
(Ελληνική Καρδιολογική Επιθεώρηση) HJC • 117

Ελληνική Καρδιολογική Επιθεώρηση 2011, 52: 117-123

Ενδιαφέρουσα ΠερίπτωσηΕνδιαφέρουσα Περίπτωση

Ημερ. παραλαβής 
εργασίας:
6 Ιανουαρίου 2010^
Ημερ. αποδοχής:
5 Οκτωβρίου 2010

Διεύθυνση 
Επικοινωνίας:
Ιωάννα 
Αναστασοπούλου

Εθνικό Μετσόβιο 
Πολυτεχνείο, Σχολή 
Χημικών Μηχανικών, 
Ακτινοχημεία & 
Βιοφασματοσκοπία, 
Πολυτεχνειούπολη 
Ζωγράφου,  
157 80 Ζωγράφου
e-mail: ianastas@central.

ntua.gr

Λέξεις ευρετηρίου: 
Καρωτίδα αρτηρία, 
ελεύθερες 
ρίζες, υπέρυθρη 
φασματοσκοπία, 
FT-IR, ηλεκτρονικό 
μικροσκόπιο 
σάρωσης.

Υπεροξείδωση των Καρωτίδων Αρτηριών Κατά 
το Οξειδωτικό Στρες. FT-IR Φασματοσκοπική 
Μελέτη
Ιωάννης ΜάΜάρέλης1,2, ΠάνάγΙωτης ΚοτΙλέάς2, ΒάςΙλέΙος τςΙλΙγγΙρης3, 
ΒάςΙλέΙος τζΙλάλης3, ΚάτέρΙνά ΠΙςςάρΙδη1, ΒάςΙλΙΚη δρΙτςά1, Ιωάννά άνάςτάςοΠούλού1

1Εθνικό Μετσόβιο Πολυτεχνείο, Σχολή Χημικών Μηχανικών, Ακτινοχημεία & Βιοφασματοσκοπία, 
2Καρδιολογική Κλινική, 3Αγγειοχειρουργική Κλινική, 401 Γενικό Στρατιωτικό Νοσοκομείο Αθηνών

Εισαγωγή: Η αθηροσκλήρωση αποτελεί μια από τις κύριες αιτίες θανάτου στις αναπτυγμένες βιομηχανικά 
χώρες, χωρίς όμως ο μηχανισμός σχηματισμού της αθηρωματικής πλάκας να είναι απόλυτα γνωστός μέχρι 
σήμερα. Η υπέρυθρη φασματοσκοπία μπορεί να δώσει σημαντικές πληροφορίες σε μοριακό επίπεδο για 
μεταβολές των πολυσύνθετων βιολογικών συστημάτων, όπως είναι οι καρωτίδες αρτηρίες.
Μέθοδος: Η υπέρυθρη φασματοσκοπία μετασχηματισμού Fourier (Fourier Transform Infrared, FT-IR) σε 
συνδυασμό με ανάλυση με ηλεκτρονικό μικροσκόπιο σάρωσης (SEM) χρησιμοποιήθηκε για τη μελέτη του 
μηχανισμού αθηρογένεσης, σε δείγματα καρωτίδων αρτηριών ασθενών που υποβλήθηκαν σε χειρουργική 
ενδαρτηρεκτομή.
Αποτελέσματα: Τα FT-IR φάσματα των καρωτίδων αρτηριών των ασθενών στην περιοχή 4000 μέχρι 400 
cm-1 έδειξαν κοινά χαρακτηριστικά ως προς τη νόσο, τα οποία αποδόθηκαν στην υπεροξείδωση των 
λιπιδίων και φωσφολιπιδίων από τις ελεύθερες ρίζες υδροξυλίου. Οι εντάσεις και οι μετατοπίσεις των 
ταινιών στο φάσμα ήταν ανάλογες της κλινικής εικόνας των ασθενών. Η αύξηση των εντάσεων των ταινιών 
στην περιοχή 3000-2870 cm-1 ήταν περισσότερο εμφανής σε ασθενείς με αυξημένα επίπεδα σακχάρου 
και ουρικού οξέος στο αίμα. Οι ταινίες στα 3080 και 1740 cm-1 μπορούν να χρησιμοποιηθούν ως δείκτες 
μέτρησης της LDL χοληστερόλης. Η SEM (Scanning Electron Microscope) ανάλυση έδειξε ότι η περιοχή 
των αφρωδών κυττάρων είναι πλούσια σε αποτιτανώσεις. Η ανίχνευση τιτανίου (Ti) σε αθήρωμα ασθε-
νούς αποδόθηκε στην τοποθέτηση μεταλλικών ραμμάτων συγκλείσεως στέρνου μετά από στερνοτομή 
λόγω αορτοστεφανιαίας παράκαμψης (bypass) που είχε υποβληθεί ο ασθενής. Η ανίχνευση σε ασθενείς 
αργύρου (Ag), μολύβδου (Pb) και χαλκού (Cu) συνδέθηκε άμεσα με την επαγγελματική ενασχόληση των 
ασθενών.
Συμπέρασμα: Από τη φασματοσκοπική μελέτη με μετασχηματισμό Fourier (FT-IR) και την ανάλυση με ηλε-
κτρονικό μικροσκόπιο σάρωσης (SEM) αθηρωμάτων καρωτίδων αρτηριών διαπιστώνεται ότι η υπεροξεί-
δωση των λιπιδίων, φωσφολιπιδίων και μεμβρανών προκαλείται από τις ελεύθερες ρίζες υδροξυλίου, ενώ 
η ανίχνευση βαρέων μετάλλων επιβεβαιώνει την πρόκληση οξειδωτικού στρες και μπορεί να συσχετισθεί 
ακόμη και με την επαγγελματική ενασχόληση των ασθενών.

