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ΠΕΡΙΛΗΨΗ 
Στα συσκευασμένα τρόφιμα η ανάπτυξη καθώς και η επιβίωση παθογόνων 

μικροοργανισμών δύναται να προκαλέσει σοβαρές τροφικές ασθένειες 

διακυβεύοντας την ασφάλεια καθώς και την ποιότητα των τροφίμων. Βακτήρια όπως, 

Salmonella spp. και Escherichia coli είναι υπεύθυνα για την πρόκληση σοβαρών 

τροφιμογενών ασθενειών και η αντιμετώπισή τους κρίνεται απαραίτητη. Ορισμένοι 

από τους συνηθέστερους τρόπους αντιμετώπισης τους είναι η παστερίωση και η 

χρήση αντιβιοτικών. Λόγω των προβλημάτων που παρουσιάζουν οι παραπάνω 

μέθοδοι (υποβάθμιση οργανοληπτικών χαρακτηριστικών, αντοχή στα αντιβιοτικά) 

έχουν αναπτυχθεί νέες τάσεις για την καταπολέμηση τους. Προς αυτή την 

κατεύθυνση, τα τελευταία χρόνια καταβάλλονται αξιόλογες προσπάθειες για την 

εύρεση νέων ενώσεων που δρουν ως αντιμικροβιακά συστατικά τροφίμων, με τις 

φυσικές ενώσεις να κατέχουν εξέχουσα θέση. 

Σκοπός της παρούσας πτυχιακής εργασίας είναι η εύρεση φυσικών ενώσεων με 

αντιμικροβιακές ιδιότητες έναντι του ενζύμου Τοποϊσομεράση  IV  του παθογόνου 

βακτηρίου Escherichia coli, με εφαρμογή Υπολογιστικών Τεχνικών Εικονικής Σάρωσης 

(Virtual Screening Techniques). Συγκεκριμένα, οι φυσικές ενώσεις της βιβλιοθήκης 

«Specs» (https://www.specs.net/) υποβλήθηκαν σε πειράματα Μοριακής 

Πρόσδεσης (Molecular Docking) για τη μελέτη της ικανότητας πρόσδεσης τους στο 

ένζυμο Τοποϊσομεράση  IV  του παθογόνου βακτηρίου Escherichia coli.  

Η αξιολόγηση των αποτελεσμάτων και η τελική επιλογή των ενώσεων βασίστηκε στα 

ακόλουθα κριτήρια: 

 Σχηματισμός αλληλεπιδράσεων μεταξύ των εξεταζόμενων ενώσεων και των 

κρίσιμων για την πρόσδεση αμινοξέων. 

 Ικανότητα πρόσδεσης των εξεταζόμενων φυσικών ενώσεων (Glide-score).  

Τέλος, από την αξιολόγηση των αποτελεσμάτων της Μοριακής Πρόσδεσης 

προέκυψαν έξι ενώσεις, οι οποίες δύναται να αγοραστούν μελλοντικά και να 

πραγματοποιηθεί in vitro βιολογική τους αποτίμηση ως αναστολείς του εξεταζόμενου 

ενζύμου. 

Λέξεις - Κλειδιά:  παθογόνα βακτήρια, τροφιμογενή νοσήματα, Τοποϊσομεράση IV,  

φυσικές ενώσεις, τεχνικές Εικονικής Σάρωσης, Μοριακή Πρόσδεση 

https://www.specs.net/
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ABSTRACT 
In packaged foods, the growth and survival of pathogenic microorganisms can cause 

serious foodborne diseases, compromising the safety and quality of the food. Bacteria 

such as, Salmonella spp. and Escherichia coli are responsible for serious foodborne 

illnesses and their treatment is considered essential. Certain common ways for their 

treatment are pasteurization and the use of antibiotics. Due to the problems 

presented by the above methods (degradation of organoleptic characteristics, 

resistance to antibiotics) new trends have been developed to overcome them. 

Towards this direction, in recent years considerable efforts have been made to 

discover novel compounds that act as antimicrobial food ingredients, with natural 

compounds occupying a prominent position. 

The aim of the present thesis is the discovery of natural compounds with antimicrobial 

properties against the Topoisomerase IV enzyme of the pathogenic bacterium 

Escherichia coli, by applying Virtual Screening Techniques. Specifically, the natural 

compounds contained to the "Specs" library (https://www.specs.net/) were subjected 

to Molecular Docking study, aiming to evaluate their bind affinity to the 

Topoisomerase IV enzyme of the pathogenic bacterium Escherichia coli. 

The results assessment and the final selection of compounds were based on the 

following criteria: 

 Interactions between the tested compounds and the amino acids crucial for the 

binding. 

 Predicted binding affinity of the examined natural compounds (Glide-score). 

Finally, the Molecular Docking results evaluation indicated six compounds as the most 

promising, which can be purchased in the future and carried out in vitro assays to 

validate their activity as inhibitors of the examined enzyme. 

 

 

Keywords: pathogenic bacteria, foodborne diseases, Topoisomerase IV, natural 

compounds, Virtual Screening techniques, Molecular Docking 

 

https://www.specs.net/
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Θεωρητικό Μέρος 

Κεφάλαιο 1: Εισαγωγή 

1.1 Οι μικροοργανισμοί ως βασικό πρόβλημα στη βιομηχανία τροφίμων 

Τα τρόφιμα  αποτελούν βασική πηγή για την ανθρώπινη ζωή και υγεία. Είναι απαραίτητα για 

τη σωστή λειτουργία του οργανισμού καθώς καλύπτουν  τις απαιτήσεις του σε ενέργεια και 

συντελούν στην ανάπτυξη και διατήρησή του. Παρόλα αυτά, στα τρόφιμα μπορούν να 

αναπτυχθούν ανεπιθύμητοι μικροοργανισμοί οι οποίοι θέτουν τον άνθρωπο σε κίνδυνο 

προξενώντας του ασθένειες. Οι ασθένειες αυτές καλούνται τροφιμογενείς και οφείλονται σε 

τροφιμογενή παθογόνα βακτήρια, τα οποία στις περιπτώσεις ανάπτυξής τους στις τροφές 

ακόμα και σε ελάχιστη μολυσματική δόση (Yousef, A. E., & Abdelhamid, A. G., 2019), 

(Abdelhamid, A.G.,&El–Dougdoud, N.K., 2020) μπορούν  να  βλάψουν σοβαρά την ανθρώπινη 

υγεία. Εκτός από τα τροφιμογενή παθογόνα, προβληματισμό προκαλούν και τα αλλοιογόνα 

βακτήρια στη βιομηχανία τροφίμων. Η  ανάπτυξη των οποίων έχει ως αποτέλεσμα την 

πρόκληση φυσικών βλαβών και χημικών μεταβολών (τοξικές ουσίες που είναι προϊόντα 

μεταβολισμού των μικροοργανισμών) και ως συνέπεια μπορούν  να προξενήσουν λοιμώξεις 

και δηλητηριάσεις ενώ δεν είναι λίγες και οι περιπτώσεις θανάτου (Scallan et al., 2011; 

Villalobos- Delgado et al., 2019; Rodríguez-Sánchez et al., 2021). Τρόφιμα με μικροβιακή 

μόλυνση είναι υπεύθυνα για 600 εκατομμύρια ασθένειες και 420 χιλιάδες θανάτους ετησίως 

(Özogul, Y., Özogul, F., & Kulawik, P., 2021). 

1.2. Αντιμετώπιση μικροοργανισμών 

Από τα ανωτέρω γίνεται αντιληπτό ότι οι μικροοργανισμοί αποτελούν σοβαρό πρόβλημα για 

τη βιομηχανία τροφίμων καθώς διατρέχει σημαντικό κίνδυνο η υγεία των καταναλωτών αλλά 

και αυξάνεται το κόστος παραγωγής, εφόσον διατίθενται προϊόντα τα οποία δεν είναι 

κατάλληλα για κατανάλωση (Rodríguez-Sánchez et al., 2021). 

Για το λόγο αυτό, έχουν αναπτυχθεί διάφορες μέθοδοι  για  την αντιμετώπιση τους, 

ορισμένες από τις  οποίες μπορούν να εφαρμοστούν συνδυαστικά στα τρόφιμα, γνωστές με 

τον όρο «προσέγγιση εμποδίων» (παστερίωση και στη συνέχεια ψύξη), ενώ άλλες είναι 

ανεξάρτητες, όπως είναι η αποστείρωση η οποία έπειτα από την εφαρμογή της δεν απαιτεί 

ψύξη για τη διατήρηση του προϊόντος. Έχουν ως  αποτέλεσμα, την αναστολή ή την πλήρη 

καταστροφή των ανεπιθύμητων παθογόνων μικροοργανισμών και  συνεπώς τη διατήρηση 

των τροφίμων (Abdelhamid, A.G., & El-Dougdoug, N.K., 2020).  

Χαρακτηριστικό παράδειγμα αποτελεί η θερμική επεξεργασία. Κατά τη διάρκεια 

αυτής  της διαδικασίας το τρόφιμο θερμαίνεται έως μια συγκεκριμένη θερμοκρασία  50 °C- 

150 °C, με σκοπό τη θανάτωση των παθογόνων μικροοργανισμών. Όμως, η συγκεκριμένη 
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μέθοδος παρουσιάζει ένα σημαντικό μειονέκτημα το οποίο είναι η μεταβολή των 

οργανοληπτικών χαρακτηριστικών των τροφίμων (Kong et al., 2007). Η απαίτηση για τρόφιμα 

χωρίς υποβάθμιση των οργανοληπτικών τους χαρακτηριστικών οδήγησε στην ανάπτυξη μη 

θερμικών μεθόδων επεξεργασίας, όπως είναι η υψηλή υδροστατική πίεση, η ακτινοβολία και 

η χρήση ηλεκτρικού ή μαγνητικού πεδίου (Abdelhamid, A.G. ,& El- Dougdoug, N.K., 2020). 

Επιπρόσθετες διαδικασίες που συνεισφέρουν στην αναστολή μικροοργανισμών 

είναι η μείωση του pH, γεγονός που επιτυγχάνεται με την προσθήκη οργανικών οξέων, η 

προσθήκη επιθυμητής μικροχλωρίδας με στόχο την αναστολή των ανεπιθύμητων 

μικροοργανισμών, η μείωση της ενεργότητας ύδατος με τη χρήση ζάχαρης ή αλατιού ή μέσω 

διαδικασιών συμπύκνωσης και αφυδάτωσης. Επίσης, σημαντικό ρόλο κατέχουν και η 

συσκευασία τροποποιημένης ατμόσφαιρας, γνωστή και ως MAP, η οποία ρυθμίζει τα αέρια 

που περιλαμβάνονται στη συσκευασία (άζωτο, οξυγόνο, CO2), η κατάψυξη και τέλος τα 

χημικά συντηρητικά (Batiha et al., 2021; Rawat et al., 2015). 

1.3. Νέες τάσεις και εφαρμογές για την αντιμετώπιση των παθογόνων 

μικροοργανισμών 

Τα τελευταία χρόνια έχουν δημιουργηθεί νέες  τάσεις με στόχο την καταπολέμηση  των 

παθογόνων μικροοργανισμών. Η ανάγκη αυτή δημιουργήθηκε δεδομένου ότι οι συμβατικές 

μέθοδοι ενώ είναι αποτελεσματικές, πολλές φορές έχουν ως συνέπεια την υποβάθμιση των 

προϊόντων (χρήση χημικών συντηρητικών) (Davidson et al., 2012).   

Για το λόγο αυτό σημαντική θέση κατέχει η χρήση βιοσυντηρητικών ή αλλιώς 

φυσικών ενώσεων ως αντιμικροβιακά συστατικά στα τρόφιμα. Προέρχονται από φυτά, ζώα 

ή μικροοργανισμούς και παρατείνουν τη διάρκεια ζωής των προϊόντων (Pisoschi et al., 2018). 

Χαρακτηριστικό παράδειγμα είναι η ελεγχόμενη προσθήκη μικροοργανισμών ή των 

μεταβολιτών τους, τα οποία έχουν την ικανότητα να δρούν ως βιοελεγκτικοί παράγοντες. Τη 

δυνατότητα αυτή την παρέχουν τα ακόλουθα είδη: Bacillus, Enterococcus, Saccharomyces, 

Aspergillus, Kluyveromyces (Ceugniez et al., 2017; Hossain et al., 2017; Ouweland e tal., 2002). 

Η προσθήκη γαλακτικών βακτηρίων αποτελεί επίσης, μια “καλή” τεχνική αναστολής των 

παθογόνων και αλλοιογόνων μικροοργανισμών των τροφίμων, μέσω της παραγωγής 

βακτηριοσίνων (αντιμικροβιακών πρωτεϊνών) (Azizi et al., 2017; Jabbari et al., 2017; Rouse et 

al., 2008; Todorov et al., 2017; Yoon et al., 2016) που μπορούν επιπλέον να χρησιμοποιηθούν 

για τον έλεγχο των βακτηρίων. Χαρακτηριστικές περιπτώσεις φυσικών ενώσεων με 

αντιμικροβιακές ιδιότητες είναι τα αιθέρια έλαια, τα οργανικά οξέα, τα μπαχαρικά, οι 

λυσοζύμες, η λακτοφερίνη, διάφορες φαινολικές ενώσεις κτλ. (Raybaudi–Massilia et al., 
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2009; Davidson et al., 2013). Οι φυσικές ενώσεις προστίθενται απευθείας στο τρόφιμο, είτε 

επικαλυμμένες στην επιφάνεια του, είτε ενσωματωμένες στο υλικό συσκευασίας.  

Εκτενέστερη ανάλυση όσον αφορά τις φυσικές ενώσεις και την εφαρμογή τους θα 

πραγματοποιηθεί σε  επόμενο κεφάλαιο  (Batiha et al., 2021).



Κεφάλαιο 2: Τροφιμογενή παθογόνα και αλλοιογόνα βακτήρια 

2.1. Χαρακτηριστικά και κατηγορίες βακτηρίων 

Όπως έχει ήδη αναφερθεί οι μικροοργανισμοί αποτελούν σοβαρό ζήτημα για τη βιομηχανία 

τροφίμων. Σε αυτό το κεφάλαιο, θα πραγματοποιηθεί λεπτομερής αναφορά για τους όρους 

μικροοργανισμός και κυρίως βακτήριο. 

Με τον όρο μικροοργανισμοί, νοούνται οι ζωντανοί οργανισμοί που είναι  

προκαρυωτικά κύτταρα, δηλαδή μονοκύτταροι οργανισμοί που δεν  διαθέτουν  κυτταρικό 

πυρήνα, όπως είναι τα βακτήρια, οι μονοκύτταροι ευκαρυωτικοί οργανισμοί που 

περιλαμβάνουν  πυρήνα, όπως είναι οι ζυμομύκητες και τέλος οι πολυκύτταροι οργανισμοί  

με πυρήνες και άλλα οργανίδια, όπως είναι οι μύκητες. Από τα παραπάνω, μεγαλύτερο 

ενδιαφέρον παρουσιάζουν τα βακτήρια και θα αναλυθούν εκτενώς στο παρόν κεφάλαιο 

(Rawat et al., 2015). 

 Τα βακτήρια μπορεί να βρίσκονται είτε με τη μορφή κόκκων είτε με τη μορφή 

ράβδων. Χαρακτηριστικό παράδειγμα μικροοργανισμού με σχήμα κόκκου είναι ο 

Staphylococcus aureus (S. aureus) ενώ με σχήμα ράβδου η Salmonella spp. Διακρίνονται σε 

δύο  μεγάλες κατηγορίες στα αρνητικά κατά Gram και στα θετικά κατά Gram βακτήρια με  

βάση τη χρώση κατά Gram. Στην περίπτωση των αρνητικών κατά Gram, τα βακτήρια 

χρωματίζονται κόκκινα ενώ τα θετικά  κατά Gram με την ίδια μέθοδο χρωματίζονται ιώδη. Η 

διάκριση αυτή οφείλεται στα φυσιολογικά χαρακτηριστικά του κυτταρικού τοιχώματος 

(Rawat et al., 2015). 

Στον Πίνακα 1 παρατίθενται ορισμένα παραδείγματα βακτηρίων θετικών και 

αρνητικών κατά Gram. 

