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Πλσζκΰκμ 

Θα άγİζα θα İυξαλδıĲάıπ γİληΪ Ĳκθ ε. Μπυıά ǼζδıΪφ, ΚαγβΰβĲά Παγκζκΰέαμ, Ĳκυ 

ĲηάηαĲκμ ΙαĲλδεάμ Ĳκυ ΠαθİπδıĲβηέκυ Ιπαθθέθπθ πμ İπδίζΫπκθĲα Ĳβμ įδπζπηαĲδεάμ ηκυ 

İλΰαıέαμ εαγυμ εαδ Ĳβθ εα ǼζΫθβ ΜπαρλαεĲΪλβ, ǹθαπζβλυĲλδα ΚαγβΰάĲλδα Κζδθδεάμ 

Υβηİέαμ, Ĳκυ ĲηάηαĲκμ ΙαĲλδεάμ Ĳκυ ΠαθİπδıĲβηέκυ Ιπαθθέθπθ πκυ ηκυ Ϋįπıİ Ĳβθ İυεαδλέα 

θα αıξκζβγυ ηİ Ϋθα Ĳσıκ İθįδαφΫλκθ γΫηα, ΰδα Ĳβθ πκζτĲδηβ ίκάγİδα εαδ εαγκįάΰβıά Ĳβμ 

ΰδα Ĳβθ İεπσθβıβ αυĲάμ Ĳβμ İλΰαıέαμ εαγυμ εαδ ΰδα Ĳκ ξλσθκ πκυ ηκυ αφδΫλπıİ, απσ Ĳκ 

İλİυθβĲδεσ ηΫλκμ ηΫξλδ εαδ Ĳβ ıυΰΰλαφά Ĳβμ. 

Θα άγİζα İπέıβμ θα İεφλΪıπ Ĳδμ γİληΫμ İυξαλδıĲέİμ ηκυ ıĲβθ ηİĲαįδįαεĲκλδεά 

İλİυθάĲλδα ǻλ. ΥλδıĲέθα ΚπıĲαλΪ ΰδα Ĳβθ αηΫλδıĲβ υπκıĲάλδιβ εαδ ıυθįλκηά Ĳβμ ıĲβ 

İεπσθβıβ Ĳβμ παλκτıαμ įδπζπηαĲδεάμ İλΰαıέαμ, ΰδα Ĳβθ αληκθδεά εαδ πİĲυξβηΫθβ 

ıυθİλΰαıέα πκυ İέξαηİ, εαγυμ İπέıβμ εαδ ΰδα Ĳβθ ΪλδıĲβ εαĲΪλĲδıά Ĳβμ πκυ ηİ ίκάγβıİ 

ıĲβθ εαĲαθσβıβ Ĳπθ ίαıδευθ αλξυθ Ĳβμ φαıηαĲκıεκπέαμ πυλβθδεκτ ηαΰθβĲδεκτ 

ıυθĲκθδıηκτ (NMR). 

ΙįδαέĲİλİμ İυξαλδıĲέİμ γα άγİζα θα İεφλΪıπ ıĲκθ ε. ΚυıĲα Σıδαφκτζβ  

İπδıĲβηκθδεσ υπİτγυθκ Ĳκυ εΫθĲλκυ NMR Ĳκυ ΠαθİπδıĲβηέκυ Ιπαθθέθπθ, ΰδα Ĳβθ πκζτĲδηβ 

ıυθįλκηά Ĳκυ εαδ Ĳδμ ΰθυıİδμ πκυ πλκıΫφİλİ εαĲΪ Ĳβ įδΪλεİδα Ĳβμ ζάοβμ Ĳπθ ¹Ǿ-ΝΜR 

φαıηΪĲπθ. 

ǼπδπζΫκθ, γα άγİζα θα İυξαλδıĲάıπ Ĳκθ ε. ΙπΪθθβ Γİπλΰέκυ, ΚαγβΰβĲά ΙαĲλδεάμ 

ΓİθİĲδεάμ εαδ Τπκίκβγκτηİθβμ ǹθαπαλαΰπΰάμ Ĳβμ ΜαδİυĲδεάμ-Γυθαδεκζκΰέαμ εαγυμ εαδ 

Ĳβθ İλİυθβĲδεά Ĳκυ κηΪįα (ΙπΪθθα Μπκτηπα, ΜΪεβμ ΢αεΪζκΰζκυ, ΥΪλβμ ΚπıĲκτζαμ, 

ΠΪλβμ ΛαįδΪμ) ΰδα Ĳβ įυθαĲσĲβĲα πκυ ηκυ Ϋįπıİ θα İεĲİζΫıπ Ĳηάηα Ĳκυ πİδλαηαĲδεκτ 

ηΫλκυμ Ĳβμ İλΰαıέαμ ıĲκ İλİυθβĲδεσ İλΰαıĲάλδκ ΓİθİĲδεάμ & ǹθγλυπδθβμ ǹθαπαλαΰπΰάμ 

Ĳβμ ΜαδİυĲδεάμ εαδ Γυθαδεκζκΰδεάμ Κζδθδεάμ Ĳκυ ĲηάηαĲκμ ΙαĲλδεάμ Ĳκυ ΠαθİπδıĲβηέκυ 

Ιπαθθέθπθ. 

ǹεσηβ, γα άγİζα θα İυξαλδıĲάıπ Ĳκυμ ΰκθİέμ ηκυ Νέεκ εαδ ΥαλΪ, ΰδα Ĳβ ıĲάλδιά 

Ĳκυμ εαγ’ σζβ Ĳβ įδΪλεİδα Ĳπθ ıπκυįυθ ηκυ, πκυ πδıĲİτκυθ ıİ İηΫθα εαδ ίδυθκυθ Ĳδμ 

αθβıυξέİμ ηκυ, Ĳβθ εκπΫζα ηκυ ΢κφέα πκυ ıĲΪγβεİ įέπζα ηκυ Ĳδμ įτıεκζİμ υλİμ εαδ ηİ 

ıĲάλδιİ ουξκζκΰδεΪ εαδ Ĳκυμ φέζκυμ ηκυ Ǿζέα, ΦΪθκ, ΓδΪθθβ, Άθγδηκ, Γδυλΰκ εαδ 

ǹζΫιαθįλκ ΰδα Ĳα πλαέα ξλσθδα πκυ πİλΪıαηİ ıĲκ ΠαθİπδıĲάηδκ εαδ ΰİθδεΪ ıĲα ΙπΪθθδθα. 
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Πİλέζβοβ 

Ο ΢αεξαλυįβμ ǻδαίάĲβμ Κτβıβμ (Gestational Diabetes Mellitus-GDM) İέθαδ ηέα 

παγκζκΰδεά εαĲΪıĲαıβ πκυ ξαλαεĲβλέαİĲαδ απσ Ĳβ įδαĲαλαξά Ĳκυ ηİĲαίκζδıηκτ Ĳβμ 

ΰζυεσαβμ πκυ πλπĲκİηφαθέαİĲαδ ά įδαΰδΰθυıεİĲαδ (ΰδα πλυĲβ φκλΪ) εαĲΪ Ĳβθ İΰευηκıτθβ 

εαδ πδκ ıυΰεİελδηΫθα ηİĲαιτ Ĳβμ 24βμ εαδ Ĳβμ 28βμ İίįκηΪįαμ Ĳβμ ετβıβμ εαδ ıυθάγπμ 

υπκξπλİέ πζάλπμ ηİĲΪ Ĳβ ΰΫθθβıβ Ĳκυ İηίλτκυ. Ο ΢αεξαλυįβμ ǻδαίάĲβμ Κτβıβμ 

παλαĲβλİέĲαδ ıİ ΰυθαέεİμ πκυ İηφαθέακυθ įδαĲαλαξά ıĲβθ Ϋεελδıβ δθıκυζέθβμ, εαγυμ εαδ 

įδαĲαλαξά σıκθ αφκλΪ Ĳβ ξλβıδηκπκέβıβ Ĳβμ ΰζυεσαβμ απσ Ĳκυμ πİλδφİλδεκτμ δıĲκτμ. ΌĲαθ 

ıİ αυĲΫμ Ĳδμ įδαĲαλαξΫμ πλκıĲέγİĲαδ β ατιβıβ Ĳπθ «įδαίβĲκΰσθπθ» κληκθυθ πκυ 

φυıδκζκΰδεΪ παλαĲβλİέĲαδ εαĲΪ Ĳβθ İιΫζδιβ Ĳβμ İΰευηκıτθβμ Ĳκ Ĳİζδεσ απκĲΫζİıηα İέθαδ β 

İηφΪθδıβ Ĳκυ ǻδαίάĲβ Ĳβμ Κτβıβμ.      

 ΜİĲαίκθκηδεά İέθαδ β ıυıĲβηαĲδεά ηİζΫĲβ εαδ İεĲέηβıβ ıυθσζκυ Ĳπθ İθįκΰİθυθ 

ηİĲαίκζδĲυθ ηΫıα ıİ Ϋθα ίδκζκΰδεσ ıτıĲβηα εαδ απκĲİζİέ Ϋθα İλΰαζİέκ απκĲτππıβμ σζκυ 

Ĳκυ φΪıηαĲκμ Ĳπθ ζİδĲκυλΰδυθ İθσμ ίδκζκΰδεκτ ıυıĲάηαĲκμ (απσ Ĳκ ΰκθδįέπηα Ϋπμ Ĳκ 

πλπĲΫπηα). Ǿ παλκτıα įδπζπηαĲδεά İλΰαıέα αıξκζİέĲαδ ηİ Ĳβ ηİζΫĲβ αθαζυĲδευθ ηİγσįπθ 

πκυ ξλβıδηκπκδκτθĲαδ ıĲβ ηİĲαίκθκηδεά εαδ ıυΰεİελδηΫθα ηİ Ĳβ φαıηαĲκıεκπέα 

Πυλβθδεκτ ΜαΰθβĲδεκτ ΢υθĲκθδıηκτ (Nuclear Magnetic Resonance-NMR).   

 Ǿ φαıηαĲκıεκπέα NMR Ĳπθ ίδκζκΰδευθ υΰλυθ (π.ξ. αέηα, κτλα, αηθδαεσ υΰλσ ε.Ϊ.) 

απκįέįİδ Ϋθα ıυθκζδεσ απκĲτππηα ıĲκ κπκέκ σζα Ĳα ıυıĲαĲδεΪ πκυ πİλδΫξκθĲαδ ıĲκ 

ίδκζκΰδεσ įİέΰηα İηφαθέακθĲαδ ηİ ξαλαεĲβλδıĲδεσ ΰδα Ĳβ įκηά Ĳκυμ ıάηα, β ΫθĲαıβ Ĳπθ 

κπκέπθ İέθαδ αθΪζκΰβ Ĳβμ ıυΰεΫθĲλπıάμ Ĳκυμ.      

 ΢Ĳβθ παλκτıα įδπζπηαĲδεά İλΰαıέα įδİλİυθάγβεİ β ηİγκįκζκΰέα αθΪζυıβμ Ĳκυ 

ηİĲαίκζδεκτ πλκφέζ ıĲκθ κλσ Ĳκυ αέηαĲκμ ηİ φαıηαĲκıεκπέα NMR πκυ İφαλησıĲβεİ ıİ 

İΰευηκθκτıİμ ηİ įδαίάĲβ ετβıβμ. ΠİλδζαηίΪθİδ Ĳβ ζάοβ εαδ πλκİĲκδηαıέα Ĳπθ įİδΰηΪĲπθ, 

Ĳβθ απσεĲβıβ įİįκηΫθπθ ηΫıπ Ĳβμ παλαπΪθπ αθαζυĲδεάμ ηİγσįκυ, Ĳβθ İπİιİλΰαıέα Ĳκυμ, 

Ĳβθ αθΪζυıβ, ĲαυĲκπκέβıβ εαδ πκıκĲδεκπκέβıβ ίδκįİδεĲυθ, κδ κπκέκδ İέθαδ ηİĲλάıδηκδ 

įİέεĲİμ Ĳβμ ıκίαλσĲβĲαμ ά Ĳβμ παλκυıέαμ Ĳκυ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Ĳβμ ετβıβμ. 

 

ΛΫιİδμ ΚζİδįδΪ: «΢αεξαλυįβμ ǻδαίάĲβμ Κτβıβμ, ΜİĲαίκθκηδεά, φαıηαĲκıεκπέα NMR, 

ίδκįİέεĲİμ» 
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ΚǹΣǹΛΟΓΟ΢ ΢ΤΝΣΟΜΟΓΡǹΦΙΩΝ 

ǹΰΰζδεΪ 

GDM: Gestational Diabetes Mellitus 

HAPO: Hyperglycemia and Adverse Pregnancy Outcome  

PCOS: Polycystic Ovary Syndrome 

BMI: Body Mass Index 

hPL: human Placental Lactogen 

HCS: Human Chorionic Somatomammotropin 

TNF-a: Tumor Necrosis Factor – alpha 

IL-6: Interleukin 6 

LpL: Lipoprotein Lipase 

CRP: C-Reactive Protein 

HbA1c: Hemoglobin A1c 

GCT: Glucose Challenge Test 

OGTT: Oral Glucose Tolerance Test 

ADA: American Diabetes Association 

WHO: World Health Organization 

MS: Mass Spectrometry 

GC-MS: Gas Chromatography – Mass Spectrometry 

LC-MS: Liquid Chromatography – Mass Spectrometry 

NMR: Nuclear Magnetic Resonance 

TMAO: Trimethylamine N - Oxide 

HDL: High – Density Lipoprotein 

VLDL: Very–Low –Density Lipoprotein 

FFA: Free Fatty Acids 

TRGs: Triglycerides 
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FT-NMR: Fourier Transform – Nuclear Magnetic Resonance 

UF: Ultrafiltration 

FID: Free Induction Decay 

MW: Molecular Weight 

BCAAs: Branched Chain Amino Acids 

SSB: Squared Sine-Bell 

LB: Line Broadening 

PCA: Principal Component Analysis 

PLS-DA: Partial Least Squares – Discriminant Analysis 

OPLS-DA: Orthogonal Projections to Latent Structures – Discriminant Analysis 

T2DM: Type 2 Diabetes Mellitus 

mTORC1: mammalian Target of Rapamycin Complex 1 

S6K1: S6 Kinase 1 

IRS-1: Insulin Receptor Substrate – 1 

α-HB: alpha – hydroxybutyrate 

α-ΚǺ: alpha – Ketobutyrate 

NADH/NAD+: Nicotinamide adenine dinucleotide 

ί-ǾǺ: beta – hydroxybutyrate 

 

ǼζζβθδεΪ 

΢ǻΚ: ΢αεξαλυįβμ ǻδαίάĲβμ Κτβıβμ   

ǹ.Π.: ǹλĲβλδαεά Πέİıβ  

΢ǻ: ΢αεξαλυįβμ ǻδαίάĲβμ 
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ǼΙ΢ǹΓΩΓǾ 

 

ΟηκδσıĲαıβ Ĳβμ Γζυεσαβμ 

Οδ ετλδİμ πβΰΫμ İθΫλΰİδαμ Ĳκυ αθγλυπδθκυ κλΰαθδıηκτ İέθαδ Ĳα ıΪεξαλα εαδ Ĳα 

ζδπαλΪ κιΫα Ĳα κπκέα πλκıζαηίΪθκθĲαδ ηİ Ĳβθ Ĳλκφά. Ǿ Ĳλκφά ηİĲαĲλΫπİĲαδ ıİ ΰζυεσαβ 

πκυ İέθαδ απαλαέĲβĲβ ΰδα Ĳδμ įδΪφκλİμ ίδκξβηδεΫμ įδİλΰαıέİμ Ĳπθ ευĲĲΪλπθ. Ǿ ΰζυεσαβ İέθαδ 

Ϋθαμ απσ Ĳκυμ Ĳλİδμ ηκθκıαεξαλέĲİμ, ηααέ ηİ Ĳβ φλκυεĲσαβ εαδ Ĳβ ΰαζαεĲσαβ, κδ κπκέκδ 

απκλλκφυθĲαδ Ϊηİıα ıĲβθ ευεζκφκλέα Ĳκυ αέηαĲκμ ηΫıπ Ĳκυ İθĲΫλκυ εαĲΪ Ĳβ įδΪλεİδα Ĳβμ 

πΫοβμ ηİĲΪ απσ Ϋθα ΰİτηα. Κτλδκ ξαλαεĲβλδıĲδεσ Ĳβμ ΰζυεσαβμ απκĲİζİέ Ĳκ ΰİΰκθσμ ππμ 

İέθαδ Ĳκ ησθκ γλİπĲδεσ ıυıĲαĲδεσ πκυ ξλβıδηκπκδİέĲαδ απσ Ĳα ετĲĲαλα Ĳκυ İΰεİφΪζκυ εαδ 

ΰδα αυĲσ Ĳκ ζσΰκ İέθαδ Ĳσıκ ıβηαθĲδεά ΰδα Ĳκθ αθγλυπδθκ κλΰαθδıησ ηİ ıυθΫπİδα β Ϋζζİδοά 

Ĳβμ θα κįβΰİέ ıİ παγκζκΰδεΫμ εαĲαıĲΪıİδμ. Ǿ ΰζυεσαβ παλΪΰİĲαδ ηΫıπ (α) Ĳβμ 

ΰζυεκθİκΰΫθİıβμ εαδ (ί) Ĳβμ ΰζυεσζυıβμ. Ο κλΰαθδıησμ įδαγΫĲİδ Ϋθαθ ηβξαθδıησ υıĲİ θα 

įδαĲβλİέ ıİ δıκλλκπέα Ĳα İπέπİįα Ĳβμ ΰζυεσαβμ. ΌĲαθ Ĳα İπέπİįα Ĳβμ ΰζυεσαβμ İέθαδ υοβζΪ, 

ĲσĲİ απκγβεİτİĲαδ ıĲκ άπαλ εαδ ıĲκυμ ητİμ υπσ Ĳβ ηκλφά ΰζυεκΰσθκυ. ΌĲαθ Ĳα İπέπİįα Ĳβμ 

ΰζυεσαβμ İέθαδ ξαηβζΪ, İθİλΰκπκδİέĲαδ β ΰζυεσαβ ηΫıπ Ĳκυ απκγβεİυηΫθκυ ΰζυεκΰσθκυ εαδ 

αυιΪθİĲαδ β πλσıζβοβ Ĳλκφάμ. Ǿ ȚȞıȠυȜȓȞȘ εαδ β ȖȜυțαȖȩȞȘ İέθαδ įτκ κλησθİμ Ĳκυ 

ηİĲαίκζδıηκτ πκυ Ϋξκυθ ευλέαλξκ λσζκ ıĲβ įδαĲάλβıβ ıİ ıĲαγİλΪ İπέπİįα Ĳβ ıυΰεΫθĲλπıβ 

Ĳβμ ΰζυεσαβμ εαδ β įλΪıβ Ĳκυμ İέθαδ αθĲέγİĲβ. (Ǽδεσθα 1.1) [1,4] 
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Ǽδεσθα 1.1 ΜİĲαίκζδıησμ ΰζυεσαβμ εαδ λσζκμ Ĳπθ įτκ κληκθυθ, δθıκυζέθβμ εαδ ΰζυεαΰσθβμ. 

Ιθıκυζέθβ 

Ǿ δθıκυζέθβ İέθαδ β ηέα απσ Ĳδμ įτκ ετλδİμ κλησθİμ πκυ Ϋξκυθ ıβηαθĲδεσ λσζκ ıĲκθ 

ηİĲαίκζδıησ Ĳπθ υįαĲαθγλΪεπθ. ǼεελέθİĲαδ απσ Ĳα ί-ετĲĲαλα Ĳπθ θβıδįέπθ Langerhans 

ıĲβθ İθįκελδθά ηκέλα Ĳκυ παΰελΫαĲκμ. Ǽέθαδ ηέα πİπĲδįδεά κλησθβ πκυ απκĲİζİέĲαδ απσ 2 

πκζυπİπĲδįδεΫμ αζυıέįİμ (α εαδ ί) εαδ ıυθκζδεΪ απσ 51 αηδθκιΫα. Ǿ δθıκυζέθβ įλα ıİ σζκυμ 

Ĳκυμ δıĲκτμ (ευλέπμ σηπμ ıĲκ άπαλ, ıĲκυμ ητİμ εαδ ıĲκ ζδπυįβ δıĲσ), ıυηίΪζζκθĲαμ ıĲβθ 

πλσıζβοβ Ĳβμ ΰζυεσαβμ απσ Ĳα ετĲĲαλα. ǼεĲσμ απσ αυĲά Ĳβ λτγηδıβ Ĳβμ ΰζυεσαβμ β 

δθıκυζέθβ İηπζΫεİĲαδ εαδ ıĲβθ įδαĲάλβıβ İπαλευθ İθİλΰİδαευθ απκγİηΪĲπθ κτĲπμ υıĲİ θα 

εαγέıĲαĲαδ İφδεĲά β αθΪπĲυιβ εαδ β αθαπαλαΰπΰά. ΚΪĲπ απσ φυıδκζκΰδεΫμ ıυθγάεİμ, 

İεελέθİĲαδ δθıκυζέθβ ΰδα θα αθĲδıĲαγηέıİδ Ĳα υοβζΪ İπέπİįα ΰζυεσαβμ Ĳκυ αέηαĲκμ ηİĲΪ απσ 

Ĳα ΰİτηαĲα. Κτλδκμ λσζκμ Ĳβμ δθıκυζέθβμ İέθαδ β απκηΪελυθıβ Ĳβμ ΰζυεσαβμ απσ Ĳβθ 

ευεζκφκλέα. ǹθ β ıυΰεΫθĲλπıβ Ĳβμ ΰζυεσαβμ ıĲκ αέηα παλαηΫθİδ ıİ υοβζΪ İπέπİįα ĲσĲİ β 

δθıκυζέθβ ıυθİξέαİδ θα İεελέθİĲαδ. ǹθ εαδ β ΰζυεσαβ απκĲİζİέ Ĳκ ετλδκ İλΫγδıηα ΰδα Ĳβθ 

Ϋεελδıβ Ĳβμ δθıκυζέθβμ υπΪλξκυθ εαδ Ϊζζκδ παλΪΰκθĲİμ πκυ ıυθĲİζκτθ ıĲβθ απİζİυγΫλπıά 

Ĳβμ, σππμ κδ GLP-1 εαδ GIP πκυ İεελέθκθĲαδ απσ Ĳκ ΫθĲİλκ εαĲΪ Ĳβ  ζάοβ İθσμ ΰİτηαĲκμ. 

[1,4]            
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Γζυεαΰσθβ 

Ǿ ΰζυεαΰσθβ İέθαδ ηέα πκζυπİπĲδįδεά κλησθβ (29 αηδθκιΫα) πκυ παλΪΰİĲαδ απσ Ĳα α-

ετĲĲαλα Ĳπθ θβıδįέπθ Langerhans Ĳκυ παΰελΫαĲκμ. Ǿ ετλδα įλΪıβ Ĳβμ ΰζυεαΰσθβμ 

ıυθέıĲαĲαδ ıĲβ įδΪıπαıβ Ĳκυ ΰζυεκΰσθκυ Ĳκυ άπαĲκμ εαδ Ĳβθ ατιβıβ Ĳβμ ΰζυεσαβμ Ĳκυ 

αέηαĲκμ. ǼĲıδ, İπΫλξİĲαδ δıκλλκπέα ıĲβ ıυΰεΫθĲλπıβ Ĳβμ ΰζυεσαβμ Ĳκυ αέηαĲκμ σĲαθ Ĳα 

İπέπİįΪ Ĳβμ İέθαδ ξαηβζΪ. Ǿ ΰζυεαΰσθβ İεελέθİĲαδ ıİ πİλδσįκυμ θβıĲİέαμ (fasting 

conditions). ΢Ĳκ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ β ηİĲαΰİυηαĲδεά Ϋεελδıβ ΰζυεαΰσθβμ įİθ ıĲαηαĲΪ ηİ 

απκĲΫζİıηα θα αυιΪθİĲαδ įλαηαĲδεΪ β ıυΰεΫθĲλπıβ ΰζυεσαβμ ıĲκ αέηα Ĳκυ αıγİθά. ΢Ĳσξκμ 

Ĳβμ ΰζυεαΰσθβμ İέθαδ θα įδİΰİέλİδ Ĳκ άπαλ εαδ Ĳκυμ ητİμ υıĲİ θα įδαıπΪıκυθ Ĳκ 

απκγβεİυηΫθκ ΰζυεκΰσθκ εαδ θα απİζİυγİλπγİέ ΰζυεσαβ (ΰζυεσζυıβ) εαδ θα įδİΰİέλİδ Ĳβ 

įδαįδεαıέα Ĳβμ ΰζυεκθİκΰΫθİıβμ ıĲκ άπαλ εαδ ıĲκυμ θİφλκτμ.     

 ΢İ φυıδκζκΰδεΫμ ıυθγάεİμ υφέıĲαĲαδ ηέα δıκλλκπέα ηİĲαιτ Ĳπθ ıυΰεİθĲλυıİπθ 

δθıκυζέθβμ εαδ ΰζυεαΰσθβμ. ΜİĲΪ απσ εΪγİ ΰİτηα, κ κλΰαθδıησμ ίλέıεİĲαδ ıİ İĲκδησĲβĲα θα 

απκλλκφάıİδ ΰζυεσαβ, αηδθκιΫα εαδ Ϊζζİμ κυıέİμ απσ Ĳβθ εαĲαθΪζπıβ Ĳλκφάμ. ΢Ĳβ 

ıυθΫξİδα, įδİΰİέλκθĲαδ Ĳα ί-ετĲĲαλα Ĳκυ παΰελΫαĲκμ ΰδα θα απİζİυγİλυıκυθ δθıκυζέθβ εαδ 

ĲαυĲσξλκθα απκĲλΫπİĲαδ β Ϋεελδıβ ΰζυεαΰσθβμ απσ Ĳα α-ετĲĲαλα. ǹυĲΫμ κδ ηİĲαίκζΫμ 

Ϋξκυθ ıαθ απκĲΫζİıηα Ĳβθ ατιβıβ Ĳβμ δθıκυζέθβμ ıĲκ αέηα εαδ Ĳβθ ηİέπıβ Ĳπθ İπδπΫįπθ 

Ĳβμ ΰζυεσαβμ ıĲβθ ευεζκφκλέα ηİ ıεκπσ θα įδαĲβλβγİέ İθĲσμ φυıδκζκΰδευθ κλέπθ. 

ǹθĲέγİĲα, ıİ εαĲΪıĲαıβ θβıĲİέαμ,  β ıυΰεΫθĲλπıβ Ĳβμ ΰζυεσαβμ İέθαδ ξαηβζά. Γδ’ αυĲσ Ĳκ 

ζσΰκ, įδİΰİέλİĲαδ β Ϋεελδıβ ΰζυεαΰσθβμ απσ Ĳα α-ετĲĲαλα εαδ İηπκįέαİĲαδ β Ϋεελδıβ 

δθıκυζέθβμ απσ Ĳα ί-ετĲĲαλα. ǹφκτ β ıυΰεΫθĲλπıβ Ĳβμ ΰζυεαΰσθβμ αυιΪθİĲαδ, İηπκįέαİĲαδ 

β πİλαδĲΫλπ ηİέπıβ Ĳβμ ıυΰεΫθĲλπıβμ Ĳβμ ΰζυεσαβμ εαδ ΫĲıδ įδαĲβλİέĲαδ ηέα δıκλλκπέα. 

 ǼεĲσμ απσ Ĳβθ δθıκυζέθβ εαδ Ĳβ ΰζυεαΰσθβ, υπΪλξκυθ πκζζΫμ κλησθİμ πκυ 

ıυηίΪζζκυθ ıĲβθ κηκδσıĲαıβ Ĳβμ ΰζυεσαβμ, σππμ β αηυζέθβ, β GLP-1 εαδ GIP.  (Ǽδεσθα 
1.2) [1,4] 
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Ǽδεσθα 1.2 Οδ ίαıδεΫμ ζİδĲκυλΰέİμ Ĳκυ παΰελΫαĲκμ ıĲκ ηİĲαίκζδıησ Ĳβμ ΰζυεσαβμ 

 

1.1 ΢αεξαλυįβμ ǻδαίάĲβμ Κτβıβμ 

O ȈαțχαȡȫįȘȢ ǻȚαȕȒĲȘȢ (΢ǻ) ıĲβθ İΰευηκıτθβ ηπκλİέ θα πλκςπΪλξİδ αυĲάμ (Pre-

Gestation Diabetes Mellitus) ά θα παλκυıδαıγİέ εαĲΪ Ĳβ įδΪλεİδα Ĳβμ ετβıβμ (ȈαțχαȡȫįȘȢ 

ǻȚαȕȒĲȘȢ ΚȪȘıȘȢ, Gestational Diabetes Mellitus-GDM). ΢Ĳβθ ĲİζİυĲαέα πİλέπĲπıβ ıυθάγπμ 

υπκξπλİέ Ϊηİıα ηİĲΪ Ĳκθ ĲκεİĲσ αθ εαδ ηπκλİέ θα παλαηİέθİδ ηİ Ĳβ ηκλφά Ĳκυ ȈαțχαȡȫįȘ 

ǻȚαȕȒĲȘ ĲȪπȠυ 2. Ο ΢αεξαλυįβμ ǻδαίάĲβμ İπδπζΫεİδ Ĳκ 2-3% Ĳπθ ευάıİπθ εαδ Ĳκ 90% 

αυĲυθ Ĳπθ πİλδπĲυıİπθ αφκλΪ αıγİθİέμ ηİ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ. ǹθ εαδ β εζδθδεά 

ıβηαıέα αυĲάμ Ĳβμ įδαĲαλαξάμ İιαεκζκυγİέ θα απκĲİζİέ αθĲδεİέηİθκ įδαφπθέαμ, İέθαδ ΰİθδεΪ 

παλαįİεĲσ σĲδ κ ǻδαίάĲβμ Ĳβμ Κτβıβμ αυιΪθİδ ıβηαθĲδεΪ Ĳβθ πδγαθσĲβĲα πİλδΰİθθβĲδευθ 

ıυηίαηΪĲπθ, εαγυμ Ĳκθ εέθįυθκ İηφΪθδıβμ ηİĲαίκζδευθ įδαĲαλαξυθ ıĲκ ετβηα εαδ 

εαλįδαΰΰİδαεάμ θσıκυ ıĲβ ηİĲΫπİδĲα απά. ΧıĲσıκ, β İθĲαĲδεά αθĲδηİĲυπδıβ ηİ 

παλαεκζκτγβıβ Ĳπθ İπδπΫįπθ ΰζυεσαβμ, įέαδĲα ά/εαδ δθıκυζδθκγİλαπİέα Ϋξİδ ηİδυıİδ 

ıβηαθĲδεΪ Ĳβθ πİλδΰİθθβĲδεά θκıβλσĲβĲα εαδ γθβĲσĲβĲα. Παλ’ σζα αυĲΪ, κ αυιβηΫθκμ 

εέθįυθκμ ıυΰΰİθυθ αθπηαζδυθ, ηαελκıπηέαμ Ĳκυ İηίλτκυ εαδ κδ ηαδİυĲδεΫμ εαευıİδμ πκυ 

ηπκλİέ θα ıυηίκτθ εαĲΪ Ĳκθ ĲκεİĲσ ıυθİξέακυθ θα απκĲİζκτθ πλσεζβıβ ΰδα Ĳβ ıτΰξλκθβ 

ηαδİυĲδεά. [1] 
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1.2 Ολδıησμ - Ǽπδπκζαıησμ - ΢βηαıέα – Πλυδηβ ǻδΪΰθπıβ 

 Χμ  ȈαțχαȡȫįȘȢ ǻȚαȕȒĲȘȢ ΚȪȘıȘȢ (Gestational Diabetes Mellitus-GDM) κλέαİĲαδ β 

įδαĲαλαξά Ĳκυ ηİĲαίκζδıηκτ Ĳβμ ΰζυεσαβμ πκδεέζβμ ίαλτĲβĲαμ πκυ πλπĲκİηφαθέαİĲαδ ά 

įδαΰδΰθυıεİĲαδ (ΰδα πλυĲβ φκλΪ) εαĲΪ Ĳβ įδΪλεİδα Ĳβμ İΰευηκıτθβμ. [4,7] ǹυĲσμ κ κλδıησμ 

πİλδζαηίΪθİδ:            

 (α) Ĳβθ υπκεαĲβΰκλέα Ĳπθ ΰυθαδευθ πκυ παλκυıέαααθ άįβ πλδθ απσ Ĳβθ İΰευηκıτθβ 

ηβ įδαΰθπıγΫθĲα ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Ĳτπκυ 1 ά 2. [3,4] 

(ί) Ĳδμ Ϋΰευİμ πκυ İηφΪθδıαθ Ĳβ θσıκ ΰδα πλυĲβ φκλΪ εαĲΪ Ĳβ įδΪλεİδα Ĳβμ 

İΰευηκıτθβμ İθυ πλκβΰκυηΫθπμ İέξαθ φυıδκζκΰδεά αθκξά ıĲβ ΰζυεσαβ.[4] 

  

Ǽδεσθα 1.2.1 ΢αεξαλυįβμ ǻδαίάĲβμ Κτβıβμ (Gestational Diabetes Mellitus,GDM) (Penn Medicine, Endocrinology and 

Diabetes, Alan Greene, 2006) 

Ο ΢αεξαλυįβμ ǻδαίάĲβμ Ĳβμ Κτβıβμ İέθαδ β εαĲΪıĲαıβ İεİέθβ β κπκέα 

ξαλαεĲβλέαİĲαδ απσ įδαĲαλαξά ıĲκ ηİĲαίκζδıησ Ĳβμ ΰζυεσαβμ πκυ πλπĲκİηφαθέαİĲαδ εαĲΪ 

Ĳβ įδΪλεİδα Ĳβμ ετβıβμ εαδ ıυΰεİελδηΫθα ηİĲαιτ Ĳβμ 24βμ εαδ Ĳβμ 28βμ İίįκηΪįαμ Ĳβμ 

ετβıβμ εαδ ıυθάγπμ υπκξπλİέ πζάλπμ ηİĲΪ Ĳβ ΰΫθθβıβ Ĳκυ İηίλτκυ. [1,2,5,6,8]  

 O İπδπκζαıησμ Ĳκυ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ ευηαέθİĲαδ απσ 1,1 Ϋπμ 25,5% Ĳπθ 

