορεί να έχουν 
σημαντικές προγνωστικές και θεραπευτικές επιπτώσεις ή να αποτελέσουν μελλοντικούς θεραπευτικούς στόχους.

Εικόνα 1. Heatmap διαφορικά εκφραζόμενων γο-
νιδίων (p-value < 0,05) είτε στα κύτταρα Kasumi-1 
είτε στα κύτταρα MV4-11 που υποβλήθηκαν σε 
θεραπεία με cytarabine και idarubicin. Σημειώνο-
νται τα επιλεγμένα γονίδια των οποίων η έκφραση 
μελετήθηκε στη συνέχεια σε δείγματα μυελού των 
οστών ασθενών με ΟΜΛ και ΜΔΣ όπως και Λέμ-
φωμα (κοντρόλ).

Εικόνα 2. Διαφορική έκφραση γονιδίων DDR σε ασθενείς ΟΜΛ που 
ανταποκρίθηκαν σε χημειοθεραπεία  (complete responders, CR) N= 12, 
που δεν ανταποκρίθηκαν  (no CR) N= 62 και σε κοντρόλ (Λέμφωμα) N= 
30. Οι αγκύλες υποδηλώνουν p<0.05.

Εικόνα 3. Διαφορική έκφραση γονιδίων DDR σε 
ΟΜΛ ομάδες διαφορετικού κυτταρογενετικού 
κινδύνου. Favorable (ευνοϊκή πρόγνωση) N=10, 
Intermediate (ενδιάμεση) N= 49, Adverse (φτω-
χή πρόγνωση) N= 11. Οι αγκύλες υποδηλώνουν 
p<0,05.

Εικόνα 4α. Μονοπαραγοντική ανάλυση των προγνωστικών παραγό-
ντων της EFS. Ως συμβάντα ορίστηκαν η αποτυχία εισόδου στην CR, 
η απώλεια της CR και ο θάνατος. Η έκφραση των γονιδίων DDR κα-
τηγοριοποιήθηκε χρησιμοποιώντας ένα όριο <75% έναντι ≥75% centile 
ΔCt. 4β. Καμπύλες Kaplan Meier του EFS για έκφραση EXO1≥75% εκα-
τοστημόριο έναντι <75% εκατοστημόριο ΔCt EXO1. Διάμεσος χρόνος 
παρακολούθησης σε ημέρες (5-95% εύρος) = 253 (31-1937).
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ΠΑ01 / ΚΩΔΙΚΟΣ ΕΡΓΑΣΙΑΣ: 104

ΑΝΑΠΤΥΞΗ IN-HOUSE ΜΕΘΟΔΟΛΟΓΙΩΝ ΓΙΑ 
ΤΗ ΜΟΡΙΑΚΗ ΜΕΛΕΤΗ ΤΟΥ TCF4 ΓΟΝΙΔΙΟΥ 
KAI ΣΥΣΧΕΤΙΣΗ ΜΕ ΤΗΝ ΟΨΙΜΗΣ-ΕΝΑΡΞΗΣ 
ΕΝΔΟΘΗΛΙΑΚΗ ΔΥΣΤΡΟΦΙΑ ΚΕΡΑΤΟΕΙΔΟΥΣ ΤΟΥ 
FUCHS ΣΤΟΝ ΕΛΛΗΝΙΚΟ ΠΛΗΘΥΣΜΟ

Ν. Πετρή1‡, Α. Διαμαντοπούλου1‡, Ν. Κάππος2, Κ. Δρούτσας2,
Μ. Μ. Μόσχου2, Χ. Κρούπης1*

1.Εργαστήριο Κλινικής Βιοχημείας, Αττικό Πανεπιστημιακό Νοσοκομείο, Ιατρική Σχολή, Εθνικό και 
Καποδιστριακό Πανεπιστήμιο Αθηνών, 
2. Α’ Οφθαλμολογική Κλινική, Νοσοκομείο Γ. Γεννηματάς, Ιατρική Σχολή, Εθνικό και Καποδιστριακό 
Πανεπιστήμιο Αθηνών
‡equal contribution
e-mail: ckroupis@med.uoa.gr

ΣΚΟΠΟΣ Η ενδοθηλιακή δυστροφία του κερατοειδούς του Fuchs (FECD) αποτελεί μία κληρονομική, αμφοτερόπλευ-
ρη, προοδευτικά εξελισσόμενη και μη-αναστρέψιμη  διαταραχή. Οι ασθενείς αρχικά παραπονιούνται για θολή όραση 
και καθώς η νόσος εξελίσσεται, αναπτύσσεται επώδυνο επιθηλιακό οίδημα. Οι μη-θεραπευμένες περιπτώσεις FECD 
οδηγούν συχνά σε τύφλωση και η μόνη θεραπεία είναι η μεταμόσχευση κερατοειδούς. Έχουν ενοχοποιηθεί πολυμορφι-
σμοί του DNA σε πολλά γονίδια, μεταξύ των οποίων το TCF4 στο χρωμόσωμα 18q που κωδικοποιεί έναν μεταγραφικό 
παράγοντα πρωτεΐνης Ε2-2, ο οποίος εμπλέκεται στη ρύθμιση της κυτταρικής ανάπτυξης και διαφοροποίησης στον 
κερατοειδή. Στην  προηγούμενη δημοσιευμένη μελέτη μας, επιβεβαιώσαμε τη συσχέτιση ενός ιντρονικού σημειακού 
νουκλεοτιδικού πολυμορφισμού (SNP) του TCF4 γονιδίου   (rs613872) με τη νόσο στον ελληνικό πληθυσμό. Σκοπός της 
παρούσας μελέτης είναι να διερευνήσουμε περαιτέρω ένα άλλο ιντρονικό σημείο ενδιαφέροντος στο ίδιο γονίδιο, την 
επέκταση της τρινουκλεοτιδικής επανάληψης CTG18.1.
ΜΕΘΟΔΟΙ Απομονώθηκε DNA από περιφερικό αίμα, σε ομάδα 36 Ελλήνων ασθενών με FECD (κλίμακα Krachmer 
≥2) και 58 υγιών ατόμων, κατόπιν έγγραφης συγκατάθεσης, με ανάλογη κατανομή σε ηλικία και φύλο. Αναπτύχθη-
καν in-house μέθοδοι: STR και Triplet-repeat primed (TP-PCR) με ανάλυση θραυσμάτων σε γενετικό αναλυτή ABI 
SeqStudio για την τρινουκλεοτιδική επανάληψη καθώς και real-time qPCR melting curve analysis στην πλατφόρμα 
LightCycler(Roche) για τον πολυμορφισμό rs613872. Η στατιστική επεξεργασία των παραπάνω αποτελεσμάτων πραγ-
ματοποιήθηκε με το SNPStats.
ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ  Η μέθοδος ανίχνευσης της επέκτασης της τρινουκλεοτιδικής επανάληψης CTG18.1. επικυρώθηκε 
επαρκώς. Ως παθολογική επέκταση ορίζονται οι τριπλέτες >40, με βάση τη διεθνή βιβλιογραφία. 20 από τα 36 δείγμα-
τα των ασθενών Fuchs (ποσοστό 56%) βρέθηκε να έχουν τουλάχιστον ένα αλλήλιο με επέκταση, σε σύγκριση με μόνο 
3 από τους 58 υγιείς μάρτυρες (5%) [odds ratio=17.62 (95%C.I.=1.68-7.59)]. Η συχνότητα του αλληλίου κινδύνου G του 
TCF4 αυξήθηκε σε 40% σε ασθενείς με FECD σε σύγκριση με 17% σε υγιή άτομα [odds ratio=3,59 (95% C.I.=1,68-7,69)].
ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ Δεδομένου ότι το 58% των ασθενών με FECD είχαν ένα εύρος 2-4 αλληλόμορφων κινδύνου και 
στους δύο γενετικούς τόπους, συμπεραίνουμε ότι το TCF4 γονίδιο συνδέεται ισχυρά και στατιστικά σημαντικά με την 
όψιμης έναρξης μορφή της FECD στον ελληνικό πληθυσμό. Η ελλειμματική κληρονομικότητα θα μπορούσε να απο-
δοθεί σε άλλα γονίδια, όπως τα ZEB1, AGBL1, SLC4A11, LOXHD1, τα οποία χρήζουν περαιτέρω προσοχής στο μέλλον.
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ΠΑ02
ΚΩΔΙΚΟΣ ΕΡΓΑΣΙΑΣ:110

ΔΙΕΡΕΎΝΗΣΗ ΤΗΣ ΑΝΤΙΚΑΡΚΙΝΙΚΉΣ ΔΡΆΣΗΣ 
ΣΥΝΘΕΤΙΚΏΝ ΑΝΑΛΌΓΩΝ ΤΗΣ GNRH ΣΕ 
ΠΕΙΡΑΜΑΤΙΚΌ ΜΟΝΤΈΛΟ ΚΑΡΚΊΝΟΥ ΜΑΣΤΟΎ, IN 
VIVO. 

Α. Καλαντίδου*1α, Μ. Δεικτάκης1α, E. Παναγιωτάκη1, Ε. Δερμιτζάκη1, 
Χ. Μαρκάτος2, Γ. Μπινιάρη3, Θ.Τσέλιος3, Γ. Λιαπάκης2, Μ. Βενυχάκη1  

1Εργαστήριο Κλινικής Χημείας, Τομέας Εργαστηριακής Ιατρικής, Ιατρική Σχολή, Πανεπιστήμιο 
Κρήτης, Ηράκλειο Κρήτης 
2Εργαστήριο Φαρμακολογίας, Τομέας Βασικών Επιστημών, Ιατρική Σχολή, Πανεπιστήμιο Κρήτης, 
Ηράκλειο Κρήτης 
3Τμήμα Χημείας, Πανεπιστήμιο Πάτρας, Ρίο  

a  Συνείσφεραν εξίσου 

Σκοπός: Η διερεύνηση της αντικαρκινικής δράσης νέων ανάλογων της εκλυτικής ορμόνης της γοναδοτροπίνης 
(GnRH), συζευγμένων με τον κυτταροτοξικό παράγοντα μιτοξανδρόνη σε πειραματικά μοντέλα καρκίνου του μα-
στού, in vivo.
Μέθοδοι: H σύνθεση των νέων πεπτιδικών ανάλογων, πραγματοποιήθηκε με την σύζευξη του παράγοντα μιτοξαν-
δρόνη σε χημικά τροποποιημένο ανάλογο της GnRH, λευπρορελίνη. Τα νέα συνθετικά ανάλογα, Con7 και Con3, 
αναμένεται να απελευθερώσουν μιτοξανδρόνη στα κύτταρα μετά την πρόσδεσή τους στους υποδοχείς της GnRH, 
οι οποίοι έχει βρεθεί από τη διεθνή βιβλιογραφία ότι εκφράζονται σε καρκινικά κύτταρα μαστού. Για να μελετηθεί 
η δράση των νέων αναλόγων σε in vivo μοντέλο καρκίνου μαστού, χρησιμοποιήθηκαν ανοσοκατασταλμένα NSG 
θηλυκά ποντίκια στα οποία έγινε υποδόρια έγχυση 1x106 καρκινικών κυττάρων μαστού MDA-MB-231. Μετά τη 
δημιουργία ορατών όγκων στον αδένα του μαστού, τα πειραματόζωα χωρίστηκαν σε 4 ομάδες και λάμβαναν με 
ενδοπεριτοναϊκή έγχυση ημερησίως για 14 ημέρες τα ανάλογα Con7, Con3, μιτοξανδρόνη (10-6 Μ) ή ενέσιμο νερό 
για την ομάδα ελέγχου. Με τη χρήση παχύμετρου έγινε η μέτρηση των διαστάσεων των καρκινικών όγκων και 
επιπλέον λήφθησαν μετρήσεις του βάρους των πειραματοζώων. Στο τέλος της πειραματικής διαδικασίας οι καρ-
κινικοί όγκοι καθώς και τα υπόλοιπα όργανα συλλέχθηκαν για περαιτέρω ανάλυση. Μετά την απομόνωσή τους, οι 
καρκινικοί όγκοι ομογενοποιήθηκαν και συλλέχθηκε το RNA. Ακολούθησε η σύνθεση του cDNA και RT-PCR για 
τον έλεγχο της έκφρασης σχετικών με καρκίνο γονιδίων.
Αποτελέσματα: Οι μετρήσεις που πραγματοποιήθηκαν έδειξαν ότι οι ομάδες πειραματόζωων που έλαβαν τα νέα 
συνθετικά ανάλογα δεν έχασαν περισσότερο βάρος συγκριτικά με την ομάδα ελέγχου. Δεν παρατηρήθηκαν στα-
τιστικώς σημαντικές διαφορές μεταξύ των ομάδων σε σχέση με το μέγεθος και το βάρος του καρκινικού όγκου. 
Επιλέον, δεν σημειώθηκαν σημαντικές διαφορές στην έκφραση παραγόντων που σχετίζονται με την αγγειογένεση 
και τον καρκίνο.
Συμπεράσματα: Με βάση τα παραπάνω αποτελέσματα, τα νέα συνθετικά ανάλογα GnRH που χορηγήθηκαν σε 
ανοσοκατασταλμένα ποντίκια που έχουν ήδη αναπτύξει καρκίνο μαστού φαίνεται ότι δεν οδηγούν σε επιδείνωση 
της νόσου. Επιπλέον αναλύσεις διεξάγονται επί του παρόντος με σκοπό τη διερεύνηση επιπρόσθετων παραγό-
ντων που πιθανόν εμπλέκονται στο υπό μελέτη φαινόμενο. Τέλος, μελλοντικά πειράματα περιλαμβάνουν τη δοκιμή 
των νέων αναλόγων της GnRH σε ανοσοκατασταλμένα ποντίκια με καρκίνο μαστού προκαλούμενο από την καρ-
κινική σειρά T47D.  



Πανελλήνιο
Συνέδριο
Κλινικής
Χημείας

21O

ΠΑ03
ΚΩΔΙΚΟΣ ΕΡΓΑΣΙΑΣ:111

ΔΙΕΡΕΎΝΗΣΗ ΤΗΣ ΔΡΆΣΗΣ ΣΥΝΘΕΤΙΚΟΎ 
ΑΝΑΛΌΓΟΥ GNRH ΣΥΖΕΥΓΜΈΝΟΥ ΜΕ 
ΜΙΤΟΞΑΝΔΡΌΝΗ ΣΕ ΚΥΤΤΑΡΙΚΈΣ ΣΕΙΡΈΣ 
ΚΑΡΚΊΝΟΥ ΜΑΣΤΟΎ, IN VITRO.
Μ. Δεικτάκης1α, Α. Καλαντίδου*1α, Ε. Δερμιτζάκη1, Χ. Μαρκάτος2,
Γ. Μπινιάρη3, Θ.Τσέλιος3, Γ. Λιαπάκης2, Μ. Βενυχάκη1  

1Εργαστήριο Κλινικής Χημείας, Τομέας Εργαστηριακής Ιατρικής, Ιατρική Σχολή, Πανεπιστήμιο Κρήτης, Ηράκλειο 
Κρήτης 
2Εργαστήριο Φαρμακολογίας, Τομέας Βασικών Επιστημών, Ιατρική Σχολή, Πανεπιστήμιο Κρήτης, Ηράκλειο Κρήτης 
3Τμήμα Χημείας, Πανεπιστήμιο Πάτρας, Ρίο  
a  Συνείσφεραν εξίσου 

Σκοπός: Η σύνθεση νέων αναλόγων της εκλυτικής ορμόνης της γοναδοτροπίνης (GnRH), συζευγμένων με τον 
κυτταροτοξικό παράγοντα μιτοξανδρόνη για τη διερεύνηση της αντικαρκινικής τους δράσης σε πειραματικά μο-
ντέλα καρκίνου του μαστού.
Μέθοδοι: Προκειμένου να συντεθεί το νέο πεπτιδικό ανάλογο, τροποποιήθηκε χημικά το ανάλογο της GnRH, λευ-
προρελίνη, που συζεύχθηκε με τον παράγοντα μιτοξανδρόνη. Τα νέα συνθετικά ανάλογα, Con7 και Con3, αναμέ-
νεται να απελευθερώσουν μιτοξανδρόνη στα κύτταρα μετά την πρόσδεσή τους στους υποδοχείς της GnRH, οι 
οποίοι έχει βρεθεί από τη διεθνή βιβλιογραφία ότι εκφράζονται σε καρκινικά κύτταρα μαστού. Για να μελετηθεί 
η δράση των νέων αναλόγων στον πολλαπλασιασμό των καρκινικών κυττάρων, τα καρκινικά κύτταρα μαστού 
MDA-MB-231 και T47D επωάστηκαν in vitro με αυξανόμενες συγκεντρώσεις των πεπτιδίων για 1-4 ημέρες. Ο ρυθ-
μός πολλαπλασιασμού των κυττάρων μετρήθηκε με τη μέθοδο του MTT. Επιπλέον, ελέγχθηκε η δράση των πεπτι-
δίων στο μεταναστευτικό ρυθμό των καρκινικών κυττάρων με τη μέθοδο Scratch. Μετά τη δημιουργία τραύμα-
τος, τα κύτταρα εξετάστηκαν στο μικροσκόπιο σε διάφορες χρονικές στιγμές μέχρι την επούλωση της τραύματος.
Αποτελέσματα: Τα νέα συνθετικά ανάλογα ανέστειλαν αποτελεσματικά τον ρυθμό πολλαπλασιασμού των κυττά-
ρων MDA-MB-231 και T47D. Ειδικότερα στην κυτταρική σειρά T47D η δράση των πεπτιδίων ήταν τόσο δοσοεξαρ-
τώμενη όσο και χρονοεξαρτώμενη. Η ικανότητα των πεπτιδίων να μειώσουν τον πολλαπλασιασμό των καρκινικών 
κυττάρων ήταν ιδιαίτερα εμφανής μετά από 3 και 4 ημέρες επώασης. Σχετικά με το μεταναστευτικό ρυθμό των 
κυττάρων, τα πεπτίδια φάνηκε ότι δεν επιτάχυναν την κινητικότητα των κυττάρων αυτών. 
Συμπεράσματα: Τα νέα συνθετικά ανάλογα GnRH είναι ικανά να αναστείλουν τον πολλαπλασιασμό καρκινικών 
κυττάρων μαστού in vitro με δοσοεξαρτώμενο και χρονοεξαρτώμενο τρόπο. Επιπλέον, τα παραπάνω πεπτίδια 
δεν αυξάνουν το μεταναστευτικό ρυθμό των κυττάρων υπό συνθήκες επαγωγής τραύματος. Μελλοντικές μελέτες 
περιλαμβάνουν τον έλεγχο των σηματοδοτικών μονοπατιών που ενεργοποιούνται στα κύτταρα αυτά.
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ΠΑ04
ΚΩΔΙΚΟΣ ΕΡΓΑΣΙΑΣ:116

ΜΕΤΑΒΟΛΊΤΕΣ ΕΞΩΣΩΜΆΤΩΝ ΠΛΆΣΜΑΤΟΣ ΚΑΙ 
MIRNAS: ΈΝΑ ΑΝΕΞΕΡΕΎΝΗΤΟ ΠΕΔΊΟ ΓΙΑ ΤΗΝ 
ΠΡΌΒΛΕΨΗ ΥΠΟΤΡΟΠΉΣ ΣΕ ΑΣΘΕΝΕΊΣ ΜΕ ΜΗ 
ΜΙΚΡΟΚΥΤΤΑΡΙΚΌ ΚΑΡΚΊΝΟ ΤΟΥ ΠΝΕΎΜΟΝΑ 
ΠΡΏΙΜΟΥ ΣΤΑΔΊΟΥ

Ε. Θάνου1, Β. Μπαφίτη2, Σ. Ουζούνης2, Α. Κωτσάκης3,
Β. Γεωργούλιας4, Ε. Λιανίδου1, Θ. Κατσίλα2, Α. Μάρκου1

1Εργαστήριο Αναλυτικής Χημείας, Τμήμα Χημείας, Εθνικό και Καποδιστριακό Πανεπιστήμιο Αθηνών, 
15771 Αθήνα, Ελλάδα.
2Ινστιτούτο Χημικής Βιολογίας, Εθνικό Ίδρυμα Ερευνών, 11635 Αθήνα, Ελλάδα.
3Τμήμα Παθολογίας-Ογκολογίας, Γενικό Πανεπιστημιακό Νοσοκομείο Λάρισας, 41334 Θεσσαλία, 
Ελλάδα.
4Α’ Ογκολογικό Τμήμα, Νοσοκομείο Metropolitan General, 15562 Χολαργός, Ελλάδα.

Σκοπός: Τα miRNAs και οι μεταβολίτες συμμετέχουν στην παθογένεση του μη μικροκυτταρικού καρκίνου του 
πνεύμονα (NSCLC) και δίνουν τη δυνατότητα επιλογής μη επεμβατικής στρατηγικής πρόγνωσης. Με σκοπό την 
αξιολόγηση τους ως βιοδείκτες, μελετήθηκε για πρώτη φορά η ενδεχόμενη αξιοποίηση των εξωκυττάριων φο-
ρέων (EVs), που προέρχονται από το πλάσμα, ως προγνωστικοί δείκτες της θεραπευτικής ανταπόκρισης και του 
κλινικού αποτελέσματος σε ασθενείς με NSCLC πρώιμου σταδίου, με την ταυτόχρονη χρήση των multiomics και 
της επιστήμης συστημάτων.
Υλικά και Μέθοδοι: Αρχικά, πραγματοποιήθηκε συλλογή πληροφοριών από μεγάλες βάσεις δεδομένων με στόχο 
την επιλογή miRNAs (miR-29a-3p, miR-338-3p, miR-21) και την αποφυγή μεροληψίας στη διαλογή πιθανών βιο-
δεικτών. Ακολούθησε επικύρωση των in silico δεδομένων σε EVs που απομονώθηκαν από το πλάσμα 32 ασθενών 
με NSCLC πρώιμου σταδίου και 10 υγιών δοτών. Στη συνέχεια, έγινε σύνδεση των in silico δεδομένων με τα δεδο-
μένα της μη στοχευμένης μεταβολομικής ανάλυσης (untargeted metabolomics) από τα εξωσώματα του πλάσμα-
τος των ασθενών με NSCLC, με τη χρήση υγρής χρωματογραφίας-φασματομετρίας μάζας και υψηλής ανάλυσης 
μικροσκοπίας.
Αποτελέσματα: Τα αποτελέσματα έδειξαν υπερέκφραση των miR-29a-3p και miR-21 στα EVs των ασθενών με 
NSCLC σε σχέση με την έκφραση αυτών στα EVs των υγιών δοτών (p=0.051 και p=0.001, αντίστοιχα), ενώ το 
miR-338-3p εκφράζεται κυρίως στο χρονικό σημείο της υποτροπής. Δε βρέθηκε, επίσης, καμία συσχέτιση μεταξύ 
των κλινικοπαθολογικών χαρακτηριστικών των ασθενών με την υπερέκφραση των επιλεγμένων miRNAs. Σε ό,τι 
αφορά τα metabolomics, εντοπίστηκαν αυξημένα επίπεδα χολίνης, a/b/ω-μουριχολικού οξέος και τρυπτοφάνης 
στα EVs ασθενών με NSCLC πρώιμου σταδίου, υποδεικνύοντας σύνδεση με τον μεταβολισμό των γλυκεροφω-
σφολιπιδίων.
Συμπεράσματα: Τα miRNAomics και τα metabolomics συνέβαλαν στην ταυτοποίηση νέων βιοδεικτών. Στο άμεσο 
μέλλον, οι βιοδείκτες που σχετίζονται με τα EVs μπορούν να χρησιμοποιηθούν για την ταξινόμηση των ασθενών 
με NSCLC με κριτήριο τηνανταπόκριση αυτών στη θεραπευτική αγωγή, αλλά και για την κατανόηση της μοριακής 
ετερογένειας της νόσου.
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ΠΑ05
ΚΩΔΙΚΟΣ ΕΡΓΑΣΙΑΣ:105

ΑΝΑΠΤΥΞΗ ΚΑΙ ΕΠΑΛΗΘΕΥΣΗ ΜΕΘΟΔΟΛΟΓΙΑΣ 
ΓΙΑ ΤΗΝ ΑΝΙΧΝΕΥΣΗ MAPT ΜΕΤΑΛΛΑΞΕΩΝ ΣΕ 
ΕΛΛΗΝΕΣ ΑΣΘΕΝΕΙΣ ΜΕ ΜΕΤΩΠΟΚΡΟΤΑΦΙΚΗ 
ΑΝΟΙΑ
Α. Μυλωνά 1, Α. Πουλοπούλου 1, Χ. Φλώρου-Χατζηγιαννίδου 1,
Β. Παπαστεφανοπούλου1,2, Ρ. Αντωνέλλου 2, Θ. Αγγελοπούλου.2,
Γ. Παπατριανταφύλλου2, Λ. Στεφανής2, Σ. Παπαγεωργίου2, Χ. Κρούπης1

1. Εργαστήριο Κλινικής Βιοχημείας και Μοριακής Διαγνωστικής, Αττικόν Πανεπιστημιακό Γενικό 
Νοσοκομείο, Ιατρική Σχολή Πανεπιστημίου Αθηνών
2. Ιατρείο Νοητικών Διαταραχών - Σπανίων Ανοιών, Α’ Πανεπιστημιακή Νευρολογική Κλινική, 
Αιγινήτειο Νοσοκομείο

Εισαγωγή: Η μετωποκροταφική άνοια (Frontotemporal Dementia, FTD) είναι το ίδιο συχνή με την νόσο Alzheimer’s 
σε άτομα ηλικίας <65 ετών. Μεταξύ των πολλών γονιδίων που ενέχονται στη νόσο είναι και το γονίδιο MAPT 
(microtubule-associated protein tau), το οποίο χαρτογραφείται στη θέση 17q21.31 και αποτελείται από 16 εξώνια 
τα οποία μεταγράφονται σε 3R/4R ισομορφές, αναλόγως εάν διαθέτουν το εξώνιο 10. Μεταλλάξεις στο γονίδιο ή 
διατάραξη της φυσιολογικής αναλογίας 3R/4R ισομορφών -και κατά συνέπεια της ισορροπίας των μικροσωληνί-
σκων των νευρικών κυττάρων- οδηγούν σε FTD. 
Σκοπός: Η ανάπτυξη μεθοδολογίας ανίχνευσης MAPT DNA παραλλαγών σε Έλληνες FTD ασθενείς με τις μεθο-
δολογίες DNA Sequencing και MLPA (Multiplex Ligation-dependent Probe Amplification) καθώς και η σύγκριση 
των αποτελεσμάτων με NGS μέθοδο άλλου συνεργαζόμενου εργαστηρίου του εξωτερικού. 
Υλικά και μέθοδοι: Αρχικά απομονώθηκε DNA με High Pure PCR Template Kit (Roche) από περιφερικό αίμα 10 
FTD Ελλήνων ασθενών, μετά από έγγραφη ενημερωμένη συγκατάθεσή τους. Ακολούθησε σχεδιασμός ειδικών εκ-
κινητών για την ενίσχυση 11 MAPT εξωνίων για Cycle Sequencing με Big Dye Terminator v3.1 και αλληλούχιση των 
αντίστοιχων PCR προϊόντων στον Seq Studio γενετικό αναλυτή (Thermo ABI). Επακολούθησε η MLPA μέθοδος 
για όλα τα εξώνια για ανίχνευση τυχόν μεγάλων DNA αναδιατάξεων (MRC Holland). Τα αποτελέσματα αναλύθη-
καν με τα προγράμματα βιοπληροφορικής Chromas, NovoSNP και Coffalyzer.
Αποτελέσματα: Διαπιστώθηκε συμφωνία των 2 εργαστηρίων σε μεγάλο ποσοστό. Ανιχνεύθηκαν 5 καλοήθεις πα-
ραλλαγές, 2 ιντρονικές (rs75242405, rs1800547) και 3 συνώνυμες εξωνικές (rs1052551, rs1052553, rs17652121) 
στα 4 από τα 10 δείγματα και με τις 2 μεθόδους. Οι δύο από τις παραπάνω παραλλαγές αποτελούν μέρος του 
απλοτύπου Η1. Μια ακόμα παραλλαγή, η rs75534191 ανιχνεύθηκε με DNA Sequencing σε ένα δείγμα καθώς ελέγ-
χθηκε περιοχή που δεν καλύπτεται από το NGS (+/- 20 βάσεις από τις περιοχές ματίσματος).
Συμπεράσματα: Η επαλήθευση της αναπτυχθείσας μεθόδου για την ανίχνευση MAPT DNA παραλλαγών κρίνεται 
ικανοποιητική. Περαιτέρω στόχο αποτελεί η ανάλυση περισσότερων δειγμάτων FTD Ελλήνων ασθενών ώστε να 
αποκαλυφθεί επακριβώς ο σημασία και ο ρόλος του απλοτύπου Η1 στην ανάπτυξη υποτύπων της νόσου.
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ΠΑ06 
ΚΩΔΙΚΟΣ ΕΡΓΑΣΙΑΣ: 138

ΒΙΟΔΕΙΚΤΕΣ ΤΗΣ ΔΙΑΤΑΡΑΧΗΣ ΤΟΥ 
ΚΑΤΑΒΟΛΙΣΜΟΥ ΤΩΝ ΑΜΙΝΟΞΕΩΝ 
ΔΙΑΚΛΑΔΙΣΜΕΝΗΣ ΑΛΥΣΙΔΑΣ ΣΤΟ ΣΑΚΧΑΡΩΔΗ 
ΔΙΑΒΗΤΗ ΤΥΠΟΥ 2
Α. Δήμου1, Χ. Κωσταρά1, Β. Τσιμιχόδημος2, Ε. Μπαϊρακτάρη1

1Εργαστήριο Κλινικής Χημείας, Τμήμα Ιατρικής, Πανεπιστήμιο Ιωαννίνων
2Διαβητολογικό Ιατρείο Β’ Παθολογικής Κλινικής, Πανεπιστημιακό Γενικό Νοσοκομείο Ιωαννίνων

Σκοπός: Τα αμινοξέα διακλαδισμένης αλυσίδας (BCAAs) λευκίνη (Leu), ισολευκίνη (Ile) και βαλίνη (Val) είναι απα-
ραίτητα αμινοξέα  τα οποία λειτουργούν ως υπόστρωμα στη σύνθεση πρωτεϊνών και ως σημαντικά μόρια σημα-
τοδότησης στη ρύθμιση του μεταβολισμού. Υψηλά επίπεδα των BCAAs σχετίζονται με αντίσταση στην ινσουλίνη, 
παχυσαρκία και μη μεταβολικές ασθένειες (καρκίνος) και αναδείχθηκαν προγνωστικοί δείκτες μελλοντικού ΣΔΤ2. 
Ο καταβολισμός τους επηρεάζεται από διάφορες φυσιολογικές και μη καταστάσεις και η δυσλειτουργία του σχε-
τίζεται με το μεταβολισμό της γλυκόζης, τις καρδιακές παθήσεις και τη νευρολογική δυσλειτουργία στην παθο-
γένεση των οποίων έχει αναδυόμενο ρόλο. Μελέτες υποδεικνύουν ότι η ενίσχυση του καταβολισμού των BCAAs 
αποτελεί μια πιθανή μελλοντική στρατηγική θεραπείας για την προώθηση της μεταβολικής υγείας στην αντίσταση 
στην ινσουλίνη και στο ΣΔΤ2.
Υλικό – Μέθοδοι: Στην παρούσα μελέτη συλλέχτηκαν δείγματα ορού 50 ασθενών με ΣΔΤ2 (HbA1c >7%), που πα-
ρακολουθούνται στο Διαβητολογικό Ιατρείο της Β’ Παθολογικής Κλινικής του ΠΓΝΙ και 43 υγιή άτομα. Το μετα-
βολικό προφίλ του ορού των ασθενών καταγράφηκε με φασματοσκοπία Πυρηνικού Μαγνητικού Συντονισμού 
Πρωτονίου (1Η-NMR) σε φασματογράφο 500 MHz Avance Bruker DRX.
Αποτελέσματα: Οι διαβητικοί ασθενείς παρουσίασαν στατιστικά σημαντικά αυξημένα επίπεδα BCAAs, 3-με-
θυλο-2-οξο-βαλερικού οξέος (α-κετοξύ ισολευκίνης), 3-υδροξυ-ισοβουτυρικού οξέος (ενδιάμεσο του καταβο-
λισμού της βαλίνης), 3-υδροξυ-βουτυρικού οξέος, των αμινοξέων αλανίνη και γλουταμινικό, πυροσταφυλικού 
οξέος καθώς και των ενδιάμεσων του κύκλου του κιτρικού οξέος 2-οξο-γλουταρικό και κιτρικό οξύ και στατιστικά 
σημαντικά μειωμένα επίπεδα των προϊόντων του καταβολισμού της λευκίνης 2-οξο-ισοκαπροϊκού οξέος (α-κετο-
ξύ λευκίνης) και 3-υδροξυ-ισοβαλερικού οξέος και γλουταμίνης ως προς τους υγιείς. 
Συμπεράσματα: Οι μεταβολικές διαταραχές στον καταβολισμό των BCAAs στους ασθενείς με ΣΔΤ2 υποδεικνύουν 
1) μειωμένη δραστικότητα του ενζύμου BCAT που προκαλεί μειωμένη απαμίνωση και συσσώρευση των BCAAs, 2) 
συσσώρευση των α-κετοξέων που οδηγεί σε αυξημένο οξειδωτικό στρες και δυσλειτουργία των β-κυττάρων, και 
3) ενεργοποίηση των μονοπατιών που επάγουν την φλεγμονή λόγω μειωμένων επιπέδων γλουταμίνης. 
Αυτό το πάνελ βιοδεικτών μορίων αποτελεί μια υπογραφή δυσλειτουργικού μεταβολισμού των BCAAs.
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ΠΑ 07
ΚΩΔΙΚΟΣ ΕΡΓΑΣΙΑΣ: 131

ΣΥΓΚΡΙΣΗ ΕΠΙΠΕΔΩΝ ΑΛΒΟΥΜΙΝΗΣ ΟΡΟΥ ΜΕ 
ΜΕΘΟΔΟΥΣ ΚΛΙΝΙΚΗΣ ΧΗΜΕΙΑΣ (BCG) ΚΑΙ 
ΗΛΕΚΤΡΟΦΟΡΗΣΗ (CZE) ΣΕ ΑΣΘΕΝΕΙΣ ΕΝΟΣ 
ΤΡΙΤΟΒΑΘΜΙΟΥ ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟΥ

Π. Ζαχαράτος, , Β. Μαργαρίτη, Μ. Λογοθέτη, Ε. Βλαχογιάννη, Α. Ραμαντάνη, Κ. 
Κανελλοπούλου, Χ. Κάντζα

Βιοχημικό Εργαστήριο, ΓΝΝΘΑ ¨Η Σωτηρία¨

Εισαγωγή-Σκοπός                                                                                                                                          
Ανάλογα της έντασης της φλεγμονώδους αντίδρασης, η αλβουμίνη-ορού μειώνεται, ενώ η CRP, SAA και οι 
α-σφαιρίνες αυξάνονται. Η αλβουμίνη-ορού(ALBB) εκτιμάται κυρίως με τη BCG(bromocresol-green-method, 
ανιχνεύει και α-σφαιρίνες) και σε μικρό ποσοστό με ηλεκτροφόρηση-πρωτεϊνών-ορού(CZE)-ALBE. Σκοπός αυ-
τής της μελέτης είναι να συγκρίνουμε τα επίπεδα αλβουμίνης (ALBB-ALBE) καθώς και τα επίπεδα α-σφαιρινών 
σε διάφορες κατηγορίες ασθενών ενός τριτοβάθμιου νοσοκομείου.  
Υλικό- Μέθοδοι                                                                                                                                                              
Δεδομένα για επίπεδα αλβουμίνη-ορού(ALBB-ALBE) και α-σφαιρινών από 3926, εξωτερικούς(229) και νοσηλευ-
όμενους(2707-σε-θάλαμο, 499-σε-ΜΕΘ και 491 αιματολογικοί/ογκολογικοί) ασθενείς κατά το χρονικό διάστη-
μα 8/2018-7/2023. O προσδιορισμός αλβουμίνης-ορού με BCG(mg/dL) πραγματοποιήθηκε με αντιδραστήρια 
Medicon(Medicin Hellas AE) σε αυτόματους-αναλυτές-Architect-c1600(Abbott) ενώ η μέτρηση αλβουμίνης(σε 
mg/dL) και α-σφαιρινών(%ΤotalProtein) με CZE έγινε σε αναλυτή-V8 με αντιδραστήριο-SPE(HelenaBiosciences, 
UK). Η επεξεργασία και απόδοση των αποτελεσμάτων έχει γίνει με το MedCalc. 
Αποτελέσματα 
1.	 Ορίζουμε ΔALB% = (ALBB-ALBE)/ALBB*100% (Εικόνα 1Α).
2.	 Σε εξωτερικούς ασθενείς η διάμεση ΔALB% είναι αμελητέα.
3.	 Παρατηρείται θετική στατιστικά σημαντική αυξανόμενη διαφορά σε νοσηλευόμενους και ασθε-

νείς ΜΕΘ(Kruskal_Wallis,p<0.05)(Εικόνα 1Α,Posthoc_analysis)(Mann-Whitney 937-1513,p<0.0001 και 
1547-1907,p<0.0001,αντίστοιχα) .

4.	 Παρόμοια εικόνα παρατηρείται και για τις α-σφαιρίνες(Kruskal_Wallis,p<0.05)(Εικόνα 1Β,Posthoc_analysis)
(Mann-Whitney 750-1529,p<0.0001 και 1523-2036,p<0.0001,αντίστοιχα) .

5.	 Παρατηρείται στατιστικά σημαντική διαφορά στα επίπεδα ΔALB% και α-σφαιρινών μεταξύ παθολογικών/
χειρουργικών και αιματολογικών/ογκολογικών ασθενών(Εικόνα 1Α/Β2,Posthoc_analysis).

Συμπεράσματα 
1.	 Τα επίπεδα αλβουμίνης σε νοσοκομειακούς ασθενείς προσδιορίζονται καλύτερα με ηλεκτροφόρηση-πρωτε-

ϊνών-ορού αφού η BCG έχει μια διάμεση-ποσοστιαία-απόκλιση 5-10%. 
2.	 Η προσέγγιση αυτή θα πρέπει να λαμβάνεται υπόψη σε περίπτωση χορήγησης φαρμάκων με σημαντικό πο-

σοστό πρόσδεσης στην αλβουμίνη ή στις α-σφαιρίνες ειδικά όταν πρόκειται για φάρμακα με μικρό θεραπευ-
τικό δείκτη και ασθενείς σε κρίσιμη κατάσταση.

