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ΠΕΡΙΛΗΨΗ 

Θ ιςχαιμία είναι μια μεταβολικι κατάςταςθ όπου οι ιςτοί δεν αιματϊνονται ςωςτά και ζτςι 

δεν τουσ παρζχεται θ απαραίτθτθ ποςότθτα οξυγόνου και γλυκόηθσ. Αυτό οδθγεί ςε 

τραυματιςμό  ι ακόμα και κάνατο των νευρικϊν κυττάρων. ε παλαιότερεσ μελζτεσ του 

Εργαςτθρίου Φαρμακολογίασ του Σμιματοσ Ιατρικισ Πανεπιςτθμίου Θεςςαλίασ, 

διεξάχκθκαν πειράματα προσ μελζτθ τθσ μεταβολισ τθσ μορφολογίασ των ιςτϊν 

αμφιβλθςτροειδι ζπειτα από πρόκλθςθ ιςχαιμικισ βλάβθσ αλλά και  ζκφραςθ βιοχθμικϊν 

δεικτϊν, γι αυτό και υπιρχαν διακζςιμα πλακάκια με τομζσ ιςτοφ για περαιτζρω ζρευνα. 

τθν παροφςα πτυχιακι εργαςία ςκοπόσ ιταν θ μελζτθ τθσ επίδραςθσ τθσ ιςχαιμίασ ςτον 

αμφιβλθςτροειδι και ςυγκεκριμζνα  ςτισ πικανζσ αλλαγζσ  ςτον αρικμό των κυττάρων κάκε 

ςτοιβάδασ του ιςτοφ αλλά και ςτθν ζκφραςθ ςυγκεκριμζνων βιοχθμικϊν 

δεικτϊν(TSC2,Thy1,p44/p42). Για τθν μελζτθ του αρικμοφ των κυττάρων ςτισ ςτοιβάδεσ του 

αμφιβλθςτροειδι, αξιοποιικθκαν φωτογραφίεσ από πειράματα ςτα οποία είχε γίνει 

ςιμανςθ των ςωματιδίων Nissl μζςω τθσ χρωςτικισ Cresyl Violet.Θ καταμζτρθςθ τουσ ζγινε 

με τθν βοικεια του προγράμματοσ ImageJ. Ακόμθ ςτθν παροφςα πειραματικι διαδικαςία 

αξιοποιικθκαν παλαιότερα πλακάκια με τομζσ ιςτοφ τόςο ςε φυςιολογικζσ όςο και 

ιςχαιμικζσ ςυνκικεσ προκειμζνου να διεξαχκεί θ τεχνικι τθσ ανοςοιςτοχθμείασ. Κατά τθν 1θ 

μζρα του πειράματοσ φτιάχτθκε το ρυκμιςτικό διάλυμα TBS 0,1M, ζγινε απόψυξθ 

πλακιδίων και ξζπλυμά τουσ για 10 λεπτά. Ζπειτα επωάςτθκε με TBS και NDS 3,3%. 

Ακολοφκωσ οι ιςτοί ξαναπλφκθκαν με TBS και επωάςτθκαν με πρϊτο αντίςωμα για 16-18 

ϊρεσ. Ωσ πρϊτα αντιςϊματα χρθςιμοποιικθκαν θ ERK1/2(p44/p42), το TSC2 και το Thy1. 

Σθν 2θ μζρα τουσ πειράματοσ οι ιςτοί ξεπλφκθκαν με TBS 0,1M και επωάςτθκαν με το 

δεφτερο αντίςωμα για 1,5 ϊρα. Ωσ δεφτερα αντιςϊματα χρθςιμοποιικθκαν goat anti-rabbit 

και goat anti-mouse. Μετά το πζρασ του πειράματοσ οι αντικειμενοφόρεσ πλάκεσ 

μελετικθκαν ςε μικροςκόπιο φκοριςμοφ. 

φμφωνα με τα αποτελζςματα θ ιςχαιμία δεν προκάλεςε καμία αλλαγι ςτον αρικμό των 

κυττάρων ςτισ τρεισ ςτοιβάδεσ του αμφιβλθςτροειδι που 

μελετικθκαν(ONL,INL,GCL).Επιπλζον, όςον αφορά τθν μεταβολι ζκφραςθσ των βιοχθμικϊν 

δεικτϊν  μετά από ιςχαιμικζσ ςυνκικεσ παρατθρικθκε μια μείωςθ τθσ ζκφραςθσ  τθσ 

pERK1/2 ςτθν GCL όςο και ςτθν IPL και OPL, μείωςθ ςτθν ζκφραςθ του pTSC2 ςτα τριχοειδι 

αγγεία τθσ OPL μόνο ενϊ για το Thy1 δεν παρατθρικθκε καμία αλλαγι ςτθν GCL, IPL και 

OPL. 
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ABSTRACT 

Ischemia is a metabolic condition where tissues are not properly perfused and thus not 

supplied with the necessary amount of oxygen and glucose. This leads to injury or even 

death of nerve cells. In previous studies of the Laboratory of Pharmacology of the 

Department of Medicine of the University of Thessaly, experiments were conducted to study 

the change in retinal tissue morphology after ischemic injury and the expression of 

biochemical markers, so there were available plates with tissue sections for further research. 

In this thesis the aim was to study the effect of ischemia on the retina and in particular the 

possible changes in the number of cells in each tissue layer and in the expression of specific 

biochemical markers (TSC2, Thy1, p44/p42). To study the number of cells in the retinal 

layers, photographs from experiments in which Nissl particles had been labelled using Cresyl 

Violet dye were used. Their counting was done with the help of ImageJ program. 

Furthermore, in the present experimental procedure, older slides with tissue sections in 

both normal and ischemic conditions were utilized in order to carry out the 

immunohistochemistry technique. On day 1 of the experiment, TBS 0.1M buffer was 

prepared, plates were thawed and rinsed for 10 minutes. It was then incubated with TBS and 

3.3% NDS. Subsequently, tissues were washed again with TBS and incubated with first 

antibody for 16-18 hours. ERK1/2(p44/p42), TSC2 and Thy1 were used as first antibodies. On 

day 2 of the experiment, tissues were rinsed with 0.1M TBS and incubated with the second 

antibody for 1.5 hours. Goat anti-rabbit and goat anti-mouse were used as second 

antibodies. After the end of the experiment the slides were studied under a fluorescence 

microscope. 

According to the results, ischemia did not cause any change in the number of cells in the 

three layers of the retina studied (ONL,INL,GCL).Moreover, regarding the change in 

expression of biochemical markers after ischemic conditions, a decrease in the expression of 

ERK1/2 was observed in GCL as well as in IPL and OPL, a decrease in the expression of TSC2 

in the chorion only while for Thy1 no change was observed in GCL, IPL and OPL. 
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ΕΙΑΓΩΓΗ 

ΑΜΦΙΒΛΗΣΡΟΕΙΔΗ  

ΙΣΟΡΙΚΗ ΑΝΑΔΡΟΜΗ 

Ο Θρόφιλοσ, ιταν Ζλλθνασ γιατρόσ, ζνασ από τουσ πρϊτουσ ανατόμουσ και ο 

πρϊτοσ επιςτιμονασ που ζκανε ςυςτθματικά ανατομζσ ςε ανκρϊπινα πτϊματα. Σο 

300 π.Χ. μζςα από ανατομζσ πτωμάτων που ζκανε, αναγνϊριςε τον 

αμφιβλθςτροειδι. Αρχικά τον ονόμαςε αραχνοειδζσ ςϊμα, λόγω του ότι ζμοιαηε με 

ιςτό αράχνθσ, όμωσ τελικά ο όροσ αμφιβλθςτροειδισ (αμφίβληςτρο= κυκλικό δίκτυ, 

λατινικά: retiform) πλζον αναφζρεται ςτον αμφιβλθςτροειδι χιτϊνα [26]. 

Εικόνα 2: Απόςπαςμα από τθν Ιςτορία τθσ Ιατρικισ [26]. 

 

Εικόνα 1: Θρόφιλοσ 

Ο Hasan Ibn al-Haythan, ιταν Άραβασ μακθματικόσ, φυςικόσ, αςτρονόμοσ και 

κεωρείται ωσ «ο Πατζρασ τθσ ςφγχρονισ οπτικισ». Σο 1011-1021μ.Χ. ανακάλυψε 

μζςα από τα πειράματά του ότι θ όραςθ είναι ςυνζπεια του φωτόσ που 

αντανακλάται από τα αντικείμενα και καταλιγουν ςτα μάτια. Αυτι του θ κεωρεία 

ερχόταν ςε αντίκεςθ με τθν κεωρεία εκπομπισ. Θ κεωρία εκπομπισ υποςτιριηε ότι 

θ οπτικι αντίλθψθ επιτυγχάνεται μζςα από ακτίνεσ των ματιϊν που εκπζμπονται 

από τα ίδια τα μάτια και κατ’ επζκταςθ οι ακτίνεσ αυτζσ κα ζφταναν ςτα 

αντικείμενα και ζτςι κα ζβλεπαν οι άνκρωποι. Αυτι θ κεωρία όμωσ, ζχει 

αντικαταςτακεί από τθ κεωρία ειςαγωγισ, όπου υποςτθρίηει ότι οι άνκρωποι είχαν 
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τθν ικανότθτα να δουν, μζςα από ακτίνεσ που μεταδίδονταν από αντικείμενα του 

περιβάλλοντοσ [29, 30]. 

 

 
Εικόνα 3: Hasan ibn al-Haythan 

 

 
Εικόνα 4: Θεωρεία Εκπομπισ από System der 

visuellen Wahrnehmung beim Menschen 

(1687) 
 

Εικόνα 5: Johannes Kepler 

Ο Johannes Kepler, ιταν Γερμανόσ αςτρονόμοσ, μακθματικόσ, αςτρολόγοσ, φυςικόσ, 

φιλόςοφοσ και ςυγγραφζασ. Αρχζσ του 17ου αιϊνα, ανζλυςε τθν διαδρομι του φωτόσ . 
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Ο Santiago Ramon y Cajal, ιταν Ιςπανόσ 

πακολογανατόμοσ, ιςτολόγοσ και 

νευροεπιςτιμονασ κακϊσ διερευνοφςε τθν δομι 

του εγκεφάλου και για αυτό κεωρείται «Πατζρασ 

τθσ ςφγχρονθσ νευροεπιςτιμθσ». Σο 1894 

κατάφερε να χαρακτθρίςει τουσ νευρϊνεσ του 

αμφιβλθςτροειδι ςτο “Die Retina Der 

Wirbelthiere” [28]. 

 
Εικόνα 6: Santiago Ramon y Cajal 
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ΑΝΑΣΟΜΙΑ 

Ο αμφιβλθςτροειδισ χιτϊνασ είναι υπεφκυνοσ για τθν οπτικι επεξεργαςία, δθλαδι 

τθν μετατροπι φωτεινισ ενζργειασ ςε πραγματικζσ εικόνεσ. Βρίςκεται 

τοποκετθμζνοσ ςτο πίςω μζροσ του ματιοφ και αποτελεί προζκταςθ του εγκεφάλου 

[13]. το κζντρο του βρίςκεται το οπτικό νεφρο, από το οποίο ακτινοβολοφν τα 

κφρια αιμοφόρα αγγεία του αμφιβλθςτροειδι. Λίγο πιο αριςτερά από το οπτικό 

νεφρο, βρίςκεται το βοκρίο, το οποίο δεν περιζχει αιμοφόρα αγγεία και είναι 

γνωςτό ωσ ωχρά κθλίδα [14]. 

 

Εικόνα 7: Αμφιβλθςτροειδισ όπωσ 

φαίνεται μζςω ενόσ οφκαλμοςκοπίου 

[14]. 

 

Ο αμφιβλθςτροειδισ ζχει μια περίπλοκθ δομι και αποτελείται από πολλοφσ τφπουσ 

νευρικϊν κυττάρων. Όλοι οι ιςτοί αμφιβλθςτροειδοφσ αποτελοφνται από 3 

ςτρϊματα ςωμάτων νευρικϊν κυττάρων και 2 ςτρϊματα ςυνάψεων. 

Θ εξωτερικι κοκκϊδθσ ςτοιβάδα (ONL: outer nuclear layer) θ οποία αποτελείται 

από κυτταρικά ςϊματα ράβδων και κϊνων (φωτοχποδοχείσ), θ εςωτερικι 

κοκκϊδθσ ςτοιβάδα (ONL: inner nuclear layer) περιζχει κυτταρικά ςϊματα δίπολων, 

οριηόντιων (11 τφποι) και βραχφινων κυττάρων (22-30 τφποι) και θ τελευταία 

ςτοιβάδα με ςϊματα κυττάρων είναι θ ςτοιβάδα γαγγλιακϊν κυττάρων (GCL: 

ganglion cell layer), θ οποία αποτελείται από περίπου 20 τφπουσ γαγγλιακϊν 

κυττάρων αλλά περιζχει και ζκτοπα βραχφινα κφτταρα [13, 14, 15]. 

Αυτά τα ςτρϊματα κυττάρων οδθγοφν ςτθν δθμιουργία 2 ςυναπτικϊν περιοχϊν. Θ 

πρϊτθ ςυναπτικι περιοχι που δθμιουργείται είναι θ εξωτερικι δικτυωτι ςτοιβάδα 
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(ONL: outer plexiform layer), όπου εκεί εμφανίηονται ςυνάψεισ μεταξφ 

φωτοχποδοχζων με οριηόντια και δίπολα κφτταρα. Τπάρχει δθλαδι μια ςφνδεςθ 

εξωτερικισ κοκκϊδθσ ςτοιβάδασ. 