ευάıİπθ ıĲδμ Ǿ.Π.ǹ., 2 Ϋπμ 6% ıĲβθ Ǽυλυπβ εαδ 17% ıİ παΰεσıηδα εζέηαεα. ΢τηφπθα ηİ 

Ĳα θΫα įδαΰθπıĲδεΪ ελδĲάλδα, κ İπδπκζαıησμ Ĳκυ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ ηİ ίΪıβ Ĳβ 

ηİζΫĲβ HAPO (Hyperglycemia and Adverse Pregnancy Outcome study), ευηαέθİĲαδ απσ 9 
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Ϋπμ 26%. ǼεĲδηΪĲαδ σĲδ Ĳκ 0,5% Ĳπθ πİλδıĲαĲδευθ ηİ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ αφκλΪ πİλδπĲυıİδμ 

αıγİθυθ ηİ įδαίάĲβ πκυ πλκςπάλξİ Ĳβμ ετβıβμ. [5,9,19] Οδ įτκ ετλδκδ παλΪΰκθĲİμ πκυ 

İπβλİΪακυθ Ĳκθ İπδπκζαıησ Ĳβμ θσıκυ İέθαδ Ĳα įδαΰθπıĲδεΪ ελδĲάλδα πκυ ξλβıδηκπκδκτθĲαδ 

εαδ Ĳα İγθκζκΰδεΪ ξαλαεĲβλδıĲδεΪ Ĳκυ πζβγυıηκτ πκυ ηİζİĲΪĲαδ. ΜİζΫĲİμ σππμ β ΗΑPO 

ıĲδμ Ǿ.Π.ǹ. εαδ İυλİέαμ εζέηαεαμ İπδįβηδκζκΰδεΫμ ηİζΫĲİμ ıĲβθ Ǽυλυπβ, Ϋįİδιαθ σĲδ κδ 

ηİΰΪζİμ įδαευηΪθıİδμ πκυ παλαĲβλκτθĲαδ ıĲκθ İπδπκζαıησ Ĳκυ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ ίαıέακθĲαδ 

ıĲα İγθκζκΰδεΪ ξαλαεĲβλδıĲδεΪ Ĳκυ υπσ İιΫĲαıβ πζβγυıηκτ, αεσηα εαδ αθ İφαληκıĲκτθ Ĳα 

έįδα įδαΰθπıĲδεΪ ελδĲάλδα. ΢υΰεİελδηΫθα, κ İπδπκζαıησμ άĲαθ υοβζσĲİλκμ ΰδα Ĳδμ ǹφλκ-

ǹηİλδεαθΫμ εαδ Ĳδμ ΰυθαέεİμ αıδαĲδεάμ εαĲαΰπΰάμ. [8,19]     

 Ǿ İπέπĲπıβ Ĳκυ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ Ϋξİδ αυιβγİέ Ĳδμ ĲİζİυĲαέİμ įİεαİĲέİμ 

παλΪζζβζα ηİ Ĳβθ ατιβıβ Ĳπθ πκıκıĲυθ Ĳβμ ηβĲλδεάμ παξυıαλεέαμ εαδ Ĳκυ ΢αεξαλυįβ 

ǻδαίάĲβ Ĳτπκυ 2 εαδ αθαηΫθİĲαδ θα αυιβγİέ πİλαδĲΫλπ ıĲα İπσηİθα ξλσθδα. [2,5,6,9] Ǿ 

įδαĲαλαξά Ĳκυ ηİĲαίκζδıηκτ Ĳβμ ΰζυεσαβμ πκυ ξαλαεĲβλέαİδ Ĳκθ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ 

Κτβıβμ ηπκλİέ θα İέθαδ πλκıπλδθά, θα παλαηİέθİδ ΰδα ηİΰΪζκ ξλκθδεσ įδΪıĲβηα ά θα İέθαδ 

υπκĲλκπδΪακυıα. Ǿ įδαĲαλαξά αυĲά ηπκλİέ θα κįβΰάıİδ πλκκįİυĲδεΪ ıĲβθ İηφΪθδıβ 

΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Ĳτπκυ 2, υπΫλĲαıβμ εαδ αγβλκıεζβλπĲδεάμ θσıκυ. [17]  

 Ο ΢αεξαλυįβμ ǻδαίάĲβμ Κτβıβμ παλαĲβλİέĲαδ ıİ ΰυθαέεİμ πκυ İηφαθέακυθ 

įδαĲαλαξά ıĲβθ Ϋεελδıβ δθıκυζέθβμ, εαγυμ εαδ įδαĲαλαξά σıκθ αφκλΪ Ĳβ ξλβıδηκπκέβıβ 

Ĳβμ ΰζυεσαβμ απσ Ĳκυμ πİλδφİλδεκτμ δıĲκτμ. ΌĲαθ ıİ αυĲΫμ Ĳδμ įδαĲαλαξΫμ πλκıĲέγİĲαδ β 

ατιβıβ Ĳπθ «įδαίβĲκΰσθπθ» κληκθυθ πκυ φυıδκζκΰδεΪ παλαĲβλİέĲαδ εαĲΪ Ĳβθ İιΫζδιβ Ĳβμ 

İΰευηκıτθβμ Ĳκ Ĳİζδεσ απκĲΫζİıηα İέθαδ β İηφΪθδıβ Ĳκυ ǻδαίάĲβ Ĳβμ Κτβıβμ. ΢İ Ϋθα ηδελσ 

πκıκıĲσ ΰυθαδευθ ηİ ΢ǻΚ (<5%), κ įδαίάĲβμ ηπκλİέ θα İέθαδ απκĲΫζİıηα πλκρκτıαμ 

αυĲκΪθκıβμ εαĲαıĲλκφάμ Ĳπθ ί-ευĲĲΪλπθ Ĳκυ παΰελΫαĲκμ, πκυ ıİ ıυθįυαıησ ηİ Ĳβθ 

αθĲέıĲαıβ ıĲβθ δθıκυζέθβ, Ϋξİδ πμ ıυθΫπİδα Ĳβθ İηφΪθδıβ ΢ǻ Ĳτπκυ 1 ıĲβ įδΪλεİδα Ĳβμ 

ετβıβμ. Ο ΢αεξαλυįβμ ǻδαίάĲβμ Κτβıβμ (GDM) įδαΰδΰθυıεİĲαδ ηİĲΪ απσ ετβıβ 20 

İίįκηΪįπθ, σĲαθ κδ κλησθİμ Ĳκυ πζαεκτθĲα, πκυ Ϋξκυθ αθĲέγİĲβ İπέįλαıβ ıĲκ ηİĲαίκζδıησ 

Ĳβμ ΰζυεσαβμ απσ Ĳβθ δθıκυζέθβ, αυιΪθκθĲαδ ıβηαθĲδεΪ. [3] 

 

1.3 ΠαλΪΰκθĲİμ Κδθįτθκυ 

΢Ĳκυμ παλΪΰκθĲİμ εδθįτθκυ ΰδα Ĳκθ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ πİλδζαηίΪθκθĲαδ: 

• β βζδεέα Ĳβμ ηβĲΫλαμ ( > 35 ΫĲβ). 
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• β φυζά, įİįκηΫθκυ σĲδ υπΪλξκυθ πζβγυıηκέ ηİ αυιβηΫθκ εέθįυθκ İηφΪθδıβμ ΢αεξαλυįβ 

ǻδαίάĲβ Ĳτπκυ 2, σππμ ΰδα παλΪįİδΰηα κδ Ιıπαθσφπθκδ, κδ ǹφλδεαθκέ, κδ Ιγαΰİθİέμ 

ǹηİλδεαθκέ, κδ ΝκĲδκαθαĲκζδεκέ ǹıδΪĲİμ ά β εαĲαΰπΰά απσ θβıδΪ Ĳκυ Ǽδλβθδεκτ. 

• Ĳκ πκζυΪηθδκ ά υįλΪηθδκ. 

• Ĳκ ıτθįλκηκ Ĳπθ πκζυευıĲδευθ πκγβευθ (PCOS, Polycystic Ovary Syndrome), εαγυμ 

εαδ Ĳκ κδεκΰİθİδαεσ δıĲκλδεσ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Ĳτπκυ 2 ıİ ıυΰΰİθİέμ 1κυ ίαγηκτ. 

• β υπİλĲαıδεά θσıκμ Ĳβμ ετβıβμ. 

• Ĳκ δıĲκλδεσ ηαελκıπηέαμ Ĳκυ İηίλτκυ ıİ πλκβΰκτηİθβ ετβıβ. 

• Ĳκ δıĲκλδεσ αθİιάΰβĲκυ İηίλυρεκτ γαθΪĲκυ ıİ πλκβΰκτηİθβ ετβıβ. 

• Ĳκ ηİĲαίκζδεσ ıτθįλκηκ. 

• Ĳκ δıĲκλδεσ įδαίάĲβ ετβıβμ ıİ πλκβΰκτηİθİμ ευάıİδμ (αυιΪθİδ Ĳβθ πδγαθσĲβĲα εαĲΪ 

30% ηİ 60%). 

• Ĳκ αυιβηΫθκ ıπηαĲδεσ ίΪλκμ Ĳβμ ΰυθαέεαμ πλδθ Ĳβθ İΰευηκıτθβ (ηİ BMI ηİΰαζτĲİλκ 

απσ 25 kg/ ). [8,9] 

Γυθαέεİμ υοβζκτ εδθįτθκυ ΰδα Ĳβθ İηφΪθδıβ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ 

ξαλαεĲβλέακθĲαδ σıİμ İηφαθέακυθ įτκ ά πİλδııσĲİλκυμ απσ Ĳκυμ παλαπΪθπ παλΪΰκθĲİμ. 

ΜİδπηΫθκυ εδθįτθκυ ΰδα Ĳβθ İηφΪθδıβ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ ξαλαεĲβλέακθĲαδ κδ 

ΰυθαέεİμ πκυ İέθαδ θİαλάμ βζδεέαμ (ηδελσĲİλβμ απσ 25 ά 30 ΫĲβ), αθάεκυθ ıĲβ ζİυεά φυζά 

εαδ İέθαδ ηβ Ιıπαθσφπθİμ, Ϋξκυθ φυıδκζκΰδεσ ǻİέεĲβ ΜΪααμ ΢υηαĲκμ (ǺΜΙ≤25 kg/ ), įİθ 

Ϋξκυθ δıĲκλδεσ πλκβΰκτηİθβμ ετβıβμ πκυ θα İπδπζΫξγβεİ απσ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ ά απσ 

ηαδİυĲδεΪ ıυηίΪηαĲα πκυ ıξİĲέακθĲαδ ηİ Ĳκ įδαίάĲβ εαδ įİθ Ϋξκυθ δıĲκλδεσ įδαίάĲβ ıİ 

ıυΰΰİθİέμ 1κυ ίαγηκτ. Χμ ΰυθαέεİμ ηİĲλέκυ εδθįτθκυ ΰδα Ĳβθ İηφΪθδıβ ΢ǻΚ 

ξαλαεĲβλέακθĲαδ İεİέθİμ πκυ įİθ πζβλκτθ σζα Ĳα ελδĲάλδα Ĳπθ ΰυθαδευθ ξαηβζκτ εδθįτθκυ, 

αζζΪ παλΪζζβζα įİθ İηφαθέακυθ įτκ ά πİλδııσĲİλκυμ παλΪΰκθĲİμ εδθįτθκυ ΰδα ΢ǻΚ. [9] 
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Ǽδεσθα 1.3.1 ΟηΪįİμ ξαηβζκτ, ηİĲλέκυ εαδ υοβζκτ εδθįτθκυ ΰδα ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ (Managing Gestational 

Diabetes: The Clinical Pharmacist's Role in a Patient-Centered Medical Home Model, 2014) 

 

1.4 ǼπδπζκεΫμ απσ Ĳβ ηβĲΫλα εαδ Ĳκ Ϋηίλυκ 

ΤπΪλξİδ ηέα ıυθİξάμ ıυıξΫĲδıβ ηİĲαιτ Ĳβμ ΰζυεσαβμ Ĳκυ αέηαĲκμ Ĳβμ ηβĲΫλαμ εαδ 

Ĳκυ εδθįτθκυ ΰδα πİλδΰİθθβĲδεΪ ıυηίΪηαĲα ξπλέμ θα υπΪλξİδ ıαφάμ κυįσμ Ĳδηυθ ΰζυεσαβμ 

ΰδα Ĳβθ İηφΪθδıβ αυĲυθ Ĳπθ İπδπζκευθ. ǼπδπλσıγİĲα, β įδΪΰθπıβ Ĳκυ ǻδαίάĲβ Ĳβμ Κτβıβμ 

απσ ησθβ Ĳβμ αυιΪθİδ Ĳβθ πδγαθσĲβĲα αθİπδγτηβĲπθ İιİζέιİπθ, σππμ β εαδıαλδεά Ĳκηά. 

ΣΫζκμ, υπΪλξκυθ İθįİέιİδμ απσ ηİζΫĲİμ ıİ ΰυθαέεİμ ηİ πλκςπΪλξκθĲα įδαίάĲβ σĲδ β 

υπİλİθĲαĲδεά αθĲδηİĲυπδıβ Ĳβμ θσıκυ ηπκλİέ θα İέθαδ İπδαάηδα εαδ θα İηπκįέıİδ Ĳβ 

φυıδκζκΰδεά αθΪπĲυιβ Ĳκυ İηίλτκυ. [2,4]       

 Ǿ ίαıδεσĲİλβ İπδπζκεά Ĳκυ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ İέθαδ β ηαελκıπηέα Ĳκυ İηίλτκυ. 

ǹυĲά β  įδαĲαλαξά κφİέζİĲαδ ıĲκ ΰİΰκθσμ σĲδ β ΰζυεσαβ Ĳβμ ηβĲΫλαμ įδΫλξİĲαδ İζİτγİλα Ĳκθ 

πζαεκτθĲα εΪĲδ πκυ įİθ ıυηίαέθİδ ηİ Ĳβθ δθıκυζέθβ. ΈĲıδ, Ĳκ Ϋηίλυκ αθαπĲτııİδ 

υπİλδθıκυζδθαδηέα εαδ ηαελκıπηέα πμ ıυθΫπİδα Ĳβμ ηβĲλδεάμ υπİλΰζυεαδηέαμ.  Μİ αυĲσ Ĳκθ 

Ĳλσπκ αυιΪθİĲαδ κ εέθįυθκμ įυıĲκεέαμ Ĳπθ υηπθ Ĳκυ ηπλκτ ηİ İπαεσζκυγκ ĲλαυηαĲδεΫμ 

ίζΪίİμ ıĲκθ ĲλΪξβζκ εαδ Ĳκθ εσζπκ. ΢Ĳδμ πİλδπĲυıİδμ İεİέθİμ ıĲδμ κπκέİμ κ ΢αεξαλυįβμ 

ǻδαίάĲβμ πλκςπΪλξİδ Ĳβμ İΰευηκıτθβμ, υπΪλξİδ κ εέθįυθκμ İηφΪθδıβμ İηίλυδευθ 

αθπηαζδυθ İιαδĲέαμ  Ĳπθ υοβζυθ İπδπΫįπθ Ĳβμ ΰζυεσαβμ ά/εαδ Ĳβμ ıυθτπαλιβμ Ĳβμ 

υπİλΰζυεαδηέαμ ηİ Ϊζζİμ ηİĲαίκζδεΫμ įδαĲαλαξΫμ ıİ ηέα ελέıδηβ πİλέκįκ ΰδα Ĳβθ 

κλΰαθκΰΫθİıβ ıĲκ πλυĲκ Ĳλέηβθκ Ĳβμ ετβıβμ. [2,5,7,8,14]     
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 H πλκİεζαηοέα İηφαθέαİĲαδ ıİ įδπζΪıδα πκıκıĲΪ ıİ ΰυθαέεİμ ηİ ΢αεξαλυįβ 

ǻδαίάĲβ ıİ ıτΰελδıβ ηİ Ĳκθ ΰİθδεσ πζβγυıησ, πδγαθσĲαĲα ζσΰπ Ĳβμ ıυθυπΪλξκυıαμ 

αΰΰİδκπΪγİδαμ, β κπκέα κφİέζİĲαδ ıĲβθ υπİλΰζυεαδηέα.[2] Ǿ πλκİεζαηοέα ıυθįυΪαİδ Ĳβθ 

υπΫλĲαıβ ετβıβμ (İπέπİįα ǹ.Π. ≥ 140/90 mmHg πκυ İηφαθέακθĲαδ ΰδα πλυĲβ φκλΪ ηİĲΪ Ĳκ 

πλυĲκ ηδıσ Ĳβμ İΰευηκıτθβμ) ηİ Ĳβθ πλπĲİρθκυλέα (≥3.0gr/24h). ΢İ ıτΰελδıβ ηİ ευάıİδμ 

ξπλέμ ηİĲαίκζδεΫμ įδαĲαλαξΫμ εαδ İπδπζκεΫμ, κ ΢αεξαλυįβμ ǻδαίάĲβμ Κτβıβμ ıυθįΫİĲαδ ηİ 

Ϋθα εαĲΪ 50% αυιβηΫθκ εέθįυθκ πλκİεζαηοέαμ. [5,14]      

 Ο ΢αεξαλυįβμ ǻδαίάĲβμ Κτβıβμ ξαλαεĲβλέαİĲαδ İπέıβμ απσ ηİΰΪζκ πκıκıĲσ 

αυĲσηαĲπθ İεĲλυıİπθ εαδ ıυΰΰİθυθ αθπηαζδυθ ζσΰπ Ĳβμ αθİπΪλεİδαμ Ĳκυ ζİεδγδεκτ 

αıεκτ εαδ Ĳβμ įλΪıβμ αθκıκζκΰδευθ παλαΰσθĲπθ. Οδ πδκ ıυξθΪ απαθĲυηİθİμ įδαĲαλαξΫμ 

İέθαδ β ηδελκεİφαζέα εαδ κδ įδαηαλĲέİμ Ĳκυ κυλκΰİθθβĲδεκτ αζζΪ εαδ Ĳκυ εαλįδαΰΰİδαεκτ 

ıυıĲάηαĲκμ.[2] 

1.5 ΢αεξαλυįβμ ǻδαίάĲβμ Κτβıβμ – Παγκφυıδκζκΰέα 

Ǿ İΰευηκıτθβ, εαδ δįδαέĲİλα β πλκξπλβηΫθβ, αıεİέ ıĲβ φυıδκζκΰδεά ΰυθαέεα εΪπκδα 

«įδαίβĲκΰσθκ İπέįλαıβ». [1,3] ǹυĲά κφİέζİĲαδ ίαıδεΪ ıĲκ ΰİΰκθσμ σĲδ υπσ Ĳβθ İπέįλαıβ 

ıβηαθĲδευθ κληκθδευθ ηİĲαίκζυθ, σππμ İέθαδ β ατιβıβ Ĳκυ αθγλυπδθκυ πζαεκυθĲδεκτ 

ζαεĲκΰσθκυ (hPL), Ĳβμ εκλĲδασζβμ, Ĳβμ πλκΰİıĲİλσθβμ εαδ Ĳβμ πλκζαεĲέθβμ, ηİδυθİĲαδ β 

įλΪıβ Ĳβμ δθıκυζέθβμ ıĲκ ευĲĲαλδεσ İπέπİįκ. ΢İ αυĲΫμ Ĳδμ κλησθİμ απκįέįκθĲαδ κδ ηİĲαίκζΫμ 

πκυ παλαĲβλκτθĲαδ ıĲκ ηβĲλδεσ ηİĲαίκζδıησ. (Ǽδεσθα 1.5.1) [3,5]  

 

Ǽδεσθα 1.5.1 ΢ξβηαĲδεά απİδεσθδıβ Ĳβμ κληκθδεάμ λτγηδıβμ εαĲΪ Ĳβθ πλκıαληκΰά Ĳκυ κλΰαθδıηκτ ıĲβθ ετβıβ. 
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Σα ετλδα παγκφυıδκζκΰδεΪ ξαλαεĲβλδıĲδεΪ Ĳκυ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Ĳβμ Κτβıβμ (΢ǻΚ) 

πİλδζαηίΪθκυθ: 

• AυιβηΫθβ αλĲβλδαεά πέİıβ,  

• ΢βηαθĲδεά ατιβıβ Ĳβμ αθγλυπδθβμ ξκλδαεάμ ıπηαĲκĲλκπέθβμ (HCS), Ĳπθ κδıĲλκΰσθπθ, 

Ĳβμ πλκΰİıĲİλσθβμ εαδ Ĳκυ αθγλυπδθκυ πζαεκυθĲδεκτ ζαεĲκΰσθκυ (hPL) πκυ Ϋξκυθ πμ 

απκĲΫζİıηα Ĳβθ ατιβıβ Ĳβμ ζδπσζυıβμ, Ĳβ ηİδπηΫθβ πλσıζβοβ ΰζυεσαβμ εαδ Ĳβθ 

ατιβıβ Ĳβμ ΰζυεκθİκΰΫθİıβμ ıĲκ άπαλ,  

• ǻλΪıβ Ĳβμ δθıκυζδθΪıβμ Ĳκυ πζαεκτθĲα ηİ απκĲΫζİıηα Ĳβ ηİέπıβ Ĳβμ Ϋεελδıβμ Ĳβμ 

δθıκυζέθβμ απσ Ĳκ πΪΰελİαμ. 

Όζİμ αυĲΫμ κδ ηİĲαίκζΫμ Ϋξκυθ πμ απκĲΫζİıηα ηİΰΪζİμ įδαευηΪθıİδμ ıĲα İπέπİįα Ĳβμ 

ΰζυεσαβμ Ĳκυ κλκτ, İθυ β εΫĲπıβ İέθαδ πİλδııσĲİλκ ıυξθά. [1]    

 ΚαĲΪ Ĳα 1κ Ĳλέηβθκ Ĳβμ ετβıβμ, αυιΪθİĲαδ ıβηαθĲδεΪ β Ϋεελδıβ Ĳβμ πλκΰİıĲİλσθβμ 

εαδ Ĳπθ κδıĲλκΰσθπθ απσ Ĳκ πξλσ ıπηΪĲδκ. ΜİĲΪ Ĳβθ πζάλβ αθΪπĲυιβ Ĳκυ πζαεκτθĲα, Ĳκ 

πξλσ ıπηΪĲδκ αθĲδεαγέıĲαĲαδ σıκθ αφκλΪ Ĳκθ κληκθδεσ Ϋζİΰξκ απσ Ĳκθ πζαεκτθĲα. Ǿ 

Ϋεελδıβ Ĳβμ πλκΰİıĲİλσθβμ εαδ Ĳπθ κδıĲλκΰσθπθ İέθαδ Ϋπμ εαδ 10 εαδ 30 φκλΫμ αθĲέıĲκδξα 

ηİΰαζτĲİλβ ıİ ıτΰελδıβ ηİ Ĳβθ πλκ-ευκφκλέαμ εαĲΪıĲαıβ, įβζαįά εαĲΪ Ĳβ φΪıβ İθσμ 

φυıδκζκΰδεκτ εαĲαηβθέκυ ετεζκυ. Ǿ Ϋεελδıβ Ĳβμ πλκζαεĲέθβμ εαδ Ĳκυ αθγλυπδθκυ 

πζαεκυθĲδεκτ ζαεĲκΰσθκυ (hPL) İπέıβμ αυιΪθκθĲαδ πλκκįİυĲδεΪ απσ Ĳβθ 12β İίįκηΪįα Ĳβμ 

ετβıβμ εαδ ΫπİδĲα. To αθγλυπδθκ πζαεκυθĲδεσ ζαεĲκΰσθκ γİπλİέĲαδ σĲδ İέθαδ ηέα απσ Ĳδμ 

ξαλαεĲβλδıĲδεΫμ κλησθİμ πκυ İηπζΫεκθĲαδ ıĲδμ αζζαΰΫμ Ĳκυ ηβĲλδεκτ ηİĲαίκζδıηκτ εαĲΪ 

Ĳβθ İΰευηκıτθβ εαδ ıυΰεİελδηΫθα ηİ ηİĲαίκζΫμ ıĲβθ İυαδıγβıέα Ĳπθ δıĲυθ ıĲβθ δθıκυζέθβ. 

Οδ αζζαΰΫμ αυĲΫμ ıĲκθ ηİĲαίκζδıησ Ĳβμ ηβĲΫλαμ  πδγαθσθ θα κφİέζκθĲαδ ıĲβθ ζδπκζυĲδεά 

įλΪıβ Ĳβμ hPL β κπκέα «εαĲİυγτθİδ» Ĳκ ηβĲλδεσ ηİĲαίκζδıησ πλκμ Ĳα ζδπέįδα İυθκυθĲαμ 

Ĳβθ İικδεκθσηβıβ εαδ Ĳβ įδΪγİıβ ΰζυεσαβμ ΰδα Ĳκ Ϋηίλυκ. ΈĲıδ, β ατιβıβ ıĲα İπέπİįα Ĳπθ 

ζδπαλυθ κιΫπθ ηπκλİέ θα κįβΰάıİδ ıİ αζζαΰΫμ ıĲβθ İυαδıγβıέα ıĲβθ δθıκυζέθβ. (Ǽδεσθα 
1.5.1) [5,7]            

 Σα κδıĲλκΰσθα αυιΪθκυθ Ĳβ įΫıηİυıβ Ĳβμ δθıκυζέθβμ ıĲβθ İπδφΪθİδα Ĳπθ ευĲĲΪλπθ, 

πıĲσıκ β İζΪĲĲπıβ Ĳβμ įΫıηİυıάμ Ĳβμ ıĲκθ υπκįκξΫα, įİυĲİλκπαγυμ ζσΰπ Ĳβμ 

πλκΰİıĲİλσθβμ εαδ Ĳβμ εκλĲδασζβμ, αθĲδıĲαγηέαİδ αυĲά Ĳβ įλΪıβ. Ǿ πλκΰİıĲİλσθβ, β 

εκλĲδασζβ εαδ β πλκζαεĲέθβ Ϋξκυθ αλθβĲδεά İπέįλαıβ ıĲβ įλΪıβ Ĳβμ δθıκυζέθβμ ηİĲΪ Ĳβ 

ıτθįİıβ ηİ Ĳκθ υπκįκξΫα Ĳβμ. ΢İ ηέα πλκıπΪγİδα αθĲδıĲΪγηδıβμ αυĲυθ Ĳπθ αζζαΰυθ, 

παλαĲβλİέĲαδ αιδκıβηİέπĲβ ατιβıβ Ĳβμ Ϋεελδıβμ Ĳβμ δθıκυζέθβμ, ηİ αδξηά Ĳκ 3κ Ĳλέηβθκ Ĳβμ 
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ετβıβμ. [1] ǹεσηβ, β αυιβηΫθβ ΰζυεκθİκΰΫθİıβ ıĲκ άπαλ εαĲΪ Ĳκ 3κ Ĳλέηβθκ ετβıβμ 

αθĲδεαĲκπĲλέαİδ Ĳβ ηİδπηΫθβ İυαδıγβıέα ıĲβθ δθıκυζέθβ εαδ αυĲά β ηİέπıβ φγΪθİδ Ϋπμ εαδ 

Ĳκ 60%.[7] Ǿ παλαĲβλκτηİθβ αθĲέıĲαıβ ıĲβθ δθıκυζέθβ İθĲκπέαİĲαδ ευλέπμ ıĲκ İıπĲİλδεσ 

Ĳπθ ευĲĲΪλπθ (ηİĲΪ Ĳκυμ υπκįκξİέμ Ĳβμ κλησθβμ). Σκ απκĲΫζİıηα İέθαδ β ατιβıβ Ĳβμ 

δθıκυζδθκΫεελδıβμ εαδ κ αυιβηΫθκμ σΰεκμ Ĳπθ ί-ευĲĲΪλπθ υıĲİ θα αθĲδıĲαγηδıĲİέ β 

παλαĲβλκτηİθβ αθĲέıĲαıβ. [3,5,7,12] ΢Ĳκ ηβξαθδıησ αυĲσ φαέθİĲαδ απσ ηİζΫĲİμ σĲδ įλα β 

ıİλκĲκθέθβ πκυ İηφαθέαİĲαδ εαγκįδεΪ ıĲκ ıβηαĲκįκĲδεσ ηκθκπΪĲδ Ĳβμ πλκζαεĲέθβμ, β κπκέα 

πλκΪΰİδ Ĳβθ αθΪπĲυιβ Ĳπθ παΰελİαĲδευθ ί-ευĲĲΪλπθ εαδ ıυηίΪζζİδ ıİ ıβηαθĲδεσ ίαγησ 

ıĲβθ ατιβıβ Ĳκυ σΰεκυ Ĳκυμ.[7]   ΢Ĳδμ įδαίβĲδεΫμ ηβĲΫλİμ, Ĳκ Ϋηίλυκ εαγέıĲαĲαδ 

υπİλΰζυεαδηδεσ (ζσΰπ υπİλΰζυεαδηέαμ Ĳβμ ηβĲΫλαμ) ηİ απκĲΫζİıηα θα αυιΪθİĲαδ β Ϋεελδıβ 

δθıκυζέθβμ απσ Ĳκ İηίλυρεσ πΪΰελİαμ. Οδ ηİĲαίκζδεΫμ İπδįλΪıİδμ Ĳβμ İΰευηκıτθβμ, πζβθ 

Ĳβμ ıξİĲδεάμ δθıκυζδθκαθĲκξάμ εαδ Ĳβμ İπαεσζκυγβμ ατιβıβμ Ĳβμ δθıκυζδθκΫεελδıβμ, 

πİλδζαηίΪθκυθ Ĳα İιάμ: 

• Μİέπıβ Ĳπθ ıυΰεİθĲλυıİπθ Ĳβμ ΰζυεσαβμ Ĳκυ πζΪıηαĲκμ ıİ θβıĲİέα εαδ πλδθ απσ Ĳα 

ΰİτηαĲα εαδ ατιβıβ ηİĲΪ Ĳα ΰİτηαĲα ( ıİ ıτΰελδıβ πΪθĲκĲİ ηİ Ĳδμ πλκ Ĳβμ İΰευηκıτθβμ 

ĲδηΫμ)  

• Μİέπıβ Ĳπθ ıυΰεİθĲλυıİπθ Ĳπθ αηδθκιΫπθ  

• ǹτιβıβ Ĳπθ İπδπΫįπθ Ĳπθ Ĳλδΰζυεİλδįέπθ εαδ Ĳβμ ξκζβıĲİλσζβμ 

• ǹτιβıβ Ĳπθ İζİτγİλπθ ζδπαλυθ κιΫπθ 

 

 

 

ǹυĲΫμ κδ ηİĲαίκζΫμ παλαĲβλκτθĲαδ ευλέπμ ıĲδμ σοδηİμ φΪıİδμ Ĳβμ ετβıβμ. (Ǽδεσθα 1.5.1) 

[3]  
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Ǽδεσθα 1.5.1 ΠδγαθΪ ηİĲαίκζδεΪ ίδκξβηδεΪ ηκθκπΪĲδα πκυ İπβλİΪακθĲαδ εαδ ıξİĲέακθĲαδ ηİ Ĳβθ İεįάζπıβ Ĳκυ ΢αεξαλυįβ 

ǻδαίάĲβ Κτβıβμ (GDM) (Prediction of Gestational Diabetes through NMR Metabolomics,2015) 

ǼπδπζΫκθ, ıβηαθĲδεσ λσζκ ıĲβθ παγκφυıδκζκΰέα Ĳκυ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Ĳβμ 

Κτβıβμ φαέθİĲαδ σĲδ įδαįλαηαĲέακυθ ευεζκφκλκτθĲİμ φζİΰηκθυįİδμ παλΪΰκθĲİμ, σππμ κ 

ΠαλΪΰκθĲαμ ΝΫελπıβμ Όΰεπθ (TNF-a) εαδ β ΙθĲİλζİυεέθβ 6 (IL-6). ΢υΰεİελδηΫθα, κ ΣNF-

a, πκυ απİζİυγİλυθİĲαδ πλπĲκΰİθυμ απσ Ĳα ηαελκφΪΰα εαδ Ĳα Σ-ζİηφκετĲĲαλα πκυ 

įδβγκτθ Ĳκθ ζδπυįβ δıĲσ, ıυηηİĲΫξİδ İθİλΰΪ ıĲβθ ηİδπηΫθβ İυαδıγβıέα ıĲβθ δθıκυζέθβ. ΢Ĳα 

ετĲĲαλα Ĳκυ ζδπυįκυμ δıĲκτ, ηİ Ĳκπδεά παλαελδθά įλΪıβ, κ TNF-a εαĲαıĲΫζζİδ ΰκθέįδα πκυ 

İθΫξκθĲαδ ıĲβθ πλσıζβοβ εαδ απκγάεİυıβ Ĳπθ İζİτγİλπθ ζδπαλυθ κιΫπθ εαδ Ĳβμ ΰζυεσαβμ, 

εαĲαıĲΫζζİδ Ĳβ įλαıĲβλδσĲβĲα Ĳβμ ζδπκπλπĲİρθδεάμ ζδπΪıβμ (LpL) ηİ απκĲΫζİıηα Ĳβθ 

İπδίλΪįυθıβ Ĳκυ εαĲαίκζδıηκτ Ĳπθ πζκτıδπθ ıİ Ĳλδΰζυεİλέįδα ζδπκπλπĲİδθυθ, αυιΪθİδ Ĳβ 

įλαıĲβλδσĲβĲα Ĳβμ κληκθκİυαέıγβĲβμ ζδπΪıβμ ηİ απκĲΫζİıηα Ĳβθ ατιβıβ Ĳβμ ζδπσζυıβμ 

εαδ ηİδυθİδ Ĳβθ Ϋεφλαıβ Ĳπθ ηİĲαφκλΫπθ Ĳβμ ΰζυεσαβμ GLUT-4. Ο TNF-α İπβλİΪαİδ 

αλθβĲδεΪ Ĳβ ηİĲΪįκıβ Ĳκυ ıάηαĲκμ Ĳβμ δθıκυζέθβμ ıĲα ετĲĲαλα-ıĲσξκυμ ηΫıπ 

İθİλΰκπκέβıβμ Ĳπθ εδθαıυθ ıİλέθβμ. H ΙθĲİλζİυεέθβ-6 (IL-6), σππμ εαδ κ TNF-α, παλΪΰİĲαδ 