 Πίνακας 1 Παραδείγματα Gram θετικών και αρνητικών βακτηρίων 

Βακτήρια Θετικά κατά Gram Αρνητικά κατά gram 

Lactobacillus ✔  

Leuconostoc ✔  

Salmonella  ✔ 
Bacillus ✔  

Escherichia  ✔ 

Listeria ✔  

Pseudomonas  ✔ 
Yersinia  ✔ 
Shigella  ✔ 
Campylobacter   ✔ 
Clostridium ✔  

Staphylococcus  ✔  

 



 

Επιπλέον, τα βακτήρια μπορούν να ταξινομηθούν με βάση το οξυγόνο που 

απαιτείται για την ανάπτυξη τους. Συνεπώς, τα βακτήρια που δεν χρειάζονται οξυγόνο για να 

αναπτυχθούν ονομάζονται  αναερόβια, ενώ εκείνα που αναπτύσσονται  αποκλειστικά  με την 

παρουσία  οξυγόνου καλούνται αερόβια. Εκτός από τις δύο ανωτέρω κατηγορίες υπάρχει και 

μία τρίτη, τα προαιρετικά αναερόβια βακτήρια τα οποία διαφέρουν από τα υπόλοιπα καθώς 

είναι ικανά να αναπτυχθούν με ή χωρίς την παρουσία οξυγόνου (Rawat et al.,2015). 

Στον Πίνακα 2 απεικονίζονται ορισμένα είδη βακτηρίων σύμφωνα με την απαίτηση 

τους σε οξυγόνο. 

Πίνακας 2 Παραδείγματα Αερόβιων, Αναερόβιων και Προαιρετικά Αναερόβιων βακτηρίων 

Βακτήρια Αναερόβια Αερόβια Προαιρετικά Αναερόβια 

Salmonella   ✔ 
Listeria   ✔ 
Clostridium  ✔   

Yersinia   ✔ 
Escherichia    ✔ 
Pseudomonas  ✔  

Staphylococcus    ✔ 

Shigella   ✔ 
Bacillus ✔   

 

Ακόμα, τα βακτήρια μπορούν να διακριθούν σε κατηγορίες με βάση το εύρος 

θερμοκρασίας που αναπτύσσονται. Σύμφωνα με αυτό τον τρόπο διακρίνονται σε θερμόφιλα, 

μεσόφιλα και ψυχρόφιλα καθώς και σε ψυχρότροφα βακτήρια. Τα θερμόφιλα βακτήρια,  

αναπτύσσονται σε υψηλές θερμοκρασίες μεταξύ 45-70°C, τα μεσόφιλα σε μεσαίες 

θερμοκρασίες 10-45°C ενώ αντίστοιχα τα ψυχρόφιλα και τα ψυχρότροφα έχουν εύρος 

θερμοκρασιών -5 έως 20°C και -5 έως 35°C, αντίστοιχα (Πίνακας 3). Παρόλο που, οι 

μικροοργανισμοί έχουν τη δυνατότητα να επιβιώνουν σε μεγάλο εύρος θερμοκρασιών, για 

κάθε έναv από αυτούς υπάρχει μια συγκεκριμένη θερμοκρασία κατά την οποία 

πολλαπλασιάζονται με το μεγαλύτερο δυνατό ρυθμό. Η θερμοκρασία αυτή ονομάζεται 

βέλτιστη θερμοκρασία και εξαρτάται από την κατηγορία στην οποία ανήκει το βακτήριο 

(Ingraham, J.L., & Stokes, J.L., 1959) (Πίνακας 4). 

 

 

 

 

 



 

Πίνακας 3 Παραδείγματα Θερμόφιλων, Μεσόφιλων και Ψυχρόφιλων βακτηρίων 

Βακτήρια Θερμόφιλα Μεσόφιλα Ψυχρόφιλα 

Leuconostoc  ✔  

Lactobacillus  ✔  

Staphylococcus  ✔  

Clostridium  ✔  

Bacillus  ✔  

Campylobacter ✔   

 

Πίνακας 4 Θερμοκρασίες ανάπτυξης βακτηρίων 

Βακτήρια Θερμοκρασίες ανάπτυξης Βέλτιστη θερμοκρασία 

Salmonella 8-45°C 37°C 
Listeria 0-45°C 25-30°C 
Yersinia 0-45°C 25-32°C 
Escherichia coli (E.coli) 10-46°C 35°C 

2.2. Βακτήρια και τρόφιμα 

Η παρουσία βακτηρίων στα τρόφιμα είναι αρκετά συχνή εφόσον αποτελούν ιδανικό 

υπόστρωμα για την ανάπτυξη τους. Τα τρόφιμα μπορεί να περιλαμβάνουν 

μικροοργανισμούς αλλοίωσης ή ακόμα και παθογόνους μικροoργανισμούς. Οι 

μικροοργανισμοί αλλοίωσης αποτελούνται κυρίως από αερόβια ψυχρότροφα Gram 

αρνητικά βακτήρια, ετεροζυμωτικούς γαλακτοβάκιλλους (οξυγαλακτικά βακτήρια που κατά 

τη διάρκεια της ζύμωσης παράγουν εκτός από γαλακτικό οξύ, αιθανόλη, οξικό οξύ και CO2) 

και από σπορογόνα βακτήρια. Χαρακτηριστική περίπτωση αλλοίωσης τροφίμου από 

βακτήρια αποτελούν τα τυριά, στα οποία δημιουργούνται ανεπιθύμητα αέρια (CO2, H2, NH3) 

λόγω της δράσης κολοβακτηριδίων, ετεροζυμωτικών γαλακτοβάκιλλων και σπορογόνων 

βακτηρίων. Για την επιβίωση των συγκεκριμένων μικροοργανισμών σε ένα τρόφιμο 

απαιτείται η ύπαρξη θρεπτικών ουσιών και ιδιαίτερα άνθρακα για τη διεξαγωγή των 

μεταβολικών τους λειτουργιών. Με την πάροδο του χρόνου πραγματοποιούνται χημικές 

αλλαγές στο τρόφιμο και μεταβάλλονται οι οργανοληπτικές του ιδιότητες καθώς εμφανίζεται 

δυσάρεστη οσμή  και γεύση (Rawat et al., 2015). 

Τα παθογόνα βακτήρια  αναπτύσσονται  και πολλαπλασιάζονται με τον ίδιο τρόπο 

στα τρόφιμα και αποτελούν την αιτία διαφόρων ασθενειών. Μεγάλο μέρος του πληθυσμού  

σε παγκόσμια κλίμακα ταλαιπωρείται από δυσεντερία, διάρροια και τροφικές δηλητηριάσεις 

έπειτα από κατάποση μολυσμένου τροφίμου με παθογόνα βακτήρια. Salmonella spp., 

Shigella spp., Listeria monocytogenes (L. monocytogenes), Campylobacter και η Escherichia 

coli (E.coli) αποτελούν ορισμένα από τα παθογόνα που είναι υπεύθυνα για τέτoιου είδους 



 

μολύνσεις (Marušić et al., 2011). Στην Eικόνα 2.1 απεικονίζεται η ανάπτυξη ορισμένων 

μικροοργανισμών σε τρυβλίο Petri. 

 

 

Εικόνα 2.1 Ανάπτυξη μικροοργανισμών Proteus, Salmonella, Escherichia coli, Shigella σε τρυβλίο 
Petri (https://theory.labster.com/ss-agar/) 

Στον Πίνακα 5 παρουσιάζονται ορισμένοι παθογόνοι μικροοργανισμοί και τα 

τρόφιμα τα  οποία προσβάλλουν. 

Πίνακας 5 Συσκευασμένα τρόφιμα και παθογόνα βακτήρια 

 Συσκευασμένα Τρόφιμα Παθογόνα Βακτήρια 

Χοιρινό, βόειο κρέας Salmonella spp., Listeria monocytogenes, Campylobacter jejuni 
Αυγά Salmonella spp. 
Λαχανικά (λάχανο, καλαμπόκι) Salmonella spp., Listeria monocytogenes 
Γαλακτοκομικά προϊόντα (γάλα, 
μαλακό τυρί, βούτυρο) 

Escherichia coli, Listeria monocytogenes 

Ψάρια και θαλασσινά (καβούρι, 
γαρίδες, μαριναρισμένα ψάρια) 

Listeria monocytogenes 

Φρούτα (πεπόνι) Listeria monocytogenes 
 Πουλερικά 
(κοτόπουλο, γαλοπούλα) 

Salmonella spp.,  Listeria monocytogenes, Campylobacter 
jejuni 

2.2.1. Salmonella spp.  

Τα βακτήρια του είδους Salmonella, είναι μέλη της οικογένειας Enterobacteriaceae, είναι 

Gram αρνητικά βακτήρια, δεν παράγουν σπόρια, είναι σχετικά αναερόβια και μορφολογικά 

έχουν σχήμα ραβδιού (Fàbrega & Vila., 2013; Crum-Cianflone et al.,  2008; McSorley, S.J., 

2014). Είναι προαιρετικά παθογόνα και έχουν τη δυνατότητα να επιζήσουν σε διαφορετικές 

συνθήκες. Είναι ικανά να αναπτυχθούν σε θερμοκρασίες από 8 °C έως 45 °C, με βέλτιστη 

θερμοκρασία ανάπτυξης τους 37 °C. Επιπλέον, διαθέτουν την ικανότητα να επιβιώνουν σε 

μεγάλο εύρος τιμών pH (pH = 4,0-9,5), με βέλτιστο pH 6,5-7,0 και σε ενεργότητα ύδατος 0,94 

(Rönnqvist et al., 2018). Παρόλα αυτά, τα βακτήρια του είδους Salmonella επιβιώνουν και σε 

https://theory.labster.com/ss-agar/


 

ακραίες συνθήκες. Τέλος, η κίνηση τους πραγματοποιείται μέσω του μαστιγίου που 

διαθέτουν. 

 Η Salmonella διακρίνεται σε δυο είδη, το είδος S. bongori και το είδος S.enterica 

και περιέχει περισσότερους από 2.500 ορότυπους, εκ των οποίων οι περισσότεροι ανήκουν 

στο είδος S.enterica. Από τα είδη που αναφέρθηκαν, το S. enterica παρουσιάζει μεγαλύτερο 

ενδιαφέρον καθώς είναι η αιτία για το 99% των περιπτώσεων ασθένειας σε ανθρώπους και 

ζώα  (Chlebicz & Śliżewska, 2018). 

2.2.2. Yersinia spp. 

Περιλαμβάνει 17 είδη και αποτελεί μέλος της οικογένειας των Εντεροβακτηρίδιων. Από τα 

17 είδη μόνο η Yersinia enterocolitica (Y. enterocolitica) είναι υπεύθυνη για την ασθένεια 

γερσινίωση. Τα βακτήρια αυτά, μπορεί να έχουν σχήμα είτε ραβδιού είτε κόκκου και το 

μέγεθος τους κυμαίνεται 0,5-0,8 μm σε πλάτος και 1-1,3 μm σε μήκος, επιπλέον 

ταξινομούνται στο γένος Yersiniae. Επίσης, μπορούν να κινηθούν  σε θερμοκρασίες 22 -30°C 

μέσω του μαστιγίου που διαθέτουν, ενώ είναι ακίνητα στους 37°C καθώς διακόπτεται η 

διαδικασία της μεταγραφής της φλαγελλίνης (κύρια πρωτεΐνη για το σχηματισμό μαστιγίου) 

(Fàbrega & Vila., 2012). Η Y. Enterocolitica είναι ψυχρόφιλη και αναπτύσσεται σε 

θερμοκρασίες 0-45°C με ιδανική θερμοκρασία 25 – 32 °C (Janowska et al., 2012; Dekker & 

Frank, 2015). Επιπλέον, ανήκει στα Gram αρνητικά βακτήρια, δεν  παράγει σπόρια και δεν 

απαιτείται οξυγόνο για την επιβίωση του (Janowska et al., 2012). Ακόμα, παράγει τοξίνη σε 

χαμηλές θερμοκρασίες και ευνοείται η ανάπτυξη της σε τιμές pHμικρότερες από 9,0 και σε 

ενεργότητα ύδατος μεγαλύτερη από 0,96. Με την προσθήκη οργανικών οξέων, όπως για 

παράδειγμα κιτρικό οξύ, παρεμποδίζεται η δράση του βακτηρίου Y. enterocolitica (Bari et al., 

2011). 

Στην Y. enterocolitica ανήκουν 6 βιότυποι και είναι οι ακόλουθοι: 1Α, 1Β, 2,3,4,5 , 

εκ των οποίων πλέον παθογόνοι  βιότυποι/ορότυποι είναι οι 1Β/Ο:8, 2/O:5,2/O:9, 3/O:3  και 

ο 4/Ο:3. Τέλος, έπειτα από επιδημιολογικές μελέτες ανακαλύφθηκε ότι στις περισσότερες 

περιπτώσεις η γερσινίωση προήλθε έπειτα από μόλυνση του ανθρώπου με τον ορότυπο 

4/Ο:3 (Rahman et al., 2011; Schaake et al., 2014; Chlebicz & Śliżewska., 2018). 

2.2.3. Campylobacter spp. 

Το είδος Campylobacter έχει πλάτος 0,2-0,9 μm και μήκος 0,2-5,0 μm, σχήμα ραβδιού, ανήκει 

στα Gram αρνητικά βακτήρια και διαθέτει μαστίγιο (Kaakoush et al., 2015; Silva et al., 2011). 

Στη βιβλιογραφία είναι γνωστά 32 είδη και 13 υποείδη του Campylobacter. Τα πιο σημαντικά 

είναι το Campylobacter jejuni (C. jejuni) και το Campylobacter coli( C. coli) (Modi et al., 2015; 

Krutkiewicz, A., 2008). Έχουν τη δυνατότητα να επιβιώνουν σε  συγκέντρωση  CO2  10%  και 



 

σε O2  5%, συνεπώς θεωρούνται μικροαερόφιλα  και με ιδανικές θερμοκρασίες  30°C έως 46°C 

(Bronnec et al.,  2016; Wieczorek & Osek, 2013; Chlebicz & Śliżewska., 2018). 

2.2.4. Listeria monocytogenes 

Η  Listeria χωρίζεται σε δύο ομάδες, στη Listeria sensustricto που διαθέτει τα είδη: L. seelgeri, 

L. marthiij, L. welshimeri, L. ivanovii, L. monocytogenes, L. innocua και τη δεύτερη ομάδα που 

ονομάζεται Listeria sensulato και περιλαμβάνει 11 είδη. Μόνο η L. monocytogenes 

συγκαταλέγεται στα παθογόνα βακτήρια και είναι απειλητική για τον ανθρώπινο οργανισμό 

(Donovan, S ., 2015; Orsi & Wiedmann.; 2016,  den Bakker et al., 2014).  

Η  L. monocytogenes ανήκει στα θετικά κατά Gram, είναι αρνητική στην αντίδραση της 

υπεροξειδάσης ενώ είναι θετική στην καταλάση, θεωρείται αναερόβιος μικροοργανισμός και 

έχει σχήμα κινητού ραβδιού. Επιπλέον, δεν έχει τη δυνατότητα  να σχηματίζει σπόρια 

(Donovan , S., 2015). Αυτά τα βακτήρια είναι ικανά να επιβιώσουν σε ακραίες συνθήκες, όπως 

είναι η υψηλή περιεκτικότητα σε αλάτι, οι χαμηλές θερμοκρασίες (επιβιώνει στους 0°C), σε 

pH 4,4 -9,4 και τέλος σε ενεργότητα ύδατος 0,9 (Schäfer et al., 2017; McNeill, Sisson, & 

Jarrett., 2017; Osimani & Clementi., 2016; Chlebicz & Śliżewska., 2018). 

2.2.5. Εscherichia coli 

Η Escherichia coli (Ε.coli) πρόκειται για ένα αρνητικό κατά Gram βακτήριο, με ραβδοειδές 

σχήμα που αναπτύσσεται σε αερόβιες ή προαιρετικά αερόβιες συνθήκες. Αποτελεί 

χαρακτηριστικό εκπρόσωπο των κολοβακτηριοειδών εντεροβακτηρίων και ενδημεί 

αποκλειστικά στον εντερικό σωλήνα των θερμόαιμων ζώων και του ανθρώπου. Για το λόγο 

αυτό, το είδος Escherichia coli αποτελεί δείκτη εντερικής μόλυνσης και συνθηκών υγιεινής 

των τροφίμων καθ’ όλη τη διάρκεια επεξεργασίας και συντήρησης τους (Τυμπής Δ., Πετράκης 

Ελ., Κοντελές Σπ., 2016, σελ. 39-40). 

