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Η γήρανση είναι μια φυσιολογική, δυναμική, πολυδιάστατη και μη αναστρέψιμη διαδικασία 
κατά την οποία συμβαίνουν πολλές τροποποιήσεις σε όλα τα επίπεδα όλων των μορφών ζωής 
(μοριακό, κυτταρικό και οργανισμικό). Αυτές οι προοδευτικές αλλαγές ενέχουν αυξημένο 
κίνδυνο για εκδήλωση τυχαίας παθολογίας και ηλικιο-σχετιζόμενων ασθενειών, που τελικά θα 
οδηγήσουν στο θάνατο. Η μελέτη του φαινομένου της ανθρώπινης γήρανσης και των ηλικιο-
εξαρτώμενων ασθενειών διευκολύνεται με τη χρήση κυτταρικών μοντέλων γήρανσης όπως το 
μοντέλο της αναδιπλασιαστικής γήρανσης καθώς και ζωϊκών μοντέλων όπως αυτό του 
νηματώδη σκώληκα Caenorhabditis elegans. 

Τα τελευταία χρόνια όλο και περισσότερες μελέτες εστιάζουν σε φυσικά προϊόντα και στα 
ενεργά συστατικά αυτών που μπορούν να οδηγήσουν σε καθυστέρηση της εξέλιξης της 
γήρανσης και των ηλικιο-εξαρτώμενων ασθενειών. Προηγούμενες μελέτες του εργαστηρίου 
Μοριακής Γήρανσης του Εθνικού Ιδρύματος Ερευνών έχουν αναδείξει φυσικές ουσίες με 
αντιγηραντική δράση και μάλιστα κάποιες από αυτές έχουν ήδη χρησιμοποιηθεί στην 
παραγωγή αντιγηραντικών σειρών. Ο όρος «φαρμακοτρόφιμα» (ή αλλιώς φαρμακευτικά 
προϊόντα διατροφής) έχει αναδειχθεί τα τελευταία χρόνια και αναφέρεται σε θρεπτικά 
συστατικά, συμπληρώματα διατροφής και φυτικά προϊόντα που παρουσιάζουν επιπλέον οφέλη 
για την υγεία πέρα από τη βασική διατροφική τους αξία ως απλά τρόφιμα. Ένα ευρύ φάσμα 
φαρμακοτροφίμων έχει δειχθεί να επηρεάζει την κατάσταση του ανοσοποιητικού συστήματος 
καθώς και την ευαισθησία/επιδεκτικότητα σε ορισμένες ασθένειες, ενώ υπάρχουν ενδείξεις 
θετικών αποτελεσμάτων σε ασθένειες που σχετίζονται με οξειδωτικό στρες, 
συμπεριλαμβανομένης και της ασθένειας του Alzheimer (AD). Υπάρχουν διάφορες κατηγορίες 
ενώσεων που θα μπορούσαν να χαρακτηριστούν εν δυνάμει φαρμακοτρόφιμα, 
συμπεριλαμβανομένων πολυφαινολών, τριτερπενοειδών, φαινολών και καροτενοειδών που 
μοιράζονται αντιοξειδωτικές, αντιγηραντικές και αντιφλεγμονώδεις ιδιότητες. 

Αν και η χλωρίδα της ξηράς έχει γίνει αντικείμενο χρόνιων ερευνών, η χλωρίδα και πανίδα της 
θάλασσας είναι λιγότερο μελετημένες και το ενδιαφέρον πλέον στρέφεται προς τα εκεί. Έχουν 
ήδη αναφερθεί κάποια συστατικά θαλάσσιων οργανισμών με αντιοξειδωτικές, αντιφλεγμονώδεις 
και αντιγηραντικές δράσεις ενώ ακόμα μεγαλύτερο ενδιαφέρον παρουσιάζει το γεγονός ότι 
εμφανίζουν ασυνήθιστες χημικές δομές που τους προσδίδουν νέες ιδιότητες. Παράλληλα, 
διάφορα θαλάσσια συστατικά έχει δειχθεί να έχουν πολύ πιο έντονες αντιοξειδωτικές ιδιότητες 
σε σχέση με συστατικά από τον φυτικό πλούτο της ξηράς. Τέλος, οι θαλάσσιοι οργανισμοί 
παράγουν και μόρια με εν δυνάμει φωτοπροστατευτική δράση και δράση ενάντια της 
φωτογήρανσης. Ο συνδυασμός όλων των παραπάνω προστατευτικών δράσεων που μπορούν να 
αποδοθούν μέσω παραγόντων και συστατικών της θαλάσσιας χλωρίδας και πανίδας αναδεικνύει 
τη σημασία διερεύνησης και εκμετάλλευσης αυτών των οργανισμών στον τομέα της 
αντιγήρανσης και της κοσμετολογίας αλλά και στον τομέα των φαρμάκων. 

