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ÖÙÓÖÏÑÕËÉÙÓÇ ÔÇÓ ÐÑÙÔÅÚÍÇÓ CAGA ÔÏÕ H. PYLORI. É. ×ÁÑÔÏÃÑÁ-
ÖÇÓÇ ÔÙÍ ÈÅÓÅÙÍ ÔÕÑÏÓÉÍÇÓ ÔÕÐÏÕ EPIYA ÓÅ ÊËÉÍÉÊÁ ÓÔÅËÅ×Ç

Ä. Óãïýñáò1, Å. Ðáíáãéùôïðïýëïõ1, B. Martinez1, Á. Êáëëéáñüðïõëïò1, Ê.
ÐåôñÜêç1, Ó. Ìé÷üðïõëïò2, Á. Áñ÷éìáíäñßôçò3, Á. ÌåíôÞò1

1ÅñãáóôÞñéï ÉáôñéêÞò Ìéêñïâéïëïãßáò, Åëë. Éíóô. ÐáóôÝñ, 2ÃáóôñåíôåñïëïãéêÞ ÊëéíéêÞ,

Íïó. “ÁëåîÜíäñá”, 3Â’ Ðáíåð. Ðáèïë. ÊëéíéêÞ, “ÉððïêñÜôåéï” Íïó. Áèçíþí

Ç ðáñïõóßá ôçò ðñùôåÀíçò cagA óå êëéíéêÜ óôåëÝ÷ç H. pylori (Hp) Ý÷åé
óõíäåèåß ìå âáñýôåñçò ìïñöÞò âëÜâåò óôï ãáóôñéêü åðéèÞëéï. Íåþôåñá äå-
äïìÝíá äåß÷íïõí üôé ç cagA ðéèáíþò íá áðïññõèìßæåé ôçí åíäïêõôôÜñéá
ìåôáãùãÞ óÞìáôïò ìåôÜ ôçí åßóïäï ôçò óôá åðéèçëéáêÜ ãáóôñéêÜ êýôôáñá
êáé ç äñÜóç ôçò íá åîáñôÜôáé áðü ôïí áñéèìü èÝóåùí öùóöïñõëßùóçò EPIYA
ôçò 3’-ðåñéï÷Þò ôçò cagA.

Óêïðüò ôçò ðáñïýóçò åñãáóßáò Þôáí ç áíÜðôõîç ìåèüäïõ ðñïóäéïñé-
óìïý ôùí EPIYA èÝóåùí öùóöïñõëßùóçò ôçò cagA óå êëéíéêÜ óôåëÝ÷ç Åð
óôïí åëëçíéêü ðëçèõóìü.

Õëéêü êáé ÌÝèïäïò: Ó÷åäéÜóôçêáí åêöõ-
ëéóìÝíïé åêêéíçôÝò 22 âÜóåùí ãéá ôçí 3’-ìå-
ôáâëçôÞ ðåñéï÷Þ ôïõ ãïíéäßïõ cagA, âáóéóìÝ-
íïé óå áëëçëïõ÷ßåò óôåëå÷þí Hp áðü âÜóåéò
ãåíåôéêþí äåäïìÝíùí. ̧ ãéíå ðïëëáðëáóéáóìüò
ìå áëõóéäùôÞ áíôßäñáóç ðïëõìåñÜóçò (PCR),
ôá ðñïúüíôá áíáëýèçêáí ìå áíÜãíùóç ôçò
áëëçëïõ÷ßáò DNA êáé ôá ôìÞìáôá ôùí ðñù-
ôåúíþí ðïõ ðñïÝêõøáí áðü ôçí ìåôÜöñáóç
ôùí DNA áëëçëïõ÷éþí, åîåôÜóèçêáí ìå åéäéêÜ ðáêÝôá Ç/Õ åõèõãñÜììéóçò
ðñùôåúíéêþí áëëçëïõ÷éþí (âëÝðå åéêüíá). ÅîåôÜóôçêáí óõíïëéêÜ 113 êëéíéêÜ
óôåëÝ÷ç Hp ðïõ áðïìïíþèçêáí áðü ãáóôñéêÝò âéïøßåò.

ÁðïôåëÝóìáôá: Óôçí ðëåéïíüôçôá ôùí óôåëå÷þí (57,5%) áíé÷íåýèçêáí
3 èÝóåéò EPIYA ôïõ ôýðïõ ABC, óå ðïóïóôü 15,9% 4 èÝóåéò EPIYA (ABCC),
êáèþò êáé 4 óôåëÝ÷ç ìå 5 EPIYA (ABCCC) (âëÝðå ðßíáêá). Óå 24 áðü ôá
óôåëÝ÷ç äåí áíé÷íåýèçêáí èÝóåéò EPIYA. Áðü áõôÜ ôá 13 åß÷áí ðáíôåëÞ Ýëëåé-
øç ôïõ ãïíéäßïõ cagA, ðïõ âåâáéþèçêå ìå PCR ôçò äéáôçñçìÝíçò 5’-cagA
ðåñéï÷Þò. Óôá õðüëïéðá 11 óôåëÝ÷ç äéáðéóôþèçêå åßôå ðáíôåëÞò Ýëëåéøç ôùí
óõãêåêñéìÝíùí ðåñéï÷þí ðïõ êùäéêïðïéïýí ôéò èÝóåéò öùóöïñõëßùóçò óôçí
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Áñéèìüò ÌïñöÞ Áñéèìüò

EPIYA óôåëå÷þí

0 - 24

2 AB 1

AC 1

3 ABC 65

4 ABCC 18

5 ABCCC 4
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ðñùôåÀíç åßôå ðéèáíÞ Ýëëåéøç ôïõ óõóôÞìáôïò Ýêêñéóçò ôýðïõ IV ôçò ðñù-
ôåÀíçò cagA.