 

Εικόνα 8 . Σριςδιάςτατθ δομι αμφιβλθςτροειδοφσ και χρωματιςμζνο με κόκκινο θ 

εξωτερικι δικτυωτι ςτοιβάδα [14]. 

 

Εικόνα 9: Mικρογράφθμα εξωτερικισ δικτυωτισ ςτοιβάδασ (OPL). Διακρίνονται οι 

ςυνδζςεισ φωτοχποδοχζων με οριηόντια και δίπολα κφτταρα [14]. 

Θ δεφτερθ ςυναπτικι περιοχι που δθμιουργείται είναι θ εςωτερικι δικτυωτι 

ςτοιβάδα (inner plexiform layer), όπου εκεί εμφανίηονται ςυνδζςεισ γαγγλιακϊν 
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κυττάρων με δίπολα και βραχφινα κφτταρα. Μζςω αυτϊν των ςυνδζςεων 

καταφκάνει το ςιμα ςτον εγκζφαλο μζςω του οπτικοφ νεφρου [14]. 

 

Εικόνα 10: Σριςδιάςτατθ δομι αμφιβλθςτροειδοφσ και χρωματιςμζνο με κόκκινο θ 

εςωτερικι δικτυωτι ςτοιβάδα [14]. 

 

Εικόνα 11: Mικρογράφθμα εςωτερικισ δικτυωτισ ςτοιβάδασ (ΙPL). Διακρίνονται οι 

ςυνδζςεισ γαγγλιακϊν κυττάρων με βραχφινα και δίπολα κφτταρα [14]. 

Όλα τα είδθ κυττάρων ςτισ ςτοιβάδεσ του αμφιβλθςτροειδι ςυνδζονται με 

χαςμοςφνδεςμουσ, οι οποίοι ςυμβάλλουν ςτθν μετάδοςθ νευρικϊν ϊςεων, ενϊ 

ταυτόχρονα βελτιϊνουν το ςιμα και «μειϊνουν» τον κόρυβο [31]. 
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Εικόνα 13: Διάγραμμα οργάνωςθσ αμφιβλθςτροειδοφσ [16]. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



15 
 

ΚΤΣΣΑΡΑ ΓΛΟΙΑ 

Σα νευρογλοιακά κφτταρα (νεφρο + γλοία=κόλλα) ζχουν ποικίλα ςχιματα και ειδικζσ 

λειτουργίεσ. Σα κφτταρα αυτά  λειτουργοφν ωσ υποςτθρικτικά κφτταρα  του 

νευρικοφ ςυςτιματοσ  ςυμβάλλοντασ ςτθν καλι λειτουργικι του κατάςταςθ. Σα 

κφτταρα  γλοίασ διαφζρουν από τα νευρικά κφτταρα ςε κάποια χαρακτθριςτικά τουσ 

, μεταξφ των οποίων : 

i. Δεν λαμβάνουν άμεςα μζροσ ςε ςυνάψεισ παρόλο που 

βοθκοφν ςτον κακοριςμό ςυναπτικϊν επαφϊν μεταξφ 

νευρϊνων. 

ii. Τπερτεροφν ζναντι νευρικϊν κυττάρων ςε αναλογία 3:1. 

iii. Δεν  ζχουν άξονεσ και δενδρίτεσ. 

iv. Είναι μικρότερα ςε μζγεκοσ από νευρϊνεσ. 

 

Οι κφριοι ρόλοι των γλοιακϊν κυττάρων είναι θ διατιρθςθ του ιοντικοφ 

περιβάλλοντοσ των νευρικϊν κυττάρων, θ ρφκμιςθ του ρυκμοφ 

διάδοςθσ του νευρικοφ ςιματοσ, θ ρφκμιςθ τθσ ςυναπτικισ 

δραςτθριότθτασ μζςω τθσ πρόςλθψθσ νευροδιαβιβαςτϊν και θ 

πρόλθψθ ι ανάρρωςθ των νευρικϊν κυττάρων από νευρικζσ βλάβεσ. 

 

ΣΤΠΟΙ ΓΛΟΙΑΚΩΝ ΚΤΣΣΑΡΩΝ ΣΟ ΚΝ 

 

ΑΣΡΟΚΤΣΣΑΡΑ 

Σα αςτροκφτταρα αποτελοφν τον πιο πολυάρικμο τφπο γλοιακϊν κυττάρων και 

αντιπροςωπεφουν περίπου το 50% των κυττάρων του εγκεφάλου. Είναι κφτταρα ςε 

ςχιμα αςτεριοφ και θ κζςθ τουσ περιορίηεται κυρίωσ ςτον εγκζφαλό και ςτον 

νωτιαίο μυελό. Βαςικι τουσ λειτουργία είναι να διατθροφν τθν ςυναπτικι ςχιςμι 

«κακαρι», δθλαδι μετά τθν απελευκζρωςθ οποιουδιποτε νευροδιαβιβαςτι, να 

δρουν αυτά προκειμζνου να είναι άδεια θ περιοχι για επόμενθ ςφναψθ. Ακόμθ 

ζνασ ρόλοσ τουσ είναι ο ςχθματιςμόσ του αιματοεγκεφαλικοφ φραγμοφ ζτςι ϊςτε 

να περνοφν ςτον εγκζφαλο μθ επιβλαβισ ουςίεσ και να διατθρείται υγιισ ο 

εγκζφαλοσ. Θ αποκικευςθ γλυκόηθσ από το αίμα, αποτελεί μία ακόμθ ςθμαντικι 

λειτουργία τουσ, με ςκοπό τθν παροχι τθσ ςτουσ νευρϊνεσ. 

ΟΛΙΓΟΔΕΝΔΡΟΚΤΣΣΑΡΑ 

Σα κφτταρα αυτά , τυλίγονται γφρω από τουσ άξονεσ παρζχοντασ μια προςτατευτικι 

κάλυψθ που ονομάηεται ςτρϊμα μυελίνθσ. Θ μυελίνθ είναι μια ουςία πλοφςια ςε 

λίποσ και μονϊνει πλιρωσ τουσ νευρϊνεσ. Επιπρόςκετα, επιτρζπει ςτα θλεκτρικά 
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ςιματα να ταξιδζψουν πολφ πιο γριγορα ςτον άξονα, με αποτζλεςμα τα ςιματα να 

μεταδίδονται χωρίσ κακυςτζρθςθ. 

ΜΙΚΡΟΓΛΟΙΑ 

Θ μικρογλοία είναι μικρά κφτταρα με ωοειδζσ κυτταρικό ςϊμα και πολλά μικρά 

κλαδία που προεξζχουν για να βοθκοφν ςτθν κίνθςθ, Θ πιο ςθμαντικι λειτουργία 

των κυττάρων  αυτϊν, είναι να ανταποκρίνονται ςε τραυματιςμοφσ ι αςκζνειεσ του 

ΚΝ, κακαρίηοντασ νεκρά κφτταρα τθσ περιοχισ ι αφαιρόντασ  τοξίνεσ και 

πακογόνα. Με βάςθ αυτι τουσ τθν λειτουργία είναι γνωςτά και ωσ κφτταρα 

ανοςοποιθτικοφ. 

ΕΠΕΝΔΤΜΑΣΙΚΑ ΚΤΣΣΑΡΑ 

Σα επενδυματικά κφτταρα ονομάηονται ζτςι γιατί δθμιουργοφν ζνα «επζνδυμα», 

μια λεπτι μεμβράνθ που καλφπτει το νωτιαίο μυελό και τισ κοιλίεσ του εγκεφάλου. 

Σα κφτταρα αυτά ζχουν ςτθν μεμβράνθ τουσ κάποιεσ δομζσ που μοιάηουν με τρίχεσ 

και ονομάηονται  βλεφαρίδεσ. Οι βλεφαρίδεσ αυτζσ ελζγχουν τθν ροι του 

εγκεφαλονωτιαίου υγροφ και ζτςι ςυμβάλλουν ςτον ζλεγχο ειςόδου ουςιϊν ςτον 

εγκζφαλο. 

ΣΤΠΟΙ ΓΛΟΙΑΚΩΝ ΚΤΣΣΑΡΩΝ ΣΟ ΠΝ 

ΚΤΣΣΑΡΑ SCHWANN 

Σα κφτταρα Schwann ζχουν παρόμοια λειτουργία με τα ολιγοδενδροκφτταρα 

δθλαδι παρζχουν μυελίνωςθ ςτουσ άξονεσ του ΠΝ. Δρουν ωσ φαγοκφτταρα και 

ςυμβάλλουν ζτςι ςτθν ανάπτυξξθ νζων νευρϊνων. 

ΔΟΡΤΥΟΡΙΚΑ ΚΤΣΣΑΡΑ 

Σα δορυφορικά κφτταρα είναι μικρά κφτταρα που περιβάλλουν τουσ νευρϊνεσ, 

ςυγκεκριμζνα ςτα αιςκθτιρια, ςυμπακθτικά και παραςυμπακθτικά γάγγλια. 

Ρυκμίηουν το εξωτερικό περιβάλλον και ανταποκρίνονται ςτο ATP, αυξάνοντασ τθν 

ενδοκυτταρικι ςυγκζντρωςθ ιόντων αςβεςτίου. Ακόμθ εμφανίηουν ευαιςκθςία ςε 

φλεγμονζσ και τραυματιςμοφσ.[57,59,60] 

  

ΚΤΣΣΑΡΑ MULLER 

Σα κφτταρα Mullρer  είναι ζνασ τφποσ νευρογλοιακϊν κυττάρων του 

αμφιβλθςτροειδοφσ. Κφρια λειτουργία τουσ είναι θ παροχι υποςτιριξθσ ςτουσ 

νευρϊνεσ,όπωσ κάνουν όλα τα νευρογλοιακά κφτταρα. Ο βαςικόσ ρόλοσ τουσ όμωσ 

είναι θ διατιρθςθ τθσ δομικισ και λειτουργικισ ςτακερότθτασ των κυττάρων του 

αμφιβλθςτροειδι. υγκεκριμζνα ρυκμίηουν το εξωκυττάριο περιβάλλον μζςω 

πρόςλθψθσ νευροδιαβιβαςτϊν, αφαιροφν υπολλείματα και ρυκμίηουν τα επίπεδα 

ιόντων Κ+ ςτον εξωκυττάριο χϊρο. 
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Οι βαςικοί τφποι νευρογλοιακϊν κυττάρων ςτον αμφιβλθςτροειδι είναι τα κφτταρα 

Muller,τα αςτροκφτταρα και θ μικρογλοία.[58,59] 

Εικόνα 14 : Σφποι νευρογλοιακϊν κυττάρων*60+  
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ΚΤΣΣΑΡΑ ΣΟΙΒΑΔΩΝ ΑΜΦΙΒΛΗΣΡΟΕΙΔΗ 

ΓΑΓΓΛΙΑΚΑ ΚΤΣΣΑΡΑ 

Σα γαγγλιακά κφτταρα αποτελοφν τθν τελευταία ςτοιβάδα κυττάρων ςτον 

αμφιβλθςτροειδι και το μζςο μετάδοςθσ πλθροφορίασ από τον αμφιβλθςτροειδι 

ςτον εγκζφαλο. Τπάρχουν τουλάχιςτον 18-20 διαφορετικοφ τφποι γαγγλιακϊν 

κυττάρων ςτον αμφιβλθςτροειδι, όπου διαφζρουν ςε μορφολογία αλλά και ςε 

λειτουργία [13, 17].  

Κάκε υπότυποσ γαγγλιακϊν κυττάρων ςτζλνει ςιμα ςε διαφορετικό οπτικό πυρινα 

προκειμζνου να πραγματοποιθκοφν ςυγκεκριμζνεσ οπτικζσ λειτουργίεσ. Σα RGC 

(retinal ganglion cells) λαμβάνουν τόςο διεγερτικά όςο και αναςταλτικά ςιματα από 

τα βραχφινα αλλά και δίπολα κφτταρα [18, 19]. 

 

Εικόνα 15: Γαγγλιακά κφτταρα αμφιβλθςτροειδοφσ (@neurochallenged. “Ganglion Cell - 

Definition.” @Neurochallenged, neuroscientificallychallenged.com/glossary/ganglion-cell.) 
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ΒΡΑΧΤΙΝΑ ΚΤΣΣΑΡΑ 

 

Εικόνα 16: Βραχφινα κφτταρα αμφιβλθςτροειδοφσ (@neurochallenged. “Amacrine Cell - 

Definition.” @Neurochallenged, neuroscientificallychallenged.com/glossary/amacrine-cell. 

Accessed 9 Aug. 2022.) 