3.	 Οι διαφορές ογκολογικών/αιματολογικών ασθενών από τους λοιπούς νοσηλευόμενους ασθενείς δικαιολο-
γείται από μια κατάσταση χρόνιας φλεγμονής με υφέσεις και εξάρσεις.  
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ΠΑ08
ΚΩΔΙΚΟΣ ΕΡΓΑΣΙΑΣ:113

ΛΙΠΙΔΙΚΑ ΣΥΣΤΑΤΙΚΑ ΠΟΥ ΠΡΟΑΓΟΥΝ ΤΗΝ 
ΑΚΑΜΨΙΑ ΤΩΝ ΕΡΥΘΡΟΚΥΤΤΑΡΩΝ ΕΙΝΑΙ 
ΠΡΩΙΜΟΙ ΒΙΟΔΕΙΚΤΕΣ ΙΣΤΙΚΗΣ ΥΠΟΞΙΑΣ ΚΑΙ 
ΕΠΙΠΛΟΚΩΝ ΣΤΟΝ ΣΔΤ2

Π. Σολτάνη1, Σ.-Φ. Σάκκου2, Β. Τσιμιχόδημος2, Ε. Μπαϊρακτάρη1, Χ. Κωσταρά1

1Εργαστήριο Κλινικής Χημείας, και 2Τομέας Παθολογίας, Τμήμα Ιατρικής, Σχολή Επιστημών Υγείας, 
Πανεπιστήμιο Ιωαννίνων

ΣΚΟΠΟΣ: Μελέτες έχουν δείξει πως οι ασθενείς με Σακχαρώδη Διαβήτη τύπου 2 (ΣΔΤ2) παρουσιάζουν διατα-
ραχές στη ρευστότητα και την ευκαμψία της μεμβράνης των ερυθροκυττάρων. Οι ιδιότητες αυτές είναι άρρηκτα 
συνδεδεμένες με τη δομή και τη λιπιδική σύσταση της κυτταρικής μεμβράνης. Σκοπός της παρούσας μελέτης ήταν 
η ανάλυση του λιπιδικού προφίλ της μεμβράνης των ερυθροκυττάρων σε ασθενείς με ΣΔΤ2 σε σύγκριση με υγιείς, 
και στη συνέχεια η επίδραση σε αυτό της θεραπευτικής αγωγής με δαπαγλιφλοζίνη (SGLT2 αναστολέας).
ΥΛΙΚO - ΜΕΘΟΔΟI: Συλλέχθηκαν δείγματα αίματος από 20 υγιή άτομα (ομάδα ελέγχου) και από 20 ασθενείς με 
ΣΔΤ2, πριν και μετά τη χορήγηση δαπαγλιφλοζίνης 10 mg/ημερησίως για 3 μήνες. Το λιπιδικό προφίλ των μεμβρα-
νών των ερυθροκυττάρων καταγράφηκε με φασματοσκοπία 1H-NMR.
ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ: Το λιπιδικό προφίλ των ασθενών με ΣΔΤ2 διέφερε σημαντικά σε σχέση με εκείνο της ομάδας 
ελέγχου και χαρακτηριζόταν από σημαντικά αυξημένη περιεκτικότητα σε χοληστερόλη, ολικά σφιγγολιπίδια και 
σφιγγομυελίνη, και μειωμένη περιεκτικότητα σε φωσφολιπίδια, κυρίως λόγω της μείωσης των αιθερικών γλυκε-
ρολιπιδίων. Οι ασθενείς με ΣΔΤ2 παρουσίασαν υψηλότερα επίπεδα κορεσμένων και χαμηλότερα επίπεδα ακόρε-
στων λιπαρών οξέων. 
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Η θεραπεία με δαπαγλιφλοζίνη επέφερε στατιστικά σημαντικές αλλαγές σε λιπιδικά συστατικά, τα οποία σύμ-
φωνα με πειραματικές μελέτες σχετίζονται με την ευκαμψία και τη ρευστότητα της κυτταρικής μεμβράνης. Πιο 
συγκεκριμένα, 3 μήνες μετά τη θεραπεία με δαπαγλιφλοζίνη, η μεμβράνη εμπλουτίστηκε σε φωσφολιπίδια, κυρίως 
αιθερικά γλυκερολιπιδία, ενώ η περιεκτικότητα σε χοληστερόλη και γλυκολιπίδια μειώνεται σημαντικά. Όσον αφο-
ρά το προφίλ των λιπαρών οξέων, παρατηρήθηκε σημαντική μείωση των κορεσμένων και αύξηση των ακόρεστων 
και πολυακόρεστων λιπαρών οξέων. 
ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ: Η θεραπεία με SGLT2 αναστολείς σε ασθενείς με ΣΔΤ2 επέφερε σημαντικές αλλαγές σε λι-
πιδικά συστατικά της μεμβράνης των ερυθροκυττάρων οι οποίες επαναφέρουν την ευκαμψία και την αυξημένη 
ρευστότητα της κυτταρικής μεμβράνης, καθώς και την αυξημένη ροή της μικροκυκλοφορίας του αίματος συμ-
βάλλοντας στη μείωση της υποξίας των ιστών και πιθανά των μικροαγγειακών επιπλοκών της νόσου. 
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ΜΕΛΈΤΗ ΤΟΥ ΦΆΣΜΑΤΟΣ ΤΩΝ ΣΥΧΝΌΤΕΡΩΝ 
ΜΕΤΑΛΛΆΞΕΩΝ ΤΟΥ ΓΟΝΙΔΊΟΥ CFTR ΣΤΟΝ  
ΠΛΗΘΥΣΜΌ ΤΗΣ ΚΡΉΤΗΣ
Ε. Δερμιτζάκη , Μ. Κατρινάκη, Ν. Μαλλιαράκη , Χ. Τσατσάνης  και Βενυχάκη Μαρία

Εργαστήριο Κλινικής Χημείας, Τομέας Εργαστηριακής Ιατρικής, Ιατρική Σχολή, Πανεπιστήμιο 
Κρήτης, και Εργαστήριο Κλινικής Χημείας-Βιοχημείας, ΠΑΓΝΗ, Ηράκλειο Κρήτης 

Σκοπός: Η κυστική ίνωση (CF) είναι μια κοινή μονογονιδιακή νόσος που κληρονομείται με αυτοσωμικό υπολειπόμε-
νο τρόπο. Προκαλείται από μεταλλάξεις στο γονίδιο του ρυθμιστή της διαμεμβρανικής αγωγιμότητας της κυστικής 
ίνωσης (CFTR) που εντοπίζεται στο έβδομο χρωμόσωμα. Η κατανομή και η συχνότητα των μεταλλάξεων του γονιδί-
ου CFTR παρουσιάζουν διακυμάνσεις που εξαρτώνται από τη χώρα προέλευσης ή την εθνικότητα των ανθρώπων. 
Το φάσμα των παθογόνων μεταλλάξεων του γονιδίου CFTR δεν έχει μελετηθεί εκτενώς σε ελληνικούς υποπληθυ-
σμούς, στο παρελθόν. Συνεπώς, στην παρούσα μελέτη, στοχεύουμε να αξιολογήσουμε τη συχνότητα εμφάνισης των 
μεταλλάξεων του γονιδίου CFTR σε δείγματα υγιών μη συγγενών ατόμων στον πληθυσμό της Κρήτης.
Μέθοδοι: Η ανίχνευση 50 διαφορετικών μεταλλάξεων του γονιδίου CFTR πραγματοποιήθηκε σε 3504 άτομα που 
ζούσαν στην Κρήτη. Η μέθοδος βασίζεται στην τεχνολογία ενίσχυσης ειδικών αλληλόμορφων ARMS (Amplification 
Refractory Mutation System) που ανιχνεύει σημειακές μεταλλάξεις, εισαγωγές ή διαγραφές στο DNA. Η αρχή του 
ARMS βασίζεται στο γεγονός ότι τα ολιγονουκλεοτίδια με αταίριαστο άκρο 3’ δεν θα λειτουργήσουν ως εκκινητές 
αλυσιδωτής αντίδρασης πολυμεράσης (PCR) υπό καθορισμένες συνθήκες. Η επιλογή των κατάλληλων ολιγο-
νουκλεοτιδίων επιτρέπει την ενίσχυση και την ανίχνευση των ειδικών μεταλλαγμένων ή των φυσιολογικών αλλη-
λουχιών DNA. Οι ενισχυμένες αλληλουχίες (amplicons) διαχωρίζονται ανάλογα με το μέγεθος με τριχοειδή ηλε-
κτροφόρηση χρησιμοποιώντας τον Γενετικό Αναλυτή της Applied Biosystems. Ταυτόχρονα, χρωματίζονται από 
ειδικό χρωμογόνο διάλυμα που επιτρέπει την επισήμανση και την περαιτέρω αναγνώριση των αμπλικονίων από 
το λογισμικό ανάλυσης (GeneMapper). Με τη μέθοδο αυτή, ανιχνεύονται επιπλέον, οι αλληλουχίες επανάληψης 
polyT Α και απεικονίζονται ως μαύρες κορυφές. 
Αποτελέσματα: Ανιχνεύθηκαν συνολικά 14 διαφορετικές μεταλλάξεις CFTR, που έχουν ήδη αναφερθεί ως παραλ-
λαγές διαταραχών που σχετίζονται με την κυστική ίνωση (CF). Βρέθηκαν σε υψηλή συχνότητα οι μεταλλάξεις 
ΔF508 (49,4%), R334W (13,8%) και 2789+5G>A (10,3%). Οι μεταλλάξεις D1152H και W1282X ήταν επίσης συχνές 
(6,9 και 4,6%). Τρεις μεταλλάξεις εκφράστηκαν σε ποσοστό 3,4% και οι υπόλοιπες έξι μεταλλάξεις που εντοπίστη-
καν εκφράστηκαν σε ποσοστό 1,1%.

26



27

www.eekx-kb.gr

Συμπεράσματα: Εντοπίστηκε ένα ευρύ φάσμα μεταλλάξεων CFTR, επιβεβαιώνοντας την υψηλή αλληλική ετερογέ-
νεια CFTR που είχε αναφερθεί προηγουμένως στην περιοχή της Μεσογείου. Επιπλέον, η καλύτερη γνώση σχετικά 
με τη συχνότητα και το φάσμα εμφάνισης των μεταλλάξεων στο γονίδιο CFTR μπορεί να συμβάλει σε πιο αποτε-
λεσματικούς γενετικούς ελέγχους στον πληθυσμό της Κρήτης.

ΠΑ10

ΜΕΤΑΒΟΛΙΚΉ ΦΑΙΝΟΤΎΠΗΣΗ ΣΤΗ ΜΗΧΑΝΙΚΉ 
ΚΥΤΤΑΡΟΚΑΛΛΙΕΡΓΕΙΏΝ ΩΣ ΕΡΓΑΛΕΊΟ ΓΙΑ ΤΗΝ 
ΑΡΙΣΤΟΠΟΊΗΣΗ ΚΥΤΤΑΡΙΚΏΝ ΘΕΡΑΠΕΙΏΝ ΚΑΙ 
ΜΕΘΟΔΟΛΟΓΙΏΝ ΑΝΑΓΕΝΝΗΤΙΚΉΣ ΙΑΤΡΙΚΉΣ

Α. Παξινού#, Π. Ζαγανά#, Π. Μπουτίκος, Μ. Ι. Κλάπα*

Εργαστήριο Μεταβολικής Μηχανικής & Συστημικής Βιολογίας, Ινστιτούτο Επιστημών Χημικής 
Μηχανικής, Ίδρυμα Τεχνολογίας & Έρευνας (ΙΤΕ/ΙΕΧΜΗ), Πάτρα
# Ισότιμη Συνεισφορά
Συγγραφέας Επικοινωνίας: Μαρία Ι. Κλάπα (mklapa@iceht.forth.gr)
Παρουσίαση: Αλεξάνδρα Παξινού (paxinou@iceht.forth.gr)

Σκοπός
Οι κυτταρικές θεραπείες και η αναγεννητική ιατρική είναι δύο κλάδοι μεταφραστικής έρευνας, από τους πιο ελ-
πιδοφόρους για την αντιμετώπιση σοβαρών ασθενειών και χρόνιων παθήσεων στο άμεσο μέλλον. Και οι δύο 
βασίζονται στην αριστοποίηση των συνθηκών ανάπτυξης κυτταροκαλλιεργειών μεγάλης κλίμακας, ώστε να επι-
τυγχάνεται υψηλή παραγωγικότητα και επαναληψιμότητα στην ποιότητα των τελικών προϊόντων. Η μεταβολική 
φαινοτύπηση, που συνδυάζει την ποσοτικοποίηση του μεταβολικού προφίλ των καλλιεργειών σε διάφορα στάδια 
ανάπτυξης με την υπολογιστική ανάλυσή τους στο πλαίσιο του ανακατασκευασμένου μεταβολικού δικτύου για 
την ανάπτυξη μοντέλων αυτόματης παρακολούθησης και πρόβλεψης, είναι σημαντικό εργαλείο ελέγχου ποιό-
τητας στη μηχανική κυτταροκαλλιεργειών για την αριστοποίηση πειραματικών πρωτοκόλλων και την εφαρμογή 
τους σε αυτοματοποιημένα συστήματα μεγάλης-κλίμακας. Κύριος στόχος αυτής της μελέτης είναι να διερευνήσει 
την χρήση της  μεταβολικής φαινοτύπησης για τη χαρτογράφηση  της καλλιέργειας 1) κυττάρων CAR-T από υγιείς 
δότες σε πείραμα εργαστηριακής κλίμακας και από λευχαιμικούς ασθενείς στο πλαίσιο κλινικής δοκιμής, και 2) 
βλαστοκυττάρων για τη δημιουργία μικρο-ιστών οστεοβλαστών. Οι αναλύσεις γίνονται στο πλαίσιο δύο συνερ-
γατικών ευρωπαϊκών έργων του εργαστηρίου, AIDPATH και JOINTPromise, αντίστοιχα.
Μέθοδοι
Αρχικά, αριστοποιήθηκε για κάθε σύστημα το πρωτόκολλο συλλογής & χειρισμού των δειγμάτων. Η ποσοτικο-
ποίηση του «εξω»- και «ενδο» - μεταβολικού προφίλ των κυτταροκαλλιεργειών έγινε με χρωματογραφία υγρών 
– φασματομετρία μάζας (LC-MS). Tα προφίλ αναλύονται στη συνέχεια με μεθόδους πολυπαραμετρικής στατιστι-
κής ανάλυσης και διερευνώνται στο πλαίσιο του ανακατασκευασμένου μεταβολικού δικτύου των κυττάρων. Στην 
παρούσα μελέτη, θα παρουσιαστεί η ανάλυση των μεταβολικών προφίλ των θρεπτικών («εξω»-μεταβολομική). 
Αποτελέσματα
Διιαφορές στο μεταβολικό προφίλ μεταξύ διαφορετικής διάρκειας κυτταροκαλλιεργειών CAR-T στα συστήματα 
G-REX (υγιείς δότες) και Prodigy (κλινική δοκιμή) αρχίζουν να καταδεικνύουν τη δυνατότητα χρήσης της μεταβο-
λομικής φαινοτύπησης του θρεπτικού των καλλιεργειών ως μία σημαντική μέθοδο παρακολούθησης της ποιότη-
τας της διεργασίας. Στην καλλιέργεια των οστεοβλαστών, τα μεταβολικά προφίλ επιβεβαίωσαν ότι η καλλιέργεια 
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αναπτύσσεται με τον ίδιο τρόπο σε δύο ίδιας διάταξης, αλλά διαφορετικής κλίμακας, αντιδραστήρες.  
Συμπεράσματα
Η μεταβολική φαινοτύπηση των κυτταροκαλλιεργειών παρέχει εκτεταμένες πληροφορίες για την κατάστασή τους 
και σε συνδυασμό με αριστοποιημένα πειραματικά και υπολογιστικά πρωτόκολλα μπορεί να ενσωματωθεί ως 
εργαλείο ελέγχου ποιότητας σε αυτοματοποιημένα συστήματα κλινικών θεραπειών και αναγεννητικής ιατρικής, 
που είναι στο στάδιο της μετάφρασής τους προς ή βρίσκονται  ήδη στην κλινική εφαρμογή. 

Χρηματοδότηση: Ευρωπαϊκά Προγράμματα H2020 AIDPATH (#101016909) & JOINTPromise (# 874837)
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ΠΡΟΣΔΙΟΡΙΣΜΟΣ ΤΩΝ ΕΠΙΠΕΔΩΝ 
ΑΔΙΠΟΝΕΚΤΙΝΗΣ ΚΑΙ ΛΕΠΤΙΝΗΣ ΣΤΟΝ ΟΡΟ 
ΑΣΘΕΝΩΝ ΜΕ CA ΜΑΣΤΟΥ ΠΟΥ ΛΑΜΒΑΝΟΥΝ 
ΕΠΙΚΟΥΡΙΚΗ ΘΕΡΑΠΕΙΑ

Ν. Δόγκας1,2, Μ. Τράπαλη1, Χ.Φούντζουλα1, Π. Καρκαλούσος1

1Τμήμα Βιοϊατρικών Επιστημών, Σχολή Επιστημών Υγείας και Πρόνοιας, Πανεπιστήμιο Δυτικής Αττικής
2Βιοχημικό Εργαστήριο, ΕΑΝΠ ΜΕΤΑΞΑ

Σκοπός
Η μέτρηση των επιπέδων της αδιπονεκτίνης και της λεπτίνης, στον ορό ασθενών με CA μαστού, κατά την χορήγη-
ση (αρχή – μέσο – τέλος) επικουρικής θεραπείας, με την μέθοδο της ELISA.
Υλικό – Μέθοδοι
Δείγματα ορού 25 ασθενών (25 για κάθε χρονικό σημείο), μετρήθηκαν με την μέθοδο της ELISA. Το κιτ της αδιπο-
νεκτίνης είχε ως ευαισθησία τα 0,47 ng/ml, ενώ το αντίστοιχο της λεπτίνης τα 0,2 ng/ml.
Αποτελέσματα
Οι κατανομές για τις δυο μεταβλητές ήταν οριακά κανονικές. Για την σύγκριση των τριών χρονικών σημείων της 
θεραπείας πραγματοποιήθηκε two way ANOVΑ και δοκιμασία Bonferroni για την σύγκριση των διαδοχικών τιμών 
των ασθενών. Τιμή μικρότερη του P=0,05 θεωρήθηκε ως στατιστικώς σημαντική.
Τα επίπεδα αδιπονεκτίνης του ορού πριν την έναρξη της θεραπείας (27,27 +/- 19,34) βρέθηκαν σημαντικώς χαμη-
λότερα (P= 0,02) εκείνων κατά το τέλος αυτής (43,47 +/- 25,45). Δεν παρατηρήθηκε στατιστικώς σημαντική δια-
φορά μεταξύ αυτών (P=0,2151) και των επιπέδων στο χρονικό σημείο του μέσον της θεραπείας (34,74 +/- 22,58) 
όπως και εκείνων μεταξύ του μέσου και του τελικού χρονικού σημείου (P=0,25)
Τα επίπεδα λεπτίνης του ορού πριν την έναρξη της θεραπείας (36,68 +/- 15,76) βρέθηκαν σημαντικώς υψηλότε-
ρα (P= 0,01) εκείνων κατά το μέσο αυτής (26,19 +/- 11,84), όπως και εκείνων (P= <0,0001) κατά το τέλος (19,49 
+/- 8,80). Η σύγκριση μεταξύ των χρονικών σημείων μέσο και τέλος της θεραπείας, έδειξε στατιστικώς σημα-
ντική διαφορά (P=0,028), των υψηλότερων επιπέδων του μέσου χρονικού σημείου. Παρατηρήθηκε μείωση στις 
τιμές μεταξύ των τριών χρονικών σημείων, παρ όλο που λόγο διαφορετικής ομοιόστασης η τιμή μπορεί να ήταν 
χαμηλότερα ή υψηλότερα του μέσου όρου. Και σε αυτή όμως την σύγκριση, τα αποτελέσματα ήταν στατιστικώς 
διαφορετικά (P<0,05). 
Συμπεράσματα
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Η θεραπεία φαίνεται να επηρεάζει τα επίπεδα της λεπτίνης και της αδιπονεκτίνης. Οι δυο αυτές ορμόνες, επιδρούν 
στα καρκινικά κύτταρα μέσω των αντιστοίχων υποδοχέων τους. Είναι λοιπόν πιθανό, η μέτρησή τους να θεωρηθεί 
ως βοηθητικός δείκτης.

Χρηματοδότηση
Η έρευνα χρηματοδοτήθηκε από τον Ειδικό Λογαριασμό Κονδυλίων Έρευνας του Πανεπιστημίου Δυτικής Αττικής
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ΣΥΓΚΡΙΣΗ ΤΡΙΩΝ ΕΜΠΟΡΙΚΑ ΔΙΑΘΕΣΙΜΩΝ 
ΜΕΘΟΔΩΝ ΜΕΤΡΗΣΗΣ ΤΗΣ 25(ΟΗ)ΒΙΤΑΜΙΝΗ-D 
ΜΕ ΤΗΝ ΜΕΘΟΔΟ ΑΝΑΦΟΡΑΣ.
Ι. Τρυφωνίδη1, Α. Κουτσοβασίλη2, Α. Χαλιάσος2, Χ. Κρούπης3,
Η. Βασιλειάδης4, P. Lukas5, E. Cavalier6, Ε. Χρονόπουλος7, Κ. Μακρής1,7

1 Βιοχημικό Τμήμα, Γενικό Νοσοκομείο Αττικής “ΚΑΤ”
2 Τμήμα Φαρμακευτικής Τεχνολογίας, Φαρμακευτική Σχολή, ΕΚΠΑ
3 Εργαστήριο Κλινικής Βιοχημείας, Ιατρική Σχολή, ΕΚΠΑ, Πανεπιστημιακό Γενικό Νοσοκομείο “ΑΤΤΙΚΟΝ”
4 Γ’ Πανεπιστημιακή Ορθοπαιδική Κλινική, Ιατρική Σχολή, ΕΚΠΑ, Γενικό Νοσοκομείο Αττικής “ΚΑΤ”   
5 Department of Clinical Chemistry, CHU of Sart Tilman, University of Liège, Liège, Belgium.
6 Department of Clinical Chemistry, University of Liege, CHU de Liege, CIRM, Liege, Belgium
7 Εργαστήριο Έρευνας Μυοσκελετικών Παθήσεων, Ιατρική Σχολή, ΕΚΠΑ, Γενικό Νοσοκομείο Αττικής “ΚΑΤ” 

Εισαγωγή: Η έλλειψη προτύπωσης των μεθόδων μέτρησης της 25(ΟΗ)-βιταμίνης-D είχε ως συνέπεια τη μη συ-
γκρισιμότητα των αποτελεσμάτων ανάμεσα στα εργαστήρια. Η δημιουργία του Προγράμματος προτύπωσης των 
μεθόδων μέτρησης της, το 2010 είχε ως στόχο την εναρμόνιση των αποτελεσμάτων των διαφορετικών μεθόδων 
ώστε τα αποτελέσματα τους να είναι όχι μόνο ακριβή αλλά και συγκρίσιμα ανεξαρτήτως του χρόνου μεθόδου και 
εργαστηρίου μέτρησης.
Σκοπός: Στόχος αυτής της μελέτης είναι η σύγκριση των αποτελεσμάτων τριών εμπορικά διαθέσιμων μεθόδων 
μέτρησης της 25(ΟΗ)D με την πρότυπη μέθοδο αναφοράς που είναι η υγρή χρωματογραφία υψηλής απόδοσης 
συζευγμένη με τη φασματομετρία μάζας (LC/MS-MS)
Υλικό-Μέθοδοι: Για τις συγκρίσεις χρησιμοποιήσαμε 161 δείγματα ορού υγιών εθελοντών. Οι εμπορικές μέθοδοι βα-
σίζονταν στις εξής τεχνικές: μέθοδος-Α: ανταγωνιστική μέθοδος-ηλεκτροχημειοφωταύγεια (IDS, Isys-analyser), μέ-
θοδος-Β μέθοδος σάντουιτς-ηλεκτροχημειοφωταύγεια (SNIBE, Maglumi-analyser) και μέθοδος-Γ: ανταγωνιστική 
μέθοδο-ηλεκτροχημειοφωταύγεια (Roche, Cobas-e411-analyser). Ως μέθοδος αναφοράς χρησιμοποιήθηκε η LC/
MS-MS του Πανεπιστημιακού Νοσοκομείου της Λιέγης. Για την σύγκριση των μεθόδων χρησιμοποιήθηκε γραμμική 
παλινδρόμηση Passing-Bablock (MedCalc-software). Επίσης υπολογίσθηκε η μέση απόκλιση (mean bias %) καθώς 
και η απόλυτη απόκλιση (absolute bias) της κάθε μιας μεθόδου ξεχωριστά σε σύγκριση με την μέθοδο αναφοράς  σε 
4 κρίσιμες διαγνωστικά συγκεντρώσεις της 25(ΟΗ)D, ήτοι στα 12, 20 50 και 100 ng/ml.
Αποτελέσματα: Οι τιμές των mean και absolute bias των τριών μεθόδων σε σύγκριση με την μέθοδο αναφοράς 
φαίνονται στον πίνακα. Η συσχέτιση κάθε μιας μεθόδου με την μέθοδο αναφοράς φαίνονται στις τρεις γραφικές 
παραστάσεις
Συμπεράσματα: Και οι τρεις μέθοδοι υπερεκτιμούν τις τιμές της 25(ΟΗ)D συγκριτικά με την μέθοδο αναφοράς. 
Η μέθοδος-Α παρουσιάζει το μικρότερο mean και absolute bias συγκριτικά με τις υπόλοιπες μεθόδους. Παρόλο 
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που έχουν περάσει 13 χρόνια από την θεωρητική προτύπωση των μετρήσεων της 25(ΟΗ)D, εν τούτοις οι τιμές που 
δίνουν οι εμπορικά διαθέσιμες μέθοδοι μέτρησης της δεν είναι ακόμη συγκρίσιμες μεταξύ τους ενώ για κάποιες οι 
μετρήσεις παρουσιάζουν σημαντικές αποκλίσεις από την πραγματική τιμή.

Intercept A Slope B Correlation 
coefficient

Mean 
BIAS (%)

Absolute BIAS at critical decision levels

12
ng/mL

20
ng/mL

50
ng/mL

100
ng/mL

A μεθοδος 1.109 0.960 7.93 1.15 1.18 1.29 1.47

Β μεθοδος -1.542 1.004 0.963 8.11 0.22 1.39 5.79 13.13

Γ μεθοδος 4.108 1.147 0.938 44.91 7.23 9.32 17.13 30.15

Γ μεθοδος 4.108 1.260
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COVID-19 ΚΑΙ ΘΥΡΕΟΕΙΔΙΚΕΣ ΟΡΜΟΝΙΚΕΣ 
ΔΙΑΤΑΡΑΧΕΣ ΣΕ ΝΟΣΗΛΕΥΟΜΕΝΟΥΣ ΑΣΘΕΝΕΙΣ
Α. ΔΙΑΜΑΝΤΟΠΟΥΛΟΥ1 , Ι. ΜΑΧΑΙΡΑΣ2, Κ.. Α. ΣΑΡΡΗ1, Α. ΤΣΙΟΓΚΑ3, Κ. 
ΠΑΝΑΓΙΩΤΟΠΟΥΛΟΣ1

1.ΒΙΟΧΗΜΙΚΟ ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΟ, ΓΕΝΙΚΟ ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟ ΑΘΗΝΩΝ «ΓΕΩΡΓΙΟΣ ΓΕΝΝΗΜΑΤΑΣ»
2. ΓΕΝΙΚΟ ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟ ΝΟΣΗΜΑΤΩΝ ΘΩΡΑΚΟΣ ΑΘΗΝΩΝ «Η ΣΩΤΗΡΙΑ»
3. 401 ΓΕΝΙΚΟ ΣΤΡΑΤΙΩΤΙΚΟ ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟ ΑΘΗΝΩΝ

ΣΚΟΠΟΣ: Η COVID-19 συχνά εξελίσσεται σε δυσλειτουργία πολλών οργάνων, συμπεριλαμβανομένων των φλεγ-
μονωδών ανοσολογικών αντιδράσεων του θυρεοειδούς αδένα. Το ένζυμο μετατροπής της αγγειοτενσίνης 2 
(ACE2), ο λειτουργικός υποδοχέας του SARS-CoV-2, παίζει ρόλο στην παθογένεση του COVID-19. Το ACE2 εκ-
φράζεται σε πολλά ενδοκρινικά όργανα, συμπεριλαμβανομένου του ενδοκρινικού παγκρέατος και του θυρεοει-
δούς αδένα . Αξιολογήσαμε τη λειτουργία του θυρεοειδούς μιας ομάδας ασθενών με COVID-19, σε σχέση με τα 
κλινικά χαρακτηριστικά, τους βιοχημικούς, ανοσολογικούς και φλεγμονώδεις δείκτες τους.
ΜΕΘΟΔΟΙ: Πραγματοποιήσαμε μια μελέτη σε μια ομάδα 60 Ελλήνων ασθενών με COVID-19, κατόπιν έγγραφης 
συγκατάθεσης, χωρίς προηγούμενο ιστορικό θυρεοειδικής νόσου ή προϋπάρχουσες ενδοκρινικές διαταραχές, 
που νοσηλεύτηκαν μεταξύ Μαΐου-Ιουλίου 2021. Συλλέξαμε δείγματα ορού και εξετάσαμε TSH, FreeT3, FreeT4 και 
αντισώματα Anti-TG και Anti-TPO. Η παρουσία του SARS-CoV-2 επιβεβαιώθηκε σε όλους τους ασθενείς με RT-
PCR. Επιπρόσθετα, αξιολογήθηκαν οι τιμές φερριτίνης, CRP, λευκοκυττάρων και οι ανάγκες σε οξυγόνο κατά τη 
διάρκεια της νοσηλείας. Τα δείγματα ορού συλλέχθηκαν κατά τη διάρκεια της οξείας φάσης του COVID-19, εντός 
των πρώτων 24 ωρών μετά την εισαγωγή του ασθενούς στο νοσοκομείο και πριν από την έναρξη των θεραπειών 
COVID-19.
ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ: Μεταξύ των 60 ασθενών με COVID-19 (μέση ηλικία 52,98 ± 15 έτη, 51,67% γυναίκες), το 45% 
παρουσίασε ήπια νόσο, το 38,3% μέτρια και το 16,7% σοβαρή νόσο. Οι μισοί από τους ασθενείς είχαν μη φυσιολο-
γικά αποτελέσματα των Δοκιμών της Θυρεοειδικής Λειτουργίας. Όλοι οι ασθενείς είχαν αυξημένα επίπεδα CRP 
και φερριτίνης και χαμηλό αριθμό λευκοκυττάρων.
 ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ: Συνολικά, 32/60 ασθενείς με μέτρια έως κρίσιμη ασθένεια διαγνώστηκαν με διαταραχή του 
θυρεοειδούς, σύμφωνα με εργαστηριακές εξετάσεις. Παρουσίασαν σημαντικά χαμηλότερες από τις φυσιολογικές 
τιμές της TSH (0,29+- 0,07 mIU/mL) με μειωμένα επίπεδα FΤ3 στον ορό (2,07 +- 0,131 pmol/L) και τα θυρεοειδικά 
αυτοαντισώματά τους (τόσο Anti-TG όσο και Anti-TPO) ήταν θετικά. Έτσι, δεδομένου ότι η ανάπτυξη και η εξέ-
λιξη της αναπνευστικής ανεπάρκειας λόγω SARS-COV-2 μπορεί να επηρεάσει τη λειτουργία του θυρεοειδούς, 
οι κλινικοί γιατροί θα πρέπει να επαγρυπνούν σχετικά με την πιθανή παρουσία δυσλειτουργίας του θυρεοειδούς 
στους ασθενείς με COVID-19. Συνιστάται ο έλεγχος της λειτουργίας του θυρεοειδούς ως έλεγχος ρουτίνας σε 
νοσηλευόμενους ασθενείς με COVID-19.
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ΑΝΔΡΙΑΝΑ ΔΙΑΜΑΝΤΟΠΟΥΛΟΥ1 , ΙΩΑΝΝΗΣ ΜΑΧΑΙΡΑΣ2, ΚΩΝΣΤΑΝΤΙΝΑ. Α. ΣΑΡΡΗ1, ΑΝΑΣΤΑΣΙΑ ΤΣΙΟΓΚΑ3, ΚΩΝΣΤΑΝΤΙΝΟΣ ΠΑΝΑΓΙΩΤΟΠΟΥΛΟΣ1 
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2. ΓΕΝΙΚΟ ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟ ΝΟΣΗΜΑΤΩΝ ΘΩΡΑΚΟΣ ΑΘΗΝΩΝ «Η ΣΩΤΗΡΙΑ» 
3. 401 ΓΕΝΙΚΟ ΣΤΡΑΤΙΩΤΙΚΟ ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟ ΑΘΗΝΩΝ 

Η COVID-19 συχνά εξελίσσεται σε δυσλειτουργία πολλών οργάνων, 
συμπεριλαμβανομένων των φλεγμονωδών ανοσολογικών αντιδράσεων του 
θυρεοειδούς αδένα. Το ένζυμο μετατροπής της αγγειοτενσίνης 2 (Angiotensin-
converting enzyme 2, ACE2), ο λειτουργικός υποδοχέας του SARS-CoV-2, παίζει ρόλο 
στην παθογένεση του COVID-19. Το ACE2 εκφράζεται σε πολλά ενδοκρινικά όργανα, 
συμπεριλαμβανομένου του ενδοκρινικού παγκρέατος και του θυρεοειδούς αδένα (1). 
Το πρώτο κρούσμα οξείας θυρεοειδίτιδας μετά από COVID-19 αναφέρθηκε τον Μάιο 
του 2020 και υπέδειξε μια πιθανή σύνδεση (2). Έκτοτε, έχει περιγραφεί δυσλειτουργία 
του θυρεοειδούς σε διάφορες ομάδες ασθενών με COVID-19. 

Πραγματοποιήσαμε μελέτη σε ομάδα 60 Ελλήνων ασθενών με COVID-19 (επιβεβαίωση 
νόσου με RT-PCR), χωρίς προηγούμενο ιστορικό θυρεοειδικής νόσου ή προϋπάρχουσες 
ενδοκρινικές διαταραχές, που νοσηλεύτηκαν μεταξύ Μαΐου-Ιουλίου 2021, κατόπιν 
έγγραφης συγκατάθεσής τους. Συλλέχθηκαν δείγματα ορού και ελέγθηκαν τα επίπεδα 
TSH, FreeT3, FreeT4 και τα αντισώματα Anti-TG και Anti-TPO. Επιπρόσθετα, 
αξιολογήθηκαν οι τιμές φερριτίνης, CRP, λευκοκυττάρων και οι ανάγκες σε οξυγόνο 
κατά τη διάρκεια της νοσηλείας. Τα δείγματα ορού συλλέχθηκαν σε τρεις φάσεις της 
νοσηλείας: της οξείας φάσης του COVID-19, εντός των πρώτων 24 ωρών μετά την 
εισαγωγή του ασθενούς στο νοσοκομείο και πριν από την έναρξη των θεραπειών 
COVID-19. 
Η ήπια νόσος ορίστηκε από ήπια κλινικά συμπτώματα χωρίς εκδηλώσεις πνευμονίας 
στην απεικόνιση ενώ η μέτρια ορίστηκε από πυρετό, αναπνευστικά συμπτώματα και 
εκδηλώσεις πνευμονίας στην απεικόνιση. Η σοβαρή νόσος ορίστηκε με οποιοδήποτε 
από τα ακόλουθα: αναπνευστική συχνότητα ≥30/min, SpO2 ≤ 93% σε ηρεμία και >50% 
και με εξέλιξη εντός 48 ώρες στην απεικόνιση. 

Μεταξύ ασθενών (μέση ηλικία 52,98 ± 15 έτη, 51,67% γυναίκες), το 45% παρουσίασε ήπια νόσο, το 
38,3% μέτρια και το 16,7% σοβαρή νόσο. Οι μισοί από τους ασθενείς είχαν μη φυσιολογικά 
αποτελέσματα των Δοκιμών της Θυρεοειδικής Λειτουργίας (Πίνακας 1). Όλοι οι ασθενείς είχαν 
αυξημένα επίπεδα CRP και φερριτίνης και χαμηλό αριθμό λευκοκυττάρων.  

 Πίνακας 1: Αριθμός ασθενών με υψηλά, φυσιολογικά και χαμηλά επίπεδα θυρεοειδικών ορμονών. 

A
. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
B
. 

Εικόνα 1: Συσχέτιση των επιπέδων TSH και fT3 
στην ομάδα ασθενών μας.  
Α. Στην πρώτη ράβδο παρουσιάζεται η κατανομή 
των ασθενών με χαμηλό και φυσιολογικό επίπεδο 
TSH σε ασθενείς με παθολογικό (χαμηλό) επίπεδο 
fT3. Στη δεύτερη ράβδο απεικονίζεται η κατανομή 
των ασθενών με χαμηλό, φυσιολογικό και υψηλό 
επίπεδο TSH σε ασθενείς με φυσιολογικό επίπεδο 
FT3. 
Β. Στην πρώτη ράβδο απεικονίζεται η κατανομή 
των ασθενών με χαμηλό, φυσιολογικό και υψηλό 
επίπεδο TSH σε ασθενείς με παθολογικό (χαμηλό) 
επίπεδο FT4. Στη δεύτερη ράβδο απεικονίζεται η 
κατανομή των ασθενών με χαμηλό, φυσιολογικό 
και υψηλό επίπεδο TSH σε ασθενείς με 
παθολογικό (χαμηλό) επίπεδο FT4. 

Ο SARS-COV-2 καθώς και άλλοι ιοί μπορεί να οδηγήσουν σε διαταραχές του 
θυρεοειδούς αδένα. Η μελέτη μας παρουσίασε ένα ολοκληρωμένο προφίλ της 
θυρεοειδικής λειτουργίας σε μια ομάδα 60 ασθενών με COVID-19. Συνολικά, 32/60 
ασθενείς με μέτρια έως κρίσιμη ασθένεια διαγνώστηκαν με διαταραχή του 
θυρεοειδούς, σύμφωνα με τις εργαστηριακές εξετάσεις. Παρουσίασαν σημαντικά 
χαμηλότερες από τις φυσιολογικές τιμές της TSH (0,29+- 0,07 mIU/mL) με μειωμένα 
επίπεδα fΤ3 στον ορό (2,07 +- 0,131 pmol/L) και τα θυρεοειδικά αυτοαντισώματά τους 
(τόσο Anti-TG όσο και Anti-TPO) ήταν θετικά. Έτσι, δεδομένου ότι η ανάπτυξη και η 
εξέλιξη της αναπνευστικής ανεπάρκειας λόγω SARS-COV-2 μπορεί να επηρεάσει τη 
λειτουργία του θυρεοειδούς, οι κλινικοί γιατροί θα πρέπει να επαγρυπνούν σχετικά με 
την πιθανή παρουσία δυσλειτουργίας του θυρεοειδούς στους ασθενείς με COVID-19.  

ΣΚΟΠΟΣ 
Αξιολογήσαμε τη λειτουργία του θυρεοειδούς σε μία ομάδα ασθενών με COVID-19, σε 
σχέση με τα κλινικά χαρακτηριστικά τους, τους βιοχημικούς και ανοσολογικούς τους 
δείκτες καθώς και τους δείκτες φλεγμονής.  

ΜΕΘΟΔΟΙ 

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ Στη μελέτη μας, 13 από τους 60 νοσηλευόμενους ασθενείς (21,67%) (οκτώ άνδρες, 
πέντε γυναίκες), παρουσίασαν τιμές της TSH σημαντικά χαμηλότερες από τις 
φυσιολογικές  (0,35 mIU/mL). Έξι από αυτούς είχαν μεμονωμένα χαμηλή TSH (που 
υποδηλώνει υποκλινική θυρεοτοξίκωση λόγω θυρεοειδίτιδας) και οκτώ σχετίζονταν με 
χαμηλές τιμές fT3. Μεταξύ αυτών των ασθενών, τα επίπεδα της fT4 βρίσκονταν στο 
υψηλότερο όριο του εύρους αναφοράς (16-22 pmol/L) με λόγο fT3/fT4 ως επί το 
πλείστον <0,3, συμβατό με θυρεοειδίτιδα. Δύο ασθενείς είχαν αυξημένα επίπεδα TSH 
συμβατά με υποκλινικό υποθυρεοειδισμό (ήπια αυξημένος τίτλος anti-TG & anti- TPO) 
(Πίνακας 1).  
Τα επίπεδα fT3 ήταν παθολογικά (χαμηλότερα από τις φυσιολογικές τιμές) σε 20 
ασθενείς (33,33%). Σε 12 από αυτούς παρατηρήθηκε μεμονωμένη χαμηλή fT3, δηλαδή 
φυσιολογικά επίπεδα TSH και fT4 (που πιθανώς αντιπροσωπεύουν σύνδρομο μη 
θυρεοειδικής νόσου NTIS) και σε 8 συσχετίστηκε με χαμηλή TSH (Εικ. 1Α).  
Το επίπεδο της fT4 ήταν παθολογικό μόνο σε τρεις ασθενείς (5,0%). Η ολική Τ3 
βρέθηκε χαμηλότερη ή υψηλότερη σε έξι ασθενείς (10%). Η ολική Τ4 ήταν αυξημένη σε 
έναν ασθενή (1,67%) και μειωμένη σε πέντε ασθενείς (8,33%) (Εικ. 1Β). 
Παρόλο που τα επίπεδα TSH και fT3 φάνηκε να μειώνονται, δεν παρατηρήθηκε 
συσχέτιση με τη σοβαρότητα της νόσου (p=0,523 και p=0,294). 