ıĲα ζδπκετĲĲαλα εαδ Ĳα İπέπİįΪ Ĳβμ ıĲκ αέηα αυιΪθκθĲαδ ηİ Ĳβθ ατιβıβ Ĳκυ ıπηαĲδεκτ 

ίΪλκυμ. Ǿ IL-6 αθαıĲΫζζİδ Ĳβ įλαıĲβλδσĲβĲα Ĳβμ ζδπκπλπĲİρθδεάμ ζδπΪıβμ, įδİΰİέλİδ Ĳβθ 

κιİέįπıβ Ĳβμ ΰζυεσαβμ εαδ Ĳπθ ζδπαλυθ κιΫπθ εαδ πλκΪΰİδ Ĳβθ απİζİυγΫλπıβ ΰζυεαΰσθβμ 
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εαδ εκλĲδασζβμ.  [5,7,10,11] ΠλΫπİδ İπέıβμ θα İπδıβηαθγİέ σĲδ Ĳα υοβζΪ İπέπİįα Ĳβμ CRP 

(C-αθĲδįλυıα πλπĲİǸθβ, C-reactive protein - β ευλδσĲİλβ πλπĲİǸθβ κιİέαμ φΪıβμ πκυ β 

ıυΰεΫθĲλπıά Ĳβμ αυιΪθİĲαδ πμ απΪθĲβıβ ıİ φζİΰηκθυįİδμ εαĲαıĲΪıİδμ), ıĲκ πλυĲκ 

Ĳλέηβθκ Ĳβμ ετβıβμ ıυθįΫκθĲαδ ηİ αυιβηΫθκ εέθįυθκ İηφΪθδıβμ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ 

Κτβıβμ. (Ǽδεσθα 1.5.2) [18]  

 

Ǽδεσθα 1.2.2 Παγκφυıδκζκΰέα Ĳκυ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ εαδ İπέįλαıβ φζİΰηκθπįυθ παλαΰσθĲπθ πκυ πλκΪΰκυθ 

Ĳβθ İηφΪθδıά Ĳκυ. (Inflammatory and other Biomarkers: Role in Pathophysiology and Prediction of Gestational Diabetes 

Mellitus, 2015) 

ǹιέαİδ θα ıβηİδπγİέ σĲδ κδ αıγİθİέμ ηİ ΢ǻΚ İηφαθέακυθ υοβζΪ İπέπİįα 

κηκευıĲİǸθβμ, İθσμ αηδθκιΫκμ πκυ İθĲκπέαİĲαδ ıİ αυιβηΫθβ ıυΰεΫθĲλπıβ ıİ αıγİθİέμ ηİ ΢ǻ 

Ĳτπκυ 1 εαδ 2 εαδ ıυθįΫİĲαδ ηİ Ϋθα ıβηαθĲδεσ αλδγησ παγκζκΰδευθ εαĲαıĲΪıİπθ, σππμ ΰδα 

παλΪįİδΰηα ηİ πλυδηβ αγβλκıεζάλπıβ. Σα αυιβηΫθα İπέπİįα Ĳβμ κηκευıĲİǸθβμ ıĲκ 

πζΪıηα İθįİξσηİθα απκĲİζκτθ αθİιΪλĲβĲκ παλΪΰκθĲα εδθįτθκυ ΰδα Ĳβθ İηφΪθδıβ 

πİλδφİλδεάμ αΰΰİδαεάμ εαδ ıĲİφαθδαέαμ θσıκυ. Ǿ ıυΰεΫθĲλπıβ Ĳβμ κηκευıĲİǸθβμ λυγηέαİĲαδ 

απσ įδΪφκλκυμ παλΪΰκθĲİμ, σππμ ΰİθİĲδεΪ εαγκλδıηΫθİμ İθαυηδεΫμ ηİĲαίκζΫμ, ηİ Ĳβ 

įδαĲλκφά, ηİ υπκεİέηİθα θκıάηαĲα, ηİ κλδıηΫθα φΪληαεα, ηİ Ĳβθ βζδεέα εαδ Ĳβθ 

İΰευηκıτθβ. ΦυıδκζκΰδεΪ εαĲΪ Ĳβ įδΪλεİδα Ĳβμ İΰευηκıτθβμ, β κηκευıĲİǸθβ ίλέıεİĲαδ ıİ 

ξαηβζΪ İπέπİįα İέĲİ ζσΰπ φυıδκζκΰδεάμ απσελδıβμ ıĲβθ ετβıβ İέĲİ ζσΰπ αυιβηΫθπθ 

απαδĲάıİπθ Ĳβμ ηβĲΫλαμ εαδ Ĳκυ İηίλτκυ ıİ ηİγİδκθέθβ. ǹθĲέγİĲα, κδ αıγİθİέμ ηİ 

įδαĲαλαξΫμ Ĳκυ ηİĲαίκζδıηκτ Ĳβμ ΰζυεσαβμ εαĲΪ Ĳβθ İΰευηκıτθβ ά ηİ δıĲκλδεσ ǻδαίάĲβ 
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Κτβıβμ, İηφαθέακυθ ηέα ατιβıβ Ĳβμ ıυΰεΫθĲλπıβμ Ĳβμ κηκευıĲİǸθβμ πκυ ıυθįΫİĲαδ ηİ Ĳβθ 

αυιβηΫθβ ΰζυεσαβ ıĲκ πζΪıηα εαδ Ĳβθ αθĲέıĲαıβ ıĲβθ δθıκυζέθβ. [17]  

 ΌĲαθ β ηβĲΫλα πΪıξİδ απσ δθıκυζδθκİιαλĲυηİθκ įδαίάĲβ (Ĳτπκυ 1), κδ αθΪΰεİμ ΰδα 

İιπΰİθά ξκλάΰβıβ δθıκυζέθβμ αυιΪθκυθ πλκκįİυĲδεΪ εαĲΪ Ĳβ įδΪλεİδα Ĳβμ İΰευηκıτθβμ. 

΢βηİδυθİĲαδ İπέıβμ σĲδ εαĲΪ Ĳβθ İΰευηκıτθβ παλαĲβλİέĲαδ ĲΪıβ ΰδα εİĲκΰΫθİıβ ζσΰπ 

İεĲλκπάμ Ĳκυ ηβĲλδεκτ ηİĲαίκζδıηκτ πλκμ Ϊζζİμ πβΰΫμ İθΫλΰİδαμ, įδαφκλİĲδεΫμ απσ Ĳβ 

ΰζυεσαβ (πλκμ ζέπβ εαδ εİĲκιΫα) πδγαθυμ απσ Ĳβ ζδπκζυĲδεά įλΪıβμ Ĳβμ hPL, ΫĲıδ υıĲİ θα 

İέθαδ įδαγΫıδηβ β ΰζυεσαβ πİλδııσĲİλκ ΰδα Ĳκ αθαπĲυııσηİθκ Ϋηίλυκ.[3,7] Γδ’αυĲσ ıĲδμ 

Ϋΰευİμ ηİ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ, β παλΪζİδοβ İθσμ ΰİτηαĲκμ ηπκλİέ θα ıυθİπΪΰİĲαδ ıξİĲδεΪ 

ıβηαθĲδεά εİĲκθαδηέα εαδ εİĲκθκυλέα. ǼπδπζΫκθ, εαĲΪ Ĳβθ İΰευηκıτθβ κ κυįσμ Ĳβμ 

απκίκζάμ Ĳβμ ΰζυεσαβμ ηİδυθİĲαδ. ǹυĲά β ηİέπıβ αφ’ İθσμ ηπκλİέ θα κįβΰάıİδ ıİ 

ΰζυεκακυλέα ıİ Ϋΰευİμ ΰυθαέεİμ πκυ įİθ Ϋξκυθ įδαίάĲβ εαδ αφ’ İĲΫλκυ εαγδıĲκτθ Ĳκθ Ϋζİΰξκ 

Ĳκυ ıαεξΪλκυ Ĳπθ κτλπθ Ĳπθ įδαίβĲδευθ İΰετπθ ΰυθαδευθ ıξİĲδεΪ αθαιδσπδıĲκ. [3] 

 

1.6 ǻδΪΰθπıβ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ, Κζαııδεά-ΝΫİμ 

Μİγκįκζκΰέİμ 

 H Ϋΰεαδλβ αθέξθİυıβ Ĳκυ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Ĳβμ ετβıβμ Ϋξİδ δįδαέĲİλβ ıβηαıέα. 

Όζİμ κδ ηΫξλδ Ĳυλα įδαΰθπıĲδεΫμ ηΫγκįκδ ΰδα Ĳβ įδΪΰθπıβ Ĳκυ įδαίάĲβ ετβıβμ 

İφαλησακθĲαδ ηİĲΪ Ĳβθ 24β-28β İίįκηΪįα Ĳβμ ετβıβμ εαδ ίαıέακθĲαδ ıĲκθ πλκıįδκλδıησ 

Ĳπθ İπδπΫįπθ ΰζυεσαβμ ıĲκ αέηα. [33] Ǿ ηΫĲλβıβ Ĳβμ ΰζυεδπηΫθβμ αδηκıφαδλέθβμ (Hb ) 

İέθαδ ıβηαθĲδεά ΰδα Ĳβθ αθέξθİυıβ İΰεαĲİıĲβηΫθκυ įδαίάĲβ ıİ ΰυθαέεİμ ıĲβθ Ϋθαλιβ Ĳβμ 

ετβıβμ. ΧıĲσıκ εαδ αθ β ξλάıβ Ĳβμ İέθαδ İυλΫπμ įδαįİįκηΫθβ β αιδκπδıĲέα Ĳβμ εαĲΪ Ĳβ 

įδΪλεİδα Ĳβμ İΰευηκıτθβμ İέθαδ ıβηαθĲδεΪ ηİδπηΫθβ αφκτ Ĳα İπέπİįΪ Ĳβμ İέθαδ οİυįυμ 

ξαηβζΪ, δįδαέĲİλα εαĲΪ Ĳκ 1κ Ĳλέηβθκ Ĳβμ ετβıβμ. [5,33]      

 ΢υΰεİελδηΫθα, σζİμ κδ Ϋΰευİμ ΰυθαέεİμ πλΫπİδ θα υπκίΪζζκθĲαδ ηİĲαιτ Ĳβμ 24βμ εαδ 

28βμ İίįκηΪįαμ Ĳβμ ετβıβμ ıİ Ϋζİΰξκ ıαεξΪλκυ αέηαĲκμ (Glucose Challenge Tolerance-

GCT) ηέα υλα ηİĲΪ Ĳβθ απσ Ĳκυ ıĲσηαĲκμ ξκλάΰβıβ 50 g ΰζυεσαβμ. (Ǽδεσθα 1.6.1) [3,5] 

΢Ĳδμ ΰυθαέεİμ ηİδπηΫθκυ εδθįτθκυ ΰδα Ĳβθ İηφΪθδıβ ıαεξαλυįβ įδαίάĲβ ετβıβμ, αυĲσμ κ 

Ϋζİΰξκμ ηπκλİέ θα παλαζİδφγİέ. ǹθĲέγİĲα, ıĲδμ ΰυθαέεİμ υοβζκτ εδθįτθκυ ΰδα ıαεξαλυįβ 

įδαίάĲβ ετβıβμ İπδίΪζζİĲαδ κ Ϋζİΰξκμ θπλέμ εαĲΪ Ĳβθ ετβıβ, ηİĲΪ Ĳβ 12β İίįκηΪįα.[1,14] 

Όζİμ κδ Ϊζζİμ ΰυθαέεİμ (įβζαįά πλαεĲδεΪ κδ ΰυθαέεİμ ηİ ηΫĲλδκ εέθįυθκ) İζΫΰξκθĲαδ 

ıυθάγπμ ηİĲαιτ 24βμ-28βμ İίįκηΪįαμ Ĳβμ ετβıβμ. [5] ΣυπδεΪ ξκλβΰκτθĲαδ 50 g ΰζυεσαβμ 
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απσ Ĳκ ıĲσηα εαδ ηİĲλΪĲαδ β ΰζυεσαβ Ĳκυ πζΪıηαĲκμ 1 υλα αλΰσĲİλα. Ǿ αıγİθάμ πλΫπİδ θα 

Ϋξİδ αεκζκυγάıİδ θβıĲİέα 8-10 πλυθ πλδθ Ĳβθ İιΫĲαıβ. [1] ǼΪθ β Ĳδηά İέθαδ αθυĲİλβ απσ 

140 mg/dl (7,8 mmol/L) ĲσĲİ αεκζκυγİέ Ϋζİΰξκμ ηİ 3πλβ įκεδηαıέα αθκξάμ ΰζυεσαβμ ηİĲΪ 

απσ φσλĲδıβ ηİ 100 g  ΰζυεσαβμ [1,3] ǼθαζζαεĲδεΪ, ΰδα Ĳβ įδΪΰθπıβ Ĳκυ ΢αεξαλυįβ 

ǻδαίάĲβ ıĲβθ ετβıβ įδİθİλΰİέĲαδ β εαηπτζβ ıαεξΪλκυ (Οral Glucose Tolerance Test-

OGTT) ηİ ξκλάΰβıβ 100 g. ΰζυεσαβμ, ηİĲαιτ 24βμ -28βμ İίįκηΪįαμ, ΰδαĲέ ĲσĲİ 

παλκυıδΪαİĲαδ β ηİΰαζτĲİλβ δθıκυζδθκαθĲέıĲαıβ. [2,15] ΚΪπκδα εΫθĲλα ξλβıδηκπκδκτθ Ĳκ 

σλδκ Ĳπθ 130 mg/dl İπİδįά γİπλκτθ ππμ Ĳκ υοβζσĲİλκ σλδκ Ϋξİδ 10% ηδελσĲİλβ İυαδıγβıέα 

ıĲβ įδΪΰθπıβ Ĳκυ ΢ǻ Ĳβμ ετβıβμ. Ǿ ǹηİλδεαθδεά ǻδαίβĲκζκΰδεά ǼĲαδλİέα (ADA-American 

Diabetes Association) πλκĲİέθİδ Ĳβθ 3πλβ įκεδηαıέα αθκξάμ ΰζυεσαβμ ηİĲΪ απσ φσλĲδıβ ηİ 

100 g ΰζυεσαβμ εαδ Ĳα σλδα ηİĲΪ Ĳβθ 1β υλα İέθαδ 180 mg/dl, ηİĲΪ Ĳβθ 2β υλα İέθαδ 155 

mg/dl εαδ ηİĲΪ Ĳβθ 3β υλα β αθυĲİλβ Ĳδηά İέθαδ 140 mg/dl. [1,16]    

 Ο Παΰεσıηδκμ Ολΰαθδıησμ Τΰİέαμ (WHO) πλκĲİέθİδ σĲδ σζİμ κδ ΰυθαέεİμ πκυ 

πζβλκτθ Ĳα ελδĲάλδα παγκζκΰδεάμ αθκξάμ ıĲβ ΰζυεσαβ ά įδαίάĲβ ηİĲΪ απσ Ĳβ įκεδηαıέα 

αθκξάμ ηİ φσλĲδıβ 75 gr ΰζυεσαβμ απσ Ĳκυ ıĲσηαĲκμ πλΫπİδ θα γİπλκτθĲαδ σĲδ Ϋξκυθ 

įδαίάĲβ ετβıβμ. (Ǽδεσθα 1.6) [4] Οδ ıυıĲΪıİδμ Ĳκυ WHO İέθαδ κδ πİλδııσĲİλκ απκįİεĲΫμ 

παΰεκıηέπμ, ηİ İιαέλİıβ Ĳδμ ǾΠǹ σπκυ αεκζκυγκτθĲαδ πİλδııσĲİλκ κδ ıυıĲΪıİδμ Ĳβμ 

ǹηİλδεαθδεάμ ǻδαίβĲκζκΰδεάμ ǼĲαδλİέαμ (ADA) ΰδα Ĳβθ 3πλβ φσλĲδıβ ηİ 100 g ΰζυεσαβμ. 

[3] 

 

 

Ǽδεσθα 1.3.1 ǻδαΰθπıĲδεΪ ελδĲάλδα πκυ πλκĲİέθκθĲαδ απσ Ĳκθ Παΰεσıηδκ Ολΰαθδıησ Τΰİέαμ ΰδα Ĳκθ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ 

(Ǽxercise guidelines for gestational diabetes mellitus, 2015) 

 



35 

 

Σα İυλππαρεΪ ελδĲάλδα ΰδα Ĳβ įδΪΰθπıβ Ĳκυ įδαίάĲβ Ĳβμ ετβıβμ İέθαδ ΰζυεσαβ 

πζΪıηαĲκμ απσ φζİίδεσ įİέΰηα >99 mg/dl (5,5 mmol/L)  ıİ εαĲΪıĲαıβ θβıĲİέαμ εαδ >162 

mg/dl (9,0 mmol/L) 2 υλİμ ηİĲΪ απσ φσλĲδıβ ηİ ΰζυεσαβ. [4]    

 ΢Ĳo 70 - 85% Ĳπθ πİλδπĲυıİπθ κ ΢αεξαλυįβμ ǻδαίάĲβμ Κτβıβμ İζΫΰξİĲαδ 

δεαθκπκδβĲδεΪ ηİ įέαδĲα εαδ ıπηαĲδεά Ϊıεβıβ, İθυ ıĲδμ υπσζκδπİμ πİλδπĲυıİδμ απαδĲİέĲαδ 

γİλαπİέα ηİ δθıκυζέθβ. [16] 
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2     

ΜǼΣǹǺΟΝΟΜΙΚǾ (METABONOMICS) 
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2.1 ΜİĲαίκθκηδεά (Metabonomics) 

 Σκ ετĲĲαλκ İέθαδ Ϋθα πκζτπζκεκ ίδκζκΰδεσ ıτıĲβηα, πκυ απκĲİζİέĲαδ απσ įδΪφκλα 

υπκıυıĲάηαĲα Ĳα κπκέα κθκηΪακυηİ κλΰαθέįδα. Ǿ ζİδĲκυλΰέα Ĳκυ ευĲĲΪλκυ ίαıέαİĲαδ ıİ 

ξβηδεΫμ αθĲδįλΪıİδμ, απαλαέĲβĲİμ ΰδα Ĳβθ İπδίέπıά Ĳκυ. ǹυĲΫμ ζαηίΪθκυθ ξυλα ıİ σζα Ĳα 

ıβηİέα Ĳκυ ευĲĲΪλκυ, İέĲİ ıĲκ ευĲĲαλσπζαıηα İέĲİ ıĲκθ πυλάθα, εαδ ıυθγΫĲκυθ Ĳβ 

įδαįδεαıέα πκυ κθκηΪακυηİ ηİĲαίκζδıησ. Ǽθυ Ϋξİδ πλαΰηαĲκπκδβγİέ ηİΰΪζβ πλσκįκμ ıĲκυμ 

Ĳκηİέμ Ĳβμ ΓκθδįδπηαĲδεάμ εαδ Ĳβμ ΠλπĲİκηδεάμ, β πλκıγάεβ ıυθİξυμ θΫπθ πζβλκφκλδυθ, 

ıξİĲδεΪ ηİ Ĳδμ įδΪφκλİμ αθγλυπδθİμ αıγΫθİδİμ εαδ Ĳκυμ ηβξαθδıηκτμ ηİ Ĳκυμ κπκέκυμ 

αθαπĲτııκθĲαδ, İέθαδ Ϊελπμ İπδĲαεĲδεά εαγυμ ıυηίΪζζκυθ εαγκλδıĲδεΪ ıĲβθ πλσΰθπıβ, Ĳβ 

įδΪΰθπıβ εαδ Ĳκ ıξİįδαıησ εαĲΪζζβζβμ γİλαπİυĲδεάμ αΰπΰάμ ΰδα Ĳβθ αθĲδηİĲυπδıά Ĳκυμ. 

[21-23,26] Ο πκζζΪ υπκıξσηİθκμ ĲκηΫαμ Ĳβμ ΜİĲαίκθκηδεάμ απκĲİζİέ Ϋθα θΫκ πİįέκ 

Ϋλİυθαμ πκυ ίαıέαİĲαδ ıĲβ ηİζΫĲβ εαδ İεĲέηβıβ Ĳκυ ıυθσζκυ Ĳπθ İθįκΰİθυθ ηİĲαίκζδĲυθ 

ηΫıα ıİ Ϋθα ίδκζκΰδεσ ıτıĲβηα εαδ απκĲİζİέ Ϋθα İλΰαζİέκ απκĲτππıβμ Ĳβμ ΰκθδįδαεάμ 

ζİδĲκυλΰέαμ (ΰκθδįέπηα), Ĳβμ İθİλΰκπκέβıβμ Ĳπθ ΰκθδįέπθ (mRNA ηİĲΪΰλαφκ), Ĳβμ 

İθαυηδεάμ İθİλΰσĲβĲαμ (πλπĲΫπηα) εαδ ΰİθδεΪ Ĳβμ φυıδκζκΰέαμ Ĳκυ ίδκζκΰδεκτ ıυıĲάηαĲκμ. 

Ǿ πλκıΫΰΰδıβ Ĳβμ ΜİĲαίκζκηδεάμ ıİ ıυθįυαıησ ηİ Ĳδμ πζβλκφκλέİμ πκυ ζαηίΪθκυηİ απσ 

Ĳβ ΓκθδįδπηαĲδεά εαδ Ĳβθ ΠλπĲİκηδεά, ηαμ πλκıφΫλκυθ ηέα πζβλΫıĲİλβ İδεσθα υıĲİ θα 

ηπκλκτηİ θα εαĲαθκάıκυηİ εαζτĲİλα Ĳα ίδκζκΰδεΪ ıυıĲάηαĲα ıİ ηκλδαεσ İπέπİįκ. Ίıπμ 

εαδ αεσηα πδκ ıβηαθĲδεσ İέθαδ Ĳκ ΰİΰκθσμ σĲδ β «İιαĲκηδεİυηΫθβ δαĲλδεά» αθαηΫθİĲαδ θα 

ΰέθİδ πλαΰηαĲδεσĲβĲα ηΫıα απσ Ĳβθ πλσκįκ Ĳβμ ηİĲαίκζκηδεάμ εαδ Ĳπθ υπσζκδππθ «-

κηδευθ» Ĳİξθκζκΰδυθ.[24,25] Σκ αθαįυσηİθκ πİįέκ Ĳβμ Ĳİξθκζκΰέαμ Ĳβμ ΜİĲαίκθκηδεάμ 

İφαλησαİĲαδ İυλΫπμ ηİ ıĲσξκ Ĳβθ αθαεΪζυοβ υπκοάφδπθ ίδκįİδεĲυθ πκυ ıυθįΫκθĲαδ ηİ Ĳβθ 

İεįάζπıβ ηέαμ θσıκυ, Ĳβθ υπκĲλκπά Ĳβμ, εαγυμ εαδ ηİ Ĳβθ İπδζκΰά Ĳβμ εαĲΪζζβζβμ 

γİλαπİέαμ. ΓİθδεσĲİλα, Ĳκ ηİĲαίκζδεσ πλκφέζ Ĳπθ ίδκζκΰδευθ įİδΰηΪĲπθ İπβλİΪαİĲαδ απσ 

įδΪφκλκυμ παλΪΰκθĲİμ σππμ β įδαĲλκφά, β βζδεέα, β İγθδεσĲβĲα, β φαληαεİυĲδεά αΰπΰά, Ĳκθ 

Ĳλσπκ απάμ εαδ αυĲκέ κδ παλΪΰκθĲİμ πλΫπİδ θα ζβφγκτθ υπσοδθ πλκεİδηΫθκυ θα įδαηκλφπγİέ 

ηέα ıυθκζδεά İδεσθα ıξİĲδεΪ ηİ Ĳβ θσıκ. [22,29,30] Ǿ Ĳİξθδεά įδαįδεαıέα πκυ İφαλησαİĲαδ 

ıĲα Metabonomics ΰδα Ĳβθ αθέξθİυıβ ίδκįİδεĲυθ εαδ Ĳβθ įδΪΰθπıβ παλκυıδΪαİĲαδ ıĲβθ 

Ǽδεσθα 2.1.1. 
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Ǽδεσθα 2.1.1 ΢ξβηαĲδεά αθαπαλΪıĲαıβ Ĳβμ λκάμ İλΰαıδυθ Ĳβμ ΜİĲαίκθκηδεάμ [Metabolomics in diabetes, 2014] 

 

Ǿ ıυΰεΫθĲλπıβ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ ıĲα ίδκζκΰδεΪ įİέΰηαĲα įέθİδ πζβλκφκλέİμ ıξİĲδεΪ 

ηİ Ĳβθ İιΫζδιβ Ĳπθ ηİĲαίκζδευθ κįυθ εαδ Ĳβθ İπέįλαıβ Ĳπθ παγκφυıδκζκΰδευθ 

εαĲαıĲΪıİπθ ıĲβ ζİδĲκυλΰέα Ĳπθ ευĲĲΪλπθ εαδ Ĳπθ δıĲυθ Ĳκυ κλΰαθδıηκτ.[29] Ο σλκμ 

ηİĲαίκζέĲβμ πİλδζαηίΪθİδ Ĳα ησλδα ηδελκτ ηκλδαεκτ ίΪλκυμ σππμ ζδπέįδα, ıΪεξαλα, 

θκυεζİκĲέįδα, αηδθκιΫα, κλΰαθδεΫμ İθυıİδμ ε.Ϊ. [14] Ǿ İφαληκΰά Ĳβμ ΜİĲαίκθκηδεάμ 

παλΫξİδ Ĳβθ įυθαĲσĲβĲα αθέξθİυıβμ θΫπθ ίδκįİδεĲυθ, κδ κπκέκδ πδγαθΪ θα įδαįλαηαĲέακυθ 

ıβηαθĲδεσ λσζκ ıĲβθ İιΫζδιβ įδαφσλπθ παγκζκΰδευθ εαĲαıĲΪıİπθ, εαδ κ πλκıįδκλδıησμ Ĳπ 

İπδπΫįπθ Ĳκυ ıĲα ίδκζκΰδεΪ υΰλΪ ηπκλİέ θα ıυηίΪζζİδ ıĲβθ πλσΰθπıβ, Ĳβθ παλαεκζκτγβıβ 

εαδ αιδκζσΰβıβ Ĳβμ απκĲİζİıηαĲδεσĲβĲαμ ηέαμ γİλαπİυĲδεάμ αΰπΰάμ. [25,31]  

 Οδ ĲİξθδεΫμ Ĳβμ ΜİĲαίκθκηδεάμ απκĲİζκτθĲαδ απσ įτκ φΪıİδμ. Ǿ πλυĲβ φΪıβ 

πİλδζαηίΪθİδ Ĳβθ ĲαυĲκπκέβıβ εαδ Ĳβθ πκıκĲδεκπκέβıβ İθσμ ηİΰΪζκυ αλδγηκτ İθįκΰİθυθ 

ηİĲαίκζδĲυθ, πκυ απαθĲυθĲαδ ıİ ετĲĲαλα, δıĲκτμ ά ίδκζκΰδεΪ υΰλΪ εαδ İέθαδ İθįδΪηİıα ά 

ĲİζδεΪ πλκρσθĲα Ĳκυ ηİĲαίκζδıηκτ. [24,25,27,29,31] Ǿ įİτĲİλβ φΪıβ πİλδζαηίΪθİδ Ĳβθ 

İπİιİλΰαıέα Ĳπθ įİįκηΫθπθ ηİ ıτΰξλκθİμ ηİγσįκυμ ıĲαĲδıĲδεάμ αθΪζυıβμ σππμ ĲİξθδεΫμ 

αθαΰθυλδıβμ πλκĲτππθ εαδ ıυıξΫĲδıβ Ĳπθ İυλβηΪĲπθ Ĳβμ ηİζΫĲβμ ηİ Ĳδμ υπσ ηİζΫĲβ 

παγκζκΰδεΫμ κθĲσĲβĲİμ. [24] 

Οδ įτκ αθαζυĲδεΫμ ĲİξθδεΫμ πκυ ξλβıδηκπκδκτθĲαδ ευλέπμ ıĲβ ΜİĲαίκθκηδεά İέθαδ: 

• Ǿ ΦαıηαĲκηİĲλέα ΜΪααμ (Mass Spectrometry, ΜS), ηİ ǹΫλδα (Gas 

Chromatography–Mass Spectrometry, GC-MS) (Ǽδεσθα 2.1.2) ά Τΰλά ξλπηαĲκΰλαφέα 

(Liquid Chromatography-Mass Spectrometry, LC-MS) 



40 

 

• Ǿ ΦαıηαĲκηİĲλέα Πυλβθδεκτ ΜαΰθβĲδεκτ ΢υθĲκθδıηκτ (Nuclear Magnetic 

Resonance, NMR) (Ǽδεσθα 2.1.3) 

 

Ǽδεσθα 2.1.2 ǹθΪζυıβ κλΰαθδευθ κιΫπθ ıİ įİέΰηα κτλπθ ηİ φαıηαĲκηİĲλέα ηΪααμ ηİ αΫλδα ξλπηαĲκΰλαφέα (GC-MS, Gas 

Chromatography-Mass Spectrometry) [Metabolomics in diabetes research, 2013] 

 

 

Ǽδεσθα 2.1.3  ΦΪıηαĲα ıİ įİέΰηαĲα πζΪıηαĲκμ (600 MHz) εαδ κτλπθ (400 ΜǾz) ηİ 1H-NMR φαıηαĲκıεκπέα 

[Metabolomics in diabetes research, 2013] 

Ǿ φαıηαĲκıεκπέα NMR İέθαδ ΰθπıĲά πμ ηέα απσ Ĳδμ ευλδσĲİλİμ ηİγσįκυμ ΰδα Ĳδμ 

αθαζτıİδμ πκζυıτθγİĲπθ ηδΰηΪĲπθ εαγυμ απαδĲİέ İζΪξδıĲβ ά εαγσζκυ πλκİĲκδηαıέα Ĳκυ 

įİέΰηαĲκμ, İέθαδ Ĳαξİέα, ηβ İπİηίαĲδεά εαδ παλΫξİδ İπαθαζάοδηα απκĲİζΫıηαĲα αφκτ Ϋξİδ 

ıυθĲİζİıĲά ηİĲαίζβĲσĲβĲαμ Ĳβμ ĲΪιİπμ Ĳκυ 1-2%. Μİ Ĳβθ φαıηαĲκıεκπέα NMR ηπκλİέ θα 

ĲαυĲκπκδβγİέ εαδ θα πκıκĲδεκπκδβγİέ ĲαυĲσξλκθα Ϋθαμ ηİΰΪζκμ αλδγησμ ηİĲαίκζδĲυθ ıİ Ϋθα 

ησθκ πİέλαηα. [13-15,20,24,27,29,31] 
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2.2 ΜİĲαίκθκηδεά & ΢αεξαλυįβμ ǻδαίάĲβμ Κτβıβμ 

Οδ ĲİξθδεΫμ Ĳβμ ΜİĲαίκθκηδεάμ İφαλησακθĲαδ ΰδα Ĳβθ αθέξθİυıβ πδγαθυθ 

ηİĲαίκζδευθ ίδκįİδεĲυθ πκυ ıυθįΫκθĲαδ ηİ Ĳκθ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Ĳβμ Κτβıβμ εαδ 

πİλδζαηίΪθκυθ αθΪζυıβ Ĳπθ ίδκζκΰδευθ υΰλυθ Ĳβμ ηβĲΫλαμ (κλσμ εαδ πζΪıηα Ĳκυ αέηαĲκμ, 

κτλα) εαδ įİέΰηαĲα Ĳβμ ηβĲΫλαμ εαδ Ĳκυ İηίλτκυ (υΰλσ αηθδαεκτ αıεκτ, υΰλσ κηφΪζδκυ 

ζυλκυ, κτλα). ΢Ĳσξκμ Ĳπθ αθαζτıİπθ αυĲυθ İέθαδ  β απσεĲβıβ απκıαφάθδıβ Ĳπθ 

ηİĲαίκζδευθ ηβξαθδıηυθ πκυ įδΫπκυθ Ĳβθ İηφΪθδıβ Ĳβμ θσıκυ. Ǿ ΰθυıβ Ĳπθ ηβξαθδıηυθ 

πκυ πλκπγκτθ Ĳβθ İηφΪθδıβ Ĳκυ ΢ǻΚ απκĲİζİέ απĲδεάμ ıβηαıέαμ ΰδα Ĳβθ πλκυγβıβ 

ıĲλαĲβΰδευθ πλσζβοβμ εαδ γİλαπİέαμ. [6,20,24,27] Οδ Ĳİξθκζκΰέİμ αυĲΫμ αφκλκτθ Ĳβ 

φαıηαĲκıεκπέα πλπĲκθέκυ Πυλβθδεκτ ΜαΰθβĲδεκτ ΢υθĲκθδıηκτ (1Ǿ-ΝΜR) (Ǽδεσθα 2.2.1) 

εαδ Ĳβ ΦαıηαĲκηİĲλέα ΜΪααμ ηİ υΰλά ξλπηαĲκΰλαφέα (LC-MS) πκυ Ϋξκυθ İφαληκıγİέ ıĲκ 

αηθδαεσ υΰλσ, ıĲα κτλα εαδ ıĲκ πζΪıηα Ĳκυ αέηαĲκμ Ĳβμ ηβĲΫλαμ [33]. 

 

Ǽδεσθα 2.2.1 ǹθΪζυıβ ηİ NMR φαıηαĲκıεκπέα ıİ įİέΰηα κλκτ εαδ κτλπθ ΰδα Ĳβθ πλσΰθπıβ Ĳπθ πλκΰİθθβĲδευθ 

İπδπζκευθ, σππμ Ĳβμ πλκİεζαηοέαμ, Ĳκυ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ ε.Ϊ. [First Trimester Urine and Serum 

Metabolomics for Prediction of Preeclampsia and Gestational Hypertension: A Prospective Screening Study, 2015]  

 ΢υΰεİελδηΫθα, αθδξθİτκθĲαδ įδΪφκλκδ ηİĲαίκζδεκέ ίδκįİέεĲİμ, σππμ αηδθκιΫα 

(įδαεζαįδıηΫθβμ αζυıέįαμ εαδ αλπηαĲδεΪ), αευζκεαλθδĲέθİμ, εαγυμ εαδ φπıφκζδπέįδα πκυ 

πİλδΫξκυθ ξκζέθβ, Ĳα κπκέα ıυθįΫκθĲαδ ηİ Ĳβ ηİζζκθĲδεά İηφΪθδıβ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ 

Κτβıβμ įİįκηΫθκυ σĲδ ıυηηİĲΫξκυθ ıĲβ λτγηδıβ Ĳβμ ΰζυεαΰσθβμ εαδ Ĳβθ Ϋεελδıβ 

δθıκυζέθβμ απσ Ĳα παΰελİαĲδεΪ ί-ετĲĲαλα εαδ İπκηΫθπμ İέθαδ ıĲİθΪ ıυθįİįİηΫθα ηİ Ĳβθ 

αθĲέıĲαıβ ıĲβθ δθıκυζέθβ. Οδ ĲİξθδεΫμ αυĲΫμ ıĲκξİτκυθ ıĲβθ αθέξθİυıβ ίδκįİδεĲυθ πλδθ απσ 

Ĳβθ εζδθδεά įδΪΰθπıβ ΫĲıδ υıĲİ κδ ΰυθαέεİμ ηİ εέθįυθκ İηφΪθδıβμ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ θα 

ηπκλκτθ θα įδαΰθπıγκτθ Ϋΰεαδλα υıĲİ θα İπδĲλαπİέ κ Ϋζİΰξκμ εαδ β γİλαπİέα Ĳβμ θσıκυ. 

