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ΠΡΟΛΟΓΟΣ 

Η γλυκοζυλιωμένη ομάδα H της κερατίνης 8 περιλαμβάνει το σάκχαρο Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνη που αποτελεί μέρος του επιτόπιου H, που αναγνωρίζεται από το 

μονοκλωνικό igΜ αντίσωμα H που αναπτύχθηκε σε ποντικό. Το επιτόπιο H 

περιλαμβάνει το σάκχαρο Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη συνδεδεμένο κατά ένα ειδικό τρόπο 

στο χώρο ή και με μέρος της παρακείμενης πολυπεπτιδικής αλύσου ή συνδυασμό και 

των δύο ανωτέρω καταστάσεων. Έτσι, το μονοκλωνικό αντίσωμα  Η αναγνωρίζει το 

επιτόπιο Η της κερατίνης 8, αλλά δεν αναγνωρίζει επιτόπιο Η πάνω στην κερατίνη 18, 

που και αυτή είναι γλυκοζυλιωμένη με το σάκχαρο Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη. Έτσι το 

μονοκλωνικό αντίσωμα  Η θεωρείται ένα ειδικό θέσης αντίσωμα, δηλαδή ένα 

αντίσωμα που αναγνωρίζει έναν υποπληθυσμό των πολυπεπτιδίων, που είναι 

γλυκοζυλιωμένα με το σάκχαρο Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη. Η γλυκοζυλίωση των 

πρωτεϊνών με το σάκχαρο Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη γίνεται με την ένωσή του με τα 

υδροξύλια των αμινοξέων σερίνης και θρεονίνης των πρωτεϊνών. Έχουν βρεθεί μέχρι 

και 4000 πρωτεΐνες του πυρήνα, των μιτοχονδρίων και του κυτταροπλάσματος, που 

γλυκοζυλιώνονται με το σάκχαρο Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη. 

 

Η γλυκοζυλίωση είναι αμφίδρομη και η Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη προστίθεται με την 

δράση της τρανσφεράσης της Ν-ακετυλογλυκοζαμίνης, που αναφέρεται με τα αρχικά 

OGT στην διεθνή βιβλιογραφία και η αφαίρεση γίνεται με τη δράση μιας 

εξοζαμινιδάσης, υδρολάσης,  που αναφέρεται με τα αρχικά OGA. Η γλυκοζυλίωση των 
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πρωτεϊνών με το σάκχαρο Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη επηρεάζει βασικές κυτταρικές 

διεργασίες όπως είναι η μεταγραφή του DNA, η μετάφραση του mRNA, η μετακίνηση 

των πρωτεϊνών στα κυτταρικά διαμερίσματα, η πρωτεασωμική αποδόμηση των 

πρωτεϊνών και επηρεάζει βασικές κυτταρικές λειτουργίες όπως τον κυτταρικό κύκλο, 

την απόπτωση, την αντίσταση στο κυτταρικό στρες, την αντίληψη των θρεπτικών 

αναγκών των κυττάρων. Η διαταραχή της γλυκοζυλίωσης με την Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη 

εμπλέκεται στην αιτιολογία κύριων ασθενειών, όπως είναι ο καρκίνος, τα 

καρδιοαγγειακά και τα νευρολογικά νοσήματα. Στην παρούσα μελέτη έγινε η 

διερεύνηση της παρουσίας της κερατίνης 8 στο μυομήτριο και στα νεοπλάσματα των 

λείων μυϊκών ινών του, δηλαδή στα λειομυώματα και στα λειομυοσαρκώματα σε 

σχέση με την παρουσία του επιτόπιου Η, επειδή υπάρχουν αντικρουόμενες μελέτες 

περί της παρουσίας της κερατίνης 8 στις λείες μυϊκές ίνες.  

 

Περιληπτικά αναφέρεται ότι δεν βρέθηκε παρουσία κερατίνης 8 στα δείγματα του 

μυομητρίου, των λειομυωμάτων και των λειομυοσαρκωμάτων. Το επιτόπιο Η βρέθηκε 

σε τέσσερα πολυπεπτίδια ίδιων μοριακών βαρών στα λειομυώματα και στο μυομήτριο. 

Είναι πιθανό, ότι η περαιτέρω ταυτοποίηση και ο χαρακτηρισμός των τεσσάρων 

πολυπεπτιδίων με μοριακά βάρη 100.000, 61.000, 59.000 και 54.000, που φέρουν το 

επιτόπιο Η,  μπορεί να διαλευκάνει το ρόλο που έχουν στην φυσιολογία του 

μυομητρίου και στην παθολογία των λειομυωμάτων και των λειομυοσαρκωμάτων. 
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ΜΥΟΜΗΤΡΙΟ 

 

Στο μυομήτριο οι μυϊκές δεσμίδες, τα αγγεία και ο συνδετικός ιστός βρίσκονται σε 

στενή σχέση και διαπλοκή (1). Το σώμα της μήτρας αποτελείται κατά το 28% από 

μυϊκές ίνες ο αριθμός των οποίων ελαττώνεται στον ισθμό και τον τράχηλο. Το 

μυομήτριο εμφανίζει τρεις στιβάδες χωρίς σαφή όρια, την έξω, τη μέση και την έσω 

στιβάδα. 

 

Η παχύτερη στιβάδα (κατά πολύ πιο παχιά από τις άλλες) είναι η μέση, που έχει 

πλούσια αιμάτωση (αγγειώδης στιβάδα).   Οι μυϊκές δεσμίδες σχηματίζουν στο σώμα 

της μήτρας ένα τρισδιάστατο δίκτυο, που φέρεται παράλληλα κυρίως προς την 

επιφάνεια της μήτρας και προσφύεται στο τοίχωμα των αγγείων. Στον ισθμό και στον 

τράχηλο υπάρχουν βαθμιαία ανιούσες κυκλοτερείς μυϊκές δεσμίδες. Επομένως σε 

καισαρική τομή δια του ισθμού οι μυϊκές δεσμίδες μπορούν να  διαχωρισθούν με 

εγκάρσια τομή. Η μέση μυϊκή στιβάδα αποτελεί την κύρια δύναμη εξώθησης κατά τον 

τοκετό. Η έσω στιβάδα, υπό το βλεννογόνο, αποτελείται κυρίως από κυκλοτερείς 

μυϊκές δεσμίδες (υποβλεννογόνια ή υπαγγειώδης  στιβάδα).  Θεωρείται ότι συμβάλλει 

στη σύσπαση των αγγείων κατά την αποκόλληση του πλακούντα μετά τον τοκετό. Η έξω 

στιβάδα, που είναι και αυτή λεπτή, αποτελείται από 4 εναλλασσόμενα πέταλα 

επιμήκων και κυκλοτερών μυϊκών δεσμίδων (υπεραγγειώδης στιβάδα).  Ίσως 

συμβάλλουν στην προσαρμογή της επιφάνειας της μεγεθυνόμενης κατά την κύηση 
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μήτρας. Οι  λείες μυϊκές ίνες της μήτρας κατά την κύηση μεγεθύνονται μέχρι περίπου 7-

10 φορές από το αρχικό μέγεθός τους. 

Ο ισθμός επίσης μεταβάλλεται. Κατά την αμφίχειρη εξέταση ψηλαφάται μαλακός σε 

αντίθεση με τη σκληρία του τραχήλου (σημείο του Hegar της κύησης). Στην αύξηση του 

μεγέθους της μήτρας κατά την κύηση συμβάλλουν τα οιστρογόνα και η προγεστερόνη 

αλλά και το ερέθισμα  διάτασης που προκαλείται από το αναπτυσσόμενο έμβρυο.    

 

Ο τράχηλος της μήτρας έχει ιδιαίτερη κατασκευή. Ο τράχηλος παραμένει κλειστός σε 

όλη τη διάρκεια της κύησης αλλά κατά τον τοκετό πρέπει να διασταλεί γρήγορα μέχρι 

το μέγεθος της κεφαλής του εμβρύου που γεννιέται. Για να γίνει αυτό συμμετέχουν 

παθητικοί και ενεργητικοί μηχανισμοί: Η παθητική μεγέθυνση έχει ήδη προετοιμασθεί 

από την αυξημένη περιεκτικότητα του τραχήλου σε υγρό, το οποίο κατά τον τοκετό 

εισέρχεται στο συνδετικό ιστό, τα φλεβώδη πλέγματα διευρύνονται και οι αδένες του 

τραχήλου μεγαλώνουν. Η ενεργητική διαστολή του τραχήλου γίνεται  με την 

αναδιάταξη των μυϊκών  δεσμίδων και των ινών του συνδετικού ιστού. Στη μήτρα που 

δε βρίσκεται σε κύηση τα στοιχεία αυτά που βρίσκονται κοντά στο βλεννογόνο 

φέρονται σχεδόν κυκλοτερώς. Μέχρι τον 7ο όμως μήνα της κύησης αρχίζουν να 

παίρνουν περισσότερο επιμήκη φορά απ' ότι στη μη εγκύμονα μήτρα. Συνέχονται εν 

μέρει με τις επιμήκεις μυϊκές δεσμίδες του σώματος ("κατιούσες δεσμίδες") και εν 

μέρει με αυτές του κολεού ("ανιούσες δεσμίδες"). Η έλξη αυτών των μυϊκών δεσμίδων 

κατά τον τοκετό προκαλεί διάνοιξη του έσω και του έξω στομίου του τραχήλου.  
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ΓΕΝΙΚΑ ΠΕΡΙ ΛΕΙΟΜΥΩΜΑΤΩΝ 

 

Έχει υπολογιστεί ότι τουλάχιστον 20% των γυναικών και μέχρι και το 40% των γυναικών 

πάνω από σαράντα ετών, έχουν λειομυώματα στη μήτρα. Μόνο ένας μικρός αριθμός 

από αυτά τα νεοπλάσματα προκαλούν κλινικά συμπτώματα, συνήθως ανώμαλη 

μητρορραγία και πόνο. Τα λειομυώματα όταν είναι μεγάλα ή όταν είναι πολλαπλά 

μπορεί να είναι υπεύθυνα για στειρότητα. Περίπου είκοσι ασθενείς με λειομυώματα 

είχαν σύγχρονη ερυθροκυττάρωση και η παραγωγή ερυθροποιητίνης από το 

λειομύωμα θεωρείται σχεδόν συνήθως σαν ο υπεύθυνος μηχανισμός και σε τρεις 

περιπτώσεις η ερυθροποιητίνη έχει δειχτεί στα λειομυώματα (2, 3, 4). 

 

Επειδή τα λειομυώματα είναι συνήθως πολλαπλά και αναπτύσσονται μέσα στο λείο 

μυϊκό ιστό του μυομητρίου, έχει γεννηθεί η απορία εάν είναι πραγματικά νεοπλάσματα 

ή τοπικές υπερπλασίες των λείων μυϊκών κυττάρων. Αυτή η απορία λύθηκε 

ικανοποιητικά με μια από τις πρώτες μελέτες στις οποίες χρησιμοποιήθηκαν τα 

ισοένζυμα της γλυκόζης-6-φωσφορικής αφυδρογονάσης (G6PD) σαν κυτταρικοί δείκτες 

(5). Ένα λείο μυϊκό κύτταρο περιέχει είτε την Α ή την Β μορφή του ισοενζύμου της G6PD 

και το γονίδιο που είναι υπεύθυνο για την παραγωγή του ενζύμου βρίσκεται στο Χ 

χρωμόσωμα. Μερικές γυναίκες της μαύρης φυλής είναι ετεροζυγώτες γι’ αυτό το 

ένζυμο και με την τυχαία εξουδετέρωση του ενός από τα δύο χρωμοσώματα, που 
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γίνεται ενωρίς στην εμβρυϊκή ζωή, οι λείες μυϊκές ίνες του μυομητρίου τους αποτελούν 

μωσαϊκό γι΄ αυτό το ένζυμο, με αποτέλεσμα ορισμένες ίνες να περιέχουν την Α μορφή, 

ενώ οι υπόλοιπες την Β μορφή του ισοενζύμου. Εν τούτοις έχει δειχθεί ότι όλα τα λεία 

μυϊκά κύτταρα ενός λειομυώματος περιέχουν είτε την Α μόνο είτε την Β μόνο μορφή 

του ισοενζύμου με αποτέλεσμα να αποδεικνύεται ότι τα κύτταρα ενός λειομυώματος 

προέρχονται από τον πολλαπλασιασμό ενός μόνο κλώνου κυττάρων. 

 

 

ΠΑΘΟΛΟΓΙΚΗ ΑΝΑΤΟΜΙΚΗ ΤΩΝ ΛΕΙΟΜΥΩΜΑΤΩΝ 

 

Μακροσκοπική εικόνα 

Τα λειομυώματα απαντούν σ΄ όλη την έκταση της μήτρας, αλλά είναι πιο συχνά στον 

πυθμένα της. Ποικίλουν  σε μέγεθος από μικροσκοπικά οζίδια μέχρι  μεγάλων 

διαστάσεων όγκοι, που μπορεί να ζυγίζουν  μέχρι 50 κιλά και να γεμίζουν την πύελο 

(8). Τα λειομυώματα συχνά είναι πολλαπλά, διευρύνουν και παραμορφώνουν την 

μήτρα σε τέτοιο βαθμό ώστε παρεμποδίζουν την γονιμότητα της γυναίκας. Ένα μεγάλο 

μονήρες λειομύωμα, μπορεί να μεγεθύνει διαχύτως την μήτρα και να  δώσει την 

εντύπωση εγκυμονούσας μήτρας. Η εντόπισή τους μπορεί να είναι υπορογόνια, 

ενδοτοιχική ή υποβλεννογόνια και  η εντόπισή τους καθορίζει και την φύση των 

συμπτωμάτων της ασθενούς.  
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Τα υπορογόνια λειομυώματα σπανίως προκαλούν συμπτώματα εκτός αν είναι πολύ 

μεγάλα και ογκώδη. Σ’ αυτή την περίπτωση μπορεί να προκαλέσουν πόνο και αίσθημα 

βάρους. Αν είναι μισχωτά μπορεί να περιστραφεί ο μίσχος τους και να προκληθούν 

συμπτώματα οξέος κοιλιακού άλγους. Τα μισχωτά λειομυώματα φαίνονται συχνά σαν 

να κολυμπούν στην κοιλία π.χ. δίνουν την εντύπωση ελευθέρως κινουμένων μαζών 

κατά την ψηλάφηση. Τα υπορογόνια λειομυώματα μπορεί να προσκοληθούν σε μία 

θέση του κοιλιακού τοιχώματος να αποκτήσουν καινούργια αιμάτωση στην νέα θέση 

και μετά να αποχωρισθούν από τη μήτρα κατόπιν αποκοπής του μίσχου τους. Τότε 

ονομάζονται παρασιτικά λειομυώματα και δεν πρέπει να συγχέονται με τα μεταστατικά 

λειομυοσαρκώματα. 

 

Τα ενδοτοιχικά λειομυώματα όταν προκαλούν συμπτώματα δημιουργούν αίσθημα 

βάρους, κυκλικούς πόνους, δυσμηνορραγία ή υπερμηνορραγία. 

 

Τα υποβλεννογόνια λειομυώματα, είναι συχνά αιτία ανώμαλης αιμορραγίας  της 

μήτρας (9). Ακόμα μπορεί να προβάλλουν από το τραχηλικό στόμιο και όταν 

συνδυάζονται με νέκρωση και αιμορραγία δίδουν μακροσκοπικά  την εντύπωση 

κακοήθους νεοπλάσματος. 
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Τα λειομυώματα χαρακτηριστικά είναι συμπαγή ελαστικά και λευκά. Οι μυϊκές ίνες 

συχνά σχηματίζουν περιστρεφόμενες και διαπλεκόμενες δεσμίδες οι οποίες φαίνονται 

μακροσκοπικά στην κομμένη επιφάνειά τους που προβάλλει στην επιφάνεια  διατομής. 

Συχνά περιβάλλονται από ένα λεπτό στρώμα συνδετικού ιστού που τα ξεχωρίζει από το 

παρακείμενο μυομήτριο. Τα λειομυώματα χαρακτηριστικά διαθέτουν ένα  ομαλό, μη 

διηθητικό, πιεστικό όριο και μπορούν εύκολα να αποκολληθούν ή να  ξεχωριστούν από 

το παρακείμενο φυσιολογικό μυομήτριο. Δεν είναι όμως ασύνηθες για κάποιο 

λειομύωμα να δείχνει ασαφή όρια σχετικά με το παρακείμενο μυομήτριο. Εκτροπή από 

τη συνήθη λευκή στροβιλώδη εμφάνιση είναι σχετικά συχνή και είναι το αποτέλεσμα 

μιας ποικιλίας αλλοιώσεων στις μυϊκές ίνες που συλλογικά ονομάζεται εκφύλιση (10). 

Η εκφύλιση έχει ταξινομηθεί σαν υαλοειδής, κυστική, μυξωματώδης, βλεννώδης και 

ασβεστοποιός. Κάθε μια απ’ αυτές τις εκφυλίσεις καταλήγει σε μία διαφορετική 

μακροσκοπική εικόνα. 

 

Η υαλοειδής εκφύλιση   χαρακτηρίζεται από αντικατάσταση των λείων μυϊκών ινών 

από άμορφη θεμέλια ουσία και κολλαγόνο και κάνει  το λειομύωμα να φαίνεται 

μαλακό, ωχρό και  ομοιογενές. Μερικές φορές οι χαμηλωμένες υαλοειδείς περιοχές 

ενός λειομυώματος εναλλάσσονται με υπερυψωμένες φυσιολογικές περιοχές και 

δίνουν την εντύπωση λιθόστρωτου στην επιφάνεια διατομής. 
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Η κυστική εκφύλιση είναι το αποτέλεσμα υδρωπικής μετατροπής περιοχών με 

υαλοειδή εκφύλιση με αποτέλεσμα την δημιουργία κυστικών χώρων που περιέχουν 

διαυγές υγρό. 

Η ασβεστοποιός εκφύλιση προέρχεται από την εναπόθεση αλάτων ασβεστίου σε 

υαλοειδοποιημένες περιοχές, και μπορεί να είναι τόσο εκτεταμένες ούτως ώστε ο 

όγκος να είναι σκληρός και να δίνει την εντύπωση οστού. 

 

Η μυξωματώδης εκφύλιση  δίνει στο λειομύωμα την μακροσκοπική εικόνα και την υφή 

ενός ρινικού πολύποδα. Όταν η εκφύλιση είναι εκτεταμένη ο όγκος φαίνεται 

λευκόφαιος, ζελατινώδης, γλιστερός και ατομικές μυϊκές δεσμίδες δεν είναι  δυνατόν 

να είναι ορατές. 

 

Η βλεννώδης εκφύλιση  φαίνεται μακροσκοπικά ίδια με την μυξωματώδη αλλά 

διαφέρει κάπως μικροσκοπικά.  

 

Η ερυθρά εκφύλιση προέρχεται είτε από υπεραιμία ή έμφρακτο του λειομυώματος και 

δίνει στον όγκο εμφάνιση και υφή μπριζόλας ή ωμού κρέατος. 
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Όσο αυτές οι εκφυλισμένες μορφές αναγνωρίζονται σαν ποικιλίες ή μετατροπή  του 

λειομυώματος οι μακροσκοπικές και οι μικροσκοπικές διαφορές τους  δεν έχουν καμία 

πρακτική αξία. 

 

Τα λειομυοσαρκώματα τυπικά έχουν μία λευκόφαιη μαλακή σύσταση και μπορεί να 

μοιάζουν με λειομυώματα που παθαίνουν υαλοειδή, μυξοειδή ή βλεννώδη εκφύλιση 

(11, 12). Εξυπακούεται ότι η διάγνωση ενός εκφυλισμένου λειομυώματος δεν πρέπει 

να γίνεται μόνο μακροσκοπικά αλλά όλα τα λειομυώματα που παρουσιάζουν εκφύλιση 

και έχουν  μορφολογία που  εκτρέπεται από την  συνηθισμένη τους  φυσιολογική 

μορφή πρέπει να εξετάζονται με προσοχή μικροσκοπικά για να αποκλεισθεί με 

σιγουριά η περίπτωση λειομυοσαρκώματος. 