ÓõìðåñáóìáôéêÜ, áíáðôýîáìå ìå åðéôõ÷ßá ìÝèïäï ãéá ôçí ôáîéíüìçóç
êëéíéêþí óôåëå÷þí Hp ìå âÜóç ôéò EPIYA èÝóåéò öùóöïñõëßùóçò ôçò ðñùôåÀ-
íçò cagA. Ç ìÝèïäïò áõôÞ èá áðïâåß ðïëý ÷ñÞóéìç óôç äéåñåýíçóç ôïõ
ñüëïõ ôçò cagA óôçí åíäïêõôôÜñéá ìåôáãùãÞ óÞìáôïò êáé ôçí ðéèáíÞ åìðëï-
êÞ ôçò óôçí åðáãùãÞ ìç÷áíéóìþí êõôôáñéêÞò åîáëëáãÞò ìåôÜ ôçí åßóïäï ôçò
óôá ãáóôñéêÜ åðéèçëéáêÜ êýôôáñá.
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ÖÙÓÖÏÑÕËÉÙÓÇ ÔÇÓ ÐÑÙÔÅÚÍÇÓ CAGA ÔÏÕ H. PYLORI. ÉÉ. ÓÕÓ×ÅÔÉÓÇ
ÔÙÍ ÈÅÓÅÙÍ ÖÙÓÖÏÑÕËÉÙÓÇÓ ÔÕÑÏÓÉÍÇÓ ÔÕÐÏÕ EPIYA ÓÔÁ ÊËÉÍÉÊÁ
ÓÔÅËÅ×Ç ÌÅ ÔÇÍ ÉÓÔÏÐÁÈÏËÏÃÉÊÇ ÁËËÏÉÙÓÇ

Ä. Óãïýñáò1, Ó. Ìé÷üðïõëïò2, Å. Ðáíáãéùôïðïýëïõ1, Ê. ÐåôñÜêç1, Á.
Êáëëéáñüðïõëïò1, B. Martinez1, Ó. ÊáñáãéÜííçò2, Ö. Äçìüðïõëïò2, Á.
Áñ÷éìáíäñßôçò3, Á. ÌåíôÞò1

1ÅñãáóôÞñéï ÉáôñéêÞò Ìéêñïâéïëïãßáò, Åëë. Éíóô. ÐáóôÝñ, 2ÃáóôñåíôåñïëïãéêÞ ÊëéíéêÞ,

Íïó. “ÁëåîÜíäñá”, 3Â’ Ðáíåð. Ðáèïë. ÊëéíéêÞ, “ÉððïêñÜôåéï” Íïóïê. Áèçíþí

Óêïðüò ôçò ðáñïýóáò åñãáóßáò Þôáí íá äéåñåõíçèåß åÜí õðÜñ÷åé óõó÷Ý-
ôéóç ìåôáîý (á) ôùí êëéíéêþí åêäçëþóåùí ôçò H. pylori (Hp) ëïßìùîçò êáé (â)
ôçò éóôïðáèïëïãéêÞò åéêüíáò ôïõ ãáóôñéêïý âëåííïãüíïõ ìå ôçí ýðáñîç
èÝóåùí öùóöïñõëßùóçò EPIYA ôçò ðñùôåÀíçò cagA ôïõ Hp.

Õëéêü êáé ÌÝèïäïò: ÅîåôÜóôçêáí óõíïëéêÜ 58 êëéíéêÜ óôåëÝ÷ç Hp (cagA-
èåôéêÜ) ðïõ áðïìïíþèçêáí áðü áóèåíåßò ìå ãáóôñïäùäåêáäáêôõëéêü (ÃÄÅ)
Ýëêïò (Í=39) êáé ìç åëêùôéêÞ äõóðåøßá (ÌÅÄ) (Í=19). Ðñïóäéïñßóôçêáí ãéá
êÜèå óôÝëå÷ïò, ïé EPIYA èÝóåéò öùóöïñõëßùóçò ôçò cagA ìå PCR êáé áíÜãíù-
óç ôùí DNA áëëçëïõ÷éþí êáé óõó÷åôßóôçêáí ìå ôïí âáèìü áðïéêéóìïý ôïõ
Hp, ôçí âáñýôçôá êáé åíåñãü äñáóôçñéüôçôá ôçò óõíïäïý ÷ñüíéáò ãáóôñßôé-
äáò óôïí ãáóôñéêü âëåííïãüíï ôïõ Üíôñïõ êáé ôïõ óþìáôïò. Ãéá ôçí óôáôé-
óôéêÞ áíÜëõóç ÷ñçóéìïðïéÞèçêå Fisher’s exact test.

ÁðïôåëÝóìáôá: Áðü ôï äåßãìá ðïõ åîåôÜóèçêå ðñïêýðôåé üôé óôåëÝ÷ç
Hp óôá ïðïßá ç ðñùôåÀíç cagA ðåñéÝ÷åé EPIYA èÝóåéò óõó÷åôßæïíôáé óçìáíôé-
êÜ ìå ôçí ýðáñîç ãáóôñïäùäåêáäáêôõëéêïý Ýëêïõò (p=0.0022) (Ðßíáêáò 1).
ÐåñáéôÝñù áíÜëõóç Ýäåéîå üôé ç óõó÷Ýôéóç åßíáé éó÷õñÞ êõñßùò ãéá ôçí ðá-
ñïõóßá äùäåêáäáêôõëéêïý (p=0.016) êáé
ü÷é ãáóôñéêïý Ýëêïõò (p=0.091). Åðé-
ðëÝïí, ðáñáôçñÞèçêå óçìáíôéêÞ óõó÷Ý-
ôéóç ôïõ âáèìïý ôçò âáñýôçôáò
(p=0.037) êáé ôçò äñáóôçñéüôçôáò
(p=0.033) ôçò ÷ñüíéáò ãáóôñßôéäáò ìå ôçí
ýðáñîç èÝóåùí EPIYA óôç ðñùôåÀíç cagA ôùí óôåëå÷þí Hp, ÷ùñßò üìùò
áõôÞ íá óõíäõÜæåôáé êáé ìå õøçëüôåñá åðßðåäá áðïéêéóìïý ôùí óôåëå÷þí
áõôþí óôï Üíôñï (p=0.108). Áíôßèåôá, óôï óþìá äåí ðáñáôçñÞèçêå óôáôé-
óôéêÜ óçìáíôéêÞ óõó÷Ýôéóç ôùí EPIYA èÝóåùí öùóöïñõëßùóçò ôçò cagA ìå
ôéò éóôïðáèïëïãéêÝò ðáñáìÝôñïõò ðïõ ìåëåôÞèçêáí.

