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PerÐlhyh

O karkÐnoc tou prost�th jewreÐtai jerapeÔsimh asjèneia, an kai oi sÔgqronec

jerapeÐec sun jwc prokaloÔn dus�restec parenèrgeiec stouc asjeneÐc. H lÔsh tou

parìntoc probl matoc èrqetai me mÐa sqetik� kainoÔria jerapeÐa sthn antimet¸pi-

sh thc nìsou tou karkÐnou, thn fwtodunamik  jerapeÐa. Arketèc fwtoeuaÐsjhtec

ousÐec qrhsimopoioÔntai sth fwtodunamik  jerapeÐa, oi opoÐec diafèroun se arket�

qarakthristik� touc. Up�rqoun polu�rijmec melètec gia ta qarakthristik� thc fw-

toeuaÐsjhthc ousÐac, ìmwc el�qistec èreunec asqoloÔntai me th sÔgkrish aut¸n se

karkinik  kuttarik  seir� ¸ste na sumb�loun sthn epilog  thc bèltisthc fwtodra-

stik c ousÐac gia sugkekrimènec efarmogèc. 'Enac pijanìc trìpoc gia th beltÐwsh

thc drastikìthtac mÐac fwtoeuaÐsjhthc ousÐac eÐnai h egkleismènh liposwmiak  mor-

f  thc.

Sth sugkekrimènh diplwmatik  ergasÐa skopìc eÐnai h sugkritik  melèth thc a-

podèsmeushc apì kÔttara karkinik c seir�c tou prost�th LNCaP thc eleÔjerhc kai

thc egkleismènhc liposwmiak c morf c thc m-THPC (foscan kai fospeg antÐstoiqa).

H sugkekrimènh ergasÐa prosdiorÐzei thn endokutt�ria sugkèntrwsh thc fwtoeuaÐ-

sjhthc ousÐac san sun�rthsh tou qronikoÔ diast matoc met� apì thn apom�krun-

sh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac apì thn karkinik  seir�, me arqikèc sugkentr¸seic

0.15mg/ml kai 1.2 mg/ml kai thn metaxÔ touc sÔgkrish. Sugkekrimèna, ja kajoristeÐ

poia apì tic dÔo ousÐec apodesmeÔetai pio gr gora apì ta kÔttara.

Apì thn epexergasÐa twn apotelesm�twn, prokÔptei ìti h egkleismènh lipo-

swmiak c morf c thc m-THPC (fospeg) enisqÔei thn prìslhyh thc fwtoeuaÐsjhthc

ousÐac apì ta karkinik� kÔttara, dhlad  èqei perissìterh aporrìfhsh apì thn kar-

kinik  seir�. EpÐshc eÐnai fanerì ìti aux�nei to rujmì thc apodèsmeushc apì ta

karkinik� kÔttara. Me ta parap�nw qarakthristhk� mporoÔme na antilhfjoÔme ì-

ti h fwtoeuaÐsjhth ousÐac thc egkleismènhc liposwmiak c morf c m-THPC fospeg

odhgeÐ sth meÐwsh thc dìshc thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac kai me th gr gorh apodè-

smeush thc, autì sumb�lei shmantik� sthn ex�leiyh thc fwtoeuaisjhsÐac met� thn

fwtodunamik  jerapeÐa.





Abstract

Prostate cancer is considered a curable condition, even though current treat-

ments can cause unpleasent side effects. The solution to this problem is provided by

a considerably new treatment in dealing with cancer, called photodynamic therapy

(PDT). Multiple photosensitizers are employed in this therapy, differing in many

of their charactiristics. Although, countless in vitro studies on the attributes of

photosensitizers do exist, a direct comparison of these substances on one cell line

are rare and may contribute to the choice of the optimal photoactive substance for

a specific application. One way for improvement is the encapsulation of liposomal

formulation; using liposomes as transport agents offers plenty of advantages.

In this thesis project the main purpose is the comparative study of the release,

from cells of the prostate cancer cell lines LNCaP, of the free and the liposomal

encapsulated form of m-THPC (foscan and fospeg respectively). The experiments

in this work identify the intracellular concentration of the photosensitive substance

as a function of time, after the removal of the photosensitive substance from the

original tumor cell lines with concentrations of 0.15mg/ml and 1.2mg/ml and their

comparison. Specifically, we will determine which of the two substances are released

faster than the cells

After processing the results, it was conluded that the liposomal encapsulated

form of m-THPC (fospeg) enhances the absorbtion of the photosensitive substance

by tumor cell lines. It also became obvious that it was increased the rate of release

cells. With the aforementioned features we can deduct that the photosensitizers of

the encapsulated liposomal formulation m-THPC (fospeg) lead to dose reduction of

the photosensitive substance and with its quick release it contribute significantly to

the elimination of photosensitivity after photodynamic therapy.
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JEWRHTIKO MEROS

1.1 Fwtodunamik  JerapeÐa

1.1.1 Istorik  anadrom 

H qr sh tou fwtìc wc jerapeutikoÔ par�gonta mporeÐ na entopisteÐ kat� th

di�rkeia qili�dwn et¸n. H pr¸tec endeÐxeic gia thn efarmog  thc hliak c aktinobolÐac

ston anjrwpinì organismì ègine sthn ArqaÐa AÐgupto, IndÐa kai KÐna gia th jerapeÐa

dermatologik¸n paj sewn, ìpwc ywrÐash, leÔkh, karkÐno kai raqÐtida. Oi arqaÐoi

'Ellhnec sun jizan na ekjètoun olìklhro to s¸ma touc ston  lio kai na eÐnai gumnoÐ.

O di�shmoc 'Ellhnac giatrìc, o Hrìdotoc, jewreÐtai o patèrac thc hliojerapeÐa diìti

tìnise th shmasÐa thc èkjeshc ston  lio gia thn apokat�stash thc ugeÐac [1].

O j�natoc twn kutt�rwn pou prokaleÐtai apì thn allhlepÐdrash tou fwtìc kai

twn qhmik¸n ousi¸n èqei anagnwristeÐ ed¸ kai 100 qrìnia. H pr¸th anafor� ègine apì

ton Oscar Raab, ènac foitht c thc iatrik c, se sunergasÐa me ton kajhght  Herman

von Tappeiner, sto Mìnaqo. O Oscar Raab eÐqe anakalÔyei thn optik  idiìthta

tou fjorismoÔ kai katèlhxe sto sumpèrasma ìti den eujÔnetai to fwc all� k�poio

proðìn tou fjorismoÔ [1]. Anak�luye ìti o fwtismìc se mikrobiakèc kallièrgeiec

me thn parousÐa thc akridÐnhc kai twn sunaf¸n en¸sewn prokaloÔse j�nato twn

kutt�rwn [2]. DiatÔpwse thn �poyh ìti to apotèlesma autì prokl jhke apì th

metafor� enèrgeiac, apì to fwc sthn qhmik  ousÐa, parìmoia diadikasÐa parathreÐtai

sta fut� met� thn aporrìfhsh tou fwtìc apì thn qlwrofÔllh. LÐgo argìtera, o

Herman von Tappeiner prìbleye tic mellontikèc dunatìthtec gia thn efarmog  twn

fjorÐzouswn ousi¸n sthn iatrik  [1].

H pr¸th qor ghsh fwtoeuaisjhtopoiht  se anjr¸pouc pragmatopoi jhke to

1900, gia thn jerapeÐa thc epilhyÐac ìpou ènac G�lloc neurolìgoc qrhsimopoÐhse

thn hwsÐnh me stomatik  agwg . Anak�luye, ìmwc, ìti autì prokaleÐ dermatÐtida se

perioqèc tou dèrmatoc pou eÐnai ektejeimènec ston  lio. H anak�luyh aut  od ghse

sthn pr¸th iatrik  efarmog , o Herman von Tappeiner kai ènac dermatolìgoc o
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Jesionek qrhsimopoÐhsan thn allhlepÐdrash tou leukoÔ fwtìc me thn fjorÐzousa

ousÐa (hwsÐnh) gia th jerapeÐa tou ìgkou sto dèrma [1]. Ta apotelèsmata  tan en-

jarruntik� all� èleipe h makroqrìnia parakoloÔjhsh pou od ghse sto na xeqasteÐ

h fwtodunamik  jerapeÐa pijan¸c lìgw thc ionÐzousac aktinobolÐac sth jerapeÐa tou

karkÐnou [3]. Sthn poreÐa thc fwtodunamik c jerapeÐac anakalÔfjhke ìti ìla ìsa a-

nafèrame  tan periodik� kai h shmerin  epoq  thc fwtodunamik c jerapeÐac xekÐnhse

apì Lipson kai Baldes, sth Mayo Clinic. To 1960 dièdwsan ìti se qeirourghmè-

nouc asjeneÐc oi neoplasmatikoÐ istoÐ ja fjorÐzoun k�tw apì uperi¸dec fwc met� th

qor ghsh thc porfurÐnhc, h opoÐa proetoim�sthke apì ton Dr. Samuel Schwartz [2].

O Jodlbauer kai o Herman von Tappeiner prosp�jhsan na apodeÐxoun thn

apaÐthsh tou oxugìnou kai to 1907 eis gagan ton ìro fwtodunamik  dr�sh gia na

perigr�youn to fainìmeno autì [1]. 'Omwc, o lìgoc gia ton opoÐo qrhsimopoi jhke h

lèxh {dunamik } den eÐnai saf c. Sthn pragmatikìthta, o Herman von Tappeiner den

 tan ikanopoihmènoc me ton ìro autì, ìpwc anafèrei ston prìlogo tou biblÐou Die

Sensibilisierende Wirkung Fluorescierender Substanzen: {Whether or not the name

is to be used further or dropped, must be left to the discretion of my colleagues},

dhlad , {kat� pìson o orismìc mporeÐ na qrhsimopoihjeÐ peraitèrw   na apoqwr sei,

prèpei na afejeÐ sthn krÐsh twn sunadèlfwn mou}. To Ðdio skeptikì eÐqan kai �lloi

sun�delfoi tou von Tappeiner ìpwc o Blum [3].

1.1.2 Fwtodunamik  JerapeÐa

H fwtodunamik  jerapeÐa (PhotoDynamic Therapy PDT) eÐnai mia jerapeÐa

gia epifaneiakèc bl�bec sto dèrma, sta m�tia kai se epilektik  b�sh gia sumpageÐc

ìgkouc [4]. MporeÐ na oristeÐ wc h qor ghsh enìc toxikoÔ farm�kou   mÐac qrwstik 

ousÐa se ènan asjen  pou p�sqei apì k�poia organik  bl�bh (pijanìtata karkÐno),

ìpou sthn sunèqeia aktinoboleÐtai me oratì fwc (sun jwc makrÔ kìkkino). Aut 

h diadikasÐa me thn aparaÐthth parousÐa oxugìnou odhgeÐ sto kuttarikì j�nato kai

thn katastrof  twn ist¸n, mèsw kuttarotoxikìthtac. H fwtodunamik  jerapeÐa e-

xart�tai apì treic par�gontec: thn aktinobolÐa fwtìc, thn fwtoeuaÐsjhth ousÐa kai

to oxugìno, oi opoÐec anex�rthta den ephre�zoun ta blaber�   ugi c kÔttara [5],

[6]. Dhlad , e�n k�poioc apì touc treic par�gontec eÐnai ap¸n, den ufÐstatai ka-

mÐa epÐdrash. H sunolik  apotelesmatikìthta apaiteÐ prosektikì sqediasmì sthn
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dosometrÐa thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac kai sto aktinoboloÔmeno fwc. An kai h fw-

todunamik  jerapeÐa èqei anakalufjeÐ ed¸ kai 100 qrìnia h efarmog  thc klinik� den

xepern�ei ta 10 qrìnia [7].

H apotelesmatikìthta thc fwtodunamik c jerapeÐac sthn antimet¸pish tou kar-

kÐnou exart�tai apì ton tÔpo tou fwtoeuaisjhtopoiht , th sugkèntrwsh tou, thn

puknìthta enèrgeiac tou fwtìc, to posostì thc puknìthtac enèrgeiac tou fwtìc

kai th diajesimìthta tou oxugìnou [4]. H fwtodunamik  jerapeÐa ekmetalleÔetai thn

enèrgeia tou fwtìc gia na bl�yei   na katastrèyei touc istoÔc. H diadikasÐa eÐnai

apotelesmatik  diìti h fwtoeuaÐsjht  ousÐa aporrof� apeujeÐac thn enèrgeia tou

aktinoboloÔmenou fwtìc, h opoÐa metabib�zetai sthn sunèqeia sto moriakì oxugìno

gia na dhmiourg sei mia energì morf  tou oxugìnou (mon rec oxugìno). Autì to st�-

dio eÐnai aparaÐthto diìti to mon rec oxugìno eÐnai o shmantikìteroc kuttarotoxikìc

par�gontac, diìti antidr� gr gora me dÔo kuttarik� sustatik� to opoÐo prokaleÐ th

zhmÐa pou odhgeÐ se kuttarikì j�nato kai katastrof  tou ìgkou [7]. 'Ena shmantikì

pleonèkthma eÐnai ìti to biologikì apotèlesma eÐnai fwtoqhmikì kai ìqi jermikì, autì

shmaÐnei ìti kat� th di�rkeia kai met� th jerapeÐa h bl�bh stouc sundetikoÔc istoÔc

eÐnai mikr , ìpwc sto kollagìno kai sthn elastÐnh [4], [8].

'Enac periorismìc thc fwtodunamik c jerapeÐac eÐnai ìti den mporeÐ na jerapeÔ-

sei th nìso se proqwrhmèno epÐpedo, autì sumbaÐnei diìti h aktinobìlhsh olìklhrou

tou s¸matoc den eÐnai dunatìn (toul�qiston me thn shmerin  teqnologÐa). Par �o-

la aut�, se aut n thn perÐptwsh h fwtodunamik  jerapeÐa mporeÐ na bohj sei sthn

beltÐwsh thc poiìthtac kai sthn epim kunsh thc zw c tou asjenoÔc. H katastrof 

tou karkinikoÔ ìgkou met� th fwtodunamik  jerapeÐa gÐnetai mèsw tri¸n mhqanism¸n.

Pr¸ton, h fwtoeuaÐsjhth ousÐa mporeÐ na stoqeÔsei sta karkinik� kÔttara �mesa,

prokal¸ntac nèkrwsh   apìptwsh. Enallaktik�, mporeÐ na prokalèsei katastro-

f  sta aggeÐa tou ìgkou   sta ugi  aggeÐa gÔro apì ton ìgko me apotèlesma na

apagoreÔsei thn prosèleush tou aÐmatoc kai epakìlouja tou oxugìnou [9].
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Sq ma 1.1: Ta pènte st�dia thc fwtodunamik c jerapeÐac: I. ApotÐmhsh thc fwtoduna-
mik c jerapeÐac wc jerapeÐa gia asjen  me karkinikì ìgko II. H qor ghsh
thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac kai h epilektik  katakr�thsh thc apì touc kar-
kinikoÔc ìgkouc III. To fwc kateujÔnetai ston ìgko kai stouc gÔro ugi c
istoÔc IV. H stadiak  apobol  thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac V. H pl rhc
katastrof  tou ìgkou kai h pl rhc apobol  thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac

H fwtodunamik  jerapeÐa mporeÐ na jewrhjeÐ wc mÐa diadikasÐa pènte stadÐ-

wn. To pr¸to st�dio eÐnai h apotÐmhsh thc fwtodunamik c jerapeÐac wc jerapeÐa

gia asjen  me karkinikì ìgko. To deÔtero st�dio thc fwtodunamik c jerapeÐac eÐnai

h qor ghsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac kai h epilektik  katakr�thsh thc apì touc

karkinikoÔc ìgkouc. Sto trÐto st�dio to fwc kateujÔnetai ston ìgko kai stouc gÔro

ugi c istoÔc, met� apì prokajorismèno qrìno. Sto tètarto st�dio h fwtoeuaÐsjhth

ousÐa apob�lletai stadiak� apì ìlouc touc istoÔc en¸ o ìgkoc arqÐzei na surrikn¸-

netai wc apotèlesma thc fwtodunamik c jerapeÐac me thn katastrof  twn kutt�rwn

tou ìgkou. O ìgkoc katastrèfetai gr gora kai k�je pijan  bl�bh stouc ugi c i-

stoÔc jerapeÔetai mèsa stic epìmenec 6 - 8 ebdom�dec. Sto pèmpto st�dio up�rqei h

pl rhc katastrof  tou ìgkou kai h apobol  thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac [10]. Gia na

up�rqoun jetik� apotelèsmata thc diadikasÐac prèpei to fwc na stoqeÔsei me akrÐ-

beia, autì mporeÐ eÔkola na pragmatopoihjeÐ me thn qr sh sÔgqronwn optik¸n in¸n

kai sust mata diafìrwn tÔpwn endoskìphshc [7], [11].
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1.1.3 Kbantik  ErmhneÐa

Sq ma 1.2: Oi energeiakèc metab�seic

To parap�nw di�gramma (1.2) perigr�fei ta diaforetik� energeiak� epÐpeda pou

summetèqoun sthn aporrìfhsh kai sthn ekpomp  fwtìc apì tic fjorÐzousec qrwmo-

fìrec. H aporrìfhsh enèrgeiac pragmatopoieÐtai metaxÔ twn kontin¸n donhtik¸n kai

peristrofik¸n energeiak¸n epipèdwn twn diegermènwn katast�sewn se diaforetikèc

moriakèc troqièc. Parak�tw up�rqei analutik  ermhneÐa tou k�je mhqanismoÔ pou

epitrèpei to mìrio na epistrèyei sthn basik  tou st�jmh:

Eswterik  met�ptwsh

To mìrio odhgeÐtai se qamhlìterh energeiak  kat�stash, sugkekrimèna se kon-

tinì donhtikì epÐpedo thc basik c energeiak c kat�stashc, qwrÐc kamÐa ekpomp  a-

ktinobolÐac. H enèrgeia tou q�netai mèsw donhtik c apodiègershc [12],[13].
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Ekpomp  fjorismoÔ

H ekpomp  fjorismoÔ perilamb�nei p�nta metapt¸seic proc qamhlìtera ener-

geiak� epÐpeda. To mìrio katal gei se èna donhtikì epÐpedo thc basik c mon rouc

diegermènhc kat�stashc apì k�poio donhtikì epÐpedo thc mon rouc diegermènhc st�j-

mhc, me ekpomp  enìc fwtonÐou. H energeiak  diafor� metaxÔ tou donhtikoÔ epipèdou

thc mon rouc st�jmhc kai tou donhtikoÔ epipèdou thc basik c mon rouc kat�stashc

ekfr�zei thn enèrgeia tou fwtonÐou. Epeid , up�rqei ap¸leia enèrgeiac ìso to mìrio

brÐsketai sthn diegermènh kat�stash, h ekpempìmenh enèrgeia eÐnai mikrìterh apì thn

aporrofhjeÐsa enèrgeia kai profan¸c to m koc kÔmatoc eÐnai megalÔtero. To f�sma

fjorismoÔ perigr�fei thc pijanèc diadromèc pou ja akolouj sei to mìrio, dhlad  tic

metab�seic apì thn mon rh diegermènh kat�stash se opoiod pote donhtikì epÐpedo

thc basik c hlektroniak c kat�stashc. Autèc h pijanèc metab�seic exart¸ntai apì

th dom  tou morÐou kai apì to topikì tou perib�llon [13].

Donhtik  apodiègersh

To mìrio mporeÐ na odhghjeÐ sto qamhlìtero donhtikì epÐpedo thc energeiak c

kat�stashc pou brÐsketai, qwrÐc ekpomp  aktinobolÐac [13].

Exwterik  metatrop 

H met�bash apì th diegermènh kat�stash sth basik  kat�stash   se k�poia

qamhlìterh kat�stash mporeÐ na perilamb�nei allhlepÐdrash me metafor� enèrgeiac

metaxÔ morÐou kai morÐwn dialÔth   �llou sustatikoÔ [12].

Eswterik  metatrop 

To mìrio odhgeÐtai se qamhlìterh energeiak  kat�stash qwrÐc kamÐa ekpomp 

aktinobolÐac, ìpou h enèrgeia tou q�netai. H eswterik  metatrop  perigr�fei en-

domoriakoÔc mhqanismoÔc kai eÐnai apotelesmatikìterh ìtan dÔo energeiak� epÐpeda

epikalÔptontai mèsw twn donhtik¸n epipèdwn [12].
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Diasusthmatik  diastaÔrwsh

To spin tou diegermènou morÐou anastrèfetai me apotèlesma na all�zei h pol-

laplìthta tou morÐou. To mìrio apì thn mon rh diegermènh kat�stash (S∗) mporeÐ

na odhghjeÐ sthn tripl  diegermènh kat�stash (T ∗). H met�bash apì thn basik 

kat�stash (S0) sthn tripl  diegermènh kat�stash (T ∗) eÐnai apÐjanh [12], [13].

Fwsforismìc

To mìrio apì thn tripl  diegermènh kat�stash mporeÐ na epistrèyei sth basik 

kat�stash me ekpomp  aktinobolÐac (fwsforismìc) [12],[13].

Metafor� enèrgeiac mèsw kroÔsewn

Efìson to diegermèno mìrio sugkrousteÐ me �llo mìrio qamhlìterou energeia-

koÔ epipèdou h enèrgeia tou diegermènou morÐou metafèretai sto �llo mìrio, qwrÐc

ekpomp  aktinobolÐac. O mhqanismìc autìc anafèretai ¸c apìsbesh fjorismoÔ [13].

Metafor� enèrgeiac mèsw suntonismoÔ

Efìson up�rqei sÔzeuxh dipìlo - dipìlo an�mesa se dÔo mìria, h enèrgeia

metafèretai sto �llo mìrio, qwrÐc epaf . O mhqanismìc autìc eÐnai mÐa parallag 

thc apìsbeshc fjorismoÔ [13].
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PÐnakac 1.1: Oi energeiakèc metab�seic
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1.1.4 Mhqanismìc fwtodunamik c JerapeÐac

Sq ma 1.3: Grafik  anapar�stash twn fwtofusik¸n kai twn fwtoqhmik¸n mhqanism¸n
thc fwtodunamik c jerapeÐac

Fwtofusik  diadikasÐa

H eikìna (2.13) perigr�fei tic diadikasÐec gia thn aporrìfhsh tou fwtìc kai th

metafor� enèrgeiac pou pragmatopoioÔntai sth fwtodunamik  jerapeÐa. Sto proh-

goÔmeno kef�laio èqoume d¸sei tic ermhneÐec tou k�je mhqanismoÔ pou epitrèpei to

mìrio na epistrèyei sth basik  tou st�jmh. Sth fwtofusik  diadikasÐa up�rqoun 3

trìpoi allhlepÐdrashc.

H fwtoeuaÐsjhth ousÐa èqei dÔo hlektrìnia me antÐjeta spin (apl  kat�stash)

sth qamhl  energeiak  kat�stash. Met� thn aporrìfhsh tou fwtìc (fwtìnia), èna

apì ta hlektrìnia enisqÔetai se uyhlìterh energeiak  kat�stash me Ðdio spin, dhlad 

metafèretai sthn pr¸th diegermènh kat�stash. Aut  h diadikasÐa eÐnai mikr c di�r-

keiac, k�poia nanodeuterìlepta, opoÔ mporeÐ na q�sei thn enèrgeia thc mèsw fjori-

smoÔ   mèsw eswterik c metatrop c [5]. EpÐshc, to hlekrìnio sthn pr¸th diegermènh

kat�stash thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac mporeÐ na metabeÐ kai sthn diadikasÐac thc dia-

susthmatik c diastaÔrwshc, h opoÐa antistrèfei to spin tou diegermènou morÐou me

apotèlesma na all�zei h pollaplìthta tou. Aut  h diadikasÐa odhgeÐ to hlektrìnio

sthn tripl  diegermènh kat�stash [5],[12]. H paramon  tou hlektronÐou sthn tripl 
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diegermènh kat�stash ephre�zei shmantik� th fwtodunamik  jerapeÐa diìti aux�nei

thn pijanìthta allhlepÐdrashc tou diegermènou morÐou me to oxugìno, k�ti pou eÐnai

aparaÐthto gia th fwtodunamik  jerapeÐa [14].

Fwtoqhmik  diadikasÐa

Sth fwtoqhmik  diadikasÐa up�rqoun 2 trìpoi allhlepÐdrashc, TÔpou I kai

TÔpou II.

