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Ε υ χ α ρ ι σ τ ί ε ς  

 

Η  π α ρ ο ύ σ α  Μ ε τ α π τ υ χ ι α κ ή  Δ ι π λ ω μ α τ ι κ ή  Ε ρ γ α σ ί α  π ρ α γ μ α τ ο π ο ι ή θ η κ ε  
σ τ α  π λ α ί σ ι α  τ ο υ  Μ ε τ α π τ υ χ ι α κ ο ύ  Π ρ ο γ ρ ά μ μ α τ ο ς  Σ π ο υ δ ώ ν  « Κ α ρ δ ι α κ ή  
Α ν ε π ά ρ κ ε ι α - Κ α ρ δ ι ο - ο γ κ ο λ ο γ ί α - Κ α ρ δ ι α γ γ ε ι α κ ή  α π ο κ α τ ά σ τ α σ η »  τ ο υ  
Τ μ ή μ α τ ο ς  Ι α τ ρ ι κ ή ς  τ η ς  Σ χ ο λ ή ς  Ε π ι σ τ η μ ώ ν  Υ γ ε ί α ς  τ ο υ  Π α ν ε π ι σ τ η μ ί ο υ  
Θ ε σ σ α λ ί α ς .   

 Α ρ χ ι κ ά  θ α  ή θ ε λ α  ν α  ε υ χ α ρ ι σ τ ή σ ω  τ ο ν  Κ α θ η γ η τ ή  Π υ ρ η ν ι κ ή ς  Ι α τ ρ ι κ ή ς  
τ η ς  Ι α τ ρ ι κ ή ς  Σ χ ο λ ή ς  Π α ν α γ ι ώ τ η  Γε ω ρ γ ο ύ λ ι α  γ ι α  τ η ν  α μ έ ρ ι σ τ η  κ α ι  
σ υ ν ε χ ή  ε π ί β λ ε ψ η  κ α ι  κ α θ ο δ ή γ η σ η  τ ο υ ,  σ ε  ό λ α  τ α  σ τ ά δ ι α   σ υ γ γ ρ α φή ς  
τ η ς  π α ρ ο ύ σ η ς  ε ρ γ α σ ί α ς .  Η  σ υ μ β ο λ ή  τ ο υ  σ τ η ν  ε κ π ό ν η σ η  τ η ς  μ ε λ έ τ η ς  
ή τ α ν  α π ο φα σ ι σ τ ι κ ή .  

 Θ α  ή θ ε λ α  ε π ί σ η ς  ν α  ε υ χ α ρ ι σ τ ή σ ω  τ ο ν  ε ξ α ί ρ ε τ ο  Κ α ρ δ ι ο λ ό γ ο  Ε π ι μ ε λ η τ ή  
Α ΄ τ η ς  Π α ν ε π ι σ τ η μ ι α κ ή ς  Κ α ρ δ ι ο λ ο γ ι κ ή ς  Κ λ ι ν ι κ ή ς  τ ο υ  Π α ν ε π ι σ τ η μ ί ο υ  
Θ ε σ σ α λ ί α ς  Κ ω ν σ τ α ν τ ί ν ο  Τ σ α ρ ο ύ χ α  γ ι α  τ η ν  ά ο κ ν η  κ α ι  σ η μ α ν τ ι κ ή  α ρ ω γ ή  
σ τ ο ν  κ α θ ο ρ ι σ μ ό  τ η ς  δ ο μ ή ς  κ α ι  σ υ γ γ ρ α φή ς  τ η ς  π α ρ ο ύ σ η ς  ε ρ γ α σ ί α ς .  Η  
σ υ μ μ ε τ ο χ ή  τ ο υ  ή τ α ν  ι δ ι α ι τ έ ρ ω ς  σ η μ α ν τ ι κ ή .  

Δ ε  θ α  μ π ο ρ ο ύ σ α  ν α  μ η ν  α ν α φ ε ρ θ ώ  κ α ι  σ τ ο ν  Α ν α π λ η ρ ω τ ή  Κ α θ η γ η τ ή  
Κ α ρ δ ι ο λ ο γ ί α ς  Γ ι α μ ο ύ ζ η  Γρ η γ ό ρ ι ο ,  ό χ ι  μ ό ν ο  γ ι α  τ η  σ υ μ μ ε τ ο χ ή  τ ο υ  ω ς  
μ έ λ ο υ ς  τ η ς  τ ρ ι μ ε λ ο ύ ς  Ε π ι τ ρ ο π ή ς ,  α λ λ ά  κ α ι  γ ι α  τ η ν  α δ ι ά κ ο π η  
σ υ μ μ ε τ ο χ ή  κ α ι  α ρ ω γ ή  τ ο υ  σ ε  π α λ α ι ό τ ε ρ ε ς  ε π ι σ τ η μ ο ν ι κ έ ς  ε ρ γ α σ ί ε ς ,  
σ υ μ π ε ρ ι λ α μ β α ν ο μ έ ν η ς  κ α ι  τ η ς  δ ι δ α κ τ ο ρ ι κ ή ς  μ ο υ  δ ι α τ ρ ι β ή ς .  

 Τ έ λ ο ς  θ α  ή θ ε λ α  ν α  κ α τ α θ έ σ ω  τ η ν  α μ έ ρ ι σ τ η  ε κ τ ί μ η σ η  σ τ ο υ ς  Κ α θ η γ η τ έ ς  
–  Δ α σ κ ά λ ο υ ς  Ι ω ά ν ν η  Σ κ ο υ λ α ρ ί γ κ η  κ α ι  Φ ί λ ι π π ο  Τ ρ υ π ο σ κ ι ά δ η ,  ό χ ι  μ ό ν ο  
γ ι α  τ η  δ υ ν α τ ό τ η τ α  σ υ μ μ ε τ ο χ ή ς  σ τ ο  Μ ε τ α π τ υ χ ι α κ ό  Π ρ ό γ ρ α μ μ α ,  α λ λ ά  
κ α ι  σ τ ι ς  μ α κ ρ ό χ ρ ο ν ε ς  π ρ ο σ π ά θ ε ι ε ς  τ ο υ ς  σ τ η  σ υ ν ε χ ή  κ α ι  α δ ι ά λ ε ι π τ η  
π ρ ο σ ω π ι κ ή  μ ο υ  ε π ι μ ό ρ φω σ η .   

  

 

                                                            Ν Ι Κ Ο Λ Α Ο Σ  Τ Ζ Ι Ω Λ Α Σ  
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Περίληψη  

 

   Η καρδιακή ανεπάρκεια αποτελεί ένα σημαντικό δημόσιο πρόβλημα 

υγείας .  Υπολογίζεται ότι  64,3 εκατομμύρια άνθρωπο ι  παγκοσμίως 

πάσχουν από  τη νόσο .  Περίπου ο ι μισο ί πάσχουν από  καρδιακή 

ανεπάρκεια με δ ιατηρημένο  κλάσμα εξωθήσεως,  νοσολογική οντότητα 

με δυσμενή πρόγνωση και αρκετές  δυσκολίες  στη δ ιάγνωση και τη 

φαρμακευτική αντιμετώπιση.  Τα τελευταία δεδομένα για το ρόλ ο της 

φλεγμονής στην πρόοδο της  νόσου  έχουν οδηγήσει την επιστημονική 

σκέψη στην  κατανόηση των υποκείμενων μηχανισμών,  με στόχο  την 

απώτερη τροποπο ίηση της  πορείας  της .  Σημαντικό  ρόλο  στην 

παθοφυσιολογία της νόσου δ ιαδραματίζουν   ο ι ορμόνες  αντιπονεκτίνη 

και λεπτίνη.   

  Η αντιπονεκτίνη ε ίναι μία πεπτιδ ική ορμόνη η οπο ία παράγεται και  

εκκρίνεται κατά κύριο  λόγο από τα λιποκύτταρα του λευκού λιπώδους 

ιστού, αλλά δρα σε πολλούς και δ ιαφορετικούς ιστούς,  μέσω των 

υποδοχέων R1  και R2 .  Οι περισσότερες  in  vit ro  εργασίες  υποστηρίζουν 

την  ευμενή δράση της  ουσίας  μέσω των αγγειοπροστατευτικών και  

αντιφλεγμονωδών ιδ ιοτήτων της.  Οι κλιν ικές  όμως μελέτες δεν 

οδήγησαν σε σαφή συμπεράσματα για την προγνωστική αξία της 

ορμόνης στους ασθενείς  με καρδιακή ανεπάρκεια,  πιθανότατα λόγω  

του  φαινομένου του παράδοξου της  αντιπονεκτίνης .  Τέλος,  φαίνεται 

ότι  ο ι δ ιάφορες θεραπευτικές  προσεγγίσεις  ο ι οπο ίες  σχετίζονται με 

μεταβολές  των συγκεντρώσεων ή της  δραστικότητας της  ουσίας ,  δεν 

ε ίναι τόσο  αποτελεσματικές .  Ίσως η μελλοντική  χρήση συνθετικών 

υποδοχέων της  αποτελέσει μία νέα προοπτική   

  Αντιθέτως η λεπτίνη η οπο ία επίσης παράγεται κυρίως από τα 

λιποκύτταρα και δρα σε πολλαπλά όργανα στόχους,  εμφανίζει 

δ ιαφορετικές  και περισσότερο  αρνητικές  δράσεις  στο  καρδιαγγειακό 

σύστημα.  Η  προγνωστική της  αξία στην  εκτίμηση της  προόδου της 

καρδιακής ανεπάρκειας  δεν  ε ίναι σαφ ής.  Οι νεότερες,  όμως,  εξελίξεις  

στη γνώση της  παθοφυσιολογίας  της καρδιακής ανεπάρκειας   (ειδ ικά 

με δ ιατηρημένο  κλάσμα εξωθήσεως ),  υποστηρίζουν  τη χρήση 
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φαρμακευτικών παραγόντων αναστολής του άξονα ρεν ίνης -

αλδοστερόνης (και κατά συνέπεια αναστολή της  δράσης της  λεπτίνης) ,  

ως  μελλοντική προοπτική σε αυτή την  ιδιαίτερη κατηγορία ασθενών .  

 Λέξεις  κλειδ ιά:  Επιδημιολογία καρδιακής ανεπάρκειας ,  καρδιακή 

ανεπάρκεια με μειωμ ένο κλάσμα εξώθησης,  καρδιακή ανεπάρκεια με 

χαμηλό  κλάσμα εξώθησης,  αντιποκίνες ,  αντιπονεκτίνη,  λεπτίνη, 

παχυσαρκία,  επικαρδιακό  λίπος.  
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Abs trac t  

 

 Hear t  fa i lu r e  is  a  ma jo r  p u b l ic  hea lt h  p r o b le m.  I t  is  e s t imat ed  

t ha t  64 . 3  mi l l io n p eo p le  wo r ld w ide  su f fe r  f r o m t he  d is ea s e .  Abo u t  

ha l f su f fe r  fr o m hear t  fa i lu r e  w it h a  p r es e r ved  e je c t io n f r a c t io n,  a  

no so lo g ic a l  e nt it y  w it h a n u nfa vo r a b le  p r o gno s is  a nd  se ver a l  

d i f f ic u lt ie s  i n  d ia g no s is  a nd  d r u g  t r ea tme nt .  T he  la t e s t  da t a  o n 

t he  r o le  o f in f la mmat io n in  t he  p r o gr es s io n o f t he  d is e as e  ha ve  

le d  s c ie nt i f ic  t h ink ing  t o  t he  u nder s t a nd ing  o f t he  u nder ly ing  

me c ha n is ms,  w it h t he  a im o f fu r t he r  mo d if y ing  it s  co ur s e .  T he  

ho r mo ne s  a d ipo nec t in  a nd  lep t in  p la y a n impo r t ant  r o le  in  t he  

pa t ho p hys io lo g y o f  t he  d is ea se .  

   Ad ipo ne c t in is  a  pe p t id e  ho r mo ne  t ha t  is  p r o duc ed  a nd  se c r e t ed  

ma in ly b y t he  a d ipo c yt e s  o f t he  w h it e  ad ipo se  t is su e ,  bu t  ac t s  o n 

ma n y d i f fe r e nt  t is sue s ,  t hr o ug h t he  R1  a nd  R 2  r ece p t o r s .  Mo st  in  

v i t r o  s t ud ie s  s uppo r t  t he  be n e f ic ia l  e f f ec t  o f t he  su bs t a nc e  

t hr o ugh it s  va so pr o t ec t ive  a nd  a nt i - in f la mmat o r y p r o per t ie s .  

Ho we ver ,  c l in ic a l s t ud ie s  d id  no t  lea d  to  c le a r  co nc lu s io ns  a bo u t  

t he  p r o gno s t ic  va lue  o f t he  ho r mo ne  in  pa t ie nt s  w it h he ar t  

fa i lu r e ,  p r o ba b ly d ue  t o  t he  p he no me n o n o f t he  ad ipo nec t in 

pa r ado x.  F ina l ly ,  it  se e ms t ha t  va r io u s  t he r ap eu t ic  appr o ac he s  

w h ic h a r e  r e la t ed  t o  cha nge s  in  t he  co nce nt r a t io ns  o r  ac t iv it y o f 

t he  s u bs t a nce ,  a r e   no t  so  e f fe c t ive .  M a ybe  a  fu t u r e  po s s ib le  us e  

o f it s  s ynt he t ic  r e ce p t o r s ,  w i l l  be  a  no ve l  pe r sp ec t ive .  

   On t he  co nt r a r y,  le p t in ,  w h ic h is  a ls o  p ro duced  ma in ly by fa t  

ce l ls  a nd  ac t s  o n mu lt ip le  t a r g e t  o r gans ,  s ho ws d if fe r e nt  a nd  

mo st ly neg a t ive  e f fe c t s  o n t he  c a r d io v as cu la r  s ys t e m.  I t s  

p r o gno s t ic  va lu e  in  a s se ss ing  t he  p r o gr es s io n o f hear t  fa i lu r e  is  

unc le a r .  Ho we ver ,  r e ce nt  de ve lo p me nt s  in  t he  k no w le dg e  o f t he  

pa t ho p hys io lo g y o f he ar t  fa i lu r e  ( e spe c ia l ly  w it h p r e s e r ved  

e jec t io n f r a c t io n) ,  s uppo r t  t he  u se  o f me d ic ina l  age nt s  in h ib it i ng  

t he  r e n in- a ldo s t e r o ne  a x is  ( a nd  co nse q ue nt ly i nh ib it ing  t he  ac t io n 
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o f le p t in) ,  a s  a  fu t u r e  pe r spe c t ive  in  t h is  pa r t icu la r  ca t ego r y o f 

pa t ie nt s .  

Ke y wo r ds :  E p id e mio lo g y o f hear t  fa i l u r e ,  hea r t  fa i lu r e  w it h 

r educ ed  e je c t io n fr ac t io n,  he a r t  fa i lu r e  w it h p r e se r ved  e je c t io n 

f r a c t io n,  a d ipo k ine s ,  ad ipo nec t in,  le p t in ,  o bes it y ,  ep ic a r d ia l  fa t .  
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          Συντομογραφίες / Abbreviations 

 
ESC: European Society of Cardiology 

HFpEF: Heart Failure with preserved ejection fraction 

HFrEF: Heart Failure with reduced ejection fraction 

KDa: KiloDaltons 

LMW:Low molecular weight 

MMW: Middle molecular weight 

HMW: High molecular weight 

AdipoR1: Adiponectin receptors 1 

AdipoR2: Adiponectin receptors 1 

Ob: Obesity 

AMPK: AMP-activated protein kinase 

NF-kB: Nuclear factor kappa-light-chain-enhancer of activated B-cells 

Akt: Protein kinase B 

PPAR-a: Peroxisome proliferator-activated receptor-alpha 

TNF-A: Tumor necrosis factor A 

ICAM-1: Intercellular adhesion molecule 1 

VCAM-1: Vascular cell adhesion molecule 1 

NO: Nitric oxide 

Tyr:Tyrosine 

JAK/STAT: Janus kinases/ signal transducer and activator of transcription 

proteins 

ERK1/2: Extracellular signal-regulated-kinases 

PI3k: Phosphoinositide 3- kinase 

P38MAPK: P-38 mitogen-activated protein kinases 

ROCK: Rho-associated protein kinase 

ACC: Acetyl-Co carboxylase 

CPT1: Carnitine palmitoyltransferase 1 

UCP:Uncouplinf protein 

IL-6: Interleukin 6 

MCP-1: Monocyte chemoattractant protein-1 

HR: Hazard ratio 

CRP: C-reactive protein 

NT-proBNP: N-terminal prohormone of brain natriuretic peptide 

TAPSE: Tricuspid annular plane systolic excursion 

RV: Right ventricle 

Ser: Serine 

Thr: Threonine 

APPL2: Adaptor protein, phosphotyrosine interacting with PH domain and 

leucine zipper 2 

AdipoRon: Adiponectin receptor agonist 

DXA: Dual energy X-ray absorbsiometry 

CT: Computerized tomography 

MR: Magnetic resonance 

BMI: Body mass index 

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
13/06/2024 18:19:52 EEST - 3.14.141.223



 

 

LDL: Low density lipoproteins 

ACC/AHA: American College of Cardiology/ American Heart Association 

SGLT2: Sodium- glucose cotansporter-2 inhibitors 
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                 ΓΕΝΙΚΟ  ΜΕΡΟΣ  

 

 

ΕΙΣΑΓΩΓΗ  

 

  Η καρδ ιακ ή  αν επά ρκε ια  ε ίν α ι  έν α  κλ ιν ι κό  σύν δ ρο μο  μεγάλης  

ε τερο γέν ε ιας ,  η  ο πο ί α  ( ε τε ρο γέν ε ι α)  ε ίν α ι  υ πεύθυν η  γ ια  τ ην  ύπ αρξ η  

δ ιαφο ρετ ικών  ο ρ ισμ ών ,  κατ ηγο ρ ιών  α σ θεν ών  κα ι  κα τά  συν έ πε ια  γ ι α  

μεγά λη  πο ικ ιλό τη τα  στο ν  επ ιπο λα σμό ,  επ ί πτω ση κα ι  πρό γν ωση  της  

ν ό σο υ.  Τ α  τελευτ α ία  χρό ν ια ,  η  ο λο έν α  κα ι  μ εγα λύτε ρη ,  θεώ ρησ η  

της  φλεγμο ν ής  ως  κύρ ιας  εξ ελ ικ τ ι κής  δ ιερ γ ασ ίας  στη  γέν εσ η  κα ι  

πρό ο δο  της  ν ό σο υ ,  έχε ι  ο δ ηγήσε ι  σ τη  μελ έτη  κα ι  α ξ ιο λό γηση  

ο υσ ιών  κα ι  εν ζύμων  των  ο πο ίων  η  π αρ ο υσ ία  κα ι  δ ρά ση  μ πο ρε ί  ν α  

έχε ι  ρό λο  στην  ε ξέ λ ι ξη  της ,  με  αν τ ίστ ο ιχα  κ λ ιν ι κά  απο τελ έσμα τα .  

Δύο  από  τ ι ς  σ χετ ικ ά  ν έες  ο υσ ίες  αυ τ ής  της  κα τηγο ρ ί α ς  ε ίν α ι  η  

λεπ τ ίν η  κα ι  αν τ ι πο ν εκτ ίν η .  Στό χο ς  της  μεταπ τυχ ια κ ής  εργ ασ ίας  

ε ίν α ι  η  π αράθ εση  ν εό τε ρων  α λλ ά  κ α ι  π αλ αιό τερ ων  δ εδ ο μέν ων 

σχετ ικ ών  με  τ η  δ ράσ η   των   αν ωτ έρω ο ρμο ν ών ,  την  επ ί πτω ση  το υς  

στο  καρδ ι αγγε ι ακό  σύστημ α κα ι  την  π ιθ αν ή   σχέσ η  το υς  με  

δ ιάφο ρες  π αθο λο γ ικές  κα τασ τάσε ις   ο ι  ο πο ίε ς  δ ύν ατα ι  ν α  

επηρ εάσο υν  τη  φυσ ική  πο ρε ία  τ ης  κ αρ δ ιακ ής  αν ε πάρ κε ιας .  Τ έλο ς  

θα  παρ ατε θο ύν  ν έα  στο ιχε ί α  γ ια  τη  χρή ση  το υς ,  ε ί τ ε  ως  παρ άγο ν τες  

πρό γν ωσης ,  ε ί τ ε  ως  στό χο ι  μ ελλο ν τ ι κών  θε ραπ ευτ ικών  

παρεμ β άσεων .  
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ΚΕΦΑΛΑΙ Ο 1  

 

1 .1  ΚΑΡ ΔΙΑΚΗ ΑΝΕΠΑΡ ΚΕΙΑ  ΔΙΑΓΝΩΣΗ -  

ΕΠΙ ΔΗΜΙΟΛ ΟΓΙΑ -ΠΡΟΓΝΩΣΗ.  