ÓõìðÝñáóìá: Ï âáèìüò âáñýôçôáò êáé åíåñãïý äñáóôçñéüôçôáò ôçò
áíáðôõ÷èåßóáò ÷ñüíéáò ãáóôñßôéäáò óôï Üíôñï áóèåíþí ìå Hp ëïßìùîç öáß-
íåôáé íá ó÷åôßæåôáé ìå ôçí ýðáñîç èÝóåùí öùóöïñõëßùóçò EPIYA ôçò cagA,
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ÌÅÄ ÃÄÅ

áðïõóßá EPIYA 09 04 13

ðáñïõóßá EPIYA 10 35 45

19 39 58
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êáé ü÷é ìå ôï ìéêñïâéáêü öïñôßï ôïõ Hp óôïí ãáóôñéêü âëåííïãüíï. Ç óõó÷Ý-
ôéóç áõôÞ åßíáé óçìáíôéêÞ óôá ðåñéóôáôéêÜ äùäåêáäáêôõëéêïý, ü÷é üìùò êáé
ãáóôñéêïý Ýëêïõò óôï äåßãìá ôùí áóèåíþí ðïõ åîåôÜóáìå. Ãéá ôïí ëüãï
áõôü, ç ðåñáéôÝñù áíÜëõóç ôïõ áñéèìïý ôùí èÝóåùí öùóöïñõëßùóçò EPIYA
ôçò cagA óå ìåãáëýôåñï äåßãìá áóèåíþí ìðïñåß íá áðïâåß ðïëý óçìáíôéêÞ
ãéá ôïí ÷áñáêôçñéóìü ôçò ðáèïãÝíåéáò ôùí óôåëå÷þí Hp.
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ÌÏÑÉÁÊÇ ÊÁÉ ÁÍÏÓÏÚÓÔÏ×ÇÌÉÊÇ ÌÅËÅÔÇ ÓÅ ÉÓÔÉÊÅÓ ÌÉÊÑÏÓÕÓÔÏÉ-
×ÉÅÓ (TISSUE MICROARRAYS-TMA) ÔÇÓ ÅÊÖÑÁÓÇÓ ÔÏÕ INOS ÓÅ ÐÑÏ-
ÍÅÏÐËÁÓÌÁÔÉÊÅÓ ÊÁÉ ÍÅÏÐËÁÓÌÁÔÉÊÅÓ ÁËËÏÉÙÓÅÉÓ ÃÁÓÔÑÉÊÏÕ ÂËÅÍ-
ÍÏÃÏÍÏÕ ÌÅÔÁ ÁÐÏ HP ËÏÉÌÙÎÇ.

Á. ÊáñáìÝñçò1, Å. ÔóéÜìðáò2, Ó. ÃáæÞ3, Ê. Ãåñïíôüðïõëïò1, Ã. ÂçëáñÜò1, È.
ÑïêêÜò4, Ä. ÓôåöÜíïõ5

1Ðáèïëïãïáíáôïìéêü ÅñãáóôÞñéï 417 ÍÉÌÔÓ, 2Êõôôáñïëïãéêü ÅñãáóôÞñéï Íïóïêï-

ìåßïõ “Åõáããåëéóìüò”, 3ÌéêñïâéïëïãéêÜ ÅñãáóôÞñéá ÅÏÖ, 4ÃáóôñåíôåñïëïãéêÞ ÊëéíéêÞ

Íïóïêïìåßïõ “Åññßêïò ÍôõíÜí”, ÁèÞíá, 5Ðáèïëïãïáíáôïìéêü ÅñãáóôÞñéï Ðáíåðéóôç-

ìßïõ Éùáííßíùí

ÅéóáãùãÞ: Ç ÷ñüíéá åíåñãüò ãáóôñßôéäá óõíäõÜæåôáé ìå ðáñáãùãÞ íéôñé-
êþí ïîåéäßùí (ÍÏ) óôïí ãáóôñéêü âëåííïãüíï áðü ðïéêéëßá öëåãìïíùäþí
êõôôáñéêþí óôïé÷åßùí üðùò ôá ìáêñïöÜãá êáé ôá ïõäåôåñüöéëá, ìÝóù ôçò
åðáãüìåíçò óõíèåôÜóçò ôùí íéôñéêþí ïîåéäßùí (iNOS). ÕðåñÝêöñáóç ôïõ iNOS
ìå áíôßóôïé÷ç ðáñáãùãÞ õøçëþí åðéðÝäùí ÍÏ åéêÜæåôáé üôé áðïôåëåß êñßêï
ìåôáîý öëåãìïíÞò êáé Ýíáñîçò êáé ðñïáãùãÞò ôçò êáñêéíïãÝíåóçò.