 

Από την άλλη μεριά είναι σπάνιο για ένα λειομυοσάρκωμα να έχει την τυπική 

μορφολογία ενός λειομυώματος. Πολλαπλοί όγκοι με  την τυπική μορφολογία του 

λειομυώματος πρέπει για σιγουριά να εξετάζονται μικροσκοπικώς όλοι, εάν δε τούτο 

δεν είναι εφικτό και πρακτικό τουλάχιστον πρέπει να τέμνονται και να  εξετάζονται  

μακροσκοπικά και στην περίπτωση που κάποιος διαφέρει από την τυπική μορφολογία 

των λειομυωμάτων να είναι αυτοί που πρέπει να προτιμηθούν να εξετασθούν 

μικροσκοπικά. 
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Μικροσκοπική εικόνα 

Το κλασσικό λειομύωμα είναι εύκολο να αναγνωρισθεί και δεν παρουσιαζει 

διαφοροδιαγνωστικά προβλήματα. Χαρακτηριστικά ένα λειομύωμα αποτελείται από 

επιμήκη κύτταρα με άφθονο κυτταρόπλασμα που χωρίζονται μεταξύ τους από ποικίλο 

ποσό συνδετικού ιστού. Εν τούτοις όταν τα κύτταρα κόβονται εγκαρσίως παρουσιάζουν 

στρογγυλό σχήμα. Τα λεία μυϊκά κύτταρα σχηματίζουν δεσμίδες που περιστρέφονται 

και τοποθετούνται κάθετα σε παρακείμενες δεσμίδες. 

 

Το κυτταρόπλασμα των λείων μυϊκών κυττάρων είναι ηωσινόφιλο σε χρώσεις ηωσίνης 

και αιματοξυλίνης και ερυθρό στην τριχρωμική χρώση. Τα κυτταροπλασματικά ινίδια 

μπορεί μερικές φορές να  γίνουν ορατά με τη χρώση του φωσφοροβολφραμικού οξέος 

- αιματοξυλίνης. 

 

Οι πυρήνες των λείων μυϊκών κυττάρων στα περισσότερα λειομυώματα είναι επιμήκεις 

με αμβλεία άκρα σε σχήμα τσιγάρου και ομοιόμορφοι. Συνήθως δεν σχηματίζουν 

πασσαλωτή διάταξη όπως τα νευριλειμώματα. Οι μιτώσεις είναι σπάνιες  ή απούσες 

στα συνήθη λειομυώματα. Μεγάλοι πυρήνες γιγαντοκυττάρων και κυτταροβριθείς 

περιοχές με μικρή πυρηνική ατυπία μπορεί να  συναντηθούν σε μερικά λειομυώματα 

(13, 14, 15). Οι ίνες ρετικουλίνης είναι άφθονες, πυκνές και τοποθετούνται παράλληλα 

στον επιμήκη άξονα των λείων μυϊκών κυττάρων. Πολλά λειομυώματα περιέχουν 

αρκετό κολλαγόνο το οποίο μπορεί να  βαφεί με την  ελαστική χρώση Van Gieson ή την 
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τριχρωμική χρώση. Αυτό το χαρακτηριστικό έχει δώσει το όνομα "ινώδες", γι’ αυτό 

πολλοί ονομάζουν τα λειομυώματα, ινομυώματα. 

 

Όταν  υπάρχει αρκετό κολλαγόνο τότε τα νεοπλασματικά λεία μυϊκά κύτταρα 

αποχωρίζονται μεταξύ τους περισσότερο από τα φυσιολογικά του παρακείμενου 

μυομητρίου. 

 

Τα λειομυώματα συνήθως έχουν ομαλά όρια που απωθούν τους γύρω ιστούς αλλά 

μερικές φορές τα όρια είναι ανώμαλα και δεν μπορούν να ξεχωριστούν από το 

παρακείμενο μυομήτριο. Όταν  τα όρια είναι ασαφή η διάγνωση εξαρτάται από το  

στροβιλοειδές σχεδιάγραμμα των μυϊκών δεσμίδων στο κεντρικό τμήμα του 

νεοπλάσματος. Ο όρος "αδενομύωμα" χρησιμοποιείται όταν υπερτροφικά 

υπερπλαστικά οζίδια λείου μυϊκού ιστού περιλαμβάνουν αδένια και στρώμα 

ενδομητρίου. Αυτή η αλλοίωση αποτελεί τμήμα του φάσματος της  αδενομύωσης και ο 

όρος είναι αδόκιμος. Οι φλέβες είναι σπάνιες στα λειομυώματα συγκριτικά με τον 

μεγάλο αριθμό αρτηριών μέσα στον όγκο (16). Εν τούτοις αυτές οι φλέβες στην 

περιφέρεια του όγκου είναι διατεταμένες και συμφορητικές και μπορεί να είναι ορατές 

μακροσκοπικά. Η φλεβική διάταση προκαλείται από την τοπική πίεση του όγκου και 

μπορεί να είναι αιτία αιμορραγίας στα υποβλεννογόνια λειομυώματα. 
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Οι εκφυλιστικές αλλοιώσεις που είναι μακροσκοπικά ορατές μπορούν να εκτιμηθούν 

καλύτερα μικροσκοπικά.  

 

Η υαλοειδής εκφύλιση  είναι συχνή στα λειομυώματα συνήθως όταν είναι μεγάλα. Η 

"υαλίνη" είναι ινιδώδες ηωσινόφιλο υλικό το οποίο αντικαθιστά τις λείες μυϊκές ίνες. 

Όταν "υδροποιείται" παράγει μονήρεις ή πολλαπλές κύστεις ποικίλλων μεγεθών και 

όταν το φαινόμενο είναι εκτεταμένο παράγεται η κυστική εκφύλιση. Οι κύστεις  

περιέχουν κολλώδες υλικό αλλά δεν επενδύονται από επιθήλιο. 

 

Η μυξοειδής εκφύλιση  χαρακτηρίζεται μικροσκοπικά από διασπαρμένους πυρήνες 

μέσα σε ένα άμορφο, ωχρό, ελαφρώς κυανό ινιδώδες υλικό. 

 

Η βλεννώδης εκφύλιση  χαρακτηρίζεται από λίμνες κυανού βλεννώδες υλικού που 

ξεχωρίζει τις λείες  μυϊκές ίνες και έτσι ξεχωρίζει λίγο χωρίς καμμία πρακτική διαφορά 

από την μυξωματώδη εκφύλιση. 

 

Η ασβεστοποιός εκφύλιση  χαρακτηρίζεται από άμορφη ιώδη εναπόθεση αλάτων, 

ασβεστίου στην χρώση ηωσίνης- αιματοξυλίνης. 
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Η ερυθρά εκφύλιση παρουσιάζει διάχυτη αιμορραγία και οίδημα στα λειομυώματα και 

συμφόρηση των αρτηριών. 

 

Το πραγματικό έμφρακτο προκαλεί νέκρωση των μυικών κυττάρων με μεγάλο αριθμό 

καρυορρηκτικών πυρήνων, οξεία φλεγμονή και αιμορραγία. Οξεία φλεγμονή και 

αποστηματοποίση μπορεί να προκληθεί από μικροβιακή μόλυνση ιδίως στα 

υποβλεννογόνια λειομυώματα (17). Η οξεία φλεγμονή και αποστηματοποίηση μπορεί  

να ξεχωρισθεί και μακροσκοπικά από το έμφραγμα γιατί το τελευταίο παρουσιάζει 

ερυθρές περιοχές ενώ η αποστηματοποίηση χαρακτηρίζεται από διάσπαρτες στικτές 

και κίτρινες περιοχές. 

 

Η λιπώδης εκφύλιση  χαρακτηρίζεται από την εναπόθεση λίπους στα λεία μυϊκά 

κύτταρα ή στα μακροφάγα ιστιοκύτταρα και συχνά συνοδεύει την υαλοειδή εκφύλιση 

και δεν πρέπει να συγχέεται με το λειομυολίπωμα στο οποίο παρατηρείται παρουσία 

ώριμων λιποκυττάρων ανάμεσα στα λεία μυϊκά κύτταρα του όγκου. Ο 

παθολογοανατόμος πρέπει να είναι οικείος με αυτές τις εκφυλιστικές βλάβες και να 

γνωρίζει ότι συμβαίνουν στα λειομυώματα. Όταν τα  λειομυώματα εκφυλίζονται 

γίνονται μαλακά και  λευκόφαια  και μοιάζουν  με λειομυοσαρκώματα μακροσκοπικά 

γι’ αυτό σε τέτοιες περιπτώσεις πρέπει να λαμβάνονται αρκετές θέσεις για τομές για να 

αποκλεισθεί η παρουσία λειομυοσαρκώματος ιστολογικά. Το ενδομήτριο που πιέζεται 

πάνω  από ένα υποβλεννογόνιο λειομύωμα και αυτό που βρίσκεται στην απέναντι 
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πλευρά και πιέζεται από ένα λειομύωμα είναι γενικά  ατροφικό εν τούτοις το 

ενδομήτριο στην περιφέρεια του όγκου μπορεί να περιέχει επιμηκυσμένα  και 

κυστικώς διευρυσμένα αδένια. Επιπρόσθετα τα  ενδομητρικά αδένια κοντά σε ένα 

λειομύωμα μπορεί να χωρίζονται από λείες μυϊκές ίνες. Ο συνδυασμός των παραπάνω 

αλλοιώσεων του ενδομητρίου σε ξέσματα ενδομητρίου μπορεί να υποδηλώσει την 

παρουσία ενός λειομυώματος (18). 

 

 

ΠΟΙΚΙΛΙΕΣ ΛΕΙΟΜΥΩΜΑΤΩΝ 

 

Εκτός από το κλασσικό τύπο λειομυώματος  και τις εκφυλισμένες  παραλλαγές του 

υπάρχουν και διάφοροι  άλλοι τύποι λειομυωμάτων, που κατατάσσονται ως εξής: 

 

1) Λειομύωμα  με λεμφική διήθηση 

Ο τύπος  αυτός του λειομυώματος μπορεί να προκαλέσει διαφοροδιαγνωστικά 

προβλήματα γιατί μπορεί να θεωρηθεί σαν λέμφωμα. Ο τύπος αυτός του όγκου 

χαρακτηρίζεται από μεγάλη διήθηση από φλεγμονώδη στοιχεία, που αποτελούνται 

από μικρά λεμφοκύτταρα, (ανοσοβλάστες) και πλασματοκύτταρα. Ακόμα μπορεί να 

παρατηρηθούν βλαστικά λεμφικά κέντρα. Το περιβάλλον μυομήτριο συνήθως μένει 

απρόσβλητο (19,  20). 

 



19 
 

2) Κυτταροβριθές λειομύωμα 

Ο τύπος αυτός του νεοπλάσματος χαρακτηρίζετααι από αυξημένη κυτταροβρίθεια, 

χωρίς όμως άτυπες κυτταρικές μορφές ή αυξημένη μιτωτική δραστηριότητα. Η φυσική 

ιστορία του φαίνεται να είναι η ίδια με του κλασσικού λειομυώματος. Η διαφορική 

διάγνωσή του πρέπει να γίνει από το λειομυοσάρκωμα και τα νεοπλάσματα του 

στρώματος του ενδομητρίου (21). 

 

3) Άτυπο, συμπλασμικό ή πολύμορφο λειομύωμα 

Ο τύπος αυτός του λειομυώματος περιέχει κύτταρα με άτυπες ανώμαλες μορφές που 

διαφέρουν πολύ σε σχήμα και μέγεθος.  Έχουν μεγάλους υπερχρωματικούς πυρήνες 

και παρουσιάζουν πολλά πολυπήρυνα κύτταρα. Η μιτωτική δραστηριότητα του όγκου 

δεν είναι αυξημένη. Σπανίως όλος ο όγκος αποτελείται από αυτά τα ανώμαλα κύτταρα. 

Ο όγκος μπορεί να δημιουργηθεί αυτομάτως, αλλά τις περισσότερες φορές απαντά σε  

ασθενείς που παίρνουν προγεστερινούχα παρασκευάσματα (22, 23). 

 

4) Μιτωτικώς δραστήριο λειομύωμα            

Ο όγκος αυτός παρουσιάζει από πέντε μέχρι δέκα μιτώσεις ανά δέκα οπτικά πεδία 

μεγάλης μεγέθυνσης, αλλά τα κύτταρά του στερούνται κυτταρικής ατυπίας (24). 

 

5) Λειομυολίπωμα  
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Ο τύπος αυτός του όγκου αποτελείται από λείες μυϊκές ίνες και λιποκύτταρα. 

Πιστεύεται, ότι ο τύπος αυτός καθώς και το σπανιώτερο λίπωμα προέρχεται από 

μεταπλασία του κλασσικού λειομυώματος (25, 26). 

6) Πασσαλωτό λειομύωμα 

Ο τύπος αυτός χαρακτηρίζεται από πασσαλωτή διάταξη των πυρήνων των κυττάρων 

του και μπορεί να μοιάζει με νευριλείμωμα.           

                                         

7) Καλόηθες λειομυοβλάστωμα ή διαυγοκυτταρικό ή επιθηλιοειδές  ή λειομύωμα 

Ο τύπος αυτός μπορεί να αποτελείται μερικώς ή ολικώς από κύτταρα με στρογγυλό ή 

πολυγωνικό σχήμα και διαυγές συνήθως κυτταρόπλασμα. Ο τύπος αυτός μοιάζει με 

παρόμοιο τύπο που απαντά πιο συχνά στο γαστρεντερικό σωλήνα. Μορφές με 

ανάμεικτα επιθηλιοειδή και διαυγοκυτταρικά κύτταρα απαντώνται συχνά και έτσι 

θεωρούνται ποικιλίες της ίδιας οντότητας (27, 28). Μελέτες με το ηλεκτρονικό 

μικροσκόπιο έχουν αποδείξει, ότι τα επιθηλιοειδή και τα διαυγή κύτταρα είναι 

πράγματι λεία μυϊκά κύτταρα (29, 30). 

 

8) Παρασιτικό λειομύωμα 

Ο τύπος αυτός του λειομυώματος, έχει αποχωρισθεί από τη μήτρα και έχει συνδεθεί 

αγγειακώς, είτε με το επίπλουν είτε με το τοίχωμα της πυέλου ή άλλες ενδοκοιλιακές 

θέσεις, όπως το τοίχωμα του τυφλού. 
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9) Λειομύωμα με διαφοροποίηση σε σκελετικές ίνες.   

Ο τύπος αυτός έχει περιγραφεί μόνο μία φορά (31). 

10) Διάχυτος Λειομυομάτωση 

Η κατάσταση χαρακτηρίζεται από προσβολή σχεδόν ολόκληρου του μυομητρίου από 

πολυάριθμα ασαφώς διαχωριζόμενα λειομυώματα, πολλά από τα οποία έχουν 

μικροσκοπικό μέγεθος. Αυτή η εξαιρετικά σπάνια οντότητα πρέπει να ξεχωριστή από 

τον ασαφή όρο της πρωτοπαθούς υπερτροφίας ή υπερπλασίας του μυομητρίου, που 

ορίζεται, όταν  η μήτρα ζυγίζει πάνω από 120 γραμμάρια χωρίς να υπάρχει καμμία 

βλάβη του μυομητρίου (32, 33). 

 

11) Ενδοφλέβιος λειομυομάτωση 

Η οντότητα είναι εξαιρετικά σπάνια και χαρακτηρίζεται από ανάπτυξη ωρίμου λείου 

μυϊκού ιστού μέσα στον αυλό των φλεβών της μήτρας ή του τοιχώματος της πυέλου 

(34, 35).  Συχνά συνδυάζεται, με κλασσικά λειομυώματα της μήτρας  και μπορεί να 

προέρχεται από αυτά (36). Η κατάσταση προσομοιάζει κλινικά και μακροσκοπικά με 

τον τύπο  του σαρκώματος του στρώματος του ενδομητρίου που ονομάζεται 

ενδολεμφική στρωματική μύωση εκτός από το γεγονός, ότι στην ενδοφλέβια 

λειομυομάτωση παρατηρείται μακροσκοπικά προσβολή των φλεβών.  
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Οι δύο οντότητες ξεχωρίζουν μικροσκοπικά διότι στην ενδολέφλια λειομυομάτωση 

παρατηρούνται στον αυλό των φλεβών λείες μυϊκές ίνες, ενώ στην ενδολεμφική 

στρωματική μύωση, παρατηρούνται στον αυλό των λεμφαγγείων στρογγυλά ή ωοειδή 

κύτταρα του στρώματος του ενδομητρίου. Οι δύο καταστάσεις μπορεί να συνδέονται 

ιστογενετικώς  καθώς  υπάρχουν μερικές υβριδικές μορφές, όπου παρατηρούνται 

μεικτοί όγκοι από λεία μυϊκά και στρωματικά κύτταρα αφ' ενός και αφ' ετέρου υπάρχει 

στενή συγγένεια μεταξύ του στρώματος του ενδομητρίου και των λείων μυϊκών ινών 

του μυομητρίου. Η μιτωτική δραστηριότητα είναι σπάνια ή απούσα. 

 

 Μπορεί να  προσβληθούν οι φλέβες του στρογγυλού συνδέσμου, οι μητραίες φλέβες, 

οι λαγόνιες φλέβες και από αυτές μπορεί να προσβληθεί η κάτω κοίλη φλέβα και ο 

δεξιός κόλπος της καρδιάς (37). Εν τούτοις απομακρυσμένες μεταστάσεις είναι 

εξαιρετικά σπάνιες και η πρόγνωση θεωρείται γενικά άριστη (38). Σ' ορισμένες 

περιπτώσεις έχει περιγραφεί, ότι οι ενδοφλέβιες μάζες αποτελούνταν από 

λειομυολιπώματα (39). 

 

ΛΕΙΟΜΥΟΣΑΡΚΩΜΑΤΑ 

Τα λειομυοσαρκώματα προσβάλλουν ασθενείς μεγαλύτερης ηλικίας από ότι τα 

λειομυώματα (μέσος όρος ηλικίας τα 54 έτη). Η παλιά αντίληψη, ότι τα περισσότερα 

λειομυοσαρκώματα προέρχονται από προυπάρχοντα λειομυώματα πιθανώς δεν είναι 

σωστή. Το γεγονός ότι σε μια μεγάλη σειρά μελέτης το 67% των λειομυοσαρκωμάτων 
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ήταν μονήρη είναι ενάντια αυτής της πιθανότητας (40). Μερικά λειομυοσαρκώματα 

είναι  μακροσκοπικά παρόμοια με τα συνηθισμένα λειομυώματα, αλλά στη 

πλειοψηφία τους είναι μαλακά ή σαρκώδη, με νεκρωμένες ή αιμορραγικές περιοχές 

και σημεία διήθησης (41). 

Μικροσκοπικώς είναι κυτταροβριθείς όγκοι, που αποτελούνται από ωοειδή ή 

ατρακτοειδή κύτταρα με μορφολογικά, υπερμικροσκοπικά και ανοσοϊστοχημικά 

χαρακτηριστικά λείων μυϊκών κυττάρων. Η ακτίνη και η μυοσίνη είναι σταθερά 

παρούσες στο κυτταρόπλασμά τους (42). 

 

 Ένα σπουδαίο μικροσκοπικό κριτήριο στη διάκριση ανάμεσα στα λειομυώματα και 

λειομυοσαρκώματα της μήτρας είναι ο αριθμός των μιτώσεων. Όγκοι με λιγότερες από 

5 μιτώσεις ανά 10 οπτικά πεδία μεγάλης μεγέθυνσης στις πιο δραστήριες περιοχές 

συμπεριφέρονται πρακτικά πάντοτε σαν καλοήθεις όγκοι, ακόμα και αν υπάρχουν 

άτυπα κύτταρα, υπερχρωματικοί πυρήνες και πολυπύρηνες μορφές. Αντίστροφα οι 

περισσότεροι όγκοι με 10 ή περισσότερες μιτώσεις ανά 10 οπτικά πεδία μεγάλης 

μεγέθυνσης συμπεριφέρονται σαν κακοήθη νεοπλάσματα, ακόμα και αν η ατυπία είναι 

πολύ μικρή. Η συμπεριφορά των όγκων που έχουν από 5 έως 9 μιτώσεις ανά 10 οπτικά 

πεδία μεγάλης μεγέθυνσης είναι λιγότερο προβλέψιμη, αλλά ένας ορισμένος αριθμός 

θα δώσει μεταστάσεις (43). Ευτυχώς που μόνον μια μικρή μειοψηφία των όγκων της 

μήτρας από λείες μυϊκές ίνες ανήκει σε αυτή τη γκρίζα ζώνη. Αυτοί οι όγκοι 
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χαρακτηρίζονται σαν όγκοι λείων μυϊκών ινών με ακαθόριστη, ενδιάμεση ή 

περιθωριακή συμπεριφορά. 