Η αθηροσκλήρωση αποτελεί μια 
από τις κύριες αιτίες θανάτου 
στις αναπτυγμένες βιομηχανι-

κά χώρες.1 Η επιστημονική κοινότητα, 
προκειμένου να αντιμετωπίσει την ασθέ-
νεια έχει στραφεί σήμερα στην ανεύρεση 

του αιτίου που την προκαλεί σε μοριακό 
επίπεδο, δεδομένου ότι και οι σύγχρονες 
μορφές θεραπείας εμφανίζουν ανεπιθύ-
μητες ενέργειες. Η υπέρυθρη φασματο-
σκοπία μετασχηματισμού Fourier (Fou-
rier Transform Infrared, FT-IR) και ιδι-
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αίτερα η τεχνική της αποσβένουσας ολικής ανάκλα-
σης (attenuated total reflection, ATR) επιτρέπει τη 
σημειακή λήψη πολλαπλών φασμάτων σε όλη την 
έκταση του αθηρώματος και στις διεπιφάνειες, ενώ 
το δείγμα δεν υφίσταται καμία κατεργασία και επο-
μένως είναι μη καταστρεπτική.2-9 Η FT-IR φασμα-
τοσκοπία διαπιστώθηκε ότι μπορεί να αναγνωρίσει 
τους σημαντικότερους βιολογικούς δείκτες, όπως το 
DNA, τις πρωτεΐνες, τα σάκχαρα, τις φωσφορικές 
ομάδες, αλλά και το περιβάλλον στο οποίο βρίσκο-
νται τα βιολογικά μόρια. Η FT-IR φασματοσκοπία 
προσφέρεται για τη μελέτη της δομής πολύπλοκων 
συστημάτων σε μοριακό επίπεδο και των μεταβο-
λών που προκαλεί σε αυτά η επικείμενη νόσος.2-9 Η 
ATR-FT-IR φασματοσκοπία σε συνδυασμό με την 
SEM (Scanning Electron Microscope) ανάλυση χρη-
σιμοποιήθηκε για τη μελέτη των βλαβών σε μορια-
κό επίπεδο και στη μακροσκοπική αρχιτεκτονική 
και τοπολογική μεταβολή των χημικών ενώσεων των 
εφαλατωμένων ζωνών (calcified tissues).

Ασθενείς και Μέθοδοι

Χρησιμοποιήθηκαν αθηρωματικές πλάκες, από υλι-
κό που ελήφθη από 50 ασθενείς ηλικίας 60 μέχρι 85 
ετών, οι οποίοι υποβλήθηκαν σε χειρουργική ενδαρ-
τηρεκτομή καρωτίδων αρτηριών. Οι ασθενείς ανάλο-
γα με τα κλινικά τους χαρακτηριστικά ταξινομήθη-
καν σε υποομάδες. Τα αθηρώματα δεν παρουσίαζαν 
άλλες παθολογικές μεταβολές. Ο Πίνακας 1 παρέχει 
τα χαρακτηριστικά των ασθενών.

