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«Ορκίζομαι στον Απόλλωνα τον Ιατρό και στον Ασκληπιό και στην Υγεία και στην 

Πανάκεια και σε όλους τους Θεούς επικαλούμενος την μαρτυρία τους, να τηρήσω πιστά 

κατά τη δύναμη και την κρίση μου αυτό τον όρκο και το συμβόλαιό μου αυτό. Να θεωρώ 

αυτόν που μου δίδαξε αυτή την τέχνη ίσο με τους γονείς μου και να μοιραστώ μαζί του τα 

υπάρχοντά μου και τα χρήματά μου αν έχει ανάγκη φροντίδας. Να θεωρώ τους απογόνους 

του ίσους με τα αδέλφια μου και να τους διδάξω την τέχνη αυτή αν θέλουν να τη μάθουν, 

χωρίς αμοιβή και συμβόλαιο και να μεταδώσω με παραγγελίες, οδηγίες και συμβουλές όλη 

την υπόλοιπη γνώση μου και στα παιδιά μου και στα παιδιά εκείνου που με δίδαξε και στους 

άλλους μαθητές που έχουν κάνει γραπτή συμφωνία μαζί μου και σε αυτούς που έχουν 

ορκισθεί στον ιατρικό νόμο και σε κανέναν άλλο και να θεραπεύω τους πάσχοντες κατά τη 

δύναμή μου και την κρίση μου χωρίς ποτέ, εκουσίως, να τους βλάψω ή να τους αδικήσω. 

Και να μη δώσω ποτέ σε κανένα, έστω κι αν μου το ζητήσει, θανατηφόρο φάρμακο, ούτε να 

δώσω ποτέ τέτοια συμβουλή. Ομοίως να μη δώσω ποτέ σε γυναίκα φάρμακο για να 

αποβάλει. Να διατηρήσω δε τη ζωή μου και την τέχνη μου καθαρή και αγνή. Και να μη 

χειρουργήσω πάσχοντες από λίθους αλλά να αφήσω την πράξη αυτή για τους ειδικούς. Και 

σε όποια σπίτια κι αν μπω, να μπω για την ωφέλεια των πασχόντων αποφεύγοντας κάθε 

εκούσια αδικία και βλάβη και κάθε γενετήσια πράξη και με γυναίκες και με άνδρες, 

ελεύθερους και δούλους. Και ό,τι δω ή ακούσω κατά την άσκηση του επαγγέλματός μου, ή 

κι εκτός, για τη ζωή των ανθρώπων, που δεν πρέπει ποτέ να κοινοποιηθεί, να σιωπήσω και 

να το τηρήσω μυστικό. Αν τον όρκο μου αυτό τηρήσω πιστά και δεν τον αθετήσω, είθε να 

απολαύσω για πάντα την εκτίμηση όλων των ανθρώπων για τη ζωή μου και για την τέχνη 

μου, αν όμως παραβώ και αθετήσω τον όρκο μου να υποστώ τα αντίθετα από αυτά.» 
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«Η έγκρισις Διδακτορικής Διατριβής υπό την Ιατρική 

Σχολή του Πανεπιστημίου Αθηνών δεν υποδηλοί 

αποδοχής των γνωμών του συγγραφέως» 

 

Κανονισμός Πανεπιστημίου Αθηνών, άρθρο 202, παρ.2, Νόμος 

5343/1932 
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Πρόλογος 

 

    Η καρδιακή ανακοπή, η αιφνίδια δηλαδή διακοπή της λειτουργίας της αναπνοής και 

της κυκλοφορίας με συνέπεια την παύση της παροχής οξυγονωμένου αίματος στα 

ζωτικά όργανα, αποτελεί ένα μείζον και δυσεπίλυτο ιατρικό πρόβλημα σε παγκόσμιο 

επίπεδο. Παρά τις προσπάθειες που καταβάλλονται  τα τελευταία χρόνια από διεθνείς 

οργανισμούς, όπως η Αμερικανική Καρδιολογική Εταιρία (American Heart 

Association) και το Ευρωπαϊκό Συμβούλιο Αναζωογόνησης (European Resuscitation 

Council), η πρόγνωση παραμένει δυσμενής για τα θύματα καρδιακής ανακοπής. 

Μάλιστα, η ενδεχόμενα επιτυχής επαναφορά της αυτόματης κυκλοφορίας κατά την 

αρχική αναζωογόνηση, δεν εξασφαλιζει τη μακροπρόθεσμη επιβίωση και τη μετέπειτα 

ικανοποιητική ποιότητα ζωής. Με τον όρο «σύνδρομο μετά τη καρδιακή ανακοπή» 

περιγράφεται η διαταραχή στη λειτουργία του εγκεφάλου και του μυοκαρδίου, αλλά 

και η συστηματική αντίδραση ισχαιμίας/επαναιμάτωσης (Ι/Ε) που εμφανίζονται συχνά 

ύστερα από επιτυχημένη αναζωογόνηση θυμάτων καρδιακής ανακοπής και συμβάλλει 

στη πιθανά κακή έκβασή τους.1  

     Ο γαστρεντερικός σωλήνας (ΓΕΣ) είναι το όργανο όπου επιτελούνται οι διαδικασίες 

που εξασφαλίζουν τη παροχή των απαραίτητων ουσιών για την κάλυψη των 

ενεργειακών αναγκών και την ανάπτυξη του οργανισμού, ενώ παράλληλα έχει 

σημαντική μεταβολική, ενδοκρινολογική και ανοσολογική λειτουργία. Επιπλέον ο 

βλεννογόνος του εντέρου αποτελεί έναν ανατομικό και λειτουργικό φραγμό που 

εμποδίζει τη δίοδο δυνητικά βλαπτικών παραγόντων όπως μικροβίων, προϊόντων τους 

(πχ ενδοτοξίνη), προφλεγμονωδών ουσιών και ενδοαυλικών αντιγόνων, περιορίζοντάς 

τους εντός του αυλού και αποτρέποντας την διασπορά τους στη κυκλοφορία του 

αίματος και σε απομακρυσμένα όργανα. Η ιδιότητα αυτή του εντερικού βλεννογόνου 

να αποτρέπει επιλεκτικά τη δίοδο βλαπτικών συστατικών του ενδοαυλικού 

περιβάλλοντος αποδίδεται με τον όρο «εντερικός φραγμός».2 

     Εντουτοις, σε διάφορες παθολογικές καταστάσεις όπως για παράδειγμα η εντερική 

βλάβη Ι/Ε, διαταράσσεται η λειτουργία και η ακεραιότητα του εντερικού φραγμού, με 

συνέπεια τη δίοδο βακτηρίων (βακτηριακή διαμετάθεση – ΒΔ) και ενδοτοξίνης από το 

έντερο στη κυκλοφορία του αίματος και σε άλλα όργανα. Το φαινόμενο αυτό μπορεί 
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να πυροδοτήσει έκκριση και ενεργοποίηση κυτοκινών και άλλων προ-φλεγμονωδών 

μεσολαβητών με αποτέλεσμα την ανάπτυξη συστηματικής φλεγμονώδους αντίδρασης, 

καθώς και την εμφάνιση σήψης και  του συνδρόμου πολλαπλής οργανικής ανεπάρκειας 

(MODS).3,4,5 

    Ο όρος ισχαιμια αναφέρεται στη μείωση της αιματικής ροής και στην ανεπαρκή 

παροχή θρεπτικών ουσιών και οξυγόνου στους ιστούς και στα όργανα. Η κατάσταση 

αυτή, ανάλογα με τη διάρκεια και τη βαρύτητά της,  μπορεί να οδηγήσει σε κυτταρική 

βλάβη ή ακόμα και σε κυτταρικό θάνατο και ιστική νέκρωση. Γίνεται αντιληπτό λοιπόν  

ότι όσο το δυνατόν συντομότερη αποκατάσταση της αιματικής ροής σε ένα ισχαιμικό 

ιστό είναι ουσιασιώδους σημασίας για να αποτραπεί η μη αναστρέψιμη βλάβη του.6 

Ωστόσω, η επαναιμάτωση αυτή καθεαυτή μπορεί να προκαλέσει πολλαπλάσια αύξηση 

της έντασης και έκτασης των κυτταρικών και ιστικών βλαβών, συγκρινόμενων με 

αυτές που παρατηρούνται κατά τη φάση της ισχαιμιας, με αποτέλεσμα τοπική αλλά και 

συστηματική φλεγμονώδη απάντηση. Το σύνολο των μεταβολών που παρατηρούνται 

μετά από την επαναιμάτωση βιώσιμων ισχαιμικών ιστών ονομάζεται σύνδρομο 

ισχαιμιας-επαναιμάτωσης (ΣΙΕ).7 

     Ο ΓΕΣ αποτελεί ένα όργανο που είναι ιδιαιτέρως ευαίσθητο σε βλάβη Ι-Ε.8 Έχει 

αναφερθεί ότι ακόμα και βραχείες περίοδοι ισχαιμιας είναι δυνατόν να οδηγήσουν σε 

σημαντική ιστική βλάβη.9 Σημαντικό ρόλο στην παθοφυσιολογία του ΣΙΕ 

διαδραματίζει το οξειδωτικό stress, μέσω της εκτεταμένης απελευθέρωσης δραστικών 

μεταβολιτών οξυγόνου (ΔΜΟ) κατά τη φάση της επαναιμάτωσης του ισχαιμικού 

εντερικού ιστού. Οι ΔΜΟ προκαλούν υπεροξείδωση των λιπιδίων με άμεση κυτταρική 

βλάβη και διεγείρουν την ενεργοποίηση και μαζική άθροιση ουδετερόφιλων 

πολυμορφοπύρηνων κυττάρων στο εντερικό τοίχωμα, τα οποία με τη σειρά τους 

παράγουν επιπλεόν ελεύθερες ρίζες και προκαλούν ενεργοποίηση πρωτεασών και 

κυτοκινών. Συνέπεια των διαταραχών αυτών είναι μια αλυσιδωτή φλεγμονώδης 

αντίδραση που οδηγεί σε αποσταθεροποίηση της κυτταρικής μεμβράνης, κυτταρικό 

θάνατο-απόπτωση και αύξηση της κυτταρικής διαπερατότητας που επιτρέπει τη 

διαμετάθεση βακτηρίων και ενδοτοξίνης, με τις συστηματικές διαταραχές που αυτή 

συνεπάγεται.6 

     Όπως έχει ήδη αναφερθεί, το «σύνδρομο μετά τη καρδιακή ανακοπή» 

περιλαμβάνει μεταξύ άλλων τη συστηματική αντίδραση Ι/Ε. Η ΒΔ έχει αποτελέσει 
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αντικείμενο έρευνας σε αρκετά πειραματικά μοντέλα εντερικής Ι/Ε, ενώ κάποιες 

μελέτες προσέφεραν ενδείξεις για την εμφάνιση του φαινομένου και μετά από 

καρδιακή ανακοπή και αναζωογόνηση. Συγκεκριμένα, οι Gaussorgues και συν, έδειξαν 

ότι περισσότεροι από το 1/3 των θυμάτων εξωνοσοκομειακής ανακοπής, εμφάνισαν 

βακτηριαιμία μέσα στις 12 πρώτες ώρες από την επαναφορά της αυτόματης 

κυκλοφόρίας, με βακτήρια που απομονώθηκαν επίσης και σε καλλιέργειες κοπράνων.10 

Οι Goto και συν, ανέφεραν ένα περιστατικό σηπτικής καταπληξίας από Klebsiella 

pneumoniae σε έναν ασθενή που αναζωογονήθηκε μετά από καρδιακή ανακοπή, 

αποδίδοντας τη σε μηχανισμό πιθανής ΒΔ καθώς δεν αναγνωρίστηκε άλλη πηγή 

λοίμωξης.11 Σε μία πειραματική μελέτη το 2012, απομονώθηκε Stenotrophomonas 

maltophilia σε μεγαλύτερο ποσοστό ιστικών καλλιεργειών προερχόμενες από χοίρους 

που αναζωογονήθηκαν μετά από καρδιακή ανακοπή, σε σχέση με χοίρους που 

υπέστησαν ήπιες άπηπτες παρεμβάσεις. Το εύρημα αυτό αποδώθηκε σε πιθανό 

μηχανισμό ΒΔ, λόγω εντερικής Ι/Ε στα ζώα που υπέστησαν καρδιακή ανακοπή και 

αναζωογόνηση.12 Οι Grimaldi και συν, ανέδειξαν την εμφάνιση ενδοτοξιναιμίας σε 

συνδυασμό με αύξηση βιοδεικτών εντερικής βλάβης σε ασθενείς που 

αναζωογονήθηκαν μετά από καρδιακή ανακοπή.13 

     Εντούτοις, ο χρόνος εμφάνισης ΒΔ μετά από καρδιακή ανακοπή και αναζωογόνηση, 

καθώς και οι σχετιζόμενοι παθοφυσιολογικοί μηχανισμοί δεν έχουν μελετηθει 

επαρκώς. Το παρόν ερευνητικό πρωτόκολλο έχει σκοπό να διερευνήσει το ενδεχόμενο 

εμφάνισης βακτηριακής διαμετάθεσης σε χοίρειο μοντέλο καρδιακής ανακοπής 

επαγόμενης από κοιλιακή μαρμαρυγή, μετά από μια περίοδο παρακολούθησης 24 

ωρών. Η ερευνητική υπόθεση είναι ότι η εντερική βλάβη ισχαιμίας-επαναιμάτωσης στο 

πλαίσιο καρδιακής ανακοπής που ακολουθείται από καρδιοαναπνευστική 

αναζωογόνηση και ανάκτηση της αυτόματης κυκλοφορίας, επιτρέπει σε βακτήρια 

ή/και ενδοτοξίνη να διαπεράσουν τον εντερικό φραγμό και να μεταφερθούν στην 

κυκλοφορία του αίματος και σε άλλους ιστούς και όργανα, 24 ώρες μετά την ανάκτηση 

της αυτόματης κυκλοφορίας. 
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1. Ανατομια και φυσιολογία του εντέρου 

 

 

 

1.1 Ανατομια του εντέρου 

 

 

     Το λεπτό έντερο αποτελεί το μεγαλύτερο σε μήκος τμήμα του γαστρεντερικού 

σωλήνα. Το μήκος του σε έναν ενήλικα κυμαίνεται περί τα 3-5 μ. Το λεπτό έντερο είναι 

μεγαλύτερο σε μήκος 4-5 φορές σε σχέση παχύ έντερο, εντούτοις η ονομασία του 

δικαιολογείται από τη μικρότερη διάμετρό του σε σύγκριση με το παχύ, η οποία φτάνει 

μέχρι τα 2,5-3 εκ. Το λεπτό έντερο οριοθετείται από τον πυλωρικό σφιγκτήρα και την 

ειλεο-τυφλική συμβολή  και οι έλικες του καταλαμβάνουν το μεγαλύτερο μέρος της 

κοιλίας,. Υποδιαιρείται ανατομικά και λειτουργικά σε τρία διαφορετικά τμήματα: το 

δωδεκαδάκτυλο, τη νήστιδα και τον ειλεό (σχήμα1).14 

     Το δωδεκαδάκτυλο είναι το πρώτο και  το ευρύτερο τμήμα του λεπτού εντέρου και 

βρίσκεται σε άμεση σχέση ανατομικά με το πάγκρεας. Το δωδεκαδάκτυλο εντοπίζεται 

σχεδόν εξ ολοκλήρου στον οπισθοπεριτοναϊκό χώρο, με εξαίρεση τα πρώτα 2-5 εκ. 

Περιγραφικά το δωδεκαδάκτυλο διακρίνεται σε τέσσερεις μοίρες: 1. την πρώτη ή άνω 

μοίρα (βολβός), η οποία εντοπίζεται κυρίως ενδοπεριτοναϊκά και περιβάλλεται από τον 

ηπατοδωδεκαδακτυλικό σύνδεσμο, 2. τη  δεύτερη ή κατιούσα μοίρα, στην οποίαν 

εκβάλλουν ο παγκρεατικός και ο χοληδόχος πόρος, 3. τη τρίτη ή οριζόντια μοίρα και 

4. τη τέταρτη ή ανιούσα μοίρα, που επανέρχεται εντός της περιτοναϊκής κοιλότητας 

και καταλήγει στη νηστιδο-δωδεκαδακτυλική καμπή.15 

     Η νήστιδα και ειλεός αποτελούν τα πλέον πολυέλικτα τμήματα του λεπτού εντέρου, 

καλύπτονται πλήρως από το περιτόναιο, μακροσκοπικά δεν υπάρχει σαφές 

διαχωριστικό όριο ανάμεσά τους και τα χαρακτηριστικά τους εμφανίζουν σταδιακή 

μεταβολή. Η νήστιδα εντοπίζεται συνήθως στην ομφαλική χώρα και έχει το 

χαρακτηριστικό ότι είναι περισσότερο ερυθρωπή και αγγειοβριθής, ενώ ο ειλεός 

εντοπίζεται στη κάτω κοιλία, καταλαμβάνοντας το μεγαλύτερο τμήμα της. Περίπου 

στο 2% του πληθυσμού, στο λεπτό έντερο παρατηρείται ένα εκκόλπωμα, το 
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εκκόλπωμα του Meckel. Η τελική μοίρα του ειλεού βρίσκεται συνήθως στη μείζονα 

πύελο και αφού περάσει πάνω από τα δεξιά λαγόνια αγγεία και τον μείζονα ψοϊτη μυ, 

εκβάλλει στο τυφλό. Η ειλεοτυφλική βαλβίδα αποτελέι έναν μυϊκό σφιγκτηριακό 

σχηματισμό και εντοπίζεται στη συμβολή του λεπτού και του παχέος εντέρου.14,15 

     Το τελικό τμήμα του ΓΕΣ αποτελείται από το παχύ έντερο και το ορθό. Το μήκος 

του παχέος εντέρου προσεγγίζει τα 130 εκ ενώ το μήκος του ορθού τα 15 με 20 εκ. Το 

παχλυ έντερο χωρίζεται περιγραφικά στα εξής επιμέρους τμήματα: τυφλό, ανιόν, 

εγκάρσιο, κατιόν, σιγμοειδές (σχήμα 1). Το παχύ έντερο αρχίζει από την ειλεοτυφλική 

βαλβίδα και συνεχίζει στο τυφλό. Η σκωληκοειδής απόφυση εντοπίζεται σε σχετικά 

κοντινή απόσταση από την ειλεοτυφλική βαλβίδα. Ακολουθεί το ανιόν κόλον με πορεία 

δεξιά προς τα άνω έως το ήπαρ όπου σχηματίζεται η δεξιά κολική (ηπατική) καμπή. 

Το επόμενο τμήμα είναι το εγκάρσιο κόλον το οποίο τοξοειδώς πορεύεται προς τα 

αριστερά έως το αριστερό άνω τμήμα της κοιλίας όπου σχηματίζεται η αριστερή 

κολική (σπληνική) καμπή κατά τον πόλο του σπλήνα. Στη συνέχεια μεταπίπτει στο 

κατιόν κόλον, το οποίο ακολουθεί πορεία κατά μήκος του αριστερού πλαγίου της 

κοιλιακής χώρας, προς τα κάτω και οπίσω. Ακολουθεί το σιγμοειδές κόλον το οποίο 

πορευόμενο αρχικά στον αριστερό λαγόνιο βόθρο, εισέρχεται εν συνεχεία στην 

ελάσσονα πύελο και σχηματίζει αγκύλη σχήματος ‘S’. Mεταπίπτει στο ορθό ή 

απευθυσμένο sτο ύψος του 2ου-3ου ιερού σπονδύλου καταλήγοντας στον πρωκτό. Το 

ορθό ακολουθεί αρχικά το κοίλο σχήμα που έχει το ιερό οστό (ιερή καμπή) και στο 

ύψος του κόκκυγα στρέφεται προς τα πίσω διαπερνόντας το πυελικό έδαφος (περινεϊκή 

καμπή). Η ιερή καμπή εν μέρει καλύπτεται προσθίως από περιτόναιο (ευθυκυστικό ή 

ευθυμητρικό κόλπωμα), ενώ η περινεϊκή καμπή έχει εξωπεριτοναϊκή εντόπιση. Στο 

ορθό, το άνω τριτημόριο είναι διευρυσμένο και αποτελεί την λήκυθο, κάτωαπό τη 

οποία,στο εσωτερικό του ορθού, παρατηρούνται τρεις εγκάρσιες πτυχές, η άνω, η μέση 

και η κάτω. Εξ αυτών, η άνω και η κάτω είναι μικρότερες και εντοπίζονται αριστερά, 

ενώ η μέση και μεγαλύτερη εντοπίζεται δεξιά και ονομάζεται βαλβίδα του Kohlrausch. 

Μέσω της σύσπασης της κυκλοτερούς μυϊκής στιβάδας οι πτυχές συμπλησιάζουν, ενώ 

απομακρύνονται μέσω της σύσπασης της επιμήκους μυϊκής στιβάδας.16,17 

     Μετά το ορθό ακολουθεί ο πρωκτικός σωλήνας (σχήμα 1). Ο βλεννογόνος του 

παχέος εντέρου έχει όριο το άνω τριτημόριο του πρωκτικού σωλήνα. Τα κατώτερα δύο 

τριτημόρια καλύπτονται από λεπτό κερατινοποιημένο δέρμα, που διαθέτει πλούσια 
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αισθητική νεύρωση και συνέχεται με το δέρμα της γύρω περιοχής, το οποίο διαθέτει 

κερατινοποιημένη επιδερμίδα με τρίχες, σμηγματογόνους και ιδρωτοποιούς αδένες. Ο 

πρωκτικός σωλήνας κλείνει με τον έσω σφιγκτήρα του πρωκτού που σχηματίζεται από 

λείες μυϊκές ίνες,  και με τον έξω σφιγκτήρα του πρωκτού που διαθέτει γραμμωτές 

μυϊκές ίνες,. Πάνω και έξω από τους σφικτήρες εντοπίζεται ο ηβοορθικός μυς (μοίρα 

του ανελκτήρα του πρωκτού μυ), ο οποίος σχηματίζει μια αγκύλη γύρω από την 

ορθοπρωκτική συμβολή, έλκοντας προς τα εμπρός την περινεϊκή καμπή.16,17 

     Χαρακτηριστικό γνώρισμα του παχέος εντέρου είναι η ύπαρξη των κολικών 

ταινιών, ήτοι τρειών επιμήκων ταινιών, πλάτους 1 εκατοστού της έξω επιμήκους 

στιβάδας, ενώ παρουσιάζει επίσης εκκολπώματα, τα οποία διαχωρίζονται μεταξύ τους 

με κυκλοτερείς περισφίξεις, οι προβολές των οποίων στο εσωτερικό σχηματίζουν τις 

μηνοειδείς πτυχές.18 Το ανιόν και κατιόν κόλον καλύπτονται από περιτόναιο μόνο από 

τα πλάγια και από. Το τυφλό εφάπτεται στο οπίσθιο κοιλιακό τοίχωμα και συνήθως 

περιβάλλεται ολόκληρο από περιτόναιο. Το εγκάρσιο κόλον, το σιγμοειδές και η 

σκωληκοειδής απόφυση εντοπίζονται εντός της περιτοναϊκής κοιλότητας, 

περιβαλλόμενα από περιτόναιο που ονομάζεται εγκάρσιο μεσόκολο, μεσοσιγμοειδές 

και μεσεντερίδιο της σκωληκοειδούς, αντίστοιχα.16 
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Σχήμα 1: Σχηματική απεικόνιση της ανατομιας του εντέρου 

 

 

 

Αγγείωση 

 

     Οι κύριες αρτηρίες που αρδεύουν το δωδεκαδάκτυλο είναι η άνω και η κάτω 

παγκρεατοδωδεκαδακτυλική. Γενικά, οι φλέβες του δωδεκαδακτύλου ακολουθώντας 

τις αρτηρίες εκβάλλουν στην πυλαία μέσω της άνω μεσεντερίου φλέβας. Κάποιες  όμως 

εκβάλλουν σε αυτή απ΄ευθείας. Οι αρτηρίες της νήστιδας και του ειλεού προέρχονται 

από την άνω μεσεντέριο αρτηρία. Νηστιδικές και ειλεϊκές αρτηρίες που πορεύονται 

ανάμεσα στα δύο πέταλα του μεσεντερίου, ενώνονται και σχηματίζουν τόξα- τα 

λεγόμενα αρτηριακά τόξα. Από αυτά εκφύονται ευθεία αγγεία, τα οποία πορεύονται 

προς το μεσεντερικό χείλος του εντέρου. Από εκεί πορεύονται προς αντίθετες πλευρές 

του εντερικού τοιχώματος εναλλασσόμενα. Οι φλέβες της νήστιδας και του ειλεού 



27 
 
 

 

 

ακολουθούν τους κλάδους της άνω μεσεντερίου αρτηρίας, απάγοντας το αίμα των 

περιοχών που αρδεύονται από αυτούς.16,19 

     Το παχύ έντερο έως την άνω μοίρα του ορθού αιματώνεται από κλάδους της άνω 

και κάτω μεσεντέριας αρτηρίας. Το όριο μεταξύ της περιοχής αιμάτωσης της άνω και 

κάτω μεσεντέριας αρτηρίας εντοπιζεται στο αριστερό τμήμα του εγκαρσίου κόλου και 

στη κολική καμπή. 