Σα βραχφινα κφτταρα λζγονται ζτςι γιατί φάνθκε πωσ δεν ζχουν νευρίτθ (α-μάκρο-

ίνα) και αποτελοφν μία ξεχωριςτι ομάδα νευρικϊν κυττάρων του αμφιβλθςτροειδι 

[33]. Βρίςκονται ενεργά ςτθν εςωτερικι κοκκϊδθσ ςτοιβάδα (INL) και βοθκοφν ςτθν 

διαμόρφωςθ αλλά και ολοκλιρωςθ τθσ μεταφοράσ ςιματοσ ςτα γαγγλιακά 

κφτταρα. Είναι νευρϊνεσ που απελευκερϊνουν τουσ αναςταλτικοφσ 

νευροδιαβιβαςτζσ GABA και γλυκίνθ, παρόλα αυτά λόγω τθσ δομισ τουσ μποροφν 

και είναι και διεγερτικά και αναςταλτικά. Σα βραχφινα κφτταρα χαρακτθρίηονται 

από μεγάλθ ποικιλομορφία με περιςςότερουσ από 42 διαφορετικοφσ τφπουσ, οι 

οποίοι ςυμβάλλουν ςτθν δθμιουργία ειδικϊν κυκλωμάτων για μεταφορά και 

ανίχνευςθ κινιςεων και αποχρϊςεων του φωτόσ [19, 20]. 
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ΟΡΙΖΟΝΣΙΑ ΚΤΣΣΑΡΑ 

Σα οριηόντια όπωσ και τα βραχφινα κφτταρα είναι 2 τφποι νευρϊνων που 

μεταφζρουν ϊςεισ από τουσ φωτοχποδοχείσ προσ τα δίπολα και ακολοφκωσ θ 

πλθροφορία μεταδίδεται από τα δίπολα κφτταρα ςτθν ςτοιβάδα των γαγγλιακϊν 

κυττάρων [21]. υμβάλλουν επίςθσ ςτθν προςαρμογι του ματιοφ τόςο ςτο ζντονο 

όςο και ςτο χαμθλό φωσ. Σα οριηόντια κφτταρα όπωσ και τα βραχφινα είναι 

GABAεργικοί νευρϊνεσ, παρζχοντασ ζτςι αναςταλτικι ςθματοδότθςθ ςε δίπολα 

κφτταρα και φωτοχποδοχείσ [19]. Παρόλα αυτά μποροφν να αναςτείλουν τα δίπολα 

κφτταρα και τουσ φωτοχποδοχείσ ρυκμίηοντασ το pH εντόσ τθσ ςυναπτικισ περιοχισ 

[21]. 

 

Εικόνα 17: Οριηόντια κφτταρα αμφιβλθςτροειδοφσ (@neurochallenged. “Horizontal Cell - 

Definition.” @Neurochallenged, neuroscientificallychallenged.com/glossary/horizontal-cell. 

Accessed 9 Aug. 2022.) 
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ΔΙΠΟΛΑ ΚΤΣΣΑΡΑ 

Σα δίπολα κφτταρα αποτελοφν τθν άμεςθ οδό μετάδοςθσ ςιματοσ από τουσ 

φωτοχποδοχείσ προσ τα γαγγλιακά κφτταρα, ςυνδζοντασ ζτςι τθν εςωτερικι με τθν 

εξωτερικι ςτοιβάδα του αμφιβλθςτροειδι. Λόγω αυτισ τθσ ςφνδεςθσ πιραν το 

όνομά τουσ κακϊσ αποτελοφνται από «δφο πόλουσ», δθλαδι τα δφο ςθμεία 

ςφνδεςθσ (φωτοχποδοχείσ και γαγγλιακά κφτταρα) [19, 23]. Ανικουν ςτθν τρίτθ πιο 

ποικιλόμορφθ κατθγορία κυττάρων ςτον αμφιβλθςτροειδι μαηί με τα βραχφινα και 

γαγγλιακά κφτταρα, κακϊσ αποτελοφνται από 14 υπότυπουσ.  

Εικόνα 18: Δίπολα κφτταρα αμφιβλθςτροειδοφσ (@neurochallenged. “Bipolar Cell - 

Definition.” @Neurochallenged, neuroscientificallychallenged.com/glossary/bipolar-cell. 

Accessed 9 Aug. 2022.) 

Λαμβάνουν διεγερτικι γλουταμινικι νεφρωςθ από τουσ φωτοχποδοχείσ και 

αναςταλτικι GABAεργικι νεφρωςθ από οριηόντια κφτταρα. Εντοφτοισ, όςο αφορά 

τθν επίδραςθ του γλουταμινικοφ ςτα δίπολα κφτταρα, οι αποκρίςεισ παίηουν ρόλο 

ανάλογα με τουσ υποδοχείσ γλουταμινικοφ που βρίςκονται ςτα δίπολα κφτταρα 

(iGluR ι mGluR). Οι ιονοτροπικοί υποδοχείσ γλουταμινικοφ οδθγοφν τα δίπολα 

κφτταρα ςε OFF κατάςταςθ, ενϊ οι μεταβοτροπικοί υποδοχείσ μαηί με μεταφορείσ 

γλουταμινικοφ οδθγοφν ςε ΟΝ κατάςταςθ τα δίπολα κφτταρα [22, 23]. 
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ΦΩΣΟΫΠΟΔΟΧΕΙ 

Οι φωτοχποδοχείσ είναι εξειδικευμζνοι νευρϊνεσ υπεφκυνοι για φωτομεταγωγι, 

δθλαδι μετατροπι του φωτεινοφ ερεκίςματοσ ςε νευρικζσ ϊςεισ. Αυτά τα κφτταρα 

βρίςκονται τοποκετθμζνα ςτο πίςω μζροσ του αμφιβλθςτροειδι δίπλα από το 

μελάγχρουν επικιλιο (RPE), ζνα ςτρϊμα κυττάρων που ςυμβάλλει ςτθν κρζψθ και 

επιβίωςθ του αμφιβλθςτροειδι. Τπάρχουν δυο τφποι φωτοχποδοχζων ςτον 

αμφιβλθςτροειδι, τα ραβδία και τα κωνία [24]. 

 

Εικόνα 19: Φωτοχποδοχείσ αμφιβλθςτροειδοφσ (@neurochallenged. “Photoreceptor - 

Definition.” @Neurochallenged, neuroscientificallychallenged.com/glossary/photoreceptor. 

Accessed 9 Aug. 2022.) 

Σα ραβδία εμφανίηουν ευαιςκθςία ςε αμυδρό φωσ και ςτο ςκοτάδι. Ο 

αμφιβλθςτροειδισ περιζχει περίπου 120 εκατομμφρια ραβδία, τα οποία βρίςκονται 

κυρίωσ ςτθν περιφζρειά του. Οι ράβδοι εμφανίηουν 100 φορζσ παραπάνω 

ευαιςκθςία ςτο αμυδρό φωσ από ότι τα κωνία λόγω τθσ περιςςότερθσ 

φωτοχρωςτικισ που διακζτουν, γεγονόσ που τα κακιςτά ικανά να δεςμεφουν 

περιςςότερο φωσ. 
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Σα κωνία λειτουργοφν ςτο ζντονο φωσ, βρίςκονται κυρίωσ τοποκετθμζνα ςτο 

κεντρικό βοκρίο και ο αμφιβλθςτροειδισ περιζχει περίπου 6 εκατομμφρια. Σα 

κωνία πραγματοποιοφν τθν ζγχρωμθ όραςθ και υπάρχουν 3 τφποι, όπου ο κακζνασ 

περιζχει μια οπτικι χρωςτικι, ευαίςκθτθ ςε διαφορετικό φάςμα. Οι χρωςτικζσ των 

κωνίων, όπωσ και θ ροδοψίνθ των ραβδίων, αποτελοφνται από τθν οψίνθ και τθν 

φωτοευαίςκθτθ ουςία 11-cis-ρετινάλθ. Κάκε μια από τισ 3 χρωςτικζσ των κωνίων 

αποτελείται από διαφορετικι οψίνθ. Θ 1θ χρωςτικι (S-κωνία) είναι ευαίςκθτθ ςε 

βραχζα μικθ κφματοσ (437nm-μπλε), θ 2θ χρωςτικι (Μ-κωνία) ςε μεςαία μικθ 

κφματοσ (533nm-πράςινο) και θ 3θ (L-κωνία) ςε μακρά μικθ κφματοσ (564nm-

κόκκινο) [33]. 

 

ΔΟΜΘ ΦΩΣΟΤΠΟΔΟΧΕΩΝ 

Σο εςωτερικό τμιμα των φωτοχποδοχζων περιζχει τον πυρινα του κυττάρου με τα 

αναγκαία μεταβολικά ςυςτατικά του ενϊ το εξωτερικό τουσ τμιμα αποτελείται από 

μεμβρανικοφσ δίςκουσ, οι οποίοι διακζτουν φωτοχρωςτικζσ. 

Κάκε μόριο φωτοχρωςτικισ περιζχει μια ουςία, ευαίςκθτθ ςτο φωσ, τθν ρετινάλθ, θ 

οποία βρίςκεται προςκολλθμζνθ ςε μια πρωτεΐνθ, τθν οψίνθ. Οποιεςδιποτε 

αλλαγζσ ςτθν δομι τθσ πρωτεΐνθσ, επθρεάηουν τθν απόκριςι τθσ ςτο φωσ. Οι 

φωτοχρωςτικζσ υφίςτανται αλλαγζσ μετά από ενεργοποίθςθ από το φωσ και ζτςι 

παράγουν δυναμικά δράςθσ ςτουσ φωτοχποδοχείσ. Σα δυναμικά δράςθσ που 

παράγονται ςτουσ φωτοχποδοχείσ, μετατρζπονται ςε δυναμικά ενζργειασ ςτα 

γαγγλιακά κφτταρα και ζτςι μεταδίδεται τελικά θ πλθροφορία ςτον εγκζφαλο. 

Θ δομι του μορίου τθσ ρετινάλθσ αλλάηει διαμόρφωςθ ανάλογα με τισ ςυνκικεσ 

φωτόσ ι ςκοταδιοφ. το ςκοτάδι βρίςκεται με τθν μορφι τθσ 11-cis-ρετινάλθσ όπου 

εκεί ςυνδζεται ςε μια ςυγκεκριμζνθ κζςθ πάνω ςτθν οψίνθ, ςχθματίηοντασ ζτςι τθν 

ροδοψίνθ θ οποία είναι ανενεργι. Σο cGMP βρίςκεται ςε υψθλζσ ςυγκεντρϊςεισ, με 

αποτζλεςμα οι δίαυλοι ιόντων Na+ να παραμζνουν ανοικτοί και να οδθγοφν ςε ζνα 

«ςκοτεινό» ρεφμα ιόντων που προκαλεί εκπόλωςθ ςτον φωτοχποδοχζα. Ακόμθ 

δίαυλοι ιόντων Ca2+ παραμζνουν κι αυτοί ανοικτοί ςτισ ςυναπτικζσ απολιξεισ των 
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φωτοχποδοχζων, οδθγϊντασ τελικά ςτθν απελευκζρωςθ γλουταμινικοφ από τα 

ςυναπτικά κυςτίδια. 

 

 

 

Εικόνα 20: Μορφολογικά χαρακτθριςτικά ραβδίων και κωνίων [33]. 

Παρουςία φωτόσ, θ 11-cis-ρετινάλθ το απορρόφα και μετατρζπεται ςε όλο-trans-

ρετινάλθ, θ οποία δεν προςδζνεται ειδικά ςτθν οψίνθ, με αποτζλεςμα να 

ενεργοποιείται θ φωτοχρωςτικι. Μζςω αυτισ τθσ ενεργοποίθςθσ, θ μεταγωγίνθ, 

μια πρωτεΐνθ G, ενεργοποιείται και οδθγεί ςτθν ενεργοποίθςθ μιασ 

φωςφοδιεςτεράςθσ προσ διάςπαςθ του cGMP. Αυτι θ διάςπαςθ του, οδθγεί ςτο 

κλείςιμο καναλίων Na+/Ca2+ και ζτςι οι φωτοχποδοχείσ υπερπολϊνονται και 

μειϊνεται θ απελευκζρωςθ του γλουταμινικοφ. 
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Εικόνα 21. Θ δομι τθσ ροδοψίνθσ και του χρωμοφόρου αμφιβλθςτροειδοφσ. (α) Θ ροδοψίνθ αποτελείται από 

ζνα πρωτεϊνικό τμιμα οψίνθσ και ζνα χρωμοφόρο αμφιβλθςτροειδι. Θ οψίνθ ζχει επτά διαμεμβρανικζσ άλφα 

ζλικεσ. (β) Οι χθμικζσ δομζσ των μορφϊν 11 - cis και all -trans του αμφιβλθςτροειδοφσ [32]. 

Άρα, οι φωτοχποδοχείσ διεγείρονται από το φωσ (υπερπόλωςθ) άρα δεν 

απελευκερϊνεται ο κφριοσ νευροδιαβιβαςτισ (γλουταμινικό) με αποτζλεςμα να 

μθν μεταδίδεται θ ϊςθ ενϊ αναςτζλλονται ςτο ςκοτάδι (εκπόλωςθ), δθλαδι 

απελευκερϊνεται το γλουταμινικό και γίνεται θ μεταφορά τθσ πλθροφορίασ [25]. 

 

Εικόνα 22 : Θ φωτοχρωςτικι ροδοψίνθ ςτο φωσ και ςτο ςκοτάδι [25]. 
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ΑΙΜΑΣΩΗ ΑΜΦΙΒΛΗΣΡΟΕΙΔΗ 

το κζντρο του αμφιβλθςτροειδι βρίςκεται το οπτικό νεφρο, όπου από εκεί 

προζρχονται όλα τα αιμοφόρα αγγεία που αιματϊνουν τον αμφιβλθςτροειδι. Θ 

κφρια είςοδοσ αίματοσ ςτο μάτι, πραγματοποιείται από τθν οφκαλμικι αρτθρία, θ 

οποία προζρχεται από τθν ζςω καρωτίδα.  