Óêïðüò: Óêïðüò ôçò ìåëÝôçò áõôÞò Þôáí ç áíÜëõóç ôçò Ýêöñáóçò ôïõ
iNOS óå ìïñéáêü êáé áíïóïúóôï÷çìéêü åðßðåäá ôüóï óå ðñïåíïðëáóìáôéêÝò
êáôáóôÜóåéò üðùò ïé åíôåñéêÝò ìåôáðëáóßåò (ÅÌ) üóï êáé óå êáñêéíþìáôá
ôïõ óôïìÜ÷ïõ ìåôÜ áðü Hp ëïßìùîç ìå ôç âïÞèåéá éóôéêþí ìéêñïóõóôïé÷éþí
(ÔÌÁ), óå ìßá ðñïóðÜèåéá óõó÷Ýôéóçò ôïõ ðéèáíïý ñüëïõ ôùí åíåñãþí íéôñé-
êþí ñéæþí êáé ôïõ Hp óôçí äéáäéêáóßá ôçò íåïðëáóìáôéêÞò åêôñïðÞò.

Õëéêü êáé ÌÝèïäïò: Ãéá ôç ìåëÝôç ôïõ iNOS ÷ñçóéìïðïéÞèçêå áñ÷åéáêü
õëéêü 45 ðåñéóôáôéêþí áóèåíþí ìå ãáóôñéêü êáñêßíï (25 Hp+ êáé 20 Hp-).
Áðü ôá Hp+, 12 Þóáí äéÜ÷õôïõ êáé 13 åíôåñéêïý ôýðïõ êáôÜ Lauren. Óõíõ-
ðÞñ÷å Hp ãáóôñßôéäá ìå ÅÌ ôýðïõ É óå 5, ôýðïõ ÉÉÉ óå 12 êáé ôýðïõ ÉÉ óå 8 åî
áõôþí. Áðü ôá Hp- 10 êáñêéíþìáôá Þóáí äéÜ÷õôïõ êáé 10 åíôåñéêïý ôýðïõ.
Ïé Hp- EM ðïõ ÷ñçóéìïðïéÞèçêáí ùò ìÜñôõñåò Þóáí áíôßóôïé÷á ôýðïõ É=5,
ôýðïõ ÉÉ=6 êáé ôýðïõ ÉÉÉ=10. Ãéá ôçí êáôáóêåõÞ ôùí ÔÌÁ áðü ôá blocks
ðáñáößíçò ÷ñçóéìïðïéÞèçêå ç óõóêåõÞ ÔÌÁrrayer ôçò åôáéñåßáò Chemicon,
USA. Ç áíÜëõóç ôçò Ýêöñáóçò ôïõ iNOS ðñáãìáôïðïéÞèçêå ìå ôç ÷ñÞóç
äéáöïñéêÞò (differential) PCR óå ôìÞìáôá âéïðôéêïý õëéêïý êáé áðü ðåñéï÷Ýò
óõãêåêñéìÝíùí ìéêñïóêïðéêþí âëáâþí ðïõ åëÞöèçóáí ìå ôïí microarrayer
÷ñçóéìïðïéþíôáò åéäéêïýò åêêéíçôÝò. Ç åêôßìçóç ôçò Ýêöñáóçò Ýãéíå ìåôÜ áðü
çëåêôñïöüñçóç ôùí ðñïúüíôùí ôçò PCR óå gel áãáñüæçò êáé ÷ñÞóç êáôáë-
ëÞëïõ software. Ãéá ôïí áíïóïúóôï÷çìéêü ðñïóäéïñéóìü ôçò iNOS ÷ñçóéìï-
ðïéÞèçêå ôï ðïëõêëùíéêü áíôßóùìá IgG human iNOS ôçò åôáéñåßáò Santa Cruz
óå áñáßùóç 1:500 êáé ôï ÷ñùóôéêü áðïôÝëåóìá áîéïëïãÞèçêå ìå ôï óýóôçìá
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áíÜëõóçò åéêüíáò DIS-200 óå êëßìáêá gray scale (0-255). Ãéá ôç óôáôéóôéêÞ
áíÜëõóç ôùí áðïôåëåóìÜôùí ÷ñçóéìïðïéÞèçêå ôï unpaired t test.

ÁðïôåëÝóìáôá: 12/13 åíôåñéêïý ôýðïõ êáé 10/12 äéá÷ýôïõ ôýðïõ Hp+
êáñêéíþìáôá åîÝöñáóáí áõîçìÝíá åðßðåäá iNOS. 2/5 Hp+ðåñéóôáôéêÜ ìå
ÅÌ ôýðïõ É, 8/12 ôýðïõ ÉÉ êáé 7/8 ôýðïõ ÉÉÉ åìöÜíéóáí åðßóçò áõîçìÝíç
Ýêöñáóç iNOS ôüóï óå åðßðåäï ãåíåôéêïý õëéêïý üóï êáé óå áíïóïúóôï÷çìé-
êü åðßðåäï. 5 ðåñéóôáôéêÜ äéá÷ýôïõ êáé 5 åíôåñéêïý ôýðïõ Hp- êáñêéíþìáôá
åìöÜíéóáí åðßóçò Ýêöñáóç iNOS. Ïé Hp- EM åîÝöñáæáí iNOS óå 0/5 ôýðïõ
É, 1/6 ôýðïõ ÉÉ êáé 2/10 ôýðïõ ÉÉÉ. ÐáñáôçñÞèçêå óôáôéóôéêÜ óçìáíôéêÞ äéáöï-
ñÜ óôçí Ýêöñáóç iNOS óå Hp+Ca óå ó÷Ýóç ìå Hp-Ca (0.01), ìåôáîý Hp+CA,
Hp+ êáé Hp- ÅÌ êõñßùò ôýðïõ ÉÉ êáé ÉÉÉ (0.05), êáèþò êáé ìåôáîý Hp+ êáé Hp-
ÅÌ ôýðïõ ÉÉ êáé ÉÉÉ (0.01).