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

ΠΑΡΑΠΟΜΠΕΣ 
 
 

1.Pal R, Banerjee M. COVID-19 and the endocrine system: exploring the unexplored. J 
Endocrinol Invest. 2020;43(7):1027-1031. doi:10.1007/s40618-020-01276-8 
2.Brancatella A, Ricci D, Viola N, Sgrò D, Santini F, Latrofa F. Subacute Thyroiditis After 
Sars-COV-2 Infection. J Clin Endocrinol Metab. 2020;105(7):dgaa276. 
doi:10.1210/clinem/dgaa276 
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DIAGNOSTIC ACCURACY OF INTERLEUKIN 
18 (IL-18) FOR PREDICTING EARLY DIABETIC 
NEPHROPATHY IN PATIENTS WITH TYPE 2 
DIABETES MELLITUS: A SYSTEMATIC REVIEW 
AND META-ANALYSIS.
G. V. Kapoula1, 3, A. Skylari2, P. G. Bagos3

1 Department of Biochemistry, General Hospital of Lamia, end of Papasiopoulou st., Lamia 35100, Greece
2 Blood donation Department, General Hospital of Lamia, end of Papasiopoulou st., Lamia 35100, Greece
3 Department of Computer Science and Biomedical Informatics, School of Science, University of Thessaly, 
Papasiopoulou 2-4, Lamia 35113, Greece

Background: Nowadays, there is a lack of prediction markers for early diabetic nephropathy (DN) in patients with 
type 2 diabetes mellitus (T2DM). The aim of this systematic review and meta-analysis was to evaluate the value of 
a promising biomarker, serum interleukin-18 (IL=18), for the diagnosis of early diabetic nephropathy (DN) in type 2 
diabetes patients with different stages of albuminuria.
Methods: A comprehensive search was performed on databases, PubMed and Google Scholar, by two reviewers 
until August 2023. Studies in which, the degree of DN was determined according to the urinary albumin/creatinine 
ratio and reported serum IL-18 in healthy individuals and in diabetes patients with DN, were included in the meta-
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analysis. The random effects model was used in the meta-analysis utilizing the mean difference (MD). Heterogeneity 
was quantitatively assessed using the Cohran’s Q and the I2 index.
Results: The literature search enrolled 177 studies (including reviews) from which 3 studies were finally included in 
the meta-analysis. The meta-analysis yielded statistically significant results for differentiation of healthy individuals 
and type 2 diabetic patients with normoalbuminuria (mean difference= 121.154, 95%CI=112.149-   130.160). Medium 
heterogeneity was present among the studies (I2>67.1%), but no evidence of publication bias (Egger’s test: 
P=0.376). There was no statistical significant result found for the prediction of microalbuminuria.
Conclusion: The result of this meta-analysis suggest that serum IL-18, can be considered a valuable biomarker for 
early detection of DN in patients with type 2 diabetes.

BACKGROUND RESULTS

Nowadays, there is a lack of prediction
markers for early diabetic nephropathy
(DN) in patients with type 2 diabetes
mellitus (T2DM).
The aim of this systematic review and
meta-analysis was to evaluate the value of
a promising biomarker, serum interleukin-
18 (IL=18), for the diagnosis of early
diabetic nephropathy (DN) in type 2
diabetes patients with different stages of
albuminuria.

 The result of this meta-analysis suggest
that serum IL-18, can be considered a
valuable biomarker for early detection of
DN in patients with type 2 diabetes.

Measuring IL-18 in addition to urinary
ACR may contribute to the early
identification of diabetic patients at risk of
renal

Search database: PubMed and Google
Scholar
Date: until August 2023
Inclusion criteria: the degree of DN which
was determined according to the urinary
albumin/ creatinine ratio and reported
serum IL-18 in healthy individuals and in
diabetes patients with DN
Model: The random effects model
Effect size: the mean difference (MD)
Heterogeneity: Cohran’s Q and the I2
index.

177 studies (including reviews) from which 3 studies were finally included in
the meta-analysis.
statistically significant results for differentiation of healthy individuals and
type 2 diabetic patients with normoalbuminuria (mean difference= 121.154,
95%CI=112.149- 130.160).
Medium heterogeneity was present among the studies (I2>67.1%)
No evidence of publication bias (Egger’s test: P=0.376).
No statistical significant result found for the prediction of microalbuminuria.

Figure 1. Forest plot of IL18 for he diagnosis of normoalbuminuria in type 2 diabetic patients

•Sahar M.Shawky; and Eman A. Ismail. Interleukin –18
and other inflammatory cytokines as independent
predictors of diabetic nephropathy in patients with
type 2 diabetes mellitus. The Egyptian Journal of
Hospital Medicine Vol., 13 :153 –161
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ΑΝΟΣΟΔΥΝΑΜΙΚΗ ΤΩΝ Μ-RNA ΕΜΒΟΛΙΩΝ ΚΑΙ 
ΕΞΑΤΟΜΙΚΕΥΜΕΝΗ ΙΑΤΡΙΚΗ.
A. Μαυρουδής, φοιτητής, Πειραιά

EIΣΑΓΩΓΗ: Τα m-RNA εμβόλια αποτελούν ειδική κατηγορία εμβολίων με κλινικό όφελος την αποτελεσματικότητα 
και την προστασία του ξενιστή από τον ιό εισβολέα.
ΣΚΟΠΟΣ: Μελέτη της ανοσοποιητικής απάντησης των m-RNA εμβολίων κατά τη περιοδο του COVID-19.
YΛΙΚΟ: Βιβλιογραφική ανασκόπηση πληροφοριών από πανεπιστημιακές σημειώσεις και επιστημονικά άρθρα δη-
μοσιευμένα στο διαδίκτυο. 
ΜΕΘΟΔΟΣ: Αναζήτηση στοιχείων από την ηλεκτρονική πλατφόρμα (pub med), χωρίς κανένα περιορισμό.
ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ: Το m-RNA εμβόλιο λειτουργεί ώς πρότυπο για μετάφραση πρωτεϊνης και χρησιμοποιεί το μη-
χανισμό των κυττάρων ξενιστών. Επιτρέπει τη μεταφραστική τροποποίηση των πρωτεϊνικών προϊόντων και την 
καλύτερη απόδοση ποίότητας, αφού κάθε αντίγραφο m-RNA μπορεί να χρησιμοποιηθεί αμέτρητες φορές από τα 
ριβοσώματα. Παράλληλα, ενεργοποιούνται βιοχημικά μονοπάτια σηματοδότησης έμφυτης και προσαρμοστικής 
ανοσίας με υψηλό δείκτη προστασίας για τον ασθενή. Παράδειγμα αποτελεί η χρονική περίοδος του COVID-19, 
όπου το βιολογικό προφίλ των m-RNA εμβολίων χρησιμοποιείται σε παιδιά και ενήλικες με αδύναμο ανοσοποι-
ητικό με ασφάλεια και αποτελεσματικότητα.Τελειώνοντας, η χρονική διαδικασία παραγωγής του εμβολίου είναι 
μικρή με συνέπεια το χαμηλό κόστος και την υψηλή ανοσογονικότητα έναντι των άλλων συμβατών εμβολίων.
ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ: Τα m-RNA εμβόλια εξασφαλίζουν την ανάπτυξη ανοσίας της αγέλης και σε συνδυασμό με τον 
εξατομικευμένο έλεγχο στο σύνολο του πληθυσμού εκμηδενίζεται η πιθανότητα ανάπτυξη ανοχής στα στοιχεία 
του μολυσματικού παράγοντα.

A/A106 ΤΙΤΛΟΣ: ΑΝΟΣΟΔΥΝΑΜΙΚΗ ΤΩΝ Μ-RNA ΕΜΒΟΛΙΩΝ ΚΑΙ 
ΕΞΑΤΟΜΙΚΕΥΜΕΝΗ ΙΑΤΡΙΚΗ.

Aλέξιος Μαυρουδής, φοιτητής, Πειραιά

EIΣΑΓΩΓΗ: Τα m-RNA εμβόλια αποτελούν ειδική κατηγορία εμβολίων με κλινικό όφελος την 
αποτελεσματικότητα και την προστασία του ξενιστή από τον ιό εισβολέα.
ΣΚΟΠΟΣ: Μελέτη της ανοσοποιητικής απάντησης των m-RNA εμβολίων κατά τη περιοδο 
του COVID-19.
YΛΙΚΟ: Βιβλιογραφική ανασκόπηση πληροφοριών από πανεπιστημιακές σημειώσεις και 
επιστημονικά άρθρα δημοσιευμένα στο διαδίκτυο. 
ΜΕΘΟΔΟΣ: Αναζήτηση στοιχείων από την ηλεκτρονική πλατφόρμα (pub med), χωρίς 
κανένα περιορισμό.
ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ: Το m-RNA εμβόλιο λειτουργεί ώς πρότυπο για μετάφραση πρωτεϊνης και 
χρησιμοποιεί το μηχανισμό των κυττάρων ξενιστών. Επιτρέπει τη μεταφραστική 
τροποποίηση των πρωτεϊνικών προϊόντων και την καλύτερη απόδοση ποίότητας, αφού κάθε 
αντίγραφο m-RNA μπορεί να χρησιμοποιηθεί αμέτρητες φορές από τα ριβοσώματα. 
Παράλληλα, ενεργοποιούνται βιοχημικά μονοπάτια σηματοδότησης έμφυτης και 
προσαρμοστικής ανοσίας με υψηλό δείκτη προστασίας για τον ασθενή. Παράδειγμα 
αποτελεί η χρονική περίοδος του COVID-19, όπου το βιολογικό προφίλ των m-RNA 
εμβολίων χρησιμοποιείται σε παιδιά και ενήλικες με αδύναμο ανοσοποιητικό με ασφάλεια 
και αποτελεσματικότητα.Τελειώνοντας, η χρονική διαδικασία παραγωγής του εμβολίου είναι 
μικρή με συνέπεια το χαμηλό κόστος και την υψηλή ανοσογονικότητα έναντι των άλλων 
συμβατών εμβολίων.
ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ: Τα m-RNA εμβόλια εξασφαλίζουν την ανάπτυξη ανοσίας της αγέλης και 
σε συνδυασμό με τον εξατομικευμένο έλεγχο στο σύνολο του πληθυσμού εκμηδενίζεται η 
πιθανότητα ανάπτυξη ανοχής στα στοιχεία του μολυσματικού παράγοντα.
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ΑΝΤΙΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΙΚΗ ΔΡΑΣΗ ΝΕΩΝ GNRH 
ΑΝΑΛΟΓΩΝ ΣΕ ΚΑΡΚΙΝΙΚΑ ΚΥΤΤΑΡΑ ΩΟΘΗΚΩΝ
Χ. Μαρκάτος1, Β. Καραγεώργος1, Α. Καλαντίδου3, Μ. Δεικτάκης3, Γ. Μπινιάρη2

Μ. Βενυχάκη3, Θ. Τσέλιος2, Γ. Λιαπάκης1

 
1Τμήμα Φαρμακολογίας, Ιατρική Σχολή Πανεπιστημίου Κρήτης, Ηράκλειο
2Τμήμα Χημείας, Πανεπιστήμιο Πατρών, Πάτρα
3Τμήμα Κλινικής Χημείας, Ιατρική Σχολή Πανεπιστημίου Κρήτης, Ηράκλειο

Σκοπός: Η εκλυτική ορμόνη των γοναδοτροπινών (GnRH) είναι ένα υποθαλαμικό δεκαπεπτίδιο, που ελέγχει την 
απελευθέρωση των γοναδοτροπινών ορμονών LH και FSH από την υπόφυση. Οι δράσεις της GnRH επιτελούνται 
μέσω αλληλεπίδρασης της με τον GnRH υποδοχέα (GnRH-R). Οι GnRH-R εκτός των φυσιολογικών κυττάρων, εκ-
φράζονται σε μεγάλο ποσοστό σε διάφορους τύπους ορμονοεξαρτώμενων καρκινικών κυττάρων, αποτελώντας 
έτσι σημαντικούς στόχους θεραπείας των καρκίνων αυτών. Στην μελέτη αυτή εξετάσαμε την αντινεοπλασματική 
δράση των con3 και con7 στα καρκινικά κύτταρα ωοθηκών SKOV3 που εκφράζουν τους GnRH-R. Τα con3 και 
con7 είναι ανάλογα της GnRH συζευγμένα με την αντικαρκινική ουσία μιτοξανδρόνη. Τα con3 και con7 αναμένεται 
να έχουν κυτταροτοξικές ιδιότητες μέσω της απελευθέρωσης της μιτοξανδρόνης μέσα στα καρκινικά κύτταρα, 
μετά την αλληλεπίδρασή τους με τον GnRH-R που βρίσκεται στη πλασματική μεμβράνη τους.   
Μέθοδοι Για να ελέγξουμε την ικανότητά των con3 και con7 να ενδοκυτταρώνονται στα κύτταρα SKOV3, χρησι-
μοποιήσαμε τη τεχνική της συνεστιακής μικροσκοπίας, βασιζόμενοι στο ότι η μιτοξανδρόνη φθορίζει (διέγερση 
στα 610 ή 660 nm, και εκπομπή στα 685 nm). Ο επαγόμενος κυτταρικός θάνατος από τα con3 και con7 προσδιο-
ρίστηκε με κυτταρομετρία ροής χρησιμοποιώντας Annexin V και PI. Παράλληλα επωάσαμε τα SKOV3 κύτταρα με 
τα con3 και con7 σε διαφορετικές συγκεντρώσεις για 2-4 ημέρες και χρησιμοποιήσαμε τη δοκιμασία ΜΤΤ για να 
εξετάσουμε τη δράση τους στο πολλαπλασιασμό των κυττάρων. 
Αποτελέσματα: Χρησιμοποιώντας συνεστιακή μικροσκοπία δείξαμε την ύπαρξη της μιτοξανδρόνης στο κυττα-
ρόπλασμα και στον πυρήνα των καρκινικών κυττάρων SKOV3 μετά από επώαση τους με con3 ή con7, γεγονός 
που οδηγεί σε κυτταρικό  θάνατο τους. Η ανάλυση των αποτελεσμάτων της κυτταρομετρίας ροής έδειξε ότι ο 
θάνατος των κυττάρων SKOV3 επάγεται κυρίως μέσω απόπτωσης και λιγότερο μέσω νέκρωσης. Το αποτέλεσμα 
αυτό σχετίζεται με την ικανότητα των con3 και con7 να μειώνουν τον πολλαπλασιασμό των  κυττάρων SKOV3 με 
δοσοεξαρτώμενο και χρονοεξαρτώμενο τρόπο. Συγκεκριμένα, η  αντιπολλαπλασιαστική ισχύς του con3 μετά από 
έκθεση των κυττάρων SKOV3 για 2,3 και 4 ημέρες, ήταν 0,40 μΜ, 0,62 μΜ και 0,57 μΜ, αντίστοιχα και για το con7 
ήταν 0,75 μΜ, 0,86 μΜ και 0,78 μΜ, αντίστοιχα.  
Συμπεράσματα: Η απελευθέρωση της αντικαρκινικής μιτοξανδρόνης από τα συζεύγματα con3 και con7 στο εσω-
τερικό των καρκινικών κυττάρων ενδομητρίου SKOV3 ελαττώνει τον πολλαπλασιασμό των κυττάρων με δοσοε-
ξαρτώμενο και χρονοεξαρτώμενο τρόπο και τα οδηγεί σε κυτταρικό θάνατο κυρίως μέσω απόπτωσης.
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ΑΞΙΟΛΟΓΗΣΗ ΤΟΥ ΚΑΡΚΙΝΙΚΟΥ ΔΕΙΚΤΗ CA 15.3 
ΣΤΗΝ ΠΡΟΓΝΩΣΗ ΤΟΥ ΚΑΡΚΙΝΟΥ ΤΟΥ ΜΑΣΤΟΥ

Π. Κωνσταντινίδη2, Ν. Δόγκας1, Ο. Τζάϊδα2, Β. Βυλλιώτου1

1Βιοχημικό Εργαστήριο ΕΑΝΠ ΜΕΤΑΞΑ - 2Παθολογοανατομικό Εργαστήριο ΕΑΝΠ ΜΕΤΑΞΑ

Σκοπός
Η αξιολόγηση του καρκινικού δείκτη CA 15-3 στην πρόγνωση του καρκίνου του μαστού. 
Υλικό – Μέθοδοι
Δείγματα ορού 60 ασθενών μετρήθηκαν με την μέθοδο της χημειοφωταύγειας. Τα αποτελέσματα συσχετίστηκαν 
με τα ιστολογικά χαρακτηριστικά των όγκων. 
Αποτελέσματα
Τα επίπεδα του δείκτη CA 15-3 στο σύνολο των γυναικών του δείγματος κυμαίνονταν από 3,7 U ml έως 3.444 U/ml, 
ενώ ο μέσος όρος ήταν ίσος με 207,1 ± 628,49 U/ml. Στις ελαφρά αυξημένες έως πολύ αυξημένες τιμές του δείκτη 
το 36,7% των περιπτώσεων δεν συνδυάζεται με αιματογενείς μεταστάσεις, ενώ από την κατηγορία των ελαφρώς 
ως μέτρια αυξημένων τιμών, συνδέεται ποσοστό μόνο 3.3%. Τα επίπεδα CA 15–3 δεν συσχετίστηκαν σημαντικά 
με τον ιστολογικό τύπο του λοβιακού καρκινώματος, με την παρουσία ή μη πορογενούς καρκινώματος, με την 
παρουσία ή μη διηθητικού καρκινώματος, με την έκφραση του υποδοχέα προγεστερόνης (ΡR), και με τα αποτελέ-
σματα ως προς την ογκοκατασταλτική πρωτεΐνη p53. Τέλος, δεν συσχετίστηκαν σημαντικά με το είδος θεραπείας 
που έλαβαν οι γυναίκες του δείγματος, ούτε με το είδος των φαρμάκων.  

ΑΝΤΙΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΙΚΗ ΔΡΑΣΗ ΝΕΩΝ 
GnRH ΑΝΑΛΟΓΩΝ ΣΕ ΚΑΡΚΙΝΙΚΑ 
ΚΥΤΤΑΡΑ ΩΟΘΗΚΩΝ 
Χ. Μαρκάτος1, Β. Καραγεώργος1, Α. Καλαντίδου3, Μ. Δεικτάκης3, Γ. Μπινιάρη2, 
Μ. Βενυχάκη3, Θ. Τσέλιος2, Γ. Λιαπάκης1 
1Τμήμα Φαρμακολογίας, Ιατρική Σχολή Πανεπιστημίου Κρήτης, Ηράκλειο  2Τμήμα Χημείας, Πανεπιστήμιο Πατρών, Πάτρα 
3Τμήμα Κλινικής Χημείας, Ιατρική Σχολή Πανεπιστημίου Κρήτης, Ηράκλειο 

Εισαγωγή 
 
Η εκλυτική ορμόνη των γοναδοτροπινών 
(GnRH) είναι ένα υποθαλαμικό δεκαπεπτίδιο, 
που ελέγχει την απελευθέρωση των 
γοναδοτροπινών ορμονών LH και FSH από την 
υπόφυση. Οι δράσεις της GnRH επιτελούνται 
μέσω αλληλεπίδρασης της με τον GnRH 
υποδοχέα (GnRH-R). Οι GnRH-R εκτός των 
φυσιολογικών κυττάρων, εκφράζονται σε 
μεγάλο ποσοστό σε διάφορους τύπους 
ορμονοεξαρτώμενων καρκινικών κυττάρων, 
αποτελώντας έτσι σημαντικούς στόχους 
θεραπείας των καρκίνων αυτών. Στην παρούσα 
μελέτη χρησιμοποιήσαμε δύο νέα GnRH 
ανάλογα που έχουμε συνδέσει με την 
αντικαρκινική ουσία μιτοξανδρόνη για να 
εξετάσουμε τη δράση τους στην καρκινική 
κυτταρική σειρά οωθηκών SKOV3, που 
εκφράζουν τον GnRH-R. Τα con3 και con7 
αναμένεται να έχουν κυτταροτοξικές ιδιότητες 
μέσω της απελευθέρωσης της μιτοξανδρόνης 
μέσα στα καρκινικά κύτταρα, μετά την 
αλληλεπίδρασή τους με τον GnRH-R που 
βρίσκεται στη πλασματική μεμβράνη τους 

Μεθοδολογία 
 
1) Ελέγξαμε την ικανότητά των con3 και con7 
να ενδοκυτταρώνονται στα κύτταρα SKOV3, 
χρησιμοποιώντας το  συνεστιακό μικροσκόπιο 
SP8 (laser διέγερσης  638nm, φίλτρο 
απορρόφησης 645nm - 690nm).  
2) Εξετάσαμε την ικανότητα των συζευγμάτων 
να επάγουν τον κυτταρικό θάνατο, 
χρησιμοποιώντας κυτταρομετρία ροής (CF488A 
Annexin V and PI Apoptosis kit).  
3) Αξιολογήσαμε τη δράση των συζευγμάτων 
στον πολλαπλασιασμό των SKOV3 με τη 
δοκιμασία ΜΤΤ.  

Αποτελέσματα Συμπεράσματα 
 
 Παρουσία της μιτοξανδρόνης στο κυτταρόπλασμα 
και στον πυρήνα των κυττάρων SKOV3 μετά από 
επώαση τους με con3 ή con7. 
 Ο θάνατος των κυττάρων SKOV3 επάγεται 
κυρίως μέσω απόπτωσης.  
 Τα con3 & con7 μειώνουν τον πολλαπλασιασμό 
των κυττάρων SKOV3 με δοσοεξαρτώμενο και 
χρονοεξαρτώμενο τρόπο. 

Πληροφορίες επικοινωνίας 
 

George Liapakis. Department of Pharmacology, School of Medicine, 
University of Crete, Heraclion, Greece, liapakig@uoc.gr 

Η έρευνα έχει συγχρηματοδοτηθεί από την Ευρωπαϊκή Ένωση και από 
Ελληνικούς εθνικούς πόρους μέσω του Επιχειρησιακού Προγράμματος 
Ανταγωνιστικότητα, Επιχειρηματικότητα και Καινοτομία, στο πλαίσιο της 
πρόσκλησης ΕΡΕΥΝΩ - ΔΗΜΙΟΥΡΓΩ - ΚΑΙΝΟΤΟΜΩ (κωδικός έργου: 
Τ2ΕΔΚ 02056).  
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Παρουσία μιτοξανδρόνης στο κυτταρόπλασμα και στον πυρήνα των κυττάρων SKOV3 μετά από επώασή 
τους με con3 (αριστερά) & con7 (δεξιά) για 48 ώρες 

Επαγωγή απόπτωσης 
μετά από επώαση των 
κυττάρων SKOV3 με 
con3 ή con7 για 48 

ώρες 

control con3 con7 

Επαγωγή απόπτωσης 
μετά από επώαση των 
κυττάρων SKOV3 με 
con3 ή con7 για 96 

ώρες 

Δοσοεξαρτώμενη δράση 
των con3 & con7 στον 
πολλαπλασιασμό των 

κυττάρων SKOV3 μετά από 
3 και 4 μέρες επώασης 

Χρονοεξαρτώμενη δράση 
των con3 & con7 στον 
πολλαπλασιασμό των 
κυττάρων SKOV3 σε 

συγκέντρωση 10μΜ και 1μΜ 
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ΔΙΑΓΝΩΣΤΙΚΉ ΚΑΙ ΠΡΟΓΝΩΣΤΙΚΉ ΑΞΊΑ 
ΒΙΟΔΕΙΚΤΏΝ ΝΟΣΗΛΕΥΌΜΕΝΩΝ ΑΣΘΕΝΏΝ ΜΕ 
COVID-19 ΣΕ ΜΙΑ ΕΛΛΗΝΙΚΉ ΚΟΌΡΤΗ

Σ. Σολωμού2*, Ε.-Μ. Πανουσοπούλου2*, Κ. Α. Σαρρή1, Α. Διαμαντοπούλου 1, 
Ά-Μ Τζαννετάτου3, Α. Μάρκου2 και Κ. Παναγιωτόπουλος1

1 ΒΙΟΧΗΜΙΚΟ ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΟ, ΓΕΝΙΚΟ ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟ ΑΘΗΝΩΝ «ΓΕΩΡΓΙΟΣ ΓΕΝΝΗΜΑΤΑΣ»
2 ΤΜΗΜΑ ΧΗΜΕΙΑΣ, ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΟ ΑΝΑΛΥΤΙΚΗΣ ΧΗΜΕΙΑΣ, ΕΘΝΙΚΟ ΚΑΙ ΚΑΠΟΔΙΣΤΡΙΑΚΟ 
ΠΑΝΕΠΙΣΤΗΜΙΟ ΑΘΗΝΩΝ
3 ABBOTT, ΑΘΗΝΑ, ΕΛΛΑΔΑ
* Equal contribution

ΣΚΟΠΟΣ: Δεδομένων των διαστάσεων που έχει λάβει η πανδημία της COVID-19, ένα σημαντικός αριθμός ανθρώ-
πων νοσεί και θα νοσήσει στο άμεσο μέλλον από SARS-CoV-2.  Το γεγονός αυτό καθιστά επιτακτική την ανάγκη 
εύρεσης βιοδεικτών που να έχουν διαγνωστική και προγνωστική σημασία, για τον εντοπισμό ασθενών υψηλού 

Συμπεράσματα 
Από τα αποτελέσματα δεν μπορεί να αποδοθεί καθαρή προβλεπτική αξία στο δείκτη, αλλά έμμεση, εφόσον οι 
αυξημένες τιμές του προδικάζουν θετικούς ER υποδοχείς σε ποσοστό μεγαλύτερο του 75%, γεγονός που οδηγεί 
σε στοχευμένη θεραπεία εξαρτώμενη από τους θετικούς ER υποδοχείς. Όσον αφορά την παρουσία ή μη αιματο-
γενών μεταστάσεων, η προγνωστική αξία του δείκτη 15-3 τίθεται σε αμφισβήτηση, ενώ καθίσταται προγνωστικός 
μόνο στην περίπτωση των λεμφαδενικών μεταστάσεων. Ως εκ τούτου, κρίνεται αναγκαία η περαιτέρω διερεύνηση 
της προβλεπτικής αξίας ως προς το είδος θεραπείας και των φαρμάκων που χορηγούνται, αλλά και των αιματο-
γενών μεταστάσεων.

ΑΞΙΟΛΟΓΗΣΗ ΤΟΥ ΚΑΡΚΙΝΙΚΟΥ ΔΕΙΚΤΗ CA 15.3 ΣΤΗΝ ΠΡΟΓΝΩΣΗ ΤΟΥ ΚΑΡΚΙΝΟΥ ΤΟΥ ΜΑΣΤΟΥ

Παρασκευή Κωνσταντινίδη2, Νικόλαος Δόγκας1, Φραγκίσκη Ανθούλη-Αναγνωστοπούλου3 Ολυμπία Τζάϊδα2, Βυλλιώτου Βασιλική1

1Βιοχημικό Εργαστήριο ΕΑΝΠ ΜΕΤΑΞΑ
2Παθολογοανατομικό Εργαστήριο ΕΑΝΠ ΜΕΤΑΞΑ

3Τμήμα Βιοϊατρικών Επιστημών, Σχολή Επιστημών Υγείας και Πρόνοιας, Πανεπιστήμιο Δυτικής Αττικής

Εισαγωγή : Ο καρκίνος του μαστού είναι ο πιο συχνός τύπος καρκίνου και το δεύτερο συχνότερο αίτιο θανάτου λόγω νόσου, 
μεταξύ των γυναικών. Το καρκινικό αντιγόνο CA 15-3 είναι ένας συχνά χρησιμοποιούμενος βιοδείκτης για τον καρκίνο του μαστού 
και τα τελευταία χρόνια έχει εξεταστεί σε πολυάριθμες μελέτες ως προς την προγνωστική του αξία, σε διάφορες υποομάδες 
ασθενών, καθώς και σε συνδυασμό με άλλους δείκτες. 

Σκοπός : Η αξιολόγηση του καρκινικού δείκτη CA 15-3 στην πρόγνωση του καρκίνου του μαστού. 

Υλικό – Μέθοδοι : Δείγματα ορού 60 ασθενών μετρήθηκαν με την μέθοδο της χημειοφωταύγειας σε ανοσοχημικό αναλυτή 
Beckman Coulter. Τα αποτελέσματα συσχετίστηκαν με τα ιστολογικά χαρακτηριστικά των όγκων. 

Αποτελέσματα : Τα επίπεδα του δείκτη CA 15-3 στο σύνολο των γυναικών του δείγματος κυμαίνονταν από 3,7 U ml έως 3.444 
U/ml, ενώ ο μέσος όρος ήταν ίσος με 207,1 ± 628,49 U/ml. Στις ελαφρά αυξημένες έως πολύ αυξημένες τιμές του δείκτη το 
36,7% των περιπτώσεων δεν συνδυάζεται με αιματογενείς μεταστάσεις, ενώ από την κατηγορία των ελαφρώς ως μέτρια 
αυξημένων τιμών, συνδέεται ποσοστό μόνο 3.3%. Τα επίπεδα CA 15–3 δεν συσχετίστηκαν σημαντικά με τον ιστολογικό τύπο του 
λοβιακού καρκινώματος, με την παρουσία ή μη πορογενούς καρκινώματος, με την παρουσία ή μη διηθητικού καρκινώματος, με 
την έκφραση του υποδοχέα προγεστερόνης (ΡR) και με τα αποτελέσματα ως προς την ογκοκατασταλτική πρωτεΐνη p53. Τέλος, δεν 
συσχετίστηκαν σημαντικά με το είδος θεραπείας που έλαβαν οι γυναίκες του δείγματος, ούτε με το είδος των φαρμάκων. 

Συμπεράσματα :Από τα αποτελέσματα δεν μπορεί να αποδοθεί καθαρή προβλεπτική αξία στο δείκτη, αλλά έμμεση, εφόσον οι 
αυξημένες τιμές του προδικάζουν θετικούς ER υποδοχείς σε ποσοστό μεγαλύτερο του 75%, γεγονός που οδηγεί σε στοχευμένη 
θεραπεία εξαρτώμενη από τους συγκεκριμένους υποδοχείς. Όσον αφορά την παρουσία ή μη αιματογενών μεταστάσεων, η 
προγνωστική αξία του δείκτη 15-3 τίθεται σε αμφισβήτηση, ενώ καθίσταται προγνωστικός μόνο στην περίπτωση των 
λεμφαδενικών μεταστάσεων. Ως εκ τούτου, κρίνεται αναγκαία η περαιτέρω διερεύνηση της προβλεπτικής αξίας ως προς το είδος 
θεραπείας και των φαρμάκων που χορηγούνται, αλλά και των αιματογενών μεταστάσεων. 

P 108



Πανελλήνιο
Συνέδριο
Κλινικής
Χημείας

21O

κινδύνου σε πρώιμο στάδιο, ώστε να βελτιωθεί η θεραπευτική τους προσέγγιση. Σκοπός της παρούσας μελέτης 
είναι η προγνωστική και διαγνωστική αξιολόγηση της γαλακτικής αφυδρογονάσης (LDH) , της φερριτίνης, της 
κρεατινικής κινάσης (CPK) και της υψηλής ευαισθησίας τροπονίνης σε ασθενείς που διαγνώστηκαν με κορονοϊό 
και εισήχθησαν στο Γενικό Νοσοκομείο Αθηνών «Γεώργιος Γεννηματάς». 
ΜΕΘΟΔΟΙ: Συνολικά, συμμετείχαν στη μελέτη αυτή, 110 ασθενείς με COVID-19 που νοσηλεύτηκαν στο Γενικό 
Νοσοκομείο Αθηνών «Γεώργιος Γεννηματάς». Μετρήθηκαν τα επίπεδα της LDH, CPK, Φερριτίνης και της υψηλής 
ευαισθησίας τροπονίνης σε αναλυτή Alinityc/i Abbott. Η σοβαρότητα της νόσου εκτιμήθηκε με κλινική αξιολόγη-
ση και εργαστηριακές εξετάσεις. Τα δεδομένα συλλέχθηκαν κατά την εισαγωγή και την τελευταία μέρα νοσηλείας. 
Οι ασθενείς κατηγοριοποιήθηκαν σε διαφορετικές δημογραφικές ομάδες όσον αφορά την ηλικία, το φύλο, τον 
εμβολιασμό και την υποκείμενη νόσο και  ομαδοποιήθηκαν σε πέντε ομάδες ανάλογα με την εξέλιξη της νόσου: Α. 
χωρίς ανάγκη για οξυγόνο, Β. οξυγόνο μέσω μάσκας Venturi, Γ. οξυγόνο μέσω μάσκας υψηλής ροής, Δ. εισαγωγή 
στη ΜΕΘ και Ε. θάνατος.
ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ: Τα επίπεδα της LDH αυξήθηκαν σταδιακά μεταξύ των πέντε ομάδων ασθενών. Τα επίπεδα 
φερριτίνης και LDH ήταν ιδιαίτερα αυξημένα στις τρεις ομάδες που παρουσίαζαν τις πιο σοβαρές εκδηλώσεις. Η 
υψηλής ευαισθησίας τροπονίνη αυξήθηκε σημαντικά κατά την εισαγωγή στο νοσοκομείο μόνο στην ομάδα Δ και 
Ε των ασθενών. Συγκρίνοντας τα επίπεδα αυτών των παραμέτρων μεταξύ εμβολιασμένων και μη εμβολιασμένων 
ασθενών, μόνο η υψηλής ευαισθησίας τροπονίνη βρέθηκε να είναι σημαντικά υψηλότερη στους μη εμβολιασμέ-
νους ασθενείς τόσο την πρώτη όσο και την τελευταία ημέρα της νοσηλείας.
ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ: Τόσο η φερριτίνη όσο και η LDH, όπως έχουν δείξει πολλές μελέτες, επιβεβαιώνουν τον προ-
γνωστικό τους ρόλο σε νοσηλευόμενους ασθενείς με SARS-CoV-2. Αν και, η τροπονίνη και η CPK ήταν σημαντικά 
υψηλότερες στους ασθενείς που εισήχθησαν σε ΜΕΘ ή πέθαναν, η περαιτέρω αξιολόγηση της ηλικίας και των 
υποκείμενων νοσημάτων αυτών των ασθενών απαιτείται.

Κατά τη διάρκεια της νοσηλείας, η ανάγκη κάθε ασθενούς για οξυγόνο καθώς 
και τα κλινικοπαθολογικά χαρακτηριστικά καταγράφηκαν και καθορίστηκε το 
επίπεδο σοβαρότητας της νόσου. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Ο ΡΟΛΟΣ ΤΩΝ ΒΙΟΔΕΙΚΤΩΝ ΣΤΗΝ ΕΚΤΙΜΗΣΗ ΚΙΝΔΥΝΟΥ ΝΟΣΗΛΕΥΟΜΕΝΩΝ 
ΑΣΘΕΝΩΝ ΜΕ COVID-19 

ΣΟΛΩΜΟΥ ΣΟΦΙΑ2*, ΠΑΝΟΥΣΟΠΟΥΛΟΥ ΕΛΕΝΗ-ΜΑΡΙΑ2*, ΣΑΡΡΗ ΚΩΝΣΤΑΝΤΙΝΑ1, ΔΙΑΜΑΝΤΟΠΟΥΛΟΥ ΑΝΔΡΙΑΝΑ1, ΤΖΑΝΕΤΑΤΟΥ ΑΝΝΑ-
ΜΑΡΙΑ3, ΜΑΡΚΟΥ ΑΘΗΝΑ2, ΠΑΝΑΓΙΩΤΟΠΟΥΛΟΣ ΚΩΝΣΤΑΝΤΙΝΟΣ1     (*ΙΣΟΤΙΜΗ ΣΥΝΕΙΣΦΟΡΑ) 

1. ΒΙΟΧΗΜΙΚΟ ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΟ, ΓΕΝΙΚΟ ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟ ΑΘΗΝΩΝ «ΓΕΩΡΓΙΟΣ ΓΕΝΝΗΜΑΤΑΣ», ΕΛΛΑΔΑ  2. ΤΜΗΜΑ ΧΗΜΕΙΑΣ, ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΟ ΑΝΑΛΥΤΙΚΗΣ ΧΗΜΕΙΑΣ, ΕΘΝΙΚΟ ΚΑΙ 
ΚΑΠΟΔΙΣΤΡΙΑΚΟ ΠΑΝΕΠΙΣΤΗΜΙΟ ΑΘΗΝΩΝ, ΕΛΛΑΔΑ 3. ABBOTT, ΑΘΗΝΑ, ΕΛΛΑΔΑ 

Η πανδημία SARS-CoV-2 έχει παραλύσει τα συστήματα 
υγειονομικής περίθαλψης παγκοσμίως, δημιουργώντας την 
ανάγκη για προγνωστικούς βιοδείκτες για τον εντοπισμό ασθενών 
υψηλού κινδύνου σε πρώιμο στάδιο. 
Η LDH (lactate dehydrogenase), η φερριτίνη, η CK (Creatine Kinase) 
και η τροπονίνη του πλάσματος είναι βασικοί εργαστηριακοί 
δείκτες των οποίων τα υψηλά επίπεδα έχουν παρουσιάσει 
συσχέτιση με αυξημένη σοβαρότητα μεταξύ ασθενών με SARS-
CoV-2. 

 Ο προσδιορισμός της προγνωστικής και διαγνωστικής αξίας των 
επιπέδων LDH, φερριτίνης, CK και τροπονίνης πλάσματος. 

 Η αναζήτηση πιθανής συσχέτισης των χαμηλών ή/και υψηλών 
επιπέδων αυτών των βιοδεικτών με την ανάγκη σε οξυγόνο 
ή/και τον θάνατο 

 Η διερεύνηση της αξίας κάθε βιοδείκτη σε διαφορετικές 
δημογραφικές ομάδες (φύλο, ηλικία, εμβολιασμός, υποκείμενα 
νοσήματα). 

Τα επίπεδα LDH, φερριτίνης και CK τείνουν να μειώνονται κατά τη 
διάρκεια της νοσηλείας 
Η LDH και η φερριτίνη διαφοροποιούνται εμφανίζοντας 
αυξανόμενη τάση ως την ανάγκη για οξυγόνο, ως εκ τούτου η 
σοβαρότητα, αυξάνεται. 
Τα επίπεδα CK και τροπονίνης είναι σημαντικά υψηλότερα στα 
επίπεδα σοβαρότητας 4 και 5. 
Τόσο η φερριτίνη όσο και η LDH, επιβεβαίωσαν τον προγνωστικό 
τους ρόλο σε νοσηλευόμενους ασθενείς με SARS-CoV-2. 
Αν και η τροπονίνη και η CK ήταν σημαντικά υψηλότερες σε 
ασθενείς που εισήχθησαν σε ΜΕΘ ή κατεληξαν, απαιτείται 
περαιτέρω αξιολόγηση της ηλικίας και των υποκείμενων 
παθήσεων αυτών των ασθενών. 

