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ΠΕΡΙΛΗΨΗ 

Η βιταμίνη C χρησιμοποιείται ευρέως σε συμπληρώματα διατροφής, λόγω των προτεινόμενων 

ευεργετικών επιδράσεών της στην υγεία. Παράλληλα, οι φαινολικές ενώσεις, και ιδιαίτερα τα 

φλαβονοειδή, έχουν συσχετιστεί με συνεργιστικά αντιοξειδωτικά και καρδιοπροστατευτικά 

οφέλη. Ωστόσο, οι ακριβείς αλληλεπιδράσεις μεταξύ των ενώσεων αυτών, καθώς και η ξεχωριστή 

συμβολή τους στη συνολική βιολογική δράση, παραμένουν ανεπαρκώς διερευνημένες. Η 

παρούσα μελέτη είχε ως στόχο την αξιολόγηση του αντιοξειδωτικού δυναμικού, καθώς και των 

αντιφλεγμονωδών και αντιαιμοπεταλιακών ιδιοτήτων ενός συμπληρώματος διατροφής που 

περιέχει υψηλή δόση βιταμίνης C (1 g) και χαμηλή δόση βιοφλαβονοειδών (50 mg), 

χρησιμοποιώντας τόσο in vitro όσο και in vivo προσεγγίσεις σε ανθρώπινα αιμοπετάλια.  

Η φαινολική περιεκτικότητα ποσοτικοποιήθηκε, ενώ η αντιοξειδωτική ικανότητα αξιολογήθηκε 

μέσω των δοκιμασιών DPPH, FRAP και ABTS. Οι μοριακές αλληλεπιδράσεις μεταξύ βιταμίνης 

C και φλαβονοειδών εξετάστηκαν με φασματοσκοπία ATR-FTIR. Οι in vitro αντιφλεγμονώδεις 

και αντιαιμοπεταλιακές ιδιότητες των δειγμάτων προσδιορίστηκαν μέσω τιμών IC50 έναντι της 

συσσώρευσης αιμοπεταλίων επαγόμενης από θρομβοφλεγμονώδεις παράγοντες (PAF) και 

κλασικούς αγωνιστές (ADP, θρομβίνη). Η αξιολόγηση in vivo πραγματοποιήθηκε στο πλαίσιο 

κλινικής μελέτης σε υγιείς εθελοντές, με μέτρηση της δραστικότητας των αιμοπεταλίων μέσω 

τιμών EC50 στους ίδιους αγωνιστές πριν (t=0) και μετά από τετραεβδομαδιαία χορήγηση του 

συμπληρώματος.  

Τα αποτελέσματα έδειξαν ότι το VCF παρουσίασε αυξημένη αντιοξειδωτική, αντιφλεγμονώδη 

και αντιαιμοπεταλιακή δράση συγκριτικά με τα επιμέρους συστατικά του, υποδεικνύοντας 

συνεργιστική δράση και ενισχυμένη βιολογική αποτελεσματικότητα in vitro. Παρόλα αυτά, τα in 

vivo αποτελέσματα δεν έδειξαν στατιστικά σημαντικές διαφορές μεταξύ των ομάδων, πιθανόν 

λόγω της χαμηλής δόσης φλαβονοειδών. Συνεπώς, ενώ τα συμπληρώματα που περιέχουν βιταμίνη 

C παρουσιάζουν πολλαπλά οφέλη, η ενσωμάτωση φλαβονοειδών ενδέχεται να ενισχύσει τη δράση 

τους, ωστόσο απαιτείται περαιτέρω in vivo διερεύνηση για τη βέλτιστη αξιολόγηση της 

δοσολογικής τους αποτελεσματικότητας.  

 

ΘΕΜΑΤΙΚΗ ΠΕΡΙΟΧΗ: Bιοχημική μελέτη (in vitro και in vivo ) των οφελών για την υγεία 

διατροφικού συμπληρώματος  

ΛΕΞΕΙΣ ΚΛΕΙΔΙΑ: βιταμίνη C, φλαβονοειδή, χρόνια φλεγμονή, αντιοξειδωτική 

δραστηριότητα, αντιφλεγμονώδη οφέλη, αντιαιμοπεταλιακή δράση, 

συνεργιστική ικανότητα, φαινολικά, πρόληψη καρκίνου, καρδιαγγειακά 

νοσήματα  
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ABSTRACT 

Vitamin C is commonly included in dietary supplements due to its proposed health-promoting 

properties. Phenolic compounds, particularly flavonoids, have also been suggested to offer 

synergistic antioxidant and cardiovascular benefits. However, the precise nature of their 

interactions and their individual contributions to overall biological activity remain insufficiently 

understood. This study aimed to assess the antioxidant potential, as well as the anti-inflammatory 

and antiplatelet effects, of a supplement containing a high dose of vitamin C (1 g) and a low dose 

of bioflavonoids (50 mg) — referred to as VCF — using both in vitro and in vivo approaches in 

human platelets.  

Total phenolic content was quantified, and antioxidant capacity was evaluated through DPPH, 

FRAP, and ABTS assays. ATR-FTIR spectroscopy was employed to explore potential molecular 

interactions between vitamin C and flavonoids. In vitro anti-inflammatory and antiplatelet 

activities were determined by calculating IC50 values against platelet aggregation induced by ADP, 

PAF, and thrombin. For the in vivo evaluation, a clinical study was conducted in healthy 

volunteers, with platelet reactivity measured via EC50 values for the same agonists before (t=0) 

and after a four-week (28-day) period of VCF supplementation.  

The VCF supplement demonstrated strong antioxidant, anti-inflammatory, and antiplatelet 

activities in vitro, exceeding those of vitamin C or flavonoids alone. This suggests enhanced bio-

efficacy through the synergistic interaction between these compounds. Although platelet reactivity 

decreased over time for PAF and thrombin in both experimental arms, no statistically significant 

differences were observed between treatment groups, indicating that the administered flavonoid 

dose may have been insufficient to replicate the in vitro effects in vivo.  

Overall, vitamin C-based supplements offer notable antioxidant, anti-inflammatory, and 

antiplatelet benefits. The addition of flavonoids appears to enhance these effects synergistically; 

however, further in vivo research is required to determine the optimal dosage and therapeutic 

potential of such combinations.  

 

SUBJECT AREA: Biochemical study (in vitro and in vivo) of the health promoting properties of 

a food supplement 

 

KEYWORDS: Vitamin C; Flavonoids; Bioflavonoids; Chronic inflammation; Antioxidant 

activity; Anti-inflammatory effects; Antiplatelet activity; Synergistic interaction; 

Phenolic compounds; Cancer prevention; Cardiovascular disease  
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ΠΡΟΛΟΓΟΣ 

Η παρούσα πτυχιακή εργασία εκπονήθηκε στο πλαίσιο των απαιτήσεων του προγράμματος σπου-

δών του Τμήματος Χημείας του Δημοκρίτειου Πανεπιστημίου Θράκης και πραγματεύεται τη με-

λέτη του θέματος: «Αντιφλεγμονώδης, αντιθρομβωτική και αντιοξειδωτική αποτελεσματικότητα και 

συνεργιστικότητα συμπληρώματος διατροφής που περιέχει υψηλή δόση βιταμίνης C εμπλουτισμένη 

με βιοφλαβονοειδή: in vitro μελέτη και in vivo εκτίμηση διαμέσου κλινικής μελέτης σε φυσιολογι-

κούς εθελοντές».  

Η επιλογή του συγκεκριμένου θέματος βασίστηκε σε προσωπικό ενδιαφέρον για τον τομέα της 

βιοχημείας και την επιθυμία για μια περισσότερο κλινική και εφαρμοσμένη προσέγγιση στη με-

λέτη φυσικών βιοδραστικών ενώσεων, με άμεση συσχέτιση με την πρόληψη και υποστήριξη της 

υγείας. Επιπλέον, η σημασία του υπό μελέτη αντικειμένου είναι ιδιαίτερα επίκαιρη, καθώς σχετί-

ζεται με την εξέλιξη της επιστημονικής έρευνας γύρω από τα διατροφικά συμπληρώματα και τις 

εναλλακτικές προσεγγίσεις στη διαχείριση χρόνιων νοσημάτων.  

Η απόφαση να εμβαθύνω σε αυτό το πεδίο ενισχύθηκε έπειτα από συνεργασία με τον επιβλέποντα 

καθηγητή μου, κ. Αλέξανδρο Τσούπρα, στο πλαίσιο προηγούμενης ερευνητικής δραστηριότητας 

κατά τη διάρκεια του μαθήματος «Ερευνητικό Σεμινάριο». Η εμπειρία αυτή αποτέλεσε έναυσμα 

για τη συνέχιση της ενασχόλησής μου με τα φυσικά βιοδραστικά συστατικά, έναν τομέα που κρί-

νεται ιδιαίτερης σημασίας για τη σύγχρονη βιοϊατρική επιστήμη.  

Η ερευνητική εργασία πραγματοποιήθηκε τόσο στο Εργαστήριο τομέα Βιοχημείας και οργανικής 

Χημείας όσο και στο Ερευνητικό Εργαστήριο «Ήφαιστος», ενώ παράλληλα διεξήχθησαν και επι-

τόπιες επισκέψεις στο Γενικό Νοσοκομείο Καβάλας για τη συλλογή βιολογικού υλικού μέσω αι-

μοληψιών από τους εθελοντές που συμμετείχαν στην in vivo κλινική μελέτη. Η σύνδεση του ερ-

γαστηριακού έργου με την εφαρμοσμένη κλινική έρευνα αποτέλεσε για μένα πολύτιμη εμπειρία, 

εδραιώνοντας τις γνώσεις μου στη διασύνδεση θεωρίας και πράξης.  
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 1 

ΕΙΣΑΓΩΓΉ 

1. 1 Η εμπλοκή της θρομβοφλεγμονής σε σημαντικές χρόνιες παθήσεις  

 Σύμφωνα με τον Παγκόσμιο Οργανισμό Υγείας, τα καρδιαγγειακά νοσήματα 

αποτελούν έως σήμερα την κυριότερη αιτία θανάτου παγκοσμίως, με περίπου 17, 9 

εκατομμύρια θανάτους ετησίως [1]. Ένα ευρύ φάσμα ασθενειών, εντείνεται σε αυτή 

την κατηγορία, όπως η στεφανιαία νόσος, η περιφερική αγγειακή νόσος, καρδιακή 

ανεπάρκεια ή το πολυσύχναστο, εγκεφαλικό. Συχνά, σε αυτές τις ασθένειες, 

συνοδεύονται και άλλες διαταραχές που προϋπάρχουν στους ασθενείς, όπως 

αθηροθρόμβωση, υπερλιπιδαιμία ή άλλοι παράγοντες που προκαλούν χρόνια φλεγμονή 

και ενεργοποίηση των αιμοπεταλίων. Η φλεγμονή, η θρόμβωση και η ενεργοποίηση 

των αιμοπεταλίων συνιστούν κρίσιμους παθογενετικούς μηχανισμούς, των οποίων η 

ρύθμιση είναι απαραίτητη για τη μείωση του καρδιαγγειακού κινδύνου. Πέρα από τα 

καρδιολογικά νοσήματα, οι διεργασίες αυτές συσχετίζονται άμεσα και με άλλες 

σοβαρές ασθένειες, όπως ο καρκίνος [2].  

 Αρχικά, η φλεγμονή και η θρόμβωση είναι ουσιαστικά αμυντικοί παράγοντες, 

που ενεργοποιούνται όταν υπάρχει κάποια κυτταρική βλάβη ή παθογόνος παράγοντας. 

Ωστόσο, εάν παρατεθούν για μεγάλη χρονική διάρκεια, και τα προβλήματα δεν έχουν 

επιλυθεί ώστε να σταματήσουν οι διεργασίες αυτές, συμβάλλουν ή και προκαλούν, 

χρόνια νοσήματα, όπως είναι τα καρδιαγγειακά και ο καρκίνος [3]. Σε τέτοιες χρόνιες 

φλεγμονώδεις αποκρίσεις, η υπερδιέγερση αλλά και η ενεργοποίηση αιμοπεταλίων για 

τόσο μεγάλο χρονικό διάστημα, μπορούν να εξελίξουν την φλεγμονή και την 

θρόμβωση. Στις διαδικασίες αυτές, περιλαμβάνονται μόρια, με κυριότερο τον 

παράγοντα ενεργοποίησης αιμοπεταλίων, που ενεργοποιούν τα αιμοπετάλια, 

επάγοντας την φλεγμονή και τις απόκρισης των φλεγμονωδών κυττάρων [4].  

Ένας από τους βασικότερους μεσολαβητές αυτών των διεργασιών είναι ο 

Παράγοντας Ενεργοποίησης Αιμοπεταλίων (PAF), ένα ισχυρό φωσφολιπιδικό μόριο, 

το οποίο παράγεται από κύτταρα του αίματος (αιμοπετάλια, λευκοκύτταρα) και το 

αγγειακό ενδοθήλιο. Η χρόνια υπερπαραγωγή του PAF οδηγεί σε ενδοθηλιακή 

δυσλειτουργία, ενίσχυση της φλεγμονής και προαγωγή της αθηροσκλήρωσης, ενώ 

αποτελεί πρώιμο μηχανισμό στην εξέλιξη της αθηρωματικής πλάκας [3] .  
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 Ταυτόχρονα, η ενεργοποίηση των υποδοχέων του PAF (PAF-R), στα 

λευκοκύτταρα και στα ενδοθηλιακά, προκαλεί επίσης περεταίρω παραγωγή κυτοκινών 

και άλλων μορίων φλεγμονής και έτσι αυξάνεται η φλεγμονή στα αγγεία και η 

προσκόλληση των αιμοπεταλίων στο ενδοθήλιο. Κατά συνέπεια, η συνέχεια αυτής της 

διεργασίας, οδηγεί στον σχηματισμό της αθηρωματικής πλάκας, και σε μία κατάσταση 

θρόμβωσης και φλεγμονής, κατάσταση που είναι υπόστρωμα για την επικείμενη 

εμφάνιση σοβαρών καρδιαγγειακών νοσημάτων [3,4,5]. Έτσι, η κατανόηση της 

λειτουργίας των αντιαιμοπεταλιακών μηχανισμών και της φλεγμονής, θα οδηγήσει σε 

καλύτερη πρόληψη των χρόνιων παθήσεων και των καρδιαγγειακών.  

 

1. 2. 1 Ενεργοποίηση αιμοπεταλίων και καρκίνος – θρόμβωση – φλεγμονή 

Τα αιμοπετάλια είναι ευρύτερα γνωστά για τη συμβολή τους στην αιμόσταση 

και την επούλωση ιστών. Ωστόσο, η σύγχρονη έρευνα έχει αναδείξει τον σημαντικό 

ρόλο τους σε παθολογικές καταστάσεις, όπως ο καρκίνος, η χρόνια φλεγμονή και η 

θρόμβωση [6].  

Κατά την καρκινογένεση, τα καρκινικά κύτταρα εκκρίνουν παράγοντες όπως 

θρομβίνη, ADP, θρομβοξάνη Α2 και ιστικούς παράγοντες, οι οποίοι ενεργοποιούν τα 

αιμοπετάλια. Η ενεργοποίηση αυτή διευκολύνει τη δημιουργία αιμοπεταλιακών 

μικροσυσσωματωμάτων που προστατεύουν τα καρκινικά κύτταρα από το 

ανοσοποιητικό σύστημα και ευνοούν τη μετάβασή τους μέσω του ενδοθηλίου. 

Επιπλέον, αυξητικοί παράγοντες όπως VEGF, PDGF και TGF-β, οι οποίοι 

απελευθερώνονται από τα αιμοπετάλια, ενισχύουν τη μετάσταση και την αγγειογένεση 

[6]. Τα ενεργοποιημένα αιμοπετάλια απελευθερώνουν εξωκυτταρικά σωματίδια (EVs, 

PMPs), κυτοκίνες και μόρια microRNA, δημιουργώντας ένα προ-φλεγμονώδες και 

προ-μεταστατικό μικροπεριβάλλον [7, 8, 9].  

 Η συνεχής ενεργοποίηση των αιμοπεταλίων σε καρκινοπαθείς, ευνοεί την 

ανάπτυξη θρόμβωσης, που είναι συχνή αιτία θνητότητας στους ασθενείς αυτούς. Ο 

συνδυασμός της έκφρασης των σωματιδίων PMP, με την ενεργοποίηση του 

ενδοθηλίου, δημιουργεί ένα ευνοϊκό περιβάλλον για την ανάπτυξη θρόμβωσης. Η 

φλεγμονή, η ενεργοποίηση αιμοπεταλίων και η θρόμβωση, είναι μια τριάδα 

αλληλεπιδράσεων που αποτελεί θεμέλιο λίθο στην εξέλιξη των όγκων[10].  

 Έτσι, οι θεραπευτικές προσεγγίσεις πλέον, στοχεύουν στην αναστολή της 

ενεργοποίησης αιμοπεταλίων, με αντιαιμοπεταλιακούς παράγοντες. Η ανάγκη για 
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εύρεση βιοδραστικών συστατικών, φυσικής προέλευσης λοιπόν, αποτελεί κρίσιμης 

σημασίας για την εξέλιξη των θεραπευτικών προσεγγίσεων στις καταστάσεις αυτές.  

1. 2. 2 . Μονοπάτια ενεργοποίησης αιμοπεταλίων με PAF, θρομβίνη και ADP και 

ο ρόλος τους στον καρκίνο και τα καρδιαγγειακά νοσήματα.  

Η ενεργοποίηση των αιμοπεταλίων αποτελεί έναν από τους κύριους αμυντικούς 

μηχανισμούς του οργανισμού. Ωστόσο, σε χρόνιες παθολογικές καταστάσεις, όπως ο 

καρκίνος και τα καρδιαγγειακά νοσήματα, η διαρκής αυτή ενεργοποίηση συμβάλλει 

στην παθοφυσιολογία της νόσου [4]. Κάποιοι από τους κύριους αγωνιστές που οδηγούν 

στην ενεργοποίηση των αιμοπεταλίων, και συμμετέχουν ενεργά στην φλεγμονή και την 

θρόμβωση είναι ο PAF, η θρομβίνη και η διφωσφορική αδενοσίνη (ADP), οι οποίοι, 

μέσω διαφορετικών οδών, μπορούν να οδηγήσουν σε ενίσχυση της φλεγμονώδης 

απόκρισης. Έτσι, η ενότητα που ακολουθεί, επικεντρώνεται σε βάθος στα μονοπάτια 

ενεργοποίησης και τις συνέπειες της δράσης των PAF, θρομβίνης και ADP, 

σκοπεύοντας να αναδειχθεί η συμβολή τους στις χρόνιες παθήσεις και η σημασία 

ανάλυσης τους στην έρευνα για θεραπεία.  

Όπως προαναφέρθηκε, ο PAF, είναι ένας φωσφολιπιδικός μεσολαβητής, που 

παράγεται από διαφόρους τύπους κυττάρων. Η σύνδεση του PAF με τον υποδοχέα του, 

PAF –R, οδηγεί σε ενεργοποίηση οδών που προκαλούν αύξηση της ενδοκυτταρικής 

συγκέντρωσης του ασβεστίου, ενεργοποίηση της φωσφολιπάσης Α2 και συνεχόμενη 

απελευθέρωση θρομβοξάνης Α2 [5]. Κατά συνέπεια, προάγεται η επακόλουθη 

συσσώρευση αιμοπεταλίων, και η φλεγμονώδης απόκριση. Η χρόνια φλεγμονή και η 

υπέρμετρη παραγωγή του PAF έτσι, οδηγεί σε ενδοθηλιακές δυσλειτουργίες, 

αθηροθρόμβωση και άμεση προαγωγή της καρκινογένεσης ενισχύοντας την κυτταρική 

μετάσταση και την αγγειογένεση [4].  

Ο PAF και η ενεργοποίηση του συνεπώς, εμπλέκεται σε διάφορους τύπους 

όγκων, και με συγκεκριμένους μηχανισμούς, σε συνδυασμό με φλεγμονώδη 

μονοπάτια, προάγεται η νεοαγγειογένεση, η φλεγμονή και η μετάσταση, 

δημιουργώντας έναν φαύλο κύκλο. Τα φλεγμονώδη κύτταρα του αίματος, το 

ενδοθήλιο, πρωτοπαθή καρκινικά κύτταρα, κυτοκίνες ή άλλοι αυξητικοί παράγοντες, 

βοηθούν στην ενίσχυση ενός φλεγμονώδους – καρκινικού, συνδεδεμένου με τον PAF, 

κύκλο, μέσω του οποίου γίνεται υπερσύνθεση του παράγοντα ενεργοποίησης 

αιμοπεταλίων αλλά και του υποδοχέα του [2].  
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Η θρομβίνη είναι μία σερίνη πρωτεάση, και παίζει βασικό ρόλο στην 

αιμόσταση, καταλύοντας την μετατροπή ινωδογόνου σε ινώδες. Ουσιαστικά, ο κύριος 

ρόλος της είναι η ενεργοποίηση των αιμοπεταλίων μέσω δύο υποδοχέων, των PAR1 

και PAR4, προκαλώντας αλλαγές στο σχήμα των αιμοπεταλίων, απελευθέρωση 

ενδοκυτταρικών κοκκίων και έκφραση της γλυκοπρωτείνης IIb /IIIa [11,12]. Αυτή η 

γλυκοπρωτείνη, ενισχύει τη σύνδεση μέσω του ινωδογόνου και της τελικής φάσης 

συσσώρευσης των αιμοπεταλίων. Ακόμη, η θρομβίνη μπορεί να εμπλέκεται και σε 

φλεγμονώδεις απόκρισης, με ενεργοποίηση των ενδοθηλιακών κυττάρων και των 

ανοσοκυττάρων, με χρήση των ίδιων υποδοχέων, διαδικασίες που οδηγούν σε 

σχηματισμό θρόμβων σε χρόνια φλεγμονώδη νοσήματα ή καρκίνο [13]. Τέλος, 

πειραματικά, έχει εξεταστεί και αποδειχθεί ότι η θρομβίνη ενισχύει την αγγειογένεση 

και την κυτταρική επιβίωση μέσω μονοπατιών όπως το PI3K/AKT, που σχετίζονται 

άμεσα με τον καρκίνο και προάγουν την ογκογένεση και την μετάσταση[14].  

 Η διφωσφορική αδενοσίνη (ADP), απελευθερώνεται από τα ενεργοποιημένα 

αιμοπετάλια, και ενισχύει την αιμοπεταλιακή ενεργοποίηση. Πιο συγκεκριμένα, δρα 

μέσω δύο υποδοχέων, P2Y1 και P2Y12 και ενισχύει το σχηματισμό θρόμβου, 

δυσχεραίνοντας καταστάσεις αθηροθρόμβωσης [15]. Ωστόσο, η αυξημένη 

σηματοδότηση που ενδέχεται να προκαλεί, αποτελεί κύριο χαρακτηριστικό σε πολλές 

παθήσεις όπως σε θρόμβωση ή στεφανιαία σύνδρομα, γι’ αυτό και θα πρέπει να 

αποτελεί ενδιαφέρον μέσο για εύρεση θεραπευτικών μονοπατιών[12].  

 Καταλήγοντας, συνεργιστικά η δράση των τριών αυτών αγωνιστών, οδηγεί σε 

ένα φαύλο κύκλο φλεγμονής και θρόμβωσης, μέσω της ενεργοποίησης αιμοπεταλίων, 

έχοντας κρίσιμη σημασία στην καρκινογένεση. Η κλινική μελέτη αυτή, συνεπώς, 

βασίστηκε στην διερεύνηση της αντιαιμοπεταλειακής δράσης μέσω των αγωνιστών 

PAF, θρομβίνης και ADP, καθώς εμπλέκονται άμεσα στην δημιουργία καρδιαγγειακών 

νοσημάτων και καρκινογένεσης. Έτσι, η διερεύνηση για συστατικά φυσικής 

προέλευσης που μπορούν να αναστείλουν τις επιδράσεις αυτές, χρήζει ύψιστης 

σημασίας, υποστηρίζοντας τα συμπληρώματα διατροφής φυσικά αντιαιμοπεταλιακά 

και αντιφλεγμονώδη μέσα σε προληπτικό ή και θεραπευτικό επίπεδο.  
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Eικόνα 1. Ο ρόλος του παράγοντα ενεργοποίησης αιμοπεταλίων στην ογκογένεση, και ο 

φαύλος κύκλος που δημιουργεί η ενεργοποίηση του [2]  
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1. 3. 1. Η Βιταμίνη c και οι ιδιότητες της  

Η βιταμίνη C, γνωστή και ως ασκορβικό οξύ, είναι μια οργανική ένωση, 

ζωτικής σημασίας, συμπεριλαμβανόμενη στις ακόρεστες πολυυδροξυλιωμένες 

αλκοόλες, Μπορεί να βρεθεί σε διάφορες φυσικές πηγές φρούτων, όπως πορτοκάλια, 

μανταρίνια και γκρέιπφρουτ [16,17]. Ακόμη, δομικά, η βιταμίνη C είναι υδατοδιαλυτή 

κετολακτόνη και χαρακτηρίζεται με έναν πενταμελή δακτύλιο, με υδροξυλομάδες στις 

θέσεις ανθράκων 2, 3, 5 και 6, με διπλούς δεσμούς στους άνθρακες 2 και 3, από τους 

οποίους και προέρχονται οι ισχυρές της αναγωγικές ιδιότητες και η ικανότητα δράσης 

ως δότης υδρογόνων και ηλεκτρονίων. Συνεπώς, η δομή αυτή, επιτρέπει την δράση της 

ως συμπαράγοντας σε ενζυματικές αντιδράσεις, κρίσιμες για την ανθρώπινη 

φυσιολογία καθώς δρα ως αντιοξειδωτικό μέσο και εξουδετερώνει τις ελεύθερες ρίζες. 

[18,19].  