Τα δείγματα τοποθετήθηκαν αρχικά σε φορμόλη 
και στη συνέχεια έγινε έκπλυση με Η2Ο2 και ακετό-
νη για την απομάκρυνση υπολειμμάτων αίματος και 
των θραυσμάτων του. Στην Εικόνα 1 απεικονίζεται 
δείγμα καρωτίδας αρτηρίας ασθενούς μετά ενδαρτη-
ρεκτομή. Διακρίνονται τόσο η εξωτερική (όριο μετα-
ξύ μυϊκού και έξω ελαστικού χιτώνα) όσο και η εσω-
τερική (ενδοθηλιακή στοιβάδα) επιφάνεια του υλι-
κού της ενδαρτηρεκτομής καθώς και η αθηρωματική 

πλάκα, μετά από διάνοιξη της ινώδους κάψας του λι-
πώδους πυρήνα της βλάβης.

Τα FT-IR φάσματα καταγράφηκαν με φασματο-
φωτόμερο Nicolet 6700 thermoscientific και λήφθη-
καν με την τεχνική της αποσβένουσας ολικής ανά-
κλασης (Attenuated Total Reflection, ATR). Πλε-
ονέκτημα της ATR τεχνικής είναι η σημειακή λήψη 
των φασμάτων σε διάφορες θέσεις του δείγματος 
και της διεπιφάνειας των μεμβρανών. Το κάθε FT-
IR φάσμα προήλθε από 120 φάσματα με διακριτική 
ικανότητα 4 cm-1. Το ηλεκτρονικό μικροσκόπιο σά-
ρωσης (Electron Scanning Microscope, SEM) και το 
εξάρτημα στοιχειακής ανάλυσης ήταν της Εταιρείας 
Fei, και δεν έγινε επικάλυψη των δειγμάτων με άν-
θρακα ή χρυσό, προς αποφυγή πιθανών αλλοιώσεων.

Αποτελέσματα και Συζήτηση

Στο Σχήμα 2 δίνονται τα χαρακτηριστικά FT-IR φά-
σματα απορροφήσεως της εξωτερικής επιφάνειας της 
καρωτίδας στην υπέρυθρη περιοχή 4000-400 cm-1 για 
τους ασθενείς με κωδικό a) (ινσουλινοεξαρτώμενος 
ασθενής), b) (ασθενής με φυσιολογικά όρια σακχά-
ρου και ουρικού οξέος στο αίμα), c) (ασθενής με αυ-
ξημένο ουρικό οξύ στο αίμα) και d) (διαβητικός σε 
υπογλυκαιμική αγωγή με αντιδιαβητικά δισκία). Από 
τη σύγκριση των φασμάτων διαπιστώνονται σημαντι-
κές διαφορές μεταξύ των ασθενών σχεδόν σε όλο το 
εύρος του φάσματος. Ο ώμος στα 3527 cm-1 αποδίδε-
ται στις δονήσεις τάσης των ομάδων υδροξυλίου ΟΗ,2-

10 που προέκυψαν από την υπεροξείδωση των λιπιδί-
ων και πρωτεϊνών, αλλά και τις αντιδράσεις προσθή-
κης των ελευθέρων ριζών υδροξυλίου (ΗΟ

.
) στους 

Πίνακας 1. Κλινικά χαρακτηριστικά ασθενών.

Φύλο 47 άρρενες, 3 θήλεις
Ηλικία 60-85 ετών
Αρτηριακή υπέρταση 92%
Κάπνισμα 95%
Υπερλιπιδαιμία 95%
Σακχαρώδης διαβήτης 33%
Υπερουριχαιμία 59%
Στεφανιαία νόσος ή/και 
Περιφερική αρτηριοπάθεια 65%

Εσωτερικός χιτώνας

Εξωτερικός χιτώνας

Αθηρωματική πλάκα

Εικόνα 1. Τμήμα καρωτίδας αρτηρίας ασθενούς μετά από ενδαρ-
τηρεκτομή. Διακρίνονται ο εξωτερικός και ο εσωτερικός χιτώνας 
καθώς και η αθηρωματική πλάκα μετά τη διάνοιξη της ινώδους 
κάψας.
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διπλούς δεσμούς.11 Στο συμπέρασμα αυτό οδηγεί και 
η μεταβολή της έντασης της ταινίας του εκάστοτε φά-
σματος, η οποία εξαρτάται από τα κλινικά χαρακτηρι-
στικά του κάθε ασθενούς. Έτσι, η έντονη μείωση της 
έντασης της αντίστοιχης ταινίας που παρατηρείται στο 
φάσμα του ασθενούς με κωδικό d αποδίδεται στο ότι 
ο ασθενής καταναλώνει αλκοόλ. Εξ άλλου, η εμφάνι-
ση ταινίας προς χαμηλότερους κυματαριθμούς (cm-1) 
συνεπάγεται την αύξηση των δεσμών υδρογόνου που 
σχηματίζουν οι ομάδες υδροξυλίου.

