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ΠΕΡΙΛΗΨΗ  

Τίτλος: Ενώσεις θαλάσσιας προέλευσης με πιθανή εφαρμογή ως επουλωτικοί 

παράγοντες 

Νεκταρία-Ιωάννα Κάρμα 

Τμήμα Βιοϊατρικών Επιστημών 

Πανεπιστήμιο Δυτικής Αττικής, 2023 

 

Είναι γνωστό πως τα θαλάσσια περιβάλλοντα βρίθουν ποικιλίας οργανισμών, πλούσιων 

σε μεταβολίτες, που σε πολλές περιπτώσεις δεν απαντώνται στα χερσαία οικοσυστήματα. 

Το γεγονός αυτό, σε συνδυασμό με την εκτεταμένη ανάπτυξη των οργανισμών στο 

υδάτινο περιβάλλον, τους καθιστά εξαιρετική πρώτη ύλη προς αξιοποίηση στους τομείς 

της Φαρμακευτικής, της Διατροφολογίας και της Κοσμητολογίας. Συγκεκριμένα, σε 

επίπεδο Κοσμητολογίας, συστατικά θαλάσσιας προέλευσης συμπεριλαμβάνονται εδώ 

και δεκαετίες στις συνθέσεις προϊόντων, με πλήθος δράσεων.  

Στην παρούσα εργασία, γίνεται εκτενής αναφορά για τη χρήση συστατικών, 

προερχόμενων από οργανισμούς και μικροοργανισμούς του θαλάσσιου περιβάλλοντος, 

στην επούλωση πληγών, είτε με την ενεργή συμμετοχή σε κάποιο από τα στάδια της 

επουλωτικής διαδικασίας, είτε με τη συμβολή με μηχανικό τρόπο στη σύγκλιση του 

τραύματος, ως συστατικά σε επιθέματα πληγών. Παράλληλα, επισημαίνονται 

πλεονεκτήματα των συστατικών αυτών, παρουσιάζονται τρόποι για την 

αποτελεσματικότερη ενσωμάτωσή τους στα καλλυντικά και ιατροτεχνολογικά προϊόντα, 

με στόχο τη βελτίωση της απόδοσής τους, καθώς και μελέτες που έχουν διεξαχθεί, 

σχετικά με τη δραστικότητα των συστατικών αυτών στην επούλωση των πληγών. Τέλος, 

γίνεται λόγος για τη σταθερότητα, τους περιορισμούς και τις προκλήσεις στη χρήση τους, 

θίγεται το ζήτημα της ασφάλειας κατά την εφαρμογή τους, καθώς και το νομοθετικό 

πλαίσιο στο οποίο υπάγονται.  
 

Λέξεις κλειδιά: θαλάσσιοι οργανισμοί, επουλωτική δράση, επιθέματα πληγών, 

ιατροτεχνολογικά προϊόντα 
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ABSTRACT  

 

Compounds of marine origin with possible application as healing agents 

 

Nektaria-Ioanna Karma 

Department of Biomedical Sciences 

University of West Attica, 2023 
 

It is well established that marine organisms consist of a great plethora of active 

compounds that appear exclusively in the marine environment, while having the ability 

of being vastly reproduced, irrespective of the existing conditions. As a result, marine 

organisms can be used in many scientific fields, including the ones of Pharmaceutics, 

Nutrition and Cosmetic Science. As for the latter, marine ingredients have been 

successfully included in cosmetic formulations for many decades, providing them with 

numerous benefits for the skin. 

In the present thesis, the contribution of marine compounds in wound healing is being 

thoroughly discussed, both as active ingredients in suitable formulations, designed to 

contribute in different stages of skin regeneration and restoration and also indirectly, as a 

tool in facilitating wound closure as part of a wound dressing. Additionally, advantages 

of these marine ingredients are being presented, as well as, ways of incorporating them 

effectively in formulations and medical device products, so as to ameliorate their 

performance. Numerous studies have been referenced, showcasing their efficacy in 

wound healing. Finally, important data in regards to their stability, limitations and 

challenges to their use, safety issues and the existing legislative framework are 

extensively mentioned.  

 

Keywords: marine organisms, wound healing, wound dressing, medical device 

products 
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Κατάλογος Σχημάτων 

 

Σχήμα 1. Δομές  σαργκαφουράνης (Α), εικοσιδιεξαενοϊκού οξέος (Β), εικοσιπεντανοϊκού οξέος 

(Γ) και φουκοϊδάνης (Δ) (Πηγή: https://www.mdpi.com/1420-3049/25/11/2536) 
 

Σχήμα 2. Δομική ποικιλομορφία θειικών πολυσακχαριτών από φύκη: τμήματα από 

καρραγεννάνες (Πηγή: https://www.mdpi.com/2227-9059/8/9/301)  
 

Σχήμα 3. Δομική ποικιλομορφία θειικών πολυσακχαριτών από φύκη: κύριοι 

επαναλαμβανόμενοι δισακχαρίτες που σχηματίζουν τις ουλβάνες  
Αριστερά: β-D-γλυκουρονικό οξύ (14) -α-L-ραμνόζη-3-θειική    

Δεξιά: α-D-γλυκουρονικό οξύ (14) -α-L-ραμνόζη-3-θειική (Πηγή: 

https://www.mdpi.com/2227-9059/8/9/301)  

 

Σχήμα 4. Δομική ποικιλομορφία αλγινικών θειικών πολυσακχαριτών: α-l-γουλουρονικό και β-

d-μαννουρονικό αλγινικά τμήματα (Πηγή: https://www.mdpi.com/2227-9059/8/9/301)  

 

Σχήμα 5. Δομική ποικιλομορφία θειικών πολυσακχαριτών από φύκη: θραύσματα φουκοϊδανών 

(Πηγή: https://www.mdpi.com/2227-9059/8/9/301)  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

https://www.mdpi.com/1420-3049/25/11/2536
https://www.mdpi.com/2227-9059/8/9/301
https://www.mdpi.com/2227-9059/8/9/301
https://www.mdpi.com/2227-9059/8/9/301
https://www.mdpi.com/2227-9059/8/9/301
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Κατάλογος Εικόνων 

 

Εικ. 1. Οπτικά ισομερή ασταξανθίνης (Πηγή: 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649) 

 

Εικ. 2. Κύριες πηγές ασταξανθίνης (Πηγή: 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649)  

 

Εικ. 3. (Α) Δομή του apratyramide   (B) ESIMS κατακερματισμός του apratyramide  

(Πηγή: https://pubs.acs.org/doi/full/10.1021/acschembio.7b00827) 

 

Εικ. 4. Σχηματική διαδικασία για εξαγωγή κολλαγόνου από θαλάσσιες πηγές. Σε όλες τις 

μεθόδους περιλαμβάνεται ως αρχικό βήμα ο διαχωρισμός των συστατικών σε χρήσιμα και 

άχρηστα. Τα θαλάσσια παραπροϊόντα μειώνονται σε μέγεθος ώστε να διευκολυνθεί η 

απομάκτυνση των μη κολλαγονικών πρωτεϊνών, λιπιδίων, χρωστικών, υπολειμμάτων κυττάρων 

και μεταλλικών στοιχείων (προ επεξεργασίας). Ακολουθεί η όξινη κατεργασία (ASC) και 

προαιρετικά η ενζυμική κατεργασία (PSC) για την εξαγωγή μορίων κολλαγόνου, τα οποία 

τελικώς λαμβάνονται μετά από καθίζηση αλάτων, διάλυση και λυοφιλοποίηση. (Πηγή: 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0928493119346892)  

 

Εικ. 5. Διαδικασία παρασκευής χιτίνης και χιτοζάνης (Πηγή: 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0144861720300138)  
 

Εικ. 6. Παράγοντες που επιδρούν στη σταθερότητα προϊόντων με βάση τη χιτοζάνη (Πηγή: 

https://www.mdpi.com/1660-3397/13/4/1819)  

 

Εικ. 7. Απεικόνιση της χρήσης NPs στην επούλωση πληγών (Πηγή: 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1818087622000411)  
 

  

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649
https://pubs.acs.org/doi/full/10.1021/acschembio.7b00827
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0928493119346892
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0144861720300138
https://www.mdpi.com/1660-3397/13/4/1819
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1818087622000411
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1. ΕΙΣΑΓΩΓΗ ΚΑΙ ΣΚΟΠΟΣ ΕΡΓΑΣΙΑΣ 

Οι πληγές συνιστούν φυσικούς τραυματισμούς, ως αποτέλεσμα της λύσης της γενετικής, 

ανατομικής ή λειτουργικής συνέχειας, ενός ζώντος ιστού, εξωτερικά ή εσωτερικά. Μια 

προσβολή φυσικής, χημικής, θερμικής, μικροβιακής ή ανοσολογικής φύσης στον ιστό 

οδηγεί στην εμφάνιση της πληγής. Ένα ανοιχτό τραύμα προκύπτει όταν η επιδερμίδα 

υποστεί ρωγμή, τομή ή διάτρηση, ενώ ένα κλειστό τραύμα εμφανίζεται ως επίπτωση 

άσκησης αμβλείας δύναμης στην επιδερμίδα. Έγκαυμα παρουσιάζεται μετά την 

επίδραση φωτιάς, θερμότητας, χημικών ουσιών, ηλεκτρισμού ή ηλιακής ακτινοβολίας. 

Η κατηγοριοποίηση των πληγών σε οξείες και χρόνιες γίνεται με βάση την έκτασή τους 

και τη χρονική διάρκεια που απαιτείται για την επούλωση αυτών. Μία οξεία πληγή 

αποτελεί έναν επιδερμικό τραυματισμό που συμβαίνει απρόσμενα, λόγω ενός 

ατυχήματος ή μιας εγχείρησης και συνήθως απαιτεί 8-12 εβδομάδες για να ολοκληρωθεί 

η επουλωτική διαδικασία αυτής, ανάλογα με το μέγεθος, το βάθος και το βαθμό φθοράς 

της επιδερμίδας και του χορίου. Μια χρόνια πληγή, από την άλλη, δεν ακολουθεί τα 

φυσιολογικά στάδια επούλωσης και δεν μπορεί να αποκατασταθεί με τρόπο έγκαιρο και 

τακτικό. Τα πιο κοινά αίτια εμφάνισης χρόνιων πληγών είναι τα έλκη ποδιών και τα 

εγκαύματα. (1) 

Σκοπός της παρούσας βιβλιογραφικής ανασκόπησης είναι να εξεταστεί η ύπαρξη 

συστατικών θαλάσσιας προέλευσης που επιδρούν αποτελεσματικά στην επούλωση. 

Αρχικά, γίνεται μια εκτενής αναφορά των φάσεων επουλωτικού μηχανισμού και των 

παραγόντων που τον επηρεάζουν. Ακολουθεί η αναλυτική παρουσίαση των συστατικών 

θαλάσσιας προέλευσης από οργανισμούς και μικροοργανισμούς, καθώς και επιμέρους 

κατηγοριοποίηση των συστατικών αυτών, επισημαίνεται ο τρόπος με τον οποίο αυτά 

συμμετέχουν στα στάδια της επούλωσης, καθώς και η δράση τους στην αποκατάσταση 

του τραυματισμένου δέρματος, ως συστατικά σε επιθέματα πληγών ή σε συνθέσεις 

σκευασμάτων για τοπική εφαρμογή. Αναφέρεται πλήθος μελετών που διεξήχθησαν, με 

στόχο να αποδείξουν την αποτελεσματικότητα των βιοδραστικών μορίων,  

προερχόμενων από θαλάσσια οικοσυστήματα, στην επούλωση πληγών, σημειώνονται 

δυσκολίες και προβλήματα, σχετικά με τη σταθερότητα των ουσιών και προτείνονται 

τρόποι για τη βελτίωση αυτών, ώστε να εξασφαλιστεί η επιτυχία της εκάστοτε 

χορηγούμενης αγωγής. Επιπλέον, γίνεται λόγος σχετικά με τους προβληματισμούς και 

τις ανησυχίες που αφορούν στην ασφάλεια χρήσης και στην ενδεχόμενη τοξικότητα των 

χημικών ενώσεων από το θαλάσσιο περιβάλλον, καθώς και για την οικολογική επίπτωση 
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που επιφέρει η χρήση των συστατικών αυτών. Τέλος, δίνεται έμφαση στο νομοθετικό 

πλαίσιο που διέπει αυτές τις δραστικές ουσίες, ώστε να επιτρέπεται η ενσωμάτωσή τους 

σε προϊόντα Κοσμητολογίας και διατυπώνονται συμπεράσματα και προοπτικές για 

περαιτέρω διερεύνηση στο μέλλον. 
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2. ΕΠΟΥΛΩΣΗ 

Η επούλωση ορίζεται ως: 

• ο φυσικός μηχανισμός επιδιόρθωσης μετά από κάποιο τραυματισμό 

• η αλληλουχία πολύπλοκων κυτταρικών διαδικασιών που στοχεύουν στην επανόρθωση 

της επιφάνειας, την επανασυσ́ταση και την αποκατάσταση της ισχύος στην τάση 

• η συστηματική διεργασία που διεκπεραιώνεται σε τρεις φάσεις: φλεγμονής, 

πολλαπλασιασμού και ωρίμανσης.  

Μετά την πρόκληση βλάβης η επιστροφή στην αρχική κατάσταση δεν είναι ποτέ πλήρης. 

Στα θηλαστικά δεν υπάρχει καμία δυνατότητα αναγεν́νησης οργάνων. Εξαιρούνται οι 

βλάβες που αφορούν οστά και ήπαρ. Όλοι οι ανθρώπινοι ιστοί, πλην των δοντιών, 

μπορούν να τεθούν σε κατάσταση επούλωσης, μέσω κοινής διαδικασίας που στοχεύει 

στο να περιοριστεί η βλάβη και να αποκατασταθούν δομικά και λειτουργικά οι πάσχοντες 

ιστοί. (1) 

 

2.1.  ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΙ ΕΠΟΥΛΩΣΗΣ 

Η διαδικασία επούλωσης συνίσταται από ένα πολύπλοκο μηχανισμό που επηρεάζεται 

από πλήθος παραγόντων και ενώσεων. Η επούλωση επιδερμικών πληγών είναι ένα 

σημαντικό βήμα στην αποκατάσταση των τραυμάτων, λόγω της απαραίτητης λειτουργίας 

της επιδερμίδας ως φυσικού, χημικού και βακτηριακού φραγμού. (2) 

 

2.1.1. Επιδερμική επούλωση 

Το κυρίως μέρος μιας επιδερμικής πληγής μπορεί να εκτείνεται μέχρι και το χόριο, ενώ 

τα άκρα της πληγής φυσιολογικά προκαλούν ελαφριά βλάβη στα επιφανειακά κύτταρα 

της επιδερμίδας. Ως επιδερμικά τραύματα θεωρούνται η απόξεση και το έγκαυμα πρώτου 

και δεύτερου βαθμού. Τα κύτταρα στο σημείο του τραύματος αποκρίνονται στη βλάβη 

με το να διακόπτουν την επαφή τους με τη βασική στιβάδα, να αυξάνονται σε μέγεθος 

και να μετακινούνται σαν σεντόνι κατά μήκος της πληγής, προτού συναντήσουν τα 

αναπτυσσόμενα κύτταρα της απέναντι μεριάς. Η αναστολή επαφής εμποδίζει την επ’ 

αόριστον μετανάστευση των επιδερμικών κυττάρων, όσο αρχίζουν να πλησιάζουν. Αυτή 

η διαδικασία υφίσταται διακοπή μόνο όταν διατηρείται η επαφή ανάμεσα στα κύτταρα 

και τα άλλα επιδερμικά κύτταρα εκατέρωθεν. Ταυτόχρονα, με τη μετανάστευση 

ορισμένων κυττάρων της βασικής στιβάδας, τα στατικά βλαστοκύτταρα της στιβάδας 

διαιρούνται για να αντικαταστήσουν τα «ξενιτεμένα» και αυτή η διαδικασία συνεχίζεται, 
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έως ότου η πληγή επουλωθεί. Έπειτα, ακολουθεί διαίρεση της επιδερμίδας στις επιμέρους 

στιβάδες κι ως εκ τούτου αυξάνεται το πάχος του χορίου. (3) 

 

2.1.2. Εις βάθος επούλωση 

Περιλαμβάνει 3 φάσεις: 

Φάση φλεγμονής, Φάση πολλαπλασιασμού, Φάση ωρίμανσης 

 

2.1.2.1. Φάση φλεγμονής (4)  

Τα στάδια που την αποτελούν είναι: 

Α. Αγγειοσύσπαση (5 ως 10 λεπτά): Συμμετέχουν οι παράγοντες Χ, VII & VIIa. 

Παρατηρείται ενεργοποίηση θρομβίνης, μετατροπή ινωδογόνου σε ινώδες και 

σχηματισμός θρόμβου. 

Β. Αγγειοδιαστολή (ως 48 ώρες): Συμμετέχουν οι προσταγλανδίνες, η ισταμίνη, η 

βραδυκινίνη, τα λευκοτριένια, καθώς και τα ουδετερόφιλα, τα οποία είναι τα 

επικρατέστερα κύτταρα το πρώτο 48ωρο, αλλά η παρουσία τους δεν είναι αναγκαία στην 

εξέλιξη της επούλωσης. Μέσω διαφορετικών βιοχημικών μονοπατιών προκαλείται 

αύξηση της αγγειακής διαπερατότητας. Τέλος, οι σχηματιζόμενες ελεύθερες ρίζες Ο2 

συμβάλλουν στον καθαρισμό του τραύματος από βακτήρια και νεκρώματα. 

Γ. Κινητικότητα μακροφάγων (πρώιμη φάση, 0 ως 72 ώρες): Τα μακροφάγα επιτελούν 

φαγοκυττάρωση, ενεργοποιούν κολλαγεννάσες και ελαστάσες και επιδρούν στη 

χημειοταξία και τον πολλαπλασιασμό με τελικό αποτέλεσμα την αγγειογένεση. Είναι τα 

κύτταρα που κυριαρχούν στην πρώιμη φάση της επούλωσης και σε περίπτωση απουσίας 

τους η επούλωση καθυστερεί και παρουσιάζει διαταραχές. 

2.1.2.2. Φάση πολλαπλασιασμού (5)  

Τα στάδια που την αποτελούν είναι: 

Α. Επιθηλιοποίηση (1η ως 14η  ημέρα): Τα κύτταρα της επιδερμίδας υφίστανται δομικές 

αλλαγές, καθώς διαφοροποιούνται και μεταναστεύουν από τη βασική στιβάδα προς τις 

ανώτερες στιβάδες της επιδερμίδας. Η επιθηλιοποίηση ευνοείται από την κρίσιμη 

υγρασία του τραύματος. 

Β. Ινοπλασία (3η ως 21η ημέρα): Οι ινοβλάστες με την παρουσία Ο2, Fe και βιταμίνης C 

παράγουν κολλαγόνο τύπου Ι (80%) και ΙΙΙ (κυρίαρχο στην πρώιμη επούλωση και στα 

έμβρυα), αλλά και ελαστίνη, ινωδονεκτίνη, γλυκοζαμινογλυκάνες και πρωτεάσες. 
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Γ. Συστολή (έναρξη με τη σύνθεση κολλαγόνου, 3η  ως 21η  ημέρα): Μέχρι 0,75mm/μέρα 

Εξαρτάται από το σχήμα τραύματος και την ελαστικότητα των ιστών. Φτάνει στο μέγιστο 

αποτέλεσμα την 5η ως τη 15η μέρα και συνιστά αποτέλεσμα σύσπασης των 

μυοϊνοβλαστών. 

2.1.2.3. Φάση ωρίμανσης – Remodelling (έναρξη στις  21 ημέρες – 

διάρκεια ως 2 έτη) (6)  

Το κολλαγόνο ΙΙΙ αντικαθίσταται από κολλαγόνο Ι και η οργάνωση του κολλαγόνου 

μειώνει το πάχος της ουλής. Οι γλυκοζαμινογλυκάνες αντικαθίστανται από 

πρωτεογλυκάνες & υαλουρονικό οξύ. Γίνεται επαναρρόφηση νερού από την ουλή. Η 

αντοχή στην τάση είναι η μέγιστη τάση που δεν προκαλεί τη διάσπαση του τραύματος 

ανά μονάδα επιφανείας. Η μέγιστη αντοχή στην τάση ενός τραύματος καταγράφεται 60 

ημέρες μετά τον τραυματισμό. Ένα επουλωμένο τραύμα φθάνει περίπου το 80% της 

αντοχής στην τάση του ακέραιου ιστού. 

 

2.2. ΠΑΡΑΓΟΝΤΕΣ ΠΟΥ ΕΠΙΔΡΟΥΝ ΣΤΗΝ 

ΕΠΟΥΛΩΣΗ 

2.2.1. Τοπικοί 

2.2.1.1. Θερμοκρασία 

Έχει επίπτωση σε επίπεδο αιματικής παροχής τοπικά και στην εξαγγείωση 

λεμφοκυττάρων. Με βάση τα δεδομένα in vitro έρευνας που ασχολήθηκε με το κατά 

πόσο η θερμότητα επιδρά στην ταχύτητα πραγματοποίησης των χημικών αντιδράσεων, 

καταδεικνύεται ότι η υποθερμία δρα ενισχυτικά στην πολυμορφική χημειοταξία, τη 

φαγοκυττάρωση και τον πολλαπλασιασμό των ινοβλαστών. (7) Σε επίπεδο φυσιολογίας, 

η υψηλότερη θερμοκρασία σε οξείες πληγές δείχνει να βελτιώνει την τοπική παροχή 

αίματος στο χόριο, να αυξάνει την υποδερμική πίεση οξυγόνου και ως εκ τούτου να 

καθιστά θετικές τις συνθήκες για την επούλωση της πληγής. (8) 

2.2.1.2. Επιμόλυνση 

Καθώς η επιδερμίδα έχει υποστεί φθορά λόγω τραύματος, οι μικροοργανισμοί που 

εγκλωβίζονται στην επιφάνεια αποκτούν πρόσβαση στους υποκείμενους ιστούς. Η 

κατάσταση μόλυνσης και διάδοσης των μικροοργανισμών είναι αυτή που θα καθορίσει 

τον τοπικό ή επεμβατικό χαρακτήρα της επιμόλυνσης. (9) Η επιμόλυνση αφορά στην 

εμφάνιση μη αναπαραγόμενων μικροβίων στην πληγή, ενώ αν πρόκειται για παρουσία 

αναπαραγόμενων μικροβίων, τότε γίνεται λόγος για αποικισμό. (1) 
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2.2.1.3. Οξυγόνωση 

Το οξυγόνο ασκεί σημαντικό ρόλο σχεδόν σε όλες τις διαδικασίες επούλωσης, καθώς και 

στο μεταβολισμό των κυττάρων. Διευκολύνει τη συστολή της πληγής, συμβάλλει στην 

αποφυγή πρόκλησης φλεγμονής, προκαλεί αγγειογένεση, αυξάνει τη διαφοροποίηση 

κερατινοκυττάρων, τη μετανάστευση αυτών και την επανεπιθηλιοποίηση. (10) Η 

επούλωση πυροδοτείται από την προσωρινή υποξία μετά το ατύχημα, αλλά 

παρατετεμένη ή χρόνια υποξία καθυστερεί την επούλωση. (11) 

 

2.2.2. Συστημικοί 

2.2.2.1. Ηλικία 

Όσο μεγαλύτερη η ηλικία του ατόμου, τόσο αυξάνεται το ρίσκο για υπέρμετρη 

επούλωση. Κατά την εμβρυϊκή επούλωση πραγματοποιείται ανάπλαση της 

νευροαγγειακής και δερματικής αρχιτεκτονικής. Η πιθανότητα παραγωγής ουλών 

εμφανίζεται αυξημένη στην επιδερμίδα των εμβρύων, συγκρινόμενη με αυτή στους 

ενήλικες, ενώ επίσης, φαίνεται στις εμβρυϊκές πληγές να εμπλέκονται λιγότερα κύτταρα 

φλεγμονής συγκριτικά με τους ενήλικες. (12) 

2.2.2.2. Διαβήτης 

Πρόκειται για πολυπαραγοντική διαταραχή του μεταβολισμού, την οποία εκδηλώνουν 

κοντά στα 340 εκατομμύρια άνθρωποι σε παγκόσμιο επίπεδο και το 20% αυτών των 

περιστατικών αναπτύσσει διαβητικό έλκος στα κάτω άκρα. Προηγούμενες μελέτες 

αναφέρουν ότι αυξημένα ποσοστά γλυκόζης οδηγούν στην παραγωγή προϊόντων AGEs 

(Advanced Glycation End Products) κι αυτό εμποδίζει την επούλωση, καθυστερώντας τα 

στάδια φλεγμονής και πολλαπλασιασμού της επουλωτικής διαδικασίας. (13) 

2.2.2.3. Ορμόνες φύλου 

Στις γυναίκες ο υποδόριος ιστός εμφανίζεται παχύτερος, ενώ οι άνδρες παρουσιάζουν 

μεγαλύτερο πάχος στην επιδερμίδα, καθώς και υψηλότερη πυκνότητα κολλαγόνου. Με 

βάση κλινική μελέτη που πραγματοποιήθηκε, το ανδρικό φύλο παρουσιάζει διαφορές 

στην απόκριση και φαίνεται να απαιτείται μεγαλύτερο χρονικό διάστημα για την 

αποκατάσταση σοβαρών τραυματισμών, συγκριτικά με το γυναικείο φύλο.  Το γεγονός 

αυτό υποδηλώνει ότι ο διαφορετικός ρυθμός επούλωσης μπορεί να εξαρτάται και από το 

είδος του ιστού. (14) 
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2.2.2.4. Γενετικός παράγοντας 

Ορισμένες κληρονομικές διαταραχές, όπως το σύνδρομο Down, έχουν αναφερθεί ότι 

συμβάλλουν σε μη φυσιολογική και καθυστερημένη επούλωση. (15) Η χρωμοσωμική 

ανωμαλία γνωστή ως σύνδρομο Klinefelter, που χαρακτηρίζεται από την παρουσία ενός 

επιπλέον Χ χρωμοσώματος, φαίνεται να παρουσιάζει μεγαλύτερη συχνότητα εμφάνισης 

κιρσών και θρομβώσεων, όπως και φλεβικών ελκών, ως συνέπεια μετα-θρομβωτικού 

συνδρόμου, πυροδοτούμενου από υψηλά επίπεδα αναστολέα ινωδόλυσης PAI-1 κι ως εκ 

τούτου περιορισμένη ινωδόλυση. (16) 

2.2.2.5. Αυτοάνοσα νοσήματα 

Οι ασθενείς με αυτοάνοσα νοσήματα χρειάζονται μεγαλύτερο χρόνο για επούλωση 

τραυμάτων σε σχέση με τον υγιή πληθυσμό. Για παράδειγμα, η ρευματοειδής αρθρίτιδα 

(Ρ.Α.) φαίνεται να δημιουργεί προδιάθεση στους ασθενείς για την κατ’ εξακολούθηση 

εκδήλωση ελκών στα κάτω άκρα. Στη Ρ.Α., η εμφάνιση ελκών άκρου ποδός αποτελεί 

συχνό φαινόμενο και όσο αυξάνει ο χρόνος που απαιτείται για την επούλωσή τους, τόσο 

μεγαλύτερος γίνεται ο κίνδυνος για επιμόλυνση. (17) 

 

2.3. ΦΥΣΙΚΑ ΠΡΟΪΟΝΤΑ ΓΙΑ ΤΗΝ ΕΠΟΥΛΩΣΗ 

ΤΟΥ ΔΕΡΜΑΤΟΣ 

Η δερματική επούλωση είναι μια σύνθετη διαδικασία και η διακοπή της μπορεί να 

οδηγήσει σε σημαντική νοσηρότητα, όπως χρόνιες πληγές, μόλυνση και σχηματισμό 

ουλών. Προϊόντα φυσικής προέλευσης έχουν χρησιμοποιηθεί για τις αντιοξειδωτικές, 

αντιφλεγμονώδεις, αντιικές και αναπλαστικές τους ιδιότητες στην αποκατάσταση 

πληγών. Εκχυλίσματα φυτών, αλλά και ουσίες φυτικής προέλευσης περιέχουν συστατικά 

που ενισχύουν την επανεπιθηλιοποίηση και την παραγωγή κολλαγόνου, συμβάλλοντας 

έτσι στην επούλωση. (18) 

Παραδείγματα τέτοιων ουσιών που δρουν επουλωτικά αποτελούν τα ακόλουθα: 

 

o Aloe Vera (Aloe Barbadensis Mill., οικ. Asphodelaceae):  

Χρησιμοποιείται το gel από το εσωτερικό των φύλλων του φυτού, με ποικιλία 

αντιμικροβιακών και αντιφλεγμονωδών στοιχείων που διεγείρουν την απελευθέρωση 

πλήθους αυξητικών παραγόντων. Δρα στην επούλωση σοβαρών χειρουργικών 

τομών, εγκαυμάτων, καθώς και σε έλκη από πίεση. Σε μελέτες που 
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πραγματοποιήθηκαν (19), δεν αναφέρθηκαν ανεπιθύμητες ενέργειες από τοπική 

χρήση Aloe Vera.  

 

o Banana leaf (Musa acuminata, οικ. Musaceae):  

Ως επιθέματα πληγών για εγκαύματα. Παρουσίασαν μεγαλύτερο ποσοστό 

επανεπιθηλίωσης σε σχέση με γάζες βαζελίνης. (20, 21) Δεν έχουν αναφερθεί 

περιστατικά αλλεργικών ή ερεθιστικών αντιδράσεων. 

 

o Tree barks:  

Είναι πλούσια σε συστατικά με αντιμικροβιακή, αντιφλεγμονώδη και στυπτική 

δράση, όπως φυτικές πολυφαινόλες και ταννίνες. Υδατικό εκχύλισμα από 

Choerospondias axillaris αποδείχθηκε ότι επιταχύνει τη σύγκλιση πληγών και 

μειώνει την πιθανότητα επιμόλυνσης, σε σύγκριση με γάζες με φυσιολογικό ορό. 

Υδατικό εκχύλισμα Rhizophora mangle αποδείχθηκε ότι βελτιώνει το χρόνο 

επούλωσης σοβαρών χειρουργικών τομών και αφθωδών ελκών, χωρίς επιμόλυνση. 

(22, 23) 

 

o Πρόπολη:  

Οι μέλισσες τη χρησιμοποιούν για τη συγκολλητική της ιδιότητα, ενώ διαθέτει 

αντιοξειδωτική και αντιφλεγμονώδη δράση. Αποδείχθηκε καλύτερη στη σύγκλιση 

πληγών σε σχέση με σουλφαδιαζίνη αργύρου. (24) 

 

o Μέλι:  

Φέρει ποικιλία σε αντιφλεγμονώδεις, αντιοξειδωτικές, αντιμικροβιακές, ωσμωτικές 

ιδιότητες και χρησιμοποιείται σε εγκαύματα, πληγές και έλκη από την αρχαιότητα. 

Συγκεκριμένα, το μέλι manuka παρουσιάζει ισχυρή δράση κατά του ανθεκτικού σε 

μεθισιλλίνη S. aureus (MRSA) και του ανθεκτικού σε βανκομυκίνη εντερόκοκκου. 

(25) Έχει χρησιμοποιηθεί εγκεκριμένο από τον FDA εμπορικό σκεύασμα με μέλι 

manuka (MEDIHONEY®) ως το πρώτο φυσικής προέλευσης προϊόν που έχει 

εγκριθεί για επούλωση πληγών. 
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3. ΚΑΛΛΥΝΤΙΚΑ ΜΕ ΣΥΣΤΑΤΙΚΑ ΘΑΛΑΣΣΙΑΣ 

ΠΡΟΕΛΕΥΣΗΣ 

Με βάση τον κανονισμό EC No 1223/2009, ως καλλυντικά ορίζονται προϊόντα των 

οποίων η εφαρμογή γίνεται στα εξωτερικά μέρη του σώματος, όπως η επιδερμίδα, τα 

μαλλιά, τα νύχια, τα χείλη και τα εξωτερικά γεννητικά όργανα, καθώς επίσης στα δόντια 

και στο βλεννογόνο της στοματικής κοιλότητας, με αποκλειστικό και κύριο στόχο τον 

καθαρισμό, τον αρωματισμό, την προστασία ή αλλαγή στην εμφάνιση, τη διόρθωση 

σωματικών οσμών ή τη διατήρηση σε καλή κατάσταση. (26) 

Ως φάρμακο ορίζεται κάθε ουσία ή συνδυασμός ουσιών που χαρακτηρίζεται ως έχουσα 

θεραπευτικές ή προληπτικές ιδιότητες έναντι ασθενειών ανθρώπων ή κάθε ουσία ή 

συνδυασμός ουσιών, δυνάμενη να χρησιμοποιηθεί ή να χορηγηθεί σε άνθρωπο με σκοπό 

είτε να αποκατασταθούν, να διορθωθούν ή να τροποποιηθούν φυσιολογικές λειτουργίες 

με την άσκηση φαρμακολογικής, ανοσολογικής ή μεταβολικής δράσης      είτε να γίνει 

ιατρική διάγνωση. (26) 

Τις τελευταίες δεκαετίες έχει αναπτυχθεί η έννοια των δερμοκαλλυντικών 

(cosmeceuticals). Πρόκειται για προϊόντα που ανήκουν στη γκρίζα ζώνη ανάμεσα στα 

καλλυντικά και στα φάρμακα-μη φάρμακα. Πιο συγκεκριμένα, έχουν τοπική δράση, 

επικουρική σε πολλές φαρμακευτικές αγωγές, συνδυάζουν μια ιδιότητα καλλυντικού 

προϊόντος με μια δερματολογική δράση, και τα περιεχόμενα σε αυτά ενεργά συστατικά 

πιθανόν τροποποιούν τις βιοχημικές διαδικασίες του δέρματος, με κύριο στόχο τη 

βελτίωση ή συντήρηση των κλινικών σημείων μιας κατάστασης που μπορεί να θεωρηθεί 

ως «πάθηση-μη πάθηση».  (27) 

Ως ιατροτεχνολογικό προϊόν ορίζεται κάθε όργανο, εξοπλισμός, υλικό ή άλλο είδος, το 

οποίο χρησιμοποιείται μόνο ή σε συνδυασμό και προορίζεται από τον κατασκευαστή του 

να χρησιμοποιείται στον άνθρωπο για διάφορους σκοπούς μέσα στους οποίους και η 

διάγνωση, παρακολούθηση, θεραπεία, ανακούφιση ή επανόρθωση τραύματος 

(Κανονισμός ΕΟΦ). (28) Κάποια από τα υλικά που θα αναλυθούν στην παρούσα εργασία 

αξιώνουν τέτοιες ιδιότητες και συνεπώς ανήκουν στην κατηγορία των 

ιατροτεχνολογικών προϊόντων.  