Τα περισσότερα στελέχη της Ε.coli είναι αβλαβή, ωστόσο μερικά στελέχη είναι 

παθογόνα και προκαλούν διάρροια, αιματώδη ή μη (διαρροϊκή E. coli) και είναι αυτά τα 

οποία απασχολούν κυρίως την επιστήμη. Η διαρροϊκή E.coli με βάση τους τύπους των 

λοιμογόνων παραγόντων, τα κλινικά τους συμπτώματα και τους διαφορετικούς ορότυπους 

Ο:H, οι οποίοι προκύπτουν από τα τρία βασικά αντιγόνα επιφάνειας που εντοπίζονται στα 

στελέχη της E.coli (το Ο: σωματικό, το Η: μαστιγιακό και το Κ: καψιδιακό), ταξινομείται σε 

συγκεκριμένες κατηγορίες (Πίνακας 6), οι οποίες είναι οι εξής: η εντεροπαθογόνος E. coli 

(EPEC), η εντεροτοξική E. coli (ETEC), η εντεροδιεισδυτική E. coli (EΙEC), η εντεροδιαχεόμενη 

E. coli (DAEC), η εντεροσυσσσωρευόμενη E. coli (EAEC) και η εντεροαιμορραγική E. coli (EHEC) 

(Allocati et al., 2013). Παρακάτω αναλύεται κυρίως ο τύπος της EHEC, που προκαλεί τις 



 

σοβαρότερες ασθένειες αποτελώντας αντικείμενο μελέτης για την επιστήμη (Sahl et al 

.,2013).   

Πίνακας 6 Παθογόνοι τύποι Ε.coli (Allocati et al., ‘Escherichia coli in Europe: an overview’.) 

 

2.3. Τροφιμογενή νοσήματα 

Η παρουσία παθογόνων βακτηρίων (Salmonella spp., Campylobacter spp. ,Listeria 

monocytogenes, Escherichia coli, Yersinia enterocolitica) στα τρόφιμα έχει ως αποτέλεσμα την 

πρόκληση τροφικών δηλητηριάσεων στον ανθρώπινο οργανισμό. Η τροφική δηλητηρίαση 

γίνεται αντιληπτή με την εμφάνιση συμπτωμάτων όπως είναι η ναυτία, η διάρροια και ο 

εμετός. Ωστόσο, σε μερικούς οργανισμούς τα συμπτώματα μπορεί να είναι πιο σοβαρά και 

να περιλαμβάνουν παράλυση, διαταραχή νευρικού συστήματος και ηπατική ανεπάρκεια 

οδηγώντας πολύ συχνά σε θάνατο (Chlebicz & Śliżewska., 2018). 

Στον Πίνακα 7 συνοψίζονται τα κυριότερα είδη παθογόνων βακτηρίων καθώς και οι 

τροφιμογενείς ασθένειες που προκαλούν. 

Πίνακας 7 Παθογόνα βακτήρια και οι ασθένειες που προκαλούν 

Είδη Ασθένειες 

Salmonella spp. Σαλμονέλλωση 

Campylobacterjejuni Καμπυλοβακτηρίωση 

Listeriamonocytogenes Λιστερίωση 
Yersinia enterocolitica Γερσινίωση 

 

 

 

 



 

2.3.1. Σαλμονέλλωση 

Η  σαλμονέλλωση είναι μια ασθένεια  που προκαλείται από το βακτήριο Salmonellaspp. Οι 

ορότυποι Salmonella enteritidis (S. enteritidis) και Salmonella typhimurium (S. typhimurium) 

οδηγούν σε λοίμωξη του γαστρεντερικού σωλήνα του ανθρώπου, επιπλέον επηρεάζουν τα 

ζώα δημιουργώντας τους ποικίλα συμπτώματα, όπως είναι ο τύφος στα ποντίκια, η διάρροια 

και η ανορεξία στα μοσχάρια (Costa et al., 2012; Wiedemann et al., 2015). Σαλμονέλλωση  

στον ανθρώπινο  οργανισμό  προκαλούν επίσης και οι ορότυποι S. typhi και S. paratyphi A,B,C, 

ενώ δεν επηρεάζουν την υγεία των ζώων. 

Η σαλμονέλλωση μπορεί να οδηγήσει μέχρι και σε θάνατο, κυρίως σε παιδιά 

ηλικίας μικρότερης των 4 χρονών  που έχουν  καταναλώσει  τρόφιμα μολυσμένα με τους 

ορότυπους S. enteritidis και S. typhimurium (Evangelopoulou et al., 2015; De Jong et al.,  

2012).  

Η ασθένεια σαλμονέλλωση μπορεί να εμφανιστεί με 3 μορφές. Η πρώτη είναι η μη 

επεμβατική και μη τυφοειδής (υπεύθυνοι είναι όλοι οι ορότυποι της Salmonella εκτός από 

S.typhi και S. paratyphi A,B,C), προκαλεί κυρίως διάρροια, εμετό και ναυτία. Η δεύτερη είναι 

η επεμβατική και μη τυφοειδής (S. typhimurium, S.enteritidis), η οποία προκαλεί κυρίως 

πυρετό και δεν παρατηρείται διάρροια. Τέλος, η τρίτη μορφή είναι ο τυφοειδής πυρετός 

(S.typhi) και ο παρατυφοειδής πυρετός (S. paratyphi A,B,C) που μπορεί να οδηγήσει σε χρόνια 

ασθένεια και να προκαλέσει μέχρι και καρκίνο της χοληδόχου κύστης (Kurtz, Goggins, & 

McLachlan, 2017; Snider et al., 2014). 

Η σαλμονέλλωση προκαλεί ποικίλα συμπτώματα, τα οποία σχετίζονται με τον 

ορότυπο που την προκάλεσε. Τα πιο κοινά  είναι στομαχόπονος, πυρετός, απώλεια όρεξης, 

πονοκέφαλος και διάρροια ή δυσκοιλιότητα. Σε ορισμένες περιπτώσεις, τα συμπτώματα 

μπορεί να είναι εντονότερα και να συμπεριλαμβάνουν αναπνευστικά προβλήματα, 

νευρολογικές  αλλαγές, διάτρηση εντέρου καθώς και  βλάβη σπλήνας (Fàbrega & Vila., 2013; 

Antillón et al., 2017). Εμφανίζονται μετά από 6 έως 72 ώρες και συνήθως δεν διαρκούν 

περισσότερο από 7 ημέρες (Fàbrega & Vila., 2013; Jiang et al., 2015; Jarvis et al., 2016). 

Σύμφωνα με μελέτες η μολυσματική δόση που απαιτείται για να προκληθεί η 

ασθένεια  στον ανθρώπινο οργανισμό είναι 106-108 μικροοργανισμοί του γένους Salmonella, 

βέβαια σε ορισμένες περιπτώσεις 10 μικροοργανισμοί αρκούν για να προκληθεί νόσηση 

(Antunes etal., 2016; Jarvis et al., 2016).  

Τέλος, τα τρόφιμα που αποτελούν πηγή του βακτηρίου Salmonella είναι τα αβγά 

(Hurtado, Ocejo, & Oporto., 2017), το χοιρινό,  τα γαλακτοκομικά  προϊόντα (Hurtado, Ocejo, 



 

& Oporto., 2017; Park et al., 2014; Pesciaroli et al., 2017; Sivaramalingam et al., 2013)  και τα 

λαχανικά  (Kore et al.,2017; Chlebicz & Śliżewska., 2018). 

Στην Εικόνα 2.2 απεικονίζεται το βακτήριο Salmonella και ορισμένα τρόφιμα 

ευπαθή σε σαλμονέλλωση. 

 

Εικόνα 2.2 Το παθογόνο βακτήριο Salmonella και τα τρόφιμα στα οποία εμφανίζεται 
(https://www.ift.org/news-and-publications/food-technologymagazine/issues/2020/december/columns/food-safety-and-
quality-salmonella-salmonellosis-and-produce.),(https://medlabgr.blogspot.com/2011/11/blog-
post_3.html),(https://www.in.gr/2005/12/22/greece/salmonela-se-xoirino-kreas-apo-dania-kai-akatallilos-kafes-apo-
bietnam/),(https://www.reader.gr/ygeia/155865/ayxanoyn-poly-ton-kindyno-gia-salmonela-oi-syskeyasmenes-salates-
kommenon-lahanikon),(https://www.onmed.gr/ygeia-eidhseis/story/374424/odigies-efet-pos-tha-xexorizete-an-ta-
galaktokomika-poy-agorazete-ftiaxontai-apo-elliniko-gala) 

2.3.2. Γερσινίωση 

Το βακτήριο Yersinia enterocolitica είναι υπεύθυνο για την ασθένεια που ονομάζεται 

γερσινίωση, η οποία προκαλείται έπειτα από κατανάλωση μολυσμένου τροφίμου με το 

συγκεκριμένο βακτήριο. Η μολυσματική δόση έτσι ώστε να εκδηλωθεί η ασθένεια, είναι 108 

- 109 μικροοργανισμοί Yersinia enterocolitica. Τα συμπτώματα  εμφανίζονται συνήθως εντός 

διαστήματος 3-7 ημερών ή ακόμα και σε 1-11 ημέρες (Janowska et al., 2012; Rosner, Stark, & 

Werber., 2010). Συνήθως είναι ήπια και σε αυτά συγκαταλέγεται πυρετός και διάρροια. Σε 

σοβαρότερες περιπτώσεις μπορεί να οδηγήσει σε μυοκαρδίτιδα, βακτηριαιμία, ηπατίτιδα 

(Dekker & Frank., 2015; Bottone et al., 2015). Ομάδες υψηλού κινδύνου είναι οι ηλικιωμένοι, 

τα παιδιά κάτω των 5 ετών και ανοσοκατασταλμένοι ασθενείς. Συνήθως, για την 

αντιμετώπιση της  ασθένειας δεν απαιτείται νοσηλεία, ενώ για τα άτομα που ανήκουν στην 

ομάδα υψηλού κινδύνου προτείνεται  αντιβιοτική  θεραπεία.   

Τέλος, γερσινίωση μπορεί να προκληθεί έπειτα από την κατανάλωση χοιρινού 

κρέατος, γαλακτοκομικών προϊόντων, θαλασσινών και ύδατος (Bursová et al.,  2017; Chlebicz 

& Śliżewska., 2018). 

2.3.3. Καμπυλοβακτηρίωση 

Η καμπυλοβακτηρίωση προκαλείται από το βακτήριο Campylobacter jejun iκαι απαιτούνται 

μόλις 800 μικροοργανισμοί για να προκληθεί η ασθένεια. Τα συμπτώματα εμφανίζονται σε 

https://www.ift.org/news-and-publications/food-technologymagazine/issues/2020/december/columns/food-safety-and-quality-salmonella-salmonellosis-and-produce
https://www.ift.org/news-and-publications/food-technologymagazine/issues/2020/december/columns/food-safety-and-quality-salmonella-salmonellosis-and-produce
https://medlabgr.blogspot.com/2011/11/blog-post_3.html
https://medlabgr.blogspot.com/2011/11/blog-post_3.html
https://www.in.gr/2005/12/22/greece/salmonela-se-xoirino-kreas-apo-dania-kai-akatallilos-kafes-apo-bietnam/
https://www.in.gr/2005/12/22/greece/salmonela-se-xoirino-kreas-apo-dania-kai-akatallilos-kafes-apo-bietnam/
https://www.reader.gr/ygeia/155865/ayxanoyn-poly-ton-kindyno-gia-salmonela-oi-syskeyasmenes-salates-kommenon-lahanikon
https://www.reader.gr/ygeia/155865/ayxanoyn-poly-ton-kindyno-gia-salmonela-oi-syskeyasmenes-salates-kommenon-lahanikon
https://www.onmed.gr/ygeia-eidhseis/story/374424/odigies-efet-pos-tha-xexorizete-an-ta-galaktokomika-poy-agorazete-ftiaxontai-apo-elliniko-gala
https://www.onmed.gr/ygeia-eidhseis/story/374424/odigies-efet-pos-tha-xexorizete-an-ta-galaktokomika-poy-agorazete-ftiaxontai-apo-elliniko-gala


 

1 έως 7 ημέρες και περιλαμβάνουν διάρροια, κοιλιακό άλγος,  αφυδάτωση, πυρετό και 

εμετό, έχοντας διάρκεια από 5 έως 7 ημέρες (Kaakoush et al., 2015; Schielke, Rosner, & Stark., 

2014). Η ασθένεια εκδηλώνεται έπειτα από την κατανάλωση μολυσμένου βόειου κρέατος, 

πουλερικών και χοιρινού.  

Τα είδη του βακτηρίου Campylobacter έχουν απομονωθεί επιπλέον από 

γαλακτοκομικά προϊόντα και λαχανικά (Epps et al., 2013; Newell et al., 2017). Στο χοιρινό 

κρέας αναπτύσσεται κυρίως το είδος Campylobacter coli, το οποίο προκαλεί επίσης την 

καμπυλοβακτηρίωση αλλά σε μικρότερη συχνότητα καθώς δεν παρουσιάζει αντοχή σε 

συνθήκες ξήρανσης και κατάψυξης. Στα υπόλοιπα τρόφιμα που αναφέρθηκαν επικρατεί  το 

Campylobacter jejuni (Chlebicz & Śliżewska., 2018). 

2.3.4. Λιστερίωση 

Η  λιστερίωση προκαλείται από το βακτήριο Listeria monocytogenes και προσβάλει κυρίως 

άτομα σε ανοσοκαταστολή, ηλικιωμένους, εγκύους και βρέφη. Τα συμπτώματα της  

λιστερίωσης μπορούν να εμφανιστούν σε διάστημα από 1 έως 70 ημέρες  περιλαμβάνοντας 

διάρροια, εμετό, πονοκέφαλο, υπνηλία, κοιλιακό άλγος και απώλεια όρεξης, ενώ η 

μολυσματική δόση που απαιτείται για να εκδηλωθεί η ασθένεια δεν έχει διευκρινιστεί. Σε 

περίπτωση νόσησης με λιστερίωση κατά τη διάρκεια εγκυμοσύνης μπορεί να προκληθεί 

αποβολή του εμβρύου και στα νεογνά μηνιγγίτιδα, πνευμονία και σήψη (Zhu, Gooneratne, & 

Hussain., 2017). 

Η κύρια αιτία της λιστερίωσης είναι η κατανάλωση μολυσμένων τροφίμων με το 

βακτήριο Listeria monocytogenes. Χαρακτηριστικά παραδείγματα τροφίμων που αποτελούν 

πηγή του βακτηρίου είναι τα λαχανικά και τα ψάρια (Gambarin et al., 2012). Τέλος, η  

λιστερίωση οδηγεί σε μεγάλο ποσοστό σε θνητότητα (Rothrock et al., 2017; Tahoun 

etal.,2017). Συγκεκριμένα, στην Ελλάδα για το διάστημα 2004-2020 η θνητότητα ήταν 23,6%, 

με παρόμοια ποσοστά να καταγράφονται και σε άλλες Ευρωπαϊκές χώρες 

(https://eody.gov.gr/) (Chlebicz & Śliżewska, 2018). 

2.3.5.  Παθογένειες της εντεροαιμοραγικής Ε.coli (EHEC) 

Τα εντεροαιμοραγικά κολοβακτηρίδια ευθύνονται για τα περισσότερα περιστατικά 

γαστρεντερίτιδας που εκδηλώνονται στις ανεπτυγμένες χώρες. Τα πιο σημαντικά παθογόνα 

στελέχη της EHEC είναι εκείνα του ορότυπου Ο157:Η7, ο οποίος αναγνωρίστηκε για πρώτη 

φορά το 1982. Η προσβολή γίνεται κυρίως μέσω της κατανάλωσης ωμού μοσχαρίσιου κιμά, 

άλλων παρασκευασμάτων κρέατος (π.χ. λουκάνικων), μη παστεριωμένου γάλακτος αλλά και 

λαχανικών, χυμών και σε μικρότερο ποσοστό με την κατανάλωση πόσιμου νερού.  

https://eody.gov.gr/


 

Τα πιο συχνά συμπτώματα των ΕΗΕC στελεχών στον ανθρώπινο οργανισμό, είναι το 

κοιλιακό άλγος και η διάρροια που συνοδεύεται με αιμορραγία (αιμορραγική κολίτιδα). 