Η αντιοξειδωτική δράση της βιταμίνης C, αποτελεί αναπόσπαστο κομμάτι στην 

άμυνα του οργανισμού για το οξειδωτικό στρες, το οποίο μπορεί να αυξηθεί από 

ανισορροπίες στα αντιοξειδωτικά συστήματα του οργανισμού και της παραγωγής 

αντιδραστικού είδους οξυγόνου, γνωστό ως ROS. Πιο συγκεκριμένα, ο ανθρώπινος 

οργανισμός, έχει συστήματα με αντιοξειδωτικές ενώσεις χαμηλού μοριακού βάρους, 

όπως η θειορεδοξίνη, το συνένζυμο Q και η γλουταθειόνη, με τις οποίες η βιταμίνη C 

αλληλοεπιδρά και συνεισφέρει ευεργετικά, διατηρώντας την οξειδοαναγωγική 

ισορροπία [18,19]. 

Ακόμη, εκτός από τις ποίκιλλες αντιοξειδωτικές της ικανότητες, μεγάλο 

ενδιαφέρον έχει η δράση της σε αντιθρομβωτικές και αντιφλεγμονώδης ιδιότητες, 

πεδίο που έχει μεγάλο ερευνητικό ενδιαφέρον. Σύμφωνα με έρευνες, η 

αντιφλεγμονώδης ικανότητα της βιταμίνης C, έγκειται στην μείωση φλεγμονωδών 

παραγόντων και στην παραγωγή κυτοκινών, διατηρώντας μια ισορροπία μεταξύ των 

προ- και αντί- φλεγμονωδών παραγόντων, βοηθώντας έτσι την ρύθμιση του 

ανοσοποιητικού, ιδίως στα χρόνια φλεγμονώδη νοσήματα. Πιο συγκεκριμένα, η δράση 

της περιλαμβάνει την μείωση προ φλεγμονωδών παραγόντων όπως ο IL-6 και TNF-α, 

οι οποίοι παίζουν κύριο ρόλο στην ανοσολογική απόκριση έναντι της φλεγμονής. 

Σημαντικά ευρήματα έχουν παρουσιαστεί και στην επίδραση της στα αιμοπετάλια και 

στην ενδοθηλιακή λειτουργία, όπως μείωση της ενεργοποίησης αιμοπεταλίων μέσω 

του ROS, όπου επικεντρώνουν το ενδιαφέρον της δράσης της και ως αντιθρομβωτικός 

παράγοντας[18].  
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1. 3. 2. Αντιφλεγμονώδεις ιδιότητες της βιταμίνης C 

Η βιταμίνη C, έχει εκτενώς μελετηθεί για τις δυνατότητες τις στις 

αντιφλεγμονώδεις ιδιότητες, σε διάφορα πλαίσια ασθενειών, με επιτυχή ρύθμιση των 

παραγόντων φλεγμονής, έπειτα από θεραπεία με συνδυασμό αυτής[19]. Εξίσου 

σημαντικά αποτελέσματα, έδειξε in vivo κατανάλωση της βιταμίνης, οδηγώντας σε 

αυξημένη διείσδυση ανοσοκυττάρων, κυρίως των CD8+ κυτταροτοξικών Τ κυττάρων, 

ενισχύοντας την ενεργοποίηση τους, την έκκριση IL-2 και προάγοντας την καταστροφή 

καρκινικών κυττάρων, με ισχυρή αντιφλεγμονώδη δράση[20]. Επιπλέον, περεταίρω 

ενδείξεις προήλθαν από μελέτες που εξέτασαν την συν χορήγηση της με υδροκορτιζόνη 

σε ποντίκια με σήψη. Τα αποτελέσματα, έδειξαν καλύτερες αντιφλεγμονώδεις 

επιδράσεις, μειώνοντας τους φλεγμονώδης παράγοντες σε μακροφάγα RAW 246. 7, 

δείχνοντας αναστολή των οδών p38 MAPK και p-p365[21]. Τέλος, σύγχρονες μελέτες 

στον COVID-19, έδειξαν ότι η ενδοφλέβια χορήγηση της βιταμίνης, σε υψηλές δόσεις, 

βοηθά στην μείωση της φλεγμονής, μειώνοντας τα επίπεδα της hs-CRP και των IL-6, 

TNF-α δείχνοντας υποσχόμενες θεραπευτικές ιδιότητες και σε ιογενείς λοιμώξεις με 

φλεγμονώδεις αποκρίσεις [22].  

 

1. 3. 3 Αντιοξειδωτικές και προοξειδωτικές ιδιότητες της βιταμίνης C 

Η βιταμίνη C ξεχωρίζει για την ισχυρή της οξειδοαναγωγική δράση, καθώς 

κατατάσσεται και μεταξύ των πιο γνωστών αντιοξειδωτικών ενώσεων [23]. 

Αξιοσημείωτος είναι ο διπλός της ρόλος, με δράση είτε αντιοξειδωτική σε χαμηλές 

συγκεντρώσεις είτε προ οξειδωτική σε υψηλότερες, αναλόγως και το πλαίσιο δράσης 

της [24]. Ουσιαστικά, η αντιοξειδωτική της δράση έγκειται κυρίως στην ικανότητα της 

να εξουδετερώνει ROS και να ρυθμίζει το οξειδωτικό στρες. Παρομοίως, η βιταμίνη C 

σε μοντέλα οργάνων με βλάβες από σήψη, οδήγησε σε μείωση του οξειδωτικού στρες, 

με τροποποίηση δεικτών όπως η μαλονδιαλδεϋδη, η υπεροξειδική δισμουτάση και η 

υπεροξειδάση της γλουταθειόνης, μειώνοντας παράλληλα και την παραγωγή ROS στα 

μακροφάγα, αναστέλλοντας φλεγμονώδεις σηματοδοτικές οδούς [21]. Ακόμη, ένας 

διαφορετικός μηχανισμός παρατηρήθηκε σε υγρό βρογχοκυψελιδικής πλύσης 

ποντικών που εκτέθηκαν σε υπεροξία και έλαβαν ασκορβικό οξύ, όπου μειώθηκε το 

δυναμικό οξείδωσης αναγωγής, ένας δείκτης του οξειδωτικού στρες [25].  
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Αντίθετα, σε υψηλές συγκεντρώσεις, επιδεικνύονται οι προοξειδωτικές 

ιδιότητες της βιταμίνης C, όπως παρατηρήθηκαν σε κύτταρα ορώδους καρκινώματος 

μήτρας, όπου μειώθηκαν τα ενδοκυτταρικά επίπεδα GSH [26] ενώ σε λευχαιμικά 

κύτταρα, παρατηρήθηκε αύξηση επιπέδων του ROS[27]. Η ικανότητα του ασκορβικού 

να παράγει ROS και υπεροξείδιο του υδρογόνου, έχει τεκμηριωθεί ευρέως με πολλές 

έρευνες [28,29,30,31]. Τέλος, σε καρκινικά κύτταρα ήπατος, το ασκορβικό οξύ, 

οδήγησε σε απόπτωση στα καρκινικά βλαστοκύτταρα, μέσω παραγωγής υπεροξειδίου 

του υδρογόνου, οδηγώντας σε αύξηση της διασπασμένης PARP και caspase-7, 

επιβεβαιώνοντας την εξάρτηση της κυτταροτοξικότητας του ασκορβικού από το 

υπεροξείδιο[32]. 

1. 3. 4 Η βιταμίνη C στα αιμοπετάλια και τον καρκίνο  

 Η βιταμίνη C, έχει μεγάλο ερευνητικό ενδιαφέρον σε ασθένειες που σχετίζονται 

με τον καρκίνο, αλλά και σε πολλά διαφορετικά είδη καρκίνο, σε καθένα από τα οποία, 

επιδρά και διαφορετικά. Για παράδειγμα, έχει δείξει αντικαρκινικές ιδιότητες στο 

γλοιοβλάστωμα, ενισχύοντας την κυτταροτοξικότητα μέσω του ROS, ιδιαίτερα με 

συνδυασμό της με σίδηρο, ενισχύοντας το οξειδωτικό στρες και την απόπτωση[29]. 

Παρομοίως, ο συνδυασμός με χαμηλή δόση μεθοτρεξάτης ενισχύει περαιτέρω τα 

αντικαρκινικά αποτελέσματα[30].  

 Σε μελέτες in vivo που σχετίζονται με τον καρκίνο, η βιταμίνη C, οδήγησε στην 

ενίσχυση ανοσολογικών αποκρίσεων, αυξάνοντας την διήθηση των κυττάρων CD8+ 

T, την έκκριση IL-2 και την θανάτωση των καρκινικών κυττάρων [33]. Επιπλέον, 

εμφανίζει αντιθρομβωτική δράση, ιδιαίτερα έναντι της ενεργοποίησης των 

αιμοπεταλίων που προκαλείται λόγω PAF, πιθανώς λόγω της ικανότητας της να 

εξουδετερώνει τα ROS, με ισχυρότερες επιδράσεις που παρατηρούνται σε μη 

οξειδωμένες μορφές σε σύγκριση με τις οξειδωμένες ή συμπληρωματικές μορφές[34].  

Μελέτη που διερεύνησε τις in vitro αντιλευχαιμικές επιδράσεις νανοκυστιδίων 

από γκρέιπφρουτ, δίνοντας έμφαση στις προοξειδωτικές ιδιότητες λόγω παρουσίας της 

βιταμίνης. Η βιταμίνη C, σε υψηλές συγκεντρώσεις αύξησε τα επίπεδα δραστικού 

είδους οξυγόνου ROS, στα λευχαιμικά κύτταρα, συμβάλλοντας στο οξειδωτικό στρες 

και προκαλώντας επιλεκτικά κυτταροτοξικότητα. Η ύπαρξη της βιταμίνης C, ενίσχυσε 

την ικανότητα της να στοχεύει τα ανθεκτικά στη χημειοθεραπεία λευχαιμικά κύτταρα. 

Τα νανοκυστίδια, στόχευσαν και χορήγησαν αποτελεσματικά την ενθυλακωμένη 
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βιταμίνη C, ενισχύοντας την βιοδιαθεσιμότητα και οδηγώντας σε επιλεκτική επαγωγή 

ROS και αντιλευχαιμικές επιδράσεις χωρίς να βλάψει τα φυσιολογικά κύτταρα [27].  

Tέλος, όσον αφορά τον καρκίνο εγκεφάλου, έναν από τις πιο δύσκολες περιπτώσεις 

στην θεραπεία, η βιταμίνη C, έχει προτείνει νέες εναλλακτικές για την θεραπεία του. 

Μια πρόσφατη μελέτη in vitro, σύγκρινε τις επιδράσεις υψηλής δόσης ασκορβικού 

οξέος και DHA σε διαφορετικές κυτταρικές σειρές γλοιοβλαστώματος, εστιάζοντας 

στη δυνατότητα των κατιόντων σιδήρου και μαγνησίου να ενισχύσουν την 

κυτταροτοξικότητα που προκαλείται από το ασκορβικό οξύ και να μειώσουν την 

βιωσιμότητα των κυττάρων, ενώ παράλληλα δοκιμάζει της καλύτερες συνθήκες 

επεξεργασίας για τον συνδυασμό ασκορβικού οξέος με σίδηρο. Έτσι, καταδεικνύονται 

πιθανοί μηχανισμοί για κυτταρικό θάνατο που προκαλείται από το ασκορβικό οξύ, 

καθώς τα αποτελέσματα έδειξαν ότι η υψηλή όση του προκαλεί σοβαρή 

κυτταροτοξικότητα σε κυτταρικές σειρές γλοιοβλαστώματος [35].  

 

1. 4. 1 Τα φλαβονοειδή και τα οφέλη υγείας τους στον άνθρωπο  

 Τα βιοφλαβονοειδή, ευρέως αναφερόμενα και ως φλαβονοειδή, είναι μια 

ποικιλόμορφα διαχωρισμένη κατηγορία, αντιπροσωπευόμενη από τα πολυφαινολικά, 

που κυρίως παράγονται από φυτικής προέλευσης πηγές. Αυτές, μπορεί να 

περιλαμβάνουν λαχανικά, φρούτα, δημητριακά και βότανα, αλλά επίσης και ροφήματα 

όπως το τσάι, το κρασί και χυμοί, όπου ευθύνονται για το έντονο χρώμα τους, την 

έντονη γεύση αλλά και πολλές φαρμακολογικές ιδιότητες[36], [37], [38]. Ιστορικά, η 

χρήση φλαβονοειδών για τις θεραπευτικές τους ιδιότητες ανάγεται στην Αρχαία 

Ελλάδα, όπου ο Ιπποκράτης —ο θεμελιωτής της σύγχρονης ιατρικής— αναφέρεται στη 

χρήση της πρόπολης, μιας ουσίας πλούσιας σε φλαβονοειδή, για την επούλωση πληγών 

και τη θεραπεία ελκών [39].  

 Δομικά, τα φλαβονοειδή, χαρακτηρίζονται από δεκαπέντε άτομα άνθρακα, 

διατεταγμένα με δύο δακτυλίους βενζολίου και έναν ετεροκυκλικό δακτύλιο με 

οξυγόνο μεταξύ τους ως σύνδεση. Τα φλαβονοειδή μπορούν να ταξινομηθούν 

περαιτέρω με βάση την δομή τους και την κατάσταση οξείδωσης τους σε φλαβόνες, 

ισοφλαβόνες, φλαβονόλες, ανθοκυανιδίνες και φλαβάνες [36,40]. Ομοίως, σε φυσικές 

πηγές ταξινομούνται ως αγλυκόνες ή σε συζευγμένες μορφές όπως φλαβονόλες ή 

τανίννες και προανθοκυανιδίνες. Λόγω των μεγάλων τους δυνατοτήτων στην 

προαγωγή της ανθρώπινης υγείας, έχουν κερδίσει προσοχή, ως βιοενεργά μόρια με 
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αντιφλεγμονώδεις, αντιοξειδωτικές, καρδιοπροστατευτικές και αντικαρκινικές 

ιδιότητες [36,40,41, 42].  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Εικόνα 2. Οι δομές των πιο χαρακτηριστικών φλαβονοειδών φαινολικών ενώσεων 

σύμφωνα με το A. Tsoupras et al. [43]  

 

Έπειτα από εκτενής αξιολόγηση των δράσεων τους, πολλά φλαβονοειδή, 

σχετίζονται στην άμυνα του οργανισμού και σε βιολογικές δράσεις. Ακόμη, έχουν 

επιδείξει αλληλεπίδραση με ρυθμιστικά μονοπάτια σε απόπτωση και σε ανοσολογικές 

αποκρίσεις, όπως επίσης εμπλέκονται και σε διάφορους τύπους καρκίνου όπως 

λευχαιμία ή καρκίνος του μαστού. Συγκεκριμένα, τα φλαβονοειδή, μπορούν να 

αναστείλουν την μετάσταση, να μειώσουν το μέγεθος του όγκου και παίζουν ρόλο σε 

πολύ κρίσιμα στάδια της καρκινογένεσης [36]. Για παράδειγμα, η φισετίνη και η 

κερκετίνη, έχουν δείξει μεγάλες προοπτικές στην ρύθμιση σηματοδοτικών μονοπατιών 

του καρκίνου και δείχνουν να συσχετίζονται με την ενεργοποίηση της απόπτωσης[41]. 

Τέλος, τα φλαβονοειδή, είναι γνωστό ότι εμπλέκονται με το ROS, και στην αναστολή 

της ογκογένεσης και καρκινογένεσης [44] 

Ωστόσο, η κλινική εφαρμογή των φλαβονοειδών περιορίζεται σημαντικά λόγω 

της χαμηλής βιοδιαθεσιμότητάς τους και των φαρμακοκινητικών τους 

χαρακτηριστικών. Συγκεκριμένα, παρουσιάζουν χαμηλή υδατοδιαλυτότητα και 

απορρόφηση, ανεπαρκή διαμεμβρανική διάχυση και έντονο μεταβολισμό πρώτης 

διόδου, γεγονός που μειώνει την αποτελεσματική συγκέντρωση τους στην κυκλοφορία. 

Αυτοί οι περιορισμοί έχουν καταστήσει τη θεραπευτική τους αξιοποίηση αντικείμενο 

εντατικής ερευνητικής δραστηριότητας, με στόχο την ενίσχυση της βιοδιαθεσιμότητάς 

τους μέσω συνεργιστικών μηχανισμών ή τη βελτιστοποίηση των μεθόδων χορήγησης, 

είτε συστηματικά είτε τοπικά [42], [45]. Ακόμη, η αποτελεσματικότητα τους, βασίζεται 
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σε κρίσιμους παράγοντες όπως η ποσότητα, ο τύπος και η μορφή του φλαβονοειδούς, 

ο συνδυασμός με άλλα φάρμακα αλλά και οι κατάσταση υγείας του ασθενούς, αφού οι 

μηχανισμοί δράσης δεν είναι πλήρως γνωστοί και ακόμα ερευνώνται [46].  

 

Εικόνα 3. Οφέλη ορισμένων γνωστών φλαβονοειδών στην καρκινική θεραπεία [47]  

 

1. 4. 2 Φλαβονόλες και ιδιότητες έναντι του καρκίνου ή συναφών ασθενειών 

Η κερκετίνη, ένα ευρέως μελετημένο φλαβονοειδές, αλλά και κυρίαρχο 

βιοδραστικό στα φυτά, βρίσκεται επίσης και σε φρούτα ή λαχανικά όπως μήλα και 

κρεμμύδια [41], δείχνοντας πιθανές σημαντικές δράσεις και ιδιότητες. Η αξιολόγηση 

της ως προς τις αντιφλεγμονώδεις και ορμονικές παραμέτρους, με επίκεντρο την 

επίδρασή της σε ασθενείς με σύνδρομο πολυκυστικών ωοθηκών (PCOS), ανέδειξε 

σημαντικά ευεργετικά αποτελέσματα, υποστηρίζοντας τη δυνατότητα χρήσης της ως 

επικουρικής θεραπευτικής προσέγγισης. Συγκεκριμένα, έπειτα από χορήγηση 
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κερκετίνης, υπήρξε σημαντική μείωση στα επίπεδα LH και TNF-α, συνεπώς σε 

βελτίωση των βαθμών ωαρίων, εμβρύων και ποσοστών εγκυμοσύνης [48]. Επίσης, η 

κερκετίνη έχει εμφανίσει μείωση της συγκέντρωσης ρεσιστίνης στο πλάσμα και 

αποτελέσματα απώλειας βάρους, μαζί με άλλα οφέλη στα επίπεδα νηστείας και 

αντίστασης στην ινσουλίνη, με πολλά οφέλη για υπέρβαρες ή παχύσαρκες γυναίκες με 

πολυκυστικές[49].  

Επιπλέον, ακόμα μία μελέτη που διεξάχθηκε για εξέταση της συσχέτισης της 

κερκετίνης με την ισχαιμική καρδιοπάθεια, έδειξε συσχέτιση μεταξύ της κερκετίνης 

και της θνησιμότητας, ειδικά όταν προέρχεται από κρεμμύδια[50]. Αντιθέτως, όσον 

αφορά την κατανάλωση της μέσω του τσάι, υπήρξε θετική συσχέτιση αλλά όχι μείωση 

του IHD[50]. Ακόμη, η ισοκερκετίνη, η γλυκοζυλιωμένη μορφή της κερκετίνης, 

εμφάνισε σημαντικά αποτελέσματα, στοχεύοντας την PDI σε ανθρώπινες ασθένειες, 

ταυτόχρονα αναστέλλοντας την δραστικότητα της αλλά μειώνοντας και την παραγωγή 

θρομβίνης, αποτέλεσμα πολύ ωφέλιμο για καταστάσεις πήξης και σχετικές 

παθήσεις[51]. Τέλος, μια πρόσφατη in vivo δοκιμή, με μοντέλο ποντικιού BCRD, 

αποκάλυψε τις αντικαρκινικές επιδράσεις της κερκετίνης. Μετά την χορήγηση της, 

παρατηρήθηκαν σημαντικά αποτελέσματα με αναστολή της καρκινογένεσης και του 

όγκου, ενώ παράλληλα ενισχύθηκε η απόπτωση και η νέκρωση. Έτσι, η κερκετίνη 

βοήθησε στη ρύθμιση του οξειδωτικού στρες μειώνοντας τα επίπεδα σιδήρου, MDA 

και ROS, αυξάνοντας τα GSH, GPX4 και SLC7A11 που αφορούν την αντιοξειδωτική 

άμυνα του οργανισμού [52]. Αυτά τα ευρήματα, μπορούν συλλογικά, να εξετάσουν την 

ποικιλία των δραστηριοτήτων της κερκετίνης, υπογραμμίζοντας τη μεγάλη της 

δυναμική στα οφέλη για την υγεία του ανθρώπου.  

 

1. 4. 3. Φλαβαν-3-όλες ή φλαβάνες στην καρκινική θεραπεία και συναφείς 

ασθένειες  

 

1. 4. 3. 1. Κατεχίνη 

Η κατεχίνη, και ειδικότερα η επικατεχίνη-3-γαλλική (EGCG) που περιέχεται 

στο πράσινο τσάι, έχει συγκεντρώσει σημαντικό επιστημονικό ενδιαφέρον λόγω των 

τεκμηριωμένων αντικαρκινικών της ιδιοτήτων. Μελέτες έχουν αναδείξει την 

ικανότητά της να επάγει την απόπτωση καρκινικών κυττάρων, να ρυθμίζει 

σηματοδοτικά μονοπάτια που σχετίζονται με την καρκινογένεση και να αναστέλλει την 
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ανάπτυξη και εξέλιξη όγκων, καθιστώντας την μια πολλά υποσχόμενη φυσική ένωση 

για προληπτικές και θεραπευτικές στρατηγικές στην ογκολογία. [53]. Ενδεικτικά, σε 

μελέτη που εξέτασε τη θεραπευτική δράση της κατεχίνης στη λεμφοβλαστική 

λευχαιμία, παρατηρήθηκε αναστολή της δραστικότητας των DNA 

μεθυλοτρανσφερασών, αυξημένη έκφραση των μικροRNA miR-200c και miR-548, 

καθώς και καταστολή της έκφρασης του ογκογονιδίου PODXL. Τα ευρήματα αυτά 

υποδεικνύουν ότι η κατεχίνη προάγει την απόπτωση στα λευχαιμικά κύτταρα μέσω 

ρύθμισης επιγενετικών μηχανισμών και σηματοδοτικών μονοπατιών που εμπλέκονται 

στην κυτταρική επιβίωση και τον πολλαπλασιασμό [54].  

 

1. 4. 3. 2 Γαλλική επιγαλλοκατεχίνη 

Η γαλλική επιγαλλοκατεχίνη (EGCG), είναι ένα παράγωγο της κατεχίνης, είναι 

ένα κοινό φλαβονοειδές, ευρέως χρησιμοποιούμενο για τις ευεργετικές του επιδράσεις 

στην υγεία. Έχει κινήσει μεγάλο ερευνητικό ενδιαφέρον και αναφέρεται σε πολλές 

μελέτες, με σημαντική αντικαρκινική ιδιότητα, όπως η πρόκληση απόπτωσης, η 

αναστολή της πολλαπλασιαστικής ικανότητας και η ρύθμιση κύριων οδών καρκίνου 

PI3K/AKT [55]. Σε μια in vivo δοκιμή, σε παχύσαρκα ποντίκια με υψηλή 

περιεκτικότητα σε λιπαρά, το EGCG κατάφερε να οδηγήσει σε μείωση του 

οξειδωτικού στρες και των δεικτών φλεγμονής, όπως τα TNF-α, IL-6 και ROS, τα 

οποία αυξάνουν την έκφραση των πρωτεϊνών Sirt1 και FOXO1που σχετίζονται με την 

μακροχρόνια επιβίωση[56]. Ακόμη, το EGCG, οδήγησε σε χαμηλότερο καρδιαγγειακό 

κίνδυνο, και παράταση της διάρκειας ζωής με ρύθμιση της χοληστερόλης και των 

λιπαρών οξέων, αλλά και με αντιφλεγμονώδη δραστηριότητα [56]. Επιπλέον, μετά από 

ενδελεχή έρευνα, το EGCG, σε μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες με υψηλό κίνδυνο για 

καρκίνο του μαστού, αποκάλυψε τροποποίηση στις σεξουαλικές στεροειδής ορμόνες, 

συγκεκριμένα με αύξηση της οιστραδιόλης και μείωση της οιστρόνης και 

ανδροστενεδιόνης [57], οι οποίοι είναι κύριοι μεταβολίτες, στενά συνδεδεμένοι με τον 

κίνδυνο καρκίνου του μαστού [58].  

Μια κλινική δοκιμή, φάσεων Ι/ΙΙ, αποκάλυψε μετά την κατανάλωση ECGC, τη 

μέγιστη συγκέντρωση του προς κατανάλωση χωρίς να εμφανίσει τοξικότητα, 

επιβεβαιώνοντας την ασφάλεια χρήσης του [59]. Αυτή η δοσολογία, συνδέθηκε με τη 

σημαντική βελτίωση στην απεικόνιση, στην πρόληψη πνευμονίας και μείωση της 

υποστήριξης οξυγόνου και εισαγωγών σε ΜΕΘ, αποκαλύπτοντας την ικανότητα 
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πρώιμης θεραπείας κατά των όγκων[59]. Παρομοίως, σε in vivo μελέτη του, έδειξε 

χαμηλότερα επίπεδα RTOG και NRS στους ασθενείς, καθώς και μείωση της 

σοβαρότητας ARIE χωρίς αλλεργίες ή τοξικότητες που περιορίζουν τη δόση. Έτσι, 

φάνηκαν ευεργετικά αποτελέσματα με προστασία και πρόληψη στην ασθένεια της 

οισοφαγίτιδας, και βελτίωση στους όγκους[60].  