Η ταινία στα 3281 cm-1 αποδίδεται στη δόνηση 
τάσης της πεπτιδικής ομάδας νΝΗ των πρωτεϊνών 
και διαπιστώνεται ότι επίσης επηρεάζεται σημαντικά 
από την κλινική εικόνα του κάθε ασθενούς. Μείωση 
της ταινίας αυτής συνεπάγεται μείωση του αριθμού 
των δεσμών υδρογόνου που συμμετέχουν στη διατή-
ρηση της έλικας των πρωτεϊνών. Σημαντικές μεταβο-
λές παρατηρούνται και στην περιοχή του φάσματος 
μεταξύ 2970 cm-1 και 2850 cm-1, όπου απορροφούν 
οι αντισυμμετρικές και συμμετρικές δονήσεις τάσεις 
των μεθυλ (vCH3) και μεθυλεν (vCH2) ομάδων, αντί-
στοιχα. Η μείωση της έντασης των ταινιών αυτών για 
τους ασθενείς b και d (Σχήμα 2) δείχνει ότι το περι-
βάλλον είναι περισσότερο λιπόφιλο σε αντίθεση με 
τους άλλους δύο ασθενείς. Το αποτέλεσμα αυτό συμ-
φωνεί με βιβλιογραφικά δεδομένα, όπου αναφέρε-
ται ότι η ένταση των ταινιών αυτών εξαρτάται από το 
λιπόφιλο ή υδρόφιλο περιβάλλον, στο οποίο δονού-
νται τα μόρια.12,13

Όπως είναι γνωστό, τα μακρομόρια που σχημα-

τίζουν τις μεμβράνες φέρουν ένα υδρόφιλο τμήμα 
“head core, κεφαλή” και ένα λιπόφιλο ή υδρόφοβο 
“tail, ουρά”, όπως φαίνεται στο Σχήμα 3.14 Η ουρά 
του μακρομορίου σε λιπόφιλο περιβάλλον αυτοδια-
λύεται στο μόριό της, με αποτέλεσμα το τμήμα αυ-
τό να μη γίνεται ορατό στο υπέρυθρο φάσμα, λόγω 
πολλαπλών ανακλάσεων της υπέρυθρης ακτινοβολί-
ας.12-14 Στην περίπτωση όμως που το μήκος της αν-
θρακικής αλυσίδας μειώνεται ή το περιβάλλον γίνε-
ται λιγότερο λιπόφιλο, τότε οι εντάσεις των ταινιών 
που οφείλονται στις δονήσεις των μεθυλ- και μεθυλε-
νομάδων της “ουράς” αυξάνουν σημαντικά στο υπέ-
ρυθρο φάσμα.

Σημαντική αύξηση της έντασης των ταινιών αυ-
τών (Σχήμα 2, καμπύλες a & c) παρατηρήθηκε σε 
διαβητικούς και υπερουριχαιμικούς ασθενείς. Αυτό 
επιβεβαιώνει τη μείωση του υδρόφοβου περιβάλλο-
ντος, ως αποτέλεσμα της σχάσης του μήκους της αν-
θρακικής αλυσίδας των λιπιδίων και πρωτεϊνών, αλ-
λά και της μεταβολής της δευτεροταγούς δομής των 
πρωτεϊνών.

Η ταινία στα 3082 cm-1 είναι χαρακτηριστική του 
ολεφινικού χαρακτήρα της ομάδας =C-H και διαπι-
στώθηκε ότι θα μπορούσε να χρησιμοποιηθεί ως δια-
γνωστική ταινία για την πρόβλεψη της υπεροξείδω-
σης των λιπιδίων.2-9 Η παρουσία της ταινίας στα 1735 
cm-1, η οποία αποδίδεται στην παρουσία μη ιοντικού 
καρβοξυλίου (-COOH) και αλδεϋδών, επιβεβαιώνει 
την παραδοχή ότι έγινε υπεροξείδωση των λιπιδίων, 
ενώ παράλληλα η αύξηση της έντασης δείχνει ότι η 
LDL χοληστερόλη είναι σε αυξημένα επίπεδα, απο-
τέλεσμα που συμφωνεί και με τις βιοχημικές αναλύ-
σεις αίματος των ασθενών.