Μία νεότερη τάση στα δερμοκαλλυντικά αποτελεί η αναζήτηση συστατικών από το 

θαλάσσιο περιβάλλον, λόγω των μοναδικών χημικών και βιολογικών ιδιοτήτων τους. Τα 

συστατικά θαλάσσιας προέλευσης δεν βρίσκουν το ρόλο τους μόνο ως 
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πηκτωματοποιητές και ρυθμιστές ιξώδους (καρραγεννάνες, άγαρ), αλλά και ως ενεργά 

συστατικά με ποικιλία δράσεων, μεταξύ των οποίων συγκαταλέγονται οι παρακάτω (26): 

o Προαγωγή ενυδάτωσης (εκτοΐνη) 

o Αντιμικροβιακή προστασία – Συντήρηση καλλυντικών προϊόντων (trichodin A) 

o Χρήση ως χρωστικές (mytiloxanthin) 

o Χρήση κατά της τυροσινάσης (κοχικό οξύ) 

o Χρήση κατά της ακμής (sargafuran) 

o Χρήση ως λευκαντικοί παράγοντες (chrysophanol) 

o Προστασία από την υπεριώδη ηλιακή ακτινοβολία (scytonemin, mycosporine-

like amino acids -MAAs-) 

o Χρήση ως αντιοξειδωτικά & αντιρυτιδικά (ασταξανθίνη, PUFAs) 

 

Στην παρούσα εργασία περιγράφονται οι φυσικοχημικές ιδιότητες και η μελέτη 

βιολογικής δράσης συστατικών με επουλωτικές και δερματοκοσμητικές ιδιότητες  που 

ενσωματώνονται σε καλλυντικά και  ιατροτεχνολογικά προϊόντα. 

 

3.1. ΠΛΕΟΝΕΚΤΗΜΑ ΣΥΣΤΑΤΙΚΩΝ ΘΑΛΑΣΣΙΑΣ 

ΠΡΟΕΛΕΥΣΗΣ 

Οι φυσικής προέλευσης δραστικές ουσίες των δερμοκαλλυντικών περιλαμβάνουν 

βιταμίνες, μέταλλα, ιχνοστοιχεία, φυτοχημικά συστατικά και ένζυμα με τα οποία 

συντίθενται προϊόντα διάφορων καλλυντικοτεχνικών μορφών, όπως κρέμες, λοσιόν και 

αλοιφές. Παρουσιάζουν πληθώρα ωφέλιμων χαρακτηριστικών για την υγεία της 

επιδερμίδας, των μαλλιών, των νυχιών, αλλά και σε κυτταρικό επίπεδο. Ωστόσο, 

εμφανίζουν και κάποιους περιορισμούς που έχουν να κάνουν με το χρόνο που απαιτείται 

για την καλλιέργειά των φυτών, αλλά και τη χημική σύσταση του εδάφους, η οποία 

διαφέρει ανά εποχή και περιοχή, με αποτέλεσμα τα φυτά να μην ευδοκιμούν πάντα και 

παντού. (29) Αντιθέτως, οι φυτικοί και ζωικοί οργανισμοί, καθώς και οι μικροοργανισμοί 

της θάλασσας, εμφανίζουν ταχύτατη και πλούσια ανάπτυξη, με υψηλή οικονομική 

απόδοση, ενώ παράλληλα παράγουν χημικά μόρια που δεν συναντώνται στα χερσαία 

περιβάλλοντα. Από οργανισμούς, όπως τα μακροφύκη και τα μικροφύκη, έχουν 

απομονωθεί βιοενεργά συστατικά, κατάλληλα για χρήση στην Κοσμητολογία π.χ. 

βιταμίνες και μέταλλα, με δράση υπέρ της αντιγήρανσης, καθώς και φλοροταννίνες, 

πολυσακχαρίτες, καροτενοειδή και άλλες χρωστικές, παράγωγα χιτο-ολιγοσακχαριτών 
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(COS), ένζυμα και πεπτίδια. (Corinaldesi et al., 2017) Ωστόσο, εγείρεται ανησυχία από 

την αυξανόμενη εξόρυξη συστατικών θαλάσσιας προέλευσης και τη χρήση μη βιώσιμων 

μεθόδων για απομόνωση αυτών, με συνέπεια την περαιτέρω αναστάτωση της 

βιωσιμότητας των υδάτινων οικοσυστημάτων. (29)  

 

3.2. ΕΠΟΥΛΩΣΗ ΠΛΗΓΩΝ & 

ΑΝΤΙΦΛΕΓΜΟΝΩΔΗΣ ΔΡΑΣΗ 

Η επούλωση πληγών, όπως είδαμε παραπάνω, αποτελεί μια σύνθετη διαδικασία 

ανάπλασης 3 φάσεων και η επιτυχής ολοκλήρωση αυτών οδηγεί στην ομαλή 

αποκατάσταση του πληγωμένου ιστού, ενώ οποιαδήποτε διακοπή της φυσιολογικής ροής 

αυτών των διαδικασιών ενδέχεται να οδηγήσει σε καθυστερημένη ή ακόμα και ανεπιτυχή 

επούλωση. Στην πλειοψηφία τους οι συμβατικές θεραπείες για την αντιμετώπιση 

τραυμάτων στο δέρμα περιλαμβάνουν τη χρήση μη στεροειδών αντιφλεγμονωδών 

φαρμάκων (ΜΣΑΦ), ανοσοτροποποιητικών και τοπικών κορτικοστεροειδών, 

στοχεύοντας στον περιορισμό της φλεγμονής. (30) Ωστόσο, οι συγκεκριμένες 

φαρμακευτικές αγωγές είναι δυνατό να προκαλέσουν αρνητική επίδραση στην 

επούλωση, καθώς και να παρουσιάσουν ανεπιθύμητες ενέργειες, όπως ατροφία, 

οστεοπόρωση, παχυσαρκία και γλαύκωμα. (31) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S187439001730321X#bib0080
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4. ΟΡΓΑΝΙΣΜΟΙ ΚΑΙ ΜΙΚΡΟΟΡΓΑΝΙΣΜΟΙ 

ΘΑΛΑΣΣΙΑΣ ΠΡΟΕΛΕΥΣΗΣ 

4.1. ΣΥΣΤΑΤΙΚΑ ΑΠΟ ΘΑΛΑΣΣΙΑ ΑΓΓΟΥΡΙΑ 

Τα θαλάσσια αγγούρια, γνωστά ως trepang (Ινδονησία), beche-de-mer (Γαλλία) και 

gamat (Ιταλία) είναι θαλάσσια ασπόνδυλα, ανήκουν στην ομοταξία «Ολοθουροειδή» και 

ανευρίσκονται στο βυθό των θαλασσών σε όλο τον κόσμο. Έχουν υψηλή εμπορική αξία 

και χρησιμοποιούνται τόσο ως διατροφικό στοιχείο στην κουλτούρα της Ασίας όσο και 

ως πολύ δημοφιλές μέσο στην παραδοσιακή ιατρική, με δυνατότητα να ανακουφίσουν 

την υπέρταση, τη δυσφορία, το άσθμα, την υπεργλυκαιμία και να συμβάλλουν στην 

επούλωση τραυμάτων. (32) Τα θαλάσσια αγγούρια είναι πλούσια σε χημικές ενώσεις με 

βιολογική δράση, όπως σαπωνίνες, χονδροϊτίνη, θειικά άλατα, κολλαγόνο, βιταμίνες, 

αμινοξέα, φαινόλες, τριτερπενικούς γλυκοσίδες, καροτενοειδή, βιοενεργά πεπτίδια, 

ιχνοστοιχεία, λιπαρά οξέα και ζελατίνη. (33) Παρουσιάζουν δράση αντικαρκινική, 

αντιοξειδωτική, αντιμικροβιακή, αντιπηκτική, νευροπροστατευτική, οι επουλωτικές δε 

ιδιότητές τους υπερτερούν έναντι των υπόλοιπων οργανισμών θαλάσσιας προέλευσης. 

(33-36) Στα εκχυλίσματα θαλάσσιων αγγουριών εμφανίζεται υψηλή περιεκτικότητα σε 

βιταμίνες Α και βιταμίνες του συμπλέγματος Β (Β1, Β2, Β3), καθώς και σημαντικά ποσά 

μετάλλων (ασβέστιο, μαγνήσιο, σίδηρος, ψευδάργυρος, σελήνιο, γερμάνιο, στρόδιο, 

χαλκός, μαγγάνιο). Αυτά τα συστατικά είναι ευκόλως απορροφήσιμα, παρέχουν 

ενυδάτωση και ταυτόχρονα διεγείρουν την ανανέωση των κατεστραμμένων επιδερμικών 

κυττάρων. (37) Αναφορές στη βιβλιογραφία επισημαίνουν ότι τα θαλάσσια αγγούρια 

περιέχουν υψηλά ποσά κολλαγόνου σχετικά ασφαλέστερου σε σύγκριση με κολλαγόνο 

ζωικής προέλευσης, καθώς και ποσότητα μυκοπολυσακχαριτών. (38, 39) Περίπου το 

70% των αδιάλυτων ινών κολλαγόνου που συναντώνται στο σώμα των θαλάσσιων 

αγγουριών αποτελούν συστατικό των πρωτεϊνών αυτών των οργανισμών και μπορούν να 

υποστούν πηκτωματοποίηση, αν υδρολυθούν. Η διαδικασία της επούλωσης μπορεί να 

ενισχυθεί από ορισμένους βιοδραστικούς μεταβολίτες που συμβάλλουν στην 

επανόρθωση των ιστών. Γλυκοζάμινογλυκάνες (GAGs) στον ιστό περιβλήματος των 

Stichopus vastus και Stichopus hermanni έχει αναφερθεί πως ασκούν επουλωτική δράση 

σε αρουραίους (34, 40) Από τα θαλάσσια αγγούρια, το S. hermanni, κοινώς γνωστό και 

ως “gamat emas”, χρησιμοποιείται στην παραδοσιακή ιατρική για πληθώρα παθήσεων, 

συμπεριλαμβανομένης και της επούλωσης πληγών. (27) In vivo μελέτες σε ζώα δείχνουν 
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ότι, στις πληγές που χρησιμοποιήθηκαν εκχυλίσματα θαλάσσιων αγγουριών, η επούλωση 

ήταν καλύτερη και αμεσότερη. Η τοπική εφαρμογή αυτών των εκχυλισμάτων σε πληγές 

που προκλήθηκαν σε ζώα φαίνεται να επιταχύνει το ρυθμό συστολής του τραύματος, 

γεγονός υψίστης σημασίας για τις φάσεις της επούλωσης. (27) Επιπλέον, μία μελέτη 

έδειξε ότι η χρήση υδροπηκτώματος βασισμένου στο S. hermanni ως επίθεμα πληγών 

στη διαχείριση εγκαυμάτων, οδήγησε σε σημαντική συστολή του τραύματος τις μέρες 21 

και 28 μετά το έγκαυμα, ενώ αντίθετα δεν διαπιστώθηκαν σημαντικές διαφορές τις μέρες 

7 και 14 μετά το έγκαυμα. (41) Αυτό το αποτέλεσμα πιθανόν να οφείλεται στην 

ικανότητα του συγκεκριμένου επιθέματος πληγής να διατηρεί τα ενεργά συστατικά και 

να καθυστερεί την απελευθέρωσή τους στην τραυματισμένη επιδερμίδα, λειτουργώντας 

έτσι σε επόμενο στάδιο της διαδικασίας επούλωσης. Το εν λόγω επίθεμα πλεονεκτεί ως 

προς την ικανότητα να διατηρεί ακινητοποιημένα τα βιοενεργά συστατικά στη μήτρα του 

υδροπηκτώματος για περισσότερο χρόνο, εξασφαλίζοντας ελεγχόμενη και παρατεταμένη 

αποδέσμευση. Αυτό το γεγονός θα μπορούσε να επιφέρει ενίσχυση στη δράση του 

ενσωματωμένου εκχυλίσματος, ενόσω πραγματοποιείται η επανόρθωση του ιστού και 

συνεπώς, η επιτυχής αλληλεπίδραση του επιθέματος με το τραύμα να φέρει θετικό 

αποτέλεσμα στην επούλωση σε μεταγενέστερο στάδιο. (41) Ένα άλλο είδος θαλάσσιου 

αγγουριού, το S. chloronotus, φάνηκε να δρα στα αρχικά στάδια της επούλωσης. (36) Η 

αντιοξειδωτική δράση του υδατικού εκχυλίσματος έδειξε να είναι κατά 80% υψηλότερη 

του αντίστοιχου οργανικού. (27) Λαμβάνοντας υπόψη ότι η υπερβολική παρουσία 

ελευθέρων ριζών έχει συσχετιστεί με προβληματική επούλωση, η εξουδετέρωσή τους 

από τα παρόντα αντιοξειδωτικά στο υδατικό εκχύλισμα, συμβάλλει στην ομαλή 

επουλωτική διαδικασία. Επιπλέον, η ανάλυση της σύνθεσης των λιπαρών οξέων έδειξε 

ότι το υδατικό εκχύλισμα περιέχει υψηλότερο ποσό εικοσιδιεξανοϊκού οξέος (DHA) 

(Σχήμα 1, -Β-) συγκριτικά με το οργανικό εκχύλισμα. (27) Υπήρξε η υπόθεση ότι το 

DHA μπορεί να κινητοποιήσει την παραγωγή κυτοκινών φλεγμονής στις τραυματισμένες 

περιοχές, βοηθώντας στον έλεγχο της μόλυνσης και προετοιμάζοντας τον ιστό για 

περαιτέρω επανόρθωση. Αυτό πραγματοποιείται μέσω ενίσχυσης της φαγοκυττάρωσης, 

επαγωγής της μετανάστευσης κερατινοκυττάρων στα άκρα των πληγών, αύξησης της 

χημειοταξίας ινοπλαστών και του πολλαπλασιασμού τους, προκαλώντας 

κατακερματισμό των ECM πρωτεϊνών και ρυθμίζοντας την απελευθέρωση άλλων 

κυτοκινών και αυξητικών παραγόντων. (27) Εκτός από το DHA και το EPA 

(εικοσαπεντανοϊκό οξύ) (Σχήμα 1 -Γ-), τα κύρια λιπαρά οξέα στα θαλάσσια αγγούρια 

παρεμβαίνουν επίσης στη διαδικασία φλεγμονής, επάγοντας την παραγωγή ρεσολβινών 
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(resolvines), που εμποδίζουν την παραγωγή IL-1β και προτεκτινών (protectines), που 

εμποδίζουν την παραγωγή IL-1β και TNF-α, μέσω των οδών των COX-2 και 5-LOX. 

(27) Με βάση μελέτες που πραγματοποιήθηκαν και σε άλλα είδη αγγουριών, ενισχύθηκε 

η θέση ότι το υδατικό εκχύλισμα παρουσιάζει μεγαλύτερη επουλωτική ικανότητα σε 

σχέση με το αντίστοιχο οργανικό. Επιπροσθέτως, μελετήθηκε το αντιφλεγμονώδες 

αποτέλεσμα των θαλάσσιων αγγουριών με την ενσωμάτωση εκχυλίσματός τους σε βάση 

πηκτώματος Carbopol® και την τοπική εφαρμογή τους σε ασθενείς με διαβητικά έλκη 

ποδιού για 12 εβδομάδες. Τα επίπεδα TNF-α φάνηκαν να παρουσιάζουν σημαντική 

διαφορά ανάμεσα στην αρχή και στις εβδομάδες 8, 10 και 12. (42) Θεωρήθηκε ότι οι 

περιεχόμενες σαπωνίνες στο εκχύλισμα θαλάσσιων αγγουριών είναι πιθανό να 

ευθύνονται για την πρόληψη της επαγόμενης από λιποπολυσακχαρίτες παραγωγής του 

TNF-α από τον μεταγραφικό παράγοντα NF-kB, ο οποίος εμπλέκεται στη μεταγραφή 

πολλών γονιδίων που συμμετέχουν στη διαδικασία φλεγμονής. (43, 44) 

 

 

 

Σχήμα 1.  Δομές  σαργκαφουράνης (Α), εικοσιδιεξαενοϊκού οξέος (Β), 

εικοσιπεντανοϊκού οξέος (Γ) και φουκοϊδάνης (Δ) 

 

4.1.1. Σταθερότητα συστατικών θαλάσσιων αγγουριών 

Η θερμική κατεργασία επιδρά σημαντικά στην περιεχόμενη υγρασία των θαλάσσιων 

αγγουριών. (Wang et al., 2020) Εκτός αυτού, το περιεχόμενο κολλαγόνο μειώνεται κατά 

την έκθεση σε θερμότητα, ενώ η επεξεργασία σε χαμηλή θερμοκρασία πυροδοτεί 

ενδοενζυμικές δραστηριότητες, οδηγώντας σε μετατροπή των ινών κολλαγόνου σε 

σπείρες. (Bi et al., 2016). Κατά την αποθήκευση θαλάσσιων αγγουριών 

Α 

Β 

Γ 

Δ 

https://ifst.onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1111/ijfs.15922#ijfs15922-bib-0047
https://ifst.onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1111/ijfs.15922#ijfs15922-bib-0003
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πραγματοποιείται ακόμα μεγαλύτερη αλλοίωση του κολλαγόνου, που οφείλεται σε 

οξείδωση και μη ενζυμικό «μαλάκωμα». (Liu et al., 2020, 2021) Επιπλέον, η έκθεση σε 

θέρμανση επιδρά αρνητικά στους πολυσακχαρίτες και σε μεταλλικά στοιχεία των 

θαλάσσιων αγγουριών. (45) 

 

4.1.2. Επεξεργασία με υπέρηχους 

Οι υπέρηχοι αποτελούν μια μέθοδο επεξεργασίας ασφαλή, περιβαλλοντικά φιλική, με 

υψηλή αποτελεσματικότητα και χωρίς την εμφάνιση τοξικών φυσικών αποτελεσμάτων 

και γι’ αυτό χρησιμοποιούνται ευρέως για τη βελτίωση των φυσικοχημικών ιδιοτήτων 

των πρωτεϊνών. (Zhang et al., 2020; Zhang, Zhao, Lai, Chen, & Yang, 2018) 

Οι υπέρηχοι προκαλούν ένα θερμικό και μηχανικό αποτέλεσμα που ονομάζεται 

σπηλαίωση και ως εκ τούτου καταστρέφονται οι χημικοί δεσμοί (δεσμοί υδρογόνου, 

ιονικοί δεσμοί, υδρόφοβες αλληλεπιδράσεις, κλπ.) που είναι υπεύθυνοι για τη διατήρηση 

της διαμόρφωσης στα μόρια των πρωτεϊνών. Συνέπεια αυτού είναι να χαλαρώνει και να 

υφίσταται διάταση η δομή των σπειροειδών πρωτεϊνών. (Sun, Zhang, Zhang, Tian, & 

Chen, 2020; Wang et al., 2019) (46) Όταν η πρωτεΐνη ξεδιπλώνει, αποκαλύπτονται 

καινούρια τμήματα ενζυμικών περιοχών, τα οποία αυξάνουν την πιθανότητα επαφής 

ανάμεσα στο υπόστρωμα και το ένζυμο με αποτέλεσμα την προαγωγή της ενζυμόλυσης 

και τη βελτίωση στη χρήση της πρωτεΐνης. (Wang et al., 2015; Yang, Li, Li, Oladejo, 

Ruan, et al., 2017) (46) Αυτό το είδος επεξεργασίας μπορεί να αλλάξει τη δομή 

πρωτεϊνών στο θαλάσσιο αγγούρι gonad, καθώς και να οδηγήσει στην προώθηση της 

δομικής αναδίπλωσης, με αύξηση της ισχύος υπερήχου. Η δομή της πλάγιας αλυσίδας 

επεκτείνεται στο μέγιστο βαθμό, με ισχύ 200 W, με παράλληλη καταστροφή των δεσμών 

υδρογόνου που διατηρούν την κλασσική δευτεροταγή δομή, οπότε απελευθερώνονται 

περισσότερες περιοχές για ενζυμόλυση και υδρόφοβες ομάδες (υπολείμματα Trp). (46) 

 

4.1.3. Ασφάλεια/Τοξικότητα συστατικών θαλάσσιων αγγουριών 

Έναν πιθανό κίνδυνο που κρύβεται στη χρήση των θαλάσσιων αγγουριών αποτελεί η 

παρουσία μικροσκοπικών πλαστικών σωματιδίων μεγέθους 0,1 μm ως 5 mm. Πρόκειται 

για διαδεδομένους επικίνδυνους ρυπαντές, με κύριο εκπρόσωπο, στα οικοσυστήματα, τις 

μικροΐνες (MFs). Όπως δείχουν έρευνες, η είσοδος των MFs στο κολονικό υγρό των 

θαλάσσιων αγγουριών πραγματοποιείται διαμέσου της αναπνευστικής οδού από το νερό. 

Ο μηχανισμός τοξικότητας δεν είναι ακόμη γνωστός. Σε μελέτη που πραγματοποιήθηκε 

https://ifst.onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1111/ijfs.15922#ijfs15922-bib-0025
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S002364382031392X#bib41
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S002364382031392X#bib42
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S002364382031392X#bib27
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S002364382031392X#bib27
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S002364382031392X#bib31
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S002364382031392X#bib30
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S002364382031392X#bib33
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S002364382031392X#bib33
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για τη μεταφορά MFs συνθετικού πολυεστέρα, μέσω αναπνευστικής οδού, στο θαλάσσιο 

αγγούρι Apostichopus japonicus, χρησιμοποιήθηκε τεχνική RNA-Seq και τα 

αποτελέσματα φανέρωσαν ότι οι μικροΐνες προξένησαν μεταβολές στη γονιδιακή 

έκφραση, όσο η διαδικασία μεταφοράς αυξανόταν. (47) 

  

4.2. ΣΥΣΤΑΤΙΚΑ ΑΠΟ ΘΑΛΑΣΣΙΑ ΣΦΟΥΓΓΑΡΙΑ  

Τα θαλάσσια σφουγγάρια είναι ασπόνδυλοι ζωικοί οργανισμοί, ανήκουν στο φύλο 

Porifera και χαρακτηρίζονται ως τα πιο πρωτόγονα πολυκύτταρα πλάσματα που 

υπάρχουν εδώ και εκατομμύρια χρόνια στο βυθό του θαλάσσιου οικοσυστήματος. 

Αποτελούν τεράστια πηγή σύνθεσης νέων βιομορίων, ενώ παρέχουν καταφύγιο για τη 

διαμονή άλλων οργανισμών και επάγουν πλήθος θαλάσσιων διαδικασιών. (48) Όσον 

αφορά τους δευτερογενείς μεταβολίτες από θαλάσσια ασπόνδυλα και συγκεκριμένα από 

θαλάσσια σφουγγάρια, είναι σημαντικό να ληφθεί υπόψη η σχέση αυτών με τους 

συνδεόμενους με αυτά μικροοργανισμούς και φυτοπλαγκτόν, καθώς ορισμένοι από τους 

απομονωμένους βιοενεργούς δευτερογενείς μεταβολίτες θεωρείται ότι παράγονται από 

λειτουργικές ομάδες ενζύμων, προερχόμενες από τους συνδεόμενους μικροοργανισμούς. 

(49) Η σημασία αυτών των μικροοργανισμών είναι ύψιστη, όσον αφορά στη σύνθεση 

νέων φαρμάκων, δερμοκαλλυντικών και διατροφικών σκευασμάτων, εφόσον συνιστούν 

ανανεώσιμες πηγές προϊόντων φυσικής προέλευσης. (27, 50) Το γεγονός ότι τα θαλάσσια 

σφουγγάρια αποτελούν αποθήκες ποικίλων θαλάσσιων μικροοργανισμών διευρύνει τους 

ορίζοντες για την ανάπτυξη της θαλάσσιας βιοτεχνολογίας. (51) Κάτι τέτοιο γίνεται 

έκδηλο, καθώς μεγάλη ποικιλία μεταβολιτών με προέλευση από σφουγγάρια εμφανίζουν 

ομοιότητες με βακτηριακά και μυκητιασικά φυσικά προϊόντα ή συμπεριλαμβάνονται σε 

κάποια κατηγορία χημικών ενώσεων, προερχόμενη από αυτούς τους μικροοργανισμούς. 

(52) Ορισμένες αναφορές έχουν επικυρώσει πως κάποιες χημικές ενώσεις, αρχικώς 

απομονωμένες από εκχυλίσματα θαλάσσιων σφουγγαριών, έχουν στην πραγματικότητα 

βιοσυντεθεί από μικροοργανισμούς, σχετιζόμενους με σφουγγάρια, εφόσον στο 

μεσέγχυμα των σφουγγαριών κατοικούν μικρόβια. (52) 
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4.2.1. Ασφάλεια/Τοξικότητα συστατικών θαλάσσιων σφουγγαριών 

Σε αξιολόγηση που πραγματοποιήθηκε στο θαλάσσιο σφουγγάρι Chondrosia renifomis, 

σχετικά με την in vitro τοξικότητα, αντιοξειδωτική δραστηριότητα, επουλωτική 

ικανότητα και φωτοπροστασία των MCHs (Marine Collagen Hydrolysates), 

διαπιστώθηκε πως τα MCHs δεν παρουσίασαν καμία τοξικότητα, ενώ είχαν υψηλή 

αντιοξειδωτική δράση με την επαγωγή της εξουδετέρωσης ελευθέρων ριζών, καθώς και 

δυνατότητα επούλωσης τραυμάτων με την επιτάχυνση της φάσης πολλαπλασιασμού 

(στάδιο 2 στο μηχανισμό επούλωσης). (53) 

 

4.3. ΜΙΚΡΟΟΡΓΑΝΙΣΜΟΙ ΚΑΙ ΕΠΟΥΛΩΣΗ 

4.3.1. Βακτήρια 

Πλήθος δευτερογενών μεταβολιτών παραγόμενων από τα θαλάσσια βακτήρια με στόχο 

τη δική τους άμυνα απέναντι στα αφιλόξενα περιβάλλοντα των ωκεανών αποτελούν μια 

χρησιμότατη πηγή χημικών ουσιών βιολογικά ενεργών. (54) 

Δεν είναι λίγες οι ουσίες με προέλευση από θαλάσσια βακτήρια, οι οποίες 

χαρακτηρίζονται από ιδιότητες φωτοπροστασίας, αντιγήρανσης, ενυδάτωσης, κατά των 

μικροβίων και κατά της οξείδωσης, π.χ. αλκαλοειδή, πρωτεΐνες, πεπτίδια, λιπίδια, 

μυκοσπορίνες, MAAs, γλυκοσίδες και ισοπρενοϊδή. (55) 

 

4.3.1.1  Micrococcus sp. στην επούλωση 

Μελετήθηκε η επουλωτική ικανότητα των βιοδραστικών μορίων από βακτήρια 

Micrococcus sp. OUS9 θαλάσσιας προέλευσης. Παρασκευάστηκε αλοιφή που περιείχε 

κλάσματα KLUF 10 και KLUF 13 και παρατηρήθηκε η επουλωτική δράση in vivo σε 

μοντέλο τραύματος εκτομής σε αρουραίους με αλφισμό. (56) 

Στα πλαίσια του συγκεκριμένου πειράματος, τα κλάσματα KLUF 10 και KLUF 13 

χρησιμοποιήθηκαν σε διάφορες περιεκτικότητες από 100 ως 200 mg/kg για την 

επουλωτική τους ικανότητα. Παρατηρήθηκε σημαντική συστολή του τραύματος στη 

συγκέντρωση των 200 mg/kg και για τα δύο κλάσματα. Η τοπική εφαρμογή του 

σκευάσματος ενίσχυσε τη συστολή του τραύματος, συγκριτικά με την ομάδα ελέγχου 

των αρουραίων. Συγκεκριμένα, η συστολή ήταν 298.70 ± 6.84 για το KLUF 10 και 

264.02 ± 6.12 για το KLUF 13 την 8η μέρα. Ωστόσο, έγινε φανερό πως το κλάσμα KLUF 

13 εμφάνισε μεγαλύτερο επουλωτικό αποτέλεσμα μετά από 20 μέρες. (56) 
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Στην αναφερόμενη μελέτη του 2020 έγινε επίσης in vitro χρήση κυττάρων L929 

κατεργασμένων με 25 μg/mL από κλάσματα KLUF 10 και KLUF 13, τα οποία 

απομονώθηκαν από βακτήριο Micrococcus sp. OUS9, για χρονικό διάστημα 48 ωρών. 

Ταυτοποιήθηκαν και επικυρώθηκαν με NMR μελέτες οι περιεχόμενοι βιοδραστικοί 

μεταβολίτες του εκχυλίσματος ως ζεαξανθίνη και 1-(1-(4-μεθοξυφαινυλ)-2- 

(μεθυλαμινο)αιθυλ) κυκλοεξανόλη. (56) Ακολούθησε η παρατήρηση μετανάστευσης 

των κυττάρων μετά το πέρας 0, 12, 24 και 48 ωρών, καθώς και του χρόνου που απαιτείται 

για τη σύγκλιση των πληγών σε μικροσκοπικό επίπεδο. Τα αποτελέσματα κατέδειξαν τη 

σύγκλιση της πληγής από το κλάσμα KLUF 10 σε ποσοστό 96,29% μέσα σε διάστημα 

48 ωρών, ενώ ακολουθεί το κλάσμα KLUF 13 με ποσοστό 94,362%. (56) Σε άλλη έρευνα 

που πραγματοποιήθηκε το 2019, οι Shina και συνεργάτες, επιβεβαίωσαν την πιο άμεση 

μείωση του ερυθρού χρώματος στην περιοχή του τραύματος, σε σχέση με το τυφλό 

(control) και την ομάδα που χρησιμοποιούσε αλοιφή φραμυσετίνης (framycetin), ενώ 

υπέδειξαν την θετική επίδραση στην επουλωτική διαδικασία. (56) 

 

4.3.1.2 Κυανοβακτήρια στην επούλωση 

Τα κυανοβακτήρια αποτελούν προκαρυωτικούς φωτοσυνθετικούς οργανισμούς, συχνά 

αναφερόμενους και ως μικροφύκη (microalgae). Ανευρίσκονται τόσο σε θαλάσσια όσο 

και σε χερσαία περιβάλλοντα, ενώ διαθέτουν πλήθος βιοτεχνολογικών πλεονεκτημάτων, 

συγκριτικά με άλλους οργανισμούς (φυτά, μύκητες, βακτήρια), λόγω της μεταβολικής 

τους πλαστικότητας, η οποία μπορεί να πυροδοτήσει την παραγωγή πολλών χημικών 

ενώσεων με ποικιλία χρήσεων σε διάφορους τομείς (π.χ. τρόφιμα, ενέργεια, υγεία, 

βιοϋλικά). (57, 58) Η βιοτεχνολογική συνάφεια των κυανοβακτηρίων ως πηγή χημικών 

μορίων με βιοϊατρικές εφαρμογές έχει εγείρει το επιστημονικό ενδιαφέρον. Χρωστικές 

(καροτενοειδή και φυκοβιλίνες), πεπτίδια, λιπαρά οξέα και πολυσακχαρίτες με 

προέλευση από τα κυανοβακτήρια παρουσιάζουν βιολογική δραστικότητα με 

δυνατότητα χρήσης στην παραγωγή φαρμάκων και καλλυντικών (59), καθώς και στην 

επούλωση πληγών (60), χάρη στις αντιοξειδωτικές, αντιβακτηριακές, αντιικές, 

αναπλαστικές, ανοσοτροποποιητικές και ανοσοδιεγερτικές τους ιδιότητες. (58, 61) 

Πραγματοποιήθηκε in vitro μελέτη σε υδατικό και μεθανολικό εκχύλισμα 

κυανοβακτηρίων Balaruc συγκεντρώσεων 1, 5, 10 και 50 μg/mL για τον καθορισμό των 

αντιοξειδωτικών, αντιφλεγμονωδών και επουλωτικών ιδιοτήτων. 
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4.3.1.2.1 Επιδράσεις στην επουλωτική διαδικασία 

Τα κύτταρα μεταναστεύουν στα πλαίσια παθολογικών καταστάσεων, όπως είναι οι 

μεταστάσεις, η αθηροσκλήρωση και η αρθρίτιδα, αλλά και κατά τη διάρκεια 

φυσιολογικών διαδικασιών, όπως η επούλωση πληγών, όπου πραγματοποιείται 

μετακίνηση κερατινοκυττάρων, ή η φλεγμονώδης απόκριση και οι ανοσοποιητικές 

λειτουργίες, όπου παρατηρείται μετακίνηση λευκοκυττάρων. (62) Φαίνεται να επάγεται 

σε ένα βαθμό η μετανάστευση κερατινοκυττάρων της κυτταρικής σειράς HaCaT από το 

εκχύλισμα Aliinostoc sp. PMC 882.14. Πλήθος εκχυλισμάτων από κυανοβακτήρια έχουν 

μελετηθεί τα τελευταία χρόνια ως προς την ικανότητά τους για επούλωση πληγών (63, 

64), αλλά ο μηχανισμός δράσης για τις περισσότερες χημικές ενώσεις παραμένει ασαφής. 