1) Baloch, S., Baloch, M. A., Zheng, T., & Pei, X. (2020). The coronavirus disease 2019 (COVID-19) pandemic. The 
Tohoku journal of experimental medicine, 250(4), 271-278.  
2) Vargas-Vargas, M., & Cortés-Rojo, C. (2020). Ferritin levels and COVID-19. Revista Panamericana de Salud Pública, 
44, e72  
3) Henry, B. M., Aggarwal, G., Wong, J., Benoit, S., Vikse, J., Plebani, M., & Lippi, G. (2020). Lactate dehydrogenase 
levels predict coronavirus disease 2019 (COVID-19) severity and mortality: A pooled analysis. The American journal of 
emergency medicine, 38(9), 1722–1726.  
4) Orsucci, D., Trezzi, M., Anichini, R., Blanc, P., Barontini, L., Biagini, C., ... & Volpi, G. (2021). Increased creatine kinase 
may predict a worse COVID-19 outcome. Journal of Clinical Medicine, 10(8), 1734. 5) Sandoval, Y., Januzzi Jr, J. L., & 
Jaffe, A. S. (2020). Cardiac troponin for assessment of myocardial injury in COVID-19: JACC review topic of the week. 
Journal of the American college of cardiology, 76(10), 1244-1258 

ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

ΣΚΟΠΟΣ 

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ΜΕΘΟΔΟΙ 

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

ΠΑΡΑΠΟΜΠΕΣ 

Οι 110 ασθενείς με COVID-19 που νοσηλεύτηκαν στο Γ.Ν.Α. «Γ. 
Γεννηματάς» κατηγοριοποιήθηκαν βάσει δημογραφικών στοιχείων 
στις κάτωθι ομάδες: 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

Συλλέχθηκε δείγμα 
αίματος από τους 
ασθενείς κατά την 
εισαγωγή και την έξοδό 
τους από το νοσοκομείο 
για τη διενέργεια ελέγχου 
των τιμών LDH, 
φερριτίνης, CK και 
τροπονίνης 

Διερεύνηση των τιμών κάθε βιοδείκτη σε διαφορετικές 
δημογραφικές ομάδες 

Αξιολόγηση των  επιπέδων 
LDH, φερριτίνης, CK και 
τροπονίνης ως 
προγνωστικοί βιοδείκτες 
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ΕΠΙΠΕΔΑ ΒΙΤΑΜΙΝΗΣ 25-ΟΗ VITAMIN D3 ΣΤΗΝ 
ΠΕΡΙΟΧΗ ΤΗΣ ΑΤΤΙΚΗΣ

Ν. Δόγκας, Α. Γρίμπιλα, Ε. Τσακαλάκη, Μ. Πετράκη, Κ. Τσελεμπή, Β. Βυλλιώτου

Βιοχημικό Εργαστήριο ΕΑΝΠ ΜΕΤΑΞΑ

Σκοπός: Η διερεύνηση των επιπέδων της 25-ΟΗ VIT D3, στον ορό ατόμων που κατοικούν στην ευρύτερη περιοχή 
της Αττικής και επισκέφθηκαν το νοσοκομείο κατά το χρονικό διάστημα Ιανουάριος 2023 μέχρι Ιούλιος 2023. 
Υλικό - Μέθοδοι: Ελήφθησαν δείγματα αίματος από 1368 ασθενείς για συλλογή ορού. Η μέτρηση και ο προσδιο-
ρισμός της 25-OH VIT D3, έγινε σε αυτοματοποιημένο αναλυτή της εταιρείας Roche, με την μέθοδο της ηλεκτρο-
χημειοφωταύγειας. Τα δείγματα του ορού ήταν ελεύθερα αιμόλυσης και λιπαιμικότητας. 
Αποτελέσματα: Από το σύνολο των 1368 δειγμάτων, 
89 ασθενείς (ποσοστό 6,5%) παρουσίασαν σοβαρή έλλειψη με τιμές < 10 ng/ml
301 ασθενείς (ποσοστό 22%) εμφάνισαν ήπια έλλειψη με τιμές 10ng/ml< D3 <20 ng/ml 
650 ασθενείς (ποσοστό 47,51%) είχαν ανεπάρκεια με τιμές 21-29 ng/ml και 
328 ασθενείς (ποσοστό 23,09%) επαρκή επίπεδα με τιμές >30 ng/ml. 
Η υψηλότερη μετρούμενη τιμή ήταν ίση με 55,7 ng/ml, ενώ η χαμηλότερη ίση με 5,69 ng/ml.
Συμπεράσματα: Η βιταμίνη D συμμετέχει σε πολυάριθμες φυσιολογικές διαδικασίες στο ανθρώπινο σώμα. Οι πε-
ρισσότεροι ιστοί του σώματος διαθέτουν υποδοχείς για τη βιταμίνη D η οποία αποτελεί σημαντικό ρυθμιστή της 
έκφρασης πολλών γονιδίων. Είναι γνωστό ότι τα χαμηλά επίπεδά της, συνδέονται με αυξημένο κίνδυνο εμφάνισης 
καρκίνου, διαβήτη, καρδιολογικών νοσημάτων και άλλων καταστάσεων. Η διαμονή σε περιοχές με αρκετές ημέρες 
ηλιοφάνειας, δεν μπορεί να διασφαλίσει ιδανικά επίπεδα αυτής. Παρ όλο που η Αττική αποτελεί τόπο με άφθονες 
ημέρες ήλιου, υπάρχουν ενδείξεις ανεπαρκών συγκεντρώσεων της 25-ΟΗ VIT D στον εξεταζόμενο πληθυσμό.

ΕΠΙΠΕΔΑ ΒΙΤΑΜΙΝΗΣ 25-ΟΗ VITAMIN D3 ΣΤΗΝ ΠΕΡΙΟΧΗ ΤΗΣ ΑΤΤΙΚΗΣ

Νικόλαος Δόγκας, Αλεξάνδρα Γρίμπιλα, Τσακαλάκη Ειρήνη, Μαρία Πετράκη, Καλλιόπη Τσελεμπή, 
Βασιλική Βυλλιώτου

Βιοχημικό Εργαστήριο ΕΑΝΠ ΜΕΤΑΞΑ

Εισαγωγή : Η 25-υδροξυ-βιταμίνη D3 ή 25 (OH) D3 ή χοληκαλσιφερόλη αποτελεί μία από τις δύο κύριες  μορφές της βιταμίνης D, που 
χρησιμοποιείται για την εκτίμηση της κατάστασης της βιταμίνης D στον οργανισμό και παράγεται δε στο δέρμα με τη δράση της 
υπεριώδους ακτινοβολίας. Είτε προερχόμενη από τη δίαιτα, είτε συντιθέμενη στο δέρμα, μεταφέρεται στο ήπαρ όπου μεταβολίζεται σε 
25-υδροξυ-βιταμίνη D. H 25-υδροξυ-βιταμίνη D αποτελεί το κύριο μεταβολικό παράγωγο της βιταμίνης D λόγω του μακρού χρόνου 
ημίσειας ζωής που έχει. Οι μετρήσεις της 25-υδροξυ-βιταμίνης D στο αίμα είναι βοηθητικές στην εκτίμηση της συμπεριφοράς της 
βιταμίνης D.

Σκοπός : Η διερεύνηση των επιπέδων της 25-ΟΗ VIT D3, στον ορό ατόμων που κατοικούν στην ευρύτερη περιοχή της Αττικής και 
επισκέφθηκαν το νοσοκομείο κατά το χρονικό διάστημα Ιανουάριος 2023 μέχρι Ιούλιος 2023. 

Υλικό - Μέθοδοι : Ελήφθησαν δείγματα αίματος από 1368 ασθενείς για συλλογή ορού. Η μέτρηση και ο προσδιορισμός της 25-OH VIT
D3, έγινε σε αυτοματοποιημένο αναλυτή της εταιρείας Roche, με την μέθοδο της ηλεκτροχημειοφωταύγειας. Τα δείγματα του ορού 
ήταν ελεύθερα αιμόλυσης και λιπαιμικότητας. 

Αποτελέσματα :Από το σύνολο των 1368 δειγμάτων, 

89 ασθενείς (ποσοστό 6,5%) παρουσίασαν σοβαρή έλλειψη με τιμές < 10 ng/ml

301 ασθενείς (ποσοστό 22%) εμφάνισαν ήπια έλλειψη με τιμές 10ng/ml< D3 <20 ng/ml

650 ασθενείς (ποσοστό 47,51%) είχαν ανεπάρκεια με τιμές 21-29 ng/ml και 

328 ασθενείς (ποσοστό 23,09%) επαρκή επίπεδα με τιμές >30 ng/ml. 

Η υψηλότερη μετρούμενη τιμή ήταν ίση με 55,7 ng/ml, ενώ η χαμηλότερη ίση με 5,69 ng/ml.

Συμπεράσματα : Η βιταμίνη D συμμετέχει σε πολυάριθμες φυσιολογικές διαδικασίες στο ανθρώπινο σώμα. Οι περισσότεροι ιστοί του 
σώματος διαθέτουν υποδοχείς για τη βιταμίνη D η οποία αποτελεί σημαντικό ρυθμιστή της έκφρασης πολλών γονιδίων. Είναι γνωστό 
ότι τα χαμηλά επίπεδά της, συνδέονται με αυξημένο κίνδυνο εμφάνισης καρκίνου, διαβήτη, καρδιολογικών νοσημάτων και άλλων 
καταστάσεων. Η διαμονή σε περιοχές με αρκετές ημέρες ηλιοφάνειας, δεν μπορεί να διασφαλίσει ιδανικά επίπεδα αυτής. Παρ όλο που 
η Αττική αποτελεί τόπο με άφθονες ημέρες ήλιου, υπάρχουν ενδείξεις ανεπαρκών συγκεντρώσεων της 25-ΟΗ VIT D στον εξεταζόμενο 
πληθυσμό.
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ΜΕΛΈΤΗ ΤΩΝ ΕΠΙΠΈΔΩΝ ΤΗΣ ΛΙΠΟΠΡΩΤΕΐΝΗΣ 
Α [LP(A)], ΣΤΟ ΑΊΜΑ ΕΝΗΛΊΚΩΝ ΚΑΙ 
ΝΟΣΗΛΕΥΌΜΕΝΩΝ ΠΑΙΔΙΏΝ
Φ. Ντογραματζή, Α.Τσιούρη  , Ζ. Αθανασιάδου , Ε. Βαγδατλή  

Τμήμα βιοχημείας, Εργαστήριο Βιοπαθολογίας, Γ.Π.Ν. Ιπποκράτειο, Θεσσαλονίκη

Η Lp(a) περιγράφηκε για πρώτη φορά το 1963, από τον Νορβηγό φυσικό, Kare Berg. Αποτελείται  από δύο απο-
λιποπρωτεΐνες, την  ApoΒ-100, η οποία είναι συστατικό της  LDL, και την  ApoA, και τα επίπεδά της στο πλάσμα 
καθορίζονται κυρίως από πολυμορφισμούς στο γονίδιο LPA(chr6:160531482-160664275). Αρκετές μελέτες έδει-
ξαν ότι η Lp(a) είναι μία αθηρογόνος και θρομβογόνος λιποπρωτεΐνη, που τα αυξημένα επίπεδά της στο πλάσμα 
(>30mg/dl) αποτελούν ανεξάρτητο (μη εξαρτώμενο από την LDL-χοληστερόλη), παράγοντα κινδύνου εμφάνισης 
στεφανιαίας νόσου, πρόωρης καρδιαγγειακής νόσου, αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου και επαναστένωσης 
μετά από αγγειοπλαστική.

ΣΚΟΠΟΣ της παρούσας μελέτης είναι να συνοψίσει τα υπάρχοντα δεδομένα μετρήσεων Lp(a) στο νοσοκομείο 
μας, των τελευταίων 3,5 ετών, σε ενήλικες και παιδιά και να αναδείξει τυχόν διαφορές μεταξύ αυτών. 

ΥΛΙΚΑ-ΜΕΘΟΔΟΙ
Κατά τη περίοδο Ιανουαρίου 2020 – Ιουνίου 2023 συλλέχθηκαν συνολικά 1165 δείγματα ορού από ενήλικες ασθε-
νείς που νοσηλεύτηκαν ή εξετάστηκαν ως εξωτερικοί ασθενείς και σε παιδιά, τα οποία όμως ήταν νοσηλευόμενα. 
Συγκεκριμένα από αυτά τα 571 άνηκαν σε άντρες, τα 517 σε γυναίκες και τα υπόλοιπα 77 σε παιδιά που νοσηλεύ-
ονταν στην κλινική του νοσοκομείου.  Σε όλα τα δείγματα πραγματοποιήθηκε η μέτρηση της συγκέντρωσης της 
Lp(a) με τη χρήση του αναλυτή ARCHITECT c16000 Abbott  και του αντιδραστηρίου Medicon Hellas S.A

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ

1/1/2020-30/6/2023 ΑΝΔΡΕΣ ΓΥΝΑΙΚΕΣ ΣΥΝΟΛΟ 
ΕΝΗΛΙΚΩΝ

ΠΑΙΔΙΑ ΣΥΝΟΛΟ

Αριθμός Δειγμάτων 571 517 1088 77 1165

Lp(a)>30 (mg/dl) 165 178 343 31 374

Lp(a)>30 (%) 28.9 34.4 31.5 40.3 32.1

Από τα 1088 δείγματα ενήλικων ασθενών, τα 343 παρουσίασαν  Lp(a) σε συγκέντρωση >30mg/dl(31.5%), ενώ στα 
31 δείγματα από τα 77 των παιδιατρικών ασθενών, ανιχνεύθηκε η συγκέντρωση της Lp(a) >30mg/dl(40.3%).

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ
Με βάση τα παραπάνω δεδομένα παρατηρούμε ότι το ποσοστό των Lp(a), που είναι μεγαλύτερο από 30, ανιχνεύε-
ται σε αναμενόμενα σχετικά υψηλά επίπεδα στους ενήλικες(31.5%) με παρόμοια επίπτωση και στα δύο φύλα, αλλά 
καταγράφεται ακόμη μεγαλύτερο ποσοστό στα νοσηλευόμενα παιδιά (40.3%). Επομένως θα πρέπει να διερευνη-
θεί περαιτέρω η αναγκαιότητα προληπτικής μέτρησης της Lp(a) στα παιδιά, κυρίως  όταν  στην οικογένεια υπάρ-
χουν προδιαθεσικοί παράγοντες για καρδιαγγειακά νοσήματα, προκειμένου να προλαμβάνεται η νόσησή τους.
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ΜΟΡΙΑΚΗ ΜΕΛΕΤΗ ΑΝΙΧΝΕΥΣΗΣ ΚΑΙ 
ΤΑΥΤΟΠΟΙΗΣΗΣ ΜΙΚΡΟΒΙΑΚΟΥ ΓΕΝΕΤΙΚΟΥ 
ΥΛΙΚΟΥ ΣΤΟ ΑΜΝΙΑΚΟ ΥΓΡΟ
Ε. Μάστορα, Β. Γιασλακιώτης, Ε. Μούλιας, Α. Ζηκόπουλος,
Ι. Γεωργίου, Θ. Στέφος, Μ. Πασχόπουλος

Μαιευτική και Γυναικολογική Κλινική, Πανεπιστημιακό Γενικό Νοσοκομείο Ιωαννίνων, Ιωάννινα

Σκοπός: Σκοπός της παρούσας εργασίας ήταν η αξιολόγηση των μοριακών δοκιμών και συγκεκριμένα της αλυ-
σιδωτής αντίδρασης πολυμεράσης, ως προς την ανίχνευση και την ταυτοποίηση μικροβίων στο αμνιακό υγρό.
Υλικό-Μέθοδοι:Συνολικά, 71 δείγματα αμνιακού υγρού συλλέχθηκαν και εξετάσθηκαν μέσω δύο διαφορετικών 
δοκιμών εντοπισμού βακτηριακού γενετικού υλικού (16S PCR και Mycoplsma spp-Ureaplasma spp PCR). Τα δείγ-
ματα ελέγχθηκαν χρησιμοποιώντας την αλυσιδωτή αντίδραση της πολυμεράσης, είτε για την εύρεση βακτηρίων 
γενικά, είτε για τους μικροοργανισμούς Mycoplasma genitalium, Mycoplasma hominis, Ureaplasma parvum και 
Ureaplasma urealyticum συγκεκριμένα.
Αποτελέσματα: Από τα 71 δείγματα αμνιακού υγρού 22 χαρακτηρίσθηκαν θετικά μέσω αλυσιδωτής αντίδρασης 
πολυμεράσης και καλλιέργειας (31%). Η δοκιμή 16S PCR συγκρίθηκε με την τυπική καλλιέργεια αποδίδοντας 82,3% 
ευαισθησία, 96,9% ειδικότητα, 76% θετική προγνωστική αξία και 98% αρνητική προγνωστική αξία. Η δοκιμή 
Mycoplamsa spp-Ureaplasma spp. PCR συγκρίθηκε με τις ειδικές καλλιέργειες Mycoplasma-Ureaplasma αποδί-

Μελέτη	των	επιπέδων	της	λιποπρωτεΐνης	α	[Lp(a)],	στο	αίμα		
ενηλίκων	και	νοσηλευόμενων	παιδιών	

Ντογραματζή	Φανή,	Τσιούρη		Αθηνά,	Αθανασιάδου	Ζωή,Βαγδατλή		Ελένη	
Τμήμα	βιοχημείας,	Εργαστήριο	Βιοπαθολογίας,	Γ.Π.Ν.	Ιπποκράτειο,	Θεσσαλονίκη	

Η	 Lp(a)	 περιγράφηκε	 για	 πρώτη	 φορά	 το	 1963,	 από	 τον	 Νορβηγό	
φυσικό,Kare	Berg.	Αποτελείται	 	από	δύο	απολιποπρωτεΐνες,	την	ApoΒ-100,	
η	 οποία	 είναι	 συστατικό	 της	 	 LDL,	 και	 την	 ApoA,και	 τα	 επίπεδά	 της	 στο	
πλάσμα	 καθορίζονται	 κυρίως	 από	 πολυμορφισμούς	 στο	 γονίδιο	
LPA(chr6:160531482-160664275).	Αρκετές	μελέτες	έδειξαν	ότι	η	Lp(a)	είναι	
μία	αθηρογόνος	και	θρομβογόνος	λιποπρωτεΐνη,	που	τα	αυξημένα	επίπεδά	
της	 στο	 πλάσμα	 (>30mg/dl)	 αποτελούν	 ανεξάρτητο	 (μη	 εξαρτώμενο	 από	
την	 LDL-χοληστερόλη),	 παράγοντα	 κινδύνου	 εμφάνισης	 στεφανιαίας	
νόσου,	 πρόωρης	 καρδιαγγειακής	 νόσου,	 αγγειακού	 εγκεφαλικού	
επεισοδίου	και	επαναστένωσης	μετά	από	αγγειοπλαστική.	

ΣΚΟΠΟΣ		
Σκοπός	της	παρούσας	μελέτης	είναι	να	συνοψίσει	τα	υπάρχοντα	δεδομένα	
μετρήσεων	Lp(a)	στο	νοσοκομείο	μας,	των	τελευταίων	3,5	ετών,	σε	ενήλικες	
και	παιδιά	και	να	αναδείξει	τυχόν	διαφορές	μεταξύ	αυτών.	

ΥΛΙΚΑ-ΜΕΘΟΔΟΙ	
Κατά	 τη	περίοδο	 Ιανουαρίου	2020	–	 Ιουνίου	2023	συλλέχθηκαν	συνολικά	
1165	 δείγματα	 ορού	 από	 ενήλικες	 ασθενείς	 που	 νοσηλεύτηκαν	 ή	
εξετάστηκαν	 ως	 εξωτερικοί	 ασθενείς	 και	 σε	 παιδιά,	 τα	 οποία	 όμως	 ήταν	
νοσηλευόμενα.	Συγκεκριμένα	από	αυτά	τα	571	άνηκαν	σε	άντρες,	τα	517	σε	
γυναίκες	και	τα	υπόλοιπα	77	σε	παιδιά	που	νοσηλεύονταν	στην	κλινική	του	
νοσοκομείου.	 	 Σε	 όλα	 τα	 δείγματα	 πραγματοποιήθηκε	 η	 μέτρηση	 της	
συγκέντρωσης	 της	 Lp(a)	 με	 τη	 χρήση	 του	 αναλυτή	 ARCHITECT	
c16000	Abbott		και	του	αντιδραστηρίου	Medicon	Hellas	S.A	

Από	 τα	 1088	 δείγματα	 ενήλικων	 ασθενών,	 τα	 343	 παρουσίασαν		
Lp(a)	 σε	 συγκέντρωση	 >30mg/dl(31.5%),	 ενώ	 στα	 31	 δείγματα	
από	 τα	 77	 των	 παιδιατρικών	 ασθενών,	 ανιχνεύθηκε	 η	
συγκέντρωση	της	Lp(a)	>30mg/dl(40.3%).	

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ	

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ	
Με	βάση	 τα	παραπάνω	δεδομένα	παρατηρούμε	ότι	 το	ποσοστό	
των	 Lp(a),	 που	 είναι	 μεγαλύτερο	 από	 30,ανιχνεύεται	 σε	
αναμενόμενα	 σχετικά	 υψηλά	 επίπεδα	 στους	 ενήλικες(31.5%)	 με	
παρόμοια	επίπτωση	και	στα	δύο	φύλα,	αλλά	καταγράφεται	ακόμη	
μ ε γ α λύ τ ε ρ ο	 π ο σοσ τ ό	 σ τ α	 ν ο ση λ ε υόμ ε να	 πα ι δ ι ά	
(40.3%).Επομένως	 θα	 πρέπει	 να	 διερευνηθεί	 περαιτέρω	 η	
αναγκαιότητα	προληπτικής	μέτρησης	της	Lp(a)	στα	παιδιά,	κυρίως		
όταν	 	 στην	 οικογένεια	 υπάρχουν	 προδιαθεσικοί	 παράγοντες	 για	
καρδιαγγειακά	 νοσήματα,	 προκειμένου	 να	 προλαμβάνεται	 η	
νόσησή	τους.	

ΕΙΣΑΓΩΓΗ	



Πανελλήνιο
Συνέδριο
Κλινικής
Χημείας

21O

δοντας 91,9% ευαισθησία, 88,8% ειδικότητα, 51% θετική προγνωστική αξία και 99% αρνητική προγνωστική αξία, 
με στατιστικά σημαντική διαφορά (p = 0,005).
Συμπεράσματα: Η PCR Mycoplamsa spp-Ureaplasma spp. αποτελεί έγκυρη και αξιόπιστη μοριακή δοκιμή. Συγκρι-
νόμενη με την καλλιέργεια, εμφανίζεται αμεσότερη και ταχύτερη, επιτρέποντας έτσι την έγκαιρη διάγνωση φλεγ-
μονωδών καταστάσεων βακτηριακής αιτιολογίας και καθιστώντας στοχευμένη την περαιτέρω διαχείρισή τους.
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ΣΥΓΚΡΙΣΗ ΣΥΓΧΡΟΝΩΝ ΑΥΤΟΜΑΤΟΠΟΙΗΜΕΝΩΝ 
ΜΕΘΟΔΩΝ ΠΡΟΣΔΙΟΡΙΣΜΟΥ ΕΠΙΠΕΔΩΝ HBA1C
Α. ΔΙΑΜΑΝΤΟΠΟΥΛΟΥ1, Κ. ΣΑΡΡΗ1, Δ. ΜΑΜΑΛΟΥΓΚΑΣ2, Κ. ΠΑΝΑΓΙΩΤΟΠΟΥΛΟΣ1

1 ΒΙΟΧΗΜΙΚΟ ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΟ, ΓΕΝΙΚΟ ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟ ΑΘΗΝΩΝ «ΓΕΩΡΓΙΟΣ ΓΕΝΝΗΜΑΤΑΣ»
2 ABBOTT, ΑΘΗΝΑ, ΕΛΛΑΔΑ

ΣΚΟΠΟΣ: Η γλυκοζυλιωμένη αιμοσφαιρίνη, HbA1c, αποτελεί έναν από τους κύριους βιοδείκτες σε ασθενείς με 

σακχαρώδη διαβήτη. Η ακριβής μέτρηση των επιπέδων της είναι σημαντική τόσο για τη διάγνωση όσο και για τη 

θεραπεία του σακχαρώδους διαβήτη. Για τον προσδιορισμό της HbA1c έχουν αναπτυχθεί και αξιολογηθεί διάφο-

ρες μέθοδοι, με την τριχοειδή ηλεκτροφόρηση, την χρωματογραφία υψηλής απόδοσης (HPLC) και την ενζυματική 

μέθοδο να είναι οι ευρύτερα διαδεδομένες. Είναι σημαντικό να υπάρχει συμβατότητα επαναλαμβανόμενων µετρή-

σεων στο ίδιο εργαστήριο καθώς και µεταξύ διαφορετικών εργαστηρίων. Σκοπός της παρούσας μελέτης ήταν να 

συγκριθούν οι τιμές της HbA1c που λαμβάνονται από την HLPC (Bio-Rad VARIANTII) και μια ενζυμική δοκιμασία 

(Abbott Alinityc).

ΜΕΘΟΔΟΙ: Στην παρούσα εργασία γίνεται μια αξιολόγηση και σύγκριση των δύο αυτών μεθόδων, με ανάλυση 

498 τυχαίων δειγμάτων που συλλέχθηκαν σε σωληνάρια EDTA κατά την περίοδο 06/22-12/22 και κάλυπταν όλο 

εύρος γραμμικότητας των μεθόδων, δηλαδή συγκεντρώσεις HbA1c από 4,0% έως 14%. Η γραμμικότητα η ακρί-

βεια, η επαναληψιμότητα και η ανάκτηση των αποτελεσμάτων ελέγχθηκαν κατά τη διάρκεια της συγκεκριμένης 

περιόδου και για τις δύο μεθόδους. Επιπλέον, αξιολογήθηκε η παράμετρος ανάδευσης δειγμάτων όσον αφορά 

τις τιμές της HbA1c σε 80 δείγματα ασθενών. Ο αναλυτής HPLC αναδεύει το δείγμα πριν από την ανάλυση, ενώ 

στο σύστημα Abbott Alinity c τα δείγματα αναμιγνύονται χειροκίνητα και στη συνέχεια εισέρχονται στον αναλυτή 

μέσω ενός αυτόματου προ-αναλυτικού συστήματος. Για τον έλεγχο της επίδρασης της παραμονής 1 ώρα μετά την 

ανάμιξη, συγκρίναμε τις τιμές HbA1c στις 0 ώρες και στις 1 ώρα.

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ: Η σύγκριση των μεθόδου κατέδειξε εξαιρετική συσχέτιση μεταξύ τους [R=0,9821, Bias 0,01 

(0,21 %)]. Επίσης, οι SD των δύο μεθόδων ήταν σχεδόν ταυτόσημες (HPLC SD6,10+/-1,50 έναντι (Abbott enzymatic 

assay SD6,11+/-1,48) υποστηρίζοντας τη συμβατότητα των δύο μεθόδων. Όσον αφορά το χρόνο ανάδευσης του 

δείγματος πριν από την ανάλυση, δεν παρατηρήθηκε διαφορά μεταξύ 0h και 1h [R=0,9990, Bias 0,08(1,30 %)].

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ: Συνολικά, η HPLC και η ενζυμική δοκιμασία Abbott είναι εξαιρετικά συμβατές και είναι ασφα-

λές για τους κλινικούς γιατρούς να συγκρίνουν τα αποτελέσματα από αυτές τις δύο διαφορετικές μεθόδους. Επί-

σης, η παραμονή του δείγματος 1 ώρα πριν από την ανάλυση δεν επηρεάζει τη μέτρηση της HbA1c στο αυτόματο 

προ-αναλυτικό σύστημα της Abbott.



ΣΥΓΚΡΙΣΗ ΣΥΓΧΡΟΝΩΝ ΑΥΤΟΜΑΤΟΠΟΙΗΜΕΝΩΝ ΜΕΘΟΔΩΝ 
ΠΡΟΣΔΙΟΡΙΣΜΟΥ ΕΠΙΠΕΔΩΝ HBA1C 

ΑΝΔΡΙΑΝΑ ΔΙΑΜΑΝΤΟΠΟΥΛΟΥ¹, ΚΩΝΣΤΑΝΤΙΝΑ ΣΑΡΡΗ¹, ΔΙΟΝΥΣΙΟΣ ΜΑΜΑΛΟΥΓΚΑΣ², ΚΩΝΣΤΑΝΤΙΝΟΣ ΠΑΝΑΓΙΩΤΟΠΟΥΛΟΣ¹ 
1.ΒΙΟΧΗΜΙΚΟ ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΟ, ΓΕΝΙΚΟ ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟ ΑΘΗΝΩΝ «ΓΕΩΡΓΙΟΣ ΓΕΝΝΗΜΑΤΑΣ» 2. ABBOTT, ΑΘΗΝΑ, ΕΛΛΑΔΑ 

Η γλυκοζυλιωμένη αιμοσφαιρίνη, HbA1c, αποτελεί έναν 
από τους κύριους βιοδείκτες σε  ασθενείς με σακχαρώδη 
διαβήτη. Η ακριβής μέτρηση των επιπέδων της είναι 
σημαντική τόσο για τη διάγνωση όσο και για τη θεραπεία 
του σακχαρώδους διαβήτη (1) 
Για τον  προσδιορισμό της HbA1c έχουν αναπτυχθεί και 
αξιολογηθεί διάφοροι μέθοδοι, με την  τριχοειδή 
ηλεκτροφόρηση, την χρωματογραφία υψηλής απόδοσης 
(HPLC) και την ενζυματική μέθοδο να είναι οι ευρύτερα 
διαδεδομένες (2). 
Η συγκέντρωση της  αιμοσφαιρίνης A1c να 
αντικατοπτρίζει τη μέση συγκέντρωση γλυκόζης στο αίμα 
τις  προηγούμενες 12 εβδομάδες 
Είναι σημαντικό να υπάρχει συμβατότητα 
επαναλαμβανόμενων µετρήσεων στο ίδιο εργαστήριο 
καθώς και µεταξύ διαφορετικών εργαστηρίων. 

Σκοπός της παρούσας μελέτης ήταν να συγκριθούν οι 
τιμές της HbA1c που λαμβάνονται από την HLPC (Bio-Rad 
VARIANTII) και μια ενζυμική δοκιμασία (Abbott Alinity c).  
Επιπλέον, αξιολογήθηκε η παράμετρος ανάδευσης των 
δειγμάτων όσον αφορά τις τιμές της HbA1c. 

Η σύγκριση των μεθόδων κατέδειξε εξαιρετική συσχέτιση μεταξύ 
τους [R=0,9821, Bias 0,01 (0,21 %)] (Εικ.1). 
Οι SD των δύο μεθόδων ήταν σχεδόν ταυτόσημες (HPLC SD6,10+/-
1,50 έναντι (Abbott enzymatic assay SD6,11+/-1,48) 
υποστηρίζοντας τη συμβατότητα των δύο μεθόδων. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Συνολικά, η HPLC και η ενζυμική δοκιμασία Abbott είναι 
εξαιρετικά συμβατές και είναι ασφαλές για τους κλινικούς 
γιατρούς να συγκρίνουν τα αποτελέσματα από αυτές τις 
δύο διαφορετικές μεθόδους. Επίσης, η παραμονή του 
δείγματος 1 ώρα πριν από την ανάλυση δεν επηρεάζει τη 
μέτρηση της HbA1c  

1. Standards of Medical Care in Diabetes—2021. Diabetes Care 1 January 
2021; 44 (Supplement_1): S73–S84 
2. Little RR and Rohlfing CL. The long and winding road to optimal HbA1c 
measurement. Clin Chim Acta. 2013 Mar 15;418:63-71. 

Eικ.1: Σύγκριση μεθόδων:  
HPLC έναντι ενζυμικής ανάλυσης 

Εικ.2: Σύγκριση ανάδευσης 
δειγμάτων:  
ανάλυση σε χρόνο 0 (0h) 
έναντι μετά από 1h 

ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

ΣΚΟΠΟΣ 

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Όσον αφορά το χρόνο ανάδευσης του δείγματος πριν από 
την ανάλυση, δεν παρατηρήθηκε διαφορά μεταξύ 0h και 
1h [R=0,9990, Bias 0,08(1,30 %)]  (Εικ.2). 

Εξετάστηκαν 498 τυχαία δείγματα που συλλέχθηκαν σε σωληνάρια 
EDTA κατά την περίοδο 06/22-12/22 και κάλυπταν όλο εύρος 
γραμμικότητας των μεθόδων, δηλαδή συγκεντρώσεις HbA1c από 
4,0% έως 14% 
Αξιολογήθηκε η παράμετρος ανάδευσης δειγμάτων όσον αφορά τις 
τιμές της HbA1c σε 80 δείγματα ασθενών με την παραμονή τους 
στο προαναλυτικό σύστημα 1h μετά την ανάδευση. 
Η γραμμικότητα, η ακρίβεια, η επαναληψιμότητα και η ανάκτηση 
των αποτελεσμάτων ελέγχθηκαν κατά τη διάρκεια της 
συγκεκριμένης περιόδου και για τις δύο μεθόδους.  

ΜΕΘΟΔΟΙ 

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

ΠΑΡΑΠΟΜΠΕΣ 
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ΣΥΓΚΡΙΣΗ ΤΗΣ FRIEDEWALD ΥΠΟΛΟΓΙΖΟΜΕΝΗΣ  
LDL ΧΟΛΗΣΤΕΡΟΛΗΣ ΜΕ ΤΗΝ ΑΜΕΣΑ 
ΜΕΤΡΟΥΜΕΝΗ  LDL ΧΟΛΗΣΤΕΡΟΛΗ ΣΕ 
ΕΞΩΤΕΡΙΚΟΥΣ ΑΣΘΕΝΕΙΣ ΤΟΥ  Γ. Ν. ΚΟΖΑΝΗΣ. 
Γ. Γρηγοροπούλου, 1  Λούκα Α., 1 Μπακού Χ., 1 Κωστόπουλος Γ.,1 Ρίζου Α.1

1 Εργαστήριο Ιατρικής Βιοπαθολογίας, Γ. Ν. Κοζάνης Μαμάτσειο, Κοζάνη.

Εισαγωγή: Ο προσδιορισμός της συγκέντρωσης της LDL χοληστερόλης (LDL-C) είναι σημαντικός γιατί αποτελεί 
προγνωστικό δείκτη της αθηροσκλήρωσης και επιπλέον θεραπευτικό στόχο της αντιλιπιδαιμικής αγωγής ανάλο-
γα με τον καρδιαγγειακό κίνδυνο του ασθενούς. Η μέτρηση  της  LDL-C μπορεί να γίνει  άμεσα ή έμμεσα με την 
εξίσωση του Friedewald.  
Σκοπός: Η παρούσα μελέτη έχει σκοπό να διερευνήσει τις διαφορές που παρατηρούνται στον υπολογισμό των 
επιπέδων  της LDL-C  όταν αυτά προσδιορίζονται άμεσα ή έμμεσα με την εξίσωση  του Friedewald. 
Υλικό και μέθοδοι: Το υλικό της μελέτης αποτέλεσαν 87 εξωτερικοί ασθενείς του Γ.Ν. Κοζάνης (43 άνδρες και 44 
γυναίκες, μέσης ηλικίας 55.36±15.46). Ο προσδιορισμός της ολικής χοληστερόλης TC(mg/dL), HDL- χοληστερό-
λης HDL-C(mg/dL), LDL- χοληστερόλης LDL-C (mg/dL) και των τριγλυκεριδίων TG(mg/dL) έγινε στον αναλυτή 
Cobas 6000 c501 της Roche σε δείγματα νήστεως. Ο υπολογισμός της Friedewald–LDL-C έγινε με την εξίσωση 
LDL-C = TC-(HDL-C+TG/5) (mg/dl) η οποία μπορεί να εφαρμοστεί για επίπεδα TG<400mg/dl.  Για την εύρεση των 
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συσχετίσεων έγινε στατιστική επεξεργασία των αποτελεσμάτων των δυο μετρήσεων. 
Αποτελέσματα: Η μέση τιμή της Friedewald–LDL-C ήταν σημαντικά χαμηλότερη σε σχέση με την  Roche–LDL-C 
(116.6±30.8 έναντι 130.3±29.6, (p=0.003<0.05). Επιπλέον στο σύνολο των δειγμάτων, με τη χρήση γραμμικής 
παλινδρόμησης (συντελεστής συσχέτισης Pearson) παρατηρήθηκε σημαντική θετική συσχέτιση της Friedewald–
LDL-C με την Roche–LDL-C (Pearson R =0.9743, R2 =0.9492 p<0.05). Τέλος, η επίδραση των επιπέδων των τρι-
γλυκεριδίων στη διαφορά (Friedewald–LDL-C - Roche–LDL-C) έγινε με κατηγοριοποίηση των αποτελεσμάτων  σε 
διαφορετικά επίπεδα τριγλυκεριδίων όπως φαίνεται στον Πίνακα 1. Η μέση τιμή της  διαφοράς είναι σημαντικά 
υψηλότερη σε υψηλότερα επίπεδα τριγλυκεριδίων. 

Πίνακας 1: Σχέση μεταξύ των επιπέδων των τριγλυκεριδίων και της διαφοράς (Friedewald- Roche)–LDL-C .
Επίπεδα TG (mg/dl)

Επίπεδα TG (mg/dl) Αριθμός Δειγμάτων Μέση τιμή της (Friedewald – Roche) LDL-C

<100 16 -8.1±4.9

100-149 12 -10.4±3.2

150-199 22 -13.7±4.6

200-399 27 -17.3±8.8

Συμπεράσματα:  Από τα αποτελέσματα της παρούσας μελέτης προκύπτει ότι η εφαρμογή της Friedewald εξίσω-
σης για τον υπολογισμό της LDL-C, υποεκτιμά σημαντικά τα επίπεδα της. Ειδικότερα,  η διαφορά μεταξύ της 
Friedewald–LDL-C και  της Roche–LDL-C είναι σημαντικά υψηλότερη  σε επίπεδα  τριγλυκεριδίωνν >150mg/dl. 

ΣΥΓΚΡΙΣΗ ΤΗΣ FRIEDEWALD ΥΠΟΛΟΓΙΖΟΜΕΝΗΣ  LDL ΧΟΛΗΣΤΕΡΟΛΗΣ ΜΕ ΤΗΝ ΑΜΕΣΑ ΜΕΤΡΟΥΜΕΝΗ  LDL 
ΧΟΛΗΣΤΕΡΟΛΗ ΣΕ ΕΞΩΤΕΡΙΚΟΥΣ ΑΣΘΕΝΕΙΣ ΤΟΥ  Γ. Ν. ΚΟΖΑΝΗΣ.  

 

Γ. Γρηγοροπούλου,1  Λούκα Α.,1 Μπακού Χ.,1 Κωστόπουλος Γ.,1 Ρίζου Α.1 
 

1 Εργαστήριο Ιατρικής Βιοπαθολογίας, Γ.Ν. Κοζάνης, "Μαμάτσειο" 
 

ΕΙΣΑΓΩΓΗ ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 
Ο προσδιορισμός της συγκέντρωσης της LDL 
χοληστερόλης (LDL-C) είναι σημαντικός γιατί 
αποτελεί προγνωστικό δείκτη της αθηροσκλήρωσης 
και επιπλέον θεραπευτικό στόχο της αντιλιπιδαιμικής 
αγωγής ανάλογα με τον καρδιαγγειακό κίνδυνο του 
ασθενούς.1 Ο προσδιορισμός της  LDL-C μπορεί να 
γίνει άμεσα με διάφορες μεθόδους όπως η 
υπερφυγοκέντρηση (μέθοδος αναφοράς) ή έμμεσα 
χρησιμοποιώντας την εξίσωση του Friedewald.2   

 

Από τα αποτελέσματα της παρούσας μελέτης 
προκύπτει ότι :  

• η εφαρμογή της Friedewald εξίσωσης για τον 
υπολογισμό της LDL-C, υποεκτιμά σημαντικά τα 
επίπεδα της 

•η ποσοστιαία μέση διαφορά μεταξύ των μεθόδων 
είναι 12.2%, με τα όρια συμφωνίας να είναι μεταξύ 
28.6% και -4.3%, γεγονός που δεν πληροί τους 
στόχους του NCEP ATP III, 3 για συνολικό αναλυτικό 
σφάλμα 12% 

• η μέση τιμή της διαφοράς της Friedewald–LDL-C και  
της Roche–LDL-C είναι σημαντικά υψηλότερη (>13) 
σε επίπεδα  τριγλυκεριδίων >150mg/dl.  