[6,13,16,19,20,24,27,34,35]  
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 ΢τηφπθα ηİ ηİζΫĲİμ, β φαıηαĲκıεκπέα NMR İφαλησıĲβεİ ıİ įδΪφκλα ίδκζκΰδεΪ 

įİέΰηαĲα, ηİ ıĲσξκ Ĳβθ αθέξθİυıβ εαδ Ĳβθ ĲαυĲκπκέβıβ ηİĲαίκζδευθ ίδκįİδεĲυθ πκυ 

ıξİĲέακθĲαδ ηİ Ĳβθ İηφΪθδıβ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ. ǹλξδεΪ, β φαıηαĲκıεκπέα NMR 

ξλβıδηκπκδάγβεİ ıİ įİέΰηαĲα αηθδαεκτ υΰλκτ, Ĳα κπκέα Ϋįİδιαθ υοβζσĲİλα İπέπİįα 

ΰζυεσαβμ εαδ ηİδπηΫθα İπέπİįα αηδθκιΫπθ, κιδεκτ κιΫκμ, ηυληβεδεκτ κιΫκμ εαδ ελİαĲδθέθβμ. 

΢İ įİέΰηαĲα πζΪıηαĲκμ Ĳβμ ηβĲΫλαμ, αθδξθİτγβεαθ ξαηβζΫμ ıυΰεİθĲλυıİδμ ίİĲαǸθβμ εαδ Ν-

κιİδįέκυ Ĳβμ Ĳλδηİγυζαηέθβμ  (TMAO) πκυ ıξİĲέακθĲαδ ηİ θİφλδεΫμ įυıζİδĲκυλΰέİμ αζζΪ εαδ 

ηİ įυıπζαıέİμ Ĳκυ İηίλτκυ. ΢İ įİέΰηαĲα κτλπθ İθĲκπέıĲβεαθ ηİĲαίκζΫμ ıĲβ ıυΰεΫθĲλπıβ 

Ĳβμ ΰζυεσαβμ εαδ ατιβıβ Ĳκυ κιδεκτ κιΫκμ, Ĳκυ Ν-ηİγυζκθδεκĲδθαηδįέκυ εαδ Ĳκυ Ν-ηİγυζκ-

2-πυλδįκθκ-5-εαλίκιαηδįέκυ (πλκρσθĲα Ĳκυ ηβ φυıδκζκΰδεκτ ηİĲαίκζδıηκτ Ĳπθ αηδθκιΫπθ). 

Ǽπέıβμ, παλαĲβλάγβεαθ ηİĲαίκζΫμ ıĲβ ıυΰεΫθĲλπıβ Ĳβμ ελİαĲέθβμ εαδ Ĳβμ ελİαĲδθέθβμ, 

εαγυμ εαδ ηİέπıβ Ĳκυ δππκυλδεκτ εαδ Ĳκυ φαδθυζκ-αεİĲυζκ-ΰζκυĲαηδθδεκτ. [16,19,24,35] 

 ΢İ įİέΰηαĲα πζΪıηαĲκμ Ĳβμ ηβĲΫλαμ πκυ ıυζζΫξγβεαθ απσ Ĳλİδμ κηΪįİμ ά 

ıυΰεİελδηΫθα απσ: 

• ΰυθαέεİμ ηİ φυıδκζκΰδεά ετβıβ-κηΪįα İζΫΰξκυ (control) 

• πİλδπĲυıİδμ ΰυθαδευθ εαĲΪ Ĳβθ ετβıβ ηİ αλĲβλδαεά υπΫλĲαıβ, ηİ įέįυηα, ηİ δıĲκλδεσ 

πλσπλκυ ĲκεİĲκτ, ηαελκıπηέαμ εαδ ηİ İθįκηάĲλδα υπκζİδπσηİθβ αθΪπĲυιβ. (pre-

diagnosis) 

• İΰευηκθκτıİμ ıĲδμ κπκέİμ Ϋξİδ įδαΰθπıγİέ ΢αεξαλυįβμ ǻδαίάĲβμ Κτβıβμ, 1 ηİ 2 

İίįκηΪįİμ ηİĲΪ Ĳβ įκεδηαıέα OGTT εαĲΪ Ĳβθ 18β Ϋπμ Ĳβθ 38β İίįκηΪįα ετβıβμ. (post-

diagnosis) 

αθδξθİτγβεαθ ηİĲαίκζΫμ ıĲβθ ıυΰεΫθĲλπıβ αηδθκιΫπθ įδαεζαįδıηΫθβμ αζυıέįαμ (ίαζέθβ, 

ζİυεέθβ εαδ δıκζİυεέθβ), αλπηαĲδευθ αηδθκιΫπθ (Ĳυλκıέθβ εαδ φαδθυζαζαθέθβ), Ĳπθ 

αηδθκιΫπθ ηİγİδκθέθβμ, ευıĲέθβμ, ευıĲİǸθβμ εαδ κηκευıĲİǸθβμ, L-αλΰδθέθβμ, εαγυμ εαδ 

įδαευηΪθıİδμ ıĲα İπέπİįα Ĳβμ ΰζυεσαβμ, Ĳβμ ίİĲαǸθβμ, Ĳβμ ελİαĲέθβμ, Ĳβμ κυλέαμ εαδ 

ηİĲαίκζδĲυθ πκυ ıξİĲέακθĲαδ ηİ Ĳβθ İθĲİλδεά ζİδĲκυλΰέα. ǹεσηβ, β κηΪįα Ĳπθ αıγİθυθ πλδθ 

Ĳβθ įδΪΰθπıβ Ĳκυ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ παλκυıέαıİ αυιβηΫθα İπέπİįα 

ξκζβıĲİλσζβμ εαδ ηδελΫμ αυιάıİδμ ıĲδμ HDL, LDL εαδ VLDL ζδπκπλπĲİǸθİμ, ıĲα İζİτγİλα 

ζδπαλΪ κιΫα (FFA) εαδ Ĳα Ĳλδΰζυεİλέįδα (TRGs). Οδ įδαφκλΫμ ıĲα İπέπİįα ηİĲαιτ Ĳπθ 

įİδΰηΪĲπθ İζΫΰξκυ εαδ Ĳπθ įİδΰηΪĲπθ Ĳπθ αıγİθυθ įδαπδıĲυγβεαθ ηΫıπ αθΪζυıβμ 1Ǿ 

ΝΜR φαıηΪĲπθ, σππμ παλκυıδΪαİĲαδ ıĲβθ Ǽδεσθα 2.2.2. [16,19,35] 
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Ǽδεσθα 2.2.2 ΦαıηαĲκıεκπέα 1Ǿ NMR ıİ įİέΰηαĲα πζΪıηαĲκμ Ĳπθ Ĳλδυθ κηΪįπθ πκυ İζΫΰξγβεαθ εαδ Ĳα φΪıηαĲα Ĳπθ 

ηİĲαίκζδĲυθ πκυ αθδξθİτγβεαθ. [Prediction of gestational diabetes through ΝΜR Metabolomics of Maternal Blood, 2015] 

 

ǹεσηβ, ıİ ηέα ηİζΫĲβ, ıĲβθ κπκέα įδİλİυθάγβεİ ηİ φαıηαĲκıεκπέα NMR β ıτıĲαıβ 

Ĳκυ πζΪıηαĲκμ εαδ Ĳπθ κτλπθ İΰετπθ ΰυθαδευθ ıĲκ įİτĲİλκ Ĳλέηβθκ Ĳβμ ετβıβμ, 

įδαπδıĲυγβεİ σĲδ Ĳα κτλα ΰυθαδευθ πκυ ıĲβ ıυθΫξİδα İηφΪθδıαθ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Ĳβμ 

Κτβıβμ İηφΪθδααθ υοβζσĲİλα İπέπİįα  3-υįλκιυρıκίαζİλδεκτ εαδ 2-υįλκιυρıκίκυĲυλδεκτ, 

πδγαθυμ ζσΰπ įδαĲαλαξάμ ıĲκ ηİĲαίκζδıησ Ĳβμ ίδκĲέθβμ εαδ Ĳπθ αηδθκιΫπθ (ίαζέθβ, ζİυεέθβ 

εαδ δıκζİυεέθβ) αθĲέıĲκδξα. ǹεσηβ, Ĳα υοβζΪ İπέπİįα 2-υįλκιυρıκίκυĲυλδεκτ Ϋξκυθ 

παλαĲβλβγİέ ıİ αıγİθİέμ ηİ υοβζΫμ ĲδηΫμ BMI. Ǽπέıβμ, ıĲκ πζΪıηα Ĳκυ αέηαĲκμ İΰετπθ 

ΰυθαδευθ ıĲδμ κπκέİμ įδαΰθυıĲβεİ ΢ǻΚ αλΰσĲİλα εαĲΪ Ĳβθ İΰευηκıτθβ αθδξθİτγβεαθ 

ηİδπηΫθα İπέπİįα ίİĲαǸθβμ εαδ Ĳλδηİγυζαηδθκιİδįέκυ. ǹθĲέγİĲα, ıĲα κτλα Ĳβμ έįδαμ υπσ 

İιΫĲαıβμ κηΪįαμ αθδξθİτγβεαθ αυιβηΫθİμ ıυΰεİθĲλυıİδμ ίİĲαǸθβμ εαδ 

Ĳλδηİγυζαηδθκιİδįέκυ. ǹυĲΫμ κδ αυιάıİδμ πδγαθυμ ıυθįΫκθĲαδ ηİ įδαĲαλαξΫμ ıĲκ 

ηİĲαίκζδıησ Ĳβμ ξκζέθβμ εαδ Ĳπθ θκυεζİκĲδįέπθ. (Ǽδεσθİμ 2.2.3-2.2.4) [32] 



44 

 

 

 

 
Ǽδεσθα 2.2.3-2.2.4 1Ǿ-ΝMR φΪıηα įİέΰηαĲκμ κτλπθ εαδ πζΪıηαĲκμ εαĲΪ Ĳκ 2κ Ĳλέηβθκ Ĳβμ ετβıβμ. [Metabolic 

Biomarkers of Prenatal Disorders: An Exploratory NMR Metabonomics Study of Second Trimester Maternal Urine and 

Blood Plasma, 2011] 

΢υηπζβλπηαĲδεΪ, ıİ ηİζΫĲβ πκυ Ϋΰδθİ ıĲκθ σλκ Ĳκυ αέηαĲκμ ΰυθαδευθ ηİ 

΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ (GDM) ıİ ıτΰελδıβ ηİ ΰυθαέεİμ ηİ φυıδκζκΰδεά İΰευηκıτθβ 

(Ĳα įİέΰηαĲα ζάφγβεαθ εαĲΪ Ĳβθ 20β İίįκηΪįα Ĳβμ ετβıβμ), ĲαυĲκπκδάγβεαθ 48 

ηİĲαίκζέĲİμ απσ Ĳκυμ κπκέκυμ κδ 18 άĲαθ αηδθκιΫα, κδ 16 ζδπαλΪ κιΫα εαδ κδ 12 κλΰαθδεΪ 

κιΫα. [6] (Ǽδεσθα 2.2.5) 
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Ǽδεσθα 2.2.5 Οδ 48 ηİĲαίκζέĲİμ πκυ αθδξθİτγβεαθ ıĲκθ κλσ Ĳκυ αέηαĲκμ. [Early pregnancy metabolite profiling discovers a 

potential biomarker for the subsequent development of gestational diabetes mellitus, 2014] 

ΜİĲαιτ αυĲυθ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ, αθδξθİτγβεαθ αυιβηΫθα İπέπİįα δĲαεκθδεκτ κιΫκμ 

εαδ αεκĲδθδεκτ κιΫκμ ıĲκθ κλσ Ĳπθ ΰυθαδευθ ηİ ΢ǻΚ ıİ ıτΰελδıβ ηİ Ĳδμ φυıδκζκΰδεΫμ 

ΰυθαέεİμ. (Ǽδεσθα 2.2.6). Ǿ ατιβıβ Ĳπθ İθυıİπθ αυĲυθ ıυθįΫİĲαδ πδγαθυμ ηİ Ĳβθ Ϋεφλαıβ 

Ĳκυ ΰκθδįέκυ IRG1 (Immune-responsive gene 1), Ĳκ κπκέκ υπİλİεφλΪαİĲαδ ıĲα ηαελκφΪΰα 

εαĲΪ Ĳβθ φζİΰηκθυįβ απσελδıβ. Σκ ΰİΰκθσμ αυĲσ εαĲαįİδεθτİδ Ĳβθ ıυθİδıφκλΪ εαδ Ĳκθ 

ıβηαθĲδεσ λσζκ πκυ παέαİδ β φζİΰηκθά εαĲΪ Ĳβθ İηφΪθδıβ Ĳκυ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ 

Κτβıβμ.[6] 

 

Ǽδεσθα 2.2.6 ǹυιβηΫθα İπέπİįα δĲαεκθδεκτ κιΫκμ ıĲκθ κλσ Ĳκυ αέηαĲκμ ΰυθαδευθ ηİ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ.[Early 

pregnancy metabolite profiling discovers a potential biomarker for the subsequent development of gestational diabetes 

mellitus, 2014] 
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ΣΫζκμ, αιέαİδ θα αθαφİλγİέ ηİζΫĲβ πκυ πλαΰηαĲκπκδάγβεİ ıĲκ πζΪıηα Ĳκυ αέηαĲκμ 

Ĳλδυθ κηΪįπθ ΰυθαδευθ εαĲΪ Ĳβθ 24β ηİ 28β İίįκηΪįα Ĳβμ ετβıβμ εαδ ıυΰεİελδηΫθα: 

• Γυθαέεİμ ηİ φυıδκζκΰδεά İΰευηκıτθβ 

• Έΰευİμ ηİ įδαĲαλαξά ıαεξΪλκυ αέηαĲκμ (GCT) αζζΪ φυıδκζκΰδεά εαηπτζβ 

ΰζυεσαβμ   (OGTT) 

• Έΰευİμ ηİ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ 

 

ǼδįδεσĲİλα, ıĲβθ κηΪįα Ĳπθ ΰυθαδευθ ηİ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ αθδξθİτγβεİ 

αυιβηΫθβ ıυΰεΫθĲλπıβ κηκευıĲİǸθβμ ıİ ıξΫıβ ηİ Ĳδμ įτκ Ϊζζİμ κηΪįİμ, Ϋθα ΰİΰκθσμ πκυ 

ıυθįΫİĲαδ ηİ Ĳβθ ατιβıβ Ĳβμ ıυΰεΫθĲλπıβμ Ĳβμ ΰζυεσαβμ ıĲκ αέηα εαδ φαέθİĲαδ σĲδ įİθ 

ıυθįΫİĲαδ ηİ Ĳβθ αθĲέıĲαıβ ıĲβθ δθıκυζέθβ. Παλ’σζα αυĲΪ, ıĲβ φυıδκζκΰδεά ετβıβ β 

ıυΰεΫθĲλπıβ Ĳβμ κηκευıĲİǸθβμ İέθαδ ξαηβζά İιαδĲέαμ įδαφσλπθ İπδįλΪıİπθ σππμ ΰδα 

παλΪįİδΰηα, Ĳβμ įλΪıβμ Ĳπθ κδıĲλκΰσθπθ ά Ĳδμ αυιβηΫθİμ απαδĲάıİδμ Ĳβμ ηβĲΫλαμ εαδ Ĳκυ 

İηίλτκυ ıİ ηİγİδκθέθβ. Σα αυιβηΫθα İπέπİįα κηκευıĲİǸθβμ παέακυθ ıβηαθĲδεσ λσζκ ıĲβθ 

İηφΪθδıβ ηαελκαΰΰİδαευθ εαδ ηδελκαΰΰİδαευθ įδαĲαλαξυθ.[17]    

 H φαıηαĲκıεκπέα NMR απκĲİζİέ ηέα πκζζΪ υπκıξσηİθβ Ĳİξθδεά Ĳβμ 

ΜİĲαίκθκηδεάμ ıĲβθ πλσΰθπıβ εαδ Ĳβ įδΪΰθπıβ Ĳκυ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ 

αιδκπκδυθĲαμ Ĳδμ πκζυπαλαΰκθĲδεΫμ ηİĲαίκζΫμ Ĳκυ ηİĲαίκζδεκτ πλκφέζ εαδ σξδ αθδξθİτκθĲαμ 

ησθκ ηİηκθπηΫθİμ αζζαΰΫμ. Ǽπέıβμ ηπκλİέ θα πλκıφΫλİδ θΫİμ πλκκπĲδεΫμ σıκθ αφκλΪ Ĳβθ 

ηİζΫĲβ Ĳβμ παγκφυıδκζκΰέαμ Ĳβμ θσıκυ. Ο πλκıįδκλδıησμ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ ıĲδμ ηİζΫĲİμ Ĳκυ 

ǻδαίάĲβ Κτβıβμ απαδĲİέ αεσηα ηİΰαζτĲİλβ εαδ İεĲİĲαηΫθβ Ϋλİυθα ıİ ηİΰΪζİμ κηΪįİμ 

πζβγυıηυθ πλδθ İφαληκıĲİέ ıĲβθ εζδθδεά πλΪιβ υıĲİ θα ıξİįδαıĲκτθ κζκεζβλπηΫθα 

įδαΰθπıĲδεΪ ηκθĲΫζα Ĳα κπκέα γα ίİζĲδυθκυθ Ĳκ İπέπİįκ απάμ Ĳπθ ηβĲΫλπθ εαδ Ĳπθ 

θİκΰθυθ. [6,15,19] 
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3    

 Φǹ΢ΜǹΣΟ΢ΚΟΠΙǹ ΠΤΡǾΝΙΚΟΤ ΜǹΓΝǾΣΙΚΟΤ 
΢ΤΝΣΟΝΙ΢ΜΟΤ (NMR) 
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ΦαıηαĲκıεκπέα Πυλβθδεκτ ΜαΰθβĲδεκτ ΢υθĲκθδıηκτ (Nuclear 

Magnetic Resonance Spectroscopy, NMR) 

Ο ΠυȡȘȞȚțȩȢ ȂαȖȞȘĲȚțȩȢ ȈυȞĲȠȞȚıȝȩȢ (Nuclear Magnetic Resonance, NMR) απκĲİζİέ 

ηέα İυλΫπμ ξλβıδηκπκδκτηİθβ φαıηαĲκıεκπδεά Ĳİξθδεά Ĳπθ Metabonomics πκυ ίαıέαİĲαδ 

ıĲδμ ηαΰθβĲδεΫμ δįδσĲβĲİμ Ĳκυ πυλάθα Ĳκυ αĲσηκυ (π.ξ. ¹H, ¹³C ά ³¹P). Ǽέθαδ Ϋθα φαδθσηİθκ 

πκυ ıυηίαέθİδ σĲαθ πυλάθİμ κλδıηΫθπθ αĲσηπθ ĲκπκγİĲκτθĲαδ İθĲσμ İθσμ κηκΰİθκτμ, 

ıĲαĲδεκτ ηαΰθβĲδεκτ πİįέκυ εαδ įδİΰİέλκθĲαδ απσ Ϋθα įİτĲİλκ ĲαζαθĲİυσηİθκ ηαΰθβĲδεσ 

πİįέκ. Ǿ ıυηπİλδφκλΪ İθσμ πυλάθα πκυ İηφαθέαİδ Ĳκ φαδθσηİθκ NMR ıİ Ϋθα δıξυλσ 

ηαΰθβĲδεσ πİįέκ παλΫξİδ πζβλκφκλέİμ ıξİĲδεΪ ηİ Ĳβ įκηά εαδ Ĳδμ ξβηδεΫμ δįδσĲβĲİμ İθσμ 

ηκλέκυ. Λσΰπ Ĳβμ ηİΰΪζβμ αφγκθέαμ Ĳπθ πυλάθπθ πλπĲκθέκυ (¹H), β φαıηαĲκıεκπέα 

πλπĲκθέκυ (¹H-ΝMR) ξλβıδηκπκδİέĲαδ ıİ ηİΰΪζκ ίαγησ ΰδα Ĳβθ αθΪζυıβ ίδκζκΰδευθ υΰλυθ, 

σππμ πζΪıηα αέηαĲκμ, κτλα εαδ İεξυζέıηαĲα δıĲυθ. ΚΪγİ ιİξπλδıĲσ ıάηα ıİ Ϋθα ¹H-NMR 

φΪıηα αθĲδıĲκδξİέ ıİ ηέα ıυΰεİελδηΫθβ Ϋθπıβ.[25,29]     

 Οδ εαδθκτλδİμ İιİζέιİδμ ıĲβ φαıηαĲκıεκπέα NMR, σππμ κ ıυθįυαıησμ ηİ Ĳβθ 

Ĳİξθδεά ηİĲαıξβηαĲδıηκτ Fourier (FT-NMR) εαδ β αθΪπĲυιβ įδıįδΪıĲαĲπθ (2D) εαδ 

πκζυįδΪıĲαĲπθ (multidimensional) Ĳİξθδευθ NMR, Ϋįπıαθ Ϊζζİμ įδαıĲΪıİδμ ıĲβ 

ξαλĲκΰλΪφβıβ Ĳβμ įκηάμ κλΰαθδευθ İθυıİπθ. [25] 

3.1 Θİπλέα Ĳκυ Πυλβθδεκτ ΜαΰθβĲδεκτ ΢υθĲκθδıηκτ  
Πυλάθİμ įδαφσλπθ İδįυθ ıυηπİλδφΫλκθĲαδ ıαθ θα πİλδıĲλΫφκθĲαδ ΰτλπ απσ Ϋθαθ 

Ϊικθα (δįδκπİλδıĲλκφά, spin) εαδ įİįκηΫθκυ σĲδ İέθαδ γİĲδεΪ φκλĲδıηΫθκδ, ζİδĲκυλΰκτθ πμ 

ηδελκıεκπδεκέ ηαΰθάĲİμ ηİ Ĳυξαέκ πλκıαθαĲκζδıησ. ΌĲαθ σηπμ κδ πυλάθİμ αυĲκέ 

ĲκπκγİĲβγκτθ İθĲσμ İθσμ δıξυλκτ İιπĲİλδεκτ ηαΰθβĲδεκτ πİįέκυ, απκεĲκτθ ıυΰεİελδηΫθκυμ 

πλκıαθαĲκζδıηκτμ. Οδ πυλάθİμ σζπθ Ĳπθ ıĲκδξİέπθ πİλδΫξκυθ φκλĲέα εαδ σĲαθ 

πİλδıĲλΫφκθĲαδ, ζσΰπ Ĳπθ δįδκπİλδıĲλκφυθ (spin) Ĳπθ πλπĲκθέπθ εαδ θİĲλκθέπθ, 

ıυηπİλδφΫλκθĲαδ πμ ηαΰθβĲδεΪ įέπκζα εαδ İπΪΰκυθ ηαΰθβĲδεΪ πİįέα εΪγİĲα ıĲκ İπέπİįκ 

πİλδıĲλκφάμ. Ǿ ΫθĲαıβ Ĳπθ ηαΰθβĲδευθ αυĲυθ πİįέπθ İιαλĲΪĲαδ απσ Ĳβθ ηαΰθβĲδεά 

įȚπȠȜȚțȒ ȡȠπȒ ά πυȡȘȞȚțȒ ȝαȖȞȘĲȚțȒ ȡȠπȒ ȝ, β κπκέα απκĲİζİέ ηδα γİηİζδυįβ δįδσĲβĲα Ĳπθ 

πυλάθπθ. Γδα Ϋθαθ κλδıηΫθκ πυλάθα ηİ είαθĲδεσ αλδγησ πυλβθδεκτ spin I (I = 0 , ½ , 1 , 3/2 

, …. , 9/2) υπΪλξκυθ 2I+1 πδγαθκέ πλκıαθαĲκζδıηκέ ηΫıα ıĲκ ηαΰθβĲδεσ πİįέκ. Γδα πυλάθİμ 

ηİ είαθĲδεσ αλδγησ spin I=½ (σππμ πυλάθİμ Ǿ ά C) ησθκ įτκ πλκıαθαĲκζδıηκέ ηİ 

įδαφκλİĲδεά İθΫλΰİδα İέθαδ πδγαθκέ: παȡȐȜȜȘȜȠȢ (ηδελσĲİλβ İθΫλΰİδα) εαδ αȞĲȚπαȡȐȜȜȘȜȠȢ 

(ηİΰαζτĲİλβ İθΫλΰİδα) πλκμ Ĳκ İιπĲİλδεσ ηαΰθβĲδεσ πİįέκ H0.[36-40] (Ǽδεσθα 3.1.1) 
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Ǽδεσθα 3.1.1 ΠλκıαθαĲκζδıησμ įδαθυıηΪĲπθ Ĳπθ ηαΰθβĲδευθ įδπκζδευθ λκπυθ η (α) απκυıέα İιπĲİλδεκτ ηαΰθβĲδεκτ 
πİįέκυ (ί) İφαληκΰά İιπĲİλδεκτ κηκΰİθκτμ ηαΰθβĲδεκτ πİįέκυ. ΟλδıηΫθκδ πυλάθİμ (εσεεδθκ) Ϋξκυθ παλΪζζβζβ įδΪĲαιβ πμ 

πλκμ Ĳκ İιπĲİλδεσ ηαΰθβĲδεσ πİįέκ (H0), İθυ Ϊζζκδ (ηπζİ) Ϋξκυθ αθĲδπαλΪζζβζβ įδΪĲαιβ. 

 

ǹθ κδ πλκıαθαĲκζδıηΫθκδ πυλάθİμ αεĲδθκίκζβγκτθ ηİ βζİεĲλκηαΰθβĲδεά 

αεĲδθκίκζέα εαĲΪζζβζβμ ıυξθσĲβĲαμ, απκλλκφΪĲαδ İθΫλΰİδα απσ Ĳκυμ  πυλάθİμ πκυ 

ίλέıεκθĲαδ ıİ εαĲΪıĲαıβ ξαηβζσĲİλβμ İθΫλΰİδαμ (παλΪζζβζκ spin πλκμ Ĳκ İιπĲİλδεσ 

ηαΰθβĲδεσ πİįέκ), κδ κπκέκδ ηİĲαίαέθκυθ ıİ εαĲΪıĲαıβ υοβζσĲİλβμ İθΫλΰİδαμ ηİ αȞαıĲȡȠφȒ 

Ĳκυ spin. ǹφκτ Ϋξİδ ΰέθİδ β αθαıĲλκφά Ĳκυ spin Ĳπθ πυλάθπθ, ĲσĲİ κδ πυλάθİμ Ϋξκυθ 

«ıυθĲκθδıĲİέ» ηİ Ĳβθ İφαληκασηİθβ αεĲδθκίκζέα (Πυλβθδεσμ ΜαΰθβĲδεσμ ΢υθĲκθδıησμ). 

Ǿ ıυξθσĲβĲα πκυ απαδĲİέĲαδ ΰδα Ĳκ ıυθĲκθδıησ İιαλĲΪĲαδ: 

α)  απσ Ĳβθ δıξτ Ĳκυ İιπĲİλδεκτ ηαΰθβĲδεκτ πİįέκυ H0  

ί)  απσ Ĳκ İέįκμ Ĳκυ πυλάθα 

 

Ǽδεσθα 3.1.2 Ǽθİλΰİδαεά įδαφκλΪ ǻǼ ηİĲαιτ παλΪζζβζβμ εαδ αθĲδπαλΪζζβζβμ įδΪĲαιβμ Ĳπθ πυλβθδευθ spin ıİ ıυθΪλĲβıβ 
ηİ Ĳβθ δıξτ Ĳκυ İφαληκασηİθκυ ηαΰθβĲδεκτ πİįέκυ . (α)  Οδ įτκ εαĲαıĲΪıİδμ Ĳπθ πυλβθδευθ spin Ϋξκυθ Ĳβθ έįδα 

İθΫλΰİδα απκυıέα İφαληκασηİθκυ ηαΰθβĲδεκτ πİįέκυ (ǻǼ=0). (ί) Οδ įτκ πυλάθİμ Ϋξκυθ įδαφκλİĲδεά İθΫλΰİδα παλκυıέα 
ηαΰθβĲδεκτ πİįέκυ. (ΰ) Ǿ δıξτμ Ĳκυ İφαληκασηİθκυ ηαΰθβĲδεκτ πİįέκυ  İέθαδ ηİΰαζτĲİλβ  απσ Ĳβθ   εαδ İπκηΫθπμ β 

įδαφκλΪ İθΫλΰİδαμ İέθαδ ηİΰαζτĲİλβ Ĳβμ ǻǼ. 
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 ǼΪθ πυλάθİμ υįλκΰσθκυ (Ι=1/2) Ĳİγκτθ ıİ ηαΰθβĲδεσ πİįέκ, Ĳκ Ϊθυıηα Ĳβμ 

ıĲλκφκληάμ Ϋξİδ įτκ πλκıαθαĲκζδıηκτμ ıİ ıξΫıβ ηİ Ĳβ įδİτγυθıβ Ĳκυ İιπĲİλδεκτ πİįέκυ. 

(Ǽδεσθα 3.3) Ο παλΪζζβζκμ πλκıαθαĲκζδıησμ απκĲİζİέ Ĳβ ίαıδεά εαĲΪıĲαıβ ξαηβζάμ 

İθΫλΰİδαμ, İθυ κ αθĲδπαλΪζζβζκμ Ĳβ įδİΰİληΫθβ εαĲΪıĲαıβ αυιβηΫθβμ İθΫλΰİδαμ. Σα 

φΪıηαĲα NMR πλκετπĲκυθ απσ įδİΰΫλıİδμ απσ Ĳβ ίαıδεά εαĲΪıĲαıβ ıĲβ įδİΰİληΫθβ 

εαĲΪıĲαıβ εαĲΪ Ĳβθ İπέįλαıβ βζİεĲλκηαΰθβĲδεάμ αεĲδθκίκζέαμ δεαθάμ θα πλκεαζΫıİδ 

ıυθĲκθδıησ. Ǿ įδαφκλΪ İθΫλΰİδαμ ǻǼ įέθİĲαδ απσ Ĳβ ıξΫıβ: 

ǻǼ = h  = η /Ι = ΰh /2π 

απ’ σπκυ δıξτİδ ΰδα Ĳβ ıυξθσĲβĲα ıυθĲκθδıηκτ : 

 = ΰ /2π (İȟȓıωıȘ Larmor) = ε  

 

Όπκυ  İέθαδ β ıυξθσĲβĲα Ĳβμ ηİĲαπĲπĲδεάμ εδθάıİπμ Ĳκυ πυλάθα (ıυξθσĲβĲα 

Larmor),  β δıξτμ Ĳκυ ηαΰθβĲδεκτ πİįέκυ, η β πυλβθδεά ηαΰθβĲδεά λκπά, ΰ κ 

ΰυλκηαΰθβĲδεσμ ζσΰκμ Ĳκυ πυλάθα, έıκμ ηİ η2π/Ιh εαδ ε = ıĲαγİλΪ (ε=ΰ/2π). 

ǼπκηΫθπμ, σĲαθ Ĳκ  įδαĲβλİέĲαδ ıĲαγİλσ, απαδĲİέĲαδ ηέα ıυΰεİελδηΫθβ ıυξθσĲβĲα 

ΰδα Ĳκ ıυθĲκθδıησ İθσμ πυλάθα. Όıκ ηİΰαζτĲİλβ İέθαδ β Ĳδηά Ĳκυ ΰ, Ĳσıκ πδκ ηİΰΪζβ İέθαδ β 

ıυξθσĲβĲα ıυθĲκθδıηκτ εαδ İπκηΫθπμ, Ĳσıκ πδκ İτεκζβ İέθαδ β παλαĲάλβıβ Ĳκυ 

ıυΰεİελδηΫθκυ πυλάθα.[36-40] 

 

Ǽδεσθα 3.1.3 ǼθİλΰİδαεΫμ ıĲΪγηİμ πυλάθα  (I=1/2) ıİ ηαΰθβĲδεσ πİįέκ . 
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 ΤπΪλξκυθ 2 ίαıδεΫμ κηΪįİμ πυλάθπθ: 

α) Πυλάθİμ πκυ Ϋξκυθ ΪλĲδκ αĲκηδεσ (ǽ) εαδ ηααδεσ (ǹ) αλδγησ (π.ξ. ¹²C, ¹⁶O εαδ ³²S) 

įİθ παλκυıδΪακυθ ΰπθδαεά ıĲλκφκληά (Ι=0), įİθ İεįβζυθκυθ ηαΰθβĲδεΫμ δįδσĲβĲİμ εαδ įİ 

įέθκυθ φΪıηαĲα NMR. 

ί) Πυλάθİμ πκυ Ϋξκυθ  πİλδĲĲσ ηααδεσ αλδγησ (ǹ) εαδ πİλδĲĲσ ά ΪλĲδκ αĲκηδεσ αλδγησ 

(ǽ) (π.ξ. ¹H, ¹³C, 19F εαδ ³¹P) παλκυıδΪακυθ αλδγηκτμ spin πκυ İέθαδ πİλδĲĲΪ αεΫλαδα 

πκζζαπζΪıδα Ĳκυ ½, įβζαįά I=n(1/2), σπκυ n=1,3,5,7,9. Οδ πυλάθİμ ηİ Ι=1/2 παλκυıδΪακυθ 

ıυηηİĲλδεά ıφαδλδεά εαĲαθκηά Ĳκυ φκλĲέκυ Ĳκυμ εαδ παλκυıδΪακυθ İθįδαφΫλκθ ıĲβθ 

φαıηαĲκıεκπέα NMR (Ĳκ 95% Ĳβμ φαıηαĲκıεκπέαμ NMR αφκλΪ Ĳκ ¹H εαδ Ĳκ ¹³C) 

İεįβζυθκθĲαμ ηαΰθβĲδεΫμ δįδσĲβĲİμ.        