Είναι γνωστό ότι στον ανθρώπινο οργανισμό κα-
τά τη διάρκεια του μεταβολισμού ή του οξειδωτικού 
στρες παράγονται ελεύθερες ρίζες, οι οποίες οδη-
γούν στην καταστροφή πολλών ζωτικών βιολογικών 
μορίων.15,16 Ως ενδιάμεσο προϊόν του καταλυτικού 
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Σχήμα 2. ATR-FT-IR φάσματα καρωτίδας στην περιοχή 4000-
400 cm-1 για τους ασθενείς με κωδικό a: ινσουλινοεξαρτώμενος 
ασθενής, b: ασθενής με φυσιολογικές τιμές σακχάρου και ουρι-
κού οξέος στο αίμα, c: ασθενής με αυξημένο ουρικό οξύ στο αίμα 
και d: Διαβητικός σε υπογλυκαιμική αγωγή με αντιδιαβητικά 
δισκία.
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Σχήμα 3. Σχηματική παράσταση αμφίφιλου βιολογικού μορίου. 
Φαίνονται η κεφαλή (υδρόφιλο) και η ουρά (λιπόφιλο ή υδρόφο-
βο) του μορίου.14
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κύκλου οξείδωσης του κυτοχρώματος Ρ450, που κατα-
λύεται από τη δισμουτάση, παράγονται μόρια Η2Ο2, 
σύμφωνα με την αντίδραση:

O2    O2
–    H2O2 e 2H+

 (1)

Η παρουσία των ιόντων σιδήρου στο αίμα, του 
χαλκού των χαλκοπρωτεϊνών και τοξικών μεταλλι-
κών ιόντων μεταβατικών μετάλλων αποτελούν τους 
βασικούς παράγοντες έναρξης σχηματισμού ελευθέ-
ρων ριζών.

Είναι γνωστό ότι τα ιόντα σιδήρου αντιδρούν εύ-
κολα με υπεροξείδιο του υδρογόνου και παράγουν 
ελεύθερες ρίζες υδροξυλίου (ΗΟ

.), σύμφωνα με την 
αντίδραση Fenton (2) ή Haber-Weiss (3-5):15-20

Fe2+ + H2O2 → Fe3+ + HO. + OH – (2)

O.
2
– + Cu2+ → Cu+ + O2  (3)

Cu+ + H2O2 → Cu2+ + HO. + OH – (4)

Co+2 + H2O2 → Co3+ + HO.
 + OH –  (5)

Οι παραγόμενες από τις αντιδράσεις (2-5) ελεύ-
θερες ρίζες υδροξυλίου αντιδρούν με τα λιπίδια με 
αντίδραση απόσπασης ατόμων υδρογόνου σύμφωνα 
με την αντίδραση (6):

Οι προκύπτουσες από την αντίδραση (6) ελεύθε-

ρες ρίζες του λιπιδίου (L.) αντιδρούν ταχύτατα μετα-
ξύ τους και καταλήγουν σε δύο άλλα μόρια, εκ των 
οποίων το ένα είναι το αρχικό λιπίδιο (L) και το άλ-
λο έχει ένα άτομο υδρογόνου λιγότερο (αντίδραση 
δυσαναλόγησης11,21):

Η αντίδραση (7) ερμηνεύει πλήρως την αύξηση 
της ταινίας στα 3082 cm-1, εφόσον από δύο ελεύθερες 
ρίζες σχηματίζεται ένας τουλάχιστον διπλός δεσμός.

Επειδή ο ανθρώπινος οργανισμός ζει υπό αερό-

βιες συνθήκες, το οξυγόνο, ως διπλή ελεύθερη ρίζα 
(δίριζα), αντιδρά ταχύτατα με τις σχηματιζόμενες ρί-
ζες των λιπιδίων ή άλλων οργανικών μορίων (κολλα-
γόνο, ελαστίνη, κ.λπ.) και σχηματίζει υπερόξυ ελεύ-
θερες ρίζες. Η σταθερά ταχύτητας της αντίδρασης 
του οξυγόνου με τις ελεύθερες ρίζες των λιπιδίων 
της τάξεως 1010 Μ.sec-1 (ελέγχεται από τη διάχυση, 
diffusion control reaction). Οι παραγόμενες υπερό-
ξυλ ελεύθερες ρίζες προσλαμβάνουν ταχύτατα ευκί-
νητα άτομα υδρογόνου από ενώσεις του οργανισμού 
(π.χ. διπλανά λιπίδια, θειόλες) και παρέχουν τελικά 
υδροϋπερόξυ ομάδες (-COOH), οι οποίες δεν είναι 
ιοντικές.