Το υδατικό εκχύλισμα του Aliinostoc sp. PMC 882.14 παρουσίασε επουλωτικό 

αποτέλεσμα, χωρίς ωστόσο να επάγεται έκκριση του Il-6. Υποθέτουμε ότι ο μηχανισμός 

δράσης διαφέρει από τη διαδικασία που παρατηρείται στο Synechococcus elongatus 

PMC 7942 (65), αλλά ίσως να προσομοιάζει με το μονοπάτι δράσης του δεψιπεπτιδίου 

Apratyramide, καθώς προκαλεί την έκκριση αυξητικού παράγοντα. (66) 

 

4.3.1.2.2 Ασφάλεια/Τοξικότητα κυανοβακτηρίων 

Ερευνήθηκε η πιθανή κυτταροτοξικότητα των εκχυλισμάτων σε κυτταρική σειρά HaCaT  

(RAW 264.7) και σε ανθρώπινα PBMCs (Peripheral Blood Mononuclear Cells). Στους 

δύο τύπους κυττάρων δεν εμφανίστηκε καμία τοξικότητα, ωστόσο στην περισσότερο 

ευαίσθητη κυτταρική σειρά ποντικών RAW 264.7, έγινε φανερή μία μικρή απώλεια 

βιωσιμότητας, με τη χρήση ορισμένων εκχυλισμάτων. Συνολικά, καμία κυανοτοξίνη 

(μικροκυστίνη, ανατοξίνη, σαξιτοξίνη, κυλινδροσπερμοψίνη, νοντουλαρίνη) δεν 

ταυτοποιήθηκε στα ακατέργαστα εκχυλίσματα και καμία κυανοτοξίνη BGC δεν 

ανευρέθηκε στα 9 συγκροτήματα γονιδιώματος, υποδηλώνοντας ότι δεν παρουσιάζουν 

κίνδυνο τοξικότητας και είναι κατάλληλα για θεραπευτικούς σκοπούς. (62) 

 

4.3.2 Παράσιτα 

4.3.2.1 Ceratothoa oestroides στην επούλωση 

Το ισόποδο Ceratothoa oestroides είναι ένα πρωτανδρικό ερμαφρόδιτο παράσιτο, 

πρωτίστως ευρισκόμενο στη στοματική κοιλότητα στο λαβράκι Dicentrarchus labrax και 

στην τσιπούρα Sparus aurata, προκαλώντας σοβαρές βλάβες και συχνά οδηγώντας στο 

θάνατο τους οργανισμούς-ξενιστές, ιδίως τα νεαρά ψάρια. Ένα ελαιώδες εκχύλισμα του 



Σ ε λ ί δ α  | 30 

 

ΠΜΣ «Προχωρημένη Αισθητική και Κοσμητολογία: Aνάπτυξη, Ποιοτικός Έλεγχος και Ασφάλεια νέων καλλυντικών προϊόντων» 

C. oestroides έδειξε πρόσφατα σημαντική ικανότητα επούλωσης in vivo. (67) Οι 

ερευνητές Evgenia Sofrona και συνεργάτες, έδειξαν ότι η πλήρης αποκατάσταση του 

τραύματος και η επαναφορά της επιδερμίδας σχεδόν στη φυσική της αρχιτεκτονική, 

χωρίς την παρουσία φλεγμονωδών παραγόντων, συνιστά αποτέλεσμα της τοπικής 

εφαρμογής του βιοενεργού κλάσματος με αλληλουχία χωριστής πολικότητας (οργανικού 

και υδατικού) εκχυλίσματος του C. oestroides σε πληγές ποντικών. (68) Επιπλέον, οι 

ερευνητές Meimeti και συνεργάτες, παρατηρώντας την κλινική εξέταση, την περιοχή με 

έλκος, τη διαδερμική απώλεια ύδατος (TEWL) και την επιδερμική ενυδάτωση, 

αντιλήφθηκαν επουλωτικές ιδιότητες, που έγιναν φανερές μετά από 45 μέρες φροντίδας 

και αυτό το γεγονός οδήγησε σε πλήρη επούλωση στους περισσότερους ασθενείς (61%). 

(69) Προηγουμένως, ανακάλυψαν ότι η χρήση καινοτόμου θεραπείας με εκχύλισμα C. 

oestroides είχε ως αποτέλεσμα ουσιώδη μείωση στο μέγεθος του έλκους με το πέρασμα 

του χρόνου. Ξεκινά με πολύ υψηλές τιμές και στην πορεία μειώνεται μετά την επούλωση 

της πληγής, σηματοδοτώντας την αποκατάσταση του επιδερμικού φραγμού. Το ίδιο 

ισχύει για το ρυθμό επιδερμικής ενυδάτωσης, ο οποίος αρχίζει χαμηλά και σταδιακά 

αυξάνεται σε σχεδόν φυσιολογικά επίπεδα μετά την επούλωση του τραύματος. (67) Σε 

μελέτη περίπτωσης που πραγματοποιήθηκε το 2019 από το τμήμα Φαρμακευτικής του 

ΕΚΠΑ και αφορούσε στην παρουσία ελκών διαβητικού ποδιού (ΕΔΠ) σε 58χρονο 

παχύσαρκο άνδρα, καπνιστή, με ιστορικό αρρύθμιστου σακχαρώδη διαβήτη τύπου ΙΙ, 

περιφερική νευροπάθεια και λέμφωμα Hodgkin, εφαρμόστηκε αλοιφή με εκχύλισμα C. 

oestroides σε ελαιόλαδο για 5 μήνες, χωρίς κάποια συνοδό αντιβιοτική αγωγή. (67) Για 

την εκτίμηση της αγωγής με το εκχύλισμα μετρήθηκαν, η διαδερμική απώλεια ύδατος 

(TEWL) και η επιδερμική ενυδάτωση, ενώ υπήρξε φωτογραφική τεκμηρίωση και 

επιπεδομετρία. Η κατάσταση των ΕΔΠ του ασθενούς παρουσίαζε προοδευτική βελτίωση 

στην επούλωση σε κάθε επίσκεψη ελέγχου της πορείας τους. Η ικανότητα επούλωσης 

της αγωγής μπορεί να θεωρηθεί πολύ υψηλή, παρά τις συννοσηρότητες του ασθενούς, οι 

οποίες δεν ευνοούν την επουλωτική διαδικασία, όπως π.χ. η ανοσοκαταστολή, το 

λέμφωμα Hodgkin, ο αρρύθμιστος διαβήτης, η παχυσαρκία, η περιφερική νευροπάθεια, 

το κάπνισμα και η ανατομική περιοχή της πληγής. (67) Αξίζει να σημειωθεί ότι δεν 

χρειάστηκε χορήγηση αντιβιοτικών. Η χρήση αυτής της καινοτόμου αγωγής με 

εκχύλισμα C. oestroides συνέβαλε σημαντικά στην προοδευτική μείωση του μεγέθους 

του έλκους. (67) Η διαδερμική απώλεια ύδατος (TEWL) ακολούθησε μοτίβο επούλωσης, 

ξεκινώντας από πολύ υψηλές τιμές και φτάνοντας περίπου στα φυσιολογικά πλαίσια μετά 

τη σύγκλιση της πληγής, φανερώνοντας την επαναφορά του επιδερμικού φραγμού. 
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Αντίστοιχα, ο ρυθμός δερματικής ενυδάτωσης, ξεκίνησε χαμηλά και κατέληξε σχεδόν 

στις φυσιολογικές τιμές μετά την επούλωση. (67) Το έλκος διαβητικού ποδιού είναι πολύ 

δύσκολο στη διαχείριση και αντιμετώπιση, ιδίως σε ασθενείς με άλλες σοβαρές 

συννοσηρότητες, όπως ανοσοκαταστολή. (70) Αντιβιοτικές θεραπείες, επιθέματα ΕΔΠ, 

αποσυμφόρηση κάτω άκρων και συχνά χρησιμοποιούμενες εναλλακτικές θεραπείες, 

όπως VAC (Vacuum Assisted Closure), αυξητικοί παράγοντες, υπερβαρικό οξυγόνο και 

θεραπείες ινοβλαστών/κερατινοκυττάρων (71-73) μπορούν να βοηθήσουν στη 

διαχείριση του ΕΔΠ. (72, 74) Αυτές οι μέθοδοι έχουν εγκριθεί ως συμπληρωματικά 

μέτρα στην αντιμετώπιση του ΕΔΠ και δεν συμπεριλαμβάνονται στις οδηγίες του IWG 

(International Working Group). Πέντε μήνες μετά την έναρξη της αγωγής με C. 

oestroides, ο ασθενής εμφάνισε πλήρη επούλωση. Στις αιματολογικές εξετάσεις που 

ακολούθησαν, έγινε φανερή  σημαντική μείωση των επιπέδων στους δείκτες φλεγμονής. 

Δεν παρουσιάστηκε μικροβιακή ανάπτυξη στις καλλιέργειες έλκους, ούτε πριν ούτε μετά 

τη θεραπεία. Τόσο η κλινική αξιολόγηση όσο και τα αντικειμενικά μέτρα ήταν σε 

συμφωνία, δείχνοντας πλήρη επούλωση. Εξήχθη, οπότε, ως συμπέρασμα η 

αποτελεσματικότητα της εφαρμογής της αλοιφής με εκχύλισμα C. oestroides σε αυτή την 

περίπτωση, δίνοντας μια καινούρια πρόταση για τη διαχείριση των νευροπαθητικών 

ελκών διαβητικού ποδιού, ιδίως σε ασθενείς με σοβαρές συννοσηρότητες.  

  

4.3.2.1.1 Ασφάλεια-Τοξικότητα C. oestroides 

Θέματα σχετικά με πιθανή τοξικότητα και ενδεχόμενους κινδύνους από τη χρήση C. 

oestroides, καθώς επίσης σημαντικές δυσκολίες συνδεδεμένες με την επιτυχή 

παρακολούθηση της ασφάλειας, πρέπει να διερευνηθούν περαιτέρω και να 

αντιμετωπιστούν. (72) 

 

4.4 ΣΥΣΤΑΤΙΚΑ ΑΠΟ ΘΑΛΑΣΣΙΑ ΣΚΟΥΛΗΚΙΑ 

4.4.1 Diopatra claparedii 

Το Diopatra claparedii, ευρύτερα γνωστό ως Ruat Sarung, είναι τοπικό θαλάσσιο 

σκουλήκι που ανευρίσκεται στη δυτική ακτή της περιοχής Peninsula της Μαλαισίας. (75) 

Διαβιεί σε αυτοδημιούργητους σωλήνες. (76) Η μοναδική ικανότητα που εμφανίζει το 

είδος αυτό στην αναγέννηση του πρόσθιου και οπίσθιου τμήματός του, σε περιπτώσεις 

τραυματισμού ή αυτό-ακρωτηριασμού, φανερώνει τη συμβολή του στην επουλωτική 

δράση. (77) Σε μελέτη που πραγματοποιήθηκε για την απόδειξη της επουλωτικής 
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ικανότητας υδατικού εκχυλίσματος του D. claparedii σε οξείες πληγές σε αρουραίους 

Sprague Dawley, χρησιμοποιήθηκε αλοιφή με συγκεντρώσεις 0.1, 0.5 και 1.0 % w/w, η 

οποία εφαρμόσθηκε τοπικά για χρονικό διάστημα 14 ημερών. (78) Τα αποτελέσματα που 

προέκυψαν βασίστηκαν σε ανάλυση ιστοπαθολογικών ευρημάτων, παρατήρηση 

συμπεριφοράς και συστολή χειλέων της πληγής. Το καλύτερο επουλωτικό αποτέλεσμα 

φάνηκε να το εμφανίζει η αλοιφή με περιεκτικότητα 1% w/w, καθώς παρουσίασε 

επούλωση σε μικρό χρονικό διάστημα, ενώ ταυτόχρονα παρείχε ανακουφιστική δράση 

και βελτιωμένη εναπόθεση κολλαγόνου με μειωμένη δημιουργία ουλής, συγκριτικά με 

άλλα προϊόντα, όπως κοινή αλοιφή του εμπορίου με ακριφλαβίνη (acriflavine) 0.1% w/w 

και αλοιφή με εκχύλισμα θαλάσσιου αγγουριού (gamat) 15.0% w/w. (78) Επιπλέον, το 

υδατικό εκχύλισμα του D. clarapedii εμφάνισε αντιβακτηριακή δράση κατά του E. coli 

και της P. aeruginosa με MIC (Μinimum Inhibitory Concentration) 0.4 g/mL, ενώ η 

ανάλυση με NMR φανέρωσε την παρουσία μεταβολιτών με επουλωτική δράση, όπως 

αμινοξέα, αρωματικά παράγωγα, οργανικά οξέα και βιταμίνες, γεγονός που αιτιολογεί τη 

χρήση του εν λόγω εκχυλίσματος στην επούλωση τραυμάτων. (78) 

 

4.4.1.1 Ασφάλεια/Τοξικότητα D. clarapedii 

Η απουσία μικροβιολογικής επιμόλυνσης, τοπικού ερεθισμού στην επιδερμίδα, όπως και 

η ποσοτικά ασήμαντη συγκέντρωση βαρέων μετάλλων (< 0.1mg/kg), καθιστούν το 

συγκεκριμένο υδατικό εκχύλισμα ασφαλές για χρήση. (78) 

 

4.4.2 Arenicola marina 

Όπως είναι γνωστό, το οξυγόνο είναι υπεύθυνο για την αερόβια αναπνοή και τον 

κυτταρικό μεταβολισμό. Σε περίπτωση τραυματισμού, προκαλείται οξειδωτικό στρες 

από τα δραστικά είδη οξυγόνου, με αποτέλεσμα ισχαιμική επαναιμάτωση στην περιοχή 

του τραύματος (Ischemic Reperfusion Injuries – IRI). Η αιμοσφαιρίνη που προέρχεται 

από το θαλάσσιο κόκκινο σκουλήκι Arenicola marina (Μ101) φαίνεται να δρα 

αποτελεσματικά στη μεταφορά οξυγόνου, ενώ ταυτόχρονα φέρει αντιοξειδωτικές, 

αντιφλεγμονώδεις και αντιβακτηριακές ιδιότητες, που της προσδίδουν σοβαρά 

θεραπευτικά οφέλη. (79) Το οξειδωτικό στρες θεωρείται ο βασικός παράγοντας για την 

καταστροφή κυττάρων, την υποξία-επανοξυγόνωση και το επακόλουθο IRI. Προκύπτει 

από την ανισορροπία στην παραγωγή ROS και την ικανότητα αποτοξίνωσης των 

προϊόντων αντίδρασης από τα κύτταρα και τους ιστούς. (82-84) 
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Όπως φαίνεται, η αιμοσφαιρίνη (Hb) που προέρχεται από το Arenicola marina  (Μ101) 

έχει την ικανότητα να μεταφέρει αποτελεσματικά το Ο2 in vivo (85, 86), χωρίς σημάδια 

οξείδωσης, υπέρτασης ή αγγειοσυστολής. 

 

4.4.2.1 Ιδιότητες Μ101 

o Μπορεί να μεταφέρει ως 156 μόρια Ο2 σε κορεσμένη κατάσταση (σε 

αντιδιαστολή με την ανθρώπινη αιμοσφαιρίνη που μεταφέρει 4), επομένως 

παρουσιάζει υψηλή ικανότητα σύζευξης με το Ο2, καθώς και αντιοξειδωτική 

δράση. (79) 

o Απελευθερώνει το O2 χωρίς συμπαράγοντες και αποτρέπει τη μείωση νιτρο-

κυανο-τετραζολίου κατά την παρουσία ριζών σουπεροξειδίου, μιμούμενη την 

ενδογενή δράση της υπεροξειδικής δισμουτάσης (SOD) και βελτιώνοντας το 

οξειδωτικό στρες. (87) 

o Δεν εμφανίζει ανοσολογικές, αλλεργικές ή προθρομβωτικές αντιδράσεις κατά την 

εφαρμογή της, γεγονός που επιβεβαιώνει την ασφάλεια και αποτελεσματικότητά 

της. (79) 

 

4.4.2.2 Μ101 ως εξωκυτταρικός μεταφορέας 

Σε αντίθεση με τις συμβατικές τεχνικές συντήρησης, η Μ101 διαθέτει μια μοναδική 

ικανότητα στο να παρέχει Ο2, σύμφωνα με τις ανάγκες του κυττάρου, ενάντια δηλαδή 

στην βαθμίδωση και με αυτό τον τρόπο ελαχιστοποιείται ο κίνδυνος εμφάνισης 

υπεροξίας και οξειδωτικού στρες. (85, 88, 89) 

Συμπλήρωμα με Μ101 ενισχύει την κυτταρική παραγωγή ATP, διατηρώντας τις 

μεταβολικές διαδικασίες και δρώντας προστατευτικά απέναντι στα μιτοχόνδρια, μέσω 

της μειωμένης ανάγκης για αλλαγή από τη μιτοχονδριακή αναπνοή σε αναερόβια 

γλυκόλυση. (79) Η Μ101 παραμένει σταθερή σε ποικιλία ιονικών συνθέσεων και 

ωσμωτικότητας και εμφανίζει τις αντιοξειδωτικές (SOD) και μεταφορικές της ιδιότητες. 

(89) Ως εκ τούτου, βελτιώνεται η ζωτικότητα των οργάνων, προωθείται η οξυγόνωση 

των ιστών, ενώ διατηρείται η ακεραιότητά τους και ελαττώνεται το IRI, η φλεγμονή και 

η ίνωση.  

 

4.4.2.3 Ασφάλεια/Τοξικότητα A. marina 

Σε πρόσφατη μελέτη (2022), ερευνήθηκε η επίδραση του περιβαλλοντικού ρυπαντή ZnO 

σε νανοδιαστάσεις (nZnO) στο μεταβολισμό του A. marina. Το θαλάσσιο σκουλήκι 
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εκτέθηκε σε μη μολυσμένο παράκτιο ίζημα (τυφλό) και σε ίζημα επιμολυσμένο με 100 ή 

1000 μg Zn kg-1 από nZnO. Έγινε μέτρηση των οξειδωτικών βλαβών (λιπιδική 

υπεροξείδωση και καρβονύλια πρωτεϊνών) στο σώμα του A. marina, ως παραδοσιακών 

βιοδεικτών για την επιμόλυνση από νανορυπαντές. Ακολούθως, πραγματοποιήθηκε 

προσδιορισμός του προφίλ μεταβολισμού στο κοελομικό υγρό, περιλαμβάνοντας 

αμινοξέα, τρικαρβοξυλικό οξύ (TCA) και ενδιάμεσα μόρια από τον κύκλο της ουρίας. 

Διαπιστώθηκε αλλαγή στο μεταβολισμό του θαλάσσιου σκουληκιού, λόγω της έκθεσης 

σε nZnO, με αναστολή στη μεταβολική δραστηριότητα των γλυκονεογενών και 

αρωματικών αμινοξέων και παρεμπόδιση στη δράση της φουραμάσης, με αποτέλεσμα 

μεταβολές στον κύκλο του TCA. Αυτές οι τροποποιήσεις επιδρούν αρνητικά στα 

κεντρικά μεταβολικά μονοπάτια του A. marina, δημιουργώντας εμπόδιο στην ανάπτυξη 

και αναπαραγωγή του οργανισμού αυτού. (90) 
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5. ΚΑΤΗΓΟΡΙΕΣ ΣΥΣΤΑΤΙΚΩΝ ΘΑΛΑΣΣΙΑΣ 

ΠΡΟΕΛΕΥΣΗΣ 

5.1 ΑΝΤΙΟΞΕΙΔΩΤΙΚΑ ΘΑΛΑΣΣΙΑΣ 

ΠΡΟΕΛΕΥΣΗΣ 

5.1.1 Ασταξανθίνη 

Η ασταξανθίνη (AXT) είναι ένα πορτοκαλέρυθρο μη ρετινοειδές (non Vitamin A) 

καροτενοειδές της οικογένειας Ξανθoφύλλων (Xanthophyll) το οποίο περιέχει άτομα O, 

C και Η. Κατηγοριοποιείται ως «καθαρό αντιοξειδωτικό», ασφαλές για χρήση. 

(Yamashita, 2013) (91) Αποδείχθηκε η αυξημένη βιολογική δράση της φυσικής 

ασταξανθίνης έναντι της συνθετικής. (Capelli, Talbott, & Ding, 2019) (92) Μάλιστα, η 

φυσική ασταξανθίνη αποτελεί πιο δραστικό αντιοξειδωτικό σε σχέση με άλλες ουσίες 

της κατηγορίας, όπως η κανθαξανθίνη, η ζεαξανθίνη, η λουτεΐνη, το ασκορβικό οξύ, η 

τοκοφερόλη και το β-καροτένιο. (Capelli, Talbott, & Ding, 2019) (92) Η ασταξανθίνη 

(C40H52O4,) είναι λιποδιαλυτό πιγμέντο, αδιάλυτο στο νερό με ΜΒ 596,84 g/mol και 

σημείο τήξης 224 °C. Λόγω της παρουσίας δύο χειρόμορφων ατόμων C στο μόριο της 

ασταξανθίνης υπάρχουν 3 οπτικά ισομερή (3S, 3S’; 3R, 3S’; 3R, 3R’). (Ambati et al., 

2014) (93) (Εικόνα 1) Οι ελεύθερες μορφές ασταξανθίνης είναι επιρρεπείς σε οξείδωση, 

γι’ αυτό και στη φύση ανευρίσκεται είτε συζευγμένη με πρωτεΐνες είτε εστεροποιημένη 

με ένα ή δύο λιπαρά οξέα, προς δημιουργία σταθερής ένωσης. (Ambati et al., 2014; Yuan, 

Peng, Yin, & Wang, 2011) (93, 94) 

 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649#bib87
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649#bib14
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649#bib14
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649#bib4
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649#bib4
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649#bib4
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649#bib92
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649#bib92
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Εικ. 1. Οπτικά ισομερή ασταξανθίνης 

 

Η ασταξανθίνη ανευρίσκεται στη φύση ως συστατικό σε βακτήρια, μύκητες, φύκη, 

καρκινοειδή και κάποια είδη ψαριών. (Εικόνα 2) 

 

 

3S, 3S’ ασταξανθίνη 

3R, 3S’ ασταξανθίνη 

 

3R, 3R’ ασταξανθίνη 

 

Ασταξανθίνη 

Φύκη 

H. pluvialis 

Ζύμες 

X. dendrorhous 

Οστρακόδερμα 

Κέλυφος γαρίδας 

Ψάρια 

Σολωμός 
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Εικ. 2. Κύριες πηγές ασταξανθίνης 

 

5.1.1.1 Δράσεις ασταξανθίνης 

Η ασταξανθίνη εμπλέκεται άμεσα ή έμμεσα σε πλήθος βιολογικών μονοπατιών και ως 

αποτέλεσμα έχει ποικιλία δράσεων. (95) 

Συγκεκριμένα, αυτές είναι: 

1. Αντιοξειδωτική 

2. Αντικαρκινική 

3. Νευροπροστατευτική 

4. Καρδιοπροστατευτική-Υπολιπιδαιμική 

5. Αντιφλεγμονώδης 

6. Επουλωτική 

7. Ηπατοπροστατευτική 

8. Αντιδιαβητική 

9. Οστεοπροστατευτική 

Πιο αναλυτικά, η ασταξανθίνη επιδρά άμεσα στο αντιοξειδωτικό σύστημα, μέσω του 

πυρηνικού παράγοντα Ε2 (NRF2), ρυθμίζει την έκφραση και τα σχετιζόμενα με τον NRF2 

εξαρτώμενα και μη εξαρτώμενα μονοπάτια. Η εξουδετέρωση ελευθέρων ριζών συνιστά 

μια άμεση δράση της ασταξανθίνης, η οποία πραγματοποιείται μέσω ενεργοποίησης της 

καταλάσης, της υπεροξειδικής δισμουτάσης (SOD) και των GSH Px (Plasma Glutathione 

Peroxidase) ενζύμων, με αποτέλεσμα την προστασία των κυττάρων από τη φθορά. 

Επομένως, συμπεραίνεται ότι οι βιολογικές δραστηριότητες που ασκεί η ασταξανθίνη 

είναι απόρροια της συμμετοχής της στη διαμόρφωση του αντιοξειδωτικού συστήματος. 

Η ασταξανθίνη έχει βρεθεί, επίσης, να επιδρά στη διαμόρφωση πολλών πρωτεϊνών, 

σχετιζόμενων με την υγεία των οστών, όπως η οστεοκαλσίνη, η οστική μορφογενική 

πρωτεΐνη-2, ο ορός οστεοπρωτεγερίνης (OPG) και ο ορός RANKL. Επιπλέον, 

παρατηρείται υπορύθμιση στην έκφραση μεσολαβητών φλεγμονής, όπως των TNF-α, 

COX-2, IL-1β και NF-kB, γεγονός για το οποίο ευθύνεται η ασταξανθίνη. Εκτός αυτού, 

η ασταξανθίνη φαίνεται να συμμετέχει ενεργά στη διαμόρφωση δεικτών του κυτταρικού 

κύκλου και της απόπτωσης, συμπεριλαμβανομένων των κυκλίνη D1, BAX, BCL-2 και 

p53, αλλά και μορίων σηματοδότησης του κυτταρικού κύκλου, όπως MAPKs, JNK, p38, 

Akt, ERK. Τα παραπάνω δεδομένα πιθανότατα αιτιολογούν τη δράση της ασταξανθίνης 

ως αντικαρκινικής και αντιφλεγμονώδους ουσίας. (95) 
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5.1.1.2 Επουλωτική δράση ασταξανθίνης 

Σε μελέτη που πραγματοποιήθηκε σε ζώα το 2020 με την τοποθέτηση υδροπηκτώματος 

καροτενοειδούς πλούσιου σε ασταξανθίνη, καταδείχθηκε αύξηση στην περιεκτικότητα 

κολλαγόνου, αυξημένη αγγειογένεση και αγγείωση, καθώς και αποκατάσταση της 

επιθηλιοποίησης, με αποτέλεσμα την ενίσχυση της επουλωτικής δράσης. (Hamdi et al., 

2020) (96) Το 2019, η ανάπτυξη καινοτόμου σύνθεσης με το όνομα ACF (Astaxanthin 

Incorporated Collagen Film) εμφάνισε αυξημένη επουλωτική ικανότητα, σε ποσοστό 

71%, σε αρουραίους που υπέστησαν γραμμική τομή και εκτομή πλήρους πάχους 

δέρματος. Η αγωγή με ACF έδειξε βελτιωμένη επούλωση στην πάσχουσα περιοχή, με 

παρουσία υψηλότερης περιεκτικότητας κολλαγόνου, καλύτερη αγγειογένεση και 

γρήγορη επιθηλιοποίηση σε μικρό χρονικό διάστημα. (Veeruraj, Liu, Zheng, Wu, & 

Arumugam, 2019) (97) 

 

5.1.1.3 Σταθερότητα ασταξανθίνης 

Μια δυσκολία στη χρήση της ασταξανθίνης αποτελεί η έντονη αστάθειά της σε υψηλές 

θερμοκρασίες, όξινο pH, έκθεση στο οξυγόνο και το φως, όπως επίσης η περιορισμένη 

διαλυτότητά της στο νερό, η βιοπροσβασιμότητά της και η βιοδιαθεσιμότητά της. (98) 

(Martínez-Álvarez, Calvo, & Gómez-Estaca, 2020) Ως αποτέλεσμα αυτών, η βιοϊατρική 

εφαρμογή της ασταξανθίνης, κυρίως σε καθαρή μορφή, δεν ευνοείται. Ένας τρόπος για 

να διορθωθεί αυτό το πρόβλημα είναι η ενθυλάκωση της ασταξανθίνης με συμβατικές, 

αλλά και καινοτόμες τεχνικές. Η σταθεροποίησή της σε έλαιο, η μικρο/νανοενθυλάκωση 

ή η παραγωγή νανογαλακτωμάτων, δείχνει να βελτιώνει σημαντικά τη σταθερότητα, τη 

βιολογική δραστηριότητα, καθώς και την τεχνολογική λειτουργικότητα. (Calvo, 

Reynoso, Resnik, Cortés-Jacinto, & Collins, 2020; Honda et al., 2021; Morales et al., 

2021) (99-101) 

 

5.1.1.4 Συστήματα μεταφοράς για τοπική εφαρμογή 

5.1.1.4.1 Λιποσώματα 

Πρόκειται για κολλοειδή κυστιδικά συστήματα μεταφοράς, αποτελούμενα από 

τουλάχιστον μία αμφιφιλική λιπιδική διπλοστιβάδα και υδρόφιλο πυρήνα. (102) Τα 

λιποσώματα εξασφαλίζουν σταδιακή και στοχευμένη αποδέσμευση, βιοσυμβατότητα, 

βιοαποικοδομησιμότητα -αν προέρχονται από φυσικά συστατικά-, χαμηλή τοξικότητα, 

και παράταση διάρκειας ζωής του προϊόντος. (102, 103) Με αυτόν τον τρόπο μπορούν 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649#bib27
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649#bib27
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649#bib81
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649#bib81
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649#bib46
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649#bib12
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649#bib12
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0924224422001649#bib30
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να ξεπεραστούν προβλήματα χαμηλής υδατοδιαλυτότητας, αστάθειας και 

βιοδιαθεσιμότητας. 

5.1.1.4.2 Μικρο-Γαλακτώματα 

Πρόκειται για θερμοδυναμικώς σταθερά διαφανή συστήματα δύο φάσεων, μιας υγρής 

εξωτερικής και μιας υγρής εσωτερικής, διεσπαρμένης στην πρώτη, με μορφή 

σταγονιδίων μεγέθους 100 nm-100 μm (μικρογαλακτώματα) και < 100 nm 

(νανογαλακτώματα). Η παραγωγή μικρογαλακτώματος με γαλακτωματοποιητή Tween 

80 και αιθανόλη ως ρυθμιστικό διάλυμα καθυστερεί την αποικοδόμηση της 

ασταξανθίνης, εξασφαλίζοντας την επιθυμητή σταθερότητα. (104) Η παραγωγή 

νανογαλακτώματος με καρβοξυμεθυλο-χιτοζάνη έδειξε βελτίωση στη χημική 

σταθερότητα, την επιδερμική διαπερατότητα, ενώ παρουσίασε χαμηλή 

κυτταροτοξικότητα. (105) 

5.1.1.4.3 Συστήματα σωματιδίων 

Πρόκειται για συστήματα μεταφοράς που βασίζονται σε μικρο/νανοσφαιρίδια και 

μικρο/νανοκάψουλες. Τα σφαιρίδια συνιστούν διασπορές ενεργών συστατικών σε 

πολυμερικές μήτρες, ενώ οι κάψουλες είναι δεξαμενές με διακριτούς χώρους πυρήνα και 

τοιχωμάτων. (102) Η μικροενθυλάκωση χρησιμοποιείται εκτενώς σε καλλυντικά 

προϊόντα, διασφαλίζοντας την προστασία από αποικοδόμηση, την ασφαλή χορήγηση και 

την ελεγχόμενη και στοχευμένη αποδέσμευση. (106) 

5.1.1.4.4 Κυκλοδεξτρίνες (CDs) 

Πρόκειται για κυκλικούς πολυσακχαρίτες που δημιουργούν συμπλέγματα ενσωμάτωσης 

(Inclusion Complexes), κατάλληλα για ασταθή/αδιάλυτα μόρια. Η ενσωμάτωση της 

ασταξανθίνης τροποποιεί τις χημικές και φυσικές της ιδιότητες, με αύξηση της 

υδατοδιαλυτότητας και της σταθερότητας. (107) Η χρήση β-κυκλοδεξτρίνης (β-CD) 

έδειξε μικρή βελτίωση στην υδατοδιαλυτότητα της ασταξανθίνης και υψηλή 

σταθερότητα στη θερμότητα. (107) Η χρήση υδροξυπροπυλ-β-κυκλοδεξτρίνης (HP-β-

CD) κατέστησε φανερή την ακόμα καλύτερη υδατοδιαλυτότητα της ασταξανθίνης, 

ελαφρά βελτιωμένο τοξικολογικό προφίλ σε σχέση με τη β-CD και προαγωγή της 

αντιοξειδωτικής δράσης. (108, 109) 

5.1.1.4.5 Φιλμ 

Πρόκειται για λεπτές διαφανείς μεμβράνες που προσκολλώνται στην επιδερμίδα και 

εξασφαλίζουν την προαγωγή ενεργών συστατικών. (110) Χρησιμοποιούνται παράγοντες 

σχηματισμού φιλμ, όπως κολλαγόνο, χιτοζάνη και παράγωγα κυτταρίνης. 
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Συγκεκριμένα, η χρήση φιλμ κολλαγόνου επιταχύνει σημαντικά την επουλωτική 

διαδικασία, η οποία ολοκληρώνεται μέσα σε 15 ημέρες. (97) 

 

5.1.1.5 Ασφάλεια/Τοξικότητα ασταξανθίνης 

Πρέπει να ληφθεί υπόψη η επιμόλυνση των μικροφυκών με βαρέα μέταλλα. 

Λόγω των χαρακτηριστικών ομάδων OH- και COO-  στην επιφάνεια των κυττάρων των 

μικροφυκών, η απορρόφηση των θετικά φορτισμένων βαρέων μετάλλων επιδρά στην 

ανάπτυξη των μικροφυκών και συνεπώς στην ποιότητα της εξαγόμενης από αυτά 

ασταξανθίνης. (11, 111) 

 

5.2 ΠΟΛΥΣΑΚΧΑΡΙΤΕΣ ΘΑΛΑΣΣΙΑΣ 

ΠΡΟΕΛΕΥΣΗΣ               

5.2.1 Θαλάσσιοι πολυσακχαρίτες ως συστήματα μεταφοράς 

φαρμάκων 

Πρόκειται για πολυμερικούς υδρογονάνθρακες που σχηματίζονται από 

επαναλαμβανόμενες μονάδες μονοσακχαριτών, ενωμένων με γλυκοσιδικούς δεσμούς. 