 

Κλάδοι της άνω μεσεντέριας αρτηρίας: 

 

1. Ειλεοκολική αρτηρία - χορηγεί κλάδους στο τυφλό και στην αρχή του 

ανιόντος. 

2. Αρτηρία της σκωληκοειδούς. 

3. Δεξιά κολική - χορηγεί κλάδους στο ανιόν κόλον. 

4. Μέση κολική - χορηγεί κλάδους ως τα 2/3 του εγκαρσίου κόλου. 

Αναστομώνεται με την αριστερή κολική (κλάδος της κάτω μεσεντέριας αρτηρίας). 

 

Κλάδοι της κάτω μεσεντέριας αρτηρίας: 

 

1. Αριστερή κολική (ανιών και κατιών κλάδος) 

2. Σιγμοειδικές αρτηρίες 

3. Άνω αιμορροιδική ή ορθική αρτηρία. Αναστομώνεται με τις μέσες και κάτω 

αιμορροιδικές αρτηρίες που αποτελούν κλάδους των έσω λαγόνιων αρτηριών. Οι 

αρτηρίες αυτές αρδεύουν τη περιοχή του ορθού. 

     Οι φλέβες οι προερχόμενες από τις περιοχές που αρδεύουν οι άνω και οι κάτω 

μεσεντέριες αρτηρίες, εκβάλλουν στις αντίστοιχες φλέβες του πυλαίου φλεβικού 

συστήματος. Οι μέσες και κάτω αιμορροιδικές (φλέβες του μέσου και κάτω τμήματος 

του ορθού) εκβάλλουν στην έσω λαγόνια και από εκεί στην κάτω κοίλη φλέβα.16,17 

 

Λεμφική αποχέτευση 

 

     Από το δωδεκαδάκτυλο η λέμφος απάγεται προς τους λεμφαδένες του 

ηπατοδωδεκαδακτυλικού συνδέσμου, τους πυλωρικούς και τους οπισθοπαγκρεατικούς 
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λεμφαδένες. Τα πρόσθια λεμφαγγεία ακολουθώντας τις αρτηρίες, εκβάλλουν κατά 

μήκος της σπληνικής αρτηρίας στους παγκρεατοδωδεκαδακτυλικούς λεμφαδένες και 

κατά μήκος της γαστροδωδεκαδακτυλικής αρτηρίας στους πυλωρικούς λεμφαδένες. 

Τα οπίσθια λεμφαγγεία πορεύονται όπισθεν της κεφαλής του παγκρέατος και 

εκβάλλουν στους λεμφαδένες της άνω μεσεντερίου αρτηρίας.16  

     Η λέμφος από τη νήστιδα, τον ειλεό και το παχύ έντερο συλλέγεται σε λεμφαγγεία 

που προέρχονται από την αναστόμωση τριών λεμφαγγειακών τριχοειδικών δικτύων 

(μυϊκό, υποβλεννογόνιο και υπορογόνιο). Εν συνεχεία αποχετεύεται σε λεμφαδένες.  

Οι ομάδες λεμφαδένων που διακρίνονται είναι οι εξής: 

 Επιχώριοι. 

 Ειλεοκολικοί. 

 Δεξιοί, μέσοι και αριστεροί κολικοί. 

 Ανω και κάτω μεσεντέριοι.16,17 

 

Νεύρωση 

 

     Ο ΓΕΣ διαθέτει πλούδια νεύρωση, η οποία εκτείνεται σε όλο το έντερο από τον 

οισοφάγο έως τονπρωκτό. Η λειτουργία του ΓΕΣ καθορίζεται από το εντερικό νευρικό 

σύστημα μέσω των 100.000.000 νευρώνων που περιέχει. Οι νευρικές απολήξεις των 

εντερικών νευρώνων απελευθερώνουν νευροδιαβιβαστικές ουσίες.20 Η ακετυλοχολίνη 

έχει την ιδιότητα να διεγείρει την κινητικότητα του γαστρεντερικού σωλήνα, ενώ η 

νορεπινεφρίνη να την αναστέλλει. Άλλες νευροδιαβιβαστικές ουσίες είναι η 

σεροτονίνη, η χολοκυστοκινίνη, το αγγειοδραστικό εντερικό πολυπεπτίδιο, η 

εγκεφαλίνη, η τριφωσφορική αδενοσίνη, η ντοπαμίνη, η ουσία P, η σωματοστατίνη, 

και η βομβεσίνη.21  

     Το εντερικό νευρικό σύστημα αποτελείται από δύο πλέγματα: 

1. Το εξωτερικό (μυεντερικό πλέγμα ή πλέγμα Auerbach) εντοπίζεται μεταξύ της 

επιμήκους και κυκλοτερούς μυϊκής στιβάδας. Ελέγχει τις κινήσεις του γαστρεντερικού 

σωλήνα.  

2.  Το εσωτερικό (υποβλεννογόνιο πλέγμα ή πλέγμα του Meissner) εντοπίζεται στον 

υποβλενογγόνιο χιτώνα. Ελέγχει την τοπική αιμάτωση και την έκκριση του 

γαστρεντερικού σωλήνα. 
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     Αισθητικές νευρικές απολήξεις ξεκινούν από το επιθήλιο ή το εντερικό τοίχωμα 

φερόμενες ως κεντρομόλες ίνες προς τα δύο πλέγματα, αλλά και προς τα 

προσπονδυλικά γάγγλια. Κάποιες από αυτές τις ίνες φέρονται προς τον νωτιαίο μυελό 

μέσω των συμπαθητικών νεύρων, ενώ άλλες φέρονται στο εγκεφαλικό στέλεχος μέσω 

των πνευμονογαστρικών νεύρων. Τα δύο πλέγματα συνδέονται με συμπαθητικές και 

με παρασυμπαθητικές ίνες. Η παρασυμπαθητική διέγερση μέσω των 

πνευμονογαστρικών νεύρων προκαλεί γενική αύξηση της δραστηριότητας όλου του 

ΓΕΣ, ενώ η συμπαθητική διέγερση αναστέλλει την κινητικότητα του.16,17 Γενικότερα, 

το εντερικό νευρικό σύστημα μπορεί μεν να λειτουργεί αυτοτελώς χωρίς να εξαρτάται 

από εξωγενή νεύρωση, εντούτοις η διέγερση του συμπαθητικού ή του 

παρασυμπαθητικού δύναται να ευοδώνει ή να αναστέλλει αντίστοιχα τις λειτουργίες 

του γαστρεντερικού σωλήνα. 

 

 

1.2      Δομή και λειτουργίες του εντέρου 

 

Δομή 

     

     Το τοίχωμα του ΓΕΣ, από την στοματική κοιλότητα έως τον πρωκτικό δακτύλιο, 

αποτελείται από τέσσερις χιτώνες ή στοιβάδες, που είναι οι εξής: α) η ορογόνια, β) η 

μυϊκή, γ) η υποβλεννογόνια και δ) η βλεννογόνια. 

     α. Η ορογόνια στιβάδα αποτελείται από: 

1. ένα λεπτό στρώμα χαλαρού συνδετικού ιστού, πλούσιο σε αιμοφόρα αλλά και 

λεμφικά αγγεία καθώς και λιπώδη ιστό. 

2.  μονόστοιβο πλακώδες επιθήλιο, το μεσοθήλιο 

Στις εξωπεριτοναϊκές περιοχές, ο ΓΕΣ (οισοφάγος, ορθό) συνδέεται με τους 

παρακείμενους ιστού με ένα εξωτερικό στρώμα συνδετικού ιστού που ονομάζεται 

tunica adventitia αντί για ορογόνια στιβάδα. 

     β. Η μυϊκή στιβάδα αποτελείται από: 
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1. δύο στρώματα λείων μυϊκών ινών (υποσοιβάδες), όπου στο μεν εσωτερικό στρώμα 

οι μυϊκές ίνες διατάσσονται κυκλοτερώς, στο δε εξωτερικό στρώμα έχουν επιμήκη 

προσανατολισμό. 

2. το μυεντερικό νευρικό πλέγμα (πλέγμα του Auerbach), ανάμεσα στις δύο μυϊκές 

υποστοιβάδες. 

3. αιμοφόρα-λεμφικά αγγεία στο συνδετικό ιστό μεταξύ των μυϊκών 

υποστοιβάδων. 

     γ. Η υποβλεννογόνια στιβάδα αποτελείται από: 

1. χαλαρό συνδετικό ιστό με παρουσία αιμοφόρων και λεμφικών αγγείων. 

2. το υποβλεννογόνιο νευρικό πλέγμα (πλέγμα του Meissner), υπεύθυνο για το νευρικό 

έλεγχο του βλεννογόνου.  

3. αδένες και λεμφικό ιστό. 

     δ. Η βλεννογόνια στιβάδα (βλεννογόνος) αποτελείται από (εικόνα 1): 

1. μια επιθηλιακή επένδυση , διαφορετική σε κάθε περιοχή του εντέρου, αποτελούμενη 

από κύτταρα εξειδικευμένα, είτε για την έκκριση, είτε για την απορρόφηση ή παραγωγή 

ορμονών. 

2. από το χόριο (lamina propria) αποτελούμενο από χαλαρό συνδετικό ιστό με πλήθος 

λείων μυϊκών κυττάρων καθώς και αιμοφόρων και λεμφικών αγγείων τροφοδοτικών 

του βλεννογόνου. Οι διάσπαρτοι λεμφαδένες, τα λεμφοζίδια και οι πλάκες Payer του 

λεπτού εντέρου ρυθμίζουν τις ανοσολογικέςιδιότητες και λειτουργίες του ΓΕΣ. 

3. από τη βλεννογόνια μυϊκή στιβάδα, ένα λεπτό συνεχές στρώμα από λείες μυϊκές ίνες 

που διαχωρίζει την βλεννογόνια από την υποβλεννογόνια στιβάδα και επιτρέπει στον 

βλεννογόνο πτυχώσεις και δυναμικές κινήσεις.22 

     Ο βλεννογόνος του ΓΕΣ αποτελείται από ποικίλους τύπους κυττάρων. Τα 

κυλινδρικά ή απορροφητικά επιθηλιακά κύτταρα αποτελούν το 95% του συνόλου των 

κυττάρων του εντέρου. Η ενδοαυλική τους επιφάνεια παρουσιάζει άφθονες 

μικρολάχνες, περίπου 3000 ανά κύτταρο. Με αυτές επιτυγχάνεται αύξηση μέχρι και 30 

φορές της επιφάνειας επαφής του εντέρου με το εντερικό περιεχόμενο, ενώ σε αυτές 

εντοπίζονται ένζυμα όπως οι δισακχαριδάσες που υδρολύουν τους δισακχαρίτες σε 

μονοσακχαρίτες και διευκολύνουν έτσι την απορρόφησή τους. Η κύρια λειτουργία των 

κυττάρων αυτών είναι η απορρόφηση των μεταβολιτών που προκύπτουν από την 

διαδικασία της πέψης. Μια άλλη κατηγορία κυττάρων, τα λαγηνοειδή ή καλυκοειδή 
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κύτταρα, βρίσκονται διάσπαρτα μεταξύ των απορροφητικών κυττάρων και παράγουν 

όξινες γλυκοπρωτείνες που σχηματίζουν ένα στρώμα βλέννης, το οποίο λιπαίνει το 

εντερικό επιθήλιο. Τα κύτταρα του Paneth πιστεύεται ότι συνδέονται με την άμυνα του 

βλεννογόνου και με τον έλεγχο της εντερικής χλωρίδας, ενώ εκκρίνουν παράγοντα 

νέκρωσης όγκων (TNF), λυσοζύμη και κρυπτιδίνες, (ουσίες ομόλογες των αμυντίνων 

των λευκών αιμοσφαιρίων). Τα ενδοκρινικά κύτταρα περιλαμβάνουν περισσότερους 

από 10 ξεχωριστούς κυτταρικούς πληθυσμούς και παράγουν τις ορμόνες του ΓΕΣ. Τα 

L-κύτταρα παράγουν γλουκαγόνο, τα Ν-κύτταρα παράγουν νευροτενσίνη, ενώ τα Μ-

κύτταρα στις πλάκες του Payer συλλέγουν πρωτεΐνες, αντιγόνα και μικροοργανισμούς 

από τον αυλό. Η 5-υδροξυτρυπταμίνη παράγεται από τα αργυρόφιλα κύτταρα και 

διεγείρει τον λείο μυϊκό ιστό αυξάνοντας την κινητικότητα του εντέρου.22,23 

     Ενδοαυλικά, στο βλεννογόνο παρατηρούνται κυκλοτερείς πτυχές, φερόμενες 

εγκάρσια από την δεύτερη μοίρα του δωδεκαδακτύλου έως και την ειλεοκολική 

βαλβίδα. Στο δωδεκαδάκτυλο και τη νήστιδα οι κυκλοτερείς πτυχές είναι ψηλές και 

πυκνές, αυξάνοντας κατά πολύ την απορροφητική επιφάνεια του βλεννογόνου.16  

     Στο βλεννογόνο επίσης σχηματίζονται λάχνες (εικόνα 1), δηλαδή ιδιαίτερα λεπτές 

προσεκβολές του χορίου του βλεννογόνου, ευρισκόμενες σε όλη την έκταση του 

λεπτού εντέρου αυξάνοντας την απορροφητική επιφάνεια του βλεννογόνου του, με τον 

αριθμό τους να υπολογίζεται σε 4.000.000. Εξωτερικά, αποτελούνται από επιθήλιο, 

ενώ εσωτερικά από προσεκβολή του χορίου (σώμα), εντός της οποίας εντοπίζεται ένα 

αρτηρίδιο. Από το αρτηρίδιοα αυτό προκύπτουν τριχοειδή που εκβάλλουν σε ένα μικρό 

φλεβίδιο. Αυτό με τη σειρά του απάγει το αίμα στην άνω μεσεντέρια και από εκεί στην 

πυλαία φλέβα. Στο χόριο επίσης παρατηρείται ένα λεμφαγγείο (χυλοφόρο αγγείο), που 

εκβάλλει στα λεμφαγγεία του βλεννογόνου. Στις λάχνες εντοπίζονται και λείες μυϊκές 

ίνες, προερχόμενες από την βλεννογόνιο μυϊκή στιβάδα. Οι λάχνες διευκολύνουν την 

απορρόφηση των προϊόντων της πέψης. Η μεταφορά των ουσιών επιτελείται με τα 

αιμοφόρα αγγεία και από εκεί με την πυλαία φλέβα στο ήπαρ, εκτός από τα λίπη τα 

οποία φέρονται στο μείζονα θωρακικό πόρο με τα χυλοφόρα αγγεία.20 

     Στο έντερο εντοπίζονται οι αδένες του Lieberkuhn και οι δωδεκαδακτυλικοί αδένες 

του Brunner. Οι κρύπτες του Lieberkuhn αποτελούν μικρά βοθρία, εντοπιζόμενα σε 

όλη την επιφάνεια του βλεννογόνου του εντέρου (εικόνα 1). Στις κρύπτες αυτές, τα 

επιθηλιακά κύτταρα παράγουν εντερικό υγρό με ρυθμό 1.800 ml/24ωρο περίπου. Το 
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υγρό αυτό έχει ελαφρώς αλκαλικό pH (7,5- 8,0) και επαναρροφάται ταχέως στις  

εντερικές λάχνες. Η εκσεσημασμένη έκκριση υδαρούς υγρού στις κρύπτες του 

Lieberkuhn, επιτελείται μέσω ενεργητικής έκκρισης ιόντων χλωρίου και 

διττανθρακικών, η οποία προκαλεί μετακίνηση ιόντων νατρίου διαμέσου της 

μεμβράνης και επακόλουθη οσμωτική μετακίνηση του νερού. Οι αδένες του Brunner 

εντοπίζονται μεταξύ πυλωρού και φύματος του Vater και παράγουν βλέννη, ως 

αποτέλεσμα διάφορων ερεθισμάτων όπως επίδραση γαστρεντερικών ορμονών, 

διέγερση πνευμονογαστρικού και απτικών ή διεγερτικών ερεθισμάτων που επιδρούν 

στον υπερκείμενο βλεννογόνο. Η βλέννη αυτή συμβάλλει στην προστασία του 

επιθηλίου του δωδεκαδακτύλου από την επίδραση του όξινου γαστρικού 

περιεχομένου.20 
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Εικόνα 1: Ιστολογική εικόνα του βλεννογόνου του λεπτού εντέρου. Σημειώνονται οι λάχνες, 

το κυλινδρικό επιθήλιο, η lamina propria, οι εντερικές κρύπτες και η βλεννογόνια μυϊκή 

στιβάδα. 

 

 

 

 

Λειτουργίες του λεπτού εντέρου 

 

    Ο κύριος ρόλος του λεπτού εντέρου είναι η πέψη και η απορρόφηση θρεπτικών 

συστατικών, ηλεκτρολυτών, ύδατος και μεταλλικών στοιχείων. Η διαδικασία της 

πέψης αρχίζει στο στόμαχο με τη διάσπαση των στερεών στοιχείων σε σωματίδια 1 χιλ. 

ή και μικρότερα. Αυτά εν συνεχεία περνούν στο δωδεκαδάκτυλο, όπου η χολή, τα 

παγκρεατικά ένζυμα και τα ένζυμα της ψηκτροειδούς παρυφής συνεχίζουν την πέψη 

των τροφών έως και την τελική απορρόφησή τους από το εντερικό τοίχωμα. Στο παχύ 

έντερο απορροφάται νερό, ηλεκτρολύτες καθώς και βιταμίνες, πολλές εκ των οποίων 

παράγονται ενδοαυλικά από τον μεγάλο αριθμό μικροοργανισμών. Η λειτουργία αυτή 

διευκολύνεται από τις κινήσεις του εντέρου, που επιτυγχάνουν την ανάμιξη του 

εντερικού περιεχομένου με τα εντερικά ένζυμα και υγρά καθώς και την περαιτέρω 

προώθησή τους.24 

     Τα σωματίδια της τροφής προωθούνται στο λεπτό έντερο μέσω μιας ακολουθίας 

συσπάσεων των λείων μυϊκών ινών, η οποία τροποποιείται από μηχανικά (τοιχωματική 

διάταση) και χημικά ερεθίσματα (λιπαρά οξέα, χολικά άλατα, γαλακτικό οξύ κλπ.). Η 

σύσπαση των λείων μυϊκών ινών ρυθμίζεται και από το μυεντερικό πλέγμα του 

Auerbach.25 Οι κινήσεις διακρίνονται, σε μεταβολές του μυϊκού τόνου, σε 

περισταλτικές, σε κίνηση των λαχνών και σε συσπάσεις κατατμήσεως. Οι 

περισταλτικές κινήσεις παρατηρούνται σε όλο το μήκος του ΓΕΣ και αποτελούν 

αντίδραση στην τοπική τοιχωματική διάταση. Παράγεται μια κυκλική σύσπαση πίσω 

από το σημείο του ερεθισμού, φερόμενη κατά μήκος του εντέρου με κατεύθυνση προς 

το ορθό. Η αντίδραση αυτή αποτελεί το μυεντερικό αντανακλαστικό. Κατά την 
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διάρκεια της πέψης οι λάχνες κινούνται συνεχώς, καθώς υφίστανται ρυθμική 

επιμήκυνση και βράχυνση, με τη δράση των λείων μυϊκών ινών της υποβλεννογονίου 

στιβάδας.26  

     Τα εξωγενή νεύρα του λεπτού εντέρου είναι τα συμπαθητικά νεύρα και το 

πνευμονογαστρικό. Η συμπαθητική δραστηριότητα έχει ως επίδραση την αναστολή της 

κινητικής λειτουργίας, ενώ η παρασυμπαθητική τη διέγερσή της. Το μοναδικό πεπτίδιο 

πο έχει αποδειχθεί ότι επηρεάζει την κινητικότητα του λεπτού εντέρου είναι η μοτιλίνη. 

Η ειλεοκολική βαλβίδα είναι συνήθως κλειστή, ανοίγοντας κατά περιόδους για να 

επιτρέψει την εισροή στο τυφλό, μικρής ποσότητας περιεχομένου του λεπτού. Κατά τη 

δίοδο τροφής από το στομάχι στο λεπτό έντερο ανοίγει αντανακλαστικά και η 

ειλεοτυφλική βαλβίδα. Αυτό ονομάζεται γαστροειλεϊκό αντανακλαστικό και 

επιτελείται μέσω του παρασυμπαθητικού, ενώ το συμπαθητικό δρα αυξάνοντας τον 

τόνο της βαλβίδας αυτής.26 

     Το εντερικό υγρό εκκρίνεται από τους εντερικούς αδένες ως απάντηση στην 

επίδραση διαφόρων ερεθισμάτων : μηχανικών (τοιχωματική διάταση από 

περιεχόμενο), χημικών (ορισμένες ορμόνες) και νευρικών [αυτόνομο νευρικό σύστημα 

(ΑΝΣ)]. 

     Tο λεπτό έντερο αποτελεί τον μεγαλύτερο ενδοκρινη αδένα του σώματος. Οι ουσίες 

που εκκρίνει, παρά τη ταξινόμησή τους σαν ορμόνες, δεν λειτουργούν πάντοτε με 

αμιγώς ενδοκρινικό τρόπο, αλλά ενίοτε δρουν τοπικώς με παρακρινή ή αυτοκρινή 

τρόπο. Οι ορμόνες του ΓΕΣ παίζουν επηρεάζουν επίσης την κινητικότητα και την 

έκκριση της χοληδόχου κύστης , του παγκρέατος και του ίδιου του εντέρου, ενώ 

ορισμένες έχουν τροφική δράση στο φυσιολογικό βλεννογόνο αλλά και στο 

νεοπλασματικό βλεννογόνο και στο πάγκρεας. Η γαστρίνη παράγεται από τα κύτταρα 

G στο άντρο του στομάχου και στο δωδεκαδάκτυλο από την επίδραση παραγόντων 

όπως διέγερση του πνευμονογαστρικού, διάταση του άντρου, παρουσία αμινοξέων και 

το πεπτίδιο απελευθέρωσης της γαστρίνης. Διεγείρει την έκκριση πεψινογόνου, 

γαστρικού οξέος, αλλά και την αύξηση του γαστρικού βλεννογόνου. Η 

χολοκυστοκινίνη παράγεται από την επίδραση αμινοξέων και λιπιδίων στο 

δωδεκαδάκτυλο και στη νήστιδα. Ευοδώνει την έκκριση των  παγκρεατικών ενζύμων 

και τη σύσπαση της χοληδόχου κύστης, ενώ αναστέλλει την κένωση του στομάχου και 

προκαλεί χάλαση στον σφιγκτήρα του Oddi. Η σεκρετίνη παράγεται από την επίδραση 
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λιπαρών οξέων και χολικών αλάτων από τα κύτταρα S στο δωδεκαδάκτυλο και στη 

νήστιδα. Ρυθμίζει τη ροή και την αλκαλικότητα της χολής, εμποδίζει την 

απελευθέρωση γαστρίνης και την έκκριση γαστρικού οξέος και ευοδώνει την έκκριση 

διττανθρακικών και ύδατος από το πάγκρεας,. Η μοτιλίνη παράγεται από την επίδραση 

λιπαρών οξέων και μετά από γαστρική διάταση στο δωδεκαδάκτυλο και νήστιδα. 