Ακόμη, η κατανάλωση ECGC σε ασθενείς με οισοφαγίτιδα, είχε αποτέλεσμα, 

χαμηλότερο βαθμό της ασθένειας, και αποτελεσματική μείωση του δείκτη οξείου 

πόνου (API) και του δείκτη οξείας δυσφαγίας (ADI), αποκαλύπτοντας τις δυνατότητες 

χρήσης του σε προχωρημένο καρκίνο του πνεύμονα[61]. Περεταίρω έρευνα της 

θεραπείας με EGCG, έδειξε ότι είναι ένα ασφαλές και καλά ανεκτό βιοενεργό, που δεν 

εμφανίζει παρενέργειες στη λειτουργία του ήπατος, με δυνατότητες στην 

αναπαραγωγή, συμπεριλαμβανόμενης της ενδομητριακής σπερματέγχυσης με 

ωοθηκική διέγερση [62]. Τέλος, η θεραπεία με EGCG, έχει δείξει σημαντικά 

πλεονεκτήματα στους μεταβολικούς παράγοντες κινδύνου, με μείωση της κισπεπτίνης 

και των τριγλυκεριδίων, χαμηλότερη αρτηριακή πίεση και ρύθμιση του μεταβολισμού 

των λιπιδίων χωρίς επίδραση στην αδιπονεκτίνη ή το UCP1[63].  

 

1. 4. 3. 3 Πολυφαινόλες / κουρκουμινοειδή στην καρκινική θεραπεία και 

συναφείας ασθένειες  

Η κουρκουμίνη, το κύριο φλαβονοειδές- κουρκουμινοειδές στον κουρκουμά, 

έχει δείξει μεγάλο ενδιαφέρον με αντικαρκινικές επιδράσεις σε κακοήθειες, 

συμπεριλαμβανομένου του καρκίνου του μαστού[64]. Έχει χρησιμοποιηθεί ευρέως 

ιδίως στην διατροφή των Ασιατών λόγω της σύνδεσης του με χαμηλά ποσοστά 

καρκίνου και των αντιφλεγμονωδών, αντιοξειδωτικών και αντικαρκινικών του 

επιδράσεων, αντιμετωπίζοντας ωστόσο κάποιους περιορισμούς στη βιοδιαθεσιμότητα 

του [42].  

Σε μελέτη που διερεύνησε τις αντικαρκινικές επιδράσεις της κουρκουμίνης 

στον καρκίνο του μαστού, παρατηρήθηκε αναστολή της έκφρασης γονιδίων που 

σχετίζονται με τη διαδικασία της επιθηλιακής-μεσεγχυματικής μετάβασης (EMT), 

καθώς και του Rho-A, ενός μορίου που εμπλέκεται στη ρύθμιση της κυτταρικής 

μετανάστευσης. Τα αποτελέσματα αυτά υποδεικνύουν ότι η κουρκουμίνη ενδέχεται να 

παρεμποδίζει τη μετάσταση μέσω τροποποίησης σηματοδοτικών μονοπατιών που 

διευκολύνουν την κινητικότητα των καρκινικών κυττάρων [65]. Επίσης, αυτά τα 

γονίδια, μειώθηκαν με την καταστολή του miR-34a, δείχνοντας μεγάλη δυνατότητα 
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στη ρύθμιση των γονιδίων προόδου του καρκίνου [65]. Μια άλλη πρόσφατη δοκιμή, 

καθόρισε την ασφάλεια και την αποτελεσματικότητα της κουρκουμίνης σε ασθενείς με 

καρκίνο στο λαιμό, που υποβάλλονται σε ακτινοθεραπεία και στοματική 

βλεννογονίτιδα, για μείωση της φλεγμονής και του πόνου [66]. Μετά από χρήση της 

κουρκουμίνης σε μορφή μαλακής γέλης, στοματικού διαλύματος ή εικονικού 

φαρμάκου ( πλασέμπο), τα αποτελέσματα τόσο στην στοματική όσο και στην τοπική 

χορήγηση έδειξαν μεγάλη δυνατότητα για μείωση του πόνου και των συμπτωμάτων 

καψίματος, με αντιφλεγμονώδη δραστηριότητα στην ραδιοθεραπεία που βελτίωσε τα 

φλεγμονώδη συμπτώματα της στοματικής κοιλότητας [66].  

Για την αξιολόγηση της στοματικής χορήγησης κουρκουμίνης, σε ασθενείς με 

καρκίνο του προστάτη και διαλείπουσα στέρηση ανδρογόνου, μια κλινική δοκιμή 

αποκάλυψε σημαντική μείωση στην πρόοδο του PSA χωρίς ανωμαλίες στα επίπεδα 

HRQL, δείχνοντας την ασφάλεια και την δυνητική της χρήση σε θεραπείες [67]. 

Επιπλέον, μια μελέτη εξέτασε τον ρόλο της κουρκουμίνης ως ραδιοευαίσθητοποιητή 

στην θεραπεία του καρκίνου του τραχήλου της μήτρας, μέσω της αντιαποπτωτικής 

πρωτεΐνης σουρβιβίν ή αλλιώς BIRC5. Τα επίπεδα των πρωτεϊνών ήταν 75% 

χαμηλότερα στην ομάδα της κουρκουμίνης και το 85% των ασθενών που έλαβαν 

κουρκουμίνη παρουσίασαν πλήρη ανταπόκριση στην ραδιοθεραπεία, αποκαλύπτοντας 

σημαντικά αποτελέσματα στην επιτυχή ραδιοθεραπεία του καρκίνου[68]. Η θεραπεία 

με κουρκουμίνη στην καρκινική καχεξία σε ασθενείς με συμπαγείς όγκους, είχε ως 

αποτέλεσμα τη μείωση της σωματικής λιπώδης μάζας, του ποσοστού λίπους και του 

βασικού μεταβολικού ρυθμού, καθώς και οφέλη στην μυϊκή δύναμη της λαβής του 

χεριού και την αργή πρόοδο της CACS, εμφανιζόμενη ως μια ασφαλής θεραπεία για 

τους ασθενείς[69]. Τέλος, σε μια άλλη μελέτη, η κουρκουμίνη βρέθηκε ευεργετική σε 

γυναίκες με σύνδρομο πολυκυστικών ωοθηκών, δείχνοντας μείωση της γλυκόζης 

πλάσματος νηστείας (FPG) και της διυδροεπιανδροστερόνης και πιθανή αύξηση της 

οιστραδιόλης [70].  

 

1. 4. 4. Φλαβόνες στην καρκινική θεραπεία και συναφείς ασθένειες 

1. 4. 4. 1. Απιγενίνη 

Η απιγενίνη, είναι ένα ακόμα ευρέως μελετημένο φλαβονοειδές, που 

ανιχνεύεται στο σέλινο[71]. Έχει δείξει σημαντικά οφέλη σε καρκινικά κύτταρα του 

μαστού από μοντέλο ποντικιού, αναστέλλοντας τη διαδρομή TXA2 και διεγείροντας 
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την έκφραση του p53, με αποτέλεσμα την προώθηση της ανωκίωσης (anoikis), και την 

θεραπεία ή πρόληψη του καρκίνου του μαστού[71]. Μετά από λεπτομερή έρευνα του 

μηχανισμού δράσης της απιγενίνης, στην αναστολή της αγγειογένεση του όγκου, in 

vitro και in vivo μελέτες υποστηρίζουν ότι αναστέλλει τους προ-όγκο αγγειογενιτικούς 

παράγοντες [72]. Επιπλέον, παρατηρήθηκε η ρύθμιση των πρωτεϊνών που εμπλέκονται 

στη δραστηριότητα της GTPάσης, δείχνοντας μεγάλη προοπτική στη θεραπεία του 

καρκίνου[72]. Ομοίως, στον καρκίνο του ήπατος, η απιγενίνη καταπίεσε την εισβολή, 

μετανάστευση, πολλαπλασιασμό και μεταβολισμό λιπιδίων των κυττάρων του 

ηπατοκυτταρικού καρκινώματος, καθώς και την καταστολή της έκφρασης του 

KDM1A ως βασική ενέργεια κατά της προόδου του HCC [73].  

 

1. 4. 4. 2. Βογονίνη 

Σε μια έρευνα για αντικαρκινικές επιδράσεις της βογονίνη στον καρκίνο του 

προστάτη (PCa), in vitro και in vivo, η βογονίνη ήταν ικανή να αυξήσει την απόπτωση 

των κυττάρων DU145 και 22Rvl, με μηχανισμό εξαρτώμενο από την συγκέντρωση και 

την παραγωγή ROS[74]. Επίσης, μετά από περαιτέρω διερεύνηση του μηχανισμού, η 

βογονίνη συμμετείχε σε μονοπάτι που μεσολαβείτε από τα μιτοχόνδρια και η οξείδωση 

και σύνθεση του προφίλ λιπαρών οξέων βελτιώθηκαν επίσης[74]. Εκτενής εξέταση των 

υποκείμενων μηχανισμών της γογγονίνης σε καρκινικά κύτταρα του παγκρέατος, 

έδειξε ότι η βογονίνη μείωσε τα κύτταρα PANC-1 και AsPC-1, αυξάνοντας τα επίπεδα 

σιδηρούχων ιόντων, τη λιπιδική υπεροξείδωση και την συσσώρευση ROS[75]. Κύριοι 

παράγοντες για τις καρκινικές οδούς, όπως τα επίπεδα GSH, μειώθηκαν και επίσης η 

πρωτεϊνική έκφραση των Nrf2, GPX4, SLC7A11 περιορίστηκε, προάγοντας την 

βογονίνη ως ένα πιθανό θεραπευτικό παράγοντα[75]. Μια πρόσφατη μελέτη σχετικά 

με την αγωγή της βογονίνης κατά του καρκίνου του παχέος εντέρου, παρείχε 

πληροφορίες σχετικά με τους μηχανισμούς δράσης της[76]. Η βογονίνη, προκάλεσε 

απόπτωση, και ανέστειλε τον πολλαπλασιασμό, την εισβολή και τη μετανάστευση των 

καρκινικών κυττάρων, ενώ ταυτόχρονα μείωσε την έκφραση των πρωτεϊνών που 

σχετίζονται με τον καρκίνο, έχοντας αντικαρκινική δράση και επίδραση στην μείωση 

όγκου[76].  

Αφού εξετάστηκαν οι επιδράσεις της βογονίνης στην αντίδραση των 

καρκινικών κυττάρων στην ιονίζουσα ακτινοβολία, η δράση της βογονίνης ήταν 

δοσοεξαρτώμενη. Ωστόσο, η προ επεξεργασία έδειξε αυξημένη αντοχή των 
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καρκινικών κυττάρων του μαστού στην ακτινοβολία, χωρίς να ενισχύει την απόπτωση, 

υποδεικνύοντας έτσι την ανάγκη για περαιτέρω έρευνα ώστε να αποκλειστούν πιθανά 

προβλήματα στην ραδιοθεραπεία [77].  

 

1. 4. 4. 3 Ισπιδουλίνη 

Οι αντικαρκινικές επιδράσεις της ισπιδουλίνης, έχουν δείξει μεγάλη δυναμική 

και μελλοντικές προοπτικές. Μετά την αξιολόγηση της αντικαρκινικής 

δραστηριότητας, η ισπιδουλίνη προώθησε την μείωση της αποικιακής 

σχηματοποίησης, την αναστολή της κυτταρικής πολλαπλασιαστικής δραστηριότητας 

και την πρόκληση απόπτωσης στα κύτταρα CNE-2Z[78]. Περαιτέρω έρευνα σχετικά 

με τις εμπλεκόμενες πρωτεΐνες, πρότεινε ότι η ισπιδουλίνη ρυθμίζει την έκφραση του 

Akt και των Bax/Bcl-2, επηρεάζοντας την μετανάστευση, την εισβολή και την 

επιβίωση των κυττάρων CNE-2Z, έχοντας σημαντικά αποτελέσματα σε πειραματόζωα 

μοντέλα in vivo, συμπεριλαμβανόμενης της μείωσης του όγκου και του σωματικού 

βάρους [78]. Μια άλλη πρόσφατη μελέτη σε καρκινικά κύτταρα του προστάτη, έπειτα 

από θεραπεία με ισπιδουλίνη οδήγησε σε αύξηση της αυτοφαγίας και προώθηση της 

νέκρωσης, της απόπτωσης και αναστολή της καρκινογένεσης [79]. Επιπλέον, η 

ισπιδουλίνη, φαίνεται υποσχόμενη για τη θεραπεία του μελανώματος, με μείωση της 

φωσφορυλίωσης AKT και ERK, πρόκληση απόπτωσης, και αναστολή της 

μετανάστευσης και πολλαπλασιασμού των κυττάρων A2059[80].  

Έπειτα από αξιολόγηση των αντικαρκινικών επιδράσεων της ισπιδουλίνης στον 

μη μικροκυτταρικό καρκίνο του πνεύμονα, τα in vitro και in vivo αποτελέσματα 

έδειξαν αναστολή της αποικιογένεσης με δοσο-εξαρτώμενο τρόποr[81]. Επίσης, η 

ισπιδουλίνη παρουσίασε σημαντική παραγωγή ROS και προκάλεσε απόπτωση μέσω 

της οδού στρες του ενδοπλασματικού δικτύου, καταπιέζοντας την έκφραση του Ki-67 

ενώ αύξησε την κασπάση-3 και το p-Eif2α, προσφέροντας θεραπευτική δυνατότητα 

και αναστολή της ανάπτυξης όγκου[81]. Ακόμα, η ισπιδουλίνη με TGF-β1 είχε 

ανασταλτική επίδραση στην ανάπτυξη, στα καρκινικά κύτταρα μαστού, όπως επίσης 

και καταστολή της πρωτεΐνης E-cadherin, αποκαλύπτοντας ότι αναστέλλει την ΕMT 

και την μετανάστευση των κυττάρων[82].  
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1. 4. 4. 4, Πεκτολιναριγενίνη 

Η πεκτολιναριγενίνη (PECT), είναι ακόμα ένα φλαβονοειδές, ευρέως 

μελετημένο και συσχετισμένο με τις αντικαρκινικές του ιδιότητες. Η PECT, έχει 

εμφανίσει αντικαρκινική δραστηριότητα στο γλοιοβλάστωμα, μέσω στόχευσης και 

καταστολής του RRM2, με αποτέλεσμα την αναστολή του κυτταρικού κύκλου G2/M 

και την ενίσχυση αυτοφαγίας μέσω πρωτεασωματικής και αυτολυσοσωματικής 

αποικοδόμησης, υπογραμμίζοντας τα υποσχόμενα θεραπευτικά αποτελέσματα της 

[83]. Για την αξιολόγηση PECT σε καρκινικά κύτταρα από καρκίνο του μαστού, 

χρησιμοποιήθηκε δοκιμή MTT, η οποία έδειξε αναστολή της μετάστασης του όγκου 

μέσω της οδού Stat3 και αύξηση των κυττάρων CD8+ cells, για την ανοσολογική 

απόκριση[84]. Επίσης, παρατηρήθηκε κυτταρικός πολλαπλασιασμός και πρόκληση 

απόπτωσης, αποκαλύπτοντας ότι εμπλέκεται στην οδό απόπτωσης που σχετίζεται με 

τα μιτοχόνδρια, αλλά και ότι ρυθμίζει την έκφραση πρωτεϊνών που σχετίζονται με τον 

καρκίνο[84].  

Επιπλέον, μια πρόσφατη μελέτη, σε κυτταρικές σειρές κινητικών νευρώνων 

NSC-34, η θεραπεία με PECT, οδήγησε σε πρόκληση απόπτωσης και μείωση των 

ελαττωμάτων δυναμικής των μιτοχονδρίων από την έκφραση PR50, μέσω της 

ακετυλίωσης OPA1 και της ρύθμισης της δραστηριότητας SIRT3 [85]. Μέσω μιας 

δοκιμής για την ανάπτυξη μιας στρατηγικής κατά του μελανώματος, οι πρωτεΐνες 

απόπτωσης και μετάστασης με θεραπεία PECT, έδειξαν αναστολή της κυτταρικής 

βιωσιμότητας, του πολλαπλασιασμού, της μετανάστευσης και της πρόκλησης 

απόπτωσης σε κύτταρα μελανώματος[85]. Ακόμη, παρατηρήθηκε απορρύθμιση των, 

MMP2, MMP9 και αλλαγή στους TIMP2 και STAT3, υποδεικνύοντας την PECT ώς 

θεραπευτικό παράγοντα [86]. Συμπερασματικά, η PECT, ρύθμισε τον όγκο μέσω των 

οδών MAPK/mTOR/AKT/PI3K, στον γαστρικό καρκίνο, δείχνοντας μελλοντικές 

προοπτικές στην ογκοθεραπεία [86].  
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Εικόνα 4. Τα φλαβονοειδή και τα οφέλη που προάγουν την υγεία, κάθε 

υποκατηγορίας τους.  

 

1. 5. 1. Συνδυασμός βιοφλαβονοειδών με άλλες ενώσης στον καρκίνο και 

συναφείς ασθένειες  

Πολλά φλαβονοειδή, έχουν μελετηθεί σε συνδυασμό, κατά της φλεγμονής ή 

διαφόρων ασθενειών, δείχνοντας συνεργιστικά αποτελέσματα και πολλά οφέλη, με 

ακόμη καλύτερη δυναμική από τα ίδια τα φλαβονοειδή. Ασθενείς με αδενωματώδεις 

πολύποδες, έλαβαν ανθοκυανίνη και κουρκουμίνη πριν την πολυπεκτομή, δείχνοντας 

σημαντική βελτίωση στους βιολογικούς δείκτες. Τα ευρήματα υποδηλώνουν αύξηση 

IL-6 και καταστολή των επιπέδων αδιπονεκτίνης, που επίσης αποκαλύφθηκαν σε 

αντίστροφη σχέση με τον βαθμό δυσπλασίας μετά την θεραπεία, δείχνοντας δυναμική 

στη βελτίωση της μεταβολικής λειτουργίας κατά των αδενωματώδων πολυπόδων [87]. 

Επιπλέον, η κουρκουμίνη και η πιπερίνη, είχαν αντικαρκινικές επιδράσεις σε κύτταρα 

λευχαιμίας HL-60 cells, με αναστολή του κυτταρικού πολλαπλασιασμού, με την 

πιπερίνη να δείχνει ισχυρότερη δραστηριότητα. Επίσης, παρατηρήθηκε πρόκληση 

απόπτωσης και καταστολή των αντιαποπτωτικών πρωτεϊνών και με τις δύο, 

αποκαλύπτοντας πιθανούς θεραπευτικούς παράγοντες για τη λευχαιμία[88].  

Η αντιοξειδωτική επίδραση της επικατεχίνης και της κερκετίνης, έχει 

αξιολογηθεί μετά από τη δημιουργία λειτουργικού τροφίμου – ψωμιού, 

εμπλουτισμένου και με τα δύο φλαβονοειδή. Προς έκπληξη, η δοκιμή DPPH, έδειξε 
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καλύτερη αντιοξειδωτική δραστηριότητα, και μαζί με τα υπόλοιπα αποτελέσματα που 

περιλαμβάνουν LDL, συνολική χοληστερόλη, συνολικά τριγλυκερίδια και μείωση της 

γλυκόζης πλάσματος νηστείας σε αντίθεση με το δείγμα ελέγχου του ψωμιού 

επιδεικνύοντας μεγάλη δυνατότητα σε αντιοξειδωτικές δραστηριότητες, βελτίωση 

βιοχημικών παραμέτρων και λειτουργικά τρόφιμα[89]. Επίσης, η κερκετίνη και το 

EGCG, εξετάστηκαν σε ιστό προστάτη, αίμα και ούρα, δείχνοντας αύξηση στη 

συγκέντρωση πλάσματος της κερκετίνης και της ισοραμνετίνης σε αντίθεση με το 

ECGC και το εικονικό φάρμακο από μόνα τους. Αυτή η μελέτη, επικεντρώθηκε στην 

βιοδιαθεσιμότητα της κερκετίνης και τη δυνατότητα της να ενισχύσει την κατανάλωση 

πολυφαινολών και μεταβολιτών του πράσινου τσαγιού[90]. Επιπλέον, μια άλλη 

μελέτη, επικεντρώθηκε στις διαγενεακές επιδράσεις των βλαστών μπρόκολου, 

πλούσιων σε σουλφοραφάνη και EGCG εκχυλίσματος πράσινου τσαγιού σε 

διαγονιδιακούς ποντικούς [91]. Τα αποτελέσματα υπέδειξαν μείωση των μαστικών 

όγκων αρνητικών για τον υποδοχέα οιστρογόνων ER, τροποποίηση της εντερικής 

μικροχλωρίδας, πρόκληση απόπτωσης και συνεργιστικά αποτελέσματα με αντίκτυπο 

στην αναστολή ανάπτυξης των κυττάρων καρκίνου του μαστού[91].  

Η κερκετίνη, μετά την αξιολόγηση με λουτεολίνη, φάνηκε να εμπλέκεται με 

την οδό σηματοδότησης PI3K και AKT, που είναι σημαντική στην καρκινογένεση, και 

επίσης έδειξε σχεδόν 50% ποσοστό απόπτωσης[92]. Η κερκετίνη και η λουτεολίνη, 

έδειξαν συνεργιστικά αποτελέσματα στην μετανάστευση και τη ρύθμιση των 

σηματοδοτικών μονοπατιών και της κυτταρικής απόπτωσης, με μεγάλη προοπτική 

στην πρόληψη και θεραπεία καρκίνου[92]. Επιπλέον, όσον αφορά τον συνδυασμό της 

απιγενίνης με τη βορινοστάτη, μια μελέτη αποκάλυψε ότι υπάρχει συνεργιστικό 

αποτέλεσμα, προκαλώντας απόπτωση και βελτιώνοντας την ανασταλτική δράση στα 

κύτταρα TNBC. Επομένως, η απιγενίνη μπορεί να συμβάλλει στην ρύθμιση του 

κυτταρικού κύκλου και στην προαποπτωτική δράση, δείχνοντας σημαντικά οφέλη στις 

αντικαρκινικές και αντιμεταστατικές ιδιότητες στα TNBCs[93].  

Μια άλλη ενδιαφέρουσα μελέτη, συνδύασε 12 φλαβονοειδή για να διερευνήσει την 

πιθανότητα τους, κατά του καρκίνου του μαστού. Ενδελεχής εξέταση των 

αποτελεσμάτων, έδειξε ότι ο συνδυασμός λουτεολίνης με LCC μειώνει τους 

ξενιστικούς όγκους και το μέγεθός τους [94]. Τόσο η λουτεολίνη όσο και η 

κουρκουμίνη με το LCC, μείωσαν το μέγεθος του όγκου και τους παράγοντες and MYC 

και TNBC. Σημαντικά αποτελέσματα παρατηρήθηκαν επίσης, με την τροποποίηση των 

σηματοδοτικών οδών από τη λουτεολίνη και την κουρκουμίνη, όπου οι STAT1 και 
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OAS1, παρουσίασαν αύξηση και οδήγησαν στην καταστολή του TNBC μετά την 

εμπλοκή τους στην οδό SMAD/TGF-β[94]. Τέλος, η λουτεολίνη έχει δείξει πιθανές 

αντικαρκινικές και αντιφλεγμονώδεις δράσεις σε συνδυασμό με την ξανθοχουμόλη, σε 

μοντέλα ποντικιών CRC που προκλήθηκαν χημικά, με αποτελεσματική τροποποίηση 

της εντερικής μικροχλωρίδας [95].  

 

Πίνακας 1. Περίληψη των κατηγοριών φλαβονοειδών και των συνδυασμών τους για 

οφέλη στην υγεία, σύμφωνα με διαφορετικές έρευνες ή κλινικές δοκιμές 

FLAVONOIDS HEALTH BENEFITS  

Flavonoid Subclass Health benefit Ref 

Quercetin  Φλαβονόλη Βελτιωμένοι παράμετροι PCOS, μείωση 

TNF-a  

[11], 

[12] 

Quercetin Φλαβονόλη Μειωμένη θνησιμότητα από ΙΣΧΔ [13] 

Quercetin Φλαβονόλη Αντικαρκινικές επιδράσεις, μείωση του 

οξειδωτικού στρες 

[15] 

Isoquercetin Φλαβονόλη Αναστολή της δραστηριότητας PDI, μείωση 

της θρομβίνης 

[14] 

Catechin Φλαβάν-3-όλη  Προώθηση της απόπτωσης στη λευχαιμία, 

αναστολή των DNA μεθυλτρανσφερασών και 

τροποποίηση γονιδίων 

[16], 

[17] 

Curcumin Κουρκουμινοειδές Αντικαρκινικό, αντιφλεγμονώδες, 

βελτιωμένοι δείκτες PCOS, αναστολή 

γονιδίων EMT και μείωση της προόδου PSA 

[27]-

[30] 

Apigenin  Φλαβόνη Αναστολή της αγγειογένεσης του όγκου, 

πρόληψη του καρκίνου του μαστού, έκφραση 

του p53 

[34], 

[35]  

EGCG Φλαβάν-3-όλη Αντικαρκινικές, αντιφλεγμονώδεις 

επιδράσεις, ρύθμιση των καρκινικών 

μονοπατιών. μείωση του οξειδωτικού στρες 

[18]-

[20], 

[22] 

Hispidulin  

 

Φλαβόνη Αντικαρκινικό, πρόκληση απόπτωσης, 

παραγωγή ROS και αναστολή ανάπτυξης 

όγκου 

[41]-

[44] 

Pectolinarigenin  

 

Φλαβόνη Αντικαρκινικό, σε GBM μελάνωμα και 

γαστρικό καρκίνο, επαγωγή απόπτωσης, 

αναστολή όγκου 

[46]-

[49] 

Wogonin  Φλαβόνη Αντικαρκινικό, συσσώρευση ROS, αύξηση 

ιόντων σιδήρου και επαγωγή απόπτωσης 

[37]-

[39] 

Anthocyanin + Curcumin Συνδυασμός  Αντιφλεγμονώδης δράση, βελτίωση 

μεταβολικών δεικτών, αύξηση IL-6, 

καταστολή αδιπονεκτίνης 

[50] 

Apigenin + Vorinostat  Συνδυασμός Συνεργιστικά αποτελέσματα απόπτωσης και 

αντικαρκινικά αποτελέσματα στο TNBC 

[56] 

Curcumin + Piperine  Συνδυασμός Αντικαρκινικές επιδράσεις στη λευχαιμία, 

αναστολή της κυτταρικής πολλαπλασιασμού, 

πρόκληση απόπτωσης και καταστολή των 

αντιαποπτωτικών πρωτεϊνών 

[51] 

Epicatechin + Quercetin  Συνδυασμός Αντιοξειδωτική δραστηριότητα, LDL, 

χοληστερόλη, τριγλυκερίδια και μείωση της 

γλυκόζης νηστείας 

[52] 

EGCG + Quercetin  Συνδυασμός  Συνεργιστική βελτίωση των επιδράσεων του 

GTE 

[53] 
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1. 5. 2. Επίδραση και αλληλεπίδραση βιοφλαβονοειδών στην υποκείμενη 

χημειοθεραπεία, προδιαγραμμένη φαρμακευτική αγωγή ή άλλες μορφές 

θεραπείας ασθενειών  

Σύμφωνα με την επίδραση ή την αλληλεπίδραση των φλαβονοειδών και άλλων 

φαρμάκων, μια μελέτη σχετικά με την αλληλεπίδραση του εκχυλίσματος πράσινου 

τσαγιού ECGC με το φάρμακο nintentanib σε ασθενείς με ινώδεις διαμερισματικές 

παθήσεις των πνευμόνων ILD, αποκάλυψε ότι θα πρέπει να το αποφεύγουν, καθώς η 

αλληλεπίδραση είχε ως αποτέλεσμα τη χαμηλότερη έκθεση στο φάρμακο, λόγω 

επαγωγής του ABCB1[96]. Επιπλέον, η EGCG σε συνδυασμό με την γεμσιταβίνη είχε 

σημαντικά αποτελέσματα σε καρκινικά κύτταρα του παγκρέατος, με επιπτώσεις στην 

μετανάστευση, ανάπτυξη και εισβολή των καρκινικών κυττάρων. Η EGCG από μόνη 

της ή με την γεμσιταβίνη, οδήγησε σε αναστολή της οδού AKTκαι τροποποίηση των 

δεικτών EMT, αποκαλύπτοντας την δυνητική του χρήση στη θεραπεία του καρκίνου 

για τη βελτίωση της δραστηριότητας της γεμσιταβίνης [97].  