Έχουν παρατηρηθεί περιπτώσεις ασθένειας ακόμα και με την παρουσία λιγότερων των 100 

κυττάρων (Kaper J. et al., 2004). Ακόμα μία σοβαρή επιπλοκή των στελεχών αυτών είναι η 

εμφάνιση του αιμολυτικού ουραιμικού συνδρόμου (haemolytic uremic syndrome – HUS), το 

οποίο σχετίζεται με οξεία νεφρική ανεπάρκεια, θρομβοκυτταροπενία και 

μιικροαγγειοπαθητική αιμολυτική αναιμία, κυρίως σε παιδιά. Ο βασικός παράγοντας 

λοιμογόνου δράσης για την EHEC είναι οι Stxs (Shiga-toxins), οι οποίες είναι επίσης γνωστές 

ως βεροκυτοτοξίνες (verocytotoxin-VT) και έχουν πάρει το όνομά τους από την Stx που 

παράγει η Shigella dysenteriae, λόγω της ομοιότητάς τους, και προσβάλλουν τα κύτταρα των 

νεφρών. 

 

2.4. Αντιμετώπιση 

 Για την καταπολέμηση των ασθενειών  που προκαλούνται από τη δράση παθογόνων 

βακτηρίων έχουν αναπτυχθεί αρκετές τεχνικές. Σημαντικό  ρόλο  λαμβάνει η θερμική 

επεξεργασία των τροφίμων, καθώς με την αύξηση της θερμοκρασίας επιτυγχάνεται η 

καταστροφή  των παθογόνων βακτηρίων.  Επιπλέον διαδικασίες που περιορίζουν τη  δράση 

τους είναι οι ακόλουθες: ψύξη, κατάψυξη, μείωση pH τροφίμου, μείωση ενεργότητας ύδατος 

μέσω συμπύκνωσης ή αφυδάτωσης και χρήση χημικών συντηρητικών (Εικόνα 2.3). Πολλές 

όμως από τις παραπάνω διεργασίες έχουν ως συνέπεια την υποβάθμιση των 

οργανοληπτικών χαρακτηριστικών των τροφίμων, όπως είναι η αλλοίωση της υφής, της 

γεύσης, του χρώματος και η καταστροφή ορισμένων θρεπτικών συστατικών (βιταμίνες),με 

αποτέλεσμα την παραγωγή προϊόντων κατώτερης ποιότητας τα οποία είναι μη αποδεκτά 

από τους καταναλωτές (Mahmud & Khan., 2018; Pisoschi et al., 2018; Batiha et al., 2021; 

Rawat, S., 2015). 

Τα  αντιβιοτικά  αποτελούν  εξίσου μια καλή μέθοδο αντιμετώπισης  των ασθενειών 

που οφείλονται σε  παθογόνα βακτήρια, ωστόσο η αλόγιστη κατανάλωση τους είχε ως 

συνέπεια την ανάπτυξη πολυανθεκτικών παθογόνων βακτηρίων στα αντιβιοτικά 

(Λιακόπουλος., 2009). 



 

 

Εικόνα 2.3 Μέθοδοι αντιμετώπισης βακτηρίων: Χρήση αποστειρωτήρων για την εφαρμογή 
θερμικής επεξεργασίας (https://opencourses. ionio.gr/modules/document/ file.php/ DFO111/ 

lecture%20%CE%9A%CE%9F%CE%9D%CE%A3%CE%95%CE%A1%CE%92%CE%9F%CE%A0%CE%9F%CE%99%CE%97%CE%A3%C

E%97.pdf), Εφαρμογή χαμηλών θερμοκρασιών με Ψύξη-Κατάψυξη (http://garcinia-cambogia.gr/trofima-ston-

katapsykti/), Μείωση ενεργότητας ύδατος με αφυδάτωση (Φρούτα) (https://www.proionta-tis-fisis.com/7-

apoxiramena-frouta-pou-mas-giatrevoun/), Μείωση pH (μέσω προσθήκης λεμονιού) (https://pharmagel.gr/i-

evergetiki-drasi-tou-lemonioy-stin-ygeia/), Προσθήκη χημικών συντηρητικών (https:// meygeia.gr/prostheta-

trofimon-yparchoun/), Προσθήκη αντιβιοτικών (https:// atlantea. News /antiviotika _filoi _i_exthroi_mas/) 

Συνεπώς, λόγω των μειονεκτημάτων που αναφέρθηκαν, έχει δημιουργηθεί η 

ανάγκη εύρεσης νέων τεχνολογιών με στόχο την αντιμετώπιση των τροφιμογενών 

νοσημάτων, όπως είναι η χρήση φυσικών ενώσεων με αντιμικροβιακές ιδιότητες 

(Abdelhamid & El-Dougdoug., 2020). 

 Οι φυσικές ενώσεις δύναται να είναι φυτικής ή ζωικής προέλευσης ή ακόμα  μπορεί 

να προέρχονται από μικροοργανισμούς, προσφέροντας τη δυνατότητα μείωσης των 

παθογόνων μικροοργανισμών και τη  διατήρηση της ποιότητας των τροφίμων (Abdelhamid 

& El-Dougdoug., 2020).  

 Στις φυσικές ενώσεις  φυτικής  προέλευσης  περιλαμβάνονται  κυρίως  τα αιθέρια 

έλαια, τα μπαχαρικά και ορισμένα βότανα. Μπορούν να χρησιμοποιηθούν ολόκληρα, 

αλεσμένα ή σε ενθυλακωμένη μορφή (Embuscado et al., 2015; Srinivasan et al., 2014). Λόγω 

της παρουσίας φαινολικών οξέων, τανινών, φλαβονοείδων και τερπενοειδών διαθέτουν  

αντιμικροβιακή και ταυτόχρονα αντιοξειδωτική ικανότητα (Lucera et al., 2012; Tajkarimi, 

Ibrahim, & Cliver., 2010; Pisoschi et al., 2018). Έπειτα από μελέτη,  σε παθογόνα  βακτήρια  

που αναπτύσσονται σε  άψητο χοιρινό (αποθηκευμένο στους 20 °C για 9 ημέρες), η προσθήκη  

εκχυλίσματος γαρύφαλλου είχε ως αποτέλεσμα την ελάττωση των παθογόνων 

μικροοργανισμών (Shan et al., 2009), συνεπώς αποτελεί εναλλακτικό τρόπο για τη 

συντήρηση  κρέατος και την αποφυγή χρήσης χημικών συντηρητικών. Τα αιθέρια έλαια 

παρέχουν επίσης φυσικές ενώσεις με ανασταλτική δράση κατά των τροφιμογενών 

http://garcinia-cambogia.gr/trofima-ston-katapsykti/
http://garcinia-cambogia.gr/trofima-ston-katapsykti/
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παθογόνων βακτηρίων (Mendonca et al., 2018; Shan et al., 2009).  Ορισμένα παραδείγματα 

είναι τα αιθέρια έλαια(essentialoils) γλυκόριζας και δεντρολίβανου που αναστέλλουν την 

ανάπτυξη των Listeria monocytogenes, Lactobacillus sake, Pseudomonas fluorescens και 

Escherichia coli, όπως και οι φυσικές ενώσεις θυμόλη, μενθόλη, καρβακρόλη και γερανιόλη  

που αναστέλλουν  τη δράση των Escherichia coli, Listeria monocytogenes, Enterobacter 

aerogenes, Shigella flexneri και Shigella sonnei (Batiha et al., 2021). 

Στον Πίνακα 8 παρατίθενται επιπλέον περιπτώσεις αιθέριων ελαίων με 

ανασταλτική δράση ενάντια βακτηρίων. 

Πίνακας 8 Φυσικές ενώσεις και οι μικροοργανισμοί που αναστέλλουν 

 Φυσικές ενώσεις   Μικροοργανισμοί Αναφορές 

Αιθέρια έλαια σκόρδου E. coli, S. aureus, S. typhimurium Gyawali & Ibrahim, 2014 
Αιθέρια έλαια κανέλας (σε 
χυμό μήλου) 

L. monocytogenes  Cava et al., 2007 

Αιθέριο έλαιο δεντρολίβανου 
(σε κιμά) 

C.jejuni Piskernik et al., 2011 

Αιθέρια έλαια δάφνης 
 (σε τυρί) 

L. monocytogenes Khorshidian et al., 2018; Smith- 
Palmer et al., 2001 

 

Εκτός όμως από τις ενώσεις φυτικής προέλευσης, υπάρχουν και  αυτές  της ζωικής. 

Είναι κυρίως  πρωτεΐνες και ένζυμα, όπως η λακτοπεροξειδάση, λακτοφερίνη και η λυσοζύμη. 

Η αντιμικροβιακή τους ικανότητα βασίζεται στην καταστροφή της κυτταρικής μεμβράνης των 

βακτηρίων (Tiwari et al., 2009) με συνέπεια τον θάνατο τους (Pisoschi et al., 2018; Batiha et 

al., 2021). 

Η χιτίνη είναι ένας πολυσακχαρίτης που βρίσκεται  φυσικά στο κέλυφος του 

καβουριού, της γαρίδας και της καραβίδας. Έπειτα από τη διεργασία της αποακετυλίωσης 

της λαμβάνεται η χιτοζάνη η οποία διαθέτει αντιμικροβιακή δράση έναντι ορισμένων 

βακτηρίων. Σύμφωνα με μελέτες παρέχει τη δυνατότητα αναστολής των βακτηρίων 

γαλακτικού οξέος, Pseudomona sspp., Brochothrixther mosphacta, Enterobacteriaceae και 

γενικά μπορεί να περιορίσει τη συνολική μικροβιακή χλωρίδα του τροφίμου (Soultos et al., 

2008). Η χιτοζάνη έχει χρησιμοποιηθεί ως βρώσιμο φίλμ σε φρούτα με σκοπό την αύξηση της 

διάρκειας ζωής τους (Jiang & Li., 2001) και σε Ελληνικά χοιρινά λουκάνικα σε συγκέντρωση 

1% για την προστασία από μικροβιακή αλλοίωση (Soultos et al., 2008; Lucera et al.,2012). 

 

 

 



 

Στην Εικόνα 2.4 απεικονίζεται η δομή της χιτοζάνης. 

 

Εικόνα 2.4 Δομή χιτοζάνης (http://gr.pioneerbioteck.com/info/want-to-know-more-about-chitosan-51824623.html)  

Άλλo ένα φυσικό συστατικό για την αναστολή των παθογόνων βακτηρίων είναι η 

λυσοζύμη, η οποία είναι ένα  ένζυμο που λαμβάνεται από το γάλα και τα αβγά. Η 

αντιμικροβιακή της ικανότητα οφείλεται στη δυνατότητα υδρόλυσης β-1,4 δεσμών ανάμεσα 

σε Ν-ακετυλομουραμικού οξέος και Ν- ακετυλογλυκοζαμίνης, τα οποία αποτελούν 

συστατικά του βακτηριακού κυτταρικού τοιχώματος (Cunningham et al., 1991).  Έρευνες 

έχουν δείξει ότι είναι αρκετά αποδοτική σε βακτήρια όπως: Listeria monocytogenes, Bacillus 

stearothermophilus, Micrococcus spp. και Clostridium tyrobutyricum (Davidson et al., 2013). 

Χαρακτηριστικό παράδειγμα είναι η παρεμπόδιση της δράσης του Clostridium tyrobutyricum   

σε ημίσκληρα τυριά,  έπειτα από προσθήκη λυσοζύμης (Pellegrino & Tirelli., 2000; Lucera et 

al., 2012; Batiha e tal., 2021).  

Στην ίδια κατηγορία ανήκουν η λακτοφερίνη και η λακτοπεροξειδάση, οι οποίες 

είναι πρωτεΐνες που λαμβάνονται από το αγελαδινό γάλα. Η λακτοπεροξειδάση είναι αρκετά 

αποδοτική για τα βακτήρια  Salmonella, Shigella, Pseudomonasκαι τα Coliforms, το ίδιο και η 

λακτοφερίνη για τα E. coli, Klebsiella και L. Monocytogenes (Gyawali & Ibrahim., 2014; Batiha 

et al., 2021). 

Επιπλέον, ορισμένοι ωφέλιμοι μικροοργανισμοί, όπως είναι τα γαλακτικά 

βακτήρια(LAB) έχουν τη δυνατότητα να παράγουν ορισμένες ενώσεις με αντιμικροβιακή 

δράση (Ghanbari et al., 2013). Σε αυτή την κατηγορία ανήκει η νισίνη, η οποία παράγεται από 

κάποια στελέχη Lactococcuslactis. Η δράση της νισίνης βασίζεται στην αναστολή των 

ανεπιθύμητων βακτηρίων μέσω της διατάραξης της κυτταρικής τους μεμβράνης με 

αποτέλεσμα την αποβολή ενδοκυτταρικών συστατικών και την αναστολή των βασικών  

http://gr.pioneerbioteck.com/info/want-to-know-more-about-chitosan-51824623.html


 

διεργασιών του κυττάρου (Bauer & Dicks., 2005). Η αντιμικροβιακή της ικανότητα είναι 

αποδοτική για τα θετικά κατά Gram βακτήρια και κυρίως για τα βακτήρια: Listeria 

monocytogenes, Bacillus cereus(Brewer, Adams, & Park., 2002; López-Pedemonte et al., 

2003). Έχει εφαρμοστεί σε κονσερβοποιημένα τρόφιμα, γαλακτοκομικά προϊόντα, κρέας και 

προϊόντα ψαριών (Ross et al., 2002; Batiha et al., 2021; Lucera et al., 2012). 

Τέλος, τα οργανικά οξέα όπως το οξικό, το προπιονικό και το γαλακτικό οξύ 

διαθέτουν επίσης αντιμικροβιακή δράση. Παρέχουν βακτηριοκτόνο και βακτηριοστατική 

δράση καθώς μειώνουν το pH, συσσωρεύουν ανιόντα μέσα στο κύτταρο του 

μικροοργανισμού, εμποδίζουν τη μεταφορά θρεπτικών ουσιών και διαταράσσουν την 

κυτταρική μεμβράνη  με συνέπεια το βακτηριακό κύτταρο να μην εκτελεί σωστά τις βασικές 

του λειτουργίες και να καταστρέφεται (Ricke et al., 2003; Lucera et al., 2012). 

2.5. Πρωτεϊνικοί στόχοι εμπλεκόμενοι σε αντιβακτηριακούς μηχανισμούς 

Τοποϊσομεράση IV 

Η  Τοποϊσομεράση IVανήκει στις Τοποϊσομεράσες τύπου II, είναι ομόλογο της DNAγυράσης 

(DNA gyrase) και αποτελεί έναν σημαντικό πρωτεϊνικό στόχο για την εύρεση 

αντιβακτηριακών φαρμάκων (Εικόνα 2.5). Χρησιμοποιεί την ελεύθερη ενέργεια  που 

προέρχεται από την υδρόλυση του ATP (Τριφωσφορική αδενοσίνη) για την κατάλυση 

τοπολογικών μεταβολών στο γονιδίωμα του βακτηρίου (Bellon et al., 2004).  

 

 

Εικόνα 2.5 Τριδιάστατη απεικόνιση της κρυσταλλικής δομής της Τοποϊσομεράσης IV 
συμπλοκοποιημένη με τον αναστολέα νοβοβιοκίνη (https://www.rcsb.org/structure/1s14) 

 

https://www.rcsb.org/structure/1s14


 

Διαθέτει τις υπομονάδες, ParC και ParE,οι οποίες παρουσιάζονται στην Εικόνα 2.6 

και στην Εικόνα2.7, αντίστοιχα (Hoshino et al., 1994; Peng &Marians., 1993). Η υπομονάδα 

ParC είναι υπεύθυνη για τη διέλευση του DNA και δομείται από 752 αμινοξέα (83,7 kDA) στο 

βακτήριο E.coli (Berlyn, Low, & Rudd., 1996; Peng & Marians., 1993), ενώ η υπομονάδα ParE 

περιλαμβάνει τη θέση πρόσδεσης τουATP και αποτελείται από 630 αμινοξέα (70,2 kDa) 

(Berlyn, Low, & Rudd., 1996; Peng &Marians., 1993). 