 

Ο υπολογισμός των μιτώσεων στους όγκους των λείων μυϊκών ινών της μήτρας δέχεται 

κριτικές, εξαιτίας της εμφανούς έλλειψης αναπαραγωγιμότητας (44), γιατί δεν υπάρχει 

αμφιβολία, ότι μπορεί να επηρεασθεί από παράγοντες όπως το πάχος της τομής, η 

μεγέθυνση του μικροσκοπίου, οι περιοχές λήψης του δείγματος και τα κριτήρια του 

παρατηρητή για τις μιτώσεις (45). Το διάστημα μεταξύ αφαίρεσης του όγκου και 

μονιμοποίησης φαινομενικά δεν είναι σημαντικό (46). Ένα συχνό λάθος, που γίνεται 

είναι να μπερδέψει κανείς τους μικρούς πυκνωτικούς πυρήνες των λείων μυϊκών 

κυττάρων, τα μαστοκύτταρα και τα λεμφοκύτταρα για μιτώσεις. 

 

Μία καλή πρακτική είναι να ερευνήσει κανείς τις τομές για μία πολύ δραστήρια 

μιτωτικά περιοχή, να υπολογίσει τις μιτώσες σε δέκα διαδοχικά πεδία μεγάλης 

μεγέθυνσης στην περιοχή και να επαναλάβει το ίδιο τουλάχιστον για τέσσερις τέτοιες 

περιοχές. Στους όγκους ενδιάμεσης βιολογικής συμπεριφοράς πρέπει να λαμβάνεται 

ένας ικανός αριθμός block και ο Κempson (47) συστήνει να λαμβάνονται τουλάχιστον 

10 block ή  ένα ανά εκατοστό διαμέτρου του όγκου, εξαρτώμενο από το ποιο από τα 

δύο μέτρα δίνει μεγαλύτερο αριθμό blocks. Η τομή πρέπει να έχει πάχος γύρω στα 5 

μικρά. Υψηλή μεγέθυνση σημαίναι ένας 10Χ προσοφθάλμιος φακός και ένας 40Χ 

αντικειμενικός φακός. Μόνον οι αναμφισβήτητες μιτώσεις πρέπει να υπολογίζονται. Αν 



25 
 

ακολουθούνται αυτές οι αυστηρές προδιαγραφές, τότε ο αριθμός των μιτώσεων 

παραμένει ένα σημαντικό κριτήριο διάκρισης λειομυωμάτων και λειομυοσαρκωμάτων 

της μήτρας (48). 

Στις περισσότερες περιπτώσεις η αυξημένη μιτωτική δραστηριότητα συνοδεύεται από 

ένα έως περισσότεραα από τα ακόλουθα χαρακτηριστικά: Kυτταροβρίθεια, νέκρωση 

των νεοπλασματικών κυττάρων, εκτεταμένο μυξοειδές στρώμα, σχηματισμός 

γιγαντοκυττάρων, πολυμορφία και υπερχρωμασία (49). 

 

Η σύγχρονη τάση είναι να υπολογίζονται εκτός από την μιτωτική δραστηριότητα και 

άλλοι παράμετροι, όπως η κυτταρική ατυπία και η πηκτική νέκρωση των 

νεοπλασματικών κυττάρων. Παραδείγματος χάριν υπάρχουν περιπτώσεις όγκων λείων 

μϋικών κυττάρων της μήτρας συνήθως σε νέα άτομα, οι οποίοι μακροσκοπικά και 

μικροσκοπικά φαίνονται σαν τυπικά λειομυώματα. Όμως εστιακά είχαν ένα μιτωτικό 

δείκτη που κυμαινόταν από πέντε μέχρι δεκαπέντε μιτώσεις ανά δέκα οπτικά πεδία 

υψηλής μεγέθυνσης. Σ' αυτές τις περιπτώσεις οι όγκοι μπορούν να χαρακτηρισθούν 

σύμφωνα με ορισμένους συγγραφείς, όχι λειομυοσαρκώματα αλλά μιτωτικώς 

δραστήρια λειομυώματα. Ένα εντελώς αντίθετο παράδειγμα, όσον αφορά τη μιτωτική 

δραστηριότητα, αποτελεί το μεταναστεύον ή μεταναστευτικό λειομύωμα, το οποίο 

αντιπροσωπεύει ένα φαινομενικά καλοήθη όγκο των λείων μυϊκών ινών με μικρή ή 

μηδενική μιτωτική δραστηριότητα ο οποίος όμως συνοδεύεται από οζίδια όγκου στους 

πνεύμονες ή στους επιχώριους λεμφαδένες με την ίδια ιστολογική εμφάνιση του 
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πρωτοπαθούς όγκου της μήτρας (50, 51, 52). Ορισμένες περιπτώσεις μπορεί να είναι 

αποτέλεσμα ανεπαρκούς δειγματοληψίας του πρωτοπαθούς όγκου στη μήτρα ή να 

αποτελούν σύγχρονη ανάπτυξη ανεξαρτήτων όγκων στους πνεύμονες (53). 

Ο Bell και οι συνεργάτες του (54) έχουν αναλύσει 213 περιπτώσεις προβληματικών 

όγκων λείων μυϊκών ινών με τη συνδυασμένη μορφολογική  προσέγγιση, έχοντας 

δώσει έμφαση στην σπουδαιότητα της πηκτικής νέκρωσης του όγκου και έχουν 

ταξινομήσει τους όγκους σε πέντε κατηγορίες, όπως παρουσιάζονται στην 

κατηγοριοποίηση που ακολουθεί. 

 

ΚΑΤΗΓΟΡΙΟΠΟΙΗΣΗ ΤΩΝ ΠΡΟΒΛΗΜΑΤΙΚΩΝ ΟΓΚΩΝ ΤΩΝ ΛΕΙΩΝ ΜΥΪΚΩΝ ΚΥΤΤΑΡΩΝ 

ΤΗΣ ΜΗΤΡΑΣ 

 

ΟΜΑΔΑ Ι: Όγκοι με μιτωτικό δείκτη που κυμαίνεται από 5 μέχρι 10 μιτώσεις ανά 10 

οπτικά πεδία μεγάλης μεγέθυνσης, με πηκτική νέκρωση νεοπλασματικών κυττάρων και 

με φυσιολογική μορφολογία ή το πολύ ελαφρά κυτταρική ατυπία. Όλοι οι όγκοι αυτής 

της ομάδας, εκτός από ένα, συμπεριφέρθηκαν βιολογικά σαν καλοήθεις όγκοι και οι 

συγγραφείς προτείνουν γι΄αυτούς την ονομασία λειομυώματα με αυξημένο μιτωτικό 

δείκτη.   
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ΟΜΑΔΑ ΙΙ: Όγκοι χωρίς πηκτική νέκρωση, με διάχυτη μέτρια ή έντονη ατυπία και 

μιτωτικό δείκτη με δέκα μιτώσεις ανά δέκα οπτικά πεδία μεγάλης μεγέθυνσης πρέπει 

να ονομάζονται λειομυοσαρκώματα. 

 

ΟΜΑΔΑ ΙΙΙ: Όγκοι με διάχυτη μέτρια ή έντονη ατυπία και πηκτική νέκρωση. Αυτοί οι 

όγκοι είναι λειομυοσαρκώματα ανεξαρτήτως του μιτωτικού δείκτη. 

 

ΟΜΑΔΑ IV: Όγκοι με ασήμαντη κυτταρική ατυπία αλλά με πηκτική νέκρωση. Αυτοί οι 

όγκοι πρέπει να ονομάζονται λειομυοσαρκώματα όταν ο μιτωτικός δείκτης ξεπερνά τις 

10 μιτώσεις ανά 10 οπτικά πεδία μεγάλης μεγέθυνσης.   

 

ΟΜΑΔΑ V: Όγκοι χωρίς πηκτική νέκρωση και ατυπία που είναι μέτρια ή έντονη αλλά 

είναι εστική ή πολυεστιακή παρά διάχυτη. Αυτοί έχουν ευνοϊκή πορεία ακόμα και αν 

περιπτωσιακώς ο μιτωτικός δείκτης είναι υψηλός. 

 

Ορισμένα λειομυοσαρκώματα έχουν επιθηλιοειδή ή διαυγοκυτταρική εμφάνιση και 

αναφέρονται σαν κακοήθη λειομυοβλαστώματα ή διαυγοκυτταρικά επιθηλιοειδή 

λειομυοσαρκώματα. Φαίνεται πάλι, ότι ο αριθμός των μιτώσεων είναι το καλύτερο 

μέσο για να τα ξεχωρίσει από τα πιο συχνά αντίστοιχά τους καλοήθη νεοπλάσματα. 

Άλλοι βοηθητικοί παράγοντες είναι το μεγάλο μέγεθος, τα διηθητικά όρια, η απουσία 
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υαλοειδοποίησης και η παρουσία νέκρωσης (55, 56). Το επιθηλιοειδές στοιχείο αυτών 

των όγκων μπορεί να πάρει τη μορφή μεταστατικού καρκινώματος (57). 

 

Τα μυξοειδή λειομυοσαρκώματα αντιπροσωπευουν μία σπάνια αλλά σημαντική 

ποικιλία λειομυοσαρκωμάτων της μήτρας και του στρογγυλού συνδέσμου (58, 59). 

 

Μακροσκοπικά έχουν μία ζελατινώδη εμφάνιση και ένα φαινομενικά καλά 

περιγεγραμμένο όριο. Μικροσκοπικά είναι διηθητικά και πολύ μυξοματώδη. Εστιακά 

δεσμίδες από τυπικά λεία μυϊκά κύτταρα εναλλάσσονται με αδιάκριτα μεσεγχυματικά 

κύτταρα. Γι' αυτή τη ποικιλία του λειομυοσαρκώματος, ο μεταστατικός μιτωτικός 

δείκτης δεν έχει εφαρμογή, γιατί οι όγκοι έχουν την τάση να επανεμφανίζονται και να 

δίνουν μεταστάσεις ανεξάρτητα αν οι μιτώσεις  είναι  σπάνιες ή πολλές (59, 60). 

 

Σπανίως μερικά λειομυοσαρκώματα περιέχουν ένα μεγάλο αριθμό γιγαντοκυττάρων 

σαν οστεοκλάστες (61, 62). Τα λεία μυϊκά χαρακτηριστικά των ατρακτοκυττάρων 

ξεχωρίζει αυτό  τον όγκο από τα κακοήθη ινώδη ιστιοκυτώματα και τον κακοήθη 

γιγαντοκυτταρικό όγκο. 

 

Δεν υπάρχει σταθερή συσχέτιση μεταξύ επιβίωσης και βαθμού κακοηθείας του όγκου. 

Η επέκταση έξω από τα όρια της μήτρας είναι ένα εύρημα με πολύ κακή πρόγνωση 
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(63). Από  20  ασθενείς, που μελετήθηκαν από τον Bart Sich (64) και τους συνεργάτες 

του, στις οποίες παρετηρήθη επέκταση του όγκου  πέρα από τη μήτρα  δεν υπήρχαν 

επιζώντες μετά από 29 μήνες. Η πιο συχνή εκδήλωση της κακοήθειας είναι η τοπική 

επανεμφάνιση στην πύελο.  

 

Όμως μακρινές μεταστάσεις ιδιαίτερα στους πνεύμονες μπορεί να   συμβούν  χωρίς να 

συνοδεύονται από τοπική επανεμφάνιση. Η προσβολή των λεμφαδένων είναι σπάνια.          

 

ΚΕΡΑΤΙΝΕΣ 

Τα ενδιάμεσα ινίδια της κερατίνης, που απαντούν κυρίως στα επιθηλιακά κύτταρα 

αντιπροσωπεύουν ένα από τα πέντε είδη ενδιαμέσων ινιδίων των κυττάρων. Τα 

υπόλοιπα τέσσερα είναι τα νευροϊνίδια που απαντούν στα νευρικά κύτταρα, τα ινίδια 

της όξινης πρωτεϊνης της γλοίας, που απαντούν κυρίως στα νευρογλοιακά κύτταρα με 

χαρακτηριστικότερους εκπροσώπους τα αστροκύτταρα και τα επενδυματικά κύτταρα 

του νευρικού συστήματος, τα ινίδια της δεσμίνης, που απαντούν στα μυϊκά κύτταρα 

(σκελετικές μυϊκές ίνες, λείες μυϊκές ίνες, καρδιακές μυϊκές ίνες) και τα ινίδια της 

βιμεντίνης, που απαντούν κυρίως στα μεσεγχυματικά κύτταρα. 

 

 Όλα τα ενδιάμεσα ινίδια έχουν πάχος 10 nm. 
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Τα ινίδια της κερατίνης σχηματίζονται από τον πολυμερισμό των μορίων των 

κερατινών. Οι κερατίνες είναι πρωτεϊνες είκοσι ειδών. Αρχικά περιγράφησαν 

δεκαεννέα πρωτεϊνες και αργότερα προστέθηκε και η εικοστή. Οι κερατίνες ή 

κυτταροκερατίνες διαφέρουν μεταξύ τους ως προς το μοριακό βάρος και το 

ισοηλεκτρικό PH. Το ισοηλεκτρικό τους PH κυμαίνεται από 5-8 και το μοριακό τους 

βάρος από 40.000-68.000. Τα ινίδια της κερατίνης δημιουργούνται από τον 

πολυμερισμό και την ένωση διαφόρων ειδών κυτταροκερατινών , ανάλογα με το είδος 

του επιθηλιακού κυττάρου στο οποίο απαντούν. Αξιοσημείωτο είναι, ότι τα 

νεοπλάσματα, που προέρχονται από διάφορα είδη επιθηλιακών κυττάρων διατηρούν 

συνήθως τα ίδια είδη κερατινών  με τα αντίστοιχά τους φυσιολογικά επιθηλιακά 

κύτταρα. 

 

Αναλυτικά τα πολυπεπτίδια των κερατινών ή κυτταροκερατινών κατατάσσονται ως 

ακολούθως: 

    

Η κερατίνη 1 με μοριακό βάρος 68.000 και η κερατίνη 2 με μοριακό βάρος 65.500. Τα 

πεπτίδια αυτά απαντούν κυρίως στην επιδερμίδα (65), στο πλακώδες επιθήλιο του 

πρωκτικού σωλήνα και στο πλακώδες επιθήλιο του τραχήλου της μήτρας  (66). 
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Η κερατίνη 3 με μοριακό βάρος 63.000 απαντά στο επιθήλιο του κερατοειδούς του  

οφθαλμού του ανθρώπου. 

 

Η κερατίνη 4 με μοριακό βάρος 59.000, η κερατίνη 5 με μοριακό βάρος 58.000, και η 

κερατίνη 6 με μοριακό βάρος 56.000, απαντούν σε διάφορες αναλογίες στα 

πολύστοιβα πλακώδη μη κερατινοποιούμενα επιθήλια, όπως αυτό της γλώσσας καθώς 

και στο ψευδοπολύστοιβο κροσσωτό της τραχείας, στο επιθήλιο των αποκρινών και 

ιδρωτοποιών αδένων του δέρματος και στο επιθήλιο των αδένων του μαστού. Ακόμα 

τα πολυπεπτίδια 5 και 6 απαντούν στην επιδερμίδα και στα θυλάκια των τριχών (67). 

 

Η κερατίνη 7 με μοριακό βάρος 54.000 και η κερατίνη 8 με μοριακό βάρος 52.500 

απαντούν σε διάφορα απλά επιθήλια, στο ψευδοπολύστοιβο κροσσωτό επιθήλιο της 

τραχείας, στο μεταβατικό επιθήλιο της ουροδόχου κύστεως και στο επιθήλιο διαφόρων 

πολύπλοκων αδένων (68). 

 

Η κερατίνη 9 με μοριακό βάρος 64.000, η κερατίνη 10 με μοριακό βάρος 56.500 και η 

κερατίνη 11 με μοριακό βάρος 56.000, βρίσκονται μόνο στην επιδερμίδα (69). Η 

κερατίνη 9 είναι άφθονη στην επιδερμίδα των πελμάτων, ενώ οι κερατίνες 10 και 11 

απαντούν στην επιδερμίδα των περισσοτέρων μερών του σώματος. 
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Η κερατίνη 12 με μοριακό βάρος 55.000 απαντά στο επιθήλιο του κερατοειδούς του 

οφθαλμού του ανθρώπου. 

 

Η κερατίνη 13 με μοριακό βάρος 54.000 απαντά σε αφθονία στα πολύστοιβα πλακώδη 

μη κερατινοποιούμενα επιθήλια, όπως στο επιθήλιο της γλώσσας, της στοματικής 

κοιλότητας, του οισοφάγου, του εξωτραχήλου της μήτρας και του κολεού καθώς και  

του πρωκτικού σωλήνα. 

Η κερατίνη 14 με μοριακό βάρος 50.000, η κερατίνη 15 με μοριακό βάρος 50.000, η 

κερατίνη 16 με μοριακό βάρος 48.000 και η κερατίνη 17 με μοριακό βάρος 46.000 

απαντούν σε διάφορους συνδυασμούς στην επιδερμίδα, σε καλλιέργειες 

κερατινοκυττάρων (70), σε πολλά μη κερατινοποιούμενα πολύστοιβα πλακώδη 

επιθήλια καθώς και στο ψευδοπολύστοιβο κυλινδρικό κροσσωτό της τραχείας και στο 

επιθήλιο διαφόρων αδένων. 

 

Η κερατίνη 18 με μοριακό βάρος 45.000 παρουσιάζει την ίδια κατανομή στους ιστούς 

όπως και η κερατίνη 8 (71). 

 

Η κερατίνη 19 με μοριακό βάρος 40.000 απαντά σε ένα ευρύ φάσμα επιθηλιακών 

ιστών. Απαντά σε μεγάλη αναλογία στα απλά επιθήλια (72), αλλά σε μικρή αναλογία σε 
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διάφορα πλακώδη επιθήλια και σε ορισμένα κερατινοκύτταρα σε καλλιέργειες, αλλά 

δεν βρίσκεται στα ηπατοκύτταρα και στην επιδερμίδα. 

 

Η κερατίνη 20 με μοριακό βάρος 46.000, απαντάται  στα εντεροκύτταρα. 

 

 

 

ΚΕΡΑΤΙΝΗ 8 

Η κερατίνη 8 στην αρχική κατάταξη των κερατινών στον κατάλογο του Moll (73) και των 

συνεργατών του αναφέρεται με μοριακό βάρος 52.500  αργότερα σε άλλες εργασίες 

και με λίγο τροποποιημένες τεχνικές αναφέρεται ότι έχει τελικό μοριακό βάρος 54.000. 

 

Η κερατίνη 8 συνδέεται κυρίως με την κερατίνη 18 και λιγότερο με την κερατίνη 19 για 

να σχηματίσει ινίδια κερατίνης, γι' αυτό  όπως προαναφέρθηκε η κατανομή της 

κερατίνης 8 και 18 είναι σχεδόν ταυτόσημη στους ιστούς του σώματος. 