 

 

ΔΙ ΑΓΝΩΣΗ  

   

 Η καρδ ι ακ ή  αν επ άρκ ε ι α  ε ίν α ι  έν α  ε τ ερο γεν ές  κλ ιν ι κό  σύν δ ρο μο  

το υ  ο πο ίο υ τό σο  η δ ιάγν ωση  ό σο  κα ι  η  κατ ηγο ρ ιο πο ίησ η   

παρο υσ ι άζε ι  αρκε τές  προ κλ ήσε ις  [ 1 ] .  Η χρήση  των  κλ ιν ι κών  

συμπτωμ άτων  κα ι  των  σημε ίων  καρδ ια κής  δ υσλε ιτο υργ ίας ,  το υ  

κλά σματο ς  ε ξωθή σεως  τ ης  α ρ ι στερ ής  κ ο ιλ ί ας  ( κ λ ιν ικ ά  χρ ήσ ιμο ς  κα ι  

επαν α λή ψ ιμο ς  δ ε ί χ της  της  καρδ ια κή ς  λε ιτο υργ ί ας ) ,  π αρά  την  

προ σθήκ η  των  μετρήσ ιμων  ν ατρ ιο υρητ ι κώ ν  πεπτ ιδ ίων ,  έχε ι  υπο στε ί  

κρ ι τ ι κή  λό γω  σχε τ ι κής  απ λο ύστ ευσης  εν ό ς  πο λύπλο κο υ ,  ως  προ ς 

την  α ιτ ιο παθο γέν ε ια  κα ι  φυσ ιο λο γ ία  το υ ,  συν δ ρό μο υ  [ 2 ] .  Ε κτό ς  από  

την  αν ωτέ ρω δ ι αγν ωσ τ ι κή  π ρο σέγγ ισ η  ( E SC gu id e l ine s  2016-

2021) , υπ άρχο υν  κα ι  ά λλες   με  δ ιαφο ρετ ικ ά  εκτ ιμώμεν α  μεγέθη ,    με  

τα  με ιο ν εκτήμ ατα  κ α ι  πλ εο ν εκτήμ ατα  τ ο υς   ( κρ ιτ ήρ ια  Fr a ming ha m,  

Go t he nbur g ,  Bo s t o n)  [ 1 - 3 ] .  Η  έ λλ ε ι ψη  εν ό ς  κο ιν ά  α πο δ εκτο ύ  

μετρο ύμεν ο υ  μεγέθο υς ,  αλλά  κα ι  η  μετα βλ ητό τητ α  στ ο ν  

υπο λο γ ισμό  των  υπαρ χό ν των  δ εδ ο μέν ων  ακό μα κα ι  από  έν αν  ε ιδ ι κό  

στην  καρδ ια κή  αν ε πάρ κε ια ,  ίσ ως  οδ ηγήσε ι  στο  μέλλο ν  στο  

χαρ ακτ ηρ ισμό   εν ό ς  περ ιστ ατ ικο ύ  ως  καρδ ιακ ή  αν ε πάρ κε ια  από  

ο μάδ α  ε ιδ ι κών  [ 4 ] .  

 

 

ΕΠΙ ΔΗΜ ΙΟ ΛΟΓΙ Α - Π ΡΟΓΝΩΣΗ .  

 

 Επι π ολ ασ μός :  Υ πο λο γ ίζ ε τα ι  ό τ ι  64 , 3  εκατο μμύρ ια  άν θρ ωπο ι  

παγ κο σμ ίως  πά σχο υν  από  καρδ ιακ ή  αν επάρ κε ια  [ 5 ] .  Στ ις  
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αν απ τυγμέν ες  χώρες  ο  επ ιπο λασ μό ς  της  ν ό σο υ  υπο λο γ ίζ ετα ι  σε  1 -

2%  [ 1 ] ,  μ ε  έν α  πο σο στό  50%  ν α  αν ήκ ε ι  σε  ασθεν ε ίς  με  καρδ ια κή  

αν επά ρκε ια  μ ε  δ ι ατηρ ημέν ο  κλ άσμα ε ξ ωθήσεως ,   πο σο στό  το  ο πο ίο  

αυξάν ε ι  μ ε  το  χρό ν ο  [ 6 ] .  Υπάρχο υν  δ ι αφο ρές  σε  δ ι άφο ρες  μελ έτες  

με  πο σο στά  επ ιπο λα σμο ύ  2 , 5%  ( μελέτη  Ν H ANE S - Η Π Α) ,  4%  

( ΓΕ ΡΜ ΑΝΙ Α ) ,  1 , 6%  ( ΗΝΩ ΜΕ Ν Ο Β ΑΣ Ι ΛΕ Ι Ο ) ,  μέχρ ι  4 , 2%  ( μετα -

αν άλυσ η  η  ο πο ία  στηρ ί χθη κε  σε  υπερη χο γραφ ικ ά  ευρήμα τα  

αν ίχν ευσης  στο  γεν ικό  πλη θυσμό  κα ι  ό χ ι  σε  δ εδ ο μέν α  αρχε ίων  από  

ν ο σηλευθέν τες  ασθεν ε ίς )  [ 7 , 8 , 9 , 10 ] .  Ε ιδ ικ ά  ό σο ν  αφο ρά  την  

καρδ ιακ ή  αν ε πά ρκε ια  με  δ ι ατ ηρημέν ο  κ λάσμ α εξ ωθήσ εως  ( H FpE F) ,  

ο  επ ιπο λασμό ς  της  σ τ ις  ΗΠ Α εκτ ιμ άτ α ι  σ τα  2 , 4 - 3 , 4  ε κα το μμύρ ια  

ασθεν ε ίς  [ 11 ] .  

 Οι δ ια φο ρές  στα  πο σο στά  επ ι πο λασμ ο ύ  αν άμεσα  στ ις  δ ιάφο ρες  

μελέτ ες  ο φε ίλο ν τ α ι  στο  ε ξετ αζό μεν ο  δ ε ίγμ α  ( αρχε ί α  ασθεν ών  ή  

γεν ι κό ς  πληθυσμό ς )  [ 12 ] ,  σ τ α  κρ ιτή ρ ια  ο ρ ισμο ύ  της  κα ρδ ι ακή ς  

αν επά ρκε ια ς  ( τα  ο πο ί α  συμπ ερ ιλ αμβ άν ο υν  σημε ία  κα ι  συμ πτώμ ατ α  

τα  ο πο ία  ε ίν α ι  κο ιν ά  με  άλ λες  π αθή σε ις ) ,  αλλ ά  κ α ι  σε  μη  κα ταγ ραφή  

περ ιστ ατ ικών  ε ιδ ικ ά  εκε ίν ων  με  HF pE F ,  στα  ο πο ία  τα  συμπτώματ α  

απο δ ίδ ο ν τα ι  σε  άλλ ες  παθο λο γ ι κ ές  ο ντό τητες  ό πως  παχυσα ρκ ία  ή  

απο φρακ τ ι κή  πν ευμο ν ική  ν ό σο  [ 13 , 14] .  

 Πάν τως  ο  συν ο λ ικό ς  αρ ι θμό ς  ασθεν ώ ν  με  καρδ ιακ ή  αν ε πάρ κε ια  

αυξάν ετα ι  λό γω  αύξη σης  το υ  μέσο υ  ό ρο υ  ζωής  κα ι  το υ  παγκό σμ ιο υ  

πλη θυσμο ύ ,  καθώς  κα ι  λό γω  της  βε λτ ι ο ύμεν ης  επ ιβ ίωσ ης  μετά  τη  

δ ιάγν ωσ η της  ν ό σο υ  [ 15 ] .  

 Επί π τω σ η :  Η  επ ίπ τωση  της  ν ό σο υ  στ ις  Ε υρωπα ϊκ ές  χ ώρες  κα ι  σ τ ις  

ΗΠ Α αν έρχε τα ι  σε  1  εως  9  περ ι πτώσε ι ς  αν ά  10 00  ά το μα  αν ά  έ το ς   

[ 1 ] .  Φ αίν ετ α ι  ό τ ι  η  ε π ί πτωσ η τη ς  ν ό σου ,  μετά  α πό  σταθερο πο ί ηση  

στο  χρο ν ικό  δ ιάστημ α 197 0 - 1990 ,  παρ ο υσ ιάζε ι  μ ικ ρή  π τώση.  Σ τη  

μελέτ η  το υ  Co nr a d  ( γεν ό μεν η  σε  γεν ικ ό  πληθυσμό )  παρα τηρ ήθη κε  

με ίωσ η  της  επ ίπ τωσης  της  ν ό σο υ  κατά  7 %  ( γ ια  το  χρο ν ικό  δ ι άστη μα  

2002- 20 14   ιδ ίως  σε  ασθ εν ε ί ς  60 - 84  ετ ών )  [ 9 ] ,  εν ώ  αν άλο γα  ε ίν α ι  

τα  απο τελ έσμα τα  τό σο  της  μελέτης  στ ην  O lmst ed  Co unt y  [ 6 ] ,  ό σο  
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κα ι  μ ι ας  με τα - αν άλυσ ης  α πό  το ν  Ho  των  μελετ ών  FHS ,  P RE VE ND  

κα ι  CHS  [ 16 ] .  Η  σύγχρο ν η  β ι βλ ιο γραφ ί α  υπο στηρ ίζ ε ι  επο μέν ως  την  

ελά ττωσ η της  ε π ί πτωσ ης  της  ν ό σο υ ,  με ίωσ η  πο υ  κατ ά  κύρ ι ο  λό γο  

ο φε ίλετ α ι  στην  κ αλύ τερ η  αν τ ιμετ ώπ ιση  της  κα ρδ ι ακής  αν επ άρκ ε ι ας  

με  ελ αττωμ έν ο  κλάσ μα ε ξωθ ήσεως  κα ι  ό χ ι  τό σο  στη  δ ι αγν ωσ τ ι κή  

κα ι  θερα πευτ ι κή  προ σέγ γ ιση  τ ης  HpE F .  

 Πρόγν ω ση : Οι  εκ τ ιμ ήσε ις  τ ης  θν ητό τητα ς  στ ην  κα ρδ ια κή  

αν επά ρκε ια  πο ικ ί λλο υν  λό γω  των  δ ιαφο ρετ ικών  σ χεδ ιασμ ών ,  

δ ιαφο ρών  στο ν  κ ίν δ υν ο  κατά  την  ε ί σο δ ο  στ ις  μελέτες  θν ητό τητ ας ,  

αλλ ά  κ α ι  σε  χρή ση  δ ιαφο ρετ ικών  κρ ιτ η ρ ίων  [ 1 ] .  Με τα - αν άλυσ η  το υ  

Jo nes  πο υ  συμπερ ι έλ αβε  1 , 5  ε κα το μ μύρ ιο  ασθεν ών  με  ό λες  τ ι ς  

μο ρφές  καρδ ια κής  αν επ άρκ ε ι ας  ε κτ ίμ ησε  τ ην  1 , 2 , 5  κα ι  1 0  ε τ ών  

επ ι β ίωσ η  σε  87% ,  73% ,  57%  κ α ι  35%  αν τ ί στο ιχ α  [ 17 ] .  Η  

ν ο σο κο με ιακή  ν ο σηλε ία  ε π ι βα ρύν ε ι  την  πρό γν ωση κατ ά  πο λύ   

( 5ετής  θν ητό τητ α  7 5% ) ,  αν εξ άρτ ητα  από  το  κλά σμα εξωθ ήσεω ς  

[ 18 ] .  Τ έλο ς  αν  κ α ι  αρ κετ ές  με λέτες  π αρ ατήρ ησης  έδ ε ιξ αν  π αρό μο ιο  

κ ίν δ υν ο  θαν άτο υ  αν άμεσα  σε  ασθεν ε ίς  με  H Fr E F κ αι  H FpE F  [ 6 , 18 ] ,  

η  μελέτ η  μετα - αν ά λυση ς  M AG GI C σημε ίωσε  32%  μ ικρό τερο  

κ ίν δ υν ο  θαν άτο υ  σε  ασθεν ε ίς  με  δ ιατη ρημέν ο  κλάσμα εξ ωθήσ εως  

[ 19 ] .  

 Συμπερ ασμα τ ι κά  η  κα ρδ ια κή  αν επ άρκε ια  ε ίν α ι  έν α  σο βα ρό  

πρό βλη μα δ ημό σ ιας  υγ ε ί ας ,  με  αυξημ έν ο  επ ιπο λασμό ,  σημαν τ ικ ή  

ν ο σηρό τητα  κα ι  θν η σ ιμό τη τα ,  τ ης  ο πο ίας  το  παθο φυσ ιο λο γ ικό  

υπό βαθρο  μετ α β άλ λετ α ι .  Τ α  ν εό τερ α  δ εδ ο μέν α  ( αύξη ση  τ ης  

συχν ό τητας  τη ς  HFpE F η  ο πο ία  σχετ ίζ ετ α ι  με  κα τασ τάσ ε ις  κ α ι  

παρ άγο ν τες  πο υ  ευο δ ών ο υν  τη  φλεγμ ο ν ή )  έχο υν  οδ ηγήσε ι  το υς  

μελετ ητές  σ την  π ερα ιτ έρω  δ ι ερεύν ησ η  κα ι  π ιθ αν ή  αν τ ιμε τώπ ισ η  

των  φλεγμο ν ωδ ών  δ ιερ γασ ιών ,  μέρο ς  των  ο πο ίων  απο τελο ύν  ο ι  

ο ρμό ν ες  αν τ ιπο ν εκτ ίν η  κα ι  λε πτ ίν η .  
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Ε Ι ΚΌ Ν Α 1 :  Ε π ι δ ημ ιο λο γ ία  καρδ ια κής  αν επά ρκε ια ς .  

Από  Gr o ene weg e n  A,  R u t t en  F e t  a l. E u r  J  Hear t  Fa i l  202 0 .  

 

 

 

1.2  ΑΝΤΙΠΟΚΙΝΕΣ :  ΔΟΜΗ -ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΙ ΔΡΑΣΗΣ   

 

 Ο λ ιπώδ ης  ι στό ς  δ εν  ε ίν α ι  απλ ά  μ ί α  απο θήκη  εν έρ γε ι α ς  ό πως  

θεωρο ύν ταν  παλ αιό τερ α ,  αλλ ά  έν ας  μετα βο λ ι κά  εν εργό ς  ιστό ς  ο  

ο πο ίο ς  ε ίν α ι  υ πεύθυν ο ς  γ ι α  τ ην  πα ραγ ωγή  κ α ι  έκ κρ ιση  β ιο λο γ ικ ά  

δ ραστ ικών  π ρωτε ϊν ών ,  τ ι ς  αν τ ιπο κ ί ν ες  [ 20 ] .  Αν  κα ι  έ χο υν  

αν αγν ωρ ισθ ε ί  α ρκε τές ,  ε ιδ ικ ά  τ ι ς  τ ελ ευ τα ί ε ς  δ ύο  δ εκαετ ίε ς  [ 21 ] ,  θα  

αν αφερθο ύμε  σε  δ ύο  από  αυτ ές  με  ιδ ια ίτερο  ρό λο  στ ις  

καρδ ιαγ γε ια κές  ν ό σο υς ,  στην  αν τ ιπο ν εκτ ίν η  κα ι  στ η  λε πτ ίν η .  
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1 . 2 . 1 :  ΑΝΤ ΙΠΟ ΝΕΚ Τ ΙΝΗ  

 

 Δομ ή :  Π ρό κε ι τα ι  γ ια  μ ί α  30  k Da  πρω τ ε ΐν η ,  η  ο πο ία  π αρά γετ α ι  από  

τα  λ ι πο κύττα ρα  το υ  λευ κο ύ  κυρ ίως  λ ι π ώδ ο υς  ιστο ύ  ( αλλ ά  κ α ι  από  

το ν  καφέ  λ ι πώδ η  ιστό ) ,  με  επ ίπεδ α  ο ρού  σε  υγ ιε ί ς  5 - 3 0  μg / ml  [ 22 ] .  

Τ ο  υπεύθυν ο  γ ια  την  κωδ ικο πο ίησ η  τ ης  γο ν ίδ ιο  ευρ ίσκ ετα ι  στο  

χρωμό σωμα 3 q2 7 ,  κυκλο φο ρε ί  στο  πλ ά σμα σε  3  μο ρφές  ο λ ιγο μερών  

[ τρ ιμε ρές -  χαμ ηλο ύ  μο ρ ιακο ύ  βάρο υς  ( LM W) ,  εξαμ ερές  –  μέσο υ  

μο ρ ιακο ύ  βάρο υς  ( M M W) ,  12  ή  18μ ερέ ς  ( HM W)  το  ο πο ίο  ε ίν α ι  κα ι  

η  δ ραστ ι κή  μο ρ φή της  ο ρμό ν ης ]  [ 23 , 24] .  Δρα  μέσω σύν δ εσης  με  

το υς  υπο δο χε ίς  της  Ad ipo R 1  κα ι  Ad ipo R 2 ,  εν ώ  τελευ τα ία  έχ ε ι  

αν αγν ωρ ισθ ε ί  κα ι  η  δ ρ άσ η  της  στην  Τ -  καν τερ ίν η  ( T -  c ad her in )  

[ 25 , 26] .  

 Υποδο χεί ς ,  εν δοκυτ τάρι ες  οδοί  και  αποτ ελ έ σμα τα  τ ης  

εν εργ οπ οί ησ ης  αυ τ ών.  

   Οι  υπο δο χε ίς  της  αν τ ιπο ν εκτ ίν ης  ( Ad ipo R 1  κ α ι  Ad ipo R 2 )  ε ίν α ι  

ο μο ίας  δ ο μής  δ ιαμεμ βραν ικο ί  υ πο δ ο χε ίς  με  δ ι αφο ρετ ι κή  κα ταν ο μή  

( ο ι  R 1  εν το π ίζο ν τα ι  στα  μυ ι κά  κύτ ταρ α  κ α ι  στο  εν δ ο θήλιο ,  εν ώ  ο ι  

R 2  στο  ήπαρ - αμφό τερο ι  μπο ρε ί  ν α  βρε θο ύν  κα ι  σε  άλλο υς  ιστο ύς  

ό πως  πάγ κρε ας ,  υπο δ ό ρ ιο  κα ι  κο ι λ ιακ ό  λ ίπο ς  κα ι  στ α  μα κρο φάγ α  

κύττ αρα )  [ 27 , 2 8] .  Η  Τ - καν τερ ίν η  έ χ ε ι  βρεθ ε ί  σε  μυο καρδ ια κά  

κύττ αρα ,  με  άγν ω στες  μέ χρ ι  στ ι γμής ,  δ ράσε ις 2 5 , 2 6 .  Η σύν δ εση  της  

ο ρμό ν ης  με  το υ ς  υπο δο χε ίς  της  ο δηγε ί  μέσω της  AMP K σ ε  

εν εργο πο ίησ η  το υ  συστήματο ς  NFκ Β κα ι  Akt ,  αλλά  κα ι  σε  αυτό  των 

PPAR- a  [ 2 9 ] . Ως  απο τέλ εσμα  προ κύπτε ι  η  ελάττωσ η της  παρ αγω γής  

το υ  T NF- A α πό  τα  μακρο φάγα  κα ι  η  αύξηση  της  έκ κρ ισης  της  

αν τ ιφ λε γμο ν ώδ ο υς I L- 10  κυτο κ ίν ης  [ 30 ] .  Κατα στέ λλε τα ι  η  

προ σκο λλη τ ι κή  ι καν ό τητ α  των  μακρο φ άγων  στο  εν δ ο θήλιο  (  μέσω 

αν αστο λής  τ ης  σύν θεσης  τ ων  παρα γό ν των  I C AM 1,  VC AM1,  E -  

σελε κτ ίν η )  [ 31 ] ,  προ άγ ετα ι  η  δ ι αφο ρο πο ίηση  των  μο ν ο κυττάρων  σε  

Μ 2  μακρο φάγ α  κα ι  τ ε λ ι κά  δ ιευ κο λύν ε τα ι  η  φα γο κυττ άρωσ η τω ν  

απο πτωτ ι κών  κυτ τάρ ων  [ 3 2 ] .  Σε  μετ α βο λ ι κό  επ ί πεδ ο  κατ αστ έλ λετ α ι  

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
13/06/2024 18:19:52 EEST - 3.14.141.223



7 

 

η  παρα γωγ ή  ελευθ έρων  ρ ιζών  Ο 2 ,  ελατ τών ετ α ι  η  συγ κέν τρω ση  

κεραμ ιδ ίων  στα  ηπ ατο κύττ αρα  ( μέ σω  επαγω γής  σ τη  δ ράσ η  της  

κεραμ ιδ ά σης ) ,   εν ώ  αυξάν ε τα ι  η  ι καν ό τητα  χρή σης  τη ς  γλυκό ζης  

από  τα  σ κε λετ ικ ά  μυο κύττ αρα  κα ι  η  ο ξ ε ίδ ωση  των  λ ι παρ ών  ο ξέων  

σε  μυς  κα ι  ή παρ  [ 31 , 33 , 34] .  Ε π ιπ ρό σθετα  δ ι εγε ίρε τα ι  η  παρ αγω γή  

ΝΟ από  τα  εν δ ο θηλι ακ ά  κύττ αρ α ,  η  δ ραστ ι κό τητα  το υ  ισ τ ι κο ύ  

αν αστο λέ α  της  μ ετα λλο πρω τε ϊν άσ ης  των  μακρο φάγ ων ,  εν ώ  

αν αστ έλλ ετ α ι  η  έκφρ αση παρ αγό ν των  ό πως  ο  συν δ εδ εμένο ς  με 

ηπα ρ ίν η  ε π ιδ ερμ ικό ς  αυξη τ ι κό ς  παρά γ ο ν τας ,  ή  ο  α ιμο πετα λ ι ακό ς  

αυξη τ ι κό ς  παρά γο ν τας  [ 3 5 , 36] .   