Θ αγγείωςθ των κυττάρων ςτισ εςωτερικζσ ςτοιβάδεσ του αμφιβλθςτροειδι 

(γαγγλιακά & δίπολα κφτταρα) διεκπεραιϊνεται μζςω τθσ κεντρικισ αρτθρίασ, θ 

οποία αποτελεί κλάδο τθσ οφκαλμικισ. Θ κεντρικι αρτθρία, διακλαδίηεται ςε 4 

κλάδουσ, τον άνω και κάτω κροταφικό και τον άνω και κάτω ρινικό. Κακϊσ 

εκτείνεται θ κεντρικι αρτθρία, από τθν οποία διακλαδίηονται αρτθρίδια και 

τριχοειδι, με αποτζλεςμα να μπορεί να τροφοδοτιςει και τα υπόλοιπα ςτρϊματα 

του ιςτοφ. 

 

Εικόνα 23: Αρτθριακζσ και φλεβικζσ ςυνδζςεισ αμφιβλθςτροειδι με ςυςτθματικι 
κυκλοφορία [34]. 

Οι εξωτερικζσ ςτοιβάδεσ του αμφιβλθςτροειδι (ςτοιβάδα ραβδίων και κωνίων) και 

το μελάχρουν επικιλιο αιματϊνονται από τα τριχοειδι του χοριοειδι χιτϊνα. 

Σο αίμα φεφγει από το μάτι μζςω τθσ κεντρικισ φλζβασ του αμφιβλθςτροειδοφσ 

[34]. 
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ΙΧΑΙΜΙΑ 

Ο όροσ ιςχαιμία χρθςιμοποιικθκε ςτισ αρχζσ του δζκατου ζνατου αιϊνα για να 

δθλϊςει τθν ανεπαρκι παροχι αίματοσ και κατ’ επζκταςθ τθν μειωμζνθ παρουςία 

οξυγόνου και γλυκόηθσ ςτουσ ιςτοφσ. Θ ιςχαιμία ενόσ ιςτοφ μπορεί να ςυμβεί είτε 

λόγω απόφραξθσ κάποιασ κεντρικισ αρτθρίασ είτε λόγω διάρρθξθσ μια αρτθρίασ και 

μπορεί να είναι ςυνζπεια μιασ ςειρά πακιςεων. Θ ςοβαρότθτα μιασ ιςχαιμικισ 

βλάβθσ είναι ςυνάρτθςθ τθσ διάρκειασ τθσ ιςχαιμικισ διαταραχισ και του μεγζκουσ  

τθσ περιοχι που επθρεάηει, κα επθρεαςτοφν οι κυτταρικζσ λειτουργίεσ και άρα ο 

τραυματιςμόσ ι ακόμθ και ο κάνατοσ των κυττάρων. Θ επαναιμάτωςθ 

(reperfusion), ςυμβάλλει ςτθν αποκατάςταςθ τθσ ροισ αίματοσ, παροχισ οξυγόνου 

και κρεπτικϊν ςυςτατικϊν ςτουσ ιςτοφσ. Παρόλα αυτά θ διαδικαςία αυτι μπορεί να 

επιδεινϊςει τον τραυματιςμό των κυττάρων, να επάγει τθν παραγωγι ελευκζρων 

ριηϊν γεγονόσ που οδθγεί ςε αυξθμζνεσ φλεγμονϊδεισ αποκρίςεισ και επιδείνωςθ 

τθσ κατάςταςθσ. Μια ακόμθ αρνθτικι ςυνζπεια τθσ επαναιμάτωςθσ είναι θ 

πρόκλθςθ βλάβθσ ςε γειτονικά όργανα με αποτζλεςμα τθν επζκταςθ τθσ ιςχαιμικισ 

βλάβθσ. 

Κατά τθν διάρκεια ιςχαιμίασ ο μεταβολιςμόσ των κυττάρων γίνεται αναερόβια, 

γεγονόσ που οδθγεί ςε μείωςθ του pH των κυττάρων (8).  

 

ΕΓΚΕΦΑΛΙΚΗ ΙΧΑΙΜΙΑ 

Εγκεφαλικι ιςχαιμία μπορεί να προκλθκεί μετά από ανακοπι καρδιάσ, υπόταςθ, 

αςφυξία ι αναιμία. Θ εγκεφαλικι ιςχαιμία ςυχνά οδθγεί ςε ακθροςκλιρωςθ 

εγκεφαλικϊν αγγείων Ο κυτταρικόσ κάνατοσ προκαλείται από υπζρμετρθ είςοδο 

ιόντων αςβεςτίου (Ca2+) ςτουσ νευρϊνεσ, μετά από ενεργοποίθςθ καναλιϊν 

αςβεςτίου από το γλουταμνικό οξφ. Αυτι θ αφξθςθ τθσ ςυγκζντρωςθσ αςβεςτίου, 

ενεργοποιεί ενδονουκλεάςεσ, οι οποίεσ προκαλοφν βλάβθ ςτο DNA και ενεργοποιεί 

επίςθσ ζνηυμα όπωσ θ ςυνκάςθ του μονοξειδίου του αηϊτου (ΝΟ), με αποτζλεςμα 

τθν δθμιουργία τοξικϊν ελευκζρων ριηϊν [9] 
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Ο ανκρϊπινοσ εγκζφαλοσ είναι ζνα εξαιρετικά ενεργό μεταβολικό όργανο το οποίο 

είναι πολφ ευαίςκθτο ςε διαταραχζσ ςτθν ροι του αίματοσ. Αν προκλθκεί κάποια 

διαταραχι, υπάρχουν αρκετοί ομοιοςτατικοί μθχανιςμοί οι οποίοι ενεργοποιοφνται 

προκειμζνου να διατθριςουν τθν εγκεφαλικι ροι ςε ςτακερό ρυκμό. Παρόλα 

αυτά, αν αυτζσ οι διαταραχζσ δεν αποκαταςτακοφν τότε ο εγκζφαλοσ οδθγείται 

ςτθν ιςχαιμία, θ οποία με τθν ςειρά τθσ οδθγεί ςε εγκεφαλικι δυςλειτουργία και 

βλάβθ (κρόμβωςθ, εγκεφαλικά επειςόδια). Ζνασ ιςχαιμικόσ εγκεφαλικόσ ιςτόσ 

ςταματά να λειτουργεί ςε δευτερόλεπτα και οδθγείται ςε νζκρωςθ ςε μόλισ 10 

λεπτά από τθν πλιρθ ζλλειψθ οξυγόνου και γλυκόηθσ, ενϊ ςε άλλα όργανα του 

ςϊματοσ μετά από 20-40 λεπτά. Οι νευρϊνεσ του εγκεφάλου είναι πολφ ευαίςκθτοι 

ςτθν ιςχαιμία λόγω του ότι ο εγκζφαλοσ ζχει ψθλό μεταβολικό ρυκμό αλλά και 

υψθλι κυτταρικι ςθματοδότθςθ θ οποία ενεργοποιεί μονοπάτια όπωσ ο κάνατοσ 

νευρϊνων μζςω γλουταμινικοφ οξζοσ, ενίςχυςθ τραυματιςμοφ νευρϊνων μζςω 

ντοπαμίνθσ, απελευκζρωςθ ελευκζρων ριηϊν, απόπτωςθ και νζκρωςθ από 

τοξικότθτα ψευδαργφρου και  ενηφμων [10]. 

 

ΔΙΑΤΛΟΙ ΙΟΝΣΩΝ ΣΗΝ ΜΕΜΒΡΑΝΗ ΑΜΦΙΒΛΗΣΡΟΕΙΔΟΤ ΚΑΣΑ ΣΗΝ 

ΙΧΑΙΜΙΑ 

Θ ιςχαιμία όπωσ αναφζρκθκε και προθγουμζνωσ είναι μια κατάςταςθ ςτθν οποία 

απουςιάηει το ενεργειακό νόμιςμα, το ATP. Είναι δθλαδι μια κατάςταςθ όπου 

εξαντλοφνται τα ενεργειακά αποκζματα των κυττάρων και μειϊνεται θ παροχι 

οξυγόνου και γλυκόηθσ. Για να προκλθκεί όμωσ ο κάνατοσ των κυττάρων, θ φάςθ 

ιςχαιμίασ πρζπει να διαρκζςει αρκετά και να ενεργοποιιςει ζνα τεράςτιο 

καταρράκτθ μεταβολικϊν μονοπατιϊν. 

Οι δίαυλοι ιόντων ςτισ μεμβράνεσ του αμφιβλθςτροειδι υπόκεινται ςε μεγάλεσ 

αλλαγζσ. Τπό φυςιολογικζσ ςυνκικεσ, θ αντλία Na+/K+ ATPάςθ βγάηει 3 ιόντα Na+ 

ςτον εξωτερικό χϊρο και βάηει 2 ιόντα K+ ςτο εςωτερικό του κυττάρου, τα ιόντα Na+ 

ανταλλάηονται με πρωτόνια και K+, θ αντλία Ca2+ ATPάςθ βγάηει ζξω από το κφτταρο 

ιόντα Ca2+, ο ανταλλάκτθσ Na+/Ca2+ βγάηει ιόντα Ca2+ από το κφτταρο και βάηει ιόντα 

Na+ ςτο εςωτερικό του και ο ανταλλάκτθσ HCO3-/Cl- βγάηει HCO3- και βάηει Cl-. 
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ε κατάςταςθ ιςχαιμίασ, οι αντλίεσ Na+/K+ και Ca2+ οι οποίεσ είναι ATPάςεσ, 

ςταματοφν να λειτουργοφν λόγω ζλλειψθσ του ATP. Σο κλείςιμο αυτϊν των αντλιϊν 

προκαλεί άνοιγμα των διαφλων Na+ και K+ με αποτζλεςμα να ειςζρχονται Na+ ςτο 

εςωτερικό των κυττάρων λόγω περίςςειασ ςτον εξωκυττάριο χϊρο και K+ ςτο 

εξωκυττάριο χϊρο λόγω περίςςειάσ τουσ ςτο εςωτερικό του κυττάρου. Κατά τθν 

ιςχαιμία αναςτρζφεται θ λειτουργία  του ανταλλάκτθσ Na+/Ca2+ και HCO3-/Cl- με τον 

ανταλλάκτθ Na+/Ca2+ να βγάηει ιόντα Na+ από το κφτταρο και να βάηει ιόντα Ca2+ ςτο 

εςωτερικό του, και τον ανταλλάκτθ HCO3-/Cl- να βγάηει HCO3- και να βάηει Cl- για να 

διατθρθκεί το pH τθσ μεμβράνθσ [35, 36]. 

 

Εικόνα 25: Αλλαγζσ ςτθν λειτουργία διαφλων ςτα κφτταρα του αμφιβλθςτροειδι [36]. 

 

ΑΠΕΛΕΤΘΕΡΩΗ ΝΕΤΡΟΔΙΑΒΙΒΑΣΩΝ ΣΗΝ ΙΧΑΙΜΙΑ 

ε φυςιολογικζσ ςυνκικεσ, θ απελευκζρωςθ των νευροδιαβιβαςτϊν, είναι πολφ 

χαμθλι, γιατί οι νευρϊνεσ δαπανοφν το μεγαλφτερο μζροσ τθσ ενζργειάσ τουσ για 

τθ διατιρθςθ του δυναμικοφ τθσ μεμβράνθσ και παράλλθλα οι νευρϊνεσ και τα 

γλοία απομακρφνουν αποτελεςματικά τουσ νευροδιαβιβαςτζσ από τθ ςυναπτικι 

ςχιςμι μετά τθν απελευκζρωςθ τουσ*36+.  

Κατά τθν ιςχαιμία, θ εξωκυττάρια ςυγκζντρωςθ του το γλουταμινικοφ οξζοσ 

αυξάνεται ενϊ ταυτόχρονα παρατθρείται και μία αφξθςθ ςτθν απελευκζρωςθ κι 

άλλων νευροδιαβιβαςτϊν, όπωσ το GABA, θ ντοπαμίνθ, θ ακετυλοχολίνθ, θ γλυκίνθ 
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και θ αδενοςίνθ [37, 38]. Θ εξωκυττάρια ςυςςϊρευςθ γλουταμινικοφ οξζοσ κατά 

τθν ιςχαιμία υπερδιεγείρει τουσ υποδοχείσ NMDA και AMPA υποδοχείσ του, 

οδθγϊντασ ςτθν είςοδο Na+ και Ca2+ ςτουσ νευρϊνεσ. Ζτςι οι νευρϊνεσ 

διογκϊνονται και καταλιγουν ςε νζκρωςθ, κακϊσ ειςζρχονται ταυτόχρονα και 

ιόντα χλωρίου αλλά και νερό. Αυτι θ εκτεταμζνθ ειςροι ιόντων διαρκεί 

περιςςότερο το χρονικό διάςτθμα ζκκεςθσ ςτθν ιςχαιμία με αποτζλεςμα τθν 

ενεργοποίθςθ κυτταροτοξικϊν μεταβολικϊν καταρρακτϊν [11, 36]. 

 

Εικόνα 26: Δομι μορίου γλουταμινικοφ 

[12]. 

 

τθν φάςθ τθσ επαναιμάτωςθσ, οι νευροδιαβιβαςτζσ που απελευκερϊκθκαν 

προθγουμζνωσ, κα ενεργοποιιςουν τουσ αντίςτοιχουσ υποδοχείσ τουσ, με 

αποτζλεςμα τον κάνατο των κυττάρων. [42]. 

Κατά τθν ιςχαιμία, όπου αναςτζλλεται θ παροχι οξυγόνου και γλυκόηθσ ςτον 

αμφιβλθςτροειδι, ο μεταβολικόσ ρυκμόσ των κυττάρων διαταράςςεται. Αυτό 

οδθγεί ςε μείωςθ των επιπζδων γλυκόλυςθσ και φωςφορυλίωςθσ, με αποτζλεςμα 

τθν μείωςθ του ATP και άρα τθν μθ ςωςτι λειτουργία τθσ κυτταρικισ μεμβράνθσ, 

οδεφοντασ τα κφτταρα προσ τον κάνατο [43]. 