(113) Η παρουσία πλήθους χημικών δομών, σε συνδυασμό με σημαντικές βιολογικές 

ιδιότητες, συμπεριλαμβανομένης της βιοσυμβατότητας, βιοαποικοδομησιμότητας, 

αντιφλεγμονώδους, συγκολλητικής και αντιμικροβιακής δράσης, φαίνεται να 

χαρακτηρίζει τους θαλάσσιους πολυσακχαρίτες. Το pH και η θερμοκρασία καθορίζουν 

ιδιότητες, όπως σχήμα, μέγεθος και ανταπόκριση σε ερεθίσματα. (114)  

5.2.1.1 Εφαρμογές στην μηχανική των ιστών 

Η αγγειογένεση περιλαμβάνει το σχηματισμό νέων αιμοφόρων αγγείων και θεωρείται 

απαραίτητη για πλήθος φυσιολογικών διαδικασιών, όπως η ανάπτυξη εμβρύων, η 

αναδόμηση ιστών, η επούλωση πληγών, η μετάσταση και ανάπτυξη επιθετικών όγκων. 

(114) 

 

5.2.2 Πολυσακχαρίτες από φύκη ως επουλωτικά πληγών 

5.2.2.1 Πολυσακχαρίτης από Falkenbergia rufolanosa 

(FRP) 

Το Falkenbergia rufolanosa ανήκει στα Ροδόφυτα, τα οποία ανευρίσκονται στις ακτές 

της Μεσογείου, την Αυστραλία και τη Νέα Ζηλανδία. (115) Πρόκειται για ένα ετήσιο, 
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αυτότροφο ερυθρό φύκος, εξαιρετικά πλούσιο σε πολυσακχαρίτες, κυρίως θειικούς. 

(115) Πραγματοποιήθηκε μελέτη για την αξιολόγηση της συμβατότητας ανάμεσα στις 

φυσικοχημικές, αντιοξειδωτικές και μορφολογικές ιδιότητες του πολυσακχαρίτη FRP, 

που λαμβάνεται από το ροδόφυτο Falkenbergia rufolanosa, ενισχυμένου με 

πολυβινυλική αλκοόλη (PVA) σε διάφορες συγκεντρώσεις FRP/PVA: F1 (70:30), F2 

(50:50), F3 (30:70) και PVA (100% PVA) και εξετάστηκαν η αντιοξειδωτική ικανότητα 

in vitro, καθώς και τα πιθανά επουλωτικά αποτελέσματα σε αρουραίους με εγκαύματα 

από laser CO2 in vivo. (116) Η παρατήρηση με φασματομετρία υπερύθρου Fourier 

(FTIR), ηλεκτρονική μικροσκοπία και χρωματομετρικές παραμέτρους, οδήγησε στη 

διαπίστωση ότι τα φιλμ με FRP/PVA έχουν εμφάνιση ετερογενή κι ελαφρώς αδιαφανή 

με τραχιά επιφάνεια. Επίσης, όπως κατέστη φανερό από την περίθλαση με ακτίνες Χ και 

την υαλώδη μετάπτωση, η ημικρυσταλλική δομή του φιλμ FRP παρουσίασε μείωση με 

αυξανόμενα ποσά PVA. (116) Όσον αφορά την αντιοξειδωτική δράση in vitro, 

φανερώθηκε πως η υψηλότερη ανήκει στην F1, η οποία προάγει σημαντικά την επούλωση 

και την επανεπιθηλιοποίηση, μετά από 8 μέρες αγωγής, και μέσα από ιστολογικό έλεγχο 

διαπιστώθηκε υψηλότερο περιεχόμενο σε κολλαγόνο και υδροξυπρολίνη στην περιοχή 

της πληγής, συγκριτικά με το τυφλό και τις ομάδες με PVA. (116) 

 

5.2.2.2 Πηκτίνη από Σπιρουλίνα (SmP) 

Η Σπιρουλίνα συνιστά ένα τύπο κυανοπράσινου φύκους, πλούσιου σε θρεπτικά και 

ενεργά συστατικά. (117) Τα δύο κυριότερα είδη Σπιρουλίνα είναι τα κυανοβακτήρια 

Spiroulina (Arthrospira) platensis και Spiroulina maxima, τα οποία έχουν δείξει 

σημαντική ενίσχυση της επουλωτικής διαδικασίας σε in vivo και in vitro μελέτες. (118, 

119) Η πηκτίνη είναι πολυσακχαρίτης αποτελούμενος από πολλές γραμμικές και 

διακλαδιζόμενες περιοχές. Οι πρώτες περιέχουν μονάδες α-1, 4-D-γαλακτουρονάνης, 

δημιουργώντας το σκελετό της πηκτίνης, ενώ οι δεύτερες διαθέτουν διαφορετικούς 

ετεροπολυσακχαρίτες. Έχει διερευνηθεί η χρήση της πηκτίνης σε προϊόντα για την 

κάλυψη πληγών, την προστασία της επιδερμίδας και σε ικριώματα (scaffolds). (120, 121) 

Πρόσφατα η επιτυχής απομόνωση πηκτίνης από S. maxima (SmP), ως δραστικό 

συστατικό με ευνοϊκά φυσικοχημικά χαρακτηριστικά, έδωσε το πράσινο φως για την 

αναζήτηση μιας πιθανής ανοσοτροποποιητικής απάντησης της πηκτίνης σε μοντέλα 

zebrafish (122) και ποντικών (123). Συγκεκριμένα, πραγματοποιήθηκε μελέτη για τα 

αποτελέσματα της SmP στον in vitro πολλαπλασιασμό και τη μεταναστευτική 

δραστηριότητα των ανθρώπινων δερματικών ινοβλαστών (HDFs), καθώς και στην in 
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vivo αναγέννηση και την επουλωτική δραστηριότητα σε ακρωτηριασμένα ουριαία 

πτερύγια προνύμφης των zebrafish και σε δερματικά τραύματα ενήλικων zebrafish. 

Ακόμη, ερευνήθηκε η επίδραση της αγωγής με SmP στη μεταγραφική απόκριση 

γονιδίων-δεικτών για την επούλωση. (124) Στα πλαίσια της συγκεκριμένης μελέτης, 

προσδιορίσθηκε η απουσία κυτταροτοξικότητας για τις χρησιμοποιούμενες 

συγκεντρώσεις (0.01%, 0.05%, 0.1% και 0.5%) και διαπιστώθηκε η υψηλότερη 

ικανότητα πολλαπλασιασμού για τις συγκεντρώσεις 0.1% και 0.05%. (125) Εν συντομία, 

αποδείχτηκε ότι η πηκτίνη θαλάσσιας προέλευσης από S. maxima προάγει την in vitro 

αποκατάσταση της πληγής, χωρίς κανένα κυτταροτοξικό επακόλουθο. Η έκθεση σε 

χαμηλή δόση SmP (50 μg/mL) επάγει την αναγέννηση σε ακρωτηριασμένα ουριαία 

πτερύγια προνύμφης των zebrafish, χωρίς να προκαλείται τοξικότητα. SmP 

εφαρμοζόμενη τοπικά (600 μg/ψάρι) σε zebrafish που έχουν υποστεί τραυματισμό, 

επιταχύνει την επούλωση και αποκαθιστά τη χρώση του δέρματος, χωρίς την πρόκληση 

υπερβολικής ουλοποίησης. H μεταγραφική απόκριση σε επίπεδο μυών και νεφρών ήταν 

σε αρμονία με μελέτες που πραγματοποιήθηκαν σε μοντέλα από άλλα ψάρια και 

θηλαστικά. Επιπλέον, η ιστολογική και μεταγραφική ανάλυση κατέδειξε ότι το είδος 

zebrafish αποτελεί ένα εναλλακτικό μοντέλο, αντί των θηλαστικών, για χρήση στις 

μελέτες προφυλακτικής χορήγησης ουσιών για ανάπλαση. Αυτά τα αποτελέσματα 

αποδεικνύουν την ικανότητα μελλοντικής αξιοποίησης της SmP για την επούλωση 

τραυμάτων. (124) 

5.2.2.2.1 Ασφάλεια/Τοξικότητα SmP 

Κρίνεται αναγκαία η ταυτοποίηση της κυτταροτοξικότητας για την πιθανότητα 

ανάπτυξης διαμοριακών αλληλεπιδράσεων μεταξύ των κυττάρων. Σε έρευνα που 

ασχολήθηκε με την κυτταροτοξικότητα και τον κυτταρικό πολλαπλασιασμό 

ακατέργαστου εκχυλίσματος από S. platensis, χρησιμοποιήθηκαν ανθρώπινα 

κερατινοκύτταρα (HS2). (125) Οι συγκεντρώσεις κατετάγησαν ως εξής: 

0.1>0.05>0.5>0.01% (w/v), με βάση την κυτταρική βιωσιμότητα, γεγονός που 

καταδεικνύει απουσία κυτταροτοξικότητας, με τα υψηλότερα ποσοστά κυτταρικού 

πολλαπλασιασμού να εκδηλώνονται στις συγκεντρώσεις 0.1 και 0.05%. Επιπλέον, οι 

ερευνητές Syarina και συνεργάτες (118), κατέστησαν φανερό ότι 50 μg/mL 

ακατέργαστου εκχυλίσματος S. platensis (μεθανολικό, αιθανολικό και υδατικό) δεν 

παρουσιάζει τοξικότητα στους ανθρώπινους ινοβλάστες και μάλιστα η βιωσιμότητα στα 

κύτταρα διατηρήθηκε >80%. Στην αναφερόμενη μελέτη του 2020 (124), διαπιστώθηκε 
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πως η κυτταρική βιωσιμότητα βρίσκεται στο 100% μετά από χειρισμό με ≤ 300 μg/mL 

της SmP, ενώ ακόμα και με 500 μg/mL η κυτταρική βιωσιμότητα παραμένει >80%.  

 

5.2.3 Πολυσακχαρίτες από φύκη στην ανάπτυξη επιθεμάτων 

πληγών 

Τις τελευταίες δεκαετίες έχει πραγματοποιηθεί πλήθος ερευνών για να αποσαφηνιστεί η 

ικανότητα θαλάσσιων βιοπολυμερών (αλγινικά, θειικοί πολυσακχαρίτες από θαλάσσια 

μαρούλια -ulvans-, χιτοζάνη, χιτίνη, καρραγεννάνες, φουκοϊδάνη κλπ.) να επιδρούν σε 

ορισμένα στάδια του μηχανισμού επούλωσης. Μέσα από αυτές τις μελέτες 

αποκαλύφθηκε η σημαντική δυνατότητά τους να αποτρέπουν την πρόκληση φλεγμονής, 

να ενεργοποιούν τον πολλαπλασιασμό ινοβλαστών και να αναδιαμορφώνουν τους 

τραυματισμένους ιστούς. (126) Τα θαλάσσια φύκη συνιστούν ένα από τα πλέον αρχέγονα 

είδη που κατοικούν στον πλανήτη. Είναι φωτοσυνθετικοί οργανισμοί που ταξινομούνται 

με σύνθετο και ιδιόμορφο τρόπο. Ξεχωρίζουν δύο κύριοι τύποι φυκών: τα μικροφύκη, 

μονοκύτταροι ευκαρυωτικοί οργανισμοί, γνωστοί ως φυτοπλαγκτόν και τα μακροφύκη, 

με μεγαλύτερο μέγεθος και περισσότερη ετερογένεια, ευρισκόμενα κυρίως στη 

διαπαλιρροιακή  ζώνη. (126) Οι πολυσακχαρίτες από θαλάσσια φύκη παρουσιάζουν 

ιδιαίτερο ενδιαφέρον λόγω της υψηλής τους ανθεκτικότητας, της βιολογικής τους 

δράσης, καθώς και της μεγάλης διαθεσιμότητάς τους. (126) Μέσα στους αιώνες 

παρατηρήθηκε εκτενής χρήση των φυκών, χάρη στις μοναδικές επουλωτικές τους 

ιδιότητες. Η εξέλιξη της τεχνολογίας συνέβαλε στην ικανότητα απομόνωσης και 

καθαρισμού, με αποτέλεσμα οι πολυσακχαρίτες από φύκη να συνιστούν βάση για τη 

σύνθεση πληθώρας τύπων επιθεμάτων για πληγές. (126) 

Τα επιθέματα πληγών αποτελούν υλικά για την ανακούφιση ή/και επανόρθωση 

τραύματος. Απελευθερώνουν τα βιοενεργά συστατικά που περιέχουν στην περιοχή του 

τραύματος και με αυτό τον τρόπο συμμετέχουν στην επουλωτική διαδικασία. Στόχος τους 

είναι να δημιουργήσουν και να διατηρήσουν ένα κατάλληλο περιβάλλον επούλωσης στην 

επιφάνεια της πληγής, παρέχοντας ισορροπία στο επίπεδο υγρασίας, την επιθυμητή 

ανταλλαγή αερίων και την εξασφάλιση ιδανικής θερμοκρασίας, μέσω μη αναστρέψιμης 

δέσμευσης του εξιδρώματος της πληγής. Παράλληλα, εμφανίζουν αντιοξειδωτικές και 

αντιβακτηριακές ιδιότητες, κινητοποιούν τη μετανάστευση κυττάρων και προσφέρουν τη 

δυνατότητα μη τραυματικής αφαίρεσής τους, μετά την επούλωση της πληγής. (126) Τα 

σύγχρονα επιθέματα πληγών ταξινομούνται με βάση την προέλευση των πολυμερών ως 
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φυσικά και συνθετικά, καθώς και με βάση τον τρόπο δράσης σε παθητικά και 

αλληλεπιδρώντα (ημι-αποφρακτικά, αποφρακτικά, αποτελούμενα από νανοσωματίδια), 

συμπεριλαμβανομένων αυτών με βιοενεργά συστατικά φυσικής προέλευσης. Τα 

αλληλεπιδρώντα επιθέματα πληγών διατίθενται σε μορφή μεμβράνης, αφρού, 

υδροπηκτώματος και υδροκολλοειδούς. (126) Συγκρινόμενα με τα παραδοσιακά φυσικά 

επιθεμάτων πληγών, οι πολυσακχαρίτες φυκών φαίνεται να πλεονεκτούν σε ορισμένα 

φυσικά και χημικά χαρακτηριστικά, όπως η μηχανική αντοχή, η γαλακτωματοποίηση, οι 

συγκολλητικές ιδιότητες, η ικανότητα σχηματισμού υδροκολλοειδών και η μη 

τοξικότητα ως προς τη δυνατότητα επούλωσης. (126) Τις τελευταίες δεκαετίες, 

συνηθίζεται να χρησιμοποιούνται υδροπηκτώματα πολυσακχαριτών, δηλαδή 

τρισδιάστατες υδρόφιλες πολυμερικές αλυσίδες, αποτελούμενες από 99% νερό, με 

προέλευση από φύκη, τόσο στο σχεδιασμό επιθεμάτων πληγών όσο και στην 

αναδιαμόρφωση των ιστών. (126) Τα συγκεκριμένα πολυμερικά συστήματα 

χρησιμοποιούνται ενεργά στη διαχείριση πληγών, λόγω της υψηλής βιοσυμβατότητας, 

της χαμηλής ανοσογονικότητας και κυτταροτοξικότητας, καθώς και της εύκολης 

λειτουργίας τους.  Επιπλέον, η ικανότητα για φυσική και χημική τροποποίηση της δομής 

τους, τα καθιστά ιδανικό υλικό για την ανάπτυξη υδροπηκτωμάτων, τα οποία δρουν ως 

φυσικός φραγμός ενάντια στα βακτήρια και μιμούνται την μικροαρχιτεκτονική της 

εξωκυτταρικής μήτρας του φυσικού ιστού. (126) Η δομική τους ικανότητα για 

δημιουργία επιθεμάτων πληγών μπορεί να ενισχυθεί με αντιμικροβιακούς και 

αντιφλεγμονώδεις παράγοντες από συστατικά, όπως χρυσός, άργυρος, οξείδια χαλκού 

και ψευδαργύρου, αντιβιοτικά, ορμόνες κλπ. (126) Η υψηλή υδροφιλικότητα των 

πολυσακχαριτών τους καθιστά ιδανικούς για τη διατήρηση υγρασίας στη διαχείριση 

πληγών. Δρώντας άμεσα στην επουλωτική διαδικασία, συνιστούν απαραίτητο φυσικό 

βιοϋλικό και χρησιμοποιούνται για την παραγωγή διαφόρων τύπων επιθεμάτων πληγών. 

(126) 

 

5.2.3.1 Κατηγορίες πολυσακχαριτών θαλάσσιας προέλευσης 

5.2.3.1.1 Καρραγεννάνες 

Πρόκειται για μια ομάδα θειικών πολυσακχαριτών υψηλού ΜΒ, ανευρισκόμενων σε 

θαλάσσια φύκη της κατηγορίας Ροδόφυτα. (127, 128). Λόγω της ιδιαίτερης δομής και 

των ξεχωριστών φυσικών και χημικών ιδιοτήτων, θεωρούνται ως μια πολλά υποσχόμενη 

πηγή βιοπολυμερών. (Σχήμα 2) (129-132) 
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Σχήμα 2. Δομική ποικιλομορφία θειικών πολυσακχαριτών από φύκη: τμήματα από 

καρραγεννάνες  

 

Η δομή αυτών των ανιονικών θειικών πολυσακχαριτών (πολυγαλακτάνες) 

χαρακτηρίζεται από την εναλλαγή γραμμικών αλυσίδων α-1,3-γαλακτόζης και β-1,4,3,6-

ανυδρογαλακτόζης με θειικούς εστέρες (15-40 %), παρουσιάζοντας ομοιότητες με τις 

φυσικές γλυκοζαμινογλυκάνες (GAGs), ενώ εμφανίζουν και υψηλή υδροφιλικότητα. 

(127-131). Ανάλογα με το βαθμό θείωσης, προκύπτουν 6 τύποι καρραγεννανών, 

διαφορετικής διαλυτότητας και πηγής εξαγωγής, με τους πιο μελετημένους να είναι οι 

τύποι κ-, ι- και λ-. (128, 130, 131) Οι πηκτωματοποιητικές ικανότητες αυτών των 

πολυσακχαριτών τούς καθιστούν ιδανική πρώτη ύλη για την κατασκευή επιθεμάτων 

πληγών με βάση υδροπηκτώματος. (132, 133) Οι πλέον μελετημένες κ-καρραγεννάνες 

παρουσιάζουν βιοσυμβατότητα, αιμοστατική και ανοσοτροποποιητική ικανότητα, 

απαραίτητη για την επούλωση. (128, 134, 135) Βαθμιδωτά υδροπηκτώματα, βασισμένα 

στις κ-καρραγεννάνες και τη ζελατίνη, παρουσιάζουν πλήθος πλεονεκτημάτων, καθώς 

και επουλωτικές ιδιότητες, σε σχέση με συμβατικά πολυεπίπεδα ή δικτυωτά ανάλογα. 

(136) Πολλά υποσχόμενα είναι τα νανοπηκτώματα (nanogels) με θεραπευτικά 

νανοσωματίδια διαστάσεων μέχρι 100μm, τα οποία ελευθερώνονται ανάλογα με τη 

θερμοκρασία στην περιοχή της πληγής (37–45 ◦C), όπως επίσης και τα υδροπηκτώματα, 

δημιουργούμενα με 3D εκτύπωση, τα οποία φέρουν το επιθυμητό σχήμα και 

συγκεκριμένες μηχανικές και χημικές ιδιότητες. (136-139) Η χρήση τους γίνεται σε 

περιπτώσεις όπου είναι επιθυμητή η παρατεταμένη αποδέσμευση αντιμικροβιακών 

παραγόντων, βιοενεργών μορίων και παραγόντων ανάπτυξης. (137) Χάρη στον αντιικό 

και αντιβακτηριακό τους χαρακτήρα, έχουν εγείρει το ενδιαφέρον για χρήση τους σε 

βιοεπιθέματα τραυμάτων. (127, 128) Μάλιστα, η βιοδιαθεσιμότητα, η 

βιοαποικοδομησιμότητα και η καλύτερη επαφή τους με την επιδερμίδα, αποτελούν 

χαρακτηριστικά που καθιστούν τις καρραγεννάνες προτιμότερες για χρήση σε επιθέματα 

κ-καρραγεννάνη ι-καρραγεννάνη λ-καρραγεννάνη 

Δομικά τμήματα από καρραγεννάνες 
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πληγών συγκριτικά με τις φουκοϊδάνες. (140) Οι A. V. Nair και συνεργάτες πρόσφατα 

(2020) μελέτησαν τις επουλωτικές ιδιότητες των υδροπηκτωμάτων β-(1-3) (1-6) 

γλυκάνης/καρραγεννάνης (139) και διαπίστωσαν ότι η παρουσία καρραγεννάνης στη 

σύνθεση αυξάνει το πορώδες του υδροπηκτώματος και ενεργοποιεί τη σύνδεση και τον 

πολλαπλασιασμό των ινοβλαστών, σε πειράματα in vitro και in vivo, εξασφαλίζοντας 

ταχύτερη αποκατάσταση της πληγής, σε σχέση με το τυφλό. (139) Σε μελέτη που 

πραγματοποιήθηκε από τους K. Zepon και συνεργάτες (131) έγινε για πρώτη φορά 

αναφορά του σχηματισμού ενός συνδυαστικού «έξυπνου» επιθέματος πληγής, 

αποτελούμενου από pH-ευαίσθητο υδροπήκτωμα με κ-καρραγεννάνη, κόμμι Ceratonia 

siliqua (locust bean) και εκχύλισμα cranberry. Το κόμμι φάνηκε να ενισχύει τις μηχανικές 

ιδιότητες της καρραγεννάνης, ενώ το πλούσιο σε ανθοκυάνες εκχύλισμα cranberry 

επέδειξε, εκτός από αντιμικροβιακή δράση και ρόλο δείκτη για την ανίχνευση αλλαγής 

του pH, σε περίπτωση αλκαλικής αντίδρασης, ενδεικτικής μιας βακτηριακής 

επιμόλυνσης στο υγρό της πληγής.  

 

5.2.3.1.1.1 Σταθερότητα καρραγεννανών          

Σε  πείραμα που πραγματοποιήθηκε με την ανάπτυξη συνθέσεων με ι-καρραγεννάνη και 

έλαιο argan για να διευκρινιστεί κατά πόσο επιδρούν στη σταθερότητα του προϊόντος, 

λήφθηκαν μετρήσεις αναφορικά με τις παραμέτρους ιξώδους, συνοχής, σταθερότητας 

και συνεκτικότητας ως προς την υφή. Διαπιστώθηκε ότι η σύνθεση που περιείχε τη 

μέγιστη συγκέντρωση καθενός συστατικού (2% για το έλαιο argan και 1% για την ι-

καρραγεννάνη) είχε τα πιο ικανοποιητικά αποτελέσματα, με τα δύο συστατικά να δρουν 

συνεργιστικά μεταξύ τους στη βελτίωση των φυσικοχημικών ιδιοτήτων του προϊόντος, 

ενώ οι παράμετροι υφής αυτής της σύνθεσης ήταν οι πλέον αποδεκτές κατά την 

αισθητηριακή αξιολόγηση. (141) Σε άλλη μελέτη, αναπτύχθηκαν συνθέσεις με κ-

καρραγεννάνη, σορβιτόλη και γλυκερίνη και εξετάσθηκαν οι ιδιότητες διόγκωσης, οι 

μηχανικές ιδιότητες και η σταθερότητα στα υδροπηκτώματα. Αποδείχθηκε ότι η σύνθεση 

με τα ιδανικότερα χαρακτηριστικά ήταν αυτή που περιείχε 2% κ-καρραγεννάνη, 20% 

σορβιτόλη και 1,5% γλυκερίνη. (142) 

 

5.2.3.1.2 Ουλβάνες  

Πρόκειται για θειικούς ετεροπολυσακχαρίτες που αποτελούν ένα από τα κύρια 

βιοπολυμερή, προερχόμενα από τα πράσινα φύκη της τάξης Ulvales (περιλαμβάνει τα 

είδη Ulva, Enteromorpha και Utricularia). Συνιστούν κύριο συστατικό του κυτταρικού 
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τοιχώματος (45% του ξηρού βάρους του), ενώ παρέχουν ωσμωτική σταθερότητα και 

κυτταρική προστασία, μαζί με άλλους πολυσακχαρίτες με προέλευση από φύκη π.χ. 

κυτταρίνη, ξυλογλυκάνη και γλυκουρονάνη. (Σχήμα 3) (129, 143, 144) 

 

 

 

Σχήμα 3. Δομική ποικιλομορφία θειικών πολυσακχαριτών από φύκη: κύριοι 

επαναλαμβανόμενοι δισακχαρίτες που σχηματίζουν τις ουλβάνες  

Αριστερά: β-D-γλυκουρονικό οξύ (14) -α-L-ραμνόζη-3-θειική    

Δεξιά: α-D-γλυκουρονικό οξύ (14) -α-L-ραμνόζη-3-θειική 

 

Η χημική σύνθεση στις ουλβάνες εξαρτάται σημαντικά από το είδος των φυκών, την 

εποχή συλλογής αυτών, τις συνθήκες που επικρατούν στο βιότοπο κατά την ανάπτυξή 

τους και τις μεθόδους εξαγωγής τους. Μία τυπική δομή αυτών των πολυανιονικών 

ετεροπολυσακχαριτών παρουσιάζεται στη ραμνόζη, την ξυλόζη, τη γλυκόζη, τη 

γαλακτόζη, τα ουρονικά οξέα (γλυκουρονικό και ιδουρονικό), όπως επίσης στις θειικές 

και καρβοξυλικές ομάδες δισακχαριτών που χαρακτηρίζονται ως 3-θειική 

γλυκουροραμνόζη (τύπος Α) και 3-θειική ιδουροραμνόζη (τύπος Β). (127, 145) Οι 

ουλβάνες είναι σχεδόν αδιάλυτες σε πολικούς οργανικούς διαλύτες κι αυτό αιτιολογεί 

την υδροφοβικότητα της ραμνόζης. (129, 145-148) Το γεγονός αυτό δημιουργεί εμπόδιο 

στην ικανότητα για χημικές τροποποιήσεις και ως εκ τούτου στην ευρεία χρήση των 

ουλβανών σε επιθέματα πληγών. (143, 148, 149) Η παρουσία υψηλού pH στο διάλυμα 

αυξάνει τις ενδομοριακές δυνάμεις στην περιοχή της πληγής, δίνοντας τη δυνατότητα 

στο υδροπήκτωμα να αποκτήσει υψηλό ιξώδες. (144, 146, 147) Το συγκεκριμένο 

χαρακτηριστικό επιτρέπει την τροποποίηση των πηκτωματοποιητικών ιδιοτήτων των 

πολυσακχαριτών, μέσα από αλλαγές στις δομικές και λειτουργικές σχέσεις αυτών. (144, 

145) Η παρουσία ραμνόζης ενισχύει τη βιολογική δράση των ουλβανών, κυρίως σε ότι 

β-D-γλυκουρονικό οξύ (14) -α-L-ραμνόζη-3-θειική α-D-γλυκουρονικό οξύ (14) -α-L-ραμνόζη-3-θειική 

Δομές των κυρίως επαναλαμβανόμενων δισακχαριτών που συνθέτουν τις ουλβάνες 
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αφορά παθολογικές καταστάσεις της επιδερμίδας, ενώ βελτιώνει και τις επουλωτικές 

ιδιότητες, μειώνοντας την προσκόλληση βακτηρίων στο τραύμα και διεγείροντας τον 

κυτταρικό πολλαπλασιασμό και τη βιοσύνθεση κολλαγόνου. (144, 150-153) 

Λαμβάνοντας υπόψη δεδομένα από μελέτες που στηρίζονται σε πειράματα και μοντέλα, 

γίνονται φανερές η σημαντική αντιοξειδωτική (146, 147, 154), αντιπηκτική (145, 146, 

155), αντικαρκινική (144, 148, 149, 156), αντιϋπερλιπιδαιμική (144, 146, 154, 156) και 

ανοσοτροποποιητική (145, 150, 154, 157) βιολογική δράση των ουλβανών, in vitro και 

in vivo. Επιπλέον, οι ουλβάνες φέρουν αντιικές ιδιότητες. Ως εκ τούτου, 

χρησιμοποιούνται ως προληπτικοί παράγοντες anti-biofilm, αλλά και στην κατασκευή 

επιδέσμων για περιποίηση πληγών και αποκατάσταση ιστών. (144, 147, 149, 152, 153) 

Η ανάπτυξη ενός συμπλέγματος πολυϊοντικού πηκτώματος ουλβανών-χιτοζάνης από 

τους K. Kanno και συνεργάτες, αποτελεί παράδειγμα επιτυχούς χρήσης των φυσικών και 

χημικών χαρακτηριστικών των ουλβανών, το οποίο έδειξε να εμφανίζει μεγαλύτερη 

σταθερότητα, συγκριτικά με το πήκτωμα αλγινικού οξέος-χιτοζάνης, τόσο σε όξινο όσο 

και σε αλκαλικό περιβάλλον. (145) 

 

5.2.3.1.2.1 Σταθερότητα ουλβανών 

Η παρουσία θειικών και καρβοξυλικών ομάδων δομικά εμποδίζει την εξασφάλιση της 

μηχανικής σταθερότητας των υδροπηκτωμάτων, η οποία σχετίζεται με την ενεργητική 

απορρόφηση νερού και την ανάπτυξη υδρολυτικής αποικοδόμησης. (143, 146, 148) Κατά 

το σχεδιασμό επιθεμάτων πληγών, αυτά τα δομικά χαρακτηριστικά των ουλβανών 

απαιτούν από τη μία την προκαταρτική τους τροποποίηση, ώστε αυτές να γίνουν 

αδιάλυτες και από την άλλη την αύξηση των μηχανικών τους ιδιοτήτων στα 

υδροπηκτώματα. (146, 148) Για την αποκατάσταση του δεύτερου ζητήματος, 

δημιουργείται ένα ιονοτροπικό πήκτωμα κατιονικών πολυμερών ή μη οργανικών 

προσθέτων, όπως βορικό οξύ, χαλκός, ασβέστιο, ψευδάργυρος ή μαγνήσιο. (146, 158) 

 

5.2.3.1.2.2 Ασφάλεια/Τοξικότητα 

ουλβανών 

Πραγματοποιήθηκε μελέτη για την κυτταροτοξικότητα των ουλβανών σε κύτταρα, in 

vitro και απευθείας σε πειραματόζωα, in vivo. (159, 160) Χρησιμοποιήθηκαν κύτταρα 

πνεύμονα αρουραίου (159), κύτταρα θηλαστικών L6 (161-163), κερατινοκύτταρα 

HaCaT και ινοβλάστες 3Τ3 (164). Η δοκιμασία σε ανθρώπινα κύτταρα L929, μετά από 

72 ώρες επαφής, έδειξε ότι οι ουλβάνες είχαν διατηρήσει ενεργό το μεταβολισμό τους, 
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χωρίς κάποια ένδειξη μείωσης στη βιωσιμότητα. (165) Βρέθηκε ότι η εξαγωγή ουλβανών 

από το Ulva sp. ήταν ασφαλής για τα κύτταρα θηλαστικών L6 ως τυφλό, καθώς ακόμα 

και στην υψηλότερη συγκέντρωση (10.000 mg/mL), δεν παρουσίασαν 

κυτταροτοξικότητα (IC50<90 mg/mL) στα κύτταρα 3Τ3. (164) 

 

5.2.3.1.3 Αλγινικά άλατα 

Πρόκειται για πολυσακχαρίτες προερχόμενους από την τάξη των καφέ φυκών (γένος 

Fucus) και συνιστούν ένα από τα πιο κοινά θαλάσσια βιοπολυμερή. Χρησιμοποιούνται 

ως πηκτωματοποιητικοί παράγοντες, καθώς και ως τρόφιμα, χημικά και συστατικά 

βιοτεχνολογικών προϊόντων, με χρήσεις στη φαρμακευτική και ιατρική. (166-168) Τα 

ξεχωριστά χαρακτηριστικά των συγκεκριμένων μεταβολιτών αποτελούν τη βάση για την 

παραγωγή νανοσύνθετων επιθεμάτων πληγών. (168-170) Αυτοί οι όξινοι γραμμικοί 

πολυσακχαρίτες διακρίνονται με βάση τις φυσικές και χημικές τους ιδιότητες σε δύο 

τύπου ουρονικά οξέα, το L-γουλουρονικό (G) και το D-μαννουρονικό (Μ), στη μορφή 

ομο- ή ετερο- πολυμερικού τμήματος. (Σχήμα 4) 

 

 

 

Σχήμα 4. Δομική ποικιλομορφία αλγινικών θειικών πολυσακχαριτών: α-L-γουλουρονικό 

και β-D-μαννουρονικό αλγινικά τμήματα 

 

Για τη δημιουργία υδροπηκτωμάτων από υδατικό διάλυμα αλγινικών γίνεται συνδυασμός 

με ιονικό παράγοντα διασταυρούμενης σύνδεσης, όπως τα κατιόντα Ca2+
, Ba2+

  
ή Co2+, 

τα οποία αλληλεπιδρούν με G-θραύσματα των πολυμερικών αλυσίδων. (168). Τα 

επιθέματα πληγών με αλγινικό ασβέστιο που φέρουν υψηλό περιεχόμενο σε G-

θραύσματα πραγματοποιούν ανταλλαγή ιόντων (Ca2+-Na+) σε μικρότερα ποσά, με 

εξίδρωμα που διογκώνεται αργά, αλλά δεν προκαλούν τραυματισμό ή πόνο κατά την 

αφαίρεση. (171, 172) Ανάλογα επιθέματα με υψηλή περιεκτικότητα σε M-θραύσματα 

Αλγινικό οξύ 

Δομή των α-L-γουλουρονικού & β-D-μαννουρονικού αλγινικών κατάλοιπων 
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απορροφούν άμεσα το εξίδρωμα, αλλά απαιτούν ειδική ύγρανση κατά την αφαίρεση. 