 

 

Εικόνα 2.6 Τριδιάστατη απεικόνιση της κρυσταλλικής δομής της υπομονάδας ParC 
τηςΤοποϊσομεράσηςIV (Corbett et al., 2005) 

 

 

Εικόνα 2.7 Τριδιάστατη απεικόνιση της κρυσταλλική δομής της υπομονάδας ParE της 
Τοποϊσομέρασης IV συμπλοκοποιημένη με ADPNP (Bellon et al., 2004) 

 



 

Η βασική λειτουργία της Τοποϊσομεράσης IV στο βακτηριακό κύτταρο είναι ο 

διαχωρισμός των θυγατρικών συνδεδεμένων χρωμοσωμάτων κατά τη διάρκεια της 

αντιγραφής του DNA και αποτελεί κρίσιμο σημείο για την επιβίωση του μικροοργανισμού 

(Levine et al., 1998). Το ένζυμο αυτό έχει απομονωθεί από τους μικροοργανισμούς 

Escherichia coli και Staphylococcus aureus.  Όπως έχει ήδη αναφερθεί, η Τοποϊσομεράση IV 

είναι ομόλογο ένζυμο της DNAγυράσης, συνεπώς προσφέρεται η δυνατότητα για διπλή 

στόχευση των πρωτεϊνών από αντιβακτηριακές ενώσεις και μειώνεται η πιθανότητα να 

παρουσιαστεί ανθεκτικότητα σε αυτές (Gjorgjieva et al., 2016).  

Αντιβακτηριακές ιδιότητες έναντι της Τοποϊσομεράσης IV διαθέτουν οι φυσικές 

ενώσεις που ανήκουν στην κατηγορία των κουμαρινών, οι οποίες πρώτη φορά 

απομονώθηκαν από τον μύκητα  Streptomyces (Hoeksema et al., 1955; Hinman et al., 1956) 

και οι κινολόνες οι οποίες αποτελούν συνθετικά φάρμακα. Το σημείο στόχευσης των 

κινολόνων (ναλιδιξικό οξύ, οξολινικό οξύ) είναι η υπομονάδα ParC, σε αντίθεση με το σημείο 

στόχευσης των κουμαρίνων που είναι η υπομονάδα ParE (Gjorgjieva et al., 2016).  

Στην Εικόνα 2.8 παρουσιάζεται η δομή του ναλιδικού οξέος. 

 

 

Εικόνα 2.8 Χημική δομή  του ναλιδιξικού οξέος 

Χαρακτηριστικά παραδείγματα κουμαρίνων είναι η νοβοβιοκίνη (Εικόνα 2.9)και η 

χλωροβιοκίνη (Εικόνα 2.10). Η δράση τους οφείλεται στη δυνατότητα να καταλαμβάνουν τη 

θέση πρόσδεσης ATP (Sugino et al., 1977; Gellert et al., 1977). Από τα παραπάνω γίνεται 

αντιληπτό ότι το ένζυμο Tοποϊσομεράση IVσυνιστά έναν ιδανικό στόχο για την  αναστολή 

τροφιμογενών βακτηρίων με τη βοήθεια  φυσικών ενώσεων (Bellon et al., 2004; Drlica etal., 

1997). 

 

Εικόνα 2.9 Χημική δομή της νοβοβιοκίνης 



 

 

 

Εικόνα 2.10 Χημική δομή της χλωροβιοκίνης 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

Κεφάλαιο 3: Υπολογιστικά εργαλεία Εικονικής Σάρωσης 

3.1. Εισαγωγή 

Τα υπολογιστικά εργαλεία εικονικής σάρωσης αποτελούν μια σημαντική  συνδυαστική 

τεχνική  που αποσκοπεί στην ανακάλυψη νέων και αποτελεσματικότερων ενώσεων έναντι 

ποικίλων βιολογικών στόχων (Von Itzstein et al., 1993,Varney et al., 1992). Τα εργαλεία αυτά 

συνιστούν σημαντικό κομμάτι της εξέλιξης της τεχνολογίας καθώς στηρίζονται στη χρήση 

ηλεκτρονικών υπολογιστών.  

Μέσω των υπολογιστικών εργαλείων εικονικής σάρωσης παρέχεται η δυνατότητα  

πρόβλεψης ενώσεων (φυσικών ή συνθετικών), οι οποίες εν δυνάμει προσδένονται στο 

βιολογικό στόχο που έχει επιλεχθεί να μελετηθεί. Συγκεκριμένα, εξετάζεται η ικανότητα 

πρόσδεσης φυσικών ή  χημικών ενώσεων στην πρωτεΐνη στόχο ενδιαφέροντος. Στη συνέχεια, 

εφόσον προβλεφθεί η ένωση που παρουσιάζει τη μεγαλύτερη ικανότητα πρόσδεσης στον 

εξεταζόμενο στόχο μπορεί να αγοραστεί και να μελετηθεί πειραματικά (Shen et al., 2003; 

Shoichet et al., 2004).   

Το βασικότερο πλεονέκτημα των υπολογιστικών τεχνικών είναι η ταυτόχρονη 

μελέτη βιβλιοθηκών μορίων που περιέχουν πληθώρα ενώσεων, στο βιολογικό στόχο που 

εξετάζεται, με αποτέλεσμα τη μείωση του κόστους (Eringis et al., 2002). Χαρακτηριστικά 

παραδείγματα ανακάλυψης νέων φαρμάκων, με χρήση υπολογιστικών εργαλείων εικονικής 

σάρωσης είναι: 

1) H ανακάλυψη του αναστολέα της νευραμινιδάσης (ένζυμο του ιού της γρίπης), 

ζαναμιβίρη (zanamivir) το οποίο εγκρίθηκε το 1999 και είναι γνωστό με την εμπορική 

ονομασία Relenza (Von Itzstein et al., 2007; Κρίτση, 2017; Shoichet et al.,2004) και  

2) Οι φυσικές ενώσεις ραδισικόλη (radicicol) και αμυγδαλίνη (amygdalin), οι οποίες 

διαθέτουν ανασταλτική δράση σε διάφορα στελέχη του βακτηρίου Staphylococcus 

aureus. 

Συγκεκριμένα, εξετάστηκε η δράση της ραδισικόλης στο βιολογικό στόχο GyrB 

ATPase (Εικόνα 3.1) ενώ για την αμυγδαλίνη χρησιμοποιήθηκε ο βιολογικός στόχος  tyrosyl-

tRNA συνθετάση (Εικόνα 3.2), όπου παρατηρήθηκε υψηλή συγγένεια πρόσδεσης και στις δυο 

περιπτώσεις (Zang et al., 2016). 



 

 

Εικόνα 3.1 Αριστερά: Τριδιάστατη απεικόνιση της κρυσταλλική δομής της GyrB-ATPase 
συμπλοκοποιημένη με τη ραδισικόλη (πράσινο χρώμα), Δεξιά: Η χημική δομή της ραδισικόλης (Zang 
et al., 2016) 

 

Εικόνα 3.2 (Αριστερά) Η χημική δομή της αμυγδαλίνης, (Δεξιά) Τριδιάστατη απεικόνιση της 
κρυσταλλικής δομής της tyrosyl-tRNA συνθετάσης συμπλοκοποιημένη με αμυγδαλίνη (Zang et al., 
2016) 

Συμπερασματικά, τα υπολογιστικά εργαλεία κατέχουν σημαντικό ρόλο στην 

ανακάλυψη νέων φαρμάκων για την καταπολέμηση χρόνιων ή μη ασθενειών, καθώς 

παρέχουν τη δυνατότητα πρόβλεψης της συγγένειας πρόσδεσης μεταξύ του βιολογικού 

στόχου που εξετάζεται και των ενώσεων των βιβλιοθηκών που έχουν επιλεγεί να 

μελετηθούν. Με αποτέλεσμα, τον εντοπισμό της ένωσης που δεσμεύεται ισχυρότερα στον 

στόχο, η οποία δύναται να αγοραστεί και να εφαρμοστούν in vitro δοκιμές, για να 

επιβεβαιωθεί η δράση της ως αναστολέα της πρωτεΐνης-στόχου. H μέθοδος αυτή, 

διευκολύνει τους ερευνητές εφόσον μειώνεται ο απαιτούμενος  χρόνος και το κόστος της 

έρευνας (Shoichet et al., 2004).  

Τέλος, τα  υπολογιστικά εργαλεία εικονικής σάρωσης είναι μια χρήσιμη μέθοδος 

εύρεσης φυσικών ενώσεων με αντιμικροβιακές ιδιότητες έναντι ενός πρωτεϊνικού στόχου. 

Σύμφωνα με το παράδειγμα που αναφέρθηκε οι φυσικές ενώσεις ραδισικόλη και 



 

αμυγδαλίνη διαθέτουν αντιμικροβιακή δράση έναντι του Staphylococcusaureus καθώς έχουν 

υψηλή συγγένεια πρόσδεσης με τα αντίστοιχα ένζυμα GyrB-ATPase και tyrosyl-tRNA 

συνθετάση (Zang et al., 2016). 

Στην παρούσα πτυχιακή εργασία αναζητούνται φυσικές ενώσεις με 

αντιμικροβιακές ιδιότητες  έναντι του ενζύμου Τοποϊσομεράση IV της Escherichia coli. 

3.2. Βιβλιοθήκες Φυσικών ενώσεων 

 Για  τη διευκόλυνση των ερευνητών έτσι ώστε η χρήση της εικονικής σάρωσης να είναι 

αμεσότερη υπάρχουν διαθέσιμες αρκετές βιβλιοθήκες ενώσεων με ελεύθερη πρόσβαση 

μέσω διαδικτύου.  

Τα τελευταία χρόνια, το ενδιαφέρον των ερευνητών έχει στραφεί προς τις φυσικές 

ενώσεις καθώς διαθέτουν αρκετά πλεονεκτήματα. Αρχικά, βρίσκονται σε μεγάλο  αριθμό στη 

φύση, συγκεκριμένα από το φυτικό βασίλειο έχουν απομονωθεί τουλάχιστον 500,000 

ενώσεις (Demain et al., 2005) μέχρι σήμερα, αρκετές εκ των οποίων είναι γνωστές για τις 

αντιμικροβιακές και φαρμακευτικές τους ιδιότητες. Τέλος, η ανάγκη των καταναλωτών για 

φυσικά και ασφαλή προϊόντα και η ανθεκτικότητα των μικροοργανισμών στα αντιβιοτικά έχει 

ενισχύσει αυτή την τάση (Lucera et al., 2012). Για αυτούς τους λόγους εκτός από τις 

βιβλιοθήκες συνθετικών χημικών ενώσεων έχουν δημιουργηθεί και βιβλιοθήκες που 

περιλαμβάνουν φυσικές ενώσεις, όπως είναι η βιβλιοθήκη Specs (https://www.specs.net/). 

Στη συνέχεια, περιγράφεται η αναγκαία προετοιμασία για τη χρήση των 

βιβλιοθηκών στην εικονική σάρωση. Βασικό σημείο αποτελεί η μορφή των αρχείων. Συνήθως 

οι ενώσεις είναι αποθηκευμένες με τη μορφή αρχείων .SDF ή .SMILE. Τα αρχεία .SMILE,  που 

χρησιμοποιούνται ευρέως, είναι αρχεία τα οποία απεικονίζουν την ένωση σε δισδιάστατη 

μορφή. Επομένως, απαραίτητο βήμα είναι η μετατροπή τους σε τριδιάστατη μορφή μέσω 

εφαρμογής προγραμμάτων μοριακής μοντελοποίησης, ώστε να είναι δυνατή η επεξεργασία 

τους. Επίσης, ορισμένες επιπλέον διαδικασίες που εφαρμόζονται είναι η  πρωτονίωση των 

οξέων και η αποπρωτονίωση των βάσεων στο βέλτιστο pH του στόχου που εξετάζεται. Στη 

συνέχεια, η βιβλιοθήκη που έχει επιλεχθεί είναι έτοιμη για χρήση (Irwin & Shoichet  et al., 

2005). 

3.3. Πρόβλεψη Φυσικοχημικών Ιδιοτήτων 

Ιδιαίτερη σημασία δίνεται στην πρόβλεψη των φυσικοχημικών ιδιοτήτων των  ενώσεων που 

περιλαμβάνονται στις βιβλιοθήκες. Σύμφωνα με τις φυσικοχημικές ιδιότητες οι ενώσεις 

μπορούν να διακριθούν σε ενώσεις-οδηγούς και σε φάρμακα. Η διάκριση αυτή 

πραγματοποιείται σύμφωνα με το εύρος τιμών που έχει οριστεί έπειτα από μελέτη των 

φυσικοχημικών ιδιοτήτων ορισμένων φαρμάκων από τον Lipinski. Συγκεκριμένα, οι  ιδιότητες 

https://www.specs.net/


 

που εξετάζονται είναι το μοριακό βάρος, η λιποφιλικότητα, ο αριθμός των δοτών δεσμού 

υδρογόνου και των δεκτών δεσμού υδρογόνου. Σύμφωνα με τον Lipinski όταν οι παραπάνω 

φυσικοχημικές ιδιότητες κυμαίνονται σε συγκεκριμένες τιμές, τότε η απορρόφηση της 

ένωσης από τον  οργανισμό είναι ισχυρότερη. Σε αυτή τη διαδικασία δόθηκε η ονομασία 

«κανόνας των 5» καθώς τα όρια των τιμών είναι όλα πλησίον του 5 ή σε πολλαπλάσιο αυτού. 

Παρακάτω αναγράφονται τα εύρη τιμών των παραπάνω φυσικοχημικών ιδιοτήτων 

στα οποία μια ένωση παρουσιάζει αυξημένη πιθανότητα να είναι φάρμακο (Oprea., 2002): 

1. Δότες δεσμού υδρογόνου < 5 

2. Μοριακό βάρος< 500 

3. Λιποφιλικότητα < 5 

4. Δέκτες δεσμού υδρογόνου <10 

Παραδείγματα λογισμικών για την πρόβλεψη των φυσικοχημικών ιδιοτήτων είναι 

το Qikprop της πλατφόρμας Maestro και το SwissADME (Κρίτση, 2017; Oprea, 2002; Lipinski 

et al., 1997). 

3.4. Μοριακή Πρόσδεση (Molecular Docking) 

3.4.1. Εισαγωγή 

Η  μοριακή πρόσδεση  αποτελεί μια τεχνική προσομοίωσης σε υπολογιστή,  η οποία έχει ως 

στόχο να προσδιορίσει αν υπάρχει συγγένεια πρόσδεσης ανάμεσα σε έναν εν δυνάμει 

προσδέτη και σε μια πρωτεΐνη-στόχο, καθώς επίσης και τον τρόπο με τον οποίο 

προσδένονται. Ουσιαστικά, η μοριακή πρόσδεση επιτρέπει την εύρεση του καλύτερου 

προσανατολισμού ανάμεσα στον υποδοχέα και τον προσδέτη, έτσι ώστε να προκύψει η 

μέγιστη συμπληρωματικότητα (Morris & Lim-Wilby., 2008). Το παραπάνω επιτυγχάνεται με 

τη δημιουργία διαφορετικών τρόπων πρόσδεσης (poses) των εξεταζόμενων μορίων, τον 

υπολογισμό των βαθμών ελευθερίας του προσδέτη όταν βρίσκεται δεσμευμένος με το στόχο 

και τέλος τη συνάρτηση βαθμολόγησης που υπολογίζει την ενέργεια πρόσδεσης (Κρίτση., 

2017). Ένα αξιόπιστο πρόγραμμα που μπορεί να χρησιμοποιηθεί για την εφαρμογή της 

μοριακής πρόσδεσης είναι το GLIDE (Chen et al., 2006; Fan et al., 2019).  