 Ǿ ĲαυĲκπκέβıβ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ εαδ β πκıκĲδεκπκέβıά Ĳκυμ İέθαδ įυθαĲά ηİ ίΪıβ 

Ĳδμ ηİĲλάıİδμ απσ Ĳα αεσζκυγα:  

α) ΧȘȝȚțȒ ȝİĲαĲȩπȚıȘ (į scale in ppm), πκυ ıυθέıĲαĲαδ ıĲβθ İιΪλĲβıβ Ĳβμ ıυξθσĲβĲαμ 

ıυθĲκθδıηκτ Ĳπθ ηαΰθβĲδευθ πυλάθπθ απσ Ĳκ ξβηδεσ Ĳκυμ πİλδίΪζζκθ. 

ί) ȈȪȗİυȟȘ spin-spin, įβζαįά Ĳκυ įδαξπλδıηκτ ηέαμ εκλυφάμ ıυθĲκθδıηκτ ıİ κηΪįα 

πκζζαπζυθ ıυηηİĲλδευθ εκλυφυθ, πκυ κφİέζİĲαδ ıĲβθ αζζβζİπέįλαıβ Ĳπθ spin ΰİδĲκθδευθ 

πυλάθπθ.  

ΰ) ΑπȠįȚȑȖİȡıȘ Ȓ ǼπαȞαφȠȡȐ, αθαφΫλİĲαδ ıİ πυλάθİμ πκυ İπδıĲλΫφκυθ ıĲβ 

γİληκįυθαηδεά εαĲΪıĲαıβ ıĲκ ηαΰθάĲβ. ǹυĲά β įδİλΰαıέα ζΫΰİĲαδ İπȓıȘȢ χȡȩȞȠȢ 

İπαȞαφȠȡȐȢ spin-πȜȑȖȝαĲȠȢ (Spin-lattice relaxation time Ȓ T1), Ȓ įȚαȝȒțȘȢ ȝαȖȞȘĲȚțȒ 

İπαȞαφȠȡȐ (longitudinal magnetic relaxation), σπκυ T1 αθαφΫλİĲαδ ıĲκ ηΫıκ ξλσθκ ΰδα Ϋθαθ 

ηİηκθπηΫθκ πυλάθα θα İπδıĲλΫοİδ ıĲβθ εαĲΪıĲαıβ γİληδεάμ δıκλλκπέαμ Ĳκυ ΰδα Ĳα spin. 

Ǽπέıβμ, κ ξλσθκμ πκυ απαδĲİέĲαδ ΰδα θα ıĲαηαĲάıİδ β παλαΰπΰά ıάηαĲκμ ζΫΰİĲαδ χȡȩȞȠȢ 

İπαȞαφȠȡȐȢ spin-spin (Spin-spin relaxation time Ȓ T2) Ȓ İȖțȐȡıȚα İπαȞαφȠȡȐ (transverse 

relaxation). [36-40] 
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3.2. Χβηδεά ΜİĲαĲσπδıβ (į Scale in ppm) 

 Σα βζİεĲλσθδα Ĳπθ ΰİδĲκθδευθ πυλάθπθ įβηδκυλΰκτθ Ĳκπδεσ ηαΰθβĲδεσ πİįέκ πκυ 

įλα αθĲέγİĲα πλκμ Ĳκ İφαληκασηİθκ πİįέκ υıĲİ Ĳκ πλαΰηαĲδεσ πİįέκ ıĲκθ πυλάθα θα İέθαδ 

ηδελσĲİλκ απσ Ĳκ İιπĲİλδεσ. 

  

 Οδ ıυξθσĲβĲİμ ıυθĲκθδıηκτ Ĳπθ πυλάθπθ Ĳκυ έįδκυ ıĲκδξİέκυ ηΫıα ıİ Ϋθα ησλδκ 

İπβλİΪακθĲαδ ηİ ξαλαεĲβλδıĲδεσ Ĳλσπκ απσ Ĳκ ξβηδεσ Ĳκυμ πİλδίΪζζκθ, įβζαįά απσ Ĳβθ 

βζİεĲλκθδαεά πυεθσĲβĲα πκυ Ĳα πİλδίΪζζİδ εαδ Ĳκ İέįκμ Ĳπθ αĲσηπθ ηİ Ĳα κπκέα 

ıυθįΫκθĲαδ. Σα πλπĲσθδα, ıυθĲκθέακθĲαδ ıİ įδαφκλİĲδεΫμ ıυξθσĲβĲİμ, αθΪζκΰα ηİ Ĳκ İέįκμ 

Ĳκυ įİıηκτ Ǿ-Υ εαδ Ĳβθ τπαλιβ ıĲκ ησλδκ κηΪįπθ, πκυ İπβλİΪακυθ Ĳβ ıυηπİλδφκλΪ Ĳπθ 

πλπĲκθέπθ. Σκ φαδθσηİθκ αυĲσ κφİέζİĲαδ ıĲκ σĲδ Ĳα βζİεĲλσθδα «πλκıĲαĲİτκυθ» ά 

γπλαεέακυθ Ĳκθ πυλάθα (įδαηαΰθβĲδεά γπλΪεδıβ), įβηδκυλΰυθĲαμ ηİ Ĳβθ İπέįλαıβ Ĳκυ 

İφαληκασηİθκυ ηαΰθβĲδεκτ πİįέκυ ( ) Ϋθα ηδελσ Ĳκπδεσ ηαΰθβĲδεσ πİįέκ αθĲέγİĲβμ 

εαĲİυγτθıβμ απσ Ĳκ İφαληκασηİθκ. ǼΪθ , İέθαδ β ΫθĲαıβ πİįέκυ πκυ πλαΰηαĲδεΪ 

İφαλησαİĲαδ ıĲκθ πυλάθα ηΫıα ıĲκ ΪĲκηκ, δıξτİδ β ıξΫıβ: 

 = -ı = (1-ı) 

σπκυ ı İέθαδ β ıĲαγİλΪ γπλαεέıİπμ ά πλκıĲαıέαμ Ĳκυ αĲσηκυ, πκυ İέθαδ εαγαλσμ 

αλδγησμ. Ǿ ıĲαγİλΪ πλκΪıπδıβμ įİθ İιαλĲΪĲαδ απσ Ĳκ İιπĲİλδεσ İφαληκασηİθκ ηαΰθβĲδεσ 

πİįέκ, αζζΪ απσ Ĳβθ βζİεĲλκθδαεά πυεθσĲβĲα ΰτλπ απσ Ĳκ πλπĲσθδκ, β κπκέα İέθαδ 

ıυθΪλĲβıβ Ĳβμ įκηάμ Ĳβμ Ϋθπıβμ. Χμ απκĲΫζİıηα αυĲκτ, β ıυξθσĲβĲα ıυθĲκθδıηκτ 

ηİĲαĲκπέαİĲαδ ıİ įδαφκλİĲδεά Ĳδηά πİįέκυ εαδ ηİ αθĲδεαĲΪıĲαıβ Ĳβμ İιέıπıβμ Larmor ıĲβθ 

παλαπΪθπ πλκετπĲİδ ΰδα Ĳβ ıυξθσĲβĲα ıυθĲκθδıηκτ σĲδ İέθαδ αθΪζκΰβ Ĳβμ δıξτκμ Ĳκυ 

İιπĲİλδεΪ İφαληκασηİθκυ ηαΰθβĲδεκτ πİįέκυ εαδ Ĳκυ ıυθĲİζİıĲά πλκΪıπδıβμ (1-ı) εαδ 

įέθİĲαδ απσ Ĳβ ıξΫıβ: 

 ΰ (1-ı)/2π 

΢υηπİλαέθκυηİ σĲδ ξβηδεΪ ηβ δıκįτθαηκδ πυλάθİμ πλκıĲαĲİτκθĲαδ ıİ įδαφκλİĲδεσ 

πκıκıĲσ απσ Ĳα βζİεĲλσθδΪ Ĳκυμ εαδ İπκηΫθπμ ıυθĲκθέακθĲαδ ıİ įδαφκλİĲδεΫμ ıυξθσĲβĲİμ 

įέθκθĲαμ įδαφκλİĲδεΪ ıάηαĲα (εκλυφΫμ) ıĲκ φΪıηα NMR. Χμ ξβηδεά ηİĲαĲσπδıβ į, κλέαİĲαδ 

πμ β įδαφκλΪ Ĳβμ ıυξθσĲβĲαμ ıυθĲκθδıηκτ Ĳκυ πλπĲκθέκυ Ĳκυ υπσ İιΫĲαıβ πυλάθα απσ Ĳβ 

ıυξθσĲβĲα ıυθĲκθδıηκτ Ĳπθ πλπĲκθέπθ Ĳβμ κυıέαμ αθαφκλΪμ πλκμ Ĳβ ıυξθσĲβĲα 

ıυθĲκθδıηκτ Ĳκυ κλΰΪθκυ. Ǿ γΫıβ ıυθĲκθδıηκτ İθσμ πλπĲκθέκυ İεφλΪαİĲαδ ıİ ıξΫıβ ηİ ηέα 

πλσĲυπβ Ϋθπıβ (TMS, TSP, DSS ε.Ϊ.) 
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ǼΪθ  εαδ  İέθαδ κδ ıυξθσĲβĲİμ ıυθĲκθδıηκτ Ĳκυ İιİĲαασηİθκυ πλπĲκθέκυ (ά 

κηΪįαμ πλπĲκθέπθ) Ĳκυ įİέΰηαĲκμ εαδ Ĳβμ κυıέαμ αθαφκλΪμ, αθĲέıĲκδξα, εαδ  β ίαıδεά 

ıυξθσĲβĲα ζİδĲκυλΰέαμ Ĳκυ φαıηαĲκηΫĲλκυ (ıİ Hz), ĲσĲİ β ξβηδεά ηİĲαĲσπδıβ İεφλΪαİĲαδ 

ηİ Ĳβθ εζέηαεα į, σπκυ: 

į =  x  ppm 

H παλΪηİĲλκμ į İέθαδ αλδγησμ ξπλέμ įδαıĲΪıİδμ εαδ İεφλΪαİĲαδ ıİ ηΫλβ αθΪ 

İεαĲκηητλδκ (ppm, particles per million). Σκ πλσıβηκ Ĳκυ į İέθαδ εαĲΪ εαθσθα αλθβĲδεσ, 

ıĲβθ πλΪιβ σηπμ β Ĳδηά Ĳκυ į įİθ Ϋξİδ πλσıβηκ. ΠαζαδσĲİλα, αθĲέ Ĳβμ εζέηαεαμ į 

ξλβıδηκπκδκτĲαθ β εζέηαεα Ĳ, σπκυ Ĳ = 10 – į, ıάηİλα σηπμ ξλβıδηκπκδİέĲαδ εαĲİικξάθ β 

εζέηαεα į. ΢υηίαĲδεΪ Ĳκ ıβηİέκ ıυθĲκθδıηκτ Ĳβμ κυıέαμ αθαφκλΪμ ζαηίΪθİĲαδ πμ į = 0 

ppm. 

Ǿ δıξτμ Ĳκυ İφαληκασηİθκυ πİįέκυ αυιΪθİĲαδ απσ αλδıĲİλΪ πλκμ Ĳα įİιδΪ. Σκ 

αλδıĲİλσ Ĳηάηα Ĳκυ φΪıηαĲκμ İέθαδ β πζİυλΪ ξαηβζκτ πİįέκυ, σπκυ γα İηφαθέακυθ εκλυφΫμ 

κδ απκπλκıĲαĲİυηΫθκδ πυλάθİμ, İθυ ıĲκ įİιδσ Ĳηάηα αθĲδπλκıππİτİδ Ĳβθ πζİυλΪ υοβζκτ 

πİįέκυ, σπκυ İηφαθέακθĲαδ εκλυφΫμ Ĳπθ πλκıĲαĲİυηΫθπθ πυλάθπθ. ΓİθδεΪ, β γπλΪεδıβ İθσμ 

πυλάθα ηİδυθİĲαδ σĲαθ αυιΪθİδ β βζİεĲλαλθβĲδεσĲβĲα Ĳπθ ΰİδĲκθδευθ κηΪįπθ.[36,38] 

(Ǽδεσθα 3.2.1) 

 

 

Ǽδεσθα 3.2.1 ΓλΪφβηα 1Ǿ NMR. Σκ αλδıĲİλσ Ĳηάηα Ĳκυ ΰλαφάηαĲκμ İέθαδ β πζİυλΪ ξαηβζκτ πİįέκυ (downfield) εαδ Ĳκ 
įİιδσ Ĳηάηα İέθαδ β πζİυλΪ υοβζκτ πİįέκυ (upfield). Ǿ απκλλσφβıβ ηέαμ κυıέαμ αθαφκλΪμ (TMS, TSP, ε.Ϊ.) 

ξλβıδηκπκδİέĲαδ πμ ıβηİέκ αθαφκλΪμ. 
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3.3. ΢ταİυιβ spin-spin (spin-spin soupling) 

΢İ Ϋθα φΪıηα ¹H-NMR κδ εκλυφΫμ ıυθĲκθδıηκτ İηφαθέακθĲαδ ηİ Ĳβ ηκλφά 

πκζζαπζυθ εκλυφυθ (įδπζΫμ, ĲλδπζΫμ, ĲİĲλαπζΫμ ε.ζ.π.) κδ κπκέİμ Ϋξκυθ κλδıηΫθβ 

εαθκθδεσĲβĲα εαδ ıυηηİĲλέα. Ǿ πκζζαπζσĲβĲα αυĲά Ĳπθ ıβηΪĲπθ ıυθĲκθδıηκτ κθκηΪαİĲαδ 

ıȪȗİυȟȘ spin-spin (spin-spin coupling) εαδ κφİέζİĲαδ ıİ πİλδıĲλκφδεά αζζβζİπέįλαıβ 

ΰİδĲκθδευθ πυλάθπθ, β κπκέα Ĳκυμ κįβΰİέ ıİ πİλδııσĲİλİμ İθİλΰİδαεΫμ ıĲΪγηİμ ηΫıα ıĲκ 

ηαΰθβĲδεσ πİįέκ. Ǿ ıταİυιβ spin-spin İέθαδ αυĲά πκυ πλκεαζİέ Ĳκ įδαξπλδıησ Ĳκυ ıάηαĲκμ 

ıİ įτκ ά πİλδııσĲİλİμ εκλυφΫμ Ĳκυ φΪıηαĲκμ. Ǿ πκζζαπζσĲβĲα İθσμ ıάηαĲκμ ıυθĲκθδıηκτ 

πλπĲκθέκυ İέθαδ έıβ ηİ n+1, σπκυ n o αλδγησμ Ĳπθ ΰİδĲκθδευθ πλπĲκθέπθ. ΥαλαεĲβλδıĲδεσ 

Ĳπθ ıτθγİĲπθ (πκζζαπζυθ) εκλυφυθ İέθαδ σĲδ Ϋξκυθ έıβ απσıĲαıβ ηİĲαιτ Ĳκυμ εαĲΪ ηέα 

ıĲαγİλΪ, Ĳβ ıĲαγİλΪ ıυαİτιİπμ J, πκυ İέθαδ αθİιΪλĲβĲβ απσ Ĳβθ ΫθĲαıβ Ĳκυ ηαΰθβĲδεκτ 

πİįέκυ.[36,38] 

 

3.4. Οζκεζάλπıβ Ĳπθ εκλυφυθ ıυθĲκθδıηκτ Ĳπθ πλπĲκθέπθ ıĲκ 

φΪıηα ¹H-NMR. 

 Γδα θα ηπκλΫıκυηİ θα ıυΰελέθκυηİ πκıκĲδεΪ Ĳδμ εκλυφΫμ ıυθĲκθδıηκτ įδαφσλπθ 

πλπĲκθέπθ, υπκζκΰέακυηİ Ĳα İηίαįΪ Ĳπθ εκλυφυθ. ΤπκζκΰέακθĲαμ Ĳκ κζκεζάλπηα εΪγİ 

εκλυφάμ βζİεĲλκθδεΪ, ηπκλκτηİ θα ηİĲλάıκυηİ Ĳκθ αλδγησ εΪγİ İέįκυμ πλπĲκθέπθ ıİ Ϋθα 

ησλδκ. Σκ τοκμ Ĳκυ κζκεζβλυηαĲκμ πκυ εαĲαΰλΪφİĲαδ πΪθπ ıĲκ φΪıηα İέθαδ αθΪζκΰκ πμ 

πλκμ Ĳκ İηίαįσθ πκυ πİλδεζİέİδ εΪγİ εκλυφά ıυθĲκθδıηκτ εαδ, ıυθİπυμ, αθΪζκΰκ πμ πλκμ 

Ĳκθ αλδγησ Ĳπθ πλπĲκθέπθ πκυ πλκεαζκτθ Ĳκ ıάηα. [36,38] 

O Πυλβθδεσμ ΜαΰθβĲδεσμ ΢υθĲκθδıησμ İέθαδ ηέα πκıκĲδεά Ĳİξθδεά, įδσĲδ εΪγİ 

εκλυφά Ĳκυ φΪıηαĲκμ πκυ αθĲδıĲκδξİέ ıİ Ϋθα ηİĲαίκζέĲβ İέθαδ İυγΫπμ αθΪζκΰβ ηİ Ĳβ 

ıυΰεΫθĲλπıά Ĳκυ, πλΪΰηα πκυ απκĲİζİέ Ϋθα ıαφΫμ πζİκθΫεĲβηα ΫθαθĲδ Ĳβμ φαıηαĲκηİĲλέαμ 

ΜΪααμ (ΜS). [25] Ǿ φαıηαĲκıεκπέα ¹H-NMR, αθ εαδ ζδΰσĲİλκ İυαέıγβĲβ απσ Ĳβθ 

φαıηαĲκıεκπέα ΜΪααμ, παλΫξİδ ıİ ζέΰκ ξλσθκ εαδ ηİ ηδελά πλκİλΰαıέα Ĳκυ įİέΰηαĲκμ Ĳκ 

ıτθκζκ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ πκυ πİλδΫξκθĲαδ ıİ Ϋθα ίδκζκΰδεσ υΰλσ. Ǿ İπαθαζβοδησĲβĲα Ĳβμ 

ηİγσįκυ İέθαδ πκζτ υοβζά εαδ εαγυμ Ĳκ įİέΰηα įİθ εαĲαıĲλΫφİĲαδ ηπκλİέ θα 

ξλβıδηκπκδβγİέ ΰδα İπδπζΫκθ αθαζτıİδμ. [29] 
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΢εκπσμ Ĳβμ ηİζΫĲβμ 

Ο ıεκπσμ Ĳβμ παλκτıαμ įδπζπηαĲδεάμ İλΰαıέαμ İέθαδ β αθΪζυıβ Ĳκυ ηİĲαίκζδεκτ 

πλκφέζ Ĳκυ κλκτ Ĳκυ αέηαĲκμ İΰετπθ ηİ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ (΢ǻΚ) ηİ ίΪıβ Ĳβ 

φαıηαĲκıεκπέα ¹H-NMR εαδ β įδİλİτθβıβ Ĳβμ ıυıξΫĲδıβμ ετλδπθ ηİĲαίκζδĲυθ Ĳκυ κλκτ ηİ 

Ĳκθ ηİĲαίκζδıησ εαδ Ĳβθ İιΫζδιβ Ĳβμ θσıκυ. ΢Ĳα πζαέıδα αυĲάμ Ĳβμ ηİζΫĲβμ įδİλİυθυθĲαδ κδ 

εαĲΪζζβζİμ πİδλαηαĲδεΫμ ıυθγάεİμ ΰδα Ĳκ įδαξπλδıησ ηİĲαίκζδĲυθ ηδελκτ ηκλδαεκτ 

ίΪλκυμ Ĳκυ κλκτ Ĳκυ αέηαĲκμ απσ Ĳα ηαελκησλδα. ΢Ĳκ πλυĲκ ηΫλκμ Ĳβμ İλΰαıέαμ ΰέθİĲαδ 

ĲαυĲκπκέβıβ εαδ πκıκĲδεκπκέβıβ İπδζİΰηΫθπθ ηİĲαίκζδĲυθ ıĲκθ κλσ Ĳκυ αέηαĲκμ İΰετπθ 

ηİ εαδ ξπλέμ ΢ǻΚ.  ΢Ĳκ įİτĲİλκ ηΫλκμ Ĳβμ İλΰαıέαμ ıυΰελέθİĲαδ Ĳκ ıυθκζδεσ ηİĲαίκζδεσ 

πλκφέζ Ĳκυ κλκτ Ĳπθ įτκ κηΪįπθ Ĳβμ ηİζΫĲβμ ηİ ĲİξθδεΫμ αθαΰθυλδıβμ πλκĲτππθ 

(ΜİĲαίκθκηδεά αθΪζυıβ).  
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ΠǼΙΡǹΜǹΣΙΚΟ ΜǼΡΟ΢ 
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4.1.  Πζβγυıησμ Ĳβμ ηİζΫĲβμ εαδ ıυζζκΰά Ĳπθ įİδΰηΪĲπθ αέηαĲκμ 

Ο πζβγυıησμ Ĳβμ ηİζΫĲβμ απκĲİζİέĲαδ απσ įυκ κηΪįİμ: İέεκıδ İΰευηκθκτıİμ ξπλέμ 

ǻδαίάĲβ Κτβıβμ (ΦυıδκζκΰδεΫμ) εαδ İέεκıδ ηİ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ (ΠαγκζκΰδεΫμ). Ǿ ıυζζκΰά 

Ĳπθ įİδΰηΪĲπθ Ϋΰδθİ εαĲΪ Ĳβ įκεδηαıέα φσλĲδıβμ ηİ 75g ΰζυεσαβμ, ıİ ξλσθκ 0' (εαĲΪıĲαıβ 

θβıĲİέαμ), εαĲΪ Ĳβθ 24β Ϋπμ Ĳβθ 32β İίįκηΪįα Ĳβμ ετβıβμ.  

Σα įİέΰηαĲα αέηαĲκμ ıυζζΫξγβεαθ εαδ ĲκπκγİĲάγβεαθ ıİ πζαıĲδεΪ ıπζβθΪλδα 

αδηκζβοέαμ Vacutainer SST II. ǹφκτ παλΫηİδθαθ ıİ γİληκελαıέα įπηαĲέκυ (25κC) ΰδα 

ξλκθδεσ įδΪıĲβηα 30 ζİπĲυθ, ΰδα θα κζκεζβλπγİέ β įδαįδεαıέα Ĳβμ πάιβμ, ΫπİδĲα 

φυΰκεİθĲλάγβεαθ ΰδα 15 ζİπĲΪ ıĲδμ 3000 ıĲλκφΫμ αθΪ ζİπĲσ. ΢υζζΫξγβεİ κ κλσμ, 

ηİĲαφΫλγβεİ ıİ πζαıĲδεΪ ıπζβθΪεδα εαδ εαĲαοτξγβεİ ıİ γİληκελαıέα -80C ηΫξλδ Ĳκ 

İπσηİθκ ıĲΪįδκ Ĳβμ πİδλαηαĲδεάμ įδαįδεαıέαμ. ΢Ĳκ įİέΰηα κλκτ ηİĲλάγβεαθ Ĳα İπέπİįα Ĳβμ 

ΰζυεσαβμ εαδ ıĲκ įİέΰηα κζδεκτ αέηαĲκμ Ĳα İπέπİįα Ĳβμ ΰζυεδπηΫθβμ αδηκıφαδλέθβμ. Σα 

įİέΰηαĲα αέηαĲκμ İζάφγβıαθ πλδθ Ĳβθ Ϋθαλιβ γİλαπİυĲδεάμ αΰπΰάμ. 

 

4.2. ǻδάγβıβ ά Τπİλįδάγβıβ Ĳκυ κλκτ Ĳκυ αέηαĲκμ 

 Ǿ ηΫγκįκμ Ĳβμ įδάγβıβμ υπσ φυΰκεΫθĲλβıβ ξλβıδηκπκδİέĲαδ İυλτĲαĲα ıİ İλΰαıĲάλδα 

ίδκξβηİέαμ εαδ εζδθδεάμ ξβηİέαμ ευλέπμ ΰδα Ĳβθ πλκİĲκδηαıέα İθσμ ίδκζκΰδεκτ įİέΰηαĲκμ. Ǿ 

įδάγβıβ ά υπİλįδάγβıβ (Ultrafiltration, UF) İέθαδ ηέα ηΫγκįκμ įδαξπλδıηκτ İιαδλİĲδεΪ 

ηδελυθ ıπηαĲδįέπθ εαδ įδαζυηΫθπθ ηκλέπθ ηİΰΪζκυ ηκλδαεκτ ίΪλκυμ (MW) Ĳα κπκέα 

πİλδΫξκθĲαδ ıİ Ϋθα ίδκζκΰδεσ υΰλσ (π.ξ. αέηα, αηθδαεσ υΰλσ, İΰεİφαζκθπĲδαέκ υΰλσ ε.Ϊ.) ηİ 

Ĳβ ξλάıβ πκλυįκυμ (βηδπİλαĲάμ) ηİηίλΪθβμ. Ǿ ετλδα ίΪıβ ΰδα Ĳκ įδαξπλδıησ İέθαδ Ĳκ 

ηκλδαεσ ίΪλκμ, αθ εαδ ıİ σζİμ Ĳδμ İφαληκΰΫμ įδάγβıβμ, β įδαπİλαĲσĲβĲα İθσμ ıĲκδξİέκυ 

įδάγβıβμ ηπκλİέ θα İπβλİΪαİĲαδ απσ Ĳδμ ξβηδεΫμ, ηκλδαεΫμ ά βζİεĲλκıĲαĲδεΫμ δįδσĲβĲİμ Ĳκυ 

įİέΰηαĲκμ. Ǿ υπİλįδάγβıβ İέθαδ ηέα įδαįδεαıέα įδάγβıβμ σπκυ Ĳκ ηΫıκ įδάγβıβμ (ηİηίλΪθβ) 

Ϋξİδ ηδελσĲİλκυμ πσλκυμ απσ Ĳκ ηΫΰİγκμ Ĳπθ κυıδυθ πκυ įδαξπλέακθĲαδ. 

Ǿ Ĳİξθδεά αυĲά ıĲβλέαİĲαδ ıĲκ φαδθσηİθκ Ĳβμ αθαπĲτιİπμ φυΰκεΫθĲλκυ įυθΪηİπμ β 

κπκέα αıεİέĲαδ πΪθπ ıİ Ϋθα αθĲδεİέηİθκ πκυ πİλδıĲλΫφİĲαδ ΰτλπ απσ εİθĲλδεσ Ϊικθα. 

 

ΦυΰσεİθĲλκμ įτθαηβ = m*ω2*r 

π = β ΰπθδαεά ĲαξτĲβĲα ıİ rad/sec εαδ 

r = β αεĲέθα πİλδıĲλκφάμ įβζαįά β απσıĲαıβ Ĳκυ ıπηαĲδįέκυ απσ Ĳκθ εİθĲλδεσ Ϊικθα 

πİλδıĲλκφάμ 
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Ǿ ηΫĲλβıβ Ĳβμ φυΰσεİθĲλβμ įτθαηβμ πλαΰηαĲκπκδİέĲαδ ηİ Ĳβ ηΫĲλβıβ įτθαηβμ ηİΰαζτĲİλβμ 

απσ αυĲά Ĳβμ ίαλτĲβĲαμ (g) πκυ İέθαδ β ıξİĲδεά φυΰσεİθĲλκμ įτθαηβ (relative centrifugal 

force, RCF) εαδ πκυ κλέαİĲαδ απσ Ĳβθ İιέıπıβ: 

 

RCF = 11,18 x (n/1000)2 x (r) 

r= αεĲέθα φυΰσεİθĲλβıβμ ıİ cm 

n= ĲαξτĲβĲα πİλδıĲλκφάμ ıİ rpm 

(rpm= rounds per minute) 

 

Ǿ İιέıπıβ αυĲά ıυıξİĲέαİδ Ĳβθ RCF ηİ Ĳδμ ıĲλκφΫμ αθΪ ζİπĲσ Ĳκυ įİέΰηαĲκμ. Ǽπέıβμ įİέξθİδ 

σĲδ β RCF İιαλĲΪĲαδ απσ Ĳβθ αεĲέθα πİλδıĲλκφάμ (r) Ĳκυ ıπηαĲδįέκυ. 

 

 

 

Ǽδεσθα 4.2.1 ΜİĲαĲλκπά Ĳβμ ıξİĲδεάμ φυΰσεİθĲλκυ įυθΪηİπμ (RCF) ıİ rpm. 

  

ǹλξά ηİγσįκυ įδάγβıβμ υπσ φυΰκεΫθĲλβıβ (υπİλįδάγβıβμ) Ĳκυ 
κλκτ Ĳκυ αέηαĲκμ 

 Γδα Ĳκθ πλκıįδκλδıησ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ ηδελκτ ηκλδαεκτ ίΪλκυμ ηİ φαıηαĲκıεκπέα 

πυλβθδεκτ ηαΰθβĲδεκτ ıυθĲκθδıηκτ (NMR) ελέθİĲαδ απαλαέĲβĲβ β απκηΪελυθıβ Ĳπθ 



62 

 

ηαελκηκλέπθ (ζδπδįέπθ, πλπĲİρθυθ) ηİ įδάγβıβ Ĳκυ κλκτ Ĳκυ αέηαĲκμ. Σα ıάηαĲα αυĲυθ 

Ĳπθ ηαελκηκλέπθ ıĲκ φΪıηα NMR αζζβζİπδεαζτπĲκυθ Ĳκ ıάηα Ĳπθ πλκıįδκλδασηİθπθ 

ηİĲαίκζδĲυθ παλİηπκįέακθĲαμ Ĳβθ αθέξθİυıά Ĳκυμ.      

 ΈĲıδ ΰδα Ĳβθ απκηΪελυθıβ Ĳπθ ηαελκηκλέπθ ηİ φυΰκεΫθĲλβıβ Ĳκυ κλκτ, 

ξλβıδηκπκδάγβεαθ Ĳα φέζĲλα ǹmicon® Ultra-2 Centrifugal Filter Devices (Ǽδεσθα 4.2.2). 

Μİ Ĳα ıυΰεİελδηΫθα φέζĲλα İπδĲυΰξΪθİĲαδ Ĳαξİέα υπİλįδάγβıβ įδαζυηΪĲπθ, εαγυμ 

İπδĲλΫπκυθ Ĳβ įδάγβıβ ıυıĲαĲδευθ ηİΰΫγκυμ Ϋπμ 3 kDa. Μİ ίΪıβ Ĳκ ηκλδαεσ ίΪλκμ Ĳπθ 

ηİĲαίκζδĲυθ κ ξλσθκμ įδάγβıβμ Ĳκυ įİέΰηαĲκμ εαγκλέıĲβεİ ıĲα 60 min.   

 

 

Ǽδεσθα 4.2.2 ΦέζĲλα Amicon Ultra-2 Centrifugal Filter Devices (for volumes up to 2 mL) 

 

ǹεσηβ, β įδάγβıβ πλαΰηαĲκπκδάγβεİ ıİ φυΰσεİθĲλκ υοβζάμ ĲαξτĲβĲαμ ηİ 

İζİΰξσηİθβ γİληκελαıέα γαζΪηκυ (Thermo Scientific SL16R) εαδ β εİφαζά πκυ 

İφαλησıĲβεİ άĲαθ εİφαζά ĲαζαθĲİυσηİθπθ υπκįκξΫπθ (swinging bucket rotor). Ǿ ηΫΰδıĲβ 

ĲαξτĲβĲα πκυ πλκĲİέθİĲαδ απσ Ĳκθ εαĲαıεİυαıĲά Ĳπθ φέζĲλπθ ıİ εİφαζά ĲαζαθĲİυσηİθπθ 

υπκįκξΫπθ İέθαδ 4000 g εαδ αυĲά β ĲαξτĲβĲα İφαλησαİĲαδ ıĲκ παλσθ πλπĲσεκζζκ. (Ǽδεσθα 
4.2.3) 

 

Ǽδεσθα 4.2.3 Υλσθκδ φυΰκεΫθĲλβıβμ ΰδα εİφαζά ĲαζαθĲİυσηİθπθ υπκįκξΫπθ (Swinging Bucket Rotor), ıĲα 4.000 x g, ıİ 
γİληκελαıέα įπηαĲέκυ, αθΪζκΰα ηİ Ĳκθ σΰεκ πκυ φδζĲλΪλκυηİ ηΫξλδ 2 mL.  
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ΤζδεΪ-ǹθĲδįλαıĲάλδα 

1. ΦέζĲλα ξπλβĲδεσĲβĲαμ 2mL (Amicon Ultra-2 Centrifugal Filter Devices for 

volumes up to 2 mL, ΰδα įδάγβıβ ıυıĲαĲδευθ Ϋπμ 3kDa) 

2. ΠδπΫĲİμ: 200-1000 ηL, 10-100 ηL (Finnipipette Thermo Labsystems) 

3. ǹπİıĲαΰηΫθκ Ύįπλ 

4. ΠζαıĲδεΪ ıπζβθΪεδα Cryovials (Cryo TubeTM Vials, NUNC) 

 

Όλΰαθα 

1. ΦυΰσεİθĲλκμ (Thermo Scientific SL16R) 
 

Σκ πİδλαηαĲδεσ πλπĲσεκζζκ [41,42] πκυ αεκζκυγάγβεİ πİλδİζΪηίαθİ Ĳα παλαεΪĲπ 

ίάηαĲα: 

• Πζτıδηκ φέζĲλπθ (Ϋεπζυıβ) ηİ πλκıγάεβ 1,5mL απİıĲαΰηΫθκυ τįαĲκμ ΰδα θα 

απκηαελυθγκτθ Ĳα έξθβ ΰζυεİλσζβμ πκυ ίλέıεκθĲαδ ıĲα φέζĲλα. 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ ıĲα 4000g ΰδα 1h ıİ γİληκελαıέα įπηαĲέκυ (250C). 