(171-173) Τα ιόντα νατρίου έχουν την ικανότητα σχηματισμού εγκάρσιων δεσμών με τα 

αλγινικά ιόντα, τα οποία, ως πορώδη επιθέματα, επιτρέπουν τη μηχανική και στοχευμένη 

αναδόμηση ιστού, δρώντας ως μία σχεδόν άριστη μεμβράνη φραγμού. (174-177) Κατά 

το σχηματισμό καινοτόμων επιθεμάτων πληγής με νανοσύνθεση, τα πλέον σημαντικά 

βιολογικά και φαρμακολογικά χαρακτηριστικά περιλαμβάνουν τη βιοσυμβατότητα, τη 

μη τοξικότητα, τη βιοαποικοδομησιμότητα, καθώς και την αιμοστατική δράση, που 

σχετίζεται με την απελευθέρωση ιόντων ασβεστίου, τα οποία ενεργοποιούν τα 

αιμοπετάλια και άλλους παράγοντες σχηματισμού θρόμβων. (167, 168, 178, 179) Οι 

αποτελεσματικές προθρομβωτικές ιδιότητες, καθώς και η υψηλή αιμοστατική 

δραστηριότητα των αλγινικών, παρέχουν το βέλτιστο υγρό περιβάλλον στην περιοχή της 

πληγής, μαζί με καλή απορρόφηση του εξιδρώματος, ενώ παράλληλα επάγεται η 

ανάπτυξη κοκκιώδους ιστού, μειώνεται η συγκέντρωση προφλεγμονωδών κυτοκινών, 

παρεμποδίζεται ο σχηματισμός ελευθέρων ριζών και ενισχύεται η αντιμικροβιακή δράση. 

(167, 168, 178, 180) Αυτό σε κλινικό επίπεδο μεταφράζεται ως μείωση του χρόνου που 

απαιτείται για την επούλωση και παράταση των διαστημάτων που μεσολαβούν μεταξύ 

της κάθε περίδεσης, η οποία πραγματοποιείται ατραυματικά και ανώδυνα. (168, 178, 179, 

181) Η εκτεταμένη χρήση των αλγινικών μαζί με μεταλλικά ιόντα σε υδροπηκτώματα, 

ως επιθέματα πληγών για τη διαχείριση οξέων και χρόνιων τραυμάτων, όπως διαβητικά 

έλκη, τραυματικές και εγχειρητικές τομές, αλλά και πληγές κατάκλισης , βασίζεται και 

σε άλλα χαρακτηριστικά των αλγινικών, που σχετίζονται με το χαμηλό κόστος, την 

ευρεία διαθεσιμότητα και την υψηλή βιοσυμβατότητά τους. Παραδείγματα τέτοιων 

επιθεμάτων πληγών αποτελούν τα Algicell
TM

, AlgiSite
TM M, Comfeel

TM Plus. (179, 182-

185) Επιπλέον, τα επιθέματα φιλμ και αφρού, με βάση τα αλγινικά άλατα, εμφανίζονται 

πολλά υποσχόμενα, καθώς φαίνεται να βελτιώνουν την επούλωση, μέσω ομαλοποίησης 

της ανταλλαγής αερίων, και να παρέχουν προστασία από επιμόλυνση, συνδυαζόμενα και 

με άλλα βιοπολυμερή, αιθέρια έλαια και επιφανειοδραστικές ουσίες, που ενισχύουν τη 

διασπορά. (180, 183, 184) Πλήθος επιδέσμων με βάση τα αλγινικά είναι διαθέσιμοι στην 

αγορά φαρμακευτικών προϊόντων, οι οποίοι κυμαίνονται από παραδοσιακά επιθέματα 

υδροπηκτώματος ως καινοτόμα λυοφιλικά φύλλα και νανοΐνες για πληγές κοιλοτήτων 

(186-190), ενώ δεν λείπουν οι συνδυασμοί με Zn, Mn, Ag, γλυκερόλη, πολυβινυλική 

αλκοόλη και άλλα πολυμερή θαλάσσιας προέλευσης. (185, 191-193) Οι K. Murakami 

και συνεργάτες (178) ενσωμάτωσαν τις επουλωτικές ιδιότητες των αλγινικών μαζί με 
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φουκοϊδάνη, χιτίνη/χιτοζάνη και μιτομυκίνη C σε ένα υδροπήκτωμα επιθέματος πληγής. 

Τα αποτελέσματα των πειραματικών μελετών έδειξαν ότι πρόκειται για ένα άριστο 

επίθεμα, που συνδυάζει το χημειοελκτικό αποτέλεσμα στους ινοβλάστες και την 

προαγωγή του πολλαπλασιασμού τους, μαζί με την επιτάχυνση της επανεπιθηλιοποίησης 

των ιστών και της κοκκοποίησης που εμφανίζονται κατά την 7η ημέρα. Κατά την 

ανάλυση των επουλωτικών μηχανισμών του συγκεκριμένου επιθέματος, άξια 

ενδιαφέροντος είναι η συνδυαστικά αποτελεσματική δράση των καφέ φυκών, των 

πολυσακχαριτών, των αλγινικών και της φουκοϊδάνης, η οποία συμπληρώνεται από την 

ενισχυμένη μηχανική δύναμη που παρέχουν η χιτίνη και η χιτοζάνη. (188, 194, 195) Στα 

πλαίσια της Κοσμητολογίας, έχει χρησιμοποιηθεί υδροπήκτωμα με συνδυασμό 

αλγινικών και υαλουρονικού οξέος. (168, 174, 175, 194, 195) Το παράγωγο 

υαλουρονικού (hyaluran) συνεισφέρει σημαντικά στην επούλωση, καθώς επιβραδύνει 

την απελευθέρωση Ca2+, ρυθμίζει την πηκτωματοποίηση των αλγινικών και παρέχει 

ενυδάτωση στην πληγή κατά τα αρχικά στάδια της επουλωτικής διαδικασίας, ενώ 

παράλληλα ενεργοποιεί τον πολλαπλασιασμό και τη μετανάστευση των 

κερατινοκυττάρων. (177, 194-197) Ωστόσο, παρά την καθ’ όλα βιολογική 

αποτελεσματικότητα του υδροπηκτώματος αλγινικών, η δυσκολία ελέγχου στη 

διαδικασία σχηματισμού του πηκτώματος οδηγεί στην εμφάνιση ετερογενούς δομής και 

μη ικανοποιητικής μηχανική ισχύος. (194, 198). Σε πειραματικό μοντέλο, κατέστη 

φανερό ότι η επούλωση πραγματοποιήθηκε γρηγορότερα σε μείγματα μορφής 

πηκτώματος που περιείχαν το συνδυασμό αλγινικά-υαλουρονικό οξύ. (194, 195, 199) 

Παράλληλα, η δομή στο υδροπήκτωμα αλγινικά-hyaluran παρέχει τη δυνατότητα 

απελευθέρωσης των βιολογικά ενεργών ουσιών απευθείας στην πληγή. (195, 200) Στα 

πλαίσια της έρευνας των αλγινικών αλάτων ως λειτουργικών και βιοενεργών υλικών για 

τη φροντίδα και αποκατάσταση πληγών, παρασκευάστηκε υδροπήκτωμα αλγινικών 

(Alg) με υδρόθειο (H2S) ως επίθεμα και υποβλήθηκε σε αξιολόγηση, σχετικά με τη 

μορφολογία, τη διόγκωση, την αποικοδόμηση, την ικανότητα απελευθέρωσης ουσιών, 

καθώς και τη βιολογική και κυτταρική συμβατότητα και την επουλωτική ικανότητα. 

(201) Ένα λειτουργικό και αποτελεσματικό επίθεμα πληγών χρειάζεται να εμποδίζει την 

αφυδάτωση της τραυματισμένης περιοχής, διατηρώντας υγρό το περιβάλλον γύρω από 

το τραύμα, να παρέχει κάλυψη σε ολόκληρη την επιφάνεια της πληγής και να απορροφά 

τα παραγόμενα υγρά, ενώ παράλληλα να διευκολύνει την αναπλαστική διαδικασία. (201) 

Στην αναφερόμενη μελέτη (201), έγινε αρχικά προκατεργασία του υδροπηκτώματος 

αλγινικών μαζί με H2S και ακολούθησε χαρακτηρισμός και αξιολόγηση των βιολογικών 
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ιδιοτήτων σε επίπεδο in vitro και in vivo. Τα αποτελέσματα έδειξαν ότι το υδροπήκτωμα 

παρουσίασε μία πορώδη δομή, με το μέγεθος των πόρων να κυμαίνεται από 50 ως 100 

μm, ένα ικανοποιητικό ποσοστό διόγκωσης και αποικοδόμησης, με την απορρόφηση 

νερού να κινείται στα 179 ± 5% του αρχικού ξηρού βάρους μέσα σε 96 ώρες και να πέφτει 

το 80% του αρχικού ξηρού βάρους μετά από 7 ημέρες, όπως επίσης κι ένα προφίλ 

απελευθέρωσης φαρμάκου ευεργετικό για τη διαδικασία επούλωσης. (201) Η 

αξιολόγηση in vitro φανέρωσε ότι η βέλτιστη συγκέντρωση H2S ήταν 0.5% και ότι 

υψηλότερη συγκέντρωση απέφερε δυσμενείς επιπτώσεις στην ανάπτυξη του κυττάρου 

και τη διαδικασία επούλωσης, με πρόκληση αιμόλυσης και κυτταροτοξικότητας. Από την 

in vivo μελέτη, κατέστη φανερό ότι κατά τη χρήση αγωγής με Alg/H2S 0.5% λήφθηκε το 

υψηλότερο ποσοστό αποκατάστασης της πληγής με τιμή 98 ± 1.22%. (201) 

Επιπροσθέτως, ο συνδυασμός αλγινικών με H2S 0.5% φάνηκε να επάγει τη δημιουργία 

σμηγματογόνων αδένων, τριχοθυλακίων και να ολοκληρώνει την επιθηλιοποίηση, χωρίς 

την πρόκληση φλεγμονής ή ινοπλασίας, όπως διαπιστώθηκε από την ιστοπαθολογική 

παρατήρηση. (201) Η in vitro κυτταρική ανάπτυξη και το in vivo μοντέλο φανέρωσαν, 

ότι η συνδυαστική χρήση υδροπηκτώματος Alg/H2S δρα ενισχυτικά σε επίπεδο 

επούλωσης και επομένως, έχει σημασία να χρησιμοποιηθεί ως λειτουργικό και βιοενεργό 

υλικό σε επιθέματα πληγών, ενώ ο ακριβής μηχανισμός δράσης παραμένει άγνωστος και 

χρήζει περαιτέρω διερεύνησης. (201) 

5.2.3.1.3.1 Ασφάλεια/Τοξικότητα 

αλγινικών αλάτων 

Τα αλγινικά άλατα, αν και αποτελούν βιοϋλικά με προέλευση από τα καφέ φύκη και ως 

εκ τούτου είναι πλήρως βιοδιασπώμενα, δεν αποσυντίθενται στο σώμα. Ωστόσο, 

απελευθερώνουν ιόντα και διασπώνται σε μικρότερα μόρια. Μια χημική τροποποίηση, 

π.χ. οξείδωση στις αλυσίδες των αλγινικών, μπορεί να συμβάλλει θετικά στην 

αποσύνθεσή τους. Μειωμένες μηχανικές ιδιότητες και ακαμψία είναι πιθανό να δράσουν 

ως εμπόδιο στη χρήση των αλγινικών, ιδίως σε ό,τι έχει να κάνει με τη μηχανική σκληρών 

ιστών. Αλλαγές στο χημικό χαρακτήρα μπορεί να ενισχύσουν τις ιδιότητες του υλικού, 

αλλά και να επιδράσουν αρνητικά, επιφέροντας τοξικότητα. Στα πλαίσια in vitro 

μελετών, 3D πλατφορμών κυτταρικής καλλιέργειας και σε επίπεδο τοπικής εφαρμογής, 

παρατηρείται ότι τα αλγινικά άλατα αποτελούν ένα ασφαλές φυσικό βιοϋλικό. (202) 
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5.2.3.1.4 Φουκοϊδάνες 

Πρόκειται για βιοπολυμερή ευρισκόμενα μόνο στα καφέ φύκη, τα οποία 

κατηγοριοποιούνται ως ανιονικοί θειικοί πολυσακχαρίτες. (Σχήμα 5) Ορισμένα 

θαλάσσια ασπόνδυλα (ιαπωνικό θαλάσσιο αγγούρι -sea urchins-) έχουν την ικανότητα 

να συνθέτουν παρόμοιους πολυσακχαρίτες. (155, 156) Η δομή αυτών αποτελείται μόνο 

από υπολείμματα θειικής φουκόζης και είναι τακτική, διαχωρίζοντας αυτούς τους 

πολυσακχαρίτες από τις φουκοϊδάνες. 

 

 

 

Σχήμα 5. Δομική ποικιλομορφία θειικών πολυσακχαριτών από φύκη: θραύσματα 

φουκοϊδανών  

 

Η χημική σύνθεση, η δομή και οι βιολογικές ιδιότητές τους καθιστούν τις φουκοϊδάνες 

σημαντικά εξαρτώμενες από τις συνθήκες περιβάλλοντος, την εποχή συγκομιδής τους, 

το είδος φυκών, καθώς και τις χρησιμοποιούμενες τεχνολογίες για την κλασματική 

εξαγωγή και τον καθαρισμό τους. (203-207) Το μοτίβο των βιολογικών δραστηριοτήτων 

στις φουκοϊδάνες καθορίζεται από τις διαφορετικές αναλογίες των δομικών 

μονοσακχαριτών (φουκόζη, γλυκόζη, γαλακτόζη, ξυλόζη, μαννόζη), των θειικών 

εστέρων και του ουρονικού οξέος. (178, 203, 208) Η παρουσία θειικών ομάδων καθορίζει 

τις αντιφλεγμονώδεις ιδιότητες, μεταξύ των οποίων την ανασταλτική δράση του 

κυτταρικού πολλαπλασιασμού, την υπεροξείδωση, τη μετανάστευση ουδετερόφιλων, 

καθώς επίσης τη δράση των φουκοϊδανών ως παράγοντες κυτταρικής αλληλεπίδρασης 

και αντιπηκτικότητας. (203, 206, 207, 208) Όσον αφορά στο μηχανισμό της αντιπηκτικής 

δράσης, οι φουκοϊδάνες χαμηλού ΜΒ προσομοιάζουν την ηπαρίνη και επάγουν την 

Δομικό γκρουπ ΙΙΙ Δομικό γκρουπ Ι 

Δομικό γκρουπ ΙΙ 

Δομικά τμήματα φουκοϊδανών 
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παραγωγή κυτοκινών όπως η HGF/SF, η οποία διαδραματίζει ένα σημαντικό ρόλο στη 

διαδικασία επούλωσης και στην επανεπιθηλιοποίηση, ενώ ακόμα διεγείρει την 

αγγειογένεση, τη μετανάστευση και τον πολλαπλασιασμό των κερατινοκυττάρων. (209, 

210) Σε έρευνα που πραγματοποίησαν οι R. O’Leary και συνεργάτες (211), έγινε φανερό 

ότι ορισμένες ποικιλίες φουκοϊδανών που προέρχονται από καφέ φύκη του γένους Fucus 

αλληλεπιδρούν ενεργά με τον αυξητικό παράγοντα TGF-β, ο οποίος αποτελεί μια 

κυτοκίνη με ικανότητα ρύθμισης του κυτταρικού πολλαπλασιασμού, της 

διαφοροποίησης, της απόπτωσης, της ανοσολογικής απόκρισης και της 

επαναδιαμόρφωσης της εξωκυτταρικής μήτρας. Χρησιμοποιήθηκε πειραματικό μοντέλο, 

όπου προκλήθηκαν με βιοψία διάτρησης, οξείς τραυματισμοί, οι οποίοι προκάλεσαν 

ταχεία αύξηση επιπέδου του παράγοντα TGF-β, οδηγώντας στο σχηματισμό ουλών στην 

πληγωμένη περιοχή. Οι φουκοϊδάνες έδειξαν να  επάγουν τον πολλαπλασιασμό, με 

αναστολή της δράσης του TGF-β, αυξάνοντας έτσι σημαντικά την παρουσία ινοβλαστών, 

καθώς και το σχηματισμό ινώδους μήτρας κολλαγόνου, προάγοντας κατ’ αυτόν τον 

τρόπο την επούλωση της πληγής. Η επουλωτική δράση των φουκοϊδανών σε πληγές από 

εγκαύματα μελετήθηκε αρχικά από τους M. Kordjazi και συνεργάτες. (203) Άξιο 

προσοχής είναι το ότι ο βαθμός θείωσης φαίνεται να επιδρά στις αντιπηκτικές, 

αντιθρομβωτικές, αντιφλεγμονώδεις και αντιοξειδωτικές ιδιότητες αυτών των 

πολυσακχαριτών (από 32,6% ως 19,0%). Από το βαθμό ενεργοποίησης του 

πολλαπλασιασμού ινοβλαστών (αναγνωρίζεται ως ο κύριος μηχανισμός), την εναπόθεση 

κολλαγόνου και την αύξηση του πάχους της επιδερμίδας, διαπιστώθηκε ότι όσο 

μεγαλύτερο το θειικό περιεχόμενο των πολυσακχαριτών, τόσο εντονότερες οι 

επουλωτικές ιδιότητές τους. (203) Παρόμοιες μελέτες, που πραγματοποιήθηκαν 

μεταγενέστερα, επιβεβαίωσαν τα προηγούμενα αποτελέσματα. Εξήχθη, επομένως, το 

συμπέρασμα ότι οι φουκοϊδάνες χαμηλού ΜΒ με υψηλή περιεκτικότητα θειικών, 

επιταχύνουν την επουλωτική διαδικασία, μέσα από μια σύνθετη και συντονισμένη 

δραστηριότητα, που βασίζεται στα αντιοξειδωτικά, αντιφλεγμονώδη και αναπτυξιακά 

χαρακτηριστικά τους. (129, 207, 212, 213) Αυστραλοί ερευνητές χρησιμοποίησαν 

φουκοϊδάνες προερχόμενες από το φύκος Fucus vesiculosus ως βάση για τη δημιουργία 

επιθεμάτων πληγής, σχεδιάζοντας μία ειδική πολυηλεκτρολυτική πολυεπίπεδη μονάδα, 

σε συνδυασμό με χιτοζάνη. (208) Όπως αποκαλύφθηκε από τους ερευνητές J. Cashman 

και A. Charboneau σε πρόσφατες μελέτες, οι φουκοϊδάνες έχουν ισχυρή ικανότητα 

παρεμποδισμού του σχηματισμού μετεγχειρητικών προσκολλήσεων σε πληγές της 

κοιλιακής χώρας. (213, 214) Χρησιμοποιήθηκαν επιθέματα πληγής με βάση φιλμ που 
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περιείχαν φουκοϊδάνες από το F. vesiculosus και τα πειράματα πραγματοποιήθηκαν σε 

μοντέλα κουνελιών και αρουραίων. Λόγω της υψηλής συχνότητας εμφάνισης 

προσκόλλησης των επιθεμάτων, μετά από εγχειρήσεις στην κοιλιακή χώρα και την 

περιοχή της πυέλου (65-90%), υπάρχει υψηλή ζήτηση για τους συγκεκριμένους 

πολυσακχαρίτες στα επιθέματα πληγών. (215) Όπως έχει γίνει φανερό, υπάρχει 

συσχέτιση ανάμεσα στον παθογενετικό μηχανισμό προσκόλλησης και την ενεργοποίηση 

προσκόλλησης, μέσω μιας τοπικής φλεγμονώδους διαδικασίας, που ρυθμίζεται από την 

χειρουργική βλάβη στο περιτόνεο και την επερχόμενη εξίδρωση πλάσματος, πλούσιου 

σε ινώδες, μέσα στην κοιλότητα. (213, 215) Με βάση αυτά τα δεδομένα, προέκυψε το 

συμπέρασμα ότι οι φουκοϊδάνες συνιστούν τον πιο αποτελεσματικό αντιπροσκολλητικό 

και μη τοξικό παράγοντα, κατάλληλο για κλινική χρήση. (213, 216) 

 

5.3 ΠΕΠΤΙΔΙΑ ΘΑΛΑΣΣΙΑΣ ΠΡΟΕΛΕΥΣΗΣ 

5.3.1 Επινεσιδίνη-1 

Πρόκειται για ένα κατιονικό αντιμικροβιακό πεπτίδιο (AMP) που χαρακτηρίζεται από 

δομή α-έλικας, απουσία δισουλφιδικών δεσμών και προέλευση από το ψάρι Epinephelus 

coioides. (217) Έχουν αναφερθεί 7 λειτουργικές χρήσεις του πεπτιδίου, οι οποίες είναι: 

αντιβακτηριακή, αντιμυκητιασική, αντιική, αντιπρωτοζωική, αντικαρκινική, 

ανοσοτροποποιητική, καθώς και επουλωτική.  

 

5.3.1.1 Επουλωτική δράση Επινεσιδίνης-1 

Για την επουλωτική διαδικασία, υψίστης σημασίας είναι ο πολλαπλασιασμός και η 

μετανάστευση των επιθηλιακών κυττάρων. (218) Πρόσφατα έγινε αξιολόγηση της 

Επινεσιδίνης-1, ως προς αυτά τα στοιχεία, με τη χρήση κυτταρικής σειράς HaCaT. Στη 

χρησιμοποιούμενη συγκέντρωση των 31.25 μg/mL δεν παρατηρήθηκε κάποιο 

κυτταροτοξικό αποτέλεσμα, ενώ αξίζει να σημειωθεί ότι κατά την αγωγή με 

συγκέντρωση 15.625 μg/mL υπήρξε αύξηση του αριθμού των κυττάρων, καθώς και της 

αναλογίας κυττάρων που βρίσκονται ενεργά στη φάση S (στάδιο αντιγραφής). Οπότε, 

μπορεί να εξαχθεί το συμπέρασμα, ότι η Επινεσιδίνη-1 προάγει τον πολλαπλασιασμό και 

τη μετανάστευση κυττάρων στην περιοχή της πληγής. (219) Ακόμη, η πραγματοποίηση 

μελετών σε επιδερμικά έλκη ποντικών και χοίρων από μόλυνση με MRSA (Methicillin 

Resistant Staphylococcus aureus), κατέδειξε ότι η χρήση του πεπτιδίου συνέβαλε στην 

ελάττωση του βακτηριακού αποικισμού στην περιοχή της πληγής, ενώ παράλληλα 
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ευνοήθηκε η αγγειογένεση και τη σύγκλιση αυτής. (219, 220) Μάλιστα, με τη χρήση 

Επινεσιδίνης-1 σε μοντέλο ποντικού με επιδερμικό έλκος επιμολυσμένο από MRSA, 

παρατηρήθηκε γρηγορότερη συστολή τραύματος συγκριτικά με μη μολυσμένα έλκη, 

καθώς και με μολυσμένα έλκη στα οποία χορηγήθηκε αγωγή με βανκομυκίνη. Η μελέτη 

αποδεικνύει ότι η δράση της Επινεσιδίνης-1 κατά του MRSA δεν περιορίζεται μόνο σε 

αντιμικροβιακό επίπεδο, αλλά και στη ρύθμιση ορισμένων κυτοκινών. Πιο 

συγκεκριμένα, έγινε φανερό πως η χρήση του πεπτιδίου οδήγησε σε μείωση των 

προφλεγμονωδών κυτοκινών TNF-α, IL-6 και MCP-1 στον ορό του αίματος, ενώ 

παράλληλα ρύθμισε την πρόσληψη μονοκυττάρων και την απομάκρυνση των 

λεμφοκυττάρων στην τραυματισμένη περιοχή κατά την επούλωση. (219) Επίσης, είναι 

σημαντικό να αναφερθεί, ότι η συνδυαστική αγωγή με Επινεσιδίνη-1 και κολλαγόνο 

επιφέρει βελτιωμένο επουλωτικό αποτέλεσμα σε σχέση με τη μεμονωμένη χρήση του 

πεπτιδίου. Αποτελέσματα από άλλες μελέτες επιβεβαιώνουν ότι η Επινεσιδίνη-1 

επιταχύνει τη διαδικασία επούλωσης και προφυλάσσει από πιθανή επιμόλυνση και σε 

έλκη εγκαυμάτων, μολυσμένων με MRSA σε επιδερμίδα χοίρων. Συγκεκριμένα, φάνηκε 

ότι σε διάστημα 25 ημερών το πεπτίδιο αύξησε την επιθηλιακή δραστηριότητα, την 

εξωκυττάρια παραγωγή ενώσεων κολλαγόνου, αλλά και την αγγείωση. Παράλληλα η 

αγωγή με Επινεσιδίνη-1 στους χοίρους έδειξε να προκαλεί καταστολή στη C-αντιδρώσα 

πρωτεΐνη (CRP), καθώς και στην προφλεγμονώδη κυτοκίνη IL-6, κάτι που δεν 

παρατηρήθηκε στην ομάδα των χοίρων που δεν έλαβαν αγωγή. (220) 

 

5.3.1.2 Σταθερότητα Επινεσιδίνης-1 

Πραγματοποιήθηκε αξιολόγηση της σταθερότητας υπό διαφορετικές συνθήκες. 

Παρατηρήθηκε ότι κατά την έκθεση της Επινεσιδίνης-1 σε γ-ακτινοβολία, η 

αντιμικροβιακή της δράση παρουσίασε μείωση - η ελάχιστη ανασταλτική συγκέντρωση 

(MIC) ήταν 39 μg/mL συγκριτικά με τα 9,7 μg/mL του μη ακτινοβολημένου τυφλού μετά 

την έκθεση σε MRSA. (221) Άλλον έναν παράγοντα ελάττωσης της αντιμικροβιακής 

δράσης αποτελεί η αυξημένη θερμοκρασία. Το MIC ήταν 312 μg/mL για έκθεση στο 

MRSA μετά από θέρμανση 5 λεπτών στους 40 °C, συγκρινόμενο με την ομάδα ελέγχου 

(τυφλό) στα 9,7 μg/mL στους 25 °C. (221) Παρόλο που η θερμοκρασία και η ακτινοβολία 

φάνηκε να επιδρούν με αρνητικό τρόπο επί της αντιμικροβιακής ικανότητας του 

πεπτιδίου, η παρουσία όξινου περιβάλλοντος έδειξε να μην προκαλεί κάποια ουσιαστική 

επίδραση. Μάλιστα, διαπιστώθηκε ότι σε όξινες συνθήκες μεγιστοποιείται η 

αντιμικροβιακή δράση. (221) 
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5.3.2 Apratyramide 

Μέχρι στιγμής υπάρχει μόνο ένας αυξητικός παράγοντας εγκεκριμένος από τον FDA για 

την αντιμετώπιση του έλκους διαβητικού ποδιού (ΕΔΠ), ο ανασυνδυασμένος αυξητικός 

παράγοντας (GF) με προέλευση από αιμοπετάλια, Becaplermin. (222) Ωστόσο, 

παρατηρείται χαμηλή απορρόφηση κατά την τοπική εφαρμογή GFs, λόγω της 

πρωτεϊνικής τους φύσης, με αποτέλεσμα να περιορίζεται η εξωγενής χρήση τους. (223-

225). Οπότε γίνεται φανερή η ανάγκη για επιλογή εναλλακτικών μεθόδων που θα 

κινητοποιήσουν τη σύνθεση και έκκριση των ενδογενών GFs στην περιοχή της πληγής.  

Σε αυτή την περίπτωση είναι δυνατό να βρει εφαρμογή η χρήση του Αpratyramide. 

(Εικόνα 4) 

 

 

 

Εικ. 3. (Α) Δομή του Αpratyramide           (B) ESIMS κατακερματισμός  του Αpratyramide  

 

Πρόκειται για ένα γραμμικό δεψιπεπτίδιο, δηλαδή πεπτίδιο στο οποίο μία ή περισσότερες 

αμιδικές ομάδες -CNHR- αντικαθίστανται από τον αντίστοιχο εστέρα -COR-, 

απομονωμένο από το κυανοβακτήριο Moorea bouillonii. (226) Είναι εμπλουτισμένο με 

τμήματα προεχόμενα από το αμινοξύ τυροσίνη, με επαγωγική δράση προς τον αυξητικό 

παράγοντα αγγειακού ενδοθηλίου (VEGF-A) και άλλους αυξητικούς παράγοντες (GFs). 

(227) Το Αpratyramide συμβάλλει στη ρύθμιση πλήθους αυξητικών παραγόντων κατά 

τη μεταγραφή, κινητοποιώντας την έκκριση του VEGF-A, με αυτό να υποδηλώνει την 

πιθανή ικανότητα του πεπτιδίου για επούλωση. (227) Η απομόνωση του δεψιπεπτιδίου 

πραγματοποιήθηκε με την πρότυπη διαδικασία, χρησιμοποιώντας CH2Cl2 και MeOH  σε 

αναλογία 2:1 και ακολούθησε διαχωρισμός διαλυτών, χρωματογραφία με silica gel και 

HPLC αντίστροφης φάσης για καθαρισμό. Στη συνέχεια έγινε συνδυαστική χρήση NMR 

και MS για να προσδιοριστεί η τελική δομή, μαζί με χειρόμορφη ανάλυση του όξινου 

υδρολύματος. (227) Πράγματι, η αξιολόγηση της in vitro εξέτασης που 

πραγματοποιήθηκε σε ανθρώπινα κερατινοκύτταρα της κυτταρικής σειρά HaCaT, στα 
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οποία είχε εφαρμοστεί το εν λόγω δεψιπεπτίδιο, κατέδειξε μεταγραφή και προαγωγή της 

έκκρισης του VEGF-A, καθώς και άλλων GFs (PDGFB και bFGF), σχετιζόμενων με την 

επουλωτική διαδικασία, οπότε έμμεσα υπήρξε επαγωγή της αγγειογένεσης, η οποία 

επιβεβαιώθηκε μετά από εφαρμογή του Αpratyramide ex vivo, σε μοντέλο κεράτινης 

στιβάδας κουνελιών. (227) Διαπιστώθηκε, έτσι, ότι το Αpratyramide λειτουργεί με τρόπο 

επαγωγικό στην έκκριση GFs, παρέχοντας τη δυνατότητα για επιτάχυνση της 

επουλωτικής διαδικασίας, καθώς και αποκατάσταση σε χρόνια τραύματα. (227) 

 

5.3.3 Θαλάσσιο κολλαγόνο 

Τις τελευταίες δεκαετίες, οι θαλάσσιοι οργανισμοί έχουν εγείρει το ενδιαφέρον, ως προς 

την παραγωγή κολλαγόνου. Πιο συγκεκριμένα, η βιομάζα που προέρχεται από τη 

βιομηχανία επεξεργασίας θαλάσσιων οργανισμών (κατάλοιπα ψαριών και αχινών, ψάρια 

μικρού μεγέθους και «κατά τύχη» αλιεύματα, όπως μέδουσες, καρχαρίες, αστερίες και 

σφουγγάρια) δημιουργεί μία σημαντική, αλλά ανεκμετάλλευτη πηγή κολλαγόνου. (228) 

Η χρήση της βιομάζας που απορρίπτεται και υποχρησιμοποιείται μπορεί να συμβάλλει 

στη συλλογή κολλαγόνου με βιώσιμο τρόπο, μειώνοντας σημαντικά τον αντίκτυπο αυτής 

της δραστηριότητας προς το περιβάλλον. 

   

5.3.3.1 Κολλαγόνο από κατάλοιπα ψαριών 

Το κολλαγόνο και τα βιοενεργά πεπτίδια που εξάγονται από την επιδερμίδα ψαριών, 

όπως ο σολομός και ο μπακαλιάρος, παρουσιάζουν καλή ικανότητα στη συγκράτηση 

νερού, καθιστώντας τα κατάλληλα για χρήση σε ενυδατικές συνθέσεις. (229) Νανοΐνες 

από ψάρι Tilapia/βιοενεργό γυαλί (Col/BG) έχουν χρησιμοποιηθεί ως επίθεμα πληγής 

για προφύλαξη από επιμόλυνση, καθώς και για προαγωγή της επούλωσης και της 

επιδερμικής ανάπλασης, σε μελέτες in vitro και in vivo. (230) Επίσης, παρασκευάσθηκε 

ένα σύστημα αποδέσμευσης, ελεγχόμενο από ικρίωμα και αποτελούμενο από 

μικροσφαιρίδια D, L-lactide-co-glycolide acid (PLGA), κολλαγόνο ψαριού, χιτοζάνη και 

θειική χονδροϊτίνη, με μέθοδο λυοφιλοποίησης (freeze-drying). Το ποσό απελευθέρωσης 

πρωτεΐνης από το σύστημα αποδέσμευσης φάνηκε να εξαρτάται από το ποσοστό του 

κολλαγόνου του ψαριού, ενώ διαπιστώθηκε προαγωγή στον πολλαπλασιασμό των 

ινοβλαστών και την αναδόμηση του επιδερμικού ιστού, καθώς και ικανοποιητική 

βιοσυμβατότητα. (231) 
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5.3.3.2 Κολλαγόνο από εχινόδερμα 

Το κολλαγόνο αυτό προέρχεται από αχινούς και μέδουσες που αποτελούν «κατά λάθος 

αλιεύματα»/«παρα-αλιεύματα». Διαθέτουν έναν ξεχωριστό συνδετικό ιστό (mutable 

collagenous tissue – MCT), ο οποίος συνιστά πηγή έμπνευσης για τη σύνθεση «έξυπνων 

δυναμικών βιοϋλικών», με στόχο τη μηχανική ιστών και ιατρικές εφαρμογές 

αποκατάστασης. (232, 233) Μπορεί να χρησιμοποιηθεί στην παραγωγή μεμβρανών 

φραγμού από κολλαγόνο για καθοδηγούμενη αναδιαμόρφωση ιστού (GRT). (234) 

 

5.3.3.3 Κολλαγόνο από μέδουσες 

Πολλές μελέτες φανερώνουν την ικανότητα για εφαρμογή στην επούλωση, σπόγγων με 

κολλαγόνο από μέδουσες. Πρόσφατα έγινε εξαγωγή κολλαγόνου τύπου Ι από τη μέδουσα 

Rhopilema Esculentum, το οποίο προσομοιάζει με το ανθρώπινο. (235) Σε έρευνα που 

διεξήχθη από τους Cheng και συνεργάτες (2017), διασταυρώθηκε κολλαγόνο 

προερχόμενο από τη μέδουσα R. Esculentum με 1-αιθυλο-3-(3-διμεθυλαμινοπροπυλ)-

καρβοδιιμιδιο (EDC), προς δημιουργία σπόγγων με αιμοστατικές ιδιότητες, οι οποίοι 

χρησιμοποιήθηκαν σε αρουραίους με ακρωτηριασμένη ουρά, αποδεικνύοντας, έτσι, την 

ικανότητα για χρήση των σπόγγων, ως επιθεμάτων τραυμάτων και αιμοστατικών υλικών, 

με δράση ισχυρότερη από τις γάζες ελέγχου (control gauzes). (236) Επίσης, πεπτίδια που 

προέρχονται από το κολλαγόνο της R. esculentum φαίνεται να έχουν ρόλο στη διαδικασία 

επούλωσης in vivo, προκαλώντας αύξηση στην παραγωγή χημειοτακτικών παραγόντων, 

όπως TGF-β1 και β-FGF. (237) Παρασκευάστηκαν πορώδη ικριώματα από κολλαγόνο 

που προέχεται από τη γιγάντια μέδουσα Nemopilema nomurai. Αυτό το κολλαγόνο έδειξε 

μηδενική κυτταροτοξικότητα και μάλιστα απεδείχθη βιοσυμβατό με τους πρωτεύοντες 

ανθρώπινους ινοβλάστες (HF) και τα ενδοθηλιακά κύτταρα. Εκτός αυτού, η κυτταρική 

βιωσιμότητά του έδειξε να είναι καλύτερη, σε σύγκριση με κολλαγόνο προερχόμενο από 

τα οστά, τη γλυκάνη, τη ζελατίνη και το υαλουρονικό οξύ. Παράλληλα, εμφυτευόμενο 

in vivo, οδηγούσε σε παρόμοια ανοσολογική απόκριση με το κολλαγόνο του εμπορίου, 

προερχόμενο από οστά. (238) Επιπλέον, η παραγωγή ενός τρισδιάστατου, έντονα 

πορώδους ικριώματος από υβρίδιο κολλαγόνου της N. nomurai/υαλουρονικού οξέος, 

παρείχε τη δυνατότητα για πολλαπλασιασμό των ινοβλαστών σε επιφάνεια μεγάλου 

πλάτους, χωρίς να υπάρχει παρέμβαση στην κυτταρική βιωσιμότητα. (239) Σε άλλη 

έρευνα, χρησιμοποιήθηκαν σπόγγοι διασταυρωμένου κολλαγόνου με EDC και μη 

διασταυρωμένου -και τα δύο από μέδουσα Rhizostoma pulmo- και καταδείχθηκε ότι ήταν 
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καλά ανεκτοί in vivo, με υποδόρια εμφύτευση σε μοντέλο αρουραίου, παρόμοια με τους 

σπόγγους κολλαγόνου από βοοειδή της ομάδας ελέγχου. (240)  

 

5.3.3.4 Πλεονεκτήματα και περιορισμοί στη χρήση 

κολλαγόνου 

Το θαλάσσιο κολλαγόνο παρουσιάζει πληθώρα πλεονεκτημάτων, σε σχέση με αυτό από 

χερσαίες πηγές. (241) 

1. Βρίσκεται σε αφθονία στο θαλάσσιο οικοσύστημα. 