Επιπλέον, μια άλλη μελέτη, αξιολόγησε διάφορα φλαβονοειδή για διατροφική 

παρέμβαση σε ασθενείς με καρκίνο. Συγκεκριμένα, το λυκοπένιο, η κερκετίνη, η 

βρωμελαϊνη και η κουρκουμίνη, οδήγησαν σε βελτίωση κλινικών παραμέτρων όπως οι 

D-ROMs, D-dimers, η κυτταροτοξικότητα και τα επίπεδα αλβουμίνης στο αίμα, 

παράγοντες οι οποίοι, συνεισφέρουν στην βελτίωση του ανοσοποιητικού συστήματος, 

δείχνοντας πολύ ευεργετική και προστατευτική δράση για τους ασθενείς που 

υποβάλλονται σε χημειοθεραπεία [98]. Επίσης, η κουρκουμίνη με χημειοθεραπεία με 

δοσεταξέλη, παρουσίασε αντικαρκινική δραστηριότητα σε ασθένειες με προχωρημένο 

και μεταστατικό καρκίνο του μαστού και πιο συγκεκριμένα, αντικαρκινική δράση και 

μείωση τουVEGF, αν και οι περιορισμοί της κουρκουμίνης στη βιοδιαθεσιμότητα 

απαιτούν περαιτέρω έρευνα[99]. Μια άλλη μελέτη, εξέτασε τις επιδράσεις της 

καθημερινής -από στόματος - κατανάλωσης κουρκουμίνης στη χημειοθεραπεία 

FOLFOX, η οποία έδειξε βελτίωση της συνολικής επιβίωσης σε σύγκριση με μόνη της 

την FOLFOX[100].  

Luteolin + Quercetin  Συνδυασμός  Συνεργιστική απόπτωση, τροποποίηση 

καρκινικών μονοπατιών, αντικαρκινικά 

αποτελέσματα 

[55] 

Luteolin + Curcumin Συνδυασμός Καταστολή TNBC και τροποποίηση της 

διαδρομής του, μείωση του όγκου του όγκου 

[57] 

Luteolin + Xanthohumol Συνδυασμός Μοριακή τροποποίηση του εντερικού 

μικροβιώματος και πρόληψη του CRC, 

αντιφλεγμονώδεις επιδράσεις 

[58] 
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Μια πρόσφατη μελέτη σε σοβαρούς ασθενείς με COVID-19 που δεν 

νοσηλεύονται σε ΜΕΘ, αποκάλυψε ότι η κερκετίνη σε συνδυασμό με τα αντιικά 

φάρμακα ρεμδεσιβίρη ή φαβιραπίρη, μειώνει την περίοδο νοσηλείας των ασθενών. Η 

κατανάλωση συμπληρώματος κερκετίνης, έδειξε βελτιώσεις στην μείωση της 

συγκέντρωσης του ορού σε q-CRP, ALP και LDH καθώς και στην συγκέντρωση των 

κυτοκινών, αποκαλύπτοντας τη δυνητική χρήση της κερκετίνης στην θεραπεία ιών 

[101]. Επίσης, ο συνδυασμός της κερκετίνης και μετφορμίνης, παρουσίασε 

συνεργιστική δραστηριότητα, με αντικαρκινικές επιδράσεις, κατά του καρκίνου του 

προστάτη [102]. Ο συνδυασμός της κερκετίνης και μετφορμίνης, είχε ως αποτέλεσμα 

την ενεργοποίηση της κασπάσης -3 και τη μείωση της έκφρασης των αντι-αποπτωτικών 

πρωτεϊνών, καθώς και την αναστολή της ανάπτυξης και την επαγωγή της απόπτωσης, 

με καλύτερα αποτελέσματα από την θεραπεία χωρίς κερκετίνη [102].  

Η λουτεολίνη, έχει επίσης επιδείξει σημαντικά in vitro και in vivo αποτελέσματα, 

με PTX ECl/PTX. Ενδιαφέρον ευρήματα, εμφανίζουν ότι η λουτεολίνη αύξησε τα 

επίπεδα απόπτωσης και ανέστειλε τις σηματοδοτικές οδούς που εμπλέκονται στην 

αντοχή στα φάρμακα, επομένως αυξήθηκαν η ευαισθησία στα φάρμακα και τη 

χημειοθεραπεία, με την λουτεολίνη να δρα ως επικουρικός παράγοντας [103]. 

Επιπρόσθετα, η λουτεολίνη έχει αξιολογηθεί σε συνδυασμό με το αντίσωμα anti-PD-

1, στη θεραπεία ηπατοκυτταρικού καρκινώματος, ενισχύοντας τα επίπεδα και τη 

δραστηριότητα των κυτοκινών, και επίσης εμφάνισε αντικαρκινική δραστηριότητα, 

μέσω των επιπέδων των CD8+ Τ λεμφοκυττάρων [104]. Η θεραπεία με το φάρμακο 

σοραφενίμπ, είναι γνωστή για την ηπατοτοξικότητα της και τις αρνητικές επιδράσεις 

της στα φυσιολογικά ηπατοκύτταρα. Επομένως, η συνδυαστική θεραπεία με 

λουτεολίνη και σοραφενίμπ, έδειξε μειωμένες βλάβες στα ηπατοκύτταρα και μείωση 

του οξειδωτικού στρες και της φερόπτωσης, βελτιώνοντας τα επίπεδα GSH, MDA και 

Fe2+, με προστατευτικά οφέλη [105].  

Ο συνδυασμός γκεμσιταβίνης και βογονίνης στον καρκίνο του παγκρέατος, έδειξε 

αυξημένα επίπεδα ευαισθησίας στα φάρμακα και αναστολή της οδού σηματοδότησης 

ΑΚΤ, με βελτιωμένη απόπτωση Panc-1 και καταστολή των αντι—και προ- 

αποπτωτικών γονιδίων που εμπλέκονται στην καρκινογένεση, Bcl-2 και BAD[106]. 

Τέλος, η βογονίνη και η κελαστρόλη έχουν μελετηθεί με τα φάρμακα ιρινοτεκάνης και 

μελατονίνης για τον μεταστατικό καρκίνο παχέος εντέρου, στη σειρά κυττάρων LOVO, 

υποδεικνύοντας υποσχόμενα θεραπευτικά αποτελέσματα, με βελτίωση της 

κυτταροτοξικότητας και αύξηση των επιπέδων απόπτωσης [107].  
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1. 5. 3. Συνεργιστική δραστηριότητα και αλληλεπίδραση μεταξύ βιταμίνης C και 

των φλαβονοειδών  

Εκτός από τις σημαντικές επιδράσεις της βιταμίνης C, ο συνδυασμός της με 

φλαβονοειδή έχει μελετηθεί διεξοδικά για την πιθανή συνεργιστική του 

δραστηριότητα. Πολλές πρόσφατες μελέτες έχουν προσπαθήσει να προσδιορίσουν 

εκτενώς τους μηχανισμούς αλληλεπίδρασης αυτών των ενώσεων, χρησιμοποιώντας τα 

θεραπευτικά τους αποτελέσματα στη θεραπεία διαφόρων καταστάσεων υγείας.  

Σύμφωνα με μία ερευνητική μελέτη, κερκετίνης, έχει δείξει βελτίωση των 

συνεργιστικών επιδράσεων σε συνδυασμό με τη βιταμίνη C στα καρκινικά κύτταρα. 

Συγκεκριμένα, ο συνδυασμός βιταμίνης C και κερκετίνης, οδήγησε στην πρόκληση 

οξειδωτικού στρες μέσω του Nrf2 σηματοδοτικού μονοπατιού, ενισχύοντας την ολική 

αντιοξειδωτική δραστηριότητα, ενώ παράλληλα μειώνει την επιβίωση των καρκινικών 

κυττάρων [108]. Επιπλέον, μια άλλη μελέτη, έδειξε ότι η θεραπεία με κερκετίνη, έχει 

επιδείξει ενίσχυση των αντικαρκινικών επιδράσεων της βιταμίνης C, μέσω αναστολής 

των μονοπατιών Akt και m TOR, ενώ αυξάνει την απόπτωση στα καρκινικά κύτταρα 

με ενεργοποίηση της κασπάσης-3[109]. Επίσης, η κερκετίνη, παρουσίασε ενισχυμένα 

αντικαρκινικά αποτελέσματα σε ανθρώπινες κυτταρικές σειρές καρκίνου του παχέος 

εντέρου, σε συνδυασμό με βιταμίνη C, μειώνοντας την κυτταρική βιωσιμότητα και 

αυξάνοντας την απόπτωση πολύ περισσότερο από οποιοδήποτε από αυτά από μόνο του 

[110]. Κατά την ανασκόπηση των αντιικών ιδιοτήτων της κερκετίνης σε συνδυασμό με 

τη βιταμίνη C, η ταυτόχρονη χορήγηση και των δύο ουσιών, είχε ως αποτέλεσμα την 

βελτίωση της επιβίωσης σε πειραματόζωα μοντέλα με λοίμωξη H1N1, υποδηλώνοντας 

πιθανά οφέλη κατά των αναπνευστικών ιών[111].  

Μια πρόσφατη μελέτη, για μια συνεργιστική προσέγγιση της βιταμίνης C και 

της κερκετίνης κατά του Covidκαι άλλων αναπνευστικών ιών, έδειξε συνεργία, με 

αποτέλεσμα αντιικές και ανοσορυθμιστικές δράσεις. Συγκεκριμένα, ο συνδυασμός των 

δύο ενώσεων, οδήγησε σε διακοπή του ιού, με αποκλεισμό της αναπαραγωγής και των 

φλεγμονωδών αντιδράσεων, ενώ ενίσχυσε την δραστηριότητα του ανοσοποιητικού 

συστήματος, δείχνοντας μεγάλη προοπτική για την πρόληψη και θεραπεία διαφόρων 

ιών [111]. Με περαιτέρω υποστήριξη αυτής της ανακάλυψης, μια άλλη έρευνα εξέτασε 

τον συνδυασμό κερκετίνης, βιταμίνης C και βρωμελαϊνης, για την πρόληψη των 

εργαζομένων στον τομέα της υγειονομικής περίθαλψης κατά τη διάρκεια της 
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πανδημίας Covid, με αποτέλεσμα ότι αυτός ο συνδυασμός απέδωσε προστατευτικά σε 

αυτούς, υποδεικνύοντας πιθανότητες ενίσχυσης των ανοσολογικών μηχανισμών[112]. 

Ακόμη, μετα την αξιολόγηση της βιταμίνης C σε συνδυασμό με την κερκετίνη, τα 

ευρήματα υποστηρίζουν ότι, αν και υπάρχει αύξηση των επιπέδων κερκετίνης στο 

πλάσμα ανάλογα με την δόση, δεν υπάρχει καμία επίδραση στη σωματική μάζα ή τη 

σύνθεση του σώματος, ακόμα και σε υπέρβαρους ή παχύσαρκους ασθενείς, 

απορρίπτοντας τα πειραματικά δεδομένα in vitro και σε ζώα, που υποστήριζαν ότι η 

κερκετίνη επηρεάζει την αδιπογένεση και τον βασικό μεταβολισμό[113].  

Ομοίως, η θεραπεία με κουρκουμίνη σε συνδυασμό με τη βιταμίνη C, οδήγησε 

σε βελτίωση της κυτταροτοξικότητας στα καρκινικά κύτταρα του μαστού, με αυξημένα 

ενδοκυτταρικά επίπεδα βιταμίνης C και συνεπώς, αυξημένη απόπτωση σε σύγκριση με 

τα δύο μόνα τους. Συνεπώς, η κουρκουμίνη είναι ένας δυνητικός παράγοντας για τη 

βελτίωση των επιδράσεων της βιταμίνης C κατά των καρκινικών κυττάρων [114]. 

Επιπρόσθετα, το εκχύλισμα κράταιγου, το οποίο είναι πλούσιο σε φλαβονοειδή, 

ενίσχυσε συνεργιστικά την αντιοξειδωτική ικανότητα της βιταμίνης C, καθώς και την 

πρόληψη του οξειδωτικού στρες, την κανονικοποίηση των αρτηριακών τοιχωμάτων 

και την μείωση της υπέρτασης σε ποντίκια in vivo [115]. Έτσι, το εκχύλισμα κράταιγου 

και η βιταμίνη C, έδειξαν βελτίωση της βιοδιαθεσιμότητας του νιτρικού οξειδίου, 

μείωση της λιπιδικής υπεροξείδωσης και αντιφλεγμονώδεις επιδράσεις [115]. Τέλος, 

μια άλλη μελέτη, διερεύνησε τα φλαβονοειδή της φλούδας του αμυγδάλου, τα οποία 

έδειξαν να αλληλοεπιδρούν με τη βιταμίνη C. Παρατηρήθηκε συνεργιστική δράση, με 

αντιοξειδωτικές ιδιότητες που προστατεύουν την οξείδωση της χαμηλής πυκνότητας 

χοληστερόλης, δείχνοντας δυναμική σε θεραπείες κατά των καρδιαγγειακών 

παθήσεων[116].  

Μετά τον προσδιορισμό, της ενίσχυσης των λιπιδίων του αίματος με την 

κατανάλωση χυμού πορτοκαλιού, που περιέχει βιταμίνη C, και διάφορα φλαβονοειδή 

όπως εσπεριδίνη, σε ασθενείς με υπερχοληστερολαιμία, παρατηρήθηκαν σημαντικά 

αποτελέσματα [117]. Η κατανάλωση αυτού του μίγματος βιοδραστικών, οδήγησε σε 

αύξηση της υψηλούς πυκνότητας χοληστερόλης, των τριακυλογλυκερολών και σε 

μείωση της αναλογίας χαμηλούς και υψηλούς πυκνότητας χοληστερόλης κατά 16%, 

δείχνοντας έτσι βελτίωση στα προφίλ λιπιδίων του αίματος, επιβεβαιώνοντας τη 

χρησιμότητα του, ειδικά σε ασθένειες όπως η υπερχοληστερολαιμία ή άλλες, σχετικές 

με τα επίπεδα χοληστερόλης [117]. Επιπλέον, άλλη μια τυχαιοποιημένη, ελεγχόμενη 

δοκιμή αποσκόπησε στην αξιολόγηση της βιταμίνης C και των φλαβονοειδών που 
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προέρχονται από ποτό κράταιγου, σε εργαζόμενους που έρχονται σε έκθεση με 

θερμότητα, όσον αφορά τις επιδράσεις τους στην αρτηριακή πίεση και το οξειδωτικό 

στρες. Μετά την κατανάλωση του μίγματος, τα αποτελέσματα έδειξαν σημαντική 

μείωση της συστολικής και διαστολικής αρτηριακής πίεσης καθώς και των 

συγκεντρώσεων 8-iso-PGF2a στα ούρα, υποδεικνύοντας έτσι υποσχόμενα 

αποτελέσματα κατά του οξειδωτικού στρες και της υπέρτασης[118]. Μια άλλη 

πρόσφατη μελέτη, έδειξε ότι η συνεργία της λουτεολίνης, του ψευδαργύρου, του 

μαγνησίου και της βιταμίνης C, οδήγησε σε μείωση του IC50 κατά 10 φορές έναντι του 

SARS-CoV-2 3CL pro, σε σύγκριση με τη βιταμίνη C μόνη της. Επομένως, αυτή η 

μελέτη αποκάλυψε τη δυνατότητα συνδυασμού της βιταμίνης C με φλαβονοειδή και 

απαραίτητα μέταλλα για την ενίσχυση της αντιικής δραστηριότητας και των 

θεραπευτικών στρατηγικών[119].  

Μια ενδιαφέρουσα μελέτη, αξιολόγησε τις αντιοξειδωτικές ικανότητες 

διάφορων φλαβονοειδών και βιταμίνης C κατά της οξειδωτικής βλάβης του DNA στα 

λεμφοκύτταρα. Έτσι, τα αποτελέσματα έδειξαν ότι τα φλαβονοειδή και η βιταμίνη C, 

οδήγησαν σε μείωση της οξειδωτικής βλάβης του DNA, υποδεικνύοντας αυτή τη 

συνδυαστική δράση ως συνεργιστική, προσφέροντας προστασία ενάντια στο 

οξειδωτικό στρες [120]. Σημαντικό να αναφερθεί, ότι το αντιοξειδωτικό αποτέλεσμα 

λόγω της συνέργειας των φλαβονοειδών και της βιταμίνης C, έχει επίσης περιγραφεί 

μέσω διπλώματος ευρεσιτεχνίας. Αυτή η συνδυαστική δράση φαίνεται να βελτιώνει τη 

σταθερότητα της βιταμίνης C και να αυξάνει την αποτελεσματικότητα[121]. Τέλος, 

μετά την ανάλυση κοινών φρούτων και λαχανικών, διαπιστώθηκε ότι υπήρχαν 

σημαντικά επίπεδα βιταμίνης C, και περιεκτικότητας σε φλαβονοειδή, 

υπογραμμίζοντας την ανάγκη να τα ενσωματώσουμε στη καθημερινή μας διατροφή, 

λόγω της ενίσχυσης της πρόσληψης αντιοξειδωτικών, οδηγώντας έτσι σε οφέλη για την 

υγεία και συνεργιστικές δράσεις στα βιολογικά συστήματα[122].  
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Η παρούσα πτυχιακή έρευνα στοχεύει στην εκτενή αξιολόγηση και συγκριτική ανά-

λυση των αντιοξειδωτικών, αντιφλεγμονωδών και αντιθρομβωτικών ιδιοτήτων ενός 

συμπληρώματος διατροφής με υψηλή δόση βιταμίνης C, εμπλουτισμένου με βιοφλα-

βονοειδή. Η μελέτη συνδυάζει πολυεπίπεδες προσεγγίσεις, περιλαμβάνοντας in vitro 

και in vivo αξιολογήσεις, καθώς και κλινική μελέτη που πραγματοποιήθηκε σε υγιείς 

εθελοντές. Οι μέθοδοι που εφαρμόζονται εκτείνονται από πρωτοποριακές τεχνικές κλι-

νικής έρευνας έως και ex vivo και in vitro πειραματικά μοντέλα, προκειμένου να απο-

τυπωθεί η βιοδραστικότητα και η φαρμακοδυναμική συμπεριφορά του συμπληρώμα-

τος σε διάφορα βιολογικά περιβάλλοντα.  

Η εστίαση στην αλληλεπίδραση μεταξύ της βιταμίνης C και των βιοφλαβονοειδών βα-

σίζεται στο επιστημονικό ενδιαφέρον που προκαλούν αυτές οι φυσικής προέλευσης 

ενώσεις, οι οποίες έχουν αποδεδειγμένα πολλαπλά οφέλη για την υγεία. Η παρούσα 

εργασία αποσκοπεί στη διερεύνηση πιθανών συνεργιστικών μηχανισμών δράσης, που 

δύνανται να ενισχύσουν την αποτελεσματικότητα του συμπληρώματος και να βελτι-

στοποιήσουν τα ευεργετικά τους αποτελέσματα σε κυτταρικό και οργανικό επίπεδο.  

Η ένταξη της κλινικής μελέτης αποτελεί κρίσιμο κομμάτι της ερευνητικής αυτής προ-

σπάθειας, καθώς επιτρέπει την αξιολόγηση της δράσης του συμπληρώματος υπό πραγ-

ματικές συνθήκες λήψης, προσδίδοντας έτσι αξιοπιστία και πρακτική διάσταση στα 

εργαστηριακά ευρήματα. Επιπλέον, η συνδυαστική χρήση εργαστηριακών και εξωσω-

ματικών μοντέλων ενισχύει τη συνολική μεθοδολογική προσέγγιση και διευρύνει το 

πεδίο εφαρμογής των αποτελεσμάτων.  

Η μελέτη στοχεύει στην αποκάλυψη πιθανών συνεργιστικών επιδράσεων και αλληλε-

πιδράσεων μεταξύ των βιοφλαβονοειδών και της βιταμίνης C, στην αναλυτική αξιολό-

γηση των υποκείμενων μοριακών και κυτταρικών μηχανισμών δράσης τους, καθώς και 

στην αποτίμηση της ολικής τους βιοδραστικότητας. Με αυτόν τον τρόπο, επιδιώκεται 

η συμβολή στην ανάπτυξη καινοτόμων, φυσικής προέλευσης θεραπευτικών στρατηγι-

κών που μπορούν να χρησιμοποιηθούν για την πρόληψη και τη διαχείριση χρόνιων 

φλεγμονωδών νοσημάτων, συμπεριλαμβανομένων σοβαρών παθήσεων όπως ο καρκί-

νος και οι καρδιαγγειακές νόσοι, με απώτερο σκοπό τη βελτίωση της δημόσιας υγείας 

και της ποιότητας ζωής.  
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ΠΕΙΡΑΜΑΤΙΚΗ ΔΙΑΔΙΚΑΣΙΑ 

 

2. 1 Υλικά, αντιδραστήρια και όργανα  

Το συμπλήρωμα με τη βιταμίνη C και βιοφλαβονοειδή, αγοράστηκαν από 

τοπικό φαρμακείο στην Καβάλα, Ελλάδα. Τα αντιδραστήρια που χρησιμοποιήθηκαν, 

συμπεριλαμβανομένων τωνFolin – Ciocalteu, 1. 1-diphenyl-2picrylhydrazyl(DPPH), 

2, 2-azinobis-3-ethylbenzothiazoline-6-sulfonic acid (ABTS), διαλύτες (φυσιολογικός 

ορός), στάνταρ φαινολικών (Trolox), αγοράστηκαν από την εταιρεία Sigma Aldrich ( 

St. Louis, MO, USA). Η ανάλυση UV-Vis φασματοσκοπίας πραγματοποιήθηκε με 

φασματοφωτόμετρο LLG-uniSPEC 2 σπεκτροφωτόμετρο και η φασματοσκοπία ATR-

FTIR πραγματοποιήθηκε με φασματοσκόπιο Perkin Elmer Frontier ATR/FT-

NIM/MIR.  

Όσον αφορά τις δοκιμές αντιαιμοπεταλειακής δράσης, όλα τα πλαστικά ήταν 

αναλώσιμα, οι διαλύτες ήταν αναλυτικής ποιότητας και αγοράστηκαν επίσης από την 

εταιρεία Sigma Alrich. 20 βελόνες ασφαλείας και εκκενωμένα σωληνάκια κιτρικού 

νατρίου S-, για δειγματοληψία αίματος, αγοράστηκαν από την εταιρεία Sarstedt Ltd 

(Wexford, Iρλανδία).  

Οι βιοδοκιμασίες στο ανθρώπινο -πλούσιο σε αιμοπετάλια – πλάσμα (PRP), 

πραγματοποιήθηκαν με έναν τετραπλών καναλιών στροβιλομετρικό συσσωρευτή 

αιμοπεταλίων, Chrono-log-490 (Havertown, PA, USA), συνδεδεμένο με το 

συνοδευτικό πακέτο λογισμικού AGGRO / LINK. Όλα τα αναλώσιμα που 

χρησιμοποιήθηκαν για τις δοκιμές συσσώρευσης αιμοπεταλίων προήλθαν από την 

εταιρεία Chrono-log ( Havertown, PA, USA). Ο παράγοντας ενεργοποίησης 

αιμοπεταλίων (PAF), τα πρότυπα ADP και η αλβουμίνη ορού γάλακτος (BSA) 

αγοράστηκαν από την εταιρεία Sigma Aldrich ( St. Louis, MO, USA) και η 

φυγοκέντρηση πραγματοποιήθηκε με φυγόκεντρο Nahita Blue Medimas με μέγιστη 

χωρητικότητα 4000 rpm. Oλα τα αναλώσιμα που χρησιμοποιήθηκαν για τις 

βιοδοκιμασίες πετάχτηκαν σε ειδικούς κάδους επικίνδυνων ουσιών, στο Γενικό 

Νοσοκομείο καβάλας.  
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2. 2. Προετοιμασία δειγμάτων του διατροφικού συμπληρώματος  

Η έρευνα διεξήχθη χρησιμοποιώντας τριπλέτες δειγμάτων από κάθε δισκίο 

βιταμίνης, για να διασφαλιστεί η επαναληψιμότητα και η στατιστική προσέγγιση των 

αποτελεσμάτων. Κάθε δισκίο του συμπληρώματος διατροφής, διαλύθηκε σε 10mL 

φυσιολογικού ορού και αφέθηκε σε κλειστό δωμάτιο μέχρι πλήρους διάλυσης για τις 

δοκιμές ex vivo (stock A) και σε 10mL απιονισμένου νερού για τις in vitro 

πειραματικές διαδικασίες (stock B), όπου επίσης για κάθε δοκιμή χρησιμοποιήθηκε 

τριπλέτα δειγμάτων.  