Προκαλεί την έναρξη του μεταναστευτικού κινητικού συμπλέγματος και διεγείρει την 

κινητικότητα του ανώτερου γαστρεντερικού. Η σωματοστατίνη παράγεται από την 

επίδραση προϊόντων του παγκρέατος, προϊόντων της πέψης και διάφορων ορμονών 

όπως χολοκυστοκινινη και γαστρίνη, στο άντρο, στο δωδεκαδάκτυλο και στα νησίδια 

του παγκρέατος. Αναστέλει την έκκριση γαστρεντερικών και παγκρεατικών ορμονών, 

αλλά και την έκκριση ηλεκτρολυτών και ύδατος από το λεπτό έντερο. Η νευροτενσίνη 

αναστέλλει την γαστρική έκκριση και ασκεί αυξητική δράση στο βλεννογόνο του 

λεπτού και του παχέος εντέρου. Το αγγειοενεργό εντερικό πεπτίδιο δρα σαν ισχυρός 

αγγειοδιασταλτικός παράγοντας, ενώ διεγείρει την εντερική και παγκρεατική έκκριση. 

Το ΑΝΣ επιδρά στην εντερική έκκριση, η επίδράση όμως αυτή δεν είναι απαραίτητη. 

Η διέγερση του παρασυμπαθητικού (πνευμονογαστρικού) ευοδώνει την έκκριση ενώ η 

συμπαθητική διέγερση την αναστέλλει.27-29 

     Το  εντερικό υγρό αποτελείται από οργανικά και ανόργανα συστατικά. Τα ανόργανα 

συστατικά κυρίως είναι NaHCO3 και NaCl. Τα οργανικά είναι διάφορα ένζυμα και 

βλέννη. Εκ των ενζύμων αυτών, μόνο η αμυλάση εκκρίνεται σε σχετικώς μεγάλες 

ποσότητες από τους αδένες του εντέρου. Επίσης τα αποπίπτοντα κύτταρα στον αυλό 

του εντέρου, εμπλουτίζουν με ενδοκυττάρια ένζυμα το εντερικό περιεχόμενο 

(μαλτάση, πεπτιδάσες, νουκλεοτιδάσες, λιπάση, λακτάση, κτλ).23 

 

Λειτουργίες του παχέος εντέρου 

 

    Μετά τη δίοδο του περιεχόμενο του λεπτού εντέρου από την ειλεοτυφλική βαλβίδα, 

η διαδικασία της πέψης έχει σχεδόν ολοκληρωθεί. Το περιεχόμενο υφίσταται τις εξής 

διεργασίες στο παχύ έντερο: 

α. Απορρόφηση νατρίου, ύδατος και χολικών οξέων 

β. Απορρόφηση μικρομοριακών ενώσεων 
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γ. Έκκριση βλέννης 

δ. Ολοκλήρωση της διαδικασίας της πέψης 

ε. Μικροβιακές διεργασίες. Τα μικρόβια του παχέος εντέρου αποδομούν τα λευκώματα 

ένώ από τη δράση τους προκύπτουν οι βιταμίνες Β1, Β2, Β12, Κ, βιοτίνη, νιασίνη και 

φυλλικό οξύ.30 

στ.Διεργασίες ζύμωσης. Μέσω της δράσης μικροβιακών ενζύμων στους σύνθετους 

υδατάνθρακες, τους μη αμυλούχους πολυσακχαρίτες, το άμυλο, τις πηκτίνες και τις 

κυτταρίνες, παράγονται δια ζυμώσεως βουτυρικό οξύ, γαλακτικό οξύ, λιπαρά οξέα, 

κλπ.31,32,33 

 

 

 

2. Εντερικός φραγμός και βακτηριακή διαμετάθεση 

 

 

     Ο ΓΕΣ, με την επιφάνεια του βλεννογόνου του, αποτελεί το μεγαλύτερο σε 

επιφάνεια όριο μεταξύ εσωτερικού και εξωτερικού περιβάλλοντος στον οργανισμό.  

Με τη λειτουργία του ως ηθμός εκλεκτικής διαπερατότητας, επιτρέπει την μεταφορά 

από τον εντερικό αυλό στη κυκλοφορία των διαφόρων θρεπτικών ουσιών, ενώ με τη 

λειτουργία του ως φραγμός εμποδίζει την είσοδο βακτηρίων, ενδοτοξινών, 

προφλεγμονωδών ουσιών και ενδοαυλικών αντιγόνων. Ο φραγμός αυτός ονομάζεται 

βλεννογόνιος εντερικός φραγμός. Η δομική και λειτουργική ακεραιότητα αυτού του 

φραγμού αποτελεί συνθήκη ζωτικής σημασίας για τη διατήρηση της ομοιόστασης του 

οργανισμού. Παρότι έχουν διενεργηθεί πολλές μελέτες σχετικά με τους μηχανισμούς 

που διέπουν τη διαπερατότητα του εντερικού βλεννογόνου, τις διαταραχές τους κατά 

τις διάφορες παθολογικές καταστάσεις, καθώς και με διάφορες μεθόδους 

αποκατάστασης των διαταραχών αυτών, αρκετά σημεία δεν έχουν ακόμη πλήρως 

διευκρινιστεί. 
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2.1      Δομικά συστατικά του εντερικού φραγμού και ο λειτουργικός τους 

ρόλος 

 

     Ο εντερικός φραγμός περιλαμβάνει ένα σύνολο μη ειδικών αμυντικών μηχανισμών, 

αλλά και ειδική -τοπική και συστηματική- ανοσολογική απάντηση. Στους μη ειδικούς 

μηχανισμούς περιλαμβάνονται διάφοροι φραγμοί της διόδου μικροβίων και ουσιών 

από τον εντερικό αυλό προς την αιματική κυκλοφορία. Οι μηχανισμοί και παράγοντες 

που αποτελούν τον εντερικό φραγμό υποδιαιρούνται σε ενδοαυλικούς, επιθηλιακούς 

και υποβλεννογόνιους (Πίνακας 1).34 
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Πίνακας 1: Παράγοντες και μηχανισμοί του εντερικού φραγμού. 

 

 

 

2.1.1 Ενδοαυλικοί Παράγοντες 

 

Παραγοντες Μη ειδικοί αμυντικοί μηχανισμοί Ανοσολογική άμυνα 

Ενδοαυλικοί 

 

Εντερική χλωρίδα 

Κινητικότητα 

Πρωτεολυτικά ένζυμα 

Όξινο pH 

 

Εκκριτική IgA 

Επιθηλιακοί 

 

Ακίνητο υδάτινο στρώμα 

Στρώμα βλέννης 

Μικρολάχνες 

Επιθηλιακά κύτταρα 

Αποφρακτικές συνάψεις 

 

Κύτταρα Μ 

Λεμφοκύτταρα 

Ενδοθηλιακοί Συνδετικός ιστός 

Ενδοθήλιο τριχοειδών 

Αιματική ροή 

 

Ουδετερόφιλα 

Λεμφοκύτταρα 

Μαστοκύτταρα 

Μακροφάγα 

Ηωσινόφιλα 
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Εντερική χλωρίδα- Κινητικότητα 

 

     Η βακτηριακή χλωρίδα του εντέρου περιλαμβάνει αερόβιους και αναερόβιους 

μικροοργανισμούς. Η χλωρίδα στο λεπτό έντερο αποτελείται περίπου από 103 CFU/ml, 

ενώ στο παχύ έντερο υπάρχουν συνήθως περισσότερο από 105 CFU/ml. Εντοπίζονται 

πάνω από 400 είδη μικροοργανισμών, με τα αναερόβια στελέχη να αποτελούν τη 

πλειοψηφία. νοσολογικοί παράγοντες, οι ενδοαυλικές εκκρίσεις και η εντερική 

κινητικότητα,  παίζουν καθοριστικό ρόλο ως προς τη διατήρηση της φυσιολογικής 

εντερικής χλωρίδας. Παρατηρείται αμφίδρομη αλληλεπίδραση του εντερικού 

επιθηλίου με διάφορα μικρόβια. Ορισμένα βακτήρια γίνονται ανεκτά και 

αντιμετωπίζονται ως συμβιώντες οργανισμοί και άλλα αναγνωρίζονται ως παθογόνα. 

Η ύπαρξη φυσιολογικής εντερικής χλωρίδας συμβάλλει σημαντικά στην άμυνα του 

ξενιστή μέσω της αντίστασης σε ενδεχόμενο αποικισμό από παθογόνους 

μικροοργανισμούς. Μελέτες έχουν καταδείξει ότι η διαταραχή της εντερικής 

βακτηριακής χλωρίδας καθιστά τον ξενιστή επιρρεπή σε λοιμώξεις και πως η 

ακεραιότητα του εντερικού φραγμού δύναται να διαταραχθεί από τα παθογόνα 

μικρόβια.34,35 Η ενδογενής εντερική χλωρίδα συμβάλλει επίσης στη διατήρηση της 

φυσιολογικής ιστολογικής δομής του εντέρου, καθώς πιθανές διαταραχές της χλωρίδας 

μπορούν να οδηγήσουν σε μείωση των λεμφοκυττάρων στο βλεννογόνο και 

υποβλεννογόνιο και σε εντερική ατροφία .36 Πλήθος μελετών έχουν αναδείξει ότι οι 

διαταραχές της εντερικής χλωρίδας συνδέονται με δυσμενή επίπτωση στον εντερικό 

φραγμό καθώς και με ΒΔ και ενδοτοξιναιμια.37 

    Η εντερική κινητικότητα συντελλεί στη διατήρηση ισορροπίας ανάμεσα στην 

ενδογενή εντερική μικροβιακή χλωρίδα και στην απομάκρυνσή της, εμποδίζοντας 

πιθανή υπερανάπτυξη εντερικών βακτηρίων. Οι διαταραχές της εντερικής 

κινητικότητας και η αύξηση στον χρόνο διάβασης του εντερικού περιεχομένου 

συνδέονται με δυσλειτουργία του εντερικού φραγμού, υπερανάπτυξη βακτηρίων  και 

ΒΔ.38 

 

 

Εκκριτική IgA (s-IgA) 
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     Ένας από τους κυριοτερους ανοσολογικούς προστατευτικούς μηχανισμούς του ΓΕΣ 

είναι η έκκριση της IgA. Το μόριο της IgA σχηματίζεται από δύο βαριές αλυσίδες α 

και δύο ελαφριές αλυσίδες, κ ή λ. Διακρίνονται δύο υποομάδες, η IgA1 και IgA2, οι 

οποίες διαφέρουν ως προς τις διαφορετικές βαριές αλυσίδες που περιέχουν. Η IgA1 

αποτελεί την πλειονότητα της IgA στον ορό και παράγεται στο μυελό των οστών. Η 

IgA έχει χρόνο ημίσειας ζωής περίπου 5 ημέρες, αποτελώντας το 15% των 

ανοσοσφαιρινών του ορού.39,40  

     Η εκκριτική IgA (s-IgA) αποτελεί την κύρια ανοσοσφαιρίνη στις ρινικές και 

γαστρεντερικές εκκρίσεις, στα δάκρυα, στη σίελο και στις υπόλοιπες βλεννώδεις 

εκκρίσεις του σώματος, με χαρακτηριστική ιδιότητα την αντοχή στη πρωτεόλυση. Η 

σύνθεση και έκκριση της γίνεται στον εντερικό λεμφικό ιστό (GΑLT), καθώς και στον 

βρογχικό (BALT). Στη συνέχεια ακολουθεί η μετανάστευση των ανοσοκυττάρων που 

περιέχουν IgA από το βρογχικό  και τον εντερικό βλεννογόνο, η περαιτέρω 

διαφοροποίηση τους σε πλασματοκύτταρα και ο αποικισμός της βασικής μεμβράνης 

των βλεννογόνων του σώματος. Η s-IgA είναι διμερές μόριο, αποτελούμενο από δύο 

όμοια μόρια IgA και δύο γλυκοπρωτείνες, τον εκκριτικό παράγονται και την αλυσίδα 

J.39,41-43 

     Η παρουσία των IgA ανοσοσφαιρινών στους βλεννογόνους του σώματος προσφέρει 

αυξημένη αντίσταση στις μικροβιακές φλεγμονές. Η IgA, σε αντίθεση με τις άλλες 

ανοσοσφαιρίνες, δεν ενεργοποιεί το σύστημα του συμπληρώματος. δεν ευοδώνει την 

κυτταρική οψωνοποίηση και δε προκαλεί την καταστροφή των παθογόνων 

μικροοργανισμών ή αντιγόνων. Η s-IgA στον εντερικό αυλό συνδέεται με μικροβιακά 

και ιογενή αντιγόνα, εμποδίζοντας την προσκόλληση βακτηρίων και ιών στην 

βλεννογονική επιφάνεια, ενώ παράλληλα απενεργοποιεί βακτηριακά προϊόντα όπως η 

ενδοτοξίνη. Επιπλέον εμποδίζει την απορρόφηση των αντιγόνων από το έντερο αλλά 

και την αντιγραφή των ιών που μπορεί να έχουν ήδη εισέλθει στα επιθηλιακά κύτταρα. 

Η s-IgA ανιχνεύεται επίσης στο μητρικό γάλα, μέσω τοθ οποίου μεταφέρεται στο 

νεογέννητο, με αποτέλεσμα τη παθητική ανοσοποίηση για διάφορα παθογόνα, ιδίως 

για αυτά που εισάγονται από τον ΓΕΣ.40,41,43,44 
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2.1.2  Επιθηλιακοί Παράγοντες 

 

 

Ακίνητο υδάτινο στρώμα 

  

 

     To ακίνητο υδάτινο στρώμα σχηματίζει μια επιφανειακή επικάλυψη για το εντερικό 

επιθήλιο, έχοντας πάχος 100-800 μm. Εξαρτάται από την εντερική κινητικότητα και 

ασκεί περιορισμό στη μεταφορά φαρμάκων και θρεπτικών συστατικών, κυρίως 

λιποδιαλυτών ουσιών που διέρχονται από τη στιβάδα αυτή μετά το σχηματισμό μικτών 

μικκυλίων.45,46 

 

Στρώμα βλέννης 

  

    Το εντερικό επιθήλιο καλύπτεται από ένα στρώμα βλέννης, μιας παχύρρευστης 

έκκρισης αποτελούμενης από ηλεκτρολύτες, νερό, και γλυκοπρωτεΐνες, οι οποίες 

προέρχοναται από τα λαγηνοειδή κύτταρα. Παρατηρούνται δύο στρώματα : ένα 

σταθερά προσκολλημένο στα επιθηλιακά κύτταρα έσω στρώμα βλέννης και ένα  

χαλαρό έξω στρώμα, αποτελούμενο από βλέννη μερικώς αποδομημένη. Στο έξω 

στρώμα εντοπίζεται πλήθος βακτηρίων της φυσιολογικής χλωρίδας, ενώ το πυκνό έσω 

στρώμα εμποδίζει τη δίοδο βακτηρίων.  

     To στρώμα αυτό αποτελεί σημαντικό αμυντικό μηχανισμό του εντερικού επιθηλίου. 

Προστατεύει από προσκόλληση μικροβίων, μηχανική κάκωση, χημική πέψη, ενώ 

λειτουργεί ως ηθμός περιορίζοντας τη διέλευση των διαφόρων μορίων προς το 

επιθήλιο. Ο περιορισμός αφορά ως επί το πλείστον τα μεγαλύτερα μόρια (πχ τα 

αντιγόνα) και λιγότερο τα μικρότερα μόρια (όπως πχ οι διάφορες θρεπτικές ουσίες). Οι 

αλύσεις υδατανθράκων στη βλέννη αποτελούν θρεπτικά συστατικά, αλλά λειτουργούν 

επίσης και ως υποδοχείς για τη προσκόλληση συγκεκριμένων βακτηρίων που ασκούν 

σημαντικές δράσεις ως προς τη διατήρηση, της ομοιόστασης, της ακεραιότητας και της 
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λειτουργίας του εντέρου. Επιπλέον, στον αυλό, η έκκριση βλέννης απομακρύνει 

μηχανικά  τα διάφορα εντερικά περιεχόμενα από το επιθήλιο.47 

 

 

Τα επιθηλιακά κύτταρα 

 

     Η ακεραιότητα των επιθηλιακών κυττάρων του ΓΕΣ και των μοριακών τους 

συνδέσεων αποτελεί τον βασικότερο παράγοντα ακεραιότητας και 

αποτελεσματικότητας του εντερικού φραγμού. Το εντερικό επιθήλιο προέρχεται από 

αρχέγονα κύτταρα που εντοπίζονται στην κρύπτη και από τη διαφοροποίησή τους 

προκύπτουν οι τέσσερις τύποι επιθηλιακών κυττάρων: α) τα απορροφητικά κύτταρα, 

β) τα λαγηνοειδή κύτταρα, γ) τα ενδοκρινικά και τέλος δ) τα κύτταρα Paneth.48 Στη 

βάση των εντερικών κρυπτών εντοπίζονται αναγεννητικές μονάδες, αποτελούμενες 

από έναν δακτύλιο αρχέγονων κυττάρων. Τα επιθηλιακά κύτταρα σε κάθε λάχνη 

προέρχονται από όλες τις αναγεννητικές μονάδες των κρυπτών που εντοπίζονται στη 

βάση της. Τα απορροφητικά κύτταρα, τα λαγηνοειδή και τα ενδοκρινικά 

μεταναστεύουν στην κορυφή της λάχνης από την κρύπτη κατά την διαφοροποίησή 

τους, ενεργοποιείται ο προγραμματισμένος κυτταρικός θάνατος κοντά στη κορυφή της 

λάχνης και τελικά αποπίπτουν στον εντερικό αυλό. Η διαδικασία αυτή διαρκεί 2-5 

ημέρες. Τα κύτταρα Paneth διαφοροποιούνται κατά τη διαδικασία της μετανάστευσής 

τους προς την βάση της κρύπτης. Εκεί παραμένουν για 20 ημέρες περίπου, πριν τελικά 

φαγοκυτταρωθούν.48,49 Η ανατομική και λειτουργική ακεραιότητα του επιθηλίου 

εξαρτάται από την ισορροπία μεταξύ του κυτταρικού πολλαπλασιασμού και του 

κυτταρικού θανάτου των εντερικών κυττάρων.  

     Ιδιαίτερο ρόλο για την ακεραιότητα των επιθηλιακών κυττάρων κατέχει το δίκτυο 

πρωτεϊνικών ινιδίων του κυτταροσκελετού. Ο κυτταροσκελετός συμβάλλει σημαντικά 

στη διατήρηση της ενδοκυττάριας κινητικότητας και της κυτταρικής δομής, ενώ 

σχηματίζει σημεία διακυτταρικής επαφής εκτός κυτταροπλάσματος.50 Οι τρεις τύποι 

πρωτεϊνικών ινιδίων που τον αποτελούν, είναι τα ινίδια ακτίνης, οι μικροσωληνίσκοι 

και τα διάμεσα ινίδια. Από μελέτες σε σειρές διαφοροποιημένων εντερικών 

επιθηλιακών κυττάρων, έχει φανεί ότι το οξειδωτικό stress προκαλεί αποδόμηση της 
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ακτίνης και των μικροσωληνίσκων και επακόλουθη αύξηση της διαπερατότητας του 

επιθηλίου.51,52 Επίσης, έχει δειχθεί ότι φάρμακα όπως η κολχικίνη και διάφορα 

αντιμιτωτικά φάρμακα μπορούν να προκαλέσουν αποδόμηση των μικροσωληνίσκων 

με συνέπεια σοβαρή κυτταρική δυσλειτουργία, αλλά και αύξηση της εντερικής 

διαπερατότητας στην περίπτωση του εντερικού βλεννογόνου.50  

 

Αποφρακτικές συνάψεις 

 

     Οι αποφρακτικές συνάψεις (tight junctions) αποτελούν διακυτταρικές δομές στο 

κορυφαίο τμήμα της κυτταρικής μεμβράνης που σχηματίζουν μια αποφρακτική ζώνη 

(zonula occludens) και φέρνουν παρακείμενα κύτταρα σε στενή επαφή. 

Παρατηρούνται δύο διαφορετικοί φραγμοί: 1)  ανάμεσα στο κορυφαίο και στο 

πλαγιοβασικό τμήμα της κυτταρικής μεμβράνης, θέτοντας εμπόδιο στην ανταλλαγή 

πρωτεϊνών και λιπιδίων μεταξύ τους 2) ανάμεσα στο κορυφαίο και στο βασικό τμήμα 

του επιθηλίου όπου συμμετέχουν και οι αποφρακτικές συνάψεις. Ο πρώτος φραγμός 

διατηρεί την πολικότητα του κυττάρου, ενώ ο δεύτερος την παρακυττάρια 

διαπερατότητα.53 Το χάσμα ανάμεσα στα επιθηλιακά κύτταρα είναι της τάξεως των 20 

nm στο σημείο των αποφρακτικών συνάψεων. Διασταυρούμενα ινίδια, ορατά στο 

ηλεκτρονικό μικροσκόπιο, διαπερνούν αυτό το χάσμα και ο αριθμός τους σχετίζεται με 

αντιστρόφως ανάλογο τρόπο με το βαθμό διαπερατότητας της σύνδεσης.54 Οι 

αποφρακτικές συνάψεις σχηματίζονται από κυτταροπλασματικές και διαμεμβρανικές 

πρωτεΐνες, με κυριότερες τις κλωδίνες, την οκλουδίνη και τα JAM (junctional adhesion 

molecule). Οι πρωτεΐνες αυτές σχηματίζουν τα ινίδια και διαπερνώντας τις κυτταρικές 

μεμβράνες, συνδέονται με το κυτταροσκελετό και δημιουργουν δομές ελεγχόμενης 

διόδου των διαφόρων μορίων στον παρακυττάριο χώρο (σχήμα 2).55  

     Η οκλουδίνη αποτελείται από ένα μακρύ ενδοκυττάριο τμήμα και δυο 

εξωκυττάριους βρόγχους, ενώ ο βαθμός και οι θέσεις φωσφορυλίωσης της καθορίζουν 

το ρόλο και τη λειτουργία της στο κύτταρο. Υψηλός βαθμός φωσφορυλίωσης 

οκλουδίνης σε θέσεις σερίνης/θρεονίνης εντοπίζεται κυρίως σε αποφρακτικές 

συνάψεις και συνδυάζεται με ελάττωση της παρακυττάριας διαπερατότητας.56 

Αντίθετα, η αποφωσφορυλίωση σε θέσεις σερίνης/θρεονίνης ή η φωσφορυλίωση σε 
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θέσεις τυροσίνης συνδυάζεται με ενδοκυττάρια εντόπιση του μορίου και με αύξηση 

της παρακυττάριας διαπερατότητας.57,58  

     Οι κλωδίνες αποτελούν μια υπεροικογένεια περισσότερων από 24 διαμεμβρανικών 

πρωτεϊνών με ιδιαίτερη σημασία στη δημιουργία των αποφρακτικών ζωνών. 