Μετά από μαθηματική ανάλυση μέσω του προ-
γράμματος OMNIC του FT-IR φάσματος της εσω-
τερικής μεμβράνης του αθηρώματος στην περιοχή 
3000-2500 cm-1, εμφανίζονται δύο ώμοι στις θέσεις 
2819 cm-1, 2710 cm-1. Η ταινία στα 2819 cm-1 αντι-
στοιχεί στη δόνηση τάσης της ομάδας –CHO και 
μαρτυρεί το σχηματισμό αλδεϋδών. Τα δεδομένα αυ-
τά συμβάλλουν στην υπόθεση ότι πράγματι οι ελεύ-
θερες ρίζες οδηγούν σε υπεροξείδωση των λιπιδίων 
και σχηματισμό αλδεϋδών, όπως έχει διαπιστωθεί 
και με άλλες βιοχημικές αναλυτικές μεθόδους.22 Η 
δεύτερη ταινία που εμφανίζεται στα 2710 cm-1 προ-
έρχεται από το συντονισμό Fermi με τη δόνηση που 
απαντάται στα 1734 cm-1 είναι χαρακτηριστική και 
δείχνει ότι μια αλδεΰδη συνοδεύεται με την παρου-
σία C=O ομάδας.7,10 Είναι επίσης γνωστό, από τις 
χημικές ιδιότητες των ελευθέρων ριζών υδροξυλίου, 
ότι οι εν λόγω ρίζες προστίθενται στους διπλούς δε-
σμούς των βιολογικών μορίων.11
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Η προσθήκη αυτή δικαιολογεί την αύξηση της 
έντασης και του πλάτους του ώμου στους 3527 περί-
που κυματαριθμούς. Ο μηχανισμός αυτός πιστεύεται 
ότι λαμβάνει χώρα στον οργανισμό κατά την πρώ-
τη φάση οξείδωσης του αραχιδονικού οξέος από την 
προσταγλανδίνη Η συνθεσάση.

Σημαντικές είναι και οι μεταβολές που παρα-
τηρούνται στα φάσματα των ασθενών στην περιοχή 
1800 cm-1 μέχρι 700 cm-1. Από τις μετατοπίσεις των 
ταινιών που αποδίδονται στις ομάδες Amide I προς 
μικρότερους κυματαριθμούς, διαπιστώνεται ότι μει-
ώνεται το λιπόφιλο περιβάλλον, ενώ επικρατεί η 
β-διαμόρφωση με αντιπαράλληλη αναδίπλωση.2-5,19 
Χρησιμοποιώντας το πρόγραμμα μαθηματικής ανά-
λυσης (deconvolution) διαπιστώνεται από την ταινία 
που εμφανίζεται περίπου στα 1694 cm-1 ότι οι λιπο-
πρωτεΐνες (LDL) λόγω του λιπόφιλου περιβάλλο-
ντος βρίσκονται με τη δομή της β-έλικας. Μάλιστα ο 
ασθενής c εμφανίζει μεγαλύτερες μεταβολές, δεδο-
μένου ότι υφίσταται έντονη απολιποπρωτεΐνωση.17 
Η ταινία στα 1537 cm-1 αποδίδεται στις δονήσεις των 
ομάδων Amide II, ενώ οι ομάδες Amide III απαντώ-
νται στα 1243 cm-1. Οι ταινίες αυτές υπερκαλύπτο-
νται κυρίως στον ασθενή με κωδικό a, ο οποίος πά-
σχει από σακχαρώδη διαβήτη και είναι ινσουλινοε-
ξαρτώμενος, από τις ταινίες των σακχάρων. Επίσης, 
ο ασθενής c εμφανίζει στο φάσμα (Σχήμα 2c) μια 
έντονη ταινία περίπου στα 1454 cm-1. Η ταινία αυ-
τή από τη μορφή της δείχνει ότι δεν είναι απλή, αλ-
λά οφείλεται τόσο στις δονήσεις κάμψης των ομάδων 
CH2, όσο και στη δόνηση vCO3

2- των ανθρακικών ιό-
ντων. Η ταινία αυτή σε συνδυασμό με την ταινία στα 
874 cm-1 συνηγορούν υπέρ της άποψης ότι η αθηρω-
ματική πλάκα του ασθενούς αποτελείται κυρίως από 
ανθρακικό ασβέστιο.2-7

Στις Εικόνες 2Α και 2Β φαίνονται οι εικόνες από 
το ηλεκτρονικό μικροσκόπιο σάρωσης SEM στην πε-
ριοχή των αφρωδών κυττάρων.