 

2. 3. Ποσοτική ανάλυση συνολικής περιεκτικότητας φαινολικών 

Η συνολική περιεκτικότητα σε φαινολικά για το συμπλήρωμα βιταμίνης C με 

βιοφλαβονοειδή, εξετάστηκε με το αντιδραστήριο Folin – Ciocalteu, με 

προσαρμοσμένη από την έρευνα [123], με μικρές τροποποιήσεις. Εν συντομία, ένα 

δισκίο διαλύθηκε σε 10mL απιονισμένου νερού για την παρασκευή του αρχικού 

διαλύματος Α. Στη συνέχεια, πραγματοποιήθηκε αραίωση 1:10 αυτού, αναμειγνύοντας 

0. 5 mL διαλύματος και 4. 5 mL απιονισμένο νερό. Έπειτα, 1 mL απιονισμένου νερού 

και 1 mL αντιδραστηρίου Folin–Ciocalteu προστέθηκαν στο αραιωμένο δείγμα. Μετά 

από 7 λεπτά επώασης του δείγματος, προστέθηκαν 3 mL ανθρακικού νατρίου (Na₂CO₃) 

και το μίγμα επωάστηκε στο σκοτάδι για 2 ώρες. Τα δείγματα αναταράχθηκαν με 

vortex έπειτα από την προσθήκη κάθε αντιδραστηρίου και ανα 30 λεπτά κατά την 

Εικόνα 5. Το συμπλήρωμα διατροφής που χρησιμοποιήθηκε στην έρευνα 
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διάρκεια της επώασης για να διασφαλιστεί η πλήρης ανάμιξη. Μετά το πέρας της 

αντίδρασης, η απορρόφηση μετρήθηκε στα 765 nm με χρήση σπεκτροφωτόμετρου UV-

Vis. Η ολική περιεκτικότητα σε φαινολικά, ποσοτικοποιήθηκε με βάση την καμπύλη 

πρότυπου γαλλικού οξέος και εκφράστηκε σε mg ισοδύναμων γαλλικού οξέος (GAE) 

ανα γραμμάριο δείγματος.  

 

2. 4. Αξιολόγηση αντιοξειδωτικής ικανότητας του συμπληρώματος διατροφής 

Για να εξετάσουμε την αντιοξειδωτική δραστηριότητα του συμπληρώματος 

βιταμίνης C με βιοφλαβονοειδή, χρησιμοποιήθηκαν τρείς βιοδοκιμές. Συγκεκριμένα, 

χρησιμοποιήθηκε η μέθοδος απομάκρυνσης ριζών του 1, 1-διφαίνυλο-2-πικρυδραζυίου 

DPPH, τη μέθοδο αποχρωματισμού κατιόντων ριζών του δισ-αμμωνιακού άλατος του 

2, 2’-αζινο-δις-(3-αιθυλοβεζνοθειαζολινο-6-σουλφονικού οξέος) ABTS και της 

μεθόδου αντιοξειδωτικής αναγωγής τρισθενούς σιδήρου, σύμφωνα με τους Tsoupras 

et. al και Xiao et al, με μικρές τροποποιήσεις, Για αυτές της μεθόδους, σε 0, 1 mL stock 

B, προστέθηκαν 9. 9mL απιονισμένου νερού. Από το επικείμενο δείγμα, έγιναν 3 

αραιώσεις στα 1/10, 1/100 και 1/1000 καταλήγοντας σε τριάδες δειγμάτων.  

Κατά την διεξαγωγή της μεθόδου DPPH, από κάθε δείγμα πήραμε 0. 2mL, και 

έπειτα προστέθηκαν 0, 8 mL απιονισμένου νερού και 1 mL του διαλύματος DPPH. 

Μεταξύ των διαδοχικών προσθηκών των αντιδραστηρίων, χρησιμοποιήθηκε vortex για 

την ανάμιξη του κάθε διαλύματος. Τα διαλύματα διατηρήθηκαν σε θερμοκρασία 

δωματίου για 30 λεπτά. Αμέσως μετά, η απορρόφηση τους μετρήθηκε στα 517 nm. Για 

το τυφλό δείγμα, χρησιμοποιήθηκαν 0. 2 mL αιθανόλης και 0. 8mL νερού, όπως και 1 

mL διαλύματος DPPH, ακολουθώντας την ίδια διαδικασία. Το ποσοστό αναστολής 

μετρήθηκε χρησιμοποιώντας την ακόλουθη εξίσωση:  

 Αναστολή (%) = {(A1-A2)*100}/A1  

, όπου A1:είναι η απορρόφηση του διαλύματος του δείγματος ελέγχου  

A2: η απορρόφηση του διαλύματος του δείγματος δοκιμής.  

Έπειτα, υπολογίστηκε το IC50 για κάθε διάλυμα, δηλαδή η συγκέντρωση του κάθε 

δείγματος που έχει την ικανότητα να εξουδετερώσει κατά 50% την ρίζα του DPPH. Η 

ικανότητα σάρωσης των ριζών του DPPH για κάθε δείγμα, εκφράστηκε ώς 

αντιοξειδωτική ικανότητα σε ισοδύναμα Trolox (TEAC), χρησιμοποιώντας την εξής 

εξίσωση :  

 TEAC= IC50 του Trolox (μg/L) / IC50 του δείγματος (μg/L) 
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Για την διεξαγωγή της μεθόδου ABTS, χρησιμοποιήθηκαν επίσης 2mL 

δείγματος και 2mL διαλύματος ABTS, χρησιμοποιώντας vortex για ανάδευση και 

έπειτα τα διαλύματα επωάστηκαν σε σκοτεινό μέρος για 7 λεπτά. Αμέσως μετά, η 

απορρόφηση τους στα 734 nm μετρήθηκε, χρησιμοποιώντας για τυφλό δείγμα 

απιονισμένο νερό. Παρομοίως, το Trolox ήταν το πρότυπο και επιλέχθηκε υπο την 

προϋπόθεση ότι η τιμή απορρόφησης στην χάραξη της πρότυπης καμπύλης του 

κυμαινόταν από 0. 2 εώς 0. 8. Τα αποτελέσματα εκφράστηκαν ως μmol TE/ g 

δείγματος, σύμφωνα με την εξής εξίσωση:  

ABTS (μmol TE/ g δείγμα) = C * v * t/m 

Όπου c : η συγκέντρωση του Trolox από την πρότυπη καμπύλη του αραιωμένου 

δείγματος,  

V : ο όγκος του δείγματος  

t : o συντελεστής αραίωσης  

m : η μάζα του δείγματος  

Για την διεξαγωγή της μεθόδου FRAP, 3mL του διαλύματος FRAP 

μεταφέρθηκαν σε κάθε ένα από τα αραιωμένα δείγματα, χρησιμοποιώντας έπειτα 

vortex για την αναδευσή τους. Τα δείγματα επωάστηκαν σε σκοτεινό δωμάτιο, σε 

θερμοκρασία δωματίου για 15 λεπτά και έπειτα, η απορρόφηση τους μετρήθηκε στα 

593 nm. Και εδώ, το Trolox χρησιμοποιήθηκε ως πρότυπο, με συγκέντρωση υπό την 

προϋπόθεση ότι η τιμή απορρόφησης κυμαίνεται από 0. 2 εώς 0. 8. Τα αποτελέσματα 

εκφράστηκαν σε in μmol TE/ g DW, σύμφωνα με την εξής εξίσωση:  

FRAP (μmol TE/ g δείγμα) = C * v * t/m 

Όπου c : η συγκέντρωση του Trolox από την πρότυπη καμπύλη του αραιωμένου 

δείγματος,  

V: ο όγκος του δείγματος  

t: o συντελεστής αραίωσης  

m: η μάζα του δείγματος  

 

2. 5 Αξιολόγηση των in vitro αντιαιμοπεταλιακών και αντιφλεγμονωδών 

ιδιοτήτων του συμπληρώματος με συσσωματομετρία διαπερατότητας φωτός 

Οι βιοδοκιμές για την αντιαιμοπεταλιακή και αντιφλεγμονώδη δραστηριότητα του 

διατροφικού συμπληρώματος, πραγματοποιήθηκαν σε παρασκευάσματα ανθρώπινου 
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πλάσματος (human PRP), που λήφθηκαν από υγιείς δότες. Η ανασταλτική επίδραση 

των συμπληρωμάτων μετρήθηκε, στην συσσώρευση των αιμοπεταλίων όταν το 

πλόυσιο σε αιμοπετάλια πλάσμα (PRP), διεγερθεί από τον φλεγμονώδη και 

θρομβωτικό μεσολαβητή ενεργοποίησης αιμοπεταλίων PAF και τον γνωστό αγωνιστή 

των αιμοπεταλίων, διφωσφορικής αδενοσίνης ADP, όπως περιγράφεται στην 

βιβλιογραφική αναφορά.  

Τα αποτελέσματα εκφράστηκαν ως μέσες τιμές των τιμών IC50 εκφράζοντας την μισή 

μέγιστη συγκέντρωση αναστολής, και της τυπικής απόκλισης, που εκφράζουν την 

επίτευξη αναστολής 50% της συσσώρευσης αιμοπεταλίων λόγω του PAF, ADP. Οι 

τιμές αυτές υπολογίστηκαν με βάση την μάζα των δραστικών ενώσεων και 

κανονικοποιήθηκαν ανα γραμμάριο περιεχομένου σε βιταμίνη C και φλαβονοειδή στο 

συμπλήρωμα. Κάθε δείγμα, δοκιμάστηκε πολλαπλές φορές, χρησιμοποιώντας 

δείγματα αίματος από υγιείς δότες, ώστε να διασφαλιστούν η αναπαραγωγιμότητα και 

η αξιοπιστία των αποτελεσμάτων. Παρακάτω περιγράφεται σχεδιαγραμματικά η 

πειραματική διαδικασία.  

Εικόνα 6. Διάγραμμα ροής της πειραματικής διαδικασίας, σύμφωνα με την μέθοδο [124] 
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2. 6 Αξιολόγηση των in vivo αντιαιμοπεταλιακών και αντιφλεγμονωδών 

ιδιοτήτων του συμπληρώματος με συσσωματομετρία διαπερατότητας φωτός  

 

2. 6. 1. Σχεδιασμός μελέτης - Διαδικασία επιλογής συμμετεχόντων στην κλινική 

δοκιμή 

Συνολικά, Ν=10 υγιείς εθελοντές, εντάχθηκαν και κατανεμήθηκαν στην 

κλινική δοκιμή για το συμπλήρωμα βιταμίνης c, εμπλουτισμένο με φλαβονοειδή. Τα 

κριτήρια συμμετοχής ήταν τα εξής: απουσία συνεχιζόμενης φαρμακευτικής αγωγής, 

καμία λήψη παρόμοιας βιταμίνης τον προηγούμενο μήνα, συγκρίσιμη ηλικιακή ομάδα 

και παρόμοιες καθημερινές συνθήκες ζωής.  

Πριν την συμμετοχή στην μελέτη και πριν την λήψη του διατροφικού 

συμπληρώματος, όλοι οι εθελοντές ενημερώθηκαν πλήρως για τους σκοπούς της 

μελέτης και υπέγραψαν έντυπο συναίνεσης. Ακόμη, οι συμμετέχοντες συμπλήρωσαν 

ένα λεπτομερές ερωτηματολόγιο που συγκέντρωνε προσωπικές πληροφορίες, 

οικογενειακό ιστορικό σοβαρών ασθενειών, πρόσφατες χειρουργικές επεμβάσεις ή 

φάρμακα, συνήθειες ζωής (συμπεριλαμβανομένου του καπνίσματος και της 

κατανάλωσης αλκοόλ ) και διατροφική πρόσληψη τροφών πλουσίων σε βιταμίνες όπως 

τρόφιμα ζωικής προέλευσης (κρέας, γαλακτοκομικά), φρούτα και λαχανικά Στη 

συνέχεια, καταγράφηκαν οι βασικές ανθρωπομετρικές μετρήσεις, όπως το ύψος, το 

βάρος και ο δείκτης μάζας σώματος, για τη στατιστική ανάλυση. Συγκεκριμένα, κατά 

σειρά, οι ερωτήσεις που περιελάβανε το ερωτηματολόγιο ήταν οι εξής: ιατρικό 

οικογενειακό ιστορικό, προγενέστερο οικογενειακό ιστορικό, φαρμακευτική αγωγή, 

αλλεργίες, κάπνισμα, διατροφικές συνήθειες (λαχανικά, φρούτα, δημητριακά, 

γαλακτοκομικά, ψάρι, κρέας- πουλερικά, αναψυκτικά ), αλκοόλ, φυσική 

δραστηριότητα, και βιομετρικά στοιχεία (ηλικία, φύλο, ύψος, βάρος, ΒΜΙ). Στη 

συνέχεια, 2 εθελοντές λόγω μη συμμόρφωσης με τα κριτήρια ένταξης, κατά την 

περίοδο διεξαγωγής της μελέτης, με τελικό αριθμό εθελοντών Ν=8 άτομα.  

Η χορήγηση του συμπληρώματος ξεκίνησε μετά την αρχική αιμοληψία, που 

ορίστηκε ως η γραμμή βάσης (baseline ) και συνεχίστηκε καθημερινά για 28 ημέρες με 

τους συμμετέχοντες να καταναλώνουν ένα δισκίο του καθορισμένου συμπληρώματος 

ανα ημέρα που περιέχει 1g βιταμίνης C εμπλουτισμένης με 50mg βιοφλαβονοειδών 

εσπεριδοειδών και καρπών τριανταφυλλιάς, με το κύριο γεύμα τους. Οι αιμοληψίες 
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έλαβαν χώρα στο Γενικό Νοσοκομείο Καβάλας, με υπογεγραμμένη συγκατάθεση όλων 

των εθελοντών και υπογράφηκε επίσης συγκατάθεση για βιοηθική.  

 

2. 6. 2. Σχεδιασμός μελέτης – ανάλυση αίματος 

Παρομοίως, η ίδια διαδικασία πραγματοποιήθηκε με τα in vitro και για τα in 

vivo αποτελέσματα. Aιμοληψίες πραγματοποιήθηκαν σε όλους τους εθελοντές, κατά 

την έναρξη της μελέτης, ημέρα 0, πρίν αρχίσουν την κατανάλωση του συμπληρώματος 

διατροφής (t=0) και έπειτα από 28 ημέρες, όπου κατανάλωναν καθημερινά το 

εξεταζόμενο συμπλήρωμα διατροφής ( t=28). Η συσσώρευση αξιολογήθηκε με χρήση 

τριών αγωνιστών : PAF, ADP και θρομβίνης. Μετά την λήψη τους τα δείγματα αίματος 

τοποθετήθηκαν σε σωληνάρια με κιτρικό νάτριο και φυγοκεντρήθηκαν στα 194x g 

rpm, σε φυγόκεντρο, για 18 λεπτά σε θερμοκρασία 24 C. Έπειτα, από κάθε δείγμα 

διαχωρίστηκε το πλάσμα πλούσιο σε αιμοπετάλια (PRP), και το δείγμα που απέμεινε 

ξαναφυγοκεντρήθηκε στα 1465x g για 20 λεπτά, σε θερμοκρασία 24 C. Το πλάσμα 

φτωχό σε αιμοπετάλια, διαχωρίστηκε από το δείγμα και κρατήθηκε επίσης(PPP). Για 

την μέθοδο της συσσωματομετρίας, σε κάθε κυψελίδα, χρησιμοποιήθηκαν 250 μL PRP 

και ως πρότυπο 500 μL PPP, με μαγνητικό αναδευτήρα, όπως περιγράφεται και στην 

παραπάνω εικόνα.  

Τα αποτελέσματα, εκφράστηκαν ως η μέση τιμή των τιμών EC50 values και 

ποσοτικοποιήθηκαν ξανά, ανάλογα την βιοδραστική ουσία, δηλαδή ως γραμμάρια 

βιταμίνη ή γραμμάρια φλαβονοειδών εντός του συμπληρώματος, δείχνοντας την 

συγκέντρωση αγωνιστή που χρειάζεται για 50% επαγωγή της αιμοπεταλιακής 

συσσώρευσης. Έτσι, έπειτα από 28 ημέρες της κλινικής δοκιμής, η τιμή EC50 μπορεί 

να δείξει την μεταβολή της αιμοπεταλιακής συσσώρευσης που επιτεύχθηκε λόγω του 

συμπληρώματος, με την χρήση της καμπύλης του αγωνιστή και της αιμοπεταλιακής 

συσσώρευσης που υπολογίζονται, όπως περιγράφεται και στην παρακάτω εικόνα. 

Παρακάτω φαίνεται και σχηματικά η πειραματική διαδικασία που ακολουθήθηκε:  
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Εικόνα 7. Περιγραφή λήψης των καμπυλών για την εύρεση της αιμοπεταλιακής συσσώρευσης 

και των τιμών EC50 [124] 

 

2. 8. ATR-FTIR ανάλυση 

Στη μέθοδο της φασματοσκοπίας ATR-FTIR, χρησιμοποιείται ένας κρύσταλλος 

υψηλής διαθλαστικής ικανότητας, από την οποία διέρχεται μια δέσμη υπέρυθρης 

ακτινοβολίας αλλά ένα μικρό μέρος απορροφάτε από το δείγμα που έρχεται σε επαφή 

με τον κρύσταλλο. Έτσι, το φάσμα που προκύπτει, προκαλείται από τις δονήσεις των 

χημικών δεσμών του δείγματος, δίνοντας μας πληροφορίες για την χημική σύνθεση, 

την μοριακή δομή, τους τύπους δεσμών ή τις λειτουργικές ομάδες του. Πιο 

συγκεκριμένα, για την παρατήρηση των φασμάτων του διατροφικού συμπληρώματος, 

και πέντε πρότυπων φαινολικών ουσιών για την σύγκρισή, χρησιμοποιήθηκε η 

παραπάνω τεχνική, με μικρή ποσότητα δείγματος και σε εύρος κυμματάριθμων 4000-

600 cm-1. Τα δείγματα, τοποθετήθηκαν στο πιατάκι του μηχανήματος, σε μικρή 

ποσότητα ίσα ίσα να καλύπτεται ο κρύσταλλος και έπειτα ρυθμίστηκε το tip, ώστε να 

ακουμπήσει το δείγμα, αυξομειώνοντας την δύναμη που ασκείται μέσω του 

περιστρεφόμενου πύργου ( Force Gauge ), στα 80% περίπου. Εκτός από την μέτρηση 

του δείγματος διατροφικού συμπληρώματος, για την σύγκριση του με πρότυπα, 

μετρήθηκαν πρότυπα φαινολικών όπως η κερκετίνη, η κουρκουμίνη, η κατεχίνη και το 
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γαλλικό οξύ, που αντιπροσωπεύουν το καθένα από αυτά μεγάλες υποκατηγορίες των 

φαινολικών.  

2. 9. Φάσμα υπεριώδους ορατού  

H φασματομετρική ανάλυση του wavelength scan του συμπληρώματος, έγινε 

χρησιμοποιώντας την ακτινοβολία ορατού φωτός, με το ασκορβικό οξύ ως πρότυπο για 

την σύγκριση. Η καμπύλη βαθμονόμησης έγινε με απιονισμένο νερό και ο βαθμός 

αραίωσης του δείγματος ήταν 1/1000 προκειμένου να ληφθεί απορρόφηση στα 190-3. 

000 nm.  

2. 10. Στατιστική ανάλυση  

Μετά την κατηγοριοποίηση των δεδομένων, εφαρμόστηκε το τεστ Kolmogorov -

Smirnov για την αξιολόγηση της κανονικότητας της κατανομής, προκειμένου να 

καθοριστεί η κατάλληλη στατιστική μεθοδολογία. Για την στατιστική ανάλυση των 

αποτελεσμάτων, που σχετίζονται με την τη σύγκριση των τιμών IC50 έναντι της 

συσσωμάτωσης των αγωνιστών στα ανθρώπινα αιμοπετάλια διεξήχθη ανάλυση 

διασποράς κατά μια κατεύθυνση (one way ANOVA). Για την σύγκριση των 

αντιοξειδωτικών τιμών, εφαρμόστηκαν τόσο ANOVA όσο και μη παραμετρικά τεστ 

ανεξάρτητων δειγμάτων, ανάλογα με την κατανομή των δεδομένων. Οι διαφορές 

θεωρήθηκαν στατιστικώς σημαντικές μόνο όταν η τιμή p ήταν μικρότερη από 0. 05 ( 

p<0. 05). Στην in vivo μελέτη, οι συνεχείς μεταβλητές, ( όπως οι τιμές EC50 ), 

συνοψίστηκαν με μέσο όρο ( τυπική απόκλιση ) και διάμεσο ( εύρος τιμών). Δεδομένου 

ότι ο πειραματικός σχεδιασμός περιλάμβανε επαναλαμβανόμενες μετρήσεις ανα 

συμμετέχοντα σε δύο χρονικά σημεία, ( ημέρα 0 και ημέρα 28), χρησιμοποιήθηκαν 

Γραμμικά Μικτά Μοντέλα, συμπεριλαμβάνοντας τυχαία ανακοπή ανα άτομο, ώστε να 

ληφθεί υπόψη η ενδοατομική συσχέτιση λόγω των επαναλαμβανόμενων μετρήσεων.  

Για την διερεύνηση των πειραματικών επιδράσεων, συμπεριλήφθηκαν ώς σταθερά 

αποτελέσματα οι παράγοντες χρόνος και ομάδα, καθώς και ο όρος αλληλεπίδρασης 

τους, με σκοπό την διερεύνηση τυχών διαφορών στις τιμές EC50, κατά την διάρκεια της 

μελέτης. Το πλήρες μοντέλο, με την αλληλεπίδραση, συγκρίθηκε με το απλοποιημένο 

μοντέλο, που περιλάμβανε μόνο τα κύρια αποτελέσματα του χρόνου και ομάδας, μέσω 

του τεστ λόγου πιθανοφάνειας (Likelihood Ratio Test). Σε περίπτωση μη σημαντικής 

αλληλεπίδρασης, διατηρήθηκε το απλούστερο μοντέλο ως τελικό. Για την αξιολόγηση 

της πιθανής επίδρασης πρόσθετων συγκατενεμητών μεταβλητών ( φύλο, 
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φαρμακευτική αγωγή, κάπνισμα, κατανάλωση λαχανικών κλπ. ), εφαρμόστηκε 

διαδικασία διαδοχικής προώθησης ( sequential forward selection). Σε κάθε βήμα, η 

υποψήφια μεταβλητή που οδηγούσε στην μεγαλύτερη μείωση του κριτηρίου Akaike 

(AIC), και συνοδευόταν από στατιστικά σημαντική βελτίωση της εφαρμογής του 

μοντέλου βάσει LRT, προστίθετο στο μοντέλο. Η διαδικασία αυτή, επαναλαμβανόταν 

διαδοχικά μέχρι να μην πληρούνται άλλο κριτήρια εισαγωγής. Για την μέτα ανάλυση 

εκτιμώμενων οριακών μεσών του τελικού μοντέλου, πραγματοποιήθηκαν post-hoc 

συγκρίσεις με διόρθωση Tukey, ώστε να προσαρμοστούν κατάλληλα οι τιμές p. Oι 

παραδοχές των μοντέλων, δηλαδή η κανονικότητα των υπολοίπων και η 

ομοσκεδαστικότητα, ελέγχθηκαν μέσω καταλλήλων διαγνωστικών εργαλείων, όπως 

διαγράμματα Q-Q και διαγράμματα υπολοίπων έναντι των προσαρμοσμένων τιμών. 

Όλες οι στατιστικές αναλύσεις, πραγματοποιήθηκαν στο λογισμικό R ( R Core Team, 

2025) με την χρήση των πακέτων Ime4, Imer Test και emmeans. Επιπλέον, 

χρησιμοποιήθηκε και το λογισμικό -SPSS statistics 26 των Windows(SPSS, Chicago, 

IL, USA). Όλες οι στατιστικές δοκιμές ήταν αμφίπλευρες και μια διαφορά θεωρούταν 

στατιστικώς σημαντική όταν p<0. 05( a=0. 05).  
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 3 

 

ΑΝΑΛΥΣΗ ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΩΝ 

 

3. 1. 1 Φασματοφωτομετρική ανάλυση 

Η φασματοφωτομετρική ανάλυση μέσω σάρωσης μήκους κύματος, αποκάλυψε 

ότι το εμπλουτισμένο με φλαβονοειδή συμπλήρωμα βιταμίνης C, παρουσιάζει 

διακριτές κορυφές, οι οποίες διαφέρουν σημαντικά από το πρότυπο διάλυμα 

ασκορβικού οξέος που χρησιμοποιήθηκε για την σύγκριση. Τα εν λόγω 

χαρακτηριστικά στο φάσμα του συμπληρώματος, οφείλονται στην απορρόφηση των 

φαινολικών ενώσεων, οι οποίες είναι γνωστές για την χαρακτηριστική απορρόφηση 

τους σε περιοχές υπεριώδους και ορατού φάσματος, χάριν στη δομή τους. Έτσι, 

παρατηρώντας τις διαφορές των φασμάτων, επιβεβαιώθηκε η παρουσία φαινολικών – 

φλαβονοειδών ενώσεων στο συμπλήρωμα. Βάσει αυτών των ενδείξεων, κρίθηκε 

σκόπιμη η ποσοτική εκτίμηση της περιεκτικότητας σε φαινολικά του δείγματος, για 

μια πιο ενδελεχή και ακριβής αξιολόγηση του δείγματος.  