Εμφανίζουν ένα ενδοκυττάριο αμινο-τελικό και ένα καρβοξυ-τελικό άκρο, δύο 

εξωκυττάριες και μια ενδοκυττάριο αγκύλη, καθώς και τέσσερα διαμεμβρανικά 

τμήματα.59 Σχηματίζουν διαμεμβρανικό και διακυττάριο δίκτυο που ρυθμίζει την 

παρακυττάρια διαπερατότητα, τη διατήρηση της διεπιθηλιακής αντίστασης, την 

επιθηλιακή πολικότητα και την εκλεκτική διαπερατότητα φορτισμένων ιόντων και 

μορίων, ενώ η διαφορετική έκφραση των κλωδινών ευθύνεται για τις διαφορες που 

παρατηρούνται στους διάφορους ιστούς ως προς αυτές τις παραμέτρους.59-61 Κάποιες 

κλωδίνες λειτουργούν ως υποδοχείς για διάφορα μόρια, όπως πχ για την εντεροτοξίνη  

του Clostridium perfingens η οποία συνδέεται ισχυρά και εκλεκτικά με τις κλωδίνες 3 

και 4, με συνέπεια λειτουργικές και δομικές μεταβολές στη κυτταρική μεμβράνη.62-64 

      Οι πρωτεΐνες JAM (junction adhesion molecule) είναι διαμεμβρανικά μόρια που 

ανήκουν στην οικογένεια των ανοσοσφαιρινών.65 Αποτελούνται από ένα 

διαμεμβρανικό τμήμα , ένα εξωκυττάριο αμινο-τελικό και ένα ενδοκυττάριο καρβοξυ-

τελικό άκρο, συμβάλλουν στην ελεύθερη διάχυση πρωτεϊνών στη λιπιδική 

διπλοστιβάδα και στον περιορισμό της διόδου κυττάρων (πχ λευκοκυττάρων) μεταξύ 

των ενδοθηλιακών κυττάρων μέσω των αποφρακτικών συνάψεων.59,66-68 

      Διάφορα μακρομόρια κάτω από τις αποφρακτικές συνάψεις, σχηματίζουν τις 

αποφρακτικές πλάκες (tight junctional plaque), οι οποίες αλληλεπιδρούν με τα μοριακά 

συστατικά των αποφρακτικών συνάψεων. Τα μόρια που τις απαρτίζουν είναι τα εξής: 

 

Αποφρακτική Ζώνη – 1 (ΖΟ-1, Zonula Occludens-1) 

     Είναι μια φωσφοπρωτείνη, η οποία αλληλεπιδρά με τις πρωτεΐνες των 

αποφρακτικών συνάψεων αλλά και με τα μόρια AF6, κινγκουλίνη, ZO-2 και ZO-3, 

συνδέοντάς τα με τον κυτταροσκελετό της ακτίνης.59 

 

Αποφρακτική Ζώνη – 2 (ΖΟ-2, Zonula Occludens-2) 
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     Έχουν αναγνωριστεί δύο ισομορφές της ΖΟ-2, ενώ το μόριο αυτό αλληλεπιδρά με 

τις κλωδίνες, την οκλουδίνη, την κινγκουλίνη και τη ΖΟ-1 και την κινγκουλίνη, με το 

καρβοξυ-τελικό άκρο της να ενώνεται με τον κυτταροσκελετό της ακτίνης.59 

 

Αποφρακτική Ζώνη – 3 (ΖΟ-3, Zonula Occludens-3) 

     Η ΖΟ-3 είναι μια πρωτεΐνη η οποία συνδέεται με τη ΖΟ-1 και τη ΖΟ-2, χωρίς να 

διαθέτει μακρύ καρβοξυ-τελικό άκρο όπως τα δύο άυτά μόρια. Σημειώνεται πως δεν 

υπάρχει άμεση αλληλεπίδραση μεταξύ ΖΟ-2 και ΖΟ-3. Επιπλέον, η ΖΟ-3 αλληλεπιδρά 

με την οκλουδίνη τις κλωδίνες, την κοννεξίνη, την ακτίνη και την κινγκουλίνη.59 

 

Αφαδίνη (AF-6/Afadin) 

     Πρόκειται για μια πρωτεΐνη η οποία αλληλεπιδρά με το JAM, τη ΖΟ-1, την 

κινγκουλίνη και την ακτίνη, ενώ φαίνεται ότι συμβάλλει στο σχηματισμό των 

αποφρακτικών συνάψεων.59 

 

Κινγκουλίνη (Cingulin) 

     Είναι μια πρωτεΐνη, το όνομά της οποίας προέρχεται από τη λατινική λέξη “cingere” 

που μεταφράζεται ως «(περι)κυκλώνω». Αποτελείται από ένα κεντρικό τμήμα με δομή 

α-έλικας, ένα καρβοξυ-τελικό άκρο και μια σφαιρική αμινοτελική κεφαλή. Το κεντρικό 

της τμήμα της αλληλεπιδρά με το JAM, την F-ακτίνη, τη μυοσίνη και τις ΖΟ-1, ΖΟ-2, 

και ΖΟ-3.59 

 

Συμπλεκίνη (Symplekin) 

     Η πρωτεΐνη αυτή δεν ανευρίσκεται στο ενδοθήλιο και περιλαμβάνει τέσσερα 

τμήματα σύνδεσης σήματος με τον πυρήνα, τα οποία αλληλεπιδρούν με τα προϊόντα  

κατακερματισμού του 3- άκρου πρόδρομων μορφών του m-RNA.59 

 

Αντιγόνο 7H6 
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     Είναι μια πρωτεΐνη της οικογένειας των πρωτεϊνών με μια περιοχή ΑΤΡ-άσης και 

μια περιοχή α-ελίκων σπειροειδούς διαμόρφωσης. Στις αποφρακτικές συνάψεις 

εντοπίζεται μόνο η φωσφορυλιωμένη της μορφή.59 

      

 

 

Σχήμα 2: Σχηματική απεικόνιση της δομής της αποφρακτικής σύναψης μεταξύ δυο 

παρακείμενων επιθηλιακών κυττάρων 

 

 

     Οι αποφρακτικές συνάψεις λειτουργούν ως εκλεκτικοί πόροι που επιτρέπουν την 

παθητική διάχυση μικρών μορίων και ύδατος ενώ εμποδίζουν τη δίοδο κυττάρων και 

μεγαλομοριακών ουσιών. Η διαπερατότητα τους βαίνει μειούμενη από το ανώτερο 

προς το κατώτερο ΓΕΣ, με διακυμάνσεις όμως ακόμα και στο ίδιο τμήμα του εντερικού 

βλεννογόνου.69. Η παθητική παρακυττάρια διαπερατότητα για το νερό και τους 

ηλεκτρολύτες είναι μεγαλύτερη στη περιοχή της κρύπτης σε σχέση με τη λάχνη λόγω 

διαφορών στο είδος των αποφρακτικών συνάψεων και στον αριθμό των ινιδίων στις 
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δυο περιοχές.70 Σημαντικό ρόλο διαδραματίζει το διαμεμβρανικό στοιχείο των 

αποφρακτικών ζωνών, καθότι εμποδίζει την κυκλοφορία λιπιδίων και πρωτεϊνών 

ανάμεσα στην κορυφαία και  και στην βασεοπλευρική κυτταρική μεμβράνη, ενώ το 

ενδοκυττάριο στοιχείο ενεργοποιεί διαύλους επικοινωνίας με τον πυρήνα, 

αποτελώντας αισθητήρα εξωκυτταρικών γεγονότων.  

     Η ρύθμιση των αποφρακτικών συνάψεων είναι μια δυναμική διαδικασία που 

επηρεάζεται από εξωκυτταρικούς και ενδοκυτταρικούς παράγοντες. Οι ενδοκυττάριοι 

παράγοντες αφορούν τη φάση του κυτταρικού κύκλου, την ενεργειακή εξάντληση και 

τις αλλαγές στα επίπεδα του cAMP (κυκλική μονοφωσφορική αδενοσίνη).71,72 Η 

ελάττωση των επιπέδων του ATP (τριφωσφορική αδενοσίνη) οδηγεί σε μειωμένη 

έκφραση των αποφρακτικών συνάψεων, ενώ αντιθέτως η ελάττωση των επιπέδων του 

cAMP οδηγεί σε αυξημένη διεπιθηλιακή αντίσταση και σε μειωμένη παρακυττάρια 

διαπερατότητα. 

     Οι εξωκυτταρικοί παράγοντες αφορούν την αλληλεπίδραση των πρωτεϊνών των 

αποφρακτικών ζωνών με άλλα μόρια. Συγκεκριμένα: 

 Η αλληλεπίδραση με διάφορα αντιγόνα του εξωκυττάριου χώρου, όπως για 

παράδειγμα η αλληλεπίδραση της οκλουδίνης και των κλωδινών 3 και 4 με την 

εντεροτοξίνη που προέρχεται από το Clostridium perfringens, όπως έχει ήδη 

αναφερθεί.62 

 H αλληλεπίδραση αντιγόνων της κυτταρικής μεμβράνης των λευκών αιμοσφαιρίων 

με το ενδοθήλιο οδηγεί σε διαχωρισμό των αποφρακτικών ζωνών σε ειδικές 

θέσεις.73 

 Πρωτεάσες που προέρχονται από τα λευκά αιμοσφαίρια προκαλούν τη διάσπαση 

των αποφρακτικών ζωνών.74  

 Αυξητικοί παράγοντες επιδρουν στα επιθήλια με αποτέλεσμα την αποδιοργάνωση 

των αποφρακτικών συνάψεων και της λειτουργίας του φραγμού.75 

 Τα κορτικοειδή προκαλούν διάσπαση του επιθηλιακού φραγμού μέσω 

φωσφορυλίωσης.76  

 Οι ιντερφερόνες και οι ιντερλευκίνες ανάλογα με τον συγκεκριμένο τύπο τους, 

μπορουν να ενισχύουν ή να διαταράσσουν τις αποφρακτικές συνάψεις.77-79 
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 Τα λευκοτριένια D4 επιδρούν στις αποφρακτικές συνάψεις μέσω επανοργάνωσης 

του δικτύου της ακτίνης.80 

     Το οξειδωτικό stress προκαλεί φωσφορυλίωση της οκλουδίνης σε θέσεις τυροσίνης, 

με επακόλουθη απομάκρυνση της από τις αποφρακτικές συνάψεις, τη μετακίνιση της 

ενδοκυτταρίως και την αύξηση της παρακυττάριας διαπερατότητας, ενώ η ελάττωση 

των επιπέδων ασβεστίου συνδυάζεται επίσης με διαταραχή του φραγμού.81,82 

     Τα επιθηλιακά κύτταρα του εντέρου, όπως και σε κάθε επιθηλιακό ιστό, συνδέονται 

με αποφρακτικές συνάψεις μεταξύ τους. Η οκλουδίνη και οι κλωδίνες εκφράζονται από 

τα εντεροκύτταρα με σκοπό τη ρύθμιση της λειτουργιας φραγμού και της 

παρακυττάριας διαπερατότητα στον εντερικό βλεννογόνο. Αντιθέτως, η 

αποδιοργάνωση της δομής των αποφρακτικών συνάψεων και η επακόλουθη 

ανεπάρκεια του επιθηλιακού φραγμού οδηγεί σε μη ελεγχόμενη απώλεια 

ηλεκτρολυτών και νερού. Οι αποφρακτικές συνάψεις συμμετέχουν στη 

παθοφυσιολογία αρκετών εντερικών νοσημάτων, φλεγμονωδών και μη. Διάσπαση της 

δομής ή/και διαταραχή της λειτουργίας τους έχει αναδειχθεί σε διάφορες παθολογικές 

καταστάσεις, μεταξύ των οποίων η ιδιοπαθής φλεγμονώης νόσος του εντέρου, η 

ψευδομεμβρανώδης κολίτιδα, η εντεροπάθεια του HIV, η κοιλιοκάκη, η βακτηριακή 

γαστρεντερίτιδα και η ΒΔ.83-88 

 

Μικρολάχνες και κορυφαίο τμήμα της κυτταρικής μεμβράνης 

  

    Οι μικρολάχνες της ψυκτροειδούς παρυφής είναι ένα σημαντικό στοιχείο του 

εντερικού φραγμού εξαιτίας του φορτίου και του μεγέθους τους. Η ενδοκυττάρωση 

λαμβάνει χώρα μεταξύ των μικρολαχνών στο κορυφαίο τμήμα της κυτταρικής 

μεμβράνης.89  Η απόσταση ανάμεσα στις μικρολάχες είναι της τάξης των 25 nm, 

παρόμοιου μεγέθους δηλαδή με τις διαστάσεις που έχουν ορισμένα μακρομόρια, όπως 

για παράδειγμα η αλβουμίνη.90 Οι μικρολάχνες, επιπλέον, διαθέτουν αρνητικό φορτίο, 

εμποδίζοντας έτσι μόρια του ιδίου φορτίου να εισέλθουν, ακόμα και στη περίπτωση 

που η διάμετρός τους είναι κάτω από 25 nm. Παθολογικές καταστάσεις, όπως οι 

λοιμώξεις, που οδηγούν σε καταστροφή των μικρολαχνών, επηρεάζουν την  επάρκεια 



49 
 
 

 

 

του φραγμού καθώς μεγαλύτερα μόρια δύνανται πλέον να εισέλθουν με τη 

διακυτταρική οδό.91 

 

 

2.1.3 Ενδοθηλιακοί Παράγοντες 

 

 

Συνδετικός ιστός χορίου 

 

     Ο ακριβής ρόλος του συνδετικού ιστού του χορίου στην ακεραιότητα του 

εντερικουύ φραγμού δεν είναι πλήρως γνωστός. Ωστόσο υπάρχουν ενδείξεις πως ο 

συγκεκριμένος παράγοντας μπορεί να τροποποιεί επιθηλιακούς παραγόντες, 

επηρεάζοντας έμμεσα στη λειτουργία του φραγμού. Γα παράδειγμα, έχει φανεί πως η 

ενδοτοξίνη ελαττώνει τη διεπιθηλιακή αντίσταση (TER) και αυξάνει τη διαπερατότητα 

επιδρώντας στις αποφρακτικές συνάψεις, μόνο όμως εφόσον απελευθερωθούν 

μεσολαβητές από τους ινοβλάστες της lamina propria.92 

 

Αιματική ροή 

 

     Η επαρκής ιστική άρδευση είναι βασική προϋπόθεση για τη διατήρηση όλων των 

κυτταρικών λειτουργιών. Συνεπώς, η δομική ακεραιότητα και λειτουργική επάρκεια 

του εντερικού φραγμού βασίζεται στην ικανοποιητική αιματική ροή στο βλεννογόνο, 

ώστε να διατηρηθεί η παροχή θρεπτικών συστατικών και κυρίως οξυγόνου, που θα 

δώσει στα κύτταρα τη δυνατότητα να παράξουν ΑΤΡ για τις διάφορες λειτουργίες 

τους.93 Η επαρκής αιμάτωση είναι επίσης απαραίτητη για την απομάκρυνση των 

τοξικών προϊόντων του μεταβολισμού, όπως για παράδειγμα των ελευθέρων ριζών 

οξυγόνου. Έχει δειχθεί ότι η ενεργειακή εξάντληση του κυττάρου προκαλεί 
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απορρύθμιση της δομής και της λειτουργίας των αποφρακτικών συνάψεων και 

επακόλουθη αύξηση της επιθηλιακής διαπερατότητας.94,95 

 

Ενδοθήλιο τριχοειδών (ενδοθηλιακός φραγμός) 

 

     Tα ενδοθηλιακά κύτταρα καλύπτουν τον αυλό των αιμοφόρων αγγείων, και 

εντοπιζόμενα επί της βασικής μεμβράνης δημιοργούν φραγμό στην εξαγγείωση υγρών, 

μακρομορίων και έμμορφων συστατικών του αίματος. Επιπλέον, εκκρίνουν διάφορες 

ουσίες στο αίμα ρυθμίζοντας τη λειτουργία και τη δομή του κυκλοφορικού 

συστήματος, ενώ μπορούν να ασκούν αντιπηκτική-ινωδολυτική-αντιαιμοπεταλιακή 

δράση, να επιδρούν στην αγγειογένεση και να ρυθμίζουν τον αγγειακό τόνο και την 

αιματική ροή.96 Σημαντικός είναι ο ρόλος του ενδοθηλίου στην παθοφυσιολογία της 

φλεγμονής αλλά και της ανοσολογικής αντίδρασης, τοπικής και συστηματικής. 

Συγκεκριμένα, διάφορες παθολογικές καταστάσεις ωθούν το ενδοθήλιο στη διέγερση 

της προσκόλλησης ΠΜΠ, αιμοπεταλίων και μονοκυττάρων σε αυτό, μέσω της 

επαγωγής της σύνθεσης των μορίων προσκόλλησης ELAM-1 (endothelial-leukocyte 

adhesion molecule-1) ICAM-1 (intercellular adhesion molecule 1) και PECAM-1 

(platelet-endothelial cell adhesion molecule 1), του παράγοντα ενεργοποίησης των 

αιμοπεταλίων (PAF), αλλά και των ιντερλευκινών 1 και 6 (IL-1, IL-6) και της 

προσταγλανδίνης Ι2.
97 

    Ο ενδοθηλιακός φραγμός, σε σύγκριση με τον επιθηλιακό, παρουσιάζει σημαντικά 

μεγαλύτερη διαπερατότητα σε μικρά ιόντα και ελαφρώς μεγαλύτερη διαπερατότητα 

μακρομοριακών ουσιών.98 Πιο συγκεκριμένα, το ενδοθήλιο είναι έξι φορές πιο 

διαπερατό ως προς μικρά μόρια (ακτίνας 1,4 nm), αλλά μόνο δύο φορές πιο διαπερατό 

για μόρια της τάξης μεγέθους της αλβουμίνης, σε σχέση με τον επιθηλιακό φραγμό.99 

Η σχεδόν ελεύθερη μετακίνηση μικρών μορίων που επιτρέπει το ενδοθήλιο, βοηθά 

στην αποκατάσταση της ισορροπίας ως προς τη μετακίνηση των υγρών από τον 

ενδαγγειακό στον εξωαγγειακό χώρο, η οποία καθορίζεται από τη κλίση της 

υδροστατικής και της  κολλοειδωσμωτικής πίεσης. Είναι γνωστό ότι η διαπερατότητα 

σε μακρομόρια, όπως είναι η αλβουμίνη, είναι καθοριστικής σημασίας για τη 

διατήρηση της κολλοειδωσμωτικής πίεσης. Έχει δειχθεί ότι το πρότυπο της 



51 
 
 

 

 

περιορισμένης διάχυσης είναι αυτό που χαρακτηρίζει τη μετακίνηση μακρομορίων 

διαμέσου του ενδοθηλίου, υποδηλώνοντας μια αλληλεπίδραση ανάμεσα στις 

μακρομοριακές ουσίες και σε τουλάχιστον δύο ομάδες «πόρων» - σε ένα μικρό αριθμό 

μεγάλων πόρων ακτίνας 20-25 nm και σε ένα μεγάλο αριθμό μικρών πόρων ακτίνας 5-

8 nm.100 

     Η διαπερατότητα του ενδοθηλιακού φραγμού καθορίζεται από διάφορους 

παράγοντες που δύνανται να επηρεάσουν την ακεραιότητα και τη λειτουργία των 

ενδοθηλιακών κυττάρων. Κατά την ισχαιμια και επαναιμάτωση (Ι/Ε) μπορεί να 

προκληθεί ενδοθηλιακή βλάβη. Στη φάση της ισχαιμίας, στα ενδοθηλιακά κύτταρα 

εμφανίζεται αναερόβιος μεταβολισμός και επακόλουθη γαλακτική οξέωση, εξάλειψη 

των ενεργειακών αποθεμάτων και  κυτταρικός θάνατος. Στη φάση της επαναιμάτωσης, 

ο σχηματισμός δραστικών μορφών οξυγόνου μέσω της δράσης της οξειδάσης της 

ξανθίνης (XO) οδηγεί σε λιπιδική υπεροξείδωση και σε ενεργοποίηση του +ού της 

απόπτωσης.101 Επιπλέον, ένα πλήθος φλεγμονωδών μεσολαβητών (PAF, TNF, κινίνες, 

συμπλήρωμα, λευκοτριένια) μπορούν να επηρεάσουν τη λειτουργία του ενδοθηλιακού 

φραγμού με μηχανισμούς που αφορούν τις αποφρακτικές συνάψεις μεταξύ των  

ενδοθηλιακών κυττάρων.102 

 

 

2.1.4 Το σύστημα ανοσίας του εντέρου 

    

     Η ανασολογική λειτουργία του ΓΕΣ συνίσταται ιδανικά στη ρύθμιση της 

ισορροπίας της ανοσολογικής απάντησης ούτως ώστε να προστατεύεται ο οργανισμός 

από τα παθογόνα μικρόβια, αλλά και από την άλλη πλευρά να αποφεύγεται η επιβλαβής 

αντίδραση απέναντι στα βακτήρια της φυσιολογικής εντερικής χλωρίδας, στα αντιγόνα 

του εντερικού σωλήνα, και στα αντιγόνα που περιέχονται στις τροφές. Η διαταραχή 

της ισορροπίας προς την μια ή την άλλη κατεύθυνση οδηγεί σε παθολογικές 

καταστάσεις.103 Η άμυνα του ΓΕΣ αναπτύσσεται σε δύο επίπεδα, συγκεκριμένα στον 

εντερικό αυλό και στο εντερικό τοίχωμα. Το πρώτο επίπεδο άμυνας ασκείται με 

μηχανισμούς όπως η έκκριση γαστρικού οξέος, πεπτικών ενζύμων αλλά και πεπτιδίων 

(καθελικιδίνη, ντεφενσίνες και  λυσοζύμη) με αντιμικροβιακή δράση, οι οποίες σε 
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συνεργασία με τις ανοσοσφαιρίνες που εκκρίνονται στον εντερικό αυλό (κυρίως s-

IgA), προκαλούν τη καταστροφή και την αποβολή στα κόπρανα αρκετών παθογόνων 

μικροοργανισμών, οι οποίοι με αυτό το τρόπο δεν έρχονται ποτέ σε επαφή με το 

εντερικό τοίχωμα.104 Ο επιθηλιακός φραγμός του εντέρου και η ειδική ανοσολογική 

απάντηση μέσω της παρουσίας λεμφικού ιστού εντός του εντερικού τοιχώματος, 

σχηματίζουν την τελευταία αλλά και ουσιαστικότερη γραμμή άμυνας, που μάλιστα 

εξειδικεύεται ανάλογα με την αναγνωρισιμότητα του κάθε αντιγόνου. Ο λεμφικός 

ιστός εμφανίζεται στο λεπτό έντερο με τις πλάκες του Peyer και σε μεμονωμένα 

λεμφοζίδια στη σκωληκοειδή απόφυση αλλά και κατά μήκος του εντέρου, 

συγκροτίζοντας τον σχετιζόμενο με το έντερο λεμφικό ιστό (GALT), ενώ 

παρατηρούνται και μεμονωμένα λεμφοκύτταρα στη βασική μεμβράνη και εντός του 

εντερικού επιθηλίου (ενδοεπιθηλιακά λεμφοκύτταρα). Τέλος, οι μεσεντέριοι 

λεμφαδένες (MLN’s) αποτελούν έναν επιπλέον ηθμό στην είσοδο παθογόνων 

μικροοργανισμών, λειτουργώντας ως ενδιάμεσοι σταθμοί για τη ρύθμιση της 

ανοσολογικής απάντησης.105 

     Οι πλάκες του Peyer εντοπιζονται στην υποβλεννογόνια στιβάδα, κατά το 

αντιμεσεντερικό χείλος του λεπτού εντέρου. Καλύπτονται από εξειδικευμένο επιθήλιο, 

από έναν υποεπιθηλιακό θόλο αποτελούμενο από μακροφάγα και δενδριτικά κύτταρα, 

και στο κέντρο τους εντοπίζονται απαγωγά λεμφαγγεία, Β-λεμφικά θυλάκια με 

βλαστικά κέντρα και Τ-λεμφοκύτταρα. Χαρακτηριστικό του επιθηλίου που καλύπτει 

τις πλάκες του Peyer είναι η παρουσία των Μ-κυττάρων (membranous cells), η 

αποστολή των οποίων είναι η απορρόφηση από τον εντερικό αυλό αντιγόνων, που στη 

συνέχεια μεταφέρονται προς τη βάση των κυττάρων αυτών. Εκεί προσλαμβάνονται 

από τα μακροφάγα και δενδριτικά και μακροφάγα κύτταρα του υποεπιθηλιακού 

θόλου.105,106  

     Στην επόμενη φάση της ανοσολογικής απάντησης λαμβάνει χώρα η «παρουσίαση» 

των αντιγόνων από τα δενδριτικά στα CD4 λεμφοκύτταρα εντός των πλακών του Peyer. 