Η παρούσα μελέτη έχει σκοπό να διερευνήσει τις 
διαφορές που παρατηρούνται στον υπολογισμό των 
επιπέδων  της LDL-C  όταν αυτά προσδιορίζονται 
άμεσα ή έμμεσα με την εξίσωση  του Friedewald.  

 

Το υλικό της μελέτης αποτέλεσαν 87 εξωτερικοί 
ασθενείς του Γ.Ν. Κοζάνης (43 άνδρες και 44 
γυναίκες, μέσης ηλικίας 55.36±15.46).  

Ο προσδιορισμός της ολικής χοληστερόλης 
TC(mg/dL), HDL- χοληστερόλης HDL-C(mg/dL), LDL- 
χοληστερόλης LDL-C (mg/dL) και των τριγλυκεριδίων 
TG(mg/dL) έγινε στον αναλυτή Cobas 6000 c501 της 
Roche σε δείγματα αίματος ατόμων υπό νηστεία.  

Ο υπολογισμός της Friedewald–LDL-C έγινε με την 
εξίσωση LDL-C = TC-(HDL-C+TG/5) (mg/dl) η οποία 
δεν μπορεί να εφαρμοστεί όταν τα επίπεδα των 
TG>400mg/dl και σε δείγματα αίματος ατόμων που 
δεν είναι υπό νηστεία, γιατί περιέχουν υψηλή 
συγκέντρωση χυλομικρών. 

Για την εύρεση των συσχετίσεων έγινε στατιστική 
επεξεργασία των αποτελεσμάτων των δυο 
προσδιορισμών.  

 

 Η μέση τιμή της Friedewald–LDL-C ήταν σημαντικά χαμηλότερη σε σχέση με την  Roche–LDL-C 
(116.6±30.8 έναντι 130.3±29.6, (p=0.003<0.05).  

Από το Bland-Altman διάγραμμα 2 το οποίο χρησιμοποιήθηκε να συγκριθούν οι δύο μέθοδοι, 
προκύπτει ότι η μέση ποσοστιαία διαφορά μεταξύ των μεθόδων είναι 12.2%, με τα όρια συμφωνίας 
να είναι μεταξύ 28.6% και -4.3%.  

Στο σύνολο των δειγμάτων, με χρήση της γραμμικής παλινδρόμησης (συντελεστής συσχέτισης 
Pearson) παρατηρήθηκε σημαντική θετική συσχέτιση της Friedewald–LDL-C με την Roche–LDL-C 
(Pearson R =0.9743, R2 =0.9492 p<0.05), όπως φαίνεται στο Διάγραμμα 2.  

 Η επίδραση των επιπέδων των τριγλυκεριδίων στη διαφορά (Friedewald–LDL-C - Roche–LDL-C) 
έγινε με κατηγοριοποίηση των αποτελεσμάτων  σε διαφορετικά επίπεδα τριγλυκεριδίων όπως 
φαίνεται στον Πίνακα 1. 

 Η μέση τιμή της παραπάνω διαφοράς είναι σημαντικά υψηλότερη σε υψηλότερα επίπεδα 
τριγλυκεριδίων  σύμφωνα με το Διάγραμμα  3.  
 

 

 

 1.Visseren FLJ, Mach F, Smulders YM,Carballo D, 
Koskinas KC, Back M, et al.2021 ESC Guidelines on 
cardiovascular disease prevention in clinical practice Eur 
Heart J. 2021;42(34):3227-337. 

2. Friedewald WT, Levy RI, Fredrickson DS. Estimation of 
the concentration of low-density lipoprotein cholesterol in 
plasma, without use of the preparative ultracentrifuge. Clin 
Chem. 1972;16(6):499–502. 

3. Third Report of the National Cholesterol Education 
Program (NCEP) Expert Panel on Detection, Evaluation, 
and Treatment of High Blood Cholesterol in Adults (Adult 
Treatment Panel III) final report. Natl Cholest Educ Progr 
Expert Panel Detect Eval Treat High Blood Cholest Adults 
(Adult Treat Panel III). 2002;106(25):3143–4210.  

 

 

 

 

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

ΣΤΟΧΟΣ 

ΥΛΙΚΟ ΚΑΙ ΜΕΘΟΔΟΙ 

ΠΑΡΑΠΟΜΠΕΣ 

Γεωργία Γρηγοροπούλου,  
 Εργαστήριο Ιατρικής  Βιοπαθολογίας,  Γ. Ν. Κοζάνης, 
«Μαμάτσειο», τηλ. 2461352772 

 

Στοιχεία Επικοινωνίας  

Επίπεδα TG 
(mg/dl) 

Αριθμός 
Δειγμάτων 

Μέση τιμή της 
(Friedewald – Roche) 
LDL-C 

<100 16 -8.1±4.9 

100-149       12 -10.4±3.2 
150-199        22 -13.7±4.6 
200-399         27 -17.3±8.8 
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Διάγραμμα 1: Σύγκριση της Roche–LDL-C 
με την Friedewald–LDL-C επί της % . 
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Διάγραμμα 2: Γραμμή παλινδρόμησης για  
Friedewald–LDL-C και Roche–LDL-C. 

Πίνακας 1: Μέση τιμή της διαφοράς (Friedewald- 
Roche)–LDL-C σε διαφορετικά επίπεδα TG. 
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Διάγραμμα 3: Επίδραση των επιπέδων των TG 
στη διαφορά των δυο προσδιορισμών της LDL-C. 
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ΣΥΓΚΡΙΣΗ ΤΩΝ ΤΙΜΩΝ ΩΣΜΩΤΙΚΟΤΗΤΑΣ ΟΡΟΥ 
ΜΕΤΑΞΥ ΤΩΝ ΜΕΤΡΗΣΙΜΩΝ ΜΕ ΤΗ ΜΕΘΟΔΟ 
ΚΑΤΑΘΛΙΨΗΣ ΤΟΥ ΣΗΜΕΙΟΥ ΠΗΞΗΣ ΚΑΙ ΤΩΝ 
ΥΠΟΛΟΓΙΣΜΕΝΩΝ  ΑΠΟ  ΕΞΙΣΩΣΗ

Α. ΔΙΑΜΑΝΤΟΠΟΥΛΟΥ1, Κ. ΣΑΡΡΗ1, Δ. ΜΑΜΑΛΟΥΓΚΑΣ2, Κ. ΠΑΝΑΓΙΩΤΟΠΟΥΛΟΣ1

1.ΒΙΟΧΗΜΙΚΟ ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΟ, ΓΕΝΙΚΟ ΝΟΣΟΚΟΜΕΙΟ ΑΘΗΝΩΝ «ΓΕΩΡΓΙΟΣ ΓΕΝΝΗΜΑΤΑΣ»
2.ABBOTT, ΑΘΗΝΑ, ΕΛΛΑΔΑ

ΣΚΟΠΟΣ: Η ωσμωτικότητα, (osmolality) του αίματος μετρά τον αριθμό των οσμωτικά ενεργών σωματιδίων εντός 
του ορού. Η εξέταση είναι χρήσιμη για την εκτίμηση της ισορροπίας των υγρών και των ηλεκτρολυτών καθώς και 
τον καθορισμό των απαιτήσεων του οργανισμού σε υγρά. Παρέχει πολύτιμες πληροφορίες σχετικά με την κατά-
σταση ενυδάτωσης του ασθενούς, την συμπύκνωση των ούρων και την έκκριση της αντιδιουρητικής ορμόνης 
(ADH). Η ωσμωτικότητα του ορού χρησιμοποιείται ιδιαίτερα στη διερεύνηση της υπονατριαιμίας. Η διαφορά 
μεταξύ της υπολογιζόμενης και της μετρούμενης ωσμωτικότητας ονομάζεται "ωσμωτικό χάσμα". Το όριο του 
χάσματος -10 έως 10mOsm/kg θεωρείται φυσιολογικό. Ένα αυξημένο χάσμα οφείλεται σε μη μετρηθείσα οσμω-
τικότητα π.χ. σε κατάποση μεθανόλης. Σε εξωγενείς δηλητηριάσεις, το ωσμωτικό χάσμα έχει υψηλή ευαισθησία, 
κυρίως στην ανίχνευση της δηλητηρίασης από αλκοόλ. Σε περιπτώσεις όπου η μέτρηση δεν είναι δυνατή, η ωσμω-
τικότητα ορού μπορεί να υπολογιστεί με διάφορες εξισώσεις. Σκοπός της συγκεκριμένης μελέτης ήταν η σύγκριση 
των  τιμών μεταξύ της υπολογιζόμενης ωσμωτικότητας και της μετρούμενης ωσμωτικότητας.
ΜΕΘΟΔΟΙ: Οι  συγκεντρώσεις νατρίου, γλυκόζης, ουρίας και οσμωτικότητας υπολογίστηκαν σε 74 δειγμάτων 
ορού κατά το χρονικό διάστημα από 08/2022 έως 12/2022. Μετρήσαμε την ωσμωτικότητα με τη μέθοδο κατά-
θλιψης του σημείου πήξης στον αναλυτή The Advanced® Micro-Osmometer Model 3300 και τις συγκεντρώσεις 
νατρίου, γλυκόζης και ουρίας με τον αναλυτή Alinity c της Abbott. Για τον υπολογισμό της ωσμωτικότητας χρη-
σιμοποιήσαμε την απλούστερη εξίσωση του Worthley: Posm=2[Na(+)]+γλυκόζη(mg/dL)/18+ουρία(mg/dL)/6. Το 
νάτριο πολλαπλασιάζεται επί 2 λόγω της σχεδόν πλήρους διάστασης των αλάτων νατρίου στο πλάσμα, η διαίρεση 
των συγκεντρώσεων γλυκόζης και αζώτου ουρίας γίνονται για τη μετατροπή από mg/dl σε mmol/lt. Η φυσιολογι-
κή ωσμωτικότητα του ορού κυμαίνεται μεταξύ 270-290mOsm/kg.
ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ: Οι μετρούμενες ωσμωτικότητες κυμάνθηκαν μεταξύ 226-353mOsm/kg, ενώ οι υπολογιζόμε-
νες ωσμωτικότητες μεταξύ 213-350mOsm/kg. Τα αποτελέσματά μας έδειξαν  ισχυρή συσχέτιση μεταξύ της με-
τρούμενης και της υπολογιζόμενης ωσμωτικότητας [R=0,9809, Bias -0,760].
ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ: Η εξίσωση του Worthley θα μπορούσε να χρησιμοποιηθεί με ασφάλεια για επείγουσα αξιολό-
γηση από κλινικούς ιατρούς δεδομένου ότι η εξέταση αυτή δεν πραγματοποιείται σε 24ωρη βάση στο νοσοκομείο 
μας, όταν οι άλλες παράμετροι είναι διαθέσιμες. Απαιτείται περαιτέρω μελέτη, η οποία να περιλαμβάνει περισ-
σότερα δείγματα συνολικά καθώς και μεγαλύτερη αντιπροσώπευση δειγμάτων με παθολογικές  οσμωτικότητες.
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ΣΥΣΧΕΤΙΣΗ ΒΙΟΔΕΙΚΤΩΝ ΟΞΕΙΔΩΤΙΚΟΥ ΣΤΡΕΣ 
ΜΕ ΕΙΔΙΚΟΥΣ ΔΕΙΚΤΕΣ ΡΕΥΜΑΤΟΕΙΔΟΥΣ 
ΑΡΘΡΙΤΙΔΑΣ ΚΑΤΑ ΤΗΝ ΕΝΑΡΞΗ ΤΗΣ ΝΟΣΟΥ

Α. Τσιακαλίδου 1, Κ. Καζέλη 1,2, Ε. Λυμπεράκη 1 

1 Τμήμα Βιοϊατρικών Επιστημών, Διεθνές Πανεπιστήμιο Ελλάδος, Θεσσαλονίκη
2 Τομέας Φυσικής Συμπυκνωμένης Ύλης και Υλικών,Τμήμα Φυσικής, Σχολή Θετικών Επιστημών, 
Αριστοτέλειο Πανεπιστήμιο Θεσσαλονίκης, Θεσσαλονίκη

Εισαγωγή: Η ρευματοειδής αρθρίτιδα (ΡΑ), μία από τις συχνότερες αυτοάνοσες φλεγμονώδεις νόσους, είναι δύ-
σκολα διαγνώσιμη στα αρχικά στάδια, ενώ προσβάλλει συχνότερα ηλικιακές ομάδες 35–55 ετών.
Σκοπός: Η συσχέτιση των ειδικών δεικτών ΡΑ με τους δείκτες οξειδωτικού στρες, όπως αυτοί της καταλάσης 
(CAT), του υπεροξειδίου της δισμουτάσης (SOD), της υπεροξειδάσης της γλουταθειόνης (GPx) και των ολικών 
ελευθέρων ριζών (ROS) κατά την έναρξη της ασθένειας, με σκοπό την εξέταση εν δυνάμει χρήσης των δεικτών 
οξειδωτικού στρες ως δείκτες έγκαιρης διάγνωσης.
Υλικά και μέθοδοι: Συλλέχθηκαν ορός και πλάσμα αίματος από 77 εθελοντές (27 άνδρες, 50 γυναίκες), ηλικίας 
35–59 ετών, σε αρχικά στάδια εμφάνισης της νόσου. Συγκρίθηκαν όλες οι τιμές με αυτές 20 υγιών εθελοντών, με 
τιμές των εξετασθέντων βιοχημικών δεικτών εντός φυσιολογικών ορίων. Οι βιοχημικοί δείκτες που ελέγχθηκαν 

ΣΥΓΚΡΙΣΗ ΤΩΝ ΤΙΜΩΝ ΩΣΜΩΤΙΚΟΤΗΤΑΣ ΟΡΟΥ ΜΕΤΑΞΥ ΤΩΝ ΜΕΤΡΗΣΙΜΩΝ 
ΜΕ ΤΗ ΜΕΘΟΔΟ ΚΑΤΑΘΛΙΨΗΣ ΤΟΥ ΣΗΜΕΙΟΥ ΠΗΞΗΣ ΚΑΙ ΤΩΝ 

ΥΠΟΛΟΓΙΣΜΕΝΩΝ  ΑΠΟ  ΕΞΙΣΩΣΗ 

Η ωσμωτικότητα, (osmolality) του αίματος μετρά τον αριθμό 
των οσμωτικά ενεργών σωματιδίων εντός του ορού και 
επηρεάζεται από χημικές ουσίες όπως είναι το χλώριο, το 
νάτριο, οι πρωτεϊνες και η γλυκόζη και χρησιμοποιείται 
ιδιαίτερα στη διερεύνηση της υπονατριαιμίας (1). 
Η διαφορά μεταξύ της υπολογιζόμενης και της μετρούμενης 
ωσμωτικότητας ονομάζεται "ωσμωτικό χάσμα". Το όριο του 
χάσματος -10 έως 10mOsm/kg θεωρείται φυσιολογικό. 
Σε εξωγενείς δηλητηριάσεις, το ωσμωτικό χάσμα έχει υψηλή 
ευαισθησία, κυρίως στην ανίχνευση της δηλητηρίασης από 
αλκοόλ (2). 
Η εξέταση είναι χρήσιμη για την εκτίμηση της ισορροπίας των 
υγρών και των ηλεκτρολυτών καθώς και τον καθορισμό των 
απαιτήσεων του οργανισμού σε υγρά. 

 Η σύγκριση των  τιμών μεταξύ της υπολογιζόμενης 
ωσμωτικότητας και της μετρούμενης ωσμωτικότητας. 

Οι  συγκεντρώσεις νατρίου, γλυκόζης, ουρίας και 
οσμωτικότητας υπολογίστηκαν σε 74 δειγμάτων ορού κατά το 
χρονικό διάστημα από 08/2022 έως 12/2022.  
Η ωσμωτικότητα μετρήθηκε με τη μέθοδο κατάθλιψης του 
σημείου πήξης στον αναλυτή The Advanced® Micro-
Osmometer Model 3300  
Οι συγκεντρώσεις νατρίου, γλυκόζης και ουρίας μετρήθηκαν 
σε αναλυτή Alinity c της Abbott. 

Οι μετρούμενες ωσμωτικότητες κυμάνθηκαν μεταξύ 226-353mOsm/kg  
Οι υπολογιζόμενες ωσμωτικότητες μεταξύ 213-350mOsm/kg. 
Τα αποτελέσματά μας έδειξαν  ισχυρή συσχέτιση μεταξύ της 
μετρούμενης και της υπολογιζόμενης ωσμωτικότητας [R=0,9809,Εικ.1  
Bias -0,760 Εικ.2]. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Η εξίσωση του Worthley θα μπορούσε να χρησιμοποιηθεί με 
ασφάλεια για επείγουσα αξιολόγηση από κλινικούς ιατρούς 
δεδομένου ότι η εξέταση αυτή δεν πραγματοποιείται σε 
24ωρη βάση στο νοσοκομείο μας, όταν οι άλλες παράμετροι 
είναι διαθέσιμες.  
Απαιτείται περαιτέρω μελέτη, η οποία να περιλαμβάνει 
περισσότερα δείγματα συνολικά καθώς και μεγαλύτερη 
αντιπροσώπευση δειγμάτων με παθολογικές  οσμωτικότητες. 

1. Najem O, et al. Serum Osmolality. [Updated 2022 Dec 16].In: StatPearls. 
Treasure Island (FL): StatPearls Publishing; 
2023 Jan-. 
2. Faria D, et al. The measurement of serum osmolality and itsapplication to 
clinical practice and laboratory: Literaturereview. Jornal Brasileiro de Patologia 
e Medicina Laboratorial.2017. 53. 

Εικ.1 Σύγκριση μεθόδων: 
μετρούμενη έναντι 
υπολογιζόμενης ωσμωτικότητας  

Εικ.2 Σύγκριση μεθόδων: 
αξιολόγηση της μεροληψίας 

Για τον υπολογισμό της ωσμωτικότητας χρησιμοποιήθηκε η 
εξίσωση: 

 
Posm=2[Na(+)]+glucose(mg/dL)/18+urea(mg/dL)/6 

 
Το νάτριο πολλαπλασιάζεται επί 2 λόγω της σχεδόν πλήρους διάστασης 
των αλάτων νατρίου στο πλάσμα, η διαίρεση των συγκεντρώσεων 
γλυκόζης και αζώτου ουρίας γίνονται για τη μετατροπή από mg/dl σε 
mmol/lt.  
Η φυσιολογική ωσμωτικότητα του ορού κυμαίνεται μεταξύ 270-
290mOsm/kg 

ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

ΣΚΟΠΟΣ 

ΜΕΘΟΔΟΙ 

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

ΠΑΡΑΠΟΜΠΕΣ 

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 

 
 
 
 
 
 
 



Πανελλήνιο
Συνέδριο
Κλινικής
Χημείας

21O

ήταν οι: ΤΚΕ, CRP, RF, Anti–CCP, PLT, ROS, HDL, LDL και ολική χοληστερόλη, τριγλυκερίδια, γ–GT, GPx, ALP, 
αμυλάση, CAT, SOD, Μg, P, Ca, βιταμίνες C και D. Η μέτρηση των παραπάνω πραγματοποιήθηκε με γνωστές φθο-
ρισμομετρικές, φασματομετρικές και ανοσολογικές μεθόδους.
Αποτελέσματα: Στον παρακάτω πίνακα φαίνονται οι τιμές των βιοχημικών δεικτών κατά την έναρξη της νόσου. Οι 
συσχετίσεις ανάμεσα στους βιοχημικούς δείκτες και τους ειδικούς δείκτες ΡΑ, οδηγησαν σε στατιστικά σημαντική 
θετική συσχέτιση κυρίως μεταξύ της GPx και της CRP (r=0.561), των Anti–CCP (r=0.360) και του RF(r=0.237).

Βιοχημικές εξετάσεις Φ. Τ. Τιμές κατά την έναρξη της νόσου

ΤΚΕ (mm/h) 0–18 25,38

CRP (mg/dL) 0,08–0,8 4,39

RF (IU/ml) 0–35 46,37

Anti–CCP–IgG   <12 15,2

ANA (U/ml) <1/100) (-) 0,003

PLT (10³/μl ) 130–400 308,91

ROS 65,43

Χοληστερόλη (mg/dL) 120–200 193,24

HDL (mg/dL) >45 mg/dL 39,41

LDL (mg/dL)  <150 196,83

Τριγλυκερίδια (mg/dL)  <150 182,95

γ–GT (U/L) 5–50 156,97

GSH (nmoles/mg Hb)       4,5–7,5 41,7

ALP (U/L) 20–120 234,37

Αμυλάση (U/L)     40–140 208,29

CAT (U/mg Hb)     10,5–13 11,57

SOD (U/mg Hb)      1,1–1,6 1,35

Mg (mg/dL) 1,9–3,1 1,35

P (mg/dL) 2,7–4,5 5,29

Ca (mg/dL) 8,3–10,5 6,79

Vitamin C (mg/dL)  0,6–2 0,34

Vitamin D (ng/mL)  30–100 15,16

Συζήτηση: Τα ερευνητικά αποτελέσματα ανέδειξαν ότι η GPx θα μπορούσε να αποτελέσει δείκτη έγκαιρης διάγνω-
σης ΡΑ. Επιπλέον, στην έναρξη της νόσου παρατηρείται αύξηση των τιμών τόσο των σχετιζόμενων με φλεγμονή 
δεικτών, όσο και των ειδικών δεικτών ΡΑ.Αύξηση παρατηρείται στις τιμές της αμυλάσης, της αλκαλικής φωσφα-
τάσης και του φωσφόρου, ενώ μικρότερη αύξηση στα τριγλυκερίδια, τη χοληστερόλη και την LDL. Τέλος, παρατη-
ρείται μείωση στις τιμές των βιταμινών C και D και στη HDL χοληστερόλη.	
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Βιοχημικές εξετάσεις Φ. Τ. 

Τιμές 
ασθενών 
κατά την 

έναρξη της 
νόσου

ΤΚΕ (mm/h) 0–18 25,38
CRP (mg/dL) 0,08–0,8 4,39

RF (IU/ml) 0–35 46,37

Anti–CCP–IgG
<12(-), 12–

18(γκρι ζώνη), 
>18(+)

15,2

ANA (U/ml) <1/100) (-) 0,003
PLT (10³/μl ) 130–400 308,91

ROS 65,43
Χοληστερόλη (mg/dL) 120–200 193,24

HDL (mg/dL)
Άντρες:  >40 

mg/dL, Γυναίκες 
: >50 mg/dL 

39,41

LDL (mg/dL) <150 196,83
Τριγλυκερίδια (mg/dL) <150 182,95

γ–GT (U/L) 5–50 156,97
GSH (nmoles/mg Hb)       4,5–7,5 41,7

ALP (U/L) 20–120 234,37
Αμυλάση (U/L)     40–140 208,29
CAT (U/mg Hb)     10,5–13 11,57
SOD (U/mg Hb)      1,1–1,6 1,35

Mg (mg/dL) 1,9–3,1 1,35
P (mg/dL) 2,7–4,5 5,29

Ca (mg/dL) 8,3–10,5 6,79
Vitamin C (mg/dL)  0,6–2 0,34
Vitamin D (ng/mL)  30–100 15,16

Η ρευματοειδής αρθρίτιδα (ΡΑ), μία από
τις συχνότερες αυτοάνοσες φλεγμονώδεις
νόσους, είναι δύσκολα διαγνώσιμη στα
αρχικά στάδια, ενώ προσβάλλει
συχνότερα ηλικιακές ομάδες 35–55 ετών.

Η συσχέτιση των ειδικών δεικτών ΡΑ με
τους δείκτες οξειδωτικού στρες, όπως αυτοί
της καταλάσης (CAT), του υπεροξειδίου
της δισμουτάσης (SOD), της
υπεροξειδάσης της γλουταθειόνης (GPx)
και των ολικών ελευθέρων ριζών (ROS)
κατά την έναρξη της ασθένειας, με σκοπό
την εξέταση εν δυνάμει χρήσης των δεικτών
οξειδωτικού στρες ως δείκτες έγκαιρης
διάγνωσης.

Εισαγωγή

Σκοπός

Αποτελέσματα

Υλικά και μέθοδοι

Στον παρακάτω πίνακα φαίνονται οι τιμές των βιοχημικών
δεικτών κατά την έναρξη της νόσου. Οι συσχετίσεις ανάμεσα
στους βιοχημικούς δείκτες και τους ειδικούς δείκτες ΡΑ, οδηγησαν
σε στατιστικά σημαντική θετική συσχέτιση κυρίως μεταξύ
της GPx και της CRP (r=0.561), των Anti–CCP (r=0.360) και
του RF(r=0.237). Συζήτηση: Τα ερευνητικά αποτελέσματα
ανέδειξαν ότι η GPx θα μπορούσε να αποτελέσει δείκτη έγκαιρης
διάγνωσης ΡΑ. Επιπλέον, στην έναρξη της νόσου παρατηρείται
αύξηση των τιμών τόσο των σχετιζόμενων με φλεγμονή δεικτών,
όσο και των ειδικών δεικτών ΡΑ.Αύξηση παρατηρείται στις τιμές
της αμυλάσης, της αλκαλικής φωσφατάσης και του
φωσφόρου, ενώ μικρότερη αύξηση στα τριγλυκερίδια, τη
χοληστερόλη και την LDL. Τέλος, παρατηρείται μείωση στις τιμές
των βιταμινών C και D και στη HDL χοληστερόλη.

Συλλέχθηκαν ορός και πλάσμα αίματος από 77 εθελοντές (27
άνδρες, 50 γυναίκες), ηλικίας 35–59 ετών, σε αρχικά στάδια
εμφάνισης της νόσου. Συγκρίθηκαν όλες οι τιμές με αυτές 20
υγιών εθελοντών, με τιμές των εξετασθέντων βιοχημικών δεικτών
εντός φυσιολογικών ορίων. Οι βιοχημικοί δείκτες που ελέγχθηκαν
ήταν οι: ΤΚΕ, CRP, RF, Anti–CCP, PLT, ROS, HDL, LDL και ολική
χοληστερόλη, τριγλυκερίδια, γ–GT, GPx, ALP,
αμυλάση, CAT, SOD, Μg, P, Ca, βιταμίνες C και D. Η μέτρηση
των παραπάνω πραγματοποιήθηκε με γνωστές
φθορισμομετρικές, φασματομετρικές και ανοσολογικές
μεθόδους.

ΣΥΣΧΕΤΙΣΗ ΒΙΟΔΕΙΚΤΩΝ ΟΞΕΙΔΩΤΙΚΟΥ ΣΤΡΕΣ ΜΕ ΕΙΔΙΚΟΥΣ ΔΕΙΚΤΕΣ 
ΡΕΥΜΑΤΟΕΙΔΟΥΣ ΑΡΘΡΙΤΙΔΑΣ ΚΑΤΑ ΤΗΝ ΕΝΑΡΞΗ ΤΗΣ ΝΟΣΟΥ

Τσιακαλίδου Αθανασία1, Καζέλη Κωνσταντίνα1,2, Λυμπεράκη Ευγενία1

1 Τμήμα Βιοϊατρικών Επιστημών, Διεθνές Πανεπιστήμιο Ελλάδος, Θεσσαλονίκη
2 Τομέας Φυσικής Συμπυκνωμένης Ύλης και Υλικών,Τμήμα Φυσικής, Σχολή Θετικών Επιστημών, Αριστοτέλειο Πανεπιστήμιο Θεσσαλονίκης,

Boman, A., et al.(2023). Hormonal and Reproductive Factors in Relation to Cardiovascular Events in Women with Early 
Rheumatoid Arthritis. Journal of Clinical Medicine, 12 (208), pp. 1 – 13.
Fonseca, L. J., et.al (2019). Oxidative Stress in Rheumatoid Arthritis: What the Future Might Hold regarding Novel Biomarkers and 
Add-On Therapies. Oxidative Medicine and Cellular Longevity, pp. 1 – 16.
Jin, S., Zhao, J., Li, M. & Zeng X. (2022). New insights into the pathogenesis and management of rheumatoid arthritis. Chronic 
Diseases and Translational Medicine, 8 (4), pp. 256 – 263.
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ΣΥΧΝΟΤΗΤΑ ΑΝΤΙΣΩΜΑΤΩΝ  ΕΝΑΝΤΙ ΤΟΥ ΙΟΥ 
ΤΗΣ ΕΡΥΘΡΑΣ ΣΤΟΝ ΕΛΛΗΝΙΚΟ ΠΛΗΘΥΣΜΟ

Α. Μιχοπούλου1, Μ. Σταμούλη2, Α. Χόνδρου1, Δ. Καπέλη1

Δ. Ρέππα1, Β. Κατσικονούρη 1 και Χ. Στεργίου1  
1 Ανοσολογικό Τμήμα, Ναυτικο Νοσοκομείο Αθηνών, Αθήνα
2 Βιοχημικό Τμήμα, Ναυτικο Νοσοκομείο Αθηνών, Αθήνα

Σκοπός της εργασίας μας είναι η εκτίμηση της συχνότητας των αντισωμάτων IgG και IgM έναντι του ιού της Ερυ-
θράς στους ενήλικες Έλληνες κατά την τελευταία πενταετία.  
Υλικά και μέθοδοι Μελετήθηκαν 1404 δείγματα γυναικών (74.6%) και ανδρών  (25.4%) ηλικίας 18-80 ετών. Οι 
μετρήσεις των αντισωμάτων Rubella IgG and IgM έγιναν στον αναλυτή Cobas 6000 Roche με τη μέθοδο  της 
μικροσωματιδιακής χημειοφωταύγειας. 
Αποτελέσματα  Ποσοστό 81% των γυναικών και 82% των ανδρών ήταν θετικοί για αντισώματα IgG.  Συνολικά 11 
(0.78 %) δείγματα (3 γυναίκες και 8 άνδρες) ήταν θετικοί και για τους δυο τύπους αντισωμάτων.  Στο 17.22% των 
δειγμάτων δεν ανιχνεύθηκε κανένα αντίσωμα.    
Συζήτηση Η ανοσοποίηση έναντι του ιού της ερυθράς έχει μεγάλη σημασία, ιδιαίτερα στις γυναίκες αναπαρα-
γωγικής ηλικίας. Στην Ελλάδα το εμβόλιο έχει συμπεριληφθεί στο εθνικό πρόγραμμα εμβολιασμών. Στο δείγμα 
ασθενών που μελετήθηκε το μεγαλύτερο ποσοστό ήταν θετικοί για αντισώματα IgG λόγω της ανοσοποίησης του 
γενικού πληθυσμού. Το ποσοστό  με θετικά IgM αντισώματα ανήλθε σε 0.78% που ταυτίζεται με τη βιβλιογραφία 
και αφορά σε άτομα ηλικίας 65-80 ετών. Στην ίδια ηλικιακή ομάδα συμπεριλαμβάνονται και τα δείγματα στα 
οποία δεν ανιχνεύθηκε κανένα αντίσωμα. 
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ΤΑ ΝΕΑ GNRH ΑΝΑΛΟΓΑ , CON3 ΚΑΙ CON7 
ΑΣΚΟΥΝ ΑΝΤΙΝΕΟΠΛΑΣΜΑΤΙΚΗ ΔΡΑΣΗ  ΣΕ 
ΚΑΡΚΙΝΙΚΑ ΚΥΤΤΑΡΑ ΕΝΔΟΜΗΤΡΙΟΥ
Χ. Μαρκάτος1, Β. Καραγεώργος1, Α. Καλαντίδου3, Μ. Δεικτάκης3

Γ. Μπινιάρη2, Μ. Βενυχάκη3, Θ. Τσέλιος2, Γ. Λιαπάκης1

 
1Τμήμα Φαρμακολογίας, Ιατρική Σχολή Πανεπιστημίου Κρήτης, Ηράκλειο
2Τμήμα Χημείας, Πανεπιστήμιο Πατρών, Πάτρα
3Τμήμα Κλινικής Χημείας, Ιατρική Σχολή Πανεπιστημίου Κρήτης, Ηράκλειο

Σκοπός: Η εκλυτική ορμόνη των γοναδοτροπινών GnRH εκτός της δράσης της στην απελευθέρωση των υποφυ-
σιακών γοναδοτροπινών ορμονών LH και FSH επηρεάζει τη λειτουργία διαφόρων καρκινικών κυττάρων μέσω 
αλληλεπίδρασης της με τον GnRH υποδοχέα (GnRH-R). Στην παρούσα μελέτη εξετάσαμε τη δράση των νέων ανα-
λόγων της GnRH συζευγμένων με την αντικαρκινική ουσία μιτοξανδρόνη, con3 και con7, σε καρκινικά κύτταρα 
ενδομητρίου Ishikawa που εκφράζουν τους GnRH-R. Τα con3 και con7 αναμένεται να έχουν κυτταροτοξικές ιδιό-
τητες μέσω της απελευθέρωσης της μιτοξανδρόνης μέσα στα καρκινικά κύτταρα, μετά την αλληλεπίδρασή τους 
με τον GnRH-R που βρίσκεται στη πλασματική μεμβράνη τους.   
Μέθοδοι: Για να ελέγξουμε την ικανότητά των con3 και con7 να ενδοκυτταρώνονται στα κύτταρα Ishikawa, χρη-
σιμοποιήσαμε τη τεχνική της συνεστιακής μικροσκοπίας, βασιζόμενοι στο ότι η μιτοξανδρόνη φθορίζει, διεγει-
ρόμενη στα 610 ή 660 nm, και εκπέμποντας στα 685 nm. Για να εξετάσουμε την ικανότητα των con3 και con7 να 
επάγουν τον κυτταρικό θάνατο, χρησιμοποιήσαμε κυτταρομετρία ροής και τις ουσίες Annexin V και PI. Παράλλη-
λα επωάσαμε τα Ishikawa κύτταρα με τα con3 και con7 σε διαφορετικές συγκεντρώσεις για 2-4 ημέρες και χρησι-
μοποιήσαμε τη δοκιμασία ΜΤΤ για να εξετάσουμε τη δράση τους στο πολλαπλασιασμό των κυττάρων.  
Αποτελέσματα: Με τη συνεστιακή μικροσκοπία, διαπιστώσαμε την ύπαρξη της μιτοξανδρόνης στο κυτταρόπλα-
σμα και στον πυρήνα των καρκινικών κυττάρων Ishikawa μετά από επώαση τους με con3 ή con7, γεγονός που 
οδηγεί σε κυτταρικό  θάνατο τους. Η ανάλυση των αποτελεσμάτων της κυτταρομετρίας ροής έδειξε ότι ο θάνα-
τος των καρκινικών κυττάρων επάγεται κυρίως μέσω απόπτωσης και λιγότερο μέσω νέκρωσης. Το αποτέλεσμα 
αυτό σχετίζεται με την ικανότητα των con3 και con7 να μειώνουν τον πολλαπλασιασμό των  κυττάρων Ishikawa με 
δοσοεξαρτώμενο και χρονοεξαρτώμενο τρόπο. Συγκεκριμένα, η  αντιπολλαπλασιαστική ισχύς του con3 μετά από 
έκθεση των κυττάρων Ishikawa για 2,3 και 4 ημέρες, ήταν 0,98 μΜ, 1 μΜ, και 0,58 μΜ αντίστοιχα και για το con7 
ήταν 0,73 μΜ, 0,75 μΜ και 0,93 μΜ αντίστοιχα.  
Συμπεράσματα: Η απελευθέρωση της αντικαρκινικής μιτοξανδρόνης από τα συζεύγματα con3 και con7 στο εσω-
τερικό των καρκινικών κυττάρων ενδομητρίου Ishikawa ελαττώνει τον πολλαπλασιασμό των κυττάρων με δοσοε-
ξαρτώμενο και χρονοεξαρτώμενο τρόπο και τα οδηγεί σε κυτταρικό θάνατο κυρίως μέσω απόπτωσης. 
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ΦΑΡΜΑΚΟΛΟΓΙΚΟΣ ΧΑΡΑΧΤΗΡΙΣΜΟΣ ΝΕΩΝ 
GNRH ΑΝΑΛΟΓΩΝ ΣΥΖΕΥΓΜΕΝΩΝ ΜΕ ΑΝΑΛΟΓΑ 
ΑΝΘΡΑΚΙΝΟΝΗΣ
Χ. Μαρκάτος1, Μ. Δεικτάκης3, Α. Καλαντίδου3

Γ. Μπινιάρη2, Μ. Βενυχάκη3, Θ. Τσέλιος2, Γ. Λιαπάκης1

1 Τμήμα Φαρμακολογίας, Ιατρική Σχολή Πανεπιστημίου Κρήτης, Ηράκλειο
2 Τμήμα Χημείας, Πανεπιστήμιο Πατρών, Πάτρα
3 Τμήμα Κλινικής Χημείας, Ιατρική Σχολή Πανεπιστημίου Κρήτης, Ηράκλειο

Σκοπός: Η υποθαλαμική ορμόνη απελευθέρωσης των υποφυσιακών γοναδοτροπινών (GnRH ή LHRH) εκτός από 
τη λειτουργία της υπόφυσης επηρεάζει τον πολλαπλασιασμό διαφόρων ορμονοεξαρτώμενων καρκίνων, μέσω 
αλληλεπίδρασης του με τον υποδοχέα GnRH (GnRH-R). Μια στοχευμένη προσέγγιση για τη θεραπεία των ορμο-
νοεξαρτώμενων αυτών καρκίνων αποτελούν συζεύγματα GnRH με διάφορες αντικαρκινικές ουσίες. Η προσέγγι-
ση αυτή βασίζεται το γεγονός ότι τα καρκινικά αυτά κύτταρα εκφράζουν τους GnRH-R σε αυξημένα επίπεδα σε 
σύγκριση με τα υγιή κύτταρα. Ο σκοπός της παρούσας μελέτης είναι ο σχεδιασμός, σύνθεση και φαρμακολογικός 
χαρακτηρισμός νέων αναλόγων της GnRH, συζευγμένων με ανάλογα ανθρακινόνης (con1-con8), συμπεριλαμβα-
νομένης της μιτοξανδρόνης. Τα ανάλογα αυτά και ιδιαίτερα τα con3 και con7 που είναι συζευγμένα με την αντι-
καρκινική μιτοξανδρόνη αναμένεται να έχουν κυτταροτοξικές ιδιότητες μέσω της απελευθέρωσης της ανθρακι-
νόνης και ιδιαίτερα της μιτοξανδρόνης στα καρκινικά κύτταρα, μετά την αλληλεπίδρασή τους με τον GnRH-R και 
την επακόλουθη ενδοκυττάρωσης τους.