 

 

Εικόνα 8. Φάσμα πρότυπου ασκορβικου οξέος, με μηδενική απορρόφηση 
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Εικόνα 9. Φάσμα διατροφικού συμπληρώματος βιταμίνης C και βιοφλαβονοειδών 

3. 2. 1 ATR-FTIR ανάλυση  

Η φασματοσκοπία υπέρυθρου μετασχηματισμού Fourier ( FTIR), αξιοποιήθηκε 

για τη δομική διερεύνηση του διατροφικού συμπληρώματος με βιταμίνη C και 

βιοφλαβονοειδή και εκχύλισμα από ροδοπέταλα. Η ανάλυση αυτή, βοήθησε στην 

αναγνώριση της ύπαρξης φαινολικών ομάδων, ταυτοποίηση των χαρακτηριστικών 

λειτουργικών ομάδων και ταυτοποίηση του δείγματος έπειτα από σύγκριση με πρότυπα 

φαινολικών ενώσεων. Τα παρατηρούμενα φάσματα, έδωσαν πολύτιμες πληροφορίες 

για την μοριακή σύνθεση και πιθανές αλληλεπιδράσεις από τα βιοενεργά συστατικά 

του δείγματος.  

Το φάσμα του δείγματος, παρουσίασε μια ευρεία ζώνη απορρόφησης στην 

περιοχή 3300–3400 cm⁻¹, η οποία αποδόθηκε στις δονήσεις τάσεις του Ο-Η, 

χαρακτηριστική των ομάδων υδροξυλίων. Αυτές οι λειτουργικές ομάδες, είναι παρών 

και στην βιταμίνη C και στις φαινολικές ενώσεις όπως τα φλαβονοειδή. Το μεγάλο 

εύρος της κορυφής, υποδηλώνει την ύπαρξη εκτεταμένου δεσμού, πιθανότατα λόγω 

αλληλεπιδράσεων μεταξύ των υδροξυλομάδων της βιταμίνης και των φλαβονοειδών. 

Στην περιοχή 2900-2850 cm⁻¹, παρατηρήθηκε κορυφή του C-H τάσης, αλειφατικών 

ενώσεων, η οποία είναι σύνηθες σε υδρογονανθρακικές αλυσίδες οργανικών μορίων. 

Έτσι, η παρουσία της κορυφής είναι συμβατή με τις δομές των φλαβονοειδών 

Έντονη απορρόφηση, που αποδίδεται στις δονήσεις τάσης του καρβονυλίου 

C=O, παρατηρήθηκε στα 1680–1750 cm⁻¹. Τυπικά, αυτή η κορυφή σχετίζεται με 

καρβονύλια που υπάρχουν σε εστέρες ή λακτόνες. Ωστόσο, αυτό το στοιχείο, 
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παρατηρείται και σε μοτίβα δομών που υπάρχουν και στην βιταμίνη, ιδίως ο δακτύλιος 

λακτόνης, και σε συγκεκριμένα φλαβονοειδή ή τα γλυκοζυλιωμένα παράγωγα τους. 

Ακόμη, στην περιοχή 1600–1650 cm⁻¹, εμφανίστηκαν κορυφές που σχετίζονται με 

δονήσεις από C=C σε αρωματικά συστήματα, γεγονός που υποδεικνύει την ύπαρξη 

αρωματικών δακτυλίων. Τα φλαβονοειδή, όπως η κερκετίνη, η εσπεριδίνη, η κατεχίνη 

και πολλά ακόμη, έχουν χαρακτηριστική δομή με αρωματικούς δακτυλίους, δείχνοντας 

ότι πιθανότατα αποτελούν συστατικά του συμπληρώματος.  

Επιπλέον, στην περιοχή 1200–1000 cm⁻¹, ανιχνεύθηκαν κορυφές από δονήσεις 

C–O–C, πιθανότατα από αιθερικούς ή γλυκοζιδικούς δεσμούς. Αυτές, μπορεί να 

προέρχονται από την ύπαρξη γλυκοζυλιωμένων φλαβονοειδών στο συμπλήρωμα, ή 

από αιθερικές ομάδες, από το μόριο της βιταμίνης C. Η παρουσία αυτών των 

χαρακτηριστικών κορυφών, και το συνολικό αυτό σύνθετο φάσμα του 

συμπληρώματος, δείχνει ότι παρατηρείται ένα σύνθετο μίγμα βιοδραστικών και 

φαινολικών ενώσεων, με σημαντική εμφάνιση ομάδων που σχετίζονται με είδη 

φλαβονοειδών, με το μόριο της βιταμίνης ή και με φυτοχημικά συστατικά από τα 

ροδοπέταλα.  

 

 

 

Εικόνα 10. Φάσμα FTIR του διατροφικού συμπληρώματος 
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3. 2. 2. Σύγκριση φάσματος πρότυπου ασκορβικού με του συμπληρώματος 

βιταμίνης c και βιοφλαβονοειδών  

Για να διερευνηθεί εις βάθος το προφίλ της μοριακής σύστασης του 

συμπληρώματος διατροφής, το φάσμα του FTIR του συμπληρώματος με βιταμίνη C 

και βιοφλαβονοειδή, συγκρίθηκε με καθαρό πρότυπο ασκορβικού οξέος. Έτσι, η 

σύγκριση και ανάλυση των δύο φασμάτων, έδειξε σημαντικές ομοιότητες αλλά και 

διαφορές, επιβεβαιώνοντας την ένδειξη της ποικιλομορφίας του συμπληρώματος.  

Και τα δύο φάσματα, παρουσιάζουν κοινά χαρακτηριστικά σε απορροφήσεις 

από χαρακτηριστικές λειτουργικές ομάδες επιβεβαιώνοντας ότι το ασκορβικό οξύ είναι 

το κύριο συστατικό του σκευάσματος. Συγκεκριμένα, η ευρεία δόνηση του Ο-Η 

δεσμού, που παρατηρείται στα 3200–3600 cm⁻¹, απεικονίζεται και στα δύο φάσματα, 

ενδεικνύονταν εκτεταμένο δεσμό του υδρογόνου, χαρακτηριστικό στο ασκορβικό οξύ. 

Επιπλέον, και στα δύο φάσματα παρατηρήθηκε έντονη απορρόφηση τάσης C=O στα 

1650–1750 cm⁻¹, η οποία εμπλέκεται με την λακτονική καρβονυλομάδα της βιταμίνης 

C, επιβεβαιώνοντας την παρουσία της στο συμπλήρωμα. Επιπρόσθετα, στην περιοχή 

του δακτυλικού αποτυπώματος, (1500–600 cm⁻¹), παρατηρήθηκαν κορυφές, κοινές και 

στα δύο φάσματα. Αυτές οι κορυφές, αντιστοιχούν σε δονήσεις C–O και C–H, οι οποίες 

είναι παρούσες τόσο στο καθαρό ασκορβικό οξύ άλλα και σε πολλές φαινολικές 

ενώσεις όπως και τα φλαβονοειδή. Αυτές οι δομικές περιοχές, υποδηλώνουν την 

παρουσία δομών, που πιθανώς επικαλύπτονται μεταξύ των συστατικών.  

Ωστόσο, το φάσμα του συμπληρώματος, εμφανίζει επιπλέον κορυφές που δεν 

εμφανίζονται στο φάσμα του πρότυπου ασκορβικού οξέος. Αυτές οι πρόσθετες 

κορυφές, πιθανότατα αποδίδονται στην παρουσία φλαβονοειδών ή άλλων φαινολικών 

ενώσεων, μεταξύ των πηγών από κίτρο και ροδοπετάλων, απ όπου προέρχονται και τα 

φλαβονοειδή του συμπληρώματος. Επιπλέον, το φάσμα του συμπληρώματος, 

εμφανίζει πιο ευρείες και λιγότερο καθορισμένες κορυφές, ειδικά στην περιοχή 

απορρόφησης του υδροξυλίου και στην περιοχή δακτυλικού αποτυπώματος. Αυτό, 

μπορεί να οφείλεται, σε ενδομοριακές αλληλεπιδράσεις, όπως π. χ. δεσμοί υδρογόνου 

μεταξύ των συνυπαρχόντων φλαβονοειδών και της βιταμίνης, ή επίσης από την 

πολυπλοκότητα του υποστρώματος και της φυσικής του ετερογένειας, καθώς μπορεί 

να έχει άμορφο περιεχόμενο, έκδοχα ή υγροσκοπική συμπεριφορά. Το φάσμα του 

δείγματος φανερώνει την ύπαρξη ποιοτικών συστατικών και αλληλεπιδράσεων, που 

τροποποιούν την συμπεριφορά του κάθε συστατικού, κατά συνέπεια και του ολικού 
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δείγματος. Αυτές οι παρατηρούμενες διαφορές, στο φασματικό προφίλ των δύο 

εξεταζόμενων ουσιών, έχουν ως αποτέλεσμα την άποψη ότι το συμπλήρωμα 

επιβεβαιωμένα δεν είναι σκεύασμα μόνο ασκορβικού οξέος, αλλά μία πολυσυστατική 

μήτρα με ποίκιλες βιοδραστικές ενώσεις, που εμφανίζουν χημικές αλληλεπιδράσεις και 

συνεργιστικές δράσεις λόγω φαινολικών συστατικών.  

 

 

 

Εικόνα 11 . Φάσμα FTIR του ασκορβικού οξέος  

 

Συμπεραίνοντας, το φάσμα του συμπληρώματος, σε συνδυασμό με του 

πρότυπου ασκορβικού οξέος, επιβεβαιώνει την παρουσία του ασκορβικού έπειτα από 

βάσιμες ομοιότητες μεταξύ των δύο φασμάτων. Όλες οι επιπλέον κορυφές, 

επιδεικνύουν την παρουσία άλλων ενώσεων, συγκεκριμένα φλαβονοειδή από κίτρο και 

ροδοπέταλα, όπως αναγράφεται στη σύσταση του συμπληρώματος. Ωστόσο, δεν είναι 

γνωστή η ακριβής δομή του συμπληρώματος και το τι ακριβώς φλαβονοειδή περιέχει. 

Έτσι, έγινε σύγκριση του φάσματος του συμπληρώματος, με κάποια ενδεικτικά 

πρότυπα, γνωστών φαινολικών – φλαβονοειδών ενώσεων, με σκοπό να παρατηρηθούν 

κοινές κορυφές και να γίνει επιτυχής ταυτοποίηση στο συμπλήρωμα.  

 

3. 2. 3. Γαλλικό οξύ 

Στο φάσμα FTIR του γαλλικού οξέος, παρατηρείται μια έντονη και ευρεία 

απορρόφηση, με κορυφή περίπου στα 3300 cm−1, η οποία αποδίδεται σε δονήσεις 

τάσης του δεσμού του υδροξυλίου, Ο-Η. Η κορυφή αυτή, αποτελεί χαρακτηριστικό σε 

Ascorbic acid standard 
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φαινολικές δομές όπως το γαλλικό οξύ, οι οποίες έχουν άφθονες υδροξυλομάδες και 

έντονους δεσμούς, εξηγώντας και την ευρύτητα της περιοχής.  

Επιπλέον, η κορυφή στην περιοχή των 1700 cm−1 αντιστοιχεί, στην 

απορρόφηση του καρβονυλίου C=O στο μόριο, που επίσης είναι αναμενόμενη 

σύμφωνα με τη δομή του γαλλικού οξέος. Στην περιοχή του δακτυλικού 

αποτυπώματος, εμφανίζονται κορυφές στα 1220 cm−1 και 1010 cm−1, οι οποίες 

οφείλονται σε δονήσεις τάσης του C-O, και κάμψης του Ο-Η, δείχνοντας την παρουσία 

καρβοξυλομάδων στο μόριο.  

 

 

 

Εικόνα 12. Φάσμα FTIR του γαλλικού οξέος 

 

3. 2. 4. Κατεχίνη 

Στο φάσμα FTIR της κατεχίνης, παρατηρείται ζώνη απορρόφησης στην περιοχή των 

3250 cm−1, η οποία, αποδίδεται στις υδροξυλομάδες, Ο-Η, κορυφή που ήταν 

αναμενόμενη σύμφωνα με τη δομή της κατεχίνης, η οποία διαθέτει πολλαπλές 

φαινολικές ομάδες, χαρακτηριστικό στα φλαβονοειδή. Η κορυφή που εμφανίζεται στα 

1440 cm−1, αποδίδεται σε δονήσεις λόγω ύπαρξης φαινολικού δακτυλίου, ( αρωματικά 

συστήματα C=C). Στην απορρόφηση αυτή, φαίνεται ότι υπάρχουν συζυγιακά 

συστήματα, χαρακτηριστικά για πολυφαινολικές ενώσεις.  

Επίσης, οι κορυφές στα 1275 cm−1 και 1140 cm−1, οφείλονται σε δονήσεις τάσης του 

δεσμού C–O, από ομάδες αλκοολικές και φαινολικές, που υπάρχουν στο μόριο της 

κατεχίνης. Τέλος, η κορυφή στα 1030 cm−1, υποδεικνύει την παρουσία αιθερικής 

ομάδας, C-O-C, που σχετίζεται με την δομή του δακτυλίου στην δομή της κατεχίνης. 

Υπάρχουν δομικά αιθερικές ομάδες, χαρακτηριστικές των φλαβονοειδών. Έτσι, το 

Gallic acid 
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φάσμα της κατεχίνης, παρείχε σαφείς φασματοσκοπικές πληροφορίες, επιτρέποντας 

την σύγκριση της με το εξεταζόμενο συμπλήρωμα διατροφής.  

 

 

Εικόνα 13. Φάσμα FTIR της κατεχίνης 

 

3. . 5. Κερκετίνη 

Σύμφωνα με το φάσμα της κερκετίνης, παρατηρείται μια ασθενής κορυφή, στην 

περιοχή των 3300 cm-1, λόγω των δονήσεων τάσης από τις υδροξυλομάδες του μορίου, 

Ο-Η. Η σχετική αδυναμία του σήματος μπορεί να οφείλεται σε τυχών αλληλεπιδράσεις 

που μειώνουν την ένταση απορρόφησης. Επιπλέον, η κορυφή στα 1600 cm-1, 

παρατηρείται από τις δονήσεις του αρωματικού δακτυλίου, οφειλόμενες στον διπλό 

δεσμό C=C, χαρακτηριστική ομάδα για συζυγιακές δομές, όπως αυτή της κερκετίνης. 

Αυτή η ζώνη απορρόφησης, μας δείχνει ότι υπάρχουν στο μόριο πολυαρωματικά 

συστήματα. Ακόμη, οι απορροφήσεις 1250 cm-1 και 1160 cm-1, παρατηρούνται λόγω 

των δονήσεων του δεσμού C–O, σε φαινόλες, και στην δόνηση τάσης και κάμψης C–

CO–C, που οφείλεται σε παρουσία κετονικής λειτουργικής ομάδας στο μόριο.  

 

 

Εικόνα 14. Φάσμα FTIR της κερκετίνης 

Quercetin 

Catechin 
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3. 2. 6. Σύγκριση των φασμάτων των προτύπων φλαβονοειδών και του 

συμπληρώματος 

Όπως αναπαρίσταται στον πίνακα 2, το φάσμα FTIR του διατροφικού συμπληρώματος 

με βιταμίνη C και βιοφλαβονοειδή, ανακαλύπτονται πολλαπλές χαρακτηριστικές ζώνες 

απορρόφησης, οι οποίες συνάδουν με δομικά χαρακτηριστικά των φλαβονοειδών και 

φαινολικών ενώσεων, όπως η κερκετίκη, το γαλλικό οξύ και η κατεχίνη.  

Συγκεκριμένα, παρατηρήθηκε μια ευρεία και έντονη κορυφή δόνησης τάσης του 

υδροξυλίου Ο-Η, στα 3300 cm⁻¹, χαρακτηριστική των υδροξυλομάδων που 

απαντώνται τόσο στη δομή της βιταμίνης αλλα και στις πολυφαινολικές ενώσεις. 

Ακόμη, η παρουσία της κορυφής δόνησης τάσης του C=C, αρωματικού, περίπου στα 

1600 cm⁻¹, ενισχύει την ένδειξη ύπαρξης των αρωματικών δακτυλίων, βασικό δομικό 

χαρακτηριστικό στα φλαβονοειδλη. Κορυφές διακρίνονται σε περιοχές που 

αποδίδονται σε καρβονυλομάδες (C=O), και αιθερομάδες, (C–O–C), που είναι 

σύμφωνες με λειτουργικές ομάδες που υπάρχουν επίσης στις – προς αναφορά – 

πρότυπες ενώσεις που χρησιμοποιήθηκαν.  

Οι συσχετίσεις μεταξύ των φασμάτων του συμπληρώματος και των πρότυπων που 

χρησιμοποιήθηκαν, επιβεβαιώνουν την παρουσία βιοδραστικών φλαβονοειδών, στην 

φόρμουλα του συμπληρώματος. Επιπλέον, οι διαφορές την ένταση και το σχήμα των 

κορυφών, σε σύγκριση με τα καθαρά πρότυπα, υποδηλώνουν πιθανές ενδομοριακές 

αλληλεπιδράσεις, μεταξύ της βιταμίνης C και των φλαβονοειδών. Οι αλληλεπιδράσεις 

αυτές, πιθανόν να επηρεάζουν την βιοδιαθεσιμότητα και την σταθερότητα των 

δραστικών ουσιών, ενισχύοντας δυνητικά και την συνολική αποτελεσματικότητα του 

συμπληρώματος.  

Πάραυτα, αξίζει να σημειωθεί ότι ενώ το FTIR παρέχει χρήσιμες και ποιοτικές 

πληροφορίες στην δομή και τις λειτουργικές ομάδες, δεν επαρκεί για την αναλυτική 

διερεύνηση του συμπληρώματος. Για το σκοπό αυτό, του ποσοτικού προσδιορισμού ή 

την ακριβή ταυτοποίηση των φλαβονοειδών που συνυπάρχουν στο συμπλήρωμα, 

απαιτείται μελλοντικά και συμπληρωματική χρωματογραφική ή φασματομετρική 

ανάλυση όπως HPLC-DAD ή LC-MS/MS, για να αποσαφηνιστεί η συγκεκριμένη 

σύσταση των φλαβονοειδών και να αναλυθούν οι πιθανές αλληλεπιδράσεις εντός της 

μάζας.  

 

Πίνακας 2. Συγκριτική ανάλυση ATR-FTIR φασμάτων των προτύπων 

φλαβονοειδών και του εμπλουτισμένου συμπληρώματος 



ΚΕΦΑΛΑΙΟ 3: ΑΝΑΛΥΣΗ ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΩΝ 

 

 

Χρυσικοπούλου Βασιλική                                      - 30 -                                                            Ετος:2025 
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3. 3 Ολική περιεκτικότητα σε φαινολικά  

Η ολική περιεκτικότητα σε φαινολικά, του συμπληρώματος με βιταμίνη C, 

εμπλουτισμένο με φλαβονοειδή, εκφράστηκε σε μιλιγραμμάρια (mg) ισοδύναμων 

γαλλικού οξέος ( mg GAE), ανα γραμμάριο δείγματος, με εύρος 32 εώς 38 mg GAE/g. 

Αυτά τα ευρήματα, υποδηλώνουν μια σημαντική παρουσία φαινολικών ενώσεων, 

γεγονός που αποδίδεται πιθανότατα στον εμπλουτισμό του συμπληρώματος με 

βιοδραστικά φλαβονοειδή. Η μικρή διακύμανση στην περιεκτικότητα των φαινολικών 

μεταξύ των δειγμάτων, υποδηλώνει υψηλό βαθμό σταθερότητας στην σύνθεση και την 

αναπαραγωγιμότητα του σκευάσματος. Τα φλαβονοειδή, μια κύρια υποκατηγορία των 

φαινολικών ενώσεων που περιλαμβάνονται στο συμπλήρωμα, είναι ευρέως γνωστά για 

τις αντιοξειδωτικές τους ιδιότητες και έχουν συσχετιστεί εκτενώς με 

αντιφλεγμονώδεις, αντικαρκινικές και καρδιοπροστατευτικές δράσεις. Επιπλέον, η 

συγχορήγηση βιταμίνης C με τα βιοφλαβονοειδή, ενδέχεται να ενισχύει την 

σταθερότητα και την βιοδιαθεσιμότητα των φαινολικών ενώσεων, αυξάνοντας 

ενδεχομένως την συνολική αποτελεσματικότητα του σκευάσματος.  

 

3. 4 Aντιοξειδωτική ικανότητα συμπληρώματος βιταμίνης C, εμπλουτισμένο με 

φλαβονοειδή 

Ο πίνακας 3, αντικατοπτρίζει τα αποτελέσματα, της αντιοξειδωτικής 

ικανότητας των διαλυμάτων που μετρήθηκαν, που περιλάμβαναν το συμπλήρωμα 

διατροφής που μελετήθηκε. Η αντιοξειδωτική ικανότητα των εξεταζόμενων 

δειγμάτων, από το συμπλήρωμα βιταμίνης C και βιοφλαβονοειδών, αξιολογήθηκε με 

τη χρήση τριών συμπληρωματικών μεθόδων : ABTS, DPPH και FRAP. Τα 

αποτελέσματα, όπως συνοψίζονται στον πίνακα 4, έχουν εκφραστεί ως προς γραμμάρια 

βιταμίνης C και ως προς γραμμάρια φλαβονοειδών στο δείγμα.  

Σε όλες τις δοκιμές, το κλάσμα των φλαβονοειδών, ανέδειξε την υψηλότερη 

αντιοξειδωτική δραστηριότητα, συγκριτικά και με την βιταμίνη C. Ιδιαίτερα 

αποτελέσματα αποκάλυψε η μέθοδος DPPH, με τα φλαβονοειδή να έχουν την 

υψηλότερη ικανότητα εξουδετέρωσης ελεύθερων ριζών, με τάση υπεροχής που ομοίως 

εμφανίστηκε και στις άλλες μεθόδους.  

Τα ευρήματα αυτά είναι πολύ σημαντικά και υποστηρίζουν την ύπαρξη 

συνεργιστικής ή προσθετικής δράσης όταν τα φλαβονοειδή και η βιταμίνη C 

βρίσκονται εντός της ίδιας φόρμουλας, καθώς σε άλλες μελέτες έχει βρεθεί ότι 
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διαλύματα προτύπων φλαβονοειδών ή και μίγματα αυτών παρουσίασαν χαμηλότερη 

αντιοξειδωτική δράση εν απουσία της βιταμίνης C σε σύγκριση με αυτήν που βρέθηκε 

και αναφέρεται στην παρούσα μελέτη για το μίγμα φλαβονοειδών του συμπληρώματος 

που μελετήθηκε παρουσία της βιταμίνης C.  

Σύμφωνα με τα δεδομένα, τα φλαβονοειδή και η υπεροχή τους στη μέθοδο, 

δείχνουν ότι έχουν καλύτερη σταθερότητα και δραστικότητα στις συνθήκες των 

δοκιμών, γεγονός που αποδίδεται στη δομή τους, πλούσια σε φαινολικές ομάδες, άρα 

με καλύτερους μηχανισμούς αλληλεπίδρασης με οξειδωτικές ρίζες. Η παρουσία της 

βιταμίνης C στο διάλυμα των φλαβονοειδών φαίνεται ότι τα προστατεύει από τις 

οξειδωτικές δράσεις των παρόντων οξειδωτικών, απελευθερώνοντας τα ώστε να 

δράσουν πιο αποτελεσματικά. Ως εκ τούτου, η βιταμίνη C, παρότι θεωρείται ένα 

ισχυρό αντιοξειδωτικό, έδειξε λιγότερη σταθερότητα, με μεγαλύτερη ευαισθησία στις 

μεθόδους, παρουσιάζοντας χαμηλότερη απόδοση. Ιδίως στην δοκιμή DPPH, που 

προσομοιάζει λιπόφιλα περιβάλλοντα, έδειξε την πιο μειωμένη δράση, ενώ τα 

φλαβονοειδή ως πιο αμφίφυλα συστατικά ήταν πιο δραστικά.  

Από την άλλη, τα αποτελέσματα που έχουν βρεθεί για την βιταμίνη C στην 

παρούσα μελέτη δεν διαφέρουν στατιστικώς σημαντικά από αυτά που έχουν προκύψει 

από άλλες δοκιμές σε άλλες μελέτες για καθαρή βιταμίνη C, χωρίς την παρουσία 

φλαβονοειδών. Σύμφωνα με πρόσφατη έρευνα, από την ομάδα του κ. Α. Τσούπρα, της 

φοιτήτριας Α. Ραμπαούνη, η μελέτη συμπληρώματος μόνο βιταμίνη C,, εμφάνισε 

εύρος τιμών στα αντιοξειδωτικά τέστ το οποίο δε διαφέρει στατιστικά με της παρούσας 

έρευνας. Ακόμη, σύμφωνα με την συμφοιτήτρια Ε. Κούτσια, από την ερευνητική 

ομάδα του κ. Α. Τσούπρα, η μελέτη πρότυπων φαινολικών και η ποσοτικοποίηση της 

αντιοξειδωτικής τους δράσης, με τις προαναφερόμενες μεθόδους, επαλήθευσε ότι τα 

φλαβονοειδή στην παρούσα έρευνα, ομοίως, υπερέχουν ως προς την αντιοξειδωτική 

τους ικανότητας. Αυτό υποδηλώνει ότι σε ότι αφορά την αντιοξειδωτική δράση του 

μελετούμενου συμπληρώματος η συνέργεια της συν-παρουσίας φλαβονοειδών και 

βιταμίνης C έγκειται κυρίως στην ενίσχυση της δράσης των φλαβονοειδών, χωρίς να 

επηρεάζεται η μεγάλη ποσότητα της παρούσας βιταμίνης C.  