Η επακόλουθη ενεργοποίηση των λεμφοκυττάρων έχει ως αποτέλεσμα την παραγωγή 

Τ-βοηθητικών και Τ-ρυθμιστικών λεμφοκυττάρων τα οποία ανάλογα με τις κυτοκίνες 

που εκκρίνουν, καθορίζουν το είδος και την ένταση της ανοσολογικής απάντησης ως 

προς το συγκεκριμένο ερέθισμα. Η απάντηση αυτή εκφράζεται μέσω της κυτταρικής 

ανοσίας που εκφράζεται με τα Τ-λεμφοκύτταρα, αλλά και μέσω της χυμικής ανοσίας 
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που αφορά την παραγωγή εξειδικευμένων αντισωμάτων από τα πλασματοκύτταρα, υπό  

την καθοδήγηση των Τ-βοηθητικών κυττάρων. Τα κύτταρα αυτά και τα παράγωγά τους 

δύνανται μέσω των επιχωρίων λεμφαδένων να εισέλθουν στη συστηματική 

κυκλοφορία και να προκαλέσουν ανοσολογική αντίδραση και σε άλλους 

βλεννογόνους.105,107 

     Ένα ανοσολογικό φαινόμενο με εξαιρετική σημασία είναι αυτό της ανοχής σε 

συγκεκριμένα αντιγόνα, δηλαδή της έλλειψης ανοσολογικής απάντησης απέναντι στη 

φυσιολογική χλωρίδα του εντέρου και στα χρήσιμα αντιγόνα που περιλαμβάνονται στις 

τροφές. Η ανοχή μεσολαβείται από έναν κεντρικό μηχανισμό που προκαλεί τη 

καταστολή στο θύμο των Τ-λεμφοκυττάρων έναντι ιδίων αντιγόνων, και από έναν 

περιφερικό μηχανισμό με διάφορες ανοσολογικές διεργασίες που οδηγούν σε ανεργία, 

διαγραφή ή καταστολή του κλώνου των λεμφοκυττάρων τα οποία διαφορετικά θα 

προκαλούσαν την έναρξη της φλεγμονής. Το φαινομενο αυτό διατηρείται με την 

ανοσιακή μνήμη. Η διαταραχή της φυσιολογικής ανοχής οδηγεί σε παθολογική 

ανοσολογική αντίδραση απέναντι στα αντιγόνα των τροφών, όπως συμβαίνει με την 

τροφική αλλεργία και απέναντι στη φυσιολογική εντερικής χλωρίδα, φαινόμενο που 

συμμετέχει στη παθοφυσιολογία της ιδιοπαθούς φλεγμονώδους νόσου του εντέρου.108 

 

 

2.1.5 Φυσιολογία της εντερικής διαπερατότητας 

 

     Η μεταφορά των διαφόρων ουσιών στο λεπτό έντερο επιτελείται διαμέσου των 

επιθηλιακών κυττάρων (διακυτταρικά) αλλά και μέσω των αποφρακτικών συνάψεων 

που συνδέουν τα κύτταρα αυτά (παρακυτταρικά) και που είναι μερικώς διαπερατές σε 

μικρά διαλυμένα μόρια και στο νερό.109 Η διαπερατότητα αυτή βαίνει μειούμενη από 

το ανώτερο προς το κατώτερο λεπτό έντερο, ενώ και στο ίδιο εντερικό τμήμα η περιοχή 

των κρυπτών είναι περισσότερο διαβατή από εκείνη των λαχνών. Οι διαφορές αυτές 

εξηγούνται από τον διαφορετικό αριθμό των νηματίων που γεφυρώνουν το χάσμα 

ανάμεσα στα κύτταρα στα εκάστωτε εντερικά τμήματα.69,110 Έχει βρεθεί ότι πάνω από 

το 85% της μεταφοράς ουσιών μέσω του εντερικού επιθηλίου επιτελείται με την 

παρακυττάρια οδό η οποία επιτρέπει μόνο τη παθητική μεταφορά.109 Η λειτουργία 



54 
 
 

 

 

φραγμού των αποφρακτικών συνάψεων και συνεπώς διαπερατότητα από την 

παρακυττάρια οδό ρυθμίζονται από την επίδραση διαφόρων παραγόντων, ενώ 

ενδεχόμενη διαταραχή τους αποτελεί μέρος της παθοφυσιολογίας διάφορων 

νοσημάτων (σχήμα 3). Η διακυττάρια διαπερατότητα αφορά κυρίως τη μεταφορά 

θρεπτικών συστατικών όπως αμινοξέα, πεπτίδια, υδατάνθρακες, λιπαρά οξέα, 

βιταμίνες και μέταλλα μέσω ειδικών διαύλων και μεταφορέων στην κορυφαία και την 

πλαγιοβασική πλευρά της κυτταρικής μεμβράνης.111 Μια τρίτη οδός δημιουργείται σε 

περιοχές αποφολίδωσης του επιθηλίου στις κορυφές των λαχνών, και μάλιστα μέσω 

αυτής της οδού είναι δυνατή η δίοδος ουσιών μεγάλου μοριακού βάρους.112 

 

 

 

 

 

2.2       Βακτηριακή διαμετάθεση 

 

 

     Bακτηριακή διαμετάθεση (bacterial translocation- ΒΔ) είναι η δίοδος βιώσιμων 

βακτηρίων μέσω του εντερικού βλεννογόνου, από τον ΓΕΣ προς άλλες θέσεις, όπως 

στη συστηματική και πυλαία κυκλοφορία, στους μεσεντέριους λεμφαδένες ή/και σε 

άλλα όργανα.113 O όρος ΒΔ έχει διευρυνθεί και περιλαμβάνει ακόμα τη δίοδο 

ενδοτοξινών και αντιγόνων από τον ΓΕΣ στη κυκλοφορία. Η διέλευση των βακτηρίων 

από τον εντερικό βλεννογόνο γίνεται από τη διακυττάρια ή/και τη παρακυττάρια οδό 

(σχήμα 3), ενώ συστατικά βακτηρίων όπως οι ενδοτοξίνες εισέρχονται στη 

κυκλοφορία, (α) μέσω της εντερικής φλεβικής απορροής στη πυλαία φλέβα, ή/και (β) 

μέσω της εντερικής λεμφικής απορροής στο μείζονα θωρακικό πόρο. Το φαινόμενο 

αυτό έχει ιδιαίτερη κλινική σημασία καθώς η διαμετάθεση ενδοτοξινών και βακτηρίων 

από το ΓΕΣ στο αίμα και σε άλλα όργανα δύναται να πυροδοτήσει την έκκριση-

ενεργοποίηση προ-φλεγμονωδών μεσολαβητών και την ανάπτυξη συστηματικής 
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φλεγμονώδους αντίδρασης αλλά και των συνδρόμων της σήψης και της πολλαπλής 

οργανικής ανεπάρκειας (MODS).114,115 

 

 

2.2.1 Παράγοντες που ευνοούν την εμφάνιση ΒΔ 

 

     Οι αμυντικοί μηχανισμοί απέναντι στην ΒΔ συνίστανται στην έκκριση γαστρικού 

οξέος, παγκρεατικών ένζυμων, χολής και βλέννης,  στην κινητικότητα του πεπτικού, 

στη παρουσία του σχετιζόμενου με το έντερο λεμφικό ιστό (GALT) αλλά και του 

επιθηλιακού κυτταρικού φραγμού. Παράγοντες οι οποίοι συνδυάζονται με ανεπάρκεια 

των μηχανισμών αυτών και συνεπώς με αυξημένο κίνδυνο εμφάνισης ΒΔ είναι:  

 Ανοσοκαταστολή-Ανοσοανεπάρκεια  

     Η ανεπάρκεια ή η καταστολή του ανοσολογικού συστήματος επηρεάζει τη 

λειτουργία του εντερικού φραγμού. Υπό φυσιολογικές συνθήκες οι μικροοργανισμοί 

φαγοκυτταρώνονται προ της άφιξής τους στους μεσεντέριους λεμφαδένες ή πριν 

εισέλθουν στα λεμφαγγεία. Σε περιπτώσεις ανοσοκαταστολής όμως, οι αμυντικοί αυτοί 

μηχανισμοί ανεπαρκούν και επιτρέπουν την διέλευση των μικροοργανισμών. 

Νοσήματα όπως λεμφώματα και λευχαιμίες, καθώς και καταστάσεις που συνδυάζονται 

με ανοσοκαταστολή όπως υποσιτισμός, HIV λοίμωξη, χρήση ανοσοκατασταλτικών 

φαρμάκων και προχωρημένη ηλικία σχετίζονται με αυξημένη συχνότητα εμφάνισης 

ΒΔ.115-117 
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Σχήμα 3: A, Φυσιολογική λειτουργία εντερικού φραγμού. Καθώς τα βακτήρια (B) και τα 

σωματίδια τροφών (FP) περνούν μέσω του εντερικού σωλήνα, η φυσιολογική λειτουργία του 

εντερικού φραγμού διατηρείται από τις αποφρακτικές συνάψεις (TJ), τον περισταλτισμό, την 

έκκριση IgA και την ύπαρξη του στρώματος βλέννης. B, Παθολογική λειτουργία του εντερικού 

φραγμού. Σε παθολογικές καταστάσεις όπως πχ η καταπληξία, καταργείται ο περισταλτισμός, 

διαταράσσεται η λειτουργία των αποφρακτικών συνάψεων (TJ), ενώ μειώνεται η έκκριση 

βλέννης (m), με αποτέλεσμα να καθίσταται δυνατή η διακυττάρια και η παρακυττάρια δίοδος 

βακτηρίων (B) και των προϊόντων τους. 

 

 

 Διαταραχές της  φυσιολογικής εντερικής χλωρίδας 

     Ο ΓΕΣ περιέχει μια μεγάλη ποικιλία αερόβων κι αναερόβιων βακτηρίων σε 

διαφορετικές συγκεντρώσεις σε κάθε τμήμα του. Το ανώτερο πεπτικό συνήθως είναι 

στείρο βακτηρίων. Στον τελικό ειλεό η συγκέντρωση βακτηρίων είναι της τάξης των 

108 /ml ενώ ο αριθμός αυτός αυξάνεται σε >1012 /ml μετά την ειλεοτυφλική βαλβίδα. 
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Η παρουσία αυτών των ενδογενών βακτήριων είναι ιδιαίτερης σημασίας καθώς 

εμποδίζουν τον αποικισμό από εξωγενή παθογόνα, οδηγώντας στην επονομαζόμενη 

αντίσταση αποικισμού. Διαταραχές της φυσιολογικής εντερικής χλωρίδας από την 

επίδραση παραγόντων όπως υποσιτισμός, εντερική απόφραξη, αλλαγές της εντερικής 

κινητικότητας, παρεντερική διατροφή, αντιβιοτικά, γαστροπροστατευτικά και 

αγγειοδραστικά φάρμακα μπορούν να επηρεάσουν την αντίσταση αποικισμού, να 

μεταβάλλουν την ενδοαυλική βακτηριακή συγκέντρωση ή την αναλογία τους, 

δημιουργώντας ευνοϊκές συνθήκες για την υπερανάπτυξη παθογόνων 

μικροοργανισμών και τη ΒΔ.115,118 Επιπλέον, έχει δειχθεί ότι η πιθανότητα 

διαμετάθεσής ένός βακτηριακού στελέχους δεν εξαρτάται μόνο από την ενδοαυλική 

συγκέντρωση του, αλλά και από άλλους παράγοντες όπως οι συνθήκες που επικρατούν 

ενδοαυλικά αλλά και η λοιμογόνος δύναμη ενός βακτηρίου.119 

 

 Βλάβη της αρχιτεκτονικής του εντερικού βλεννογόνου 

 

 

     Διάφορες παθολογικές καταστάσεις μπορούν να επηρεάσουν τη δομική 

ακεραιότητα και τη λειτουργική επάρκεια του εντερικού φραγμού. Μεταξύ αυτών 

περιλαμβάνονται νόσοι όπως σήψη/ ενδοτοξιναιμια, κίρρωση, βαριά παγκρεατίτιδα, 

φλεγμονώδης νόσος του εντέρου και άλλες φλεγμονές του εντέρου και του 

περιτοναίου.120-125 Χειρουργικές παθολογικές καταστάσεις όπως μεταμοσχεύσεις, 

εγκαύματα, τραύμα, αιμορραγικό shock, αποφρακτικός ίκτερος και εντερική Ι-Ε 

συνδέονται επίσης με ανεπάρκεια του εντερικού φραγμού.115,126,127 Η παρεντερική 

διατροφή και ο υποσιτισμός προκαλούν ατροφία του εντερικού βλεννογόνου, ενώ η 

βλάβη από ακτινοβολία οδηγεί σε καταστροφή της αρχιτεκτονικής του.128-130 Επιπλέον, 

η εμφάνιση συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης, από οποιαδήποτε αιτιολογία, 

δύναται να οδηγήσει σε δομική βλάβη του εντερικού φραγμού και ΒΔ.115 

 

 Άλλοι παράγοντες 

     Διάφοροι άλλοι παράγοντες έχουν συσχετιστεί με ΒΔ σε πειραματικές μελέτες. 

Ανάμεσά τους είναι το κάπνισμα, το αλκοόλ, το stress και διάφορα φάρμακα όπως μη 
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στεροειδή αντιφλεγμονώδη, χημειοθεραπευτικά και ανοσοκατασταλτικά, καθώς και 

κάποια αντιβιοτικά.115,131 

 

 

2.2.2 Παράγοντες που προστατεύουν από εντερική βλάβη και ΒΔ 

 

     Η ανάγκη για τον περιορισμό του φαινομένου της ΒΔ και των συνεπειών του, 

οδήγησε στην έρευνα για την ανάπτυξη μεθόδων και παραγόντων που θα διατηρήσουν 

την ακεραιότητα του εντερικού φραγμού και θα περιορίσουν τη διέλευση εντερικών 

βακτηρίων και ενδοτοξίνης μέσω αυτού. Το μεγαλύτερο μέρος της έρευνας στον τομέα 

αυτό περιλαμβάνει πειραματικές μελέτες ενώ οι κλινικές δοκιμές είναι σαφώς 

λιγότερες. 

     Η χορήγηση ορισμένων αμινοξέων έχει δειχθεί ότι περιορίζει την εντερική βλάβη 

και το φαινομένου της ΒΔ σε πειραματικά μοντέλα. Η γλουταμίνη έχει αποδειχθεί 

αποτελεσματική στη μείωση της ΒΔ με μηχανισμούς που σχετίζονται με αύξηση 

έκκρισης της s-IgA, παροχή τροφικών συστατικών στα εντεροκύτταρα, προαγωγή της 

εντερικής σύνθεσης γλουταθειόνης και βελτίωση της τοπικής ανοσιακής 

απάντησης.132,133 Η αργινίνη είναι ένα μη απαραίτητο αμινοξύ, όπως και η γλουταμίνη,  

και η χορήγηση της σχετίζεται με μείωση της ΒΔ, όπως έχει φανεί σε πειραματικά 

μοντέλα, μέσω της ευεργετικής δράσης των μεταβολιτών της (του ΝΟ και των 

πολυαμινών) στην επάρκεια του εντερικού φραγμού  αλλά και της τοπικής 

ανοσοτροποποιητικής της δράσης.134,135 Η κιτρουλίνη, που αποτελεί πρόδρομο μόριο 

της αργινίνης, διατήρησε την ακεραιότητα του εντερικού βλεννογόνιου φραγμού και 

περιόρισε τη ΒΔ σε ένα πειραματικό μοντέλο εντερικής απόφραξης, ασκώντας τοπική 

ανοσοτροποποιητική δράση.136 

     Έχει φανεί πειραματικά ότι τα προβιοτικά, τα πρεβιοτικά και ορισμένα μη 

απορροφήσιμα αντιβιοτικά ασκούν προστατευτική δράση στον εντερικό φραγμό. Τα 

προβιοτικά αποτελούν μη παθογόνους ζωντανούς μικροοργανισμούς οι οποίοι 

προσφέρουν όφελος στην υγεία του ξενιστή εφόσον χορηγούνται σε επαρκείς 

ποσότητες. Πιστεύεται ότι τα προβιοτικά σταθεροποιούν την εντερική χλωρίδα, 
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αποτρέπουν τον αποικισμό από παθογόνα βακτήρια και ευοδώνουν το σύστημα 

ανοσίας του εντέρου.137 Διάφορες πειραματικές μελέτες έχουν αναδείξει ότι η 

χορήγηση στελεχών Bifidobacterium, Saccharomyces και Lactobacillus είναι 

αποτελεσματική ως προς τη προστασία της δομικής και λειτουργικής ακεραιότητας του 

εντερικού φραγμού, αποτρέποντας την εμφάνιση ΒΔ.137-140 Τα πρεβιοτικά 

(ινουλίνη,ολιγοσακχαρίτες) αποτελούν μη απορροφήσιμες ουσίες στο έντερο που 

ευοδώνουν την ανάπτυξη ωφέλιμων βακτηρίων στο ΓΕΣ, μειώνοντας παράλληλα τον 

αποικισμό και την ανάπτυξη παθογόνων στελεχών. Τα μη απορροφήσιμα αντιβιοτικά 

(όπως για παράδειγμα η ριφαξιμίνη) έχουν αποδειχθεί επίσης ευεργετικά στο εντερικό 

μικροπεριβάλλον.141-147 

     Αυξητικοί και τροφικοί παράγοντες, όπως νευροτενσίνη, βομβεσίνη, επιδερμικός 

αυξητικός παράγων, αυξητική ορμόνη και ινσουλινόμορφος αυξητικός παράγων I 

έχουν επίσης αναδείξει θετικά αποτελέσματα ως προς τη διατήρηση της ακεραιότητας 

του εντερικού φραγμού και τον περιορισμό της ΒΔ.127,148-150 Η κεντρική θέση του 

οξειδωτικού stress στη παθοφυσιολογία της εντερικής βλάβης Ι/Ε κατηύθυνε την 

έρευνα στη χορήγηση αντιοξειδωτικών παραγόντων σε πειραματικά μοντέλα Ι/Ε, όπου 

φάνηκε  ότι αντιοξειδωτικά όπως το σελήνιο, η Ν-ακετυλοκυστεΐνη, η ρεσβερατρόλη 

και η μελατονίνη επιδεικνύουν θετικά αποτελέσματα ως προς τον περιορισμό της 

οξειδωτικής εντερικής βλάβης και της διαμετάθεσης βακτηρίων.151-154 Τέλος, ορισμένα 

προκινητικά (όπως για παράδειγμα η σιζαπρίδη κι η προπρανολόλη), ορισμένα 

αντιβιοτικά (όπως οι κινολόνες) και διάφορα άλλα φάρμακα (όπως η σουκραλφάτη, τα 

χολικά οξέα και τα ανάλογα προσταγλανδίνης) έχουν επίσης αποδειχθεί 

αποτελεσματικά στη προστασία του εντερικού φραγμού.95,135 

 

 

2.2.3 Η βακτηριακή διαμετάθεση στον άνθρωπο και η κλινική σημασία της. 