Κακϊσ το ενδοκυτταρικό ΑΣΡ μειϊνεται, θ αντλία Na+/K+ επθρεάηεται αρνθτικά 

όπωσ τονίςτθκε και προθγουμζνωσ. υνζπεια αυτοφ είναι θ ςυνεχισ εκπόλωςθ τθσ 

μεμβράνθσ εφόςον παραμζνει ενδοκυτταρικά το Na+, θ ενεργοποίθςθ υποδοχζων 

γλουταμινικοφ προκαλϊντασ περεταίρω είςοδο Na+, Ca2+, Cl- και τελικά πρόκλθςθ 

οιδιματοσ και λφςθσ κυττάρου [43]. 
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ΑΙΣΙΑ ΑΠΕΛΕΤΘΕΡΩΗ ΓΛΟΤΣΑΜΙΝΙΚΟΤ ΟΞΕΟ ΚΑΣΑ ΣΗΝ ΙΧΑΙΜΙΑ 

Όπωσ αναφζρκθκε και προθγουμζνωσ, ςε φυςιολογικζσ καταςτάςεισ, τα επίπεδα 

των νευροδιαβιβαςτϊν είναι πολφ χαμθλά ενϊ ςε φάςεισ ιςχαιμίασ αυξάνονται, 

ιδιαίτερα το γλουταμινικό [44]. 

Θ εκπόλωςθ που προκαλείται λόγω τθσ ιςχαιμίασ, ενεργοποιεί διαφλουσ Ca2+, με 

αποτζλεςμα τθν είςοδο Ca2+, θ οποία οδθγεί ςτθν εξωκφτωςθ κυςτιδίων που 

περιζχουν νευροδιαβιβαςτζσ, άρα και απελευκζρωςι τουσ. ε ιςχαιμικζσ 

καταςτάςεισ θ ζλλειψθ ATP προκαλεί δυςλειτουργία τθσ αντλίασ Na+/K+, με 

αποτζλεςμα τα K+ να παραμζνουν ςτον εξωκυττάριο χϊρο, εκπολϊνοντασ τα 

κφτταρα ςε αντίκεςθ με τα Na+ που παραμζνουν ςτο εςωτερικό του κυττάρου, τα 

οποία ςυμβάλλουν ςτθν μειωμζνθ πρόςλθψθ του γλουταμινικοφ και άρα 

ςυςςϊρευςι του ςτον εξωκυττάριο χϊρο [39]. 

Τπό φυςιολογικζσ ςυνκικεσ, το γλουταμινικό προςλαμβάνεται από τα 

νευρογλοιακά κφτταρα και μεταβολίηεται από τθν ςυνκετάςθ τθσ γλουταμίνθσ [41]. 

Θ μείωςθ του ΑΣΡ λόγω ιςχαιμίασ ςτα νευρογλοιακά κφτταρα προκαλεί μείωςθ και 

τθσ πρόςλθψθσ του γλουταμινικοφ. Επιπρόςκετα μειωμζνθ πρόςλθψθ 

γλουταμινικοφ παρατθρείται και από τα κφτταρα Muller, τα οποία εξίςου δεν 

μποροφν να το προςλάβουν λόγω ιςχαιμίασ [40]. Ακόμθ γλουταμινικό φαίνεται να 

προζρχεται και από τα αςτροκφτταρα αλλά και από τθν αυξθμζνθ ςυγκζντρωςθ Κ+ 

ςτον εξωκυττάριο χϊρο [45]. 

 

ΔΙΕΓΕΡΣΟΣΟΞΙΚΟΣΗΣΑ 

Θ διεγερτοτοξικότθτα αποτελεί μία κατάςταςθ όπου οι νευρϊνεσ διεγείρονται 

υπερβολικά από διεγερτικοφσ νευροδιαβιβαςτζσ, όπωσ το γλουταμινικό. Θ 

υπερζκφραςθ υποδοχζων γλουταμινικοφ αλλά και θ αυξθμζνθ είςοδοσ Ca2+ ςτα 

κφτταρα αποτελοφν αίτια τθσ διεγερτοτοξικότθτασ [46]. 

Σο γλουταμινικό ωσ διεγερτικόσ νευροδιαβιβαςτισ του αμφιβλθςτροειδι, 

απελευκερϊνεται από τουσ φωτοχποδοχείσ, τα δίπολα και τα γαγγλιακά κφτταρα. 

Παρόλα αυτά ςε καταςτάςεισ ιςχαιμίασ, οι ςυγκεντρϊςεισ του αυξάνονται κατά 
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πολφ, με αποτζλεςμα να ςυςςωρεφεται ςτον εξωκυττάριο χϊρο, προκαλϊντασ το 

κάνατο των κυττάρων [47]. 

Σο γλουταμινικό δρα μζςω των υποδοχζων του, οι οποίοι είναι είτε ιοντοτροπικοί 

(NMDA ι μθ NMDA) είτε μεταβοτροπικοί. Οι NMDA υποδοχείσ είναι διαπερατοί 

από Ca2+, άρα θ ενεργοποίθςθ τουσ από γλουταμινικό οδθγεί ςτθν είςοδο Ca2+ ςτον 

ενδοκυττάριο χϊρο. Αυτι θ περίςςεια ςυςςϊρευςθ αςβεςτίου είναι θ βαςικότερθ 

αιτία νευρωνικοφ κανάτου, κακϊσ το αςβζςτιο ενεργοποιεί ζνηυμα (όπωσ θ 

οξειδάςθ τθσ ξανκίνθσ, κακϊσ μετατρζπει τθν ξανκίνθ ςε ουρικό οξφ με ταυτόχρονθ 

παραγωγι Ο2-) βλαπτικά, τα οποία προκαλοφν παραγωγι ελευκζρων ριηϊν και 

καταςτροφι κυττάρων [48]. 

Σελικά, αυτι θ υπζρμετρθ είςοδοσ αςβεςτίου, ςυνειςφζρει ςτθν ζλλειψθ ενζργειασ 

του κυττάρου. Αυτό ςυμβαίνει εξαιτίασ τθσ ενεργοποίθςθσ ςυγκεκριμζνων ενηφμων, 

όπωσ νουκλεάςεσ, πρωτεάςεσ και λιπάςεσ τα οποία είναι επιβλαβι για διάφορα 

ςυςτατικά των κυττάρων κακϊσ δθμιουργοφν ελεφκερεσ ρίηεσ αλλά και 

μιτοχονδριακι ανεπάρκεια, ςυμβάν που οδθγεί ςε απϊλεια/εξάντλθςθ 

ενζργειασ.[49].  

 

Εικόνα 27: Ρόλοσ Ca2+ ςτον νευρωνικό κάνατο [36].  
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ΙΧΑΙΜΙΑ ΚΑΙ ΠΡΟΣΤΠΑ ΕΚΦΡΑΗ ΒΙΟΧΗΜΙΚΩΝ ΔΕΙΚΣΩΝ 

pTSC2 

To TSC2 (Tuberous Sclerosis Complex 2, φμπλεγμα Οηϊδουσ κλιρυνςθσ 2) είναι 

μια πρωτεΐνθ, γνωςτι και ωσ τουμπερίνθ (tuberin), θ οποία κωδικοποιείται από το  

ογκοκαταςταλτικό γονίδιο TSC2.  Σο TSC2 δθμιουργεί ςφμπλοκο με το TSC1, 

ςυμβάλλοντασ ζτςι ςτθν μετάδοςθ εξωκυττάριων και ενδοκυττάριων ςθμάτων 

ςχετικά με τθν ενεργειακι κατάςταςθ των κυττάρων ενϊ ρυκμίηεται μετα-

μεταφραςτικά από τισ PI3K, Akt, ERK και AMPK. 

Θ PI3K αφοφ ενεργοποιθκεί από αυξθτικοφσ παράγοντεσ (IGF, BDNF), ςτρατολογεί 

πρωτεϊνικζσ κινάςεσ για τθ φωςφορυλίωςθ τθσ Akt. τθ ςυνζχεια, θ 

φωςφορυλιωμζνθ/ενεργοποιθμζνθ πλζον Akt, φωςφορυλιϊνει το TSC2 ςε 5 κζςεισ, 

οδθγϊντασ ςτθν αναςτολι του.   

Θ ςφνδεςθ EphA ςτον υποδοχζα EphA ςτα γαγγλιακά κφτταρα, οδθγεί ςε αναςτολι 

τθσ δραςτθριότθτασ τθσ ERK1/2, με αποτζλεςμα να παραμζνει ενεργό το TSC2 και 

άρα να ςυμβάλλει ςτθν απενεργοποίθςθ του mTOR.[55] 

Όταν θ TSC2 είναι ενεργι, αναςτζλλει τθν GTPάςθ Rheb τθσ οικογζνειασ Ras, 

μετατρζποντασ τθν από Rheb-GTP ςε Rheb-GDP. Θ ενεργι μορφι τθσ Rheb, ρυκμίηει 

τον mTOR (mammalian target of rapamycin, ςτόχοσ τθσ ραπαμυκίνθσ ςτα 

κθλαςτικά) ο οποίοσ αποτελεί κεντρικό ρυκμιςτι τθσ πρωτεϊνοςφνκεςθσ. Σα 

ςθματοδοτικά μονοπάτια του mTOR ρυκμίηουν τθν αυτοφαγία και αποτελοφν 

μοριακοφσ αιςκθτιρεσ τθσ ενεργειακισ κατάςταςθσ των κυττάρων. Ωσ γνωςτόν, θ 

αυτοφαγία είναι ζνασ μθχανιςμόσ υπεφκυνοσ για τθν απομάκρυνςθ πρωτεϊνϊν 

μεγάλθσ διάρκειασ ηωισ και κατεςτραμμζνων οργανιδίων από το λυςόςωμα, ο 

οποίοσ ςυνειςφζρει ςτθν προςταςία των νευρϊνων από απόπτωςθ ,ςτθν επιβίωςθ 

κυττάρων αλλά και ςτθν παροχι ενζργειασ ςε φάςεισ αςιτίασ. Κάπου εδϊ καλό κα 

ιταν να τονίςουμε και τον αρνθτικό ρόλο τθσ αυτοφαγίασ κακϊσ μπορεί να επάγει 

τον μθχανιςμό προγραμματιςμζνου κυτταρικοφ κανάτου μζςω υπερβολικϊν 

αυτοφαγοςωμάτων και να οδθγιςει ςε κάνατο νευρϊνων [61]. Κατά τθν ανάπτυξθ, 

θ ςθματοδότθςθ μζςω mTOR είναι ενεργι, αναςτζλλοντασ ζτςι τθν αυτοφαγία. ε 

ςυνκικεσ ζλλειψθσ κρεπτικϊν ουςιϊν, θ ςθματοδότθςθ μζςω mTOR αναςτζλλεται, 



34 
 

και θ αυτοφαγία επάγεται. Εντοφτοισ, μετά από παρατεταμζνθ ζλλειψθσ κρεπτικϊν 

ουςιϊν, θ ςθματοδότθςθ μζςω mTOR επανενεργοποιείται, και ζτςι αναςτζλλεται 

ςε μεγάλο βακμό  ο μθχανιςμόσ τθσ αυτοφαγίασ. 

Εικόνα 28: Μεςολάβθςθ TSC2 ςτθν ςθματοδότθςθ mTOR [50] 

Σο TSC2 λειτουργεί ωσ βαςικόσ ρυκμιςτισ τθσ ςθματοδότθςθσ μζςω mTOR. Θ AMPK 

(5ϋAMP πρωτεϊνικι κινάςθ) ανιχνεφει τθν αφξθςθ του AMP, και κατά ςυνζπεια,  τα 

μειωμζνα επίπεδα ΑΣΡ. ε καταςτάςεισ ζλλειψθσ κρεπτικϊν ουςιϊν, θ AMPK 

ενεργοποιείται με αποτζλεςμα να φωςφορυλιϊνει και να ενεργοποιεί το TSC2 το 

οποίο είναι ικανό να ςυνδεκεί με το TSC1 και να αποκρικεί ςτθν ζλλειψθ κρεπτικϊν 

ουςιϊν, για αυτό και τα κφτταρα μετά τθν ενεργοποίθςθ του είναι λιγότερο 

επιρρεπι ςτον κάνατο. Αφοφ ενεργοποιθκεί το TSC2, ζχει τθν ικανότθτα να 

αναςτείλει τθν ςθματοδότθςθ μζςω mTOR, οδθγϊντασ ςτθν αυτοφαγία και ςτθν 

μειωμζνθ πρωτεϊνικι ςφνκεςθ προκειμζνου να εξιςορροπθκεί θ κυτταρικι 

ενζργεια. Θ φωςφορυλίωςθ του TSC2 από τθν AMPK είναι απαραίτθτο βιμα για τθ 

ρφκμιςθ τθσ μετάφραςθσ και τον ζλεγχο του μεγζκουσ των κυττάρων ωσ απάντθςθ 
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ςτθ ςτζρθςθ ενζργειασ. Σο TSC2 και θ φωςφορυλίωςι του από τθν AMPK 

προςτατεφουν τα κφτταρα από τθν απόπτωςθ που προκαλείται από ςτζρθςθ 

ενζργειασ.  