Στόχος της προτεινόμενης διδακτορικής διατριβής είναι η ταυτοποίηση φυσικών ενώσεων από 
μακροφύκη της Ανατολικής Μεσογείου με αντιγηραντική δράση και ιδιότητες εναντίον της 
πρωτεϊνικής συσσωμάτωσης του Αβ πεπτιδίου και της εμπλεκόμενης ηλικιο-εξαρτώμενης 
ασθένειας AD. Οι επιπτώσεις της δράσης των ουσιών αυτών θα μελετηθούν 1) στην τροποποίηση 



του κυτταρικού προσδόκιμου ζωής (μοντέλο αναδιπλασιαστικής γήρανσης), 2) στην τροποποίηση 
του οργανισμικού (C. elegans) προσδόκιμου ζωής και, 3) στην επαγωγή και εξέλιξη τηςAD. 

Πιο συγκεκριμένα, μεταβολίτες διαφόρων χημικών ομάδων από βιβλιοθήκη πλήρως 
χαρακτηρισμένων ουσιών απομονωμένων από βενθικούς οργανισμούς της Μεσογείου θα 
σαρωθούν ως προς την ικανότητά τους να επεκτείνουν το οργανισμικό προσδόκιμο ζωής (C. 
elegans). Μεταλλαγμένα στελέχη για μονοπάτια που ρυθμίζουν τη γήρανση θα αποκαλύψουν 
τους εμπλεκόμενους μηχανισμούς δράσης του κάθε μεταβολίτη. Η βέλτιστη συγκέντρωση αυτών 
θα χορηγηθεί: 1) σε πρωτογενείς ανθρώπινους ινοβλάστες και θα μετρηθεί το κυτταρικό 
προσδόκιμο ζωής τους (μοντέλο αναδιπλασιαστικής γήρανσης), 2) σε στελέχη του νηματώδη 
σκώληκα που αποτελούν μοντέλα για την AD. Πιο συγκεκριμένα, θα χρησιμοποιηθεί το στέλεχος 
CL4176, το οποίο εκφράζει το ανθρώπινο Αβ πεπτίδιο στα μυϊκά του κύτταρα και το οποίο 
παραλύει κατά τη συσσώρευση του ανθρώπινου Αβ πεπτιδίου. Επίσης θα χρησιμοποιηθεί το 
στέλεχος CL2331, το οποίο επίσης εκφράζει το ανθρώπινο Αβ πεπτίδιο στα μυϊκά του κύτταρα 
αλλά αυτό το Αβ πεπτίδιο είναι συνδεμένο με GFP (Green Fluorescent Protein) με αποτέλεσμα να 
μπορεί να γίνει οπτικοποίηση των Αβ συσσωματωμάτων in vivo με συνεστιακή μικροσκοπία 
φθορισμού.  

Συνολικά, στα πλαίσια της παρούσας διατριβής θα ταυτοποιηθούν φυσικές ουσίες με 
αντιγηραντική δράση και ιδιότητες ενάντια της πρωτεϊνικής συσσωμάτωσης με στόχο την 
αποκάλυψη ουσιών που εν δυνάμει μπορεί να αποτελέσουν φαρμακοτρόφιμα. Δεδομένου ότι 
τόσο η γήρανση όσο και ο σχηματισμός συσσωματωμάτων κατά την εξέλιξη της AD είναι το 
τελικό (μη αναστρέψιμο) σημείο, τα φαρμακοτρόφιμα έχουν το πλεονέκτημα ότι αφού 
λαμβάνονται μέσω κανονικής διατροφής από νεαρές ηλικίες, μπορεί να 
μπλοκάρουν/καθυστερήσουν τα αρχικά στάδια των δύο φαινομένων πριν καν εμφανιστεί ο 
γηρασμένος φαινότυπος και πριν καν γίνει εμφανής η ασθένεια. Κατά συνέπεια, αυτές οι ενώσεις 
μπορούν να δράσουν προληπτικά και εν δυνάμει να καθυστερήσουν την εδραίωση και/ή την 
εξέλιξη της ασθένειας. 
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