 

     Το φαινόμενο της ΒΔ έχει εκτενώς μελετηθεί πειραματικά σε μοντέλα που 

μιμούνται παθολογικές καταστάσεις, σχετιζόμενες με βλάβη και ανεπάρκεια του 

εντερικού φραγμού. Η τεκμηρίωση της ύπαρξης ΒΔ επιτελείται με άμεσες και έμμεσες 

μεθόδους. Η άμεση τεκμηρίωση διενεργείται με καλλιέργεια μεσεντέριων λεμφαδένων 
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και άλλων ιστών και με χρήση ραδιοσεσημασμένων βακτηρίων, ενώ οι έμμεσες 

μέθοδοι περιλαμβάνουν ταυτοποίηση βακτηρίων με προέλευση από τον ΓΕΣ σε 

καλλιέργειες αίματος από τη συστηματική ή πυλαία κυκλοφορία, ανίχνευση 

βακτηριακού DNA με τη μέθοδο PCR (αλυσιδωτή αντίδραση πολυμεράσης) ή 

ανεύρεση ενδοτοξίνης σε διάφορα βιολογικά υγρά.115 

     Το φαινόμενο της ΒΔ παρατηρείται και στους ανθρώπους.156 ΒΔ έχει διαπιστωθεί 

σε ασθενείς μετά από χειρουργείο (συχνότερα σε ασθενείς με εντερική απόφραξη και 

σε ανοσοκατεσταλμένους) 155, σε μεταμοσχευμένους, σε εγκαυματίες, σε ασθενείς με 

παρεντερική διατροφή και σε ασθενείς που πάσχουν από νοσήματα όπως αποφρακτικό 

ίκτερο, καρδιακή ανεπάρκεια, κίρρωση ήπατος, παγκρεατίτιδα, καρκίνο παχέος 

εντέρου και λευχαιμια.157,158 Η ΒΔ συνδυάζεται με σηπτικές επιπλοκές στους 

ανθρώπους χωρίς όμως αύξηση της θνητότητας. Διάφορες μελέτες υποστηρίζουν το 

ρόλο του εντέρου ως μια πιθανή δεξαμενή παθογόνων βακτηρίων, δεδομένης της 

ανίχνευσης μεγάλου αριθμού νοσοκομειακών λοιμώξεων από βακτήρια της εντερικής 

χλωρίδας.119 Εντούτοις, η απόδειξη πως ο υποκείμενος μηχανισμός της λοίμωξης είναι 

η ΒΔ δεν είναι συνήθως εφικτή, κυρίως λόγω των ηθικών και μεθοδολογικών 

ζητημάτων που προκύπτουν σχετικά με τη λήψη καλλιεργειών μεσεντέριων 

λεμφαδένων ή  την αιμοληψία από την πυλαία φλέβα, που αποτελούν αναγκαίες 

διαδικασίες για την κατηγορηματική τεκμηρίωση της ύπαρξης ΒΔ. Σε μια κλινική 

μελέτη διενεργήθηκε καλλιέργεια μεσεντέριων λεμφαδένων,116 διαπιστώθηκε 

σημαντικά μεγαλύτερη συχνότητα εμφάνισης σηπτικών επιπλοκών μετεγχειρητικά 

στους ασθενείς εκείνους στους οποίους υπήρξε ΒΔ, ενώ τεκμηριώθηκε ταύτιση 

ανάμεσα στα μικρόβια που απομονώνονταν με τις καλλιέργειες και σε αυτά που 

προκαλούσαν τη σήψη. Φάνηκε επίσης ότι ο κίνδυνος εμφάνισης ΒΔ είναι μεγαλύτερος 

σε ασθενείς με άπω εντερική απόφραξη, σε περιπτώσεις επείγοντος χειρουργείου και 

σε ηλικιωμένους. Επιπλέον, μια προοπτική μελέτη σε ασθενείς που υπέστησαν 

χειρουργική επέμβαση, ανέδειξε την παρουσία βακτηρίων σε καλλιέργεια μεσεντέριων 

λεμφαδένων σε ποσοστό 21% και την ταύτιση των βακτηρίων αυτών των καλλιεργειών 

με βακτήρια που απομονώθηκαν σε καλλιέργεις από γαστρικό υγρό και από σηπτικές 

εστίες.119 

    Ωστόσω, η κλινική σημασία της ΒΔ είναι υπό αμφισβήτηση, ενώ παράλληλα 

πιστεύεται ότι σε κάποιο βαθμό αποτελεί φυσιολογική διεργασία που έχει στόχο τη 
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πρόκληση τοπικής ανοσιακής απάντησης και απόκτηση ανοχής, μέσα από την έκθεση 

του ΓΕΣ σε κάποια αντιγόνα. Μάλιστα, κάποιες μελέτες έχουν αναδείξει την ύπαρξη 

εντερικών βακτηριδίων σε μεσεντέριους λεμφαδένες στο 10-20% υγιών 

πειραματόζωων και στο 5-10% υγιών ανθρώπων, 115 ενώ ορισμένοι ερευνητές 

υποστηρίζουν την άποψη ότι η ΒΔ δεν αποτελεί την αιτία των σηπτικών επιπλοκών 

αλλά το αποτέλεσμα αυτών, μέσω πυροδότησης συστηματικής φλεγμονώδους 

απάντησης από άλλες πηγές,  και με επακόλουθη βλαπτική επίδρασή της στον εντερικό 

φραγμό.159 Η εκλεκτική εντερική αποστείρωση έχει δοκιμαστεί σε βαρέως πάσχοντες 

αλλά τα αποτελέσματα της ως προς την επίδραση στη θνητότητα είναι αντικρουόμενα, 

ενώ άλλες μελέτες απέτυχαν να αναδείξουν συσχέτιση ανάμεσα στην εντερική 

διαπερατότητα και στην ανάπτυξη σηπτικού συνδρόμου ή MODS σε ασθενείς με 

αιμορραγική καταπληξία ή τραύμα.160,161,162 Τέλος, σε αποφρακτικό ίκτερο, που 

αποτελεί κλασσικό πειραματικό μοντέλο τεκμηρίωσης σημαντικού βαθμού ΒΔ σε 

πειραματόζωα, οι μελέτες στους ανθρώπους αδυνατούν είτε να αναδείξουν ΒΔ116,155 

είτε να τεκμηριώσουν συσχέτιση της με σηπτικές επιπλοκές.163 

     Συμπερασματικά, η ΒΔ είναι ένα φαινόμενο το οποίο μπορεί να παρατηρηθεί και 

στον άνθρωπο, είτε σε πάσχοντες από διάφορα νοσήματα είτε ακόμα και σε υγιείς, 

εντούτοις η κλινική σημασία και η συσχέτιση του με την εμφάνιση σήψης και MODS 

δεν έχουν ακόμα διευκρινιστεί πλήρως. 

 

 

 

 

 

3. Σύνδρομο ισχαιμίας-επαναιμάτωσης 

 

 

 

     Οι συνέπειες της διακοπής της αιμάτωσης ενός οργάνου είναι γνωστό ότι 

αποτελούν ιδιαίτερα κρίσιμο παράγοντα ως προς την έκβαση καταστάσεων όπως το 
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μυοκαρδιακό έμφραγμα, το αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο, η ισχαιμια των άκρων και 

η μεταμόσχευση οργάνων. Είναι εύλογο ότι η έγκαιρη αποκατάσταση της αιματικής 

ροής σε έναν ιστό ή όργανο που ισχαιμεί, είναι απαραίτητη ώστε να μην εγκατασταθεί 

μόνιμη βλάβη. Εντούτοις, η επαναιμάτωση αυτή καθεαυτή μπορεί να οδηγήσει σε 

μεγάλη αύξηση του βαθμού και της έκτασης των ιστικών βλαβών, σε σχέση με την 

ισχαιμια. Για παράδειγμα, έχει δειχθεί ότι οι ιστολογικές διαταραχές μετά από 3 ώρες 

ισχαιμιας του ήπατος ή του εντέρου ακολουθούμενης από 1 ώρα επαναιμάτωσης, είναι 

πολύ βαρύτερες συγκρινόμενες με τις διαταραχές που εμφανίζονται μετά από 4 ώρες 

μόνο ισχαιμιας.8,164 

     Το σύνολο των διαταραχών που παρατηρούνται μετά από επαναιμάτωση βιώσιμων 

ισχαιμικών ιστών αποτελούν το σύνδρομο ισχαιμιας– επαναιμάτωσης (ΣΙΕ).165,166 Το 

ΣΙΕ δύναται να εμφανιστεί σε διάφορες κλινικές καταστάσεις, π.χ. μετά από 

θρομβόλυση ή αγγειοπλαστική των στεφανιαίων αγγείων, καρδιοπνευμονική 

παράκαμψη, αγγειακές επεμβάσεις και μεταμόσχευση οργάνων. Η επαναιμάτωση μετά 

από ισχαιμια οδηγεί σε τοπική φλεγμονώδη απάντηση που μπορεί να έχει ως συνέπεια 

εκτεταμένη διαταραχή της μικροκυκλοφορίας. Σε σοβαρότερες περιπτώσεις δύναται 

να αναπτυχθεί το σύνδρομο συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης (systemic 

inflammatory response syndrome SIRS). Οι διαταραχές μπορούν να επεκταθούν και 

πέρα από την ισχαιμική περιοχή, προσβάλλοντας απομακρυσμένα όργανα, όπως το 

μυοκάρδιο, το ήπαρ, οι νεφροί ή οι πνεύμονες, καταλήγοντας ακόμα και σε σύνδρομο 

δυσλειτουργίας πολλαπλών οργάνων (multiple organ dysfunction syndrome MODS), 

που ευθύνεται για το 30- 40% της θνητότητας στις μονάδες εντατικής θεραπείας.167 

     Οι γνώσεις μας σχετικά με τη παθοφυσιολογία, τη κλινική εικόνα και τις 

θεραπευτικές παρεμβάσεις για την πρόληψη ή θεραπεία του ΣΙΕ εμπλουτίζονται 

συνεχώς μέσα από πειραματικές και κλινικές μελέτες που διενεργούνται, ενώ πολλές 

φορές αναθεωρούνται.168 Σίγουρα υπάρχει ανάγκη για τυχαιοποιημένες μελέτες ώστε 

να ελεχθεί η ασφάλεια και αποτελεσματικότητα διαφόρων διαγνωστικών και 

θεραπευτικών στρατηγικών που έχουν προταθεί κατά καιρούς. 

 

 

3.1      Ιστορική αναδρομή 
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Ο Volkmann το 1881 περιέγραψε την ισχαιμική σύσπαση μυός μετά από κάταγμα. Ο 

Jepson το 1926 έδειξε πειραματικά ότι την ίσχαιμη περίδεση σκέλους σε σκυλιά 

ακολουθεί ανάπτυξη οιδήματος, ο Dennis το 1945 εφάρμοσε απολίνωση μηριαίας 

φλέβας με απονευροτομή αποσυμπιέζοντας έτσι τον οιδηματώδη μυ, ενώ οι Patman, 

Poulos, και Shires το 1964 χρησιμοποίησαν την απονευροτομή  για να 

αποσυμπιέσουν τον οιδηματώδη μυ μετά από αρτηριακό τραυματισμό σε 76 

ασθενείς. Στη δεκαετία του 1920 ο Cannon με την εργασία του για τους τοξικούς 

παράγοντες τους σχετιζόμενους με την καταπληξία, έθεσε τις βάσεις για την μελέτη 

της επαναιμάτωσης και των επιπλοκών της. Οι Bjering και Husveldt αναφέρθηκαν το 

1937 σε νεφρικές βλάβες προκαλούμενες από καταπληξία. Ο Bywaters επεσήμανε 

την εμφάνιση νεφρικής ανεπάρκειας μετά από κατάχωση των άκρων κατά τους 

βομβαρδισμούς στο Λονδίνο τη περίοδο του 2ου παγκοσμίου πολέμου, 

αναγνωρίζοντας τη μυοσφαιρίνη ως τη καφέ χρωστική ουσία που παρατηρούταν στα 

ούρα των ασθενών αυτών. Ο Haimovici το 1960 χρησιμοποίησε τον όρο 

"μυονεφροπαθητικό-μεταβολικό σύνδρομο" για να περιγράψει τη νεφρική 

ανεπάρκεια μετά από επαναιμάτωση άκρων, τεκμηριώνοντας πρώτος τον κίνδυνο της 

επαναιμάτωσης των ισχαιμικών άκρων. Περίπου μετά από μια δεκαετία 

παρατηρήθηκε θνητότητα που πλησίαζε το 85% όταν γινόταν επαναιμάτωση σε 

παραλυτικά ισχαιμικά άκρα, και η θνητότητα αυτή αποδόθηκε σε καρδιοπνευμονικά 

αίτια.169 

 

 

3.2  Παθοφυσιολογία 

 

 
     Η ομοιόσταση του οξυγόνου αποτελεί ουσιώδη διαδικασία για τη διατήρηση της 

ζωής. Η ανάγκη για παραγωγή ATP μέσω οξειδωτικής φωσφορυλίωσης συνυπάρχει με 

τον κίνδυνο οξειδωτικής βλάβης στα νουκλεϊνικά οξέα, τα λιπίδια και τις πρωτεΐνες 

των κυττάρων. Συνεπώς, η συγκέντωση του οξυγόνου στα κύτταρα πρέπει να 

ρυθμίζεται στενά. Η αναστολή της αιματικής παροχής στους σκελετικούς μύες 
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ακολουθείται από μια σειρά βιοχημικών, μεταβολικών και ηλεκτρολυτικών 

διαταραχών που εξαρτώνται από το χρόνο και τη βαρύτητα της ισχαιμιας. Μάλιστα 

αυτές οι μεταβολές εμφανίζονται στη φάση αποκαταστάσεως της αιματικής παροχής.  

     Στους αερόβιους οργανισμούς, η παροχή οξυγόνου στα μυϊκα κύτταρα, καθώς και 

η οξειδωτική φωσφορυλίωση αποτελούν ουσιώδεις διαδικασίες για την παραγωγή 

ενέργειας και τη διατήρηση της ομοιόστασης. Η διακοπή της προσφοράς οξυγόνου που 

χαρακτηρίζει την οξεία ισχαιμια προκαλέι στροφή του μεταβολισμού στην αναερόβια 

οδό όπου παράγεται πυρουβικό οξύ, το οποίο μη δυνάμενο να εισέλθει στον κύκλο του 

κιτρικού οξέος μετατρέπεται με τη δράση της γαλακτικής δεϋδρογενάσης σε γαλακτικό 

οξύ. Το γαλακτικό οξύ κατόπιν αποβάλλεται από τα κύτταρα, μεταφέρεται στο ήπαρ, 

και μετατρέπεται σε γλυκόζη μέσω της οδού της γλυκονεογενέσεως (κύκλος του 

Cori).170,171 Στις μελέτες αναφέρεται λοιπόν αύξηση του γαλακτικού οξέος στο αίμα με 

μικρές μεταβολές του πυρουβικού οξέος, οδηγώντας έτσι σε αύξηση του λόγου 

γαλακτικού/πυρουβικού οξέος. Οι μεταβολή αυτή εξαρτάται από το βαθμό της 

ισχαιμιας. Σε ήπια/ ατελή ισχαιμια ή σε ύπαρξη επαρκούς παράπλευρης κυκλοφορίας 

το γαλακτικό οξύ δεν αυξάνεται πολύ, τα επίπεδα του πυρουβικού οξέως σχεδόν 

παραμένουν αμετάβλητα και άρα η αύξηση του λόγου γαλακτικού/πυρουβικού οξέος 

είναι μικρή. Στην επαναιμάτωση, οι μεταβολές εξαρτώνται και από το χρόνο και το 

βαθμό της προηγηθείσας ισχαιμιας με τα επίπεδα του γαλακτικού οξέος να παραμένουν 

αυξημένοα για χρονικό διάστημα ανάλογο του χρόνου ισχαιμιας. Τα ενδοκυττάρια 

επίπεδα γαλακτικού οξέος φτάνουν κατά τη διάρκεια της ισχαιμιας σε υψηλότερα 

επίπεδα σε σχέση με τα αντίστοιχα επίπεδα στο φλεβικό αίμα που προέρχεται από την 

ισχαιμική περιοχή, χωρίς το ενδοκυττάριο πυρουβικό οξύ να παρουσιάζει σημαντικές 

μεταβολές. Συνεπώς ο λόγος ενδοκυττάριου γαλακτικού/ πυρουβικού οξέος είναι 

μεγαλύτερος από τον αντίστοιχο λόγο στο φλεβικό αίμα από το πάσχον τμήμα. Στη 

φάση της επαναιμάτωσης η αύξηση του γαλακτικού οξέος ενδοκυττάρια συνεχίζεται, 

με παράλληλη όμως αύξηση και του ενδοκυττάριου πυρουβικού οξέος με αποτέλεσμα 

τη μείωση του λόγου ενδοκυττάριου γαλακτικού/ πυρουβικού οξεός.172-175  

     H ενεργειακή κατάσταση των κυττάρων εξαρτάται από τις δύο πηγές ενέργειας. Η 

μια είναι η πηγή των αδενυλικών (ATP+ADP+AMP) και η άλλη είναι η πηγή της 

κρεατίνης (PC+Cr). Το ATP είναι το άμεσα χρησιμοποιούμενο μόριο στο μυϊκό 

κύτταρο προς την παραγωγή ενέργειας και την εκτέλεση των μυϊκών δραστηριοτήτων. 



65 
 
 

 

 

Παράγεται με οξειδωτική φωσφορυλίωση, παρουσία οξυγόνου, στα μιτοχόνδρια. Στην 

οξεία ισχαιμια επέρχεται μείωση των ATP που παράγονται πλέον μόνο με αναερόβια 

γλυκόλυση και με κατανάλωση φωσφοκρεατίνης (PCr) 

 

PCr + ADP → ATP + Κρεατίνη 

 

Σε παρατεταμένη ισχαιμια παρατηρείται κατανάλωση και της πηγής των αδενυλικών 

με το ATP να διασπάται έως το επίπεδο της αδενοσίνης. 

 

ATP→ADP→AMP→ Αδενοσίνη 

 

Τα προϊόντα της διάσπασης του ATP μέχρι και το επίπεδο του AMP δε διαπερνούν την 

κυτταρική μεμβράνη και δύνανται να χρησιμοποιηθούν ξανά. Η αδενοσίνη αντίθετα 

διαπερνά την κυτταρική μεμβράνη. Άρα, παραγωγή αδενοσίνης οδηγεί στη μεταφορά 

της στον εξωκυττάριο χώρο και στερεί το κύτταρο από υπόστρωμα παραγωγής 

ενέργειας. Περαιτέρω διάσπαση της αδενοσίνης καταλήγει στο σχηματισμό 

υποξανθίνης, η οποία κατά την επαναιμάτωση οδηγεί στην παραγωγή ελεύθερων ριζών 

οξυγόνου.175 

     Οι σκελετικοί μύες έχουν το χαρακτηριστικό της μη μετατροπής της 

αφυδρογονάσης της ξανθίνης (XDH) σε XO σε συνθήκες ισχαιμιας. Αυτό συνεισφέρει 

στη μεγαλύτερη αντοχή των σκελετικών μυών σε σχέση με άλλους ιστούς και όργανα 

σε συνθήκες ισχαιμιας.173,176-178. Το ATP μετά την επαναιμάτωση παραμένει χαμηλό 

με μια τάση αυξήσεως ανάλογα με τη διάρκεια της ισχαιμιας . Το ενεργειακό φορτίο 

και η δεξαμενή αδενυλικών και PCr επανέρχονται σε φυσιολογικά επίπεδα σε χρόνο 

ανάλογο της ισχαιμικής βλάβης. Η μη αποκατάσταση των φυσιολογικών επιπέδων 

ATP, ή η εντόνως βραδεία επανάκαμψη τους, αντικατοπτρίζει εκτεταμένη βλάβη των 

κυτταρικών μεμβρανών, καθώς  και βλάβη των μιτοχονδρίων των μυϊκών κυττάρων. 

173,176-178 

     Οι τρανσαμινάσες είναι ιδιαίτερα σημαντικές όσον αφορά το μεταβολισμό των 

αμινοξέων. Μπορούν να χρησιμοποιηθούν σαν δείκτες μυïκής βλάβης με αύξηση των 

επιπέδων τους, ανάλογη με το βαθμό ισχαιμιας. Σε ήπιες περιπτώσεις τα φυσιολογικά 

επίπεδα αποκαθίστανται εντός λίγων ημερών. Νεκρωτικές και μη αναστρέψιμες 
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βλάβες των μυών συνδυάζονται με σταθερά υψηλά επίπεδα τρανσαμινασών. Η 

αξιολόγηση των επιπέδων των ενζύμων αυτών (SGOT, SGPT, CPK) σε περιπτώσεις 

ισχαιμιας και επαναιμάτωσης χρήζει εντούτοις ιδιαίτερης προσοχής λόγω χαμηλής 

ειδικότητας και απαιτείται συναξιολόγηση με την κλινική εικόνα και πιθανά 

χειρουργικά ευρήματα.179-182 

     Η ισχαιμια, όταν παρατείνται οδηγεί σε διάφορες κυτταρικές, δομικές και 

μεταβολικές διαταραχές. Παρ’ότι η ανοχή μεταξύ διαφορετικών τύπων κυττάρων στην 

υποξία ποικίλει και εξαρτάται από τους διάφορους προσαρμοστικούς μηχανισμούς, 

εκτεταμένες περίοδοι ανοξίας ή σοβαρής υποξίας οδηγεί αναπόφευκτα σε κυτταρική 

νέκρωση. Είναι γνωστό ότι οι μύες ανέχονται την ισχαιμια για διάστημα περίπου 4-6 

ωρών, ενώ το αντίστοιχο χρονικό διάστημα για τα νεύρα είναι 8 ώρες, για το λίπος 13 

ώρες, για το δέρμα 24 ώρες, ενώ για τα οστά έως και 4 ημέρες.183 

     Η μείωση στην οξειδωτική φωσφορυλίωση που προκαλείται από την ισχαιμια 

προκαλεί παύση σύνθεσης των πλούσιων σε ενέργεια φωσφορικών αλάτων όπως το 

ATP και η φωσφοκρεατίνη. Συνεπώς, η λειτουργία των αντλίων ιόντων στις μεμβράνες 

που εξαρτάται από το ATP τροποποιείται, ευοδώνοντας την είσοδο ασβεστίου, νατρίου 

και ύδατος στα κύτταρα. Επιπροσθέτως, ο καταβολισμός νουκλεοτιδίων αδενίνης κατά 

τη φάση της ισχαιμιας προκαλεί ενδοκυττάρια συσσώρευση υποξανθίνης, η οποία στη 

συνέχεια, όταν επαναπροσφέρεται το μοριακό οξυγόνο, μετατρέπεται σε τοξικούς 

δραστικούς μεταβολίτες οξυγόνου (ΔΜΟ) (reactive oxygen species ROS).184 Η 

ισχαιμια προκαλεί την έκφραση ορισμένων προ-φλεγμονωδών προϊόντων στο 

ενδοθήλιο (π.χ. κυτοκίνες, μόρια προσκόλλησης λευκών αιμοσφαιρίων) και 

αγγειοσυσπαστικών παραγόντων (π.χ. ενδοθηλίνη, θρομβοξάνη A2) και καταστέλλει 

την έκφραση προστατευτικών μορίων [π.χ. συνθετάση του μονοξειδίου του αζώτου 

(NOS), θρομβομοντουλίνη] και αγγειοδιασταλτικών παραγόντων [π.χ. προστακυκλίνη, 

μονοξείδιο του αζώτου (NO)].166,185 Με αυτό το τρόπο η ισχαιμια οδηγεί σε μια προ-

φλεγμονώδη κατάσταση που καθιστά τον ιστό ευάλωτο στη περαιτέρω βλάβη από την 

επαναιμάτωση. 

 

Ενδοθηλιακά κύτταρα 
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     Το ενδοθήλιο αποτελεί μια δυναμική δομή που δρα ρυθμιστικά στα αγγεία, 

επηρεάζοντας ιδιότητες όπως η ροή, η διαπερατότητα και η μετανάστευση κυττάρων. 

Με αυτό το τρόπο διαδραματίζει σημαντικό ρόλο στην παθοφυσιολογία του ΣΙΕ. Το 

ΣΙΕ επιφέρει πολλές μεταβολές στα ενδοθηλιακά κύτταρα, όπως διαταραχές στη 

κατανομή των ιόντων, εκπόλωση και αυξανόμενη ρευστότητα μεμβρανών, οίδημα, 

αποδιοργάνωση του κυτταροσκελετού, χημειοταξία και συσσώρευση φλεγμονωδών 

κυττάρων. Διάφοροι μηχανισμοί που πιθανώς εμπλέκονται σε αυτές τις διαταραχές 

είναι η οξειδωτική βλάβη των μεμβρανών, η ωσμωτική καταπόνηση και η 

απορρύθμιση της ιοντικής ομοιόστασης.186,187 Η εκπόλωση των μεμβρανών αποτελεί 

μια από τις πρώτες μεταβολές του ενδοθηλίου στο ΣΙΕ και μεσολαβείται από την 

έλλειψη ενέργειο-εξαρτώμενης ανταλλαγής ιόντων, σαν συνέπεια της ελάττωσης των 

μορίων ATP κατά την ισχαιμια, καθώς και από τη διαταραχή των ρόο-ρυθμιζόμενων 

καναλιών Κ+.188 Μια άλλη μελέτη που καταπιάστηκε με τις επιδράσεις των ΔΜΟ στο 

ενδοθήλιο κατέδειξε αντιδράσεις εκπόλωσης και υπερπόλωσης μεμβρανών ανάλογες 

από τις συγκεντρώσεις του καλίου.189 

     Οι ΔΜΟ αποτελούν κομβικούς μεσολαβητές στις επιβλαβείς επιδράσεις του ΣΙΕ. 

Σε ένα μοντέλο Ι-Ε σε εντερικό ιστό, η ελάττωση της περιεκτικότητας σε οξυγόνο στη 

φάση της επαναιματώσεως μείωσε σημαντικά την έκταση της βλάβης, τονίζοντας το 

ρόλο των ΔΜΟ.190 Ποικίλες μελέτες έχουν δείξει την αποτελεσματικότητα των 

αντιοξειδωτικών παράγοντων στη προστασία από τις ιστολογικές μεταβολές που 

παρατηρούνται στο ΣΙΕ.191 Μελέτες σε ΣΙΕ στο μυοκάρδιο κατέδειξαν ότι οι 

διαταραχές στα ενδοθηλιακά κύτταρα περιορίστηκαν σημαντικά κατά την 

επαναιμάτωση από τη δεσφεροξαμίνη, όχι όμως με καταλάση ή δισμουτάση του 

υπεροξειδίου (SOD), αναδεικνύοντας το ρόλο των ριζών υδροξυλίου (OH˙) στο ΣΙΕ 

του μυοκαρδίου.192 Οι ρόλοι των διαφόρων ΔΜΟ φαίνεται να εξαρτώνται από το είδος 

του ιστού αλλά και την έκταση και διάρκεια του ΣΙΕ. 