Τα νέα GnRH ανάλογα con3 & con7 ασκούν 
αντινεοπλασματική δράση σε καρκινικά 
κύτταρα ενδομητρίου 
Χ. Μαρκάτος1, Β. Καραγεώργος1, Α. Καλαντίδου3, Μ. Δεικτάκης3, Γ. Μπινιάρη2, 
Μ. Βενυχάκη3, Θ. Τσέλιος2, Γ. Λιαπάκης1 
1Τμήμα Φαρμακολογίας, Ιατρική Σχολή Πανεπιστημίου Κρήτης, Ηράκλειο  2Τμήμα Χημείας, Πανεπιστήμιο Πατρών, Πάτρα 
3Τμήμα Κλινικής Χημείας, Ιατρική Σχολή Πανεπιστημίου Κρήτης, Ηράκλειο 

Εισαγωγή 
 
Η εκλυτική ορμόνη των γοναδοτροπινών GnRH 
είναι ένα πεπτίδιο που διεγείρει την έκκριση των 
γοναδοτροπινών ορμονών LH και FSH. H GnRH 
ασκεί τη δράση της μέσω αλληλεπίδρασης με 
τους GnRH υποδοχείς (GnRH-R). Οι GnRH-R 
εκφράζονται επίσης σε μεγάλο βαθμό σε 
διάφορους τύπους καρκινικών κυττάρων, 
συμπεριλαμβανομένων εκείνων του ενδομητρίου 
(π.χ. Ishikawa cell line) και θεωρούνται δυνητικοί 
στόχοι για τη θεραπεία τους.  

Σκοπός 
 
Προσδιορισμός της κυτταροτοξικής δράσης των 
νέων GnRH  αναλόγων (con3 & con7) 
συζευγμένων με την αντικαρκινική ουσία 
μιτοξανδρόνη, στα κύτταρα Ishikawa. Τα con3 και 
con7 αναμένεται να έχουν κυτταροτοξικές 
ιδιότητες μέσω της απελευθέρωσης της 
μιτοξανδρόνης μέσα στα καρκινικά κύτταρα, μετά 
την αλληλεπίδρασή τους με τον GnRH-R που 
βρίσκεται στη πλασματική μεμβράνη τους.  

Μεθοδολογία 
 
1) Ελέγξαμε την ικανότητά των con3 και con7 να 
ενδοκυτταρώνονται στα Ishikawa, 
χρησιμοποιώντας το  συνεστιακό μικροσκόπιο 
SP8 (laser διέγερσης  638nm, φίλτρο 
απορρόφησης 645nm - 690nm).  
2) Εξετάσαμε την ικανότητα των συζευγμάτων να 
επάγουν τον κυτταρικό θάνατο, χρησιμοποιώντας 
κυτταρομετρία ροής (CF488A Annexin V and PI 
Apoptosis kit).  
3) Αξιολογήσαμε τη δράση των συζευγμάτων 
στον πολλαπλασιασμό των Ishikawa με τη 
δοκιμασία ΜΤΤ.   

Αποτελέσματα Συμπεράσματα 
 
 Παρουσία της μιτοξανδρόνης στο κυτταρόπλασμα και 

στον πυρήνα των κυττάρων Ishikawa μετά από 
επώαση τους με con3 ή con7. 

 Ο θάνατος των Ishikawa επάγεται κυρίως μέσω 
απόπτωσης.  

 Τα con3 & con7 μειώνουν τον πολλαπλασιασμό των  
Ishikawa με δοσοεξαρτώμενο και χρονοεξαρτώμενο 
τρόπο. 
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Χρονοεξαρτώμενη δράση των con3 & con7 
στον πολλαπλασιασμό των κυττάρων 

Ishikawa 

Δοσοεξαρτώμενη δράση των con3 & con7 
στον πολλαπλασιασμό των κυττάρων 

Ishikawa 

Παρουσία μιτοξανδρόνης στο κυτταρόπλασμα και στον πυρήνα των κυττάρων Ishikawa μετά 
από επώασή τους με con3 (αριστερά) & con7 (δεξιά) για 48 ώρες 

Επαγωγή απόπτωσης μετά από επώαση των κυττάρων Ishikawa με con7 για 48 (Α) και 96 (Β) ώρες 
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Μέθοδοι: Δημιουργήσαμε τα ανάλογα con1-con8 τροποποιώντας ένα ήδη γνωστό ανάλογο της GnRH, τη λευπρο-
λίδη το οποίο στη συνέχεια συζεύξαμε με ανάλογα ανθρακινονών. Ο φαρμακολογικός χαρακτηρισμός των con1-
con8 επιτεύχθηκε με τον προσδιορισμό των συγγενειών δέσμευσής τους σε πειράματα δέσμευσης. Στα πειρά-
ματα αυτά χρησιμοποιήσαμε ομογενοποιήματα μεμβρανών από κύτταρα HEK 293 που εκφράζουν σταθερά τον 
GnRH-R και ως ραδιοπροσδέτη το [125I]-DTyr6-His5-GnRH. Τα δεδομένα αναλύθηκαν με μη γραμμική ανάλυση 
και προσδιορίστηκαν οι φαινομενικές συγγένειες δέσμευσης (τιμές IC50) των con1-con8.
Αποτελέσματα: Προσδιορίσαμε τις φαρμακολογικές ιδιότητες των con1-con8 εξετάζοντας την ικανότητά τους 
να αναστέλλουν την ειδική δέσμευση του [125I]-DTyr6-His5-GnRH στον GnRH-R. Όλες οι ενώσεις μείωσαν την 
ειδική δέσμευση του [125I]-DTyr6-His5-GnRH με δοσοεξαρτώμενο τρόπο, με συγγένειες (0,06-3,4 nΜ) που ήταν 
υψηλότερες ή παρόμοιες με αυτή της λευπρολίδης (0,64 nΜ). Οι ενώσεις με τις υψηλότερες συγγένειες δέσμευ-
σης ήταν οι con3 (0,07 nΜ), con6 (0,07 nΜ) και con7 (0,06 nΜ). Σε αντίθεση με τα con1-con8, η ελεύθερη μιτοξαν-
δρόνη δεν δεσμεύτηκε στον GnRH-R.  
Συμπεράσματα: Τα ανάλογα con1-con8 δεσμεύονται στον GnRH-R με συγγένειες 0,06-3,4 nΜ. Από τα ανάλογα 
αυτά τα con3, con6 και con7 παρουσίασαν τις υψηλότερες συγγένειες δέσμευσης. Αξιοσημείωτο αποτελεί το γε-
γονός ότι κάποια από αυτά τα ανάλογα έχουν συγγένειες δέσμευσης υψηλότερες ή παρόμοιες με αυτή της λευ-
προλίδης (0,64 nΜ). 

ΕΙΣΑΓΩΓΗ 
 
Η εκλυτική ορμόνη των γοναδοτροπινών (GnRH, Gonadotropin-Releasing Hormone), είναι ένα 
πεπτίδιο που διεγείρει την έκκριση γοναδοτροπινών ορμονών, δηλαδή της ωχρινοτρόπου (LH) και της 
ωοθυλακιοτρόπου (FSH)1. Η GnRH παράγεται στον υποθάλαμο και ασκεί τη δράση του αφού 
αλληλοεπιδράσει με τους GnRH υποδοχείς (GnRH-R), που βρίσκονται στην επιφάνεια των 
γοναδοτρόπων κυττάρων της πρόσθιας υπόφυσης2. Οι GnRH-R εκφράζονται επίσης σε μεγάλο βαθμό 
σε διάφορους τύπους καρκινικών κυττάρων, συμπεριλαμβανομένων των καρκίνων του ωοθηκών και 
θεωρούνται στόχοι για τη θεραπεία ορμονοεξαρτώμενων καρκίνων3. Προηγούμενες μελέτες έχουν 
δείξει ότι ανάλογα GnRH ασκούν κυτταροτοξική δράση σε καρκινικά κύτταρα4,6. 

ΣΚΟΠΟΣ 
 
Αυτά τα ανάλογα αναμένεται να έχουν κυτταροτοξικές ιδιότητες μέσω της απελευθέρωσης της 
ανθρακινόνης και ιδιαίτερα της μιτοξανδρόνης στα καρκινικά κύτταρα, μετά την αλληλεπίδρασή τους 
με το GnRH-R που εκφράζεται σε αυτά τα κύτταρα και την επακόλουθη ενδοκυττάρωσή τους. Η 
ενδοκυττάρωση αυτή επιφέρει την απελευθέρωση της ανθρακινόνης/μιτοξανδρόνης στο 
κυτταρόπλασμα, η οποία με τη σειρά της ασκεί την κυτταροτοξική της δράση5.  

ΜΕΘΟΔΟΛΟΓΙΑ 
 
Δημιουργήσαμε τα ανάλογα con1,2,3,6,7, και 8 τροποποιώντας ένα ήδη γνωστό ανάλογο της GnRH, 
τη λευπρολίδη που στη συνέχεια το συζεύξαμε με ανθρακινόνη ή μιτοξανδρόνη (con3 & con7). Για να 
προσδιορίσαμε τις συγγένειες δέσμευσής τους, πραγματοποιήσαμε πειράματα δέσμευσης όπου 
εξετάσαμε την ικανότητα των συζευγμάτων να αναστέλλουν την ειδική δέσμευση του [125I]-DTyr6-His5-
GnRH στον GnRH-R. Τα δεδομένα αναλύθηκαν με nonlinear regression analysis και προσδιορίστηκαν 
οι συγγένειες δέσμευσης (τιμές IC50). 

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 

ΒΙΒΛΙΟΓΡΑΦΙΑ ΕΥΧΑΡΙΣΤΙΕΣ 
 
Η έρευνα έχει συγχρηματοδοτηθεί από την Ευρωπαϊκή Ένωση και από Ελληνικούς εθνικούς πόρους μέσω 
του Επιχειρησιακού Προγράμματος Ανταγωνιστικότητα, Επιχειρηματικότητα και Καινοτομία, στο πλαίσιο 
της πρόσκλησης ΕΡΕΥΝΩ - ΔΗΜΙΟΥΡΓΩ - ΚΑΙΝΟΤΟΜΩ (κωδικός έργου: Τ2ΕΔΚ 02056). Authors declare no 
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ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 
 

 Τα GnRH ανάλογα των con1,2,3,6,7, και 8 που είναι συζευγμένα με ανθρακινόνες (ή το παράγωγό 
τους, τη μιτοξαντρόνη), συνδέονται στον GnRH-R με υψηλές συγγένειες δέσμευσης, παρόμοιες ή 
μεγαλύτερες από εκείνη της λευπρολίδης. Αντίθετα, η μιτοξαντρόνη δεν δεσμεύτηκε στον GnRH-R. 

 Τα Con3 και Con7, τα οποία περιέχουν τον κυτταροτοξικό παράγοντα μιτοξαντρόνη, έχουν 
υψηλότερες συγγένειες δέσμευσης από τα άλλα ανάλογα.  

Σχήμα: Δοκιμασία δέσμευσης της [125I]-DTyr6-His5-GnRH παρουσία ή απουσία αυξανόμενων συγκεντρώσεων λευπρολίδης, 
μιτοξανδρόνης, ή των con1,2,3,6,7, 8 . 

1. Limonta P., Montagnani M., et al., GnRH in the Human Female Reproductive Axis. Vitamins and Hormones, Volume 107, 2018. ISSN 0083-6729. doi:10.1016/bs.vh.2018.01.003. 
2. Millar, R.P., et al., Gonadotropin-releasing hormone receptors. Endocr Rev, 2004. 25(2): p. 235-75.  
3. Tzoupis H, Nteli A, et al., Gonadotropin-Releasing Hormone and GnRH Receptor: Structure, Function and Drug Development. Curr Med Chem. 2020;27(36):6136-6158. doi: 

10.2174/0929867326666190712165444. PMID: 31309882.  
4. Li, S, Zhao, H, et al. Synthesis, in vitro stability, and antiproliferative effect of d-cysteine modified GnRH-doxorubicin conjugates. J Pep Sci. 2019; 25:e3135. 

https://doi.org/10.1002/psc.3135  
5. Evison BJ, Sleebs BE, et al., Mitoxantrone, More than Just Another Topoisomerase II Poison. Med Res Rev. 2016 Mar;36(2):248-99. doi: 10.1002/med.21364. Epub 2015 Aug 19. 

PMID: 26286294.  
6. J.B. Engel, J.C. Hahne, et al., Peptidomimetic GnRH Antagonist AEZS-115 Inhibits the Growth of Ovarian and Endometrial Cancer Cells. Anticancer Research May 2012, 32 (5) 

2063-2068;  

Φαρμακολογικός χαρακτηρισμός νέων GnRH αναλόγων 
συζευγμένων με ανάλογα ανθρακινόνης 
Χ. Μαρκάτος1, Α. Καλαντίδου3, Μ. Δεικτάκης3, Γ. Μπινιάρη2, Μ. Βενυχάκη3, Θ. Τσέλιος2, Γ. Λιαπάκης1 

1Τμήμα Φαρμακολογίας, Ιατρική Σχολή Πανεπιστημίου Κρήτης, Ηράκλειο  2Τμήμα Χημείας, Πανεπιστήμιο Πατρών, Πάτρα 
3Τμήμα Κλινικής Χημείας, Ιατρική Σχολή Πανεπιστημίου Κρήτης, Ηράκλειο 52
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ΑΞΙΟΛΟΓΗΣΗ ΜΕΘΟΔΟΛΟΓΙΑΣ ΔΙΑΔΡΑΣΤΙΚΗΣ 
ΑΛΛΗΛΕΠΙΔΡΑΣΗΣ ΚΑΙ  ΡΥΘΜΙΣΗΣ ΕΣΩΤΕΡΙΚΟΥ 
ΚΑΙ ΕΞΩΤΕΡΙΚΟΥ ΕΛΕΓΧΟΥ ΠΟΙΟΤΗΤΑΣ
Π. Ζαχαράτος, Α. Ραμαντάνη, Μ. Λογοθέτη, Ε. Βλαχογιάννη, Β. Μαργαρίτη, 
Μ. Ελκούρης, Ι. Αποστόλου, Α. Αθανασοπούλου, Π. Αλεξανδροπούλου, Ε. 
Σαραμουρτσή, Κ. Κανελλοπούλου, Χ. Κάντζα

Βιοχημικό Εργαστήριο, ΓΝΝΘΑ ¨Η Σωτηρία¨

ΕΙΣΑΓΩΓΗ-ΣΚΟΠΟΣ: 
Ο σχεδιασμός εσωτερικού-ελέγχου-ποιότητας μαζί με διεργαστηριακές-συγκριτικές-δοκιμές-ικανότητας συμβά-
λει στη διασφάλιση των αποτελεσμάτων των εξετάσεων. Στο 19οΠΣΚΧ(2021) παρουσιάσαμε μια μέθοδο μείωσης 
του τυχαίου και συστηματικού σφάλματος και βελτίωσης του παράγοντα σ. Με την παρούσα προδρομική μελέτη 
στις 4/2021 και 12/2022 ελέγξαμε την αποτελεσματικότητα της παραπάνω μεθοδολογίας αμέσως μετά την εφαρ-
μογή της και σε βάθος χρόνου.  
ΥΛΙΚΑ-ΜΕΘΟΔΟΙ:
Σε κάθε χρονική περίοδο αναλύθηκαν πρότυπα δείγματα (ΕΣΕΑΠ) για 3ημέρες από 3επαναλήψεις. Οι μέθο-
δοι-κλινικής-χημείας(εκτός ηλεκτρολυτων) εφαρμόστηκαν με αντιδραστήρια_υλικά-ελέγχου_βαθμονόμησης 
της Medicon_Hellas_SA σε δύο αναλυτές ARCHITECT-c16000 (Abbott_Laboratories_(Ελλάς)_ΑΒΕΕ). Η στατι-
στική επεξεργασία/παρουσίαση αποτελεσμάτων έγινε με MS_Excel_365.  Οι κανόνες-Westgard σχεδιάστηκαν με 
Normalized-OPSpecs (www.westgard.com). 
ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ:
Η ισοδυναμία των δύο αναλυτών επιβεβαιώθηκε με δυο τρόπους:student_t-test και σύγκριση μέσων διαφορών 
με το MAU (EFLM_database_8_2023).
Για κάθε εξέταση, αναλυτή και χρονική περίοδο:
•	 Το συστηματικό σφάλμα (SDI) ήταν μικρό και συγκριτικά παρόμοιο (Εικόνα 1Α)
•	 Το τυχαίο σφάλμα (CV%) ήταν ένα ποσοστό του MAU και συγκριτικά παρόμοιο (Εικόνα 1Β). 
Το συνολικό σφάλμα ήταν για τις περισσότερες εξετάσεις μικρό (σ >5) επιτρέποντας πρακτικά εύκολο σχεδιασμό 
κανόνων ελέγχου ποιότητας (Εικόνα 1Γ). Τα θέματα που παρουσιάστηκαν ήταν σε εξετάσεις με γνωστά προβλή-
ματα ανάλυσης (K_Na_Cl_Crea_Mg- σύσταση κατασκευαστή για συχνή βαθμονόμηση. Επιπλέον για τις εξετάσεις 
Ca_LDH_Mg έχει μειωθεί σημαντικά το συνολικό αποδεκτό σφάλμα ΤEa (EFLM vs Ricos).    
ΣΥΖΗΤΗΣΗ- ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ
Αυτή η μεθοδολογία είναι σημαντική στη καθημέρα πράξη για δύο βασικούς λόγους: 
•	 ο θεωρητικός: ελαχιστοποίηση του τυχαίου και του συστηματικού σφάλματος, 
•	 ο πρακτικός, συνίσταται αφενός στον τακτικό έλεγχο του CV% συγκριτικά με την ενδοατομική μεταβλη-
τότητα, αφετέρου, στην τακτική αξιολόγηση και  τροποποίηση των κανόνων ελέγχου ποιότητας στην εργαστηρια-
κή ρουτίνα.
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ΕΞΩΤΕΡΙΚΌΣ ΈΛΕΓΧΟΣ ΠΟΙΌΤΗΤΑΣ: ΤΙ ΓΝΩΡΊΖΟΥΝ 
ΚΑΙ ΤΙ ΘΑ ΉΘΕΛΑΝ ΟΙ ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΑΚΟΊ 
ΕΠΙΣΤΉΜΟΝΕΣ - ΜΙΑ ΔΙΑΔΙΚΤΥΑΚΉ ΈΡΕΥΝΑ.

Σ. Καραθάνος1, A. Tikhonov2, C. Buchta3, Α. Χαλιάσος1

1 ΕΣΕΑΠ, Αθήνα, info@eseap.gr
2 Gustave Roussy, Villejuif, France, alex.tihonoff@gmail.com
3 ÖQUASTA, Vienna, Austria, christoph.buchta@oequasta.at

Εισαγωγή
Τα σχήματα εξωτερικού ελέγχου ποιότητας (EQA-PT) είναι απαραίτητα για τη διασφάλιση ποιότητας των κλινι-
κών διαγνωστικών εργαστηρίων. Παρόλο που η συμμετοχή σε αυτά είναι υποχρεωτική συμφωνα με το πρότυπο 
ISO 15189, χρειάζεται να αποσαφηνιστεί το επίπεδο γνώσεων και ενημερότητας των επιστημόνων  εργαστηριακής 
ιατρικής γύρω από το θέμα του εξωτερικού ελέγχου ποιότητας. 

Μέθοδοι
Για την αξιολόγηση της εξοικίωσης, των απόψεων και προσδοκιών σχετικά με τα σχήματα EQA-PT, πραγματοποι-
ήθηκε διαδικτυακή έρευνα αποτελούμενη από 28 ερωτήσεις για δημοκραφικά και επαγγελματικά στοιχεία, βασι-
κές έννοιες και οφέλη από τη συμμετοχή σε σχήματα EQA-PT, επίπεδο ικανοποίησης από τα υπάρχοντα σχήματα 
και τους παρόχους αυτών, καθώς και για εκπαιδευτικές ανάγκες αλλά και προτάσεις για βελτίωση. Η έρευνα κοι-
νοποιήθηκε σε επιστήμονες (23-71 ετών) εργαστηριακής ιατρικής μέσω email και μέσων κοινωνικής και επαγγελ-
ματικής δικτύωσης. 

Αποτελέσματα 
Λάβαμε 423 απαντήσεις από 47 χώρες, κυρίως από τη Γαλλία (35,7%), το Ηνωμένο Βασίλειο (13,9%), την Αυστρία 
(9,5%) και την Ελλάδα (9,0%). Η πλειοψηφία των ερωτηθέντων ήταν βιολόγοι (37,8%), τεχνολόγοι εργαστηρίων 
(17,3%), επιστήμονες (13,2%) ή βιοχημικοί (11,1%) και εργάζονται στον δημόσιο (57,2%) ή ιδιωτικό τομέα (31,4%). 
Οι περισσότεροι είχαν ακούσει για τα σχήματα EQA-PT (96,7%), γνώριζαν τι σημαίνει εναλλαξιμότητα των δειγ-
μάτων ελέγχου (66,7%), ήταν εξοικειωμένοι με ψηφιακά σχήματα EQA-PT (55,1%) και ήταν ενήμεροι για τυχόν 
εκπαιδευτικά προγράμματα EQA (60,8%). Οι περισσότεροι απάντησαν ότι τα σχήματα EQA ήταν κατάλληλα για 
το εργαστήριό τους, για τον έλεγχο της ποιότητας και της ακρίβειας των αποτελεσμάτων τους και τους επέτρεψαν 
σύγκριση με άλλα εργαστήρια που χρησιμοποιούν παρόμοιες ή διαφορετικές μεθόδους ή αναλυτικά συστήματα. 
Επίσης, απάντησαν ότι τα σχήματα EQA-PT είναι απαραίτητα για τη διαπίστευση, καθώς αποδεικνύουν την ικα-
νότητα και τη συμμόρφωσή του εργαστηρίου. Ένα άλλο όφελος του EQA ήταν ότι τους βοήθησε να εκπαιδευτούν 
και να βελτιωθούν, καθώς και να λάβουν σχόλια και συμβουλές από ειδικούς. Οι ερωτηθέντες αντιμετώπισαν 
αρκετές προκλήσεις ή δυσκολίες κατά τη συμμετοχή στο EQA, όπως η τήρηση των προθεσμιών, ο προγραμμα-
τισμός των αναλύσεων και ο χρόνος που απαιτείται, το μεγάλο κόστος των εξειδικευμένων σχημάτων για μικρά 
εργαστήρια, η παραλαβή, η προετοιμασία, η αποθήκευση και η μεταφορά δειγμάτων ειδικά από το εξωτερικό. 
Επίσης, η μη εναλλαξιμότητα των δειγμάτων ελέγχου, η εισαγωγή αποτελεσμάτων σε διαφορετικούς ιστότοπους ή 
πλατφόρμες μερικές φορές με γλωσσικά ή τεχνικά προβλήματα, η ερμηνεία των αποτελεσμάτων, η κατανόηση των 
στατιστικών στοιχείων και των γραφημάτων και εύρεση πληροφοριών ή σχολίων από τους παρόχους. Τέλος, μια 
άλλη πρόκληση ήταν ο μικρός αριθμός συμμετεχόντων με ίδιες μεθόδους ή αναλυτικά συστήματα και η σύγκριση 
αποτελεσμάτων με εργαστήρια ή μέθοδους που έχουν διαφορετικές μονάδες, εύρος ή κριτήρια.

Συμπεράσματα
Συμπερασματικά, οι επιστήμονες εργαστηριακής ιατρικής έχουν υψηλό επίπεδο γνώσης και είναι καλά ενημερω-
μένοι για τα σχήματα EQA-PT, αλλά αντιμετωπίζουν και κάποια εμπόδια και προκλήσεις όταν συμμετέχουν. Τα 
αποτελέσματα μπορεί να αντικατοπτρίζουν μια θετική μεροληψία (bias), επειδή πολλοί ερωτηθέντες ενημερώθη-
καν για την έρευνα μέσω EFLM, IFCC και παρόχων EQA, γεγονός που θα μπορούσε να τους είχε δώσει μεγαλύ-
τερη έκθεση στα σχήματα EQA-PT μέσω διαδικτυακών σεμιναρίων και συνεδρίων. Προτείνουμε οι IFCC, EFLM, 
EQALM και άλλοι σχετικοί οργανισμοί να συνεργαστούν για να προσφέρουν περισσότερες εκπαιδευτικές ευκαιρί-
ες και πόρους στους επαγγελματίες του εργαστηρίου σε αυτόν τον τομέα.
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Σεραφείμ Καραθάνος1, Aleksei Tikhonov2, Christoph Buchta3, Αλέξανδρος Χαλιάσος1

ΕΞΩΤΕΡΙΚΌΣ ΕΛΕΓΧΌΣ ΠΌΙΌΤΗΤΑΣ: ΤΙ ΓΝΩΡΙΖΌΥΝ ΚΑΙ ΤΙ ΘΑ ΗΘΕΛΑΝ
ΌΙ ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΑΚΌΙ ΕΠΙΣΤΗΜΌΝΕΣ- ΜΙΑ ΔΙΑΔΙΚΤΥΑΚΗ ΕΡΕΥΝΑ.

1 ΕΣΕΑΠ, Αθήνα, info@eseap.gr  -----  2 Gustave Roussy, Villejuif, France, alex.tihonoff@gmail.com   -----  3 ÖQUASTA, Vienna, Austria, christoph.buchta@oequasta.at

Τα σχήματα εξωτερικού ελέγχου ποιότητας (EQA-PT) είναι απαραίτητα για τη διασφάλιση ποιότητας των κλινικών διαγνωστικών 
εργαστηρίων. Ωστόσο, χρειάζεται να αποσαφηνιστεί το επίπεδο γνώσεων και ενημερότητας των επιστημόνων των κλινικών εργαστηρίων 
γύρω από θέματα εξωτερικού ελέγχου ποιότητας.

Σκοπος: Aξιολόγηση της εξοικείωσης, των απόψεων και των προσδοκιών των επιστημόνων σχετικά με τα σχήματα EQA-PT

Ερευνητικό ερώτημα: Ποια είναι τα οφέλη, οι προκλήσεις και οι εκπαιδευτικές ανάγκες των επιστημόνων  εργαστηριακής ιατρικής 
σχετικά με τα σχήματα EQA-PT;

Συμπερασματικά, επιστήμονες των κλινικών εργαστηρίων έχουν υψηλό επίπεδο γνώσης και είναι καλά ενημερωμένοι για τα 
σχήματα EQA-PT, αλλά αντιμετωπίζουν κάποια εμπόδια και προκλήσεις όταν συμμετέχουν σε αυτά. Τα αποτελέσματα μπορεί να 
αντικατοπτρίζουν μια θετική μεροληψία (bias), επειδή πολλοί ερωτηθέντες ενημερώθηκαν για την έρευνα μέσω της EFLM, της IFCC, 

του EQALM και των παρόχων EQA, γεγονός που θα μπορούσε να τους έχει δώσει μεγαλύτερη έκθεση στα σχήματα EQA-PT μέσω 
διαδικτυακών σεμιναρίων και συνεδρίων.  Προτείνουμε οι IFCC, EFLM, EQALM και άλλοι σχετικοί οργανισμοί να συνεργαστούν 
για να προσφέρουν περισσότερες εκπαιδευτικές ευκαιρίες και πόρους στους επαγγελματίες υγείας σε αυτόν τον τομέα.

Διενεργήσαμε διαδικτυακή έρευνα αποτελούμενη από 28 ερωτήσεις, για δημοκραφικά και επαγγελματικά στοιχεία, βασικές 
έννοιες και οφέλη από τη συμμετοχή σε σχήματα EQA-PT, επίπεδο ικανοποίησης από τα υπάρχοντα σχήματα και τους 
παρόχους αυτών, καθώς και για εκπαιδευτικές ανάγκες αλλά και για προτάσεις βελτίωσης. 

Η έρευνα κοινοποιήθηκε σε επιστήμονες (23-71 ετών) εργαστηριακής ιατρικής μέσω email και μέσων κοινωνικής και 
επαγγελματικής δικτύωσης από τις EFLM, IFCC, EQALM, τις εθνικές εταιρείες Κλινικής Χημείας και τους παρόχους EQA-PT.

Λάβαμε 458 απαντήσεις από 47 χώρες, κυρίως από τη 
Γαλλία (157), το Ηνωμένο Βασίλειο (62), την Ελλάδα (40) 
και την Αυστρία (39), όπως παρουσιάζονται στη διπλανή 
εικόνα.

Η πλειοψηφία των ερωτηθέντων ήταν βιολόγοι (37,12%), 
τεχνολόγοι εργαστηρίων (16,38%), λοιποί επιστήμονες 
(13,22%)ή βιοχημικοί (11,57%) και εργάζονται στον 
δημόσιο (57,2%) ή ιδιωτικό τομέα (31,4%).(Γράφημα 1)

Οι περισσότεροι είχαν ακούσει για τα σχήματα EQA-
PT (96,9%), γνώριζαν τι σημαίνει εναλλαξιμότητα των 
δειγμάτων ελέγχου (66,59%) και ήταν εξοικειωμένοι με 
ψηφιακά σχήματα EQA-PT (54,4%). (Γράφημα 2, 3 και 4).

Ο παρακάτω πίνακας συνοψίζει τις πιο συχνές 
απαντήσεις σχετικά με τα οφέλη και τις δυσκολίες κατά 
τη συμμετοχή στα σχήματα EQA-PT

ΜέθοδοιΕισαγωγή

Συμπεράσματα

Αποτελέσματα 

Γράφημα 1. Επαγγέλματα συμετεχόντων στην έρευνα

Γράφημα 3. Γνωρίζετε τι σημαίνει εναλλαξιμότητα των δειγμάτων ελέγχου;

Γράφημα 2. Έχετε ακούσει για τα σχήματα EQA-PT;

Γράφημα 4. Είστε εξοικειωμένοι με ψηφιακά σχήματα EQA-PT;

France 157
Kingdom 62
Greece 40
Austria 39
Portugal 19
Turkey 17
United States 16
Belgium 13
Ireland 13
Spain 12

Italy 10
Pakistan 5
South Africa 4
Finland 4
India 3
Russia 3
Germany 3
Nigeria 2
Nepal 2
Tunisia 2

Brazil 1
Argentina 1
Georgia 1
Trinidad & Tobago 1
Lebanon 1
Malaysia 1
Mozambique 1

United Arab Emirates 2
Croatia 2
Senegal 2
Netherlands 2
Cyprus 2
Egypt 1
Mexico 1
Palestine 1
Sweden 1
Colombia 1

Ivory Coast 1
Uzbekistan 1
Bosnia Herzegovina 1
Australia 1
Malta 1
Singapore 1
Madagascar 1
Albania 1
Hungary 1
Poland 1

ΟΦΕΛΗ ΑΠΟ ΤΗ ΣΥΜΜΕΤΟΧΗ ΣΤΑ ΣΧΗΜΑΤΑ EQA-PT ΔΥΣΚΟΛΙΕΣ ΚΑΤΑ ΤΗ ΣΥΜΜΕΤΟΧΗ ΣΕ ΣΧΗΜΑΤΑ EQA-PT
Kατάλληλα για το εργαστήριό τους, για τον έλεγχο της ποιότητας και της ακρίβειας των 
αποτελεσμάτων τους

Το μεγάλο κόστος των εξειδικευμένων σχημάτων ειδικά για τα μικρά εργαστήρια

Σύγκριση με άλλα εργαστήρια που χρησιμοποιούν παρόμοιες ή διαφορετικές μεθόδους ή 
αναλυτικά συστήματα

Η παραλαβή, προετοιμασία και η αποθήκευση και η μεταφορά δειγμάτων ειδικά από 
το εξωτερικό

Απαραίτητα για τη διαπίστευση, καθώς αποδεικνύουν την ικανότητα και τη συμμόρφωση του 
εργαστηρίου.

Η μη εναλλαξιμότητα των δειγμάτων ελέγχου

Η συμμετοχή τους βοήθησε να εκπαιδευτούν και να βελτιωθούν Η εισαγωγή αποτελεσμάτων σε διαφορετικούς ιστότοπους ή πλατφόρμες με 
γλωσσικά ή τεχνικά προβλήματα, η ερμηνεία των αποτελεσμάτων και η κατανόηση 
των στατιστικών στοιχείων και των γραφημάτων

Λαμβάνουν σχόλια και συμβουλές από ειδικούς Η τήρηση των προθεσμιών, ο προγραμματισμός των αναλύσεων και ο χρόνος που 
απαιτείται
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ΟΠΤΙΚΟΠΟΊΗΣΗ ΚΑΙ ΑΝΆΛΥΣΗ ΤΟΥ ΔΙΚΤΎΟΥ 
ΑΛΛΗΛΕΠΊΔΡΑΣΗΣ ΤΩΝ ΠΡΩΤΕΪΝΏΝ 
ΠΟΥ ΣΧΕΤΊΖΟΝΤΑΙ ΜΕ Β-ΚΥΤΤΆΡΩΝ ΤΟΥ 
ΠΑΓΚΡΈΑΤΟΣ ΚΑΙ ΔΙΑΣΎΝΔΕΣΗΣ ΤΟΥ 
ΙΝΣΟΥΛΙΝΏΜΑΤΟΣ ΚΑΙ ΔΙΑΒΉΤΗ ΤΎΠΟΥ 1.

Ν. Γιαννισόπουλος1 και Μ. Σιδερίδου1,2

1 Metropolitan College Greece Dep. Of Health,
2 Hellenic Mediterranean University Greece Dep. Of Nutrition and Dietetics

Ο καρκίνος αλλά και ο σακχαρώδης διαβήτη τύπου 1 συγκαταλέγονται στις νόσους με τα μεγαλύτερα ποσοστά 
εμφάνισης παγκοσμίως. Αναζητώντας σε πληθυσμιακές και βιβλιογραφικές βάσεις δεδομένων παρατηρείται 
μικρός επιπολασμός της ταυτόχρονης παρουσίας των δυο παθήσεων αφού δεν έχει δημοσιευτεί μέχρι σήμερα 
κάποιου είδους έρευνα συσχέτισης των αναφερόμενων ασθενειών. Σκοπός της παρούσας μελέτης είναι, η υπο-
λογιστική (in silico) προσέγγιση για τον εντοπισμό πιθανής σύνδεσης του Σακχαρώδη Διαβήτη τύπου 1 (T1D) με 
το ινσουλίνωμα, στοχεύοντας σε ανάδειξη πιθανών καινοτόμων μοριακών δεικτών οι οποίοι θα μπορούν να χρη-
σιμοποιηθούν ως προγνωστικοί, διαγνωστικοί και εξελικτικοί ως προς την νόσο, ενισχύοντας την ανάπτυξη ενός 
golden standard για την κάθε νόσο.  Για την διεξαγωγή έγκυρων και αντικειμενικών αποτελεσμάτων έγινε χρήση 
κατάλληλων υπολογιστικών προγραμμάτων, βάσεων δεδομένων με τεκμηριωμένη βιβλιοθήκη γονιδίων και πρω-
τεϊνών. Ειδικότερα, χρησιμοποιήθηκαν οι βάσεις δεομένων PubMed, Orphanet, NORD, MeSH, OMIM, DisGeNET, 
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UniProt, IntAct για την άντληση πληροφοριών σχετιζόμενων γονιδίων/πρωτεϊνών με τις νόσους. Με το Cytoscape 
3.4.0. έγινε ο υπολογισμός και η απεικόνιση των σχετιζόμενων γονιδίων με τις αναφερόμενες παθήσεις και την με-
ταξύ τους εκφραστική συσχέτιση. Στο πρώτο βήμα της έρευνας έγινε η συλλογή πληροφοριών για τις παγκρεατι-
κές κυτταρικές νησίδες (islet cells) (Orphanet, PubMed), καταγραφή εναλλακτικών ονομασιών γονιδίων/πρωτεϊ-
νών που σχετίζονται με το T1D και το ινσουλίνωμα (NORD, MeSH, PubMed) και αναζήτηση γονιδίων/πρωτεϊνών 
που σχετίζονται με τις αναφερόμενες παθήσεις (OMIM, DisGeNET, UniProt). Στο δεύτερο τμήμα πραγματοποιή-
θηκε  οπτικοποίηση και ανάλυση του πρωτεϊνικού δικτύου PPIN των ασθενειών T1D και ινσουλινώματος (IntAct, 
Cytoscape). Εν κατακλείδι, από τα 448 γονίδια,  τα 17 εμπλέκονται και στα δύο νοσήματα, ενώ παρατηρήθηκε η 
συν-εκφραστική συσχέτιση μεταξύ των γονιδίων TLR2, ABCC8, SLC16A1, HNF1A, HADH, PTPRN και INSR. Επι-
προσθέτως, παράλληλα με την αναζήτηση των σχετιζόμενων γονιδίων εξήχθει η πληροφορία ορισμένων πιθανών 
υποψήφιων βιοδεικτών για τις αναφερόμενες παθήσεις. Βάσει αυτών των αποτελεσμάτων πρόκειται για μια εν-
διαφέρουσα, αρχικού σταδίου, μελέτη η οποία εμπλουτίζει σε μοριακό επίπεδο το κενό που επικρατεί μεταξύ του 
Σακχαρώδη Διαβήτη τύπου Ι και του ινσουλινώματος, και τον πιθανό μοριακό μηχανισμό που υπάρχει στη μεταξύ 
τους συσχέτιση. 

Οπτικοποίηση και ανάλυση του δικτύου αλληλεπίδρασης των πρωτεϊνών που σχετίζονται µε β-
κυττάρων του παγκρέατος και διασύνδεσης του Ινσουλινώµατος µε Διαβήτη τύπου 1

Nikolaos Giannisopoulos1 and Maria Sideridou 1,2

1Metropolitan College Greece, Dep. Of Health
2Hellenic Mediterranean University Greece, Dep. Of Nutrition and Dietetics

Εισαγωγή

Μεθοδολογία

Συζήτηση

Βιβλιογραφία

Αποτελέσµατα

Εικόνα 1: Διάγραµµα ροής εργασίας. T1D1 = 
Σακχαρώδης Διαβήτης τύπου 1. pNETs = Λειτουργικός 
όγκος παγκρέατος (islet cell cancer).

Στα καρκινικά κύτταρα επικρατεί η χειραγώγηση 
των ήδη υπαρχουσών µοριακών και κυτταρικών 
οδών καθώς, αποφεύγονται οι αποτρεπτικοί 
µηχανισµοί της ογκογένεσης (1).
Η πολυπλοκότητα της νεοπλασµατικής νόσου 
αποτυπώνεται σύµφωνα µε τα “Hallmarks of 
Cancer”, εστιάζοντας στην φλεγµονή (1).
Το Ινσουλίνωµα (INSM) συγκαταλέγεται στα 
λειτουργικά pNETs µε επιπολασµό 4/1.000.000 
ετησίως, εκ των οποίων το 5% χαρακτηρίζεται 
µεταστατικό (2).
O Σακχαρώδης Διαβήτης τύπου 1 (IDDM) 
οµαδοποιείται στα Αυτοάνοσα νοσήµατα και 
κατέχει την 3η θέση συχνής εµφάνισης 
παγκοσµίως 9,5% (15/100.000 άτοµα) (3, 4).

Σχετιζόµενα γονίδια µε τις παγκρεατικές 
παθήσεις pNETs & T1D1

Εικόνα 2: Απεικόνιση υποψήφιων πρωτεϊνών που
συσχετίζονται µε το Ινσουλίνωµα και το Διαβήτη τύπου
1. Με κόκκινο χρώµα αναγράφεται ο αριθµός των
γονιδίων που παρατηρούνται και στις δυο παθολογικές
παθήσεις. (OMIM, 2022).

Πίνακας 1. PPIN των 17 γονιδίων που
συνεµφανίζονται και στις 2 ασθένειες
(Cytoscape, 2022).

Εικόνα 3: Απεικόνιση 
του δικτύου 
αλληλεπίδρασης 
πρωτεϊνης-πρωτεϊνης
(PPIN) των γονιδίων 
που εντοπίζονται και 
στις δυο 
ενδιαφερόµενες 
παθήσεις.
Κίτρινο χρώµα: 
αρνητική συσχέτιση 
συνέκφρασης γονιδίων. 
Μωβ χρώµα: θετική 
συσχέτιση 
συνέκφρασης γονιδίων 
(Cytoscape, 2021). 