Για την αξιολόγηση και στατιστική επαλήθευση των διαφορών, εφαρμόστηκε 

μη παραμετρικό τεστ Kruskal – Wallis. Η ανάλυση έδειξε στατιστικά σημαντικές 

διαφορές, τόσο μεταξύ των μεθόδων, όσο και εντός των υποκατηγοριών-κλασμάτων 

που εξετάστηκαν στην κάθε μία, με p<0. 05. Συνολικά, αυτά τα αποτελέσματα 

επιβεβαιώνουν ότι η αντιοξειδωτική δράση του κάθε συστατικού έχει διαφοροποίηση 
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ανάλογα την μέθοδο που χρησιμοποιούμε αλλα και την έκφραση των αποτελεσμάτων, 

δείχνοντας την πολυπαραγοντική προσέγγιση στην αξιολόγηση του συμπληρώματος 

αυτού.  

Συνοψίζοντας, τα αποτελέσματα καταδεικνύουν την ισχυρή αντιοξειδωτική 

ικανότητα των φλαβονοειδών, η οποία δράση ενισχύεται σημαντικά από την χρήση 

τους μαζί με βιταμίνη C, υπό τις συνθήκες που έγιναν τα προαναφέροντα πειράματα.  

 

Πίνακας 3. Antioxidant assays for vitamin C and bioflavonoid supplement in 

µmol TE/g, a)DPPH assay b) ABTS assay c) FRAP assay 

  

 

 

 

 

 

 

 

    

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3. 5. 1. in vitro αντιφλεγμονώδης και αντιαιμοπεταλιακή ικανότητα δειγμάτων 

από το συμπλήρωμα με βιταμίνη C και βιοφλαβονοειδή  

Στην συγκεκριμένη in vitro μελέτη υπολογίσθηκε η τιμή IC50 για κάθε ένα από τα 

συστατικά του συμπληρώματος που αποτελεί ένα μέτρο της ικανότητας τους να 

αναστέλλουν την ενεργοποίηση και συσσώρευση των αιμοπεταλίων από φλεγμονώδης 

μεσολαβητές όπως ο PAF ή από κλασικούς αιμοπεταλιακούς αγωνιστές όπως το ADP. 

   a)         DPPH 

 Mean value SD 

Vitamin C 3. 35360 0. 65361 

Flavonoids 6. 70720 1. 30721 

   b)      ABTS 

 Mean value SD 

Vitamin C 298268. 60 290782. 80 

Flavonoids 596537. 20 581565. 70 

  c)       FRAP 

 Mean value SD 

Vitamin C 4137. 89 2806. 14 

Flavonoids 8275. 78 5612. 27 
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Επισημαίνεται ότι όσο χαμηλότερη η τιμή IC50 για ένα βιοδραστικό συστατικό έναντι 

του PAF ή του ADP τόσο πιο δραστικό είναι αυτό το βιοδραστικό έναντι του εκάστοτε 

μονοπατιού της φλεγμονής και της θρόμβωσης. 

Για την διερεύνηση της επίδρασης διαφόρων στρατηγικών κανονικοποίησης στις τιμές 

IC₅₀, οι οποίες εκφράστηκαν ανα μg βιταμίνης C ή φλαβονοειδών, σε δείγματα που 

διεγέρθηκαν είτε με PAF, είτε με ADP, διενεργήθηκε μονοδρομική ανάλυση 

διακύμανσης (ANOVA), ακολουθούμενη από πολλαπλές συγκρίσεις, 

χρησιμοποιώντας διορθώσεις Bonferroni και LSD. Τα αποτελέσματα, που 

συνοψίζονται στον πίνακα, έδειξαν στατιστικών σημαντική διαφορά της ομάδας στις 

τιμές IC₅₀ (F(5, 57) = 45. 59, p < 0. 001), υποδεικνύοντας ότι η μέση συγκέντρωση 

αναστολής διέφερε σημαντικά, και βασιζόταν και στον αγωνιστή και στην μέθοδο 

κανονικοποίησης.  

Υποστηρίζοντας αυτό το εύρημα, η παραπάνω διαφορά συνοδεύεται από μεγάλο 

μέγεθος επίδρασης, καθώς ο δείκτης Eta-squared (η²) ήταν 0. 800, υποδηλώνοντας ότι 

το 80% της διακύμανσης στις τιμές IC₅₀, επεξηγήθηκε από τον παράγοντα 

ομαδοποίησης. Οι επιβεβαιωτικοί δείκτες, epsilon-squared (ε² = 0. 782) και omega-

squared (ω² = 0. 780), ενίσχυσαν περαιτέρω το συμπέρασμα ότι ο τύπος αγωνιστή αλλα 

και η μέθοδος κανονικοποίησης, ασκούν ουσιαστική επίδραση την ανασταλτική δράση 

του συμπληρώματος.  

Οσον αφορά τις μεταγενέστερες συγκρίσεις μεταξύ των ομάδων (Post hoc pairwise 

comparisons ), κατέδειξαν πολλαπλές στατιστικά σημαντικές διαφορές μεταξύ των 

ομάδων (p < 0. 05). Ιδιαίτερης σημασίας είναι, το γεγονός ότι σε όλα τα δείγματα με 

αγωνιστή PAF, οι τιμές IC₅₀, παρουσίασαν σημαντικά διαφορετικές τιμές από τα 

δείγματα με αγωνιστή ADP (p < 0. 001), υποδηλώνοντας το αποτέλεσμα, ότι ο τύπος 

του αγωνιστή που θα χρησιμοποιηθεί, επηρεάζει καθοριστικά το αποτέλεσμα της 

αναστολής. Τα αποτελέσματα αυτά, υποδεικνύουν ότι οι μηχανισμοί ενεργοποίησης 

των αιμοπεταλίων μέσω PAF ή ADP είναι διακριτοί ή ότι τα βιοδραστικά συστατικά 

που αναλύθηκαν επιδρούν διαφορετικά σε συγκεκριμένες οδούς.  

Σε ότι αφορά την αντιφλεγμονώδη δραστικότητα έναντι του σημαντικού 

φλεγμονώδους παράγοντα PAF, τα φλαβονοειδή βρέθηκε να έχουν στατιστικώς 

σημαντικά χαμηλότερη τιμή IC50 και συνεπώς πολύ πιο ισχυρή αντι-PAF δράση από 

ότι η βιταμίνη C του συμπληρώματος. Εδώ αξίζει να σημειωθεί ότι οι τιμές IC50 που 

υπολογίστικαν για τα φλαβονοειδή σε αυτό το συμπλήρωμα έναντι του μονοπατιού του 

PAF είναι από τις πιο χαμηλές που έχουν βρεθεί στην βιλιογραφία, και συγκριτικά 
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χαμηλότερες και από αυτές που έχουν βρεθεί σε άλλες μελέτες για δείγματα προτύπων 

φλαβονοειδών όπως η κερκετίνη και η κατεχίνη ή/και μίγματα αυτών που είχαν 

δοκιμαστεί χωρίς την παρουσία βιταμίνης C. Τα ανωτέρω υποδηλώνουν ότι τα 

φλαβονοειδή έχουν πολύ μεγάλη δραστικότητα αλλά και εξειδίκευση στο να 

αναστέλουν το φλεγμονώδες μονοπάτι του PAF, ενώ επίσης η παρουσία της βιταμίνης 

C ενισχύει σημαντικά την εν λόγω δράση και αποτελεσματικότητα τους έναντι αυτού 

του φλεγμονώδους παράγοντα.  

Σύμφωνα με τη βιβλιογραφία [34], μελέτη που διεξήχθει με παρόμοια μοντέλα για τη 

μελέτη χυμών με πορτοκάλι, φρέσκων η οξειδωμένων και σύγκριση τους με 

συμπλήρωμα που περιείχε μόνο βιταμίνη C, οι τιμές που εμφανίστηκαν στα IC50 για 

την βιταμίνη C έναντι του PAF, ήταν σημαντικά υψηλότερες από της παρούσας 

πτυχιακής. Συγκεκριμένα, ενδεικτικές τιμές όπως του συμπληρώματος σκέτης 

βιταμίνης C που μελέτησαν έναντι PAF έδειξαν μέση τιμή IC50 περίπου 87 μg, για 

φρέσκο διάλυμα της, ενώ σε οξειδωμένη μορφή ήταν 160 μg, που είναι σαφώς 

σημαντικώς υψηλότερες από τις ευρεθήσες για την βιταμίνη C του παρόντος 

συμπληρώματος που είναι εμπλουτισμένο με φλαβονοειδή (εύρος IC50 7, 41-56, 00 

μg). Aκόμη, σύμφωνα με πρόσφατη μελέτη της ερευνητικής ομάδας του κ. Α. 

Τσούπρα, η μελέτη διατροφικού συμπληρώματος με βιταμίνη C, έναντι PAF, έδειξε 

μέση τιμή περίπου 72. 7 μg, που είναι επίσης σημαντικά υψηλότερες σε σχέση με το 

παρών συμπλήρωμα, υποστηρίζοντας περαιτέρω ότι υπάρχει συνέργεια μεταξύ των 

συστατικών, στην οποία οφείλεται αυτή η ενισχυμένη δραστικότητα. Τέλος, αξίζει να 

σημειωθεί επίσης, ότι στα πλαίσια της προαναφέρουσας ερευνητικής ομάδας, η μελέτη 

απλών φαινολικών και φλαβονοειδών πρότυπων, έναντι του PAF, έδειξε εύρος τιμών, 

( π. χ. κερκετίνη 39, 36 μg, κατεχίνη 28. 15 μg ), που είναι πάνω από το δεκαπλάσιο 

της τιμής που βρέθηκε στην παρούσα έρευνα (1.59 μg), υπογραμμίζοντας ότι τόσο η 

βιταμίνη όσο και τα φλαβονοειδή, ευνοήθηκαν σε σημαντική εμβέλεια, δίνοντας το 

βέλτιστο αποτέλεσμα όταν αναμιχθούν μαζί. Επιπλέον, σύμφωνα με τη βιβλιογραφία 

[125], έρευνες που έχουν μελετήσει βιοδραστικά φαινολικά από το φυτό Melastoma 

malabathricum, με παρόμοια μέθοδο, η ανάλυση εναντι του PAF, έδειξε τιμές IC50, 

ενδεικτικά για φλαβονοειδή όπως η κερκετίνη, εύρους 4.3-58.9 μg/mL, η α- αμυρίνη 

με εύρος 17.9-44.8 μg/mL, παρουσιάζοντας επίσης, υψηλότερες τιμές από την 

παρούσα έρευνα, χωρίς παρουσία βιταμίνης C. Tέλος, αναλύσεις φυσικής προέλευσης 

βιοδραστικών, όπως το αβοκάντο [126], που έχει πολύ υψηλή ποσότητα φαινολικών, 

παρομοίως, η ιδιότητα έναντι του αγωνιστή PAF, φάνηκε να είναι πολύ υψηλότερη, 
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στα 42μg στον χυμό του αβοκάντο και στα 33μg στα παραπροϊόντα. Αρα, παρόλο που 

η ποσότητα φαινολικών στην προκειμένη περίπτωση ήταν πολύ υψηλότερη από του 

εξεταζόμενου συμπληρώματος (505 μg και 440 μg για τον χυμό και τα παραπροϊόντα 

αντίστοιχα), υποδεικνύοντας, ότι η ενισχυμένη δράση των φλαβονοειδών στην 

προκειμένη περίπτωση, οφείλεται σε συμπαράγοντα.  

Το αποτέλεσμα αυτό αναδεικνύει ότι η ενισχυμένη δραστικότητα και της βιταμίνης C 

του εν λόγω συμπληρώματος έναντι του PAF οφείλεται στην συνέργεια της με τα 

συνυπάρχοντα στο ίδιο διάλυμα φλαβονοειδή, κάτι που δεν είχε διαπιστωθεί για την 

αντιοξειδωτική δράση του συμπληρώματος, υποδεικνύοντας μια ανιφλεγμονώδη 

εξειδίκευση της συνύπαρξης των δύο αυτών σημαντικών κατηγοριών βιοδραστικών, 

ήτοι της βιταμίνης C και των φλαβονοειδών.  

Επιπλέον σε ότι αφορά την αντιαιμοπεταλιακή δραστικότητα έναντι ενός κλασικού 

θρομβωτικού αγωνιστή των αιμοπεταλίων, ADP, τα φλαβονοειδή πάλι ήταν αυτά με 

στατιστικώς σημαντικά χαμηλότερη τιμή IC50 και συνεπώς πολύ πιο ισχυρή αντι-ADP 

δράση συγκριτικά με την βιταμίνη C του συμπληρώματος. Πάλι, οι τιμές IC50 που 

υπολογίστικαν για τα φλαβονοειδή σε αυτό το συμπλήρωμα έναντι και του μονοπατιού 

του ADP είναι συγκριτικά χαμηλότερες από αυτές που έχουν βρεθεί σε άλλες μελέτες 

για δείγματα προτύπων φλαβονοειδών όπως η κερκετίνη και η κατεχίνη ή/και μίγματα 

αυτών που είχαν δοκιμαστεί χωρίς την παρουσία βιταμίνης C. Σύμφωνα με μελέτη 

γνωστών φλαβονοειδών εναντι του ADP[127], τα αποτελέσματα έδειξαν τιμές τους με 

εύρος 34. 42-52. 35 μg, αναλόγως το φλαβονοειδές, ενώ στην παρούσα έρευνα, η μέση 

τιμή έναντι του ADP ηταν 25. 63 μg, δείχνοντας σημαντική διαφορά όταν είναι σε 

μίγμα με την βιταμίνη, με πολύ ισχυρότερη anti – ADP ικανότητα. Oσον αφορά μελέτες 

για την βιταμίνη C, η μελέτη συμπληρώματος της χωρίς φλαβονοειδή, έδειξε 

μικρότερες τιμές έναντι του ADP, με μέση τιμή 100. 72 μg, δείχνοντας ότι σε σχέση με 

την παρουσία της στο μίγμα βιταμίνης-φλαβονοειδών, ενδεικνύοντας ότι η από μόνη 

της, έχει καλύτερες ιδιότητες στο μονοπάτι του ADP.  

Τα ανωτέρω υποδηλώνουν ότι τα φλαβονοειδή έχουν ισχυρή αντιαιμοπεταλιακή 

δραστικότητα έναντι του ADP, τόσο μόνα τους όσο και σε συνέργεια με την βιταμίνη, 

ωστόσο σημαντικό είναι να αναφερθεί ότι και σε αυτή την μέθοδο παρατηρείται η ίδια 

τάση, με την παρουσία της βιταμίνης C να ενισχύει σημαντικά την εν λόγω δράση και 

αποτελεσματικότητα τους έναντι αυτού του αιμοπεταλιακού αγωνιστή, δείχνοντας 

συνέργεια.  
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Έτσι, η συμπερίληψη των φλαβονοειδων στο διατροφικό συμπλήρωμα, έδειξε 

να ενισχύει την ολική αντιαιμοπεταλειακή ιδιότητα, υποστηρίζοντας την συνεργιστική 

δράση των φλαβονοειδών και της βιταμίνης C, με μια συνολική βελτίωση, 

υπογραμμίζοντας την χρήση τους σε καρδιαγγειακά ή σε στρατηγικές πρόληψης, ως 

φυσικοί φορείς-ανταγωνιστές ιδίως για μονοπάτια που σχετίζονται με τον PAF και το 

ADP.  

Εδώ αξίζει να σημειωθεί ότι τόσο η IC50 τιμή των φλαβονοειδών όσο και αυτή της 

βιταμίνης C έναντι του ADP έχουν στατιστικώς σμαντικά πιο υψηλές τιμές από τις 

αντίστοιχες IC50 έναντι του PAF, που δείχνει ότι τόσο η βιταμίνη C όσο και τα 

φλαβονοειδή έχουν πολύ πιο ισχυρή αντι-PAF δράση αλλά και εξειδίκευση έναντι του 

συγκεκριμένου φλεγμονώδους μονοπατιού, η οποία όπως προαναφέρθηκε ενισχύεται 

από την συνεργιστική δράση αυτών των δύο βιοδραστικών συστατικών.  

Τα εν λόγω in vitro αποτελέσματα είναι πολύ σημαντικά καθώς η αναστολή του PAF 

που προκύπτει από συνέργεια αμφίφιλων βιοδραστικών όπως τα φλαβονοειδή και της 

βιταμίνης C, όπως παρατηρήθηκε στο μελετούμενο συμπλήρωμα, είναι πολύ 

μεγαλύτερης τάξης, από τις εώς τωρα γνωστές και συνήθεις πηγές. Αυτή η ανακάλυψη, 

μπορεί να λειτουργήσει με ευεργετικές επιπτώσεις έναντι της φλεγμονής που προάγουν 

την υγεία και την ευεξία, και μπορούν να δρουν προληπτικά έναντι σημαντικών 

παθήσεων που σχετίζονται με την φλεγμονή, όπως ο καρκίνος και τα καρδιαγγειακά. 

Βέβαια, τα ενθαρυντικά αυτά αποτελέσματα χρήζουν περεταίρω μελέτης και σε in vivo 

καταστάσεις για επιβεβαίωση ή μη αυτών. Γιαυτό, με σκοπό την επιβεβαίωση των 

αποτελεσμάτων αυτών, σχεδιάστηκε η κλινική μελέτη που πραγματοποιήθηκε στην 

παρούση εργασία.  

 

Πίνακας 4. Περιγραφική στατιστική ανάλυση του συμπληρώματος in vitro με τις 

τιμές IC50 σε μg 

 N Minimum Maximum Mean 
Std. 

Error 

Std. 

Deviation 

Anti-PAF – VITC 10 7. 06 53. 33 31. 77 4. 38 13. 84 

Anti-PAF –

Flavonoids 

10 0. 35 2. 67 1. 59 0. 22 0. 69 

Anti-ADP – VITC 11 225. 00 900. 00 512. 

67 

62. 42 207. 04 
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3. 5. 2 Αντιφλεγμονώδης και αντιαιμοπεταλειακή ικανότητα των δειγμάτων in 

vivo  

Στην συγκεκριμένη κλινική μελέτη χορηγήθηκε σε καθημερινή βάση συμπλήρωμα 

διατροφής υψηλής δόσης σε βιταμίνη C εμπλουτισμένου με βιοδραστικά φλαβονοειδή 

από φυσικές πηγές για 28 ημέρες σε φυσιολογικούς εθελοντές. Λήφθησαν δείγματα 

αίματος πρίν και μετά την χορήγηση αυτή και μελετήθηκε κατά πόσο η εν εν λόγω 

χορήγηση του συμπληρώματος αυτού μπορεί να μειώσει in vivo την δραστικότητα των 

αιμοπεταλίων όταν αυτά ενεργοποιούνται από μεσολαβητές της φλεγμονής και της 

θρόμβωσης, όπως ο PAF, η θρομβίνη και το ADP, Αυτό μπορεί να επιτευχθεί με την 

μέτρηση της EC50 τιμής που επιδυκνείουν τα αιμοπετάλια των αιθελοντών στην 

παρουσία αυτών των θρομβο-φλεγμονωδών μεσολαβητών, πριν και μετά την 

χορήγηση του συμπληρώματος. Όσο πιο χαμηλή η τιμή EC50 τόσο πιο ενεργοποιημένα 

τα αιμοπετάλια στην παρουσία ενός αγωνιστή, ενώ αντιστρόφως όσο πιο μεγάλη η 

EC50 τιμή για τα αιμοπετάλια ως προς έναν αγωνιστή τόσο λιγότερο ενεργά θα είναι 

στην παρουσία αυτού του θρομβοφλεγμονώδους παράγοντα, άρα και πιο 

προστατευμένα τα αιμοπετάλια του εθελοντή με ευεργετικά αποτελέσματα έναντι της 

θρομβοφλεγμονής που θα προκαλούσε η έκκριση τέτοιων θρομβοφλεγμονωδών 

παραγόντων για διαφόρους λόγους.  

Κατά την στατιστική μελέτη των αποτελεσμάτων για την εν λόγω ομάδα εθελοντών, 

οι συνεχείς μεταβλητές (EC₅₀), συνοψίστηκαν χρησιμοποιώντας τόσο τον μέσο όρο 

(standard deviation, SD) όσο και την μέση τιμή (range), για να καταγραφεί η κεντρική 

τάση και η διασπορά. Ο πειραματικός σχεδιασμός περιελάμβανε την ομάδα θεραπείας 

με βιταμίνη C και βιοφλαβονοειδή (VCF)— με επαναλαμβανόμενες μετρήσης που 

ελήφθησαν σε δύο χρονικά σημεία : ημέρα 0 και ημέρα 28. Για την κατάλληλη 

μοντελοποίηση της ενδο-υποκειμενικής συσχέτισης που προκύπτει από 

επαναλαμβανόμενες μετρήσεις, χρησιμοποιήθηκαν μοντέλα γραμμικών μικτών 

επιδράσεων, (LME), ενσωματώνοντας μια τυχαία τομή για τα υποκείμενα.  

Οι σταθερές επιδράσεις στο μοντέλο, περιελάμβαναν τον χρόνο, την ομάδα και τον όρο 

αλληλεπίδρασης τους (Time × Group), επιτρέποντας την αξιολόγηση του κατά πόσον 

Anti-ADP – 

Flavonoids 

11 11. 25 45. 00 25. 63 3. 12 10. 35 
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η αλλαγή στην EC₅₀ με την πάροδο του χρόνου διέφερε μεταξύ των ομάδων 

θεραπεόιας. Η σύγκριση μοντέλων πραγματοποιήθηκε μεταξύ του πλήρους μοντέλου, 

(συμπεριλαμβανόμενου και του όρου αλληλεπίδρασης), και ενός μειωμένου μοντέλου, 

με μόνο τις κύριες επιδράσεις του χρόνου και της ομάδας, χρησιμοποιώνταςτο Τέστ 

λόγου πιθανοφάνειας (LRT). Εάν η αλληλεπίδραση δεν ήταν στατιστικά σημαντική, 

διατηρήθηκε το πιο οικονομικό μοντέλο με μόνο τις κύριες επιδράσεις.  

Πραγματοποιήθηκαν εκ των υστέρων, συγκρίσεις ανα ζεύγη των εκτιμώμενων μέσων 

οριακών τιμών με διόρθωση Tukey, για την προσαρμογή των τιμών p για πολλαπλές 

δοκιμές. Διεξήχθησαν διαγνωστικά μοντέλων για την επαλήθευση των υποθέσεων 

κανονικότητας και των υπολειμμάτων και ομοσκεδαστικότητας, χρησιμοποιώντας 

διαγράμματα Q-Q plots και διαγράμματα υπολλειμάτων έναντι προσαρμοσμένων 

τιμών.  

Ολες οι αναλύσεις πραγματοποιήθηκαν χρησιμοποιώντας το R (R Core Team, 2025), 

χρησιμοποιώντας τα πακέτα lme4, lmerTest, και emmeans. Οι στατιστικές δοκιμές 

ήταν αμφίπλευρες με σημαντικότητα ορισμένη στο p < 0. 05. Παρακάτω στον πίνακα 

συνοψίζονται τα λεπτομερή αποτελέσματα.  

 

Πίνακας 5. Ex vivo αντιαιμοπεταλιακή δραστικότητα (EC50) της χορήγησης για 28 

ημέρες του εμπλουτισμένου με φλαβονοειδή συμπληρωματος βιταμίνης C (VCF) σε 

υγειής εθελοντές 

Agonist Day 
Grou

p 
N Mean* sd median min max 

PAF 

        

Day 0 VCF 8 11. 79 5. 51 9. 99 5. 24 21. 09 

        

Day 28 VCF 8 20. 14 8. 20 20. 05 7. 89 34. 68 

 

ADP 

 

 

 

 

THROMBIN 

 

        

Day 0 VCF 8 13. 91 8. 95 12. 55 3. 85 31. 64 

        

Day 28 VCF 8 10. 62 5. 37 11. 45 3. 21 17. 05 

        

Day 0 VCF 7 32. 16 9. 67 31. 90 
19. 

21 
47. 97 
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Day 28 VCF 8 44. 10 

12. 

63 
43. 68 

23. 

00 
66. 00 

*Οι EC50 τιμές εκφράζονται σε μονάδες συγκέντρωσης του εκάστοτε αγωνιστή nου 

ενεργοποιεί τα αιμοπετάλια, ήτοι nM για PAF και μM για θρομβίνη (TRAP) και ADP  

 

Όσον αφορά τον αγωνιστή PAF (Εικόνα 15). Η σχηματική εξέταση έδειξε ότι οι 

συμμετέχοντες στην ομάδα VCF group εμφάνισαν γενικά υψηλότερες τιμές EC₅₀, την 

ημέρα 28, Ωστόσο, η στατιστική σύγκριση μεταξύ του πλήρους μοντέλου, 

συμπεριλαμβανόμενης της αλληλεπίδρασης χρόνου και ομάδας, και του μειωμένου 

κύριου μοντέλου (μόνο κύριες επιδράσεις), δεν έδειξε σημαντική επίδραση 

αλληλεπίδρασης (χ²(1) = 2. 465, p = 0. 117). Συνεπώς, το μειωμένο μοντέλο 

διατηρήθηκε. Σε αυτό το μοντέλο, παρατηρήθηκε σημαντική κύρια επίδραση του 

χρόνου στην EC₅₀ (F(1, 15) = 7. 651, p = 0. 014), υποδεικνύοντας αλλαγές με την 

πάροδο του χρόνου ανεξάρτητα από την ομάδα αλλα καμία σημαντική κύρια επίδραση 

της ομάδας Group (F(1, 14) = 1. 348, p = 0. 265).  