ε φυςιολογικζσ ςυνκικεσ το TSC2 εκφράηεται κυρίωσ ςε τριχοειδι αγγεία, ενϊ ςε 

κατάςταςθ ιςχαιμίασ διαπιςτϊκθκε μία ελαφριά μείωςθ τθσ ζκφραςισ του ςτα 

τριχοειδι αγγεία τθσ εξωτερικισ δικτυωτισ ςτοιβάδασ του αμφιβλθςτροειδι. [50, 

51, 52] 

 

THY1 

Σο Thy1 (thymocyte differentiation antigen 1) γνωςτό και ωσ CD90  (cluster of 

differentiation 90) ανικει ςτθν υπεροικογζνεια των ανοςοςφαιρινϊν και παίηει 

ςθμαντικό ρόλο τόςο ςτο ανοςοποιθτικό όςο και ςτο νευρικό ςφςτθμα. Αποτελεί 

τθν πιο γλυκοςυλιωμζνθ μεμβρανικι πρωτεΐνθ με ζωσ και 40% υδατάνκρακεσ 

εφόςον ςυνδζεται με GPI (γλυκοφωςφατίδυλο-ινοςιτόλθ). Ζχει τθν ικανότθτα να 

βρίςκεται ςυνδεδεμζνο ςε μεμβράνεσ (αδιάλυτθ μορφι) αλλά εμφανίηεται και ςε 

διαλυτι μορφι Οι δφο μορφζσ είναι πανομοιότυπεσ ςε μζγεκοσ. 

Σο Thy1 εκφράηεται ςε πολλοφσ τφπουσ κυττάρων όπωσ κυμοκφτταρα, Σ-κφτταρα, 

γαγγλιακά κφτταρα αμφιβλθςτροειδοφσ, αιμοποιθτικά και μεςεγχυματικά κφτταρα, 

επθρεάηοντασ τθν κυτταρικι προςκόλλθςθ, τθν μετανάςτευςθ, τθν διαφοροποίθςθ 

και επιβίωςι τουσ. 

Θ παρουςία του Thy1 ςτισ μεμβράνεσ των νευρϊνων δεν μπορεί από μόνθ τθσ να 

επιφζρει αναςταλτικζσ επιδράςεισ ςτθν ανάπτυξθ των δενδριτϊν, αλλά κα πρζπει 

να εντοπιςτεί ςτθν κατάλλθλθ μικροπεριοχι τθσ μεμβράνθσ. Άρα, το Thy1 όταν 

εκφράηεται ςτουσ νευρϊνεσ και εντοπίηεται ςε ςυγκεκριμζνο ςθμείο τθσ 

μεμβράνθσ, αναςτζλλει τθν εκβλάςτθςθ δενδριτϊν. ε ότι αφορά ςτον 

αμφιβλθςτροειδι, το Thy1 παίηει ςθμαντικό ρόηο ςτθν ανάπτυξθ του και βρίςκεται 

κυρίωσ, αν όχι αποκλειςτικά, ςτθν ςτοιβάδα των γαγγλιακϊν κυττάρων. Σο γεγονόσ 

αυτό, κάνει το Thy1 κατάλλθλο δείκτθ για τθ μελζτθ του κανάτου των γαγγλιακϊν 

κυττάρων κατά τθν ιςχαιμία,. [7] 
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pERK1/2 

Θ p44/p42 ι ERK1/2 ανικει ςτισ MAPK δθλαδι ςτισ πρωτεϊνικζσ κινάςεσ οι οποίεσ 

ενεργοποιοφνται από μιτογόνα, με βαςικό ρόλο τθν επιβίωςθ και προςαρμογι των 

κυττάρων. Οι MAPK ενεργοποιοφνται από υποδοχείσ που ςυνδζονται με G-

πρωτεΐνεσ. υγκεκριμζνα θ ERK1/2 βρίςκεται ευρζωσ ςτο νευρικό ςφςτθμα και θ 

φωςφορυλίωςι τθσ επθρεάηει τον πολλαπλαςιαςμό και τθν διαφοροποίθςθ των 

κυττάρων, ςυμβάλει ςτθν ςυναπτικι πλαςτικότθτα, τθν μνιμθ και τθν αναςτολι 

του προγραμματιςμζνου κυτταρικοφ κανάτου. 

Εικόνα 29: θματοδοτικό μονοπάτι Ras-Raf-MEK-ERK1/2 [54] 

Θ ERK1/2 φυςιολογικά βρίςκεται ςτο κυτταρόπλαςμα. Δζχεται εξωκυτταρικά και 

ενδοκυτταρικά ςιματα τα οποία επάγουν τθν φωςφορυλίωςθ τθσ μζςω Ras-Raf-

MEK-ERK1/2, οδθγϊντασ ςτθν ενεργοποίθςθ τθσ. Μερικά εξωκυτταρικά ςιματα τα 

οποία ενεργοποιοφν GPCRs είναι θ ιςχαιμία, θ υποξία, θ φλεγμονι, οριςμζνοι 

νευροδιαβιβαςτζσ και μερικοί αυξθτικοί παράγοντεσ, τα οποία ςιματα καταλιγουν 
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ςτθν Ras. Σο Ras-GTP ακολοφκωσ ςυνδζεται με το Raf και μεταφζρεται από το 

κυτταρόπλαςμα ςτθν πλαςματικι μεμβράνθ. Θ ενεργοποιθμζνθ πλζον Raf 

ενεργοποιεί τθν ΜΕΚ, φωςφορυλιϊνοντασ τθν. Ζπειτα, θ ΜΕΚ, φωςφορυλιϊνει και 

ενεργοποιεί τθν ΕRK1/2. Θ ενεργοποιθμζνθ ERK1/2 μεταφζρεται τελικά ςτον 

πυρινα του κυττάρου με ςτόχο  τθ φωςφορυλίωςθ μεταγραφικϊν παραγόντων και 

κατ’ επζκταςθ ςτθν ρφκμιςθ τθσ μεταγραφισ γονιδίων-ςτόχων τουσ. 

Μετά από ιςχαιμικι βλάβθ και επαναιμάτωςθ ςτον αμφιβλθςτροειδι, 

παρατθρείται αφξθςθ των επιπζδων ERK. [53, 54] 
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ΜΕΘΟΔΟΛΟΓΙΑ 

Θ πρόκλθςθ ex vivo ιςχαιμίασ ςε ιςτολογικά παραςκευάςματα αμφιβλθςτροειδι 

αρουραίου, θ ςυλλογι, το κόψιμο, και θ χρϊςθ των ιςτϊν με τθ χρωςτικι Cresyl 

Viotet κακϊσ και θ φωτογράφθςθ τουσ δεν αποτελεί τμιμα τθσ παροφςασ 

πτυχιακισ εργαςίασ. Οι ιςτοί αυτοί προζρχονται από πειράματα τα οποία 

πραγματοποίθςε θ κα Παναγιϊτασ Σριςόκκα κατά τθ διάρκεια εκπόνθςθσ τθσ 

πτυχιακισ τθσ εργαςίασ ςτο Εργαςτιριο Φαρμακολογίασ τθσ Ιατρικισ χολισ του 

Πανεπιςτθμίου Θεςςαλίασ. Από τα πειράματα αυτά προζρχονται και οι τομζσ 

αμφιβλθςτροειδοφσ που χρθςιμοποιικθκαν ςτθν παροφςα εργαςία για τθν 

ανοςοϊςτοχθμικό εντοπιςμό των TSC2, p44/p42 και Thy1.  

 

Επιγραμματικά τα βήματα που ζγιναν για απομόνωςη αμφιβληςτροειδή 

αρουραίου και επίτευξη ex vivo αμφιβληςτροειδικήσ ιςχαιμίασ: 

Σα πειράματα ζγιναν ςε αρςενικοφσ επίμυεσ Wistar θλικίασ 1-1½ μθνϊν. 

Ακολοφκωσ φτιάχτθκε τεχνικό εγκεφαλονωτιαίο υγρό (arti-CSF) μζςω τθσ χριςθσ 

κορεςμζνων πυκνϊν διαλυμάτων ζτςι ϊςτε κατά τθν απομόνωςθ του ιςτοφ να 

διατθρθκεί ζνα όςο το δυνατό φυςιολογικό περιβάλλον με ςκοπό να αποτραπεί θ 

παραγωγι ανεπικφμθτων μεταβολιτϊν. Θ ςυλλογι του αμφιβλθςτροειδοφσ ζγινε 

μετά από , τθ βραχεία αναιςκθτοποιιςθ του διαικυλαικζρα και τθ κυςία του με τθ 

βοικεια λαιμθτόμου. Οι ιςτοί αφοφ πρϊτα διαχφκθκαν (ροι 1.2ml/min) με arti-CSF 

γλυκόηθσ το οποίο είχε κορεςκεί με μίγμα 95%O2/5%CO2 για μία ϊρα για να 

επιτευχκεί εξιςορρόπθςθ ςτθν ςυνζχεια για άλλα 26 λεπτά διαχφκθκαν με το ίδιο 

διάλυμα ενϊ ςτθ ςυνζχει διαχφκθκαν είτε με arti-CSF γλυκόηθσ κορεςμζνο με μίγμα 

95%O2/5%CO2 (φυςιολογικζσ ςυνκικεσ) είτε με arti-CSF ςυκρόηθσ κορεςμζνο με 

μίγμα 95%O2/5%CO2 (ςυνκικεσ ιςχαιμίασ) για 66 ακόμα λεπτά. Μετά το πζρασ του 

πειράματοσ, οι ιςτοί αφαιρζκθκαν από τα φιαλίδια υπερδιάχυςθσ και 

μεταφζρκθκαν ςε Eppendorf τα οποία περιείχαν 4% PFA (παραφορμαλδεχδθ) ςε 

0.1Μ διάλυμα φωςφορικϊν (PB) για μία ϊρα για τθ μονιμοποίθςθ τουσ. 

Ακολοφκθςε κρυοπροςταςία τουσ με εμβφκιςθ ςε διάλυμα 30% ςουκρόηθσ ςε 0.1Μ 

PB για 16-18 ϊρεσ ςτουσ 4οC. Σθν επόμενθ μζρα ακολοφκθςε το πάγωμα των ιςτϊν, 
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με εμβφκιςθ ςε ιςοπεντάνιο (-45οC) για ζνα λεπτό και αποκικευςθ ςτουσ -80οC 

μζχρι τθν κοπι τουσ. Οι ιςτοί κόπθκαν με τθ βοικεια κρυοτόμου ςε τομζσ 10μm 

ςτουσ -20oC. Σζλοσ οι τομζσ τοποκετικθκαν ςε ηελατινοποιθμζνεσ 

αντικειμενοφόρεσ πλάκεσ και αποκθκεφτθκαν ςτουσ -20oC μζχρι τθν περαιτζρω 

χριςθ τουσ.  

 

 ΑΝΑΛΤΗ ΕΙΚΟΝΩΝ ΠΕΙΡΑΜΑΣΩΝ ΗΜΑΝΗ ΩΜΑΣΙΔΙΩΝ NISSL

Για τθν καταμζτρθςθ των κυττάρων ςε κάκε ςτοιβάδα του αμφιβλθςτροειδοφσ, 

χρθςιμοποιικθκαν φωτογραφίεσ από πειράματα ςτα οποία είχε γίνει ςιμανςθ των 

ςωματιδίων Nissl του αμφιβλθςτροειδοφσ με τθ χριςθ τθσ χρωςτικισ Cresyl Violet. 

Θ καταμζτρθςι ζγινε με τθν βοικεια του προγράμματοσ ImageJ.  

Για μζτρθςθ κυττάρων:  

i. Μεταφορά εικόνασ ςτο παράκυρο του ImageJ.  

ii. Επιλογι επικυμθτισ ςτοιβάδασ (ONL, INL, GCL).  

iii. Επιλογι       δεξί κλικ rotated Rectangle ϊςτε να ςχεδιαςτεί το 

επικυμθτό πλαίςιο που κα καλφπτει τθν αρχι και το τζλοσ τθσ ςτοιβάδασ και 

κα περιζχει ευδιάκριτα κφτταρα.  

iv. Αποκικευςθ πλαιςίου για να μπορεί να επαναχρθςιμοποιθκεί άλλεσ δυο 

φορζσ ςτθν ίδια ςτοιβάδα, προκειμζνου να ζχουμε ίδιο πλαίςιο x3 φορζσ, 

χωρίσ αλλαγι ςτο μικοσ και πλάτοσ (control t rename more Save).  

v. το κουτί που δθμιοφργθςα πάνω ςτθν επικυμθτι ςτοιβάδα πραγματοποιϊ 

τθν μζτρθςθ κυττάρων (Processfind maximapreview point selection).  

vi. Κφτταρα τα οποία δεν ςυμπεριλιφκθκαν, μποροφν να μετρθκοφν 

χειροκίνθτα       (επιλογι) και να  ςυνυπολογιςτοφν με τα υπόλοιπα.  

vii. Κάποιεσ κολζσ εικόνεσ χρειάηονται ειδικι επεξεργαςία για να είναι εφικτι θ 

καταμζτρθςθ κυττάρων (Image colorsplit channels επιλογι green 

πλαιςίου), με τον ίδιο τρόπο καταμζτρθςθσ κυττάρων όπωσ και πριν.  

viii. Αυτι θ διαδικαςία γίνεται 3 φορζσ ςε κάκε ςτοιβάδα και όλεσ οι μετριςεισ 

αποκθκεφονται ςτο ROI Manager.  
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ix. Αποκικευςθ των μετριςεων, ϊςτε μετά να εμφανίηονται οι μετριςεισ 

κυττάρων ςτο ROI Manager (Imageoverlayfrom ROI Manager).  

x. Αφοφ ολοκλθρϊκθκαν όλεσ οι μετριςεισ ςε μια εικόνα τότε μπορεί να 

αποκθκευτεί ωσ Tiff (FileSave AsnameTiff).  

xi. Για τθν επανεμφάνιςθ των μετριςεων ςε μια εικόνα, αφοφ κλείςει το 

πρόγραμμα (άνοιγμα εικόνασ ςτο ImageJimageoverlay To ROI 

Manager).  
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ΑΝΟΟΪΣΟΧΗΜΕΙΑ (IHC) 

Θ αρχι τθσ ανοςοϊςτοχθμείασ ιταν γνωςτι από τθν δεκαετία του 1930, αλλά το 

1942 αναφζρκθκε θ πρϊτθ μελζτθ IHC, όπου ο Coons χρθςιμοποίθςε αντιςϊματα 

ςθμαςμζνα με FITC (fluorescein isothiocyanate – ιςοκειοκυανικι φλουορεςκίνθ) για 

να αναγνωρίςει αντιγόνα πνευμονόκοκκου ςε μολυςμζνουσ ιςτοφσ [1].  