• Πλκıγάεβ 1,2 mL κλκτ αέηαĲκμ ıİ εΪγİ φέζĲλκ. 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ ıĲα 4000g ΰδα 1h ıİ γİληκελαıέα įπηαĲέκυ (250C). 

• ΢υζζκΰά πκıσĲβĲαμ įδβγάηαĲκμ πİλέπκυ 800ηL ıİ πζαıĲδεΪ ıπζβθΪεδα Cryovials 

(Cryo TubeTM Vials, NUNC). 

• ǹπκγάεİυıβ ıĲκυμ -800C. (Ǽδεσθα 4.2.4) 
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Ǽδεσθα 4.2.4 ǺάηαĲα ξλάıβμ ıυıεİυάμ φδζĲλαλέıηαĲκμ įİέΰηαĲκμ κλκτ. (α) ΠλκıγΫĲκυηİ Ĳκ įİέΰηα ıĲκ φέζĲλκ. (ί) 
ΚαζτπĲκυηİ Ĳκ φέζĲλκ εαδ φυΰκεİθĲλκτηİ ΰδα 60 ζİπĲΪ ıĲα 4000 g. (ΰ) ǹθαεĲκτηİ ηİ İε θΫκυ φυΰκεΫθĲλβıβ ηΫλκμ Ĳκυ 

įİέΰηαĲκμ πκυ įİθ įδβγİέĲαδ. (į) ΢υζζΫΰκυηİ Ĳκ įδάγβηα εαγυμ εαδ Ĳκ έαβηα ıĲα αθĲέıĲκδξα ıπζβθΪλδα.  

 

 

4.3. ΚαĲαΰλαφά Ĳκυ ΜİĲαίκζδεκτ Πλκφέζ Ĳκυ Ολκτ Ĳκυ ǹέηαĲκμ ηİ 

φαıηαĲκıεκπέα ¹H-NMR 

ΠλκİĲκδηαıέα Ĳπθ įİδΰηΪĲπθ ΰδα Ĳβ ζάοβ Ĳπθ φαıηΪĲπθ ¹H-NMR 

ΤζδεΪ- ǹθĲδįλαıĲάλδα 

1. ΓυΪζδθα ıπζβθΪλδα NMR įδαηΫĲλκυ 5 mm (Wilmad 535-PP, Sigma-Aldrich) 

2. ΚπθδεΪ ıπζβθΪλδα Eppendorf 1,5 mL 

3. ΠδπΫĲİμ : 50ηL, 200-1000ηL (Finnipipette Thermo Labsystems) 

4. ΡυγηδıĲδεσ įδΪζυηα φπıφκλδευθ (0.2MNa2HPO4/ 0.2 M NaH2PO4, pH 7.4. 

Na2HPO4, M=141.96 g/mol, Riedel-de Haen, NaH2PO4, M=156.01 g/mol, Merck) 

5. ǻδΪζυηα D2O/TSP [ǻİυĲİλδπηΫθκ Ύįπλ (D2O, Μ=20.03 g/mol, Sigma-Aldrich, 

ίαγηκτ įİυĲİλέπıβμ 99.9%) πİλδİεĲδεσĲβĲαμ 0.075% ıİ įİυĲİλδπηΫθκ Ϊζαμ sodium 3-

trimethylsilyl-(2,2,3,3-2H4)-1-propionate (TSP,Μ=172.28 g/mol, Sigma-Aldrich)] 
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Όλΰαθα 

1. ΦαıηαĲκΰλΪφκμ Bruker Avance DRX 500MHz 

2. ΦυΰσεİθĲλκμ Centrifuge 5415 D, Eppendorf 

 

ǹλξδεΪ, Ĳα απκγβεİυηΫθα ıĲκυμ -800C įδβγάηαĲα κλκτ παλΫηİδθαθ ıİ γİληκελαıέα 

įπηαĲέκυ (250C) ΰδα Ĳβθ απσεĲβıβ γİληδεάμ δıκλλκπέαμ. ΢Ĳβ ıυθΫξİδα ıİ πκıσĲβĲα 

įδβγάηαĲκμ κλκτ 400ηL πλκıĲέγİθĲαδ 200ηL λυγηδıĲδεκτ įδαζτηαĲκμ φπıφκλδευθ ΰδα Ĳβθ 

σıκ Ĳκ įυθαĲσθ απκĲİζİıηαĲδεσĲİλβ İζαξδıĲκπκέβıβ Ĳπθ ηİĲαίκζυθ Ĳκυ pH εαδ εαζτĲİλβ 

ıĲαγİλκπκέβıβ ıĲβθ πİλδκξά 7.4 ±0.5. [78] ǹεκζκυγİέ άπδα αθΪįİυıβ ıĲκ ηέΰηα Ĳπθ 600ηL, 

αθαηκθά 10min ΰδα πζάλβ αθΪηİδιβ Ĳκυ κλκτ ηİ Ĳκ λυγηδıĲδεσ įδΪζυηα εαδ İθ ıυθİξİέα 

φυΰκεΫθĲλβıβ (Centrifuge 5415 D, Eppendorf) ıİ 8000 ıĲλκφΫμ/ζİπĲσ ΰδα 5 min ΰδα Ĳβθ 

απκηΪελυθıβ Ĳυξσθ δαβηΪĲπθ. [79] ΜİĲαφκλΪ εαĲσπδθ 500ηL απσ Ĳκ įδαυΰΫμ υπİλεİέηİθκ 

ıİ ΰυΪζδθκ ıπζβθΪλδκ NMR įδαηΫĲλκυ 5mm εαδ πλκıγάεβ 50ηL įδαζτηαĲκμ D2O/TSP. Σκ 

D2O πλκıĲΫγβεİ πμ įδαζτĲβμ ΰδα Ĳκ lock Ĳβμ ıυξθσĲβĲαμ πİįέκυ (field frequency lock 

solvent) Ĳκυ φαıηαĲκΰλΪφκυ NMR İθυ Ĳκ TSP απκĲΫζİıİ Ĳβθ İıπĲİλδεά κυıέα αθαφκλΪμ 

(į1H 0.0) ΰδα Ĳβ ίαγηκθσηβıβ Ĳπθ ξβηδευθ ηİĲαĲκπέıİπθ. 

Λάοβ εαδ İπİιİλΰαıέα Ĳπθ φαıηΪĲπθ ¹H-NMR  

Ǿ ζάοβ Ĳπθ φαıηΪĲπθ 1Ǿ-NMR Ϋΰδθİ ıĲκυμ 300Κ, ıĲκ φαıηαĲκΰλΪφκ 500 MHz 

Avance Bruker DRX, İθĲΪıİπμ ηαΰθβĲδεκτ πİįέκυ 11,74 Tesla, ıĲκ ΚΫθĲλκ NMR Ĳκυ 

ΠαθİπδıĲβηέκυ Ιπαθθέθπθ. Γδα Ĳβθ εαĲαıĲκζά Ĳκυ ıάηαĲκμ Ĳκυ θİλκτ ξλβıδηκπκδάγβεİ β 

1D παζηδεά αεκζκυγέα NOESYPRESAT (RD-90°-t1-90°-tm-90°-FID  ζάοβ). [80] ΢İ εΪγİ 

φΪıηα Ϋΰδθİ ıυζζκΰά 256 ıαλυıİπθ (scans), 64Κ įİįκηΫθπθ (data points) ηİ φαıηαĲδεσ 

İτλκμ 6009.6 Ǿz (αθĲδıĲκδξİέ ıİ 12.02 ppm) εαδ παζησ 900 įδΪλεİδαμ 8-10ηs.   

 Σα φΪıηαĲα İπİιİλΰΪıĲβεαθ ηİ Ĳκ ζκΰδıηδεσ πλσΰλαηηα Bruker Topspin 3.5pl6 

(Bruker-Franzen Analytik GmbH). ǹλξδεΪ ΰδα Ĳβθ ατιβıβ Ĳβμ İυαδıγβıέαμ κδ FIDs 

πκζζαπζαıδΪıĲβεαθ ηİ εαĲΪζζβζβ İεγİĲδεά ıυθΪλĲβıβ (LB=0.3) (exponential weighting 

function) πκυ αθĲδıĲκδξκτıİ ıİ įδİτλυθıβ ΰλαηηυθ (line broadening) πζΪĲκυμ 0.3 Hz. ΢Ĳβ 

ıυθΫξİδα ηİĲΪ Ĳκ ηİĲαıξβηαĲδıησ Fourier ıİ φΪıηα ıυθΪλĲβıβμ ıυξθσĲβĲαμ, Ϋΰδθİ 

ίαγηκθσηβıβ (Calibration) ηİ ίΪıβ Ĳκ ıάηα ıυθĲκθδıηκτ Ĳκυ įİυĲİλδπηΫθκυ ΪζαĲκμ TSP 

ıĲα 0.000 ppm. ǹεκζκτγβıİ įδσλγπıβ φΪıβμ (Phase Correction), ηβįİθδεάμ εαδ πλυĲβμ 

ĲΪιβμ ΰδα Ĳβ ίİζĲέπıβ Ĳβμ ıυηηİĲλέαμ Ĳπθ εκλυφυθ Ĳκυ φΪıηαĲκμ εαδ ĲΫζκμ įδσλγπıβ 

ΰλαηηάμ ίΪıβμ (Baseline Correction). Ǿ įδσλγπıβ Ĳβμ ΰλαηηάμ ίΪıβμ Ϋΰδθİ ηİ Ĳβ ξλάıβ 

ηδαμ απζάμ πκζυπθυηδεάμ ıυθΪλĲβıβμ 5κυ ίαγηκτ (Automatic Using Polynomial of Degree 
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ABSG) εαδ αεκζκτγβıİ κ πκıκĲδεσμ πλκıįδκλδıησμ Ĳπθ αηδθκιΫπθ įδαεζαįδıηΫθβμ 

αζυıέįαμ (BCAAs). 

ΠκıκĲδεκπκέβıβ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ 

Γδα θα İέθαδ İυįδΪελδĲİμ κδ εκλυφΫμ ıυθĲκθδıηκτ Ĳπθ υπσ İιΫĲαıβ ηİĲαίκζδĲυθ ıĲα 

φΪıηαĲα NMR Ϋΰδθİ  πκζζαπζαıδαıησμ Ĳπθ FIDs ηİ Ĳβ ıυθΪλĲβıβ Squared Sine-Bell 

(SSB=4) εαγυμ εαδ ηİ Ĳβ ıυθΪλĲβıβ Squared Sine-Bell (SSB=8), σπκυ ελέγβεİ απαλαέĲβĲκ. 

 Ǿ ĲαυĲκπκέβıβ Ĳπθ αηδθκιΫπθ įδαεζαįδıηΫθβμ αζυıέįαμ Ϋΰδθİ ıτηφπθα ηİ Ĳβ įδİγθά 

ίδίζδκΰλαφέα ίΪıİδ Ĳπθ ξβηδευθ Ĳκυμ ηİĲαĲκπέıİπθ εαδ Ĳβμ πκζζαπζσĲβĲαμ Ĳπθ εκλυφυθ 

ıυθĲκθδıηκτ. [44-46] Γδα θα ΰέθİδ β πκıκĲδεκπκέβıβ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ ξλβıδηκπκδάγβεαθ 

įτκ ηΫγκįκδ. ΢Ĳα φΪıηαĲα Ĳπθ ΰυθαδευθ ξπλέμ εαδ ηİ ΢ǻΚ β πκıκĲδεκπκέβıβ Ϋΰδθİ πμ πλκμ 

Ĳβθ Ĳδηά Ĳβμ ΰζυεσαβμ β κπκέα πλκıįδκλέıĲβεİ ηİ Ĳβθ εαγδİλπηΫθβ ίδκξβηδεά ηΫγκįκ. 

΢υΰεİελδηΫθα πλαΰηαĲκπκδάγβεİ κζκεζάλπıβ (Integration) Ĳπθ εκλυφυθ Ĳκυ φΪıηαĲκμ 

πκυ πλκΫλξκθĲαδ απσ Ĳα ıάηαĲα ıυθĲκθδıηκτ ΰδα εΪγİ ηİĲαίκζέĲβ. Ǿ ΰζυεσαβ ıİ ίδκζκΰδεΪ 

įİέΰηαĲα ίλέıεİĲαδ ıİ ηİέΰηα δıκλλκπέαμ πκυ πİλδΫξİδ πİλέπκυ 1/3 α-αθπηİλΫμ, 2/3 ί-

αθπηİλΫμ εαδ ζδΰσĲİλκ απσ 1% ηκλφά αθκδξĲάμ αζυıέįαμ (Ǽδεσθα 4.3.1), υπκζκΰέıĲβεİ Ĳκ 

Ϊγλκδıηα Ĳπθ κζκεζβλπηΪĲπθ Ĳπθ įτκ αθπηİλυθ Ĳβμ.      

    

 

Ǽδεσθα 4.4.1 ΠλκίκζΫμ εαĲΪ Haworth Ĳπθ įτκ αθπηİλυθ ηκλφυθ Ĳβμ ΰζυεσαβμ. 

ΈĲıδ, αλξδεΪ  Ĳκ κζκεζάλπηα Ĳβμ įδπζάμ (doublet) εκλυφάμ Ĳκυ  πλπĲκθέκυ Ĳκυ 

Ϊθγλαεα 1 Ĳβμ ί-D-Γζυεσαβμ (į=4,65 ppm) ĲέγİĲαδ έıκ ηİ 1 εαδ İθ ıυθİξİέα υπκζκΰέαİĲαδ Ĳκ 

κζκεζάλπηα Ĳβμ įδπζάμ (doublet) εκλυφάμ Ĳκυ πλπĲκθέκυ Ĳκυ Ϊθγλαεα 1 Ĳβμ α-D-Γζυεσαβμ 

(į=5,23ppm) (Ǽδεσθα 4.3.2) εαγυμ εαδ Ĳα κζκεζβλυηαĲα Ĳπθ εκλυφυθ ıυθĲκθδıηκτ Ĳπθ 

υπσ İιΫĲαıβ ηİĲαίκζδĲυθ. ΣΫζκμ, ΰέθİĲαδ αθαΰπΰά Ĳπθ Ĳδηυθ Ĳπθ κζκεζβλπηΪĲπθ Ĳπθ 

ηİĲαίκζδĲυθ πμ πλκμ Ĳκ Ϊγλκδıηα Ĳπθ κζκεζβλπηΪĲπθ Ĳπθ įτκ αθπηİλυθ Ĳβμ ΰζυεσαβμ, 

ζαηίΪθκθĲαμ υπσοβ εΪγİ φκλΪ Ĳκθ αλδγησ Ĳπθ πλπĲκθέπθ πκυ αθĲδıĲκδξκτθ ıİ εΪγİ 

εκλυφά. 
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Ǽδεσθα 4.3.2 Υβηδεά ηİĲαĲσπδıβ εαδ πκζζαπζσĲβĲα εκλυφυθ Ĳπθ įτκ αθπηİλυθ ηκλφυθ Ĳβμ ΰζυεσαβμ (Glu). 

 

 

΢υθκπĲδεΪ, ΰδα Ĳκθ πκıκĲδεσ πλκıįδκλδıησ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ ıİ mmol/L ıĲα φΪıηαĲα Ĳπθ 

ΰυθαδευθ ηİ εαδ ξπλέμ ΢ǻΚ αεκζκυγάγβεαθ Ĳα İιάμ ίάηαĲα: 

 

(1) [΢υΰεΫθĲλπıβ ΰζυεσαβμ (mg/dl) / 180] x 10 = ΢υΰεΫθĲλπıβ ΰζυεσαβμ (mmol/L) 

(2) ΢υΰεΫθĲλπıβ ΰζυεσαβμ (mmol/L) / (Ϊγλκδıηα κζκεζβλπηΪĲπθ Ĳπθ εκλυφυθ 

ıυθĲκθδıηκτ Ĳβμ ΰζυεσαβμ) = conc.index1 * 

(3)    (Οζκεζάλπηα ηİĲαίκζέĲβ / αλδγησ Ĳπθ πλπĲκθέπθ πκυ ıυηηİĲΫξκυθ ıĲβθ εκλυφά 

ıυθĲκθδıηκτ ΰδα Ĳκ ıυΰεİελδηΫθκ ηİĲαίκζέĲβ) x conc.index1 = mmol/L ηİĲαίκζέĲβ 

 

* conc.index1= ıυθĲİζİıĲάμ ηİĲαĲλκπάμ ıİ ıυΰεΫθĲλπıβ ηİ ίΪıβ Ĳβθ Ĳδηά Ĳβμ ΰζυεσαβμ 

 

Οδ ηİĲαίκζέĲİμ πκυ πκıκĲδεκπκδάγβεαθ, ηİ ίΪıβ Ĳβ įδİγθά ίδίζδκΰλαφέα, İέθαδ Ĳα 

αηδθκιΫα įδαεζαįδıηΫθβμ αζυıέįαμ (Branched-Chain Amino Acids, BCAAs) εαδ 

ıυΰεİελδηΫθα, β ζİυεέθβ (į=0.94 ppm), β δıκζİυεέθβ (į=0.92-0.99 ppm) εαδ β ίαζέθβ 

(į=0.97-1.02 ppm) εαγυμ İπέıβμ εαδ Ĳκ α-υįλκιυίκυĲυλδεσ κιτ (ά 2-υįλκιυίκυĲυλδεσ κιτ, 

α-ǾǺ) (į=0.89-0.90 ppm), Ĳκ ΰαζαεĲδεσ κιτ (į=1.32 ppm), β αζαθέθβ (į=1.46 ppm), β 

ΰζκυĲαηέθβ (į=2.43-2.48 ppm),  Ĳκ εδĲλδεσ κιτ (į=2.53-2.65 ppm), β ελİαĲδθέθβ (į=3.04-

3.05 ppm) εαδ Ĳα αλπηαĲδεΪ αηδθκιΫα εαδ İδįδεσĲİλα, β Ĳυλκıέθβ (į= 6.89 ppm) εαδ β 

φαδθυζαζαθέθβ (į=7.32 ppm). 
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΢ĲαĲδıĲδεά ǹθΪζυıβ  
(α) Ǿ ıĲαĲδıĲδεά αθΪζυıβ πλαΰηαĲκπκδάγβεİ ηİ Ĳκ ıĲαĲδıĲδεσ πλσΰλαηηα SPSS (IBM 

SPSS Statistics 19). Οδ İπδηΫλκυμ ıυΰεİθĲλυıİδμ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ πκυ παλαĲβλκτθĲαδ ıĲκθ 

΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ υπκζκΰέıĲβεαθ πμ mmol/L. Οδ παλΪηİĲλκδ İεφλΪıγβεαθ πμ 

ηΫıİμ ĲδηΫμ  ηδα Ĳυπδεά απσεζδıβ (mean  standard deviation). Ǿ ıτΰελδıβ Ĳπθ ηΫıπθ 

Ĳδηυθ Ĳπθ παλαηΫĲλπθ Ϋΰδθİ ηİ Ĳβ įκεδηαıέα Independent Samples T-test ΰδα ıτΰελδıβ 

ηİĲαιτ įτκ αθİιΪλĲβĲπθ κηΪįπθ (ΰυθαέεİμ ξπλέμ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ εαδ ΰυθαέεİμ 

ηİ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ). ΢İ εΪγİ πİλέπĲπıβ, γα πλΫπİδ θα ζαηίΪθİĲαδ υπ’ σοδθ σĲδ 

β Ĳδηά Ĳκυ p-value γα πλΫπİδ θα İέθαδ < 0.05 υıĲİ θα γİπλİέĲαδ ıĲαĲδıĲδεΪ ıβηαθĲδεά β 

įδαφκλΪ ηİĲαιτ Ĳπθ κηΪįπθ . 

(ί) Ǿ αθΪζυıβ Ĳπθ įİįκηΫθπθ NMR πλαΰηαĲκπκδάγβεİ ηİ Ĳδμ  ĲİξθδεΫμ αθαΰθυλδıβμ 

πλκĲτππθ (pattern recognition-PR). Σα φΪıηαĲα NMR įδαδλΫγβεαθ αυĲσηαĲα 

ξλβıδηκπκδυθĲαμ Ĳκ πλσΰλαηηα AMIX (Analysis of MIXtures) (version 3.9, Bruker Biospin 

Corporation) ıİ ıυθİξά αεΫλαδα ĲηάηαĲα (bins) έıκυ πζΪĲκυμ 0.04 ppm. Ǿ πİλδκξά ηİĲαιτ 

4.38 εαδ 6.30 ppm αφαδλΫγβεİ απσ Ĳβθ αθΪζυıβ įδσĲδ πİλδİέξİ αζζκδυıİδμ ıĲβ ΰλαηηά 

ίΪıβμ Ĳπθ φαıηΪĲπθ αφİθσμ ζσΰπ Ĳβμ ηβ πζάλκυμ εαĲαıĲκζάμ Ĳβμ εκλυφάμ Ĳκυ θİλκτ εαδ 

αφİĲΫλκυ ζσΰπ Ĳβμ įδİυλυηΫθβμ εκλυφάμ Ĳβμ κυλέαμ ζσΰπ αθĲαζζαΰάμ Ĳπθ Ν-πλπĲκθέπθ 

αυĲάμ ηİ įİυĲΫλδα Ĳκυ įδαζτĲβ. Σα bins πκυ αθĲδıĲκδξκτıαθ ıĲκ εδĲλδεσ κιτ (2.50 – 2.58 

ppm εαδ 2.66 – 2.74 ppm) εαδ ıĲβθ ελİαĲδθέθβ (3.02 – 3.06 ppm εαδ 4.02 – 4.06 ppm) 

İθκπκδάγβεαθ ıĲα "superbins" 2.54 εαδ 2.70 ppm ΰδα Ĳκ εδĲλδεσ εαδ 3.04 εαδ 4.04 ppm ΰδα 

Ĳβθ ελİαĲδθέθβ αθĲέıĲκδξα. Όζα Ĳα įİįκηΫθα εαθκθδεκπκδάγβεαθ įδαδλυθĲαμ εΪγİ Ĳηάηα ηİ 

Ĳβ ıυθκζδεά İπδφΪθİδα Ĳκυ φΪıηαĲκμ πλκεİδηΫθκυ θα αθĲδıĲαγηδıĲκτθ κδ įδαφκλΫμ ıĲβ 

ıυθκζδεά ıυΰεΫθĲλπıβ ηİĲαιτ Ĳπθ įİδΰηΪĲπθ. Ο Ĳİζδεσμ πέθαεαμ Ĳπθ įİįκηΫθπθ İδıάξγβ 

ıĲκ ζκΰδıηδεσ SIMCA-P (version 14.0, UMETRICS AB, Umea, Sweden) ΰδα Ĳβθ αθΪζυıβ 

αθαΰθυλδıβμ πλκĲτππθ. Πλδθ Ĳβθ İφαληκΰά Ĳβμ αθΪζυıβμ Ĳπθ ευλέπθ ıυθδıĲπıυθ (PCA) 

ıĲα įİįκηΫθα NMR, Ϋΰδθİ εİθĲλΪλδıηα Ĳκυ ηβįİθσμ (mean centering) εΪγİ ıĲάζβμ εαδ σζα 

Ĳα įİįκηΫθα įδαδλΫγβεαθ ηİ Ĳβθ ĲİĲλαΰπθδεά λέαα Ĳβμ Ĳυπδεάμ απσεζδıβμ Ĳβμ İεΪıĲκĲİ 

ıĲάζβμ ıĲβθ κπκέα αθάεαθ (Pareto scaling).  

 Ǿ PCA ξλβıδηκπκδάγβεİ αλξδεΪ ΰδα ηδα ΰİθδεά İπδıεσπβıβ Ĳκυ ıυθσζκυ Ĳπθ 

πκζυηİĲαίζβĲυθ įİįκηΫθπθ, Ĳβθ İπδıάηαθıβ įİδΰηΪĲπθ ηİ αελαέα ıυηπİλδφκλΪ (outliers) 

ηİĲαιτ Ĳπθ παλαĲβλάıİπθ (observations, φΪıηαĲα), εαγυμ εαδ Ĳβθ αθέξθİυıβ κπκδαıįάπκĲİ 

ĲΪıβμ κηαįκπκέβıβμ ά įδαξπλδıηκτ Ĳπθ įİįκηΫθπθ. Μİ Ĳδμ supervised ĲİξθδεΫμ, ıİ σζα Ĳα 

įİέΰηαĲα įέθİĲαδ ηδα εαĲΪζζβζβ αλδγηβĲδεά Ĳδηά εαĲβΰκλδκπκέβıβμ (İιαλĲβηΫθβ 
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οİυįκηİĲαίζβĲά) αθΪζκΰα ηİ Ĳβθ υπκκηΪįα ıĲβθ κπκέα αθάεκυθ ΰδα Ĳβθ εαĲαıεİυά İθσμ 

πέθαεα απσελδıβμ Y (response Y matrix). Μİ Ĳβθ PLS-DA αθααβĲάγβεİ β İεΪıĲκĲİ ıξΫıβ 

πκυ ıυθįΫİδ Ĳκθ πέθαεα X (πİλδκξΫμ κζκεζάλπıβμ NMR, bins) ηİ Ĳκθ πέθαεα Y πκυ πİλδİέξİ 

επįδεκπκδβηΫθβ Ĳβθ πζβλκφκλέα π.ξ. Ĳβμ θσıκυ. ΢υΰεİελδηΫθα, ηİ Ĳβθ ηΫγκįκ αυĲά 

πλκıįδκλέıĲβεİ β ίΫζĲδıĲβ įδαξπλδıĲδεά ıυθΪλĲβıβ (discriminant function), įβζαįά Ĳκ 

ıĲαĲδıĲδεσ ηκθĲΫζκ PLS-DA πκυ παλİέξİ Ĳκθ ıαφΫıĲİλκ įδαξπλδıησ ηİĲαιτ Ĳπθ κηΪįπθ 

Ĳβμ ηİζΫĲβμ ίΪıİδ Ĳπθ ηİĲαίζβĲυθ Υ. Γδα Ĳβθ İληβθİέα Ĳπθ ΰλαφβηΪĲπθ ıυθĲİĲαΰηΫθπθ 

ξλβıδηκπκδάγβεαθ Ĳα regression coefficients plots (įδαΰλΪηηαĲα ıυθĲİζİıĲυθ 

παζδθįλσηβıβμ) απκıεκπυθĲαμ ıĲβθ αθΪįİδιβ Ĳπθ φαıηαĲδευθ πİλδκξυθ NMR πκυ 

ıυθİδıφΫλκυθ ıβηαθĲδεΪ ıĲκ įδαξπλδıησ Ĳπθ υπσ ηİζΫĲβ κηΪįπθ. Ǿ Ĳİξθδεά Orthogonal 

Projections to PLS-DA (OPLS-DA) İφαλησıĲβεİ ΰδα Ĳβθ αφαέλİıβ İεİέθπθ Ĳπθ ΰλαηηδευθ 

ıυθįυαıηυθ Ĳπθ ηİĲαίζβĲυθ Υ πκυ άĲαθ κλγκΰυθδκδ πλκμ Ĳκ įδΪθυıηα Y (πέθαεαμ ıĲάζβ) 

Ĳπθ İιαλĲβηΫθπθ ηİĲαίζβĲυθ εαĲβΰκλδκπκέβıβμ, ηİ ıεκπσ Ĳβθ İζαξδıĲκπκέβıβ Ĳβμ 

ıυıĲβηδεάμ įδαετηαθıβμ εαδ Ĳβθ İπέĲİυιβ Ĳκυ ηİΰαζτĲİλκυ ίαγηκτ įδΪελδıβμ Ĳπθ υπσ 

ηİζΫĲβ κηΪįπθ.           

 ΢İ εΪγİ ıĲαĲδıĲδεσ ηκθĲΫζκ İφαλησıĲβεİ β ηΫγκįκμ cross validation 

(įδαıĲαυλκτηİθβ αιδκζσΰβıβ) İφαλησακθĲαμ Ĳβθ πλκİπδζİΰηΫθβ įδαįδεαıέα Ĳπθ 7 

įδαįκξδευθ İπαθαζάοİπθ Ĳκυ ζκΰδıηδεκτ πλκΰλΪηηαĲκμ SIMCA-P. Ǿ παλΪηİĲλκμ Q2 πκυ 

υπκζκΰέıĲβεİ ηİ Ĳβθ ηΫγκįκ αυĲά παλİέξİ ηδα İεĲέηβıβ Ĳβμ δεαθσĲβĲαμ πλσίζİοβμ Ĳπθ 

ıĲαĲδıĲδευθ ηκθĲΫζπθ, β κπκέα γİπλİέĲαδ «εαζά» ΰδα Q2 > 0.5 εαδ «ΪλδıĲβ» ΰδα Q2 > 0.9, 

İθυ αθĲέıĲκδξα β παλΪηİĲλκμ R2, παλİέξİ ηδα İεĲέηβıβ Ĳβμ explained variation εαδ Ĳκυ 

ίαγηκτ πλκıαληκΰάμ Ĳκυ İεΪıĲκĲİ ıĲαĲδıĲδεκτ ηκθĲΫζκυ ıĲα įİįκηΫθα.    
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5.1 ǻδİλİτθβıβ Ĳπθ ΠİδλαηαĲδευθ ΢υθγβευθ ΰδα Ĳβθ ΦυΰκεΫθĲλβıβ Ĳκυ Ολκτ Ĳκυ ǹέηαĲκμ 

ΠλαΰηαĲκπκδάγβεαθ įκεδηαıĲδεΪ πİδλΪηαĲα ΰδα θα įδİλİυθβγκτθ κδ εαĲΪζζβζİμ πİδλαηαĲδεΫμ ıυθγάεİμ įδάγβıβμ Ĳκυ κλκτ Ĳκυ αέηαĲκμ 

(πκıσĲβĲα įİέΰηαĲκμ κλκτ, πκıσĲβĲα Ǿ2Ο, απαδĲκτηİθκμ ξλσθκμ εαδ αλδγησμ ıĲλκφυθ φυΰκεΫθĲλβıβμ). 

 

1κ ΢βηİέκ ǻδİλİτθβıβμ: (α) ǹλδγησμ ıĲλκφυθ – Χλσθκυ φυΰκεΫθĲλβıβμ εαδ (ί) Σλσπκμ πλκıγάεβμ 
πκıσĲβĲαμ Ǿ₂Ο 

 

ǻκεδηαıĲδεσ  
Πİέλαηα 

1κ  2κ 3κ 

 (α) (ί) (α) (ί) (α) (ί) 

Πζτıβ ΦέζĲλκυ 

• 1.5 mL Ǿ₂Ο 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 2000 g  

• Υλσθκμ: 120 ζİπĲΪ 

• 0.5 mL Ǿ₂Ο  
ΦυΰκεΫθĲλβıβ 2000 g  

    Υλσθκμ: 50 ζİπĲΪ 

• 0.5 mL Ǿ₂Ο  
ΦυΰκεΫθĲλβıβ 2000 g  

    Υλσθκμ: 50 ζİπĲΪ 

• 0.5 mL Ǿ₂Ο  
ΦυΰκεΫθĲλβıβ 2000 g  

    Υλσθκμ: 50 ζİπĲΪ 

• 1.5 mL Ǿ₂Ο 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 3000 g 

• Υλσθκμ: 90 ζİπĲΪ  

• 0.5 mL Ǿ₂Ο  
ΦυΰκεΫθĲλβıβ 3000 g  

    Υλσθκμ: 90 ζİπĲΪ 

• 0.5 mL Ǿ₂Ο  
ΦυΰκεΫθĲλβıβ 3000 g  

    Υλσθκμ: 90 ζİπĲΪ 

• 0.5 mL Ǿ₂Ο  
ΦυΰκεΫθĲλβıβ 3000 g  

    Υλσθκμ: 90 ζİπĲΪ 

 

• 1.5 mL Ǿ₂Ο 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 4000 g 

• Υλσθκμ: 60 ζİπĲΪ 

• 0.5 mL Ǿ₂Ο  
ΦυΰκεΫθĲλβıβ 4000 g  

    Υλσθκμ: 60 ζİπĲΪ 

• 0.5 mL Ǿ₂Ο  
ΦυΰκεΫθĲλβıβ 4000 g  

    Υλσθκμ: 60 ζİπĲΪ 

• 0.5 mL Ǿ₂Ο  
ΦυΰκεΫθĲλβıβ 4000 g  

    Υλσθκμ: 60 ζİπĲΪ 

 

ΠκıσĲβĲα κλκτ 

• 2 mL κλκτ 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 2000 g 

• Υλσθκμ: 120 ζİπĲΪ 

• 2 mL κλκτ 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 2000 g 

• Υλσθκμ: 120 ζİπĲΪ 

• 2 mL κλκτ 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 3000 
g 

• Υλσθκμ: 90 ζİπĲΪ 

• 2 mL κλκτ 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 3000 
g 

• Υλσθκμ: 90 ζİπĲΪ 

• 2 mL κλκτ 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 4000 
g 

• Υλσθκμ: 60 ζİπĲΪ 

• 2 mL κλκτ 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 4000 g 

• Υλσθκμ: 60 ζİπĲΪ 

ΠκıσĲβĲα 
ǻδβγάηαĲκμ 

1.2 – 1.3 mL 

 

1.2 mL 

 

1 mL 
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ǹπσ Ϊπκοβ ηİγκįκζκΰέαμ εαδ παλαĲβλυθĲαμ Ĳα φΪıηαĲα Ĳπθ įİδΰηΪĲπθ: 

 

 

Ǽδεσθα 3.1.1  1H-NMR φΪıηα įδβγάηαĲκμ κλκτ (πİλδκξά απσ 3.2 - 4.5 ppm). ΦυΰκεΫθĲλβıβ Ĳκυ įİέΰηαĲκμ κλκτ ıİ α) 
4000 g  εαδ (ί) ıİ 2000 g. 