ÓõìðåñÜóìáôá: Ôá áðïôåëÝóìáôÜ ìáò êáôáäåéêíýïõí üôé õøçëÜ åðßðå-
äá ðáñáãùãÞò êáé Ýêöñáóçò iNOS óôïí ãáóôñéêü âëåííïãüíï óõíäõÜæïíôáé
ìå êáôáóôÜóåéò ðïõ ïäçãïýí óå íåïðëáóìáôéêÞ åêôñïðÞ. Ç áíåýñåóç õøç-
ëÞò Ýêöñáóçò iNOS óå ãáóôñéêÜ êáñêéíþìáôá êáé óå ÅÌ ÉÉ-ÉÉÉ éäßùò üôáí áõôÞ
óõíïäåýåôáé áðü Hp+ ëïßìùîç, ðñÝðåé íá áîéïëïãåßôáé áðü ôïí êëéíéêü ãéá-
ôñü êáé íá áêïëïõèåßôáé ìáêñï÷ñüíéá ðáñáêïëïýèçóç ôïõ áóèåíïýò (long
term follow up).
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ÌÅÉÙÓÇ ÔÏÕ ÂÁÈÌÏÕ ÔÇÓ ÃÁÓÔÑÉÔÉÄÁÓ ÌÅÔÁ ×ÏÑÇÃÇÓÇ LACTOBACIL-
LUS JOHNSONII LA1 ÓÅ ÐÅÉÑÁÌÁÔÉÊÇ ËÏÉÌÙÎÇ HELICOBACTER PYLORI
(HP).

Å.Ã. Ðáíáãéùôïðïýëïõ1, Â. Martinez-Gonzalez1, Ê. ÐåôñÜêç1, Ó. Ìé÷üðïõëïò2,
Ä. Óãïýñáò1, Á. ÌåíôÞò1

1ÅñãáóôÞñéï ÉáôñéêÞò Ìéêñïâéïëïãßáò, Åëëçíéêü Éíóôéôïýôï Pasteur, 2Ãáóôñåíôåñïëïãé-

êÞ ÊëéíéêÞ, Íïó. “ÁëåîÜíäñá”

Óêïðüò: Óôçí ðáñïýóá ìåëÝôç äéåñåõíÞèçêå ç äñÜóç ôïõ La1 óå åãêáôå-
óôçìÝíç in vivo Hp ëïßìùîç óå ðïíôßêéá êáé ç åðßðôùóç ôçò ÷ïñÞãçóÞò ôïõ
óôçí Ýêêñéóç ðñïöëåãìïíùäþí êõôïêéíþí óôá ðåéñáìáôüæùá êáé óå in vitro
óõóôÞìáôá ìüëõíóçò ãáóôñéêþí åðéèçëéáêþí êõôôÜñùí AGS ìå Hp.

Õëéêü-ÌÝèïäïò: Ãéá ôçí in vivo ìåëÝôç, ï La1 ÷ïñçãÞèçêå óõíå÷þò ìÝóù
ôïõ ðüóéìïõ ýäáôïò óå ðïíôßêéá C57BL/6 ìïëõóìÝíá ìå ôï óôÝëå÷ïò Hp SS1.
Óôéò 6 êáé 12 åâäïìÜäåò, åêôéìÞèçêå ï áðïéêéóìüò ôïõ ãáóôñéêïý âëåíïãüíïõ
áðü ôï Hp (ðïóïôéêÞ êáëëéÝñãåéá) êáé ç óõíïäüò ãáóôñßôéäá (êñéôÞñéá êáôÜ
Sydney). ÌåôñÞèçêáí åðßóçò ôá åðßðåäá åêêñéíüìåíùí ðñïöëåãìïíùäþí êõ-
ôïêéíþí MIP-2 êáé KC óôïí ïñü êáé óå õðåñêåßìåíá 24ùñùí ïñãáíïêáëëéåñ-
ãåéþí óôïìÜ÷ïõ êáèþò êáé ôùí áíôé-Hp IgG áíôéóùìÜôùí óôïí ïñü (ELISA). Ç
åðßðôùóç ôïõ La1 óôçí Ýêêñéóç ðñïöëåãìïíùäþí êõôïêéíþí in vitro áðü ôá
ãáóôñéêÜ åðéèçëéáêÜ êýôôáñá AGS ìåëåôÞèçêå ìå óõíåðþáóç óôåëå÷þí áíá-
öïñÜò Hp (SS1, CCUG 38770, 38771 êáé 069Á) êáé õðåñêåéìÝíùí êáëëéåñ-
ãåéþí ôïõ La1 (ìå pH4,5 Þ 6,8) êáé ìåôñÞèçêáí ôá åðßðåäá åêêñéíüìåíçò IL-8
(ELISA). ÁîéïëïãÞèçêå åðßóçò ç åðßðôùóç ôïõ La1 óôçí ðñïóêüëëçóç ôïõ Hp
óôá ãáóôñéêÜ êýôôáñá ìå êõôôáñïìåôñßá ñïÞò (FACS).