Συμπερ ασμα τ ι κά ,   φα ίν ετ α ι  ό τ ι  η  αν τ ι πο ν εκτ ίν η  σε  in  v i t r o  και  in  

v ivo  με λέτ ες  προ άγε ι  α γγε ιο προ στατ ευ τ ικ ές  κ α ι  αν τ ιφ λεγμο ν ώδ ε ις  

δ ράσε ις ,  ε ιδ ι κ ά  στ ις  δ ιεργ ασ ίες  τ ης  αθηρωμ άτω σης ,  η  ο πο ία  

απο τελε ί  σημ αν τ ι κό  α ί τ ιο  στην  εμφάν ι ση  της  κα ρδ ια κής  

αν επά ρκε ια ς  [ 28 ] .  

ΛΕΥΚΟΣ ΛΙΠΩΔΗΣ 
ΙΣΤΟΣ

ΕΚΚΡΙΣΗ ΟΛΙΚΟΥ ΜΗΚΟΥΣ 
ΑΝΤΙΠΟΝΕΚΤΙΝΗ

ΣΦΑΙΡΙΚΗ ΜΟΡΦΗ 
ΑΝΤΙΠΟΝΕΚΤΙΝΗΣ

ΣΚΕΛΕΤΙΚΟΣ 
ΜΥΣ

AMP

AMPK

ACC

Β ΟΞΕΙΔΩΣΗ

ΑΥΞΗΣΗ ΕΥΑΙΣΘΗΣΙΑΣ ΣΤΗΝ ΙΝΣΟΥΛΙΝΗ
ΕΛΑΤΤΩΣΗ ΣΥΓΚΕΝΤΡΩΣΗΣ ΤΩΝ 

ΤΡΙΓΛΥΚΕΡΙΔΙΩΝ

ΑΥΞΗΣΗ ΕΥΑΙΣΘΗΣΙΑΣ ΣΤΗΝ ΙΝΣΟΥΛΙΝΗ
ΕΛΑΤΤΩΣΗ ΣΥΓΚΕΝΤΡΩΣΗΣ ΤΩΝ 

ΤΡΙΓΛΥΚΕΡΙΔΙΩΝ

ΗΠΑΡ

ΟΛΙΚΟΥ ΜΗΚΟΥΣ 
ΑΝΤΙΠΟΝΕΚΤΙΝΗ

PPARa

ΜΕΤΑΘΕΣΗ GLUT-4

ΑΥΞΗΣΗ 
ΠΡΟΣΛΗΨΗΣ 

ΓΛΥΚΟΖΗΣ

Κ

AMPK PPARa

Β ΟΞΕΙΔΩΣΗ
PEPCK

ΓΛΥΚΟΝΕΟΓΕΝΕΣΗ

 

Ε Ι ΚΟ Ν Α 2 :  Μη χαν ισμο ί  δ ράσ ης  της  αν τ ι πο ν εκτ ίν ης  

. Τ ρο πο πο ιημέν ο  από  T aka s h i  Kado wak i  κα ι  T o s h ima sa  Ya ma uc h i  

( E ndo cr ine  R e v ie w s  2005  -  από  δ ιδ ακτο ρ ικ ή  δ ιατ ρ ι βή  Ν ικο λάο υ  

Τ ζ ιώλ α  ) .  
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1 . 2 . 2 :  ΛΕΠΤ ΙΝΗ  

 

  Δομ ή,  παρα γ ωγ ή,  ε ντ όπι σ η :  Η λ επτ ίν η  ε ίν α ι  μ ία  16  k Da  

πρωτε ΐν η ,  η  ο πο ία  παρ άγε τα ι  κ α ι  ε κκρ ίν ετ α ι  κυρ ίως  α πό  τα  

λ ι πο κύττα ρα ,  αλ λά  κα ι  από  άλ λο υς  κυτταρ ικο ύς  πλη θυσμο ύς  ό πως  

τα  μυο καρδ ιο κύτ ταρ α  κα ι  τ α  λε ία  μυ ικ ά  αγγ ε ι ακ ά  κύττ αρ α ,  ως  

απο τέλε σμα τ ης  έκφρ ασης  το υ  γο ν ιδ ίου  της  ( γο ν ίδ ιο  o b)  [ 37 , 38] .  

Ε κκρ ίν ετα ι  μέσω μ ι κρών  κυστ ιδ ί ων  από  το  κυτταρό πλα σμα των  

λ ι πο κυττά ρων ,  με  καθημ ερ ιν ό  δ ιφασ ι κό  τρό πο  ( πρώτες  πρω ιν ές  

ώρες  κα ι  το  από γευμα ) .  Όταν  απε λευθ ε ρωθε ί  σ το ν  ο ρό  κυκλο φο ρε ί  

ε ί τ ε  σε  ελεύθ ερη  μο ρφή,  ε ί τε  συν δ εδ ε μέν η ,  με  φυσ ιο λο γ ικ ές  τ ιμ ές  

πλά σματο ς  5- 15μg / ml  [ 39 , 40] .  

  Υποδο χεί ς :  δο μ ή,  καταν ομ ή,  ε νδοκυ ττάρι ες  οδοί :  Ο ι υπο δ ο χε ίς  

της  λ επ τ ίν ης  ε ίν α ι  δ ι αμεμ βραν ικ ές  π ρω τε ΐν ες ,  κωδ ι κο πο ιο ύν τα ι  από  

έν α  γο ν ίδ ιο  δ ιπ λής  δ ράσ ης ,  ευρ ίσκ ο ν τα ι  στο  εν δ ο πλασμα τ ι κό  

δ ίκτυο ,  στη  συσκ ευή  Go lg i κα ι  στ η ν  κυτταρ ικ ή  μεμβ ράν η  κ α ι  

δ ο μ ικά  μο ιάζο υν  με  το υς  τάξης  I  υπο δ ο χε ίς  των  κυτο κ ιν ών  

[ 41 , 42 , 43] .  Απο τελο ύν τα ι  α π ό  6  ισο μο ρφές ( a - f) ,  ο ι  ο πο ίε ς  

δ ιαφέρο υν  στο  εν δ ο κυττά ρ ιο  τμήμ α το υς ,  με  π ιο  δ ραστ ική  μο ρφή 

την  ι σο μο ρφή b κ α ι  την   e  υπεύ θυν η  γ ι α  τ ην  κυκ λο φο ρ ία  τ ης  

ο ρμό ν ης  [ 43 , 44] .  Mέσω πο λλα πλ ώ ν  φωσφο ρυλιώσεων  ( των  

αμ ιν ο ξέων  T yr 985 ,  Τ yr 10 77 ,  T yr 10 77  στα  Bo x1  κ αι  2  το υ  

εν δ ο κυτταρ ίο υ  τμήμα το ς  το υ  υπο δ ο χέα  b) ,   απο πο λυμερ ισμών ,   

εν εργο πο ιο ύν τα ι  ο ι  ο δο ί  J AK/ST AT ,  E R K1/ 2 ,  P I 3K  [ 45 , 4 6 , 47] ,  ( με  

απο τέλε σμα την  π ρο αγωγ ή  της  δ ιαφο ρο πο ίησης  κα ι  το υ  

πο λλα πλ ασ ι ασμο ύ  των  μυο κυττάρω ν ) ,  p38M AP K ( επ αγω γή  

υπερτρο φ ίας  κα ι  προ γρ αμμ ατ ισμέν ο υ  κυτταρ ικο ύ  θαν άτο υ )  [ 48 ]  κα ι  

της  R ho  ο δο ύ  ( η ο πο ία  μέσω των  κ ι ν ασών  RO C K προ άγε ι  την  

αγγε ι ακή  αν αδ ι αμό ρφωση κ α ι  υ περτ ρο φ ία )  [ 49 ] .  
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Ε Ι ΚΟ Ν Α 3 :  Ε ν δ ο κυττάρ ιες  ο δ ο ί  σύν δ ε σης  τ ης  λε πτ ίν ης ,  από  Ha l l  

M,  Har ma nc e y  R,  S t ec  D .  Wo r ld  Jo ur na l o f Car d io lo g y 2015 .  

   

 Δράσ η :  Ο κύρ ιο ς  στό χο ς  της  λεπ τ ίν ης  ε ίν α ι  ο  το ξο ε ιδ ής  πυρήν ας  

το υ  υπο θάλαμο υ ,  ό πο υ  δ ρών τας  στο υς  αν τ ί στο ιχο υς  υπο δ ο χε ίς  τ ης ,   

στο υς  ν ευρών ες  της  προ -ο πιο μελαν ο κο ρτ ίν ης  ( PO MC)  κα ι  σε  

αυτο ύς  πο υ  συν δ έο ν τα ι  με  το  ν ευρο πε πτ ίδ ιο  Υ  κ α ι  με  τ η ν  ό ρεξη  

( NPY/ Ag RP )  π αρο υσ ι άζε ι  αν ερο ξ ιο γό ν ο  δ ράση ,  ελα ττών ο ν τας  τ ην  

πρό σλη ψη τ ρο φής  κα ι  εν έργε ιας  [ 5 0 ] .  Έχε ι  ό μως  βρεθ ε ί  ό τ ι  

εν εργε ίς  υπο δ ο χε ίς  της  λε πτ ίν ης  β ρ ί σκο ν τα ι  στ α  κα ρδ ι ακά  κύ ττ αρα ,  

τα  α γγε ια κά  λε ία  μυ ϊ κά  κύττ αρ α ,  κα θ ώς  κα ι  σ το  εν δ ο θήλιο  [ 38 ] .  

Έτσι  ο ι  δ ράσε ις  τη ς  ο ρμόν ης  εκτε ίν ο ν τα ι  σε  έν α  μεγά λο  εύρο ς ,  

επηρ εάζο ν τας  την  φυσ ιο λο γ ί α  το υ  καρδ ι αγγ ε ι ακο ύ  συστήμα το ς ,  

αλλ ά  κα ι  τ ι ς  δ ι εργα σ ί ες  της  φ λεγμο ν ής  [ 51 ] .  

 Μπο ρε ί  ν α  προ αγ άγε ι  τ ι ς  φλ εγμο ν ώδ ε ις  δ ιε ργα σ ί ες ,  μέσω  

αυξημ έν ης  έκ κρ ι σης  π αραγό ν των   απ ό  τα  μακ ρο φάγα ,  ό πως  ο ι 

T NFa ,  I L- 6 ,  M CP - 1 ,  α λλ ά  κ α ι  αυ ξημέν ης  έκφρ ασ ης  

προ σκο λλη τ ι κών  μο ρ ίων  ό πως  τα  VC AM- 1 ,  I C AM- 1  κα ι  Ε -

σελε κτ ίν η  [ 52 ] .  Αυξ άν ε ι  την  παρ αγω γ ή  ελευ θέρων  ρ ιζών  Ο 2  κ α ι  
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ελα ττών ε ι  τη  δ ιαθ εσ ιμό τητα  το υ  ΝΟ,  συμβ άλ λο ν τας  στην  

εν δ ο θηλια κή  δ υσ λε ιτο υργ ί α  [ 53 ] .  Μπο ρε ί  ν α  αυ ξήσε ι  τ η  

συγκέν τ ρωση εστέ ρων  χο λησ τερό λης  στα  μα κρο φάγ α ,  μέσω τ ης  

ακετυ λο - συν έν ζυμο  Α τραν σφερ άσης  ( δ ιευκο λύν ο ν τας  με  το ν  τρό πο 

αυτό  τη  μ ε τα τρο πή  το υς  σε  αφρ ώδ η κύτ ταρ α )  [ 54 ] .  Σ την  

παχυ σαρ κί α  ευο δ ών ε ι  την  υπε ρτρο φ ί α  κα ι  πο λ λα πλ ασ ι ασμό  των  

λε ί ων  μυ ϊ κών  κυτ τάρων  το υ  αγγε ια κο ύ  το ιχώμα το ς ,  ( π ιθαν ά  μέσω  

της  πρω τε ΐν ης  θρο μβο σπο ν δ ίν ης - 1 )  [ 55 ] ,  προ άγε ι  την  π αρο υσ ί α  

περ ιβ άλ λο ν το ς  υπερπηκτ ικό τη τας  ( λό γ ω  αυξημέν ης  έκφ ρασ ης  το υ 

παρ άγο ν τα  P A- 1)  [ 56 ] ,  εν ώ  δ ιευ κο λύν ε ι  τη  δ υν α τό τητα  ρ ήξ ης  το υ  

αγγε ι ακο ύ  το ιχώμ ατο ς  μέσω εν ερ γο πο ίησ ης  μετ αλ λο πρωτε ϊν α σών  

[ 57 ] .  Τ έλο ς  επ ιδ ράε ι  θε τ ι κά  στο ν  άξο ν α  ρεν ίν ης -  αγγ ε ιο τεν σ ίν ης  

( με  θετ ι κή  αν άδ ρ αση )  αλ λά  κ α ι  στο  σύστημα ρεν ίν ης -  

αλδ ο στερό ν ης ,  με  ό λα  τ α  αρν ητ ικ ά  επ α κ ό λο υθα  στη  φυσ ιο λο γ ί α  το υ  

καρδ ιαγ γε ια κο ύ  συστήματο ς  [ 5 2 ] .   

  Συμπερασ ματ ικ ά  η  λε πτ ίν η  ε ίν α ι  μ ία  πεπ τ ιδ ικ ή  ο ρμό ν η  με  

πο λλα πλές  δ ράσ ε ις  σε  δ ιαφο ρετ ι κά  συστήμ ατ α  κα ι  με  

δ ιαφο ρετ ικο ύς  τρό πο υς ,  με μάλλο ν  αρν ητ ι κή  δ ράσ η ,  σύμφων α με  

τα  περ ισσό τερ α  β ι βλ ιο γραφ ι κά  δ εδ ο μέν α ,  έχο ν τας  σχέση  με  τ ι ς  

δ ιεργ ασ ίες  της  φ λεγμο ν ής .   
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ΝΟΣΟΣ ΔΡΑΣΗ ΛΕΠΤΙΝΗΣ  

ΣΗΨΗ ΥΨΗΛΑ ΕΠΙΠΕΔΑ ΣΧΕΤΙΖΟΝΤΑΙ ΜΕ 

ΚΑΛΥΤΕΡΗ ΕΠΙΒΙΩΣΗ 

ΠΟΛΛΑΠΛΗ ΣΚΛΗΡΥΝΣΗ ΕΝΕΡΓΟΠΟΙΗΣΗ Τ ΚΥΤΤΑΡΩΝ 

ΟΣΤΕΟΑΡΘΡΙΤΙΔΑ ΔΙΕΓΕΡΣΗ ΜΕΤΑΛΛΟΠΡΩΤΕΙΝΑΣΩΝ 

Χ.Α.Π ΠΡΟΦΛΕΓΜΟΝΩΔΗΣ 

ΨΩΡΙΑΣΗ ΠΡΟΦΛΕΓΜΟΝΩΔΗΣ 

ΠΑΓΚΡΕΑΤΙΤΙΔΑ ΑΝΤΙΦΛΕΓΜΟΝΩΔΗΣ 

ΦΛΕΓΜΟΝΩΔΕΙΣ ΝΟΣΟΙ ΕΝΤΕΡΟΥ ΠΡΟΦΛΕΓΜΟΝΩΔΗΣ-ΑΝΟΡΕΞΙΑ 

 

E I KO N A 4 :  Λε πτ ίν η  κα ι  φλεγμο ν ή  ( Από  Διδ ακ το ρ ικ ή  Δι ατρ ιβ ή  

Νικο λ άο υ  Τ ζ ιώλα) .  
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                        ΕΙΔΙΚΟ ΜΕΡΟΣ  

 

ΚΕΦΑΛΑΙ Ο 2 :  ΣΤΟΧΟΙ  

 

   Σκο πό ς  της  δ ιπλωματ ικ ής  εργ ασ ί ας  ε ίν α ι  η  αν ασκό πη ση της  

τελευ τα ίας  β ιβ λ ιο γρ αφ ί ας  σχ ετ ικ ής  με  τ ι ς  ο ρμό ν ες  αν τ ι πο ν εκτ ίν η ,  

λεπ τ ίν η  κα ι  το  ρό λο  το υς  στο  σύν δ ρο μο  της  καρδ ι ακ ής  

αν επά ρκε ια ς .  Δεδ ο μέν ο υ ό τ ι  πο λλές  από  τ ι ς  δ ημο σ ιευθε ίσε ς  

εργασ ίες  αφο ρο ύν  πε ιραμ ατ ικ ά  δ εδ ο μένα  τα  ο πο ία  προ κύπτο υν  από  

in  v i t r o  μελέτες ,  έν ας  π ρώτο ς  σκο πό ς  θα  ε ίν α ι  η  παρο υσ ί αση  κα ι  

κρ ι τ ι κή  αν άλυσ η  απο τε λεσμ άτων  α πό  πλη θυσμ ιακ ές  μελέ τες .  Θα  

απο τ ιμ ηθε ί  η  δ υν ατό τητ α  χρ ήσης  τ ων  επ ι πέδ ων  των  αν ωτ έρω  

ο ρμο ν ών,  ως π ιθαν ο ί  προ γν ωστ ικο ί  παρ άγο ν τες  της  καρδ ιακ ής  

αν επά ρκε ια ς .  Θα  υ πάρ ξε ι  α πο τ ίμ ηση  τη ς  επ ίδ ρασ ης  σε  κα ταστ άσε ις  

ό πως  απο φρακ τ ι κή  άπν ο ια ,  κο λ π ι κ ή  μαρμ αρυγή ,  πν ευμο ν ική  

υπέρτ αση ,  ο ι  ο πο ίε ς  συσχετ ίζο ν τα ι  με  την  καρδ ι ακ ή  αν επ άρκ ε ι α  

ιδ ίως  με  δ ι ατ ηρημέν ο  κλ άσμα ε ξωθή σεως .  Ι δ ια ίτερο  εν δ ιαφ έρο ν  

παρο υσ ι άζε ι  κα ι  η  π ιθαν ή  τ ρο πο πο ίησ η  της  φυσ ι κής  πο ρε ίας  τ ης  

ν ό σο υ,  με  τη  χρή ση  φα ρμα κευτ ικών  ή  άλλο υ  ε ίδ ο υς  παρεμ βάσ εων .  

Τ έλο ς ,  θα  αν αφερθο ύν  τελευτα ίε ς  εξ ελ ίξε ις  γ ια  την  επ ίδ ρ αση  των  

αν ωτέρω ο ρμο ν ών  στ ις  φλεγμο ν ώδ ε ις  δ ιεργ ασ ίες  πο υ  συν τελο ύν τα ι  

κατ ά  την  πο ρε ί α  της  ν ό σο υ ,  με  ταυτό χρο ν η  προ σπάθε ια  εκ τ ίμ ησης  

κα ι  ερμην ε ί ας  των  κ ατα στά σεων  πο υ  έχο υν  οδ ηγήσε ι  στα  

προ βλή ματ α  πα λα ιο τέρων  μελε τώ ν ,  τα  παράδ ο ξα  της  

αν τ ι πο ν εκτ ίν ης  κ α ι  τ ης  λε πτ ίν ης .  
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ΚΕΦΑΛΑΙ Ο 3 :  ΜΕΘΟΔΟΛΟΓΙΑ  

 

  Η μετα πτυχ ια κή  δ ιπ λωμ ατ ική  εργασ ί α  β ασ ίζ ετ α ι  στ η  

β ι β λ ιο γρα φ ι κή  αν ασ κό πηση  το υ  θέμα τ ο ς ,  με  τη  λ ήψ η κ α ι  μελ έτη  

επ ι στημο ν ι κών  άρθρων  από  τη  βάση ι α τρ ι κών  δ εδ ο μέν ων PUBME D  

κα ι  με  τ η  χρ ήση  λέξ εων  κ λε ιδ ιά  ( ke y w o r ds ) .  Πιο  συγκε κρ ιμέν α  γ ι α  

την  αν αζήτ ηση  το υ  επ ιστ ημο ν ικο ύ  υλ ικο ύ ,  χρησ ιμο πο ιή θηκ αν  ο ι  

ακό λο υθες  λέξ ε ις :  καρδ ια κή  αν ε πάρ κε ια  με  δ ι ατη ρημέν ο  κλά σμα  

εξώθ ησης ,  κα ρδ ι ακή  αν επ άρκε ι α  με  με ιωμέν ο  κλ άσμα ε ξώθη σης ,  

επ ιδ ημ ιο λο γ ί α  κ αρδ ι ακ ής  αν ε πάρ κε ι ας ,  αν τ ι πο κ ίν ες ,  

αν τ ι πο ν εκτ ίν η ,  λ επτ ίν η ,  πα χυσα ρκ ία ,  ε π ικα ρδ ι ακό  λ ίπο ς .  