TÔpou I

To diegermèno mìrio thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac pou brÐsketai sthn tripl  die-

germènh st�jmh mporeÐ na antidr�sei apeujeÐac me to upìstrwma, dhlad  me thn

kuttarik  membr�nh   me to mìrio tou upostr¸matoc (S), metafèrontac èna prwtìnio

  èna hlektrìnio gia na sqhmatisteÐ mÐa rÐza aniìntwn   katiìntwn antÐstoiqa [5]. Ta

perissìtera biologik� upostr¸mata upob�llontai se oxeÐdwsh [15], [16]:

3P ∗ + S → P .− + S.+ (1.1)

3P ∗ + S → P .+ + S.− (1.2)

H diegermènh kat�stash tou fwtoeuaisjhtopoiht  kai h jemeli¸dhc kat�stash

tou upostr¸matoc mporeÐ na leitourg sei wc dìthc udrogìnou [15]:

3PH∗ + S → P . + SH . (1.3)

3P ∗ + SH → PH . + S. (1.4)

Autèc oi eleÔjerec rÐzec pou èqoun dhmiourghjeÐ mporoÔn na antidr�soun me



Fwtodunamik  JerapeÐa 11

to mìrio tou oxugìnou par�gontac antidrastik� eÐdh oxugìnou [5]. Me thn parousÐa

tou oxugìnou, gia par�deigma, h oxeidwmènh morf  twn euaisjhtopoiht¸n kai twn

upostrwm�twn mporoÔn eÔkola na antidr�soun me to O2 kai na d¸soun uperoxeidiokèc

rÐzec dhmiourg¸ntac mia seir� rizik¸n autooxeid¸sewn [15].

S. +O2 → SOO. (1.5)

SOO. + SH → S. + SOOH (1.6)

Sugkekrimèna, h diadikasÐa aut  suqn� perilamb�nei thn arqik  paragwg  a-

niìntoc uperoxeidÐou, autì sumbaÐnei mèsw thc metafor�c hlektronÐou apì thn tripl 

diegermènh kat�stash sto moriakì oxugìno [15].

S.− +O2 → S +O.−
2 (1.7)

P .− +O2 → P +O.−
2 (1.8)

Opoiad pote antÐdrash me to O.−
2 dhmiourgeÐ uperoxeÐdia tou oxugìnou H2O2.

To uperoxeÐdio apì mìno tou den èqei arket� antidrastikì qarakt ra ¸ste na pro-

kalèsei oxeidwtik  bl�bh sta biologik� sust mata, en¸ èqei arket� antidrastikì

qarakt ra me ton eautì tou ¸ste na par�gei uperoxeÐdio tou udrogìnou kai tou o-

xugìnou. H antÐdrash aut  mporeÐ na leitourg sei wc katalÔthc mèsw tou enzÔmou

uperoxeÐdio thc dismout�shc. To uperoxeÐdio tou udrogìnou [5]:

• eÐnai shmantikì se biologik� sust mata, epeid  mporeÐ na per�sei eÔkola mèsa

apì tic kuttarikèc membr�nec kai den mporoÔn ta kÔttara na to apob�loun

• eÐnai anagkaÐo gia th leitourgÐa poll¸n enzÔmwn

• ìpwc kai to Ðdio to oxugìno eÐnai anagkaÐo gia thn ugeÐa
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• eÐnai shmantikì gia thn paragwg  thc drastik c rÐzac tou udroxulÐou (HO.)

O.−
2 +O.−

2 + 2H+ → O2 +H2O2 (1.9)

O.−
2 + 2H+ + e− → H2O2 (1.10)

Anafèrame pio p�nw ìti to uperoxeÐdio tou udrogìnou bohj�ei sthn paragwg 

thc rÐzac tou udroxulÐou (HO.), dhlad  to uperoxeÐdio leitourgeÐ wc anagwgikì

mèso kai ìqi wc oxeidwtikì mèso. To uperoxeÐdio prosfèrei èna hlektrìnio gia thn

meÐwsh twn iìntwn tou met�llou (ìpwc to iìn sid rou   to Fe3+ ) pou leitourgeÐ wc

katalÔthc gia th metatrop  apì uperoxeÐdio tou udrogìnou se rÐza tou udroxulÐou.

EÐnai arket� shmantik  se biologik� sust mata, epeid  ta perissìtera kÔttara èqoun

k�poia epÐpeda sid rou, qalkoÔ   �llwn met�llwn [5].

O.−
2 +H2O2 → OH− +. OH (1.11)

O.−
2 + Fe3+ → O2 + Fe2+ (1.12)

H2O2 + Fe2+ → Fe3+ +OH− +. OH (1.13)

TÔpou II

To diegermèno mìrio tou fwtoeuaisjhtopoiht  (tripl  diegermènh kat�stash)

metafèrei thn enèrgeia tou apeujeÐac sto moriakì oxugìno, to opoÐo brÐsketai sthn

jemeli¸dh kat�stash, sqhmatÐzontac mon rec oxugìno, to opoÐo brÐsketai sthn die-

germènh kat�stash [5]. H antÐdrash aut  pragmatopoieÐtai mèsw thc metafor�c e-

nèrgeiac apì thn tripl  diegermènh kat�stash tou fwtoeuaisjhtopoiht  sthn tripl 
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diegermènh kat�stash tou oxugìnou, h opoÐa eÐnai h basik  kat�stash tou morÐou

tou oxugìnou [15].

P →1 P ∗ →3 P +O2 → P +1 O2 (1.14)

H kbantik  apìdosh tou mon rouc oxugìnou mporeÐ na diatupwjeÐ apì thn pa-

rak�tw exÐswsh:

ϕ∆ = ϕT
R =

kTR[T1].[S]

kphosph[T1] + kTISC [T1] + kTR[T1].[S]
(1.15)

To mon rec oxugìno eÐnai arket� antidrastikì eÐdoc, hlektrofilikì kai mporeÐ

na oxeidwjeÐ gr gora me biomìria. EÐnai astaj c, me di�rkeia zw c pou kumaÐnetai apì

4 ms sto nerì èwc 25-100 ms se mh polik� organik� dialÔmata. To mon rec mporeÐ

na apenergopoihjeÐ me thn epistrof  tou sthn jemeli¸dh kat�stash   na antidr�sei

me biomìria opou ja d¸soun oxeidwtik� eÐdh [15].

H allhlepidr�seic TÔpou I kai TÔpou II mporoÔn na emfanistoÔn tautì-

qrona kai h sqèsh metaxÔ aut¸n twn diadikasi¸n exart�tai apì ton tÔpo tou fwto-

euaisjhtopoiht , tic sugkentr¸seic tou upostr¸matoc kai tou oxugìnou [17].

Biologik  diadikasÐa

H fwtodunamik  jerapeÐa perilamb�nei ìqi mìno fwtoqhmikèc kai fwtofusikèc

diadikasÐec all� kai biologikèc diadikasÐec. H fwtoeuaÐsjhth ousÐa prèpei na eÐnai se

jèsh na aporrof�tai apì to aÐma, autì sun jwc sumbaÐnei mèsw endoflèbiac èneshc

[4]. Mìlic h fwtoeuaÐsjhth ousÐa prostejeÐ sto aÐma ta mìria tou aposunjètontai

apì ton dialÔth pou touc metafèrei. Sugkekrimèna oi prwteònec kai ta kÔttara (eru-

jr�, leuk� aimosfaÐria), ta opoÐa perièqontai sto aÐma, paÐzoun to rìlo tou mèsou

me to opoÐo ja mporèsoun na metaferjoÔn ta mìria thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac. Sth

sunèqeia ta mìria aut� prèpei na apokollhjoÔn apì ta mèsa pou ta metafèroun kai

na diasqÐsoun ta toiq¸mata twn aggeÐwn, ¸ste na diaqujoÔn ston ìgko [13].
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Epiplèon, to m koc kÔmatoc tou fwtìc pou ft�nei sto blaberì istì prèpei na

aporrof�tai apì autì. To posostì tou fwtìc pou ja aporrof sei h fwtoeuaÐsjhth

ousÐa exart�tai apì to Ðdio to fwc kai apì ta qarakthristik� tou istoÔ, ton opoÐo

diapern�ei. 'Otan o istìc ektÐjetai sto orjì m koc kÔmatoc, o fwtoeuaisjhtopoiht c

par�gei èna energì eÐdoc oxugìnou pou oxeid¸nei ta basik� stoiqeÐa twn kutt�rwn.

Autì shmaÐnei ìti h fwtodunamik  jerapeÐa prokaleÐ �mesa ton kuttarikì j�nato

kai ton traumatismì twn mikroaggeÐwn. Dedomènou ìti h diadikasÐa thc fwtodunami-

k c jerapeÐac apoteleÐte apì fwtoqhmik  kai ìqi jermik  antÐdrash, h bl�bh stouc

sundetikoÔc istoÔc eÐnai mikr , ìpwc sto kollagìno kai sthn elastÐnh. Autì to

qarakthristikì thc fwtodunamik c jerapeÐac den to perilamb�noun �llec jerapeÐec

ìpwc h qhmeiojerapeÐa   h aktinojerapeÐa [4].

1.1.5 Mhqanismìc katastrof c karkinik¸n kutt�rwn

O kÔrioc stìqoc thc fwtodunamik c jerapeÐac eÐnai o j�natoc twn kutt�rwn.

Oi idiìthtec pou ephre�zoun ton j�nato autì eÐnai oi fusikoqhmikèc idiìthtec tou fw-

toeuaisjhtopoiht , h sugkèntrwsh tou oxugìnou, to m koc kÔmatoc kai h èntash tou

fwtìc. O kuttarikìc j�natoc pou prokaleÐtai apì th fwtodunamik  jerapeÐa mporeÐ

na emfanisteÐ me apìptwsh   nèkrwsh eÐte me kuttarik  bl�bh tou DNA [18]. Dhl�dh

h katastrof  twn karkinik¸n kutt�rwn apì th fwtodunamik  jerapeÐa perigr�fetai

apì treic allhlepidr�seic: apeujeÐac kuttarikì j�nato, thn katastrof  twn aggeÐwn

kai thn energopoÐhsh tou antikarkinikoÔ anosopoihtikoÔ sust matoc [19].



Fwtodunamik  JerapeÐa 15

Sq ma 1.4: Oi mhqanismoÐ dr�shc thc fwtodunamik c jerapeÐac

Sthn parap�nw eikìna faÐnontai oi mhqanismoÐ dr�shc thc fwtodunamik c je-

rapeÐac gia thn katastrof  twn karkinik¸n kutt�rwn. To energì oxugìno mporeÐ na

prokalèsei apeujeÐac kuttarikì j�nato me thn epagwg  nèkrwshc  /kai apìptwshc,

mporeÐ na prokalèsei katastrof  thc aggeÐwshc tou ìgkou, kai na par�gei oxeÐa

flegmon  pou proselkÔei leukokÔttara, ìpwc ta dendritik� kÔttara kai ta oudete-

rìfila [19].

Nèkrwsh kai Apìptwsh

EÐnai gnwstì ìti up�rqoun 2 kÔrioi trìpoi jan�tou twn eukaruwtik¸n kutt�-

rwn: h nèkrwsh kai h apìptwsh. Up�rqei epÐshc kai h kat�stash pou emfanÐzei th

sÔmplexh thc apìptwshc kai thc nèkrwshc, ìpou onom�zete nekrapìptwsh [20]. H

kat�stash pou epilègei to kÔttaro gia ton j�nato tou exart�tai apì th di�rkeia

kai thn èntash twn traum�twn kai apì ta energeiak� apojèmata tou kutt�rou. H

nèkrwsh den apaiteÐ enèrgeia, en¸ h apìptwsh apaiteÐ. Epomènwc, an k�poia kÔtta-

ra akolouj soun thn diadikasÐa thc apìptwshc mporeÐ na odhghjoÔn se kat�stash

nèkrwshc diìti den èqoun apomeÐnei energeiak� apojèmata [21], [22].

H nèkrwsh prokalèitai apì tic apìtomec bl�bec twn kutt�rwn, eÐnai o xafni-

kìc j�natoc twn kutt�rwn, sun jwc prokaleÐtai apì fusikoÔc   qhmikoÔc traumati-

smoÔc, eÐte apì upojermÐa   uperjermÐa. MporeÐ na qarakthristeÐ apì tic morfologi-
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Sq ma 1.5: Nèkrwsh kai Apìptwsh

kèc   bioqhmikèc allagèc twn kutt�rwn. Apì tic morfologikèc allagèc mporoÔme na

exakrib¸soume thn nèkrwsh apì thn katastrof  thc kuttarik c membr�nhc, thn diìg-

kwsh tou kuttaropl�smatoc kai twn mitoqondrÐwn kai thn pl rh lÔsh tou kutt�rou.

Enw stic bioqhmikèc allagèc parathroÔntai apì thn aporrÔjmish thc omoiìstashc

iìntwn, thn pajhtik  diadikasÐa, thn tuqaÐa pèyh tou DNA kai thn kat�tmhsh tou

DNA meta thn lÔsh tou kutt�rou [20].

Me ton ìro apìptwsh orÐzoume ton programmatismèno kuttarikì j�nato, dh-

lad  energopoieÐ thn proôp�rqousa rÔjmish kuttarikoÔ jan�tou h opoÐa eÐnai kwdi-

kopoihmènh sto genetikì ulikì. H apìptwsh emfanÐzetai kat� thn embruðk  an�ptuxh

kai kat� th an�ptuxh twn org�nwn[23]. MporeÐ na qarakthristeÐ eÐte apì tic mor-

fologikèc eÐte apì tic bioqhmikèc allagèc twn kutt�rwn, ìpwc kai h nèkrwsh. Sthn

pr¸th perÐptwsh mporeÐ na parathrhjeÐ apì th diìgkwsh thc plasmatik c membr�nhc
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(Blebbing) qwrÐc ap¸leia akeraiìthtac, th susswm�twsh thc qrwmatÐnhc sth purini-

k  membr�nh, th surrÐknwsh tou kuttaropl�smatoc, th sumpÔknwsh tou pur na, th

kat�tmhsh tou kutt�rou se mikrìtera tm mata kai th dhmiourgÐa apoptwtik¸n sw-

matidÐwn. En¸ stic bioqhmikèc allagèc parathroÔntai apì thn isqur� rujmizìmenh

diadikasÐa me thn energopoÐhsh twn enzÔmwn, thn kat�tmhsh tou DNA prin th lÔsh

tou kutt�rou, thn apeleujèrwsh paragìntwn apì ta mitoqìndria sto kuttarìpla-

sma, thn energopoÐhsh thc alusidwt c antÐdrashc twn kasp�swn, tic metabolèc sthn

membr�nh [22], [23].

Ja prèpei na anafèroume ìti shmantikì rìlo sto j�nato twn kutt�rwn èqoun

kai ta mitoqìndria. Up�rqoun 3 kÔrioi mhqanismoÐ kuttarikoÔ jan�tou pou sqetÐ-

zontai anametaxÔ touc: a) h diakop  thc metafor�c hlektronÐwn, thc oxeidwtik c

fwsforulÐwshc kai thn paragwg  ATP, b) h apeleujèrwsh prwteðn¸n pou energo-

poioÔn tic kasp�sec kai c) h metatrop  tou kuttarikoÔ dunamikoÔ oxeidoanagwg c

[20].

Sthn sugkekrimènh diplwmatik  ergasÐa ja asqolhjoÔme me thn diadikasÐa thc

apìptwshc. H apìptwsh mporeÐ na perigrafjeÐ apì 3 diadoqik� st�dia: ton program-

matismèno j�nato apì exwkuttarik�   endokuttarik� s mata, ton kuttarikì j�nato

mèsw twn kaspas¸n, thn apom�krunsh kai thn di�spash twn dialumènwn kutt�rwn

[24].

EpÐshc up�rqoun 2 trìpoi pou odhgoÔn sthn apìptwsh, h mia eÐnai h jetik 

epagwg  kai h �llh h arnhtik  epagwg .

Sth jetik  epagwg  thc apìptwshc ta kÔttara èrqontai se stigmiaÐo

j�nato me entol  s matoc. Autì sumbaÐnei sto tèloc mÐac anosiak c antÐdrashc

kat� th katastrof  twn energopoihmènwn periferik¸n T-kutt�rwn. Autì èqei wc

apotèlesma thn diat rhsh thc omoiìstashc twn lemfokutt�rwn sthn perifèreia [22],

[25]. 'Opwc anafèrame h jetik  epagwg  thc apìptwshc eÐnai �mmesh kai enisqÔetai

me anastolèc thc prwteðnosÔnjeshc [20], [26].

Sthn arnhtik  epagwg  thc apìptwshc ta kÔttara pejaÐnoun ìtan den

lamb�noun s mata epibÐwshc apì to perib�llon [27]. K�ti tètoio mporei na parath-

rhjeÐ stouc neur¸nec, ìtan stamat soun na lamb�noun hlektrik� s mata   ìtan den

èrqontai se epaf  me touc neurotrofikoÔc par�gontec [22]. Ektìc apì ta exwkutta-

rik� erejÐsmata sta kÔttara up�rqoun kai ta endokuttarik� erejÐsmata. Epomènwc,
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an parathrhjeÐ k�poia eswterik  bl�bh sta kÔttara, h opoÐa den mporeÐ na epanèljei

sthn arqik  ugei c kat�stash ta kÔttara odhgoÔntai se apìptwsh [27].

H arnhtik  epagwg  thc apìptwshc eÐnai mia polÔplokh diadikasÐa me poll�

b mata, ìpou gia thn olokl rwsh thc apaiteÐtai h sÔndesh prwteðn¸n [20].

Oi upodoqèc twn kutt�rwn sthn epif�neia touc èqoun shmantikì rìlo sthn a-

pìptwsh. MporoÔn na energopoi soun ton apoptikì mhqanismì twn kaspas¸n mèsw

s matoc apì eidikoÔc upokatast�tec. Oi kasp�sec eÐnai ènzuma pou summetèqoun se

alusidwtèc antidr�seic, ìpou kajodhgoÔn sthn diaÐresh tou DNA kai sthn kata-

strof  tou kutt�rou. Oi kasp�sec apoteloÔntai apì 3 mèrh: to aminotelikì �kro,

thn meg�lh om�da kai thn mikr  om�da [28].

Oi kasp�sec mporoÔn na qwristoÔn se 3 kathgorÐec:

OMADA 1: Kasp�sec -1, -4 kai -5

pou èqoun protÐmhsh se upìstr¸mata me thn allhlouqÐa aminoxèwn WEHD

(Try-Glu-His-Asp)

OMADA 2: Kasp�sec -2, -3 kai -7

pou èqoun protÐmhsh se upìstr¸mata me thn allhlouqÐa aminoxèwn DEXD

(aSP-Glu-x-Asp) me proôpìjesh na up�rqei sthn jèsh P4 èna aspartiko (D)

OMADA 3: Kasp�sec -6, -8, -9 kai granzyme B

pou èqoun protÐmhsh se upìstr¸mata me thn allhlouqÐa aminoxèwn EXD (Glu-

X-Asp)

H om�da 1 eÐnai anagkasmènh na odhg sei ta kÔttara sthn flegmon  en¸ o

rìloc thc om�dac 2 kai 3 eÐnai na metadÐdei s mata gia na odhg sei to kÔttara sthn

apìptwsh [28], [26].

Kuttarik  bl�bh

H bl�bh tou DNA èqei parathrhjeÐ se pollèc in vitro melètec, wstìso aut  h

bl�bh den èqei �mesh sqèsh me tic janathfìrec epidr�seic. 'Eqei apodeiqjeÐ ìti h fw-

todunamik  jerapeÐa prokaleÐ bl�bec sto DNA me b�sh thn oxeidwtik  bl�bh, h opoÐa

prokaleÐ di�spash tou èlika kai twn sundèsewn. Oi metall�xiogonikèc dunatìthtec

poikÐloun anametaxÔ diafìrwn tÔpwn kutt�rwn, antikatoptrÐzontac diaforèc stic i-
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kanìthtec episkeu c   ston mhqanismì epit rhshc thc bl�bhc. MporoÔme na doÔme

ìti h bl�bh tou DNA pou prokaleÐtai apì thn fwtodunamik  jerapeÐa den exart�-

tai mìno apì aut n (fwtodunamik  jerapeÐa) all� kai apì ton kuttarikì mhqanismì

autoepidiìrjwshc [24]. H bl�bh tou DNA sthn fwtodunamik  jerapeÐa parathreÐtai

polÔ ligìterh apì �llec jerapeÐec aktinobìlhshc. Par� to gegonìc ìti to DNA,

RNA kai h prwteðnik  sÔnjesh ephre�zontai apì thn fwtodunamik  jerapeÐa, h a-

n�rrwsh touc emfanÐzetai dhl¸nontac ìti h zhmÐa aut  den eÐnai aparaÐthth na eÐnai

janathfìra [18], [29].

1.1.6 Pleonekt mata kai Meionekt mata

Up�rqoun poll� pleonekt mata kai merik� meionekt mata sthn fwtodunamik 

jerapeÐa. Ta pleonekt mata thc fwtodunamik c jerapeÐac mporoÔn na sunoyistoÔn

wc ex c:

• IdiaÐtera apotelesmatik , odhg¸ntac se ' 80% kuttarikì j�nato [4], [30].

• EÐnai polÔ ligìtero epembatik  apì opoiad pote �llh morf  jerapeÐac tou kar-

kÐnou. To mìno epembatikì mèroc se aut  thn diadikasÐa eÐnai h eisagwg  thc

optik c Ðnac [31], [4], [30].

• Eidik  stìqeush kai epilektikìthta, dhlad  h fwtodunamik  jerapeÐa eÐnai pio

epilektik  gia ta karkinik� kÔttara se sqèsh me �llec sÔgqronec mejìdouc

jerapeÐac tou karkÐnou. [31], [4], [30].

• Epanalambanìmenec dìseic mporoÔn na dojoÔn qwrÐc periorismì sthn sunolik 

dìsh, ètsi ¸ste h jerapeÐa na efarmosteÐ èwc ìtou o karkÐnoc èqei exaleifjeÐ

entel¸c [31], [4], [30].

• MporoÔn na sunduastoÔn, gia par�deigma me qeirourgik  epèmbash, qhmeioje-

rapeÐa kai aktinobolÐa [4], [30].

• Dunatìthta antimet¸pishc twn poll¸n blab¸n tautìqrona [4], [30].

• MporeÐ na skot¸sei ta kÔttara me thn apìptwsh [4].

• Fwtoqhmik  diergasÐa (kat� thn di�rkeia kai met� thn jerapeÐa h bl�bh stouc

sundetikoÔc istoÔc eÐnai mikr ) [4].
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• Ter�stiec dunatìthtec gia peraitèrw an�ptuxh [4], [30].

Merik� meionekt mata thc fwtodunamik c jerapeÐac mporoÔn na sunoyistoÔn

wc ex c:

• Met� th jerapeÐa, oi asjeneÐc eÐnai euaÐsjhtoi sto fwc lìgw thc fwtoeuaÐ-

sjhthc ousÐac. H di�rkeia aut c thc euaisjhsÐac exart�tai apì ton tÔpo thc

fwtoeuaÐsjhthc ousÐac [31], [4].

• O qrìnoc pou mesolabeÐ apì th qor ghsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac kai thc

aktinobìlhshc eÐnai suqn� enoqlhtikèc proc stouc asjeneÐc. Autìc o qrìnoc

exart�tai apì ton tÔpo thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac [31], [4], [30].

• Kat� thn di�rkeia thc fwtodunamik c jerapeÐac h bl�bh twn gÔrwn ist¸n eÐnai

pijan , efìson h dosimetrÐa den eÐnai me akrÐbeia upologismènh [30].

Apì ta meionekt mata mporoÔme na bg�loume to sumpèrasma ìti h beltÐwsh thc

fwtoeuaÐsjhthc ousÐac ja prèpei na gÐnei �mesa apì to ereunhtikì proswpikì. 'Etsi

¸ste na mporèsei na odhg sei thn fwtodunamik  jerapeÐa se mia bèltisth an�ptuxh.
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1.2 FwtoeuaÐsjhtec OusÐec sth Fwtodunami-

k  JerapeÐa

1.2.1 FwtoeuaÐsjhtec OusÐec

Up�rqei èna eurÔ f�sma apì fwtoeuaÐsjhtec ousÐec, oi opoÐec qrhsimopoioÔntai

sthn fwtodunamik  jerapeÐa, me poikÐla qarakthrÐsthka. H apotelesmatikìthta thc

fwtodunamik c jerapeÐac exart�tai apì thn epilog  thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac, aut 

h epilog  gÐnetai me meg�lh prosoq  kai me b�sh thn klinik  kat�stash tou asjenoÔc

[13].

Oi fwtoeuaÐsjhtec ousÐec prèpei na akoloujoÔn k�poia qarakthristik� gia na

eÐnai apodèktec sth fwtodunamik  jerapeÐa:

• Qamhl  kuttarotoxikìthta: Sth fwtodunamik  jerapeÐa den qrhsimopoioÔntai

toxikèc qhmikèc ousÐec, diìti den epijumoÔntai oi qhmeiojerapeutikoÐ par�gon-

tec. EpÐshc, o metabolismìc thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac den prèpei na dhmiour-

geÐ nèa toxik� par�gonta [32], [4].