 

Η κερατίνη 8 απαντά στα κύτταρα των απλών επιθηλίων. Σαν απλά επιθήλια 

χαρακτηρίζονται όλα τα επιθήλια εκτός από το πολύστοιβο πλακώδες 

κερατινοποιούμενο  και το πολύστοιβο πλακώδες μη κερατινοποιούμενο. Έτσι η 
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κερατίνη 8 βρίσκεται στα επιθηλιακά κύτταρα των βρογχιολίων, στα πνευμονοκύτταρα 

των κυψελίδων των πνευμόνων, στα κύτταρα του ψευδοπολύστοιβου κυλινδρικού 

κροσσωτού επιθηλίου της αναπνευστικής οδού και στα μεσοθηλιακά κύτταρα του 

υπεζωκότα και του περιτοναίου. Ακόμα παρατηρείται στα επιθηλιακά κύτταρα των 

νεφρικών σωληναρίων όπως  του εγγύς εσπειραμένου, της αγκύλης του Henle, του άπω 

εσπειραμένου και των αθροιστικών σωληναρίων, καθώς και στα κύτταρα του 

μεταβατικού επιθηλίου της ουροφόρου οδού δηλαδή καλύκων, νεφρικής πυέλου, 

ουρητήρων και ουροδόχου κύστεως. 

Στο δέρμα απαντά στα κύτταρα των ιδρωτοποιών αδένων και των αποκρινών αδένων 

π.χ. της μασχάλης. 

 

Στο μαστό απαντά στα κύτταρα των πόρων και των αδενοκυψελών. 

 

Στο γαστρεντερικό σύστημα βρίσκεται στα καλυπτήρια και αδενικά κύτταρα του 

βλεννογόνου του στομάχου, του λεπτού και του παχέος εντέρου. 

 

 Στο γεννητικό σύστημα του θήλεος βρίσκεται στα επιθηλιακά στοιχεία της ωοθήκης, 

της σάλπιγγος και στα επιθηλιακά κύτταρα του ενδομητρίου και  του επιθηλίου και των 

αδένων του ενδοτραχήλου. 
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Στο γεννητικό σύστημα του άρρενος βρίσκεται στα επιθηλιακά κύτταρα των όρχεων, 

της επιδιδυμίδας, του σπερματικού πόρου, του προστάτη και της ουρήθρας. 

 

Στο ενδοκρινικό σύστημα βρίσκεται στα επιθηλιακά κύτταρα όλων των ενδοκρινών 

αδένων. 

 

Στους εξωκρινείς αδένες απαντά τόσο στα επιθηλιακά κύτταρα των αδενοκυψελών όσο 

και των εκφορητικών πόρων . Έτσι βρίσκεται σε αφθονία τόσο στο ήπαρ όσο και στο 

πάγκρεας. 

 

Επιγραμματικά, θα μπορούσε να πει κάποιος ότι η κερατίνη 8 απαντά σε όλα τα 

επιθηλιακά κύτταρα εκτός από τα επιθηλιακά κύτταρα του πολύστοιβου πλακώδους 

επιθηλίου κερατινοποιούμενου ή μη κερατινοποιούμενου. 

 

Αρχικά οι κερατίνες θεωρήθηκαν μόρια τα οποία παρήγαγαν αποκλειστικά τα 

επιθηλιακά κύτταρα, αργότερα όμως έρευνες έδειξαν ότι οι κερατίνες μπορούν να 

παραχθούν και από μη επιθηλιακά κύτταρα. Έτσι έχει                                                            

ανακοινωθεί, ότι τα ενδοθηλιακά κύτταρα (74) και οι όγκοι τους σ' ορισμένες 

περιπτώσεις μπορούν να παράγουν κερατίνες.   
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ΚΕΡΑΤΙΝΕΣ ΣΕ ΛΕΙΕΣ ΜΥΪΚΕΣ ΙΝΕΣ, 

ΛΕΙΟΜΥΩΜΑΤΑ ΚΑΙ ΛΕΙΟΜΥΟΣΑΡΚΩΜΑΤΑ 

 

Τα ενδιάμεσα ινίδια των λείων μυϊκών ινών και των νεοπλασμάτων τους δηλαδή των 

λειομυωμάτων και λειομυοσαρκωμάτων είναι τα ινίδια της δεσμίνης και λέγονται 

ενδιάμεσα σε αντιδιαστολή με τα μικροϊνίδια της ακτίνης και τα μακροϊνίδια της 

μυοσίνης. 

 

Όμως οι λείες μυϊκές ίνες και τα νεοπλάσματά τους καλοήθη και κακοήθη έχει βρεθεί 

ότι σ' ορισμένες περιπτώσεις μπορούν να παράγουν κερατίνες. Ειδικότερα για την 

κερατίνη 8, οι Bader et al., (75) έχουν ανακοινώσει, ότι παράγεται σε χαμηλές 

ποσότητες από τα λεία μυϊκά κύτταρα του τοιχώματος των αγγείων των ανθρώπινου 

ομφάλιου λώρου μαζί με την κερατίνη 18 και 19 και ότι συνεχίζουν να παράγονται σε 

καλλιέργειες αυτών των λείων μυϊκών κυττάρων in vitro. 

 

Οι Gown AM et al. (76) έχουν ανακοινώσει, ότι οι λείες μυϊκές ίνες μπορούν να 

παράγουν κερατίνες, που βρίσκονται στα απλά επιθήλια δηλαδή στα επιθήλια στα 

οποία απαντάται και η κερατίνη 8, ενώ οι Turley, H. et al.  (77) έχουν  δείξει  βιοχημικώς 

ότι οι κερατίνες μπορούν να παραχθούν από τις λείες μυϊκές ίνες. 
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Τέλος οι Norton et al. (78) έχουν δείξει ότι μονοκλωνικά αντισώματα που είναι ειδικά 

για τις κερατίνες αντιδρούν με όγκους των λείων μυϊκών ινών, ενώ ο Miettinen M (79) 

έχει ανακοινώσει ανοσοϊστοχημικώς εντόπιση κερατίνης σε λειομυοσάρκωμα. 

 

 

 

ΑΝΤΙΣΩΜΑ Η ΚΑΙ ΕΠΙΤΟΠΙΟ Η 

 

Το αντίσωμα Η είναι ένα μονοκλωνικό αντίσωμα που παρασκευάσθηκε  σε ποντικούς 

μετά από ένεση ώριμων ολιγοδενδρογλοιακών κυττάρων, που πάρθηκαν από 

εγκεφάλους προβάτων. Τα ολιγοδενδρογλοιακά κύτταρα απομονώθηκαν από τους 

εγκεφάλους των προβάτων  σύμφωνα με τη μέθοδο των Szuchet et al (80) κατά την 

οποία επιτυγχάνεται η απομόνωση των σωμάτων των ολιγοδενρογλοιακών κυττάρων 

από τα υπόλοιπα στοιχεία του νευρικού συστήματος. 

 

Η διαδικασία παραγωγής του μονοκλωνικού αντισώματος Η έγινε ως εξής: (81) Σαν 

αντιγόνο χρησιμοποιήθηκαν ολόκληρα τα σώματα των ολιγοδενδρογλοιακών 

κυττάρων. 

Αρχικά χορηγήθηκαν ενδοπεριτοναϊκώς 24Χ10 ολιγοδενροκύτταρα, σε κάθε θηλυκό 

ποντικό τύπου Balbc. Δεκατέσσερις μέρες αργότερα χορηγήθηκε μία δεύτερη 
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ενδοπεριτοναϊκή ένεση που περιείχε 15Χ10 ολιγοδενδρογλοιακά κύτταρα. Οι οροί από 

τα ποντίκια ελέγχοντο περιοδικά για την παρουσία αντισωμάτων. Μετά από ένα μήνα 

χορηγήθηκε μία τρίτη δόση ενδοφλέβια που περιείχε 16Χ10 ολιγοδενδρογλοιακά 

κύτταρα.   

 

Μετά από τρεις μέρες αφαιρέθηκαν οι σπλήνες των ποντικών με άσηπτες χειρουργικές 

τεχνικές και τα κύτταρά τους χρησιμοποιήθηκαν για κυτταρικό υβριδισμό με κύτταρα 

της κυτταρικής σειράς SP2/0 που προέρχονται από πολλαπλούν μυέλωμα ποντικού. Το 

πρωτόκολλο που χρησιμοποιήθηκε βασίσθηκε στην τεχνική των KohIer και Milstein (82) 

όπως περιγράφεται από τον Galfre και Milstein (83). 

 

Σύμφωνα με το πρωτόκολλο 4 ml κυττάρων σπληνός συγχωνεύτηκαν με 1 ml  κυττάρων 

μυελώματος με προσθήκη 50% ανά όγκο πολυεθυλαινικής γλυκόλης. Μετά από δύο 

πλύσεις με DMEM, τα κύτταρα καλλιεργήθηκαν σε εκλεκτικό HAT  υλικό με DMEM και 

20% ορό αλόγου. 

 

Τα υγρά της κυτταρικής καλλιέργειας (supernatants) ελέγχοντο για  αντισώματα με την 

τεχνική της ELISA, χρησιμοποιώντας σαν αντιγόνα εκχυλίσματα από  

ολιγοδενδρογλοιακά κύτταρα, ινοβλάστες και μικρογλοιακά κύτταρα μετά από 

κατεργασία αυτών των κυττάρων με Τriton X-100. 
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Οι κλώνοι, που ήταν θετικοί στα εκχυλίσματα των ολιγοδενδρογλοιακών κυττάρων, 

αλλά αρνητικοί στα εκχυλίσματα των ινοβλαστών και των μικρογλοιακών κυττάρων 

χρησιμοποιήθηκαν περαιτέρω. Η κλωνοποίηση έγινε με αραίωση κατά την οποία 

τοποθετήθηκαν (0,2-1,0 κύτταρο/ανα βοθρίο ιστοκαλλιέργειας) πάνω από στρώμα 

θυμοκυττάρων ποντικού που αριθμούσαν (10  ανά βοθρίο ιστοκαλλιέργειας) σε HT 

υγρό μέσο καλλιέργειας. 

 

Τα κύτταρα των νέων κλώνων επανακλωνοποιήθηκαν μέχρις ότου όλοι οι μετέπειτα 

κλώνοι να παρουσιάζουν τις ίδιες ιδιότητες (81). 

 

Το αντίσωμα Η είναι ένα μονοκλωνικό αντίσωμα ποντικού της τάξης IgM, το οποίο 

αναγνωρίζει εξ' ορισμού το επιτόπιο Η. Το επιτόπιο Η βρίσκεται σε περισσότερα από 

ένα πολυπεπτίδια στα εκχυλίσματα των ολιγοδενδρογλοιακών κυττάρων που 

λαμβάνονται μετά την κατεργασία τους με Triton Χ-100. Τα πολυπεπτίδια αυτά έχουν 

μοριακά βάρη περίπου 219.000, 160.000, 204.000 και 155.000. Τα δύο πρώτα 

πολυπεπτίδια βρίσκονται σε σχετικά μεγάλη συγκέντρωση, σε αντίθεση με τα δύο 

τελευταία στην παραπάνω σειρά που βρίσκονται σε μικρή συγκέντρωση (81). 
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Ενώ το αντίσωμα Η, παρασκευάστηκε εναντίον των ολιγοδενρογλοιακών κυττάρων του 

προβάτου, έρευνες απέδειξαν ότι το επιτόπιο Η εκτός από τα ολιγοδενδρογλοιακά 

κύτταρα βρίσκεται και σε κύτταρα που βρίσκονται εκτός του κεντρικού νευρικού 

συστήματος και τα  οποία προέρχονται και από τα τρία βλαστικά δέρματα δηλαδή το 

εξώδερμα, το μεσόδερμα και το ενδόδερμα (Αrvanitis et al  στο 23ο συνέδριο της 

Αμερικάνικης εταιρείας Νευροχημείας στο Houston του Τέξας των ΗΠΑ το 1992). 

 

 

ΑΝΤΙΣΩΜΑ Η ΚΑΙ ΚΕΡΑΤΙΝΗ 8 

 

Από τα παραπάνω δεδομένα προκύπτουν τα ακόλουθα κύρια χαρακτηριστικά του 

επιτόπιου Η: 1) το επιτόπιο Η βρίσκεται  σε περισσότερα από ένα είδος φυσιολογικών 

ή παθολογικών  κυττάρων και 2) το επιτόπιο Η βρίσκεται σε περισσότερα από ένα 

πολυπεπτίδια.  

 

Επειδή το αντίσωμα Η είναι της τάξης ΙgM και επειδή πολλά αντισώματα αυτής της 

τάξης αναγνωρίζουν επιτόπια που έχουν σάκχαρα, οι συγγραφείς απ' ότι προκύπτει 

από την ανάλυση της μέχρι τώρα βιβλιογραφίας, έδειξαν ότι πράγματι το επιτόπιο Η 

περιέχει σάκχαρο γιατί όπως αναφέρουν η αφαίρεση των ομάδων των σακχάρων από 

τα πολυπεπτίδια των ολιγοδενδρογλοιακών κυττάρων που φέρουν το επιτόπιο Η έχει 
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σαν αποτέλεσμα τη μη αντίδραση του αντισώματος Η με αυτά. Επομένως ένα τρίτο 

χαρακτηριστικό του επιτόπιου Η είναι ότι το επιτόπιο  Η περιέχει ομάδα σακχάρων στη 

δομή του . Περαιτέρω  διερεύνηση για την εξιχνίαση της δομής του επιτόπιου Η και την 

ταυτοποίηση του σακχάρου που περιέχεται  σ'  αυτό έχει μέχρι στιγμής οδηγήσει στα 

ακόλουθα: το επιτόπιο Η βρίσκεται σε έξι πολυπεπτίδια με μοριακά βάρη 232.000, 

67.000, 54.000, 51.000, 50.000 και 37.000, τα οποία παράγονται από την κυτταρική 

σειρά  MCF-7 που προέρχεται  από ανθρώπινο καρκίνωμα μαστού. Το πολυπεπτίδιο με 

μοριακό  βάρος 54.000 αντιστοιχεί με την κερατίνη 8 (81).                            

                 

Από την ανασκόπηση της διεθνούς βιβλιογραφίας οι συγγραφείς παρατηρούν  ότι η 

κερατίνη 8 περιέχει ένα μόνο είδος σακχάρου στο μόριό της που είναι η Ο-Ν- 

ακετυλογλυζαμίνη (84) και επομένως ένα άλλο χαρακτηριστικό του επιτόπιου Η είναι 

ότι πρέπει να περιέχει το σάκχαρο Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη. Περαιτέρω γίνεται 

διερεύνηση αν και κατά πόσον η Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη αντιπροσωπεύει ολόκληρο 

το επιτόπιο Η ή αποτελεί μέρος αυτού. Έτσι οι συγγραφείς (81) παρατηρούν ότι η 

κερατίνη 18  που παράγεται από την σειρά MCF-7 (85) και περιέχει και αυτή το 

σάκχαρο  Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη στο μόριό της δεν περιέχει το επιτόπιο  Η γιατί δεν 

αντιδρά με το αντίσωμα Η. Έτσι από αυτό το γεγονός, συμπεραίνεται ότι το επιτόπιο Η 

περιέχει το σάκχαρο Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη και επί πλέον ένα τμήμα του 

παρακείμενου πρωτεϊνικού μέρους της πολυπεπτιδικής αλύσου ή το σάκχαρο είναι 

τοποθετημένο κατά ένα ειδικό τρόπο στο χώρο ή πρόκειται για συνδυασμό και των δύο 

ανωτέρω καταστάσεων. 
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Έτσι συμπερασματικά καταλήγουμε στο εξής όσον αφορά τη σχέση αντισώματος Η, 

επιτοπίου Η και κερατίνης 8 : Η κερατίνη 8 περιέχει στο μόριό της  το επιτόπιο Η που 

αναγνωρίζεται από το μονοκλωνικό αντίσωμα Η και ότι το επιτόπιο Η περιέχει το 

σάκχαρο Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη και επιπλέον ένα τμήμα του παρακείμενου 

πρωτεϊνικού μέρους του μορίου της κερατίνης 8 ή οτι το σάκχαρο Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνη είναι τοποθετημένο στο χώρο κατά ένα ειδικό τρόπο ή σε 

συνδυασμό και με τις δύο ανωτέρω καταστάσεις . 

ΕΠΙΤΟΠΙΟ Η ΚΑΙ ΓΛΥΚΟΖΥΛΙΩΣΗ ΜΕ Ο-Ν-ΑΚΕΤΥΛΟΓΛΥΚΟΖΑΜΙΝΗ 

 

Όπως προαναφέρθηκε το επιτόπιο Η περιέχει το σάκχαρο Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη και 

πιθανώς, παρακείμενο τμήμα της πολυπεπτιδικής αλύσου ή το σάκχαρο είναι 

τοποθετημένο στον χώρο κατά έναν ειδικό τρόπο ή σε συνδυασμό και τα δύο 

παραπάνω με αποτέλεσμα η κερατίνη 8 να σχηματίζει το επιτόπιο Η, ενώ η κερατίνη 18 

που είναι γλυκοζυλιωμένη με το σάκχαρο Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη να μην σχηματίζει το 

επιτόπιο Η. Αυτό ονομάζεται γενικώς στην ανοσολογία, ότι το σάκχαρο Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνη είναι τοποθετημένο στο επιτόπιο Η κατά έναν ειδικό τρόπο στο 

χώρο ή και κατα ένα ειδικό τρόπο με το παρακείμενο περιβάλλον, δηλαδή με το 

παρακείμενο τμήμα της πολυπεπτιδικής αλύσου. Αυτό σημαίνει ότι, το μονοκλωνικό 

αντίσωμα Η, που αναγνωρίζει το επιτόπιο Η, είναι ένα ειδικό αντίσωμα θέσης και 

επομένως αναγνωρίζει έναν υποπληθυσμό πολυπεπτιδίων, που έχουν γλυκοζυλιωθεί 
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με το σάκχαρο Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη. Το επιτόπιο Η έχει βρεθεί ότι υπάρχει σε 

φυσιολογικά και παθολογικά κύτταρα. Σε φυσιολογικά κύτταρα απαντάται σε διάφορες 

αναλογίες σε βλεννώδη κύτταρα, σε εφεδρικά κύτταρα και σε κροσσωτά κύτταρα του 

ενδοτραχήλου της μήτρας (86), σε κύτταρα της συγκυτιοτροφοβλάστης και της 

κυτταροτροφοβλάστης (87), σε κύτταρα της υπερτροφικής στοιβάδας των συζευκτικών 

χόνδρων (88), στα κύτταρα της γλοίας εγκεφάλων προβάτου, δηλαδή στα 

αστροκύτταρα και στα επενδυματικά κύτταρα, καθώς και σε ολιγοδενδρογλοιακά 

κύτταρα προβάτου σε καλλιέργειες (89). Το επιτόπιο Η αυξάνεται στα φυσιολογικά 

κύτταρα κάτω από διάφορες επιδράσεις. Έτσι παρατηρείται μεγάλη αύξηση του 

επιτόπιου Η στα αντιδραστικά αστροκύτταρα, σε σχέση με τα φυσιολογικά 

αστροκύτταρα (90), όπως και στα επενδυματικά κύτταρα του ανθρώπινου εγκεφάλου 

κάτω από συνθήκες υποξίας (90).  

 

Όσον αφορά σε παθολογικά κύτταρα, έχει βρεθεί μέχρι στιγμής, ότι το επιτόπιο Η 

απαντάται σε καρκινώματα μαστού (81, 91, 92), σε ογκοκυτώματα, που είναι όγκοι που 

έχουν κύτταρα γεμάτα με παθολογικά μιτοχόνδρια (93), σε αστροκυτώματα και σε 

πολύμορφα γλοιβλαστώματα (94) και σε υποκατηγορίες αστροκυτωμάτων (95).  

Το επιτόπιο Η με τη μέθοδο των ανοσοαποτυπωμάτων (western-blot) έχει βρεθεί ότι 

απαντάται σε μικρό έως  μέτριο αριθμό πολυπεπτιδίων, τα οποία ποικίλουν ανάλογα 

με το είδος των κυττάρων, όπως στα κύτταρα της γλοίας των εγκεφάλων προβάτου (89) 

ή στα κύτταρα του αδενοκαρκινώματος του μαστού MCF-7 (81). Αν και ο αριθμός των 
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πολυπεπτιδίων που φέρουν το επιτόπιο Η είναι σχετικά περιορισμένος μέχρι τώρα 

μόνο δύο πολυπεπτίδια έχουν χαρακτηριστεί που φέρουν το επιτόπιο Η: το ένα είναι η 

κερατίνη 8 (81) και το άλλο είναι η βιμεντίνη, όταν τα κύτταρα βρίσκονται κάτω από 

συνθήκες στρες (96).  