     Το οξειδωτικό stress κατά το ΣΙΕ ενεργοποιεί τη διαδικασία της απόπτωσης στα 

ενδοθηλιακά κύτταρα. Πέραν από τις άμεσες επιπτώσεις τους, όπως η υπεροξείδωση 

λιπιδίων, οι ΔΜΟ καταστέλλουν τη δράση αντιαποπτωτικών πρωτεϊνών στα κύτταρα, 

όπως των πρωτεϊνών Bcl-2. Φυσιολογικά, κάποια προϊόντα αυτών των πρωτεϊνών, 

διαπερνούν τη μεμβράνη και δρουν αποτρεπτικά στην απόπτωση.193 Τα αυξημένα 

επίπεδα ασβεστίου λόγω βλάβης των μεμβρανών και της επηρεασμένης ομοιόστασης 
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ιόντων, προκαλεί ενεργοποίηση ενδοκυττάριων ενζύμων, όπως ενδονουκλεάσεων, 

πρωτεάσεων και λιπάσων που σηματοδοτούν τη διαδικασία της απόπτωσης. Σημαντικό 

ρόλο για την αυξημένη εισροή ασβεστίου στο ΣΙΕ κατέχουν τα μιτοχόνδρια, τα οποία 

όμως έχουν περιορισμένη ικανότητα ρύθμισης της εισροής του ασβεστίου, ιδίως όταν 

αυτή είναι έντονη. 194 

 

Αρτηριόλια: μειωμένη ενδοθήλιο – εξαρτώμενη αγγειοδιαστολή 

 

      Η ενδοθηλιακή δυσλειτουργία των αρτηριολίων στο ΣΙΕ εκφράζεται αρχικά ως 

μειωμένη ενδοθήλιο-εξαρτώμενη αγγειοδιαστολή, ενώ η ευαισθησία τους σε 

αγγειοσυσπαστικούς παράγοντες αυξάνεται μετά την επαναιμάτωση.195 Ο Palmer το 

1987 ανέδειξε την ύπαρξη ενδοθήλιο-εξαρτώμενης αγγειοδιαστολής και αναγνώρισε 

το NO ως το μεσολαβητή της αγγειακής χάλασης.196 Έκτοτε θεωρείται σημαντικός 

παθογενετικός μηχανισμός δυσλειτουργίας των αρτηριδίων ως απάντηση σε μια σειρά 

βλαπτικών παραγόντων, χωρίς να αποτελεί όμως το μοναδικό μηχανισμό 

επηρεασμένης αγγειοδραστικότητας στο ΣΙΕ, καθώς εμπλέκονται και άλλοι 

παράγοντες. 

     Το NO συντίθεται από τις συνθετάσες του ΝΟ (ΝΟS) οι όποιες μετατρέπουν την L-

αργινίνη σε ΝΟ και κιτρουλίνη, έχοντας ως συμπαράγοντες την τετραϋδροβιοπτερίνη 

και την NADPH. Οι δύο μορφές του ενζύμου που υπάρχουν στα ενδοθηλιακά κύτταρα 

είναι η ενδοθηλιακή NOS (eNOS), η οποία εκφράζεται διαρκώς, και η επαγώγιμη 

μορφή (inducible iNOS). Στα ενδοθηλιακά κύτταρα υπάρχει ανταγωνισμός μεταξύ 

ΝΟS και αργινάσης για την L-αργινίνη. Η δραστηριότητα της αργινάσης έχει βρεθεί 

ότι αυξάνεται μετά από ΣΙΕ, με συνέπεια την ελάττωση της L-αργινίνης που είναι 

απαραίτητη για τη σύνθεση του ΝΟ, ενώ η αναστολή της δραστηριότητας της 

αργινάσης στο ΣΙΕ διατηρεί σε κάποιο βαθμό την ενδοθήλιο-εξαρτώμενη 

αγγειοδιαστολή.197 

    Η διάρκεια και ο βαθμός της ισχαιμιας επηρεάζει τη βαρύτητα της ενδοθηλιακής 

βλάβης και δυσλειτουργίας στο ΣΙΕ. Σε γενικές γραμμές, η σημαντικότερη 

ενδοθηλιακή δυσλειτουργία εμφανίζεται πρώιμα, με δυνατότητα βελτίωσης μετά την 

επαναιμάτωση.198,199 Πειραματικές μελέτες ισχαιμιας κάτω άκρων έχουν αναδείξει την 
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πρώιμη εξασθένηση της ενδοθήλιο-εξαρτώμενης αγγειοδιαστολής των αρτηριολίων 

και την όψιμη λειτουργική διαταραχή των λείων μυϊκών ινών του τοιχώματος. Οι 

διαταραχές αυτές επηρεάζουν τη ροή αίματος μέσω της σύσπασης των λείων μυϊκών 

ινών, εμποδίζοντας σε κάποιο βαθμό τη διαδικασία της επαναιμάτωσης.200 Επιπλέον 

έχει αναδειχθεί η ύπαρξη διαφορετικής απάντησης στην ισχαιμια ανάλογα με το 

μέγεθος των αρτηριολίων, και συγκεκριμένα ότι στα μικρότερα προβλεννογόνια 

αρτηριόλια υπάρχει μεγαλύτερη εξασθένιση της ενδοθήλιο-εξαρτώμενης 

αγγειοδιαστολής.201 

     Μειωμένη ενδοθήλιο-εξαρτώμενη αγγειοδιαστολή στα πλαίσια του ΣΙΕ έχει 

αναδειχθεί σε πνεύμονες, σε εντερικό ιστό, σε σκελετικούς μυς  και στον εγκέφαλο, 

202-206 με ποικίλη ένταση στην απάντηση. Συγκεκριμένα, ακόμη και μικρές περίοδοι 

υποξίας οδηγούν σε ενδοθηλιακή δυσλειτουργία στα εγκεφαλικά αρτηριόλια205, ενώ οι 

νεφροί έχουν επιδείξει σημαντική αντοχή σε ισχαιμια με βάση πειραματικά 

δεδομένα.206 Παρ’ότι είναι γνωστό πως το NO αποτελεί τον μεσολαβητή της 

ενδοθήλιο-εξαρτώμενης αγγειοδιαστολής, ο ακριβής μηχανισμός της εξασθένισής της 

στο ΣΙΕ δεν έχει πλήρως διευκρινιστεί. Η παρατήρηση ότι η εξασθένιση αυτή είναι 

εντονότερη στη φάση της επαναιμάτωσης, υποδεικνύει τους ΔΜΟ ως πιθανούς 

μεσολαβητές της ενδοθηλιακής δυσλειτουργίας.207 Οι Flynn και συν.208 ανέδειξαν το 

ρόλο της XO ως μεσολαβητή της επηρεασμένης αιματικής ροής στη μεσεντέριο 

μικροκυκλοφορία, καθώς και την αποτελεσματικότητα της αλλοπουρινόλης, ενός 

ανασταλτικού παράγοντα της XO, στο περιορισμό αυτής της διαταραχής, 

καταδεικνύοντας το ρόλο των ΔΜΟ ως μεσολαβητές στο εντερικό ΣΙΕ, αλλά και 

υποδεικνύοντας έναν πιθανό θεραπευτικό στόχο.  

 

Τριχοειδή: ανεπάρκεια ενδοθηλιακού φραγμού -φαινόμενο μη-επανακυκλοφορίας 

 

     Οι διαταραχές στα τριχοειδή στο  ΣΙΕ χαρακτηρίζονται από μείωση στον αριθμό 

τους και από αύξηση στη διήθηση των υγρών. Η ελάττωση του αριθμού των 

αιματούμενων τριχοειδών μετά από ΣΙΕ δύναται να αποδωθεί στη στένωση ή στην 

απόφραξη του αγγείου. Η επιστράτευση των λευκοκυττάρων καθώς και η 

προσκόλληση των αιμοπεταλίων μπορεί να οδηγήσουν στη συμφόρηση και απόφραξη 
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των τριχοειδών, ενώ η διάσπαση του ενδοθηλιακού φραγμού και η αυξημένη 

διαπερατότητα προκαλούν ανάπτυξη διάμεσου οιδήματος και συμπίεση του αγγείου 

που δεν επιτρέπει την αποτελεσματική αιμάτωση ακόμα και όταν αποκαθίσταται η 

συστηματική πίεση. Μελέτες σε μεθαιμορραγική καταπληξία σε πειραματόζωα 

επιβεβαιώνουν αυτές τις μεταβολές, με τη διαρροή μακρομορίων και την αγγειακή 

συμπίεση να αποτελούν τους αρχικούς μηχανισμούς της μειωμένης τριχοειδικής 

αιμάτωσης.209 

     Στους πνεύμονες, ακόμη και βραχείες περίοδοι ισχαιμιας, έχει δειχθεί ότι 

προκαλούν αυξημένη πνευμονική αγγειακή διαπερατότητα.210 Η διαταραχή της 

πνευμονικής μικροκυκλοφορίας στο ΣΙΕ έχει αποτελέσει αντικείμενο πολλών μελέτων. 

Η τριχοειδική βλάβη έχει βρεθεί ότι οφείλεται στη διαταραχή των πρωτεϊνών που 

συμβάλλουν στη λειτουργία του ενδοθηλιακού φραγμού. Η μείωση των μορίων ATP 

και η παρουσία των ΔΜΟ στο ΣΙΕ έχει δειχθεί ότι προκαλούν διάσπαση του 

κυτοσκελετού και των μεσοκυττάριων συνδέσεων, ενώ η συστηματική φλεγμονή 

φαίνεται ότι μειώνει την έκφραση των μορίων καντχερίνης στην επιφάνεια των 

ενδοθηλιακών κυττάρων, αυξάνοντας τη διαπερατότητα του ενδοθηλιακού φραγμού. 

Όσον αφορά το ρόλο των λευκοκυττάρων, έχει δειχθεί ότι αφού ενεργοποιηθούν 

καθίστανται άκαμπτα, έχοντας μια αργή διέλευση στα τριχοειδή που συμβάλλει στην 

απόφραξη των αγγείων. Επιπλέον, απελευθερώνουν αποθηκευμένες  ΔΜΟ  και 

προκαλούν διάσπαση των μεσοκυτταρίων συνδέσεων, βλάπτοντας την ακεραιότητα 

του ενδοθηλιακού φραγμού.211 

 

Μετα-τριχοειδή φλεβίδια: ο κεντρικός ρόλος των πολυμορφοπύρηνων 

 

     Οι διαταραχές στα μετα-τριχοειδή φλεβίδια στο ΣΙΕ εμφανίζονται ως συνέπεια 

πρωτίστως της συσσώρευσης λευκοκυττάρων και της απελευθέρωσης ΔΜΟ. Τα ΠΜΠ 

αποτελούν τη κύρια υποκατηγορία λευκοκυττάρων με συμμετοχή στη φλεβική 

απάντηση σε ισχαιμια και προκαλούν βλάβη, είτε μέσω διάσπασης των μεσοκυττάριων 

συνδέσεων, είτε μέσω των αλληλεπιδράσεων με άλλες κατηγορίες κυττάρων.212 

Συνέπεια αυτών των διαταραχών είναι η αυξημένη αγγειακή διαπερατότητα σε 

μακρομόρια. Το διάχυτο ιστικό οίδημα και η πιθανή αιμοδυναμική αστάθεια που 



71 
 
 

 

 

ακολουθεί λόγω μείωσης του ενδοαγγειακού όγκου, προκαλούν επιβλαβείς τοπικές και 

συστηματικές επιδράσεις. Σημαντικό ρόλο σε αυτές τις διαδικασίες διαδραματίζει η Π-

Σελεκτίνη, ενα μόριο προσκόλλησης των λευκοκυττάρων στο ενδοθήλιο, ενώ άλλες 

μελέτες έχουν αναδείξει τη σημασία και άλλων μορίων προσκόλλησης όπως το ICAM- 

1 στην ενδοθηλιακή επιφάνεια και των CD11 και CD1852 στην επιφάνεια των 

ΠΜΠ.213,214 

     Τα λευκοκύτταρα συμβάλλουν στη συσσώρευση και προσκόλληση των 

αιμοπεταλίων στα μετα-τριχοειδή φλεβίδια στα πλαίσια του ΣΙΕ.215 Οι συνθήκες 

χαμηλής ροής οδηγούν σε αλληλεπίδραση λευκοκυττάρων και αιμοπεταλίων, που 

διευκολύνει τη δέσμευση αιμοπεταλίων στο φλεβικό τοίχωμα. Επιπλέον, η θρομβίνη 

έχει δειχθεί ότι αυξάνει την προκαλούμενη από ισχαιμια συσσώρευση και 

προσκόλληση λευκοκυττάρων στο ΣΙΕ, αναδεικνύοντας ένα πιθανό θεραπευτικό ρόλο 

για τους αντιθρομβωτικούς παράγοντες.216 

     Οι ΔΜΟ διαδραματίζουν κεντρικό ρόλο στην αγγειακή βλάβη. Οδηγούν στην 

έκκριση λευκοτριένης B4 και του παράγοντα ενεργοποίησης των αιμοπεταλίων από τα 

ενδοθηλιακά και τα μαστικά κύτταρα, με συνέπεια την ενεργοποιήση και συσσώρευση 

λευκοκυτάρρων και αιμοπεταλίων στα φλεβίδια, που εν συνεχεία προκαλούν 

εξαγγείωση λευκωματίνης.217,218 Η έκκριση ΔΜΟ από τα ενδοθηλιακά κύτταρα, με 

πηγές όπως η XO στη φάση της επαναιμάτωσης, έχει δειχθεί ότι συμβάλλει σημαντικά 

στη μέτα-ισχαιμική αγγειακή και ιστική βλάβη.219 

 

Αγγειακά αποτελέσματα της  υποξίας 

 

     Η παθογένεια του ΣΙΕ αρχίζει με την υποξική προσβολή του αγγειακού ενδοθηλίου 

το οποίο επιτελεί λειτουργία φραγμού και ρυθμίζει τη μετακίνηση των ΠΜΠ.170 H 

υποξία δρα μέσω μεταγραφικών και μη-μεταγραφικών οδών.171 Τα ΠΜΠ 

μετακινούνται από τον ενδοαγγειακό στο διάμεσο χώρο κατά τη διάρκεια της υποξίας 

και συμμετέχουν σημαντικά στην ιστική βλάβη στη φάση της επαναιμάτωσης. Η 

προσκόλληση των ΠΜΠ στο ενδοθήλιο αποδιοργανώνει τους ιστικούς φραγμούς και 

συμβάλλει στην εξωαγγείωση και δημιουργία οιδήματος. 



72 
 
 

 

 

     Διάφοροι ενδογενείς μηχανισμοί δρουν προστατευτικά στον αγγειακό φραγμό κατά 

τη διάρκεια της ισχαιμιας. Τα ενεργοποιημένα ΠΜΠ εκκρίνουν διάφορους 

μεσολαβητές, συμπεριλαμβανομένων των νουκλεοτιδίων της αδενίνης, με ρυθμιστικό 

ρόλο στην αγγειακή διαπερατότητα. Συγκεκριμένα, η αδενοσίνη προστατεύει τον 

ενδοθηλιακό φραγμό αποκαθιστώντας την επαφή των κυττάρων μεταξύ τους μετά τη 

φάση της μετανάστευσης των ΠΜΠ. Συνεπώς, κατά την υποξία αρχίζει μια 

προστατευτική διαδικάσία για τον ενδοθηλιακό φραγμό, μέσω κυρίως αυξημένης 

εξωκυττάριας συγκέντρωσης αδενοσίνης. Εντούτοις, τα ΠΜΠ εκκρίνουν και 

μεσολαβητές που μπορούν να διαταράξουν τον ενδοθηλιακό φραγμό, όπως η πρωτεΐνη 

που συνδέεται με την ηπαρίνη, προκαλώντας αποδιοργάνωση του κυτοσκελετού καθώς 

και χάσματα, με συνέπεια την αύξηση της διαπερατότητας. 

 

Ο ρόλος των λεύκων αιμοσφαιρίων 

  

    Σημαντικό βήμα στη παθοφυσιολογία του ΣΙΕ είναι η ενεργοποίηση, χημειοταξία, 

μετανάστευση και προσκόλληση λευκών αιμοσφαιρίων στα ενδοθηλιακά κύτταρα.188 

Η αλληλεπίδραση των λευκών αιμοσφαιρίων με το αγγειακό ενδοθήλιο επιτελείται 

μέσω μιας σειράς βημάτων που αφορούν την ολίσθηση του λευκού αιμοσφαιρίου στο 

ενδοθήλιο, την προσκόλληση και τη μετανάστευση του. Η διαδικασία αρχίζει με την 

αλληλεπίδραση της ενδοθηλιακής P- Selectin με τα λευκά αιμοσφαίρια, η οποία 

προκαλεί μια ενδιάμεση σύνδεση μεταξύ του ολισθαίνοντος λευκοκυττάρου και 

ενδοθηλίου. Η  αλληλεπίδραση του ICAM-1 και των β2 integrins CD11a/CD18 και 

CD11b/CD18 του λευκού αιμοσφαιρίου οδηγεί σταθερή προσκόλληση των λευκών 

αιμοσφαιρίων, ενώ το PECAM-1 που εκφράζεται στα ενδοθηλιακά κύτταρα 

διευκολύνει τη μετανάστευση των λευκών αιμοσφαιρίων στο διάμεσο χώρο. Τα 

ενεργοποιημένα λευκοκύτταρα στον εξωαγγειακό χώρο εκκρίνουν ΔΜΟ, πρωτεάσες 

και ελαστάσες, με αποτέλεσμα την αυξημένη μικροαγγειακή διαπερατότητα, τη 

θρόμβωση, το οίδημα και τελικά το θάνατο των κυττάρων.188,221 

 

Φαινόμενο μη-επανακυκλοφορίας 
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    Το φαινόμενο μη-επανακυκλοφορίας είναι η κλινική κατάσταση στην οποία η ροή 

αίματος σε ένα ισχαιμικό όργανο δεν αποκαθίσταται πλήρως παρά την αποκατάσταση 

της αγγειακής βλάβης. Πιθανοί αιτιολογικοί μηχανισμοί είναι η αυξημένη συγκόλληση 

μεταξύ λευκών αιμοσφαιρίων και αιμοπεταλίων, η προσκόλληση λευκοκυττάρων στο 

ενδοθήλιο, το διάμεσο οίδημα και η επηρεασμένη ενδοθήλιο-εξαρτώμενη 

αγγειοδιαστολή.192,222 Οι πιθανές κλινικές εκδηλώσεις αυτού του φαινομένου είναι 

αποτυχία ενός μεταμοσχευμένου οργάνου, η συνεχιζόμενη οργανική δυσλειτουργία ή 

επέκταση του μεγέθους ενός εμφράγματος παρά την επαναιμάτωση. Πειραματικές 

μελέτες καταδεικνύουν το σημαντικό ρόλο της προσκόλλησης των λευκών 

αιμοσφαιρίων σε αυτό το φαινόμενο, καθώς έχει φανεί ότι η μείωση των λευκών 

αιμοσφαιρίων οδηγεί σε βελτίωση της στεφανιαίας ροής αίματος, περιορίζει το μέγεθος 

του μυοκαρδιακού εμφράγματος και μειώνει τις κοιλιακές αρρυθμίες. 

 

Δραστικοί μεταβολίτες οξυγόνου 

 

     Ένα αποφασιστικό βήμα πρόκλησης ιστικής βλάβης μετά από Ι/Ε είναι η παραγωγή 

ελεύθερων ριζών από μοριακό οξυγόνο, με τη δράση της XO, τη μεταφορά των 

ηλεκτρονίων στη μιτοχονδριακή αναπνευστική άλυσσο, τη δράση προσταγλανδινών, 

την ενεργοποίηση των ΠΜΠ, αλλά και από ενδοθηλιακά κύτταρα.190 Φυσιολογικά, το 

μοριακό οξυγόνο (Ο2) υπόκειται στην αναγωγή ηλεκτρονίων στα μιτοχόνδρια, με 

αποτέλεσμα το σχηματισμό H2O. Περίπου 1% με 2% του Ο2 ξεφεύγει από αυτή τη 

πορεία και υπόκειται σε αναγωγή ενός ηλεκτρονίου, σχηματίζοντας ελεύθερες ρίζες 

οξυγόνου O2¯˙. Οι ελεύθερες ρίζες φυσιολογικά εξουδετερώνονται από ενδογενή 

αντιοξειδωτικά ένζυμα, κατά τη φάση της επαναιμάτωσης όμως προκύπτει μια 

υπερβολικά μεγάλη συγκέντρωση ελεύθερων ριζών. Αυτή η διαδικασία οδηγεί σε 

οξειδωτικό stress με επακόλουθα βλαπτικά αποτελέσματα.191 Μέσα από τη πληθώρα 

ελευθέρων ριζών, εκείνες με το σπουδαιότερο ρόλο στα βιολογικά συστήματα είναι οι 

ελεύθερες ρίζες οξυγόνου ή γενικότερα οι ΔΜΟ. Οι ελεύθερες ρίζες είναι οι χημικές 

ουσίες που έχουν στην εξωτερική τους στιβάδα ένα ασύζευκτο ηλεκτρόνιο.192 Οι 
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ελεύθερες ρίζες είναι ουσίες εξαιρετικά ασταθείς και δραστικές, έχοντας την ισχυρή 

τάση να αποκαταστήσουν το ασύζευκτο ηλεκτρόνιό, αντιδρώντας με οργανικές και 

ανόργανες ενώσεις, υδατάνθρακες, πρωτεΐνες, λιπίδια, νουκλεϊκά οξέα και κυτταρικές 

μεμβράνες.183  

     Στη φάση της ισχαιμιας το ATP καταβολίζεται και παράγεται υποξανθίνη. Υπό 

φυσιολογικές συνθήκες η υποξανθίνη με την XDH οξειδώνεται σε ξανθίνη. Κατά την 

ισχαιμια προκαλείται αναστολή της αντλίας Ca++ με αποτέλεσμα την αύξηση του 

ενδοκυττάριου ασβεστίου και τη μετατροπή της XDH σε XO, σε βαθμό ανάλογο με το 

χρόνο ισχαιμιας. Η αντίδραση αυτή είναι εντονότερη στον εντερικό ιστό σε σχέση με 

τους άλλους ιστούς, με αποτέλεσμα τα επίπεδα της ΧΟ να αποτελούν έναν αξιόπιστο 

δείκτη εντερικής ισχαιμιας.193 Στη φάση της επαναιμάτωσης, το Ο2 προσφέρεται στους 

ιστούς εκ νέου και αντιδρά με την υποξανθίνη και την ΧΟ παράγοντας υπεροξείδιο 

(O2¯˙), το οποίο με τη σειρά του μετατρέπεται σε υπεροξείδιο του υδρογόνου (H2O2) 

μέσω της δράση της SOD (σχήμα 4). Η καταλάση ή η υπεροξειδάση της 

γλουταθειόνης, μετατρέπει το H2O2 σε H2O.190 Παρουσία σιδήρου όμως, το H2O2 

μπορεί να μετατραπεί σε υδροξυλικές ρίζες (OH˙) με την αντίδραση Fenton, που είναι 

πολύ τοξικές και τοξικές:194 

 

H2O2 + Fe2+ → Fe3+ + OH¯ + OH˙ 

 

     Οι OH˙ έχουν τη δυνατότητα να αφαιρούν υδρογόνο από τις οργανικές ενώσεις και 

με αυτό το τρόπο προκύπτουν διάφορες νέες ρίζες. Για παράδειγμα, η αφαίρεση 

υδρογόνου από τα λιπίδια των μεμβρανών (RH) προκαλεί το σχηματισμό  ελευθέρων 

ριζών με κέντρο τον άνθρακα (R˙) και την έναρξη της διαδικασίας της λιπιδικής 

υπεροξείδωσης:195 

 

RH + OH˙ → R˙ + H2O    

 

     Αυτή η μεταβολή οδηγεί στην απελευθέρωση ουσιών που προωθούν την 

προσκόλληση των ΠΜΠ στα ενδοθηλιακά κύτταρα της μικροκυκλοφορίας, με 

πρόκληση επιπλέον βλάβης σε αυτά μέσω απελευθέρωση διαφόρων προτεασών αλλά 

και υπεροξειδάσης.193 
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     Tα ανιόντα υπεροξειδίου αντιδρούν με το NO παράγοντας υπεροξυνιτρικό οξύ 

(ONOOH), το οποίο αποσυντίθεται άμεσα με αποτέλεσμα το σχηματισμό ενδιάμεσων 

προϊόντων με κυτταροτοξική δράση παρόμοια με αυτή της  OH˙:196,197 

 

ONOOH → [ OH˙ + ΝΟ2 ] → Η+ + ΝΟ¯3 

 

 

 

 

 

 

 

 

Σχήμα 4: Μηχανισμός της παραγωγής ΔΜΟ μέσω του συστήματος ξανθίνης/ΧΟ κατά την Ι-Ε 

 

 

     Αυτά τα προϊόντα προωθούν τη διαδικασία της λιπιδικής υπεροξείδωση και 

επιπλέον προκαλούν πρωτεϊνικές μεταβολές καθώς και διαταραχές στο DNA, 

προκαλώντας κυτταρικό θάνατο.  Ενώ όλες οι δομές του κυττάρου είναι ευαίσθητες 

στη δράση των ΔΜΟ, μεγαλύτερη είναι η διαταραχή της κυτταρικής μεμβράνης, με 
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μεταβολές στη δομή και τη διαπερατότητά της, ως αποτέλεσμα της λιπιδικής 

υπεροξείδωσης. 