2. Δεν υπάρχουν περιορισμοί θρησκευτικής φύσης, σχετικά με την προέλευσή του. 

3. Είναι εύκολα προσβάσιμο. 

4. Έχουν αναφερθεί λίγες περιπτώσεις τοξικότητας στις χρησιμοποιούμενες 

αποτελεσματικές δόσεις. Αυτό κρίνεται υψίστης σημασίας, καθώς τα βοοειδή που 

αποτελούν την κύρια πηγή κολλαγόνου, εμφανίζουν υψηλά ποσοστά μετάδοσης 

BSE (bovine spongiform encephalopathy) και TSE (transmissible spongiform 

encephalopathy).  

5. Συνιστά λύση φιλική προς το περιβάλλον, καθώς τεράστιες ποσότητες 

κολλαγόνου από την επιδερμίδα ψαριών, τα οστά τους και τα λέπια τους 

απορρίπτονται από τη βιομηχανία εκμετάλλευσης ψαριών ως παραπροϊόντα. 

Κατά συνέπεια, μειώνονται οι ρύποι και δεν βλάπτονται επιπλέον οργανισμοί για 

την απομόνωση κολλαγόνου.  

6. Το θαλάσσιο κολλαγόνο, εκτός από τη χρήση του στη μεταφορά φαρμάκων, την 

επούλωση, την αντιγήρανση και την αναδιαμόρφωση ιστών, θεωρείται εξίσου 

αποτελεσματικό με τις ουσίες που έχουν “collagen-like effect”, με 

αποτελεσματικότητα συγκρίσιμη με το αντιοξειδωτικό BHT.  

7. Η σπογγώδης μεμβράνη κολλαγόνου, συγκρινόμενη με μεμβράνη 

πολυουρεθανίου, παρουσιάζει υψηλότερη επουλωτική ικανότητα και μειωμένο 

χρόνο επούλωσης.  

8. Το θαλάσσιο κολλαγόνο είναι πιο εύκολα υδρολυόμενο από αυτό των 

θηλαστικών κι αυτό το καθιστά ικανό για περαιτέρω επεξεργασία προς πεπτιδικά 

παράγωγα.  

9. Χάρη στα δομικά και λειτουργικά χαρακτηριστικά του, εξυπηρετεί το ρόλο του 

φυσικού υποστρώματος για την κυτταρική προσκόλληση, ανάπτυξη και 

διαφοροποίηση.  
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Ωστόσο, παρόλο που τα πλεονεκτήματα υπερτερούν σε αριθμό, παρουσιάζονται και 

ορισμένοι περιορισμοί στη χρήση του θαλάσσιου κολλαγόνου. (241) 

1. Είναι λιγότερο θερμικά σταθερό, σε σχέση με το κολλαγόνο των βοοειδών, λόγω 

λιγότερων υπολειμμάτων προλίνης και υδροξυπρολίνης.  

2. Οι περισσότερες μελέτες αποτελεσματικότητας έχουν διεξαχθεί in vitro ή σε 

ζωικά μοντέλα. Χρειάζονται περισσότερα δεδομένα για την αποτελεσματικότητα 

και τις πιθανές ανεπιθύμητες ενέργειες που αφορούν στην ανθρώπινη επιδερμίδα. 

 

5.3.3.5 Εφαρμογές κολλαγόνου στην επούλωση και στην 

αντιγήρανση 

Η επιδερμίδα συνιστά τον πλέον σημαντικό αμυντικό μηχανισμό κατά των παθογόνων 

μικροοργανισμών, ενώ επιδρά σημαντικά και στην ομοιόσταση των ιστών. Οι 

επιδερμικοί τραυματισμοί συνιστούν ένα πολύ κοινό πρόβλημα, το οποίο ωστόσο 

εμφανίζει δυσκολία στη διαχείρισή του, με αποτέλεσμα να παρουσιάζονται καταστάσεις 

και επιπλοκές, όπως εγκαύματα, επιμόλυνση και ουλές. (241) Οι χρησιμοποιούμενες 

μέθοδοι αντιμετώπισης των πληγών έχουν ως στόχο να αποκαταστήσουν την 

ακεραιότητα στους πληγέντες ιστούς και να διαχειριστούν διαδικασίες, όπως η 

φλεγμονή, η κυτταρική διαίρεση, η διαφοροποίηση και η αγγείωση. Η διαπερατότητα 

του ενδοθηλίου επιτρέπει την κυτταρική προσκόλληση και έπονται οι διεργασίες της 

διαφοροποίησης και της ωρίμανσης. Το θαλάσσιο κολλαγόνο παρουσιάζει σημαντική 

δράση στην επουλωτική διαδικασία. Η χρήση του μπορεί να γίνει είτε με μορφή 

πεπτιδίων και υδροξυλικών ιόντων είτε με μορφή ινιδίων, με δομές που μοιάζουν με 

ικριώματα.  Η παραγωγή πεπτιδίων θαλάσσιου κολλαγόνου μπορεί να πραγματοποιηθεί 

είτε με χημική είτε με ενζυμική υδρόλυση. Τα μόριά του είναι περισσότερο 

απορροφήσιμα, λόγω του χαμηλού ΜΒ, το οποίο αυξάνει την υδατοδιαλυτότητα του 

κολλαγόνου. (241) Οι ερευνητές Hu και συνεργάτες (242), απέδειξαν ότι η χρήση 

πεπτιδίων κολλαγόνου θαλάσσιας προέλευσης βελτιώνει τη σύγκλιση πληγών σε 

συγκεντρώσεις 50 μg/mL, το οποίο αρχίζει 12 ώρες μετά την εφαρμογή της αγωγής, σε 

in vitro δοκιμασία αμυχών. Διαπιστώθηκε ότι η μετανάστευση κυττάρων που 

εκδηλώνεται στη συγκέντρωση 50μg/mL είναι παρόμοια με εκείνη μετά τη χρήση 10 

ng/mL επιδερμικού αυξητικού παράγοντα, ο οποίος έχει καθοριστική συμβολή στην 

επουλωτική διαδικασία. Επιπροσθέτως, σε πείραμα που πραγματοποιήθηκε σε 

τραυματισμένη επιδερμίδα κουνελιών, φάνηκε ότι η χρήση πεπτιδίων θαλάσσιου 

κολλαγόνου από την επιδερμίδα του ψαριού tilapia, επιφέρει σημαντικά ταχύτερη 
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επούλωση, σε σχέση με την ομάδα ελέγχου, μετά από διάστημα 11 ημερών. (242) Σε 

άλλη μελέτη που πραγματοποιήθηκε από τους Wang και συνεργάτες σε αρουραίους 

(243), παρατηρήθηκε ότι τα πεπτίδια θαλάσσιου κολλαγόνου (MCPs), με προέλευση από 

την επιδερμίδα του σολομού, προκαλούν αξιοσημείωτη βελτίωση αντοχής στον 

εφελκυσμό στην πληγωμένη επιδερμίδα. Επίσης, υπήρξε αύξηση στο ρυθμό 

πολλαπλασιασμού των ινοβλαστών, καθώς και στην αγγείωση, 7 μέρες μετά την 

εφαρμογή της αγωγής στους αρουραίους. Εκτός αυτού, οι ομάδες στις οποίες χορηγήθηκε 

αγωγή με κολλαγόνο, εμφάνισαν σημαντικά υψηλότερα επίπεδα υδροξυπρολίνης, 

συγκριτικά με την ομάδα ελέγχου, με τρόπο-, χρόνο- και δόσο-εξαρτώμενο. (243) 

Αντίστοιχα αποτελέσματα (επίπεδο σύγκλισης τραύματος, αντοχή στον εφελκυσμό στο 

σημείο της τομής και κατανομή κολλαγόνου) φάνηκε να παρατήρησαν και οι Zhang και 

συνεργάτες (244), που χρησιμοποίησαν πεπτίδια θαλάσσιου κολλαγόνου, επίσης, σε 

αρουραίους. Η ιστολογική ανάλυση έδειξε βελτίωση στις ομάδες, όπου χορηγήθηκε το 

κολλαγόνο, η οποία αφορούσε την αγγείωση, την επιθηλιοποίηση και τη διήθηση 

ινοβλαστών. Τόσο η εναπόθεση κολλαγόνου όσο και η ανάπτυξη κοκκιώδους ιστού και 

υδροξυπρολίνης, η οποία ευνοεί περαιτέρω την απόθεση κολλαγόνου, παρουσίασαν 

βελτίωση στις εξεταζόμενες ομάδες για τις χρονικές περιόδους 7 και 11 ημερών μετά τον 

τραυματισμό. (244) 

5.3.3.6 Εξαγωγή κολλαγόνου 

Όσον αφορά στην εξαγωγή του κολλαγόνου από θαλάσσιους οργανισμούς, γίνεται 

φανερό πως πρόκειται για την πιο πρακτική και ακίνδυνη μέθοδο απόκτησης κολλαγόνου 

υψηλής ποιότητας. Παραλαμβάνεται, όπως προαναφέρθηκε, από παραπροϊόντα ψαριών, 

όπως οστά, λέπια, δέρμα και πτερύγια με ένα συνδυασμό μεθόδων βιοεπεξεργασίας. 

(245) Χάρη στο χαμηλό του ΜΒ, το θαλάσσιο κολλαγόνο εξασφαλίζει ένα καλό επίπεδο 

απορρόφησης έως και 1,5 φορές, ενώ παράλληλα επάγει μια γρηγορότερη αιματική ροή. 

(246) Φαίνεται πως το κολλαγόνο θαλάσσιας προέλευσης υπερέχει αυτού από τα 

θηλαστικά αναφορικά με τη μηχανική των ιστών, λόγω της βιοσυμβατότητάς και της 

βιοαποικοδομησιμότητάς του. (247, 248) Επιπλέον, γίνεται φανερό ότι παρουσιάζονται 

ομοιότητες ως προς τα περιεχόμενα αμινοξέα και τη βιοσυμβατότητα του θαλάσσιου 

κολλαγόνου με αυτά που προέρχονται από βοοειδή και χοίρους. Στην πλειοψηφία του το 

κολλαγόνο θαλάσσιας προέλευσης περιέχει λιγότερη προλίνη και υδροξυπρολίνη, σε 

σχέση με αυτό από τα θηλαστικά. Κατά συνέπεια, εμφανίζει μειωμένη διασταυρούμενη 

συμβατότητα και σταθερότητα. Κύριο τύπο κολλαγόνου στο δέρμα των ψαριών αποτελεί 

ο Ι κι αυτό φαίνεται να εξαρτάται από το είδος, την ηλικία και την εποχή. (245) Το 
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κολλαγόνο που προέρχεται από το ψάρι tilapia έχει καθαρή απόδοση 40% επί ξηρού 

βάρους, γεγονός που το καθιστά πολλά υποσχόμενο και ανταγωνιστικό στη βιομηχανία 

παραγωγής κολλαγόνου. (249, 250) Το κολλαγόνο με προέλευση από ψάρια φαίνεται να 

συγκρατεί υψηλά ποσά ύδατος (~ 6% μετά από 24 ώρες έκθεση σε ποσοστό υγρασίας 

63%) χωρίς να προκαλεί ερεθισμούς, με αποτέλεσμα να είναι κατάλληλο για εφαρμογές 

στο δέρμα. (251) 

5.3.3.6.1 Μέθοδοι εξαγωγής κολλαγόνου 

Η μεθοδολογία εξαγωγής κολλαγόνου διαφοροποιείται ανάλογα με τη σύνθεση. Πιο 

συγκεκριμένα, τα οστά και τα λέπια ψαριών απαιτούν ένα επιπλέον βήμα -  

απομετάλλωση - για την απομόνωση του κολλαγόνου, καθώς περιέχουν υδροξυαπατίτη 

και ίνες κολλαγόνου τύπου Ι. Καθώς τα διάφορα είδη ψαριών φέρουν λέπια με 

χαρακτηριστική χημική σύνθεση και δομική διαμόρφωση, παρουσιάζεται 

διαφοροποίηση στη μέθοδο εξαγωγής κολλαγόνου από αυτά. Όλα τα πρωτόκολλα 

εξαγωγής διαθέτουν 5 κοινά στοιχεία, παρά τις όποιες ιδιαιτερότητες περί 

βελτιστοποίησης της διαδικασίας και λήψης ειδικών μέτρων προφύλαξης για την 

εξασφάλιση υψηλότερης απόδοσης παραγωγής και συνοχής με ταυτόχρονη μείωση της 

πολυπλοκότητας της μεθόδου και του απαιτούμενου χρόνου εξαγωγής. (Εικόνα 4) (240) 

 

 

 

       2h                 1h         6 h - 3 μέρες            2 - 6 μέρες                2 μέρες 

 

 

 

Εικ. 4. Σχηματική διαδικασία για εξαγωγή κολλαγόνου από θαλάσσιες πηγές. Σε όλες τις 

μεθόδους περιλαμβάνεται ως αρχικό βήμα ο διαχωρισμός των συστατικών σε χρήσιμα 

και άχρηστα. Τα θαλάσσια παραπροϊόντα μειώνονται σε μέγεθος ώστε να διευκολυνθεί 

η απομάκτυνση των μη κολλαγονικών πρωτεϊνών, λιπιδίων, χρωστικών, υπολειμμάτων 

κυττάρων και μεταλλικών στοιχείων (προ επεξεργασίας). Ακολουθεί η όξινη κατεργασία 

(ASC) και προαιρετικά η ενζυμική κατεργασία (PSC) για την εξαγωγή μορίων 

κολλαγόνου, τα οποία τελικώς λαμβάνονται μετά από καθίζηση αλάτων, διάλυση και 

λυοφιλοποίηση.   
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Διαφορετικά πρωτόκολλα καθαρισμού ακολουθούνται για το θαλάσσιο κολλαγόνο και 

τα παράγωγά του, ανάλογα με την πηγή προέλευσης αυτών (ζελατίνη ή πεπτίδια) (240) 

Τα στοιχεία αυτά είναι: 

 Διαχωρισμός και καθαρισμός 

 Μείωση μεγέθους 

 Απομάκρυνση μη κολλαγονικών συστατικών  

 Εξαγωγή κολλαγόνου με χρήση όξινης ή ενζυμικής τεχνικής 

 Καθίζηση αλάτων και ανάκτηση 

 Εκτός αυτών, η θερμοκρασία σε όλα τα στάδια πρέπει να διατηρείται στους 4-10 °C, 

ώστε να μην προκληθεί αποσύνθεση του κολλαγόνου. 

 

5.3.3.6.2 Προκατεργασία  

Πραγματοποιείται πλύσιμο, καθαρισμός και μείωση μεγέθους, για περιορισμό της 

μόλυνσης του δείγματος από μη κολλαγονικά μόρια και χρωστικές, ώστε να 

μεγιστοποιηθεί η απόδοση και η ποιότητα του εξαγόμενου κολλαγόνου.  

Χρησιμοποιείται συνήθως ένα ελαφρά όξινο ή αλκαλικό διάλυμα για να αποικοδομηθεί 

το διακλαδιζόμενο κολλαγόνο από το ζωικό συνδετικό ιστό. Η επεξεργασία με οξύ είναι 

κατάλληλη για ακατέργαστα υλικά με κολλαγόνο που έχει λιγότερες διακλαδώσεις, 

επιτρέποντας έτσι την διάσπαση μη ομοιοπολικών δεσμών σε ελεγχόμενη θερμοκρασία. 

Από την άλλη, η χρήση αλκαλικού διαλύματος γίνεται για τον αποπολυμερισμό των 

ενδο- και δια- μοριακών διακλαδώσεων σε ογκώδη και σκληρά ακατέργαστα υλικά, με 

σκοπό την απομάκρυνση μη κολλαγονικών ουσιών. Το υδροξείδιο του νατρίου, το 

υδροξείδιο του ασβεστίου, το υπεροξείδιο του υδρογόνου και η βουτυλική αλκοόλη είναι 

ορισμένες χημικές ενώσεις που χρησιμοποιούνται συχνά σε διεργασίες προκατεργασίας. 

Επίσης, μια άλλη μέθοδος, γνωστή ως απομετάλλωση, χρησιμοποιείται για να 

εξασφαλίσει την αποτελεσματική εξαγωγή κολλαγόνου από ακατέργαστα υλικά με 

υψηλή περιεκτικότητα σε μεταλλικά στοιχεία, όπως οστά και λέπια. Η διεργασία αυτή 

πραγματοποιείται παρουσία διαλύματος EDTA. (245) 

 

5.3.3.6.3 Διαδικασία Εξαγωγής  

Στόχος των χρησιμοποιούμενων μεθόδων είναι η καλύτερη συγκράτηση του 

κολλαγόνου, ώστε να εξασφαλιστεί υψηλότερη απόδοση, ιδίως από βιοϋλικά ψαριών. Η 

χρησιμοποιούμενη μέθοδος επιδρά στην ποσότητα, αλλά και τις ιδιότητες του 
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παραγόμενου κολλαγόνου. Κατά τη χημική εξαγωγή κολλαγόνου χρησιμοποιούνται οξέα 

και βάσεις, ενώ στη βιοχημική εξαγωγή χρησιμοποιούνται ένζυμα ή μικροοργανισμοί, 

μαζί με οξέα (ένζυμο- οξύ ή μικροοργανισμός-οξύ). Η πιο δημοφιλής μέθοδος είναι ο 

συνδυασμός ένζυμο-οξύ. Επιλέγονται οργανικά οξέα, όπως κιτρικό, γαλακτικό, 

χλωροξικό για την όξινη εξαγωγή κολλαγόνου. Την εξαγωγή κολλαγόνου 

συμπληρώνουν οι διεργασίες της υπερδιήθησης και ομογενοποίησης, ώστε το κολλαγόνο 

να διατηρεί τη δομή της τριπλής έλικας, η παρακολούθηση απόδοσης ανά παρτίδα και η 

συνέπεια ποιότητας ανά παρτίδα. (246, 249, 252, 253) 

 

5.3.3.6.3.1 Μέθοδος διαλυτότητας σε οξύ 

(ASC) 

Το κολλαγόνο εξάγεται μόνο με τη χρήση οξέος. Η αντίδραση ανάμεσα στο οξύ και το 

κολλαγόνο διασπά τις διακλαδώσεις στις έλικες του κολλαγόνου, ενισχύοντας έτσι την 

ποιότητα του εξαγόμενου κολλαγόνου. Λόγω αυτού, πραγματοποιείται εξαγωγή 

κολλαγόνου με χρήση διαφορετικών οξέων, ώστε να μεγιστοποιηθεί η εξαγωγή, η 

καθαρότητα και η απόδοση του κολλαγόνου με αυτή τη μέθοδο. (245) 

 

5.3.3.6.3.2 Μέθοδος διαλυτότητας σε 

πεψίνη (PSC) 

Χρησιμοποιείται συχνά, με την πεψίνη να προστίθεται κατά τη διαδικασία εξαγωγής. 

(254) 

5.3.3.6.3.3 Μέθοδος υπερήχων 

Έχει αναφερθεί ότι αυτή η μέθοδος αυξάνει την αποτελεσματικότητα της εξαγωγής 

κολλαγόνου από βιοϋλικά ψαριών. Ωστόσο, φέρει αρνητική επίδραση επί των 

φυσικοχημικών και μοριακών χαρακτηριστικών του κολλαγόνου. (253) 

 

5.3.3.7 Μέθοδοι χαρακτηρισμού κολλαγόνου 

Η φασματοσκοπία υπέρυθρου (FT-IR) χρησιμοποιείται ευρέως για την ανάλυση της 

δευτεροταγούς δομής των πρωτεΐνών, καθώς δείχνει την απορρόφηση σε κάθε επιμέρους 

μήκος κύματος σε φάσμα από 500 ως 4000cm-1. (255) Στις περισσότερες περιπτώσεις το 

εξεταζόμενο κολλαγόνο είναι τύπου Ι. 
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5.3.3.8 Ιδιότητες κολλαγόνου 

o Τα υδροπηκτώματα κολλαγόνου αποτελούν το καταλληλότερο υλικό για την 

ανάπτυξη επιθεμάτων πληγών. Χάρη στη βιοσυμαβατότητα, τη 

βιοαποικοδομησιμότητα και την βελτιωμένη ικανότητά του να διεισδύει σε 

επιφάνειες ελεύθερες λιπιδίων, το κολλαγόνο χρησιμοποιείται ευρέως σε 

βιοϊατρικές εφαρμογές. 

o Είναι μη αντιγονικό, ευαίσθητο σε ανταλλαγές αερίων και αδιαπέραστο σε 

βακτηριακή επιμόλυνση. 

o Η ευέλικτη και ελαστική του μορφή επιτρέπει να συμμορφώνεται καλά με την 

τοπογραφία της υποκείμενης επιδερμίδας, ενώ ταυτόχρονα ελαττώνει τον πόνο 

και το χρόνο που απαιτείται για επούλωση. 

o Συμμετέχει στο σχηματισμό της εξωκυττάριας μήτρας (ECM), καθώς και στο 

σχηματισμό/στη μετανάστευση κυττάρων και ιστών.  

o Προωθεί και βελτιώνει την παραγωγή κερατινοκυττάρων και ινοβλαστών κοντά 

στην πληγή, γεγονός που συμβάλλει θετικά στην επούλωση. Συγκεκριμένα, το 

κολλαγόνο από ψάρια διαθέτει αντιφλεγμονώδεις, αντιμικροβιακές και 

ανοσοτροποποιητικές ιδιότητες, που επιδρούν θετικά στην επουλωτική 

διαδικασία. (245) 

 

5.3.3.9 Μηχανική των ιστών και επούλωση 

Η μηχανική των ιστών στοχεύει στην αναγέννηση ή ανακατασκευή μιας ποικιλίας ιστών 

ή οργάνων, μέσα από τρία στοιχεία: ικρίωμα, κύτταρα και ρυθμιστές. Το ικρίωμα 

λειτουργεί με μίμηση της εξωκυττάριας μήτρας (ECM) π.χ. δημιουργώντας ένα 

τρισδιάστατο δίκτυο ινών κολλαγόνου και πρωτεογλυκανών, για παροχή δομικής 

υποστήριξης στα κύτταρα, μαζί με βιοχημικά και βιομηχανικά σήματα, σημαντικά για τη 

μορφογένεση, τη διαφοροποίηση και την ομοιόσταση. (240) Όπως έχει αναφερθεί 

παραπάνω, τα υλικά που χρησιμοποιούνται για την ανάπτυξη των ικριωμάτων οφείλουν 

να είναι βιοσυμβατά, δηλαδή να μην επιφέρουν κυτταροτοξικότητα ή ανοσολογική 

απόκριση, καθώς και βιοενεργά. Γι’ αυτούς τους λόγους, το κολλαγόνο θεωρείται ένα 

από τα πλέον κατάλληλα συστατικά, εφόσον προάγει την κυτταρική μετανάστευση, τις 

αλληλεπιδράσεις κυττάρου-μήτρας και την αναδόμηση των ιστών.  (240) Οι ερευνητές 

Zhou και συνεργάτες (2016) (256, 257), ανέπτυξαν σπόγγους και ηλεκτρικά πλέγματα 

από τo επιδερμικό κολλαγόνο του tilapia ως πιθανά επιθέματα πληγών και αναφέρθηκαν 

επιθυμητά αποτελέσματα in vitro και in vivo. Πήκτωμα παρασκευασμένο από κολλαγόνο 
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επιδερμίδας σουπιάς προτάθηκε για τοπική χρήση σε μοντέλο αρουραίου και φάνηκε να 

βελτιώνει σημαντικά τη σύγκλιση της πληγής σε χρονικό διάστημα 12 ημερών, 

συγκρινόμενο με ζώα στα οποία χορηγήθηκε η πρότυπη αγωγή. (258) 

 

5.3.3.10 Σταθερότητα θαλάσσιου κολλαγόνου 

Η θερμική σταθερότητα του θαλάσσιου κολλαγόνου αποτελεί σημαντική παράμετρο 

ενδιαφέροντος, καθώς το υλικό/συσκευή πρέπει να είναι συμβατό με τη θερμοκρασία του 

ανθρώπινου σώματος (~ 37 °C) για αρκετό χρόνο, μέχρις ότου πραγματοποιηθεί η 

αναγέννηση του ιστού. (240) Όπως έχει αναφερθεί, η θερμοκρασία αποδόμησης του 

θαλάσσιου κολλαγόνου είναι < 37 °C, οπότε, για να εξασφαλιστεί η θερμική 

σταθερότητα των ικριωμάτων με θαλάσσιο κολλαγόνο, γίνεται διασταύρωση με χημικές 

ουσίες, όπως 1-αιθυλ-3-(3-διμεθυλαμινοπροπυλ)-καρβοδιιμίδιο (EDC), γεβιπίνη (GEN), 

πολυφαινόλη τσαγιού (TP), νορδιϋδρογουαϊαρετικό οξύ (NDGA), 

διφαινυλοφωσφορυλοαζίδιο (DPPA) και γλουταραλδεΰδη (GTA) και/ή με φυσικές 

κατεργασίες (δεϋδροθερμική διασταύρωση). (240) Η διασταύρωση χρησιμεύει, επίσης, 

στην ενίσχυση της μηχανικής αντοχής και ακαμψίας σε ιατροτεχνολογικά σκευάσματα 

με βάση το κολλαγόνο, καθυστερώντας την αποσύνθεση αυτού. Σχετικά με την 

επούλωση πληγών, πλήθος μελετών απέδειξαν ότι το κολλαγόνο θαλάσσιας προέλευσης 

επιταχύνει αποτελεσματικά την επουλωτική διαδικασία και μπορεί να αποτελέσει 

δερματικό υποκατάστατο για τη θεραπεία σοβαρών τραυμάτων. In vivo δοκιμές με 

σπόγγους κολλαγόνου που βασίζονται στο ASC (μέθοδος διαλυτότητας σε οξύ) ή PSC 

(μέθοδος διαλυτότητας σε πεψίνη) από την επιδερμίδα του ψαριού tilapia έδειξαν 

βελτιωμένο επουλωτικό αποτέλεσμα σε μοντέλο αρουραίου, με αυξημένο 

πολλαπλασιασμό ινοβλαστών, σύνθεση κολλαγόνου, επανεπιθηλιοποίηση και δερματική 

ανασύσταση. (240) 

 

5.3.3.11 Ασφάλεια/Τοξικότητα θαλάσσιου κολλαγόνου 

Ο ρόλος των ινοβλαστών στην επουλωτική διαδικασία είναι υψίστης σημασίας, καθώς, 

όπως γίνεται φανερό από πλήθος μελετών, συμβάλλουν στο να δημιουργηθεί κοκκιώδης 

ιστός κατά την περίοδο επούλωσης, με τη σύνθεση και έκκριση εξωκυττάριων μητρών, 

π.χ. ινονεκτίνης, υαλουρονικού οξέος και κολλαγόνου. (259) Έγινε προσδιορισμός της 

βιοδιαθεσιμότητας και της κυτταροτοξικότητας στα υδροπηκτώματα κολλαγόνου με τη 

χρήση NIH-3T3 ινοβλαστών, ως εξεταζόμενων κυττάρων. (259) Η βιωσιμότητα των 

κυττάρων στα εξεταζόμενα υδροπηκτώματα, με διαφορετικές συγκεντρώσεις 
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κολλαγόνου, υπέστη ελαφριά πτώση (p>0,05) για τις δύο πρώτες μέρες, συγκρινόμενη 

με τη βιωσιμότητα του τυφλού. Ωστόσο, μετά το πέρας τριών ημερών, παρατηρήθηκε 

υπέρβαση 100% στο ποσό των επιζώντων κυττάρων του εξεταζόμενου γκρουπ (στα 

γκρουπ PSC 5 και PSC 15 διαπιστώθηκε ικανή αύξηση, p<0,05). (259) Αυτά τα δεδομένα 

υποδηλώνουν ότι δεν παρουσιάζεται κυτταροτοξικότητα από το εκχύλισμα κολλαγόνου 

στα υδροπηκτώματα με διαφορετικές PSC, ενώ προάγεται ο πολλαπλασιασμός των 

ινοβλαστών NIH-3T3, που μπορεί να επιφέρει αποσύνθεση του κολλαγόνου. (259) 

 

5.4 ΑΜΙΝΟΠΟΛΥΣΑΚΧΑΡΙΤΕΣ ΘΑΛΑΣΣΙΑΣ 

ΠΡΟΕΛΕΥΣΗΣ 

5.4.1 Χιτοζάνη 

Η χιτοζάνη αποτελεί παράγωγο της χιτίνης, γνωστό επίσης ως αμινοπολυσακχαρίτης. 

Είναι εξαιρετικώς βιοσυμβατή και βιοαποικοδομήσιμη και φέρει ιδιότητες 

αντιβακτηριακές και αντικαρκινικές, συμβάλλοντας στην επουλωτική διαδικασία, αλλά 

και σε πληθώρα άλλων βιολογικών αποτελεσμάτων. Η αντιβακτηριακή της δράση έναντι 

των Gram(-) και Gram(+) βακτηρίων την καθιστά άριστο πολυμερές για τη σύνθεση και 

κάλυψη SNPs (Single Nucleotide Polymorphism). Οι κυριότερες υποθέσεις που 

αναφέρονται στη βιβλιογραφία σχετικά με το μηχανισμό της αντιβακτηριακής δράσης 

της χιτοζάνης, κάνουν λόγο για διαρροή πρωτεϊνών των βακτηριακών κυττάρων και για 

αναχαίτιση της ενζυμικής δραστηριότητας. Οι ερευνητές Attia και El Samad (2015) 

χρησιμοποιώντας υδροπήκτωμα χιτοζάνης για την αντιμετώπιση πληγών, διαπίστωσαν 

τη σχεδόν πλήρη υποχώρηση του μηχανισμού στον κύκλο της επούλωσης και έτσι 

αποκαλύφθηκε η ανάπτυξη επιθηλιοποίησης. Οι El-Samad και συνεργάτες παρατήρησαν 

ότι η τοπική εφαρμογή χιτοζάνης σε διαβητικά ποντίκια που φέρουν εγκαύματα, 

επιταχύνει τη διαδικασία επούλωσης, ενώ παράλληλα, έχει και αντιβακτηριακή 

επίδραση, με τη μείωση του αριθμού βακτηριακών αποικιών. Συνεπώς, προστατεύει τα 

εγκαύματα από πιθανή επιμόλυνση, η οποία θα εμπόδιζε σημαντικά την επούλωση, ιδίως 

στα διαβητικά ποντίκια. Προετοιμάστηκαν σφουγγάρια αποτελούμενα από 

κουρκουμίνη/χιτοζάνη/ζελατίνη με διαφορετικές αναλογίες χιτοζάνης και ζελατίνης και 

παρατηρήθηκε αυξημένη υδατική απορρόφηση, αντιβακτηριακή δράση και σύγκλιση 

του τραύματος. Τα εν λόγω σφουγγάρια με υψηλότερα ποσά ζελατίνης είχαν 

γρηγορότερο χρόνο αποδέσμευσης ως και 240 λεπτά (4 ώρες). Με τη χρήση αυτών των 
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σφουγγαριών παρατηρήθηκε αύξηση της επουλωτικής δράσης, ενισχυμένη παραγωγή 

κολλαγόνου και αποκατάσταση της πληγής in vivo. (Εικόνα 5) (260) 

 

 

Εικ. 5. Διαδικασία παρασκευής χιτίνης και χιτοζάνης  

 

5.4.1.1 Ιδιότητες χιτοζάνης 

Η χιτοζάνη εμφανίζει διαλυτότητα σε αραιά διαλύματα οργανικών οξέων με pH<6,5 

όπως οξικό, κιτρικό, γαλακτικό και πυρουβικό οξύ. Δεν είναι διαλυτή στο νερό, ωστόσο, 

λόγω του σχηματισμού πολυηλεκτρολυτών από την ομαδοποίηση αμινοξέων, η χιτοζάνη 

παρουσιάζει μεγαλύτερη υδατική απορρόφηση από την κυτταρίνη. Η χιτοζάνη διαθέτει 

πληθώρα μοριακών βαρών (ΜΒ) και το γεγονός αυτό επιδρά στις φυσικοχημικές της 

ιδιότητες, όπως διαλυτότητα, ιξώδες, ελαστικότητα και δομική ανθεκτικότητα. Αξίζει να 

αναφερθεί ότι η χιτοζάνη μέσου ΜΒ φέρει το υψηλότερο ποσοστό αντιμικροβιακών 

παραγόντων, ενώ η χιτοζάνη με το ελάχιστο ΜΒ διαθέτει το μεγαλύτερο αποτρεπτικό 

αποτέλεσμα ενάντια στη δράση φυτοπαθογόνων. Άλλοι παράγοντες που επιδρούν στην 

αντιμικροβιακή δράση της χιτοζάνης είναι το pH, η διαλυτότητα και η θερμοκρασία 

περιβάλλοντος. (260) 
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5.4.1.2 Επουλωτικές ιδιότητες χιτοζάνης 

Η χιτοζάνη φαίνεται να προωθεί την αιμόσταση στην περιοχή του τραύματος, χάρη στις 

φυσικοχημικές της ιδιότητες και την πολυκατιονική της φύση. Προκαλείται 

συσσωμάτωση των αρνητικώς φορτισμένων ερυθροκυττάρων και αιμοπεταλίων με 

πρωτεΐνες πλάσματος, όπως το ινωδογόνο, από τα θετικώς φορτισμένα μόρια χιτοζάνης. 