 

 

 

 

ΓΛΥΚΟΖΥΛΙΩΣΗ ΜΕ Ο-Ν-ΑΚΕΤΥΛΟΓΛΥΚΟΖΑΜΙΝΗ ΤΩΝ ΚΕΡΑΤΙΝΩΝ 

Η γλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη είναι μια ιδιαίτερη μορφή γλυκοζυλίωσης 

που περιλαμβάνει την προσθήκη του σακχάρου Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη στα υδροξύλια 

των αμινοξέων σερίνης και θρεονίνης των πολυπεπτιδίων. Αυτή η προσθήκη είναι 

αναστρέψιμη. Η προσθήκη γίνεται με τη δράση του ενζύμου τρανσφεράσης της Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνης, που στη διεθνή βιβλιογραφία αναφέρεται με τα αρχικά OGT, και 

η αφαίρεση γίνεται με τη δράση μιας εξοζαμινιδάσης, που αναφέρεται ως 

εξοζαμινιδάση της Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνης και που στη διεθνή βιβλιογραφία 

αναφέρεται με τα αρχικά OGA (εικ.1). Από τις κερατίνες μόνο η κερατίνη 13 (97) , η 

κερατίνη 8 και η κερατίνη 18, είναι γλυκοζυλιωμένες με το σάκχαρο Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνη στα υδροξύλια της σερίνης και της θρεονίνης, δηλαδή ως Ο-Ν-
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ακετυλογλυκοζαμίνη σύνδεση, όπου το Ο αντιπροσωπεύει το οξυγόνο των υδροξυλίων 

(⁻ΟΗ), με το οποίο ενώνεται το σάκχαρο Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη.  

 

Εικ. 1 

Η κερατίνη 13, όπως προαναφέρθηκε, απαντάται στο πολύστοιβο πλακώδες μη 

κερατινοποιούμενο επιθήλιο των εσωτερικών οργάνων και είναι παρούσα σε όλα τα 

κύτταρα των στοιβάδων, εκτός από τα κύτταρα της βασική στοιβάδας. Η κερατίνη 8 

ενώνεται με την κερατίνη 18 και δημιουργεί ινίδια κερατίνης στα απλά μονόστοιβα 

επιθήλια ή στα επιθήλια των αδένων. Έχουν δημοσιευθεί αρκετές εργασίες, που 

ασχολούνται με την Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη γλυκοζυλίωση των κερατινών 8 και 18. 

(81, 91, 92, 84) 

 

 

ΓΛΥΚΟΖΥΛΙΩΣΗ ΜΕ Ο-Ν-ΑΚΕΤΥΛΟΓΛΥΚΟΖΑΜΙΝΗ ΤΩΝ ΛΕΙΩΝ ΜΥΪΚΩΝ ΙΝΩΝ 
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Άμεση βραχυχρόνια γλυκοζυλίωση (ευνοϊκή) 

Έχει βρεθεί (150), ότι οποιαδήποτε αιτία προκαλεί κυτταρικό στρες έχει ως αποτέλεσμα 

την αύξηση της Ο-γλυκοζυλίωσης με το σάκχαρο Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη σε ένα μεγάλο 

αριθμό πολυπεπτιδίων. Το σάκχαρο Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη προσλαμβάνεται από το 

τελικό παράγωγο προϊόν UDP-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη. Αυτό το τελικό προϊόν 

σχηματίζεται από την βιοσυνθετική οδό της εξοζαμίνης η οποία αναφέρεται διεθνώς με 

τα αρχικά HBP. Η οδός της εξοζαμίνης μπορεί να χαρακτηριστεί ως μια παραοδός του 

καταβολισμού της γλυκόζης και καταναλώνει γύρω στο 2-5% της γλυκόζης που 

εισέρχεται στα κύτταρα. Όσο πιο πολλή γλυκόζη εισέρχεται στα κύτταρα, τόσο πιο 

πολύ τελικό προϊόν UDP-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνης παράγεται και τόσο μεγαλύτερη 

γλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη παρατηρείται πάνω σε ένα μεγάλο αριθμό 

πολυπεπτιδίων, του κυτταροπλάσματος, του πυρήνα και των μιτοχονδρίων. Το 

κυτταρικό στρες έχει ως αποτέλεσμα την άμεση και αυξημένη είσοδο γλυκόζης στα 

κύτταρα με αύξηση της UDP-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνης και αύξηση της Ο-Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνης γλυκοζυλίωσης των πολυπεπτιδίων. Έτσι οι λείες μυϊκές ίνες 

όταν βρίσκονται κάτω από καταστάσεις κυτταρικού στρες, αυξάνουν την Ο-Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνη γλυκοζυλίωσή τους με αποτέλεσμα να παρουσιάζουν τις εξής 

αντιδράσεις: σε πειράματα (99) σε επίμυες που είχαν χωριστεί σε ομάδα ως μάρτυρες 

και σε ομάδα που είχε λάβει γλυκοζαμίνη, η οποία αυξάνει την UDP-N-

ακετυλογλυκοζαμίνη, με αποτέλεσμα την τελική αύξηση της Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνης 

ή σε επίμυες που είχαν λάβει την ουσία PUGNAC που αδρανοποιεί το ένζυμο OGA με 
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τελική αύξηση της Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνης παρατηρήθηκε ότι η ομάδα με τη 

γλυκοζαμίνη ή το PUGNAC παρουσίασε μειωμένη έκφραση των χημειοκινών [του 

χημειοελκυστικού παράγοντα των ουδετεροφίλων του επαγόμενου από τις χημειοκίνες 

και της χημειοτακτικής πρωτεϊνης-1 των μονοκυττάρων] και των μορίων προσκόλλησης 

[P-σελεκτίνης και του αγγειακού κυτταρικού μορίου προσκόλλησης (VCAM-1)] καθώς 

επίσης και μειωμένη διήθηση  ουδετεροφίλων και  μονοκυττάρων/μακροφάγων γύρω 

από τον πρόσθετο χιτώνα των αρτηριών σε επίμυες οι οποίοι είχαν υποστεί οξεία 

βλάβη του τοιχώματος των καρωτίδων αρτηριών τους με μπαλονάκι και ότι η 

επακολουθούσα χρόνια χορήγηση γλυκοζαμίνης παρεμπόδισε τον σχηματισμό νέας 

στοιβάδας στον έσω χιτώνα. Αυτές οι αντιφλεγμονώδεις και αγγειοπροστατευτικές 

επιδράσεις σχετίζονται με τα αυξημένα επίπεδα Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνης 

γλυκοζυλίωσης των πρωτεϊνών των κυττάρων των αιμοφόρων αγγείων που υπέστησαν 

την βλάβη. Οι λείες μυϊκές ίνες των αγγείων αποτελούν τους κρίσιμους «πρώτους 

απαντητές» στην οξεία αγγειακή βλάβη και δείχτηκε ότι ο παράγοντας νέκρωσης των 

όγκων TNF-α, διεγείρει την οδό NF-kB μέσω της φωσφορυλίωσης της υπομονάδας Ρ65 

του NF-kB για την μεταγραφική ενεργοποίηση του NF-kB. Οι επίμυες που έλαβαν 

γλυκοζαμίνη ή την ουσία PUGNAC δείχτηκε ότι αύξησαν την γλυκοζυλίωση της 

υπομονάδας P65 NF-kB, με αποτέλεσμα ο TNF-α να μην μπορεί να αυξήσει την 

φωσφορυλίωση της Ρ65 NF-kB και επομένως την τελική ενεργοποίηση της οδού NF-kB, 

με αποτέλεσμα την αντιφλεγμονώδη και αγγειοπροστατευτική επίδραση πάνω στα 

αγγεία. Έτσι η άμεση και βραχυχρόνια αύξηση της γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-
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ακετυλογλυκοζαμίνη των λείων μυϊκών ινών είχε ένα ευεργετικό τελικό αποτέλεσμα 

στα αγγεία που είχαν υποστεί τραυματική βλάβη και άρα κυτταρικό στρες.  

 

Μακροχρόνια επίδραση (δυσμενής) 

Στον σακχαρώδη διαβήτη παρατηρείται υπεργλυκαιμία και αυξημένης είσοδος 

γλυκόζης στα κύτταρα με αποτέλεσμα και αυξημένη δράση της οδού HBP και αυξημένη 

γλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη των πρωτεϊνών και ότι οι βλάβες των 

αγγείων του σακχαρώδη διαβήτη μπορεί να αποδοθούν τουλάχιστον μερικώς στην 

αυξημένη γλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη των λείων μυϊκών κυττάρων του 

τοιχώματος των αγγείων τα οποία πολλαπλασιάζονται και προκαλούν αγγειακή νόσο 

που μπορεί να οδηγήσει σε καταρράκτη, νεφρική ανεπάρκεια και 

αθηρωματοσκλήρυνση (100).  

 

Ένα άλλο παράδειγμα της μακροχρόνιας επίδρασης της γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνη πάνω στην φυσιολογία των λείων μυϊκών ινών παρέχεται από την 

περιγραφή του μηχανισμού πρόκλησης της ιδιοπαθούς πνευμονικής αρτηριακής 

υπέρτασης (ΙΠΑΥ) (101). Στην ΙΠΑΥ παρατηρείται αυξημένη δράση της HBP, η οποία 

παράγει ως τελικό προϊόν την UDP-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη, που είναι και ο δότης της Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνης για την γλυκοζυλίωση των πρωτεϊνών με Ο-Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνη κάτω από την δράση του ενζύμου OGT. Συγχρόνως παρατηρείται 

αυξημένη παραγωγή και αυξημένη ενεργοποίηση της OGT στα κύτταρα του τοιχώματος 
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των αγγείων. Το τελικό αποτέλεσμα είναι η καθολικώς αυξημένη γλυκοζυλίωση με Ο-Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνη των πρωτεϊνών των κυττάρων του τοιχώματος των αγγείων και 

ιδιαίτερα των λείων μυϊκών ινών. Αυτό έχει ως αποτέλεσμα τον πολλαπλασιασμό των 

κυττάρων του τοιχώματος των αγγείων και ιδιαίτερα των λείων μυϊκών κυττάρων. 

Επίσης η αυξημένη παραγωγή και ενεργοποίηση της OGT προκαλεί την 

ενεργοποποίηση του HCF-1, που είναι ένας κύριος ρυθμιστής του κυτταρικού κύκλου 

μέσω της γλυκοζυλίωσής του και της καταλυτικής διάσπασής του (102) με αποτέλεσμα 

τα προϊόντα της διάσπασης (εικ.2) (103) να εισαγάγουν τα κύτταρα στη G1 φάση 

προόδου του κυτταρικού κύκλου και τελικά στην μίτωση, στην κυτταρική διαίρεση και 

στον πολλαπλασιασμό των κυττάρων. Ως αποτέλεσμα αυτών των δυο δράσεων 

συνεργικά δηλαδή, της ολικής αύξησης της γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη 

των πρωτεϊνών και της ενεργοποίησης του HCF-1 παρατηρείται υπερπλασία των 

κυττάρων του αγγειακού τοιχώματος δηλαδή, και των ενδοθηλίων και των ινοβλαστών 

και ιδιαίτερα των λείων μυϊκών κυττάρων (εικ.3) και δημιουργείται έτσι η βλάβη στην 

κατασκευή των αγγείων που προκαλεί τα συμπτώματα της νόσου. Αξίζει να σημειωθεί 

ότι η μεγάλη δράση της OGT έχει ως αποτέλεσμα οι αποθήκες της UDP-N-

ακετυλογλυκοζαμίνης να φαίνονται ελαττωμένες παρά την αυξημένη παραγωγή της 

διότι αυτή ταχέως μέσω της OGT καταναλώνεται προς την γλυκοζυλίωση των 

πρωτεϊνών.  
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Εικ. 2 

 

Εικ. 3 

 

 

 

ΝΕΟΠΛΑΣΙΑ ΚΑΙ ΓΛΥΚΟΖΥΛΙΩΣΗ ΜΕ Ο-Ν-ΑΚΕΤΥΛΟΓΛΥΚΟΖΑΜΙΝΗ 
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Από το 1927 ο Warburg (104, 105) έδειξε ότι τα νεοπλασματικά καρκινικά κύτταρα 

προσλάμβαναν γλυκόζη η οποία ακολουθούσε την γλυκολυτική οδό με τελικό προϊόν 

το γαλακτικό οξύ παρά την παρουσία επαρκούς οξυγόνου και όχι την οδό της 

οξειδωτικής φωσφορυλίωσης. Έτσι, ένα μόριο γλυκόζης παρήγαγε δύο μόρια ΑΤΡ αντί 

των 38 μορίων ΑΤΡ που θα παράγονταν αν ακολουθείτο η οδός της οξειδωτικής 

φωσφορυλίωσης. Το φαινόμενο αυτό ονομάστηκε αερόβια γλυκόλυση και πήρε το 

όνομα (επίδραση Warburg). Αποτέλεσμα αυτού ήταν τα καρκινικά κύτταρα να 

προσλαμβάνουν αυξημένα ποσά γλυκόζης για να ικανοποιήσουν τις ανάγκες τους σε 

σχέση με τα αντίστοιχα φυσιολογικά κύτταρα. Η αυξημένη πρόσληψη γλυκόζης από τα 

καρκινικά κύτταρα έχει ως αποτέλεσμα και την αυξημένη κατανάλωση γλυκόζης από 

την βιοσυνθετική οδό της εξοζαμίνης, εφόσον το 2-5% της προσλαμβανόμενης 

γλυκόζης χρησιμοποιείται σ’ αυτήν την οδό, με αποτέλεσμα την αύξηση του τελικού 

προϊόντος της δηλαδή, της UDP-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνης. Έχει βρεθεί (106, 107) ότι τα 

καρκινικά κύτταρα χρησιμοποιούν αυξημένα ποσά γλυκοζαμίνης, η οποία αποτελεί μια 

ουσία που χρησιμοποιείται στην βιοσυνθετική οδό της εξοζαμίνης με αποτέλεσμα και η 

αυξημένη πρόσληψη γλυκοζαμίνης να οδηγεί σε αυξημένη παραγωγή UDP-N-

ακετυλογλυκοζαμίνης. Αργότερα, άλλες εργασίες έδειξαν ότι το ένζυμο που καθορίζει 

τον ρυθμό παραγωγής της βιοσυνθετικής οδού της εξοζαμίνης που είναι η γλουταμίνη: 

6-φωσφορική γλυκόζη αμιδοτρανσφεράση η οποία στη διεθνή βιβλιογραφία 

αναφέρεται με τα αρχικά GFAT, παρουσιάζει αυξημένη δραστηριότητα κάτω από την 

επίδραση των ογκογονιδίων Kras και c-Myc (108) καθώς και από την επίδραση του EGF 
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(επιδερμιδικού αυξητικού παράγοντα) (109) ή της υποξίας και του HIF-1α (110) κι 

επομένως όλα αυτά συμβάλουν στην αυξημένη παραγωγή του τελικού προϊόντος UDP-

N-ακετυλογλυκοζαμίνη. Όπως προαναφέρθηκε η αύξηση της συγκέντρωσης της UDP- 

N-ακετυλογλυκοζαμίνης προκαλεί κάτω από την επίδραση της OGT μια γενική αύξηση 

της O-γλυκοζυλίωσης των πρωτεϊνών με την Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη. Έτσι, αρκετές 

εργασίες έδειξαν ανοσοϊστοχημικώς καθώς και με την μέθοδο των 

ανοσοαποτυπωμάτων των πεπτιδίων (western-blot) ότι τα καρκινικά κύτταρα 

παρουσιάζουν μια καθολικώς αυξημένη γλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη σε 

σύγκριση με τα αντίστοιχα φυσιολογικά τους κύτταρα πάνω στους παρακείμενους 

ιστούς (111, 112, 113, 114, 115, 116). Περαιτέρω μελέτες έδειξαν ότι τα καρκινικά 

κύτταρα παρουσιάζουν αυξημένη παραγωγή της OGT και ελαττωμένη παραγωγή της 

OGA, σε σχέση με τα φυσιολογικά κύτταρα με αποτέλεσμα αυτός ο συνδυασμός να 

προκαλεί περαιτέρω αύξηση της ολικής γλυκοζυλίωσης των πρωτεϊνών με Ο-Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνη στα καρκινικά κύτταρα σε σχέση με τα αντίστοιχα φυσιολογικά 

τους κύτταρα. Η OGT υπερεκφράζεται στο καρκίνωμα του μαστού (111), του προστάτη 

(112) και του καρκίνου του παγκρέατος (113), ενώ τα επίπεδα του OGA ελαττώνονται 

και του OGT αυξάνονται στον καρκίνο του πνεύμονα και του παχέος εντέρου 

συγκριτικά με τους παρακείμενους φυσιολογικούς ιστούς (114). Περαιτέρω μελέτες 

ασχολήθηκαν με τους υποκείμενους μηχανισμούς που δρουν μέσω της αυξημένης 

γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη. Έτσι, βρέθηκε ότι η υπεργλυκοζυλίωση 

συμβάλλει μερικώς στην υπερέκφραση και σταθεροποίηση των παραγόντων όπως του 

FOXM1 που οδηγούν στην πρόοδο του κυτταρικού κύκλου, ενώ υποεκφράζει τις 
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πρωτεϊνες που αναστέλλουν τον κυτταρικό κύκλο όπως την P27kip1 (118). Ακόμα, 

υπενθυμίζουμε την επίδραση της OGT στην υπεργλυκοζυλίωση και στην ενεργοποίηση 

του παράγοντα HCF-1 που οδηγεί στην πρόοδο του κυτταρικού κύκλου όπως 

περιεγράφηκε προηγουμένως. Η υπεργλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη δρα 

εναντίον της απόπτωσης πιθανώς μέσω της ενεργοποίησης της σηματοδοτικής οδού 

NF-kΒ όπως δείχτηκε σε πορογενή αδενοκαρκινώματα του παγκρέατος (113).  

 

Η υπεργλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη συμβάλλει στην προστασία των 

καρκινικών κυττάρων από το υφιστάμενο κυτταρικό στρες. Τα είδη του αντιδραστικού 

οξυγόνου προκαλούν αυξημένο οξειδωτικό στρες στα καρκινικά κύτταρα (119). Για να 

καταπολεμηθούν οι ουσίες που προκαλούν το οξειδωτικό στρες απαιτείται να 

υπάρχουν επαρκείς αποθήκες της αναγομένης μορφής της γλουταθειόνης και γι’αυτό 

απαιτείται να υπάρχει επαρκής NADPH ουσία. Η γλυκοζυλίωση με Ο-Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνη του ενζύμου PFK1 της γλυκολυτικής οδού ελαττώνει την 

δραστηριότητά του, με αποτέλεσμα να ελαττώνει την γλυκόλυση εκτρέποντας την 6-

φωσφορική φρουκτόζη προς την παραοδό της φωσφορικής πεντόζης, που τελικά 

παράγει αυξημένη ποσότητα NADPH διατηρώντας επαρκείς αποθήκες αναγομένης 

γλουταθειόνης (120).  

 

Ως κυτταρική πρωτεϊνική ομοιοστασία ή πρωτεοστασία αναφέρεται η ικανότητα των 

κυττάρων να διατηρούν την κατάλληλη πτύχωση και κυκλοφορία των πρωτεϊνών τους 
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αποφεύγοντας την τοξική πρωτεϊνική συσσωμάτωση (121). Η πρωτεοστασία 

διατηρείται σε συνθήκες κυτταρικού στρες, από την προστασία του μηχανισμού της 

απάντησης του θερμικού σοκ. Η απάντηση του θερμικού σοκ διαμεσολαβείται από τις 

έξι ομάδες πρωτεϊνών του θερμικού σοκ HSP100, HSP90, HSP70, HSP60, HSP40 και 

μικρού μοριακού βάρους HSPs. Αρκετές εργασίες έχουν δείξει ότι η υπεργλυκοζυλίωση 

με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη βοηθά την επιβίωση των καρκινικών κυττάρων μέσω της 

αυξημένης παραγωγής ή της αυξημένης δραστηριότητας των HSP (98, 122, 123).  