Ε πελέ γησ αν  κυρ ί ως  άρθρ α  της  τε λευ τα ί ας  15  ε τ ίας .  Μ ετά α πό  

απο κλε ισμό  άρθ ρων  πο υ  δ εν  ήταν  προ σβά σ ιμ α ,  μελε τήθ ηκ αν  250  

δ ημο σ ιεύσε ις  κα ι  από  αυτές  149  (  αν ασκο πήσε ις ,  πρωτό τυπ α  

άρθρα) ,  επε λέγ ησαν  στη  β ι βλ ιο γραφ ί α  της  εργασ ίας ,  ό πο υ  κα ι  

παρ ατ ίθεν τ α ι .  

 

 

ΚΕΦΑΛΑΙ Ο 4 :  ΑΠΟΤΕΛ ΕΣΜΑΤΑ  

 

4 . 1 .  Νεό τ ερα  δ εδο μέ να  γ ι α  τ ην  ορ μό ν η αντ ι πο νεκ τί ν η .  

   Αν  κα ι  τα  περ ισσό τερ α  δ εδ ο μέν α  απ ό  τ ι ς  πε ιρ αματ ι κές  με λέτ ες  

συμφων ο ύν  ως  προ ς  τ ι ς  ευ εργε τ ι κές  δ ράσε ις  τ ης  ο ρμό ν ης ,  ε ιδ ι κά  

ως  προ ς  τη  δ ιαδ ικ ασ ί α  της  αθη ρωμάτ ωσης ,  τα  στο ι χε ία  τ α  ο πο ία  

προ κύπτο υν  από  π ληθυ σμ ι ακ έ ς  με λέτες  μάλ λο ν   δ εν  επ ιβ εβ α ιών ο υν  

τ ι ς  θετ ικ ές  ιδ ιό τητ ες  της  αν τ ι πο ν εκτ ίν ης  ε ιδ ι κά  στ ις  περ ιπτώ σε ις  

καρδ ιακ ής  αν ε πά ρκε ιας .  Θα  ακο λο υθή σε ι  αν αλυ τ ι κή  παρο υσ ίασ η  

των  ευρημά των  μεγά λων  μελ ετών ,  με  ακό λο υθη  προ σπάθ ε ι α  

ερμην ε ίας  των  α πο τελε σμά των  το υς .  
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  Προγν ωσ τι κή αξί α :  Σ ε  προ ο πτ ικ ή  μελ έτη  των  I nge ls so n  e t  a l ,  δ εν  

αν ευρέθ ηκε  στα τ ι στ ικώς  σημ αν τ ι κή  συσχέ τ ισ η  αν άμεσ α  στ α  

επ ί πεδ α  τ ης  αν τ ιπο ν εκτ ίν ης  κα ι  την  επ ίπ τωση κ αρδ ι ακ ής  

αν επά ρκε ια ς ,  σε  9 46  ά ρρεν ες  μ έσης  η λ ι κ ί ας  70  ε τών  κα ι  γ ι α  έν α  

χρο ν ικό  δ ιάσ τημ α πα ρα κο λο ύθησης  9  ε τών  [ 58 ] .  Ομο ίως  δ ε  

δ ιαπ ισ τώθη κε  σύν δ ε ση  των  επ ι πέδ ων  τ ης  ο ρμό ν ης  με  το ν  κ ίν δ υν ο  

εμφάν ι σης  κ αρδ ι ακ ής  αν επ άρ κε ι ας ,  κ ατά  τ η  δ ιά ρκε ια  ε ξα ετο ύς  

παρ ακο λο ύθησης  2 739  ατό μων  στη  με λ έτη   Fr a ming ha m O f fs p r ing   

( αν αλο γ ί α  κ ιν δ ύν ο υ  0 , 96  με  95%  δ ι ά στ ημα εμ π ισ το σύν ης  0 , 67 - 1 , 3  

)  [ 59 ] .  Ε πίση ς  σε  μ ί α  σε ιρά  34 9  ασθε ν ών  με  σακ χ αρώδ η δ ι α βήτ η  

τύπο υ  2  ( Ν  Κο ρέ α) ,  δ εν  παρα τηρ ήθη κε  σύν δ εση  τ ων  τ ιμών  τ ης  

ο ρμό ν ης   με  καρδ ι αγγε ι ακό  θάν ατο ,  μη  θαν ατ ηφό ρο  έμφραγμα  

μυο καρδ ίο υ ,  μη  θαν ατηφό ρο  ΑΕ Ε ,  μη  θαν ατηφό ρο  ΟΕ Μ,  ή  

ν ο σ ηλε ί α  γ ι α  καρδ ια κή  αν ε πάρ κε ια ,  κ ατά  τ ην  παρ ακο λο ύθηση  γ ια  

9  έ τη  [ 60 ] .  

   Οι περ ι σσό τερες  μελ έτες  υπο στηρ ίζο υν  την  αρν ητ ι κή  σχέ ση  των  

επ ι πέδ ων  αν τ ι πο ν εκτ ίν ης  με  την  πρό γν ωση τ ης  κ αρδ ιακ ής  

αν επά ρκε ια ς  ( κα ι  ό χ ι  τό σο  της  στεφ αν ια ί ας  ν ό σο υ ) .  Η   πρώτη  

μεγά λη  π ρο ο πτ ικ ή  μελ έτη  στο  Ην ωμέ ν ο  Βασ ί λε ιο  ( 4046  άν δ ρες  

ηλ ικ ίας  60 - 7 9  ετών  κα ι  με  μέση  δ ιά ρ κε ι α  παρ ακο λο ύθηση ς  τα  6  

έ τη ) ,  έδ ε ι ξε  αυξη μέν ο  κ ίν δ υν ο  ολ ι κής  ή  καρδ ιο αγγε ι ακής  

θν ητό τητ ας  σε  υ γ ι ε ί ς  κα ι  σ ε  π άσχο ν τε ς  από  κα ρδ ι ακή  αν ε πάρ κε ια  

[ 61 ] . Στη  με λέ τη  ABC  στ ις  Η Π Α κ α ι  σ ε  έν α  δ ε ίγμα  3075  ατό μων ,  

λευκών  κα ι  μαύρων ,  ηλ ικ ία ς  69 - 79  ετών ,  καλή ς  λε ι το υργ ι κής  

ικ αν ό τητας  κα ι  γ ια  μέσο  ό ρο  χρο ν ικής  παρ ακο λο ύθησης  τα  6 , 6 ±1 , 6  

έ τη ,  τα  επ ί πεδ α  αν τ ι πο ν εκτ ίν ης  συσχετ ίσθ ηκ αν  με  αυξημέν ο  

κίν δ υν ο  της  ο λ ι κής  ( HR 1 , 26 )  κ αι  της  καρδ ιαγ γε ια κής  θν ητό τητ ας  

( HR 1 , 35 ) ,  ύστερα  μά λ ι στα  α πό  δ ιό ρθωση γ ι α  το  φύλο  κα ι  τη  φυλή  

[ 62 ] .  Ι δ ια ί τερ ης  σημ ασ ίας  ό μως ,  ε ίν α ι  τα  α πο τελέσ μ ατ α  μεγ άλων  

προ ο πτ ικών  με λετών  ο ι  ο πο ίε ς  πραγ μ ατο πο ιήθη καν  στ η  δ εύτερ η  

δ εκαε τ ί α  το υ  21 ο υ  αι ών α ,  λό γω  της  αν ε ύρεσης  μη  γ ραμμ ικών  

συσχετ ίσ εων  αν άμεσα  στ α  ε π ί πεδ α  της  ο ρμό ν ης  κα ι  την  

καρδ ιαγ γε ια κή ,  ή  ο λ ικ ή  θν η τό τητα .  Έ τσ ι  στην  P h ys ic ia ns  H ea l t h  
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S t ud y δ ι απ ιστώ θηκ ε   J  κα ταν ο μή  σε  Καυκά σ ιο υς  υγ ιε ί ς  άν δ ρε ς ,  με  

μέση  η λ ικ ία  τα  5 8 , 7  έ τ η  [ 63 ] .  Στη  μ εγά λη  π ρο ο πτ ικ ή  μελ έτη  Da l la s  

Hear t  S t ud y παρο υσ ι άστ ηκε  σ ημαν τ ικ ή  συσχέτ ισ η  των  επ ι πέδ ων  

αν τ ι πο ν εκτ ίν ης  ( κατ αν εμημ έν ων   σε  τεταρ τημό ρ ι α) ,  με  την  ο λ ική  

θν ητό τητ α  ( HR 2 , 27 ) ,  την  κ αρδ ιαγ γε ια κή  θν ητό τη τα  ( H R 1 , 71 )  κα ι  

την  επ ίπτ ωση τ ης  καρδ ια κής  αν ε πάρ κε ιας  ( H R 2 , 95 ) .  Τ ο  ιδ ια ίτ ερο  

χαρ ακτ ηρ ιστ ικό   εδ ώ ,  ε ίν α ι  ό τ ι  ο  υπό  παρ ακο λο ύθηση  π ληθυσμό ς  

απο τελε ί τα ι  από  υγ ιε ί ς ,   μ ικρής  ηλ ικ ίας  εξεταζό μεν ο υς  ( μέσο ς ό ρο ς 

43 , 4  έ τη ) ,  ε ίν α ι  γυν α ι κε ίο ς  κατά  44% ,  εν ώ  το  πο σο στό  των  μαύρων  

αν έρχε τα ι  στο  50% .  Ο μ έσο ς  χρό ν ο ς  παρ ακο λο ύθ ησης  ε ίν α ι  10 , 4  

έ τη ,  εν ώ  αξ ίζ ε ι  ν α  σημε ιωθε ί  ό τ ι  σημ αν τ ική  σ τατ ισ τ ι κά  

σημαν τ ικό τη τα  στα  π ρο αν αφερθέν τα  απο τελέσμ ατα  προ έκυ ψε  

έπε ιτα  από  δ ιό ρθωσ η γ ια  παρ άγο ν τες  ό πως  ηλ ικ ία ,  φύ λο ,  φυλή ,  

παρο υσ ί α  σα κχ αρώδ ο υς  δ ια βήτ η ,  υπερλ ι π ιδ α ιμ ία ,  κά πν ισμ α ,  

αρτη ρ ι ακ ή  υπέ ρτ α ση ,  ε π ί πεδ α  CR P  κ αι  δ ε ίχ τη  μ άζας  –  σώμα το ς  

[ 64 ] .  Ε πίσ ης  εν δ ι αφέρο υσα ε ίν α ι  κα ι  η  μελέτ η  E X AMI NE ,  η  ο πο ία   

σχεδ ι άσθ ηκε  ώστε  ν α  με λετ ήσε ι  τ ην  ύπαρ ξη  συ σχέ τ ισ ης  αν άμεσ α  

στα  επ ίπ εδ α  της  αν τ ιπο ν εκτ ίν ης  κ α ι  αγ γε ιακ ών  συμβαμ άτων  

( κυρ ίως  σ τεφαν ια ίων )  ,  σε  πλ ηθυσμ ό  5213  ασθ εν ών  με  ιστο ρ ικό  

ΟΣΣ κ α ι  σα κχ αρώδ ο υς  δ ιαβ ήτ η  τύπο υ  2  κα ι  γ ι α  χρο ν ικό  δ ιάστ ημα  

90  ημερών .  Η  γεν ό μεν η  στα τ ι στ ική  αν άλυσ η  κατ έδ ε ι ξε  αυ ξημ έν η  

ο λ ική  θν ητό τη τα  ( HR 2 , 45 ) ,  κα ρδ ια γγε ι ακή  θν ητό τη τα  ( HR 2 , 4 )  κα ι  

αν άγ κη  ν ο σηλε ίας  γ ια  κ αρδ ι ακ ή  α ν επάρ κε ια  ( H R 2 , 44 ) ,  σε  

εξετ αζό μεν ο υς  με υψηλό τερες  τ ιμ ές  ο ρμό ν ης  πλάσματο ς  [ 65 ] .  

Σύμφων α με  τα  β ι βλ ιο γραφ ι κά  δ εδ ο μένα ,  μεγάλης  σημ ασ ίας   ε ίν α ι  

η  Car d io va s cu la r  H ea lt h  S t ud y.  Σε  αυτήν   ο ι  μετέχο ν τες  ή ταν  

μεγά λης  ηλ ικ ίας  ( >65  ετών ) ,  ο  μέσο ς  χρ ό νο ς  παρα κο λο ύθησης   11 , 8  

έ τη  κ α ι  η  κ ατ ηγο ρ ιο πο ίησ η  των  ασ θεν ών  έγ ιν ε  σ ε  3  ο μάδ ες  

( Α: χωρ ίς  στεφ αν ι α ί α  ν ό σο  ή καρδ ια κή  αν ε πάρ κε ια ,  Β:  με  

στεφαν ια ία  ν ό σο ,  χωρ ίς  κ αρδ ι ακ ή  αν επ άρκ ε ι α  ή  κο λπ ικ ή  

μαρμαρυ γή ,  Γ :  με  καρδ ι ακ ή  αν επά ρκε ι α  κα ι  ή  κο λπ ικ ή  μαρμα ρ υγή ,  

χωρ ί ς  ό μως  στεφαν ια ία  ν ό σο ) .  Γ ια  πρώτ η  φο ρά  η  στ ατ ιστ ικ ή  

αν άλυσ η  έδ ε ι ξε  την  παρο υσ ί α  U  καταν ο μής  μεταξύ  αν τ ι πο ν εκτ ίν ης ,  

θν ητό τητ ας  στο υς  μετέχο ν τες  της  ο μάδ ας  Α,  εν ώ  δ ιαπ ισ τώθη κε  
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γραμμ ικ ή  σχ έση  αν άμ εσα  στα  υπό  εξ έ ταση  μεγέ θη  στην  ο μάδ α  Γ .  

Τ α  αν ωτέρω α πο τελ έσμα τα  αφο ρο ύσαν  κα ι  , την  υψη λό τερο υ  

μο ρ ιακο ύ  β άρο υς ,  δ ραστ ική  μο ρφή της  ο υσ ίας  ( H M WA)  [ 66 ] .  Μί α  

τελευ τα ία  μ ελέ τη  από  τη  Φ ιν λ αν δ ί α ,   ( σε ι ρά  ME T SI M )  έδ ε ι ξε  

στατ ισ τ ι κά  σημ αν τ ική  συσ χέτ ιση  τ ης  ο ρμό ν ης  με  την  επ ίπτωσ η 

καρδ ιακ ής  αν ε πάρ κε ιας  ( H R 1 , 18) ,  ακό μα  κα ι  έπε ιτ α  από  δ ιό ρθωση  

ως  πρ ο ς  την  ηλ ι κ ί α ,  το  δ ε ίχτη  μάζ ας  σώματο ς ,  την  παρο υσ ί α  

σακ χαρώδ η δ ια βή τη  κ α ι  τ η  λή ψη υ πο λ ιπ ιδ α ιμ ικ ής  αγω γής .  Η  

συγκε κρ ιμέν η  με λέτ η  αφο ρο ύσε  1010 6  άν δ ρες  Φ ιν λ αν δ ο ύς ,  ηλ ικ ί ας  

45- 73  ετ ών ,  χωρ ίς  κ αρδ ι ακ ή  αν ε π άρκε ια  κα ι  με  μ έσο  ό ρο 

παρ ακο λο ύθησης  τα  8 , 8  έ τη .  Ως  π ιθα ν ό ς  μηχαν ισμό ς  θεωρήθη κε  

π ιθ αν ή  δ ράσ η  σε  επ ί πεδ ο  μεταβο λ ισμ ο ύ  των  λ ιπαρών  ο ξέων  των  

μυο καρδ ιο κυττ άρων  [ 6 7 ] .  Ε πο μέν ως  τα  περ ισσό τερα  β ι βλ ιο γραφ ικ ά  

δ εδ ο μέν α  υπο στηρ ίζο υν  την  α ρν ητ ι κή  π ρο γν ωστ ι κή  αξ ία  της  

ο ρμ ό ν ης  στην  καρδ ια κή  αν επ άρκ ε ι α  ( παρ άδ ο ξο  αν τ ιπο ν εκ τ ίν ης ) ,  

προ τε ίν ο ν τας  δ ι άφο ρες   παθο φυσ ιο λο γ ικές  ερμην ε ίε ς  κα ι  έχο ν τας  

προ σδ ώσε ι ,  στην  αρ χ ικά  π ρο ταθε ίσα   θεωρ ία  της  κ αρδ ι ακ ής  

καχ εξ ίας ,  δ ευτερεύο ν τα  ρό λο .  Έν α επ ίσης  σημαν τ ικό  ερώτημ α πο υ  

τ ίθε τα ι  ε ίν α ι  κα τά  πό σο  ε πηρε άζετ α ι  η  πο ρε ία  της  ν ό σο υ  ( καρδ ια κή  

αν επά ρκε ια ) ,  μ ε  την  αν τ ίστο ι χη  με τα β ο λή  στο  α ίμ α  των  επ ιπέδ ων  

της  συγ κεκρ ιμέν ης  αν τ ιπο κ ίν ης  . Μ ι κρ ή  μελέ τη  α πό  124  ασθ εν ε ίς  

με  συμπτωμ ατ ικ ή ,  συστο λ ικ ή  κα ρδ ι ακή  αν ε πά ρκε ια  κ α ι  μέση  

δ ιάρ κε ια  παρ ακο λο ύθησ ης   752  ημέρες ,  έδ ε ιξ ε  στατ ισ τ ι κά  

σημαν τ ικ ά  ελ αττω μ έν α  με ίζο ν α  κα ρδ ιο αγγε ια κά  κ ατ αλη κτ ικ ά  

σημε ία  στην  ο μάδ α  με  τ ι ς  χαμ ηλό τερ ες  τ ιμές  αν τ ιπο ν εκτ ίν ης  ( η  

κατ ηγο ρ ί α  αυτ ή  ελ άμ βαν ε  σ ε  μεγ αλ ύτερο  πο σο στό  αγωγή  με  

αν αστο λε ίς  το υ  ά ξο ν α  ρεν ίν ης  κ α ι  β  α ν αστο λε ίς ) .  Η π ρο γν ωστ ι κή  

αξ ία  το υ  συν δ υασμο ύ  των  ν ατρ ιο υρητ ικ ών  πεπ τ ιδ ίων  με  τα  επ ίπ εδ α  

της  αν τ ιπο ν εκ τ ίν ης  υπερ τερο ύσε  της  κ άθε  π αραμ έτρο υ   ξεχω ρ ι στά  

[ 68 ] ,  κάτ ι  το  ο πο ίο  φα ίν ετα ι  ό τ ι  ισχύε ι  κα ι  σε  περ ιπ τώσε ις  ασθ εν ών  

με  ο ξε ία  κ αρδ ιακ ή  κα ι  ν εφρ ικ ή  αν ε πάρ κε ι α  [ 69 ] .  
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 Αντι π ον εκτί ν η σε  δ ι άφ ορε ς  παθολ ο γι κές  κατασ τάσ ει ς  οι  οποί ες  

μπορ εί  να  ο δη γή σου ν  σ ε  καρδι ακή α ν επάρκ ει α .  

 Κ ολ πι κή μαρμαρυ γή :  Η  σύγχρο ν η  β ι βλ ιο γραφ ί α  μάλ λο ν  

υπο στηρ ίζ ε ι  τη  σ χέση  των  επ ιπ έδ ων  της  αν τ ιπο ν εκ τ ίν ης  με  το ν  

κ ίν δ υν ο  εμφάν ι σης  κο λπ ι κής  μ αρμ αρυγ ής .  Στη  μ εγ αλύτ ερη  μ ελέ τη  

των  Mac her e t  e t  a l η  ο πο ία  συ μπερ ιέ λ αβε  50 00  περ ί πο υ  ασθεν ε ίς  

με  μέση  δ ιάρκ ε ι α  παρ ακο λο ύθησης  τ α  11 , 4  έ τη ,  ευρέθη  συσχ έτ ιση  

των  τ ιμών  της  αν τ ιπο ν εκτ ίν ης  με  το ν  κ ίν δ υν ο  εμφάν ισης  κο λπ ικής  

μαρμαρυ γής ,  η  ο πο ία  μά λ ισ τα  έ χε ι  τ η  μο ρφή U κα ταν ο μή ς  [ 70 ] .  