Εξαγωγή 17 γονιδίων που παρουσιάζονται και στις 2 νόσους µε 
έντονη αλληλεπιδραστική ικανότητα, όπου τα 7/17 συνεκφράζονται.

Πίνακας 2. Προτεινόµενοι Βιοδείκτες Ινσουλινώµατος και Διαβήτη Τύπου 1

Συµπεράσµατα

1. Hanahan D. 2022 Hallmarks of Cancer: New Dimensions Cancer Discov. Review,  Jan;12(1):31-46
2. Nagtegaal, I., Odze, R., Klimstra, D., Paradis, V., Rugge, M., Schirmacher, P., Washington, K., Carneiro, F. and Cree, I., 2019. The 2019 WHO classification of tumours of the digestive 
system. Histopathology, 76(2), pp.182-188.
3. Mobasseri, M., Shirmohammadi, M., Amiri, T., Vahed, N., Hosseini Fard, H. and Ghojazadeh, M., 2020. Prevalence and incidence of type diabetes in the world: a systematic review and 
meta-analysis. Health Promotion Perspectives, 10(2), pp.98-115.
4. Riddle, M., Philipson, L., Rich, S., Carlsson, A., Franks, P., Greeley, S., Nolan, J., Pearson, E., Zeitler, P. and Hattersley, A., 2020. Monogenic Diabetes: From Genetic Insights to Population-
Based Precision in Care. Reflections From a Diabetes Care Editors’ Expert Forum. Diabetes Care, 43(12), pp.3117-312

Η πιθανή γονιδιακή σύνδεση µεταξύ 
IDDM και  INSM καθώς και η εύρεση 
καινούργιων µοριακών δεικτών, θα 
µπορούσε να οδηγήσει σε ανάδειξη 
βιοδεικτών η χρήση των οποίων θα 

µπορούσε να καλύψει κενά στη 
πρόγνωση, διάγνωση, εξέλιξης της κάθε 
νόσο και θεραπεία ενώ κάποιος από 

αυτούς θα µπορούσε να αποτελέσει το 
«τέλειο» βιοδείκτη (golden standard) για 

την κάθε νόσο.

Η ενεργοποίηση των αυτοαντιδραστικών Τ-κυττάρων έναντι των β-
κυττάρων, σε κατάσταση ινσουλινώµατος, ενδεχοµένως να 
αποτελεί έναν αµυντικό µηχανισµό του οργανισµού αποτροπής 
εµφάνισης ή καταπολέµησης ογκογένεσης
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ΠΡΟΣΔΙΟΡΙΣΜΌΣ ΤΙΜΏΝ ΑΝΑΦΟΡΆΣ 
ΚΟΡΤΙΖΌΛΗΣ ΣΤΗΝ ΑΝΘΡΏΠΙΝΗ ΤΡΊΧΑ ΜΕ 
ΧΡΉΣΗ ΑΥΤΟΜΑΤΟΠΟΙΗΜΈΝΗΣ ΜΕΘΌΔΟΥ 
ΗΛΕΚΤΡΟΧΗΜΕΙΟΦΩΤΑΎΓΕΙΑΣ

Α. Βέργη1, Α Τσιτσιμελή1,  C. Kanaka-Gantenbein1, Α. Μάρκου2, Α. Μάντζου1

1 Τμήμα Κλινικής και Μεταφραστικής Έρευνας στην Ενδοκρινολογία, Πρώτο Τμήμα Παιδιατρικής, 
Ιατρική Σχολή, Εθνικό και Καποδιστριακό Πανεπιστήμιο Αθηνών, Παιδιατρικό Νοσοκομείο "Αγία 
Σοφία", 11527 Αθήνα, Ελλάδα
2 Τμήμα Χημείας, Εργαστήριο Αναλυτικής Χημείας, Εθνικό και Καποδιστριακό Πανεπιστήμιο 
Αθηνών

Υπόβαθρο-Σκοπός: Η ανάλυση κορτιζόλης τρίχας είναι ένα πολύτιμο μέσο για τον προσδιορισμό των μακροπρό-
θεσμων συγκεντρώσεων κορτιζόλης, με ευρεία εφαρμογή τόσο στην κλινική φροντίδα όσο και στην έρευνα. Στους 
ενήλικες, έχουν εξεταστεί τιμές αναφοράς βάσει πληθυσμού για τη μέτρηση κορτιζόλης στην τρίχα σε υγιείς εθε-
λοντές με χρήση της μεθόδου υγρή χρωματογραφία-φασματομετρία μάζας. Σκοπός αυτής της μελέτης είναι να 
καθοριστούν οι τιμές αναφοράς με βάση την ηλικία για την κορτιζόλη στην τρίχα ενηλίκων, χρησιμοποιώντας μια 
αυτόματη μέθοδο ανοσοενζυμικής ανάλυσης καθώς και να προσδιοριστεί η επίδραση του φύλου και της ηλικίας.
Υλικά και Μέθοδοι: Συνολικά, 129 υγιείς ενήλικες συμμετείχαν στην παρούσα μελέτη και συλλέχθηκαν τα γενικά 
τους χαρακτηριστικά (ηλικία, φύλο). Τα επίπεδα κορτιζόλης μετρήθηκαν χρησιμοποιώντας τον Cobas e 411, ένα 
πλήρως αυτοματοποιημένο αναλυτή που χρησιμοποιεί την επιστημονικά κατοχυρωμένη τεχνολογία της ηλεκτρο-
χημειοφωταύγειας (ECL) για την ανοσοδοκιμαστική ανάλυση. Τιμές αναφοράς με βάση την ηλικία καθορίστηκαν 
σε ενήλικες από 18 έως 80 ετών.
Αποτελέσματα: Καταρχήν, αναλύθηκαν δεδομένα από δύο ομάδες υγιών ενηλίκων βάσει του φύλου. Τα επίπεδα 
κορτιζόλης στην τρίχα ήταν στατιστικά σημαντικά υψηλότερα στους άνδρες από ό,τι στις γυναίκες (11,99 pg/mg 
έναντι 6,57 pg/mg). Τα επίπεδα κορτιζόλης των γυναικών παρέμειναν σταθερά ανάμεσα στις διαφορετικές δεκα-
ετίες από τα 20 έως τα 80 έτη, ενώ στους άνδρες τα επίπεδα κορτιζόλης αυξήθηκαν σημαντικά μετά την πέμπτη 
δεκαετία της ζωής (23 pg/mg έναντι 34,59 pg/mg, p<0,001). Η διακύμανση των επιπέδων κορτιζόλης ήταν μικρό-
τερη στις γυναίκες σε σχέση με τους άνδρες.
Συμπεράσματα: Αυτή η μελέτη παρέχει γνώση για τις τιμές αναφοράς για ενήλικες και την επίδραση της ηλικίας 
και του φύλου στα επίπεδα κορτιζόλης, τα οποία είναι ουσιώδη για την εφαρμογή του τεστ κορτιζόλης στην τρίχα 
και την ερμηνεία των αποτελεσμάτων στην κλινική πράξη, ωστόσο απαιτείται η ανάλυση ενός μεγάλου αριθμού 
υγιών εθελοντών.
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ΠΡΟΣΔΙΟΡΙΣΜΟΣ ΤΩΝ ΛΙΠΟΚΙΝΩΝ ΡΕΖΙΣΤΙΝΗ 
ΚΑΙ ΒΙΣΦΑΤΙΝΗ ΜΕ ΤΗΝ ΜΕΘΟΔΟ ΤΗΣ ELISA 
ΣΤΟΝ ΟΡΟ ΑΣΘΕΝΩΝ ΜΕ CA ΜΑΣΤΟΥ ΠΟΥ 
ΛΑΜΒΑΝΟΥΝ ΕΠΙΚΟΥΡΙΚΗ ΘΕΡΑΠΕΙΑ

Νικόλαος Δόγκας1,2, Μαρία Τράπαλη1, Χριστίνα Φούντζουλα1, Πέτρος Καρκαλούσος1

1Τμήμα Βιοϊατρικών Επιστημών, Σχολή Επιστημών Υγείας και Πρόνοιας, Πανεπιστήμιο Δυτικής Αττικής
2Βιοχημικό Εργαστήριο, ΕΑΝΠ ΜΕΤΑΞΑ

Σκοπός
Η μέτρηση των επιπέδων των λιποκινών ρεζιστίνη και βισφατίνη, στον ορό ασθενών με CA μαστού, κατά την χο-
ρήγηση επικουρικής θεραπείας, με την μέθοδο της ELISA.
Υλικό – Μέθοδοι
Δείγματα ορού 25 ασθενών (25 για κάθε χρονικό σημείο), μετρήθηκαν με την μέθοδο της ELISA (sandwich). Το κιτ 
της ρεζιστίνης είχε ως ευαισθησία τα 4 pg/ml, ενώ το αντίστοιχο της βισφατίνης τα 0,188ng/ml.
Αποτελέσματα
Η κατανομή και για τις δυο παραμέτρους ήταν οριακά κανονική. Για την σύγκριση των τριών χρονικών σημείων 
(ΑΡΧΗ-ΜΕΣΟ-ΤΕΛΟΣ) της θεραπείας πραγματοποιήθηκε two way ANOVΑ και ακολούθως διενεργήθηκε t-test. 
Τιμή μικρότερη του P=0,05 θεωρήθηκε ως στατιστικώς σημαντική.
Τα επίπεδα ρεζιστίνης του ορού πριν την έναρξη της θεραπείας (18,53 +/- 6,94) βρέθηκαν σημαντικώς υψηλότερα 
(P= <0,0001) εκείνων κατά το μέσο αυτής (10,96 +/- 5,18), όπως και εκείνων (P= <0,0001) κατά το τέλος (8,64 
+/- 5,35). Η σύγκριση μεταξύ των χρονικών σημείων μέσο και τέλος της θεραπείας, έδωσε επίπεδα της λιποκίνης 
σημαντικώς υψηλότερα (P= 0,0442) στο μέσο σε σχέση με το τέλος. 
Τα επίπεδα βισφατίνης του ορού πριν την έναρξη της θεραπείας (15,18 +/- 5,91) βρέθηκαν σημαντικώς υψηλότερα 
(P= 0,0006) εκείνων κατά το μέσο αυτής (9,71 +/- 4,55), όπως και εκείνων (P= <0,0001) κατά το τέλος (7,84 +/- 
4,69). Η σύγκριση μεταξύ των χρονικών σημείων μέσο και τέλος της θεραπείας, δεν εμφάνισε κάποια στατιστικώς 
σημαντική διαφορά, μεταξύ των επιπέδων της βισφατίνης.
Και για τις δυο παραμέτρους παρατηρήθηκε μείωση στις τιμές τους μεταξύ των τριών χρονικών σημείων, παρ όλο 
που λόγο διαφορετικής ομοιόστασης η τιμή εξατομικευμένα μπορεί να ήταν χαμηλότερα ή υψηλότερα του μέσου 
όρου. Και σε αυτή όμως την σύγκριση, τα αποτελέσματα ήταν στατιστικώς διαφορετικά (P<0,05).
Συμπεράσματα
Από τα αποτελέσματα φαίνεται ότι, η επικουρική θεραπεία επιδρά στα επίπεδα των συγκεκριμένων λιποκινών. Το 
γεγονός αυτό μπορεί να τις καταστήσει ως πιθανές παραμέτρους ανταπόκρισης στη θεραπεία.
Χρηματοδότηση
Η έρευνα χρηματοδοτήθηκε από τον Ειδικό Λογαριασμό Κονδυλίων Έρευνας του Πανεπιστημίου Δυτικής Αττικής
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ΣΥΓΚΡΙΣΗ ΣΑΚΧΑΡΟΥ ΝΗΣΤΕΙΑΣ ΑΙΜΑΤΟΣ ΚΑΙ 
ΕΠΙΠΕΔΩΝ ΓΛΥΚΙΩΜΕΝΗΣ ΑΙΜΟΣΦΑΙΡΙΝΗΣ 
Π. Ζαχαράτος

Βιοχημικό Εργαστήριο ΓΝΝΘΑ¨Η Σωτηρία¨

Εισαγωγή
Τα επίπεδα σακχάρου-νηστείας(FGluc) και  η μέτρηση της γλυκιωμένης-αιμοσφαιρίνης(HbA1c) έχουν πολύ μι-
κρή ενδοατομική-διακύμανση (median_CVI:5 και median_CVI:1.6,  αντίστοιχα, EFLM_Biological_Parameters_
Database_8/2023). Οι τελευταίες οδηγίες για τη εργαστηριακή διαγνωστική προσέγγιση του διαβήτη/προδιαβήτη 
αναφέρουν αρκετές επισημάνσεις και προϋποθέσεις. Σκοπός της παρούσας μελέτης είναι η σύγκριση των επιπέ-
δων FGluc και HbA1c.

Υλικό- Μέθοδοι: Δεδομένα για FGluc(ορού) και HbA1c από 1924 εξωτερικούς(60%) και νοσηλευόμενους ασθενείς 
κατά το χρονικό διάστημα 7/2021-7/2023. O προσδιορισμός της FGluc(mg/dL) πραγματοποιήθηκε με αντιδρα-
στήρια Medicon_Hellas_SA σε αυτόματους-αναλυτές Architectc1600(Abbott) ενώ η HbA1c(%Α1) σε μηχάνημα 
HPLC ΗΑ8160(Arkray)(μέχρι5/2022) και G8(Tosoh)(από 5/2022). Η επεξεργασία και απόδοση των αποτελεσμά-
των έγινε με το MS_Excel_365. 

Αποτελέσματα 
Οι ασθενείς ταξινομήθηκαν στις ομάδες GLUC_G:A/B/C,FGluc(A:<100/B:>100και<125/C:>125) και ΗΒΑ1_G:A/B/
C,HbA1c(A:<5.7/B:>5.7και<6.4/C:>6.4). Στην Εικόνα 1 παρουσιάζονται τα αποτελέσματα από την συσχέτιση των 
δύο αυτών παραμέτρων. 
•	 Η σημαντική πλειονότητα των ασθενών με HbA1c<5.7%(70%) και αυτών με HbA1c>6.4%(67%) έχουν επί-
πεδα FGluc συμβατά με τον ορισμό (<100mg/dL και >125mg/dL αντίστοιχα). 
•	 To 70% των ασθενών με HbA1c<5.7% έχουν  FGluc<100mg/dL  και αντίστοιχα το 62% των ασθενών με  
FGluc<100mg/dL έχουν HbA1c<5.7%.
•	 Στo 44% των ασθενών με 5.7<HbA1c<6.4% και στο 33% αυτών με ΗbA1c>6.4% παρατηρούνται χαμηλό-
τερα επίπεδα FGluc από τα αναμενόμενα.

Συμπεράσματα 
•	 Δεν υπάρχει πλήρης ταύτιση των ομάδων όπως ορίζονται με τα επίπεδα HbA1c και  FGluc. Συνεπώς για 
τη ορθή εκτίμηση των ασθενών είναι απαραίτητες και οι δύο παράμετροι.
•	 Τα αυξημένα επίπεδα FGluc συγκριτικά με τις τιμές HbA1c μπορεί να αποδοθούν σε πρόσφατη διαταρα-
χή του μεταβολισμού σακχάρου.
•	 Το μεγάλο ποσοστό ασθενών με προδιαβήτη(5.7<HbA1c<6.4%) και φυσιολογικό FGluc μπορεί να οφεί-
λετε σε αύξηση των ενδοατομικών-επιπέδων FGluc. Αυτό μπορεί να συμβαίνει και για ένα ποσοστό ασθενών με 
διαβήτη(HbA1c>6.4%) και FGluc μεταξύ 100-125mg/dL.
•	 Το χαμηλό συγκριτικά σάκχαρο νηστείας σε ασθενείς με διαβήτη θα μπορούσε να αποδοθεί και στην 
έναρξη θεραπευτικής αγωγή.
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ΠΡΟΣΔΙΟΡΙΣΜΟΣ ΤΩΝ ΛΙΠΟΚΙΝΩΝ ΡΕΖΙΣΤΙΝΗ 
ΚΑΙ ΒΙΣΦΑΤΙΝΗ ΜΕ ΤΗΝ ΜΕΘΟΔΟ ΤΗΣ ELISA 
ΣΤΟΝ ΟΡΟ ΑΣΘΕΝΩΝ ΜΕ CA ΜΑΣΤΟΥ ΠΟΥ 
ΛΑΜΒΑΝΟΥΝ ΕΠΙΚΟΥΡΙΚΗ ΘΕΡΑΠΕΙΑ

Νικόλαος Δόγκας1,2, Μαρία Τράπαλη1, Χριστίνα Φούντζουλα1, Πέτρος Καρκαλούσος1

1Τμήμα Βιοϊατρικών Επιστημών, Σχολή Επιστημών Υγείας και Πρόνοιας, Πανεπιστήμιο Δυτικής Αττικής
2Βιοχημικό Εργαστήριο, ΕΑΝΠ ΜΕΤΑΞΑ

Σκοπός
Η μέτρηση των επιπέδων των λιποκινών ρεζιστίνη και βισφατίνη, στον ορό ασθενών με CA μαστού, κατά την χο-
ρήγηση επικουρικής θεραπείας, με την μέθοδο της ELISA.
Υλικό – Μέθοδοι
Δείγματα ορού 25 ασθενών (25 για κάθε χρονικό σημείο), μετρήθηκαν με την μέθοδο της ELISA (sandwich). Το κιτ 
της ρεζιστίνης είχε ως ευαισθησία τα 4 pg/ml, ενώ το αντίστοιχο της βισφατίνης τα 0,188ng/ml.
Αποτελέσματα
Η κατανομή και για τις δυο παραμέτρους ήταν οριακά κανονική. Για την σύγκριση των τριών χρονικών σημείων 
(ΑΡΧΗ-ΜΕΣΟ-ΤΕΛΟΣ) της θεραπείας πραγματοποιήθηκε two way ANOVΑ και ακολούθως διενεργήθηκε t-test. 
Τιμή μικρότερη του P=0,05 θεωρήθηκε ως στατιστικώς σημαντική.
Τα επίπεδα ρεζιστίνης του ορού πριν την έναρξη της θεραπείας (18,53 +/- 6,94) βρέθηκαν σημαντικώς υψηλότερα 
(P= <0,0001) εκείνων κατά το μέσο αυτής (10,96 +/- 5,18), όπως και εκείνων (P= <0,0001) κατά το τέλος (8,64 
+/- 5,35). Η σύγκριση μεταξύ των χρονικών σημείων μέσο και τέλος της θεραπείας, έδωσε επίπεδα της λιποκίνης 
σημαντικώς υψηλότερα (P= 0,0442) στο μέσο σε σχέση με το τέλος. 
Τα επίπεδα βισφατίνης του ορού πριν την έναρξη της θεραπείας (15,18 +/- 5,91) βρέθηκαν σημαντικώς υψηλότερα 
(P= 0,0006) εκείνων κατά το μέσο αυτής (9,71 +/- 4,55), όπως και εκείνων (P= <0,0001) κατά το τέλος (7,84 +/- 
4,69). Η σύγκριση μεταξύ των χρονικών σημείων μέσο και τέλος της θεραπείας, δεν εμφάνισε κάποια στατιστικώς 
σημαντική διαφορά, μεταξύ των επιπέδων της βισφατίνης.
Και για τις δυο παραμέτρους παρατηρήθηκε μείωση στις τιμές τους μεταξύ των τριών χρονικών σημείων, παρ όλο 
που λόγο διαφορετικής ομοιόστασης η τιμή εξατομικευμένα μπορεί να ήταν χαμηλότερα ή υψηλότερα του μέσου 
όρου. Και σε αυτή όμως την σύγκριση, τα αποτελέσματα ήταν στατιστικώς διαφορετικά (P<0,05).
Συμπεράσματα
Από τα αποτελέσματα φαίνεται ότι, η επικουρική θεραπεία επιδρά στα επίπεδα των συγκεκριμένων λιποκινών. Το 
γεγονός αυτό μπορεί να τις καταστήσει ως πιθανές παραμέτρους ανταπόκρισης στη θεραπεία.
Χρηματοδότηση
Η έρευνα χρηματοδοτήθηκε από τον Ειδικό Λογαριασμό Κονδυλίων Έρευνας του Πανεπιστημίου Δυτικής Αττικής
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ΣΥΓΚΡΙΣΗ ΣΑΚΧΑΡΟΥ ΝΗΣΤΕΙΑΣ ΑΙΜΑΤΟΣ ΚΑΙ 
ΕΠΙΠΕΔΩΝ ΓΛΥΚΙΩΜΕΝΗΣ ΑΙΜΟΣΦΑΙΡΙΝΗΣ 
Π. Ζαχαράτος

Βιοχημικό Εργαστήριο ΓΝΝΘΑ¨Η Σωτηρία¨

Εισαγωγή: Τα επίπεδα σακχάρου-νηστείας(FGluc) και  η μέτρηση της γλυκιωμένης-αιμοσφαιρίνης(HbA1c) 
έχουν πολύ μικρή ενδοατομική-διακύμανση (median_CVI:5 και median_CVI:1.6,  αντίστοιχα, EFLM_Biological_
Parameters_Database_8/2023). Οι τελευταίες οδηγίες για τη εργαστηριακή διαγνωστική προσέγγιση του διαβή-
τη/προδιαβήτη αναφέρουν αρκετές επισημάνσεις και προϋποθέσεις. Σκοπός της παρούσας μελέτης είναι η σύ-
γκριση των επιπέδων FGluc και HbA1c.
Υλικό- Μέθοδοι: Δεδομένα για FGluc(ορού) και HbA1c από 1924 εξωτερικούς(60%) και νοσηλευόμενους ασθενείς 
κατά το χρονικό διάστημα 7/2021-7/2023. O προσδιορισμός της FGluc(mg/dL) πραγματοποιήθηκε με αντιδρα-
στήρια Medicon_Hellas_SA σε αυτόματους-αναλυτές Architectc1600(Abbott) ενώ η HbA1c(%Α1) σε μηχάνημα 
HPLC ΗΑ8160(Arkray)(μέχρι5/2022) και G8(Tosoh)(από 5/2022). Η επεξεργασία και απόδοση των αποτελεσμά-
των έγινε με το MS_Excel_365. 
Αποτελέσματα: Οι ασθενείς ταξινομήθηκαν στις ομάδες GLUC_G:A/B/C,FGluc(A:<100/B:>100και<125/C:>125) 
και ΗΒΑ1_G:A/B/C,HbA1c(A:<5.7/B:>5.7και<6.4/C:>6.4). Στην Εικόνα 1 παρουσιάζονται τα αποτελέσματα από την 
συσχέτιση των δύο αυτών παραμέτρων. 
•	 Η σημαντική πλειονότητα των ασθενών με HbA1c<5.7%(70%) και αυτών με HbA1c>6.4%(67%) έχουν επίπεδα 

FGluc συμβατά με τον ορισμό (<100mg/dL και >125mg/dL αντίστοιχα). 
•	 	To 70% των ασθενών με HbA1c<5.7% έχουν  FGluc<100mg/dL  και αντίστοιχα το 62% των ασθενών με  

FGluc<100mg/dL έχουν HbA1c<5.7%.
•	 	Στo 44% των ασθενών με 5.7<HbA1c<6.4% και στο 33% αυτών με ΗbA1c>6.4% παρατηρούνται χαμηλότερα 

επίπεδα FGluc από τα αναμενόμενα.
Συμπεράσματα:
•	 Δεν υπάρχει πλήρης ταύτιση των ομάδων όπως ορίζονται με τα επίπεδα HbA1c και  FGluc. Συνεπώς για τη ορθή 

εκτίμηση των ασθενών είναι απαραίτητες και οι δύο παράμετροι.
•	 	Τα αυξημένα επίπεδα FGluc συγκριτικά με τις τιμές HbA1c μπορεί να αποδοθούν σε πρόσφατη διαταραχή του 

μεταβολισμού σακχάρου.
•	 	Το μεγάλο ποσοστό ασθενών με προδιαβήτη(5.7<HbA1c<6.4%) και φυσιολογικό FGluc μπορεί να οφείλετε σε 

αύξηση των ενδοατομικών-επιπέδων FGluc. Αυτό μπορεί να συμβαίνει και για ένα ποσοστό ασθενών με διαβή-
τη(HbA1c>6.4%) και FGluc μεταξύ 100-125mg/dL.

•	 	Το χαμηλό συγκριτικά σάκχαρο νηστείας σε ασθενείς με διαβήτη θα μπορούσε να αποδοθεί και στην έναρξη 
θεραπευτικής αγωγή.
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«ΣΥΓΚΡΙΤΙΚΉ ΑΝΆΛΥΣΗ ΕΜΠΛΟΥΤΙΣΜΟΎ 
ΓΟΝΙΔΊΩΝ ΠΟΥ ΣΧΕΤΊΖΟΝΤΑΙ ΜΕ ΤΑ 
ΑΥΤΟΆΝΟΣΑ ΝΟΣΉΜΑΤΑ ΤΟΥ ΓΑΣΤΡΕΝΤΕΡΙΚΟΎ 
ΣΥΣΤΉΜΑΤΟΣ»
Η. Ρόσου1 και Μ. Σιδερίδου1,2

1 Metropolitan College Greece Dep. Of Health,
2 Hellenic Mediterranean University Greece Dep. Of Nutrition and Dietetics

Στον ανθρώπινο οργανισμό, εμφανίζονται διάφοροι μηχανισμοί ανάπτυξης αυτοάνοσων ασθενειών με το γα-
στρεντερικό σύστημα παίζει σημαντικό ρόλο σε αρκετούς από αυτούς. Το  γαστρεντερικό σύστημα εμπλέκεται 
στη διατήρηση της ομοιόσταση του ανοσοποιητικού συστήματος και τη συμμετοχή του αυτόνομου εντερικού 
νευρικού συστήματος. Μια βασική λειτουργία του είναι εκείνη του εντερικού βλεννογόνου που απομονώνει το 
περιεχόμενο του εντέρου από την κυκλοφορία του αίματος. Σε κάποιες περιπτώσεις, η βλεννογόνος διαταράσ-
σεται προκαλώντας απορρύθμιση της διαπερατότητα του εντέρου και θεωρείται βασικός παράγοντας στην 
ενεργοποίηση της αυτοανοσίας. Από τα πιο συχνά εμφανιζόμενα αυτοάνοσα του γαστρεντερικού συστήματος 
είναι η Κοιλιοκάκη, ο Διαβήτης τύπου Ι, η νόσος Crohn και η Αυτοάνοση Γαστρίτιδα. Αναζητώντας σε πληθυ-
σμιακές και βιβλιογραφικές βάσεις δεδομένων παρατηρείται πως δεν έχει δημοσιευτεί μέχρι σήμερα κάποιου εί-
δους έρευνα συσχέτισης των αναφερόμενων ασθενειών ή εμφάνισης κοινών γονιδίων μεταξύ και των τεσσάρων 
αυτοάνοσων. Σκοπός της παρούσας μελέτης είναι, η υπολογιστική προσέγγιση εντοπισμού πιθανής γονιδιακής 
σύνδεσης των προαναφερθέντων νοσημάτων ταυτοχρόνως. Για την διεξαγωγή των αποτελεσμάτων έγινε χρήση 
κατάλληλων υπολογιστικών προγραμμάτων και βάσεων δεδομένων με τεκμηριωμένη βιβλιοθήκη γονιδίων και 
πρωτεϊνών. Συγκεκριμένα, χρησιμοποιήθηκαν οι βάσεις δεδομένων PubMed, Orphanet, NORD, MeSH, OMIM, 
DisGeNET, UniProt, IntAct για την άντληση πληροφοριών σχετιζόμενων γονιδίων και πρωτεϊνών με τις νόσους 
και με το Cytoscape 3.4.0. πραγματοποιήθηκε ο υπολογισμός και η απεικόνιση των σχετιζόμενων γονιδίων με 
τις προαναφερθείσες παθήσεις και τη μεταξύ τους εκφραστική σχέση. Από τα 110 γονίδια, τα 6 εμφανίζονται και 
στις 4 παθήσεις (PTPN22, NOD2, CTLA4, TP53, KRAS, IL6) με σημαντικό ρόλο στην εμφάνιση ή/και την εξέλιξη 
των αυτοάνοσων, δεικνύοντας πιθανή κοινή βάση ανάπτυξης. Εκτός αυτού όμως βρέθηκαν κοινά γονίδια σε δύο 
ή και τρείς από τις αναφερόμενες νόσους δημιουργώντας νέα υποσύνολα γονιδίων και εκφραστικών σχέσεων 
που χρίζουν περεταίρω διερεύνησης. Η μελέτη αυτή εμπλουτίζει σε μοριακό επίπεδο το κοινό γενετικό υπόβαθρο 
των τεσσάρων αυτοάνοσων ασθενειών και τις γενετικές διαφοροποιήσεις μεταξύ τους που οδηγεί στη διακριτή 
ανάπτυξη τους.
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ΤΟ ΝΈΟ ΠΡΌΓΡΑΜΜΑ ΤΗΣ
ΓΕΝΙΚΉΣ ΟΎΡΩΝ ΤΟΥ ΕΣΕΑΠ
Σ. Καραθάνος, Λ. Μοίρα, Α. Χαλιάσος

ΕΣΕΑΠ, Αθήνα, info@eseap.gr

Εισαγωγή: Η γενική εξέταση ούρων αποτελεί μια κοινή, απλή και μη επεμβατική εξέταση για την αξιολόγηση της 
κατάστασης του ουροποιητικού συστήματος καθώς και τον γενικότερο έλεγχο της υγείας του εξεταζόμενου. Η 
εξέταση περιλαμβάνει αξιολόγηση των φυσικών, βιοχημικών και μικροσκοπικών χαρακτηριστικών των ούρων. 
Ωστόσο, πολλές από τις παραμέτρους που αξιολογούνται κατά την γενική εξέταση ούρων επηρεάζονται από τις 
μεθόδους συλλογής αλλά και την εμπειρία των εργαστηριακών επιστημόνων με αποτέλεσμα να επηρεάζεται και η 
ακρίβεια των αποτελεσμάτων. Το ΕΣΕΑΠ, για την αντιμετώπιση ζητημάτων αναλυτικής ποιότητας δημιούργησε 
το πρόγραμμα εξωτερικού ελέγχου ποιότητας της γενικής ούρων. 
Μέθοδοι: Το πρόγραμμα της γενικής ούρων λειτούργησε πιλοτικά για το διάστημα 2021-2022 και από το 2023 
εντάχθηκε στη λίστα προγραμμάτων εξωτερικού ελέγχου ποιότητας του ΕΣΕΑΠ. Είναι διαπιστευμένο από το Ελ-
ληνικό Σύστημα Διαπίστευσης (ΕΣΥΔ) και περιλαμβάνει την αποστολή, κάθε Ιανουάριο, 12 υγρών δειγμάτων τα 
οποία φυλάσσονται σε θερμοκρασία 4-8οC. Οι αναλύσεις γίνονται ανά δίμηνο και περιλαμβάνουν τον ποιοτικό 
και ποσοτικό προσδιορισμό φυσικών (όψη, χροιά, ίζημα κ.α), βιοχημικών (πρωτεϊνες, χολερυθρίνη, ουροχολινο-
γόνο, κετόνες κ.α) και μικροσκοπικών (κρύσταλλοι, WBC, RBC, μικροοργανισμοί, κ.α) παραμέτρων, καθώς και 
προσδιορισμό μορφολογίας όπου μπορεί να γίνει. Τα αποτελέσματα εισάγονται σε ειδική φόρμα, η οποία επιστρέ-
φεται συμπληρωμένη. Η στατιστική ανάλυση γίνεται με βάση τον προσδιορισμό της επικρατούσας μετρηθείσας 

Combined score Co expression

CTLA4 0.992 0.088

KRAS 0.919 0

TP53 - 0

NOD2 0.728 0

PTPN22 0.515 0

IL6 0.685 0

Συγκριτική Ανάλυση Εµπλουτισµού Γονιδίων που σχετίζονται µε τα αυτοάνοσα νοσήµατα του 
γαστρεντερικού συστήµατος 

Ilektra Rosou 1 and Maria Sideridou 1,2

1Metropolitan College Greece, Dep. Of Health
2Hellenic Mediterranean University Greece, Dep. Of Nutrition and Dietetics

Εισαγωγή

Μεθοδολογία

Συζήτηση

Βιβλιογραφία

Αποτελέσµατα

Εικόνα 1: Διάγραµµα ροής εργασίας

Το 80% του ανοσοποιητικού βρίσκεται στο γαστρεντερικό. Το 90% 
της σεροτονίνης και το 50% της συνολικής ντοπαμίνης, 
παράγονται στο πεπτικό σύστημα .
Αυτοάνοσα νοσήματα του γαστρεντερικού 
• Σακχαρώδης διαβήτης τύπου Ι (ΣΔ1): ενεργοποιημένα CTLs

κύτταρα που παράγουν κυτταροκίνες (IFN-γ,TNF-α, IL-10) και τα 
HLA (human leukocyte antigens). (1)

• Νόσος Crohn (CrD):. Χρόνια πολυπαραγοντική νόσος με 5 
κύριους τύπους. 3  γενετικές παραλλαγές εντός του CARD15 / 
NOD2 υπάρχουν σε έως και 30% των Καυκάσιων ασθενών (2)

• Κοιλιοκάκη (CD): ανώμαλη ανοσοαπόκριση έναντι των κόκκων 
με γλουτένη με γενετική προδιάθεση σε άτομα με HLA-DQ2 ή 
HLA-DQ8. (3)

• Αυτοάνοση γαστρίτιδα (AIG): 4 διακριτές γενετικές περιοχές 
γονιδίων ευαισθησίας για AIG (Gata1, 2, 3 και 4) στα 
χρωμοσώματα 4 και 6 και στην περιοχή Η2. (4)

Πίνακας 1. Τα κοινά γονίδια μεταξύ των 4
αυτοάνοσων ασθενειών του γαστρεντερικού
συστήματος.

Εικόνα 2: Απεικόνιση 
του δικτύου 
αλληλεπίδρασης 
πρωτεϊνης-πρωτεϊνης
(PPIN) των γονιδίων που 
εντοπίζονται και στις 4
παθήσεις.
Κίτρινο χρώµα: αρνητική 
συσχέτιση συνέκφρασης
γονιδίων. Μωβ χρώµα: 
θετική συσχέτιση 
συνέκφρασης γονιδίων 
(Cytoscape, 2021). 

Τα 6 κοινά γονίδια μεταξύ T1D, Crohn, AAG και Κοιλιοκάκης ακολουθούν κοινό μονοπάτι, έχουν 
κοινό πολυμορφισμό ή κοινή λειτουργία στις τέσσερις ασθένειες του γαστρεντερικού. Έχουν 
συγκεκριμένες λειτουργίες στον ανθρώπινο οργανισμό αλλά μέσω της μελέτης και με τη βοήθεια 
προηγούμενων επιστημονικών αναφορών βρέθηκε πως υπάρχουν κοινά σημεία μεταξύ γονιδίου 
και ασθενειών.
• IL6 Μέσω του NF-Κb και του πολυμορφισμού Α49G του εξονίου 1.
• KRAS Μέσω του ΜΑΡΚ μονοπατιού. Σε φλεγμονώδη ερεθίσματα, ενεργοποιείται από μια σειρά 

ανοδικών κινασών που οδηγούν σε διπλή φωσφορυλίωση των υπολειμμάτων Thr και Tyr στο 
p38.

• CTLA4 Μέσω του MHC II ενεργοποιώντας CD4+ Τ κύτταρα. 
PTPN22 Μέσω του πολυμορφισμού C1858T. 

• ΝΟD2 Μέσω του NF-Κb.. Στην Crohn μέσω 3 πολυμορφισμών (R702W, G908R, L1007fsinsC).
• TP53 Μέσω πολυμορφισμού κωδικωνίου 72 Agr και Pro (επαγωγή απόπτωσης). Arg/Arg νόσος 

Crohn, Pro/Pro Κοιλιοκάκη, Arg/Pro T1D, αλληλόμορφο Pro Αυτοάνοση Γαστρίτιδα. 

Συµπεράσµατα

1. Katsarou, A., Gudbjörnsdottir, S., Rawshani, A., Dabelea, D., Bonifacio, E., Anderson, B.J., Jacobsen, L.M., Schatz, D.A. and Lernmark, Å. (2017). Type 1 diabetes mellitus. Nature Reviews Disease Primers, [online] 3(1). doi:10.1038/nrdp.2017.16.

2. Michail, S., Bultron and Depaolo, W. (2013). Genetic variants associated with Crohn’s disease. The Application of Clinical Genetics, [online] p.25. 
3. Juliana, Päivi Saavalainen, Kalle Kurppa, Pilvi Laurikka, Huhtala, H., Matti Nykter, Koskinen, L., Yohannes, D.A., Kilpeläinen, E., Shcherban, A., Aarno Palotie, Katri Kaukinen and Lindfors, K. (2021). Independent and cumulative coeliac disease-
susceptibility loci are associated with distinct disease phenotypes. [online] 66(6), pp.613–623. doi:https://doi.org/10.1038/s10038-020-00888-5
4. Lenti, M.V., Rugge, M., Lahner, E., Miceli, E., Toh, B.-H., Genta, R.M., De Block, C., Hershko, C. and Di Sabatino, A. (2020). Autoimmune gastritis. Nature Reviews Disease Primers, [online] 6(1). doi:10.1038/s41572-020-0187-8.

Η πιθανή γονιδιακή σύνδεση µεταξύ ΣΔ1, CrD,
CD, και AIG καθώς και η εύρεση καινούργιων 

µοριακών δεικτών, θα µπορούσε να οδηγήσει σε 
ανάδειξη βιοδεικτών η χρήση των οποίων θα 
µπορούσε να καλύψει κενά στη πρόγνωση, 

διάγνωση, εξέλιξης της κάθε νόσο και θεραπεία 
ενώ κάποιος από αυτούς θα µπορούσε να 
αποτελέσει το «τέλειο» βιοδείκτη (golden

standard) για την κάθε νόσο.

Προτείνεται περαιτέρω  έρευνα προκειµένου να αποδειχθεί αν τα γονίδια αυτά 
µπορούν να χρησιµοποιηθούν ως βιοδείκτες για τις παραπάνω ασθένειες και να
βρεθεί ο µηχανισµός εµπλοκής τους στην εµφάνιση ή την εξέλιξη των 
νοσηµάτων. Επιπροσθέτως, βρέθηκαν και άλλα υποσύνολα γονιδίων και θα ήταν 
αρκετά ενδιαφέρον να αναλυθούν σε βάθος ώστε να εξακριβωθεί ο ρόλος τους

ΣΧΕΤΙΖΟΜΕΝΑ ΓΟΝΙΔΙΑ
Ανιχνεύθηκαν 109 γονίδια και πρωτείνες, που συσχετίζονται με τις 4 
αυτοάνοσες παθήσεις . Μετά το φιλτράρισμα των παραπάνω γονιδίων, 
εξάχθηκαν 6 γονίδια που εκφράζονται σε μέρος του γαστρεντερικού 
συστήματος και εμφανίζονται  κοινά σε όλες τις νόσους.