(261) Επίσης, η χιτοζάνη προλαμβάνει τη μικροβιακή επιμόλυνση με τη βοήθεια της 

αλληλεπίδρασης ανάμεσα στην πολυκατιονική αλυσίδα πολυσακχαριτών και τα 

συστατικά με αρνητικό φορτίο στη βακτηριακή κυτταρική μεμβράνη. Στο 

αντιμικροβιακό αποτέλεσμα συμβάλλει σε ένα μικρό βαθμό και η παρουσία ιχνών 

μεταλλικών ιόντων που δρουν ως χηλικοί παράγοντες. Η υπερπαραγωγή ενεργών 

μορφών οξυγόνου (ROS) γύρω από την πληγή οδηγεί σε άμεση καταστροφή με τη μορφή 

λιπιδικής υπεροξείδωσης και τροποποιήσεων του DNA στον περιβάλλοντα ιστό και 

εμμέσως στην συνεχιζόμενη προώθηση απελευθέρωσης προφλεγμονώδους κυτοκίνης. 

Προκαλείται μείωση των μορίων ROS μέσω της διάθεσης ατόμου Η από τις ομάδες -OH 

και -NH2 κατά μήκος του πολυμερούς, επιτυγχάνοντας δέσμευση των ελευθέρων ριζών. 

Οι ισχυροί ενδομοριακοί και διαμοριακοί δεσμοί υδρογόνου εντός και μεταξύ της 

πολυμερικής αλυσίδας χιτοζάνης περιορίζουν την ικανότητα αντίδρασης των 

υδροξυλομάδων και αμινομάδων με ελεύθερες ρίζες και ως εκ τούτου η χιτοζάνη 

παρουσιάζει ήπιες αντιοξειδωτικές ιδιότητες. Αν η φλεγμονή επεκταθεί πέραν των υγιών 

πλαισίων, επέρχεται διαταραχή στη διαδικασία επούλωσης κι αυτό μπορεί να προξενήσει 

την εμφάνιση χρόνιων πληγών. (261) Η χιτοζάνη παρουσιάζει χαρακτηριστικά που 

διεγείρουν το ανοσοποιητικό σύστημα και ρυθμίζουν τόσο τις προφλεγμονώδεις όσο και 

τις αντιφλεγμονώδεις κυτοκίνες. Η τάση προς προφλεγμονώδη ή αντιφλεγμονώδη 

δραστηριότητα της χιτοζάνης επηρεάζεται κυρίως από τις φυσικοχημικές της ιδιότητες. 

Ειδικότερα, η χιτοζάνη υψηλότερου ΜΒ θεωρείται ότι ευνοεί την αιμόσταση. Ολιγομερή 

χιτοζάνης με ΜΒ<8,6 kDa δεν προκαλούν σημαντική αιματική συσσώρευση. Επίσης, 

αύξηση του ΜΒ>380 kDa φαίνεται να παρουσιάζει αντίστοιχο αποτέλεσμα. 

Συγκεκριμένα, η χιτοζάνη χαμηλού ΜΒ πλεονεκτεί ως προς το αυξημένο πηλίκο 

επιφάνεια/όγκος, ενώ η χιτοζάνη υψηλού ΜΒ εμφανίζει περισσότερες ομάδες αμινοξέων 

ικανές για αλληλεπίδραση. Η βέλτιστη συσσώρευση αίματος που προκαλεί η χιτοζάνη 

μέσου ΜΒ δικαιολογεί πιθανώς την ανάγκη για ισορροπία μεταξύ υψηλού και χαμηλού 

ΜΒ. (261) Σε περιβάλλον ουδέτερου pH, τα χαμηλά ΜΒ παρουσιάζουν βελτιωμένη 

αντιβακτηριακή δραστηριότητα. Αντίστοιχα, σε όξινες συνθήκες φαίνεται να 

ενισχύονται οι αντιβακτηριακές ιδιότητες των υψηλότερων ΜΒ. Ο βαθμός ακετυλίωσης 
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(ΒΑ ή Degree of Deacetylation -DDA-) δείχνει να επηρεάζει την αιμόσταση, με το μέσο 

DDA με τιμές 64-72%, 68% και 75-88% να παρουσιάζει τα καλύτερα αποτελέσματα. Η 

επίδραση του DDA στην αντιβακτηριακή δράση της χιτοζάνης είναι ακόμα πιο ξεκάθαρη 

σε σχέση με το ΜΒ, με την τρέχουσα βιβλιογραφία να αναφέρει τη συσχέτιση ανάμεσα 

στην αυξανόμενη δραστηριότητα κατά των βακτηρίων και τον αυξανόμενο DDA. Καθώς 

αυξάνεται ο DDA, μεγαλώνει και η ποσότητα ομάδων αμινοξέων που είναι διαθέσιμη 

για ιονισμό, με αποτέλεσμα την αύξηση ολικού θετικού φορτίου στη χιτοζάνη και 

συνεπώς την ενίσχυση της αντιβακτηριακής της δραστηριότητας. (261) 

 

5.4.1.3 Σταθερότητα χιτοζάνης 

Ενώ η χιτοζάνη αποτελεί ένα ιδιαίτερο και πολύπλευρο συστατικό, με ευρεία χρήση 

στους τομείς της φαρμακευτικής και της βιοϊατρικής, εμφανίζονται περιορισμένα είδη 

προϊόντων που την περιέχουν (αιμοστατικά επιθέματα, παρασκευάσματα για επούλωση 

πληγών και φαρμακευτικά προϊόντα διατροφής -nutraceuticals-). Αυτό πιθανότατα να 

οφείλεται στην ισχυρά υγροσκοπική φύση της χιτοζάνης και στην ποικιλία ΜΒ και 

κατανομής ΜΒ, λόγω εξαγωγής της από πλήθος διαφορετικών οργανισμών, καθώς 

επίσης και στο βαθμό αποακετυλίωσης (DDA) και το επίπεδο καθαρότητας. Επιπλέον, η 

χιτοζάνη εμφανίζει έντονη ευαισθησία σε περιβαλλοντικούς παράγοντες και συνθήκες 

διεργασίας (θέρμανση ή ψύξη), γεγονός που οδηγεί σε πρόκληση πίεσης στη δομή της 

και κατά συνέπεια πολυμερική αποσύνθεση. (Εικόνα 6) (262) 

 

  

Παράγοντες που επιδρούν στη σταθερότητα της χιτοζάνης 

Εσωτερικοί 

 Επίπεδο καθαρότητας 

 Μοριακό Βάρος (ΜΒ) 

 Δείκτης 

Πολυδιασποράς 

 Δείκτης 

αποακετυλίωσης 

(DDA) 

 Μοτίβο 

αποακετυλίωσης 

 Περιεχόμενη υγρασία 

Εξωτερικοί 

Περιβαλλοντικοί Κατεργασία 

 Υγρασία 

 Θερμοκρασία 

 Όξινη διάλυση 

 Αποστείρωση 

 Θερμική 

κατεργασία 

 Φυσικές μέθοδοι 

(φυγοκέντρηση, 

δύναμη 

συμπίεσης)  
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Εικ. 6. Παράγοντες που επιδρούν στη σταθερότητα προϊόντων με βάση τη χιτοζάνη 

 

5.4.1.4 Χρήση νανοσωματιδίων (NPs) στη διαχείριση 

τραυμάτων 

Τα νανοσωματίδια χρησιμοποιούνται ως μέσο μεταφοράς, καθώς και ως βιοενεργό 

συστατικό για την επίτευξη βελτιωμένου επουλωτικού αποτελέσματος. (Εικόνα 7) (261) 

 

 

 

Εικ. 7. Απεικόνιση της χρήσης NPs στην επούλωση πληγών  

 

Τα NPs ως φορείς μεταφοράς φαρμάκων, μεταφέρουν με επιτυχία ενεργά χημικά μόρια 

στην περιοχή του τραύματος, συμβάλλοντας στο επουλωτικό αποτέλεσμα. Παρέχουν 

προστασία και παρατείνουν το χρόνο ημίσειας ζωής (t ½) σε αυξητικούς παράγοντες, 

ταχέως μεταβολιζόμενους από πρωτεολυτικά ένζυμα, καθώς και στο οξείδιο του αζώτου 

(ΝΟ) που είναι «βραχύβιο» στη φύση. (261) Στα πλαίσια των θεραπευτικών αγωγών 

επούλωσης, παρέχεται η δυνατότητα αποτελεσματικής και ελεγχόμενης απελευθέρωσης 

αντιμικροβιακών παραγόντων και φυσικών προϊόντων με τη χρήση των NPs. 

Παράλληλα, σε αυτά στηρίζεται και η γονιδιακή θεραπεία για την ειδική μεταφορά 

γενετικού υλικού στο μικροπεριβάλλον του τραύματος. (261) Επιπλέον, κάποια NPs 

χρησιμοποιούνται για τις εγγενείς αντιβακτηριακές τους ιδιότητες. Έχει πραγματοποιηθεί 

εκτενής μελέτη σχετικά με τα NPs μετάλλων, όπως του αργύρου (AgNPs), του χρυσού 

(AuNPs), του οξειδίου του ψευδαργύρου (ZnONPs), του χαλκού (CuNPs), και του 

σεληνίου (SeNPs), για το συγκεκριμένο σκοπό. Από την άλλη μεριά, βιοενεργά μόρια, 

Κ+: Κατιόν 
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όπως η χιτοζάνη και τα αλγινικά άλατα, καθώς και τα παράγωγα αυτών, 

χρησιμοποιούνται ως πρώτες ύλες για τη δημιουργία συστημάτων NPs με εξαιρετικές 

επουλωτικές ιδιότητες. (261) 

 

5.4.1.4.1 Πλεονεκτήματα NPs χιτοζάνης στην 

επούλωση πληγών 

Λόγω του μικρού μεγέθους των σωματιδίων αυτών (<1000 nm) ευνοείται η διείσδυση 

συστατικών μέσω του επιδερμικού ιστού. Το ισχυρά θετικό φορτίο των πολυμερικών 

NPs χιτοζάνης προσφέρει σημαντικά πλεονεκτήματα, όπως υψηλή σταθερότητα 

σύνθεσης χάρη στην πρόληψη δημιουργίας συσσωματωμάτων, καθώς επίσης 

δυνατότητα αλληλεπίδρασης με αρνητικά φορτισμένες επιφάνειες, π.χ. κύτταρα, μύκητες 

και βακτήρια. Όπως έχει ήδη αναφερθεί παραπάνω, τα NPs χιτοζάνης μπορούν να 

παρατείνουν το t ½ ενός θεραπευτικού παράγοντα, να προσφέρουν ελεγχόμενη 

αποδέσμευση καθώς και να επιτύχουν στοχευμένη μεταφορά χημικών μορίων. Επίσης, 

προβλήματα διαλυτότητας αντιμετωπίζονται αποτελεσματικά με τη χρήση NPs 

χιτοζάνης. (261) Ο υψηλός λόγος επιφάνεια/όγκος δηλώνει την ύπαρξη μεγαλύτερης 

επιφάνειας διαθέσιμης για αλληλεπίδραση, γεγονός που πυροδοτεί τον επουλωτικό 

μηχανισμό. Αυτό θα μπορούσε να αξιοποιηθεί θεραπευτικά για την κατανομή 

μεγαλύτερης ποσότητας επουλωτικών συστατικών στην περιοχή γύρω από την πληγή. Η 

χρήση NPs χιτοζάνης φαίνεται να ενισχύει την ικανότητα διείσδυσης και κατανομής των 

ενσωματωμένων σε αυτά θεραπευτικών ενώσεων. Ταυτόχρονα η πιθανή εκδήλωση 

κυτταρικής τοξικότητας μιας ουσίας σε μεγάλες συγκεντρώσεις περιορίζεται σημαντικά 

με την ενσωμάτωσή της στα NPs χιτοζάνης, οπότε γίνεται φανερή η βελτίωση ασφάλειας 

της σύνθεσης. (261) 

 

5.4.1.5 Χιτοζάνη εμπλουτισμένη με Ag 

Αναπτύχθηκαν επιθέματα τραυμάτων από υδροξυαιθυλακρυλική χιτοζάνη (HC) και 

αλγινικό νάτριο (SA) με αντιβακτηριακή δράση, χάρη στην προσθήκη σωματιδίων 

αργύρου (Ag). Για τη σύνθεση των σωματιδίων Ag σε φιλμ HC/SA εφαρμόσθηκε 

μέθοδος εμβάπτισης μέσω in situ χημικής αναγωγής διαλύματος νιτρικού αργύρου 

(AgNO3). Η μέθοδος επικυρώθηκε με τη χρήση τεχνικών FTIR, SEM-EDS, XRD και 

XRF. Πραγματοποιήθηκε μελέτη, για την επίδραση της προσθήκης Ag σε HC/SA φιλμ 

διαφορετικής πυκνότητας, τα οποία διασταυρώθηκαν με ασβέστιο (Ca), σε σχέση με τη 

διόγκωση, τις μηχανικές ιδιότητες, την κυτταροτοξικότητα, την αντιβακτηριακή 
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ικανότητα και τη συμπεριφορά στην απελευθέρωση δραστικών ουσιών. (262) Τα 

αποτελέσματα κατέδειξαν ενίσχυση των μηχανικών ιδιοτήτων και υψηλό βαθμό 

διόγκωσης, σε ρυθμιστικό διάλυμα φωσφορικών, για τα επιθέματα πληγών, 

εμπλουτισμένα με Ag. Τα φιλμ HC/SA εμπλουτισμένα με Ag εμφάνισαν αντιβακτηριακή 

δράση κατά των E. coli και S. Aureus, καθώς και μηδενική τοξικότητα απέναντι στα 

κύτταρα Vero. Τα προφίλ απελευθέρωσης φαρμάκων των φιλμ εξετάστηκαν in vitro, 

χρησιμοποιώντας παρα-ακετυλαμινο-φαινόλη, ως διαλυτό μοντέλο φαρμάκου. Η αύξηση 

στη πυκνότητα διασταυρούμενης σύνδεσης και ο εμπλουτισμός με Ag οδήγησαν σε 

παράταση του ποσοστού απελευθέρωσης του φαρμάκου και μια σχεδόν γραμμική 

εμφάνιση στα προφίλ των φιλμ. Εξήχθη το συμπέρασμα ότι τα φιλμ HC/SA 

εμπλουτισμένα με Ag φέρουν μια πολλά υποσχόμενη δυνατότητα στην παραγωγή 

επιθεμάτων πληγών, με αντιβακτηριακές ιδιότητες και ελεγχόμενη αποδέσμευση 

φαρμάκου. (262) 

 

5.4.1.6 Ασφάλεια/Τοξικότητα Χιτοζάνης 

Σε γενικές γραμμές, η χιτοζάνη θεωρείται ένα μη τοξικό, βιοσυμβατό πολυμερές, το 

οποίο έχει εγκριθεί από τις αρμόδιες Αρχές για πλήθος εφαρμογών. Ωστόσο, δεν μπορεί 

να συμπεριληφθεί στα γενικώς αναγνωρισμένα ως ασφαλή (GRAS) υλικά, καθώς τα 

χαρακτηριστικά της χιτοζάνης, αλλά και οι χημικές τροποποιήσεις που υφίσταται, 

ενδέχεται να επιδράσουν στο προφίλ της, αναφορικά με την ασφάλεια. Επομένως, 

δημιουργείται η ανάγκη για αξιολόγηση ασφάλειας ανά περίπτωση σε κάθε προϊόν, 

παρόλο που στην πλειοψηφία των κοσμητικών εφαρμογών θεωρείται ασφαλής η χρήση 

της. Όταν η χιτοζάνη συμπεριλαμβάνεται στα συστατικά ενός προϊόντος, υπάρχει το 

ενδεχόμενο να υποστεί αλλαγές το προφίλ βιοκατανομής άλλων συστατικών της 

σύνθεσης. Για παράδειγμα, μπορεί τα φορτισμένα σωματίδια της χιτοζάνης να 

επηρεάσουν τις αλληλεπιδράσεις μεταξύ των κυττάρων. Επομένως, ο αριθμός θετικών 

φορτίων που περιέχονται στα μόρια χιτοζάνης, ο οποίος εξαρτάται από το ΜΒ, το DDA 

του πολυμερούς και το pH του μέσου, μπορεί να τροποποιήσει τις αλληλεπιδράσεις 

χιτοζάνης-κυττάρων και μικροπεριβάλλοντος. Ως εκ τούτου, καθίσταται αναγκαίο να 

ελέγχονται οι παραπάνω παράμετροι για ενδεχόμενη τοξικότητα, κατά τη διαμόρφωση 

συνθέσεων με χιτοζάνη. Τέλος, η φύση των προϊόντων αυτών καθαυτών, καθώς και ο 

τρόπος εφαρμογής τους, μπορούν να επιδράσουν στην εμφάνιση τοξικότητας από τη 

χιτοζάνη. (263) 
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5.4.2 Σύμπλοκο αλγινικά άλατα-πολυπεπτίδιο που μοιάζει με 

ανθρώπινη ελαστίνη (HELPs) 

Τα πολυπεπτίδια που μιμούνται την ανθρώπινη ελαστίνη (HELPs) αποτελούν μία τάξη 

βιοεμπνευσμένων πολυπεπτιδίων, ως εναλλακτική λύση στην ελαστίνη ζωικής 

προέλευσης. Είναι συνθετικά, γενετικώς κωδικοποιημένα βιοπολυμερή, που βασίζονται 

σε ένα επαναλαμβανόμενο μοτίβο του εξαπεπτιδίου VAPGVG. το οποίο θεωρείται 

εξαιρετικό συστατικό για τη μεταφορά φαρμάκων και για τη μηχανική ιστών, λόγω της 

καλής κυτταροσυμβατότητας και βιοσυμβατότητας, της ευκολίας στο χειρισμό, το 

σχεδιασμό, την παραγωγή και την τροποποίηση. (264) Επιπλέον, η HELP, χάρη στην 

παρουσία υπολειμμάτων γλουταμίνης και λυσίνης στην πρωταρχική δομή, έχει τη 

δυνατότητα για διασταύρωση, υπό την επίδραση της τρανσγλουταμινάσης (TG), προς 

σχηματισμό σταθερών υδροπηκτωμάτων, χωρίς την απαίτηση χρήσης σκληρών χημικών, 

όπως γλουταραλδεΰδη ή αναλόγα διασταυρούμενων παραγόντων. Πραγματοποιήθηκε 

μελέτη, σχετικά με το συνδυασμό της HELP και ενός φυσικού πολυμερούς (ALG), για 

τη δημιουργία συμπλόκου με ενισχυμένες φυσικοχημικές ιδιότητες. Η έρευνα αυτή 

στόχευε στην αναζήτηση της αλληλεπίδρασης μεταξύ των δύο συστατικών, καθώς και 

στην αξιολόγηση της δυνατότητας για σύνθεση εξατομικευμένης πλατφόρμας, ικανής να 

μεταφέρει πολυλειτουργικούς παράγοντες. Προετοιμάστηκε μια σειρά σταθερών 

πολυμερικών φιλμ, βασισμένων σε ALG, με διαφορετικές συγκεντρώσεις της HELP, 

καθιερώνοντας ένα πρωτόκολλο και έγινε ενσωμάτωση κουρκουμίνης (ως ένωσης-

μοντέλου) σε αυτά. Πρόκειται για την πρώτη μελέτη, όπου γίνεται αναφορά 

προετοιμασίας ενός βιοϋλικού, βασισμένου σε ALG και HELP για τη μεταφορά ενός 

φυσικού προϊόντος. Όπως έγινε φανερό από τη συγκεκριμένη έρευνα, ο σχεδιασμός 

συμπλόκων είναι εφικτός και τα χαρακτηριστικά των δύο συστατικών μπορούν να 

ενσωματωθούν με επιτυχία. Η αλληλεπίδραση ανάμεσα στη HELP και τις 

καρβοξυλομάδες των αλγινικών αλάτων αποδείχθηκε με χρήση φασματοσκοπίας 

υπερύθρου (FT-IR) και με θερμική ανάλυση. Η παρουσία της HELP στο σύμπλοκο 

διαδραμάτισε σπουδαίο ρόλο, τόσο στον έλεγχο απελευθέρωσης της κουρκουμίνης, 

οδηγώντας σε υψηλή αντιοξειδωτική δραστηριότητα, όσο και στη διατήρηση και στην 

πιθανή ενίσχυση της κυτταροσυμβατότητας στο τελικό υλικό. (264) 

 

 

 



Σ ε λ ί δ α  | 76 

 

ΠΜΣ «Προχωρημένη Αισθητική και Κοσμητολογία: Aνάπτυξη, Ποιοτικός Έλεγχος και Ασφάλεια νέων καλλυντικών προϊόντων» 

5.4.3 Νανοσωματίδια φουκοϊδάνης-χιτοζάνης 

Η φουκοϊδάνη δρα ως εμπόδιο στην αγγειογένεση. Η επίδραση του ΜΒ, αλλά και του 

περιεχομένου της σε θείο (S), στην αντιπηκτική και αγγειογενετική δράση της, 

χρησιμοποιείται στην αναστολή των αυξητικών παραγόντων bFGF και VEGF. Οι 

ερευνητές Yu και συνεργάτες, κατέδειξαν τη σημασία της αναλογίας βάρους στα 

νανοσωματίδια φουκοϊδάνης-χιτοζάνης, σχετικά με το προφίλ απελευθέρωσης ουσιών. 

(114) Τόσο η χιτοζάνη όσο και η φουκοϊδάνη έχουν αξιοποιηθεί για την επούλωση 

πληγών, με την πρώτη να εφαρμόζεται ως επίθεμα για πολλαπλασιασμό και 

ενεργοποίηση κυττάρων φλεγμονής και τη δεύτερη να παρουσιάζει σημαντική συστολή 

πηκτώματος, προαγωγή έκφρασης της ιντεγκρίνης, καθώς και της δραστηριότητας της 

ηπαρίνης. (114) 
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6. ΠΡΟΚΛΗΣΕΙΣ ΚΑΙ ΕΥΚΑΙΡΙΕΣ ΓΙΑ 

ΣΥΣΤΑΤΙΚΑ ΘΑΛΑΣΣΙΑΣ ΠΡΟΕΛΕΥΣΗΣ 

Όπως αναφέρεται σε άρθρο του 2023 (265), οι σημαντικότερες προκλήσεις που αφορούν 

στη σύνθεση καλλυντικών προϊόντων με συστατικά θαλάσσια προέλευσης, σχετίζονται 

με τη συνολική βιωσιμότητα, η οποία περιλαμβάνει την παραγωγική ικανότητα, την 

περιβαλλοντική τοξικότητα, την οικονομική αξία και τα απόβλητα που προκύπτουν. Οι 

προκλήσεις αυτές φαίνεται να εγείρονται από το επίπεδο τυποποίησης, την 

αποτελεσματικότητα, την ιχνηλασιμότητα και μπορεί να χωριστούν σε τρεις κατηγορίες: 

 Δυνατότητα πρόσβασης και αποτελεσματικού διαχωρισμού 

 Παραγωγή βιοδραστικών ουσιών με βιώσιμο τρόπο και γνώση του τρόπου 

δράσης αυτών 

 Θέματα σχετικά με την εμπορευματοποίηση, όπως διαδικασίες, κόστη και 

συνεργασίες 

 

Συγκεκριμένα, για τα συστατικά θαλάσσιας προέλευσης, κρίνεται αναγκαία η 

αξιολόγηση της απουσίας βαρέων μετάλλων, τα οποία ανευρίσκονται φυσιολογικά στο 

θαλάσσιο οικοσύστημα π.χ. κάδμιο, μόλυβδος, αρσενικό και υδράργυρος, καθώς επίσης 

της έλλειψης τοξινών και αλλεργιογόνων. (266) Επιπλέον, τα συστατικά θαλάσσιας 

προέλευσης έρχονται αντιμέτωπα με το ζήτημα του όγκου παραγωγής, καθώς 

ανευρίσκονται σε μικρές ποσότητες και σε πολλές περιπτώσεις είναι δύσκολο να 

απομονωθούν από τις εκάστοτε πηγές. Παράλληλα, τίθεται και το θέμα της εξασφάλισης 

σταθερής ποιότητας των χημικών στοιχείων, καθώς οι συνθήκες περιβάλλοντος δεν είναι 

σταθερές και αυτό επιφέρει αλλαγές στους εξαγόμενους μεταβολίτες. Για την 

αντιμετώπιση των προβλημάτων που προκύπτουν, μια χρήσιμη στρατηγική είναι οι 

ημισυνθέσεις, όπου, συλλέγεται η φυσική πηγή της δραστικής ουσίας και με τη σειρά 

της, μετατρέπεται στην ουσία ενδιαφέροντος, αντί να γίνεται συλλογή καθαυτής της 

ουσίας που μας ενδιαφέρει. Η εύρεση πηγών για συστατικά θαλάσσιας προέλευσης 

συναντά την πρόκληση της περιορισμένης προσβασιμότητας, ιδίως αν πρόκειται για 

οργανισμούς που διαβιούν στον πυθμένα των ωκεανών. Ωστόσο, με το πέρασμα των 

ετών, δημιουργήθηκαν τηλεκατευθυνόμενα υποβρύχια οχήματα και σύγχρονος 

εξοπλισμός για καταδύσεις, παρέχοντας, έτσι, τη δυνατότητα για παρατήρηση και 

δειγματοληψία θαλάσσιων οργανισμών, που ζουν σε κατά τα άλλα μη προσβάσιμα 

περιβάλλοντα. (265) Η περιβαλλοντική τοξικότητα που εμφανίζεται από συνθετικά 
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συστατικά σε προϊόντα προσωπικής φροντίδας και καλλυντικά συνιστά άλλη μια 

ανησυχία, σχετική με την υψηλή ζήτηση αυτών των προϊόντων παγκοσμίως. Φυσικά 

συστατικά έχουν προταθεί ως υποκατάστατα συνθετικών, καθώς όταν επιστρέφουν στο 

περιβάλλον εμφανίζουν μικρότερη επίπτωση. (265) Επιπροσθέτως, η έντονη 

εμπορευματοποίηση των καλλυντικών προϊόντων εγείρει προβληματισμούς, αναφορικά 

με την περιβαλλοντική τοξικότητα των χρησιμοποιούμενων υλικών συσκευασίας και τα 

επακόλουθα απόβλητα, καθώς τα τελευταία έχουν συμβάλει σημαντικά στη χερσαία και 

θαλάσσια ρύπανση. (265) Όσον αφορά τα θαλάσσια περιβάλλοντα, ο κύριος ρυπαντής 

φαίνεται να είναι το πλαστικό, αντιπροσωπεύοντας το 50-90 % των θαλάσσιων 

υπολειμμάτων. Μόνο το 2018 στις Η.Π.Α. 7,9 δις μονάδες πλαστικών υπολειμμάτων 

προερχόμενων από καλλυντικά και προϊόντα προσωπικής φροντίδας κατέληξαν στη 

θάλασσα. Πλέον χρησιμοποιούνται ως υλικά συσκευασίας σε καλλυντικά, φυσικής 

προέλευσης προϊόντα, παραγόμενα με βιώσιμο τρόπο. Ένα τέτοιο παράδειγμα αποτελούν 

οι κομποστοποιήσιμες συσκευασίες. Επίσης, μπορούν να χρησιμοποιηθούν υλικά 

θαλάσσιας προέλευσης που δεν δημιουργούν απόβλητα (zero waste) π.χ. φύκη (seaweed) 

προς παραγωγή βρώσιμων συσκευασιών. Αυτά τα φύκη συνιστούν το κύριο παράδειγμα 

υλικού συσκευασίας θαλάσσιας προέλευσης, έχοντας υψηλή περιεκτικότητα σε φυτικές 

ίνες και βιταμίνες, χωρίς την ανάγκη για χρήση συνθετικών χημικών ουσιών. Ωστόσο, 

μέχρι στιγμής, οι συσκευασίες με βάση τα φύκη βρίσκουν εφαρμογή μόνο στη 

βιομηχανία τροφίμων. (265) 
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7. ΝΟΜΟΘΕΤΙΚΟ ΠΛΑΙΣΙΟ ΓΙΑ ΣΥΣΤΑΤΙΚΑ 

ΘΑΛΑΣΣΙΑΣ ΠΡΟΕΛΕΥΣΗΣ 

Τα συστατικά θαλάσσιας προέλευσης παρουσιάζουν πλήθος εφαρμογών, όπως τρόφιμα, 

συμπληρώματα διατροφής, φάρμακα και καλλυντικά. Όσον αφορά το κομμάτι των 

συμπληρωμάτων και των φαρμάκων, τα προϊόντα υπόκεινται σε αυστηρά νομοθετικά 

κριτήρια, ανάλογα με την περιοχή εφαρμογής τους, προκειμένου σε κάθε περίπτωση να 

εξασφαλίζεται η ποιότητα, η αποτελεσματικότητα και η ασφάλεια. Ο τομέας των 

καλλυντικών χρειάζεται, επίσης, νομοθετική ρύθμιση, λόγω του δυναμικού, σύνθετου 

και ταχέως αυξανόμενου ρυθμού ανάπτυξης. Τα νομοθετικά πλαίσια σε παγκόσμιο 

επίπεδο ακολουθούν μια κοινή γραμμή, αλλά εμφανίζουν και σημαντικές διαφορές. (265)  

Στις Η.Π.Α. (265), υπάρχουν δύο σημαντικοί νόμοι που αφορούν στα καλλυντικά 

προϊόντα και η ρύθμισή τους γίνεται από τον Οργανισμό Τροφίμων και Φαρμάκων 

(FDA) -Federal Food, Drug and Cosmetic Act (FD&C Act) και Fair Packaging and 

Labeling Act (FPLA). Ο πρώτος αφορά στα τρόφιμα, φάρμακα και καλλυντικά, ενώ ο 

δεύτερος στη συσκευασία και την ετικέτα του προϊόντος. 

Στον Καναδά (265), η Νομοθετική Ρύθμιση για τα Καλλυντικά (Cosmetic Regulation 

Act, 1977) και η Νομοθετική Ρύθμιση για τα Τρόφιμα και τα Φάρμακα (Food and Drugs 

Act, 1985) έχουν υποστεί ορισμένες τροποποιήσεις μέσα στα χρόνια. 

Στη Βραζιλία (265), ο τομέας των Καλλυντικών ρυθμίζεται από τρεις Αρχές: το 

Υπουργείο Υγείας, το Πρακτορείο Υγειονομικής Ρύθμισης της Βραζιλίας (ANVISA) και 

τη Διαχείριση Προϊόντων Υγιεινής, Αρωμάτων, Καλλυντικών και Απολυμαντικών 

Προϊόντων (GHCOS). 

Στην Ιαπωνία (265), τα καλλυντικά προϊόντα βρίσκονται υπό τη ρύθμιση του Νόμου περί 

Φαρμακευτικών και Ιατρικών Μηχανημάτων (PMDL), από την αρμόδια αρχή, το 

Υπουργείο Υγείας, Εργασίας και Ευημερίας. 

Στην Κίνα (265), υπάρχουν τρεις κύριες Αρχές: η Κρατική Διοίκηση για τη Ρύθμιση 

Αγοράς (SAMR), η Εθνική Διοίκηση Ιατρικών Προϊόντων (NMPA) και η Γενική 

Διοίκηση Τελωνείων (GAC). Το 2021 μία νέα Ρυθμιστική Αρχή για τα καλλυντικά 

(Cosmetic Supervision and Administration Regulation -CSAR-) αντικατέστησε το 

Cosmetics Hygiene Supervision Regulations (CHSR). 