Ομο ίως  στη  μελέ τη  AB C ,  υψηλ ές  συγκεν τ ρ ώσε ις  της  ο υσ ίας  

συν δ έο ν τα ι  αν ε ξάρ τητ α  με  την  ε π ίπτ ωση κο λπ ικ ής  μαρμ αρυγ ής  

[ 71 ] ,  ε ν ώ  σε  ηλ εκτ ρο φυσ ιο λο γ ικ ή  με λ έτη  το υ  Ya ma guc h i  ο ι  τ ιμέ ς  

αν τ ι πο ν εκτ ίν ης  ο ρο ύ ,  ως  δ ε ίχτης  των  δ ι αδ ικ ασ ιών  αν αδ ι αμό ρφωσης  

το υ  κο λπ ι κο ύ  μυο καρδ ίο υ ,  δ εν  πρ ο σέφεραν  πε ρα ιτέρ ω  στ ην  

πρό γν ωση εμφ άν ισ ης  της  αρρυθμ ί ας ,  σε  σχέση  μ ε  τα  ν α τρ ιο υρητ ικά  

πεπ τ ίδ ια  [ 7 2 ] .  Πιθαν ό τα τα  η  ο ρμό ν η ν α  απο τελε ί  δ ε ί χτη  των  

δ ιεργ ασ ιών  φλεγμο ν ής  στο  μυο κάρδ ιο  κα ι  σε  παθο λο γ ικά  

υπο στρώματ α  ν α  μην  παρο υσ ι άζε ι  τ ι ς  θ ετ ι κές  ιδ ιό τητες  ό πως  αυτές  

εμφαν ίζο ν τα ι  σε  in  v i t r o  κατασ τάσε ις  [ 73 ] .  

 Πνευ μο νι κή υ π έρτασ η :  Τ α  επ ίπ εδ α  τ ης  αν τ ιπο ν εκτ ίν ης  αυξ άν ο υν  

σε  περ ιπ τώσε ις  πν ευμο ν ικής  υ πέρ τασ ης  [ 7 4 ] .  Σε  σε ιρά  από  86  

ασθεν ε ίς  με  συγγεν ο ύς  α ιτ ιο λο γ ία ς  πν ευμο ν ική  αρτ ηρ ι ακ ή  

υπέρτ αση  ( λό γω μεσο κο λπι κή ς  ή  με σο κο ιλ ια κή ς  επ ι κο ιν ων ί α ς ,  

έλλε ιμ α  φλε βώδ ο υς  κ ό λπο υ ,  ή  συν δυασμο ύ  των  αν ωτέρω ) ,  τα  

επ ί πεδ α  της  ο ρμό ν ης  συσχετ ίσ τη καν  θετ ικ ά  με  το  δ ε ίχτη  της  

πν ευμο ν ικής  κυ κλο φο ρ ίας ,  τ ι ς  τ ιμέ ς  το υ  ΝΤ - p r o BNP  και  αρν ητ ικά  

με  υπερ ηχο γραφ ι κο ύς  δ ε ίχτ ες  λ ε ι το υργ ικό τητ ας  τ ης  δ εξ ι άς  κο ι λ ί ας  

( T APSE ,  S ’  τρ ιγ λωχ ιν ικο ύ  δ ακτυ λ ίο υ )  [ 75 ] .  Στη  συγ κεκρ ιμέν η  

μελέτ η  δ ε  φα ίν ετ α ι  ό τ ι  η  προ σθήκη  αυ τών  προ σφέρε ι  πε ρ ισ σό τερο  

στην  εκ τ ίμησ η  της  λε ιτο υργ ικό τητ ας  της  R V  [ 75 ] .  Τ α αν ω τέρω  

ευρήμα τα  έ χο υν  βρεθε ί  κα ι  σε  ά λλ ε ς  σε ιρές  ( 3 10  ασθ εν ε ίς  μ ε  

πρωτο πα θή  πν ευμο ν ι κή  υ πέρτ αση -  FR E E DOM-  C 2  ST UDY) ,  ( 30  

ασθεν ε ίς  με  χρό ν ια  θρο μβο εμ βο λι κή  ν ό σο  ο ι  ο πο ίο ι  υπεβλ ήθησ αν  
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σε  πν ευμο ν ι κή  αγγε ιο πλ αστ ι κή ) ,  στ ι ς  ο πο ίε ς  η  ε λά ττωσ η των  

επ ι πέδ ων  της  αν τ ιπο ν εκ τ ίν ης  δ ε  συν ο δεύτηκ ε  από  σαφή βε λτ ίωσ η  

της  πρό γν ωσης  [ 76 , 77] .  Από  τα  αν ωτέρω συν άγετ α ι  ό τ ι  η  ο ρμόν η  

μπο ρε ί  ν α  παρ αχθ ε ί  α πό  τα  εν δ ο θηλια κ ά  κύττ αρα  της  πν ευμο ν ικής  

κυκλο φο ρ ίας ,  κά τ ι  πο υ  ίσως  στο  μέλλο ν  θεωρηθε ί  ως  π ιθ αν ό ς  

δ ιαγν ωσ τ ικό ς  ή  θερα πευτ ικό ς  στό χο ς  

 Αντι π ον εκτί ν η και  υπερ τροφ ί α  καρδι άς :  Έχο ν τας  υπό ψη ό τ ι  η  

ο ρμό ν η  σε  in  v it r o  μελέτ ες  πα ρο υσ ιάζε ι  ιδ ιό τητες  πο υ  αν αστέ λλο υν  

τ ι ς  δ ι εργ ασ ίες  τ ης  υπερ τρο φ ίας  [ 78 ] ,  σκό π ιμο  ε ίν α ι  ν α  αν αφερ θο ύν  

κλ ιν ι κά  β ιβ λ ιο γρ αφ ι κά  δ εδ ο μέν α ,  δ εδ ο μέν ο υ  ό τ ι  η  κα ρδ ι ακή  

υπερτρο φ ία  ο δ ηγε ί  σε  κ αρδ ιακ ή  αν ε πάρ κε ι α  ε ιδ ικ ά  με  δ ια τηρ ημέν ο  

κλά σμα ε ξωθή σεως .  Μ ί α πρώ τη  με λέτ η  σε  316 8  Ι άπων ες  άν δ ρες ,  

υγ ι ε ί ς  ( άν ευ  αρτ ηρ ι ακ ής  υπέ ρτα σης ) ,  μέσης  η λ ι κ ί ας  48 , 2  ε τών ,  

έδ ε ι ξε  αν τ ί στρο φη σχέσ η  μετα ξύ  των  επ ι πέδ ων  της  αν τ ιπο ν εκτ ίν ης  

κα ι ,  της  καθο ρ ιζό μεν ης  με  η λε κτρ ο καρδ ιο γραφ ικ ά  κ ρ ι τήρ ια ,  

υπερτρο φ ία ς  [ 79 ] .  Ν εώτε ρες  ερ γα σ ίες  έχο υ ν  ο δ ηγήσε ι  σε  

αν τ ι κρο υό μεν α  απο τελέσμα τα .  Μ ικρ ή  σε ιρ ά  α πό  77  υγ ιε ί ς  

συμμετέ χο ν τες  ( 42  άν δ ρες )  ο δ ήγησε  στο  συμπέρασμα τ ης  θετ ικ ής  

επ ίδ ρ αση ς  της  ο ρμό ν ης  στη  δ ι αστο λ ικ ή  λε ιτο υργ ί α  τ ης  αρ ιστ ερής  

κο ιλ ίας  [ 80 ] ,  α λλ ά  πο λύ  μεγ αλύτ ερη  σε ιρά  από  3514  αν θ ρώπο υς  με  

τα  ίδ ι α  χαρ ακ τηρ ιστ ικ ά   ( Fr a ming ha m Hear t  S t ud y)  δ εν  κατέδ ε ι ξε  

καμ ία  σχ έση  με  έν α  π λή θο ς  υπερηχο γραφ ικ ών  μετρή σεων  

εν δ ε ικ τ ι κών  δ ια στο λ ι κής  δ υσλ ε ι το υργ ί ας  [ 81 ] .  Στη  με λέτ η  T r o mso e  

( 2061  μη  σα κχ αρο δ ια βητ ικο ί  α σθεν ε ίς ,  γυν α ί κες  κ α ι  άν δ ρες ,  μέσ ης  

ηλ ικ ίας  6 0  ε τών ) ,  χ αμη λές  τ ιμές  αν τ ιπ ο ν εκτ ίν ης  συσ χε τ ίζο ν τα ι  με  

αυξημ έν ο υς  δ ε ίχτες  δ ι αστο λ ικής  δ υσ λε ι το υργ ί ας  στ ις  γυν α ί κες  

( αυξημ έν ο ς  λό γο ς  Ε / e ʹ -  OR 1 , 12  γ ι α  κ άθε  ε λάτ τωση  κα τά  1μ g / ml  

της  ο ρμό ν ης -  δ ιάταση  το υ  αρ ιστ ερο ύ  κό λπο υ  ) ,  καθώς  κα ι  αυ ξημέν η  

μυο καρδ ια κή  μ άζα ,  επ ίσ ης  στ ις  γυν α ί κ ες .  Δεν  ε ίν α ι  σαφές  αν  η  –

γ ια  πρώ τη  φο ρά  –  π αρ ατηρ ηθε ίσ α  δ ι αφ ο ρά  αν άμεσ α  στ α  δ ύο  φύλα  

ο φε ίλετ α ι  σε  ο ρμο ν ικο ύς  λό γο υς  ( επ ίπε δ α  τεστο στερό ν ης ) .  Π ιθαν ά  

δ ιαφο ρές  στην  πυ κν ό τητα  των  εν ερ γών  υπο δο χέων ,  στο  φα ιν ό μενο  

της  αν τ ίσ τασ ης  στ ην  αν τ ι πο ν εκτ ίν η  κα ι  στ ην  αν α λο γ ί α  της  
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δ ραστ ικ ής  μο ρφής  της  ο υσ ίας ,  ν α  ε ίν α ι  υπεύθυν ες  γ ι α  την  αν ωτέρω  

φυλετ ικ ή  ε τερο γέν ε ια  στα  υπε ρηχο γρ α φ ικ ά  ευρήμα τα  [ 82 ] . Ε π ίσης  

σε  πληθυ σμό  2649  Αφρο - Αμερ ικ αν ών  ( μέσης  ηλ ικ ίας  51 ±12  έτ η ,  

63%  γυν α ίκ ες ,  51%  παχύ σαρ κο ι ,  54 %   υπερ τα σ ικο ί ,  1 6%  με  

σακ χαρώδ η δ ια β ήτη )  της  με λέτ ης  J ack so n He ar t ,  η  αρν ητ ικ ή  

συσχέτ ισ η  της  αν τ ι πο ν εκτ ίν ης  με  τη  μά ζα  της  αρ ιστ ερής  κο ι λ ί ας  σε  

ν ο ρμο τασ ικο ύς  ασθεν ε ίς ,  εξ αλε ίφο ν τα ν  σε  αυτο ύς  με αρτηρ ια κή  

υπέρτ αση .  Ε πο μέν ως ,  ό πως  κα ι  στην  κο λπ ι κή  μ αρμαρυ γή  ή  σ την  

καρδ ιακ ή  αν επ άρκε ι α ,  παρα τηρε ίτ α ι  κα ι  στη  μυο καρδ ια κή  

υπερτρο φ ία  το  π αράδ ο ξο  της  αν τ ιπο ν εκτ ίν ης  [ 83 ] .  Δ ηλ αδ ή  σ ε  

περ ιβ άλ λο ν  αν τ ίστ ασ ης  στην  ιν σο υλ ίν η  κα ι  υ πέρτ αση ς ,  ν α  υπάρ ξε ι  

προ ς  τα  κάτω  ρύθμ ιση  αν τ ι - υπ ερτρ ο φ ικών  ο δ ών δ ράσης  της  

ο ρμό ν ης ,  ως απο τέλεσμ α μ ί ας  κα τάσ τ α σης  πο υ  χαρα κτ ηρ ίζ ετα ι  ως  

αν τ ί στα ση  στ ην  αν τ ιπο ν εκτ ίν η  [ 84 ] .    

  Παχυσαρκί α :  Η πα χυσαρ κ ία  ε ίν α ι  μ ία  ν ο σο γό νο ς κατάστ ασ η  η  

ο πο ία  χαρ ακτ ηρ ίζ ετ α ι  από  αυξ ημέν η  παρο υσ ί α  λ ιπώδ ο υς  ισ το ύ  

( συμπερ ιλ αμβ α ν ο μέν ο υ  το υ  επ ικαρδ ια κο ύ  λ ίπο υς ) ,  ιστό ς  ο  ο πο ίο ς  

ε ίν α ι  μετ α βο λ ικ ά  εν ερ γό ς  [ 20 ] .  Αν α φέρθη κε  ό τ ι  το  50%  των  

ασθεν ών  με  κα ρδ ι ακή  αν επ άρκε ι α  παρο υσ ιάζ ε ι  δ ι ατ ηρημέν ο  

κλά σμα ε ξωθ ήσεως  [ 6 ]  κα ι  μ άλ ιστ α  η  αν ωτέρω  ν ο σο λο γ ική  

ο ν τό τητα  ( HFpE F )  ε ίν α ι  η  π ιο  συχν ή  μορφή καρδ ια κής  αν ε πάρ κε ιας  

στο υς  παχύσα ρκο υς  [ 8 5 ] .  Η HFpE F σ χε τ ίζ ε τα ι  με  την  πο σό τητα  το υ  

επ ι κα ρδ ια κο ύ  λ ίπο υς ,  απο τελ ε ί  μ ί α  δ ια κρ ι τή  φ α ιν ο τυπ ι κή  έ κφρ αση  

της  ν ό σο υ  ( με  αυξημέν η  τ ην  π αρο υσ ί α  δ ιεργ ασ ιών  φλε γμο ν ή ς ) ,  ο ι  

ο πο ίε ς  δ ιεργ ασ ίες  σ χετ ίζο ν τα ι  μ ε  την  ι καν ό τητα  πα ραγ ωγής  από  το  

λ ί πο ς  β ιο δ ραστ ικών  ο υσ ιών ,  πο υ  προ ά γο υν έ τ ι  περα ιτ έρω  την  ίν ωσ η  

κα ι  τ η  φλ εγμο ν ή  [ 8 6 ] .  Με τα -  αν ά λυση  2 2  μελε τών  με  5862  ασ θεν ε ίς  

επ ι βε βα ιών ε ι  τη  σ χέσ η  μυο καρδ ι α κής  δ ιαστο λ ικ ής  δ υσλε ιτο υργ ίας  

με  το  πάχο ς  το υ  επ ι καρδ ια κο ύ  λ ι π ώδ ο υς  ιστο ύ  ( E AT V)  [ 87 ] .  

Ι δ ια ίτερο  εν δ ι αφέρο ν  πα ρο υσ ιάζε ι  το  γ εγο ν ό ς  ό τ ι  αυτο ί  ο ι  ασθεν ε ίς  

( παχύσ αρ κο ι  κα ι  σ ακχ αρο δ ια βη τ ι κο ί )  εμφαν ίζο υν  χαμη λό τερα  

επ ί πεδ α  αν τ ι πο ν εκτ ίν ης  συγκ ρ ι τ ι κά  μ ε  υγ ιε ί ς  εθε λο ν τές  [ 88 ] ,  με  

ασθεν ε ίς  με  χαμ ηλό  κ λάσμ α ε ξωθ ήσε ως  [ 63 ] ,  α λλ ά  κ α ι  με ιωμέν η  
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ιστ ικ ή  έ κφρασ η των  υ πο δ ο χέων  τη ς  ο ρμό ν ης  [ 89 ] .  Φ αίν ετ α ι  

επο μέν ως  ό τ ι  άλλο ι  β ιο δ ραστ ικο ί  παρ άγο ν τες  υπε ισέρ χο ν τα ι  

περ ισσό τερο  στη  π αθο φυσ ιο λο γ ί α  της  ν ό σο υ.  

 

4 . 2 .  Νεότ ερα  δ εδο μέ να  γ ι α  τ ην  ορ μό ν η λ επ τ ί ν η.  

  Ο ρό λο ς  της  λεπτ ίν ης  στ ην  α ιτ ιο π αθο γέν ε ι α  κα ι  εξ έ λ ι ξη  της  

καρδ ιακ ής  αν ε πάρ κε ιας  δ εν  ε ίν α ι  πλή ρως  απο σαφ ην ι σμ έν ο ς ,  

π ιθ αν ό τατα  γ ι ατ ί  η  συγκ εκρ ιμέν η  ο ρμό ν η  παρο υσ ιάζε ι  π λήθο ς  

δ ιαφο ρετ ικών  δ ρ άσεων  στο  καρδ ιο αγγ ε ια κό  σύστημ α.  Θα γ ίν ε ι  μ ί α  

προ σπάθε ι α  παρ άθεσ ης  στο ιχε ίων  κα ι  απο τε λεσμ άτων  πο υ  

προ κύπτο υν  από  μεγαλύτ ερες  ή  μ ι κρό τερες  μελέ τες ,  κυρ ίως  

προ ο πτ ικές  πο υ  έχο υ ν  γ ίν ε ι  γ ια  το  συγ κεκρ ιμέν ο  ζήτημ α .  

  Προγν ωσ τι κή α ξί α :  Παρ ατ ηρε ίτα ι  συ σχέτ ισ η  των  υψη λών  τ ιμών  

λεπ τ ίν ης  με  το ν  κ ίν δ υν ο  εμφάν ισης  χ ρό ν ιας  στεφαν ια ίας  ν ό σο υ .  

Μέχ ρ ι  τα  μ έσα  το υ  2007  ε ίχ αν  πρ α γματο πο ιηθ ε ί  7  προ ο πτ ικές  

μελέτ ες ,  με  μεγα λύτερ η  την  WOSC OP S ,  η  ο πο ία  αν έφερε  αύξ ηση  

της  επ ίπ τωσης  τ ης  ν ό σο υ  κατά  20% ,  γ ια  κάθε  αύξ ηση  των  επ ι πέδ ων  

κατ ά  μ ί α  σταθ ερά  από κλ ισ η  [ 90 ] .  Με τα - αν άλυσ η  από  το υς  Sat t a r  e t  

a l  έδ ε ιξε  δ ια τήρ ηση  της  σ χέσ ης  αυ τής  ( κ ίν δ υν ο ς  1 , 44  στο υς  

ασθεν ε ίς  το υ  τρ ίτο υ  προ ς  αυτο ύς  το υ  πρώτο υ  τρ ιτημο ρ ίο υ  επ ιπ έδ ων  

λεπ τ ίν ης ) ,  συσχέτ ιση  η  ο πο ία  ε ίν α ι  λ ιγό τερο  ισχυρ ή  απ ΄ό τ ι  ε ί χε  

παλ α ιό τερα  πα ρατ ηρη θε ί  κα ι  εξα ρτώμ εν η  από  το  δ ε ίχτη  μάζας -

σώματο ς  [ 91 ] .  