Η εικόνα Α δείχνει την αρχιτεκτονική που πα-
ρουσιάζουν τα αφρώδη κύτταρα στη μεμβράνη της 
καρωτίδας. Διαπιστώνεται ότι η περιοχή είναι αυξη-
μένη σε φωσφολιπίδια (Σχήμα 5A) και πλούσια σε 
άλατα. Η περιοχή αυτή της καρωτίδας από την ανά-
λυση φαίνεται να αποτελεί τον πυρήνα για την έναρ-
ξη της αθηρωματικής πλάκας,21 δεδομένου ότι είναι 
πλούσια σε αποτιτανώσεις. Στο Σχήμα 5Β φαίνονται 
οι θέσεις όπου ανιχνεύθηκε ασβέστιο (Ca) και χαλ-
κός (Cu) σε αρκετά υψηλή σχετική συγκέντρωση. Οι 
θέσεις αυτές σημειώνονται ιδιαίτερα για να αποδει-
χθεί ότι οι χημικοί δεσμοί που αναπτύσσονται μετα-
ξύ του ασβεστίου και της μεμβράνης διαφέρουν ση-

μαντικά από τους αντίστοιχους χημικούς δεσμούς 
που σχηματίζει ο χαλκός με τη μεμβράνη, έστω και 
αν η μεγέθυνση της εικόνας φθάσει τα 100 μm.

Γενικά, τα μέταλλα στα βιολογικά συστήματα 
μπορούν να βρίσκονται ως «ελεύθερα ιόντα» ή να 
σχηματίζουν σύμπλοκα με τις πρωτεΐνες ή να σχημα-
τίζουν χηλικούς δεσμούς (μεταβολίτες, συνένζυμα) ή 
να συνδέονται άμεσα με τα βιομόρια.17-19

Στο Σχήμα 4Α και Β δίνεται η ποιοτική ανάλυ-
ση των στοιχείων σε διάφορες θέσεις. Διαπιστώνεται 
ότι τοπικά μεταβάλλεται η συγκέντρωση των στοι-
χείων που συγκεντρώνονται στις μεμβράνες και στις 
αθηρωματικές πλάκες των ασθενών.

Οι περιοχές των αφρωδών κυττάρων διαπιστώ-
θηκε ότι είναι περιοχές πλούσιες σε φωσφόρο. Έχει 

Ca

Cu

Εικόνα 2Α. SEM τοπολογική απεικόνιση των αφρωδών κυττάρων 
της μεμβράνης των καρωτίδων. Μεγέθυνση 1 mm.

Εικόνα 2Β. Θέσεις έντονα αγώγιμες: Σημειώνονται οι θέσεις ανί-
χνευσης Cu με μεγέθυνση 200 μm, και Cu, μεγέθυνση 100 μm.



Ι. Μαμαρέλης και συν.

122 • HJC (Ελληνική Καρδιολογική Επιθεώρηση)

παρατηρηθεί ότι η έναρξη της αθηρωμάτωσης γί-
νεται στην περιοχή των αφρώδων κυττάρων (foam 
cells) και επομένως αναμένεται η περιοχή αυτή να 
αντιστοιχεί σε ζώνη της αθηρωματικής πλάκας πλού-
σια σε φωσφολιπάσες (Lp-PLA2). Το ένζυμο Lp-
PLA2 υδρολύει τα οξειδωμένα φωσφολιπίδια προς 
λυσοφωσφατιδυλχολίνη και αποτελεί σημαντικό αί-
τιο κινδύνου για αθηρογένεση.24-28 Η εικόνα αυτή 
επιβεβαιώνεται και φασματοσκοπικά (Σχήμα 2), από 
τις μεταβολές στην περιοχή 1200-900 cm-1, όπου εμ-
φανίζονται οι δονήσεις τάσης των ομάδων ΡΟ2

–, των 
φωσφοδιεστέρων και φωσφολιπιδίων. Η περιοχή αυ-
τή του φάσματος εξαρτάται σημαντικά από τα κλινι-
κά χαρακτηριστικά των ασθενών.