Η στατιστικώς σημαντική επίδραση του χρόνου στην αύξηση των τιμών EC50 έναντι 

του PAF υποδεικνύει μια μειωμένη ενεργοπίηση των αιμοπεταλίων από αυτόν τον 

αγωνιστή μετά από 28 ημέρες της χορήγησης του εν λόγω συμπληρώματος. Το 

αποτέλεσμα αυτό είναι πολύ σημαντικό γιατί δείχνει ότιν η καθημερινή χορήγηση του 

εν λόγω συμπληρώματος για 28 ημέρες έδρασε ευεργετικά έναντι του φλεγμονώδους 

αυτού μονοπατιού καθώς μειώνοντας την ευαισθησία των αιμοπεταλίων στον PAF 

οδηγέι σε αντιφλεγμονώδη προστασία τους όταν τα επίπεδα αυτού του μεσολαβητή 

αυξηθούν στο πλάσμα σε προφλεγμονώδεις καταστάσεις. Έχοντας ως δεδομένο ότι ο 

PAF και η αύξηση των επιπέδων του εμπλέκονται σε πολλές θρομβοφλεγμονώδεις 

επιπλοκές στα αγγεία, στις οποίες συμμετέχουν τα αιμοπετάλια, τα λευκοκύτταρα αλλά 

και τα ενδοθηλιακά κύτταρα [2], [3], [4], [128], τα αποτελέσματα αυτά δείχνουν 

ιδιότητες ευεργετικές για αυτό το συμπλήρωμα έναντι της φλεγμονής και της 

θρόμβωσης που θα επαγόνταν από τον PAF (αν δεν υπήρχε το συμπλήρωμα). Tα εν 

λόγω in vivo αποτελέσματα έρχονται να υποστηρίξουν τα in vitro ευρεθέντα για 

μεγάλη εξειδίκευση έναντι του μονοπατιού του PAF με ισχυρά αντι-PAF 

αντιφλεγμονώδη οφέλη που προάγουν την υγεία  

Στην δοκιμασία του αγωνιστή ADP (Εικόνα 16), δε βρέθηκε σημαντική επίδραση 

αλληλεπίδρασης, μεταξύ χρόνου και ομάδας (χ²(1) = 0. 139, p = 0. 709). Το μειωμένο 

μοντέλο, αποκάλυψε μόνο οριακά σημαντικές κυύριες επιδράσεις για τον χρόνο F(1, 
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15) = 3. 786, p = 0. 071) και την ομάδα (F(1, 14) = 3. 542, p = 0. 081) στο EC₅₀,, 

υποδηλώνοντας μια πιθανή τάση προς διαφορές αλλα χωρίς να φτάνει την συμβατική 

σημαντικότητα.  

Στην θρομβίνη τέλος, δεν παρατηρήθηκε σημαντική επίδραση αλληλεπίδρασης (χ²(1) 

= 2. 330, p = 0. 127). Το μειωμένο μοντέλο έδειξε σημαντική κύρια επίδραση του 

χρόνου στην EC₅₀ (F(1, 15) = 15. 101, p = 0. 001), υποδεικνύοντας ότι οι τιμές EC₅₀ 

αυξήθηκαν σημαντικά με την πάροδο του χρόνου, ενώ η επίδραση της ομάδας δεν ήταν 

σημαντική.  

Η στατιστικώς σημαντική επίδραση του χρόνου στην αύξηση των τιμών EC50 έναντι 

της θρομβίνης αλλά όχι έναντι του ADP δείχνει μια επιπλέον γενικότερη μειωμένη 

ενεργοπίηση των αιμοπεταλίων και από αυτόν τον αγωνιστή (θρομβίνη) μετά από 28 

ημέρες της χορήγησης του εν λόγω συμπληρώματος, αλλά όχι από κλασικούς 

αγωνιστές αιμοπεταλίων όπως το ADP. Λαμβάνωντας υπόψη ότι η θρομβίνη 

εμπλέκεται σε σχετιζόμενες με τον PAF αλλά και σε ανεξάρτητες από τον PAF 

θρομβοφλεγμονώδεις πειπλοκές και χρόνιες παθήσεις, το εν λόγω αποτέλεσμα είναι 

επίσης πολύ σημαντικό γιατί δείχνει ότιν η καθημερινή χορήγηση του εν λόγω 

συμπληρώματος για 28 ημέρες έδρασε ευεργετικά έναντι του θρομβοτικού αυτού 

μονοπατιού καθώς μειώνοντας την ευαισθησία των αιμοπεταλίων στην θρομβίνη 

οδηγέι και σε αντιθρομβωτική προστασία τους όταν τα επίπεδα αυτού του μεσολαβητή 

αυξηθούν στο πλάσμα σε θρομβοεπαγώμενες καταστάσεις, και κατά συνέπεια δείχνει 

ιδιότητες ευεργετικές για αυτό το συμπλήρωμα έναντι της φλεγμονής και της 

θρόμβωσης που θα επαγόνταν από την θρομβίνη (αν δεν υπήρχε το συμπλήρωμα) με 

αντιθρομβωτικά οφέλη που προάγουν την υγεία.  

Πέραν τούτου, είναι σημαντικό να τονιστεί ότι βιοδραστικά συστατικά που επιρεάζουν 

το μονοπάτι του ADP στα αιμοπετάλια συνήθως έχουν και αιμολυτικές παρενέργειες 

με κινδύνους αιμοραγίας (αδυναμία δράσης των αιμοπεταλίων και πήξης του αίματος), 

όπως έχει παρατηρηθεί και σε μεγάλες ποσότητες χορήγησης ω-3 λιπαρών οξέων ή και 

άλλων βιοδραστικών που έχουν εξειδίκευση έναντι του μονοπατιού του ADP και των 

σχετιζόμενων με αυτό εικοσανοειδών[129]. Στην παρούσα μελέτη το ότι δεν 

παρατηρήθηκε μεταβολή σε ότι αφορά το μονοπάτι του ADP, δηλαδή το ότι 

αυξάνονται οι EC50 τιμές των αιμοπεταλίων των εθελοντών τόσο έναντι του PAF όσο 

και έναντι της θρομβίνης, χωρίς όμως να επιρεάζεται η EC50 τιμή για το ADP, μετά 

από 28 ημέρες της χορήγησης του εν λόγω συμπληρώματος, είναι επίσης σημαντικό 

αποτέλεσμα. Πιο συγκεκριμένα το αποτε΄λεσμα αυτό δείχνει επίσης ότι επέρχεται μια 
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αντι-PAF αντιφλεγμονώδη προστασία και αντι-θρομβωτικά οφέλη έναντι της 

θρομβίνης για τα αιμοπετάλια, χωρίς όμως αυτά να χάσουν την ικανότητα τους να 

συσσωρευτούν μέσω του μονοπατιού του ADP σε άμεσες φλεγμονώδεις καταστάσεις 

όπου χρειάζεται να γίνει φλεγμονή και θρόμβωση, χωρίς δηλαδή να υπάρχει υπόνοια 

για αιμολυτικές παρενέργειες και κινδύνους αιμοραγίας που θα προκαλούνταν αν το 

μονοπάτι του ADP είχε επιρεαστεί.  

 

 

 

Εικόνα 15: EC50 στο VCF γκρούπ, με PAF αγωνιστή 

 

Εικόνα 16: EC50 στο VCF γκρούπ, με ADP αγωνιστή 

 

Όσον αφορά τον αγωνιστή PAF, η σύγκριση του πλήρους μοντέλου με τον όρο 

αλληλεπίδρασης και του απλοποιημένου μοντέλου, με μόνο τα κύρια αποτελέσματα, 

δεν ανέδειξε στατιστικά σημαντική αλληλεπίδραση(𝜒2(1) = 2. 465, 𝑝 = 0. 117). 
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Επομένως, διατηρήθηκε το απλοποιημένο μοντέλο, το οποίο περιλαμβάνει μόνο τα 

κύρια αποτελέσματα. Επιπλέον, καμία από τις εξεταζόμενες συνεξαρτημένες 

μεταβλητές δεν βελτίωσε στατιστικά το μοντέλο, σύμφωνα με την διαδικασία 

διαδοχικής προοδευτικής επιλογής, και επομένως δεν συμπεριλήφθηκαν στο τελικό 

μοντέλο ( Πίνακας 6). Το τελικό μοντέλο έδειξε ότι υπήρχε στατιστικά σημαντική 

κύρια επίδραση του χρόνου στις τιμές EC50 (𝐹(1, 15) = 7. 651, 𝑝 = 0. 014).  

 

Πίνακας 6. Συνεξαρτημένες μεταβλητές για τις αντι-PAF επιδράσεις 

Covariate AIC χ2 df p 

Φύλο 217. 990 1. 165 1 0. 280 

Αγωγή / συμπλη-

ρώματα 

218. 999 0. 155 1 0. 694 

Κάπνισμα 216. 015 3. 140 1 0. 076 

Λαχανικά 218. 987 0. 168 1 0. 682 

Φρούτα 218. 690 2. 464 2 0. 292 

Αναψυκτικά 218. 615 0. 539 1 0. 463 

Φυσική δραστηριό-

τητα 

218. 732 0. 422 1 0. 516 

 

 

Εικόνα 17. Οι αντιαιμοπεταλιακές ιδιότητες λόγω ADP που προάγουν την υγεία πριν και μετα 

τις 28 ημέρς κατανάλωσης. Τα αποτελέσματα είναι εκφρασμένα ώς τιμές EC50.  

 

Για τον ανταγωνιστή ΑDP, η σύγκριση μεταξύ του πλήρους μοντέλου που 

περιλάμβανε τον όρο αλληλεπίδρασης και του απλοποιημένου μοντέλου που 

περιελάβανε μόνο τα κύρια αποτελέσματα, δεν αποκάλυψε στατιστικά σημαντική 
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αλληλεπίδραση (𝜒2(1) = 0. 139, 𝑝 = 0. 709). Το τελικό μοντέλο, έδειξε ότι υπάρχει 

στατιστικά σημαντικό κύριο αποτέλεσμα του χρόνου (𝐹(1, 28) = 4. 354, 𝑝 = 0. 046), 

αφού ληφθεί υπόψη η κατανάλωση λαχανικών (𝐹(1, 28) = 8. 321, 𝑝 = 0. 007). Η 

κατανάλωση λαχανικών πάνω από 12 φορές την εβδομάδα είχε ως αποτέλεσμα 

υψηλότερες τιμές EC50 για αυτό τον αγωνιστή, κάτι που υποδεικνύει καλύτερη 

επίδραση στην υγεία. Επομένως, συμπεραίνουμε ότι αν και δεν εντοπίστηκε στατιστικά 

σημαντική αλληλεπίδραση μεταξύ χρόνου και κατανάλωσης λαχανικών, διαπιστώθηκε 

ότι και οι δύο παράγοντες έχουν ανεξάρτητα σημαντική επίδραση στην ανταπόκριση 

των αιμοπεταλίων στον αγωνιστή ADP και συγκεκριμένα η υψηλότερη κατανάλωση 

λαχανικών, σχετίστηκε με υψηλότερες τιμές EC50, γεγονός που υποδηλώνει μειωμένη 

ενεργοποίηση αιμοπεταλίων και συνεπώς λιγότερο κίνδυνο σε καρδιαγγειακά.  

 

Πίνακας 7. Συνεξαρτημένες μεταβλητές για τις αντι-ADP επιδράσεις 

Βήμα Μεταβλητή AIC χ2 df p 

Βήμα 

1 

Φύλο 215. 544 0. 079 1 0. 779 

Αγωγή / συμπληρώματα 215. 125 0. 497 1 0. 481 

Κάπνισμα 215. 591 0. 032 1 0. 858 

Λαχανικά 207. 337 8. 286 1 0. 004 

Φρούτα 216. 979 0. 643 2 0. 725 

Αναψυκτικά 207. 889 7. 734 1 0. 005 

Φυσική δραστηριότητα 212. 410 3. 213 1 0. 073 

Βήμα 

2 

Φύλο 208. 703 0. 634 1 0. 426 

Αγωγή / συμπληρώματα 209. 152 0. 185 1 0. 667 

Κάπνισμα 209. 319 0. 018 1 0. 893 

Φρούτα 209. 975 1. 362 2 0. 506 

Αναψυκτικά 206. 694 2. 643 1 0. 104 

Φυσική δραστηριότητα 207. 613 1. 724 1 0. 189 
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Εικόνα 18. Οι αντιαιμοπεταλιακές ιδιότητες λόγω θρομβίνης που προάγουν την υγεία πριν και 

μετα τις 28 ημέρες κατανάλωσης. Τα αποτελέσματα είναι εκφρασμένα ώς τιμές EC50.  

 

Τέλος, όσον αφορά την θρομβίνη, δεν παρατηρήθηκε στατιστικά σημαντική 

αλληλεπίδραση (𝜒2(1) = 2. 330, 𝑝 = 0. 127). Παρομοίως, το απλοποιημένο μοντέλο, 

έδειξε στατιστικά σημαντικό κύριο αποτέλεσμα του χρόνου στην τιμή EC50 

(𝐹(1, 30) = 19. 502, 𝑝 < 0. 001) αλλά όχι σημαντικό κύριο αποτέλεσμα της ομάδας, 

(𝐹(1, 30) = 3. 073, 𝑝 = 0. 090), αφού λήφθηκε υπόψη η κατανάλωση λαχανικών 

(𝐹(1, 30) = 4. 633, 𝑝 = 0. 040) (Table 7).  

 

Πίνακας 8. Συνεξαρτημένες μεταβλητές για τις αντι-θρομβινικές επιδράσεις 

Βήμα Μεταβλητή AIC χ2 df p 

Βήμα 

1 

Φύλο 247. 872 0. 954 1 0. 329 

Αγωγή /3 συμπληρώματα 248. 288 0. 539 1 0. 463 

Κάπνισμα 248. 473 0. 353 1 0. 552 

Λαχανικά 244. 518 4. 309 1 0. 038 

Φρούτα 250. 709 0. 118 2 0. 943 

Αναψυκτικά 245. 878 2. 949 1 0. 086 

Φυσική δραστηριότητα 247. 867 0. 960 1 0. 327 

Βήμα 

2 

Φύλο 246. 224 0. 294 1 0. 588 

Αγωγή / συμπληρώματα 246. 518 0. 000 1 0. 986 

Κάπνισμα 245. 663 0. 855 1 0. 355 

Φρούτα 247. 998 0. 520 2 0. 771 
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Βήμα Μεταβλητή AIC χ2 df p 

Αναψυκτικά 245. 873 0. 645 1 0. 422 

Φυσική δραστηριότητα 246. 244 0. 274 1 0. 601 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 4 

ΣΥΖΗΤΗΣΗ ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΩΝ 

Η παρούσα πτυχιακή εργασία εστίασε στην αξιολόγηση της αντιφλεγμονώδους, 

αντιαιμοπεταλειακής και αντιοξειδωτικής δράσης ενός διατροφικού συμπληρώματος 

που περιέχει υψηλή δόση βιταμίνης C εμπλουτισμένη με βιοφλαβονοειδή. Η μελέτη 

σχεδιάστηκε ώστε να περιλαμβάνει τόσο in vitro όσο και in vivo προσεγγίσεις, με 

σκοπό την ολοκληρωμένη κατανόηση της βιολογικής δράσης του σκευάσματος και 

των πιθανών συνεργιστικών μηχανισμών μεταξύ των συστατικών του.  

Η φασματοφωτομετρική και φασματοσκοπική ανάλυση (UV-Vis και ATR-FTIR) 

επιβεβαίωσαν την παρουσία φαινολικών ενώσεων και βιταμίνης C στο συμπλήρωμα. 

Συγκεκριμένα, η σύγκριση φασμάτων του συμπληρώματος με πρότυπα (ασκορβικού 

οξέος και κοινών φαινολικών ενώσεων όπως η κερκετίνη, η κατεχίνη και το γαλλικό 

οξύ) κατέδειξε χαρακτηριστικές κορυφές που αντιστοιχούν σε υδροξυλομάδες, 

καρβονυλομάδες και αρωματικούς δακτυλίους, επιβεβαιώνοντας τη συνύπαρξη των 

συστατικών αυτών στο παρασκεύασμα. Επιπλέον, η ανάλυση της ολικής φαινολικής 

περιεκτικότητας αποκάλυψε υψηλή και σταθερή περιεκτικότητα (32–38 mg GAE/g), 

με μικρή διακύμανση μεταξύ των δειγμάτων, στοιχείο που υποδεικνύει σταθερότητα 

στη σύνθεση και αναπαραγωγιμότητα της μεθόδου.  

Οι αντιοξειδωτικές ιδιότητες του συμπληρώματος αξιολογήθηκαν μέσω τριών 

δοκιμασιών (DPPH, FRAP και ABTS). Τα αποτελέσματα έδειξαν ισχυρή 

αντιοξειδωτική δράση, η οποία αποδίδεται κυρίως στα φλαβονοειδή, ενώ η παρουσία 

της βιταμίνης C φαίνεται να ενισχύει τη σταθερότητα και τη δράση των φαινολικών 

ενώσεων, προστατεύοντάς τες από οξειδωτικές βλάβες. Το φαινόμενο αυτό 

υποδηλώνει συνέργεια, κυρίως μέσω της προστατευτικής επίδρασης της βιταμίνης C, 

χωρίς να επηρεάζεται άμεσα η ίδια. Η διαπίστωση αυτή ενισχύθηκε και με τη χρήση 

στατιστικών μοντέλων, που ανέδειξαν την ύπαρξη σημαντικής αλληλεπίδρασης μεταξύ 

των συστατικών.  

Η αντιαιμοπεταλιακή δράση του συμπληρώματος αξιολογήθηκε με μέτρηση των τιμών 

IC50 έναντι της συσσώρευσης αιμοπεταλίων που επάγεται από PAF και ADP. Τα 

αποτελέσματα ανέδειξαν ισχυρή ανασταλτική δράση, με σημαντικά χαμηλότερες τιμές 

IC50 για το εμπλουτισμένο συμπλήρωμα σε σχέση με τα επιμέρους συστατικά, ειδικά 

στο μονοπάτι του PAF. Η εξειδίκευση αυτή πιθανόν αποδίδεται σε ιδιαίτερη συγγένεια 
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των φλαβονοειδών με τον PAF-R ή σε ενίσχυση των αντιφλεγμονωδών μηχανισμών. 

Σε συμφωνία με τη βιβλιογραφία και προηγούμενες μελέτες της ερευνητικής ομάδας 

του επιβλέποντος καθηγητή κ. Α. Τσούπρα, η συνδυασμένη χορήγηση φλαβονοειδών 

με βιταμίνη C εμφάνισε αυξημένη βιοδραστικότητα συγκριτικά με τα μεμονωμένα 

μόρια.  

Στο δεύτερο σκέλος της μελέτης πραγματοποιήθηκε in vivo αξιολόγηση μέσω κλινικής 

δοκιμής 28 ημερών σε υγιείς εθελοντές. Οι τιμές EC50 μετά τη λήψη του 

συμπληρώματος αυξήθηκαν σημαντικά έναντι των αγωνιστών PAF και θρομβίνης, 

υποδεικνύοντας μείωση της αιμοπεταλιακής δραστικότητας και, συνεπώς, πιθανή 

προστατευτική δράση κατά της φλεγμονής και της θρόμβωσης. Όσον αφορά το ADP, 

οι μεταβολές ήταν περιορισμένες και μη στατιστικά σημαντικές, ενισχύοντας την 

υπόθεση της εκλεκτικής δράσης των συστατικών κυρίως έναντι του μονοπατιού του 

PAF.  

Ενώ παρατηρήθηκε οπτικά αύξηση των τιμών EC50 κατά την 28η ημέρα, ειδικά για τον 

PAF, τα αποτελέσματα αυτά δεν κρίθηκαν στατιστικώς σημαντικά. Παράλληλα, η 

επίδραση της κατανάλωσης λαχανικών αναδείχθηκε ως ισχυρός συγκαθοριστικός 

παράγοντας, συνδεόμενος με χαμηλότερη αιμοπεταλιακή ενεργοποίηση και 

βελτιωμένη καρδιαγγειακή λειτουργία.  

Παρά τα ενθαρρυντικά ευρήματα, η μελέτη παρουσιάζει ορισμένους περιορισμούς. 

Πρώτον, η ακριβής ποιοτική και ποσοτική σύσταση των φλαβονοειδών του 

συμπληρώματος παραμένει άγνωστη. Η φασματοσκοπία ATR-FTIR παρείχε ενδείξεις 

λειτουργικών ομάδων αλλά όχι δομική ταυτοποίηση. Προτείνεται η εφαρμογή 

προηγμένων τεχνικών, όπως HPLC-DAD ή LC-MS/MS, για τον πλήρη χημικό 

χαρακτηρισμό του σκευάσματος.  

Δεύτερον, ο μικρός αριθμός εθελοντών (n < 30) περιορίζει τη γενίκευση των 

αποτελεσμάτων και κατατάσσει τη μελέτη σε προκαταρκτικού τύπου (pilot). Η 

μελλοντική έρευνα θα πρέπει να περιλαμβάνει μεγαλύτερο δείγμα με ευρύτερο φάσμα 

ηλικιών και διαφορετικές φυσιολογικές ή παθολογικές καταστάσεις.  

Τρίτον, η διάρκεια χορήγησης περιορίστηκε σε 28 ημέρες. Η μακροχρόνια αξιολόγηση 

του συμπληρώματος είναι απαραίτητη τόσο για την επιβεβαίωση της 

αποτελεσματικότητας όσο και για την καταγραφή πιθανών παρενεργειών. Επίσης, 

προτείνονται συγκριτικές μελέτες με εμπορικά σκευάσματα, φυτικά ή συνθετικά, 

καθώς και με κοινώς χρησιμοποιούμενα αντιαιμοπεταλιακά φάρμακα.  
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Τέλος, η διερεύνηση των συνεργιστικών ή ανταγωνιστικών μηχανισμών μεταξύ των 

επιμέρους συστατικών μέσω κυτταρικών και μοριακών προσεγγίσεων (π. χ. Western 

blot, RT-qPCR, omics τεχνικές) θα μπορούσε να αποκαλύψει πολύτιμα δεδομένα για 

τη βιολογική τους συμπεριφορά και να στηρίξει μελλοντικές εφαρμογές τους.  
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 5 

 

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

Η παρούσα πτυχιακή εργασία είχε ως στόχο την ολιστική αξιολόγηση ενός διατροφι-

κού συμπληρώματος που περιέχει υψηλή δόση βιταμίνης C και χαμηλή δόση βιοφλα-

βονοειδών, εστιάζοντας στη διερεύνηση των αντιοξειδωτικών, αντιφλεγμονωδών και 

αντιθρομβωτικών του ιδιοτήτων. Μέσω συνδυαστικής in vitro και in vivo προσέγγισης, 

αναδείχθηκε το σημαντικό βιολογικό δυναμικό του σκευάσματος, καθώς και οι πιθανοί 

συνεργιστικοί μηχανισμοί που προκύπτουν από τη συγχορήγηση των συστατικών.  

Οι φασματοσκοπικές αναλύσεις ATR-FTIR και UV-Vis αποκάλυψαν κρίσιμες πληρο-

φορίες για τη χημική δομή του σκευάσματος, επιβεβαιώνοντας την παρουσία φαινολι-

κών ενώσεων και βιταμίνης C. Μεταξύ των φαινολικών ενώσεων πιθανολογείται η ύ-

παρξη κερκετίνης και κατεχίνης. Η συνολική φαινολική περιεκτικότητα βρέθηκε υ-

ψηλή και σταθερή σε όλα τα δείγματα. Η αντιοξειδωτική ικανότητα του συμπληρώμα-

τος αξιολογήθηκε μέσω πολλαπλών δοκιμασιών (DPPH, FRAP, ABTS), καταδεικνύ-

οντας ισχυρή συνεργιστική δράση, η οποία αποδίδεται κυρίως στην προστατευτική ε-

πίδραση της βιταμίνης C έναντι της οξειδωτικής αποδόμησης των φλαβονοειδών.  

Η αξιολόγηση των αντιφλεγμονωδών και αντιαιμοπεταλιακών ιδιοτήτων in vitro, μέσω 

τιμών IC50 έναντι αγωνιστών όπως ο PAF και το ADP, ανέδειξε ενισχυμένη δράση για 

τον συνδυασμό των δύο ενώσεων σε σύγκριση με τα επιμέρους συστατικά. Η ενίσχυση 

αυτή ήταν ιδιαίτερα εμφανής στο μονοπάτι του PAF, υποδηλώνοντας ειδική αλληλε-

πίδραση και βιοδραστικότητα.  

Τα ευρήματα αυτά επιβεβαιώθηκαν και στο in vivo πειραματικό σκέλος μέσω κλινικής 

μελέτης σε υγιείς εθελοντές. Μετά από τετραεβδομαδιαία χορήγηση του συμπληρώμα-

τος, παρατηρήθηκε αύξηση των τιμών EC50 έναντι των αγωνιστών PAF και θρομβίνης, 

φανερώνοντας μειωμένη αιμοπεταλιακή ενεργοποίηση και συνεπώς αντιθρομβωτική 

δράση. Η μεταβολή αυτή ήταν στατιστικώς σημαντική στα μονοπάτια του PAF και της 

θρομβίνης, ενώ για το ADP δεν παρατηρήθηκαν στατιστικά σημαντικές διαφορές. Ι-

διαίτερο ενδιαφέρον παρουσίασε και ο διατροφικός παράγοντας, καθώς φάνηκε ότι η 

αυξημένη κατανάλωση λαχανικών ενδέχεται να ενισχύει τη βιοδραστικότητα του συ-

μπληρώματος.  
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Συνολικά, τα αποτελέσματα της παρούσας μελέτης αναδεικνύουν τη συνέργεια μεταξύ 

βιταμίνης C και βιοφλαβονοειδών ως θεμέλιο για την ανάπτυξη φυσικών συμπληρω-

μάτων με αντιοξειδωτική, αντιαιμοπεταλιακή και αντιφλεγμονώδη δράση. Παρόλα 

αυτά, υπάρχουν ορισμένοι περιορισμοί, όπως ο περιορισμένος αριθμός συμμετεχό-

ντων, η σχετικά σύντομη διάρκεια χορήγησης και η έλλειψη ακριβούς ταυτοποίησης 

των φλαβονοειδών του συμπληρώματος, που καθιστούν απαραίτητη τη συνέχιση της 

έρευνας.  

Καταληκτικά, η εργασία αυτή συμβάλλει στην εμβάθυνση της κατανόησης των αλλη-

λεπιδράσεων μεταξύ φυσικών βιοδραστικών ενώσεων, υποστηρίζοντας τη μελλοντική 

αξιοποίησή τους ως συμπληρωματικά μέσα πρόληψης ή/και υποστήριξης της θερα-

πείας χρόνιων παθήσεων.  
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