 

Η υπεργλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη συμβάλλει στην καρκινική 

αγγειογένεση μέσω της υπερέκφρασης του αγγειακού ενδοθηλιακού αυξητικού 

παράγοντα (VEGF) από τα καρκινικά κύτταρα, της υπερέκφρασης των 

μεταλλοπρωτεϊνών της θεμέλειας ουσίας (MMPs) και της αυξημένης σηματοδότησης 

της οδού του ινοβλαστικού αυξητικού παράγοντα (FGF), (112, 124, 125).  

 

Η υπεργλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη βοηθά την διήθηση και μετάσταση 

των καρκινικών κυττάρων. Ένας μηχανισμός μετάστασης των καρκινωμάτων είναι η 

λεγόμενη επιθηλιακή-μεσεγχυματική μετάβαση, κατά την οποία τα καρκινώματα 

χάνουν την καντχερίνη Ε και αποκτούν βιμεντίνη και καντχερίνη Ν, που είναι 

χαρακτηριστική των μεσεγχυματικών όγκων. Έχει δειχθεί σε καρκινώματα μαστού και 

ήπατος ότι η υπεργλυκοζυλίωση ελαττώνει την καντχερίνη Ε και αυξάνει την παραγωγή 

της βιμεντίνης, ενώ η πειραματική ελάττωση της γλυκοζυλίωσης κάνει το αντίστροφο 
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(126, 113, 127). Ειδικά η γλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη του 

κυτταροπλασματικού τμήματος της Ε καντχερίνης κατά τη διάρκεια του κυτταρικού 

στρες μπλοκάρει την επιφανειακή κυτταρική της μεταφορά, αναστέλλοντας έτσι την 

μεσοκυττάρια προσκόλληση (117) προωθώντας δυνητικά την διήθηση και την 

μετάσταση. Ακόμα, η άμεση γλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη του snail στην 

σερίνη 112, τον σταθεροποιεί, αυξάνοντας την καταστολή της έκφρασης της 

καντχερίνης Ε, αυξάνοντας έτσι την διήθηση και την μετάσταση (128). Ακόμα, η 

σταθεροποίηση του snail μπορεί να γίνει έμμεσα μέσω της ενεργοποίησης της οδού 

NF-kB, από την γλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη (113).  

 

Η υπεργλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη αυξάνει την γονιδιακή αστάθεια και 

έχει δειχθεί ότι η υπεργλυκοζυλίωση, προκαλεί διαταραχές στην μιτωτική άτρακτο με 

αποτέλεσμα να προκαλείται πολυπλοειδία στα καρκινικά κύτταρα (129, 130).  

 

Η υπεργλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη επιδρά στον πληθυσμό των 

βλαστικών καρκινικών κυττάρων μέσω της γλυκοζυλίωσης μερικών μεταγραφικών 

παραγόντων όπως του c-Myc, Oct4, sox2 (131, 132, 133), που εμπλέκονται στην 

ρύθμιση της πολυδυναμικότητας και στο να επαναπρογραμματίζουν τα σωματικά 

κύτταρα σε επαγόμενα πολυδύναμα βλαστικά κύτταρα (iPSCs) (134). Η γλυκοζυλίωση 

με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη του Oct4 στη θρεονίνη 228 είναι σημαντική για την 

διατήρηση της αυτοανανέωσης των εμβρυϊκών βλαστικών κυττάρων, για τον 
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επαναπρογραμματισμό των σωματικών κυττάρων και για την επαγωγή μερικών 

γονιδίων σχετιζομένων με την πολυδυναμικότητα (135). Αυτά τα ευρήματα δείχνουν, 

ότι η υπεργλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη στον καρκίνο μπορεί να 

συμβάλει στην αυτοανανέωση των καρκινικών βλαστικών κυττάρων και στην 

πολυδυναμικότητά τους.  

 

ΤΟ ΕΠΙΠΠΕΔΟ ΤΗΣ ΓΛΥΚΟΖΥΛΙΩΣΗΣ ΜΕ 0-Ν-ΑΚΕΤΥΛΟΓΛΥΚΟΖΑΜΙΝΗ ΚΑΙ ΤΩΝ 

ΕΝΖΥΜΩΝ OGT ΚΑΙ OGA ΠΟΥ ΤΗΝ ΑΝΑΚΥΚΛΩΝΟΥΝ ΣΤΙΣ ΚΥΡΙΕΣ ΜΟΡΦΕΣ ΚΑΡΚΙΝΟΥ 

 

Καρκίνος του μαστού 

Διαταραχές των επιπέδων της γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη καθώς και 

των επιπέδων της OGT και της OGA έχουν καθοριστεί καλά στο καρκίνωμα του μαστού. 

Οι μελέτες δείχνουν ότι αμφότερα και οι κυτταρικές σειρές και δείγματα καρκίνου από 

τους ασθενείς παρουσιάζουν αυξημένα επίπεδα γλυκοζυλίωσης με την Ο-Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνη και αυξημένη OGT. Οι Gu et al., 2010 (126) έδειξαν 

ανοσοϊστοχημικώς ότι η γλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη είναι αυξημένη 

στα δείγματα ανθρώπινου καρκίνου του μαστού συγκριτικά με τον παρακείμενο 

φυσιολογικό μαζικό ιστό. Ο Krzeslak et al., 2012 (136), έδειξαν ότι τα καρκινικά 

δείγματα είχαν περισσότερο OGT mRNA και λιγότερο OGA mRNA συγκριτικά με τον 

φυσιολογικό ιστό του μαστού. Επιπρόσθετα ο Champattanichai et al., 2013, 

επιβεβαίωσαν μέσω ανοσοαποτυπωμάτων (western-blot) ότι τα καρκινικά δείγματα 
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είχαν αυξημένα επίπεδα γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη και αυξημένη 

OGT συγκριτικά με τα φυσιολογικά δείγματα μαστού. Ακόμα οι Caldwell et al., 2010 

(111), έδειξαν ότι οι καρκινικές σειρές κυττάρων είχαν περισσότερη γλυκοζυλίωση με 

Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη και περισσότερη OGT συγκριτικά με φυσιολογικές κυτταρικές 

σειρές. Oι Krzeslak et al., 2012 (136), έδειξαν ότι η πρόοδος και η επέκταση των 

καρκίνων συνοδεύονταν από αυξημένα επίπεδα OGT mRNA και ελαττωμένα επίπεδα 

OGA mRNA. Οι Champattanichai et al., 2013, έδειξαν ότι μια αύξηση της OGT πρωτεϊνης 

και της γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη ήταν σχετική και ανάλογη με το 

βαθμό διαφοροποίησης των καρκίνων του μαστού.  

 

Καρκίνωμα προστάτη 

Οι Lynch et al., 2012 (112), έδειξαν ότι τα επίπεδα της γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνη και της OGT είναι υψηλότερα και η αναλογία OGA/OGT είναι 

μικρότερη στα καρκινικά κύτταρα συγκριτικά με φυσιολογικές κυτταρικές σειρές. Η 

μειωμένη OGA/OGT αναλογία οδηγεί σε υψηλότερη γλυκοζυλίωση. Ακόμα βρήκαν ότι 

η έκφραση του OGT mRNA ήταν μεγαλύτερη στο προστατικό καρκίνωμα συγκριτικά με 

τον παρακείμενο φυσιολογικό προστατικό ιστό. Ακόμη βρήκαν ότι, η αυξημένη OGT 

ήταν ανάλογη με την διαφοροποίηση, την επέκταση και την μετάσταση του καρκίνου, 

και ότι οι ασθενείς με χαμηλό επίπεδο OGT είχαν καλύτερη πενταετή επιβίωση. Γι’ 

αυτό οι Kamigaito et al., 2013 (137), πρότειναν τα επίπεδα της γλυκοζυλίωσης με την Ο-
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Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη να λαμβάνονται ως προγνωστικό δείκτης δεδομένης της 

σημαντικά στατιστικής διαφοράς ως προς την πενταετή επιβίωση των ασθενών.  

 

Καρκίνωμα παχέος εντέρου  

Οι μελέτες έδειξαν μια αύξηση των επιπέδων της γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνη και της OGT στα καρκινικά δείγματα ανοσοϊστοχημικώς και με τα 

ανοσοαποτυπώματα, ενώ τα επίπεδα της OGA δεν τροποποιήθηκαν σε σύγκριση με τον 

παρακείμενο φυσιολογικό ιστό του παχέος εντέρου (114, 138). Οι Yehezkel et al., 2012 

(139), χρησιμοποιώντας μεταστατικές καρκινικές κυτταρικές σειρές και καρκινικές 

κυτταρικές σειρές από τον πρωτοπαθή όγκο από τον ίδιο ασθενή έδειξαν ότι οι 

μεταστατικές σειρές είχαν αυξημένα επίπεδα γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνη και ελαττωμένα επίπεδα OGA συνδέοντας έτσι την αυξημένη 

γλυκοζυλίωση με O-N-ακετυλογλυκοζαμίνη με την αυξημένη κακοήθεια. Τα επίπεδα 

της OGT δεν έδειξαν διαφορά και επιπλέον η OGT και η OGA ήταν ευκολότερα 

ανιχνεύσιμες στο κυτταρόπλασμα απ’ ότι στους πυρήνες των καρκινικών κυττάρων.  

 

Καρκίνωμα ουροδόχου κύστεως 

Μελέτη της παρουσίας του OGT mRNA στα ούρα 176 ασθενών και 143 υγειών ατόμων 

έδειξε ότι στους μισούς ασθενείς βρέθηκε OGT mRNA, ενώ απουσίαζε από όλους τους 

υγιείς. Έτσι η ανάλυση του OGA mRNA και του OGT mRNA στα ούρα μπορεί να 
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χρησιμοποιηθεί για διαγνωστικούς σκοπούς. Επιπλέον, η έκφραση της OGT ήταν 

σημαντικά μεγαλύτερη στα ουροθηλιακά καρκινώματα grade 2 και 3 συγκριτικά με τα 

grade 1 και έτσι η έκφραση της OGT μπορεί να είναι ενδεικτική για την πρόγνωση του 

ασθενούς (140). 

 

 

Λευχαιμία  

Η δυναμική της γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη είναι πτωχά κατανοητή 

μέχρι τώρα αλλά οι ασθενείς με χρόνια λεμφοκυτταρική λευχαιμία παρουσιάζουν 

αυξημένα επίπεδα γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη στα νεοπλασματικά 

λεμφοκύτταρά τους σε σύγκριση με τα λεμφοκύτταρα από υγιείς ανθρώπους. Τα 

επίπεδα της OGT και της OGA δεν διερευνήθηκαν. Όμως, σε αντίθεση με τα 

αποτελέσματα από άλλους τύπους όγκων, τα χαμηλά επίπεδα της γλυκοζυλίωσης με O-

N-ακετυλογλυκοζαμίνη συσχετίσθηκαν με πιο επιθετική έκβαση της χρόνιας 

λεμφοκυτταρικής λευχαιμίας (115).  

 

Καρκίνωμα ενδομητρίου 

Oι Krzeslak et al., 2012 (136), μέτρησαν το OGT mRNA και το OGA mRNA σε 

καρκινώματα 76 ασθενών και βρήκαν ότι η έκφραση αμφότερων και του OGT mRNA 

και του OGA mRNA ήταν σημαντικά υψηλότερες στα αδενοκαρκινώματα υψηλού 
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βαθμού κακοήθειας σε σύγκριση με τα χαμηλού βαθμού κακοήθειας και ότι υπήρχε 

θετική συσχέτιση της έκφρασης του OGT mRNA και του OGA mRNA με την διήθηση του 

μυομητρίου, δείχνοντας ότι η γλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη μπορεί να 

συσχετισθεί με την επιθετικότητα του καρκίνου.  

 

 

Καρκίνωμα ήπατος 

Το ηπατοκυτταρικό καρκίνωμα οδηγεί τους ασθενείς σε μεταμόσχευση ήπατος, με 

κύριο κίνδυνο την επανεμφάνιση υποτροπών του καρκινώματος. Οι Zhu et al., 2012 

(116) βρήκαν ότι οι ασθενείς με υποτροπή είχαν ηπατοκυτταρικά καρκινώματα με 

αυξημένα επίπεδα γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη συγκριτικά με αυτούς 

που δεν παρουσίασαν υποτροπές. Οι ασθενείς με χαμηλά επίπεδα OGA είχαν 

αυξημένο κίνδυνο υποτροπής μετά από μεταμόσχευση ήπατος, δείχνοντας ότι η 

έκφραση της OGA μπορεί να χρησιμοποιηθεί σαν προγνωστικός δείκτης. Η έκφραση 

της OGT δεν σχετιζόταν με την πρόγνωση του ηπατοκυτταρικού καρκινώματος.  

 

Καρκίνωμα παγκρέατος  

Η ανοσοϊστοχημική εξέταση δειγμάτων καρκινώματος του παγκρέατος και 

φυσιολογικών παγκρεατικών ιστών έδειξε ότι το παγκρεατικό καρκίνωμα παρουσίασε 

αυξημένα επίπεδα γλυκοζυλίωσης με την Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη συγκριτικά με τους 



61 
 

φυσιολογικούς ιστούς. Ακόμα, συγκρίνοντας παγκρεατικές κυτταρικές σειρές, 

καρκινικές και φυσιολογικές, βρέθηκε ότι οι καρκινικές σειρές είχαν αυξημένα επίπεδα 

πρωτεϊνης OGT και ελαττωμένα επίπεδα OGA σε σύγκριση με τις φυσιολογικές σειρές 

(113).  

 

 

Καρκίνωμα πνεύμονα  

Ανοσοϊστοχημικώς βρέθηκε ότι ο καρκινικός ιστός είχε αυξημένα επίπεδα 

γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη και αυξημένα επίπεδα πρωτεϊνης OGT σε 

σύγκριση με τον παρακείμενο φυσιολογικό πνευμονικό ιστό και ότι τα επίπεδα της 

OGA παρέμειναν αμετάβλητα (114).  

 

Καρκίνωμα θυρεοειδούς 

Σε αντίθετη κατεύθυνση με τον γενικό κανόνα οι Krzeslak et al., 2011 (141), βρήκαν ότι 

τα επίπεδα της γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη είναι ελαττωμένα στους 

όγκους του θυρεοειδούς, συνοδευόμενα από μια αύξηση της δραστηριότητας του OGA 

και ότι οι περισσότερες γλυκοζυλιωμένες πρωτεϊνες ήταν στον πυρήνα.  
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ΓΕΝΙΚΟ ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑ ΤΗΣ ΓΛΥΚΟΖΥΛΙΩΣΗΣ ΜΕ Ο-Ν-ΑΚΕΤΥΛΟΓΛΥΚΟΖΑΜΙΝΗ ΣΤΗΝ 

ΝΕΟΠΛΑΣΙΑ 

 

Αυτές οι μελέτες δείχνουν ότι η γλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη είναι 

πραγματικά διαταραγμένη στους όγκους γενικώς όταν συγκρίνονται με τους 

φυσιολογικούς ιστούς. Όμως, δεν υπάρχει γενικός κανόνας σχετικά με την μεταβολή 

των επιπέδων αυτής της τροποποίησης ή με την συσχέτισή της με την πρόγνωση. 

Επειδή οι ιστοί από διαφορετικούς όγκους μπορεί να έχουν διαφορετικά επίπεδα 

γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη και διαφορετική επιρροή πάνω στην 

πρόγνωση (142) (εικ. 4).   
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Εικ. 4 

 

 

 

 

ΕΙΔΙΚΟ ΜΕΡΟΣ 

 

ΤΟ ΥΛΙΚΟ ΜΑΣ 
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 Το υλικό μας αποτελείται από 50 περιπτώσεις λειομυωμάτων μήτρας και πέντε 

περιπτώσεις λειομυοσαρκωμάτων μήτρας. Οι 50 περιπτώσεις λειομυωμάτων 

πάρθηκαν αφ' ενός από το Νοσοκομείο "ΤΖΑΝΕΙΟ" Πειραιώς και αφ' ετέρου από το 

Εργαστήριο Παθολογικής Ανατομικής του Ιατρικού Τμήματος του Πανεπιστημίου 

Θεσσαλίας. Οι πέντε περιπτώσεις λειομυοσαρκωμάτων πάρθηκαν από το Εργαστήριο 

Παθολογικής Ανατομικής του Πανεπιστημίου Αθηνών και το Εργαστήριο Παθολογικής 

Ανατομικής του Πανεπιστημίου Θεσσαλίας. 

 

ΜΕΘΟΔΟΣ ΕΠΕΞΕΡΓΑΣΙΑΣ ΤΟΥ ΥΛΙΚΟΥ 

Τα λειομυώματα και τα λειομυοσαρκώματα ανήκαν σε παρασκευάσματα 

υστερεκτομής. Από κάθε περίπτωση λειομυώματος και λειομυοσαρκώματος πάρθηκε 

αντιπροσωπευτικό υλικό συνοδευόμενο και από υλικό από το παρακείμενο μυομήτριο. 

Το υλικό μονιμοποιήθηκε για 24 ώρες σε 10% ουδέτερη φορμόλη και κατόπιν αφού 

αφυδατώθηκε σταδιακά σε διαλύματα 70%,80%,90%,100% αιθυλικής αλκοόλης και 

ξυλόλης κλείσθηκε σε κύβους παραφίνης. Από τους κύβους παραφίνης κόπηκαν τομές 

πάχους 4 μικρών. Στη συνέχεια από κάθε περίπτωση όγκου και του παρακείμενου 

μυομητρίου του βάφτηκαν τομές ηωσίνης-αιματοξυλίνης και ανοσοϊστοχημικώς με 

αντίσωμα Η και αντίσωμα εναντίον της κερατίνης 8.  

Διαδικασία χρώσης Ηωσίνης - Αιματοξυλίνης 

 Οι τομές παραφίνης αποπαραφινώθηκαν, αφού έμειναν σε κλίβανο 60 βαθμών 

Κελσίου για 1 ώρα και περάστηκαν από διαλύματα ξυλόλης και 100%,80% και 70% 
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αιθυλικής αλκοόλης για 10΄ σε κάθε διάλυμα. Στη συνέχεια, αφού πλύθηκαν με νερό 

και βάφτηκαν με αιματοξυλίνη για 1 λεπτό, πλύθηκαν με νερό, οξινίστηκαν, πλύθηκαν 

με νερό, βάφτηκαν με ηωσίνη για 2 λεπτά, πλύθηκαν με νερό και στη συνέχεια 

αφυδατώθηκαν, αφού πέρασαν διαδοχικά από διαλύματα 70% και 100% αιθυλικής 

αλκοόλης και κατόπιν ξυλόλης για 10΄ σε κάθε διάλυμα, καλύφθηκαν με καλυπτρίδες 

με υλικό permount. 