 

Όππμ φαέθİĲαδ ıĲβθ Ǽδεσθα 5.1.1, Ĳκ φΪıηα πκυ ζαηίΪθİĲαδ ηİ φυΰκεΫθĲλβıβ Ĳκυ 

κλκτ ıĲα 4000 g (Ǽδεσθα 5.1α) İέθαδ πδκ πζκτıδκ ıİ πζβλκφκλέα εαγυμ πİλδΫξİδ ηİΰαζτĲİλβ 

πκıσĲβĲα ηİĲαίκζδĲυθ ıİ ıτΰελδıβ ηİ Ĳκ αθĲέıĲκδξκ πκυ Ϋξİδ ζβφγİέ ηİ φυΰκεΫθĲλβıβ Ĳκυ 

κλκτ ıĲα 2000 g (Ǽδεσθα 5.1ί). ǹεσηβ, παλαĲβλκτηİ σĲδ β πκıσĲβĲα Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ İέθαδ 

İπέıβμ ηİΰαζτĲİλβ ıĲα NMR φΪıηαĲα Ĳπθ įİδΰηΪĲπθ σπκυ Ĳκ φέζĲλκ İεπζτγβεİ ηİ 

πκıσĲβĲα Ǿ₂Ο έıβ ηİ 1.5 mL ıİ ıτΰελδıβ ηİ Ĳβθ ıĲαįδαεά Ϋεπζυıβ Ĳπθ φέζĲλπθ ηİ 0.5 mL 

Ǿ₂Ο (3 φκλΫμ Ϋεπζυıβ). 
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2κ ΢βηİέκ ǻδİλİτθβıβμ: ΠκıσĲβĲα įδβγάηαĲκμ κλκτ 

 ΢Ĳβ ıυθΫξİδα, İζΫΰιαηİ Ĳβθ πκıσĲβĲα Ĳκυ įδβγάηαĲκμ πκυ ζαηίΪθİĲαδ απσ Ĳβθ 

φυΰκεΫθĲλβıβ πλκıγΫĲκθĲαμ ıĲβ ıυıεİυά Ĳκυ φέζĲλκυ πκıσĲβĲα κλκτ ηδελσĲİλβ απσ 2 mL. 

 

 

ǻκεδηαıĲδεσ 

Πİέλαηα 
Πζτıβ ΦέζĲλκυ 

ΠκıσĲβĲα κλκτ ΠκıσĲβĲα 

ǻδβγάηαĲκμ 

1κ 

• 1.5 mL Ǿ₂Ο 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 

4000 g  

• Υλσθκμ: 60 ζİπĲΪ 

• 1.5 mL κλκτ 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 

4000 g  

• Υλσθκμ: 60 ζİπĲΪ 

900 ηL 

2κ  

• 1.5 mL Ǿ₂Ο 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 

4000 g  

• Υλσθκμ: 60 ζİπĲΪ 

• 1.2 mL κλκτ 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 

4000 g  

• Υλσθκμ: 60 ζİπĲΪ 

800 ηL 

3κ  

• 1.5 mL Ǿ₂Ο 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 

4000 g  

• Υλσθκμ: 60 ζİπĲΪ 

• 1.0 mL κλκτ 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 

4000 g 

• Υλσθκμ: 60 ζİπĲΪ 

700 ηL 
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Ǽδεσθα 5.1.2 (α-ΰ) ǹθĲδπλκıππİυĲδεΪ NMR φΪıηαĲα. ΢Ĳκ φΪıηα (α) (πλΪıδθκ ξλυηα) φυΰκεİθĲλάγβεİ πκıσĲβĲα κλκτ έıβ ηİ 1 mL, ıĲκ φΪıηα (ί) (εσεεδθκ ξλυηα) πκıσĲβĲα κλκτ έıβ ηİ 
1.2 mL εαδ ıĲκ φΪıηα (ΰ) (ηατλκ ξλυηα) πκıσĲβĲα κλκτ έıβ ηİ 1.5 mL.  
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΢υηπİλαέθκυηİ σĲδ Ĳα NMR φΪıηαĲα Ĳπθ įİδΰηΪĲπθ πκυ İζάφγβıαθ ηİ 

φυΰκεΫθĲλβıβ πκıσĲβĲαμ κλκτ έıβ ηİ 1.2 mL άĲαθ πİλδııσĲİλκ πζκτıδα ıİ ηİĲαίκζέĲİμ ıİ 

ıτΰελδıβ ηİ Ĳα Ϊζζα 2 φΪıηαĲα πκυ İζάφγβıαθ ηİ φυΰκεΫθĲλβıβ πκıσĲβĲαμ κλκτ έıβ ηİ 1 

εαδ 1.5 mL αθĲέıĲκδξα. ǹυĲσ İέθαδ δįδαέĲİλα İηφαθΫμ ıĲβθ πİλδκξά Ĳπθ αηδθκιΫπθ 

įδαεζαįδıηΫθβμ αζυıέįαμ (BCAAs) (απσ į=1.02 ppm Ϋπμ į=0.92 ppm) εαδ ıĲβθ πİλδκξά Ĳπθ 

αλπηαĲδευθ αηδθκιΫπθ (απσ į=6.89 ppm Ϋπμ į=8.44 ppm) (Ǽδεσθα 5.1.2) 

 

 

3κ ΢βηİέκ ǻδİλİτθβıβμ: Χλσθκμ φυΰκεΫθĲλβıβμ Ĳκυ įİέΰηαĲκμ κλκτ 
Ĳκυ αέηαĲκμ 

 ΣΫζκμ, įδİλİυθάγβεİ β ξλκθδεά įδΪλεİδα φυΰκεΫθĲλβıβμ Ĳβμ αθπĲΫλπ πκıσĲβĲαμ Ĳκυ 

κλκτ Ĳκυ αέηαĲκμ. 

ǻκεδηαıĲδεσ 

Πİέλαηα 
Πζτıβ ΦέζĲλκυ ΠκıσĲβĲα Ολκτ 

ΠκıσĲβĲα 

ǻδβγάηαĲκμ 

1κ  

• 1.5 mL Ǿ₂Ο 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 4000 g 

• Υλσθκμ: 60 ζİπĲΪ 

• 1.2 mL κλκτ 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 4000 g 

• Υλσθκμ: 20 ζİπĲΪ 

400 ηL 

2κ  

• 1.5 mL Ǿ₂Ο 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 4000 g 

• Υλσθκμ: 60 ζİπĲΪ 

• 1.2 mL κλκτ 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 4000 g 

• Υλσθκμ: 40 ζİπĲΪ 

650 ηL 

3κ  

• 1.5 mL Ǿ₂Ο 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 4000 g 

• Υλσθκμ: 60 ζİπĲΪ 

• 1.2 mL κλκτ 

• ΦυΰκεΫθĲλβıβ 4000 g 

• Υλσθκμ: 60 ζİπĲΪ 

800 ηL 

 

Θİπλκτηİ σĲδ β φυΰκεΫθĲλβıβ πλΫπİδ θα įδαλεİέ 60 ζİπĲΪ, εαγυμ ζαηίΪθİĲαδ 

δεαθκπκδβĲδεά πκıσĲβĲα įδβγάηαĲκμ κλκτ ΰδα Ĳβθ εαĲαΰλαφά Ĳκυ ηİĲαίκζδεκτ πλκφέζ Ĳκυ 

κλκτ Ĳκυ αέηαĲκμ ηİ Ĳβ φαıηαĲκıεκπέα NMR. 
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5.2.  ΠκıκĲδεκπκέβıβ ηİĲαίκζδĲυθ 

΢Ĳβθ παλκτıα ηİζΫĲβ, ηİζİĲάγβεαθ Ĳα φΪıηαĲα NMR Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ ıĲκθ κλσ 

Ĳκυ αέηαĲκμ 20 İΰετπθ ξπλέμ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ (κηΪįα İζΫΰξκυ) εαδ 20 

ΰυθαδευθ ηİ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ (παγκζκΰδεΫμ). Ǿ ıυζζκΰά Ĳπθ įİδΰηΪĲπθ Ϋΰδθİ 

εαĲΪ Ĳβ įκεδηαıέα φσλĲδıβμ ηİ 75g ΰζυεσαβμ, ıİ ξλσθκ 0' (εαĲΪıĲαıβ θβıĲİέαμ), εαĲΪ Ĳβθ 

24β Ϋπμ Ĳβθ 32β İίįκηΪįα Ĳβμ ετβıβμ. Οδ ίδκξβηδεΫμ παλΪηİĲλκδ Ĳκυ κλκτ Ĳκυ αέηαĲκμ Ĳκυ 

πζβγυıηκτ Ĳβμ ηİζΫĲβμ παλκυıδΪακθĲαδ ıĲκθ Πέθαεα 5.2-1. 

ǹπσ Ĳα 40 įİέΰηαĲα πκυ ηİζİĲάγβεαθ (20 φυıδκζκΰδεΪ εαδ 20 παγκζκΰδεΪ), ελέγβεαθ 

αεαĲΪζζβζα ΰδα İπİιİλΰαıέα εαδ πκıκĲδεκπκέβıβ 3 įİέΰηαĲα, İε Ĳπθ κπκέπθ Ĳα įτκ άĲαθ 

απσ İΰευηκθκτıİμ ξπλέμ įδαίάĲβ ετβıβμ εαδ Ĳκ Ϋθα απσ Ϋΰευκ ηİ įδαίάĲβ ετβıβμ, εαδ 

İιαδλΫγβεαθ. Σα Ĳλέα αυĲΪ įİέΰηαĲα İιαδλΫγβεαθ ΰδαĲέ ıĲα φΪıηαĲα β εκλυφά ıυθĲκθδıηκτ 

Ĳκυ θİλκτ άĲαθ πκζτ ηİΰΪζβ ζσΰπ ηβ εαζάμ εαĲαıĲκζάμ Ĳκυ θİλκτ εαδ İπκηΫθπμ įİθ 

ηπκλκτıİ θα ΰέθİδ ıπıĲά İπİιİλΰαıέα Ĳκυ φΪıηαĲκμ εαδ πκıκĲδεκπκέβıβ Ĳπθ υπσ İιΫĲαıβ 

ηİĲαίκζδĲυθ.  

Πέθαεαμ 5.2-1 ǻβηκΰλαφδεΪ ıĲκδχİέα εαδ ίδκχβηδεΫμ παλΪηİĲλκδ Ĳκυ κλκτ Ĳκυ πζβγυıηκτ Ĳβμ ηİζΫĲβμ. 

 Έΰευİμ ξπλέμ ΢ǻΚ 

ΜΫıβ Ĳδηά ± Συπδεά ǹπσεζδıβ 

Έΰευİμ ηİ ΢ǻΚ 

ΜΫıβ Ĳδηά ± Συπδεά ǹπσεζδıβ 
Ǽτλκμ 

ǹλδγησμ (Ν) 18 19 - 

Ǿζδεέα (ΫĲβ) 26.1 ± 2.70 32.89 ± 3.30 25 - 40 

Σδηά ΰζυεσαβμ κλκτ 

(mmol/L), OGTT 0’ 
4.67 ± 0.29 5.20 ± 0.58 70 - 106 

ΓζυεδπηΫθβ 

ǹδηκıφαδλέθβ (HbA1c %) 
4.89 ± 0.21 5.06 ± 0.35 4.7 – 5.6 

 

Μİ ίΪıβ Ĳδμ ξβηδεΫμ ηİĲαĲκπέıİδμ Ĳπθ πλσĲυππθ φαıηΪĲπθ πκυ įέθκθĲαδ απσ Ĳβ 

įδİγθά ίδίζδκΰλαφέα [44-46,48], Ϋΰδθİ β ĲαυĲκπκέβıβ Ĳπθ εκλυφυθ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ ıĲα 

φΪıηαĲα ¹Ǿ-ΝΜR ıĲκθ κλσ Ĳκυ αέηαĲκμ. (Ǽδεσθα 5.2.1) 
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Ǽδεσθα 5.2.1 (α-į) Συπδεσ ¹Ǿ-ΝΜR φΪıηα απσ ηέΰηα κλκτ υΰδυθ αĲσηπθ ηİ φυıδκζκΰδεΫμ ίδκξβηδεΫμ ĲδηΫμ, σπκυ Ϋξκυθ 
απκηαελυθγİέ κδ πλπĲİǸθİμ ηİΰΪζκυ ηκλδαεκτ ίΪλκυμ πκυ İπβλİΪακυθ Ĳβθ πκδσĲβĲα Ĳκυ φΪıηαĲκμ εαδ İηπκįέακυθ Ĳβθ 

ĲαυĲκπκέβıβ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ. 

 

 

 

 

(α) (ί) 

(ΰ) (į) 
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Σα ετλδα ıυıĲαĲδεΪ Ĳκυ ηİĲαίκζδεκτ πλκφέζ ıĲκθ κλσ Ĳκυ αέηαĲκμ İέθαδ Ĳα αηδθκιΫα 

įδαεζαįδıηΫθβμ αζυıέįαμ (BCAAs) πκυ İθĲκπέακθĲαδ ıĲβθ πİλδκξά Ĳκυ φΪıηαĲκμ απσ 0.94 

ppm Ϋπμ 1.02 ppm εαδ ıυΰεİελδηΫθα β ζİυεέθβ πκυ İθĲκπέαİĲαδ ηİ ηέα Ĳλδπζά εκλυφά ıĲα 

0.94 ppm, β δıκζİυεέθβ ηİ ηέα Ĳλδπζά εκλυφά ıĲα 0.92 ppm εαδ ηέα įδπζά εκλυφά ıĲα 0.99 

ppm εαδ β ίαζέθβ πκυ İηφαθέαİĲαδ ηİ įτκ ΫθĲκθİμ įδπζΫμ εκλυφΫμ, β ηέα ıĲα 0.97 ppm εαδ β 

Ϊζζβ ıĲα 1.02 ppm, β ΰζυεσαβ πκυ İηφαθέαİδ 2 įδπζΫμ εκλυφΫμ, β ηέα įδπζά εκλυφά ıĲα 

4.65 ppm πκυ αθĲδıĲκδξİέ ıĲκ α-αθπηİλΫμ Ĳβμ ΰζυεσαβμ εαδ β Ϊζζβ įδπζά εκλυφά ıĲα 5.23 

ppm πκυ αθĲδıĲκδξİέ ıĲκ ί-αθπηİλΫμ Ĳβμ ΰζυεσαβμ, Ĳκ 2-υįλκιυίκυĲυλδεσ κιτ (α-ǾǺ) πκυ 

İθĲκπέαİĲαδ ıĲβθ πİλδκξά ηİĲαιτ 0.89 – 0.90 ppm ηİ ηέα Ĳλδπζά εκλυφά, Ĳκ ΰαζαεĲδεσ κιτ 

εαδ β αζαθέθβ πκυ İθĲκπέακθĲαδ ıĲα 1.32 ppm εαδ ıĲα 1.46 ppm ηİ ηέα įδπζά εκλυφά 

αθĲέıĲκδξα, β ΰζκυĲαηέθβ πκυ İηφαθέαİĲαδ ıĲβθ πİλδκξά Ĳκυ φΪıηαĲκμ απσ Ĳβθ πİλδκξά Ĳπθ 

2.43 ppm Ϋπμ Ĳα 2.48 ppm, Ĳκ εδĲλδεσ κιτ πκυ İηφαθέαİĲαδ ηİ įτκ ξαλαεĲβλδıĲδεΫμ įδπζΫμ 

εκλυφΫμ ıĲα 2.65 ppm εαδ 2.53 ppm Ĳκυ φΪıηαĲκμ, β ελİαĲδθέθβ πκυ αθĲδıĲκδξİέ ıĲβθ 

πİλδκξά Ĳκυ φΪıηαĲκμ ıĲα 3.04 - 3.05 ppm ηİ ηέα απζά εκλυφά εαδ Ĳα αλπηαĲδεΪ αηδθκιΫα 

(πİλδΫξκυθ Ϋθαθ αλπηαĲδεσ įαεĲτζδκ) πκυ İθĲκπέακθĲαδ ıĲβθ πİλδκξά Ĳκυ φΪıηαĲκμ απσ 

6.89 ppm Ϋπμ 8.44 ppm εαδ ıυΰεİελδηΫθα, β Ĳυλκıέθβ πκυ İθĲκπέαİĲαδ ıĲα 6.89 ppm ηİ ηέα 

įδπζά εκλυφά, β φαδθυζαζαθέθβ πκυ İθĲκπέαİĲαδ ηİ ηέα įδπζά εκλυφά ıĲα 7.32 ppm, Ĳκ 

φκληδεσ κιτ ηİ ηέα απζά εκλυφά ıĲα 8.44 ppm εαδ Ĳκ κιδεσ κιτ πκυ İθĲκπέαİĲαδ ηέα απζά 

εκλυφά ıĲα 1.91 ppm. 

 ΢Ĳβ įδİγθά ίδίζδκΰλαφέα υπΪλξİδ ηδελσμ αλδγησμ ηİζİĲυθ ıĲδμ κπκέİμ αθαφΫλİĲαδ σĲδ 

Ĳκ ηİĲαίκζδεσ πλκφέζ Ĳπθ ΰυθαδευθ ξπλέμ įδαίάĲβ ετβıβμ įδαφΫλİδ απσ Ĳκ αθĲέıĲκδξκ ηέαμ 

İΰετκυ ηİ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ (παγκζκΰδεά). ΢Ĳβ Ϋΰευκ ηİ įδαίάĲβ ετβıβμ 

παλαĲβλİέĲαδ ατιβıβ Ĳβμ ıυΰεΫθĲλπıβμ Ĳπθ αηδθκιΫπθ įδαεζαįδıηΫθβμ αζυıέįαμ 

(BCAAs), Ĳκυ 2-υįλκιυίκυĲυλδεκτ κιΫκμ, Ĳκυ εδĲλδεκτ κιΫκμ, Ĳκυ κιδεκτ κιΫκμ εαδ Ĳπθ 

αλπηαĲδευθ αηδθκιΫπθ (Ĳυλκıέθβ, φαδθυζαζαθέθβ, φκληδεσ κιτ). ǹθĲέγİĲα, αθδξθİτİĲαδ 

ηİδπηΫθβ ıυΰεΫθĲλπıβ ελİαĲδθέθβμ, αζαθέθβμ, ΰαζαεĲδεκτ κιΫκμ εαδ ΰζκυĲαηέθβμ ıĲκθ κλσ 

Ĳκυ αέηαĲκμ. [16,51-53]    
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(α) Έΰευκμ χωλέμ ΢ǻΚ (control) 

   

 

 

(ί) Έΰευκμ ηİ ΢ǻΚ 

 

 

Ǽδεσθα 5.2.2 (α-ί) ǹθĲδπλκıππİυĲδεΪ ¹Ǿ-ΝΜR φΪıηαĲα ηİĲαίκζδĲυθ Ĳκυ κλκτ αέηαĲκμ İΰετπθ (α) ξπλέμ εαδ (ί) ηİ ΢ǻΚ.  

  

  

Tyr 
Phe 

α-ǾǺ 

Val Ile 

Leu Ala Lac 

Gln Citrate 

Tyr 
Phe 

Citrate 
Gln 

Lac 

Ala 

Val Ile 

Leu 

α-ǾǺ Acetate 

Acetate 
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 ΢Ĳβθ Ǽδεσθα 5.2.2 (α) εαδ (ί), παλκυıδΪακθĲαδ įτκ αθĲδπλκıππİυĲδεΪ φΪıηαĲα Ĳπθ 

įτκ κηΪįπθ πκυ ηİζİĲάγβεαθ ηİ Ĳδμ ξβηδεΫμ ηİĲαĲκπέıİδμ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ πκυ 

ĲαυĲκπκδάγβεαθ εαδ πκıκĲδεκπκδάγβεαθ ηİ ίΪıβ Ĳβ įδİγθά ίδίζδκΰλαφέα. [44-46,48] Μİ 

İπİιİλΰαıέα Ĳπθ įτκ φαıηΪĲπθ, παλαĲβλκτηİ ıξİĲδεά ατιβıβ Ĳβμ ıυΰεΫθĲλπıβμ Ĳπθ 

BCAAs εαδ ıυΰεİελδηΫθα Ĳβμ ζİυεέθβμ, Ĳβμ δıκζİυεέθβμ εαδ Ĳβμ ίαζέθβμ ıĲκ φΪıηα Ĳβμ 

İΰετκυ ηİ įδαίάĲβ Ĳβμ ετβıβμ, σππμ İπέıβμ εαδ Ĳκυ 2-υįλκιυίκυĲυλδεκτ κιΫκμ, Ĳπθ 

αλπηαĲδευθ αηδθκιΫπθ (Ĳυλκıέθβ, φαδθυζαζαθέθβ εαδ φκληδεσ κιτ),Ĳκυ εδĲλδεκτ κιΫκμ εαδ 

Ĳκυ κιδεκτ κιΫκμ. ǹθĲέγİĲα, β ΰζκυĲαηέθβ, β αζαθέθβ εαδ Ĳκ ΰαζαεĲδεσ κιτ İηφαθέακυθ ηέα 

ĲΪıβ ηİέπıβμ ıĲα įİέΰηαĲα Ĳπθ İΰετπθ ηİ įδαίάĲβ ετβıβμ, İθυ β ελİαĲδθέθβ įİθ İηφαθέαİδ 

ıαφά ηİĲαίκζά ηİĲαιτ Ĳπθ įτκ εαĲαıĲΪıİπθ. 

 ΢Ĳκθ Πέθαεα 5.2-2 παλκυıδΪακθĲαδ Ĳα απκĲİζΫıηαĲα Ĳπθ ηİĲλάıİπθ Ĳπθ 

ıυΰεİθĲλυıİπθ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ πκυ ηİζİĲάγβεαθ. ΢υΰεİελδηΫθα, ηπκλκτηİ θα 

İπδıβηΪθκυηİ σĲδ β ıυΰεΫθĲλπıβ Ĳκυ 2-υįλκιυίκυĲυλδεκτ κιΫκμ (p=0.02) εαδ Ĳκυ κιδεκτ 

κιΫκμ (p=0.039) παλκυıέαıαθ ηέα ατιβıβ ıĲδμ Ϋΰευİμ ηİ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ εαδ 

β įδαφκλΪ ηİĲαιτ φυıδκζκΰδεάμ εαδ παγκζκΰδεάμ εαĲΪıĲαıβμ İέθαδ ıĲαĲδıĲδεΪ ıβηαθĲδεά. 

Ǽπέıβμ, παλαĲβλİέĲαδ ηέα ĲΪıβ ατιβıβμ Ĳβμ ıυΰεΫθĲλπıβμ Ĳβμ ζİυεέθβμ (p=0.594), Ĳβμ 

ίαζέθβμ (p=0.789) εαδ Ĳβμ δıκζİυεέθβμ (p=0.506), σππμ İπέıβμ εαδ Ĳκυ εδĲλδεκτ κιΫκμ 

(p=0.340), Ĳβμ φαδθυζαζαθέθβμ (p=0.129), Ĳκυ φκληδεκτ κιΫκμ (p=0.636) εαδ Ĳβμ 

ελİαĲδθέθβμ (p=0.862). Όηπμ, κδ įδαφκλΫμ ηİĲαιτ İΰετπθ ξπλέμ įδαίάĲβ ετβıβμ εαδ İΰετπθ 

ηİ įδαίάĲβ ετβıβμ įİθ İέθαδ ıĲαĲδıĲδεΪ ıβηαθĲδεΫμ.  

 ǹθĲέγİĲα, παλαĲβλİέĲαδ ηέα ĲΪıβ ηİέπıβμ (σξδ σηπμ ıĲαĲδıĲδεΪ ıβηαθĲδεά) ıĲβ 

ıυΰεΫθĲλπıβ Ĳβμ Ĳυλκıέθβμ (p=0.601), Ĳκυ ΰαζαεĲδεκτ κιΫκμ (p=0.694), Ĳβμ ΰζκυĲαηέθβμ 

(p=0.211) εαδ Ĳβμ αζαθέθβμ (p=0.239). Να ıβηİδπγİέ σĲδ, κδ ıυΰεİθĲλυıİδμ Ĳβμ ελİαĲδθέθβμ 

εαδ Ĳβμ Ĳυλκıέθβμ Ĳβμ παλκτıαμ ηİζΫĲβμ įİθ ıυηφπθκτθ ηİ Ĳα απκĲİζΫıηαĲα Ĳπθ ηİζİĲυθ 

Ĳβμ ίδίζδκΰλαφέαμ [51-53] πδγαθΪ ζσΰπ Ĳκυ πİλδκλδıηΫθκυ αλδγηκτ Ĳπθ įİδΰηΪĲπθ πκυ 

ηİζİĲάγβεαθ. ǹεσηβ, σıκθ αφκλΪ Ĳβ ελİαĲδθέθβ ıĲκ φΪıηα υπΪλξİδ αζζβζκİπδεΪζυοβ Ĳβμ 

εκλυφάμ ıυθĲκθδıηκτ Ĳβμ ηİ αυĲά Ĳβμ ελİαĲέθβμ.[44,45] 
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Πέθαεαμ 5.2-2. ΢υΰεİθĲλυıİδμ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ ıĲκθ κλσ Ĳκυ αέηαĲκμ İΰετπθ ηİ εαδ ξπλέμ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ. 

ΜİĲαίκζέĲİμ 

(mmol/L) 

Χβηδεά 
ΜİĲαĲσπδıβ 

(į) 

ΦυıδκζκΰδεΫμ 

(n=18) 

 

ΠαγκζκΰδεΫμ 

(n=19) 

 

ΣδηΫμ 
αθαφκλΪμ 

(χωλέμ įδΪελδıβ 
φτζκυ ά ετβıβμ) 

p-value 

Γζυεσαβ 4.65 ppm  

5.23 ppm 
4.663 ± 0.296 5.187 ± 0.590 4.7 – 6.1 0.02* 

Συλκıέθβ 6.89 ppm 0.046 ± 0.006 0.044 ± 0.009 0.055 – 0.147 
0.601 

NS 

Φαδθυζαζαθέθβ 7.32 ppm 0.063 ± 0.013 0.070 ± 0.014 0.065 ± 0.009 
0.129 

NS 

ΓαζαεĲδεσ κιτ 1.32 ppm 2.468 ± 0.615 2.380 ± 0.742 0.740 – 2.40 
0.694 

NS 

ΚδĲλδεσ κιτ 
2.53 ppm 

2.65 ppm 
0.105 ± 0.035 0.114 ± 0.022 0.030 – 0.400 

0.340 

NS 

ΚλİαĲδθέθβ 3.04 - 3.05 ppm 0.076 ± 0.011 0.077 ± 0.014 0.074 ± 0.011 
0.862 

NS 

ǹζαθέθβ 1.46 ppm 0.434 ± 0.081 0.411 ± 0.079 0.259 – 0.407 
0.389 

NS 

Λİυεέθβ 0.94 ppm 0.096 ± 0.017 0.100 ± 0.023 0.098 – 0.148 
0.594 

NS 

Ιıκζİυεέθβ 
0.92 ppm 

0.99 ppm 
0.045 ± 0.008 0.047 ± 0.010 0.048 – 0.076 

0.506 

NS 

Ǻαζέθβ 
0.97 ppm 

1.02 ppm 
0.172 ± 0.029 0.175 ± 0.037 0.190 – 0.276 

0.789 

NS 

ΓζκυĲαηέθβ 2.43 – 2.48 ppm 0.480 ± 0.084 0.450 ± 0.063 0.502 – 0.670 
0.211 

NS 

2-ΟǾ 

ίκυĲυλδεσ κιτ 
0.89 – 0.90 ppm 0.013 ± 0.003 0.018 ± 0.006 0.008 – 0.080 0.02* 

Οιδεσ κιτ 1.91 ppm 0.056 ± 0.014 0.065 ± 0.015 0.022 – 0.040 0.039* 

Φκληδεσ κιτ 8.44 ppm 0.020 ± 0.008 0.021 ± 0.007 0.024 – 0.22 
0.636 

NS 

Οδ ĲδηΫμ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ ıĲκθ κλσ Ĳκυ αέηαĲκμ Ϋξκυθ İεφλαıĲİέ πμ ΜΫıβ Ĳδηά ± Συπδεά απσεζδıβ. 
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  ΢Ĳκθ Πέθαεα 5.2-3 (α-ΰ), απİδεκθέακθĲαδ κδ įδαφκλΫμ Ĳκυ ηΫıκυ σλκυ Ĳβμ ıυΰεΫθĲλπıβμ 

Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ ıĲκθ κλσ Ĳκυ αέηαĲκμ ıİ ΰυθαέεİμ ξπλέμ ΢ǻΚ εαδ ıİ ΰυθαέεİμ ηİ ΢ǻΚ. Σα İπέπİįα 

Ĳβμ φαδθυζαζαθέθβμ, Ĳκυ εδĲλδεκτ κιΫκμ, Ĳβμ ζİυεέθβμ, Ĳβμ δıκζİυεέθβμ, Ĳβμ ίαζέθβμ εαδ Ĳκυ 

ηυληβεδεκτ κιΫκμ παλκυıδΪακυθ ηέα ηδελά αζζΪ σξδ ıĲαĲδıĲδεΪ ıβηαθĲδεά ατιβıβ ıĲδμ 

ΰυθαέεİμ ηİ ΢ǻΚ εαδ Ĳα İπέπİįα Ĳκυ 2-υįλκιυίκυĲυλδεκτ εαδ κιδεκτ κιΫκμ παλκυıέαıαθ ηέα 

ıĲαĲδıĲδεΪ ıβηαθĲδεά ατιβıβ. ǹθĲέγİĲα, Ĳα İπέπİįα Ĳβμ αζαθέθβμ, Ĳβμ ΰζκυĲαηέθβμ, Ĳκυ 

ΰαζαεĲδεκτ κιΫκμ εαδ Ĳβμ Ĳυλκıέθβμ İέθαδ ηİδπηΫθα αζζΪ σξδ ıβηαθĲδεΪ ıĲδμ Ϋΰευİμ ηİ 

įδαίάĲβ ετβıβμ, İθυ ıĲα İπέπİįα Ĳβμ ελİαĲδθέθβμ įİθ παλαĲβλİέĲαδ įδαφκλΪ ηİĲαιτ Ĳπθ įτκ 

κηΪįπθ. 

 

 

Πέθαεαμ 5.2-3. ǻδΪΰλαηηα Ĳκυ ηΫıκυ σλκυ Ĳβμ ıυΰεΫθĲλπıβμ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ ıĲκθ κλσ Ĳκυ 

αέηαĲκμ ıİ ΰυθαέεİμ ξπλέμ ΢ǻΚ εαδ ıİ ΰυθαέεİμ ηİ ΢ǻΚ. 

 

 

 

 

 

 

(α) 
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*1mmol =1000 ηmol  

(ί)* 

(ΰ)* 
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5.3.  ΜİĲαίκθκηδεά ǹθΪζυıβ ǻİįκηΫθπθ  
΢Ĳβθ ηİĲαίκθκηδεά αθΪζυıβ ıυηηİĲİέξαθ 19 ΰυθαέεİμ ξπλέμ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ εαδ 19 

ηİ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ. ǹλξδεΪ, İφαλησıĲβεİ β Ĳİξθδεά PCA ΰδα Ĳβθ ΰİθδεά İπδıεσπβıβ Ĳπθ 

πκζυηİĲαίζβĲυθ įİįκηΫθπθ. ǹπσ Ĳκ ΰλΪφβηα ıυθĲİĲαΰηΫθπθ įδαπδıĲυγβεİ σĲδ įİθ 

υπΪλξκυθ įİέΰηαĲα ηİ ηİĲαίκζδεσ πλκφέζ πκυ θα įδαφκλκπκδİέĲαδ ıβηαθĲδεΪ απσ Ĳα 

υπσζκδπα εαδ σĲδ υπΪλξİδ κηκδκΰΫθİδα ıĲδμ υπσ ηİζΫĲβ κηΪįİμ. ΢İ αυĲσ Ĳκ ıĲΪįδκ Ĳβμ 

αθΪζυıβμ įİθ παλαĲβλάγβεİ ĲΪıβ įδαξπλδıηκτ Ĳπθ įτκ κηΪįπθ. (Ǽδεσθα 5.3.1) 

 

 

Ǽδεσθα 5.3.1 PCA ΰλΪφβηα ıυθĲİĲαΰηΫθπθ 1Ǿ-NMR πκζυηİĲαίζβĲυθ įİįκηΫθπθ Ĳπθ 19 αıγİθυθ ηİ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ 
ετβıβμ (DB) εαδ Ĳπθ 18 İΰετπθ ξπλέμ įδαίάĲβ ετβıβμ (NDB). 

  

 ΢Ĳβ ıυθΫξİδα İφαλησıĲβεİ β Ĳİξθδεά PLS-DA ıĲβθ κπκέα Ĳα ΰλαφάηαĲα 

ıυθĲİĲαΰηΫθπθ Ϋįİδιαθ σĲδ, αθ εαδ υπΪλξİδ Ϋθαμ ηδελσμ ίαγησμ αζζβζκİπδεΪζυοβμ, β 

κηΪįα Ĳπθ İΰετπθ ηİ ΢ǻΚ įδαξπλέαİĲαδ απσ αυĲά Ĳπθ ΰυθαδευθ ξπλέμ įδαίάĲβ ετβıβμ. 

(Ǽδεσθα 5.3.2) Οδ ĲδηΫμ Ĳπθ R² εαδ Q² παλαηΫĲλπθ İέθαδ 0.756 εαδ 0.502 αθĲέıĲκδξα. 
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Ǽδεσθα 5.3.2 Σκ PLS-DA ΰλΪφβηα ıυθĲİĲαΰηΫθπθ Ĳπθ 19 İΰετπθ ΰυθαδευθ ηİ įδαίάĲβ ετβıβμ (      DB) εαδ Ĳπθ 18 
İΰετπθ ξπλέμ įδαίάĲβ ετβıβμ (      ΝDǺ) 

  Ǿ ηΫγκįκμ Orthogonal Projections to PLS-DA (OPLS-DA) İφαλησıĲβεİ ΰδα θα 

İζαξδıĲκπκδβγİέ β ıυıĲβηδεά įδαετηαθıβ εαδ θα İπδĲİυξγİέ ηİΰαζτĲİλκμ ίαγησμ įδΪελδıβμ 

Ĳπθ įτκ υπσ ηİζΫĲβ κηΪįπθ. ǹπσ Ĳκ ΰλΪφβηα Ĳπθ ıυθĲİĲαΰηΫθπθ ΰδα Ĳκ OPLS-DA 

ıĲαĲδıĲδεσ ηκθĲΫζκ (Ǽδεσθα 5.3.3) παλαĲβλİέĲαδ ηέα πİλαδĲΫλπ ίİζĲέπıβ Ĳκυ įδαξπλδıηκτ 

Ĳπθ įτκ κηΪįπθ Ĳκ κπκέκ αθĲδεαĲκπĲλέαİĲαδ εαδ ıĲβθ ατιβıβ Ĳβμ Ĳδηάμ Ĳπθ ıυθĲİζİıĲυθ R² 

εαδ Q² ıİ 0.984 εαδ 0.588 αθĲέıĲκδξα. 