 

3.4.2. Διάγραμμα ροής Μοριακής πρόσδεσης 

Στην πραγματικότητα η μοριακή πρόσδεση δεν αποτελείται μόνο από ένα στάδιο αλλά 

απαρτίζεται από τα εξής βήματα: Προετοιμασία προσδετών, προετοιμασία πρωτεΐνης, 

διαδικασία πρόσδεσης και τέλος επεξεργασία αποτελεσμάτων (Sastry et al., 2013).   

Παρακάτω  απεικονίζεται το διάγραμμα ροής που αντιστοιχεί στη διαδικασία της 

μοριακής πρόσδεσης (Σχήμα 3.1).  



 

 

Σχήμα 3.1 Διάγραμμα ροής Μοριακής Πρόσδεσης. 

3.4.3. Προετοιμασία  Πρωτεΐνης 

 Εφόσον επιλεχθεί η  πρωτεΐνη-στόχος, μπορεί να ληφθεί η κρυσταλλική της δομή από την 

πρωτεϊνική βάση δεδομένων (Protein Data Bank - PDB). Στη συνέχεια, η πρωτεΐνη 

επεξεργάζεται κατάλληλα καθώς εντοπίζονται συνήθως ορισμένα σφάλματα.  

Τα συνηθέστερα βήματα που ακολουθούνται περιλαμβάνουν: 

1. Tη συμπλήρωση των υδρογόνων και των δεσμών. 

2. Tην αναγνώριση κάθε ομάδας ετεροατόμων  και  την επεξεργασία των  φορτίων τους. 

3. Την αφαίρεση μορίων νερού (H2O) που δεν συμμετέχουν σε γέφυρα μεταξύ 

προσδέτη ή αμινοξέων στόχου. 

Όσον αφορά το αμινοξύ ιστιδίνη (His) απαιτείται η επιλογή της κατάστασης 

ταυτομέρειας. Τέλος, σημαντικό βήμα είναι η ελαχιστοποίηση της ενέργειας του στόχου, 

ώστε να ληφθεί μια σταθερή ενεργειακά δομή (Sastry et al., 2013; Κρίτση, 2017).  

3.4.4. Προετοιμασία Προσδετών 

Όπως η πρωτεΐνη-στόχος έτσι και οι προσδέτες, χρειάζονται προετοιμασία πριν την 

εφαρμογή της μοριακής πρόσδεσης. Το πρώτο βήμα είναι όμοιο με αυτό  της προετοιμασίας 

της πρωτεΐνης και περιλαμβάνει τη συμπλήρωση των υδρογόνων. Στο δεύτερο στάδιο,  

αφαιρούνται όσα μόρια θεωρούνται ακατάλληλα  και στη συνέχεια, απαιτείται ρύθμιση του 

pH και εύρεση ταυτομερών δομών. Στο τελευταίο βήμα, λαμβάνεται η καταλληλότερη 

γεωμετρία του προσδέτη έπειτα από ελαχιστοποίηση της ενέργειας (Sastry et al., 2013). 

Μοριακή 
Πρόσδεση 

Προετοιμασία 
προσδέτη

Διαδικασία 
πρόσδεσης

Επεξεργασία 
αποτελεσμάτων

Προετοιμασία 
πρωτεϊνης 



 

3.4.5. Εφαρμογή μοριακής πρόσδεσης και  Αποτελέσματα 

Αφού πραγματοποιηθεί η επεξεργασία πρωτεΐνης και προσδετών, λαμβάνει χώρα η 

διαδικασία της πρόσδεσης σύμφωνα με το διάγραμμα ροής που έχει παρουσιαστεί (Σχήμα 

3.1). Με σκοπό τον προσδιορισμό  του τρόπου με τον οποίο προσδένονται οι ενώσεις  στη 

πρωτεΐνη-στόχο και τον υπολογισμό της συγγένειας πρόσδεσης μεταξύ πρωτεΐνης και 

προσδετών. Τέλος, πραγματοποιείται η αξιολόγηση των αποτελεσμάτων και επικρατούν οι 

προσδέτες που παρουσιάζουν την υψηλότερη συγγένεια πρόσδεσης με το μελετούμενο 

στόχο (Κρίτση, 2017). 

3.4.6. Χρησιμοποιούμενα Λογισμικά 

Τα υπολογιστικά προγράμματα μοριακής πρόσδεσης που μπορούν να χρησιμοποιηθούν 

είναι τα  FlexX, Glide,  Gold και ICM (Chen et al., 2006;  Pagadala et al., 2017). Βασικός στόχος 

όλων αυτών των προγραμμάτων είναι η εύρεση του καλύτερου τρόπου πρόσδεσης μεταξύ 

βιολογικού στόχου και προσδέτη. 

Τα αποτελέσματα της μοριακής πρόσδεσης αξιολογούνται μέσω  εμπειρικών 

συναρτήσεων, όπως είναι τα  Glide-score  και  E-model. Η  συνάρτηση Glide-score υπολογίζει 

την ικανότητα πρόσδεσης των ενώσεων στον βιολογικό στόχο, ενώ η συνάρτηση Emodel 

υπολογίζει τις τιμές του καλύτερου τρόπου πρόσδεσης για κάθε ένωση στον πρωτεϊνικό 

στόχο (Pagadala et al., 2017; Chen et al.,2006). 

Εμπειρική συνάρτηση Glide-score: 0.065*vdW + 0.130 *Coul + Lipo +Hbond + Metal + BuryP 

+ RotB +Site 

Ισχύει : vdW = Ενέργεια van der Waals 

Coul = Ενέργεια Coulomb, 

Lipo = Όρος λιποφιλικός που υπολογίζει ευνοϊκές υδρόφοβες αλληλεπιδράσεις 

Hbond = Δεσμοί υδρογόνου 

Metal = Αλληλεπιδράσεις με ανιοντικά άτομα 

BuryP ="Ποινή"(Penalty)  για πολικές ομάδες και συστροφή των αμιδίων 

RotB = "Ποινή" για περιορισμό περιστρεφόμενων δεσμών 

Site = Υπολογισμός πολικών αλληλεπιδράσεων στο ενεργό κέντρο. 

 

 

 



 

Σκοπός Εργασίας 

Στόχος  της  παρούσας πτυχιακής εργασίας είναι η εύρεση νέων φυσικών ενώσεων που 

διαθέτουν αντιβακτηριακές ιδιότητες ικανές να ελαττώσουν τη δράση παθογόνων 

βακτηρίων  και παράλληλα  να ελαχιστοποιήσουν την εμφάνιση τροφιμογενών νοσημάτων. 

Η εργασία αυτή έχει ως βάση τα υπολογιστικά εργαλεία εικονικής σάρωσης και  μέσω των 

αποτελεσμάτων τους θα προταθούν φυσικές ενώσεις με εν δυνάμει ανασταλτική ικανότητα 

έναντι του ενζύμου Τοποϊσομεράση IV (Escherichia coli)  για αγορά και in vitro ενζυμική 

δοκιμή μελλοντικά. Απώτερος στόχος της παρούσας εργασίας είναι η χρήση των 

προτεινόμενων φυσικών ενώσεων σε συσκευασμένα τρόφιμα.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

Πειραματικό μέρος 
Κεφάλαιο 4: Επιλογή και Προετοιμασία βιβλιοθηκών φυσικών 

ενώσεων 

4.1. Επιλογή βιβλιοθηκών 

Για τη λήψη της επιθυμητής βιβλιοθήκης φυσικών ενώσεων χρησιμοποιήθηκε η βάση 

δεδομένων Zinc και ειδικότερα η νέα έκδοση Zinc 15 (https://zinc15.docking.org) με 

ελεύθερη πρόσβαση μέσω διαδικτύου. Έπειτα από την εισαγωγή στην ιστοσελίδα,  από το  

αρχικό μενού επιλέγονται οι κατάλογοι (catalogs) και πραγματοποιείται η αναζήτηση 

φυσικών ενώσεων που βρίσκονται σε απόθεμα (instock). Στη συγκεκριμένη περίπτωση, 

επιλέχθηκε η βιβλιοθήκη φυσικών ενώσεων της εταιρείας Specs, η οποία περιλαμβάνει 2,139 

φυσικές ενώσεις  και πραγματοποιήθηκε λήψη των αρχείων σε  μορφή .SMILES.   

4.2. Προετοιμασία βιβλιοθήκης φυσικών  ενώσεων 

Μετά την επιλογή της βιβλιοθήκης φυσικών ενώσεων για την παρούσα εργασία, ακολούθησε 

η προετοιμασία της χρησιμοποιώντας την πλατφόρμα  Maestro.  Αρχικά, πραγματοποιήθηκε 

εισαγωγή της βιβλιοθήκης στην πλατφόρμα και στη συνέχεια προετοιμάστηκε κατάλληλα 

μέσω εφαρμογής του προγράμματος LigPrep. Μέσω της διαδικασίας, οι ενώσεις 

μετατράπηκαν σε τριδιάστατη μορφή και ακολούθησε προσθήκη των υδρογόνων. Επίσης, 

προκειμένου να ληφθούν όλες οι πιθανές ιοντικές μορφές ορίστηκε το επιθυμητό pH =  7,5 

+/- 0,5 και επιλέχθηκε το πεδίο δυνάμεων (force field) OPLS3.   
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Κεφάλαιο 5: Διεξαγωγή πειραμάτων Μοριακής πρόσδεσης 

5.1. Προετοιμασία ενζύμου στόχου για τη διεξαγωγή πειραμάτων Μοριακής 

Πρόσδεσης 

Το ένζυμο στόχος της παρούσας πτυχιακής εργασίας είναι η Τοποϊσομεράση IV του 

παθογόνου βακτηρίου Escherichia coli.  Μέσω της πρωτεϊνικής βάσης δεδομένων Protein 

Data Bank (https://www.rcsb.org) πραγματοποιήθηκε η επιλογή της κατάλληλης 

κρυσταλλικής δομής του ενζύμου. Συγκεκριμένα, στην παρούσα εργασία χρησιμοποιήθηκε η 

κρυσταλλική δομή της E. Coli Τοποϊσομεράσης IV (υπομονάδα ParE) συμπλοκοποιημένη με 

την κουμαρίνη νοβοβιοκίνη (Κωδικός PDB: 1S14, ανάλυση 2,1Α̊) (Σχήμα 5.1), η οποία είναι 

γνωστό ότι δρα ως αναστολέας του ενζύμουΤοποϊσομεράση IV ( Bellon et al., 2004). 

 

Σχήμα 5.1 Τριδιάστατη απεικόνιση του ενζύμου της Τοποϊσομεράσης IV συμπλοκοποιημένο με την 
νοβοβιοκίνη. Με κίτρινο χρώμα αναπαρίστανται οι δεσμοί υδρογόνου και με πράσινο χρώμα οι Pi-cation 
δεσμοί.  

Για την προετοιμασία του ενζύμου χρησιμοποιήθηκε και πάλι η πλατφόρμα 

Maestro και ειδικότερα το πρόγραμμα Protein Preparation Wizard. Η διαδικασία 

περιελάμβανε τη ρύθμιση του pH = 7,5 +/- 0,5 (βέλτιστο pH του ενζύμου). Για την εύρεση του 

βέλτιστου pH χρησιμοποιήθηκε η βάση δεδομένων BRENDA (https://www.brenda-

enzymes.org/). 

https://www.rcsb.org/
https://www.brenda-enzymes.org/
https://www.brenda-enzymes.org/


 

Στόχος της προετοιμασίας, είναι η αφαίρεση μορίων H2O τα οποία δεν διέθεταν 

ικανότητα να σχηματίζουν γέφυρα με τον προσδέτη ή με τα αμινοξέα του στόχου και  η 

ενεργειακή ελαχιστοποίηση του ενζύμου. Για την ελαχιστοποίηση της ενέργειας του ενζύμου 

εφαρμόστηκε το OPLS3 πεδίο δυνάμεων (force field) εξασφαλίζοντας μια σταθερή 

διαμόρφωση χαμηλής ενέργειας για το ένζυμο. 

Τέλος, προσδιορίστηκαν τα κρίσιμα για την πρόσδεση αμινοξέα μέσω της 

καταγραφής των αλληλεπιδράσεων της νοβοβιοκίνης με το ένζυμο E. coli Τοποϊσομεράση IV 

(Πίνακας 9). Στο Σχήμα 5.2 παρουσιάζονται σε δισδιάστατη απεικόνιση οι αντίστοιχοι δεσμοί. 

 

Σχήμα 5.2 Δισδιάστατη απεικόνιση των κρίσιμων για την πρόσδεση αλληλεπιδράσεων του ενζύμου E. 
Coli Τοποισομεράση IV με τον αναστολέα νοβοβιοκίνη. 

Πίνακας 9 Σχηματιζόμενοι δεσμοί μεταξύ του αναστολέα νοβοβιοκίνη και του ενζύμου E. coli 

Τοποϊσομεράση IV 

Κρίσιμα Αμινοξέα                                     Σχηματιζόμενοι Δεσμοί 

Ασπαραγινικό οξύ (Asp) 1077 Δεσμός υδρογόνου 

Αργινίνη (Arg) 1132 Δεσμός υδρογόνου 

Ασπαραγίνη (Asn) 1042 Δεσμός υδρογόνου 

Γλυκίνη (Gly) 1073 Δεσμός υδρογόνου 

Ασπαραγινικό οξύ (Asp) 1069 Γέφυρα μέσω νερού 

Αργινίνη (Arg) 1072 Pi - cation 



 

5.2. Εφαρμογή πειραμάτων Μοριακής Πρόσδεσης 

5.2.1 Επικύρωση μεθόδων Μοριακής Πρόσδεσης 

Στη συνέχεια, πραγματοποιήθηκαν πειράματα Μοριακής Πρόσδεσης στον 

συμπλοκοποιημένο αναστολέα νοβοβιοκίνη με χρήση των αλγορίθμων Πρότυπης Ακρίβειας 

(Standard Precision - SP) και Επιπρόσθετης Ακρίβειας (Extra Precision - XP) του προγράμματος 

Glide, στοχεύοντας στην επικύρωση των χρησιμοποιούμενων μεθόδων. Για το σκοπό αυτό 

δημιουργήθηκε πλέγμα (Grid Box) σύμφωνα με τις συντεταγμένες του αναστολέα 

νοβοβιοκίνη (Χ, Υ, Ζ = 16).  

Από την υπέρθεση της κρυσταλλικής διαμόρφωσης της νοβοβιοκίνης και της 

διαμόρφωσης που προέκυψε έπειτα από την εφαρμογή του αλγορίθμου Πρότυπης 

Ακρίβειας (SP) (Σχήμα 5.3) και του αλγορίθμου Επιπρόσθετης Ακρίβειας (XP) (Σχήμα 5.4) 

προέκυψε ότι οι μέθοδοι είναι επικυρωμένες και μπορούν να χρησιμοποιηθούν περαιτέρω 

για τη διεξαγωγή πειραμάτων Μοριακής Πρόσδεσης στις φυσικές ενώσεις που 

περιλαμβάνονται στη βιβλιοθήκη Specs (https://www.specs.net/). Επίσης, οι τιμές της 

ενέργειας πρόσδεσης (Glide-score) της νοβοβιοκίνης μετά την εφαρμογή του αλγορίθμου 

SPκαι XPείναι -5,90 kcal·mol-1 και -7,68  kcal·mol-1, αντίστοιχα.  

 

 

 

Σχήμα 5.3 Υπέρθεση των δύο διαμορφώσεων της νοβοβιοκίνης έπειτα από την εφαρμογή του 
αλγορίθμου SP. Με γαλάζιο χρώμα απεικονίζεται ο αναστολέας της κρυσταλλικής δομής και με 
πράσινο χρώμα ο αναστολέας, όπως προέκυψε μετά την εφαρμογή του αλγορίθμου SP. 

 

 

  

https://www.specs.net/


 

Σχήμα 5.4 Υπέρθεση των δύο διαμορφώσεων της νοβοβιοκίνης έπειτα από την εφαρμογή του 
αλγορίθμου SP. Με γαλάζιο χρώμα απεικονίζεται ο αναστολέας της κρυσταλλικής δομής και με κίτρινο 
χρώμα ο αναστολέας, όπως προέκυψε μετά την εφαρμογή του αλγορίθμου XP. 