 

Διαδικασία ανοσοϊστοχημικής χρώσης των τομών με το αντίσωμα Η και το αντίσωμα 

εναντίον της κερατίνης 8  

Τομές από τα ίδια block που χρησιμοποιήθηκαν για τη χρώση ηωσίνης-αιματοξυλίνης, 

αφού ελέγχθηκε η καταλληλότητά τους για ανοσοϊστοχημική χρώση, δηλαδή παρουσία 

μη νεκρωμένων και εκφυλισμένων περιοχών και αποφυγή εκτεταμένων 

αιμορραγιών,χρησιμοποιήθηκαν για ανοσοϊστοχημική χρώση με τον παρακάτω τρόπο: 

αρχικά έγινε αποπαραφίνωση των τομών με επώαση αυτών σε κλίβανο 60 βαθμών 

Κελσίου για 1 ώρα και στη συνέχεια με πέρασμα από διαλύματα ξυλόλης και 100%, 

80% και 50% αιθυλικής αλκοόλης για 10 λεπτά σε κάθε διάλυμα. Στη συνέχεια 

πλύθηκαν με απεσταγμένο  H2O. Οι τομές που χρησιμοποιήθηκαν για τον εντοπισμό 

της κερατίνης 8 τοποθετήθηκαν σε διάλυμα ενζύμου πρωτεϊνάσης που αγοράστηκε 

από την σίγμα για 6΄ σε θερμοκρασία δωματίου και μετά ξεπλύθηκαν με απεσταγμένο 

Η2Ο. Στη συνέχεια όλες οι τομές πλύθηκαν με ρυθμιστικό διάλυμα Tris Ph 7,6 και 

τοποθετήθηκαν για 30 λεπτά σε  3%  διάλυμα  H2O2  σε Tris για να γίνει αναστολή της 
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ενδογενούς υπεροξειδάσης.  Στη συνέχεια οι τομές ξεπλύθηκαν με ρυθμιστικό διάλυμα 

Tris  3Χ5΄  και μετά επωάσθηκαν με διάλυμα 10%   φυσιολογικού ορού κουνελιού σε 

Tris  30΄ για να εξουδετερωθεί η μη ειδική σύνδεση των μονοκλονικών αντισωμάτων με 

τα συστατικά των κυττάρων και έπειτα  απομακρύνθηκε   το  διάλυμα  του  

φυσιολογικού  ορού  χωρίς   να πλυθούν οι τομές. Στη συνέχεια έγινε επώαση των 

τομών με το πρωτογενές αντίσωμα.  Η και αντίσωμα εναντίον της κερατίνης 8. Το 

μονοκλωνικό αντίσωμα ποντικού H παρασκευάσθηκε στο  Πανεπιστήμιο του Σικάγου 

και είναι προσφορά από τον κύριο Δ. Αρβανίτη Καθηγητή Ανατομίας-Ιστολογίας-

Εμβρυολογίας του Πανεπιστημίου Θεσσαλίας και το αντίσωμα εναντίον της κερατίνης 8 

αγοράστηκε από την SIGMA  και αντιπροσωπεύει το μονοκλωνικό αντίσωμα ποντικού  

35BH11.     

 

Tο αντίσωμα H κάλυψε τις τομές σαν αδιάλυτο διάλυμα υγρού καλλιέργειας 

(supernatant) ενώ το αντίσωμα εναντίον της κερατίνης 8 σαν διάλυμα 1:100 σε Tris. Η 

επώαση διήρκησε 2 ώρες σε θερμοκρασία δωματίου. Στη συνέχεια αφού πλύθηκαν οι 

τομές με Tris  για 5Χ6 λεπτά έγινε η επώαση των τομών με το δευτερογενές αντίσωμα, 

που είναι ένα αντίσωμα κουνελιού συνδεδεμένο με το ένζυμο υπεροξειδάση 

παρασκευασμένο εναντίον ορού ποντικού και αγορασμένο από την DAKO.  Η επώαση 

διήρκησε 1 ώρα σε θερμοκρασία δωματίου. Στη συνέχεια οι τομές πλύθηκαν  με Trs για 

5Χ6 λεπτά και μετά ακολούθησε η επώαση των τομών σε διάλυμα DAB  40 mgr σε 100 

ml  Tris και σε 100 μl H2O2 για 10 λεπτά. Μετά οι τομές αφού πλύθηκαν με Tris και 
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απεσταγμένο νερό, βάφτηκαν με αιματοξυλίνη, αφυδατώθηκαν και καλύφθηκαν με 

καλυπτρίδες με permount. 

 

 

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 

 

Αποτελέσματα ανοσοϊστοχημικής χρώσης με το αντίσωμα Η 

Τα αποτελέσματα της ανοσοϊστοχημικής μελέτης έδειξαν, ότι το επιτόπιο Η 

παρατηρήθηκε σ' όλες τις περιπτώσεις των λειομυωμάτων, των λειομυοσαρκωμάτων 

και του παρακείμενου μυομητρίου. Τα φυσιολογικά λεία μυϊκά κύτταρα του 

μυομητρίου (εικ. 5, A) και τα νεοπλασματικά λεία μυϊκά κύτταρα παρουσίαζαν 

λεπτοκοκκιώδη διάχυτη χρώση στο κυτταρόπλασμά τους ενώ οι πυρήνες παρέμειναν 

άβαφοι. Ακόμα θετικά βάφηκαν τα λέία μυϊκά κύτταρα στο τοίχωμα των αγγείων. Η 

ένταση της χρώσης κυμάνθηκε από μέτρια έως έντονη και για την  ακριβή 

βαθμολόγησή της χρησιμοποιήθηκαν τα σύμβολα(-) αρνητική, (+) ελαφρά , (++) μέτρια 

και (+++) έντονη. Τα αναλυτικά αποτελέσματα για κάθε περίπτωση φαίνονται στον 

πίνακα 1 για τα λειομυώματα και το παρακείμενο μυομήτριο και στον πίνακα 2 για τα 

λειομυοσαρκώματα και το παρακείμενο μυομήτριο. Στον πίνακα 1 φαίνεται ότι 23 

περιπτώσεις 46% λειομυωμάτων και το παρακείμενο μυομήτριό τους έδειξαν έντονη 

χρώση για το επιτόπιο  Η, ενώ οι υπόλοιπες 27 περιπτώσεις (54%) έδειξαν μέτρια 

χρώση για το επιτόπιο Η (εικ. 5, C & B). 
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Τελικά συμπεραίνεται ότι: α) τόσο τα λειομυώματα όσο και το παρακείμενο μυομήτριο 

παρουσιάζουν  από πρακτικής απόψεως ικανή έκφραση του επιτοπίου Η, επειδή σ' 

όλες τις περιπτώσεις παρατηρήθηκαν μέτρια ή έντονη χρώση με το αντίσωμα Η, και β) 

δεν παρατηρείται διαφορά στην έκφραση του επιτοπίου Η μεταξύ των λειομυωμάτων 

και του παρακείμενου μυομητρίου τους. 

 

Όσον αφορά τα λειομυοσαρκώματα (πίνακας 2) τρεις περιπτώσεις από τις πέντε  

δηλαδή το 60% έδειξαν μέτρια χρώση τόσο στα νεοπλασματικά κύτταρα όσο και  στο 

παρακείμενο μυομήτριο, ενώ δύο περιπτώσεις δηλαδή το 40% έδειξαν έντονη χρώση 

τόσο στα νεοπλασματικά κύτταρα όσο και στο παρακείμενο μυομήτριο για  το επιτόπιο 

Η (εικ. 5, D, E & F).   

 

Τελικά συμπεραίνεται ότι: α) τόσο τα λειομυοσαρκώματα όσο και το παρακείμενο 

μυομήτριο παρουσιάζουν ικανή έκφραση του επιτοπίου Η επειδή σ' όλες τις 

περιπτώσεις η χρώση με το αντίσωμα Η ήταν μέτρια ή έντονη β) δεν παρατηρείται 

διαφορά στην έκφραση του επιτοπίου Η μεταξύ των λειομυοσαρκωμάτων και του 

παρακείμενου μυομητρίου και γ) τόσο τα λειομυώματα  όσο και τα λειομυοσαρκώματα 

παρουσιάζουν ικανή έκφραση του επιτοπίου Η γιατί σ' όλες τις περιπτώσεις και των 

δύο κατηγοριών των όγκων παρατηρήθηκε μέτρια  ή έντονη χρώση με το αντίσωμα Η. 
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Αποτελέσματα ανοσοϊστοχημικής χρώσης με το αντίσωμα εναντίον της κερατίνης 8 

Τα αποτελέσματα της ανοσοϊστοχημικής χρώσης με το αντίσωμα εναντίον της 

κερατίνης 8 έδειξαν, ότι σ' όλες τις περιπτώσεις των λειομυωμάτων , των 

λειομυοσαρκωμάτων (εικ. 5, G & H) και του παρακείμενου μυομητρίου τόσο στις 

περιπτώσεις των λειομυωμάτων  όσο και των λειομυοσαρκωμάτων δεν υπήρξε 

παρουσία κερατίνης 8 (πίνακες 1 & 2).  Σαν θετικός μάρτυρας για την  παρουσία της 

κερατίνης 8 πάρθηκε η θετική αντίδραση που παρατηρήθηκε στα αδένια και στο 

επιθήλιο του ενδομητρίου  σε όσες περιπτώσεις ενδομήτριο συνόδευε το μυομήτριο 

στις ελεγχόμενες τομές. 
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Εικ. 5 
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Εικόνα 5: 

(A) Έντονη κυτταροπλασματική χρώση των λείων μυϊκών ινών του μυομητρίου (*) 

για το επιτόπιο Η. Δεσμίδα συνδετικού ιστού αρνητική (꙳). Πυρήνες ινοβλαστών 

(βέλη). Μεγ. x250 

(B) Μέτρια κυτταροπλασματική χρώση κυττάρων λειομυώματος για το επιτόπιο Η. 

Μεγ. x400 

(C) Έντονη κυτταροπλασματική χρώση κυττάρων λειομυώματος για το επιτόπιο Η. 

Μεγ. x400 

(D) Μέτρια κυτταροπλασματική χρώση κυττάρων λειομυοσαρκώματος για το 

επιτόπιο Η. Κεφαλές βελών: μιτώσεις. Μεγ. x400 

(E) Έντονη κυτταροπλασματική χρώση κυττάρων λειομυοσαρκώματος για το 

επιτόπιο Η. Κεφαλή βέλους: μίτωση. Μεγ. x400 

(F) Μέτρια κυτταροπλασματική χρώση κυττάρων λειομυοσαρκώματος για το 

επιτόπιο Η. Βέλος: ανώμαλη μίτωση. Μεγ. x400 

(G) Απουσία χρώσης λειομυώματος για την κερατίνη 8. Μεγ. x400 

(H) Απουσία χρώσης λειομυοσαρκώματος για την κερατίνη 8. Μεγ. x400 
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Σχήμα   1 
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Σύμβολα:  

 Μέτρια έκφραση   Έντονη έκφραση 
  

Ποσοστιαία κατανομή της έκφρασης του επιτόπιου Η στο παρακείμενο μυομήτριο των 

περιπτώσεων των λειομυωμάτων. 
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Σχήμα   2 
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Σύμβολα:  

 Μέτρια έκφραση   Εντονη έκφραση 
  

Ποσοστιαία κατανομή της έκφρασης του επιτόπιου  Η στις περιπτώσεις των 

λειομυωμάτων. 

             

 

 

 

 

 

Σχήμα   3 



74 
 

   

0

20

40

60

80

100

60

40

  

                                                                          

Σύμβολα:  

 Μέτρια έκφραση   Εντονη έκφραση 
  

Ποσοστιαία κατανομή της έκφρασης του επιτόπιου Η στο παρακείμενο μυομήτριο των 

περιπτώσεων των λειομυοσαρκωμάτων. 
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Σχήμα   4 
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Σύμβολα:  

 Μέτρια έκφραση   Εντονη έκφραση 
  

Ποσοστιαία κατανομή της έκφρασης του επιτόπιου  Η στις περιπτώσεις των 

λειομυοσαρκωμάτων. 
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ΠΙΝΑΚΑΣ 1 

Αποτελέσματα ανοσοϊστοχημικής χρώσης των λειομυωμάτων και του παρακείμενου 

μυομητρίου με το αντίσωμα Η και το αντίσωμα εναντίον της κερατίνης 8 

ΑΝΟΣΟΪΣΤΟΧΗΜΙΚΗ ΧΡΩΣΗ 

Α/Α 

ΠΕΡΙΠΤΩΣΗ 

                  Επιτόπιο  Η                             Κερατίνη  8 

 Λειομύωμα        Μυομήτριο          Λειομύωμα       Μυομήτριο                    

 

1 ++ ++ - - 

2 +++ +++ - - 

3 ++ ++ - - 

4 +++ +++ - - 

5 ++ ++ - - 

6 +++ +++ - - 

7 ++ ++ - - 

8 ++ ++ - - 

9 +++ +++ - - 

10 ++ ++ - - 

11 +++ +++ - - 
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12 ++ ++ - - 

13 +++ +++ - - 

14 +++ +++ - - 

15 ++ ++ - - 

16 +++ +++ - - 

17 ++ ++ - - 

18 ++ ++ - - 

19 ++ ++ - - 

20 ++ ++ - - 

21 +++ +++ - - 

22 +++ +++ - - 

23 ++ ++ - - 

24 ++ ++ - - 

25 +++ +++ - - 

26 ++ ++ - - 

27 ++ ++ - - 
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28 +++ +++ - - 

29 ++ ++ - - 

30 ++ ++ - - 

31 +++ +++ - - 

32 ++ ++ - - 

33 +++ +++ - - 

34 ++ ++ - - 

35 ++ ++ - - 

36 +++ +++ - - 

37 +++ +++ - - 

38 +++ +++ - - 

39 +++ +++ - - 

40 ++ ++ - -- 

41 +++ +++ - - 

42 +++ +++ - - 

43 ++ ++ - - 
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44 +++ +++ - - 

45 ++ ++ - - 

46 +++ +++ - - 

47 +++ +++ - - 

48 ++ ++ - - 

49 ++ ++ - - 

50 ++ ++ - - 
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ΠΙΝΑΚΑΣ   2 

 Αποτελέσματα ανοσοϊστοχημικής χρώσης των λειομυοσαρκωμάτων και του 

παρακειμένου μυομητρίου με το αντίσωμα Η και το αντίσωμα εναντίον της κερατίνης 8  

ΑΝΟΣΟΪΣΤΟΧΗΜΙΚΗ ΧΡΩΣΗ 

Α/Α 

ΠΕΡΙΠΤΩΣΗ 

                  Επιτόπιο  Η                             Κερατίνη  8 

 Λειομυοσάρκωμα       Μυομήτριο         Λειομυοσάρκωμα     Μυομήτριο                    

 

1 ++ ++ - - 

2 +++ +++ - - 

3 ++ ++ - - 

4 ++ ++ - - 

5 +++ +++ - - 
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Αποτελέσματα των πειραμάτων των ανοσοαποτυπωμάτων  
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Τα αποτελέσματα των πειραμάτων με τη μέθοδο Western Blot-immunoblot 

(ανοσοαποτυπωμάτων) (143, 144) για την ανίχνευση πολυπεπτιδίων στα λειομυώματα 

και στο μυομήτριο που αναγνωρίζονται από το αντίσωμα Η και το αντίσωμα εναντίον 

της κερατίνης 8, έδειξαν ότι υπάρχουν τέσσερα πολυπεπτίδια με μοριακά μεγέθη 100, 

61, 59 και 54 KDa, τα οποία φέρουν το επιτόπιο Η αναγνωριζόμενα από το αντίσωμα Η. 

Τα τέσσερα αυτά πολυπεπτίδια περιέχονται τόσο στα κύτταρα των λειομυωμάτων όσο 

και στα κύτταρα των λείων μυϊκών ινών του μυομητρίου. Το μονοκλωνικό αντίσωμα 

που αναγνωρίζει την κερατίνη 8 δεν αναγνώρισε κανένα πολυπεπτίδιο τόσο στα 

πολυπεπτίδια που περιέχονται στα κύτταρα των λειομυωμάτων όσο και στα 

πολυπεπτίδια των λείων μυϊκών ινών του μυομητρίου. Χρησιμοποιήθηκαν πέντε 

δείγματα από πέντε λειομυώματα πέντε διαφορετικών ασθενών και πέντε δείγματα 

από το αντίστοιχο μυομήτριο κάθε μήτρας που έφερε το λειομύωμα. Τα ανωτέρω 

αποτελέσματα ήταν ταυτόσημα για όλα τα δείγματα (εικ. 6). 

 

 



83 
 

 

 

Εικ. 6 

Αλληλεπίδραση του μονοκλωνικού αντισώματος Η με πρωτεϊνες φυσιολογικού 

μυομητρίου [1]  και λειομυώματος [2].  Αναγνωρίζονται 4 ζώνες οι οποίες αντιστοιχούν 

σε μοριακά μεγέθη 100, 61, 59 και 54 KDa.  Χρησιμοποιήθηκαν 5 διαφορετικά δείγματα 

για την κάθε περίπτωση και όλα παρουσίσαν παρόμοια εικόνα.       Η ποσότητα των  

δειγμάτων ήταν  10 μg,   ενώ των μοριακών βαρών 6μg (145). Η αραίωση του 

αντισώματος ήταν 1:100.  Τα δείγματα επωάστηκαν και με μονοκλωνικό αντίσωμα 

ειδικό για την κερατίνη  8 σε διάφορες αραιώσεις χωρίς όμως αποτέλεσμα [3], [4].  

 

 

ΣΥΖΗΤΗΣΗ 
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Στην παρούσα μελέτη, το επιτόπιο Η έδειξε, 1) έντονη ανοσοϊστοχημική έκφραση στο 

46% (23/50) και μέτρια ανοσοϊστοχημική έκφραση στο 54% (27/50) των λειομυωμάτων 

του μυομητρίου,  2) έντονη ανοσοϊστοχημική έκφραση στο 40% (2/5) και μέτρια 

ανοσοϊστοχημική έκφραση στο 60% (3/5) των λειομυοσαρκωμάτων του μυομητρίου, 

και 3) παρόμοια διακύμανση έκφρασης του επιτόπιου Η στο παρακείμενο μυομήτριο 

σε σχέση με αυτή των λειομυωμάτων και λειομυοσαρκωμάτων του. Αυτά τα 

αποτελέσματα δείχνουν ότι η έκφραση του επιτόπιου Η διακυμαίνεται στο 

φυσιολογικό και στο νεοπλασματικό μυομήτριο, καθώς το επιτόπιο Η εκφράζεται είτε 

μετρίως είτε έντονα στα λειομυοσαρκώματα και στα λειομυώματα του μυομητρίου  και 

στο παρακείμενο μυομήτριό τους. Λαμβάνοντας υπόψιν, τα παρόντα καθώς και τα 

προηγούμενα αποτελέσματα ερευνών, δείχνεται ότι η έκφραση του επιτόπιου Η 

παρουσιάζει διακυμάνσεις στους φυσιολογικούς και στους παθολογικούς ιστούς. 

Πράγματι, 1) το επιτόπιο Η απουσιάζει από την συντριπτική πλειοψηφία των 

φυσιολογικών αστροκυττάρων,  ενώ υπερεκφράζεται στα αντιδραστικά αστροκύτταρα, 

2)  η έκφραση του επιτόπιου Η, είναι σημαντικά υψηλότερη στα αστροκυτώματα 

συγκριτικά με την έκφρασή του στα αναπλαστικά αστροκυτώματα και στα πολύμορφα 

γλοιοβλαστώματα, 3) η ένταση της ανοσοϊστοχημικής χρώσης για το επιτόπιο Η ήταν 

κυρίως μέτρια στα κακοήθη κύτταρα των διηθητικών πορογενών καρκινωμάτων του 

μαστού, ενώ μικρές ομάδες καρκινικών κυττάρων παρουσίαζαν έντονη 

ανοσοϊστοχημική χρώση για το επιτόπιο Η, 4) η ένταση της ανοσοϊστοχημικής χρώσης 

με τη μέθοδο της ανοσοκυτταροχημείας στο επίπεδο του ηλεκτρονικού μικροσκοπίου 
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ήταν ελαττωμένη στα μιτοχόνδρια, στα πυρήνια και στα κυτταροπλασματικά κυστίδια 

των διηθητικών πορογενών καρκινωμάτων του μαστού συγκριτικά με αυτά των 

ινοαδενωμάτων και, 5) τα πλούσια σε μιτοχόνδρια φυσιολογικά, μεταπλαστικά και 

νεοπλασματικά κύτταρα έδειξαν υπερέκφραση του επιτόπιου Η (81, 146, 94, 93, 91).  

Καθώς το επιτόπιο Η περιέχει την ρίζα Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη συνδεδεμένη με τα 

υδροξύλια της σερίνης ή της θρεονίνης των πολυπεπτιδίων (146) είναι πιθανόν, ότι οι 

διακυμάνσεις της έκφρασης του επιτόπιου Η, που βρέθηκαν στην παρούσα μελέτη και 

στις προηγούμενες μελέτες (93,54,147) να αντανακλούν διαφορές στην έκφραση 

γλυκοζυλιωμένων πρωτεϊνών ή πρωτεΐνης των κυττάρων με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη. 