ÁðïôåëÝóìáôá: Ç ÷ïñÞãçóç La1 åðÝöåñå óçìáíôéêÞ åëÜôôùóç ôïõ âáè-
ìïý ôçò ÷ñüíéáò êáé åíåñãïý ãáóôñßôéäáò êáé ìåßùóç ôùí áíôé-Hp IgG óôïí
ïñü, óôéò 6 êáé 12 åâäïìÜäåò ÷ùñßò íá ìåôáâÜëëåé ðïóïôéêÜ ôïí âáèìü
áðïéêéóìïý Hp óôï ãáóôñéêü âëåíïãüíï. Ôáõôü÷ñïíá ðáñáôçñÞèçêå óçìá-
íôéêÞ ìåßùóç ôùí åðéðÝäùí MIP-2 óôïí ïñü êáé óôï ãáóôñéêü éóôü, óôá
ðñþúìá óôÜäéá ôçò ëïßìùîçò (1-3 åâäïìÜäåò). Êáô’ áíáëïãßá, ðáñáôçñÞèçêå
óçìáíôéêÞ åëÜôôùóç ôçò âéùóéìüôçôáò êáé ôçò ðñïóêüëëçóçò ôïõ Hp êáèþò
êáé ôçò Ýêêñéóçò IL-8 ìåôÜ áðü ìüëõíóç êõôôÜñùí AGS ìå ôá óôåëÝ÷ç Hp
CCUG 38770 êáé 069Á, ðáñïõóßá õðåñêåéìÝíùí êáëëéåñãåéþí La1 pH4,5. Áíôß-
èåôá, ðáñïõóßá ïõäåôåñïðïéçìÝíïõ õðåñêåéìÝíïõ La1 (pH6,8) ðáñáôçñÞèçêå
åëÜôôùóç ôùí åðéðÝäùí IL-8, ÷ùñßò ìåôáâïëÞ óôçí ðñïóêüëëçóç êáé ôç âéù-
óéìüôçôá ôïõ Hp.

ÓõìðÝñáóìá: ×ïñÞãçóç La1 êáôÜ óôçí åãêáôåóôçìÝíç Hp ëïßìùîç ïäç-
ãåß óå ýöåóç ôçò óõíïäïý ÷ñüíéáò êáé åíåñãïý ãáóôñßôéäáò, äñþíôáò ðéèá-
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íþò áíáóôáëôéêÜ óôçí Ýêêñéóç ÷çìåéïôáêôéêþí ðñïöëåãìïíùäþí êõôïêéíþí,
ðïõ åßíáé õðåýèõíåò ãéá ôç äéÞèçóç ôïõ ÷ïñßïõ áðü êýôôáñá ôïõ áíïóïðïéç-
ôéêïý.
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ÔÁ×ÅÉÁ ÁÍÁÃÍÙÑÉÓÇ ÓÅ ÂÉÏÐÔÉÊÏ ÕËÉÊÏ ÌÅÔÁËËÁÃÌÅÍÙÍ ÓÔÅËÅ×ÙÍ
HELICOBACTER PYLORI ÁÍÈÅÊÔÉÊÙÍ ÓÔÇÍ ÊËÁÑÉÈÑÏÌÕÊÉÍÇ, ÌÅ ÔÇ
×ÑÇÓÇ REAL TIME PCR (RT-PCR)

Ì. ×ñéóôïöüñïõ1, Á. ÊáñáìÝñçò2, Ó. ÃáæÞ3, Ð. Áðïóôïëüðïõëïò1, Ê. Ãåñïíôü-
ðïõëïò2, Ã. ÂçëáñÜò2, Å. ÔóéÜíïò4, Í. ÊáëáôæÞò1

1ÃáóôñåíôåñïëïãéêÞ ÊëéíéêÞ, 2Ðáèïëïãïáíáôïìéêü ÅñãáóôÞñéï 417 ÍÉÌÔÓ, 3Ìéêñïâéï-

ëïãéêÜ ÅñãáóôÞñéá ÅÏÖ, ÁèÞíá, 4ÃáóôñåíôåñïëïãéêÞ ÊëéíéêÞ Ðáíåðéóôçìßïõ Éùáííß-

íùí

ÅéóáãùãÞ: ¸íá óýíïëï äéáãíùóôéêþí ôå÷íéêþí Ý÷ïõí ðñïôáèåß ôá ôåëåõ-
ôáßá ÷ñüíéá ãéá ôç ìåëÝôç ôïõ H pylori, ìå ôçí êáëëéÝñãåéá íá êñáôÜ ôçí
ðñþôç èÝóç êõñßùò üóïí áöïñÜ ôç äõíáôüôçôá áíáãíþñéóçò óôåëå÷þí áí-
èåêôéêþí óôçí Êëáñéèñïìõêßíç êáé óôç Ìáäåêáìéêßíç. Êáé ôá äýï óêåõÜóìáôá
áíÞêïõí óôçí ïéêïãÝíåéá ôùí Ìáêñïëéäþí ðïõ áðïôåëåß ïõóéþäåò óõóôáôé-
êü ôùí èåñáðåõôéêþí ó÷çìÜôùí ãéá ôçí åêñßæùóç ôïõ ìéêñïâßïõ. Ç êõñéüôåñç
áéôßá äçìéïõñãßáò áíèåêôéêüôçôáò óôéò Ìáêñïëßäåò åßíáé ç áäõíáìßá äÝóìåõ-
óçò ôïõ öáñìÜêïõ óå ðåñéï÷Ýò 23S ôïõ RNA ôïõ âáêôçñéäéáêïý ñéâïóþìá-
ôïò, åî áéôßáò ôñïðïðïßçóçò ôçò èÝóçò äÝóìåõóçò ìå ìåèõëßùóç Þ ìå óçìåéá-
êÝò ìåôáëëÜîåéò, êõñéüôåñåò ôùí ïðïßùí åßíáé ïé A2142G êáé A2143G.