Θ IHC αποτελεί μια μοριακι μζκοδο δοκιμισ θ οποία αξιοποιείται για τον εντοπιςμό 

αντιγόνων ςε κφτταρα-ςτόχουσ με τθν ςφνδεςθ αντιγόνου-αντιςϊματοσ [2]. τθν 

ανοςοϊςτοχθμεία μποροφν να χρθςιμοποιθκοφν τόςο μονοκλωνικά όςο και 

πολυκλωνικά αντιςϊματα για εντοπιςμό των αντιγόνων. Οι βαςικζσ διαφορζσ των 

πολυκλωνικϊν ζναντι των μονοκλωνικϊν αντιςωμάτων είναι : α) Σα μονοκλωνικά 

αντιςϊματα ανιχνεφουν ζνα ςυγκεκριμζνο επίτοπο, άρα μειϊνουν τθν πικανότθτα 

το αντίςωμα να δεςμευτεί με άλλεσ πρωτεΐνεσ, ενϊ τα πολυκλωνικά ανιχνεφουν 

πολλοφσ επιτόπουσ β) τα πολυκλωνικά αντιςϊματα μποροφν να δεςμευτοφν ςε 

αντιγόνα ακόμθ και μετά από κάποιεσ αλλαγζσ ςτθν δομι των αντιγόνων ςε 

αντίκεςθ με τα μονοκλωνικά [2, 3].  

Γίνεται χριςθ κάποιων δεικτϊν, οι οποίοι προςδζνονται ςτα αντιςϊματα και 

βοθκοφν ςτθν ανίχνευςθ παρουςίασ ι απουςίασ αντιγόνων. Οι δείκτεσ αυτοί μπορεί 

να είναι ζνηυμα, φκορίηουςεσ ουςίεσ ι ραδιοϊςότοπα. Θ αλλθλεπίδραςθ ζτςι 

αντιςϊματοσ-αντιγόνου οπτικοποιείται με τθν χριςθ είτε μζςω ζγχρωμων 

υποςτρωμάτων των ενηφμων, με ανίχνευςθ φκοριςμοφ ι αποτφπωςθ του ιςοτόπου 

ςε φιλμ, αντίςτοιχα [2].  

Τπάρχουν δφο μζκοδοι ανίχνευςθσ: θ άμεςθ και θ ζμμεςθ ανίχνευςθ. Σο αντιγόνο 

μπορεί να ανιχνευτεί άμεςα μζςω μιασ επιςιμανςθσ πάνω ςτο πρϊτο αντίςωμα, ι 

και ζμμεςα μζςω μιασ επιςιμανςθσ που γίνεται ςτο δεφτερο αντίςωμα, το οποίο 

αντίςωμα δθμιουργικθκε ςε άλλον ξενιςτι από αυτόν του πρϊτου αντιςϊματοσ 

[3].  

υνοπτικά τα βιματα τθσ ανοςοϊςτοχθμείασ φαίνονται ςτθν Εικόνα 1 όπου αρχικά 

ανιχνεφεται ζνασ επίτοποσ μιασ πρωτεΐνθσ-ςτόχου με τθν χριςθ του πρωτογενοφσ 

αντιςϊματοσ. Ακολοφκωσ προςτίκεται το δευτερογενϊσ αντίςωμα αναγνωρίηει το 

πρωτογενζσ με μεγάλθ ειδικότθτα και φζρει ζνα μόριο ςιμανςθσ. Μετά τθν 
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ςφνδεςι τουσ, ζνα χθμικό υπόςτρωμα αντιδρά με το μόριο ςιμανςθσ και φκορίηει 

υποδθλϊνοντασ ζτςι τθν ςφνδεςθ επιτόπου-αντιςϊματοσ [4].  

 

Εικόνα 30: Αναπαράςταςθ αντίδραςθσ ανοςοϊςτοχθμείασ [4].  
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ΠΡΩΣΟΚΟΛΛΟ ΑΝΟΟΪΣΟΧΗΜΕΙΑ 

Κατά τθν 1θ μζρα διεξαγωγισ του πειράματοσ φτιάχτθκε το ρυκμιςτικό διάλυμα TBS 

0, 1M (p H =7, 4) το οποίο ςυμβάλλει ςτθν διατιρθςθ του pH ςε μία ςτακερι τιμι 

και φυλάγεται ςτουσ 4οC. Ζγινε απόψυξθ των αντικειμενοφόρων πλακϊν που 

περιείχαν τισ τομζσ του ιςτοφ για περίπου 30 λεπτά και ακολοφκωσ ξεπλφκθκαν δφο 

φορζσ με TBS για 10 λεπτά. Ζπειτα πραγματοποιικθκε επϊαςθ 30 λεπτϊν με 

διάλυμα TBS 0,1M, το οποίο περιείχε 3,3% NDS (normal donkey serum- 

φυςιολογικόσ ορόσ γαϊδουριοφ). Ο ρόλοσ του NDS ςτθν ανοςοϊςτοχθμεία, ιταν να 

αποκλείςει τθν πικανότθτα, το δεφτερο αντίςωμα να προςδεκεί ςε άλλο αντίςωμα 

εκτόσ του πρϊτου, και ζτςι να μασ ζδινε λανκαςμζνα αποτελζςματα. Ζπειτα οι ιςτοί 

ξεπλφκθκαν τρεισ φορζσ με TBS για 5 λεπτά και επωάςτθκαν με το πρϊτο αντίςωμα 

overnight, δθλαδι για 16-18 ϊρεσ ςε κερμοκραςία δωματίου.  

Ωσ πρώτο αντίςωμα χρηςιμοποιήθηκαν: 

-ERK1/2 (p44/p42): μία κινάςθ ςερίνθσ/κρεονίνθσ που ςυμμετζχει ςε καταρράκτεσ 

μεταγωγισ ςιματοσ Ras-Raf-MEK-ERK, ρυκμίηοντασ πολλζσ κυτταρικζσ διεργαςίεσ. 

Είναι ζνα αντίςωμα ανεπτυγμζνο ςε κουνζλι (ςυγκζντρωςθ 1/200) [6].  

-TSC2/THY1: Σο TSC2 (tuberous sclerosis complex 2) ελζγχει κυτταρικι ανάπτυξθ, 

διαίρεςθ αλλά και μζγεκοσ κυττάρων και είναι ανεπτυγμζνο ςε κουνζλι 

(ςυγκζντρωςθ 1/100). Σο THY1 είναι μια γλυκοπρωτεϊνθ που ςυνδζεται με γλυκο-

φωςφατίδυλο-ινοςιτόλθ και εκφράηεται ςτθν επιφάνεια νευρϊνων και λειτουργεί 

ωσ ογκοκαταςταλτικό ςε διάφορουσ τφπουσ καρκίνου. Είναι ανεπτυγμζνο ςε 

ποντικό (ςυγκζντρωςθ 1/50) [7].  

Σα πρϊτα αντιςϊματα διαλφκθκαν ςε διάλυμα 0, 1Μ TBS το οποίο περιείχε 0, 

5%NDS και 0, 3% Triton x-100. Σο Triton x-100 είναι ζνα φωτοευαίςκθτο 

απορρυπαντικό που βοθκά το αντίςωμα να περάςει μζςα από τισ μεμβράνεσ των 

κυττάρων και να καταφζρει να φτάςει ςτο εςωτερικό τουσ.  

Κατά τθν 2θ μζρα του πειράματοσ οι ιςτοί ξεπλφκθκαν 3 φορζσ με 0, 1 TBS για 5 

λεπτά και επωάςτθκαν για 1, 5 ϊρα ςε κερμοκραςία δωματίου με το δεφτερο 

αντίςωμα. Για το δεφτερο αντίςωμα των TSC2 και THY1 επειδι είναι διαφορετικό, οι 
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επωάςεισ πραγματοποιικθκαν ξεχωριςτά. Ακολοφκθςε 3 φορζσ ξζπλυμα με TBS και 

οι τομζσ καλφφκθκαν με DAPI. To DAPI (4, 6-διαμίδινο-2-φαινυλινδόλθ) οπτικοποιεί 

πυρθνικό DNA και ζτςι προςδιορίηει τον αρικμό των πυρινων. Αφοφ καλφφκθκαν οι 

αντικειμενοφόρεσ πλάκεσ, αποκθκεφτθκαν ςτουσ 4οC [5]. θμαντικό είναι οι 

χειριςμοί όλοι να γίνονται ςτο ςκοτάδι γιατί τα αντιςϊματα είναι φωτοευαίςκθτα.  

Ωσ δεφτερα αντιςϊματα χρθςιμοποιικθκαν goat anti-rabbit και goat anti-mouse ςε 

ςυγκζντρωςθ 1/500.  

Αφοφ ετοιμάςτθκαν οι αντικειμενοφόρεσ πλάκεσ, ακολοφκθςε παρατιρθςι τουσ 

ςτο μικροςκόπιο φκοριςμοφ και λιψθ φωτογραφιϊν, προκειμζνου να εντοπίςουμε 

τθν παρουςία αντιγόνων που δεςμεφουν τα αντίςτοιχα αντιςϊματα ςε κάκε 

ςτοιβάδα του αμφιβλθςτροειδοφσ.  
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ΑΠΟΣΕΛΕΜΑΣΑ 

ΕΠΙΔΡΑΗ EX VIVO ΙΧΑΙΜΙΑ  ΣΟΝ ΑΜΦΙΒΛΗΣΡΟΕΙΔΗ ΑΡΟΤΡΑΙΟΤ 

 

Αριθμόσ Κυττάρων ςτισ τοιβάδεσ Αμφιβληςτροειδή Αρουραίου Τπό 

Φυςιολογικζσ και Ιςχαιμικζσ υνθήκεσ 

Για τον προςδιοριςμό του αρικμοφ των κυττάρων ςε κάκε ςτοιβάδα του 

αμφιβλθςτροειδι υπό φυςιολογικζσ ςυνκικεσ (92 λεπτά ςε οξυγόνο και γλυκόηθ) 

αλλά και ιςχαιμικζσ ςυνκικεσ (26 λεπτά ςε οξυγόνο και γλυκόηθ ενϊ τα υπόλοιπα 

66 λεπτά ςε ςουκρόηθ και άηωτο), χρθςιμοποιικθκαν πλακάκια με τομζσ ιςτοφ, τα 

οποία φωτογραφικθκαν με το μικροςκόπιο φκοριςμοφ και πάρκθκαν οι εικόνεσ 

τουσ. Με τθν βοικεια του προγράμματοσ ImageJ μετρικθκαν τα κφτταρα ςε κάκε 

ςτοιβάδα και ζγινε εξαγωγι των αποτελεςμάτων μζςω του προγράμματοσ Prism και 

τθσ ςτατιςτικισ ανάλυςθσ t-test. Τπό φυςιολογικζσ αλλά και ιςχαιμικζσ ςυνκικεσ, 

δεν παρατθρικθκε καμία αλλαγι ςτον αρικμό των κυττάρων, ςε καμία από τισ τρεισ 

ςτοιβάδεσ του αμφιβλθςτροειδι που μελετικθκαν (ONL, INL, GCL) [Εικόνα ].  