KRAS, IL6, NOD2, TP53, PTPN22, CTLA4

ΥΠΟΣΥΝΟΛΑ
T1D και Κοιλιοκάκη (4 γονίδια)

IL2, TAGAP, HLA-DQA1, IL1BRAP
Τ1D και νόσος Crohn (1 γονίδιο)

HNF1A
Κοιλιοκάκη και νόσος Crohn (2 γονίδια)

IL23, IL1BR1
Αυτοάνοση Γαστρίτιδα και νόσος Crohn (2 γονίδια)

IL1RA, IL1B
Τ1D και Αυτοάνοση Γαστρίτιδα (2 γονίδια)

HLA-DR4, HLA-DRB1
Αυτοάνοση Γαστρίτιδα, T1D, νόσος Crohn (1 γονίδιο)

IL10
Κοιλιοκάκη, Αυτοάνοση Γαστρίτιδα και Τ1D (2 γονίδια)

HLA-DQB1, HLA-DR3



Πανελλήνιο
Συνέδριο
Κλινικής
Χημείας

21O

τιμής για τα ποιοτικά αποτελέσματα καθώς και τον προσδιορισμό των συνήθων στατιστικών μέτρων για τα ποσο-
τικά αποτελέσματα (μέση τιμή, τυπική απόκλιση, επικρατούσα τιμή, σχετικές συχνότητες, SDI).
Αποτελέσματα: Στο πρόγραμμα συμμετείχαν 17 εργαστήρια από Ελλάδα, Κύπρο, και Αλβανία. Έγινε ποιοτικός 
προσδιορισμός των παραμέτρων από το σύνολο των συμμετεχόντων εργαστηρίων, ενώ στον ποσοτικό προσδιο-
ρισμό η συμμετοχή ήταν περίπου 58%. Εικόνα (1): Παρουσίαση αποτελεσμάτων και στατιστικών.
Συμπεράσματα: Η στατιστική ανάλυση των ποσοστικών αποτελεσμάτων είναι κάποιες φορές δύσκολη λόγω του 
μικρού αριθμού των συμμετεχόντων που διενεργούν τον ποσοτικό προσδιορισμό. Ωστόσο, τα δεδομένα από τη 
μέχρι τώρα λειτουργία του προγράμματος δείχνουν ένα αυξανόμενο ενδιαφέρον από τα εργαστήρια για συμμετο-
χή γεγονός που θα επιτρέψει στο μέλλον πιο αποτελεσματική στατιστική ανάλυση.

Σεραφείμ Καραθάνος, Λία Μοίρα, Αλέξανδρος Χαλιάσος
ΕΣΕΑΠ, Αθήνα, info@eseap.gr 

ΤΟ ΝΕΟ ΠΡΟΓΡΑΜΜΑ ΤΗΣ ΓΕΝΙΚΗΣ ΟΎΡΩΝ ΤΟΎ ΕΣΕΑΠ

Η γενική εξέταση ούρων αποτελεί μια κοινή, απλή και μη επεμβατική εξέταση για 
την αξιολόγηση της κατάστασης του ουροποιητικού συστήματος καθώς και τον 
γενικότερο έλεγχο της υγείας του εξεταζόμενου. Η εξέταση περιλαμβάνει αξιολόγηση 
των φυσικών, βιοχημικών και μικροσκοπικών χαρακτηριστικών των ούρων. Ωστόσο, 
πολλές από τις παραμέτρους που αξιολογούνται κατά την γενική εξέταση ούρων 
επηρεάζονται από τις μεθόδους συλλογής αλλά και την εμπειρία των εργαστηριακών 
επιστημόνων με αποτέλεσμα να επηρεάζεται και η ακρίβεια των αποτελεσμάτων. 
Το ΕΣΕΑΠ, για την αντιμετώπιση ζητημάτων αναλυτικής ποιότητας δημιούργησε το 
πρόγραμμα εξωτερικού ελέγχου ποιότητας της γενικής ούρων. 

Η στατιστική ανάλυση των ποσοστικών αποτελεσμάτων είναι κάποιες φορές 
δύσκολη λόγω του μικρού αριθμού των συμμετεχόντων που διενεργούν τον ποσοτικό 
προσδιορισμό. 

Ωστόσο, τα δεδομένα από τη μέχρι τώρα λειτουργία του προγράμματος δείχνουν ένα 
αυξανόμενο ενδιαφέρον από τα εργαστήρια για συμμετοχή γεγονός που θα επιτρέψει 
στο μέλλον πιο αποτελεσματική στατιστική ανάλυση.

Το πρόγραμμα της γενικής ούρων λειτούργησε πιλοτικά για το διάστημα 2021-
2022 και από το 2023 εντάχθηκε στη λίστα προγραμμάτων εξωτερικού ελέγχου 
ποιότητας του ΕΣΕΑΠ. Είναι διαπιστευμένο από το Ελληνικό Σύστημα Διαπίστευσης 
(ΕΣΎΔ) και περιλαμβάνει την αποστολή, κάθε Ιανουάριο, 12 υγρών δειγμάτων τα 
οποία φυλάσσονται σε θερμοκρασία 4-8οC. Οι αναλύσεις γίνονται ανά δίμηνο και 
περιλαμβάνουν τον ποιοτικό και ποσοτικό προσδιορισμό φυσικών (όψη, χροιά, 
ίζημα κ.α), βιοχημικών (πρωτεϊνες, χολερυθρίνη, ουροχολινογόνο, κετόνες κ.α) και 
μικροσκοπικών (κρύσταλλοι, WBC, RBC, μικροοργανισμοί, κ.α) παραμέτρων, καθώς 
και προσδιορισμό μορφολογίας, όπου μπορεί να γίνει. Τα αποτελέσματα εισάγονται 
σε ειδική φόρμα, η οποία επιστρέφεται συμπληρωμένη. Η στατιστική ανάλυση γίνεται 
με βάση τον προσδιορισμό της επικρατούσας μετρηθείσας τιμής για τα ποιοτικά 
αποτελέσματα καθώς και τον προσδιορισμό των συνήθων στατιστικών μέτρων για 
τα ποσοτικά αποτελέσματα (μέση τιμή, τυπική απόκλιση, επικρατούσα τιμή, σχετικές 
συχνότητες, SDI).

Στο πρόγραμμα της γενικής ούρων για το 2023 συμμετείχαν 17 εργαστήρια από την Ελλάδα, την Κύπρο και την Αλβανία. 
Έγινε ποιοτικός προσδιορισμός των παραμέτρων από το σύνολο των συμμετεχόντων εργαστηρίων, ενώ στον ποσοτικό 
προσδιορισμό η συμμετοχή ήταν περίπου 58%.

ΕΙΣΑΓΩΓΉ

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ

ΜΕΘΟΔΟΙ

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ

Εικόνα (1): Παρουσίαση αποτελεσμάτων και στατιστικής ανάλυσης για το δείγμα Β μιας αποστολής
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ΤΡΟΠΟΠΟΙΗΣΗ ΤΩΝ ΚΑΝΟΝΩΝ WESTGARD 
ΣΥΜΦΩΝΑ ΜΕ ΤΗ ΝΕΑ ΒΑΣΗ ΒΙΟΛΟΓΙΚΗΣ 
ΔΙΑΚΥΜΑΝΣΗΣ ΤΗΣ EFLM
Π. Ζαχαράτος

Βιοχημικό Εργαστήριο, ΓΝΝΘΑ ¨Η Σωτηρία¨

ΕΙΣΑΓΩΓΗ-ΣΚΟΠΟΣ: 
Ο σχεδιασμός εσωτερικού-ελέγχου-ποιότητας βάσει των κανόνων_Westgard συμβάλει στη διασφάλιση των απο-
τελεσμάτων των εξετάσεων μειώνοντας το τυχαίο σφάλμα. Πρόσφατα η EFLM(2022) ανακοίνωσε μια νέα βάση 
δεδομένων, όπου επαναπροσδιορίστηκαν η ενδοατομική-διακύμανση(MAU αντι Ι%) και το συνολικό-επιτρεπό-
μενο-σφάλμα(ΤΕa)– αρκετές από αυτές τις τιμές διαφέρουν από αυτές των Ricos et al (1999). Με τη συγκεκριμέ-
νη εργασία εκτιμήθηκαν συγκριτικά οι δύο πραναφερόμενες βάσεις δεδομένων ως προς το σχεδιασμό κανόνων 
Westgard.  

ΥΛΙΚΑ-ΜΕΘΟΔΟΙ:
Τον 12/2022 αναλύθηκαν πρότυπα-δείγματα(ΕΣΕΑΠ) για 3ημέρες από 3επαναλήψεις. Οι μέθοδοι-κλινικής-χημεί-
ας(εκτός ηλεκτρολυτων) εφαρμόστηκαν με αντιδραστήρια-υλικά ελέγχου-βαθμονόμησης της Medicon_Hellas_SA 
σε δύο αναλυτές ARCHITECT-c16000(Abbott_Laboratories_(Ελλάς)_ΑΒΕΕ). Η στατιστική επεξεργασία/παρουσί-
αση αποτελεσμάτων έγινε με MS_Excel_365.  Οι κανόνες_Westgard σχεδιάστηκαν με Normalized-OPSpecs(www.
westgard.com). 

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ :
Για όλες σχεδόν τις παραμέτρους ο λόγος CV/I%(Ricos) και CV%/MAU(EFLM) είναι κατά πολύ μικρότερος από τη 
μονάδα που σημαίνει ότι το τυχαίο σφάλμα είναι κατά πολύ μικρότερο της ενδοατομικής μεταβλητότητας και στις 
δύο βάσεις δεδομένων (Εικόνα 1Α). Η στατιστική διαφορά με paired_t-test επιβεβαιώνει ότι η MAU είναι γενικά 
μεγαλύτερη από το Ι%.
Η εκτίμηση σφάλματος με βάση την παράμετρο sigma_σ για κάθε εξέταση καθώς και οι κανόνες_Westgard πα-
ρουσιάζονται στην Εικόνα 1Β:
•	 στο σύνολο των εξετάσεων ο σ >5.5 και ο ενδεδειγμένος κανόνας_Westgard είναι 13S
•	 σύμφωνα με οδηγίες του κατασκευαστή, οι Κ_Na_Cl_Crea χρήζουν καθημερινής βαθμονόμησης 
•	 για τις Ca_LDH_Mg μειώθηκε το TEa με αποτέλεσμα ανάγκης καθημερινής βαθμονόμησης
•	 για τις εξετάσεις ALT_TBil_Urea αυξήθηκε το TEa και ο νέος κανόνας_Westgard έγινε 13S

ΣΥΖΗΤΗΣΗ- ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ
Η συγκεκριμένη μεθοδολογία είναι σκόπιμο να εφαρμόζεται μετά:
•	 το προληπτικό τακτικό/γενικό service των αναλυτικών συστημάτων ώστε να υπολογίζεται το νέο CV% των εξε-

τάσεων και να συγκρίνεται με την ενδοατομική μεταβλητότητα.
•	 από νέα επιστημονικά δεδομένα που επηρεάζουν το επιτρεπόμενο συνολικό σφάλμα.
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ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΙΚΌΤΗΤΑ ΤΟΥ BEVACIZUMAB 
ΕΝΑΝΤΊΟΝ ΤΗΣ ΝΕΥΡΟΪΝΩΜΆΤΩΣΗΣ ΤΎΠΟΥ 
2 ΚΑΙ ΤΟΥ ΣΥΝΑΚΟΛΟΎΘΟΥ ΠΡΟΘΑΛΑΜΙΚΟΎ 
ΣΒΑΝΝΏΜΑΤΟΣ (VESTIBULAR SCHWANNOMA)
Κοπανά Νεκταρία, Μακρυγιάννης Νικόλαος. 

Σχολή Υγείας, Μητροπολιτικό Κολλέγιο, Αθήνα.

Σκοπός: Η παρούσα συστηματική μετανάλυση εξετάζει την αποτελεσματικότητα του Bevacizumab, έναντι της 
Νευροϊνωμάτωσης Τύπου 2 (NF2) και του συνακόλουθού προθαλαμικού σβαννώματος (Vestibular Schwannoma). 
Το μονοκλωνικό αντίσωμα Bevacizumab αποτρέπει την δράση του VEGF-A. Το άμεσο αποτέλεσμα αυτού είναι η 
παρεμπόδιση της αγγειογένεσης. Αυτή η επίδραση του Bevacizumab το έχει καταστήσει την τελευταία εικοσαετία 
ένα σημαντικό παίκτη στον χώρο της κλινικής αντιμετώπισης νεοπλασιών, με δεδομένο ότι η απορρύθμιση της αγ-
γειογένεσης είναι κεντρικό χαρακτηριστικό της πρωτογενούς νεοπλαστικής ανάπτυξης, και της μεταστατικής εξέ-
λιξης. Ωστόσο, η χρησιμότητα του ενάντια σε εγκεφαλικές νεοπλασίες έχει τεθεί σε αμφισβήτηση καθώς φαίνεται 
να μειώνει τον ρυθμό νεοπλαστικής ανάπτυξης αλλά να μην βελτιώνει σημαντικά την πρόγνωση και να εμφανίζει 
παρενέργειες. Στην παρούσα μετανάλυση εξετάζεται το αν παρατηρείται μείωση παρουσίας όγκων, και/ή βελτίω-
ση ακουστικής ικανότητας, οφειλόμενη στο Bevacizumab, σε ασθενείς με Νευροϊνωμάτωση Τύπου 2. Συζητείται, 
επίσης, και συγκρίνεται το κατά πόσο εξαρτάται η αποτελεσματικότητα του αντισώματος από την δοσολογία του, 
και εκτιμώνται άλλες παράμετροι επιρροής (π.χ. ηλικία, προηγούμενες θεραπείες). Υλικά και Μέθοδοι: 15 πρωτο-
γενείς μελέτες εντοπίστηκαν βάση PRISMA, και ανασύρθηκαν δεδομένα (ακτινογραφική ανταπόκριση, ακουστικό 
αποτέλεσμα, βελτίωση-ή-μη βάσει δοσολογίας, διάρκειας χορήγησης, μετα-χορηγητικής φάσης, και ηλικίας), τα 
οποία αναλύθηκαν για την διασύνδεση τους (OR, p-value), και την ετερογένεια ανάλυσης (I2, Cochrane’s Q, x2-
test). Αποτελέσματα: Παρατηρείται, λοιπόν, πως η θεραπεία με Bevacizumab συμβάλει στην μείωση του ρυθμού 
ανάπτυξης και/ή μεγέθους των σβαννωμάτων, και στην διατήρηση/βελτίωση της ακουστικής ικανότητας, χωρίς 
ωστόσο η αύξηση της δοσολογίας να συνεπάγεται την αυξημένη ευεργετικότητα του. Συμπεράσματα: Οι παρα-
τηρήσεις αντικατοπτρίζουν την μέχρι τώρα εντύπωση της κοινότητας, τονίζοντας την νεφελώδη αποτελεσματι-
κότητα της θεραπείας. Αξίζει αναφοράς ότι αναδείχθηκαν περιορισμοί, η οποίοι πιθανόν να επηρεάζουν τα απο-
τελέσματα της χρήσης του φαρμάκου. Ωστόσο, τα συμπεράσματα της μετανάλυσης δίνουν μια πιο διευρυμένη 
εικόνα στην ήπια αποτελεσματικότητα του Bevacizumab απέναντι σε εγκεφαλικές νεοπλασίες, και προδιαθέτουν 
για ενδιαφέρουσες μελλοντικές προοπτικές (αναφορικά με απάλυνση, διαχείριση, και εμμέσως θεραπεία). 
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Αποτελεσματικότητα Του Bevacizumab Εναντίον Της
Νευροϊνωμάτωσης Τύπου 2 (NF2) Και Του Συνακολούθου 
Προθαλαμικού Σβαννώματος (Vestibular Schwannoma).

Κοπανά Νεκταρία, Μακρυγιάννης Νικόλαος.
Metropolitan College, University of East London, Σχολή Υγείας, BSc (Hons) Βιοϊατρικές Επιστήμες

01. Εισαγωγή - Σκοπός

Η Νευροϊνωμάτωση τύπου 2 (NF2) είναι αυτοσωμικό επικρατές κληρονομικό σύνδρομο
προδιάθεσης σε πολλαπλούς νευρικούς όγκους, ανεξαρτήτως φύλου. Μοναδικά συχνά,
για κληρονομούμενη ασθένεια, το σύνδρομο εμφανίζει μωσαϊκισμό (50%), καθώς η  
σχετιζόμενη de novo μετάλλαξη (στο 22q12.2) λαμβάνει χώρα άμεσα μετά τη γονι-
μοποίηση. Εμφανίζεται σε 1/25.000 περίπου γεννήσεις, με μέση επιβίωση, μετά τη διά-
γνωση, τα 15 έτη¹. Συνήθως απαιτείται μία σειρά μεταλλάξεων (SMARCB1, LZTR1), εκτός
της ύπαρξης του επικρατούς «ελλαττωματικού» γονιδίου, για την εμφάνιση της NF2. Η
χρωμοσωμική επικράτεια 22q12.2 φυσιολογικά κωδικοποιεί για την μερλίνη. Η μερλίνη
εμποδίζει την σηματοδότηση μέσω ιντεγκρινών και υποδοχέων κινασών τυροσίνης,
διακόπτοντας σηματοδοτικά μονοπάτια που, όταν προχωρούν απρόσκοπτα, είναι υπεύ-
θυνα για την καρκινική ανάπτυξη².
Οι ασθενείς NF2, κατά κανόνα παρουσιάζουν προβλήματα ακοής, όρασης, ανισορροπία,
σύγχυση, και λιγότερο συχνά δερματικές εκδηλώσεις. Η συμπτωματολογία και η βαρύ-
τητά της εξαρτώνται από τη θέση και το μέγεθος των νευρολογικών όγκων (συνήθως
σβαννωμάτων). Οι υπάρχουσες θεραπευτικές μέθοδοι, στοχεύουν στην μείωση του μεγέ-
θους και της ανάπτυξης των νευρικών όγκων². Τέτοιες μεθόδους αποτελούν η ακτινοθε-
ραπεία, η χημειοθεραπεία, η επεμβατική παρέμβαση, και η χορήγηση Bevacizumab. Το
μονοκλωνικό αντίσωμα Bevacizumab αποτρέπει την δράση του VEGF-A, με άμεσο αποτέ-
λεσμα την παρεμπόδιση της αγγειογένεσης. Τα τελευταία 20 χρόνια το Bevacizumab
αποτελεί σημαντικό παίκτη στον χώρο της κλινικής αντιμετώπισης νεοπλασιών, καθώς η
καταστολή της αγγειογένεσης στοχεύει ουσιαστικά ένα  κεντρικό χαρακτήρα της πρωτο-
γενούς καρκινικής ανάπτυξης, και της μεταστατικής εξέλιξης. Παρ’όλα αυτά, η χρησι-
μότητα του ενάντια σε εγκεφαλικές νεοπλασίες (όπως η NF2) αμφισβητείται, καθώς έχει
φανεί μεν να μειώνει τον ρυθμό της καρκινικής ανάπτυξης, αλλά να μην βελτιώνει σημα-
ντικά την πρόγνωση, ενώ επιπροσθέτως εμφανίζει παρενέργειες³.
Στην μετανάλυση αυτή σκοπός είναι να εξεταστεί το αν παρατηρείται σε ασθενείς με NF2
μείωση παρουσίας όγκων, και/ή βελτίωση ακουστικής ικανότητας, κατόπιν θεραπείας με
Bevacizumab. Συζητείται και συγκρίνεται, επίσης, η εξάρτιση της αποτελεσματικότητας
του αντισώματος από την δοσολογία του, και εκτιμώνται άλλες παράμετροι επιρροής
(π.χ. ηλικία, προηγούμενες θεραπείες).

02. Υλικά και Μέθοδοι

15 πρωτογενείς μελέτες εντοπίστηκαν με χρήση κριτηρίων PRISMA, και σύμφωνα με τις
βασικές αρχές διενέργειας μεταναλύσεων. Ανασύρθηκαν δεδομένα (ακτινογραφική αντα-
πόκριση (RRR), ακουστικό αποτέλεσμα (HRR), βελτίωση-ή-μη βάσει δοσολογίας, διάρκειας
χορήγησης, διάρκεια μεταχορηγητικής φάσης, ηλικία). Αυτά, κατόπιν αναλύθηκαν και εξε-
τάστηκαν για πιθανές διασυνδέσεις μεταξύ τους (αξιολόγηση με OR και p-value), ενώ
επίσης εξετάστηκε και η ετερογένεια της εν λόγω ανάλυσης (αξιολόγηση με I-squared,
Cochrane’s Q, chi-squared-test).

03. Αποτελέσματα

Παρατηρείται πως η θεραπεία ασθενών, με NF2, με Bevacizumab συμβάλει στην μείωση
του ρυθμού ανάπτυξης και/ή μεγέθους των σβαννωμάτων (32%, min-max 20-44%,
p<0.001, Γράφημα 1) (υψηλή ετερογένεια, I²=72,52%, no publication bias), και στην
διατήρηση/βελτίωση της ακουστικής ικανό-τητας (30%, min-max 20-41%, p<0.001,
Γράφημα 2) (υψηλή ετερογένεια, I²=83.35%, no publication bias), Ωστόσο, αύξηση της
δοσολογίας δεν παρατηρήθηκε να συνεπάγεται στατιστικά σημαντική αυξημένη επίδραση
του αντισώματος σε οποιοδήποτε από τα δύο.

Γράφημα 1. Forest Plot HRR. Forest Plot της επίπτωσης των ακουστικών αποτελεσμάτων των ασθενών
με αιθουσαίο σβάννωμα NF2, κατόπιν χρήσης Bevacizumab . 

Γράφημα 2. Forest Plot RRR. Forest Plot της συχνότητας ακτινογραφικών αποκρίσεων του αιθουσαίου
σβανώματος σε ασθενείς με αιθουσαίο σβάννωμα NF2, κατόπιν χρήσης Bevacizumab. 

04. Συζήτηση - Συμπεράσματα

Η παρατηρούμενη ευεργετική δράση του Bevacizumab έχει διαπιστωθεί και σε
άλλες μελέτες. Έχει παρατηρηθεί, πως η επίδρασή του σε ασθενείς πιο ηλικιωμένους
είναι πιο ευεργετική, σε αντίθεση με νεότερους, ενώ μετα-θεραπευτικά, οι νεότεροι (κυ-
ρίως παιδιά) μπορεί να εμφανίσουν αύξηση ρυθμού ανάπτυξης σβανομμάτων (συγκρι-
τικά με προ-θεραπευτικά)⁴ ⁵, και μη-βελτίωση/επιδείνωση ακοής⁶. Μία πιθανή εξήγηση
αυτού, θα μπορούσε να αποτελεί το ότι νεότερα ηλικιακά άτομα έχουν την ισχυρότερη
δυναμική αναγέννησης και ανανέωσης ιστών⁷. Το Bevacizumab, παρεμποδίζοντας την
αγγειογένεση, πιθανόν επηρεάζει, εκτός από την ανάπτυξη όγκων, και την φυσιολογική
ανάπτυξη, με αποτέλεσμα την «αντίσταση του οργανισμού» προς την θεραπεία.
Αναφορικά με την επίδραση της δοσολογίας στην επιδραστικότητα του φαρμάκου,
φαίνεται πως το παρατηρούμενο minimum δοσολογίας είναι αρκετό για να αναδείξει
την θεραπευτική αξία του Bevacizumab, καθώς πιθανά υπερβαίνει κάποιο μη-περι-
εγραμμένο κατώτατο όριο για διαγνώσιμη επίδραση του φαρμάκου. Έτσι, (εντός λογι-
κών πλαισίων) μικρές αλλαγές στην συχνότητα ή την ακριβή ποσότητα φαίνονται να
μην επηρεάζουν, με μέλη της κοινότητας να συμφωνούν⁸ ⁹.
Η μετανάλυση υπόκειται σε περιορισμούς, όπως το μικρό μέγεθος δείγματος, και
συγχυστικοί παράγοντες (στρατηγική δοσολογίας και συχνότητα αυτής, ηλικία, πρότερη
θεραπεία) οι οποίοι είτε εισάγουν ετερογένεια, είτε μειώνουν το μέγεθος δείγματος.
Σημαντικότατος περιορισμός ήταν το απλοτυπικό υπόβαθρο της δεξαμενής κάθε έρευ-
νας, εξαιτίας πληθυσμιακά διαφορικής διείσδυσης NF2 φαινοτύπων (πχ Αφρικανικοί/
Αφροαμερικανικοί πληθυσμοί λιγότερο NF2 επιρρεπείς - Καυκάσιοι πιο επιρρεπείς¹⁰ ¹¹).
Συμπερασματικά, φαίνεται ότι το Bevacizumab συμβάλει στην μείωση των
σβαννωμάτων και την βελτίωση της ακουστικής ικανότητας, με καλύτερα
αποτελέσματα να εμφανίζονται σε ενήλικους ασθενείς, και κυρίως σε όσους δεν
διέκοψαν την θεραπεία, και ολοκλήρωσαν όλους τους κύκλους αυτής, με την διεθνή
βιβλιογραφία να συμφωνεί⁵ ⁸. Ο προσδιορισμός κατάλληλης δοσολογίας φαρμάκου,
βέλτιστου χρονισμού θεραπείας, για το Bevacizumab, και η κατανόηση της ηλικίας ως
παράγοντας απόκλισης της αποτελεσματικότητας στους νεότερους ασθενείς,
αποτελούν τις απαντήσεις που επιζητά η κοινότητα για την διαχείριση και την
απάλυνσης της NF2, αυξάνοντας την ποιότητα και το προσδόκιμο ζωής των ασθενών,
χωρίς αυτοί να επωμίζονται τις ανεπιθύμητες επιπλοκές άλλων θεραπευτικών μεθόδων
(π.χ. μόνιμη κώφωση από χειρουργική εκτομή όγκου).
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ΔΙΑΓΝΩΣΤΙΚΉ ΑΞΊΑ ΜΟΡΙΑΚΏΝ ΚΑΡΚΙΝΙΚΏΝ 
ΔΕΙΚΤΏΝ, ΕΝΔΕΙΚΤΙΚΏΝ ΜΕΤΑΣΤΑΤΙΚΟΎ 
ΣΤΑΔΊΟΥ ΤΟΥ ΓΑΣΤΡΙΚΟΎ ΚΑΡΚΊΝΟΥ. 
Βελετζέλου Ελισσάβετ, Μακρυγιάννης Νικόλαος. 

Σχολή Υγείας, Μητροπολιτικό Κολλέγιο, Αθήνα.

Σκοπός: Ο καρκίνος παρουσιάζει συχνά δυσμενή πρόγνωση λόγω καθυστερημένης διάγνωσης. Η καθυστέρηση 
αυτή συχνά οφείλεται στο ευρύ φάσμα παθοανατομικών εκδηλώσεων της εκάστοτε νεοπλασίας. Το αποτέλεσμα 
της καθυστέρησης είναι ότι συχνότατα κατά την διάγνωση έχει ήδη προχωρήσει η εξέλιξη μεταστάσεων. Η ση-
μαντικότερη πρόκληση που αντιμετωπίζει η σύγχρονη κλινική κοινότητα, στην προσπάθεια της να μειώσει αυτόν 
τον κρίσιμο χρόνο, είναι η ιδιαίτερη σχέση ειδικότητας-εύρους εφαρμογής του βιοδείκτη, με την σχέση αυτή να 
έχει συχνά υφή αντίστροφης αναλογίας. Χαρακτήρες που αποτελούν κοινό τόπο μεταξύ της πλειοψηφίας των 
νεοπλασιών είναι σημαντικότατοι χώροι μελέτης βιοδεικτών. Πιο συγκεκριμένα, δύο από τα κύρια χαρακτηριστι-
κά της μεταστατικής υποτροπής (αυξημένη κυτταρική κινητικότητα και μη φυσιολογική αγγειογένεση) αποτε-
λούν πυλώνα για την περαιτέρω διερεύνηση καρκινικών βιοδεικτών με ισορροπημένη σχέση ειδικότητας-εύρους 
εφαρμογής. Σκοπός της παρούσας μετανάλυσης είναι η ανάδειξη της διαγνωστικής αποτελεσματικότητας συ-
γκεκριμένων δεικτών (VEGF, HIF-1a, PD-L1, HER-2, E-Cadherin, CD44v6, COX-2) ενδεικτικών μη φυσιολογικής 
κυτταρικής κινητικότητας και αγγειογένεσης, σε μεταστατικό γαστρικό καρκίνο. Υλικά και Μέθοδοι: 49 πρωτογε-
νείς μελέτες εντοπίστηκαν βάση PRISMA, και ανασύρθηκαν δεδομένα (ποσοστά παρουσίας μετάστασης στους 
λεμφαδένες (LNM), ή λεμφικής εισβολής (LI), και ποσοστά μεταστατικής υποτροπής), τα οποία αναλύθηκαν για 
την διασύνδεση τους (OR, p-value), και την ετερογένεια ανάλυσης (I2, Cochrane’s Q, x2-test). Αποτελέσματα: Από 
τα αποτελέσματα της φαίνεται πως τέσσερις από τους δείκτες (VEGF, HIF-1a, HER-2, COX-2) εμφανίζουν στατι-
στικά σημαντική (p<0.001) και υψηλή (OR>1.80) διασύνδεση μεταξύ μη φυσιολογικών επιπέδων τους και πρώ-
ιμης μεταστατικής υποτροπής (Πίνακας). Συμπεράσματα: Οι παρατηρήσεις αυτές συμφωνούν τόσο σε λογικό 
επίπεδο (με βάση την λειτουργία των μορίων), όσο και σε επίπεδο παρατηρήσεων σε ανθρώπινους πληθυσμούς, 
πειραματόζωα, και κυτταρικές σειρές, με την σχετική βιβλιογραφία, αναδεικνύοντας έτσι την αξία τόσο των συ-
γκεκριμένων δεικτών όσο και της συλλογιστικής της επιλογής τους. Τα συμπεράσματα της μετανάλυσης, επίσης, 
ανανεώνουν τις προοπτικές για εξέλιξη τεχνικών χρήσης βιοδεικτών (ιδίως αυτής της συνδυαστικής χρήσης) για 
άμεση και έγκαιρη διάγνωσης, και τελικά βελτίωση της πρόγνωσης.

Βιοδείκτης
Διασύνδεση με LNM Διασύνδεση με LI

OR p-value OR p-value

COX-2 1.88 0.0003 - -

HER-2 2.03 <0.00001 - -

E-cadherin 1.60 <0.00001 - -

PD-L1 1.56 <0.00001 1.65 0.00001

HIF-1a 2.48 <0.00001 1.77 0.001

VEGF 2.44 <0.00001 2.08 <0.00001

CD44v6 1.42 0.006 1.27 0.13
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01. Εισαγωγή - Σκοπός

Ο γαστρικός καρκίνος, όπως οι περισσότερες νεοπλασίες, παρουσιάζει συχνά δυσμενή
πρόγνωση λόγω καθυστερημένης διάγνωσης. Η καθυστέρηση αυτή συχνά οφείλεται στο
ευρύ φάσμα παθοανατομικών εκδηλώσεων της εκάστοτε περίπτωσης νεοπλασίας. Το
αποτέλεσμα της καθυστέρησης είναι ότι συχνότατα κατά την διάγνωση έχει ήδη προ-
χωρήσει η εξέλιξη μεταστάσεων. Η σημαντικότερη πρόκληση που αντιμετωπίζει η
σύγχρονη κλινική κοινότητα, στην προσπάθεια της να μειώσει αυτόν τον κρίσιμο χρόνο,
είναι η ιδιαίτερη σχέση ειδικότητας-εύρους εφαρμογής του βιοδείκτη, με την σχέση αυτή
να έχει συχνά υφή αντίστροφης αναλογίας. Χαρακτήρες που αποτελούν κοινό τόπο
μεταξύ της πλειοψηφίας των νεοπλασιών είναι σημαντικότατοι χώροι μελέτης βιο-
δεικτών. Πιο συγκεκριμένα, δύο από τα κύρια χαρακτηριστικά της μεταστατικής υπο-
τροπής (η αυξημένη κυτταρική κινητικότητα και η μη-φυσιολογική αγγειογένεση) αποτε-
λούν πυλώνα για την περαιτέρω διερεύνηση καρκινικών βιοδεικτών με ισορροπημένη
σχέση ειδικότητας-εύρους εφαρμογής¹, όπως πιθανότατα οι παρακάτω.
Ο VEGF ενεργοποιεί τους υποδοχείς οικογένειας VEGFR, και διαδραματίζει σημαίνοντα
ρόλο σε φυσιολογική και παθολογική αγγειογένεση². Οι CD44 είναι επιφανειακοί υποδο-
χείς λεμφοκυττάρων, θέσεις πρόσδεσης μεταλλοπρωτεασών (χαλάρωση ECM, διευκό-
λυνση ΕΜΤ), δέκτες σημάτων επιβίωσης, και συμμετέχοντες της σηματοδότησης αγγειο-
γένεσης³. Ο PD-L1 θεωρείται βιοδείκτης ανοσοδιαφυγής, καθώς έχει ανοσοκατασταλτικό
ρόλο (δυσχεραίνει την αντικαρκινική δράση Τ-λεμφοκυττάρων)⁴. Ο διαμεμβρανικός υπο-
δοχέας HER-2 προωθεί ταχεία αναπαραγωγή και διαφοροποίηση καρκινοκυττάρων,
ενισχύει την μετανάστευση τους, και διευκολύνει την προσκόλληση τους σε νέες εστίες⁵.
Η COX-2 εντείνει την αγγειογένεση, και περιορίζει την κυτταρική απόπτωση, προάγοντας
την διασύνδεση του πρωτογενούς νεοπλάσματος με το αγγειακό δίκτυο, την επιβίωση και
την μεταστατική υποτροπή⁶. Η υπέρμετρη έκφραση/ενεργοποίηση του HIF-1a εντείνει
την καρκινική πρόοδο ενισχύοντας αγγειογένεση, μεσεγχυματικό φαινότυπο, μετάσταση,
και αντίσταση στην θεραπεία⁷. Τέλος, η παράτυπη ρύθμιση του ΕΜΤ στην πρωτογενή
ογκογένεση συσχετίζεται μεταξύ άλλων με την E-cadherin (κύριο παράγοντα διατήρησης
επιθηλιακότητας και προαγωγής κυτταρικής ανάπτυξης)⁸.
Σκοπός της μετανάλυσης αυτής είναι η ανάδειξη της διαγνωστικής αποτελεσματικότητας
συγκεκριμένων δεικτών (VEGF, HIF-1a, PD-L1, HER-2, E-Cadherin, CD44v6, COX-2) ενδει-
κτικών των χαρακτήρων μη-φυσιολογική κυτταρική κινητικότητα και έκρυθμη αγγειογέ-
νεση, σε μεταστατικούς γαστρικούς καρκίνους.

02. Υλικά και Μέθοδοι

49 πρωτογενείς μελέτες εντοπίστηκαν με χρήση κριτηρίων PRISMA, και σύμφωνα με τις
βασικές αρχές διενέργειας μεταναλύσεων. Ανασύρθηκαν δεδομένα (ποσοστά παρουσίας
μετάστασης στους λεμφαδένες (LNM), ποσοστά λεμφικής εισβολής (LI), και ποσοστά
μεταστατικής υποτροπής). Αυτά, κατόπιν αναλύθηκαν και εξετάστηκαν για πιθανές
διασυνδέσεις μεταξύ τους (αξιολόγηση με OR και p-value), ενώ επίσης εξετάστηκε και η
ετερογένεια της εν λόγω ανάλυσης (αξιολόγηση με I-squared, Cochrane’s Q, chi-squared-
test).

03. Αποτελέσματα

Παρατηρείται από τα αποτελέσματα της μετανάλυσης (random effects model) πως
τέσσερις από τους δείκτες (VEGF, HIF-1a, HER-2, COX-2) εμφανίζουν στατιστικά σημαντική
(p<0.001) και υψηλή (OR>1.80) διασύνδεση μεταξύ μη φυσιολογικών επιπέδων τους και
πρώιμης μεταστατικής υποτροπής (Πίνακας), είτε αυτή εκπροσωπηθεί ως LNM είτε
εκπροσωπηθεί ως LI.

Πίνακας. Σύνοψη αποτελεσμάτων μελετών διασύνδεσης μη-φυσιολογικής έκφρασης βιοδεικτών με
LNM και LI. Αναφέρονται OR, και p-value για κάθε διασύνδεση, όπως επίσης βάθος μελέτης (n) για κάθε
βιοδείκτη και υποανάλυση.

04. Συζήτηση - Συμπεράσματα

Η COX-2 εμπλέκεται στην μετατροπή του αραχιδονικού οξέος στις ισχυρά
αντιφλεγμονώδεις προσταγλανδίνες⁹, κάτι που αιτιολογεί την ισχυρή διασύνδεση
παρατηρούμενη εδώ αλλά και σε άλλες έρευνες⁶. Η HER-2, δίκην του ρόλου της,
παρατηρείται και απο άλλους να διασυνδέεται σημαντικά με την μεταστατική υποτροπή
του γαστρικού καρκίνου⁵. Η E-cadherin επιδρά στον κυτταροσκελετό ακτίνης και
αποτελεί παράγοντα διασφάλισης διακυτταρικής συνοχής και υγιούς μηχανοαίσθησης,
κάτι που αιτιολογεί την παρατηρούμενη διασύνδεση εδώ, και σε άλλες μελέτες¹⁰. Ο PD-
L1 λειτουργεί άνοσο-ρυθμιστικά, περιορίζοντας έκκριση κυτοκινών και λυτική ικανότητα
CD4+/CD8+ κυττάρων (ανοσοδιαφυγή)¹¹, και δικαιολογώντας την παρατηρούμενη
διασύνδεση εδώ, και σε άλλες μελέτες¹². Ο HIF-1a μεταγραφικός παράγοντας ρυθμίζει
την έκφραση γονιδίων, των οποίων η απορρύθμιση σχετίζεται με επιβίωση,
αγγειογένεση, εισβολή, μετάσταση, και αντίσταση στην αντικαρκινική θεραπεία¹³,
δικαιολογώντας την παρατηρούμενη διασύνδεση εδώ, και σε άλλες μελέτες¹⁴. Ο VEGF
λειτουργεί ως χημικός σηματοδότης προς δημιουργία αγγείου ή δικτύου αγγείων σε
φυσιολογικές αλλά και παθολογικές καταστάσεις¹⁵, δικαιολογώντας την παρατηρούμενη
διασύνδεση εδώ, και σε άλλες μελέτες². Το CD44v6 παίζει σημαντικό ρόλο τόσο σε
φυσιολογικές (π.χ. επούλωση και φλεγμονή) όσο και σε παθολογικές συνθήκες (π.χ.
καρκινογένεση)¹⁶, δικαιολογώντας την παρατηρούμενη διασύνδεση εδώ, και σε άλλες
μελέτες¹⁷.
Κεντρικοί περιορισμοί ήταν οι ακόλουθοι: ετρερογένεια μελετών (διαφορετικά cut-off
values), μέγεθος δείγματος, συγχυστικοί παράγοντες (πολυπαραγοντικότητα, φύλο,
ηλικία), και απλότυπος (Ασιατικοί πληθυσμοί σημαντικά πιο επιρρεπείς σε γαστρικούς
καρκίνους). 
Συμπερασματικά, όλοι οι μελετημένοι εδώ βιοδείκτες παρουσιάζουν σημαντικά
ισχυρή διασύνδεση με LNM και LI σε ασθενείς γαστρικού καρκίνου (Πίνακας). Το μέγεθος
δείγματος είναι πολύ ικανοποιητικό, ωστόσο θα μπορούσε να είναι μεγαλύτερο σε
κάποιες περιπτώσεις (πχ CD44v6). Συγκεκριμένα, οι βιοδείκτες VEGF και HIF-1a
εμφανίζουν την ισχυρότερη διασύνδεση (και στατιστικά σημαντικότερη) με την
μεταστατική εξέλιξη. Μελλοντικά, δίνεται η εντύπωση πως θα μπορούσε να γίνει
διαγνωστική χρήση panel των 4 βιοδεικτών (COX-2, HER-2, HIF1-a, VEGF) με την
σημαντικότερη διασύνδεση, αυξάνοντας σημαντικά το εύρος εφαρμογής χωρίς να
υποβαθμίζεται η ειδικότητα της διάγνωσης, και συνεισφέροντας έτσι στην εγκυρότερη,
πρόωρη και ευρύτερου φάσματος εφαρμογής διάγνωση μετάστασης γαστρικών
καρκίνων.
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