 

5.2.2  Αποτελέσματα εφαρμογής πειραμάτων Μοριακής Πρόσδεσης στη βιβλιοθήκη 

Specs 

Το επόμενο βήμα της μελέτης περιελάμβανε την εφαρμογή του αλγορίθμου Glide-SP στις 

φυσικές ενώσεις της βιβλιοθήκης Specs (https://www.specs.net/) και την αξιολόγηση των 

αποτελεσμάτων της μοριακής πρόσδεσης. Από τα αποτελέσματα προέκυψαν 1,248 φυσικές 

ενώσεις, οι οποίες αξιολογήθηκαν σύμφωνα με τα ακόλουθα κριτήρια: 

1. Την ικανότητα πρόσδεσης των εξεταζόμενων φυσικών ενώσεων, σύμφωνα με τις τιμές 

Glide-score καθώς επίσης και  

2. Από την αλληλεπίδραση ή όχι των εξεταζόμενων ενώσεων με τα κρίσιμα για την πρόσδεση 

αμινοξέα (Πίνακας 9). 

Σύμφωνα με τα παραπάνω κριτήρια διαπιστώθηκε ότι από τις 1,248 φυσικές ενώσεις 

μόνο οι 11 (Πίνακας 10) πληρούσαν τα παραπάνω κριτήρια. Στη συνέχεια, ο τρόπος 

πρόσδεσης των ενώσεων αυτών μελετήθηκε εκ νέου μέσω εφαρμογής του αλγορίθμου 

Glide-XP. 
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Πίνακας 10 Οι χημικές δομές των ενώσεων που επιλέχθηκαν μετά τη χρήση του αλγόριθμου 

Glide-SP. Δίνονται οι κωδικοί Specs / ΖΙΝC, το Glide-score, η ονομασία τους και η 2D δομή τους 

Α/Α 
Κωδικός Specs / 

ZINC 

Glide-score 

(kcal · mol-1) 
Ονομασία Δομή 

1 

AK-906/20892006 

ZINC000096316256 

specsnp 

-7,24 

(1S)-1-[[4,5-

dimethoxy-2-

[trimethoxy(methyl

)BLAHyl]oxy-

phenyl]methyl]-6-

methoxy-2-methyl-

3,4-dihydro  

2 

AJ-291/34003002 

ZINC000000334890 

specsnp 

-7,06 

3-formyl-4-oxo-4H-

chromen-7-yl 

acetate 

 

3 

AL-466/21162055 

ZINC000004098644 

specsnp 

-7,03 Aloe-Emodin 

 

4 

AA-504/21004033 

ZINC000248053151 

specsnp 

-7,02 
Naringenin 

derivative 

 

5 

AH-214/21165011 

ZINC000001559620 

specsnp 

-6,82 Skimmin 

 

6 

AG-670/20238004 

ZINC000004104779 

specsnp 

-6,60 Nebularin 

 

7 

AC-776/21184002 

ZINC000002048853 

specsnp 

-6,38 Silybin 

 



 

8 

AJ-738/20210002 

ZINC000101659473 

specsnp 

-6,17 Lappaconitene 

 

9 

AE-508/25006691 

ZINC000000621833 

specsnp 

-6,14 Laudanosine 

 

10 

AJ-652/21105007 

ZINC000077256922 

specsnp 

-6,08 Rutin 

 

11 

AK-693/21124018 

ZINC000003581770 

specsnp 

-5,87 Lawinal 

 

 

Οι αλληλεπιδράσεις των ενώσεων απεικονίζονται στα Σχήμα 5.5-5.15 και 

περιγράφονται αναλυτικά παρακάτω: 

 Ένωση 1: (1S)-1-[[4,5-dimethoxy-2-[trimethoxy(methyl)BLAHyl] oxy-phenyl]methyl]-

6-methoxy-2-methyl-3,4-dihydro 

Στο Σχήμα 5.5 παρατηρείται ο σχηματισμός δεσμών υδρογόνου με το αμινοξύ Asp1069 και 

ένα μόριο Η2Ο, δημιουργώντας μία γέφυρα με το αμινοξύ Gly1073. Επίσης, δημιουργείται 

γέφυρα άλατος μεταξύ της ελεύθερης καρβοξυλομάδας του αμινοξέος της Asp1077 και ενός 

ελεύθερου ΝΗ+ ενός δακτυλίου της ένωσης. Τέλος, σχηματίζεται δεσμός υδρογόνου με το 

αμινοξύ His1079, το οποίο ωστόσο δεν συγκαταλέγεται στις κρίσιμες αλληλεπιδράσεις. 



 

 

Σχήμα 5.5 (Αριστερά) Τριδιάστατη και (Δεξιά) δισδιάστατη απεικόνιση των αλληλεπιδράσεων της 
ένωσης 1S-1-[[4,5-dimethoxy-2-[trimethoxy(methyl)BLAHyl]oxy-phenyl]methyl]-6-methoxy-2-methyl-
3,4-dihydro (Ένωση 1) με το ένζυμο της Τοποϊσομεράσης IV. (Αριστερά) Με κίτρινο χρώμα 
απεικονίζονται οι δεσμοί υδρογόνου και με μωβ χρώμα οι γέφυρες άλατος.  

 Ένωση 2: 3-formyl-4-oxo-4H-chromen-7-yl acetate 

Η ένωση 2 (Σχήμα 5.6) αναπτύσσει δεσμό υδρογόνου με τα κρίσιμο αμινοξύ Asn1042, ενώ 

μέσω ενός δεσμού υδρογόνου με ένα μόριο H2O σχηματίζεται γέφυρα με τα αμινοξέα 

Asp1069 και Gly1073.  

 

 

Σχήμα 5.6 (Αριστερά) Τριδιάστατη και (Δεξιά) δισδιάστατη απεικόνιση των αλληλεπιδράσεων της 
ένωσης 3-formyl-4-oxo-4H-chromen-7-yl acetate (Ένωση 2) με το ένζυμο της Τοποϊσομεράσης IV. 
(Αριστερά) Με κίτρινο χρώμα απεικονίζονται οι δεσμοί υδρογόνου. 

 

 

 

 



 

 Ένωση 3: Aloe-emodin 

Η ένωση 3 (Σχήμα 5.7) σχηματίζει μέσω δεσμών υδρογόνου κρίσιμες αλληλεπιδράσεις με τα 

αμινοξέα Asn1042 , Asp1069 και μέσω ενός μορίου Η2Ο δημιουργείται γέφυρα με το αμινοξύ 

Gly1073. Τέλος, αναπτύσσεται δεσμός υδρογόνου με το αμινοξύ Glu1046, το οποίο δεν 

περιλαμβάνεται στα κρίσιμα αμινοξέα. 

 

Σχήμα 5.7 (Αριστερά) Τριδιάστατη και (Δεξιά) δισδιάστατη απεικόνιση των αλληλεπιδράσεων της 
ένωσης Aloe-emodin (Ένωση 3) με το ένζυμο της Τοποϊσομεράσης IV. (Αριστερά) Με κίτρινο χρώμα 
απεικονίζονται οι δεσμοί υδρογόνου.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 Ένωση 4: Naringenin derivative 

Η ένωση 4 (Σχήμα 5.8) αναπτύσσει δύο δεσμούς υδρογόνου με το αμινοξύ Arg1072 και άλλον 

έναν με την Αrg1132. Επίσης, μέσω ενός μορίου Η2Ο σχηματίζεται δεσμός με την Gly1073. Ο 

δεσμός υδρογόνου με την Val στη θέση 1118, δεν περιλαμβάνεται στις κρίσιμες 

αλληλεπιδράσεις. 

 

Σχήμα 5.8 (Αριστερά) Τριδιάστατη και (Δεξιά) δισδιάστατη απεικόνιση των αλληλεπιδράσεων της 
ένωσης Naringenin derivative (Ένωση 4) με το ένζυμο της Τοποϊσομεράσης IV. (Αριστερά) Με κίτρινο 
χρώμα απεικονίζονται οι δεσμοί υδρογόνου.  

 Ένωση 5: Skimmin  

Στην ένωση 5 (Σχήμα 5.9) όλες οι αλληλεπιδράσεις που παρατηρούνται είναι με τα αμινοξέα 

τα οποία έχουν χαρακτηριστεί “κρίσιμα”. Σχηματίζονται  2 Pi-cationδεσμοί με την Argστη 

θέση 1072 καθώς και δεσμός υδρογόνου με την Αrg1132. Επίσης, δημιουργείται δεσμός 

υδρογόνου με την Asn1042 και με το Αsp1069. Επιπλέον, δημιουργείται γέφυρα μέσω ενός 

μορίου Η2Ο με την Gly1073. 

 

Σχήμα 5.9 (Αριστερά) Τριδιάστατη και (Δεξιά) δισδιάστατη απεικόνιση των αλληλεπιδράσεων της 
ένωσης Skimmin (Ένωση 5) με το ένζυμο της Τοποϊσομεράσης IV. (Αριστερά) Με κίτρινο χρώμα 
απεικονίζονται οι δεσμοί υδρογόνου και με πράσινο χρώμα οι Pi-cation δεσμοί.  

 



 

 Ένωση 6: Nebularin 

Η ένωση 6 (Σχήμα 5.10) αναπτύσσει 2 δεσμούς υδρογόνου με την Asn1042 και μέσω ενός 

δεσμού με ένα μόριο Η2Ο σχηματίζει γέφυρα με το Asp1069 και την Gly1073. Δεσμός 

υδρογόνου σχηματίζεται και με το Glu1046. 

 

Σχήμα 5.10 (Αριστερά) Τριδιάστατη και (Δεξιά) δισδιάστατη απεικόνιση των αλληλεπιδράσεων της 
ένωσης Nebularin (Ένωση 6) με  το ένζυμο της Τοποϊσομεράσης IV. (Αριστερά) Με κίτρινο χρώμα 
απεικονίζονται οι δεσμοί υδρογόνου.  

 Ένωση 7: Silybin 

Με το αμινοξύ Arg στη θέση 1072, η ένωση 7 (Σχήμα 5.11) αναπτύσσει έναν δεσμό Pi-

cationκαθώς και έναν δεσμό υδρογόνου. Αντίστοιχα, σχηματίζονται 2 δεσμοί υδρογόνου με 

την Arg1132 και μέσω ενός μορίου Η2Ο δημιουργείται γέφυρα με τα αμινοξέα Asp1069 και 

Gly1073. 

Σχήμα 5.11 (Αριστερά) Τριδιάστατη και (Δεξιά) δισδιάστατη απεικόνιση των αλληλεπιδράσεων της 
ένωσης Silybin (Ένωση  7) με το ένζυμο της Τοποϊσομεράσης IV. (Αριστερά) Με κίτρινο χρώμα 
απεικονίζονται οι δεσμοί υδρογόνου.  

 

 



 

 Ένωση 8: Lappaconitene 

Οι κρίσιμες αλληλεπιδράσεις που σχηματίζει η ένωση 8 (Σχήμα 5.12) είναι ένας δεσμός 

υδρογόνου με την Arg1072 και μέσω του ίδιου μορίου Η2Ο σχηματίζει γέφυρα με το Asp1069 

και την Gly1073. Επίσης, αναπτύσσει 2 δεσμούς υδρογόνου με το Glu1046 και γέφυρα άλατος 

με το Asp1045. 

 

Σχήμα 5.12 (Αριστερά) Τριδιάστατη και (Δεξιά) δισδιάστατη απεικόνιση των αλληλεπιδράσεων της 
ένωσης Lappaconitene (Ένωση 8) με το ένζυμο της Τοποϊσομεράσης IV. (Αριστερά) Με κίτρινο χρώμα 
απεικονίζονται οι δεσμοί υδρογόνου και με μωβ χρώμα οι γέφυρες άλατος. 

 Ένωση 9: Laudanosine 

Για την ένωση 9 (Σχήμα 5.13) παρατηρείται η ανάπτυξη ενός δεσμού υδρογόνου με την 

Αsn1042 και μέσω του ίδιου μορίου Η2Ο δημιουργείται μία γέφυρα με τα αμινοξέα Asp1069 

και Gly1073. Επίσης, δημιουργείται ένας Pi-cation δεσμός με την Arg1072. Τέλος, 

σχηματίζεται δεσμός υδρογόνου με το Asp1045 που δεν περιλαμβάνεται στα αμινοξέα που 

δημιουργούν κρίσιμες αλληλεπιδράσεις. 

 

Σχήμα 5.13 (Αριστερά) Τριδιάστατη και (Δεξιά) δισδιάστατη απεικόνιση των αλληλεπιδράσεων της 
ένωσης Laudanosine (Ένωση 9) με το ένζυμο της Τοποϊσομεράσης IV. (Αριστερά) Με κίτρινο χρώμα 



 

απεικονίζονται οι δεσμοί υδρογόνου, με μωβ χρώμα οι γέφυρες άλατος και με πράσινο χρώμα οι Pi-
cation δεσμοί.  

 Ένωση 10: Rutin  

Στην ένωση 10 (Σχήμα 5.14), όπως απεικονίζεται στο Σχήμα 5.5, αναπτύσσονται αρχικά δύο 

δεσμοί υδρογόνου με το Asp1069 ενώ μέσω ενός μορίου Η2Ο δημιουργείται γέφυρα με το 

αμινοξύ Gly1073. Επίσης, δεσμό υδρογόνου σχηματίζει η ένωση με την Asn1042 και την 

Arg1072, με το τελευταίο αμινοξύ να αναπτύσσει επιπλέον Pi-cation δεσμό. Δεσμός 

υδρογόνου  αναπτύσσεται  και με το Asp στη θέση 1045. 

 

Σχήμα 5.14 (Αριστερά) Τριδιάστατη και (Δεξιά) δισδιάστατη απεικόνιση των αλληλεπιδράσεων της 
ένωσης Rutin (Ένωση 10) με το ένζυμο της Τοποϊσομεράσης IV. (Αριστερά) Με κίτρινο χρώμα 
απεικονίζονται οι δεσμοί υδρογόνου και με πράσινο χρώμα οι Pi-cation δεσμοί.  

 Ένωση 11: Lawinal 

Η ένωση 11 (Σχήμα 5.15) σχηματίζει κρίσιμες αλληλεπιδράσεις δημιουργώντας δεσμούς 

υδρογόνου με τα αμινοξέα Asn1042 και Asp1069. Επίσης, το μόριο Η2Ο που συνδέεται με το 

Asp1069 δημιουργεί “γέφυρα” με την Gly1073. Τέλος, αναπτύσσεται Pi-cation δεσμός με την 

Arg στη θέση 1132. 



 

 

Σχήμα 5. 15 (Αριστερά) Τριδιάστατη και (Δεξιά) δισδιάστατη απεικόνιση των αλληλεπιδράσεων της 
ένωσης Lawinal (Ένωση11) με το ένζυμο της Τοποϊσομεράσης IV. (Αριστερά) Με κίτρινο χρώμα 
απεικονίζονται οι δεσμοί υδρογόνου και με πράσινο χρώμα οι Pi-cation δεσμοί.  

5.2.3 Αποτελέσματα από την εφαρμογή του αλγορίθμου Glide-XP 

Οι φυσικές ενώσεις που επιλέχθηκαν από την εφαρμογή του αλγορίθμου Glide-SP 

χρησιμοποιήθηκαν στη συνέχεια ως  “δειγματοχώρος”  για το τελικό στάδιο της πειραματικής 

διαδικασίας που περιλαμβάνει την εφαρμογή του αλγόριθμου Glide-XP.  

Τα κριτήρια αξιολόγησης παρέμειναν τα ίδια και σε αυτό το στάδιο. Βασικός σκοπός 

της  χρήσης αυτού του αλγορίθμου είναι η πρόβλεψη των τελικών φυσικών ενώσεων που θα 

επιλεχθούν και μελλοντικά θα αγοραστούν για την in vitro βιολογική τους αποτίμηση ως 

αναστολείς του εξεταζόμενου ενζύμου. 

Στον Πίνακα 11 καταγράφονται οι 6 φυσικές ενώσεις που παρουσιάζουν τα πλέον αξιόλογα 

αποτελέσματα έπειτα από την εφαρμογή του αλγόριθμου Glide-XP. 