• Na mhn prokaleÐ metallaxiogenn seic   karkinogenn seic: Profan¸c kai den

eÐnai epijumht  h dhmiourgÐa nèac asjèneiac [32], [4].

• Apobol : H apobol  thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac eÐnai aparaÐthth [32], [4].

• Epilektikìthta: H fwtoeuaÐsjhth ousÐa prèpei na susswreÔetai epilektik�

stouc istoÔc, oi opoÐoi eÐnai prosbeblhmènoi apì th nìso kai mìno. Autì sh-

maÐnei ìti den ephre�zontai oi ugieÐc istoÐ me ton fwtismì kai thn energopoÐhsh

thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac [32].

• Epilektik  energopoÐhsh: H fwtoeuaÐsjhth ousÐa prèpei na energopoieÐtai a-

xiìpista me kat�lhlo m koc kÔmatoc [32], [4].

• Gr gorh apodèsmeush thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac apì touc ugieÐc istoÔc ¸ste

na apofeÔgetai h energopoÐhsh thc apì to f¸c tou hlÐou [32], [4].

• EÔkolh sth qor ghsh thc: 'Enac shmantikìc par�gontac eÐnai h eÔkolh qor -

ghsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac ìpwc topik  efarmog , eispno , kat�posh  

endoflèbia an�loga me thn klinik  kat�stash [32].
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• Asf�leia: Na mhn sqhmatÐzei susswmat¸mata, den epijumeÐtai h fwtoeuaÐsjhth

ousÐa na prokalèsei noshrìthta ìpwc jrìmbwsh, egkefalikì epeisìdio, kar-

diak  prosbol , klp [32], [4].

• Diajèsimh: H fwtoeuaÐsjht  ousÐa prèpei na eÐnai emporik� diajèsimh kai na

mporeÐ na paraqjeÐ apì èna topikì farmakeÐo, gia thn �mesh prìsbash thc [32],

[4].

• Qamhlì kìstoc: Mia apagoreutik  ousÐa ja apotrèyei thn eureÐa qr sh tou

[32], [4].

1.2.2 Fwtofusikèc par�metroi fwtoeuaisjhtopoiht¸n

Sth fwtodunamik  jerapeÐa h fwtoeuaÐsjhth ousÐa èqei to rìlo tou mesolabh-

t , metafèrei thn enèrgeia thc aktinobolÐac sto oxugìno   sta kuttarÐka sust mata

me apotèlesma thn katastrof  tou ìgkou [32]. Oi fwtofusikoÐ par�metroi pou ka-

jorÐzoun th mesol�bhsh tou fwtoeuaisjhtopoi th eÐnai:

• O suntelest c apìdoshc mon rouc oxugìnou φ∆ = Ps/ft. Ps: paragìmeno

mon rec oxugìno kai ft: ta fwtìnia ta opoÐa aporrof jhkan apì th fwtoeuaÐ-

sjhth ousÐa [13].

• O suntelest c apìdoshc tripl c diergemènhc kat�stashc φt = nt/ft. nt: o

arijmìc twn morÐwn thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac ta opoÐa brÐskontai sth tri-

pl  diegermènh kat�stash kai ft: ta fwtìnia ta opoÐa aporrof jhkan apì th

fwtoeuaÐsjhth ousÐa [33].

• H enèrgeia tou morÐou thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac sth tripl  diegermènh kat�-

stash pou katanal¸jhke sth paragwg  monhroÔc oxugìnou S∆ = φ∆/φt. φ∆:

o suntelest c apìdoshc mon rouc oxugìnou kai φt: o suntelest c apìdoshc

tripl c diergemènhc kat�stashc [13], [34].

• O qrìnoc paramon c sth tripl  diegermènh kat�stash τt. 'Oso megalÔteroc

eÐnai o qrìnoc τt tìso megalÔterh eÐnai h pijanìthta allhlepÐdrashc tou dier-

gemènou morÐou me to oxugìno   ta perib�llonta mìria [35].

• H diafor� enèrgeiac metaxÔ thc basik c mon rouc kat�stashc kai thc tripl c

diegermènhc kat�stashc tou morÐou thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac ∆Et. Prèpei
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∆Et > ∆E∆ = 94 KJmol−1, ìpou ∆E∆ eÐnai h diafor� enèrgeiac metaxÔ

thc mon rouc diegermènhc kat�stashc tou oxugìnou kai thc basik c tripl c

kat�stashc tou oxugìnou [2].

• O suntelest c apìdoshc fjorismoÔ φfl = nf/ft. nf : o arijmìc twn morÐwn

thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac ta opoÐa pèrasan apì th pr¸th mon rh diegermènh

kat�stash sth basik  ekpèmpontac fjorismì kai ft: ta fwtìnia ta opoÐa apor-

rof jhkan apì thn fwtoeuaÐsjhth ousÐa. O suntelest c apìdoshc fjorismoÔ

φfl eÐnai aparaÐthtoc kai gia th di�gnwsh tou karkÐnou afoÔ h fwtoeuaÐsjh-

th ousÐa eÐnai epilektik  stouc karkinikoÔc istoÔc, me th proôpìjesh ìti o

suntelest c apìdoshc fjorismoÔ se aut  th diadikasÐa na eÐnai mikrìc [36],

[35].

• O suntelest c aporrìfhshc sthn perioq  tou kìkkinou prèpei na eÐnai meg�loc.

H aporrìfhsh se megalÔtera m kh kÔmatoc sunep�getai megalÔtero b�joc

dieÐsdushc kai kat� sunèpeia apotelesmatikìterh nèkrwsh tou ìgkou [36], [13],

[35], [34].

Sq ma 1.6: Optikì par�juro ist¸n
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O suntelest c aporrìfhshc den prèpei na eÐnai exairetik� meg�loc diìti den

mporeÐ na dieisdÔsei se meg�lo b�joc, lìgw thc aporrìfhshc tou apì ta mìria

thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac pou brÐskontai sta an¸tera str¸mata karkinik¸n

ist¸n [13]. Dhlad , h fwtoeuaÐsjhth ousÐa prèpei na aporrof� sthn perioq 

600 - 800 nm.

• O suntelest c aporrìfhshc sthn perioq  twn mikrìterwn m kwn kÔmatoc apì

ta 600 nm prèpei na eÐnai arket� mikrìc. O asjen c prèpei na eÐnai prostateu-

mènoc apì thn hliak  aktinobolÐa diìti den epijumeÐtai tuqaÐa energopoÐhsh thc

fwtoeuaÐsjhthc ousÐac [5].

1.2.3 Basik� qarakthristik� fwtoeuaisjhtopoiht¸n

Oi fwtoeuaÐsjhth ousÐa upoqreoÔtai na akoloujeÐ k�poia basik� qarakthri-

stik� prokeimènou na mporèsei na leitourg sei wc fwtoeuaÐsjhth ousÐa sthn fwto-

dunamik  jerapeÐa.

Farmakologik� qarakthristik�

• H fwtoeuaÐsjhth ousÐa prèpei na susswreÔetai epilektik� stouc istoÔc, oi

opoÐoi eÐnai prosbeblhmènoi apì th nìso kai mìno. Autì shmaÐnei ìti den ephre-

�zontai oi ugieÐc istoÐ me ton fwtismì kai thn energopoÐhsh thc fwtoeuaÐsjhthc

ousÐac [32], [36].

• 'Amesh apodèsmeush apì touc ugieÐc istoÔc, ¸ste na bohj sei sthn aÔxhsh thc

epilektikìthtac kai sthn mei¸sh thc fwtoeuaisjhsÐac [32], [36].

• 'Elleiyh toxikìthtac me thn apousÐa aktinobolÐac. Sthn fwtodunamik  je-

rapeÐa den qrhsimopoioÔntai toxikèc qhmikèc ousÐec, diìti den epijumoÔntai oi

qhmeiojerapeutikoÐ par�gontec [32], [4].

• Qhmik  kajarìthta me stajer  sÔstash kai stajerì qrìno zw c.

• Dialutìthta sta ugr� twn ist¸n tou s¸matoc.
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Fwtojerapeutik� qarakthristik�

Gia thn aÔxhsh thc poiìthtac zw c tou asjen  h fwtoeuaÐsjhth ousÐa prèpei

na aporrof�tai ìso to dunatìn ligìtero apì touc ugieÐc istoÔc kai h apobol  thc na

eÐnai gr gorh. 'Oso h fwtoeuaÐsjhth ousÐa paramènei ston organismì tou asjen , o

asjen c ja prèpei na proful�ssete apì thn hliak  aktinobolÐa. Aut  h diadikasÐa

mporeÐ na diarkèsei arketèc ebdom�dec mei¸nontac thn poiìthta zw c [32], [4].

Fusikoqhmik� qarakthristik�

H fwtoeuaÐsjhth ousÐa prèpei na eÐnai mia kajar  qhmik  ousÐa kai h sÔnjesh

thc arketa apl , ¸ste na mporeÐ na paraqjeÐ apì èna topikì farmakeÐo, gia thn �mesh

prìsbash thc. EpÐshc h ousÐa prèpei na eÐnai amfÐfilh, dhlad  na dialÔetai sto nerì

kai na eÐnai udrofobik , gia thn apofug  sqhmatismoÔ susswmatwm�twn [35], [4].

1.2.4 Oikogèneiec fwtoeuaÐsjhtwn ousi¸n

Oi fwtoeuaÐsjhtec ousÐec mporoÔn na taxinomhjoÔn se 3 meg�lec oikogèneiec:

tic porfurÐnec, tic qlwrofÔllec kai tic qrwstikèc. EpÐshc, oi fwtoeuaÐsjhtec ou-

sÐec mporoÔn na qwristoÔn kai se treic genièc. Sthn 1h genÐa katat�ssontai oi

fwtoeuaÐsjhtec ousÐec pou dhmiourg jhkan sth qronik  perÐodo 1970 me arqèc tou

1980 dhlad  oi porfurÐnec. Sthn 2h genÐa an koun oi fwtoeuaÐsjhtec ousÐec pou ana-

ptÔqjhkan sta tel  tou 1980, dhlad  ta par�gwga twn porfurÐnwn kai sthn 3h genÐa

katat�ssontai oi fwtoeuaÐsjhtec ousÐec pou dhmiourg jhkan ta teleutaÐa qrìnia ¸-

ste na bohj soun sthn beltÐwsh kai sthn apotelesmatikìthta thc fwtodunamik c

jerapeÐac [37].

PorfurÐnec

H oikogèneia twn porfurin¸n perièqei ta par�gwga thc aimatoporfurÐnhc. 'Htan

h pr¸th fwtoeuaÐsjhth ousÐa pou èginan leptomer c melètec. Wstìso, apodeÐqjhke

exairetik� apogohteutikì gia touc epist monec, oi opoÐoi prosp�jhsan na kajorÐsoun

th qhmik  dom  thc kai na entopÐsoun ta sustatik� thc [5]. Sto empìrio kukloforoÔn
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mÐgmata pou apoteloÔntai apì di�forec analogÐec monomer¸n, dimer¸n kai oligomer¸n

thc aimatoporfurÐnhc [13]. Parak�tw faÐnetai h qhmik  dom  thc aimatoporfurÐnhc.

Sq ma 1.7: Qhmik  dom  thc aimatoporfurÐnhc

Photofrin

H Photofrin eÐnai h pr¸th fwtoeuaÐsjhth ousÐa pou qrhsimopoi jhke klinik�.

Aut  h fwtoeuaÐsjhth ousÐa eÐnai sthn pragmatikìthta sunduasmìc monhr¸n, dimer¸n

kai oligomer¸n pou prokÔptoun apì thn qhmik  tropopoÐhsh thc aimatoporfurÐnhc

[32].

To f�sma aporrìfhshc thc ousÐac Photofrin èqei pènte korufèc, h isqurìterh

aporrìfhsh eÐnai perÐpou sta 400 nm kai h asjenèsterh aporrìfhsh eÐnai perÐpou

sta 630 nm [38]. To fwc sta 630 nm mporeÐ na èqei b�joc dieÐsdushc perÐpou 5 mm,

an�loga me thn sugkèntrwsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac [37].

Oi mh ugieÐc istoÐ aktinoboloÔntai perÐpou met� apì 24h apì thn qor ghsh thc

fwtoeuaÐsjhthc ousÐac, oi opoÐa qorhgeÐtai endoflèbia. Oi dìseic enèrgeiac brÐ-

skontai stic timèc 150-300J/cm2. Ta apotelèsmata tou sugkekrimènou prwtokìllou

èqoun apodeiqjeÐ �rista kai èqei p�rei ègkrish gia jerapeÐa karkÐnou tou dèrmatoc,

tou pneÔmona, tou egkef�lou, tou oisof�gou, thc kefal c -traq lou, thc ourodìqou

kÔsthc kai tou mastoÔ [32].
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'Opwc anafèrame to f�rmako eÐnai axiìpisto, den prokaleÐ pìno, sqetik� asfa-

lèc kai mh toxikì. Wstìso, h fwtoeuaÐsjhth ousÐa den eÐnai arket� epilektik  sta

2 mg/kg kai to shmantikìtero eÐnai ìti èqei paratetamènh fwtoeuaisjhsÐa. Apì to

teleutaÐo qarakthristikì aut c thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac, o asjen c prèpei na mhn

allhlepidr�sei me to hliakì fwc gia 4 ebdom�dec, to fwc tou dwmatÐou den ephre�zei

ton asjen . 'Opwc eÐpame h Photofrin den eÐnai arket� epilektik  sta 2 mg/kg, epo-

mènwc h fwtoeuaÐsjhth ousÐa ja up�rqei kai sta ugieÐc kÔttara ìpou ja antidr�sei

me thn aktinobolÐa fwtìc. H dr�sh tou fwtìc sta ugieÐc kÔttara eÐnai ligìtero èn-

tonh. Mia lÔsh tou parap�nw probl matoc eÐnai h meÐwsh thc qorhgoÔmenhc dìshc

ìpou mei¸nei thn fwtoeuaisjhsÐa me is�xia apotelèsmata thc fwtodunamik c jera-

peÐac. Sugkekrimèna, meÐwsh kat� 1.2 mg/kg se jerapeÐa tou karkÐnou tou pneÔmona

kai meÐwsh kat� 0.2 mg/kg se jerapeÐa tou karkÐnou tou dèrmatoc kai thc kefal c

-traq lou [32].

Sq ma 1.8: Qhmik  dom  thc Photofrin

5-Aminoleboulinikì oxÔ (ALA)

To 5-aminoleboulinikì oxÔ eÐnai fusikì aminoxÔ pou metatrèpetai enzumik� se

prwtoporfurÐnh. Parak�tw faÐnetai h qhmik  dom  tou.
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Sq ma 1.9: Qhmik  dom  tou 5-AminoleboulinikoÔ oxèoc

To 5-Aminoleboulinikì oxÔ qorhgeÐtai topik�. To m koc kÔmatoc pou qrhsimo-

poieÐtai sthn dr�sh thc fwtodunamik c jerapeÐac eÐnai 400 - 630 nm, to opoÐo prèpei

na parèqei epark c b�joc dieÐsdushc. Wstìso, to f�rmako den èqei meg�lo b�joc

dieÐsdushc, opìte apaiteÐtai meg�lh prosoq  ìtan antimetwpÐzontai baji� traÔmata.

Aut  h fwtoeuaÐsjhth ousÐa eÐnai mÐa fusik  ousÐa, h opoÐa den mporeÐ na bohj sei

sthn tropopoÐhsh twn pleurik¸n alusÐdwn pou qrhsimopoioÔntai gia thn aÔxhsh thc

aporrìfhshc   thc drasthriìthtac. To 5-Aminoleboulinikì oxÔ den eÐnai idiaÐtera

energì, autì to gegonìc odhgeÐ se uyhlèc enèrgeiec   se meg�lec qronik� jerapeÐec

[4].

To 5-Aminoleboulinikì oxÔ qorhgeÐtai topik� kai qrei�zetai 3 - 4 ¸rec prin apì

thn aktinobìlhsh, ìpou h aktinobolÐa dìshc eÐnai sta 150 J/cm2. To 5-Aminoleboulinikì

oxÔ sthn fwtodunamik  jerapeÐa eÐnai arket� apotelesmatikì gia basikokuttarikì

kai akanjokuttarikì karkÐnwma tou dèrmatoc. Oi klinikèc efarmogèc thc fwtoduna-

mik c jerapeÐac èqoun auxhjeÐ shmantik� me thn eisagwg  tou dèlta-aminoleboulinikì

oxÔ, idiaÐtera se topikèc efarmogèc thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac. EpÐshc, to 5-

Aminoleboulinikì oxÔ qorhgeÐtai kai gia thn jerapeÐa tou karkÐnou sthn ourodìqo

kÔsth. Arketèc ¸rec met� thn qor ghsh thc ousÐac, aktinoboleÐtai me leukì fwc

sta 100 J/cm2. O qrìnoc thc jerapeÐac diarkeÐ gÔro sth/ic 1 - 2 ¸rec. EÐnai en-

diafèron na shmeiwjeÐ ìti to leukì fwc energopoieÐ pollaplèc z¸nec f�smatoc sto

aminoleboulinikì oxÔ 400 - 630 nm [4].

Par�gwga BenzoporfurÐnhc

H Verteporfin eÐnai èna par�gwgo thc benzoporfurÐnhc, to opoÐo klinik� qo-

rhgeÐtai egkleismèno se lipos¸mata. H fwtoeuaÐsjhth ousÐa drasthriopoieÐtai sta

690 nm, me suntelest  aporrìfhshc ε = 35000M−1cm−1. Se genikèc grammèc h
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qor ghsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac gÐnetai endoflèbia kai met� apì 15 - 30 lept�

pragmatopoieÐtai h fwtodunamik  jerapeÐa [13].

H Verteporfin qrhsimopoieÐtai sun jwc gia thn fwtodunamik  jerapeÐa hliak c

ekfÔlishc thc wqr�c khlÐdac. Gia thn sugkekrimènh jerapeÐa qrhsimopoieÐtai dìsh

thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac sta 6 mg/kg kai dìsh aktinobolÐac sta 100 J/cm2. H

aktinobolÐa gÐnetai me diodikì laser 690 nm kai èqei di�rkeia 15 - 30 lept� met� th

qor ghsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac. AxÐzei na shmei¸soume ìti oi asjeneÐc prèpei

na epanexet�zontai k�je trÐmhno gia an�ptuxh neoaggeÐou [32].

EpÐshc, h fwtodunamik  jerapeÐa me Verteporfin qrhsimopoioÔntai kai se a-

sjeneÐc pou èferan pollaploÔc, mh melanwmatikoÔc karkÐnouc sto dèrma. Gia thn

sugkekrimènh jerapeÐa qrhsimopoieÐtai endoflèbia dìsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac

sta 14 mg/kg kai dìsh aktinobolÐac sta 60, 120 kai 180 J/cm2. H aktinobolÐa gÐ-

netai me laser sta 688 nm, 1 - 3 ¸rec met� th qor ghsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac.

To posostì epituqÐac eÐnai apì 63 - 93 % gia dìseic apì 60 - 180 J/cm2 [39].

QlwrofÔllec

Sthn oikogèneia twn qlwrofull¸n perièqoun en¸seic oi opoÐec par�gontai apì

thc qlwrofÔllec kai onom�zontai qlwrÐnec. Oi qlwrofÔllec paÐzoun shmantikì rìlo

sthn tropopoÐhsh twn epipt¸sewn thc fwtodunamik c katan�lwsh tou oxugìnou

lìgw thc mh anastrèyimhc katastrof c tou fwtoeuaisjhtopoiht , to opoÐo odhgeÐ

sthn meÐwsh tou posostoÔ aporrìfhshc twn fwtonÐwn [40].

m-THPC

H m-THPC anhkeÐ sthn oikogèneia twn qlwrin¸n me mÐa seir� apì endiafèron-

ta klinik� qarakthristik� pou thn kajhstoÔn mÐa apì tic kalÔterec fwtoeuaÐsjhtec

ousÐec sthn om�da twn qlwrin¸n. H m-THPC parousi�zei dÔo korufèc sto f�sma a-

porrìfhshc, mia kÔria sta 415 nm kai mÐa deutereÔousa sta 652 nm kai o suntelest c

aporrìfhshc eÐnai e = 30000 M−1cm−1 [36]. Wstìso, poll� apì ta pleonekt mata

aut c thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac eÐnai epÐshc shmantik� meionekt mata. Dustuq¸c,

o arijmìc twn asjen¸n pou èqoun jerapeuteÐ apì thn m-THPC mporoÔn na bg�loun

orismèna sumper�smata, all� mìno o qrìnoc kai h entatik  parakoloÔjhsh mporeÐ na
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epitrèyei thn pragmatik  ektÐmhsh. EÐnai axioshmÐwto na anafèroume ìti h fwtoeuaÐ-

sjhth ousÐa m-THPC eÐnai mia exairetik� klinik� elegqìmenh ousÐa gia bl�bec tou

dèrmatoc, tou pneÔmona, tou oisof�gou kai kurÐwc tou ìgkou sthn kefal  kai ston

tr�qhlo [32].

H fwtoeuaÐsjhth ousÐa qarakthrÐzetai me meg�lo b�joc dieÐsdushc. H ousÐa

qorhgeÐtai endoflèbia kai h dìsh tou kajÐstatai perÐpou sta 0.15 mg/kg. 'Opwc

mporoÔme na katal�boume qreiazìmaste megalÔterh dìsh (kat� 0.05 mg/kg) gia thn

epituq  fwtodunamik  jerapeÐa se sÔgkrish me th fwtoeuaÐsjhth ousÐa Photofrin,

all� to kìstoc an� asjen  eÐnai isodÔnamo [32].

Sq ma 1.10: Qhmik  dom  thc m-THPC

H fwtoeuaÐsjhth ousÐa qrhsimopoieÐtai kai gia thn fwtodunamik  jerapeÐa sto

kef�li kai sto laimì. To meg�lo b�joc dieÐsdushc odhgeÐ stic aggeiakèc bl�bec pou

mporeÐ na eÐnai katastrofikì. To f�rmako autì eÐnai idiaÐtera euaÐsjhto sto fwc,

ètsi ¸ste na apaiteÐtai dìsh aktinobolÐac mìno 20 J/cm2. Autì epitrèpei thn mikr 

di�rkeia thc jerapeÐac, Ðswc arket� lept� to polÔ [32]. EpÐshc, gia th jerapeÐa

karkÐnwn kefal c - traq lou qorhgeÐtai dìsh twn 0.15 mg/kg kai oi ìgkoi aktino-

boloÔntai me diodikì laser 652 nm, 4 mèrec met� thn qor ghsh tou farm�kou kai oi

sunolikèc dìseic aktinobolÐac eÐnai 20 J/cm2. To Ðdio prwtìkollo akoloujeÐtai gia

th jerapeÐa karkÐnou tou dèrmatoc, tou oisof�gou kai twn pneumìnwn [13]. An�loga

me thn klinik  eikìna tou asjen  h dìsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac kumaÐnetai apì
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0.10 me 0.15 mg/kg kai h dìsh thc aktinobolÐac apì 5 ewc 20 J/cm2, apì 48 me 96

¸rec met� thn qor ghsh thc oÔsiac [32].

Purpurin

Purpurin eÐnai mÐa fwtoeuaÐsjhth ousÐa pou an kei sthn oikogèneia twn qlwro-

full¸n. To f�rmako eÐnai sunjetikì kai kajarì, all� lìgw thc kak c stajerìthtac

tou sto nerì prèpei na kataskeu�zetai prosektik�. H fwtoeuaÐsjhth ousÐa purpurin

energopoieÐtai sta 660 nm kai eÐnai arket� apotelesmatik  gia sÔntomec jerapeÐec.

Se genikèc grammèc h dìsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac eÐnai sta 1.2 mg/kg kai a-

ktinobolÐa qorhgeÐtai met� apì 24 ¸rec, to gegonìc autì mporeÐ na bohj sei ston

eÔkolo programmatismì. H klinik  empeirÐa deÐqnei ìti h fwtoeuaÐsjhth ousÐa eÐnai

apotelesmatik  sthn antimet¸pish tou basikokuttarikoÔ karkin¸matoc, tou plak¸-

douc karkin¸matoc kai tou jwrakikoÔ toiq¸matoc [39].

HPPH

H HPPH (Photochlor) eÐnai mÐa fwtoeuaÐsjhth ousÐa pou an kei sthn oiko-

gèneia twn qlwrofull¸n me exairetikèc klinikèc idiìthtec. Autì to f�rmako eÐnai

udrìfobh lipìfilik  fwtoeuaÐsjhth ousÐa me exeretik  dr�sh sta 665 nm kai èqei

antimetwpÐsei me epituqÐa mia seir� apì karkinikoÔc ìgkouc se skÔlouc kai g�tec.