Αυτές οι διακυμάνσεις μπορεί να είναι ενδιαφέρουσες για την κατανόηση της 

παθολογίας των λείων μυϊκών όγκων της μήτρας, καθώς η γλυκοζυλίωση των 

πρωτεϊνών με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη μπορεί να τροποποιήσει την λειτουργία 

πρωτεϊνών που εμπλέκονται σε σημαντικές βιολογικές λειτουργίες όπως είναι οι 

λειτουργίες των κυτταροσκελετικών πρωτεϊνών, οι μεταγραφικοί παράγοντες, οι 

πρωτεΐνες του θερμικού σοκ, οι πρωτεΐνες της χρωματίνης, οι ογκοκατασταλτικές 

πρωτεΐνες και οι ογκοπρωτεΐνες (133, 148, 149, 150). Πράγματι, το C-myc 

τροποποιείται μέσω της γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη στη θέση 38 της 

θρεονίνης, μία θέση γνωστή για την τροποποίησή της με φωσφορυλίωση, που 

αποτελεί και ένα συχνό σημείο μετάλλαξης στα ανθρώπινα λεμφώματα (133). Ακόμα, 

υπάρχει ένδειξη ότι η γλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη στην τελική 

καρβοξυλική περιοχή του P53, μπορεί να έχει ένα ρόλο στην ρύθμιση της ειδικής 

σύνδεσης του P53 με το DNA (149). Έχει υποστηριχθεί, ότι η δυνητική εμπλοκή της 
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γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη στην ογκογένεση, μπορεί να 

διαμεσολαβείται από την προσθήκη ή την αφαίρεση της Ν-ακετυλογλυκοζαμίνης στα 

υδροξύλια της σερίνης ή της θρεονίνης σε ογκοπρωτεΐνες, σε ογκοκατασταλτικές 

πρωτεΐνες και σε άλλες πρωτεΐνες που σχετίζονται με την ογκογένεση (133). Περεταίρω 

μελέτες, χρησιμοποιώντας βιοχημικές μεθόδους και ανοσοκυτταροχημεία στο επίπεδο 

του ηλεκτρονικού μικροσκοπίου θα βοηθήσουν να διαλευκάνουν τη φύση των 

πολυπεπτιδίων που φέρουν το επιτόπιο Η και την ακριβή εντόπισή τους στα κύτταρα 

των όγκων των λείων μυϊκών κυττάρων του μυομητρίου. 

 

Είναι αξιοσημείωτο, ότι η γλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη εμπλέκεται στην 

απόπτωση και στις οδούς του κυτταρικού κύκλου (151, 152). Πράγματι η OGA 

διασπάται από την κασπάση 3 και η αύξηση ή η ελάττωση των επιπέδων της 

γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη αναστέλλει ή ενισχύει αντίστοιχα την 

ενεργοποίηση της αντι-αποπτωτικής ΑΚΤ (152). Ιδιαίτερου ενδιαφέροντος είναι τα 

ευρήματα ότι στα λεία μυϊκά κύτταρα, η γλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη 

μπορεί να έχει μια βαθιά επίδραση στις μεταβάσεις του κυτταρικού κύκλου, που 

ρυθμίζουν την ετεροδιμεροποίηση του ΥΥ1 μεταγραφικού παράγοντα ένωσης με τρόπο 

δακτύλου τσίγκου στο DNA με την πρωτεΐνη του ρετινοβλαστώματος (151). Πράγματι, ο 

γλυκοζυλιωμένος ΥΥ1 παράγοντας με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη δεν συνδέεται με την 

πρωτεΐνη του ρετινοβλαστώματος. Έτσι, μετά την αποσύνδεσή του, από την πρωτεΐνη 

του ρετινοβλαστώματος, ο γλυκοζυλιωμένος με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη ΥΥ1, είναι 

ελεύθερος να συνδεθεί με το DNA. Έτσι, η γλυκοζυλίωση με την Ο-Ν-
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ακετυλογλυκοζαμίνη προάγει την δραστηριότητα του ΥΥ1 μεταγραφικού παράγοντα 

(151). Καθώς το επιτόπιο Η, περιέχει την ρίζα Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη (146) θα 

μπορούσε κάποιος να υποδείξει, ότι οι διακυμάνσεις στην έκφραση του επιτόπιου Η 

μπορεί να αντανακλούν διαφορές στην έκφραση πρωτεϊνών γλυκοζυλιωμένων με Ο-Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνη, που εμπλέκονται στον κυτταρικό κύκλο και στην ρύθμιση της 

απόπτωσης στους όγκους των λείων μυϊκών κυττάρων του μυομητρίου, καθώς και στο 

ίδιο το μυομήτριο. Μια υπόθεση εργασίας αρχίζει να εμφανίζεται που υποστηρίζει ότι 

η γλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη μπορεί να είναι ένας αισθητήρας του 

μεταβολισμού των θρεπτικών συστατικών που εξασθενίζει την απάντηση ενός 

κυττάρου στα εξωκυττάρια ερεθίσματα βάση της ενεργειακής κατάστασης του 

κυττάρου (152). Αυτό το πρότυπο, προτείνει ότι τα κύτταρα δεν απαντούν τυφλά στα 

εξωκυττάρια ερεθίσματα, αλλά λαμβάνουν υπόψιν τους τις δικές τους ενεργειακές 

αποθήκες (152). Υπ’ αυτήν την άποψη, η γλυκοζυλίωση με Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη, 

που φαίνεται να είναι ένας αισθητήρας του μεταβολισμού που ανταποκρίνεται 

επακριβώς στην κατάσταση θρέψης τροποποιεί συστατικά σηματοδοτικών οδών, 

κυτταροσκελετικά συστατικά και τον μηχανισμό της μεταγραφής και της μετάφρασης 

(152). Καθώς το επιτόπιο Η περιέχει μια ρίζα Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνης (146), μπορεί 

να γίνει υπόθεση ότι οι διακυμάνσεις της έκφρασης του επιτόπιου Η μπορεί να 

αντανακλούν διαφορές στην έκφραση γλυκοζυλιωμένων κυτταρικών πρωτεϊνών, που 

εμπλέκονται στην μεταβολική ρύθμιση των όγκων των λείων μυϊκών κυττάρων του 

μυομητρίου καθώς και του ίδιου του μυομητρίου.  
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Προηγούμενη μελέτη έχει δείξει ότι μέσω του ανοσοαποτυπώματος (western-blot) το 

επιτόπιο Η μοιράζεται μεταξύ της κερατίνης 8 και πέντε επιπρόσθετων πολυπεπτιδίων 

με μοριακές μάζες 232, 67, 51, 50 και 37 KDa, στην κυτταρική σειρά MCF-7 του 

ανθρώπινου καρκινώματος του μαστού (81) Επιπρόσθετα η κερατίνη 8 περιέχει 

μονήρεις ρίζες Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνης (84). Βάσει των παραπάνω, έγινε 

προσπάθεια να διαλευκανθεί η σχέση μεταξύ της έκφρασης του επιτόπιου Η και της 

έκφρασης της κερατίνης 8, στους όγκους των λείων μυϊκών κυττάρων (λειομυωμάτων 

και λειομυοσαρκωμάτων) και του παρακείμενου φυσιολογικού μυομητρίου. 

Χρησιμοποιώντας την ανοσοϊστοχημεία και τη μέθοδο των ανοσοαποτυπωμάτων 

(western-blot). Τα αποτελέσματα αυτής της μελέτης είναι τα εξής: 1) ανοσοϊστοχημική 

έκφραση της κερατίνης 8, δεν ανιχνεύθηκε σε καμία περίπτωση λειομυώματος, 

λειομυοσαρκώματος ή μυομητρίου, 2) το ανοσοαποτύπωμα δεν έδειξε κερατίνη 8, στα 

λεία μυϊκά κύτταρα του μυομητρίου και των λειομυωμάτων, 3) το ανοσοαποτύπωμα 

έδειξε ότι στα λεία μυϊκά κύτταρα του μυομητρίου και των λειομυωμάτων το επιτόπιο 

Η εντοπίζεται σε τέσσερα πολυπεπτίδια με μοριακές μάζες 100, 61, 59 και 54 KDa. Αυτά 

τα αποτελέσματα δείχνουν ότι η κερατίνη 8, χωρίς να υπάρχει στα λεία μυϊκά κύτταρα 

του μυομητρίου, των λειομυωμάτων και λειομυοσαρκωμάτων μοιράζεται το επιτόπιό 

της Η, που περιέχει το μοναδικό της σάκχαρο που είναι η ρίζα Ο-Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνη (84) με τέσσερα άλλα άσχετα πολυπεπτίδια που όλα τους 

παράγονται από τα φυσιολογικά και τα νεοπλασματικά λεία μυϊκά κύτταρα. Αυτό 

πρέπει να λαμβάνεται υπόψιν όταν χρησιμοποιούνται αντισώματα εναντίον της 

κερατίνης 8 ή άλλων κερατινών κατά την ανοσοϊστοχημεία εναντίον των όγκων των 
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λείων μυϊκών κυττάρων (π.χ. σε αδιαφοροποίητα λειομυοσαρκώματα ή σε μεταστατικά 

αδιαφοροποίητα λειομυοσαρκώματα) για να αποφευχθεί η εσφαλμένη διάγνωση ενός 

αδιαφοροποίητου καρκινώματος (147, 21, 153).  

 

Πρέπει να τονιστεί εμφαντικώς ότι μια σειρά αντισωμάτων εναντίον της δεσμίνης, της 

ακτίνης των λείων μυϊκών κυττάρων, της h-καλντεσμόνης, της καλπονίνης, κλπ, πρέπει 

να χρησιμοποιείται για την ταυτοποίηση των όγκων των λείων μυϊκών κυττάρων για να 

αποφευχθεί η σύγχυσή τους με επιθηλιακούς όγκους.  

 

Τελικά, τα αποτελέσματα της παρούσης μελέτης δείχνουν ότι το επιτόπιο Η εκφράζεται 

είτε μέτρια, είτε έντονα στους όγκους των λείων μυϊκών κυττάρων του μυομητρίου και 

στο παρακείμενο μυομήτριό τους. Αυτές οι διακυμάνσεις της έκφρασης του επιτόπιου 

Η μπορεί να είναι ενδιαφέρουσες στο να κατανοηθεί η παθογένεια των όγκων των 

λείων μυϊκών κυττάρων του μυομητρίου καθώς η γλυκοζυλίωση με Ο-Ν-

ακετυλογλυκοζαμίνη των κυτταρικών πρωτεϊνων εμπλέκεται στην απόπτωση και στις 

οδούς του κυτταρικού κύκλου και μπορεί να τροποποιήσει πρωτεϊνες, που εμπλέκονται 

στην ογκογένεση, όπως ογκοκατασταλτικές πρωτεϊνες και ογκοπρωτεϊνες, καθώς και 

πρωτεϊνες με σημαντικες βιολογικές λειτουργείες όπως οι κυτταροσκελετικές 

πρωτεϊνες, οι μεταγραφικοί παράγοντες, οι πρωτεϊνες του θερμικού σοκ και οι 

πρωτεϊνες της χρωματίνης. Επιπλέον, τα παρόντα αποτελέσματα δείχνουν, ότι η 

κερατίνη 8, χωρίς να είναι παρούσα στα κύτταρα του μυομητρίου, των λειομυωμάτων 



90 
 

και των λειομυοσαρκωμάτων, μοιράζεται το επιτόπιό της Η, που περιέχει το μοναδικό 

σάκχαρό της, που είναι η Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη με τέσσερα άλλα άσχετα 

πολυπεπτίδια που παράγονται από τα φυσιολογικά και τα νεοπλασματικά λεία μυϊκά 

κύτταρα. Αυτό πρέπει να λαμβάνεται υπόψιν, όταν χρησιμοποιούνται αντισώματα 

εναντίον της κερατίνης 8 στην ανοσοϊστοχημεία έναντίον των όγκων των λείων μυϊκών 

κυττάρων για να αποφευχθούν ψευδώς θετικά ανοσοϊστοχημικά αποτελέσματα. 

Περαιτέρω, η διερεύνηση των αντιγόνων που φέρουν το επιτόπιο Η μπορεί να 

βοηθήσει να διαλευκανθεί η φύση των πολυπεπτιδίων που φέρουν το επιτόπιο Η, για 

να επιτευχθεί περαιτέρω γνώση των μηχανισμών μέσω των οποίων η γλυκοζυλίωση με 

Ο-Ν-ακετυλογλυκοζαμίνη ρυθμίζει την ιστοφυσιολογία του φυσιολογικού μυομητρίου 

και την παθολογία των λείων μυϊκών όγκων του μυομητρίου και να εξεταστεί η πιθανή 

σχέση της ανοσοϊστοχημικής χρώσης με το μονοκλωνικό αντίσωμα Η, ως προς την 

πρόγνωση αυτών των όγκων. 

 

 

 

ΤΕΛΙΚΑ ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

 

Στην εργασία αυτή μελετήθηκαν ανοσοϊστοχημικώς 50 περιπτώσεις λειομυωμάτων με 

το παρακείμενο μυομήτριό τους και 5 περιπτώσεις λειομυοσαρκωμάτων με το 

παρακείμενο μυομήτριό τους για να ανιχνευθεί σ΄αυτά η κατανομή της κερατίνης 8 και 
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του επιτοπίου Η που περιέχεται στο μόριο της κερατίνης 8 και περιλαμβάνει και το 

μοναδικό σάκχαρο της κερατίνης 8 που  είναι η Ο-Ν ακετυλογλυκoζαμίνη. 

 

Η μελέτη του υλικού έδωσε τα ακόλουθα αποτελέσματα: 

1. Η κερατίνη 8 δεν εντοπίστηκε σε καμία περίπτωση λειομυώματος, 

λειομυοσαρκώματος ή μυομητρίου. 

2. Το επιτόπιο Η παρουσίασε έντονη έκφραση στο  46% και μέτρια έκφραση 

στο 54% των περιπτώσεων  των λειομυωμάτων. 

3. Το επιτόπιο  Η παρουσίασε έντονη έκφραση στο 40% και μέτρια έκφραση 

στο 60% των περιπτώσεων των λειομυοσαρκωμάτων. 

4. Το επιτόπιο Η δεν παρουσίασε διαφορά στην  έκφρασή του ανάμεσα στα  

λειομυώματα και στο  παρακείμενο μυομήτριό τους και στα 

λειομυοσαρκώματα και στο παρακείμενο μυομήτριό τους. 

5. Το επιτόπιο Η στις λείες μυϊκές ίνες του φυσιολογικού μυομητρίου και στις 

λείες μυϊκές ίνες των λειομυωμάτων βρίσκεται σε τέσσερα πολυπεπτίδια με 

μοριακά βάρη 100.000, 61.000, 59.000 και 54.000 που παράγονται όλα και 

από τα φυσιολογικά και από τα καλοήθη νεοπλασματικά λεία μυϊκά 

κύτταρα, όπως  αποδείχθηκε με τη μέθοδο των ανοσοαποτυπωμάτων 

(immunoblotting). 
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6. Η κερατίνη 8 δεν βρέθηκε στις λείες μυϊκές ίνες είτε του μυομητρίου ή των 

λειομυωμάτων όπως  αποδείχθηκε με τη μέθοδο των ανοσοαποτυπωμάτων 

(immunoblotting). 

 

Τελικά  συμπεραίνεται, ότι η κερατίνη 8 χωρίς να βρίσκεται στα λεία μυϊκά 

κύτταρα του μυομητρίου, των λειομυωμάτων και των  λειομυοσαρκωμάτων 

μοιράζεται  το επιτόπιό της Η που περιέχει και το μοναδικό σάκχαρό της,  

που είναι η Ο-Ν ακετυλογλυκοζαμίνη με τέσσερα άλλα άσχετα  

πολυπεπτίδια που παράγονται από τα φυσιολογικά  και τα νεοπλασματικά 

λεία μυϊκά κύτταρα. Αυτό αφ΄ ενός πρέπει να λαμβάνεται υπ΄ όψη στις 

ανοσοϊστοχημικές μεθόδους, όταν χρησιμοποιούνται αντισώματα εναντίον 

της κερατίνης 8 γιατί μπορεί να υπάρξει διασταυρούμενη αντίδραση και να 

παρατηρηθούν ψευδώς θετικά αποτελέσματα με κίνδυνο ένα άτυπο 

λειομύωμα, ένα αδιαφοροποίητο λειομυοσάρκωμα και ένα 

αδιαφοροποίητο μεταστατικό λειομυοσάρκωμα να εκληφθούν σαν 

καρκινώματα. Αφετέρου συμβάλλει περισσότερο στην κατανόηση της 

γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-Ακετυλογλυκοζαμίνη στην  βιολογία του μυομητρίου 

και των  νεοπλασμάτων του. Μελλοντική περαιτέρω ταυτοποίηση των 

πεπτιδίων που φέρουν το επιτόπιο Η θα συμβάλλει στην ανίχνευση των 

οδών που εμπλέκονται τα τέσσερα αυτά πολυπεπτίδια ρίχνοντας 

περισσότερο φως στις οδούς της γλυκοζυλίωσης με Ο-Ν-
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Ακετυλογλυκοζαμίνη αναφορικά με την βιολογία του μυομητρίου και των 

λειομυωμάτων και λειομυοσαρκωμάτων του.  
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Obstetrician-Gynecologist 

 

TITLE 

COMPARATIVE STUDY OF THE EXPRESSION OF THE KERATIN 8 AND ITS 

GLYCOSYLATED GROUP H IN MYOMETRIUM AND ITS LEIOMYOMATA 

 

 

SUMMARY 

In this study, fifty cases of uterine leiomyomas with their adjacent myometrium 

and five cases of uterine leiomyosarcomas with their adjacent myometrium were 

investigated immunohistochemically in order to detect the distribution of the 

keratin 8 and its glycosylated group H, which represents the epitope H which 

includes the sugar O -linked  N - acetyl glycosamine residue in a specific 

conformation and/or environment. The study of this material gave the following 

results: 

 

1. The keratin 8 was not detected in any case of leiomyomas, leiomyosarcomas 

and myometrial tissues. 

2. The epitope H showed high expression in 46% and moderate expression in 

54% of the cases of leiomyomas. 
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3. The epitope H showed high expression in 40% and moderate expression in 

60% of the cases of leiomyosarcomas. 

4. The epitope H did not show any difference in its expression among 

leiomyomas and their adjacent myometrium and among leiomyosarcomas 

and their adjacent myometrium. 

5. The epitope H in the normal smooth muscle cells of the myometrium and in 

the smooth muscle cells of the leiomyomas is located in four polypeptide 

chains with molecular weights 100.000, 61.000, 59.000 and 54.000 which all 

are produced by both the normal and benign neoplastic smooth muscle cells 

as it was revealed by western blotting and immunoblotting studies. 

6. The cytokeratin 8 was not detected in the normal and benign neoplastic 

smooth muscle cells as it was revealed by western blotting and 

immunoblotting studies. 

 

Finally, it is concluded that, although keratin 8 is not present in the smooth 

muscle cells of the myometrium, leiomyomas and  leiomyosarcomas, it shares its 

epitope H  which contains the sugar O-linked N- Acetylglucosamine residue in a 

specific conformation and/or environment with other four unrelated 

polypeptides which all are produced by the normal myometrial and the benign 

neoplastic uterine smooth muscle cells. This finding from one point of view has to 

be taken into consideration when anti-keratin 8 antibodies are used for 

immunohistochemistry due to the risk of cross- reactivity resulting in false 
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positive findings and from the other point of view it contributes more knowledge 

into the biology of the myometrium and its neoplasms. Future further 

identification and characterization of the four polypeptides, which bear the 

epitope H, might shed more light in the pathways of the glycosylation with O-

linked N-Acetylglucosamine, which are involved in the biology of the myometrium 

and in the pathology of the uterine leiomyomas and leiomyosarcomas. 
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