Πίνακας 11 Οι χημικές δομές των ενώσεων που επιλέχθηκαν έπειτα από τη χρήση του 

αλγόριθμου Glide-ΧP. Δίνονται οι κωδικοί Specs / ΖΙΝC, το Glide-score, η ονομασία τους και η 

2D δομή τους 

Α/Α Κωδικός Specs / ZINC 
Glide-score  
(kcal · mol-1) 

Ονομασία 

1 
AH-214/21165011 
ZINC000001559620  

-7,74 Skimmin 

2 
AA-504/21004033 
ZINC000248053151  

-7,31 Naringenin Derivative 

3 
AG-670/20238004 
ZINC000004104779  

-7,00 Nebularine 

4 
AE-508/25006691 
ZINC000000621833  

-6,47 Laudonosine 

5 
AJ-291/34003002 
ZINC000000334890  

-5,69 
3-formyl-4-oxo-4H-chromen-7-yl 
acetate 

6 
AC-776/21184002 
ZINC000002048853  

-5,03 Silybin 



 

Στα Σχήματα 5.16-5.21 παρουσιάζεται ο τρόπος πρόσδεσης των τελικών φυσικών ενώσεων 

που επιλέχθηκαν, έπειτα από την εφαρμογή του αλγορίθμου Glide-XP. 

 Ένωση 1: Skimmin  

Μετά την εφαρμογή του Glide-XP, στην ένωση αυτή, όπως παρουσιάζεται και στο παρακάτω 

σχήμα (Σχήμα 5.16), αναπτύσσονται  2 Pi-cation δεσμοί με την Arg στη θέση 1072 καθώς και 

δεσμός υδρογόνου με την Αrg1132. Επίσης, δημιουργούνται 2 δεσμοί υδρογόνου με το 

Αsp1069. Επιπλέον, δημιουργείται γέφυρα μέσω ενός μορίου Η2Ο με την Gly1073. 

Παρατηρείται σε σχέση με τα αποτελέσματα από τον Glide-SP για την ένωση αυτή να 

απουσιάζει ο δεσμός υδρογόνου με την Asn1042. 

 

Σχήμα 5.16 (Αριστερά) Τριδιάστατη και (Δεξιά) δισδιάστατη απεικόνιση των αλληλεπιδράσεων της 
ένωσης Skimmin με το ένζυμο της Τοποϊσομεράσης IV. (Αριστερά) Με κίτρινο χρώμα απεικονίζονται 
οι δεσμοί υδρογόνου και με πράσινο χρώμα οι Pi-cation δεσμοί. 

 Ένωση 2: Naringenin Derivative 

Η ένωση αυτή (Σχήμα 5.17) αναπτύσσει δύο δεσμούς υδρογόνου με το αμινοξύ Arg1072 και 

άλλον έναν με την Αrg1132. Επίσης, μέσω ενός μορίου Η2Ο σχηματίζεται δεσμός με την 

Gly1073. Ο δεσμός υδρογόνου με την Val στη θέση 1118, δεν περιλαμβάνεται στις κρίσιμες 

αλληλεπιδράσεις. Τα αποτελέσματα από την εφαρμογή και των δύο αλγορίθμων σε αυτή την 

ένωση ως προς τις αλληλεπιδράσεις με τα “κρίσιμα” αμινοξέα είναι τα ίδια. 

 



 

 

Σχήμα 5.17 (Αριστερά) Τριδιάστατη και (Δεξιά) δισδιάστατη απεικόνιση των αλληλεπιδράσεων της 
ένωσης Naringenin derivative με το ένζυμο της Τοποϊσομεράσης IV. (Αριστερά) Με κίτρινο χρώμα 
απεικονίζονται οι δεσμοί υδρογόνου. 

 Ένωση 3: Nebularine 

Η ένωση Nebularine (Σχήμα 5.18) αναπτύσσει 2 δεσμούς υδρογόνου με την Asn1042 και 

μέσω ενός δεσμού με ένα μόριο Η2Ο σχηματίζει γέφυρα με το Asp1069 και την Gly1073. 

Δεσμός υδρογόνου σχηματίζεται και με το Glu1046, το οποίο όπως έχει αναφερθεί, δεν 

αποτελεί “κρίσιμη” αλληλεπίδραση. Αντίστοιχα και για αυτή την ένωση δεν παρατηρούνται 

διαφορετικά αποτελέσματα μεταξύ των 2 αλγορίθμων. 

 

Σχήμα 5.18 (Αριστερά) Τριδιάστατη και (Δεξιά) δισδιάστατη απεικόνιση των αλληλεπιδράσεων της 
ένωσης Nebularin με  το ένζυμο της Τοποϊσομεράσης IV. (Αριστερά) Με κίτρινο χρώμα απεικονίζονται 
οι δεσμοί υδρογόνου. 

 

 

 



 

 Ένωση 4: Laudonosine 

Από την εφαρμογή του αλγόριθμου Glide-XP, στην ένωση αυτή (Σχήμα 5.19), παρατηρείται η 

ανάπτυξη ενός δεσμού υδρογόνου με την Αsn1042 και μέσω του ίδιου μορίου Η2Ο 

δημιουργείται μία γέφυρα με τα αμινοξέα Asp1069 και Gly1073. Επίσης, δημιουργείται ένας 

Pi-cation δεσμός με την Arg1072. Δεν σχηματίζεται δεσμός υδρογόνου με το Asp1045 που 

δεν περιλαμβάνεται στα αμινοξέα που δημιουργούν κρίσιμες αλληλεπιδράσεις, η οποία 

περιλαμβάνει και τη μοναδική διαφορά με τα αποτελέσματα του Glide-SP. 

 

Σχήμα 5.19 (Αριστερά) Τριδιάστατη και (Δεξιά) δισδιάστατη απεικόνιση των αλληλεπιδράσεων της 
ένωσης Laudanosine με το ένζυμο τηςΤοποϊσομεράσης IV. (Αριστερά) Με κίτρινο χρώμα 
απεικονίζονται οι δεσμοί υδρογόνου και με πράσινο χρώμα οι Pi-cation δεσμοί.  

 Ένωση 5: 3-formyl-4-oxo-4H-chromen-7-yl acetate 

Η ένωση αυτή (Σχήμα 5.20) αναπτύσσει δεσμό υδρογόνου με τα κρίσιμο αμινοξύ Asn1042, 

ενώ μέσω ενός δεσμού υδρογόνου με ένα μόριο H2O σχηματίζεται γέφυρα με τα αμινοξέα 

Asp1069 και Gly1073. Παρατηρούνται τα ίδια αποτελέσματα μετά την εφαρμογή και των δύο 

αλγορίθμων. 



 

 

Σχήμα 5.20 (Αριστερά) Τριδιάστατη και (Δεξιά) δισδιάστατη απεικόνιση των αλληλεπιδράσεων της 
ένωσης 3-formyl-4-oxo-4H-chromen-7-yl acetate με το ένζυμο της Τοποϊσομεράσης IV. (Αριστερά) Με 
κίτρινο χρώμα απεικονίζονται οι δεσμοί υδρογόνου. 

 Ένωση 6: Silybin 

Όπως φαίνεται (Σχήμα 5.21), η ένωση Silybin με το αμινοξύ Arg στη θέση 1072, αναπτύσσει 

έναν δεσμό Pi-cation. Αντίστοιχα, σχηματίζονται 2 δεσμοί υδρογόνου με την Arg1132 και 

μέσω ενός μορίου Η2Ο δημιουργείται γέφυρα με τα αμινοξέα Asp1069 και  Gly1073. Η μόνη 

διαφορά που παρατηρείται στα αποτελέσματα, είναι η απουσία του δεσμού υδρογόνου που 

σχηματιζόταν με το αμινοξύ Arg στην θέση 1072 στην εφαρμογή του Glide-SP. 

 

Σχήμα 5.21 (Αριστερά) Τριδιάστατη και (Δεξιά) δισδιάστατη απεικόνιση των αλληλεπιδράσεων της 
ένωσης Silybin με το ένζυμο της Τοποϊσομεράσης IV. (Αριστερά) Με κίτρινο χρώμα απεικονίζονται οι 
δεσμοί υδρογόνου και με πράσινο ο Pi-cation δεσμός. 

 



 

5.3 Γενικά συμπεράσματα και μελλοντικοί στόχοι 

Λαμβάνοντας υπόψη τα στοιχεία  που προέκυψαν από τα αποτελέσματα της  πειραματικής 

διαδικασίας, εξάγεται το συμπέρασμα ότι οι φυσικές ενώσεις: Skimmin (κουμαρίνη), 

Naringenin Derivative (φλαβονοειδές), Nebularine (ριβονουκλεοζίτης πουρίνης), 

Laudonosine (Ισοκινολίνη), 3-formyl-4-oxo-4H-chromen-7-yl-acetate και Silybin 

(φλαβονοειδές) παρουσιάζουν αυξημένη πιθανότητα να αναστέλλουν τη δράση του  

ενζύμου Τοποϊσομεράση IV του παθογόνου βακτηρίου Escherichia coli καθώς από την 

αποτίμηση των αποτελεσμάτων της μοριακής πρόσδεσης προέκυψε ότι αλληλεπιδρούν με 

την πλειοψηφία των κρίσιμων αμινοξέων, όπως αυτοί προσδιορίστηκαν από την εφαρμογή 

μοριακής πρόσδεσης της Τοποϊσομεράσης IV και του φαρμάκου νοβοβιοκίνη. Επιπλέον, 

παρουσιάζουν παρόμοια ικανότητα πρόσδεσης με το φάρμακο (παρόμοιες τιμές Glide- 

score). 

Επίσης, παρατηρείται ότι η φυσική ένωση Skimmin που επιλέχθηκε ως πιθανός 

αναστολέας του ενζύμου και το φάρμακο νοβοβιοκίνη ανήκουν στην κατηγορία των 

κουμαρίνων. Όπως αναφέρθηκε και στο αντίστοιχο κεφάλαιο η νοβοβιοκίνη αποτελεί 

αναστολέα του προς μελέτη ενζύμου-στόχου, της Τοποϊσομεράσης ΙV, επομένως η εύρεση 

μιας ένωσης η οποία ανήκει στην ίδια κατηγορία αποτελεί θετικό δείκτη για τα 

αποτελέσματα μας.  

Ακόμα, ανάμεσα στις προτεινόμενες ενώσεις βρίσκονται το Naringenin Derivative 

και το Silybin, τα οποία ανήκουν στην κατηγορία των φλαβονοειδών. Οι παραπάνω ενώσεις 

είναι γνωστό ότι διαθέτουν αντιμικροβιακή και ταυτόχρονα αντιοξειδωτική ικανότητα. 

Επίσης, πρόσφατες μελέτες για το Silybin, φυσική ένωση που απομονώνεται από το 

εκχύλισμα των καρπών του φυτού Silybum marianum (γαϊδουράγκαθο), αναφέρουν πως 

παρουσιάζει ρυθμιστική δράση ως προς την αντοχή διάφορων μικροοργανισμών  σε 

αντιβιοτικά (Hurtova M. et al., 2022). 

Τέλος, σαν γενικό συμπέρασμα, θετικής ένδειξης των αποτελεσμάτων της 

παρούσας εργασίας , είναι το γεγονός ότι η πλειοψηφία των τελικών φυσικών ενώσεων που 

επιλέχθηκαν με βάση τα κριτήρια που τέθηκαν, ανήκουν σε κατηγορίες φυσικών ενώσεων 

ήδη αναγνωρισμένων για τις αντιμικροβιακές, αντιοξειδωτικές τους δράσεις (π.χ. 

φλαβονοειδή, κουμαρίνες). Αυτό τις καθιστά από καλύτερη βάση πιθανόν αποτελεσματικές 

και για τον μελλοντικό στόχο της παρούσας πτυχιακής εργασίας, ο οποίος είναι η αγορά των 

προτεινόμενων φυσικών ενώσεων και η in vitro ενζυμική δοκιμή τους  με απώτερο σκοπό την 

εφαρμογή τους σε συσκευασμένα τρόφιμα.  
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Πηγές εικόνων 
Εικόνα 2.11 Ανάπτυξη μικροοργανισμών Proteus, Salmonella, Escherichiacoli, Shigella σε τρυβλίο Petri 
(https://theory.labster.com/ss-agar/) 

Εικόνα 2.5 Το παθογόνο βακτήριο Salmonella και τα τρόφιμα στα οποία εμφανίζεται 
(https://www.ift.org/news-and-publications/food-technology-
magazine/issues/2020/december/columns/food-safety-and-quality-salmonella-salmonellosis-and-produce.) 
(https://medlabgr.blogspot.com/2011/11/blog-post_3.html) 
(https://www.in.gr/2005/12/22/greece/salmonela-se-xoirino-kreas-apo-dania-kai-akatallilos-kafes-apo-
bietnam/) 

(https://www.reader.gr/ygeia/155865/ayxanoyn-poly-ton-kindyno-gia-salmonela-oi-syskeyasmenes-salates-
kommenon-lahanikon) 

(https://www.onmed.gr/ygeia-eidhseis/story/374424/odigies-efet-pos-tha-xexorizete-an-ta-galaktokomika-
poy-agorazete-ftiaxontai-apo-elliniko-gala) 

Εικόνα 2.6 Μέθοδοι αντιμετώπισης βακτηρίων: Χρήση αποστειρωτήρων για την εφαρμογή θερμικής 
επεξεργασίας(https://opencourses.ionio.gr/modules/document/file.php/DFO111/lecture%20%CE%9A%CE%9
F%CE%9D%CE%A3%CE%95%CE%A1%CE%92%CE%9F%CE%A0%CE%9F%CE%99%CE%97%CE%A3%CE%97.pdf),  
Εφαρμογή χαμηλών θερμοκρασιών με Ψύξη-Κατάψυξη (http://garcinia-cambogia.gr/trofima-ston-
katapsykti/), Μείωση ενεργότητας υδατός με αφυδάτωση (Φρούτα) (https://www.proionta-tis-fisis.com/7-
apoxiramena-frouta-pou-mas-giatrevoun/), Μειωσή pH (με την προσθήκη λεμονιού) (https://pharmagel.gr/i-
evergetiki-drasi-tou-lemonioy-stin-ygeia/), Προσθήκη χημικών συντηρητικών (https:// meygeia.gr/prostheta-
trofimon-yparchoun/),Προσθήκη αντιβιοτικών (https:// atlantea. News /antiviotika _filoi _i_exthroi_mas/) 

Εικόνα 2.7 Δομή χιτοζάνης (http://gr.pioneerbioteck.com/info/want-to-know-more-about-chitosan-
51824623.html). 

Εικόνα 2.8 Απεικόνιση της κρυσταλλικής  δομής της Τοποϊσομεράσης IV συμπλοκοποιημένη με τον αναστολέα 
νοβοβιοκίνη. (https://www.rcsb.org/structure/1s14 

Εικόνα 2. 9 Κρυσταλλική δομή της υπομονάδας ParC της Τοποϊσομεράσης IV( Corbett et al., ‘The structural basis 
for substrate specificity in DNA topoisomerase IV’.) 

Εικόνα 2.10 Κρυσταλλική δομή υπομονάδας ParE της τοποϊσομερασης IV συμπλοκοποιημένη με ADPNP (Bellon 
etal., ‘Crystal structures of Escherichia coli topoisomerase IV ParE subunit (24 and 43 kilodaltons): a single 
residue dictates differences in novobiocin potency against topoisomerase IV and DNA gyrase’.) 

Εικόνα 3.1: 1) Κρυσταλλική δομή GyrB-ATPase συμπλοκοποιημένη με τη ραδισικόλη, 2) Δομή ραδισικόλης 
(Zang et al., ‘Targeting druggable enzymome by exploiting natural medicines: An in silico–in vitro integrated 
approach to combating multidrug resistance in bacterial infection’.) 

Εικόνα 3.2: 1) Δομή αμυγδαλίνης, 2) Κρυσταλλική δομή tyrosyl-tRNA συνθετάσης συμπλοκοποιημένη με 
αμυγδαλίνη (Zang et al., ‘Targeting druggable enzymome by exploiting natural medicines: An in silico–in vitro 
integrated approach to combating multidrug resistance in bacterial infection’.) 
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