QorhgeÐtai endoflèbia kai èqei el�qisth toxikìthta [32].

Oi okt¸ apì touc okt¸ asjeneÐc pou pragmatopoÐhsan tic sunedrÐec gia thn

jerapeÐa tou karkÐnou tou oisof�gou jerapeÔthkan epituq¸c. To prwtìkollo ana-

fèrei ìti h dìsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac eÐnai sta 0.15 mg/kg kai met� apì 48

¸rec h dìsh thc aktinobolÐac sta 150 J/cm2. EpÐshc, treic asjeneÐc jerapeÔthkan

apì basikokuttarikì karkÐnwma me 0.08 mg/kg kai aktinoboleÐtai met� apì 24 (48)

¸rec sta 50   150 J/cm2 (200 J/cm2). Oi asjeneÐc prèpei na proful�sontai apì thn

aktinobolÐa tou fwtìc gia arketèc mèrec met� thn qor ghsh tou farm�kou. Autìc o

qrìnoc exart�tai apì thn dìsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac [32], [39].
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Qrwstikèc

Oi fwtoeuaÐsjhtec ousÐec pou an koun sthn qrwstik  oikogèneia energopoioÔn-

tai sta 650 - 850 nm kai h dìsh aktinobolÐac eÐnai 100 J/cm2. Oi perissìterec qrw-

stikèc fwtoeuaÐsjhtec ousÐec eÐnai udrofobikèc kai eÐnai sunhjismènec gia klinik 

qr sh. Ta sÔnjeta ulik�, qrwstikèc ousÐec me mètalla, faÐnetai na belti¸nei thn

apotelesmatikìthta thc fwtodunamik c jerapeÐac. Ta mètalla pou qrhsimopoioÔntai

gia th sÔnjesh touc me qrwstikèc ousÐec sun jwc eÐnai aloumÐnio, yeud�rguroc, kai

purÐtio. EÐnai endiafèron na shmeiwjeÐ ìti mèqri stigm c ìlec oi epituqhmènec qrw-

stikèc ousÐec èqoun parìmoiec domèc me tic porfurÐnec. Ta pio shmantik� mèlh aut c

thc om�dac eÐnai oi fjalokuanÐnec kai oi nafjalokuanÐnec [32].

FjalokuanÐnec

Oi fjalokuanÐnec an koun sthn oikogèneia twn qrwstik¸n kai h pr¸th for�

pou qrhshmopoi jhkan wc fwtoeuaÐsjhth ousÐa  tan to 1985 apì ton Ben-Hur kai

Rosenthal [10]. Aut  h fwtoeuaÐsjhth ousÐa èqei thn megalÔterh aporrìfhsh apì ì-

lec tic upìloipec gnwstèc fwtoeuaÐsjhtec ousÐec sthn kìkkinh periìqh tou f�smatoc

(680 nm), me suntelest  aporrìfhshc ε > 105M−1cm−1 [36], [39].

Sq ma 1.11: Qhmik  dom  thc fjalokuanÐnhc

H sÔnjeth morf  tou, dhl�dh ìtan o pur nac eÐnai sundedemènoc me èna �tomo

tou alouminÐou, tou yeudargÔrou   tou puritÐou, parousi�zei polÔ uyhloÔc suntele-

stèc apìdoshc mon rouc oxugìnou [36], [41].
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Sq ma 1.12: Qhmik  dom  thc metallofjalokuanÐnhc

H fjalokuanÐnh alouminÐou èqei p�rei ègkrish gia thn fwtodunamik  jerapeÐa

tou pneÔmona kai tou dèrmatoc. EpÐshc, melet�te klinik� gia karkÐnouc kefal c -

traq lou. H fwtoeuaÐsjhth ousÐa mporeÐ na qorhghjeÐ eÐte topik�, eÐte me ènesh

  mikroègqush sthn periìqh tou ìgkou eÐte endoflèbia kai ta klinik� apotelèsmata

eÐnai �rista [13].

1.2.5 Biologikèc diergasÐec

Apì thn stigm  pou h fwtoeuaÐsjhth ousÐa eisèljei ston organismì mèqri na a-

poblhjeÐ apì ton organismì pragmatopoioÔntai di�forec biologikèc diergasÐec. Met�

thn eÐsodo thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac sto aÐma akoloujeÐ aposÔndesh twn morÐwn

tou apì to mèso-dialÔth kai ènwsh touc me tic prwteònec ¸ste na èrjei se isor-

ropÐa me ta sustatik� tou aÐmatoc. Mèsa sto aÐma up�rqoun kai di�fora kÔttara,

ìpwc erujr� aimosfaÐria kai leuk� aimosfaÐria, ta opoÐa mporoÔn na bohj soun sthn

metafor� twn morÐwn thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac. Sth sunèqeia to mìria thc fwto-

euaÐsjhthc ousÐac apokolloÔntai apì ta kÔttara kai proskolloÔntai sta toiq¸mata

twn aggeÐwn, ta opoÐa prèpei na ta diasqÐsoun ¸ste na ft�soun sto stìqo [42].

Met� apì k�poio di�sthma ta mìria thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac ja apomakrun-

joÔn apì to stìqo mèsw tou lemfikoÔ sust matoc kai ja xan� brejoÔn sthn kuklo-

forÐa tou aÐmatoc mèsw tou jwrakikoÔ agwgoÔ gia na apoblhjoÔn apì to  par sthn

qol  kai sto telikì st�dio na apoblhjoÔn apì ton organismì [42].
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1.3 Lipos¸mata

1.3.1 Eisagwg 

Th pr¸th for� pou perigr�fhkan ta lipos¸mata  tan to 1986 kai prot�jhkan

wc mesolabhtèc farm�kwn sth qhmeiojerapeÐa to 1974. Apì tìte to endiafèron gia

ta lipos¸mata èqei auxhjeÐ dramatik� kai up�rqoun pollèc melètec p�nw sth me-

tafor� farm�kwn mèso liposwm�twn [43]. Ta lipos¸mata eÐnai sfairikèc kleistèc

domèc, ìpou sto eswterikì mèroc touc perièqoun to dialÔth kai sto exwterikì mèroc

touc perièqoun kampÔlec lipidiakèc diplostoib�dec. To mègejoc twn liposwm�twn

kumaÐnetai apì 20 nm kai apoteleÐtai apì mÐa   perissìterec omìkentrec membr�-

nec, p�qouc perÐpou 4 nm. Ta lipos¸mata diajètoun monadikèc idiìthtec lìgw tou

amfÐfilou qarakt ra twn lipidÐwn [15].

Sq ma 1.13: (a) lipidik  diplostoib�da, (b) lipìswma

Ta lipos¸mata eÐnai apl� teqnht� oq mata sfairikoÔ sq matoc pou mporoÔn

na paraskeuastoÔn apì fusik� kai sunjetik� mìria lipidÐwn. Ta kÔria sustatik�

touc eÐnai sustatik� pou up�rqoun �fjona ston anjr¸pino organismì kai parèqoun

kal  biosumbatìthta, ìpwc ta fwsfolipÐdia kai h qolhsterìlh [44]. Gia thn para-

skeu  twn liposwm�twn qrhsimopoioÔme amfÐfila lipÐdia, ta opoÐa apoteloÔntai apì

ufrìfobec polikèc om�dec kai apì udrìfobec alusÐdec udrogonanjr�kwn. Ta lipo-

s¸mata fti�qnontai ètsi ¸ste na pagideÔoun posìthtec tìso sto eswterikì udatikì

diamèrisma ìso kai entìc thc lipidik c diplostoib�dac [45]. Ta lipos¸mata mporeÐ na

apartÐzontai ex′olokl rou apì sunjetik� sustatik�, pou epilègontai epeid  fèroun

beltiwmènec qhmikèc idiìthtec [15], [45].

SqhmatÐzontai aujìrmhta ìtan ta lipÐdia diaspeÐrontai se ud�tino mèso. Autì
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shmaÐnei ìti se èna udatikì di�luma ja up�rqei aujìrmhth sugkèntrwsh twn morÐwn

kai sqhmatismìc mikrodom¸n. Aut  h auto-org�nwsh sunodeÔetai apì thn aÔxhsh thc

entropÐac tou sust matoc. H aÔxhsh thc entropÐac exart�tai apì thc udrofobikèc

alusÐdec udrogonanjr�kwn pou anagk�zoun ta mìria tou neroÔ na sqhmatÐsoun mÐa

diatetagmènh dom  gÔrw apì to udrìfobo tm ma [15].

H apallag  twn mel¸n pou diètaxe to nerì mporeÐ na epiteuqjeÐ me thn od ghsh

twn udrìfobwn tmhm�twn apì to udatikì di�luma kai me thn apomìnwsh touc sto

eswterikì. 'Etsi, h aÔxhsh thc entropÐac pou apokt jhke apì ta mìria tou neroÔ

mporeÐ na odhg sei se sunolik  aÔxhsh thc eleÔjerhc enèrgeiac [15].

Oi udrìfobec allhlepidr�seic eÐnai h kÔria kinht ria dÔnamh ston sqhmatismì

lipidik¸n membran¸n. Aut  h sun�jroish udrogonanjrakik¸n alusÐdwn eunoeÐtai

epÐshc kai apì tic metaxÔ touc elktikèc dun�meic tÔpou van der Waals, kaj¸c epÐshc

kai apì tic hlektrostatikèc dun�meic kai touc desmoÔc udrogìnou metaxÔ twn polik¸n

kefal¸n kai twn morÐwn tou neroÔ apì to perib�llon [45]. H �skhsh autoÔ tou

sunìlou twn dun�mewn èqei treic shmantikèc proekt�seic:

• Oi diplostoib�dec twn lipidÐwn èqoun thn t�sh na eÐnai ektetamènec.

• Oi diplostoib�dec twn lipidÐwn ja èqoun thn t�sh na en¸soun ta �kra touc

¸ste na mhn up�rqoun ektejeimènec udrogonanjrakikèc alusÐdec, gegonìc pou

sunep�getai sth dhmiourgÐa kleistoÔ diamerÐsmatoc.

• Oi diplostoib�dec lipidÐwn kleÐnoun apì mìnec touc epeid  k�je op    �noigma

sth diplostoib�da eÐnai energeiak� mh epitrept .

1.3.2 Basik� qarakthristik�

Gia na up�rqei qr sh twn liposwm�twn sth dianom  farm�kwn stouc karkini-

koÔc istoÔc prèpei na plhroÔn treic basikèc proôpojèseic [43]:

• Paratetamènh kukloforÐa sto aÐma

• Epark c sugkèntrwsh ston ìgko

• Elegqìmenh apeleujèrwsh farm�kou kai prìslhyh apì ta karkinik� kÔttara
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1.3.3 Allhlepidr�seic kutt�rwn me lipos¸mata

Ta lipos¸mata mporoÔn na apeleujer¸soun me ta kÔttara tèsseric mhqani-

smoÔc. To poiìc mhqanismìc ja kuriarq sei exart�tai apì ta qarakthristik� tou

lipos¸matoc (sÔnjesh, mègejoc, fortÐo), apì to eÐdoc tou kutt�rou kaj¸c kai apì

tic sunj kec tou perib�llontoc (p.q. parousÐa aÐmatoc   oroÔ) [46].

Sq ma 1.14: Oi mhqanismoÐ allhlepÐdrashc twn kutt�rwn me ta lipos¸mata

• (1) Antallag  twn sustatik¸n touc me tic kuttarikèc membr�nec, kurÐwc twn

lipidÐwn kai twn prwteðn¸n. Aut  h antallag  sumbaÐnei kurÐwc mèsw susqe-

tizìmenwn prwteðn¸n metafor�c   qwrÐc k�poia profan  allhlepÐdrash. 'Eqei

brejeÐ ìti h antallag  lipidÐwn den exart�tai apì thn enzumatik  drasthriìthta

[47].

• (2) Prosrìfhsh   dèsimo twn liposwm�twn sta kÔttara. Ta lipos¸mata pros-

rof¸ntai sthn epif�neia twn kutt�rwn. Autì mporeÐ na odhg sei   na mhn odh-

g sei se �llec antidr�seic. Se k�poiec peript¸seic ta lipos¸mata paramènoun

prosdemèna sthn epif�neia qwrÐc k�poia peraitèrw metabol . H prìsdesh sta

kÔttara qwrÐc thn prìslhyh olìklhrou tou lipos¸matoc mporeÐ na odhg sei

sth metafor� tou perieqomènou tou lipos¸matoc [47].

• (3) Mìlic to lipìswma prosdejeÐ sto kÔttaro paraiteÐtai kuttarik  eswte-

rÐkeush twn liposwm�twn mèsw endokÔttwshc   fagokÔttwshc. Ta kÔttara
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mèsw fagokÔttwshc proslamb�noun ta lipos¸mata ta opoÐa katal goun sta

lipÐdia, ìpou ta lusoswmik� ènzuma ta anoÐgoun. Ta lipos¸mata, e�n èqoun

to kat�llhlo mègejoc, mporoÔn na proslhfjoÔn mèsw endokÔttwshc èqontac

prìsbash kai sta upokuttarik� diamerÐsmata (p.q. Gogli) [47].

• (4) SÔnthxh tou prosdemènou lipos¸matoc me th kuttarik  membr�nh. 'Otan

to lipìswma brejeÐ kont� sth kuttarik  membr�nh mporeÐ na odhg sei se sÔn-

thxh, ìpou mporeÐ na katal xei se an�meixh thc liposwmik c me ta lipÐdia thc

plasmatik c membr�nhc kai apeleujèrwsh tou liposwmatikoÔ perieqomènou sto

kuttarìplasma. Aut  h allhlepÐdrash jewreÐtai sp�nia, diìti apaiteÐ eidikoÔc

par�gontec epagwg c thc sÔnthxhc [47].

1.3.4 Pleonekt mata kai Meionekt mata

Prokeimènou h fwtodunamik  jerapeÐa na eÐnai apotelesmatik  prèpei h fwto-

euaÐsjhth ousÐa na qorhgeÐtai se sugkekrimènec sugkentr¸seic. 'Omwc, h araÐwsh

sto aÐma, o metabolismìc kai h pijan  prìslhyh thc ousÐac apì touc ugieÐc istoÔc

kajistoÔn prìblhma, wc apotèlesma thn ellip  katanom  touc sto epijumhtì shmeÐo.

Ta lipos¸mata parèqoun idanik� mèsa na antimetwpÐsoun apotelesmatik� ìla ta pio

p�nw zht mata [45]. Ta qarakthristik� twn liposwm�twn touc apodÐdoun mia seir�

pleonekthm�twn ìpwc:

• Ta lipos¸mata mporeÐ na metabolÐzontai in vivo

• Ta lipos¸mata den eÐnai toxik� kai den eÐnai antigonik�

• Ta lipos¸mata epitrèpoun thn epibradunìmenh apeleujèrwsh twn farm�kwn me

qamhlì jerapeutikì deÐkth tropopoi¸ntac thn farmakokinhtik  touc

• DieukolÔnoun th katanom  kai th prìslhyh se eidik  jèsh dr�shc

• Ta lipos¸mata mporoÔn na prostateÔsoun ta egklwbismèna se aut� f�rmaka

apì thn apoikodìmhsh

• Ta lipos¸mata k�noun polÔ pio eÔkolh th jerapeÐa mei¸nontac th suqnìthta

qor ghshc tou farm�kou

• MporoÔn na tropopoi soun thn istik  katanom  tou farm�kou me jerapeutikì

eunoðkì trìpo
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• DeÐqnoun sumbatìthta tìso gia lipìfila ìso kai gia udrìfila f�rmaka. Dh-

lad  epitrèpoun sta udatodialut� kai mh ulik� na qrhsimopoihjoÔn mazÐ se mia

farmakoteqnik  morf  qwrÐc th qr sh twn epifaneiodrastik¸n   �llwn gala-

ktwmatopoiht¸n

• Oi liposwmikèc epif�neiec mporoÔn na tropopoihjoÔn ¸ste na parèqoun bio-

proskìllhsh, h opoÐa qrhsimopoieÐtai gia na auxhjeÐ o qrìnoc paramon c se

mia sugkekrimènh jèsh

• Sumb�lloun sth stajeropoÐhsh prwteðn¸n

• Prosfèroun elegqìmenh enud�twsh

.

En¸ ta meionekt mata twn liposwm�twn eÐnai [45]:

• H ugr  krustallik  touc dom  parempodÐzei mia pragmatik  membranik  meta-

for� kai prokaleÐ fusik  ast�jeia

• H qwrhtikìthta fìrtishc touc eÐnai polÔ qamhl 

• Pijanèc allergikèc antidr�seic

• O ptwqìc egklwbismìc farm�kwn ja mporoÔse na apotelèsei ènan periorismì

1.3.5 FwtoeuaÐsjhtec ousÐec me lipos¸mata

DÔo basikoÐ skopoÐ susqetÐzontai me thn eisagwg  thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac. O ènac eÐnai h morfopoÐhsh gia thn kat�llhlh proetoimasÐa thc endoflèbiac

qor ghshc en¸ o �lloc eÐnai h aÔxhsh thc epilektikìthtac sto karkinikì ìgko. H fw-

toeuaÐsjhth ousÐa sun jwc èqei udrofobikèc idiìthtec, diìti eÐnai aparaÐthto gia thn

dieÐsdush thc ousÐac apì thc kuttarikèc membr�nec. EpÐshc, h udrofobikèc idiìthtec

thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac prokaloÔn probl mata sthn par�dosh [15].

Sthn fwtodunamik  jerapeÐa qrhsimopoioÔntai di�forec proseggÐseic gia thn

diamìrfwsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac:

• Enjul�kwsh se kolloeideÐc foreÐc

• Sust mata mukhllÐwn
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• Lipos¸mata

• Biodiasp¸mena nanoswmatÐdia

• SÔzeuxh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac me udrìfila polumer 

Oi fwtofusikèc idiìthtec twn porfurin¸n exart¸ntai apì thn omadopoÐhsh

touc. H monomer  porfurÐnh parousi�zei f�sma me mÐa èntonh z¸nh Soret (λmax =

390 − 415nm kai suntelest  aporrìfhshc ε = 1 − 2105M−1cm−1) kai tèsseric a-

sjenèsterec z¸nec (Q - z¸nec) sta 450 - 700 nm. EpÐshc, parousi�zei shmantik 

ekpomp  fjorismoÔ se dÔo fasmatikèc perioqèc (620 - 640 nm kai 660 - 690 nm)

ìpou o qrìnoc zw c tou eÐnai sto eÔroc 10 - 18 ns. Oi parap�nw idiìthtec all�zoun

dramatik� kat� thn omadopoÐhsh tou. Gia meg�lec auto-sundedemènec domèc, o sunte-

lest c aporrìfhshc thc porfurÐnhc mei¸netai dramatik�, h z¸nh Soret metatopÐzetai

kai up�rqei meÐwsh sthn apìdosh tou fjorismoÔ kai sthn di�rkeia zw c. Epiplèon,

h omadopoÐhsh mei¸nei thn apìdosh kai thn di�rkeia zw c thc tripl c diegermènhc

kat�stashc, mei¸nontac me thn seir� tou thn apìdosh tou 1O2 sqhmatismoÔ [4], [15].

H bibliografÐa perigr�fei dÔo montèla omadopoÐhshc thc porfurÐnhc:

• face - to - face omadopoÐhsh (H - omadopoÐhsh)

• edge - to - edge omadopoÐhsh (J - omadopoÐhsh)

Up�rqoun treÐc kÔriec epidr�seic twn liposwm�twn stic fwtoeuaÐsjhtec

ousÐec.

.

EpÐdrash tou monomerismoÔ

• O monomerismìc twn epibarimènwn udrìfobwn fwtoeuaisjhtopoi twn emfanÐze-

tai wc apotèlesma twn morÐwn thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac sto eswterikì twn

udrìfobwn diplostib�dwn.

.

EpÐdrash thc sugkèntrwshc

• H topik  sugkèntrwsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac mèsa sth fusalÐda eÐnai me-

galÔterh se sqèsh me to dialutikì mèso, kat� arketèc t�xeic megèjouc. H

uyhl  topik  sugkèntrwsh mporeÐ na odhg sei se mÐa domik� elegqìmenh diadi-

kasÐa omadopoÐhshc twn liposwmatik¸n diplostib�dwn.
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.

EpÐdrash tou ix¸dec

• H fwtoeuaÐsjhth ousÐa brÐsketai se èna domhmèno mikroperib�llon met� thn

enswm�twsh thc se liposwmatik  diplostib�da. H auxhmènh reustìthta epi-

bradÔnei tic metakin seic twn morÐwn pou brÐskontai sto eswterikì thc liposw-

matik c diplostib�dac kai ìlec oi sugkrouìmenec diadikasÐec twn diegermènwn

katast�sewn periorÐzoun thn di�dosh.

H lipidik  diplostib�da eÐnai mia sÔnjeth dom  pou apoteleÐtai apì amfifilik�

mìria kai oi desmoÐ thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac proèrqontai apì en¸seic udrofobik¸n

kai hlektrik¸n allhlepidr�sewn. Oi desmoÐ thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac epire�zontai

epÐshc apì ton udrofobikì/udrofilikì qarakt ra tou perib�llonta mèsou kai apì thn

parousÐa twn hlektrostatik� fortismènwn diasundèsewn. Oi udrofobikèc fwtoeuaÐ-

sjhtec ousÐec mporoÔn na dieisdÔsoun sth lipidik  diplostib�da en¸ oi udrofilikèc

fwtoeuaÐsjhtec ousÐec sun jwc brÐskontai sthn epif�neia twn liposwmat¸n   se

èna endoliposwmatikì ud�tino perib�llon kont� stic polikèc perioqèc, antidr¸ntac

asjen¸n me thn udrofilik  perioq  twn liposwm�twn. Ta udrìfoba tm mata twn am-

fÐfilwn fwtoeuaisjhtopoiht¸n brÐskontai se mikroperib�llon qamhl c polikìthtac

en¸ ta fortismèna epifaneiak� upostr¸mata eÐnai prosanatolismèna proc tic polikèc

perioqèc twn moriak¸n lipidÐwn [15].

1.3.6 Fusikèc idiìthtec

Oi fwtofusikèc idiìthtec kai h paragwg  tou 1O2 eÐnai euaÐsjhtec sto diepifa-

neiakì qarakt ra twn sugkekrimènwn mikrotom¸n pou filoxenoÔn th fwtoeuaÐsjhth

ousÐa. H ektÐmhsh twn fwtofusik¸n kai fwtoqhmik¸n paramètrwn mporoÔn na qrh-

simopoihjoÔn gia thn entìpish thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac kai gia thn diereÔnhsh thc

gÔrw perioq c. Met� thn enswm�twsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac se lipos¸mata

ta antÐstoiqa f�smata aporrìfhshc kai ekpomp c fjorismoÔ metatopÐzontai proc to

kìkkino kai h èntash fjorismoÔ aux�netai. Aut  h fasmatoskopik  allag  bohj�ei

sth prìslhyh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac kai sthn katanom  thc se lipos¸mata [15].

Sun jwc, sthn aimatoporfurÐnh emfanÐzetai metatìpish thc aporrìfhshc kai thc ek-

pomp c proc to erujrì perÐpou 10 - 20 nm (max), met� thn enswm�twsh thc se mia

liposwmik  m tra [15].
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H enswm�twsh tou euaisjhtopoiht  thc porfurÐnhc se diplostib�da lipidÐwn

ephre�zei th diamorfwtik  dunamik  tou morÐou sth jemeli¸dh kat�stash kai diegeÐ-

retai sthn pr¸th diegermènh kat�stash. Autèc oi allagèc ephre�zoun th metatìpish

Stokes, dhlad  h energeiak  diafor� metaxÔ thc aporrìfhshc kai thc ekpomp c se

qamhl� donhtik� epÐpeda thc jemeli¸dh kai thc pr¸thc diegermènhc kat�stashc [15].

Wstìso, epeid  h paragwg  tou 1O2 se fwtoeuaÐsjhtec ousÐec me lipos¸mata

elègqetai apì polloÔc par�gontec, energ¸ntac suqn� o ènac enantÐon tou �llou, h

sunolik  epÐdrash twn liposwm�twn sthn kbantik  apìdosh gia ton sqhmatismì tou

monatomikoÔ oxugìnou dÔskola mporeÐ na genikeujeÐ [48].

Mia asun jisth aÔxhsh thc kbantik c apìdoshc tou sqhmatismoÔ monatomikoÔ

oxugìnou sthn parousÐa twn liposwm�twn mporeÐ na apodojeÐ sthn epÐdrash mono-

merismoÔ twn kustidÐwn. En¸, h meÐwsh thc kbantik c apìdoshc tou sqhmatismoÔ

monatomikoÔ oxugìnou mporeÐ na apodojeÐ se sun�jroish pou emfanÐzetai se lipos¸-

mata lìgw thc epÐdrashc thc sugkèntrwshc [4].