Πολυάριθμοι επικουρικοί κανονισμοί ανακοινώθηκαν, σχετιζόμενοι κυρίως με τις 

διαδικασίες εγγραφών και κοινοποιήσεων, τις Καλές Κατασκευαστικές Πρακτικές 

(GMPs) και την παρακολούθηση των ανεπιθύμητων ενεργειών. 
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Αναφορικά με την Ευρωπαϊκή Αγορά, ο Κανονισμός EC N° 1223/2009, συνιστά το κύριο 

ρυθμιστικό πλαίσιο που οφείλουν να ακολουθούν τα τελικά καλλυντικά προϊόντα. (267) 

Σύμφωνα με αυτόν τον Κανονισμό (267), «Κάθε καλλυντικό προϊόν που διατίθεται στην 

αγορά οφείλει να είναι ασφαλές για την ανθρώπινη υγεία, όταν χρησιμοποιείται κάτω 

από φυσιολογικές ή εύλογα προβλέψιμες συνθήκες χρήσης.». Αυτός ο κανονισμός 

λειτουργίας ενισχύει την ασφάλεια και παρέχει ένα ορθολογικό πλαίσιο για όλους τους 

χειριστές του Τομέα. Όπως είναι γνωστό, η ασφάλεια αποτελεί ένα ζήτημα υψίστης 

σημασίας για κάθε καλλυντικό, ανεξάρτητα από την πηγή προέλευσης των συστατικών 

του, συμπεριλαμβανομένων και των θαλάσσιων συστατικών. Για κάθε καλλυντικό 

προϊόν, κρίνεται υποχρεωτική η Έκθεση Ασφάλειας ενός Καλλυντικού Προϊόντος 

(CPSR) και συμπεριλαμβάνεται στο Αρχείο Πληροφοριών Προϊόντος (PIF). Το CPSR 

αποτελείται από δύο τμήματα, τα οποία έχουν υποχρέωση να περιλαμβάνουν τα 

ακόλουθα: πληροφορίες ασφάλειας καλλυντικού προϊόντος (ΜΕΡΟΣ Α) και αξιολόγηση 

ασφάλειας καλλυντικού προϊόντος (ΜΕΡΟΣ Β). Τόσο το CPSR όσο και το PIF πρέπει 

να ενημερώνονται τακτικά. 

Σύμφωνα με τον Κανονισμό EC N° 1223/2009 (267), «Η ασφάλεια βασίζεται στη χρήση 

ασφαλών συστατικών (τοξικολογικό προφίλ, χημική δομή, έκθεση).» και «Ο υπεύθυνος 

πρέπει, πριν θέσει σε κυκλοφορία ένα καλλυντικό προϊόν στην αγορά, να εξασφαλίσει 

ότι το εν λόγω καλλυντικό προϊόν έχει υποβληθεί σε αξιολόγηση ασφάλειας, βάσει 

σχετικών πληροφοριών και έχει ορισθεί μια έκθεση ασφάλειας για αυτό.». Εδώ και πολλά 

χρόνια, η πραγματοποίηση δοκιμών των καλλυντικών σε ζώα αποτελεί αντικείμενο 

συζήτησης, καθώς αυτή η πρακτική έχει απαγορευτεί σε πλήθος χωρών. Συνεπώς, η 

αξιολόγηση της ασφάλειας για τις ακατέργαστες πρώτες ύλες πρέπει να γίνεται με την 

χρήση εναλλακτικών μεθόδων. Συνιστάται να επιλέγονται in vitro τεχνικές δοκιμών και 

μπορούν να περιλαμβάνουν τον ερεθισμό και τη διαβρωτική ικανότητα για δέρμα και 

οφθαλμούς, EpiDerm -OECD 439- και EpiOcular -OECD 492- αντίστοιχα, δοκιμασία 

μεταλλαξιογένεσης/γονιδιοτοξικότητας Ames test -OECD 471- για μεταλλαξιογένεση 

και χρωμοσωμική ανωμαλία και δοκιμασία OECD 473 για γονιδιοτοξικότητα και τέλος 

δοκιμασία για φωτοεπαγόμενη τοξικότητα -3T3 NRU-. 

Στα πλαίσια in vivo μεθόδων αξιολόγησης, χρησιμοποιείται patch test 

επαναλαμβανόμενης προσβολής σε ανθρώπους (HRIPT). (265) Η αξιολόγηση κινδύνου 

και έκθεσης για οποιοδήποτε χημικό (τάξης μακρο-, μικρο-, νανο-), το οποίο εισέρχεται 

στην Ευρωπαϊκή Αγορά υπόκειται στην Κανονιστική Αρχή REACH (Registration, 

Evaluation and Authorization of Chemicals), σύμφωνα με τον Κανονισμό EC Nº 
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1907/2006. (268) Ο Κανονισμός N° 1223/2009 καθορίζει τα όρια στα οποία πρέπει να 

υπακούουν τα καλλυντικά που παρασκευάζονται, ώστε να τηρούνται οι κανόνες Καλής 

Παρασκευαστικής Πρακτικής (GMPs). Τα GMPs εξασφαλίζουν ότι η προετοιμασία των 

καλλυντικών πραγματοποιείται σε ένα καθαρό περιβάλλον και δεν τίθεται θέμα κινδύνου 

για επιμόλυνση κατά τη διαδικασία παραγωγής. (267) Επιπλέον, τα συστατικά στο τελικό 

καλλυντικό προϊόν πρέπει να δηλώνονται σύμφωνα με την Παγκόσμια Ονοματολογία 

Καλλυντικών Συστατικών (INCI System), ενώ πριν την κυκλοφορία τους στην 

Ευρωπαϊκή αγορά, όλα τα καλλυντικά οφείλουν να αναγράφονται σε μία συγκεντρωτική 

βάση δεδομένων, την Πύλη Ειδοποιήσεων Καλλυντικών Προϊόντων (CPNP), η οποία 

τελεί υπό τη διαχείριση της Ευρωπαϊκής Επιτροπής. Με αυτόν τον τρόπο διασφαλίζεται 

η διαδικτυακή (online) διαθεσιμότητα των πληροφοριών του καλλυντικού στις αρμόδιες 

Αρχές (κέντρα δηλητηριάσεων ή αντίστοιχα σώματα στην Ε.Ε.), ώστε να μπορεί να 

υπάρχει εποπτεία της αγοράς και δυνατότητα ανάπτυξης σχεδίου διαχείρισης, σε 

περίπτωση απρόσμενων επιπλοκών. (265) Αυτός ο Κανονισμός Καλλυντικών της Ε.Ε. 

περιλαμβάνει, επίσης, μια σειρά από αυστηρούς κανόνες σχετικά με την αναγραφόμενη 

ετικέτα στον περιέκτη του προϊόντος, τη συσκευασία κι αν αυτό δεν είναι εφικτό, λόγω 

έλλειψης χώρου, την ύπαρξη ενός φύλλου οδηγιών εντός της συσκευασίας. Ακόμη, ο 

Κανονισμός αυτός θέτει τις αρχές για την αναγραφή επί της συσκευασίας των σχετικών 

ισχυρισμών από τους κατασκευαστές. (267) Γενικότερα, ο Φάκελος Καλλυντικών 

Συστατικών (CID) περιέχει μη επεξεργασμένα δεδομένα όλων των συστατικών 

(αξιολογώντας την ασφάλειά τους), ένα φύλλο τεχνικών δεδομένων (TDS), ένα φύλλο 

με δεδομένα για την ασφάλεια των υλικών (MSDS) και δηλώσεις περί αλλεργιογόνων. 

Ενδέχεται, ακόμη, να περιλαμβάνει πιστοποιητικά αναλύσεων (CoA), πιστοποιητικά 

συμμόρφωσης, πιστοποιητικά ελεύθερης μορφής και μελέτες αποτελεσματικότητας. 

(265) Τέλος, όσον αφορά το κανονιστικό καθεστώς για τα Ιατροτεχνολογικά Προϊόντα, 

ισχύουν τα ακόλουθα: H Επιτροπή καθορίζει, κατοπ́ιν διαβούλευσης με το Συντονιστικο ́

Όργανο Ιατροτεχνολογικών Προϊόντων (ΣΟΙΠ) που προβλεπ́εται στο άρθρο 103 του 

Κανονισμού ΕΕ 2017/745 του Ευρωπαϊκού Κοινοβουλίου & του Συμβουλίου – 5/4/2017, 

μέσω εκτελεστικών πράξεων, κατά πόσον ένα συγκεκριμένο προϊόν ή κατηγορία ή ομάδα 

προϊον́των εμπίπτει ή δεν εμπίπτει στον ορισμό του «ιατροτεχνολογικού προϊόντος». Οι 

εν λόγω εκτελεστικές πράξεις εκδίδονται σύμφωνα με τη διαδικασία εξέτασης στην 

οποία παραπέμπει το άρθρο 114 παράγραφος 3 του παρον́τος Κανονισμού. (28) Η 

Επιτροπή εξασφαλίζει την ανταλλαγή εμπειρογνωσίας μεταξύ κρατών-μελών στους 

τομείς των ιατροτεχνολογικών προϊόντων, των in vitro διαγνωστικών ιατροτεχνολογικών 
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προϊον́των, των φαρμάκων, των ανθρώπινων ιστών και κυττάρων, των καλλυντικων́, των 

βιοκτόνων, των τροφίμων και, ενδεχομεν́ως, άλλων προϊον́των, με σκοπο ́τον καθορισμο ́

του κατάλληλου κανονιστικού καθεστωτ́ος ενός προϊόντος ή μιας κατηγορίας ή ομάδας 

προϊον́των. (28) 
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8. ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ ΚΑΙ ΠΡΟΟΠΤΙΚΕΣ 

8.1 ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

Όπως αναπτύχθηκε παραπάνω, οι χημικές ενώσεις από οργανισμούς και 

μικροοργανισμούς του θαλάσσιου περιβάλλοντος έχουν τη δυνατότητα να 

χρησιμοποιηθούν αποτελεσματικά στην αποκατάσταση του δέρματος κατά την 

επούλωση πληγών. 

Συμπερασματικά, τα θαλάσσια αγγούρια, χάρη στα υψηλά ποσά κολλαγόνου και 

μυκοπολυσακχαριτών που περιέχουν, αποτελούν μια σπουδαία πρώτη ύλη για ανάπτυξη 

επουλωτικών συνθέσεων, ιδιαιτέρως σε υδατικό εκχύλισμα, για χρήση σε επιθέματα 

πληγών, αλλά και σε υδροπηκτώματα Η επεξεργασία με υπερήχους βελτιώνει τις 

φυσικοχημικές ιδιότητες των περιεχόμενων σε αυτά πρωτεϊνών. Ωστόσο, ελλοχεύει ο 

κίνδυνος παρουσίας μικροσκοπικών πλαστικών σωματιδίων στο σώμα των θαλάσσιων 

αγγουριών, γεγονός που απαιτεί προσοχή και εκτεταμένο έλεγχο. 

Τα θαλάσσια σφουγγάρια συνιστούν αποθήκες θαλάσσιων μικροοργανισμών και τα 

περιεχόμενα σε αυτά MCHs (marine collagen hydrolysates), δεν παρουσιάζουν κάποια 

τοξικότητα, ενώ εμφανίζουν ισχυρή αντιοξειδωτική δράση, χρήσιμη στην εξουδετέρωση 

των ελευθέρων ριζών και στην επιτάχυνση της φάσης πολλαπλασιασμού της επούλωσης. 

Τα βακτήρια Micrococcus sp. περιέχουν τους βιοδραστικούς μεταβολίτες ζεαξανθίνη και 

1-(1-(4-μεθοξυφαινυλ)-2-(μεθυλαμινο)αιθυλ)κυκλοεξανόλη, οι οποίοι συμβάλλουν 

σημαντικά στη συστολή των χειλέων της πληγής. Επιπλέον, τα κυανοβακτήρια φαίνεται 

να μην παρουσιάζουν κίνδυνο τοξικότητας, καθώς στις αναφερόμενες μελέτες δεν 

ταυτοποιείται καμία κυανοτοξίνη, καθιστώντας τα ασφαλή για χρήση στην επούλωση. 

Η τοπική εφαρμογή του ελαιώδους εκχυλίσματος C. oestroides, δείχνει σχεδόν ολική 

επαναφορά της φυσικής αρχιτεκτονικής του δέρματος στην πρότερη κατάσταση, χωρίς 

την ανάπτυξη φλεγμονής και χωρίς τη σύγχρονη χορήγηση αντιβιοτικής αγωγής για 

αποφυγή επιμόλυνσης, αποκαλύπτοντας μια εντυπωσιακή επουλωτική ικανότητα. 

Τα θαλάσσια σκουλήκια D. claparedii και A. marina δίνουν το πράσινο φως για χρήση 

σε επουλωτικές συνθέσεις, χάρη στην αναγεννητική ικανότητα του πρώτου, σε 

περιπτώσεις τραυματισμού του ίδιου του ασπόνδυλου και στην αποτελεσματική δράση 

του δευτέρου στη μεταφορά οξυγόνου ενάντια στη βαθμίδωση, ελαχιστοποιώντας την 

εμφάνιση ελευθέρων ριζών. Ωστόσο, απαιτείται περαιτέρω διερεύνηση για την ασφάλεια 

του A. marina, λόγω της αλλαγής που προκαλεί στο μεταβολισμό του η έκθεση σε nZnO. 
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Η ασταξανθίνη και δη στη φυσική της μορφή, χαρακτηρίζεται ως ένα ισχυρό 

αντιοξειδωτικό, το οποίο ενσωματωμένο σε φιλμ κολλαγόνου, δείχνει να ευνοεί στην 

επούλωση, συμβάλλοντας στην καλύτερη αγγειογένεση και γρηγορότερη 

επιθηλιοποίηση. Η αστάθεια της φυσικής μορφής καταπολεμάται με πλήθος μεθόδων, με 

τη χρήση κυκλοδεξτρινών και φιλμ να εμφανίζονται ως οι πιο αποτελεσματικές. Η 

ενδεχόμενη παρουσία βαρέων μετάλλων στις πηγές προέλευσής της, όμως, εγείρει 

προβληματισμούς σχετικά με τη χρήση της. 

Ο πολυσακχαρίτης FRP εμφανίζει υψηλή αντιοξειδωτική δράση, αυξημένα ποσά 

κολλαγόνου και υδροξυπρολίνης και προάγει την επανεπιθηλιοποίηση και κατ’ επέκταση 

την επουλωτική διαδικασία. Η πηκτίνη SmP συμβάλλει στον πολλαπλασιασμό και τη 

μεταναστευτική δραστηριότητα των ινοβλαστών, επιδρώντας στην αναγεννητική και 

επουλωτική ικανότητα, ενώ η χρήση της σε συγκεντρώσεις 0.01%, 0.05%, 0.1% και 0.5% 

δεν παρουσιάζει κυτταροτοξικότητα, γεγονός που ενθαρρύνει την εφαρμογή της στην 

επούλωση. 

Οι καρραγεννάνες εμφανίζουν ομοιότητες με τις φυσικές γλυκοζαμινογλυκάνες και είναι 

έντονα υδρόφιλες. Λόγω βιοσυμβατότητας, αιμοστατικής και ανοσοτροποποιητικής 

ικανότητας, καθώς και των άριστων πηκτωματοποιητικών ιδιοτήτων τους, μπορούν να 

ενσωματωθούν σε νανοπηκτώματα, υδροπηκτώματα και βιοεπιθέματα τραυμάτων. Η 

υψηλή βιοδιαθεσιμότητα και βιοαποικοδομησιμότητά τους τις καθιστά καλύτερες ως 

επίθεμα τραύματος, σε σχέση με τις φουκοϊδάνες. Παρατηρείται καλή σταθερότητα της 

ι-καρραγεννάνης με argan oil και της κ-καρραγεννάνης με σορβιτόλη και γλυκερίνη. 

Οι ουλβάνες ενισχύονται βιολογικά από την παρουσία ραμνόζης, η οποία τις καθιστά 

σχεδόν αδιάλυτες σε οργανικούς διαλύτες, αλλά βελτιώνει το επουλωτικό και 

αντιμικροβιακό αποτέλεσμα. Οι θειικές και καρβοξυλικές ομάδες στη δομή των 

ουλβανών επιδρούν αρνητικά στη σταθερότητα των υδροπηκτωμάτων τους, γεγονός που 

απαιτεί τη δημιουργία πηκτώματος κατιονικών πολυμερών ή μη οργανικών προσθέτων 

(π.χ. μέταλλα) για την αποκατάσταση του ζητήματος. Από την άλλη, το πολυϊοντικό 

πήκτωμα ουλβανών-χιτοζάνης εμφανίζει υψηλή σταθερότητα σε όξινο και αλκαλικό 

περιβάλλον. 

Τα αλγινικά άλατα χρησιμοποιούνται ως πηκτωματοποιητικοί παράγοντες σε συνδυασμό 

με κατιόντα Ca2+
, Ba2+

  
ή Co2+.  Οι προθρομβωτικές ιδιότητες, η αιμοστατική ικανότητα 

και η αντιμικροβιακή δράση συμβάλλουν στην εκτεταμένη χρήση των αλγινικών αλάτων 

σε επιθέματα. Τα επιθέματα πληγών με αλγινικό ασβέστιο και G-θραύσματα δεν 
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προκαλούν τραυματισμό ή πόνο κατά την αφαίρεση. Επιθέματα με υψηλή 

περιεκτικότητα σε M-θραύσματα απαιτούν ειδική ύγρανση κατά την αφαίρεση. Η ευρεία 

χρήση των αλγινικών αλάτων σε υδροπηκτώματα ευνοείται από το χαμηλό κόστος, την 

εύκολη διαθεσιμότητα, και την υψηλή βιοσυμβατότητα. Πολλά υποσχόμενα για χρήση 

στην επούλωση εμφανίζονται τα επιθέματα φιλμ και αφρού με βάση τα αλγινικά άλατα, 

σε συνδυασμό με άλλα βιοπολυμερή, αιθέρια έλαια και επιφανειοδραστικές ουσίες για 

καλύτερη διασπορά, ενώ προοπτικές για μελλοντική αξιοποίηση δείχνουν να έχουν το 

πήκτωμα με συνδυασμό αλγινικών αλάτων και υαλουρονικού οξέος, καθώς και το 

υδροπήκτωμα με αλγινικά άλατα και H2S. 

Οι φουκοϊδάνες είναι σημαντικά εξαρτώμενες από τις περιβαλλοντικές συνθήκες, την 

κλασματική εξαγωγή και τον καθαρισμό τους. Οι αντιφλεγμονώδεις, αντιπηκτικές και 

αντιθρομβωτικές ιδιότητες καθορίζονται από την παρουσία των θειικών ομάδων. Οι 

φουκοϊδάνες χαμηλού ΜΒ προσομοιάζουν την ηπαρίνη και επάγουν την παραγωγή 

κυτοκινών με σημαντικό ρόλο στη διαδικασία επούλωσης, την επανεπιθηλιοποίηση, την 

αγγειογένεση, τη μετανάστευση και τον πολλαπλασιασμό των κερατινοκυττάρων, ενώ η 

υψηλή περιεκτικότητα θειικών ομάδων επιταχύνει την επουλωτική διαδικασία. Τα 

παραπάνω καθιστούν τις φουκοϊδάνες άκρως αποτελεσματικό αντιπροσκολλητικό 

παράγοντα, χωρίς κάποια τοξικότητα και προσφέρουν προοπτική για αξιοποίηση του 

συστατικού αυτού σε επιθέματα πληγών.  

Η Επινεσιδίνη-1 φέρει αντιμικροβιακή δράση κατά του MRSA, αλλά επιδρά και στη 

μείωση των προφλεγμονωδών κυτοκινών, προάγει τον πολλαπλασιασμό και τη 

μετανάστευση κυττάρων στην περιοχή της πληγής και δρα συνεργιστικά με το 

κολλαγόνο στο επουλωτικό αποτέλεσμα, στο πλαίσιο συνδυαστικής αγωγής. 

Το Αpratyramide κινητοποιεί τη σύνθεση και την έκκριση ενδογενών GFs, επιταχύνοντας 

την επούλωση, καθώς και την αποκατάσταση χρόνιων τραυμάτων, ενώ έμμεσα επάγει 

την αγγειογένεση. 

Το κολλαγόνο μπορεί να χρησιμοποιηθεί ως επίθεμα πληγής για προαγωγή της 

ανάπλασης και προφύλαξη από επιμόλυνση. Η χρήση του μπορεί να γίνει είτε με μορφή 

πεπτιδίων και υδροξυλικών ιόντων είτε με μορφή ινιδίων, με δομές που μοιάζουν με 

ικριώματα. Η παραγωγή πεπτιδίων θαλάσσιου κολλαγόνου μπορεί να πραγματοποιηθεί 

είτε με χημική είτε με ενζυμική υδρόλυση. Το κολλαγόνο θαλάσσιας προέλευσης 

επιταχύνει αποτελεσματικά την επουλωτική διαδικασία και μπορεί να αποτελέσει 

δερματικό υποκατάστατο για τη θεραπεία σοβαρών τραυμάτων. Η θερμοκρασία 

αποδόμησης του θαλάσσιου κολλαγόνου είναι < 37 °C, οπότε, για να εξασφαλιστεί η 
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θερμική σταθερότητα των ικριωμάτων με θαλάσσιο κολλαγόνο, γίνεται διασταύρωση με 

χημικές ουσίες (EDC, GEN, TP, NDGA, DPPA, GTA) και/ή με φυσικές κατεργασίες 

(δεϋδροθερμική διασταύρωση). Δεν παρουσιάζεται κυτταροτοξικότητα από το 

εκχύλισμα κολλαγόνου. Τα μόρια του κολλαγόνου είναι περισσότερο απορροφήσιμα, 

λόγω του χαμηλού ΜΒ, το οποίο αυξάνει την υδατοδιαλυτότητά του. Χάρη στο χαμηλό 

του ΜΒ, το θαλάσσιο κολλαγόνο εξασφαλίζει ένα καλό επίπεδο απορρόφησης έως και 

1,5 φορές, ενώ, παράλληλα, επάγει μια γρηγορότερη αιματική ροή. Υπερέχει του 

κολλαγόνου από τα θηλαστικά, αναφορικά με τη μηχανική των ιστών, λόγω της 

βιοσυμβατότητάς και της βιοαποικοδομησιμότητάς του. Στην πλειοψηφία του, το 

κολλαγόνο θαλάσσιας προέλευσης περιέχει λιγότερη προλίνη και υδροξυπρολίνη, σε 

σχέση με αυτό από τα θηλαστικά. Κατά συνέπεια, εμφανίζει μειωμένη διασταυρούμενη 

συμβατότητα και σταθερότητα. Το κολλαγόνο με προέλευση από ψάρια φαίνεται να 

συγκρατεί υψηλά ποσά ύδατος, χωρίς να προκαλεί ερεθισμούς, παρέχοντας την 

προοπτική για εφαρμογές στο δέρμα. Εκτός αυτού, το κολλαγόνο από το ψάρι tilapia 

παρουσιάζει απόδοση 40% επί ξηρού βάρους, γεγονός που θέτει τις βάσεις για 

μελλοντική του αξιοποίηση στην επούλωση. Κολλαγόνο από τη μέδουσα R. Esculentum 

μαζί με EDC έχει χρησιμοποιηθεί στη σύνθεση αιμοστατικών σπόγγων, ενώ κολλαγόνο 

από τη μέδουσα N. nomurai χρησιμοποιήθηκε σε ικριώματα, έχοντας καλύτερη 

βιωσιμότητα, συγκριτικά με κολλαγόνο προερχόμενο από οστά, γλυκάνη, ζελατίνη και 

υαλουρονικό οξύ και παρόμοια ανοσολογική απόκριση με το κολλαγόνο από οστά, που 

κυκλοφορεί στο εμπόριο. Υβρίδιο κολλαγόνου από N. nomurai με υαλουρονικό οξύ 

δείχνει να προάγει τον πολλαπλασιασμό των ινοβλαστών, χωρίς κυτταροτοξική δράση. 

Από την άλλη, η δομή του συνδετικού ιστού από εχινόδερμα μπορεί να αποτελέσει πηγή 

έμπνευσης για τη σύνθεση «έξυπνων δυναμικών βιοϋλικών» με προοπτική 

αποκατάστασης και αναδόμησης ιστών στην επούλωση. 

Η χιτοζάνη είναι εξαιρετικώς βιοσυμβατή και βιοαποικοδομήσιμη και φέρει ιδιότητες 

αντιβακτηριακές και αντικαρκινικές, καθώς και ικανότητα επανεπιθηλιοποίησης. Η 

χιτοζάνη φαίνεται να προωθεί την αιμόσταση στην περιοχή του τραύματος, χάρη στις 

φυσικοχημικές της ιδιότητες και την πολυκατιονική της φύση. Προκαλείται 

συσσωμάτωση των αρνητικώς φορτισμένων ερυθροκυττάρων και αιμοπεταλίων με 

πρωτεΐνες πλάσματος, όπως το ινωδογόνο, από τα θετικώς φορτισμένα μόρια της 

χιτοζάνης. Επίσης, η χιτοζάνη προλαμβάνει τη μικροβιακή επιμόλυνση, με τη βοήθεια 

της αλληλεπίδρασης ανάμεσα στην πολυκατιονική αλυσίδα πολυσακχαριτών και τα 

συστατικά με αρνητικό φορτίο στη βακτηριακή κυτταρική μεμβράνη. Οι ισχυροί 
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ενδομοριακοί και διαμοριακοί δεσμοί υδρογόνου, εντός και μεταξύ της πολυμερικής 

αλυσίδας της χιτοζάνης, περιορίζουν την ικανότητα αντίδρασης των υδροξυλομάδων και 

αμινομάδων με ελεύθερες ρίζες και ως εκ τούτου η χιτοζάνη εμφανίζει ήπιες 

αντιοξειδωτικές ιδιότητες. Εκτός αυτού, χαρακτηριστικά της χιτοζάνης δείχνουν να 

διεγείρουν το ανοσοποιητικό σύστημα και να ρυθμίζουν τόσο τις προφλεγμονώδεις όσο 

και τις αντιφλεγμονώδεις κυτοκίνες. Η χιτοζάνη υψηλού ΜΒ θεωρείται ότι ευνοεί την 

αιμόσταση και εμφανίζει περισσότερες ομάδες αμινοξέων, ικανές για αλληλεπίδραση, 

ενώ η χιτοζάνη χαμηλού ΜΒ πλεονεκτεί, ως προς το αυξημένο πηλίκο επιφάνεια/όγκος, 

με το ελάχιστο ΜΒ να διαθέτει το μεγαλύτερο αποτρεπτικό αποτέλεσμα κατά των 

φυτοπαθογόνων. Η χιτοζάνη μέσου ΜΒ, από την άλλη, φέρει το υψηλότερο ποσοστό 

αντιμικροβιακών παραγόντων και προκαλεί τη βέλτιστη συσσώρευση αίματος, η οποία 

δικαιολογεί πιθανώς την ανάγκη για ισορροπία μεταξύ υψηλού και χαμηλού ΜΒ. Σε 

περιβάλλον ουδέτερου pH, τα χαμηλά ΜΒ παρουσιάζουν βελτιωμένη αντιβακτηριακή 

δραστηριότητα. Αντίστοιχα, σε όξινες συνθήκες φαίνεται να ενισχύονται οι 

αντιβακτηριακές ιδιότητες των υψηλότερων ΜΒ. Ενίσχυση της αντιβακτηριακής 

δραστηριότητας παρατηρείται, επίσης, καθώς αυξάνεται ο βαθμός αποακετυλίωσης της 

χιτοζάνης (DDA), με αποτέλεσμα αύξηση του ολικού θετικού φορτίου της χιτοζάνης και 

της ποσότητας αμινοξέων που είναι διαθέσιμα για ιονισμό. Λόγω της ισχυρής 

υγροσκοπικής φύσης της χιτοζάνης, της ποικιλίας και κατανομής ΜΒ, των διαφορετικών 

DDA και του επιπέδου καθαρότητας, καθώς και της έντονης ευαισθησίας σε 

περιβαλλοντικούς παράγοντες, που οδηγούν σε πολυμερική αποσύνθεση, η χρήση της 

χιτοζάνης είναι περιορισμένη. Επίσης, δημιουργείται το ενδεχόμενο να υποστεί αλλαγές 

το προφίλ βιοκατανομής άλλων συστατικών, ως αποτέλεσμα της παρουσίας της 

χιτοζάνης στη σύνθεση. Τα NPs χιτοζάνης, λόγω του μικρού μεγέθους τους (<1000 nm), 

εμφανίζουν αυξημένη ικανότητα διείσδυσης των συστατικών, μέσω της επιδερμίδας. 

Επιπλέον, παρατείνουν το t ½ ενός θεραπευτικού παράγοντα, προσφέρουν ελεγχόμενη 

αποδέσμευση και επιτυγχάνουν στοχευμένη μεταφορά χημικών μορίων, ενώ παράλληλα 

αντιμετωπίζουν αποτελεσματικά πιθανά προβλήματα διαλυτότητας, παρέχοντας υψηλή 

σταθερότητα. Ακόμη, η παρουσία ισχυρού θετικού φορτίου των NPs προσφέρει τη 

δυνατότητα αλληλεπίδρασης με αρνητικώς φορτισμένες επιφάνειες. Ο υψηλός λόγος 

επιφάνεια/όγκος δηλώνει την ύπαρξη μεγαλύτερης επιφάνειας διαθέσιμης για 

αλληλεπίδραση, πυροδοτώντας το μηχανισμό επούλωσης και παρέχοντας την ευκαιρία 

για μελλοντική αξιοποίηση των NPs χιτοζάνης σε θεραπευτικό επίπεδο. Επιπλέον, τα 

φιλμ χιτοζάνης-αλγινικών αλάτων εμπλουτισμένα με Ag φαίνονται πολλά υποσχόμενα 
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για χρήση στην παραγωγή επιθεμάτων πληγών, ενισχύοντας τις αντιβακτηριακές 

ιδιότητες και προσφέροντας τη δυνατότητα για ελεγχόμενη αποδέσμευση της δραστικής 

ουσίας.  

Το σύμπλοκο αλγινικά άλατα-HELPs αποτελεί ένα συνθετικό, γενετικώς 

κωδικοποιημένο βιοπολυμερές, που βασίζεται σε ένα επαναλαμβανόμενο μοτίβο του 

εξαπεπτιδίου VAPGVG, το οποίο θεωρείται εξαιρετικό συστατικό για τη μεταφορά 

φαρμάκων και για τη μηχανική ιστών, λόγω της καλής κυτταροσυμβατότητας και 

βιοσυμβατότητας, της ευκολίας στο χειρισμό, το σχεδιασμό, την παραγωγή και την 

τροποποίηση. Ο σχεδιασμός συμπλόκων είναι εφικτός και τα χαρακτηριστικά των δύο 

συστατικών μπορούν να ενσωματωθούν με επιτυχία. 

Τα νανοσωματίδια φουκοϊδάνης-χιτοζάνης συνδυάζουν τα οφέλη των δύο επιμέρους 

συστατικών και αξιοποιούνται στην επούλωση πληγών, με την πρώτη να παρουσιάζει 

σημαντική συστολή πηκτώματος, προαγωγή έκφρασης της ιντεγκρίνης, καθώς και της 

δραστηριότητας της ηπαρίνης και τη δεύτερη να εφαρμόζεται ως επίθεμα, για 

πολλαπλασιασμό και ενεργοποίηση κυττάρων φλεγμονής. 

Σημαντικά ζητήματα προκύπτουν αναφορικά με τη βιωσιμότητα σε επίπεδο παραγωγής, 

τοξικότητας για το περιβάλλον, αποβλήτων και οικονομικής αξίας. Απαιτείται 

αξιολόγηση για την απουσία βαρέων μετάλλων, τοξινών και αλλεργιογόνων και 

εξασφάλιση ότι η απομόνωση των συστατικών θα γίνεται με τρόπο επαναλήψιμο και 

βιώσιμο, ώστε η ποιότητα να μένει σταθερή, αλλά και ο περιβαλλοντικός αντίκτυπος να 

είναι ο κατά το δυνατόν μικρότερος. 

 

8.2 ΠΡΟΟΠΤΙΚΕΣ 

Με βάση τα δεδομένα που διατίθενται μέχρι στιγμής, προκύπτει μία σημαντική ανάγκη 

για περαιτέρω διερεύνηση των συστατικών θαλάσσιας προέλευσης σε επίπεδο ασφάλειας 

χρήσης και ενδεχόμενης εμφάνισης τοξικότητας, άμεσα αλλά και σε βάθος χρόνου. 

Επίσης, όσον αφορά την εφαρμογή και χρήση τους, απαιτείται περαιτέρω διεξαγωγή 

ερευνών, για την εύρεση των καταλληλότερων καλλυντικοτεχνικών μορφών, 

ιατροτεχνολογικών προϊόντων ή/και φαρμακευτικών σκευασμάτων, ώστε να 

αξιοποιηθούν στο μέγιστο βαθμό οι δραστικές ουσίες θαλάσσιας προέλευσης στην 

επούλωση πληγών. Επιπροσθέτως, απαιτείται η αναζήτηση των βέλτιστων συνδυασμών 

των βιοδραστικών αυτών ουσιών, για την προαγωγή του μέγιστου επουλωτικού 

αποτελέσματος στον ελάχιστο δυνατό χρόνο, όπως επίσης και η χρήση κατάλληλων 
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φορέων, όπου αυτό κρίνεται αναγκαίο, για την εξασφάλιση της μέγιστης σταθερότητας 

των συστατικών, την ελεγχόμενη ή παρατεταμένη αποδέσμευση, την αποφυγή 

ανεπιθύμητων ενεργειών/αλληλεπιδράσεων και την αξιοποίηση του πλήρους δυναμικού 

των ενεργών χημικών ενώσεων, από άποψη αποτελεσματικότητας. Τέλος, θεωρείται 

απαραίτητο να θεσπιστούν επιπλέον κατάλληλα πρωτόκολλα, ώστε η μελλοντική έρευνα 

να πραγματοποιηθεί με τη λιγότερη δυνατή περιβαλλοντική επιβάρυνση, ενώ στο ίδιο 

πλαίσιο, κρίνεται επιβεβλημένη η ανάπτυξη κατάλληλης -zero waste- συσκευασίας, για 

τον περιορισμό της εκτεταμένης περιβαλλοντικής ρύπανσης, εξασφαλίζοντας το 

σεβασμό απέναντι στο θαλάσσιο οικοσύστημα και κατ’ επέκταση τη βιωσιμότητα του 

πλανήτη. 
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