  Αν τ ίστο ι χες  μελέ τες  σε ιρ άς  έγ ιν αν  κα ι  ως  προ ς  τη  συσχέτ ιση  της  

λεπ τ ίν ης  με  το ν  κ ίν δ υν ο  εμφάν ι σης  καρδ ιακ ή ς  αν επ άρκε ι ας ,  με  

μάλλο ν  αν τ ι κρο υό μεν α  απο τελέσμ ατα .  Ε ξα ι ρετ ικ ά  σημαν τ ι κή  ε ίν α ι  

η  προ ο πτ ική  π αρ ακο λο ύθηση  408 0  αν δ ρών  ( ηλ ικ ί ας  60- 79  ετών ) ,  

γ ια  μ ία  μέ ση  χρο ν ι κή  π ερ ίο δ ο  παρα κ ο λο ύθησης  9  ε τών ,  δ ε ίγμ α  

συμμετε χό ν των  στη  Br it is h  R eg io na l  H ear t  S t ud y από  το υς  

Wa nna met he e  κ αι  συν εργ άτες  το υ .  Η  στ ατ ι στ ικ ή  αν ά λυση  κα τέδ ε ιξε  

αύξη ση  κατ ά  2  φο ρές  το υ  κ ιν δ ύν ο υ  εμφάν ισης  κ αρδ ι ακ ής  

αν επά ρκε ια ς  σε  πα χύσαρ κο υς  χωρ ίς  σ τεφαν ια ία  ν ό σο ,  ακό μα  κα ι  
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μετά  από  δ ιό ρθωσ η ως  προ ς  την  η λ ι κ ί α  ή  τα  επ ίπ εδ α  CRP .  Η  

συσχέτ ισ η  αυτή  έχ ασε  τη  σημ αν τ ικό τη τ α  της  μετά  από  δ ιό ρθωση ως  

προ ς  τ ι ς  τ ιμές  τ ης  λ επτ ίν ης ,  γ εγο ν ό ς  πο υ  υπο δ ηλών ε ι  ό τ ι  η  σ χέ ση  

μετα ξύ  κ ιν δ ύν ο υ  εμφάν ισ ης  ΚΑ  σε  ασ θ εν ε ίς  χωρ ίς  στ εφαν ια ία  ν ό σο  

κα ι  της  πα χυσαρ κ ίας ,  ο φε ί λετ α ι  σ τα  αυ ξημέν α  επ ίπ εδ α  τ ης  ο ρμό ν ης 

( HR 1 , 3  γ ι α  κάθ ε  αύξη ση  1 - στ αθερ άς  α πό κλι σης  των  λο γαρ ιθμ ικών  

τ ιμών  λεπ τ ίν ης ) .  Αν τ ι θέτως .  σ ε  α σθεν ε ίς  με  προ ϋπ άρχο υσα  

στεφαν ια ία  ν ό σο  η  ό πο ια  αύξη ση  το υ  σ χετ ικο ύ  κ ιν δ ύν ο υ  ο φε ίλετ α ι  

στην  π αχυσ αρ κί α  κ α ι  ό χ ι  σ τη  λεπ τ ίν η  [ 92 ] .  Ε πι πρό σθετα ,  από  την  

ίδ ι α  μελέ τη  κ α ι  με τά  α πό  αν άλυση  δ εδ ο μ έν ων  σε  ασθεν ε ίς  με  

στεφαν ια ία  ν ό σο  κα ι  καρδ ια κή  αν επάρ κε ια  ,  δ ια π ισ τώθη κε  

αν τ ί στρο φη συσ χέτ ισ η  των  ε π ι πέδ ων  λεπ τ ίν ης  με  τ η  θν ητό τη τα  

στο υς  ασθεν ε ίς  με  ΚΑ ( π αράδ ο ξο  λεπτ ίν ης )  [ 93 ] . Η μελέ τη  AB C  

( Hea lt h  Ag ing  a nd  Bo d y Co mpo s it io n  S t ud y)   η  ο πο ία  

συμπερ ιέ λα βε  29 09  μετ έχο ν τες ,  υγ ι ε ί ς  άν δ ρες  κα ι  γυν α ί κες ,  

λευκο ύς  κα ι  μαύρο υς ,  ηλι κ ί ας  70 - 79  ε τών  και  γ ια  μέση  δ ιά ρκε ια  

παρ ακο λο ύθησης  7 , 6  έ τη ,  κα τέδ ε ιξ ε  μ ι κρό τερο  κ ίν δ υν ο  ο λ ικής  κα ι  

καρδ ιο αγγε ια κής  θν ητό τητ ας  σ ε  γυν α ί κες  με  ελ αφρώς  αυξ ημέν ες  

συγκεν τ ρώσε ις  της  ο ρμό ν ης  . Π ιο  συγκεκρ ιμ έν α  ακό μα κα ι  μετά  α πό  

δ ιό ρθωση ως  προ ς  α πό  π ιθ αν ο ύς  συμπαρ άγο ν τες  κ ιν δ ύν ο υ 

εμφάν ι σης  στεφ αν ι α ί ας  ν ό σο υ,  το  ποσο στό  σωματ ι κο ύ  λ ίπο υς  ή  

φλεγμο ν ώδ ε ις  δ ε ίχτ ες  ό πως  η  CRP ,  ο ι  γυν α ίκ ες  πο υ  αν ήκαν  στ α  

τετα ρτημό ρ ι α  2  κα ι  3  π αρο υσ ία σ αν  στατ ισ τ ι κά  ση μ αν τ ικ ά  

μ ικρό τερο  κ ίν δ υν ο  ο λικο ύ  κα ι  κ αρδ ιο α γγε ια κο ύ  θαν άτο υ  σε  σχέση  

με  γυν α ί κες  με  χαμη λό τερα  επ ί πεδ α  της  ο ρμό ν ης  (  HR=0 , 52  με  ό ρ ια  

εμπ ι στο σύν ης  0 , 22 - 0 , 8 9 ) .  Η συσχ έτ ισ η  αυτ ή  δ εν  ευρέθ η  στο υς  

άν δ ρες ,  ε ίν α ι  μη  γ ραμμ ικ ή  κα ι  στ α  δ ύο  φύλα  κα ι  έρ χετ α ι  σε  

συμφω ν ία  μ ε  κά πο ιες  πα λα ιό τερες  με λέτες ,  ό πως  των  L ie b  e t  a l  

[ 94 , 95] .  Ως  π ιθαν ές  α ι τ ί ε ς  της  ύπ αρ ξης  μ ίας  π ιθ αν ής   κ αταν ο μής  U  

θεωρο ύν τα ι   η  σύν δ ε ση  των  χ αμη λών  τ ι μών  λεπτ ίν ης  μ ε  το ν  κ ίν δ υν ο  

εμφάν ι σης  κ αρ κ ίν ο υ ,  εν ώ  των  υ ψηλ ών  με  τ η ν  εμφάν ιση  

σακ χαρώδ ο υς  δ ια βή τη  τύπο υ  2  [ 96 , 9 7] .  Μί α  εν δ εχό μεν η  ε ξή γησ η  

γ ια  τ ι ς  αν ωτ έρω ευρεθ ε ίσ ες  φυλετ ικ ές  δ ιαφο ρές  ν α  έγκε ι τα ι  στη  

δ ιαφο ρετ ικ ή  φυσ ιο λο γ ία  κα ι  δ ρά σ η  των  αν δ ρο γό ν ων  κα ι  
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ο ιστρο γό ν ων  [ 94 ] .  Αν τ ιθ έτως  δ εν  αν ευρέθησ αν  στατ ιστ ικ ά  

σημαν τ ικ ές  συσ χετ ίσε ις  στην   προ ο πτ ικ ή ,  πο λυφυ λετ ικ ή  με λέτ η  

ME S A ( ΗΠ Α) ,   η  ο πο ία  έγ ιν ε  σε  1909  υγ ιε ί ς  μετέ χο ν τες   και  των  

δ ύο  φύλων ,  μέσης  ηλ ικ ίας  6 4 , 5  ε τών  κα ι  γ ι α  χρο ν ικ ή  

παρ ακο λο ύθηση  7 , 6  ε τών .  Τ α  απο τελ έσ ματα  αυ τά  αφο ρο ύν  τό σο  τα 

σκλ ηρά  πρω το γεν ή  σημε ία  ( ο ξύ  έμφραγμα  μυο καρδ ίο υ ,  

αν αν ηφθ ε ίσ α  κ αρ δ ιακ ή  αν ακο πή ,  θ άν ατ ο  από  καρδ ι αγγ ε ι ακ ή  ν ό σο ,  

ΑΕ Ε ,  ή  θάν ατο  από  ΑΕ Ε ) ,  ό σο  κα ι  τα  δ ευτερο γεν ή  ( τα  αν ω τέρω με  

προ σθήκ η  της  καρδ ιακ ής  αν επ άρκ ε ι ας  κα ι  της  ο λ ικής  θν ητό τη τας )  

κα ι  σ τα  δ ύο  φύλα  [ 98 ] . Ε πο μέν ως  σημαν τ ικές  δ ιαφο ρές  

κατ αγρ άφο ν τα ι  αν άμεσα  σ τ ις  έως  τώρ α  προ ο πτ ικές  με λέτε ς ,  στη  

δ υν ατό τητα  χρ ήσης  της  λε πτ ίν ης  ως  προ γν ωστ ικο ύ  ( θετ ι κο ύ  ή 

αρν ητ ικο ύ )  δ ε ίχ τη  εμφ άν ι σης  ή  π ρό γν ωσης  της  κ αρδ ι αγ γε ιακ ής  

ν ό σο υ  κα ι  της  κ αρδ ι ακ ής  αν ε πάρ κε ι ας ,  γεγο ν ό ς  το  ο πο ίο  σε  μεγάλο  

βαθμό  ο φε ίλε τα ι  στ ις  α πο δ εδ ε ιγμέν α  δ ιαφο ρετ ικές  κα ι  αν τ ίθε τες  

δ ράσε ις  της  ο ρμό ν ης  σε  δ ιαφο ρετ ικο ύς  ιστο ύς .  

 

  Λεπτί ν η σε  δ ι άφ ορες  πα θολ ογι κ έ ς  κατα στάσ ει ς  ο ι  οπ οί ες  

μπορ εί  να  ο δη γή σου ν  ή  σ υνδ υάζ ο νται  με  καρδι ακ ή αν επάρκ ει α  

 Λεπτί νη κ αι  υπ ερτροφ ί α  καρδι άς :  Τ α μέχρ ι  τώρα  β ι βλ ιο γραφ ικ ά  

δ εδ ο μέν α  ο δ ηγο ύν  σε  δ ιαφο ρετ ι κά  ευρ ήματ α ,  με  τ ι ς  περ ισσό τε ρες  

κα ι  πλ ηθυσμ ια κά  με γα λύτερ ες  με λ έ τες  ν α  υπο στηρ ίζο υν  την  

αν τ ιϋ περ τρο φ ικ ή  δ ράση  της  ο ρμό ν ης .  Μι κρό τερες  κ α ι  π αλα ιό τερες  

μελέτ ες  παρ ατήρ ηση ς  σε  υπερτα σ ικο ύς  άν δ ρες ,  σο βαρά  

παχύ σαρ κο υς ,  αλλ ά  κα ι  σ ε  ασθ εν ε ίς  μ ε  ο ξύ  έμφραγμ α  μυο καρδ ίο υ ,  

συσχετ ίζο υν  θετ ικ ά  τα  επ ίπ εδ α  της  λεπ τ ίν ης  με  την  καρδ ι ακ ή  

υπερτρο φ ία ,  α λλ ά  κ α ι  μ ε  δ ι αστο λ ι κή  δ υ σλε ιτο υργ ί α  στ ην  τε λευτ α ία  

κατ ηγο ρ ί α  [ 9 9 , 100 , 10 1] .  Αν τ ιθέ τως  μ ί α  μεγα λύτερ η  σε ι ρά  ( δ ε ίγμ α  

432  α σθεν ών  από  τη  FHS ,  μ έσ ης  η λ ικ ίας  75  ε τών  κ α ι  κ ατά  67%  

γυν α ί κες )  έδ ε ιξε  αρν ητ ι κή  συσχ έτ ιση  τ ης  ο ρμό ν ης  με  τη  μάζα  της  

αρ ι στερ ής  κο ιλ ίας ,  τ η  δ ιάμ ετρο  το υ  αρ ι στερο ύ  κό λπο υ  κα ι  το  πάχο ς  

των  κα ρδ ια κών  το ι χωμά των  [ 102] .  Παρό μο ια  ε ίν α ι  κ α ι  τα  
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απο τελέ σμα τα  τ ης  μελ έτης  GE NO A,   στην  ο πο ία  σε  μαύ ρο  

πλη θυσμό  1172  ατό μων ,  μέσης  ηλ ι κ ί α ς  62 , 9  ε τών ,  δ ιαπ ι στώθ ηκε  

στατ ισ τ ι κά  σ ημαν τ ι κή  συσ χέ τ ισ η  των  επ ιπέδ ων  τ ης  λ επ τ ίν η ς  με  

μ ικρό τερ η  μυο καρδ ια κή  μ άζα  κα ι  με ι ωμέν η  δ ι αστο λ ικ ή  τά ση  τ ων  

καρδ ιακ ών  το ιχωμ άτων  σε  π αχύσ αρκ ες  γυν α ί κες  ( ό χ ι  ό μως  κα ι  

στο υς  άν δ ρες )  [ 103] .  Τ έλο ς  μ ί α  πρό σφ ατη ,  σ χετ ικ ά  μεγ άλ η ,  σε ιρά  

παρ ατήρ ηση ς  α πό  3514  με τέχο ν τες ,  υγ ιε ί ς ,  μέσης  ηλ ι κ ί ας  40  ε τών  

κα ι  κατ ά  53 , 8%  γυν α ικ ών ,  έδ ε ιξ ε  αρν η τ ικ ή  σύν δ εση  των  ε π ι πέδ ων  

λεπ τ ίν ης  με  τη  μυο καρδ ιακ ή  μάζα ,  τ η  δ ιάμετ ρο  το υ αρ ιστερο ύ  

κό λπο υ  και  το  δ ε ί χτη  Ε / ε ʹ  της  δ ι αστο λ ι κής  λε ιτο υργ ί ας .  Η  

σημαν τ ικό τη τα  π αρέμε ιν ε  κ α ι  έ πε ιτα  από  δ ιό ρθωση ως  προ ς  το  

δ ε ίχ τη  μ άζας - σώμ ατο ς ,  εν ώ  α κρ ι βώς  τα  αν τ ίθ ετα  α πο τελέσμ ατ α  

( θετ ι κή  συσ χέτ ισ η  με  τη  μυο καρδ ια κ ή  μάζα )  ευρέ θησ αν  γ ι α  τ ι ς  

συγκεν τ ρώσε ις  το υ  δ ια λυτο ύ  υπο δ οχέα  τ ης  ο ρμό ν ης  [ 81 ] .  Η  

ιδ ι α ι τερό τητ α  τ ης  συγ κε κρ ιμ έν ης  με λέ της  ( εκ τό ς  από  το  σχετ ι κά  

μεγά λο  μέγεθο ς  κα ι  τ ι ς  μ ικ ρό τερες  ηλ ι κ ίε ς ) ,  έ γκ ε ι τα ι  στην  

αν εύρεσ η  θετ ικ ής  σ χέσης  αν άμ εσα  σ το  δ ιαλυ τό  υπο δ ο χέα  κα ι  το υς  

ευμεν ε ίς  δ ε ίχτ ες  δ ιασ το λ ικ ής  λε ιτο υργ ίας ,  σχέσ η  η  ο πο ία  έρχετ α ι  

σε  αν τ ίθ εση  με  την  αν ωτέρω αν αφ ερθε ίσα  αρν ητ ική  επ ίδ ρ αση  των  

υπο δ ο χέων  στην  αύξ ηση  τ ης  κ αρδ ι ακ ής  μάζας  [ 81 ] .  Συμπ ερα ίν ετ α ι  

επο μέν ως  ό τ ι  η  τελ ικ ή  δ ράση  τ ης  ο ρμό ν ης  ε ίν α ι  σύμπ λο κη ,  ε ίν α ι  

π ιθ αν ή  η  παρο υσ ία  αν τ ίστ ασης  στο υς  υπο δ ο χε ίς  σε  περ ιφ ερε ια κά  

ό ργαν α  στό χο υς  (  ιδ ίως  σε  κα τασ τ άσε ις  ό πως  πα χυσα ρκ ία  ή  

καρδ ιακ ή  αν επ άρ κε ι α )  κα ι  απ α ιτε ίτ α ι  πε ρα ιτέ ρω  έρευν α ,  με  

προ σεκτ ικ ή  θεώ ρησ η των  υπο κε ί μεν ων  παθο φυσ ιο λο γ ικών  

μηχαν ισμών  [ 104] .  

  Λεπτί ν η στη ν  καρδι ακ ή α νε πάρ κει α  και  στο  σύ νδρο μο  

κεντρ ι κ ής  ά πν οι ας:  Ο ι δ ι ατα ραχ ές  της  αν απν ευ στ ικής  λε ιτο υργ ίας ,  

ό πως  ο  υπεραερ ι σμό ς ,  σε  ασθεν ε ίς  μ ε  συστο λ ι κή  κ αρδ ι ακ ή  

αν επά ρκε ια  συν δ έο ν τα ι  με  με ιωμέν η  λε ι το υργ ικ ή  ικ αν ό τητα ,  

βαρύ τερη  συμπ τωμα το λο γ ία  κ α ι  αυξ η μέν η  θν ητό τη τα  [ 105] .  Τ α  

τελευ τα ία  χρό ν ι α  έχε ι  μελετ ηθε ί  ο  π ιθα ν ό ς  ρό λο ς της  λεπτ ίν ης  στην  

α ιτ ιο πα θο γέν ε ι α  το υ  συν δ ρό μο υ της  κεν τρ ι κής  ά πν ο ιας ,  μέσω  
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πιθ αν ής  εν ερ γο πο ίησης  κεν τρ ι κών  ή  πε ρ ιφερ ι κών  χημ ε ιο ϋπο δ ο χέων  

[ 106] .  Σε  μελέτ η  των  Wo lk  e t  a l ,  πα ρατη ρήθ ηκε  συσ χέτ ιση  των  

επ ι πέδ ων  τ ης  ο ρμό ν ης  με  το  λό γο  V E /V C O 2 ,  εύρ ημα το  ο πο ίο  δ εν  

δ ιαπ ισ τώθη κε  σε  άλλ ες  εργασ ίες  [ 10 7] .  Έτσι  ο  Cundr le  σε  μ ι κρ ή  

σε ιρ ά  29  ασθεν ών  έδ ε ι ξε  ε λατ τωμέν ες  συγκεν τ ρώσε ις  λ επτ ίν ης  σε  

περ ιπτ ώσε ις  παρο υσ ίας  συν δ ρό μο υ  κεντρ ι κής  ά πν ο ιας ,  με  συν ο δό  

αρν ητ ικ ή  συσ χέτ ισ η  με  τα  επ ίπ εδ α  ν α τ ρ ιο υρητ ικών  πε πτ ιδ ίων ,  εν ώ  

ο  ίδ ιο ς  σε μεγαλύτε ρο  αρ ιθμό  ασθεν ών  ο δ ηγήθηκε  στο  συμπέρ ασμα  

ύπαρ ξης  κ αταν ο μής  τύ πο υ  U αν άμε σα  στην  ο ρμό ν η  κα ι  στο ν  

αν ωτέρω λό γο ,  δ ίν ο ν τας  ως π ιθαν ή  ερ μην ε ί α  ε ί τ ε  την  έλλε ι ψη  της  

ο υσ ίας ,  ε ί τ ε  την  π ιθ αν ή  αν τ ίστ αση  σ ε  αυτήν  [ 108 , 10 9] .   