Met� to sqhmatismì tou 1O2, mporeÐ kai diaqèetai eleÔjera metaxÔ twn lipi-

dik¸n kai twn udatik¸n f�sewn. H isorropÐa tou 1O2 metaxÔ thc liposwmatik c

diplostib�dac kai thc udatik c f�shc epitugq�netai prin thn di�spash tou 1O2, to

opoÐo brÐsketai kurÐwc sthn udatik  f�sh. O qrìnoc zw c tou 1O2 eÐnai diafore-

tikìc stic dÔo f�seic diìti o ìgkoc twn lipidÐwn antiproswpeÔei el�qisto posostì

tou sunolikoÔ ìgkou. O qrìnoc zw c tou 1O2 eÐnai ousiastik� anex�rthta apì ton

entopismì tou euaisjhtopoiht  [15].

1.3.7 LiposwmatidiakoÐ sqhmatismoÐ thc mTHPC

Oi klinikèc efarmogèc thc mTHPC sthn fwtodunamik  jerapeÐa parousi�zoun

arketèc duskolÐec lìgw thc uyhl c udrofobik c idiìthtac aut c thc fwtoeuaÐsjhthc

ousÐac. Gia thn antimet¸pish tou parìntoc probl matoc kai th beltÐwsh thc fwtodu-

manik c jerapeÐac, poll� diaforetik� sust mata dianom c èqoun sqediasteÐ. MetaxÔ

aut¸n diakrÐnontai k�poia me folikì oxÔ, nanoemulsions (gia th jerapeÐa karkÐnou

tou dèrmatoc), PEGylated mTHPC, lipos¸mata sqhmatizìmena apì DMPC/ Gemini

surfactant, kationik� lipos¸mata kai poll� emporik� liposwmatidiak� skeu�smata,

ìpwc kai Foslip kai Fospeg. H fwtoeuaÐsjhth ousÐa Foslip eÐnai mia prìsfata sqe-

diasmènh trÐthc geni�c fwtoeuaÐsjhth ousÐa me b�sh ta dipalmitoylphosphatidylcho-
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line/dipalmitoylphosphatidylglycerol (DPPC / DPPG) liposwmadiak� skeu�smata

thc mTHPC. H fwtoeuaÐsjhth ousÐa Fospeg eÐnai mia stajeropoihmènh morf  thc

Foslip, h opoÐa epiplèon perièqei mikr  posìthta PEG- phosphatidylethanolamine

[49], [15].

Arketèc melètec èqoun afierwjeÐ sth diereÔnhsh twn idiot twn twn liposwmi-

k¸n sqhmatism¸n thc mTHPC. H om�da tou Buchholz pragmatopoÐhse sugkritikèc

melètec gia thn mTHPC me liposwmatikoÔc sqhmatismoÔc thc (Fospeg), se ailou-

roeidèc akanjokuttarikì karkÐnwma tou dèrmatoc kai gia thn farmakokinhtikìthta

tou pl�smatoc. Oi suggrafeÐc apèdeixan ìti oi ent�seic fjorismoÔ kai o deÐkthc

fjorismoÔ (ìgkoc / dèrma)  tan 2 èwc 4 forèc uyhlìterec gia tic liposwmatidia-

kèc morfèc thc mTHPC. EpÐshc, h mègisth èntash fjorismoÔ tou ìgkou f�nhke na

pragmatopoieÐtai 5.5 forèc nwrÐtera me thn fwtoeuaÐsjhth ousÐa Fospeg. Mia �llh

prìsfath èreuna melèthse tic fwtokinhtikèc idiìthtec thc Foslip apì 2 èwc 8 ¸rec

met� apì endoflèbia qor ghsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac. H melèth aut  èdeixe mia

taqeÐa k�jarsh apì to pl�sma kai mÐa kat� mèso ìro analogÐa ìgkou / mu¸n 6.6 se

èna montèlo me karkinikì ìgko se arouraÐo [15].

H om�da tou Pegaz melèthse thn ikanìthta tou mTHPC se liposwmatikoÔc

sqhmatismoÔc (Fospeg) gia thn apìfraxh twn neoaggeÐwn kai èdeixan ìti h Foslip

faÐnetai na eÐnai ligìterh isqur  apì ìti h Fospeg ìson afor� th fwtojrwmbik  dra-

sthriìthta touc se neossì qorioallantoik  membr�nh. Dhlad , h dìsh aktinobolÐac

thc Foslip  tan dÔo forèc megalÔterh apì thn Fospeg gia na proklhjeÐ h epijumht 

aggeiak  bl�bh. MporeÐ na prokÔyei ìti o sqhmatismìc thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac

pou basÐzetai sth teqnologÐa twn PEGylated liposwmatÐdiwn prosfèrei èna kat�l-

lhlo sÔsthma paroq c gia th jerapeÐa thc qorioeidik c neoaggeÐwshc pou sqetÐzetai

me thn hlikiak  ekfÔlish thc wqr�c khlÐdac [48], [15].
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PEIRAMATIKO MEROS

2.1 Skopìc thc peiratik c melèthc

Sth sugkekrimènh melèth pou pragmatopoi jhke sto ergast rio qrhsimopoi-

 jhkan kallièrgeiec karkinik¸n kuttarik¸n seir¸n. Dialèqjhke aut  h mèjodoc

melèthc diìti kajist� thn peiramatik  diadikasÐa perissìtero elègximh, ìpwc epa-

nallhyimìthta   aÔxhsh poluplokìthtac, lìgo tou gegonìtoc ìti den emplèketai

zwntanìc organismìc, peiramatìzwa. EpÐshc, stic melètec pou qrhsimopoioÔn kut-

tarikèc seirèc ephre�zontai apì ligìterec metablhtèc se sqèsh me tic melètec se

peiramatìzwa kai me autì to trìpo mporoÔme na melet soume xeqwrist� k�je mhqa-

nismì. 'Enac akìma shmantikìc lìgoc pou protim jhkan oi kuttarikèc seirèc eÐnai ìti

h qr sh twn peiramatìzwwn teÐnei na eÐnai apagoreÔsimh.

Arketèc fwtoeuaÐsjhtec ousÐec qrhsimopoioÔntai sth fwtodunamik  jerapeÐ-

a, oi opoÐec diafèroun se arket� qarakthristik� touc. ParathroÔntai amètrhtec

melètec gia ta qarakthristik� thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac ìmwc el�qistec èreunec

asqoloÔntai me th sÔgkrish aut¸n se karkinik  kuttarik  seir� ¸ste na sumb�lei

sthn epilog  thc bèltisthc fwtodrastik c ousÐac gia sugkekrimènec efarmogèc. H

epilog  thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac eÐnai mÐa shmantik  apìfash gia k�je perÐptwsh,

kaj¸c ephre�zei �mesa thn jerapeÐa kai thn poiìthta z¸hc tou asjen . H poiìthta

zw c stouc asjeneÐc mporeÐ na ephreasteÐ me thn emf�nish thc fwtoeuaisjhsÐac met�

thn fwtodunamik  jerapeÐa. An ìmwc meiwjeÐ h dìsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac pou

qorhgeÐtai kai auxhjeÐ h taqÔthta thc apobol c thc apì ton organismì mei¸netai

o kÐndunoc thc fwtoeuaisjhsÐac, diìti mikrìterh posìthta ja katakrateÐtai apì ta

kÔttara.

Sthn sugkekrimènh diplwmatik  ergasÐa o skopìc eÐnai h sugkritik  melèth thc

apodèsmeushc apì kÔttara karkinik c seir�c tou prost�th LNCaP thc eleÔjerhc kai

thc egkleismènhc liposwmiak c morf c thc m-THPC (foscan kai fospeg antÐstoiqa).

To peÐrama thc sugkekrimènhc ergasÐac prosdiorÐzei thn endokutt�ria sugkèntrwsh

thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac san sun�rthsh tou qronikoÔ diast matoc met� apì thn
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apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac apì thn karkinik  seir� me arqikèc sugken-

tr¸seic 0.15mg/ml kai 1.2 mg/ml kai thn metaxÔ touc sÔgkrish.

2.2 Peiramatikèc Diat�xeic

Se autì to kef�laio ja perigr�youme ìlec tic peiramatikèc diat�xeic pou qrh-

simopoi jhkan se aut  th diplwmatik  ergasÐa.

2.2.1 Aeragwgìc

MporeÐ na qrhsimopoihjeÐ gia mia eureÐa poikilÐa efarmog¸n, ìpwc exet�seic

steirìthtac, kallièrgeia kutt�rwn, moriak  biologÐa, proetoimasÐa twn narkwtik¸n,

biomhqanÐa trofÐmwn kai sunarmolìghsh optik¸n kai hlektronik¸n exarthm�twn.

Profan¸c se aut  thn peiramatik  di�taxh qrhsimopoioÔme ton aeragwgì gia th

kallièrgeia karkinik¸n kutt�rwn.

Sq ma 2.1: Aeragwgìc

Sto parak�tw sq ma mporoÔme na doÔme th ro  tou aèra, ìpou to mple qr¸ma

eÐnai o kajarìc aèrac en¸ to kìkkino qr¸ma antiproswpeÔe7i to mh filtrarismèno

aèra. O aèrac eisèrqetai sto q¸ro thc kampÐnac mèso thc sqism c kai metafèretai

apì to pÐsw mèroc thc se eidik� fÐltra. AfoÔ o aèrac èqei epexergasteÐ mèso twn

fÐltrwn eisèrqetai sthn ergazìmenh perioq . H diadikasÐa epanalamb�netai kaj' ìlh

th di�rkeia leitourgÐac tou aeragwgoÔ.
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Sq ma 2.2: H ro  tou aèra ston aeragwgì

2.2.2 KlÐbanoc

Gia thn kallièrgeia twn kutt�rwn prèpei ta kÔttara na topojetoÔntai se eidi-

kì klÐbano stajer c jermokrasÐac, jermokrasÐa tou s¸matoc 36 − 37◦C, o opoÐoc

trofodoteÐtai me aèrio dioxeÐdio tou �njraka se posostì 5%. H parousÐa tou aerÐ-

ou (dioxeÐdio tou �njraka) bohj�ei sth diat rhsh tou PH. EpÐshc, gia thn apofug 

molÔnsewn mèsa sto klÐbano eÐnai aparaÐthth h topojèthsh neroÔ me �lac, ìpou to-

pojeteÐtai sto k�tw mèroc tou klib�nou mèsa se èna anoiqtì doqeÐo.

Sq ma 2.3: KlÐbano

Gia lìgouc asf�leiac o klÐbanoc eÐnai sundedemènoc me UPS (Uninterruptible

Power Supply - Adi�leipth Paroq  Enèrgeiac), dhlad  mìlic stamat sei h paroq 
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reÔmatoc h suskeu  sundèetai autìmata me th genn tria.

2.2.3 KatayÔkthc

Gia th diadikasÐa thc kat�yuxhc twn kutt�rwn, prin ta kÔttara eisèljoun sto

ugrì �zwto, topojetoÔntai sto katayÔkth gia 24 ¸rec, mèsa se j kh apì felizìl,

¸ste na rujmisteÐ stadiak� h jermokrasÐa tou stouc −80◦C, qwrÐc na proklhjoÔn

probl mata, ìpwc sok.

Sq ma 2.4: KatayÔkthc se jermokrasÐa −80◦C

EpÐshc gia thn sunt rhsh twn ousi¸n pou qrhsimopoioÔntai se aut n thn di-

plwmatik  ergasÐa qrhsimopoi same kai touc katayÔktec se jermokrasÐa −20◦C kai

4− 8◦C, ìpwc faÐnetai sthn parak�tw eikìna.

Sq ma 2.5: (Arister�): YugeÐo se jermokrasÐa 4− 8◦C
(Dexi�): KatayÔkthc se jermokrasÐa −20◦C
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2.2.4 DoqeÐo ugroÔ az¸tou

H diat rhsh twn kutt�rwn gÐnetai sto ugrì az¸to. EÐnai èna aplì jermomonw-

tikì doqeÐo, to opoÐo perièqei j kec pou topojetoÔntai ta fialÐdia me ta kÔttara.

2.2.5 Mikroskìpio

To mikroskìpio eÐnai to ìrgano pou mporeÐ na parathrhjoÔn mikroskopik� an-

tikeÐmena. EÐnai èna ìrgano gnwstì gia touc perissìterouc anjr¸pouc. An�loga me

touc fakoÔc pou ja qrhsimopoihjoÔn èqoume kai thn antÐstoiqh megèjunsh tou anti-

keimènou. H megèjunsh enìc mikroskopÐou mporeÐ na upologisteÐ apì ton akìloujo

tÔpo:

M = m1m2 (2.1)

ìpou m1 kai m2 eÐnai oi egk�rsiec megejÔnseic tou prosofj�lmiou fakoÔ kai tou

antikeimenikoÔ fakoÔ, antÐstoiqa.

'Opwc mporoÔme na parat soume oi fakoÐ pou qrhsimopoioÔntai sto mikroskìpio

eÐnai an�logoi thc megèjunshc, all� profan¸c h megèjunsh den prosfèrei megalÔterh

eukrÐneia tou antikeimènou.

Sq ma 2.6: Mikroskìpio
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Gia th melèth kuttarik¸n kalliergei¸n qrhsimopoieÐtai an�strofo mikroskì-

pio. Ta karkinik� kÔttara èqoun thn ikanìthta na proskolloÔntai sto pujmèna thc

fl�skac, ìpou kalliergoÔntai, me apotèlesma na gÐnontai orat� me to an�strofo mi-

kroskìpio. Ta mikroskìpia pou qrhsimopoi jhkan sto ergast rio mac  tan èna aplì

(eikìna (2.6)) kai èna sundedemèno me mÐa Camera CCD (eikìna (2.7)), me th bo jeia

enìc kat�llhlou logismikoÔ mporoÔsame na lamb�noume eikìnec twn kutt�rwn.

Sq ma 2.7: Mikroskìpio

2.2.6 Fugokèntrhsh

H fugokèntrhsh qrhsimopoieÐtai kurÐwc stouc tomeÐc thc biologÐac, thc kuttari-

k c kai moriak c bioqhmeÐac kai thc iatrik c. QrhsimopoieÐtai gia thn apomìnwsh twn

kutt�rwn kai twn makromorÐwn apì k�poio di�luma me b�sh thn fugìkentro dÔnamh.

Ja qrhsimopoi soume apl  suskeu  fugokèntrhshc me qamhl  taqÔthta peristrof c

kai o rìtorac diajètei talanteuìmenec jèseic, dhlad  ja peristrèfontai se orizìntia

jèsh kat� thn fugokèntrhsh.

ParathroÔme ìti h fugìkentroc diaqwrÐzetai se 2 perioqèc Ðshc apìstashc apì

ton �xona peristrof c, stic opoÐec mporoÔme na topojet soume ta dialÔmata. Prèpei

na l�boume upìyhn me idiaÐterh prosoq  th dunamik  isorropÐa. Oi dokimastikoÐ sw-

l nec prèpei na eÐnai topojethmènec sth fugìkentro antisummetrik� me Ðsouc ìgkouc.

'Etsi ¸ste, na diasfalisteÐ to Ðdio b�roc kai stic duo pleurèc. 'Otan parabi�ze-

tai h parap�nw isorropÐa parathroÔntai talant¸seic thc fugìkentrou polÔ mikroÔ

pl�touc. Efìson ta kÔttara èqoun paktwjeÐ arket� h afaÐresh tou uperkeÐmenou

dialÔmatoc ja pragmatopoihjeÐ me prosektik  apìqush. Autì epitugq�netai me sta-

jer  aÔxhsh thc gwnÐac tou dokimastikoÔ swl na apì to epÐpedo tou ed�fouc. An

ìmwc ta kÔttara den èqoun paktwjeÐ arket�, h afaÐresh tou uperkeÐmenou dialÔmatoc



Peiramatikèc Diat�xeic 49

ja pragmatopoihjeÐ me qr sh pipètac. TopojetoÔme thn pipèta sto k�tw ìrio tou

uperkeÐmenou dialÔmatoc kat� m koc tou dokimastikoÔ swl na kai afaireÐtai me mikrì

kai stajerì rujmì.

Kat� th di�rkeia thc fugokèntrhshc ta kÔttara peristrèfontai me gwniak 

taqÔthta w (r/s) kai fugìkentro dÔnamh eÐnai:

Fc = mw2r (2.2)

ìpou m: m�za tou kutt�rou kai r: h apìstash tou apì ton �xona peristrof c.

ParathroÔme ìti h fugìkentroc dÔnamh eÐnai an�logh thc aktÐnac, thc m�zac kai tou

tetrag¸nou thc gwniak c taqÔthtac.

To kÔttaro ektopÐzei k�poia m�za dialÔmatoc, ask¸ntac mia dÔnamh:

F 1
c = −m0w

2r (2.3)

ìpou m0: m�za tou ektopizìmenou dialÔmatoc.

Tèloc, èqoume th dÔnamh thc trib c pou askeÐtai sto kÔttara kat� thn kÐnhsh

tou mèsa sto ugrì lìgw ix¸dec. H dÔnam  thc trib c eÐnai:

Ff = −fu (2.4)

ìpou f: o suntelest c trib c kai u: h taqÔthta tou kutt�rou, ìpou exart�tai

apì th barutik  dÔnamh, th puknìthta, to mègejoc kai to sq ma tou.
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Sq ma 2.8: Fugokèntrhsh

Efìson h sunistamènh dÔnamh mhdenÐzetai (deÔteroc nìmoc tou NeÔtwna) pro-

kÔptei o suntelest c kajÐzhshc:

S =
u

w2r
=
V (p− p0)

f
(2.5)

MporeÐ na parathrhjeÐ eÔkola ìti o suntelest c kajÐzhshc eÐnai antistrìfwc

an�logoc me ton suntelest  trib c. 'Eqei ¸c mon�da mètrhshc to qrìno (sec), h pio

sunhjismènh mon�da mètrhshc eÐnai h mon�da tou Svedberg S (= 10−13)

2.2.7 Sunj kec aposteÐrwshc

Kat� th di�rkeia thc diadikasÐac tou peir�matoc prèpei na exasfalisteÐ h kaja-

riìthta tou q¸rou kai tou k�je ergaleÐou pou qrhsimopoieÐtai, ìpwc kai h asf�leia

tou ergazomènou. Den eÐnai epijumhtì h an�ptuxh bakthrÐwn   diafìrwn mikroorga-

nism¸n sto q¸ro tou ergasthrÐou, diìti ja molunjeÐ o q¸roc kai kat� sunèpeia ja

ephre�sei thn kallièrgeia twn kutt�rwn.

Gia autì to lìgo èqoun egkatastajeÐ sto ergast rio l�mpec UV, ètsi ¸ste

na epitugq�noume thn apallag  twn mikrobÐwn. EÐnai gnwstì ìti h aktinobolÐa UV

stamat�ei thn an�ptuxh twn bakthrÐwn. Prèpei na tonÐsoume ìti h uperi¸dhc aktino-

bolÐa den katastrèfei touc mikroorganismoÔc, all� èna tm ma tou DNA sto opoÐo

ofeÐletai h anaparagwg  tou. H uperi¸dhc aktinobolÐa aporrof�tai sqedìn pl rwc

apì to noukleðkì oxÔ tou mikroorganismoÔ kai ephre�zei touc omoiopolikoÔc desmoÔc.

H uperi¸dhc aktinobolÐa den èqei apolumantik  dr�sh gia autì prèpei na qrhsimo-

poieÐtai se sunduasmì me �llec mejìdouc apolÔmanshc. Aut  h teqnologÐa eÐnai polÔ
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apotelesmatik  gia thn anastol  thc an�ptuxhc twn bakthridÐwn.

H uperi¸dhc aktinobolÐa eÐnai epiblab c gia ton �njrwpo, sto dèrma kai ston

ofjalmì. Sugkekrimèna mporeÐ na prokalèsei egkaÔmata kai diaqronik� karkÐno tou

dèrmatoc. EpÐshc, mporeÐ na par�gei exairetik� ep¸dunh flegmon  tou keratoeidoÔc

qit¸na kai na bl�yei ton amfiblhstroeid  qit¸na tou matioÔ, ìpou mporeÐ na odhg sei

se proswrin    mìnimh bl�bh thc ìrashc. Gia autì to lìgo ja prèpei na eÐmaste

prosektikoÐ kai na apofeÔgoume thn aktinobìlhsh se uperi¸dec aktinobolÐec.

Oi l�mpec UV eÐnai egkatesthmènec sto tab�ni tou ergasthrÐou, ¸ste na mpo-

roÔn na aktinobol soun ìlo to q¸ro tou ergasthrÐou. O diakìpthc leitourgÐac

brÐsketai exwterik�, dÐpla apì thn pìrta. En¸, p�nw apì aut n brÐsketai mia l�mpa

epibebaÐwshc, ìpou eÐnai anoiqt  efìson o q¸roc aktinoboleÐtai apì uperi¸dh akti-

nobolÐa, me autì to trìpo mporoÔme na gnwrÐzoume an eÐnai anoiqtèc   ìqi oi l�mpec

UV prin eisèljoume sto q¸ro tou ergasthrÐou. EpÐshc, gia lìgouc asf�leiac h

uperi¸dhc aktinobolÐa stamat�ei mìlic energopoi soume th teqnht  phg  fwtìc.

EpÐshc, l�mpa UV èqei topojethjeÐ ston aeragwgì me exwterikì qronodia-

kìpth, ètsi ¸ste na up�rqei mègisth aposteÐrwsh tou aeragwgoÔ kai opoiod pote

ergaleÐo, ìpwc pipetas, tubes, tips k.a.

Sq ma 2.9: O aeragwgìc me energ  l�mpa UV

Ektìc apì thn uperi¸dh aktinobolÐa qrhsimopoioÔme kai di�luma ('70% isopro-

panìlh kai '30% apionismèno nerì) gia thn katastrof  di�forwn mikroorganism¸n.

H dr�sh thc aux�netai me thn aÔxhsh twn anjr�kwn pou perièqei h alusÐda, h mègi-

sth tim  eÐnai 6 �njrakec. H dr�sh thc isopropanìlhc eÐnai h katastrof  diafìrwn
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mikrobÐwn, arqik� me thn lÔsh thc kuttarik c membr�nhc prokal¸ntac metousÐwsh

twn prwteðn¸n kai telik� kuttarikì j�nato.

Sto tèloc ja  jela na anafèrw kata thn di�rkeia tou peir�matoc oi ergazìmenoi

qrhsimopoÐhsan g�ntia, m�skec kai podièc gia thn epijumht  asf�leia touc.

2.2.8 Mètrhsh Kutt�rwn

To aimokuttarìmetro anaptÔqthke gia thn katamètrhsh twn kutt�rwn tou aÐ-

matoc. ApoteleÐtai apì 2 Ðdia tm mata, ìpou k�je tm ma èqei mikroskopikì plègma

qaragmèno sthn epif�neia tou gualioÔ. To sq ma tou plègmatoc apoteleÐtai èna

tetr�gwno, ìpou sthn perifèreia tou up�rqoun 3 diadoqikèc sqismèc, me 9 mikr� te-

tr�gwna, ac tic onom�soume plateÐec. Oi 4 plateÐec stic gwnÐec apoteloÔntai apì

sqismèc ìpou sqhmatÐzoun 16 keli�, en¸ ta upìloipa 5 apoteloÔntai apì pio puknèc

sqismèc, k�jetec kai par�llhlec anametaxÔ touc. H mesaÐa plateÐa apoteleÐtai apì

25 keli� ìpou k�je kelÐ perièqei 16 mikrìtera keli�.

Gia thn proetoimasÐa thc mètrhshc prèpei na kajaristeÐ kal�, me isopropanìlh

kai qartÐ, h epif�neia tou aimokuttaromètrou kai h epif�neia pou ja kalÔyei to

aimokuttarìmetro. H epif�neia pou kalÔptei to ìrgano eis�getai prin th topojèthsh

twn kutt�rwn. H eisagwg  twn kutt�rwn gÐnetai mèso pipètac sta akrian� shmeÐa

(an�mesa apì thn epif�neia tou aimokuttaromètrou kai thn epif�neia pou kalÔptei

to aimokuttarìmetro), sugkekrimèna topojetoÔme 9 ml apì to araiwmèno di�luma. H

katamètrhsh twn kutt�rwn pragmatopoieÐtai mèso mikroskopÐou, ìpou paÐrnoume thn

mèsh tim . K�je plateÐa èqei embadì 1 mm2 kai b�joc 0.1 mm. Apì ta prohgoÔmena

prokÔptei ìti, o sunolikìc ìgkoc mÐac plateÐac eÐnai 0.1 mm3   10−4 cm3. GnwrÐzoume

ìti 1 cm3 = 1 ml, epomènwc, h sugkèntrwsh kutt�rwn an� ml mporeÐ na kajoristeÐ

[50].