 

Ǽδεσθα 5.3.3 Σκ OPLS-DA ΰλΪφβηα ıυθĲİĲαΰηΫθπθ ΰδα Ĳκ ıĲαĲδıĲδεσ ηκθĲΫζκ Ĳκυ įδαίάĲβ ετβıβμ. 

  ΢τηφπθα ηİ Ĳκ ΰλΪφβηα Ĳπθ ıυθĲİζİıĲυθ παζδθįλσηβıβμ, ΰδα Ĳκ ıĲαĲδıĲδεσ 

ηκθĲΫζκ Ĳκυ įδαίάĲβ ετβıβμ (Ǽδεσθα 5.3.4), κδ ετλδİμ φαıηαĲδεΫμ πİλδκξΫμ πκυ ıυθΫίαζαθ 

ıĲκθ įδαξπλδıησ Ĳπθ įυκ κηΪįπθ άĲαθ İεİέθİμ πκυ πİλδİέξαθ Ĳκυμ ηİĲαίκζέĲİμ 3-

υįλκιυίκυĲυλδεσ, 2-υįλκιυίκυĲυλδεσ κιτ εαδ Ĳα BCAAs (ίαζέθβ, ζİυεέθβ, δıκζİυεέθβ) ıİ 

΢ǻΚ ΦυıδκζκΰδεΫμ 
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αυιβηΫθα İπέπİįα εαγυμ εαδ κδ πİλδκξΫμ πκυ πİλδİέξαθ ΰαζαεĲδεσ κιτ, αζαθέθβ, ΰζκυĲαηέθβ 

εαδ ΰζκυĲαηδθδεσ κιτ ıİ ηİδπηΫθα İπέπİįα ıĲδμ Ϋΰευİμ ηİ ΢ǻΚ ıİ ıτΰελδıβ ηİ İεİέθİμ ξπλέμ 

΢ǻΚ. Οδ πİλδκξΫμ αυĲΫμ πİλδΫξκυθ ηİ αζζβζκİπδεΪζυοβ πİλδııσĲİλκυμ απσ Ϋθαθ 

ηİĲαίκζέĲβ εαδ ηİ Ĳβθ įδαελδĲδεά δεαθσĲβĲα Ĳπθ ıυΰεİελδηΫθπθ φαıηΪĲπθ άĲαθ αλεİĲΪ 

įτıεκζκ θα υπκζκΰδıĲİέ β αελδίάμ πİλδİεĲδεσĲβĲα Ĳπθ ıυΰεİελδηΫθπθ ηİĲαίκζδĲυθ. Γδα Ĳκ 

ζσΰκ αυĲσ, αθ εαδ ıĲβθ ηİĲαίκθκηδεά αθΪζυıβ β įδΪελδıβ ηİĲαιτ Ĳπθ κηΪįπθ İέθαδ 

ıβηαθĲδεά, ıĲκθ πκıκĲδεσ πλκıįδκλδıησ İθĲκπέıĲβεİ ησθκ ĲΪıβ įδαφκλκπκέβıβμ ξπλέμ 

ıĲαĲδıĲδεά ıβηαθĲδεσĲβĲα. 

 

 

Ǽδεσθα 5.3.4 Σκ ΰλΪφβηα Ĳπθ ıυθĲİζİıĲυθ παζδθįλσηβıβμ ΰδα Ĳκ ıĲαĲδıĲδεσ ηκθĲΫζκ Ĳκυ įδαίάĲβ ετβıβμ. 

Ala 

↓  ΢ǻΚ 

↑  ΢ǻΚ 

Creat 

Citric acid 

Gln Gln 

Pyruvate 

3-HB 

Glu 

Lac 

3-HB 

2-HB 

BCAAs 
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6     

΢ΤǽǾΣǾ΢Ǿ 
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΢Ĳβθ παλκτıα ηİζΫĲβ ξλβıδηκπκδάγβεİ β φαıηαĲκıεκπέα NMR ΰδα Ĳβ ıτΰελδıβ Ĳκυ 

ηİĲαίκζδεκτ πλκφέζ ıĲκθ κλσ Ĳκυ αέηαĲκμ İΰετπθ ηİ εαδ ξπλέμ ıαεξαλυįβ įδαίάĲβ ετβıβμ 

ηİ πκıκĲδεσ πλκıįδκλδıησ İπδζİΰηΫθπθ ηİĲαίκζδĲυθ εαγυμ εαδ ηİ ηβ ıĲκξİυηΫθβ αθΪζυıβ 

Ĳκυ ıυθκζδεκτ ηİĲαίκζδεκτ πλκφέζ. Ǽπέıβμ, įδİλİυθάγβεαθ κδ εαĲΪζζβζİμ πİδλαηαĲδεΫμ 

ıυθγάεİμ ΰδα Ĳκ įδαξπλδıησ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ ηδελκτ ηκλδαεκτ ίΪλκυμ Ĳκυ κλκτ Ĳκυ 

αέηαĲκμ απσ Ĳα ηαελκησλδα (πλπĲİǸθİμ, ζδπέįδα ε.Ϊ.).     

 Ǿ φαıηαĲκıεκπέα NMR Ĳπθ ίδκζκΰδευθ υΰλυθ απκįέįİδ Ϋθα ıυθκζδεσ απκĲτππηα 

ıĲκ κπκέκ σζα Ĳα ıυıĲαĲδεΪ πκυ πİλδΫξκθĲαδ ıĲκ ίδκζκΰδεσ įİέΰηα İηφαθέακθĲαδ ηİ 

ξαλαεĲβλδıĲδεσ ΰδα Ĳβ įκηά Ĳκυμ ıάηα, β ΫθĲαıβ Ĳπθ κπκέπθ İέθαδ αθΪζκΰβ Ĳβμ 

ıυΰεΫθĲλπıάμ Ĳκυμ.          

 ΢τηφπθα ηİ Ĳα απκĲİζΫıηαĲα Ĳβμ ηİζΫĲβμ, Ĳκ ηİĲαίκζδεσ πλκφέζ ıĲκθ κλσ Ĳκυ 

αέηαĲκμ ΰυθαδευθ ηİ įδαίάĲβ ετβıβμ İηφαθέαİδ įδαφκλΫμ ıİ ıτΰελδıβ ηİ Ĳκ ηİĲαίκζδεσ 

πλκφέζ Ĳπθ ΰυθαδευθ ηİ φυıδκζκΰδεά İΰευηκıτθβ. Όηπμ, Ĳα απκĲİζΫıηαĲα Ĳπθ ηİĲλάıİπθ 

İέθαδ πİλδκλδıηΫθα ıİ αλδγησ (18 φυıδκζκΰδεΫμ ΰυθαέεİμ εαδ 19 ΰυθαέεİμ ηİ įδαίάĲβ 

ετβıβμ) υıĲİ θα πλκıφΫλκυθ ηέα ıαφά εαδ κζκεζβλπηΫθβ İδεσθα ΰδα Ĳβ ıυıξΫĲδıβ Ĳκυ 

ηİĲαίκζδεκτ πλκφέζ Ĳκυ κλκτ Ĳκυ αέηαĲκμ ηİ Ĳβθ παλαεκζκτγβıβ Ĳβμ πκλİέαμ Ĳκυ įδαίάĲβ 

Ĳβμ ετβıβμ. ΢İ αλεİĲΪ įİέΰηαĲα Ĳβμ ηİζΫĲβμ παλαĲβλάγβεαθ įδαφκλΫμ ηİĲαιτ Ĳπθ įτκ 

εαĲαıĲΪıİπθ εαδ κδ ηİĲαίκζΫμ ıĲδμ ıυΰεİθĲλυıİδμ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ ıυηφπθκτıαθ ηİ Ĳβ 

įδİγθά ίδίζδκΰλαφέα. ΚαĲΪ Ĳκθ πκıκĲδεσ πλκıįδκλδıησ İπδζİΰηΫθπθ ηİĲαίκζδĲυθ 

παλαĲβλάγβεİ ηέα ıĲαĲδıĲδεΪ ıβηαθĲδεά ατιβıβ Ĳκυ 2-υįλκιυίκυĲυλδεκτ εαδ κιδεκτ κιΫκμ 

εαδ ηέα ηδελά, ηβ ıβηαθĲδεά, ατιβıβ Ĳπθ İπδπΫįπθ Ĳβμ φαδθυζαζαθέθβμ, Ĳκυ εδĲλδεκτ κιΫκμ, 

Ĳπθ BCAAs (ζİυεέθβμ, δıκζİυεέθβμ εαδ ίαζέθβμ) εαδ Ĳκυ ηυληβεδεκτ κιΫκμ. Ǽπέıβμ, 

παλαĲβλάγβεİ ηέα ηβ ıĲαĲδıĲδεΪ ıβηαθĲδεά ηİέπıβ ıĲα İπέπİįα Ĳβμ αζαθέθβμ, Ĳβμ 

ΰζκυĲαηέθβμ, Ĳκυ ΰαζαεĲδεκτ κιΫκμ εαδ Ĳβμ Ĳυλκıέθβμ. ΢Ĳβ ıυθΫξİδα, β ηİĲαίκθκηδεά 

αθΪζυıβ αθΫįİδιİ Ϋθα ıĲαĲδıĲδεΪ ıβηαθĲδεσ įδαξπλδıησ Ĳπθ įτκ κηΪįπθ, κ κπκέκμ 

κφİέζİĲαδ ευλέπμ ıĲα αυιβηΫθα İπέπİįα Ĳπθ φαıηαĲδευθ πİλδκξυθ πκυ πİλδİέξαθ Ĳκυμ 

ηİĲαίκζέĲİμ 3-υįλκιυίκυĲυλδεσ, 2-υįλκιυίκυĲυλδεσ κιτ εαδ BCAAs εαδ ıĲα ηİδπηΫθα 

İπέπİįα Ĳπθ φαıηαĲδευθ πİλδκξυθ πκυ πİλδİέξαθ Ĳκυμ ηİĲαίκζέĲİμ ΰαζαεĲδεσ κιτ, αζαθέθβ, 

ΰζκυĲαηέθβ εαδ ΰζκυĲαηδθδεσ κιτ, ηİĲαίκζΫμ κδ κπκέİμ ξαλαεĲάλδααθ Ĳδμ Ϋΰευİμ ΰυθαέεİμ ηİ 

΢ǻΚ. Οδ įδαφκλΫμ πκυ παλαĲβλκτθĲαδ ıĲα απκĲİζΫıηαĲα Ĳβμ ηİζΫĲβμ ηİĲαιτ Ĳπθ 

εαγδİλπηΫθπθ πκıκĲδευθ πλκıįδκλδıηυθ εαδ Ĳβμ ηİĲαίκθκηδεάμ αθΪζυıβμ κφİέζκθĲαδ 

ευλέπμ ıĲκ σĲδ κδ ĲİξθδεΫμ αθαΰθυλδıβμ πλκĲτππθ ζαηίΪθκυθ υπσοβ ıĲκθ πλκıįδκλδıησ 

Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ εαδ σζκυμ Ĳκυμ πδγαθκτμ ıυΰξυĲδεκτμ παλΪΰκθĲİμ, σππμ İέθαδ β 

İθįκαĲκηδεά įδαετηαθıβ, Ĳκ ıυıĲβηαĲδεσ πİδλαηαĲδεσ ıφΪζηα (π.ξ. γσλυίκμ Ĳκυ 
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φΪıηαĲκμ), ε.Ϊ.          

 Σα αηδθκιΫα įδαεζαįδıηΫθβμ αζυıέįαμ (BCAAs) ίαζέθβ, ζİυεέθβ εαδ δıκζİυεέθβ 

αθάεκυθ ıĲα απαλαέĲβĲα αηδθκιΫα εαδ αθĲδπλκıππİτκυθ Ĳκ 35% Ĳπθ αηδθκιΫπθ Ĳπθ ηυρευθ 

πλπĲİρθυθ. Λσΰπ Ĳβμ δįδαέĲİλα υįλσφκίβμ φτıβμ Ĳκυμ παέακυθ εαγκλδıĲδεσ λσζκ ıĲβ 

ıĲαγİλσĲβĲα Ĳπθ αθαįδπζπηΫθπθ įκηυθ Ĳπθ πλπĲİρθυθ. Ǽπέıβμ, įδαįλαηαĲέακυθ ıβηαθĲδεσ 

λσζκ ıĲκ ηİĲαίκζδıησ εαγυμ ıυηηİĲΫξκυθ ıĲβ λτγηδıβ Ĳβμ ıτθγİıβμ Ĳπθ ηυρευθ 

πλπĲİρθυθ, ıĲβθ Ϋεελδıβ δθıκυζέθβμ εαδ ıĲβθ πλσıζβοβ αηδθκιΫπθ απσ Ĳκθ İΰεΫφαζκ.[76]

 ΢υηπζβλυηαĲα įδαĲλκφάμ ά įέαδĲİμ πζκτıδİμ ıİ BCAAs Ϋξκυθ ıυıξİĲδıγİέ ηİ 

γİĲδεΫμ İπδįλΪıİδμ ıĲβ λτγηδıβ Ĳκυ ıπηαĲδεκτ ίΪλκυμ, ıĲβ ıτθγİıβ ηυρευθ πλπĲİρθυθ ΰδα 

Ĳβθ αθĲδηİĲυπδıβ Ĳβμ ıαλεκπİθέαμ εαδ ıĲβθ κηκδσıĲαıβ Ĳβμ ΰζυεσαβμ.[77]  

 ΧıĲσıκ, Ĳα İπέπİįα Ĳπθ BCAAs Ĳİέθκυθ θα İέθαδ αυιβηΫθα ıİ ΪĲκηα ηİ παξυıαλεέα 

εαδ θα Ϋξκυθ πλκΰθπıĲδεά αιέα ΰδα Ĳβθ İηφΪθδıβ αθĲέıĲαıβμ ıĲβθ δθıκυζέθβ ά ıαεξαλυįβ 

įδαίάĲβ Ĳτπκυ 2 (T2DM). ΢Ĳκ ΢ǻ Ĳβμ ετβıβμ, Ϋθαμ ηδελσμ αλδγησμ ηİζİĲυθ Ϋξİδ İπδıβηΪθİδ 

Ĳβθ παλκυıέα αυιβηΫθπθ İπδπΫįπθ Ĳπθ αηδθκιΫπθ įδαεζαįδıηΫθβμ αζυıέįαμ ıĲα πλυδηα 

ıĲΪįδα Ĳβμ ετβıβμ.[55-57]         

 Έθαμ απσ Ĳκυμ υπκγİĲδεκτμ ηβξαθδıηκτμ πκυ ıυθįΫİδ Ĳα αυιβηΫθα İπέπİįα BCAAs 

ηİ Ĳκθ Σ2DM πİλδζαηίΪθİδ Ĳβ įδαηΫıκυ Ĳβμ ζİυεέθβμ İθİλΰκπκέβıβ Ĳκυ mTORC1 (Ĳκ 

ıτηπζİΰηα ıĲσξκυ Ĳβμ λαπαηυεέθβμ ıĲα γβζαıĲδεΪ), κ κπκέκμ İέθαδ Ϋθαμ ετλδκμ λυγηδıĲάμ 

Ĳβμ πλπĲİρθκıτθγİıβμ, Ĳβμ ıτθγİıβμ ζδπδįέπθ, Ĳβμ ηİĲαΰλαφάμ ΰκθδįέπθ εαδ Ĳπθ 

ηκθκπαĲδυθ αυĲκφαΰέαμ. Ǿ αυιβηΫθβ İθİλΰκπκέβıβ Ĳκυ mTORC1 κįβΰİέ ıİ αυιβηΫθβ 

İθİλΰκπκέβıβ Ĳβμ λδίκıπηδεάμ πλπĲİρθδεάμ εδθΪıβμ S6 (S6K1), β κπκέα ıĲβ ıυθΫξİδα 

αζζβζİπδįλΪ αλθβĲδεΪ ηİ Ĳκ υπσıĲλπηα Ĳκυ υπκįκξΫα Ĳβμ δθıκυζέθβμ (IRS-1) εαδ κįβΰİέ ıİ 

ηİέπıβ Ĳβμ İυαδıγβıέαμ ıĲβθ δθıκυζέθβ.[54,58,59]      

 ΜκζκθσĲδ Ĳδμ πλκβΰκτηİθİμ įİεαİĲέİμ Ϋξκυθ πλκĲαγİέ αλεİĲκέ ηβξαθδıηκέ ΰδα Ĳκ πυμ 

Ĳα αυιβηΫθα İπέπİįα BCAA γα ηπκλκτıαθ θα κįβΰάıκυθ ıİ αθĲέıĲαıβ ıĲβθ δθıκυζέθβ ά ıİ 

παξυıαλεέα, πδκ πλσıφαĲİμ ηİζΫĲİμ γİπλκτθ σĲδ Ĳα αυιβηΫθα İπέπİįα BCAA İέθαδ 

πδγαθσĲİλκ θα İέθαδ Ϋθαμ įİέεĲβμ Ĳβμ ηİέπıβμ Ĳβμ įλΪıβμ Ĳβμ δθıκυζέθβμ εαδ σξδ β αδĲέα Ĳβμ.

 ΢Ĳβθ παλκτıα ηİζΫĲβ, Ĳα αυιβηΫθα İπέπİįα ζİυεέθβμ, δıκζİυεέθβμ εαδ ίαζέθβμ πκυ 

παλαĲβλάγβεαθ İέθαδ ıİ ıυηφπθέα ηİ πλκβΰκτηİθİμ ηİζΫĲİμ. 
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Σκ 2-υįλκιυίκυĲυλδεσ κιτ (α-υįλκιυίκυĲυλδεσ κιτ, α-ǾǺ) İέθαδ Ϋθα κλΰαθδεσ κιτ 

Ĳκ κπκέκ εαĲΫξİδ εκηίδεά γΫıβ ıĲκθ İθįδΪηİıκ ηİĲαίκζδıησ εαδ δįδαέĲİλα ıĲκθ εαĲαίκζδıησ 

Ĳπθ αηδθκιΫπθ εαδ Ĳβ ıτθγİıβ Ĳβμ ΰζκυĲαγİδσθβμ. ΢ξβηαĲέαİĲαδ πμ παλαπλκρσθ εαĲΪ Ĳκ 

ıξβηαĲδıησ Ĳκυ α-εİĲκίκυĲυλδεκτ κιΫκμ (α-ΚǺ) Ĳκ κπκέκ παλΪΰİĲαδ απσ Ĳκθ εαĲαίκζδıησ 

Ĳπθ αηδθκιΫπθ γλİκθέθβ εαδ ηİγİδκθέθβ εαδ Ĳκθ αθαίκζδıησ Ĳβμ ΰζκυĲαγİδσθβμ.[67-70] 

 ΘİπλİέĲαδ σĲδ Ĳα İπέπİįα Ĳκυ α-ǾǺ αυιΪθκθĲαδ ευλέπμ: 1) ıİ εαĲΪıĲαıβ αυιβηΫθκυ 

βπαĲδεκτ ıĲλİμ, β κπκέα κįβΰİέ ıİ αυιβηΫθİμ αθΪΰεİμ παλαΰπΰάμ ΰζκυĲαγİδσθβμ εαδ 2) ıĲβθ 

παλκυıέα υοβζκτ ζσΰκυ NADH/NAD+ ζσΰπ αυιβηΫθβμ κιİέįπıβμ Ĳπθ ζδπαλυθ κιΫπθ πκυ 

ıυθκįİτİδ Ĳβθ αθĲέıĲαıβ ıĲβθ δθıκυζέθβ.[1,3,5,72]      

 ΠλσıφαĲİμ ηİζΫĲİμ αθΫįİδιαθ Ĳκ α-ǾǺ πμ Ϋθα πδγαθσ πλυδηκ įİέεĲβ αθĲέıĲαıβμ 

ıĲβθ δθıκυζέθβ εαδ įδαĲαλαξυθ Ĳβμ κηκδσıĲαıβμ Ĳβμ ΰζυεσαβμ. [67] ΢Ĳβθ παλκτıα ηİζΫĲβ 

Ĳα İπέπİįα Ĳκυ α-ǾǺ άĲαθ ıĲαĲδıĲδεΪ ıβηαθĲδεΪ υοβζσĲİλα ıĲδμ Ϋΰευİμ ΰυθαέεİμ ηİ ΢ǻ 

ετβıβμ, Ϋθα İτλβηα Ĳκ κπκέκ αθαφΫλİĲαδ ΰδα πλυĲβ φκλΪ ıĲβ ίδίζδκΰλαφέα. 

Σκ 3-υįλκιυίκυĲυλδεσ κιτ (3-ǾǺ ά ί-ǾǺ) ηααέ ηİ Ĳκ αεİĲκιδεσ κιτ εαδ Ĳβθ 

αεİĲσθβ απκĲİζκτθ Ĳβθ κηΪįα Ĳπθ εİĲκθδευθ ıπηΪĲπθ Ĳα κπκέα παλΪΰκθĲαδ απσ Ĳκ 

αεΫĲυζκ-CoA, ευλέπμ ıĲα ηδĲκξσθįλδα Ĳπθ βπαĲδευθ ευĲĲΪλπθ, εαĲΪ Ĳβ įδΪλεİδα Ĳκυ 

ηİĲαίκζδıηκτ Ĳπθ ζδπαλυθ κιΫπθ. ΢İ φυıδκζκΰδεΫμ ıυθγάεİμ β παλαΰπΰά εİĲκθδευθ 

ıπηΪĲπθ (εİĲκΰΫθİıβ) ζαηίΪθİδ ξυλα ıİ ηδελσ εαδ İζİΰξσηİθκ ίαγησ, İθυ ıİ εαĲαıĲΪıİδμ 

Ϋζζİδοβμ υįαĲαθγλΪεπθ ıĲδμ κπκέİμ β παλαΰπΰά İθΫλΰİδαμ ΰέθİĲαδ απσ Ĳα ζδπαλΪ κιΫα, β 

ıυΰεΫθĲλπıά Ĳκυμ ıĲκ αέηα İέθαδ αυιβηΫθβ. Ǿ παλαΰπΰά εİĲκθκıπηΪĲπθ αυιΪθİĲαδ İπέıβμ 

σĲαθ įİθ υπΪλξİδ İπαλεάμ πκıσĲβĲα δθıκυζέθβμ, σππμ ıĲκθ ΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ. ΢Ĳκ 

įδαίάĲβ ετβıβμ, αυιΪθİĲαδ κ εαĲαίκζδıησμ Ĳπθ εİĲκΰκθδευθ αηδθκιΫπθ (ζİυεέθβ, 

δıκζİυεέθβ) ıĲκυμ ıεİζİĲδεκτμ ητİμ εαδ Ĳκθ πζαεκτθĲα ηİ απκĲΫζİıηα Ĳκ ıξβηαĲδıησ 

αεΫĲυζκ-CoA ıĲα βπαĲδεΪ ετĲĲαλα. ΢Ĳβ ıυθΫξİδα, Ĳκ αεΫĲυζκ-CoA İεĲλΫπİĲαδ απσ Ĳκθ 

ετεζκ Ĳκυ εδĲλδεκτ κιΫκμ πλκμ Ĳκ ıξβηαĲδıησ εİĲκθκıπηΪĲπθ (3-υįλκιυίκυĲυλδεσ κιτ). 

ΈĲıδ, İεĲσμ απσ Ĳβθ ί-κιİέįπıβ Ĳπθ ζδπαλυθ κιΫπθ, β παλαΰπΰά εİĲκθκıπηΪĲπθ αυιΪθİĲαδ 

εαδ ηΫıπ αυĲάμ Ĳβμ κįκτ. [50,61-66,72-75] 

Ǿ αζαθέθβ İέθαδ Ϋθα ηβ απαλαέĲβĲκ, ΰζυεκΰİθİĲδεσ αηδθκιτ. ΢İ εαĲαıĲΪıİδμ 

παλαĲİĲαηΫθβμ Ϊıεβıβμ ά αıδĲέαμ ζİδĲκυλΰİέ πμ ηİĲαφκλΫαμ Ĳκυ ααυĲκυ πκυ παλΪΰİĲαδ απσ 

Ĳκθ εαĲαίκζδıησ Ĳπ αηδθκιΫπθ ıĲκυμ ητİμ απσ Ĳκ άπαλ (Ǽδεσθα 6.1α-ί).[71] Μİ Ĳβ įλΪıβ 

Ĳκυ İθατηκυ αηδθκĲλαθıφİλΪıβ Ĳβμ αζαθέθβμ, Ĳκ πυλκıĲαφυζδεσ πλκıζαηίΪθİδ Ĳκ ΪαπĲκ ηİ 

Ĳβθ ηκλφά αηδθκηΪįαμ απσ Ĳκ ΰζκυĲαηδεσ εαδ ηİĲαĲλΫπİĲαδ ıİ αζαθέθβ (Ǽδεσθα 6.1α). ΢Ĳβ 

ıυθΫξİδα, ηΫıπ Ĳβμ ευεζκφκλέαμ Ĳκυ αέηαĲκμ, β αζαθέθβ ηİĲαφΫλİĲαδ ıĲκ άπαλ, σπκυ 
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ηİĲαĲλΫπİĲαδ İε θΫκυ ıİ πυλκıĲαφυζδεσ, Ĳκ κπκέκ ξλβıδηκπκδİέĲαδ ΰδα Ĳβθ παλαΰπΰά 

κιαζκιδεκτ εαδ ΰζυεσαβμ (Ǽδεσθα 6.1ί). ΢Ĳκ įδαίάĲβ Ĳβμ ετβıβμ Ϋξκυηİ αυιβηΫθβ 

παλαΰπΰά εİĲκθκıπηΪĲπθ ζσΰπ Ĳβμ ατιβıβμ Ĳβμ ί-κιİέįπıβμ Ĳπθ İζİτγİλπθ ζδπαλυθ 

κιΫπθ (παλαĲβλάγβεαθ İπέıβμ αυιβηΫθα İπέπİįα 3-υįλκιυίκυĲυλδεκτ κιΫκμ ıĲβ παλκτıα 

įδπζπηαĲδεά ηİζΫĲβ). [1,3,5] Σα εİĲκθκıυηαĲα αθαıĲΫζζκυθ Ĳβ ΰζυεσζυıβ εαδ ΫĲıδ β 

ηİδπηΫθβ ıυΰεΫθĲλπıβ πυλκıĲαφυζδεκτ ıĲκυμ ıεİζİĲδεκτμ ητİμ κįβΰİέ εαĲΪ ıυθΫπİδα εαδ 

ıİ ηİδπηΫθβ ıτθγİıβ αζαθέθβμ. [72] Σα ηİδπηΫθα İπέπİįα αζαθέθβμ πκυ παλαĲβλάγβεαθ ıİ 

Ϋΰευİμ ΰυθαέεİμ ηİ ıαεξαλυįβ įδαίάĲβ Ĳβμ ετβıβμ ıİ αυĲά Ĳβθ İλΰαıέα İέθαδ ıİ ıυηφπθέα 

ηİ Ĳκθ πλκαθαφİλγΫθĲα ίδκξβηδεσ įλσηκ. 

 

Ǽδεσθα 6.1 Κτεζκμ αζαθέθβμ. 

 

Ǿ ΰζκυĲαηέθβ įδαįλαηαĲέαİδ ıβηαθĲδεσ λσζκ ıĲκ ηİĲαίκζδıησ εαγυμ ıυηηİĲΫξİδ ıİ 

πκζζκτμ ίδκξβηδεκτμ įλσηκυμ. Ǽέθαδ Ϋθαμ απσ Ĳκυμ ετλδκυμ įσĲİμ ααυĲκυ ıĲβ ίδκıτθγİıβ 

Ĳπθ αηδθκιΫπθ (γλυπĲκφΪθβ εαδ δıĲδįέθβ) εαδ ıİ αθαίκζδεΫμ πκλİέİμ πκυ κįβΰκτθ ıĲκ 

ıξβηαĲδıησ ααπĲκτξπθ İθυıİπθ, σππμ κδ πκυλέθİμ. ΥλβıδηκπκδİέĲαδ απσ Ĳκθ κλΰαθδıησ πμ 

ηİĲαφκλΫαμ αηηπθέαμ ıĲκ αέηα εαδ πμ ηΫıκ παλαΰπΰάμ İθΫλΰİδαμ (ΰζυεκΰİθİĲδεσ αηδθκιτ). 

[50] Σα İπέπİįα Ĳβμ ΰζκυĲαηέθβμ αεκζκυγκτθ παλσηκδα πκλİέα ηİ αυĲά Ĳβμ αζαθέθβμ. ΢Ĳκ 

įδαίάĲβ Ĳβμ ετβıβμ, Ĳα αυιβηΫθα εİĲκθκıυηαĲα İηπκįέακυθ Ĳκθ εαĲαίκζδıησ Ĳπθ BCAAs 

ıĲκυμ ıεİζİĲδεκτμ ητİμ εαδ Ĳβ ıτθγİıβ αζαθέθβμ ηİ απκĲΫζİıηα Ĳβ ηİδπηΫθβ 

Ĳλαθıαηέθπıβ Ĳκυ ΰζκυĲαηδεκτ ΰδα Ĳκ ıξβηαĲδıησ ΰζκυĲαηέθβμ. [72,73] Σα ξαηβζΪ İπέπİįα 

(α) 

(ί) 
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ΰζκυĲαηέθβμ πκυ ίλΫγβεαθ ıĲβ ıυΰεİελδηΫθβ ηİζΫĲβ İπδίİίαδυθκυθ Ĳβθ πκλİέα αυĲκτ Ĳκυ 

ηβξαθδıηκτ.  

Σκ ΰαζαεĲδεσ κιτ İέθαδ Ϋθαμ ηİĲαίκζέĲβμ πκυ παέαİδ ıβηαθĲδεσ λσζκ ıİ πκζζΫμ 

ίδκξβηδεΫμ įδİλΰαıέİμ εαδ παλΪΰİĲαδ ıĲκυμ İθİλΰκτμ ıεİζİĲδεκτμ ητİμ σĲαθ β ĲαξτĲβĲα Ĳβμ 

ΰζυεσζυıβμ υπİλίαέθİδ Ĳβθ ĲαξτĲβĲα Ĳκυ κιİδįπĲδεκτ ηİĲαίκζδıηκτ. Σκ ΰαζαεĲδεσ κιτ 

ηİĲαĲλΫπİĲαδ Ϊηİıα ıİ πυλκıĲαφυζδεσ ηİ Ĳβ įλΪıβ Ĳβμ ΰαζαεĲδεάμ αφυįλκΰκθΪıβμ. [50] 

΢Ĳκ įδαίάĲβ Ĳβμ ετβıβμ Ĳα εİĲκθκıυηαĲα αθαıĲΫζζκυθ Ĳβ ΰζυεσζυıβ ηİ απκĲΫζİıηα Ĳβ 

ηİδπηΫθβ παλαΰπΰά ΰαζαεĲδεκτ κιΫκμ, β κπκέα ıĲβ ıυθΫξİδα κįβΰİέ ıİ ηİδπηΫθβ 

ıυΰεΫθĲλπıβ πυλκıĲαφυζδεκτ κιΫκμ. [1,3,5,72,73] Σα απκĲİζΫıηαĲα Ĳβμ παλκτıαμ ηİζΫĲβμ 

Ϋįİδιαθ σĲδ β ıυΰεΫθĲλπıβ Ĳκυ ΰαζαεĲδεκτ κιΫκμ İέξİ ηέα ĲΪıβ ηİέπıβμ ıĲδμ ΰυθαέεİμ ηİ 

΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ. 
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7     

΢ΤΜΠǼΡǹ΢ΜǹΣǹ 
 

  

H ΜİĲαίκθκηδεά ηİ ίΪıβ Ĳβ φαıηαĲκıεκπέα NMR απκĲİζİέ αθαįυσηİθβ αθαζυĲδεά 

πλκıΫΰΰδıβ, β κπκέα γα ηπκλκτıİ θα ıυηίΪζζİδ ıĲβθ πλσΰθπıβ εαδ Ĳβ įδΪΰθπıβ Ĳκυ 

΢αεξαλυįβ ǻδαίάĲβ Κτβıβμ, αιδκπκδυθĲαμ Ĳδμ πκζυπαλαΰκθĲδεΫμ ηİĲαίκζΫμ Ĳκυ 

ηİĲαίκζδεκτ πλκφέζ εαδ σξδ αθδξθİτκθĲαμ ηİηκθπηΫθİμ αζζαΰΫμ. Ǽπέıβμ ηπκλİέ θα 

πλκıφΫλİδ θΫİμ πλκκπĲδεΫμ σıκθ αφκλΪ Ĳβθ παγκφυıδκζκΰέα Ĳβμ θσıκυ.   

 Ο πλκıįδκλδıησμ Ĳπθ ηİĲαίκζδĲυθ ıĲκ įδαίάĲβ  Ĳβμ ετβıβμ απαδĲİέ ηέα πδκ 

İεĲİĲαηΫθβ Ϋλİυθα ıİ ηİΰΪζİμ κηΪįİμ πζβγυıηυθ πλδθ İφαληκıĲİέ ıĲβθ εζδθδεά πλΪιβ. Οδ 

ηİζΫĲİμ αυĲΫμ πδγαθΪ γα κįβΰάıκυθ ıĲκ ıξİįδαıησ κζκεζβλπηΫθπθ įδαΰθπıĲδευθ 

ηκθĲΫζπθ ηİ ıεκπσ Ĳβθ εαĲαθσβıβ Ĳπθ įδαĲαλαξυθ Ĳκυ ηİĲαίκζδıηκτ πκυ ıυθκįİτκυθ Ĳκ 

įδαίάĲβ ετβıβμ, Ĳβθ Ϋΰεαδλβ įδΪΰθπıβ εαδ Ĳβ ίΫζĲδıĲβ παλαεκζκτγβıβ Ĳβμ 

απκĲİζİıηαĲδεσĲβĲαμ Ĳβμ γİλαπİυĲδεάμ αΰπΰάμ, παλΪηİĲλκδ κδ κπκέκδ γα ıυηίΪζζκυθ ıĲβ 

ίİζĲέπıβ Ĳβμ πκδσĲβĲαμ απάμ Ĳπθ ηβĲΫλπθ εαδ Ĳπθ θİκΰθυθ. 
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