 Λεπτί νη και  π αχυ σαρκί α :  Η πα χυσ αρ κί α  ε ίν α ι  έν ας  αν εξ άρτ ητο ς  

παρ άγο ν τας  κ ι ν δ ύν ο υ  γ ια  την  εμφάν ι ση  καρδ ι α γγε ια κών  ν ό σων  

[ 110] .  Ε ίν α ι  επ ίσ ης  γν ωσ τό ,  ό τ ι  ο ι  συγκεν τρ ώσε ις  τη ς  λε πτ ίν ης  

αυξάν ο υν  στην  παχυσ αρ κί α  κα ι  μάλ ισ τα  συσχε τ ίζο ν τα ι  θετ ικ ά  με  

την  εκα το στ ια ί α  αν αλο γ ία  το υ  λ ίπο υς  στ ο  σωματ ικό  βάρο ς  [ 111] .  Η  

αρχ ικ ή  γν ώση γ ι α  τη  δ ράσ η  της  ο ρμό νης  ε ίν α ι  η  αν αστ αλ τ ι κή  της  

επ ίδ ρ αση  σ τη  λ ήψ η τρο φής ,  μέσω τ ης  σύν δ εσης  της  με  το υς  

ν ευρών ες  POM C κ αι  NP Y/ Ag RP  το υ  υπο θάλαμο υ  [ 50 ] .  Φ α ίν ετ α ι  

ό μως  ό τ ι  ο ι  υπο κε ίμεν ο ι  μηχαν ισ μο ί  ε ίν α ι  αρ κετ ά  πο λύπλο κο ι ,  

ιδ ίως  σ την  π ερ ί πτω ση τ ης  καρδ ια κής  α ν επάρ κε ιας  με  δ ι ατ ηρημ έν ο  

κλά σμα ε ξώθησ ης ,  στο υς  ο πο ίο υς ,  ό πως   φα ίν ετ α ι  α πό  τ ι ς  ν εώτε ρες  

θεωρήσ ε ις ,  η  λεπ τ ίν η  παρο υσ ιάζε ι  α ρκετ ά  σημ αν τ ι κό  ρό λο .  Η 

καρδ ιακ ή  αν επ άρκ ε ι α  στην  π αχυσ α ρκί α  απο τε λε ί τα ι  από  3  

δ ιαφο ρετ ικο ύς  κλιν ικο ύς  φα ιν ό τυπο υς ,  με  κο ιν ά  χαρα κτ ηρ ι στ ικ ά  

την  αυξ ημέν η  κ ατ ακρ άτ ηση  Ν α,  την  υπερέ κκρ ισ η  αλδ ο στερό ν ης ,  

την  αύξ ηση  το υ  ό γκο υ  το υ  κυκλοφο ρο ύν το ς  πλάσματο ς  κα ι  

συν επε ία  των  αν ωτ έρω την  αύ ξησ η  των  εν δ ο καρδ ια κών  π ι έσεων  κα ι  

ό γκων  [ 112] .  Η υ πο κε ίμ εν η  κ ατ άστ α ση  το υ  μυο καρδ ίο υ  ε ίν α ι  αυ τή  

πο υ  θα  καθο ρ ί σε ι  το ν  κλ ιν ικό  φα ιν ό τυπο  της  κ αρδ ι ακ ής  

αν επά ρκε ια ς .  Έτσ ι  επ ί  φυσ ιο λο γ ικο ύ  μυο καρδ ίο υ  θα  υπάρξε ι  

δ ιάτ αση  της  κο ιλ ίας ,  αύ ξη ση  το υ  επ ι πέδ ο υ  των  ν ατρ ιο υρητ ικών  

πεπ τ ιδ ίων ,  υψηλ ές  π ιέ σε ι ς  πλή ρωσης  κα ι  περ ιφερ ι κή  
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αγγε ιο δ ιασ το λή ,  με  απο τέλ εσμα κα τάσ τ αση  υ ψη λής  παρο χής  ( τύπο ς  

Α)  [ 1 12 , 113] .   Σε  δ ια ταρ αχές  της  μυο καρδ ια κής  ή  αγγε ι ακής  

δ ιατ ασ ιμό τητας  ( φλ εγμο ν ή  ή  ίν ωση) ,  θ α  παρ ατηρ ηθε ί  αύ ξησ η  των  

εν δ ο κο ιλο τ ικών  π ιέσ εων  χωρ ίς  ιδ ι α ίτερ η  έ κκρ ιση  BN Ps ,  μ ε  

συν έπε ια  τ ην  απο υσ ί α  της  ευερ γετ ι κής  αγγε ιο δ ιασ το λής  κ α ι  τ ην  έ τ ι  

περα ιτ έρω  ίν ωσ η κα ι  φλε γμο ν ή  ( τύπο ς  Β )  [ 11 2 , 114 , 11 5] . Τ έλο ς    σε 

περ ιπτ ώσε ις  συσ το λ ι κής  δ υσ λε ιτο υργ ία ς ,  η  επ ίτ αση  της  δ ράσ ης  των  

ήδ η  εν εργο πο ιημέν ων  ο δ ών  το υ ΣΝΣ κα ι  το υ  συστήμα το ς  ρεν ίν ης -

αγγε ιο τεν σ ίν ης - α λδ ο στερό ν ης  θα  ε π ιδ ε ι ν ώσε ι  τ ην  πο ρε ί α  τ ης  ν ό σο υ 

( τύπο ς  Γ )  [ 112 , 116] .  Η συν εχής  κα ι  γ ι α  μεγά λο  χρο ν ικό  δ ιάστημ α 

έκκρ ισ η  τ ης  λ επτ ίν ης ,  τό σο  από  τα  β ιο λο γ ικ ά  δ ρασ τ ι κά  

λ ι πο κύττα ρα  το υ  σπλ αχν ικο ύ  κ α ι  επ ι καρδ ιακο ύ  λ ι πώδ ο υς  ιστο ύ ,  

ό σο  κα ι  από  τα  μυο κα ρδ ι ακ ά  κύτ ταρ α  ( στα  ο πο ί α  δ ρ α  με  αυ το κρ ιν ή  

τρό πο ) ,  συν οδ εύετα ι  από  εκ λεκ τ ι κή  αν τ ί στα ση  των  υ πο δ ο χέων  

αυτής  [ 117 , 11 8] .  Υπο στηρ ίζ ετ α ι  ό τ ι  η  τ ελευτ α ί α  αφο ρά  τ ι ς  ευμεν ε ίς  

αγγε ιο δ ιασ τα λτ ικές  δ ρ άσε ις  της  ο ρμό ν ης ,  εν ώ  δ εν  επηρεάζ ε ι  τ ι ς  

δ υσπρο σαρμο στ ι κές  της  α παν τήσε ις ,  δ η λαδ ή  την  εν ερ γο πο ίηση  το υ  

ΣΝΣ κ α ι  το υ  άξο ν α  ρεν ίν ης - α λδ ο στερό ν ης ,  την  επ αν αρρό φησ η Να  

κα ι  ύδ ατο ς  από  το υς  ν εφρο ύς ,  αλλά  κα ι  την  αυ ξημέν η  δ ρ αστ ι κό τητα  

κα ι  συγκέν τρωσ η της  ν επρ ιλυ σ ίν η ς  ( με  θετ ικό  μηχαν ισμό  

αν ατρο φο δ ό τησης )  [ 119 , 1 20 , 121 , 1 22] .  Φ αίν ετ α ι  ε πο μέν ως  ό τ ι  η  

παθο φυσ ιο λο γ ί α  της  κ αρδ ι ακ ής  αν επ άρ κε ι ας  στην  π αχυσ αρκ ί α  ε ίν α ι  

αρκε τά  περ ίπ λο κη ,  με  π ιθ αν ή  με λλο ν τ ι κή  θερ απ ευτ ικ ή  προ σέγ γ ισ η  

την  αν αστο λή  το υ  άξο ν α  τ ης  α λδ ο στερ ό ν ης ,  εν ώ  ο ι  πρώτε ς  μελ έτες  

πο υ  έθεσαν  με  βάσ η  τα  ευ ρήμ ατα  το υς  την  παραδ ο χή  το υ  

φα ιν ο μέν ο υ  το υ παράδ ο ξ ο υ  της  παχυσ αρκ ίας  τ ίθεν τ α ι  υπό  

αμφ ισ β ήτησ η ,  σημε ίο  το  ο πο ίο  θα  αν αλ υθε ί  π ερα ιτ έρω ,  
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ΚΕΦΑΛΑΙ Ο 5 :  ΣΥΖΗΤΗΣΗ  

  

5 . 1  ΑΝΤ ΙΠΟ ΝΕΚ Τ ΙΝΗ  

   Όπως  προ αν αφέρ θηκ ε  α πό  τη  β ιβ λ ιο γραφ ική  επ ισκό π ηση  

παρ ατηρ ήθη κε  σημ αν τ ι κή  αν αν τ ισ το ι χ ί α  αν άμεσ α  στ ις  θετ ικέ ς  

ιδ ιό τη τες  της  αν τ ιπο ν εκτ ίν ης  σε  κυττ αρ ι κό  επ ί πεδ ο  ( ό πως  αυτές  

καθο ρ ίσ τη καν  από  in  v it r o  και  in  v ivo  εργαστη ρ ι ακ ά  πε ι ράμ ατα  )  

κα ι   τη ,   μάλλο ν  αρν ητ ι κή  προ γν ωσ τ ικ ή  αξ ία  της  ο ρμό ν ης ,  σε 

μεγά λες  σε ιρέ ς  ( κυρ ίως  σ την  κ αρδ ι α κή  αν ε πά ρκε ια  κα ι  ό χ ι  στη  

στεφαν ια ία  ν ό σο ) .  Θα  υπάρξε ι  επο μέν ω ς  παράθ εση  των  υπ αρχό ν των  

επ ι στημο ν ι κών  δ εδ ο μέν ων ,  με ταυτό χρο ν η  κρ ιτ ι κή  αν ά λυση  αυ τών  

κα ι  κατ αγρα φή π ι θαν ών  μηχ αν ισμ ών  ο ι ο πο ίο ι  μπο ρε ί  ν α  

ερμην εύο υν  τ ι ς  αν ωτ έρω δ ι αφο ρές .  

  Με εξα ίρεσ η  τ ι ς  με λέτες  των  I ng e ls so n  e t  a l κ αι  D a vid  S  e t  a l  

( Fr a ming ha m s t ud y)  πο υ  δ εν  έδ ε ιξ αν  κ αμ ί α  προ γν ωστ ικ ή  αξ ί α  στη  

θν ητό τητ α ,  ο ι  υπό λο ιπες  σε ι ρές  ο δ ήγησ αν  σε  κατα γραφ ή αρν ητ ικ ών  

συσχετ ίσ εων  της  ο υσ ίας  με  τ α  κα τα λη κτ ι κά  σ ημε ία  το υς  (  κυρ ίως  

θν ητό τητ α  από  κα ρδ ι ακή  αν επ άρκ ε ι α) .  Η  κρ ιτ ική  στ ις  δ ύο  αν ωτέρω  

σε ιρ ές  έγκ ε ι τα ι  σε  π ιθαν έ ς  στα τ ισ τ ι κές  αδ υν αμ ί ες  το υς  ( ο  I nge ls so n  

θεώρησ ε  την  αν τ ι πο ν εκτ ίν η  ως  γραμ μ ι κ ή  μεταβ λη τή ,  μη  μπο ρών τας  

επο μέν ως  ν α  βρε ι  μ ία  μ η  γραμ μ ι κή  συσ χ έτ ισ η ,  εν ώ  στ η  Fr a ming ha m  

υπήρ χαν  ευρέ α  δ ια στήμ ατ α  εμπ ιστο σύν ης )  [ 63 ] .  

  Η βι β λ ιο γρ αφ ί α  υ πο στηρ ίζ ε ι  ό τ ι  η  α ρν ητ ι κή  δ ράσ η  τ ης  ο ρμό ν ης  

ε ίν α ι  π ιο  εμφαν ής  στ ις  περ ιπ τώσε ις  ήδ η  εγκ ατεσ τημέν ης  κ αρ δ ι ακ ής  

αν επά ρκε ια ς  προ τε ίν ο ν τας  4  δ ιαφο ρετ ι κο ύς  μηχαν ι σμο ύς  [ 12 3] . 1 )   

Η παρο υσ ία  κ αρδ ι ακή ς  καχε ξ ίας ,  με  την  ακό λο υθη  απώλε ι α  βάρο υς  

κα ι  την  ε λάτ τωση της  μάζ ας  το υ  λ ι π ώδ ο υς  ιστο ύ ,  ο δ ηγε ί  μέσω  

μηχαν ισμο ύ  αν άδ ρ ασης  σ ε  αύ ξησ η  τη ς  παρ αγωγ ής  κ α ι  επο μέν ως  

των  συγκεν τ ρώσεων  τη ς  ο ρμό ν ης  στο  σώμα .  Στη  συγκεκ ρ ιμ έν η  

περ ίπτ ωση η  υπ εραν τ ι πο ν εκτ ιν α ιμ ί α   ε ίν α ι  δ ε ί χτ ης  προ ό δ ο υ της  

ν ό σο υ .  2 ) Η  ελάττωσ η το υ  ρυθμο ύ  σπε ιρ αματ ι κής  δ ι ήθησ ης  των  
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ν εφρών ,  συν επε ία  τ ης  με ι ωμέν ης  κ αρδ ια κής  π αρο χής ,  αυ ξάν ε ι  τα  

επ ί πεδ α  της  ο υσ ί ας  λό γω με ιωμέν ης  απ έκκρ ισ ης  αυτ ής .  3 )  Η  υψ ηλ ή  

συγκέν τ ρωση ν ατρ ιο υρητ ικών  πεπ τ ι δ ίων  ευο δ ών ε ι ,  τη  μέ σω  

λ ι πό λυσης ,  π αρα γωγ ή  της  αν τ ιπο ν εκτ ίν ης  [ 1 24 , 125] .  4 )  H  ιδ ιό τητα  

της  ο ρμό ν ης  στην  προ αγωγή  της  ο ψων ι ν ο πο ίησης  των  απο πτω τ ι κών  

σωματ ιδ ί ων  κα ι  της  κ ατ ά  συν έπε ι α  δ ιε υκό λυν σης  της  δ ρά σης  των  

μακρο φάγων  στην  α πο μάκρυν ση  υπο λε ιμμ άτων  κυττ αρ ικο ύ   

θαν άτο υ ,  μπο ρε ί  ν α  ε ίν α ι  με ιωμέν η  σε  ασθεν ε ίς  με γα λύτερ ης  

ηλ ικ ίας  [ 12 3] . Αν τ ιθέτ ως  η  κ ατά σ ταση  περ ιπ λέ κετ α ι  σ τ ις  

μ ικρό τερ ες  η λ ι κ ίε ς ,  κ αθώς  κα ι  στο υ ς  ασθεν ε ίς  με  μη  

εγκα τεσ τημέν η  καρδ ιακ ή  αν επ άρκ ε ι α  . Στο ν  πληθυσμό  της  Da l la s  

Hear t  S t ud y ( μ ικ ρό τερης  η λ ι κ ί ας ,  υγ ιε ί ς ) ,   η  συσχέτ ιση  τ ης  ο υσ ίας  

με  το ν  κ ίν δ υν ο  καρδ ι αγ γε ια κής  ν ό σο υ  ελαττώθ ηκε  με τά  α πό  

δ ιό ρθωση ως  π ρο ς  τα  ν ατρ ιο υρητ ικ ά  πεπ τ ίδ ια ,  δ εν  επ ηρε άστ ηκε  

ό μως  μετά  από  δ ιό ρθωση ως  προ ς  το  δ ε ίχτ η  μάζας -  σώμ ατο ς ,  ή  

άλλο υς  φλεγ μο ν ώδ ε ις  δ ε ίχ τες  ό πως  η  CRP ,  υπο δ ηλών ο ν τας  την  

π ιθ αν ή  το ξ ικ ή  δ ρά ση  υ ψηλ ών  επ ι πέδ ων  της  ο ρμ ό ν ης  ( ίσως  κα ι  μέσω  

το υ  φα ιν ο μέν ο υ  της  αν τ ίστα σης  στ ην  αν τ ι πο ν εκτ ίν η)  [ 64 ] .  Στ ην  

υπο - ο μάδ α  των  ασ θεν ών  της  C ar d io va scu la r  H ea l t h  S t ud y,  χω ρ ίς  

καρδ ιαγ γε ια κή  ν ό σο ,  στο υς  ο πο ίο υς  εμφαν ίζ ε τα ι  κ αταν ο μή  U ,  η  

δ ιό ρθωση ως  προ ς  τα  ε π ί πεδ α  σ ακχ άρ ο υ  κα ι  την  αν τ ίστ ασ η  στην  

ιν σο υλ ίν η  ελ άττω σε  το ν  κ ίν δ υν ο  θαν άτο υ  στο  πρώτο  τμήμ α της  

κατ αν ο μής  ( υπο στηρ ίζο ν τας  τ ην  ευμε ν ή  μετ αβο λ ική  δ ράσ η  τ ης  

ο ρμό ν ης ) ,  ό χ ι  ό μως  κα ι  στο  δ εύτερο  τμήμα αυτ ής .  Σε  ασθεν ε ίς  με  

καρδ ιακ ή  αν ε πά ρκε ια  κα ι  σ αρκο πεν ί α  ( άτο μα  με  τη  χε ιρό τερη  

πρό γν ωση) ,  η  αυξη μέν η  συγ κέν τρω ση αν τ ι πο ν εκτ ίν ης  συν ο δ εύετα ι  

από  ελα ττωμέν η  έκ φρασ η των  υ πο δ ο χέων  Ad ipo - R 1  στο υς  μύες ,  

υπο δ ηλών ο ν τας  την  ύ παρ ξη  φα ιν ο μέν ο υ  αν τ ίστασ ης  στ ην  

αν τ ι πο ν εκτ ίν η ,  με  π ιθ αν ή  ε π ί τασ η ,  δ υσμεν ών  γ ι α  τ ην  επ ι β ίω ση ,   

κατ αβο λ ικών  δ ι εργα σ ι ών  [ 6 6 ] .  Σημε ι ώ ν ετα ι  ό τ ι  η  αν ωτέρω με λέτ η  

ο δ ηγήθηκε  σ τα  α πο τελέ σματ α  της  με  τη  μέτρ ηση  το υ  κλ άσμα το ς  

το υ  εν εργά  δ ρασ τ ι κο ύ  μο ρ ίο υ  ( HM WA)  και  ό χ ι  της  ο λ ικ ής  μο ρφής ,   

δ εδ ο μένο  το  ο πο ίο  ε ίχε  χ ρησ ιμο πο ιη θε ί  κατ ά  το  π αρε λθό ν  ως  

αρν ητ ικό  στο ιχ ε ίο  π αλα ιο τέρων  σ ε ι ρ ών .  Αξίζε ι  ν α  σημε ιωθ ε ί  η  
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πο λυπλο κό τητ α  των  υπο κε ίμεν ων  εν δ ο κυτταρ ίων  μη χαν ισμών ,  η  

ο πο ία  μπο ρε ί  ν α  ο δ ηγήσε ι  σε  τελ ε ίω ς  δ ιαφο ρετ ικ ά  συμπερ άσμα τα  

στο  μέλλο ν .  Μία τε λευτ α ί α ,  μεν τελ ι αν ή ,  τυχα ιο πο ιημ έν η  μελ έτη  σε  

υγ ιή  π ληθυ σμό  στην  Ολλ αν δ ία ,  με  χρή ση  μαγν η τ ι κής  το μο γ ραφ ί ας  

γ ια  το ν  ακρ ι βή  υ πο λο γ ισμό  το υ  σωματ ικο ύ  λ ίπο υς  κ α ι  των  

παρ αμέτρ ων  της  δ ιαστο λ ικ ής  λε ι το υργ ίας  της  κα ρδ ι άς ,  δ εν  έδ ε ιξε  

καμ ία  συσχέ τ ιση  των  επ ιπέδ ων  της  αν τ ι πο ν εκτ ίν ης  με  την  καρδ ια κή  

λε ι το υργ ί α ,  εν ʼ  αν τ ιθέσε ι  με  τ ι ς  συγκ εν τρώσε ις  το υ  NT - pr o BNP  

[ 126] .  Θα πρέ πε ι  ν α  αν αφερθο ύμε  κα ι  στο  φα ιν ό μεν ο  της  

αν τ ί στα σης  στ ην  αν τ ι πο ν εκτ ίν η ,  το  ο πο ίο  θεωρε ίτ α ι  από  αρ κετο ύς  

μελετ ητές  ως  π ιθ αν ό ς  βασ ι κό ς  α ιτ ι ο λο γ ικό ς  παράγο ν τας  το υ  

παρ αδ ό ξο υ  της  ο ρμό ν ης .  Ακρο γων ια ί ο ς  λ ίθο ς  ε ίν α ι  η  αυξ ημέν η  

συγκέν τ ρωση τ ης  κυκ λο φο ρο ύσης  ο υσ ίας ,  με  τη  συν ο δ ό  με ιωμέν η  

ιστ ικ ή  έ κφρασ η των  αν τ ίστο ι χων  υ πο δ ο χέων  στο  μυο κάρδ ιο ,  

φα ιν ό μεν ο  το  ο πο ίο  παρατηρε ίτ α ι  σε  πε ρ ι πτώσ ε ις  κα ρδ ι ακής  

αν επά ρκε ια ς  [ 12 7] .  Ως  π ιθ αν ο ί  μηχαν ισ μο ί  θεωρο ύν τα ι  η  με ι ωμέν η  

έκφρα ση κ α ι  ευ α ι σθησ ί α  των  υπο δ ο χέω ν  κα ι  τ ελ ικ ά  η  προ ς  τα  κ άτω  

ρύθμ ισ η  αυτών  [ 128 , 1 29] .  Σε  μο ρ ι ακό  επ ί πεδ ο  φα ίν ετ α ι  ό τ ι  

ευθύν ο ν τα ι  ο ι  φωσφο ρυλ ιώσε ις  τ ων  αμ ι ν ο ξέων  Ser 7 ,  T hr 2 4 ,  T hr 5 3  ο ι  

ο πο ίε ς  δ ύν αν τα ι  ν α  ο δ ηγήσο υν  σε  εσωτερ ικο πο ίη ση  των  

υπο δ ο χέων ,  δ ιακο πή  της  εν δ ο κυττ αρ ίο υ  σημα το δ ό τησης  ( μέσω  

σύν δ εσης  με  την  APP L2 ,  αρ εστ ίν η)  κα ι  κ ατ ά  συν έ πε ια  μ ε ίω ση  της  

αν τ ιφ λε γμο ν ώδ ο υς ,  αν τ ιο ξε ιδ ωτ ική ς  ( μέσω αν ασ το λής  τ ης  

κεραμ ιδ ά σης )  κ α ι  κυτ ταρο προ στ ατευτ ι κής  δ ρά σης  της  

αν τ ι πο ν εκτ ίν ης  [ 130 , 13 1 , 132 , 13 3] .  Ε κτό ς  ό μως  από  το  μυο κάρδ ιο  

αν άλο γες  μετ αβο λές  συμ βα ίν ο υν  κα ι  στο υς  περ ιφερ ι κο ύς  

σκελ ετ ικο ύς  μύες ,  στο υς  ο πο ίο υς  εκτό ς  από  την  αν αλο γ ική  

αν τ ι κα τάσ τασ η  των  ιν ών  τύπο υ  Ι  από  τ ι ς  ( με  ταχ ε ίς  γ λυκο λυτ ικ ές  

μετα βο λ ι κές  ιδ ιό τητ ες )  ίν ε ς  τύ πο υ  Ι Ι x ,  παρ ατηρ ε ί τα ι  ελ άτ τωση των  

επ ι πέδ ων  mR N A των  Ad ipo R1  υπο δ ο χέων ,  με  ταυτό χρο ν η  αύξηση  

των  ιστ ικών  επ ιπ έδ ων  της  αν τ ιπο ν εκ τ ίν ης  [ 134 , 13 5] .  Αυτό  το ,   

αν άλο γο  με  το  μυο κάρδ ιο  φαιν ό μεν ο ,  συμβαίν ε ι  κυ ρ ίως  σ το υς  

ασθεν ε ίς  με  H Fr E F ,  κ α ι  ίσως  ν α  ε ίν α ι  υπεύθυν ο  γ ια  το  σύ ν δ ρο μο  

της  καρδ ια κής  κ αχε ξ ί ας .  Π ιθ αν ά  θερ α πευτ ικο ί  π αρά γο ν τες  πο υ  ν α 
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δ ρο υν  στη  φα ι ν ό μεν ο  της  αν τ ίσ τασ η ς  στην  αν τ ι πο ν εκτ ίν η  κ α ι  

εμμέσως  στ ην  αν τ ίστ αση  σ την  ιν σο υλ ίν η ,  χρησ ιμο πο ιηθο ύν  κα ι  στο  

πρό βλη μα της  καχ εξ ίας  στ ην  κ αρδ ια κή  αν επ άρκ ε ι α .  Ο  π ιο  

υπο σχό μεν ο ς ε ίν α ι ,  ο  από  το υ στό ματο ς  χο ρηγο ύμεν ο ς Α d ipo Ro n  

( αν άλο γο  των  υπο δ ο χέων  της  ο ρμό ν ης ) ,  ο  ο πο ίο ς  έχε ι  δ ο κ ιμασ τε ί  

σε  πο ν τ ικο ύς  κα ι  γ ια  πλ ηθώρ α παθ ήσεων  κα ι  συν επώς  ί σως  

απο τελέ σε ι ,  μελλο ν τ ικά ,  μ ία  ν έα  θ ερα π ευτ ι κή  π αρέμ βα ση  [ 136] .     