Up�rqoun 2 trìpoi katamètrhshc:

I)

Metr�me ton arijmì twn kutt�rwn sth mesaÐa plateÐa apì ta tèssera gwniak�

mikr� keli� kai apì to mesaÐo mikrì kelÐ. UpologÐzoume to mèso ìro touc.

Epomènwc, h sugkèntrwsh twn kutt�rwn an� 1 ml = Mèso ìro twn kutt�rwn

× 2.000 [51], [52].
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II)

Metr�me ton arijmì twn kutt�rwn stic tèsseric gwniakèc plateÐec kai upolo-

gÐzoume to mèso ìro touc. H sugkèntrwsh twn kutt�rwn an� 1 ml = Mèso ìro

twn kutt�rwn × 10.000. Aut  h mèjodoc qrhsimopoi jhke gia th sugkekrimènh

diplwmatik  ergasÐa [50], [52].

Sq ma 2.10: To mikroskopikì plègma tou aimokuttaromètrou

Prèpei na d¸soume idiaÐterh prosoq , ¸ste to di�luma pou ja prostejeÐ sto

aimokuttarìmetro na eÐnai arket� araiì gia thn apofug  pijan¸n epikalÔyewn twn

kutt�rwn kai profan¸c na eÐnai omoiìmorfo ¸ste na èqoume ìso to dunatìn mikrìtero

sf�lma sth mètrhsh.

EpÐshc, prèpei na l�boume upìyhn mac pia kÔttara den ja upologistoÔn sthn

mètrhsh:

• Ta nekr� kÔttara.

• Susswmat¸mata

• 'Osa kÔttara èrqontai se epaf  me to kentrikì staurì

• 'Osa kÔttara brÐskontai èxw apì tic plateÐec kai den akoumpoÔn tic 3 diadoqikèc

sqismèc sthn perifèreia tou tetrag¸nou.
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Sq ma 2.11: Par�deigma mètrhshc twn kutt�rwn mèso tou aimokuttaromètrou

2.2.9 FasmatoskopÐa fjorismoÔ

Fjorismì onom�zoume thn ekpomp  tou fwtìc, sugkekrimènou m kouc kÔmatoc,

apì mÐa ousÐa pou èqei aporrof sei k�poia dèsmh fwtìc   hlektromagnhtik  aktino-

bolÐa, diaforetikoÔ m kouc kÔmatoc. Stic perissìterec peript¸seic, to ekpempìmeno

fwc èqei megalÔtero m koc kÔmatoc (qamhlìterh enèrgeia) apì thn aporrofoÔmenh

aktinobolÐa. Dhlad , h fasmatoskopÐa fjorismoÔ diegeÐrei ta hlektrìnia twn morÐwn

prokal¸ntac ekpomp  fwtìc [12].

O fjorismìc eÐnai polÔ qr simoc gia thn anagn¸rish ousi¸n, kaj¸c k�je fjo-

rÐzousa ousÐa fjorÐzei se diaforetikì m koc kÔmatoc. Akrib¸c gia autì to lìgo

qrhsimopoioÔme se aut  thn erg�sia th fasmatoskopÐa fjorismoÔ, gia na entopisteÐ

h sugkèntrwsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac sta kÔttara.

Me thn aporrìfhsh aktinobolÐac kont� sto m koc kÔmatoc λ1 kai λ2 (eikìna

(??)) prokaleÐtai h diègersh tou morÐou. 'Wc apotèlesma èqei th met�bash tou hle-

ktronÐou apì th basik  kat�stash se opoiad pote diegermènh donhtik  kat�stash.

H apeujeÐac met�bash tou hlektronÐou sth tripl  kat�stash eÐnai sqedìn adÔnath.

O fjorismìc prokaleÐtai epeid  to hlektrìnio p�nta epistrèfei se opoiod pote do-

nhtikì epÐpedo thc basik c kat�stashc. H enèrgeia tou fwtonÐou pou ekpèmpetai

orÐzetai apì thn energeiak  diafor� thc diegermènhc donhtik c kat�stashc kai tou

donhtikoÔ epipèdou thc basik c kat�stashc [13].
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Sq ma 2.12: Oi energeiakèc metab�seic

Kbantik  apìdosh

F: Apìdosh fjorismoÔ = (Arijmìc morÐwn pou prokaloÔn fjorismì) / (Suno-

likìc arijmìc twn diegermènwn morÐwn)

E�n F = 1 èqoume mìria me uyhl� epÐpeda fjorismoÔ,

en¸ an F = 0 èqoume mìria me qamhl� epÐpeda fjorismoÔ

Par�metroi pou ephre�zoun to fjorismì

• H èntash tou fjorismoÔ (F) eÐnai antistrìfwc an�logh me th jermokrasÐa. H

jermokrasÐa prokaleÐ aÔxhsh thc kinhtikìthtac, epomènwc aÔxhsh twn kroÔse-

wn, autì mac odhgeÐ sthn aÔxhsh thc pijanìthtac apodiègershc me exwterik 

metatrop .

• H èntash tou fjorismoÔ eÐnai antistrìfwc an�logh me to ix¸dec tou dialÔth,

lìgw aÔxhsh thc pijanìthtac apodiègershc me exwterik  metatrop .
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• ParathroÔme meÐwsh thc èntashc tou fjorismoÔ sth parousÐa tou dialumènou

oxugìnou ston dialÔth.

• EpÐshc, parathroÔme meÐwsh thc èntashc tou fjorismoÔ se dialÔtec me barèa

�toma.

• Tèloc, h èntash tou fjorismoÔ eÐnai an�logh me thn isqÔ thc aktinobolÐac pou

aporrof�tai apì to sÔsthma.

F = K ′(P0 − P ) (2.6)

ìpou K': stajer� pou exart�tai apì th kbantik  apìdosh,

P0: h isqÔc thc prospÐptousac aktinobolÐac,

P: h isqÔc thc exerqìmenhc aktinobolÐac

Apì to nìmo tou Beer prokÔptei h sqèsh thc èntashc tou fjorismoÔ (F) su-

n�rthsh thc sugkèntrwshc c thc fjorÐzousac ousÐac:

P

P0

= 10−ebc (2.7)

ìpou e: grammomoriak  aporrofhtikìthta,

b: p�qoc tou ulikoÔ,

(2.6)
(2.7)⇐=⇒ F = K ′P0(1− 10−ebc)

MaclaurinSeries⇐========⇒

F = K ′P0(2.3ebc− (2.3ebc)2

2!
+

(2.3ebc)3

3!
− . . . ) (2.8)

Gia 2.3ebc < 0.05 mporoÔme na krat soume mìno ton pr¸to ìro, ìloi oi oi

upìloipoi ìroi agnooÔntai.

2.3ebc < 0.05⇐⇒ F = 2.3K ′ebcP0 = K ′′c

Epomènwc, h èntash tou fjorismoÔ (F) eÐnai an�logh thc sugkèntrwshc c thc

fjorÐzousac ousÐac, gia 2.3ebc < 0.05 [12].
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Sth sugkekrimènh di�taxh h mètrhsh tou fjorismoÔ mporeÐ na ulopoihjeÐ eÐte

gia suneq  s�rwsh se ìlo to eÔroc twn mhk¸n kÔmatoc tou org�nou, eÐte gia k�poio

uposÔnolo thc, eÐte gia sugkekrimèno m koc kÔmatoc. MporoÔme na poÔme ìti h

di�taxh qwrÐzetai se 3 mèrh: th perioq  thc diègershc, th perioq  thc ekpomp c kai

th perioq  tou deÐgmatoc.

Sq ma 2.13: Optikì di�gramma gia th di�taxh mètrhshc tou fjorismoÔ

Arqik�, sth perioq  thc diègershc èqoume th phg  fwtìc, h opoÐa eÐnai luqnÐa

xènou meg�lhc èntashc, palmik  kai me mikrì qrìno di�rkeiac tou palmoÔ). H dèsmh

apì th luqnÐa odhgeÐtai me th bo jeia katìptrwn (epÐpedo-koÐlo: R1 =∞ & R2 < 0)

kai epÐpedo-epÐpedo: R1 = ∞ & R2 = ∞) sth sqism  eisìdou tou monoqrwm�to-

ra diègershc, opou dièrqetai apì to fr�gma (1440 grammèc/mm) kai esti�zetai sth

sqism  exìdou me th bo jeia epipèdou-koÐlou katìptrou (R1 < 0 & R2 = ∞). H

aktinobolÐa odhgeÐtai mèso tou epÐpedou-epÐpedou katìptrou: R1 = ∞ & R2 = ∞
kai tou epÐpedou-koÐlou: R1 < 0 & R2 = ∞ sto diaqwrist  thc dèsmhc, ìpou èna

mikrì mèroc tou metafèretai sto fwtopollaplasiast  anafor�c en¸ to upìloipo mè-

roc prospÐptei sto deÐgma. Gia na mh parathrhjeÐ apìklish sto fwtopollaplasiast 

anafor�c qrhsimopoieÐtai kampÔlh anafor�c rodamÐnhc B, sthn opoÐa h kbantik  apì-

dosh diathreÐtai stajer  gia aporrìfhsh m kouc kÔmatoc 200 - 600 nm kai ekpomp 

630 nm. Sth sunèqeia, sth perioq  thc ekpomp c h anakl¸menh dèsmh metafère-

tai sth sqism  eisìdou tou monoqrwm�tora ekpomp c me th bo jeia twn katìptrwn

(epÐpedo-koÐlo: R1 < 0 & R2 =∞) kai epÐpedo-epÐpedo: R1 =∞ & R2 =∞), ìpou o
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monoqrwm�torac ekpomp c perièqei fr�gma (1200 grammèc/mm) kai epipèdou-koÐlou

katìptrou (R1 < 0 & R2 = ∞). Sto tèloc, h poreÐa thc dèsmhc eÐnai sth sqim 

exìdou tou monoqrwm�tora ekpomp c kai sto fwtopollaplasiast  gia an�lush.

Gia to monoqrwm�tora diègershc gnwrÐzoume ìti to eÔroc s�rwshc tou eÐnai apì

200 èwc 800 nm en¸ gia to monoqrwm�tora ekpomp c to eÔroc s�rwshc tou eÐnai apì

200 èwc 900 nm. Oi monoqrwm�torec mporeÐ na douleÔoun anex�rthta metaxÔ touc

eÐte sunduastik�.

Sq ma 2.14: Fasmatofwtometrik  di�taxh tou ergasthrÐou

2.2.10 OusÐec

Isopropanìlh

H isopropanìlh, gnwst  kai wc propan-2-ol, 2-propanol eÐnai �qrwmo kai eÔ-

flekto ulikì. O qhmikìc tou tÔpoc eÐnai CH3CH(OH)CH3. EÐnai pl rwc dialutì

sto nerì, sqetik� mh toxikì kai exatmÐzetai gr gora. 'Eqei pollèc efarmogèc, se

autì to peÐrama ja qrhsimopoihjeÐ kurÐwc wc kajaristikì ugrì.

Sq ma 2.15: Qhmik  dom  thc isopropanìlh
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FBS

To FBS (Fetal Bovine Serum) èqei qr¸ma kÐtrino-kafè kai diathreÐtai stouc

−20◦C. Prìkeitai gia to tm ma tou pl�smatoc pou apomènei met� thn p xh tou aÐma-

toc, kat� thn opoÐa epexerg�zontai oi inwdogìnec prwteònec tou pl�smatoc. To FBS

proèrqetai apì to aÐma pou lamb�netai apì èna booeidèc èmbruo. QrhsimopoieÐtai stic

kuttarokallièrgeiec lìgw tou ìti èqei qamhl  periektikìthta se antis¸mata. Pro-

statèuei ta kÔttara apì touc stresogìnouc par�gontec thc peiramatik c diadikasÐac,

dedomènou ìti o fusikìc tou rìloc eÐnai h prostasÐa twn kutt�rwn tou organismoÔ

apì parìmoia pÐesh me th diat rhsh thc omoiìstashc.

PBS

To PBS (Phosphate Buffered Saline) eÐnai �qrwmo kai diathreÐtai stouc 4−8◦C.

EÐnai èna rujmistikì di�luma to opoÐo mporeÐ na qrhsimopoihjeÐ gia na diathr sei tic

kallièrgeiec kutt�rwn sto fusiologikì eÔroc pH (7.0 - 7.6). EpÐshc, qrhsimopoieÐtai

gia thn plÔsh twn kutt�rwn, gia thn apom�krunsh aiwrhm�twn, kai wc mèso araÐwshc

gia th diakop  thc dr�shc thc Trypsin.

RPMI

To RPMI 1640 (Roswell Park Memorial Institute) èqei qr¸ma roz-portokalÐ

kai diathreÐtai stouc 4 − 8◦C. EÐnai to jreptikì mèso, to opoÐo eÐnai aparaÐthto

gia tic kuttarokallièrgeiec. EÐnai emploutismèno me bitamÐnec, aminoxèa, auxhtikoÔc

par�gontec, kutokÐnec   orì.

Antibiotikì (100Q), liquid

To antibiotikì eÐnai hmidiafanèc kÐtrino kai diathreÐtai stouc −20◦C. Wc antibio-

tikì qarakthrÐzetai opoiad pote qhmik  ènwsh pou empodÐzei   katargeÐ thn aÔxhsh

twn mikroorganism¸n, ìpwc ta bakt ria   touc mÔkhtec.



60 PEIRAMATIKO MEROS

Trypsin 0.25% EDTA Solution

H Trypsin èqei qr¸ma roz-foÔxia kai diathreÐtai stouc −20◦C. QrhsimopoieÐtai

gia thn apokìllhsh twn kutt�rwn apì tic epif�neiec pou kalliergoÔntai. Prèpei na

dojeÐ idiaÐterh prosoq  sto qrìno allhlepÐdrashc thc Trypsin me ta kÔttara gia

thn apofug  blab¸n sta kÔttara lìgw thc kuttarotoxikìthtac. Epomènwc, mìlic

antilhfjoÔme thn pl rh apokìllhsh twn kutt�rwn prèpei na stamat soume th dr�sh

thc.

DMSO

To DMSO, (Dimethyl sulfoxide) eÐnai �qrwmo kai diathreÐtai stouc 20◦C. H

oxeÐdwsh tou soulfidÐou dimejulÐou me dioxeÐdio tou oxugìnou   az¸tou dhmiourgeÐ to

DMSO. EmeÐc qrhsimopoioÔme to DMSO ìtan ta kÔttara brÐskontai se jermokrasÐa

ewc −190◦C, ètsi ¸ste na katasteÐlei th diadikasÐa thc diìgkwshc.

Triton X-100

To Triton X-100 eÐnai �spro-jolì kai diathreÐtai se jermokrasÐec dwmatÐou.

EÐnai 100 % drastikì ulikì pou qrhsimopoieÐtai kurÐwc se bioqhmikèc efarmogèc gia

th dialutopoÐhsh twn prwteðn¸n.

Sq ma 2.16: Qhmik  dom  tou Triton X-100

2.2.11 Fwtoeuaisjhtopoihtèc

H 5,10,15,20-tetra(3-udroxufainul)-2,3 diudroporfurÐnh (m-THPC   temopor-

fin) eÐnai mÐa fwtoeuaÐsjhth ousÐa deÔterhc geni�c, pou qrhsimopoieÐtai klinÐka me

thn emporik  onomasÐa Foscan. 'Eqei egkrijeÐ apì thn Eurwpaðk  'Enwsh gia sum-

plhrwmatik  jerapeÐa proqwrhmènwn karkÐnwn thc kef�lhc kai tou traq lou [48].
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Sq ma 2.17: Qhmik  dom  thc m-THPC

H klinik  tou dr�sh èqei melethjeÐ kai melet�tai kai se �llouc karkÐnouc, ìpwc

o karkÐnoc tou prost�th, o stomatikìc akanjokuttarikìc karkÐnoc kai wc bohjhtik 

jerapeÐa se sunduasmì me th qeirourgik  jerapeÐa sto pleurikì ìgko tou mesojh-

liakoÔ istoÔ [48]. Aut  h fwtoeuaÐsjhth ousÐa  tan h pr¸th pou qrhsimopoi jhke

epÐshma gia klinik  melèth sth fwtodunamik  jerapeÐa gia ton karkÐno tou prost�th

[19].

H koruf  aporrìfhshc thc m-THPC eÐnai sta 652 nm kai sta 417 nm, uyh-

lìtera apì thn Photofrin pou eÐnai sta 630 nm, all� qamhlìtera apì �llec fwto-

euaÐsjhtec ousÐec ìpwc h fjalokuanÐnh sta 670 nm [53], [54]. Gia m-THPC, sth

fwtodunamik  jerapeÐa apaitoÔntai polÔ mikrèc dìseic fwtoeuaÐsjhthc ousÐac (0.1 -

0.3 mg/kg) kai dìseic aktinobolÐac (10 - 20 J/cm2). Sugkritik� me thn Photofrin, h

m-THPC eÐnai perÐpou 100 me 200 forèc pio apotelesmatik  se ìrouc genik  dìshc

gia th fwtodunamik  jerapeÐa (dìsh fwtoeuaÐsjhthc ousÐac * dìsh aktinobolÐac),

en¸ epitrèpei th nèkrwsh ìgkwn megalÔterou b�jouc [55].
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Sq ma 2.18: Fasmatik� qarakthristik� thc m-THPC

Epiplèon, h m-THPC èqei wc apotèlesma mikrìterouc qrìnouc fwtoeuaisjh-

sÐac apì thn aimatoporfurÐnh kai apaiteÐ prostasÐa twn mati¸n kai tou dèrmatoc

apì thn hliak  aktinobolÐa èwc 6 ebdom�dec [56]. Tèloc, oi qhmikèc antidr�seic thc

m-THPC me to moriakì oxugìno faÐnontai sth parak�tw eikìna (2.19).

Sq ma 2.19: Antidr�seic metaxÔ thc diegermènhc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac m-THPC kai
tou oxugìnou
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LiposwmatidiakoÐ sqhmatismoÐ thc mTHPC

H mTHPC(Foscan) eÐnai mÐa isqur  deÔterhc geni�c fwtoeuaÐsjhth ousÐa me

èntonh udrofobik  idiìthta, h opoÐa prokaleÐ suss¸reush morÐwn kai apotrèpei th

biodiajesimìthta thc sta biologik� mèsa. Aut  h idiìthta odhgeÐ se qamhlì rujmì

suss¸reushc thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac sta karkinik� kÔttara, dhlad  kak  dialu-

tìthta thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac sta biologik� mèsa, ìpwc to pl�sma tou aÐmatoc.

Gia thn antimet¸pish tou parìntoc probl matoc kai th beltÐwsh thc fwtodunamik c

jerapeÐac qrhsimopoioÔntai di�fora skeu�smata thc mTHPC egkleismèna me lipo-

s¸mata ìpwc Foslip kai Fospeg. H fwtoeuaÐsjhth ousÐa Foslip  tan to pr¸to skeu�-

smata thc mTHPC egkleismènh me lipos¸mata, me b�sh ta dipalmitoylphosphatidy-

lcholine/dipalmitoylphosphatidylglycerol (DPPC / DPPG). H fwtoeuaÐsjhth ousÐa

Fospeg eÐnai mia stajeropoihmènh morf  thc Foslip, h opoÐa epiplèon perièqei mikr 

posìthta PEG- phosphatidylethanolamine [57], [49], [15].

SÔmfwna me melètec, h liposwmik  morf  parousi�zei megalÔterec mègistec ti-

mèc èntashc fjorismoÔ sugkritik� me thn apl  morf  thc mTHPC. Autì eÐnai arket�

shmantikì sth klinik  eikìna, diìti me autì to trìpo mei¸netai h apaitoÔmenh dìsh thc

fwtoeuaÐsjhthc ousÐac, epomènwc ep�getai mikrìterh fwtoeuaisjhsÐa stouc asje-

neÐc. EpÐshc, parathreÐtai ìti o qrìnoc metaxÔ thc qor ghshc thc fwtoeuaÐsjhthc

ousÐac kai thc aktinobìlhshc mporeÐ na meiwjeÐ arket�. EÐnai axioshmeÐwto na ana-

fèroume ìti h liposwmatidiak  morf  thc mTHPC èqei megalÔterh epilektikìthta

[58].
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2.3 Peiramatikèc Mèjodoi

Kat� th di�rkeia tou peir�matoc qrhsimopoi same di�forec mejìdouc. Se autì

to kef�laio ja gÐnei analutik  perigraf  touc.

Skopìc aut c thc ergasÐac eÐnai h sugkritik  melèth thc apodèsmeushc apì

karkinik� kÔttara, thc karkinik c seÐrac LNCaP gia thn eleÔjerh kai egkleismènh

liposwmiak  morf  thc m-THPC. Ja kajorÐsoume poia apodesmeÔetai pio gr gora

apì ta kÔttara. H ergasÐa sunÐstatai ston peiramatikì prosdiorismì thc sugkèntrw-

shc thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac se karkinik� kÔttara gia di�forouc qrìnouc, afoÔ

èqoun epwasteÐ gia 24 ¸rec me diaforetikèc arqikèc sugkentr¸seic thc eleÔjerhc

kai egkleismènhc liposwmiak c m-THPC kai sthn metaxÔ touc sÔgkrish.

2.3.1 KÔttara

Ta kÔttara pou qrhsimopoi jhkan se autì to peÐrama eÐnai tÔpou LNCaP. Sug-

kekrimèna, epilèqjhkan kÔttara thc karkinik c seir�c kutt�rwn tou prost�th apì

�ndra (50 ètwn) thc Kauk�siac ful c me diagnwsmèno metastatikì karkÐno tou pro-

st�th. MporeÐ na dhmiourg soun èna montèlo karkÐnou tou prost�th se meg�lh pro-

sèggish me to pragmatikì, diìti diathroÔn tic karkinikèc idiìthtec ìtan emfuteÔontai

se mÔec. Protim jhke aut  h mèjodoc melèthc diìti kajist� tic peiramatikèc sunj kec

perissìtero elegqìmenec afoÔ den emplèketai k�poioc zwntanìc organismìc (peira-

matìzwa). Up�rqei h dunatìthta epan�lhyhc twn peiram�twn, aux�nontac ton arijmì

kai th poluplokìthta twn mhqanism¸n pou mporoÔn na melethjoÔn kai profan¸c den

apaiteÐtai h jan�twsh peiramatìzwwn.

Ta kÔttara LNCaP diathroÔntai gia meg�lo qronikì di�sthma se jermokrasÐa

ewc −190◦C se eidik� fualÐdia. Sun jwc, k�je fualÐdio perièqei 5 ∗ 106 kÔttara

se 1 ml pl rouc jreptikoÔ mèsou kai 50 ml DMSO. H yÔxh twn kutt�rwn prèpei na

gÐnetai stadiak�, gia autì to lìgo topojetoÔntai stouc −80◦C gia 24 ¸rec kai sth

sunèqeia topojetoÔntai se doqeÐo me ugrì �zwto.
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2.3.2 Kallièrgeia Kutt�rwn

I)

AfaÐresh kutt�rwn apì to ugrì �zwto kai paramon  sto klÐbano ep¸ashc gia

perÐpou 5 min.

Prosoq : En¸ ta kÔttara brÐskontai sthn kat�yuxh ewc (−190◦C) èqei pro-

stejeÐ  dh h ousÐa DMSO, ètsi ¸ste na katasteÐlei thn diadikasÐa thc diìg-

kwshc. Autì sumbaÐnei diìti den jèloume ta kÔttara na sp�soun lìgo thc

diìgkwshc.

II)

Katastol  dr�sh tou DMSO

Efìson ta kÔttara xepag¸soun, e�n af soume thn ousÐa DMSO na allh-

lepidr�sei me ta kÔttara ja prokalèsei thn katastrof  touc. K�ti tètoio

profan¸c kai den eÐnai epijumhtì, epomènwc prèpei na stamat soume th dr�sh

thc ousÐac sta kÔttara kai na ta apomon¸soume. Autì mporeÐ na sumbeÐ pro-

sjètontac sto arqikì mac di�luma ' 9ml apì:
√

90%: PBS, ' 8100 ml
√

10%: FBS, ' 900 ml kai
√

0.8%: Antibiotikì, ' 72 ml

III)

Fugokèntrhsh

QwrÐzoume to di�luma pou dhmiourg same sto deÔtero b ma se 3 dokimastikoÔc

swl nec kai topojetoÔntai sthn fugìkentro gia perÐpou 7 lept� me gwniak 

taqÔthta 5000 Revolutions per minutes (Rpm).

Prosoq : Oi dokimastikoÐ swl nec prèpei na eÐnai topojethmènec sthn fugì-

kentro antisummetrik� me Ðsouc ìgkouc.