 

Εικόνα 31:χθματικι απεικόνιςθ ιςχαιμικοφ ιςτοφ αμφιβλθςτροειδι 

 

Εικόνα 32:χθματικι απεικόνιςθ φυςιολογικοφ ιςτοφ αμφιβλθςτροειδι 
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Εικόνα 33: Μζτρθςθ των κυττάρων τθσ εξωτερικισ κοκκϊδθσ ςτοιβάδασ, τθσ εςωτερικισ 
κοκκϊδθσ ςτοιβάδασ και τθσ ςτοιβάδασ των γαγγλιακϊν κυττάρων αμφιβλθςτροειδι 
αρουραίου υπό φυςιολογικζσ και ιςχαιμικζσ ςυνκικεσ. Συντμίςεισ: ONL: εξωτερική 
κοκκώδησ ςτοιβάδα, , INL: εςωτερική κοκκώδησ ςτοιβάδα, GCL:ςτοιβάδα γαγγλιακών 
κυττάρων.  
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Επίδραςη Μεταβολικών προςβολών ςτην ανοςοδραςτικότητα τησ p44/p42 

(ERK1/2) ςε αμφιβληςτροειδή αρουραίου υπό φυςιολογικζσ και ιςχαιμικζσ 

ςυνθήκεσ 

 

Πραγματοποιικθκε ανοςοϊςτοχθμικι ανάλυςθ ςε αμφιβλθςτροειδι 

χρθςιμοποιϊντασ ωσ πρϊτο αντίςωμα τθν p44/p42 (ERK1/2) με ςκοπό να εντοπιςτεί 

θ ζκφραςι τθσ ςτισ ςτοιβάδεσ του ιςτοφ, τόςο ςε φυςιολογικζσ όςο και ιςχαιμικζσ 

ςυνκικεσ. ε φυςιολογικζσ ςυνκικεσ θ p44/p42 εκφράηεται ςχεδόν ςε όλεσ τισ 

ςτοιβάδεσ, ενϊ κατά τθν ιςχαιμία παρατθρικθκε μια μείωςθ τθσ ζκφραςισ τθσ 

τόςο ςτθν ζςω δικτυωτι ςτοιβάδα (IPL) όςο και ςτθν ςτοιβάδα των γαγγλιακϊν 

κυττάρων (GCL). Θ αφξθςθ ςτθν ζκφραςθ τθσ p44/p42 ςτθν ςτοιβάδα των 

γαγγλιακϊν κυττάρων κα ιταν εμφανισ μετά από επαναιμάτωςθ (reperfusion), 

κακϊσ ςτθν κατάςταςθ αυτι δθμιουργοφνται παραπάνω βλάβεσ ενϊ ςτθν μια ϊρα 

ιςχαιμίασ όχι τόςο [Εικόνα 30 ].  

 

Εικόνα 34 : Ανοςοϊςτοχθμικόσ εντοπιςμόσ τθσ p44/p42 ςε αμφιβλθςτροειδι αρουραίου.  

 Αριςτερά: Φυςιολογικζσ ςυνκικεσ Δεξιά: υνκικεσ ιςχαιμίασ. Συντμήςεισ: ONL:εξωτερική κοκκώδησ 
ςτοιβάδα, OPL:εξωτερική δικτυωτή ςτοιβάδα, INL: εςωτερική κοκκώδησ ςτοιβάδα, IPL:εςωτερική 
δικτυωτή ςτοιβάδα, GCL:ςτοιβάδα γαγγλιακών κυττάρων.  
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Επίδραςη Μεταβολικών προςβολών ςτην ανοςοδραςτικότητα του TSC2 ςε 

αμφιβληςτροειδή αρουραίου υπό φυςιολογικζσ και ιςχαιμικζσ ςυνθήκεσ 

 

Πραγματοποιικθκε ανοςοϊςτοχθμικι ανάλυςθ ςε αμφιβλθςτροειδι 

χρθςιμοποιϊντασ ωσ πρϊτο αντίςωμα το TSC2 (tuberous sclerosis complex 2) με 

ςκοπό να εντοπιςτεί θ ζκφραςι τoυ ςτισ ςτοιβάδεσ του ιςτοφ, τόςο ςε 

φυςιολογικζσ όςο και ιςχαιμικζσ ςυνκικεσ. ε φυςιολογικζσ ςυνκικεσ το TSC2 

εκφράηεται κυρίωσ ςε τριχοειδι αγγεία, ενϊ ςε κατάςταςθ ιςχαιμίασ διαπιςτϊκθκε 

μία ελαφριά μείωςθ τθσ ζκφραςισ του ςτα τριχοειδι αγγεία κυρίωσ ςτθν εξωτερικι 

δικτυωτι ςτοιβάδα του αμφιβλθςτροειδι.. Για καλφτερθ απεικόνιςθ τθσ ζκφραςθσ 

του TSC2 κα ιταν προτιμότερθ θ εφαρμογι western blot, όπου ζτςι κα γινόταν 

ποςοτικοποίθςθ τθσ ζκφραςθσ του και άρα πιο ξεκάκαρθ απεικόνιςθ τθσ μείωςισ 

του [Εικόνα 31 ].  

 

Εικόνα 35 : Ανοςοϊςτοχθμικόσ εντοπιςμόσ του TSC2 ςε αμφιβλθςτροειδι αρουραίου.  
Αριςτερά: Φυςιολογικζσ ςυνκικεσ Δεξιά: υνκικεσ ιςχαιμίασ. Συντμήςεισ: ONL:εξωτερική 
κοκκώδησ ςτοιβάδα, OPL:εξωτερική δικτυωτή ςτοιβάδα, INL: εςωτερική κοκκώδησ 
ςτοιβάδα, IPL:εςωτερική δικτυωτή ςτοιβάδα, GCL:ςτοιβάδα γαγγλιακών κυττάρων.  
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Επίδραςη Μεταβολικών προςβολών ςτην ανοςοδραςτικότητα του THY1 ςε 

αμφιβληςτροειδή αρουραίου υπό φυςιολογικζσ και ιςχαιμικζσ ςυνθήκεσ 

 

Πραγματοποιικθκε ανοςοϊςτοχθμικι ανάλυςθ ςε αμφιβλθςτροειδι 

χρθςιμοποιϊντασ ωσ πρϊτο αντίςωμα το THY1 με ςκοπό να εντοπιςτεί θ ζκφραςι 

του ςτισ ςτοιβάδεσ του ιςτοφ, τόςο ςε φυςιολογικζσ όςο και ιςχαιμικζσ ςυνκικεσ. 

ε φυςιολογικζσ ςυνκικεσ το THY1 εντοπίηεται κυρίωσ ςτθν ςτοιβάδα των 

γαγγλιακϊν κυττάρων αλλά και ςτθν ζξω και ζςω δικτυωτι ςτοιβάδα. τθν φάςθ 

ιςχαιμίασ, δεν παρατθρικθκε κάποια αλλαγι ςτο πρότυπο ζκφραςθσ του THY1, 

παρόλο που ιταν αναμενόμενθ μια μείωςι του. Αυτι θ μείωςθ ςτθν ζκφραςι του 

κα ιταν εμφανι αν πραγματοποιείτο θ φάςθ τθσ επαναιμάτωςθσ, κακϊσ εκεί κα 

υπόκειντο ςε μεγαλφτερο τραυματιςμό τα γαγγλιακά κφτταρα κυρίωσ, κα 

μειωνόταν ο αρικμόσ τουσ και άρα κα μειωνόταν και θ ζκφραςθ του THY1 

 [Εικόνα 32].  

 

Εικόνα 36 : Ανοςοϊςτοχθμικόσ εντοπιςμόσ του THY1 ςε αμφιβλθςτροειδι αρουραίου.  
Αριςτερά: Φυςιολογικζσ ςυνκικεσ Δεξιά: υνκικεσ ιςχαιμίασ. Συντμήςεισ: ONL:εξωτερική 
κοκκώδησ ςτοιβάδα, OPL:εξωτερική δικτυωτή ςτοιβάδα, INL: εςωτερική κοκκώδησ 
ςτοιβάδα, IPL:εςωτερική δικτυωτή ςτοιβάδα, GCL:ςτοιβάδα γαγγλιακών κυττάρων.  
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ΣΥΖΗΤΗΣΗ 
 

Θ εγκεφαλικι ιςχαιμία είναι μια  κατάςταςθ ςτθν οποία θ ροι  αίματοσ και θ 

παροχι κρεπτικϊν ςυςτατικϊν  ςτον εγκζφαλο είναι ανεπαρκισ για να καλφψει 

αυτζσ τισ μεταβολικζσ απαιτιςεισ, προκαλϊντασ ζτςι απϊλεια τθσ νευρωνικισ 

λειτουργίασ και βιωςιμότθτασ. 

 

Με βάςθ τα αποτελζςματα περί  αρικμοφ  των κυττάρων  που εξετάςκθκαν ςτθν 

παροφςα μελζτθ του αμφιβλθςτροειδοφσ  δεν διαπιςτϊκθκε κάποια ςτατιςτικά 

ςθμαντικι αλλαγι μεταξφ φυςιολογικϊν και ιςχαιμικϊν ςυνκθκϊν. Πικανότατα 

,απϊλεια κυττάρων κα ιταν εμφανισ ςε πολφ μεγαλφτερουσ χρόνουσ ιςχαιμίασ 

αλλά και μεγαλφτερθ δράςθ επαναιμάτωςθσ. 

Όςον αφορά τθν ζκφραςθ βιοχθμικϊν δεικτϊν και ςυγκεκριμζνα του Thy1 (δείκτθσ 

γαγγλιακϊν κυττάρων)  , δεν παρατθρικθκε κάποια αλλαγι ςτο πρότυπο ζκφραςθσ 

του THY1, παρόλο που ιταν αναμενόμενθ μια μείωςι του. Αυτι θ μείωςθ ςτθν 

ζκφραςι του κα ιταν εμφανι αν πραγματοποιείτο θ φάςθ τθσ επαναιμάτωςθσ, 

κακϊσ εκεί κα υπόκειντο ςε μεγαλφτερο τραυματιςμό τα γαγγλιακά κφτταρα 

κυρίωσ, κα μειωνόταν ο αρικμόσ τουσ και άρα κα μειωνόταν και θ ζκφραςθ του 

THY1. Με βάςθ τθν βιβλιογραφία το Thy1 χρθςιμοποιικθκε ςαν δείκτθσ μείωςθσ 

του αρικμοφ των γαγγλιακϊν κυττάρων, κακϊσ μετά από μία μζρα εφαρμογισ  I/R  

παρατθρικθκε μείωςθ τθσ ζκφραςισ του.Όςον αφορά όμωσ το διάςτθμα μίασ 

ϊρασ ιςχαιμίασ μόνο που εφαρμόςτθκε ςτθν παροφςα πτυχιακι εργαςία δεν 

μπορεί να χρθςιμοποιθκεί ςαν δείκτθσ κανάτου γαγγλιακϊν κυττάρων. 

Επίςθσ  το pTSC2 εκφράηεται κυρίωσ ςε τριχοειδι αγγεία, ενϊ ςε κατάςταςθ 

ιςχαιμίασ διαπιςτϊκθκε μία ελαφριά μείωςθ τθσ ζκφραςισ του ςτα τριχοειδι 

αγγεία ςτο χόριο και καμία αλλαγι ςτισ ςτοιβάδεσ του αμφιβλθςτροειδι. Αυτό 

ζρχεται να αντικροφςει τα αποτελζςματα από άλλεσ μελζτεσ οι οποίεσ 

παρατιρθςαν αφξθςθ τθσ ζκφραςθσ του pTSC2 , όπου όμωσ αυτό ζγινε μετά από 

ιςχαιμία-επαναιμάτωςθ και επιβεβαιϊνεται από τθν Εικόνα 24, όπου μετά τθν 

δράςθ ιςχαιμίασ-επαναιμάτωςθσ , αυξάνονται κατά πολφ οι αυξθτικοί παράγοντεσ 

και ζτςι θ πλζον φωςφορυλιϊνεται από κινάςεσ και ενεργοποιείται. Αυτι θ μείωςθ 

που παρατθριςαμε δεν μπορεί να εξθγθκεί πολφ καλά από τθν Εικόνα 24, ςτθν 

οποία φαίνεται ότι μετά από εφαρμογι ιςχαιμίασ και κατ’επζκταςθ θ μείωςθ τθσ 

ATP μάλλον δεν ιταν αρκετι ϊςτε να ενεργοποιιςει τθν AMPK και άρα να 

φωςφορυλιβκεί/ενεργοποιθκεί θ pTSC2. Αυτό πικανϊσ ςυμβαίνει γιατί ο 

αμφιβλθςτροειδισ ζχει αρκετζσ εναλλακτικζσ πθγζσ παραγωγισ ATP. Για 

επιβεβαίωςθ τθσ μειωμζνθσ ζκφραςθσ του pTSC2 μετά από μία ϊρα ζγινε με 

πειράματα του εργαςτθρίου φαρμακολογίασ μζςω εφαρμογισ western blot, όπου 
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ποςοτικοποιικθκε θ  ζκφραςθ του και άρα ιταν πιο ξεκάκαρθ θ  απεικόνιςθ τθσ 

μείωςισ του . 

Σζλοσ ,όςο αφορά  το πρότυπο ζκφραςθσ τθσ  pErk1/2 (p44/p42) κατά τθν ιςχαιμία 

παρατθρικθκε μια μείωςθ τθσ ζκφραςισ τθσ τόςο ςτθν ζςω δικτυωτι ςτοιβάδα 

(IPL) όςο και ςτθν ςτοιβάδα των γαγγλιακϊν κυττάρων (GCL). Αυτι θ μείωςθ ιταν 

αναμενόμενθ κακϊσ ςφμφωνα με τθν Εικόνα 24, μποροφμε να κατανοιςουμε ότι ςε 

καταςτάςεισ ιςχαιμίασ , οι αυξθτικοί παράγοντεσ κα μειωκοφν και αυτό κα 

οδθγιςει ςε μείωςθ τθσ φωςφωρυλίωςθσ  και άρα ενεργοποίθςθσ  τθσ ERK1/2. 

Χρειάηονται πολφ περιςςότερεσ μελζτεσ όςον αφορά τα μεταβολικά μονοπάτια και 

τουσ βιοχθμικοφσ δείκτεσ , αλλά αυτό που μπορεί να ειπωκεί με ςιγουριά είναι ότι  

τόςο θ ERK1/2 όςο και το TSC2 μποροφν να χρθςιμοποιθκοφν ωσ δείκτεσ ιςχαιμίασ 

ενϊ το THY1 και ο αρικμόσ των κυττάρων ςτισ ςτοιβάδεσ του αμφιβλθςτροειδι όχι. 
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