 

 5 . 2   ΛΕΠΤ ΙΝΗ  

   Οι αρ χ ι κές  με γά λες  μ ελέ τες  γ ι α  τ ην  προ γν ωστ ικ ή  α ξ ία  της  

λεπ τ ίν ης  έχο υν  ο δ ηγήσε ι  σε  δ ι αφο ρετ ι κά  συμπερ άσμ ατα ,  γεγο ν ό ς  

το  ο πο ίο  καταδ ε ι κν ύε ι  τ ην  πο λυπλο κό τ ητα  των  μη χαν ισμών  δ ράση ς  

της  ο ρμό ν ης .  Στη  με λέτ η  ME S A ,  η  μη  αν εύρ εση  σ τα τ ισ τ ι κά  

σημαν τ ικ ών  απο τελ εσμά τ ων  π ιθαν ά  ν α  ο φε ίλετ α ι  στ ην  κα ταγ ραφ ή 

μ ικρο ύ  αρ ιθμο ύ  συμ βαμ άτων ,  εν ώ  κα ι  ο ι  ε παν α λαμ βαν ό μεν ες  

μετρήσ ε ις  των  ε π ιπέδ ων  της  λε πτ ίν ης ,  ό χ ι  μό ν ο  σε  συν θήκ ες  

ν ηστε ίας ,  θα  μπο ρο ύσαν  ν α  ο δηγήσο υν  σε  δ ιαφο ρετ ι κά  

απο τελέ σμα τα 9 8 .  Στ ην  ABC  στην  ο πο ία  χρη σ ιμο πο ι ήθη καν  

δ εδ ο μέν α  από  την  εφαρμο γή  της  τεχν ικ ής  της  δ ιπ λής  α πο ρρό φησης  

(  DXA-  μέθο δ ο ς  η ο πο ία  προ σφέρε ι  π ο λύ  π ιο  αξ ιό π ιστ α  δ εδ ο μέν α  

γ ια  τ ην  ακρ ι βέ στερ η  δ ιάκ ρ ι ση  της  κατ αν ο μής  το υ λ ίπο υς  στα  

σωμ ατ ικ ά  δ ιαμε ρ ίσ ματ α  σε  σχέση  με  το  δ ε ίχτη  μάζ ας - σώμα το ς ) ,  ο ι  

συμμετέ χο ν τε ς  αν ή καν  σ τη  Μαύ ρη  κα ι  Κ αυκά σ ι α  φυ λή ,  ή ταν  

μεγά λης  η λ ι κ ί ας  κα ι  κ αλ ής  λε ιτο υργ ικ ής  ικ αν ό τητας .  Ε πο μέ ν ως  τα  

αν ευρεθέν τα  απο τε λέσμ ατα  δ ε  δ ύν αν τα ι  ν α  εφαρμο σθο ύν  σε  

ασθεν ε ίς  άλ λης  φυ λής ,  ηλ ικ ίας  ή  π ερ ιο ρ ισ μέν ης  λε ιτο υργ ικής  

δ ραστη ρ ιό τη τας  [ 94 , 137] .  Σε  άλ λη  μελ έτη  η  ο πο ία  χρησ ιμο πο ί ησε  

στο ιχε ία  από  την  T OPC AT  βρέθ η κε  στα τ ι στ ικ ά  σημαν τ ι κά  

υψηλό τερο ς  κ ίν δ υν ο ς  ο λ ικής  θν ητό τη τα ς  σε  ασθεν ε ίς  με  H FpE F κα ι  

κο ιλ ιακ ή  πα χυσα ρκ ία  ( HR 1 , 52) ,  συγ κρ ι τ ι κά  με  αυτο ύς  πο υ  δ εν  

παρ ο υσ ί αζαν  κο ιλ ια κή  π αχυσ αρκ ία .  Η  συγκε κρ ι μέν η  σε ιρά  εξ έτα σε  

δ ε ίγμ α  331 0  ασθ εν ών  κυρ ίως  λευκών ,  μέσης  η λ ικ ίας  κο ν τά  στ α  70  
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έτη  κα ι  γ ια  μέσο  χρο ν ικό  δ ιάστημ α πα ρακο λο ύθησης  3 , 4 ±1 , 7  έ τη -  

ως  δ ε ίχτ ης  κο ιλ ι ακής  παχυ σαρ κί ας  χρ η σ ιμο πο ιήθ ηκε  η  περ ιφέρε ι α  

μέσης  [ 138] .  Τ έλο ς  μ ια  μ ία  μ ικρ ή  σε ιρ ά ,  ό χ ι  ιδ ια ίτε ρα  πρό σφα τη ,  

με  120  ασθεν ε ίς  στ ην  ο πο ία  χρησ ι μο πο ιήθηκ αν  α ιμο δ υν αμ ι κά  

υπο λο γ ιζό μεν ες  παρ άμετρο ι  κα ι  ιστο λο γ ικ ά  κρ ιτ ήρ ια  φ λεγμο ν ής  

( από  μυο καρδ ια κές  β ιο ψ ίες ) ,  έδ ε ι ξε  πρ όο δ ο  της  ν ό σο υ  κα ι  σο βαρ ή  

επ ιδ ε ίν ωσ η τ ης  κ αρδ ι ακ ής  συσ το λ ικ ή ς  λε ιτο υργ ί ας ,  σε  ασθεν ε ίς  

( πάσχο ν τες  α πό  δ ιατατ ι κή  ή  φλεγμο ν ώδ η  δ ιατα τ ι κή  

μυο καρδ ιο πάθε ι α) ,  με  αυ ξημέν η  έκφρα ση λεπ τ ίν ης  [ 1 39] .                   

Τ α προ αν αφερθέν τ α ,  έρχο ν τα ι  σε  αν τ ί θεση  με  τα  μη  αν αμεν ό μεν α  

ευρήμα τα  μ ικ ρό τερης  θν ητό τητ ας  σε   πα χύσαρ κο υς  κα ι  κατ ά  

συν έπε ια  υ περλ επ τ ιν α ιμ ικο ύς  ασθ εν ε ί ς ,  με  ήδ η  εγκ ατεσ τημ έν η  

καρδ ιακ ή  αν ε πάρ κε ια ,  φα ιν ό μεν ο  γν ωστό  ως  παράδ ο ξο  της  

παχυ σαρ κί ας  [ 93 ] .  Ως  π ιθαν ο ί  μ η χαν ι σμο ί  το υ  φα ιν ο μέν ο υ 

θεωρήθ ηκ αν  η  ελ άττ ωση των  συ γκεν τρ ώσεων  των  ν ατρ ιο υρητ ικ ών  

πεπ τ ιδ ίων  ( με ιωμ έν η  π αρο υσ ία  BNP s  θεωρ ήθη κε  ως  δ ε ίχ της  

καλύ τερ ης  πρό γν ωσης ) ,  η  απο υσ ί α  κ αρ δ ιακ ής  κ αχε ξ ίας ,  κ αθώς  κ α ι  

ο ι  ελαττωμ έν ες  συγκεν τ ρώσε ις  αν τ ιπ ο ν εκτ ίν ης  [ 1 40 , 141 , 1 42] .  Η  

π ιο  εξε ιδ ικευμ έν η  ό μως  εκτ ίμη ση  τ ω ν  πο ικ ί λων  ιδ ιο τήτ ων  των  

δ ιαφο ρετ ικών  ιστο λο γ ι κά  δ ι αμερ ισμ άτ ων  το υ  αν θρώπιν ο υ  σώματο ς  

( λ ι πώδ ο υς  μάζας ,  λεπτής  μάζ ας ,  σκελ ετ ικ ής  μάζας ) ,  καθώς  κ α ι  των  

δ ιαφο ρετ ικών  δ ράσε ων  της  λεπ τ ίν ης  σε  δ ιαφο ρετ ικο ύς  ιστο ύς  

( εκλε κτ ικ ή  αν τ ίστ αση) ,  έχ ε ι  μ άλ λο ν  ο δ ηγήσε ι  τ ην  επ ιστ ημο ν ικ ή  

κο ιν ό τητα  σε  δ ι αφο ρετ ι κή  θεώ ρησ η τ ο υ  φα ιν ο μέν ο υ κα ι  π ιθαν ή  

χρησ ιμο πο ίησ η  ν έων  δ ε ι χτών  ό πως  καρδ ιο αν απν ευσ τ ι κή  υγ ε ί α  

[ 112 , 143] .  Ο ρό λο ς  το υ  επ ικ αρδ ι ακο ύ ,  μετα βο λ ι κά  εν ερ γο ύ  λ ί πο υς  

εκτ ιμήθ ηκε  κ α ι  σε  μ ί α  πρό σφατ η  μετα - αν άλυσ η  22  μελετών ,  στην  

ο πο ία  ο  ό γκο ς το υ λ ίπο υς ,  υπο λο γ ιζό μεν ο ς  με  CT  ή MRI  καρδ ιάς ,  

συσχετ ίσ θηκ ε  με  δ ι αστο λ ι κή  δ υσ λε ιτ ο υργ ία  [ 144] .  Συν ε πώς  κ α ι  

σύμφων α με  τα  ν έα  δ εδ ο μέν α  ως  προ ς  την  επ ίδ ρασ η  της  

παχυ σαρ κί ας  στην  ε ξέ λ ι ξη  τ ης  H Fp E F,  ιδ ια ίτερο  εν δ ια φέρο ν  

παρο υσ ι άζε ι  η  επ ι στ ημο ν ικ ή  έρευ ν α  κα ι  προ σπά θε ια  γ ι α  

τρο πο πο ίηση  της  δ ράσ ης  το υ ,  εν εργο ύ   μεταβο λι κά ,  λ ιπώδ ο υς  

ιστο ύ ,  ε ί τ ε  φ αρμα κευτ ι κά ,  ε ί τ ε  ε πεμ βα τ ικ ά .  

Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
13/06/2024 18:19:52 EEST - 3.14.141.223



31 

 

 

 .   

 

 

 

 

 

 

Ε Ι ΚΟ Ν Α 5 :  Υπο λο γ ισμό ς  επ ι καρδ ιακο ύ  λ ί πο υς  από   

υπερη χο γράφη μα κ αρδ ι άς  ( επ ιμή κης  π αρασ τερν ικό ς  άξο ν ας ) .  Από  

δ ιδ ακ το ρ ικ ή  δ ια τρ ι β ή  Τ ζ ιώλ α  Ν ικο λάο υ  2015 .  

 

 

 

Ε Ι ΚΟ Ν Α 6 :  Υπο λο γ ισμό ς  επ ι κα ρδ ια κο ύ  κα ι  περ ικ αρδ ιακο ύ  λ ί πο υς  

από  Αξο ν ικ ή  Τ ο μο γραφ ί α  Κα ρδ ι άς .  Από  De nn is  Wo ng  

Car d io va sc u la r  D ia g no s is  a nd  T her a p y Dec  20 14 .  
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   Έχο υν ο ρ ιστε ί  δ ιάφο ρες  μη  φαρμακ ευτ ι κές  παρ εμβ άσε ις  γ ι α  τη  

με ίωσ η  το υ  βαθμο ύ  παχυσα ρκ ίας  κ α ι  ε ιδ ι κ ό τερα  γ ια  ασ θεν ε ίς  με  

ΒΜΙ >35 .  Ε ν ʼ  συν το μ ία  σε  γεν ικ ές  γρ αμμές   συν ισ τών τ α ι  η  λή ψη  

800- 120 0  θερμ ίδ ων / ημέρ α  (  γ ια  ασθεν ε ίς< 114  κ ιλών ) ,  1200 - 1 800  

( γ ια  σωμ ατ ικό  βάρο ς  >114  κ ιλών ) ,  μέσης  έν τασης  άσ κησ η 5  

φο ρές / εβδ ο μάδ α ,  υ ιο θέτησ η  Μ εσ ο γε ιακ ής  δ ί α ι τας  κ α ι  

υπο λ ιπ ιδ α ιμ ικ ή  αγωγ ή  με  στό χο  LDL 1 00 mg/d l  (  γ ια  ασθ εν ε ίς  <4 0  

ετών )  κ α ι  εν τα τ ι κή  αγω γή  ( γ ι α  αυ τ ο ύς  άν ω  των  40  ε τών ) .  Η  

ελά ττωσ η το υ  βά ρο υς  συν ο δ εύετα ι  από  ευμεν ή  καρδ ι αγ γε ια κά  

απο τελέ σμα τα  [ 1 45] .  H   πι θαν ή  αν τ ιϋπε ρτασ ικ ή  α γωγή  σύμφων α με  

τ ι ς  ο δ ηγ ίε ς  τ ης  AC C/ AH A  έχε ι  στό χο  τα  επ ί πεδ α  των  130 /80 mmH g,  

με  κά πο ιο ν  από  το υς  γν ωστο ύς  φαρμακευ τ ι κο ύς  παρ άγο ν τες .  

Ι δ ια ίτερο  εν δ ιαφ έρο ν  παρο υσ ι άζο υν  φαρμα κευτ ικ ές  παρ εμβ άσε ις  

στην  ό λη  δ ι αδ ι κα σ ί α  της  φλε γμο ν ής ,  η  ο πο ία  ε ίν α ι   χαρ ακτ ηρ ιστ ικό  

της  H FpE F .  Ε κ τό ς  από  τη  δ ρ άση  των  αν τ αγων ιστών  της  

αλδ ο στερό ν ης ,  η  ικ αν ό τητα  των  SG LT 2  αν αστο λέων  ν α  ε λατ τών ο υν  

τη  μάζ α  το υ  επ ι καρδ ια κο ύ  λ ί πο υς  [ 146] ,  ν α  με ιών ο υν .  σε  

πε ι ραμ ατ ικό  επ ίπεδ ο ,  την  έκ κρ ι ση  λ ε πτ ίν ης  α πό  τα  λ ιπο κύττ αρ α  

[ 147]  κα ι  ε π ί σης  ν α  ελα ττών ο υν  τα  ε π ί πεδ α  τ ης  κυ κλο φο ρο ύσης  

ο ρμό ν ης  σε  ασθεν ε ίς  με  σα κχ αρώδ η δ ι αβ ήτη  τύπο υ  2  [ 14 8] ,  θ έτ ε ι  

ισχυ ρά  το  εν δ εχό μεν ο  μελλο ν τ ικής  χρ ή σης  αυτών  των  ο υσ ιών  στο ν  

αγών α  γ ι α  με ίωσ η  το υ  κ ιν δ ύν ο υ  εμφάν ι σης  αν επ ιθύμ ητων  

συμβαμ άτων  στην  καρδ ια κή  αν επ άρκ ε ια  μ ε  δ ι ατη ρημέν ο  κλ άσμ α 

εξώθ ησης  [ 149] . Π αρ ά  το  ό τ ι  δ εν  υπάρ χο υν  μελέτες  γ ια  τη  δ ράσ η  

στο  επ ι καρδ ια κό  λ ί πο ς  αν τ ιφλ εγμο ν ωδ ών  παρ αγό ν των  ό πως  η  

μεθο τρεξά τη ,  η  κο λ χ ι κ ίν η  κα ι  η  καν α κι ν ο υμάμπη ,  η  αν ά πτυξ η  ν έων  

θερα πευτ ικών  προ σεγγ ίσε ων  στ ις  δ ιε ργασ ίες  πο υ  συν δ έο ν τα ι  με  

αυτό ,  θα  απο τελέσ ε ι  μ ία  σημ αν τ ική  π ρό κλησ η  στη  με λλο ν τ ι κή  

θερα πευτ ικ ή  της  κ αρδ ιακ ής  αν ε πάρ κε ια ς  [ 86 ] .  
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ΚΕΦΑΛΑΙ Ο 6 :  ΣΥΜΠΕΡ ΑΣΜΑΤΑ  

 

  Η καρδ ι ακή  αν επά ρκε ι α  απο τελ ε ί  έν α  παγ κό σμ ιο ,  συχν ό  πρό βλημα  

υγε ί ας ,  το υ  ο πο ίο υ  η  δ ιάγν ωση κ α ι  αν τ ιμε τώπ ιση  π αρο υσ ι άζε ι  

σημαν τ ικ ές  δ υσκο λίες .  Η  γν ώση κ α ι  αν άγ κη  ερμην ε ί ας  ν έων  

παθο φυσ ιο λο γ ι κών  μη χαν ισμών  ο ι  ο πο ίο ι  σχε τ ίζο ν τα ι  με  τ ι ς  

δ ιεργ ασ ίες  της  φλ εγμο ν ής ,  απο τελε ί  μ ία  συν εχ ιζό μεν η  πρό κλ ηση  

γ ια  την  Καρδ ιο λο γ ία .  Μέρο ς  των  δ ιε ργ ασ ιών  αυτών  απο τελο ύν  κα ι  

ο ι  αν τ ι πο κ ίν ες  αν τ ιπο ν εκτ ίν η  κ α ι  λε π τ ίν η .  Π αρά ,  τ ι ς  κατ ά  κύρ ιο  

λό γο  θετ ικές  δ ρ άσε ις  της  αν τ ιπο ν εκ τ ίν ης   σ το  καρδ ι αγγ ε ι ακό  

σύστημ α,  δ ε  φα ίν ετα ι  ό τ ι  η  συγκε κρ ιμ έν η  ο υσ ία  μπο ρε ί  ν α  

χρησ ιμο πο ιηθε ί  εκτ εν ώς  στ ην  προ γν ωσ τ ικ ή  πο ρε ία  της  ν ό σο υ ,  εν ώ  

κα ι  ο ι  π ιθαν ές  π αρεμ βά σε ις  στ α  επ ίπεδ α  κα ι  τ η  δ ραστ ικό τητ α  της ,  

δ ε  φα ίν ετ α ι  ν α  πα ρο υσ ιάζο υν  ο ρατά  απο τελέ σμα τα .  Αν τ ί θετ α  η  

λεπ τ ίν η  η  ο πο ία  δ ι αθέτ ε ι  τό σο  ευεργε τ ικές ,  ό σο  κα ι  

προ φλεγμο ν ώδ ε ις  δ ρ άσε ις ,  ιδ ια ίτερ α  σε  κατ αστ άσε ις  ό πως  η  

παχυ σαρ κί α ,  μπο ρε ί   ν α  απο τελ έσε ι  α π τό  θε ραπευ τ ι κό  στό χο ,  μέσω 

της  κ αλύτ ερης  κατ αν ό ησης  των  β ιο χημ ικών  μο ν ο πατ ι ών  στα  ο πο ία  

εμπλ έκε τα ι ,  ε ιδ ικ ά  στ ην ,  πο λύ  συχν ά  απ αν το ύμεν η ,  κα ρδ ια κή  

αν επά ρκε ια  μ ε  δ ια τηρ ημέν ο  κλάσμ α εξ ωθήσεως .  
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