To apotèlesma thc fugokèntrhshc eÐnai ìti ja metafèrei ta kÔttara sto k�-

tw mèroc tou dokimastikoÔ swl na en¸ sto p�nw mèroc tou ja brÐsketai to

di�luma, sto prohgoÔmeno kef�laio up�rqei analutikìterh ermhneÐa.
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IV)

DhmiourgÐa pl rouc jreptikoÔ mèsou (PJM)

H topojèthsh twn kutt�rwn pragmatopoieÐtai se fl�ska 25cm2 sthn opoÐa

topojetoÔntai 5 ml pl rouc jreptikoÔ mèsou. O ìgkoc tou pl rouc jreptikoÔ

mèsou eÐnai an�logoc thc epif�neiac thc fl�skac, ìpwc ja doÔme parak�tw.

Epomènwc, to pl rec jreptikì mèso ja apoteleÐtai apì:
√

90%: RPMI, ' 4500 ml
√

10%: FBS, ' 500 ml kai
√

0.8%: Antibiotikì, ' 40 ml

V)

AfoÔ èqei telei¸sei h diadikasÐa thc fugokèntrhshc, adei�zoume proseqtik�

to uperkeÐmeno di�luma tou fugokentrismènou dokimastikoÔ swl na, ¸ste na

parameÐnoun ta kÔttara sto k�tw mèroc tou swl na. Autì epitugq�netai me

stajer  aÔxhsh thc gwnÐac tou dokimastikoÔ swl na apì to epÐpedo tou ed�-

fouc. San apotèlesma epitugq�netai h apomìnwsh twn kutt�rwn. Prosjètoume

k�poia ml pl rouc jreptikoÔ mèsou se k�je dokimastikì swl na kai ta ana-

kateÔoume arket� me thn qr sh thc pipètac (pipeting), ètsi ¸ste na gÐnei to

di�luma omoiìmorfo kai na metaferjoÔn ìla ta kÔttara tou k�je dokimastikoÔ

swl na sthn fl�ska.

Elègqoume sto mikroskìpio thn kat�stash twn kutt�rwn kai sth sunèqeia

topojeteÐtai h fl�ska sto klÐbano gia 48 ¸rec.

2.3.3 Anakallièrgeia Kutt�rwn

'Otan h epik�luyh twn kutt�rwn sthn epif�neia thc fl�skac xeper�sei to 70%

empodÐzetai h paragwg  twn kutt�rwn. Ta kÔttara LNCaP me tic dedomènec sunj kec

anakalliergoÔntai me rujmì 1:3, gia autì to lìgo metafèroume ta kÔttara se treic

fl�skec twn 25cm2   se mÐa megalÔterh fl�ska twn 75cm2.

I)

AfairoÔme proseqtik� to pl rec jreptikì mèso apì thn fl�ska kai xeplènoume

2 forèc ta kÔttara me PBS kai antibiotikì, 99.2% kai 0.8% antÐstoiqa.
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II)

TopojetoÔme Trypsin gia thn apokìllhsh twn kutt�rwn apì thn epif�neia thc

fl�skac (1ml gia fl�ska 25cm2   3ml gia fl�ska 75cm2). Aut  h diadikasÐ-

a ja diarkèsei perÐpou 3 lept�, mporeÐ na gÐnei antilhpt  makroskopik�. Gia

thn apofug  thc kuttarotoxikìthtac, den prèpei o qrìnoc allhlepÐdrashc thc

Trypsin me ta kÔttara na xepern�ei ton anaferìmeno qrìno. Epomènwc, mìlic

antilhfjoÔme thn pl rh apokìllhsh twn kutt�rwn apì th fl�ska topojetoÔme

to parak�tw di�luma, pou anastèllei th dr�sh thc Trypsin:

5ml gia fl�ska 25cm2   15ml gia fl�ska 75cm2:
√

90%: PBS, ' 4500 ml (gia fl�ska 25cm2), ' 13500 ml (gia fl�ska 75cm2)
√

10%: FBS, ' 500 ml (gia fl�ska 25cm2), ' 1500 ml (gia fl�ska 75cm2) kai
√

0.8%: Antibiotikì, ' 40 ml (gia fl�ska 25cm2), ' 120 ml (gia fl�ska 75cm2)

III)

QwrÐzoume to di�luma pou dhmiourg same sto deÔtero b ma se dokimastikoÔc

swl nec kai topojetoÔntai sthn fugìkentro gia perÐpou 7 lept� me gwniak 

taqÔthta 5000 Rpm, akrib¸c ìpwc anafèrame sthn parap�nw mèjodo.

IV)

DhmiourgÐa pl rec jreptikoÔ mèsou (PJM)

5ml gia fl�ska 25cm2   15ml gia fl�ska 75cm2:
√

90%: Rpmi, ' 4500 ml (gia fl�ska 25cm2), ' 13500 ml (gia fl�ska 75cm2)
√

10%: FBS, ' 500 ml (gia fl�ska 25cm2), ' 1500 ml (gia fl�ska 75cm2) kai
√

0.8%: Antibiotikì, ' 40 ml (gia fl�ska 25cm2), ' 120 ml (gia fl�ska 75cm2)

V)

AfairoÔme me meg�lh prosoq  to uperkeÐmeno di�luma tou dokimastikoÔ swl -

na ¸ste na paramènoun ta kÔttara sto k�tw mèroc tou dokimastikoÔ swl na.

Prosjètoume pl rec jreptikì mèso se k�je dokimastikì swl na kai anakateÔ-

oume arket� me th qr sh thc pipètac (pipeting), ètsi ¸ste na gÐnei to di�luma

omoiìmorfo. Metafèrontai ìla ta kÔttara tou k�je dokimastikoÔ swl na sth-

n/ic fl�ska/ec.

Elègqoume sto mikroskìpio thn kat�stash twn kutt�rwn kai sth sunèqeia
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topojetoÔme thn/tic fl�ska/ec sto klÐbano gia 48 ¸rec.

2.3.4 Apoj keush Kutt�rwn

I)

AfairoÔme proseqtik� to pl rec jreptikì mèso apì thn jl�ska kai xeplènoume

2 forèc ta kÔttara me PBS kai antibiotikì, 99.2% kai 0.8% antÐstoiqa.

II)

TopojetoÔme Trypsin gia na apokoll soun ta kÔttara apì thn epif�neia thc

fl�skac 3ml gia fl�ska 75cm2). Aut  h diadikasÐa ja diarkèsei perÐpou 3

lept�, mporeÐ na gÐnei antilhptì makroskopik�. 'Opwc anafèrame, gia thn apo-

fug  thc kuttarotoxikìthtac, den prèpei o qrìnoc allhlepÐdrashc thc Trypsin

me ta kÔttara na xepern�ei ton anaferìmeno qrìno. Epomènwc, mìlic antili-

fjoÔme thn pl rh apokìllhsh twn kutt�rwn apì thn fl�ska topojetoÔme to

parak�tw di�luma, pou anastèllei th dr�sh thc Trypsin:

15ml gia fl�ska 75cm2:
√

90%: PBS, ' 13500 ml
√

10%: FBS, ' 1500 ml kai
√

0.8%: Antibiotikì, ' 120 ml

III)

QwrÐzoume to di�luma pou dhmiourg same sto deÔtero b ma se dokimastikèc

swl nec kai topojetoÔntai sthn fugìkentro gia perÐpou 7 lept� me gwniak 

taqÔthta 5000 Rpm, akrib¸c ìpwc anafèrame sthn pio p�nw mèjodo.

IV)

DhmiourgÐa pl rec jreptikoÔ mèsou (PJM), 1ml:

√
90%: Rpmi, ' 900 ml

√
10%: FBS, ' 100 ml

√
0.8%: Antibiotikì, ' 8 ml
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V)

AfairoÔme me meg�lh prosoq  to uperkeÐmeno di�luma tou dokimastikoÔ swl -

na ¸ste na paramènoun ta kÔttara sto k�tw mèroc tou dokimastikoÔ swl na.

Prosjètoume pl rec jreptikì mèso se k�je dokimastikì swl na kai anakateÔ-

oume arket� me thn qr sh thc pipètac (pipeting), ètsi ¸ste na gÐnei to di�luma

omoiìmorfo. Metafèrontai ìla ta kÔttara tou k�je dokimastikoÔ swl na se

swl na qwrhtikìthtac 2ml opoÔ prosjètw 50 ml DMSO. QrhsimopoioÔme thn

ousÐa DMSO gia thn katastol  thc diadikasÐac thc diìgkwshc (pr ximo).

TopojetoÔme ta kÔttara stouc −80◦C gia 24 ¸rec kai sth sunèqeia ta me-

tafèroume stouc −190◦C sto ugrì �zwto. Qreiazìmaste stadiak  yÔxh twn

kutt�rwn gia th bèltisth apoj keush touc.

2.3.5 Eisagwg  fwtoeuaÐsjhthc ousÐac

Sth sugkekrimènh peiramatik  mèjodo ja dhmiourg soume 5 fl�skec me diafo-

retikèc sugkentr¸seic fwtoeuaÐsjhthc ousÐac gia qrìno 3, 6, 12, 24 kai 72 ¸rec. Se

k�je fl�ska topojetoÔme perÐpou 106 kÔttara. Mia fl�ska den ja perièqei kajìlou

fwtoeuaÐsjhth ousÐa, h opoÐa ja leitourg sei wc upìbajro gia tic �llec fl�skec

pou èqoun diaforetikèc sunj kec. Duo fl�skec ja perièqoun diaforetikèc sugken-

tr¸seic (1.2 kai 0.15 mg/ml) apì thn fwtoeuaÐsjhth ousÐa foscan en¸ oi �llec duo

ja èqoun diaforetikèc sugkentr¸seic (1.2 kai 0.15 mg/ml) apì thn fwtoeuaÐsjhth

ousÐa fospeg.

I)

To pr¸to b ma eÐnai na dhmiourg soume thn sugkentr¸seic pou qreiazìmaste

apì k�je fwtoeuaÐsjhth ousÐa. Oi arqikèc sugkentr¸seic gia to foscan kai to

fospeg eÐnai 1 kai 1.5 mg/ml antÐstoiqa. Apì thn parak�tw sqèsh mporoÔme

na doÔme ton aplì kanìna thc araÐwshc:

C1 ∗ V1 = C2 ∗ V2 (2.9)

ìpou:

C1: eÐnai h sugkèntrwsh tou arqikoÔ dialÔmatoc
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V1: o ìgkoc tou arqikoÔ dialÔmatoc

C2: h sugkèntrwsh tou araiwmènou dialÔmatoc kai

V2: o ìgkoc tou telikoÔ dialÔmatoc

Prèpei na prosèxoume ìti h diafor� thc arqik c sugkèntrwshc me thn telik 

eÐnai arket� meg�lh, gia thn apofug  sfalm�twn ja pragmatopoihjeÐ akìma mÐa

endi�mesh araÐwsh, sugkèntrwshc 15 mg/ml.

Foscan 15 mg/ml

Topojet¸ 7.5 ml apì thn arqik  sugkèntrwsh C=1 mg/ml se 492.5 ml

PBS

Fospeg 15 mg/ml

Topojet¸ 5 ml apì thn arqik  sugkèntrwsh C=1.5 mg/ml se 495 ml

pl rec jreptikì mèso

Foscan 1.2 mg/ml

Topojet¸ 400 ml apì thn endi�mesh sugkèntrwsh Foscan C=15 mg/ml se

4600 ml pl rec jreptikì mèso

Fospeg 1.2 mg/ml

Topojet¸ 400 ml apì thn endi�mesh sugkèntrwsh Fospeg C=15 mg/ml se

4600 ml pl rec jreptikì mèso

Foscan 0.15 mg/ml

Topojet¸ 50 ml apì thn endi�mesh sugkèntrwsh Foscan C=15 mg/ml se

4950 ml pl rec jreptikì mèso

Fospeg 0.15 mg/ml

Topojet¸ 50 ml apì thn endi�mesh sugkèntrwsh Fospeg C=15 mg/ml se

4950 ml pl rec jreptikì mèso

'Opwc mporoÔme na doÔme o parap�nw kanìnac den parabi�zetai. Profan¸c kai

autì eÐnai to epijumhtì.

II)

Gia na mporèsoume na pragmatopoi soume to peÐrama ja prèpei h plhrìthta

twn kutt�rwn na eÐnai epark c. Dhlad , ja prèpei na èqoume toul�qiston mia

fl�ska 75 cm2 me 5 ∗ 106 kÔttara.
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AfairoÔme proseqtik� to pl rec jreptikì mèso apì thn fl�ska kai xeplènoume

2 forèc ta kÔttara me PBS kai antibiotikì, 99.2% kai 0.8% antÐstoiqa.

TopojetoÔme Trypsin gia na apokoll soun ta kÔttara apì thn epif�neia thc

fl�skac 15ml gia fl�ska 75cm2). 'Opwc anafèrame h diadikasÐa ja diarkèsei

perÐpou 3 lept�, mporeÐ na gÐnei antilhptì makroskopik�. Gia thn apofug 

thc kuttarotoxikìthtac, den prèpei o qrìnoc allhlepÐdrashc thc Trypsin me ta

kÔttara na xepern�ei ton anaferìmeno qrìno. Epomènwc, mìlic antilifjoÔme

thn pl rh apokìllhsh twn kutt�rwn apì th fl�ska topojetoÔme to parak�tw

di�luma, pou anastèllei th dr�sh thc Trypsin:

√
90%: PBS, ' 13500 ml

√
10%: FBS, ' 1500 ml kai

√
0.8%: Antibiotikì, ' 120 ml

III)

QwrÐzoume to di�luma pou dhmiourg same sto deÔtero b ma se dokimastikoÔc

swl nec kai topojetoÔntai sth fugìkentro gia perÐpou 7 lept� me gwniak 

taqÔthta 5000 Rpm.

IV)

AfairoÔme me meg�lh prosoq  to uperkeÐmeno di�luma tou dokimastikoÔ swl -

na ¸ste na paramènoun ta kÔttara sto k�tw mèroc tou dokimastikoÔ swl na.

Prosjètoume pl rec jreptikì mèso se k�je dokimastikì swl na kai anakateÔ-

oume arket� me th qr sh thc pipètac (pipeting), ètsi ¸ste na gÐnei to di�luma

omoiìmorfo. Metafèrontai ìla ta kÔttara tou k�je dokimastikoÔ swl na se

2ml pl rouc jreptikoÔ mèsou, ta opoÐa sth sunèqeia metrioÔntai me th bo jeia

tou kuttarìmetrou ìpwc èqoume anafèrei sto prohgoÔmeno kef�laio:

2ml pl rouc jreptikoÔ mèsou:
√

90%: Rpmi, ' 1800 ml
√

10%: FBS, ' 20 ml kai
√

0.8%: Antibiotikì, ' 16 ml

V)

TopojetoÔme se 5 fl�skec twn 25 cm2 ta dialÔmata pou dhmiourg same sto



72 PEIRAMATIKO MEROS

pr¸to b ma, dhlad  se 2 fl�skec tic diaforetikèc sugkentr¸seic thc fwto-

euaÐsjhthc ousÐac foscan, se �llec 2 fl�skec tic diaforetikèc sugkentr¸seic

thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac fospeg kai se 1 fl�ska eis�goume mìno pl rec jre-

ptikì mèso qwrÐc k�poia fwtoeuaÐsjhth ousÐa. Se k�je fl�ska prosjètoume

perÐpou 106 kÔttara. Af noume tic ousÐec gia 24 ¸rec kai sthn sunèqeia tic

all�zoume me pl rec jreptikì mèso, qwrÐc kamÐa fwtoeuaÐsjhth ousÐa.

2.3.6 Apeleujèrwsh fwtoeuaÐsjhthc ousÐac

I)

AfairoÔme prosektik� to pl rec jreptikì mèso apì thn jl�ska kai xeplènoume

2 forèc ta kÔttara me PBS kai antibiotikì, 99.2% kai 0.8% antÐstoiqa.

Gia thn apokìllhsh twn kutt�rwn prosjètoume sthn fl�ska twn 25cm2 5ml

Trypsin. Af noume na dr�sh h Trypsin me ta kÔttara perÐpou 3 lept�, mìlic

antilifjoÔme thn pl rh apokìllhsh twn kutt�rwn apì thn fl�ska topojetoÔme

to parak�tw di�luma, pou anastèllei th dr�sh thc Trypsin:

√
90%: PBS, ' 4500 ml

√
10%: FBS, ' 500 ml kai

√
0.8%: Antibiotikì, ' 40 ml

II)

QwrÐzoume to di�luma pou dhmiourg same sto prohgoÔmeno b ma se dokimasti-

kèc swl nec kai topojetoÔntai sthn fugìkentro gia perÐpou 7 lept� me gwniak 

taqÔthta 5000 Rpm.

III)

AfairoÔme me meg�lh prosoq  to uperkeÐmeno di�luma tou dokimastikoÔ swl -

na ¸ste na paramènoun ta kÔttara sto k�tw mèroc tou dokimastikoÔ swl na.

Prosjètoume pl rec jreptikì mèso se k�je dokimastikì swl na kai anakateÔ-

oume arket� me thn qr sh thc pipètac (pipeting), ètsi ¸ste na gÐnei to di�luma

omoiìmorfo. Metafèrìntai ìla ta kÔttara tou k�je dokimastikoÔ swl na se

1ml pl rouc jreptikoÔ mèsou, ta opoÐa sth sunèqeia metrioÔntai me th bo jeia
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tou kuttarìmetrou ìpwc èqoume anafèrei sto prohgoÔmeno kef�laio:

1ml pl rouc jreptikoÔ mèsou:
√

90%: Rpmi, ' 900 ml
√

10%: FBS, ' 10 ml kai
√

0.8%: Antibiotikì, ' 8 ml

IV)

XanafugokentroÔme to di�luma, pl rec jreptikì mèso kai kÔttara, gia perÐpou

7 lept� me gwniak  taqÔthta 5000 Rpm, ¸ste na apomon¸soume ta kÔttara kai

na ta metafèroume se 2 ml di�luma, to opoÐo prokaleÐ thn di�lush twn kutt�rwn

kai thn apeleujèrwsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac pou èqoun aporrof sei ta

kÔttara.

To sugkekrimèno di�luma perièqei:
√

90%: Isopropanìlh, ' 900 ml
√

10%: Tryton X-100, ' 10 ml kai
√

0.8%: Hcl, ' 8 ml

Epeid  to di�luma exatmÐzetai arket� eÔkola topojetoÔntai sta stìmia twn

dokimastik¸n swl nwn eidikèc membr�nec kai kap�kia me skopì thn apomìnwsh

tou dialÔmatoc apì to perib�llon.

2.3.7 Mètrhsh apeleujèrwshc thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac

Apì to prwtìkollo pou akolouj same sthn apeleujèrwsh fwtoeuaÐsjhthc

ousÐac èqoume se dokimastikoÔc swl nec ta karkinik� kÔttara gia di�forouc qrì-

nouc afoÔ èqoun apwasteÐ gia 24 ¸rec me di�forec sugkentr¸seic thc eleÔjerhc kai

egkleismènhc liposwmiak c m-THPC (Foscan kai Fospeg).

I)

FugokentroÔme to di�luma pou brÐskontai stouc dokimastikoÔc swl nec gia

perÐpou 7 lept� me gwniak  taqÔthta 5000 Rpm, ¸ste na apomonwjoÔn ta
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kÔttara sthn k�tw epif�neia tou dokimastikoÔ swl na. Sth sugkekrimènh mè-

jodo lamb�netai mìno to uperkeÐmeno di�luma, h parousÐa kutt�rwn mèsa sto

fjorÐmetro mporeÐ na prokalèsei sked�seic, dhlad  lanjasmènec metr seic. H

dèsmia fwtoeuaÐsjhth ousÐa pou eÐqan ta karkinik� kÔttara se k�je qrìno u-

pologÐzetai apì thn apeleujèrwsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac pou ègine sthn

prohgoÔmenh enìthta. H l yh tou uperkeÐmenou dialÔmatoc gÐnetai me th qr sh

thc pipètac. TopojetoÔme thn pipèta sto k�tw ìrio tou uperkeimènou dialÔma-

toc kat� m koc tou dokimastikoÔ swl na kai lamb�netai me mikrì kai stajerì

rujmì.

II)

Sth sunèqeia topojetoÔntai 100,000 kÔttara se kubèta fjorismoÔ, sunolikìc

ìgkoc 3 ml apì to di�luma ( 90% Isopropanìlh, 10% Tryton X-100 kai 0.8%

Hcl) kai apì to di�luma pou up�rqei stouc dokimastikoÔc swl nec apì thn

prohgoÔmenh mèjodo (apeleujèrwsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac).

III)

TopojetoÔme thn kubèta fjorismoÔ pou dhmiourg same sto deÔtero b ma sto

mhq�nhma fjorismoÔ. H s�rwsh pragmatopoieÐtai apì 480 èwc 720 nm me m -

koc diègershc 420 nm kai taqÔthta 480 nm/min. Me autì ton trìpo mporoÔme

na p�roume ta f�smsata fjorismoÔ gia k�je sunj kh (qrìnoc + sugkèntrw-

sh fwtoeuaÐsjhthc ousÐac). H diadikasÐa epanalamb�netai treic forèc gia na

èqoume to mikrìtero dunatì sf�lma mètrhshc.

H diadikasÐa epanalamb�netai gia k�je sunj kh, dhlad  gia qrìno 3, 6, 12, 24

kai 72 ¸rec kai gia sugkèntrwsh 1.2 kai 0.15 mg/ml thc eleÔjerhc kai egkleismènhc

liposwmiak c m-THPC (Foscan kai Fospeg).



Apotelèsmata 75

2.4 Apotelèsmata

Sta parak�tw diagr�mmata parousi�zetai h sqèsh thc èntashc fjorismoÔ thc

eleÔjerhc (foscan) kai thc egkleismènhc liposwmiak c (fospeg) morf  thc m-THPC

se karkinik� kÔttara pou epw�sthkan me di�forec sugkentr¸seic gia 24 ¸rec su-

n�rthsh tou m kouc kÔmatoc, me diègersh sta 420 nm. To qronikì di�sthma met�

thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac apì ta karkinik� kÔttara eÐnai 3, 6, 12,

24 kai 72 ¸rec. H koruf  thc èntashc fjorismoÔ parathreÐtai sta 650 nm kai h

meÐwsh thc tim c thc pragmatopoieÐtai me thn aÔxhsh tou qronikoÔ diast matoc met�

thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac.

2.4.1 Arqik  sugkèntrwsh fwtoeuaÐsjhthc ousÐac 0.15

mg/ml gia thn eleÔjerh morf  (foscan)

Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 3h

Sq ma 2.20: F�sma èntashc fjorismoÔ thc eleÔjerhc m-THPC (foscan) se karkinik�
kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 0.15 mg/ml gia 24h kai to qronikì
di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac eÐnai 3h, me
diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 18.47 a.m.
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Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 6h

Sq ma 2.21: F�sma èntashc fjorismoÔ thc eleÔjerhc m-THPC (foscan) se karkinik�
kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 0.15 mg/ml gia 24h kai to qronikì
di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac eÐnai 6h, me
diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 11.53 a.m.

Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 12h

Sq ma 2.22: F�sma èntashc fjorismoÔ thc eleÔjerhc m-THPC (foscan) se karkinik�
kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 0.15 mg/ml gia 24h kai to qronikì
di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac eÐnai 12h, me
diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 10.21 a.m.
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Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 24h

Sq ma 2.23: F�sma èntashc fjorismoÔ thc eleÔjerhc m-THPC (foscan) se karkinik�
kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 0.15 mg/ml gia 24h kai to qronikì
di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac eÐnai 24h, me
diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 9.15 a.m.

Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 72h

Sq ma 2.24: F�sma èntashc fjorismoÔ thc eleÔjerhc m-THPC (foscan) se karkinik�
kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 0.15 mg/ml gia 24h kai to qronikì
di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac eÐnai 72h, me
diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 2.80 a.m.
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2.4.2 Arqik  sugkèntrwsh fwtoeuaÐsjhthc ousÐac 1.2

mg/ml gia thn eleÔjerh morf  (foscan)

Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 3h

Sq ma 2.25: F�sma èntashc fjorismoÔ thc eleÔjerhc m-THPC (foscan) se karkinik�
kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 1.2 mg/ml gia 24h kai to qronikì
di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac eÐnai 3h, me
diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 215.15 a.m.

Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 6h

Sq ma 2.26: F�sma èntashc fjorismoÔ thc eleÔjerhc m-THPC (foscan) se karkinik�
kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 1.2 mg/ml gia 24h kai to qronikì
di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac eÐnai 6h. me
diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 130.78 a.m.
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Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 12h

Sq ma 2.27: F�sma èntashc fjorismoÔ thc eleÔjerhc m-THPC (foscan) se karkinik�
kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 1.2 mg/ml gia 24h kai to qronikì
di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac eÐnai 12h, me
diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 106.78 a.m.

Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 24h

Sq ma 2.28: F�sma èntashc fjorismoÔ thc eleÔjerhc m-THPC (foscan) se karkinik�
kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 1.2 mg/ml gia 24h kai to qronikì
di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac eÐnai 24h, me
diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 91.00 a.m.
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Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 72h

Sq ma 2.29: F�sma èntashc fjorismoÔ thc eleÔjerhc m-THPC (foscan) se karkinik�
kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 1.2 mg/ml gia 24h kai to qronikì
di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac eÐnai 72h, me
diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 60.73 a.m.

2.4.3 Arqik  sugkèntrwsh fwtoeuaÐsjhthc ousÐac 0.15

mg/ml gia thn egkleismènh liposwmiak  morf 

(fospeg)

Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 3h

Sq ma 2.30: F�sma èntashc fjorismoÔ thc egkleismènhc liposwmiak c m-THPC (fo-
speg) se karkinik� kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 0.15 mg/ml
gia 24h kai to qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc
ousÐac eÐnai 3h, me diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 15.30 a.m.
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Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 6h

Sq ma 2.31: F�sma èntashc fjorismoÔ thc egkleismènhc liposwmiak c m-THPC (fo-
speg) se karkinik� kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 0.15 mg/ml
gia 24h kai to qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc
ousÐac eÐnai 6h, me diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 11.14 a.m.

Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 12h

Sq ma 2.32: F�sma èntashc fjorismoÔ thc egkleismènhc liposwmiak c m-THPC (fo-
speg) se karkinik� kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 0.15 mg/ml
gia 24h kai to qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc
ousÐac eÐnai 12h, me diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 6.33 a.m.
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Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 24h

Sq ma 2.33: F�sma èntashc fjorismoÔ thc egkleismènhc liposwmiak c m-THPC (fo-
speg) se karkinik� kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 0.15 mg/ml
gia 24h kai to qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc
ousÐac eÐnai 24h, me diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 5.47 a.m.

Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 48h

Sq ma 2.34: F�sma èntashc fjorismoÔ thc egkleismènhc liposwmiak c m-THPC (fo-
speg) se karkinik� kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 0.15 mg/ml
gia 24h kai to qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc
ousÐac eÐnai 48h, me diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 3.01 a.m.
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Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 72h

Sq ma 2.35: F�sma èntashc fjorismoÔ thc egkleismènhc liposwmiak c m-THPC (fo-
speg) se karkinik� kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 0.15 mg/ml
gia 24h kai to qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc
ousÐac eÐnai 72h, me diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 2.32 a.m.

2.4.4 Arqik  sugkèntrwsh fwtoeuaÐsjhthc ousÐac 1.2

mg/ml gia thn egkleismènh liposwmiak  morf 

(fospeg)

Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 3h

Sq ma 2.36: F�sma èntashc fjorismoÔ thc egkleismènhc liposwmiak c m-THPC (fo-
speg) se karkinik� kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 1.2 mg/ml gia
24h kai to qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc
ousÐac eÐnai 3h, me diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 202.91 a.m.
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Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 6h

Sq ma 2.37: F�sma èntashc fjorismoÔ thc egkleismènhc liposwmiak c m-THPC (fo-
speg) se karkinik� kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 1.2 mg/ml gia
24h kai to qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc
ousÐac eÐnai 6h, me diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 187.55 a.m.

Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 12h

Sq ma 2.38: F�sma èntashc fjorismoÔ thc egkleismènhc liposwmiak c m-THPC (fo-
speg) se karkinik� kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 1.2 mg/ml gia
24h kai to qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc
ousÐac eÐnai 12h, me diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 90.23 a.m.
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Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 24h

Sq ma 2.39: F�sma èntashc fjorismoÔ thc egkleismènhc liposwmiak c m-THPC (fo-
speg) se karkinik� kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 1.2 mg/ml gia
24h kai to qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc
ousÐac eÐnai 24h, me diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 64.53 a.m.

Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 48h

Sq ma 2.40: F�sma èntashc fjorismoÔ thc egkleismènhc liposwmiak c m-THPC (fo-
speg) se karkinik� kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 1.2 mg/ml gia
24h kai to qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc
ousÐac eÐnai 48h, me diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 35.90 a.m.
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Qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ou-

sÐac: 72h

Sq ma 2.41: F�sma èntashc fjorismoÔ thc egkleismènhc liposwmiak c m-THPC (fo-
speg) se karkinik� kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh 1.2 mg/ml gia
24h kai to qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc
ousÐac eÐnai 72h, me diègersh sta 420 nm. 'Entash koruf c 24.45 a.m.
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2.4.5 KampÔlec anafor�c

Sq ma 2.42: KampÔlh anafor�c thc eleÔjerhc m-THPC (foscan)

Apì to di�gramma (2.42) mporoÔme na upologÐsoume thn sugkèntrwsh thc fwto-

euaÐsjhthc ousÐac pou apodesmeÔthke apì ta karkinik� kÔttara. H kampÔlh anafor�c

thc eleÔjerhc m-THPC (foscan) upologÐzei thn sugkèntrwsh thc fwtoeuaÐsjhthc

ousÐac:

y = 3 ∗ 1010x+ 0.51⇒ y − 0.51 = 3 ∗ 1010x⇒ x =
y − 0.51

3 ∗ 1010
(2.10)

Apì to di�gramma (2.43) mporoÔme na upologÐsoume thn sugkèntrwsh thc fw-

toeuaÐsjhthc ousÐac pou apodesmeÔthke apì ta karkinik� kÔttara. Apì thn kampÔlh

anafor�c thc egkleismènhc liposwmiak c m-THPC (fospeg) upologÐzetai h sugkèn-

trwsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac:

y = 1010x⇒ x =
y

1010
(2.11)
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Sq ma 2.43: KampÔlh anafor�c thc egkleismènhc liposwmiak c m-THPC (fospeg)



Sumper�smata 89

2.5 Sumper�smata

2.5.1 SÔgkrish egkleismènhc liposwmiak c kai eleÔ-

jerhc m-THPC (foscan kai fospeg)

'Entash fjorismoÔ

EÐnai fanerì apì touc parak�tw pÐnakec (2.1) kai (2.2) ìti h èntash fjorismoÔ

thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac mei¸netai me thn aÔxhsh tou qrìnou.

Ston parak�tw pÐnaka (2.1) kai parousi�zontai oi timèc thc koruf c èntashc

fjorismoÔ thc eleÔjerhc m-THPC (foscan) se kÔttara pou epw�sthkan gia 24 ¸rec

me sugkentr¸seic 0.15 mg/ml kai 1.2 mg/ml san sun�rthsh tou qronikoÔ diast matoc

apom�krunshc thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac. Up�rqei apìtomh meÐwsh thc èntashc kai

stic dÔo sugkentr¸seic metaxÔ twn 3 kai 6 wr¸n kai sth sunèqeia bajmiaÐa meÐwsh

an�logh thc ¸rac. Gia th sugkèntrwsh 0.15 mg/ml thc Foscan h mègisth èntash

fjorismoÔ eÐnai 18.47 a.m. kai h el�qisth 2.80 a.m. en¸ gia th sugkèntrwsh 1.2

mg/ml thc Foscan h mègisth èntash fjorismoÔ eÐnai 215.15 a.m. kai h el�qisth 60.73

a.m.

Foscan 0.15 mg/ml 1.2 mg/ml
3h 18.47 215.15
6h 11.53 130.78
12h 10.21 106.78
24h 9.15 91.00
72h 2.80 60.73

PÐnakac 2.1: Oi mègistec timèc thc èntashc fjorismoÔ thc eleÔjerhc m-THPC (foscan)
se kÔttara pou epw�sthkan gia 24 ¸rec me sugkentr¸seic 0.15 mg/ml kai
1.2 mg/ml sun�rthsh tou qronikoÔ diast matoc apom�krunshc thc fwto-
euaÐsjhthc ousÐac.
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(αʹ) 0.15 μg/ml (βʹ) 1.2 μg/ml

Sq ma 2.44: F�sma èntashc fjorismoÔ thc eleÔjerhc m-THPC (foscan) se karkinik�
kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh (a') 0.15 mg/ml kai (b') 1.2 mg/ml
gia 24h sun�rthsh tou qronikoÔ diast matoc met� thn apom�krunsh thc
fwtoeuaÐsjhthc ousÐac kai 72h, me diègersh sta 420 nm

Ston epìmeno pÐnaka (2.2) parousi�zontai oi timèc thc koruf c èntashc fjori-

smoÔ thc egkleismènhc liposwmiak c m-THPC (fospeg) se kÔttara pou epw�sthkan

gia 24 ¸rec me sugkentr¸seic 0.15 mg/ml kai 1.2 mg/ml san sun�rthsh tou qronikoÔ

diast matoc met� thn apom�krunshc thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac. Sthn sugkekrimènh

perÐptwsh den parathreÐte apìtomh meÐwsh thc èntashc metaxÔ twn 3 kai 6 wr¸n,

ìpwc me thn eleÔjerh m-THPC (foscan), all� h apìtomh meÐwsh thc èntashc pa-

rathreÐtai metaxÔ twn 3 kai 12 wr¸n. Gia th sugkèntrwsh 0.15 mg/ml thc Foscan

h mègisth èntash fjorismoÔ eÐnai 15.30 a.m. kai h el�qisth 2.32 a.m. en¸ gia th

sugkèntrwsh 1.2 mg/ml thc Foscan h mègisth èntash fjorismoÔ eÐnai 202.91 a.m. kai

h el�qisth 26.45 a.m.

Fospeg 0.15 mg/ml 1.2 mg/ml
3h 15.30 202.91
6h 11.14 187.55
12h 6.33 90.23
24h 5.47 64.53
48h 3.80 35.90
72h 2.32 26.45

PÐnakac 2.2: Oi mègistec timèc thc èntashc fjorismoÔ thc egkleismènhc liposwmiak cm-
THPC (fospeg) se kÔttara pou epw�sthkan gia 24 ¸rec me sugkentr¸seic
0.15 mg/ml kai 1.2 mg/ml sun�rthsh tou qronikoÔ diast matoc met� thn
apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac.



Sumper�smata 91

(αʹ) 0.15 μg/ml (βʹ) 1.2 μg/ml

Sq ma 2.45: F�sma èntashc fjorismoÔ thc egkleismènhc liposwmiak c m-THPC (fo-
speg) se karkinik� kÔttara pou epw�sthkan me sugkèntrwsh (a') 0.15 mg/ml
kai (b') 1.2 mg/ml gia 24h sun�rthsh tou qronikoÔ diast matoc met� thn
apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac, me diègersh sta 420 nm

Ston parak�tw pÐnaka parousi�zontai oi timèc thc koruf c èntashc fjorismoÔ

thc egkleismènhc liposwmiak c m-THPC (fospeg) kai thc eleÔjerhc (foscan) se kÔt-

tara pou epw�sthkan gia 24 ¸rec me sugkèntrwsh 0.15 mg/ml san sun�rthsh tou

qronikoÔ diast matoc met� thn apom�krunshc thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac. Sthn sug-

kekrimènh perÐptwsh parathreÐtai bajmiaÐa meÐwsh an�logh thc ¸rac. H mègisth tim 

sthn Fospeg eÐnai 15.30 a.m. en¸ sthn Foscan eÐnai 18.47 a.m. H diafor� touc eÐnai

3.17 a.m. gia tic mègistec timèc en¸ gia tic el�qistec eÐnai 0.48 a.m. 'Opwc eÐnai fanerì

sthn fwtoeuaÐsjhth ousÐa Foscan parathroÔntai megalÔterec timèc.

0.15 mg/ml Fospeg Foscan
3h 15.30 18.47
6h 11.14 11.53
12h 6.33 10.21
24h 5.47 9.15
72h 2.32 2.8

PÐnakac 2.3: Oi mègistec timèc thc èntashc fjorismoÔ thc eleÔjerhc m-THPC (foscan)
kai thc egkleismènhc liposwmiak cm-THPC (fospeg) se karkinik� kÔttara
pou epw�sthkan gia 24 ¸rec me sugkèntrwsh 0.15 mg/ml sun�rthsh tou
qronikoÔ diast matoc met� thn apom�krunshc thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac.

O pÐnakac parousi�zei tic timèc thc koruf c èntashc fjorismoÔ thc egklei-
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smènhc liposwmiak c m-THPC (fospeg) kai thc eleÔjerhc (foscan) se kÔttara pou

epw�sthkan gia 24 ¸rec me sugkèntrwsh 0.15 mg/ml san sun�rthsh tou qronikoÔ

diast matoc met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac. H mègisth tim  gia

to Fospeg eÐnai 202.91 a.m. en¸ gia to Foscan eÐnai 215.15 a.m. H diafor� touc eÐnai

12.24 a.m. gia tic mègistec timèc en¸ gia tic el�qistec eÐnai 34.28 a.m. 'Opwc eÐnai

fanerì sthn fwtoeuaÐsjhth ousÐa Foscan parathroÔntai megalÔterec timèc kai se

aut n th sugkèntrwsh me megalÔterh diafor� èntashc stic 72 ¸rec.

1.2 mg/ml Fospeg Foscan
3h 202.91 215.15
6h 187.55 130.78
12h 90.23 106.78
24h 64.53 91.00
72h 26.45 60.73

PÐnakac 2.4: Oi mègistec timèc thc èntashc fjorismoÔ thc eleÔjerhc m-THPC (foscan)
kai thc egkleismènhc liposwmiak cm-THPC (fospeg) se karkinik� kÔttara
pou epw�sthkan gia 24 ¸rec me sugkèntrwsh 0.15 mg/ml sun�rthsh tou
qronikoÔ diast matoc met� thn apom�krunshc thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac.
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Sugkèntrwsh

Apì tic kampÔlec anafor�c mporoÔme na upologÐsoume th sugkèntrwsh thc

fwtoeuaÐsjhthc ousÐac gia thn eleÔjerh (foscan) kai thn egkleismènh liposwmiak 

morf  thc m-THPC (fospeg). Apì ta diagr�mmata eÐnai xek�jaro kai anamenìmeno

ìti h sugkèntrwsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac mei¸netai se sqèsh me to qronikì

di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac.

Sq ma 2.46: Di�gramma endokutt�riac sugkèntrwshc thc eleÔjerhc m-THPC (foscan)
fwtoeuaÐsjhthc ousÐac metaxÔ tou qronikoÔ diast matoc met� thn apom�-
krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac me arqik  sugkèntrwsh 0.15 mg/ml. Me
mègisth tim  sta 6.11 10−10 M kai el�qisth sta 0.88 10−10 M

Sq ma 2.47: Di�gramma endokutt�riac sugkèntrwshc thc egkleismènhc liposwmiak cm-
THPC (fospeg) metaxÔ tou qronikoÔ diast matoc met� thn apom�krunsh thc
fwtoeuaÐsjhthc ousÐac me arqik  sugkèntrwsh 0.15 mg/ml. Me mègisth
tim  sta 15.30 10−10 M kai el�qisth sta 0.23 10−10 M
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Sq ma 2.48: Di�gramma endokutt�riac sugkèntrwshc thc eleÔjerhc m-THPC (foscan)
fwtoeuaÐsjhthc ousÐac metaxÔ tou qronikoÔ diast matoc met� thn apom�-
krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac me arqik  sugkèntrwsh 1.2 mg/ml. Me
mègisth tim  sta 7.17 10−9 M kai el�qisth sta 2.02 10−9 M

Sq ma 2.49: Di�gramma endokutt�riac sugkèntrwshc thc egkleismènhc liposwmiak cm-
THPC (fospeg) metaxÔ tou qronikoÔ diast matoc met� thn apom�krunsh thc
fwtoeuaÐsjhthc ousÐac me arqik  sugkèntrwsh 1.2 mg/ml. Me mègisth tim 
sta 20.29 10−9 M kai el�qisth sta 2.65 10−9 M

Sto parak�tw di�gramma mporoÔme na sugkrÐnoume thn endokuttarik  sugkèn-

trwsh thc eleÔjerhc (foscan) kai thc egkleismènhc liposwmiak c morf c m-THPC

(fospeg) sto qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac me

arqik  sugkèntrwsh 0.15 mg/ml. ParathreÐtai ìti oi timèc thc egkleismènhc lipo-

swmiak c morf c m-THPC (fospeg) eÐnai megalÔterec, dhlad  h fospeg èqei peris-

sìterh aporrìfhsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac apì thn karkinik  seir� se sqèsh me

thn foscan. Stic 3 ¸rec parathroÔme meg�lh diafor� sugkèntrwshc, h egkleismènh

liposwmiak  morf  thc m-THPC (fospeg) èqei perissìtero apì thn dipl�sia posì-
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thta thc eleÔjerhc morf c (foscan) en¸ stic 72 ¸rec h diafor� eÐnai el�qisth ìpou,

h eleÔjerh morf  (foscan) èqei megalÔterh sugkèntrwsh (0.88 10−10 M) apì ìti h

egkleismènh liposwmiak  morf  (fospeg) (0.23 10−10 M).

Sq ma 2.50: Di�gramma endokutt�riac sugkèntrwshc thc eleÔjerhc (foscan) kai thc eg-
kleismènhc liposwmiak c m-THPC (fospeg) kat� qronikì di�sthma met�
thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac me arqik  sugkèntrwsh 0.15
mg/ml

OmoÐwc kai gia to parak�tw di�gramma, ìpou mporoÔme na sugkrÐnoume thn en-

dokuttarik  sugkèntrwsh thc eleÔjerhc (foscan) kai thc egkleismènhc liposwmiak c

morf c m-THPC (fospeg) gia to qronikì di�sthma met� thn apom�krunsh thc fw-

toeuaÐsjhthc ousÐac me arqik  sugkèntrwsh 1.2 mg/ml. ParathreÐtai ìti oi timèc

thc egkleismènhc liposwmiak c morf c m-THPC (fospeg) eÐnai megalÔterec, dhlad 

h fospeg èqei perissìterh katakrat sh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac apì ìti h foscan.

Stic 3 ¸rec parathroÔme meg�lh diafor� sugkèntrwshc, h egkleismènh liposwmiak 

morf  thc m-THPC (fospeg) èqei perissìtero apì thn dipl�sia posìthta thc eleÔje-

rhc morf c (foscan), ìpwc kai me thn arqik  sugkèntrwsh 0.15 mg/ml. Stic 72 ¸rec

h diafor� eÐnai el�qisth (6.3 10−10) kai h egkleismènh liposwmiak  morf  (fospeg)

èqei megalÔterh sugkèntrwsh (2.65 10−9 M) apì ìti h eleÔjerh morf  (foscan) (2.02

10−9 M).
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Sq ma 2.51: Di�gramma endokutt�riac sugkèntrwshc thc eleÔjerhc (foscan) kai thc eg-
kleismènhc liposwmiak c m-THPC (fospeg) kat� qronikì di�sthma met�
thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac me arqik  sugkèntrwsh 1.2
mg/ml

Apì thn epexergasÐa twn apotelesm�twn, prokÔptei ìti h egkleismènh lipo-

swmiak c morf c thc m-THPC (fospeg) enisqÔei thn prìlhyh thc fwtoeuaÐsjhthc

ousÐac apì ta karkinik� kÔttara, dhlad  èqei perissìterh aporrìfhsh apì thn kar-

kinik  seir�. Me to parap�nw qarakthristikì mporoÔme na antilhfjoÔme ìti h fwto-

euaÐsjhth ousÐac thc egkleismènhc liposwmiak c morf c m-THPC (fospeg) odhgeÐ

sth meÐwsh thc dìshc thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac, autì sumb�lei shmantik� sthn

ex�leiyh thc fwtoeuaisjhsÐac met� thn fwtodunamik  jerapeÐa.
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Apodèsmeush

GnwrÐsoume ìti mia shmantik  idiìthta thn idanik c fwtoeuaÐsjhthc ousÐac eÐnai

h gr gorh apodèsmeush thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac apì ton organismì, ìpwc kai h

profÔlaxh tou asjenoÔc apì thn hliak  aktinobolÐa. 'Oso h fwtoeuaÐsjhth ousÐa

paramènei ston organismì tou asjenoÔc, o asjen c ja prèpei na proful�ssetai apì

thn hliak  aktinobolÐa.

Parak�tw mporoÔme na doÔme th grafik  par�stash thc endokuttarik c sug-

kèntrwshc kai tou qrìnou, met� apì thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac.

H morf  thc eÐnai y = ax−b.

Sq ma 2.52: Grafik  par�stash thc endokuttarik c sugkèntrwshc kai tou qrìnou, met�
apì thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac me arqik  sugkèntrwsh
0.15 mg/ml

Sq ma 2.53: Grafik  par�stash thc endokuttarik c sugkèntrwshc kai tou qrìnou, met�
apì thn apom�krunsh thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac me arqik  sugkèntrwsh
1.2 mg/ml

Est¸
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yfoscan = yfospeg

⇐⇒ afoscanx
−bfoscan = afospegx

−bfospeg ⇐⇒ (2.12)

afoscan
xbfoscan

=
afospeg
xbfospeg

(2.13)

⇐⇒ ...⇐⇒ (2.14)

⇐⇒ lnxfospeg =
lnafospeg − lnafoscan + bfoscanlnxfoscan

bfospeg
(2.15)

• Gia arqik  sugkèntrwsh 0.15 mg/ml: afoscan = 10−9, bfoscan = 0.549 kai

afospeg = 310−9, bfospeg = 0.583

• Gia arqik  sugkèntrwsh 1.2 mg/ml: afoscan = 10−8, bfoscan = 0.372 kai afospeg =

510−8, bfospeg = 0.67

An b�loume tic sunj kec pou prokÔptoun apì ta parap�nw diagr�mmata èqoume

kai gia tic dÔo peript¸seic (arqik  sugkèntrwsh 0.15 mg/ml kai 1.2 mg/ml) ìti:

xfospeg < xfoscan

Apì thn epexergasÐa twn apotelesm�twn, prokÔptei ìti h egkleismènh lipo-

swmiak  morf  thc m-THPC (fospeg) aux�nei ton rujmì thc apodèsmeushc apì ta

karkinik� kÔttara, dhlad  h egkleismènh liposwmiak c morf c thc m-THPC (fo-

speg) apomakrÔnei thn fwtoeuaÐsjhth ousÐa pio gr gora apì thn eleÔjerh morf 

thc (foscan). Autì sumb�lei shmantik� sthn ex�leiyh thc fwtoeuaisjhsÐac met� thn

fwtodunamik  jerapeÐa, diìti h (fospeg) apodesmeÔetai taqÔtera apì thn (foscan)

2.5.2 Prooptikèc - EpÐlogoc

H fwtodunamik  jerapeÐa èqei arqÐsei kai deÐqnei thn shmantik  isqÔ thc wc

mÐa eÐte enallaktik  eÐte wc sunepikourik  jerapeÐa sthn antimet¸pish thc asjèneiac

tou karkÐnou tou prost�th. Arketèc fwtoeuaÐsjhtec ousÐec qrhsimopoioÔntai sth

fwtodunamik  jerapeÐa, oi opoÐec diafèroun se arket� qarakthristik� touc. H fw-

toeuaÐsjhth ousÐa m-THPC eÐnai arket� uposqìmenh kai mporeÐ na qrhsimopoihjeÐ

se aut  th jerapeÐa. 'Omwc perissìterec dunatìthtec kai prooptikèc faÐnetai na

parousi�zei h egkleismènh liposwmiak  morf  thc.
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EÐnai fanerì apì thn parap�nw melèth, h egkleismènh liposwmiak  morf  thc

m-THPC eis�gei nèec belti¸seic pou enisqÔoun thn prìlhyh thc fwtoeuaÐsjhthc

ousÐac apì ta karkinik� kÔttara kai aux�nei ton rujmì thc apodèsmeushc apì aut�,

to opoÐo sumb�lei sth megalÔterh apotelesmatikìthta thc fwtodunamik c jerapeÐac.

Me ta parap�nw qarakthristhk� mporoÔme na antilhfjoÔme ìti h fwtoeuaÐsjhth

ousÐac thc egkleismènhc liposwmiak c morf c m-THPC fospeg odhgeÐ sth meÐwsh thc

dìshc thc fwtoeuaÐsjhthc ousÐac kai me thn gr gorh apodèsmeush thc, autì sumb�lei

shmantik� sthn ex�leiyh thc fwtoeuaisjhsÐac met� th fwtodunamik  jerapeÐa.

Mèsa apì nèa peir�mata kai melètec, h egkleismènh liposwmiak  morf  thc m-

THPC, kaj¸c kai �llec fwtoeuaÐsjhtec ousÐec mporoÔn na sumb�loun kajoristik�

sthn exèlixh kai sth beltÐwsh thc fwtodunamik c jerapeÐac.
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