Óêïðüò: Óêïðüò ôçò ìåëÝôçò Þôáí ç áíß÷íåõóç ìå RT-PCR óå âéïðôéêü
õëéêü ãïíéäéáêþí áëëïéþóåùí óôçí ðåñéï÷Þ 23S ôïõ âáêôçñéäéáêïý rRNA ïé
ïðïßåò: 1) íá êáôáäåéêíýïõí ôçí ôáõôüôçôá ôïõ ìéêñïïñãáíéóìïý, 2) íá
ðñïóäéïñßæïõí ôç âáêôçñéäéáêÞ ðõêíüôçôá êáé 3) íá áíáãíùñßæïõí ôçí áíèå-
êôéêüôçôá óôçí Êëáñéèñïìõêßíç êáé Ìáäåêáìéêßíç.

Õëéêü êáé ÌÝèïäïò: Ãéá ôïí ðñïóäéïñéóìü ôùí ðáñáðÜíù ðáñáìÝôñùí
ìåëåôÞèçêáí 96 áóèåíåßò ìå äõóðåðôéêÜ åíï÷ëÞìáôá, ç ìÝóç çëéêßá ôùí ïðïßùí
Þôáí ôá 62 Ýôç. ÅëÞöèçóáí 3-5 âéïøßåò áðü ôï Üíôñï êáé áðü óþìá/èüëï
óôïìÜ÷ïõ áíôßóôïé÷á. Ïëïé ïé áóèåíåßò õðïâëÞèçêáí óå äïêéìáóßá Urea Breath
Test (UBT). Ç ðáñïõóßá H pylori åëÝã÷èçêå êáôÜ ôçí éóôïëïãéêÞ åîÝôáóç ìåôÜ
áðü ÷ñþóç ìå Giemsa êáé áðü ôï UBT. Ç ãáóôñßôéäá âáèìïíïìÞèçêå êáôÜ ôï
óýóôçìá Sydney. Ç âáêôçñéäéáêÞ ðõêíüôçôá ðñïóäéïñßóèçêå ìå ôñéðëü scor-
ing system (1-3+). Ç RT-PCR ãéá áíß÷íåõóç ôùí H. pylori ðñáãìáôïðïéÞèçêå ìå
óõóêåõÞ Light Cycler, óôü÷ï ôï 23S RNA êáé ìå ÷ñÞóç åéäéêþí áíé÷íåõôþí
óåóçìáóìÝíùí ìå fluoroscein. Ç ðïóüôçôá ôïõ âáêôçñéäéáêïý DNA ðñïóäéï-
ñßóèçêå öùôïìåôñéêÜ. Ãéá ôç äõíáôüôçôá óýãêñéóçò ôùí áðïôåëåóìÜôùí ôçò
RT-PCR ìå ôá éóôïëïãéêÜ äåäïìÝíá, ïé ôéìÝò ìåôáôñÜðçêáí óå äåêáäéêÝò ëï-
ãáñéèìéêÝò áîßåò. Ç ìåëÝôç ôùí ìåôáëëÜîåùí Ýãéíå ìå ôç ÷ñÞóç åéäéêþí öèï-
ñéïóåóçìáóìÝíùí åóùôåñéêþí áíé÷íåõôþí, ìåôïõóßùóç ôùí ðñïúüíôùí ôçò
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áíôßäñáóçò êáé êáôáóêåõÞ melting curves ìå ôï software ôïõ Light Cycler. Ç
óôáôéóôéêÞ áíÜëõóç Ýãéíå ìå Fisher exact test.

ÁðïôåëÝóìáôá: 26/96 ðåñéóôáôéêÜ áíé÷íåýèçêáí Hp+. Ç åõáéóèçóßá ôçò
éóôïëïãéêÞò åîÝôáóçò êáé ôïõ PCR Þóáí 87,9% êáé 97% áíôßóôïé÷á. Ç åéäéêü-
ôçôá ôçò PCR Þôáí 94,6%. Ç ìÝóç ðõêíüôçôá áíé÷íåõèÝíôùí âáêôçñéäßùí
Þôáí ðåñßðïõ 200.000 êáé óõìöùíïýóå êáô’ áíáëïãßá ìå ôï ôñéðëü scoring
system. Ç óõíäõáóìÝíç áíèåêôéêüôçôá óôçí Êëáñéèñïìéêßíç êáé óôç Ìáäåêá-
ìéêßíç ðñïóäéïñßóèçêå óôï 38,3% ôùí Hp+ ðåñéðôþóåùí (15,3 êáé 23% áíôß-
óôïé÷á).

ÓõìðåñÜóìáôá: Ìå ôç óõíïëéêÞ äéáäéêáóßá (ìÝ÷ñé åêäüóåùò áðïôåëÝ-
óìáôïò) íá ìçí õðåñâáßíåé ôéò 3-4 þñåò, (óõìðåñéëáìâáíüìåíçò ôçò åîáãùãÞò
ôïõ DNA êáé ôçò ìåëÝôçò áíôï÷Þò óôéò Ìáêñïëßäåò), ç ôå÷íéêÞ ðïõ ðñïôåß-
íïõìå åßíáé ãñÞãïñç, åîáéñåôéêÜ åõáßóèçôç êáé ìðïñåß íá åöáñìïóôåß óå âéï-
ðôéêü õëéêü, ìç áðáéôþíôáò æùíôáíÜ âáêôçñßäéá êáé êáôÜ óõíÝðåéá êáëëéÝñ-
ãåéá. Ìå ôç ÷ñÞóç RT-PCR ìðïñïýí íá ðñáãìáôïðïéçèïýí ìå åîáéñåôéêÞ
áêñßâåéá ìåãÜëåò, ðïëõêåíôñéêÝò åðéäçìéïëïãéêÝò ìåëÝôåò óôïí Åëëçíéêü ðëç-
èõóìü êáé íá äïèïýí ãñÞãïñá áðáíôÞóåéò óå åñùôÞìáôá ðïõ áöïñïýí ôçí
ðáñïõóßá, ôïõò ôñüðïõò ìåôÜäïóçò áëëÜ êáé ôçí áíèåêôéêüôçôá ôïõ H.
pylori óôéò Ìáêñïëßäåò.
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ÐÑÙÔÏÐÁÈÇÓ ÊÁÉ ÄÅÕÔÅÑÏÐÁÈÇÓ ÁÍÔÏ×Ç ÓÔÅËÅ×ÙÍ HELICOBACTER
PYLORI ÁÐÏ ÐÁÉÄÉÁ ÊÁÉ ÅÍÇËÉÊÅÓ