Η παρουσία χαλκού και μάλιστα σε μεγάλη σχε-
τικά συγκέντρωση επιβεβαιώνει την παραδοχή της 
έναρξης σχηματισμού ελευθέρων ριζών με αντιδρά-
σεις Haber-Weiss (αντ. 4, 5). Η παρουσία του χαλ-
κού στην έναρξη υπεροξείδωσης των LDL είχε απο-
δοθεί σε αντιδράσεις ανάλογες με τις αντιδράσεις 
Fenton.25-27 Το πυρίτιο (Si) εμφανίσθηκε σε όλους 
τους ασθενείς, σε διαφορετική ποσότητα, η οποία εί-
χε σχέση και με το εργασιακό περιβάλλον τους. Για το 
λόγο αυτό με βεβαιότητα αποδόθηκε η ταινία στα 874 
cm-1 και στο δεσμό Si-O και όχι μόνον στα ανθρακι-
κά ιόντα.7 Η ταινία αυτή βέβαια επιβεβαιώνει την επι-
κράτηση των ανθρακικών αλάτων ασβεστίου.

Η ποσότητα σιδήρου η οποία ανιχνεύθηκε ήταν 
σχετικά μικρή, γεγονός που αποδόθηκε στην έκπλυ-
ση των δειγμάτων για την απομάκρυνση των πηγμά-
των αίματος.

Σε ορισμένους ασθενείς ανιχνεύθηκαν βαρέα 
μέταλλα, όπως άργυρος, μόλυβδος και μολυβδαίνιο. 

Η παρουσία των μετάλλων αυτών, όπως και του κα-
πνίσματος, έχει συνδυασθεί με την έναρξη του οξει-
δωτικού στρες και των καρδιαγγειακών νοσημάτων. 
Παρ’ όλα αυτά δεν υπάρχουν συστηματικές επιδημι-
ολογικές μελέτες. Πάντως η παρουσία των μετάλλων 
αυτών σχετίσθηκε από το ιστορικό των ασθενών με 
την εργασιακή τους ενασχόληση.

Υπάρχει αρκετά μεγάλος αριθμός εργασιών, όπου 
αναφέρεται ότι τα μολυβδοένζυμα διεγείρουν την 
οξείδωση της ξανθίνης προς υποξανθίνη.29,30 Η δια-
δικασία αυτή έχει ως αποτέλεσμα την παρεμπόδιση 
της ομαλής λειτουργίας του κύκλου ΝΟ, που τελικά 
οδηγεί στην έναρξη καρδιαγγειακών παθήσεων.31,32 
Το γεγονός ότι ο ασθενής με κωδικό d είχε σχετι-
κά υψηλή συγκέντρωση μολυβδαινίου, ενισχύει την 
έναρξη σχηματισμού αθηρωματικής πλάκας, μέσω 
οξείδωσης της ξανθίνης. Στον ίδιο ασθενή διαπιστώ-
θηκε η παρουσία τιτανίου, που συνδέθηκε με το ιστο-
ρικό στερνοτομής του ασθενούς και την παρουσία 
μεταλλικών ραμμάτων τιτανίου λόγω αορτοστεφανι-
αίας παράκαμψης bypass.

Συμπεράσματα

Από την ATR-FT-IR φασματοσκοπία σε συνδυασμό 
με την SEM ανάλυση διαπιστώνεται ότι η υπεροξεί-
δωση των λιπιδίων, φωσφολιπιδίων και μεμβρανών 
προκαλείται από τις ελεύθερες ρίζες υδροξυλίου, οι 
οποίες παράγονται στον οργανισμό κατά τις οξειδω-
αναγωγικές αντιδράσεις και το οξειδωτικό στρες. Το 
γεγονός ότι σχεδόν όλοι οι ασθενείς ήταν καπνιστές, 
αλλά και η παρουσία βαρέων μετάλλων επιβεβαιώ-
νουν την πρόκληση οξειδωτικού στρες, που οδηγεί 

Σχήμα 4. SEM ποιοτική ανάλυση των στοιχείων σε μεμβράνες (Α) και αθηρωματικές πλάκες ασθενών (Β).
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στην παραγωγή δραστικών οξειδωτικών ενώσεων 
(Reactive Oxygen Species, ROS). Σημαντικό είναι να 
τονισθεί ότι στον ασθενή ο οποίος είχε στο παρελθόν 
υποβληθεί σε στερνοτομή με παρουσία μεταλλικών 
ραμμάτων, λόγω αορτοστεφανιαίας παράκαμψης 
bypass, διαπιστώθηκε μετανάστευση ιόντων τιτανίου, 
το οποίο ανιχνεύθηκε στην αθηρωματική πλάκα της 
καρωτίδας αρτηρίας. Τέλος, είναι δυνατόν να λεχθεί 
ότι η μέθοδος θα μπορούσε να χρησιμοποιηθεί για 
τη μελέτη της επίδρασης του εργασιακού περιβάλλο-
ντος στην ανάπτυξη αντίστοιχων ασθενειών.
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