Á. Êáëëéáñüðïõëïò1, Ä. Óãïýñáò1, É. Ðáíáãéþôïõ2, Ã. ÓôáìÜôçò3, Ó. Ìé÷üðïõëïò3,
Å. Ñþìá2, Á. ÌåíôÞò1

1ÅñãáóôÞñéï ÉáôñéêÞò Ìéêñïâéïëïãßáò, Åëë. Éíóô. ÐáóôÝñ, ÃáóôñåíôåñïëïãéêÝò Êëéíé-

êÝò, 2Íïó. Ðáßäùí “Áãßá Óïößá”, 3Íïó. “ÁëåîÜíäñá”

Óêïðüò: Ï ðñïóäéïñéóìüò ôçò áíôï÷Þò óå áìïîõêéëëßíç, ìåôñïíéäáæüëç
êáé êëáñéèñïìõêßíç óôåëå÷þí Helicobacter pylori ðïõ áðïìïíþèçêáí áðü
ðáéäéÜ êáé åíÞëéêåò ôçí ðåñßïäï 2001–2004.

Õëéêü êáé ÌÝèïäïò: ÅëÝã÷èçêáí 111 óôåëÝ÷ç H. pylori ðïõ áðïìïíþèç-
êáí áðü âéïøßåò óôïìÜ÷ïõ. ÐåíÞíôá åðôÜ óôåëÝ÷ç ðñïÝñ÷ïíôï áðü ðáéäéÜ
ðïõ äåí åß÷áí ëÜâåé éìéäáæüëåò Þ ìáêñïëßäåò ôï ôåëåõôáßï ôñßìçíï, åíþ 54
óôåëÝ÷ç áðü åíÞëéêåò ðïõ åß÷áí ëÜâåé ôïõëÜ÷éóôïí Ýíá ó÷Þìá åêñßæùóçò ôïõ
H. pylori ÷ùñßò åðéôõ÷ßá. Ï Ýëåã÷ïò ôçò åõáéóèçóßáò Ýãéíå ìå ôç ìÝèïäï E-test,
óýìöùíá ìå ôéò ïäçãßåò ôçò ÅõñùðáúêÞò ÏìÜäïò ÌåëÝôçò ôïõ H. pylori.

ÁðïôåëÝóìáôá: Ç áíôï÷Þ ôùí óôåëå÷þí H. pylori óôçí áìïîéêéëëßíç (MIC
>1 ìg/mL), ìåôñïíéäáæüëç (MIC >8 ìg/mL) êáé êëáñéèñïìõêßíç (MIC >1 ìg/mL)
ðáñïõóéÜæåôáé óôïí ðßíáêá.

ÁÍÔÉÂÉÏTIKO % áíôï÷Þ

ÐáéäéÜ ÅíÞëéêåò
(Í=57) (Í=54)

Áìïîõêéëëßíç 01,7 01,9

Ìåôñïíéäáæüëç 31,6 59,2

Êëáñéèñïìõêßíç 21,0 44,4

Óôá ðáéäéÜ ç ðñùôïðáèÞò áíôï÷Þ óôçí áìïîõêéëëßíç êáé ìåôñïíéäáæüëç
ðáñáìÝíåé óôá åðßðåäá ôçò ðñïçãïýìåíçò 10åôßáò, åíþ áîéïóçìåßùôç åßíáé ç
ðñùôïðáèÞò áíôï÷Þ óôçí êëáñéèñïìõêßíç (21%) ðïõ áõîÞèçêå óçìáíôéêÜ óå
ó÷Ýóç ìå ôá ðñïçãïýìåíç ÷ñüíéá. Óôá óôåëÝ÷ç ôùí åíçëßêùí ìåôÜ áðü áðï-
ôõ÷çìÝíç ðñïóðÜèåéá åêñßæùóçò ôïõ H. pylori (äåõôåñïðáèÞò áíôï÷Þ) ç áíôï÷Þ
óôçí êëáñéèñïìõêßíç åßíáé éäéáßôåñá áõîçìÝíç.

ÓõìðåñÜóìáôá-ÓõæÞôçóç: Ç ðñùôïðáèÞò áíôï÷Þ óôçí êëáñéèñïìõêßíç
åßíáé óçìáíôéêÜ áõîçìÝíç óå ðáéäéÜ. Éäéáßôåñá áõîçìÝíç åßíáé êáé ç äåõôåñï-
ðáèÞò áíôï÷Þ óôçí êëáñéèñïìõêßíç êáé öáßíåôáé üôé Ý÷åé óçìáíôéêü ñüëï
óôçí áðïôõ÷ßá ôçò åêñßæùóçò ôïõ H. pylori. Ç áíôï÷Þ óôç ìåôñïíéäáæüëç äåí
ðáñïõóéÜæåé ìåôáâïëÝò ôüóï óå ðáéäéÜ üóï êáé åíÞëéêåò. Ç áíôï÷Þ óôçí
áìïîõêéëëßíç åßíáé áìåëçôÝá.

ÁÍÁÊÏÉÍÙÓÅÉÓ ÅËËÇÍÙÍ ÅÑÅÕÍÇÔÙÍ
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