     Οι αντιδράσεις μεταξύ λιπιδίων και ελεύθερων ριζών σχηματίζουν λιπιδικά 

υπεροξείδια, τα οποία αποτελούν επίσης ελεύθερες ρίζες, αρχίζοντας μια εκ νέου 

οξειδωτική μετατροπή των λιπαρών οξέων. Ως αποτέλεσμα έχουμε μεταβολές στις 

πρωτεΐνες των κυτταρικών μεμβρανών, με διαταραχή στην ανταλλαγή των ιόντων 

καθώε και απελευθέρωση του περιεχομένου των οργανιδίων. Για παράδειγμα, η λύση 

της μεμβράνης των λυσοσωματίων απελευθερώνει υδρολάσες, που προκαλούν 

αυτοπεψία και κυτταρικό θάνατο.183 Επιπλέον, οι ΔΜΟ έχουν την ικανότητα να 

προκαλούν τη προσκόλληση και ενεργοποίηση των ΠΜΠ. Η χημειοταξία των 

φλεγμονωδών κυττάρων κατά τη διάρκεια της Ι-Ε ρυθμίζεται από  διάφορες 

χημειοκίνες (C5a, IL-8, LTB4, PAF), που παράγονται αλλά και από την ύπαρξη 

διαφόρων μορίων προσκόλλησης στην επιφάνεια τόσο των ενδοθηλιακών όσο και των 

φλεγμονωδών κυττάρων [σελεκτίνες, ιντεγκρίνες b2 (CD11/CD18) και 

ανοσοσφαιρίνες (ICAM-1, VCAM-1, PECAM-1)].198 

     Η μετανάστευση των λευκοκυττάρων περιλαμβάνει την προσέγγιση του κυτταρικού 

τοιχώματος, το κύλισμα στο ενδοθήλιο και τη συγκόλληση πριν τη μετανάστευσή μέσω 

του ενδοθηλίου.183,198 Τα ενεργοποιημένα ΠΜΠ μετά από την προσκόλληση και 

μετανάστευση τους προκαλούν τοπική βλάβη με απελευθέρωση ελεύθερων ριζών και 

πρωτεολυτικών ενζύμων (κολλαγενάση, καθεψίνη G, ελαστάση). Ένα κρίσιμο σημείο 

για την ανάπτυξη του συνδρόμου δυσλειτουργίας πολλαπλών οργάνων είναι η 

παγίδευση των ενεργοποιημένων ΠΜΠ στο αγγειακό ενδοθήλιο των πνευμόνων και 

άλλων οργάνων.190 Σε φυσιολογικούς επίμυες έχει δειχθεί ότι τα μόρια προσκόλλησης 

ICAM-1 και VCAM-1 (μόριο προσκόλλησης αγγειακών κυττάρων-1) εκφράζονται 

κανονικά στο αγγειακό ενδοθήλιο. Σε περιβάλλον όμως Ι-Ε, αυτά τα μόρια 

υπερεκφράζονται στο αγγειακό ενδοθήλιο, στα φλεγμονώδη κύτταρα και στο 

συνδετικό ιστό αυξάνοντας την προσκόλληση και τη μετανάστευση των 

λευκοκυττάρων στο σημείο ιστικής βλάβης του λεπτού εντέρου. Η απόφραξη της 

μικροκυκλοφορίας αποδίδεται κυρίως στη προσκόλληση των ΠΜΠ στα τριχοειδή και 

συνιστά το φαινόμενο μη επαναφοράς της ροής (no reflow phenomenon).196 

     Το NO˙ αποτελεί μια ιδιαίτερα σημαντική ελεύθερη ρίζα που σχηματίζεται κατά τη 

διάρκεια Ι-Ε. Φυσιολογικά παράγεται με μετατροπή της L-αργινίνης σε L-κιτρουλλίνη. 
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Τα ένζυμα που καταλύουν την αντίδραση αυτή ονομάζονται συνθετάσες του ΝΟ 

(NOS), με ισοένζυμα που χαρακτηρίζονται από συνεχή βιοσύνθεση (cNOS μορφή) ή 

από επαγόμενη βιοσύνθεση (iNOS μορφή).199,200 Η υπερβολική παραγωγή ΝΟ μέσω 

της iNOS μορφής συμμετέχει στην παθοφυσιολογία του ΣΙΕ του εντέρου.201 

Αντιθέτως, η παραγωγή ΝΟ μέσω της cNOS μορφής μπορεί να παίξει προστατευτικό 

ρόλο για τον εντερικό ιστό κατά την διάρκεια της Ι-Ε.202 Το ΝΟ ασκει ευεργετικές 

αγγειοδιασταλτικα επιδράσεις στη μικροκυκλοφορία, παραδόξως όμως μπορεί να 

συμβάλλει στην παραγωγή κυτταροτοξικών ελευθέρων ριζών.203 Φυσιολογικά το ΝΟ 

είναι ένα μόριο ευεργετικό ως αγγελιοφόρος ή ρυθμιστής, κατά τη διάρκεια 

οξειδωτικού stress  όμως είναι δυνητικά τοξικό.204 

     Οι Naito και συν.205 έδειξαν ότι η προκληθεισα φλεγμονή σε επίμυες στα πλαίσια 

εντερικής Ι/Ε οδηγούσε σε οξειδωτικό stress με υψηλή παραγωγή ΝΟ, μέσω αυξημένης 

δραστηριότητας της iNOS μορφής. Η ιστική Ι/Ε ενεργοποιούν κινάσες οι οποίες 

μετατρέπονται σε μεταφραστικούς παράγοντες [πυρηνικός παράγοντας-κB (NF-κB) 

και πρωτεΐνη ενεργοποιητής-1 (PA-1)], που δρουν ως ρυθμιστές έκφρασης 

προφλεγμονωδών γονιδίων. Ως τελικά προϊόντα προκύπτουν ένζυμα (iNOS, 

φωσφολιπάση Α2, κυκλοοξυγενάση), μόρια προσκόλλησης (ICAM-1) και κυτοκίνες 

(TNF-a, IL-1, IL-6).206 Ο παράγοντας NF-κB, ο οποίος διατηρείται στο 

κυτταρόπλασμα σε μια λανθάνουσα μορφή, κάτω από ορισμένες συνθήκες δύναται να 

ρυθμίζει τη μεταγραφή μετά από μεταφορά στον πυρήνα.201 Ο παράγοντας NF-κB έχει 

δειχθεί ότι συμβάλλει στην παραγωγή και επιδιόρθωση της εντερικής βλάβης Ι-Ε.207 Ο 

παράγοντας αυτός ενεργοποιείται στο έντερο μέσω προφλεγμονωδών ερεθισμάτων και 

η ενεργοποίηση του προκαλέι έκφραση γονιδίων που κωδικοποιούν πρωτεΐνες, οι 

οποίες με τη σειρά τους συμμετέχουν στη πρόκληση και διατήρηση της φλεγμονώδους 

απάντησης. Εντούτοις, ο παράγοντας NF-κB διαθέτει και αντιφλεγμονώδεις ιδιότητες. 

     Η ενεργοποίηση του συμπληρώματος μπορεί να προκαλέσει μεταφορά του 

παράγοντα NF-κB και σε αυξημένη παραγωγή της iNOS μορφής.207 Το σύστημα του 

συμπληρώματος συμμετέχει στη προκληση βαλβών από Ι-Ε συμβάλλοντας στην 

αυξημένη παραγωγή O2¯, μέσω ενεργοποίησης των ΠΜΠ, αλλά και μείωσης των 

επιπέδων του SOD στη φάση της επαναιμάτωσης.201 Ο παράγοντας 5 του 

συμπληρώματος (C5) περιορίζει τις εντερικές βλάβες μέσω ρύθμισης μορίων όπως 
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TNF-a, ICAM-1 και IL-1a.208 Σε Ι-Ε εντέρου, το συμπλήρωμα έχει δειχθεί πειραματικά 

ότι αυξάνει την έκφραση της iNOS ισομορφής στο εντερικό επιθήλιο.201,209 

     ΄Εχει φανεί ότι και άλλες σειρές κυττάρων εκτός από τα ενδοθηλιακά και τα ΠΜΠ 

συμμετέχουν στην παθογέννηση των βλαβών Ι/Ε. Τα αιμοπετάλια συσσωρεύονται στο 

μικροαγγειακό δίκτυο αμέσως μετά από Ι/Ε και ρυθμίζουν τη λειτουργία των 

λευκοκυττάρων, παράγουν ελεύθερες ρίζες, καθώς και προφλεγμονώδεις 

μεσολαβητές, όπως τον παράγοντα 4 των αιμοπεταλίων, το PDGF (αιμοπεταλιακός 

αυξητικός παράγοντας), λευκοτριένια, TXA2, σεροτονίνη. 210 Οι αλληλεπιδράσεις 

μεταξύ ενδοθηλιακών κυττάρων και αιμοπεταλίων στην Ι-Ε, μεσολαβούνται από την 

ενδοθηλιακή P σελεκτίνη, ενώ η αλληλεπίδραση μεταξύ αιμοπεταλίων και 

λευκοκυττάρων προάγεται από την αιμοπεταλιακή P σελεκτίνη.210 Οι αλληλεπιδράσεις 

αυτών των δύο κυτταρικών τύπων κυττάρων προκαλούν αμοιβαία ενεργοποίηση, 

αύξηση της έκφραση των μορίων προσκόλλησης, διέγερση της παραγωγής O2¯ και της 

φαγοκυτταρική λευκοκυτταρικής δραστηριότητας.211 

     Η σεροτονίνη (5-HT)  αποτελέι μια βιοενεργό αμίνη, η οποία συμμετέχει σε κάποια 

φυσιολογικά φαινόμενα όπως νευροδιαβίβαση, αγγειοσύσπαση, ενεργοποιήση 

αιμοπεταλίων, εντερική κινητικότητα, αλλά και σε κάποια παθολογικά όπως στις 

εντερικές βλάβες της Ι-Ε. 212 Η MMP–9, μια ενδοπρωτεάση που περιέχει ψευδάργυρο 

και συμμετέχει σε φλεγμονώδεις απαντήσεις, όπως η Ι-Ε ήπατος, μυοκαρδίου και 

παγκρέατος, πιθανώς με τη βοήθεια πρωτεολυτικής ενεργοποίησης από παγκρεατική 

τρυψίνη.213 Επιπλέον, μια ακόμα ουσία που συμμετέχει στη παθοφυσιολογία του ΣΙΕ 

είναι ο PAF.214 Ο PAF αποτελεί έναν λιπιδικό μεσολαβητή της φλεγμονής και  

προκαλέι κυτταρική απόπτωση, στα πλαίσια βλάβης Ι-Ε.  

     Στο παρελθόν ως κύριο αποτέλεσμα ισχαιμιας στα επιθηλιακά κύτταρα θεωρούταν 

η νέκρωση. Πρόσφατα δεδομένα καταδεικνύουν την απόπτωση ως πιθανά τον κύριο 

συντελεστή κυτταρικού θανάτου στα πλαίσια ΣΙΕ.215 Σε αντίθεση με την κυτταρική 

νέκρωση, η απόπτωση αποτελεί μια ενεργό διαδικασία γενετικά καθορισμένων 

μορφολογικών αλλαγών των κυττάρων με σκοπό την αυτοκαταστροφή. 216 Εκτελεστές 

του προγραμματισμένου αυτού κυτταρικού θανάτου είναι ενδοπρωτεάσες που 

ονομάζονται κασπάσες.217. Έχει βρεθεί πειραματικά ότι η iNOS ισομορφή σχετίζεται 

με αυξημένη απόπτωση στον εντερικό βλεννογόνο μετά από Ι-Ε.218 Αναστολείς της 
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απόπτωσης όπως η γλυκίνη σε ιστό με Ι/Ε μπορούν να αποτρέψουν την ανάπτυξη 

βλάβης και δυσλειτουργίας των οργάνων.218,219 

     Η ανεπάρκεια πολλαπλών οργάνων είναι μια σοβαρή επιπλοκή μετά από Ι-Ε 

εντέρου, περιλαμβάνοντας όργανα όπως καρδιά, ήπαρ, νεφρούς και πνεύμονες.220-223 

Οι ΔΜΟ δίνουν την έναρξη σε μια σειρά γεγονότων όπως η ενεργοποίηση των ΠΜΠ, 

η απελευθέρωση βλαπτικών ουσιών (ισταμίνη, PAF), η αύξηση της αγγειακής 

διαπερατότητας, η ιστική βλάβη και η βακτηριακή διαμετάθεση. Έχει φανεί ότι το οξύ 

πνευμονικό οίδημα μετά από Ι-Ε οφείλεται στην αύξηση της μικροαγγειακής 

διαπερατότητας του πνέυμονα σε υγρά και πρωτεΐνες, καθώς και σε αύξηση της 

υδροστατικής μικροαγγειακής πίεσης.224,225 

 

Ο ρόλος του συμπληρώματος 

 

     Το ΣΙΕ προκαλέι ενεργοποίηση του συστήματος του συμπληρώματος και την 

έκκριση διαφόρων φλεγμονωδών μεσολαβητών που μεταβάλλουν την αγγειακή 

ομοιόσταση, όπως τα τμήματα συμπληρώματος iC3b και C5b-9 και οι αναφυλατοξίνες 

C3a και C5a. Το C5a είναι περίπου 20 φορές ισχυρότερο από το C3a και δύναται να 

προωθήσει περαιτέρω τη φλεγμονώδη διαδικασία επάγοντας το σχηματισμό διάφορων 

προ-φλεγμονωδών κυτοκινών, όπως TNF-α ,IL-1, IL-6 και της χημειοτακτικής 

πρωτεΐνης -1 των μονοκυττάρων (MCP-1). 225 Το iC3b συμβάλλει στην προσκόλληση 

στο αγγειακό ενδοθήλιο λευκών αιμοσφαιρίων μέσω του β2 integrin CD11b/CD18. Το 

C5b-9 ενεργοποιεί το NF-kB, αυξάνοντας την έκφραση των μορίων προσκόλλησης 

των λευκών αιμοσφαιρίων, ενώ διεγείρει τη χημειοταξία των λευκών αιμοσφαιρίων 

μέσω της έκκρισης MCP-1 και ενδοθηλιακής IL-8. Επιπλέον, το C5b-9 άμεσα 

μεταβάλλει τον αγγειακό τόνο αναστέλλοντας την ενδοθήλιοεξαρτώμενη χάλαση και 

ελαττώνοντας τον ενδοθηλιακό κυκλικό γουανόσινο-5’- φωσφορικό οξύ (cGMP). Η 

μεταβολή της αγγειακής ομοιόστασης και η διέγερση της προσκόλλησης στο αγγειακό 

ενδοθήλιο των λευκών αιμοσφαιρίων, δυνητικά προκαλέι περιορισμό της ροής αίματος 

στους ισχαιμικούς ιστούς. 
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Απομακρυσμένα αποτελέσματα 

 

     Στα πλαίσια του ΣΙΕ προκαλούνται τοπικές βλάβες στη θέση της ισχαιμιας, με τα 

πιο καταστρεπτικά όμως αποτελέσματα να οφείλονται πιθανά σε MODS,  που αποτελεί 

το κύριο αίτιο θανάτου των ασθενών στις μονάδες εντατικής θεραπείας και 

αναπτύσσεται ως συνέπεια Ι/Ε διαφόρων ιστών, όπως του ήπατος, των σκελετικών 

μυών και του εντέρου.226-230 Η αναπνευστική ανεπάρκεια, προκαλούμενη από 

αυξημένη αγγειακή διαπερατότητα και συσσώρευση στις κυψελίδες υγρού πλούσιου 

σε ΠΜΠ, αποτελεί συχνά τη πρώτη κλινική εκδήλωση MODS, ενώ στα πλαίσια του 

συνδρόμου είναι δυνατό να εκδηλωθεί δυσλειτουργία ήπατος, μυοκαρδίου, νεφρών, 

γαστρεντερικού και κεντρικού νευρικού συστήματος. 

     Τα ΠΜΠ θεωρουύνται βασικοί μεσολαβητές της βλάβης και δυσλειτουργιας 

απομακρυσμένων οργάνων. Χορήγηση ανοσοκατασταλτικών έχει φανεί ότι περιορίζει 

τη πνευμονική βλάβη μετά από Ι/Ε εντέρου, στοιχείο που καταδεικνύει το κεντρικό 

ρόλο της ανοσολογικής απάντησης 231,232. Εντούτοις, η ενεργοποίηση των ΠΜΠ 

εξαρτάται από διάφορους παράγοντες, όπως το σύστημα του συμπληρώματος, ο 

σχηματισμός μορίων προσκόλλησης και η παρουσία ΔΜΟ και κυτοκινών233,234. Έχει 

φανεί ότι ο αποκλεισμός του καταρράκτη του συμπληρώματος μπορεί να περιορίσει ή 

να αποτρέψει τις απομεμακρυσμένες βλάβες235-237. Διάφορα μόρια προσκόλλησης 

(όπως P -, E - και του L- Selectin) έχουν αποδειχθεί σημαντικοί μεσολαβητές της 

βλάβης απομάκρυσμένων οργάνων σε ΣΙΕ, ενώ ο αποκλεισμός της P- Selectin έχει 

φανεί ότι περιορίζει την εναπόθεση συμπληρώματος.238 Σημαντικό ρόλο στην 

ανάπτυξη απομακρυσμενων βλαβών παίζει η διακυττάρια σηματοδότηση μέσω 

κυτοκινών, όπως έχει φανεί για το παράγοντα νέκρωσης όγκων-άλφα (TNFa) σε ΣΙΕ 

μετά από ισχαιμια σκέλους ή εντέρου. Αξίζει να σημειωθεί ότι στα πλαίσια Ι/Ε εντέρου, 

η βακτηριακή διαμετάθεση προκαλεί την έκκριση TNFa από εντερικά μακρόφαγα.  

     Οι ΔΜΟ που σχηματίζονται στο ΣΙΕ συμβάλλουν  στην εκδληλωση 

απομακρυσμένων βλαβών, μεταξύ άλλων επάγωντας την έκφραση διαφόρων 

κυτοκινών.239 Η XO αποτελεί βασική πηγή ΔΜΟ και απελευθερώνεται στη 

συστηματική κυκλοφορία μετά από Ι/Ε, προκαλώντας συστηματική παραγωγή ΔΜΟ 

και απομακρυσμένες βλάβες.240,241 Αναστολή της XO περιορίζει την ενεργοποίηση 
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ΠΜΠ και το οξειδωτικό stress μετά από εντερική Ι/Ε, αναδεικνύοντας έναν πιθανό 

θεραπευτικό στόχο.242 

 

 

3.3 Εκτίμηση των βλαβών ισχαιμιας-επαναιμάτωσης 

 

 

     Η Ι-Ε σε εντερικό ιστό δύναται να εκτιμηθεί με τον υπολογισμό αιμοδυναμικών 

παραμέτρων και διαφόρων προϊόντων που προκύπτουν από τις βλάβες Ι-Ε με τη χρήση 

παθολογοανατομικών και ιστομορφολογικών μεθόδων. Η μέση αρτηριακή πίεση 

μετράται με τη χρήση καθετήρων στη καρωτίδα ή μηριαία αρτηρία. Η καρδιακή 

συχνότητα, η εντερική μικροαγγειακή κυκλοφορία και παράμετροι των αερίων αίματος 

όπω pH, pO2, pCO2, HCO3 και έλλειμμα βάσης, επίσης εκτιμώνται σε πειραματικά 

μοντέλα Ι-Ε εντέρου.243-247  

     Η λιπιδική υπεροξείδωση αποτελεί έναν συχνά χρησιμοποιούμενο δείκτη για το 

οξειδωτικό στρές και τη συσχέτιση του με τη κυτταρική βλάβη, ενώ διενεργείται και 

μέτρηση των βλαβών του DNA και των πρωτεϊνών.248 Η ανίχνευση ελεύθερων ριζών 

σε βιολογικά συστήματα είναι εξαιρετικά δύσκολη εξαιτίας της υψηλής ταχύτητας 

αντίδρασης και της χαμηλής τους συγκέντρωσης. Άμεση ανίχνευση ελεύθερων ριζών 

δύναται να πραγματοποιηθεί με τη μέθοδο του χημειοφθορισμoύ, της σαλυκυλικής 

υδροξυλίωσης και του παραμαγνητικού συντονισμού των ηλεκτρονίων. Έμμεση 

ανίχνευση των ελεύθερων ριζών και κατ’επέκατση των οξειδωτικών βλαβών γίνεται 

με χρωματομετρικές και φασματοφωτομετρικές μεθόδους που μετρούν ενζυμική 

δραστηριότητα (GSHPx και GSΗ-Rd, καταλάση SOD) και/ή συγκέντρωση των 

τριπεπτιδίων (GSH, GSSG) σε ιστούς, αίμα και άλλα βιολογικά υγρά.249-251 Για την 

έμμεση ανίχνευση του ΝΟ χρησιμοποιείται μεταξύ άλλων μεθόδων χημειοφθορισμός 

ή ποσοτικός προσδιορισμός μεταβολιτών του ΝΟ, όπως το νιτρώδες και το νιτρικό οξύ.  

     Έχει δειχθεί πειραματικά ότι το μέγεθος και η συχνότητα της ηλεκτρικής 

δραστηριότητας του εντέρου (βασικός ηλεκτρικός ρυθμός) είναι ευαίσθητα στην 



82 
 
 

 

 

ισχαιμια και εμφανίζουν μεταβολές πριν την εμφάνιση ιστολογικών αλλαγών.252 Έχει 

επίσης φανεί πειραματικα ότι τα επίπεδα γαλακτικού οξέος στο πλάσμα μπορούν να 

λειτουργήσουν ως ένας ακόμας δείκτης εντερικής βλάβης.253,254 Επιπλέον δύναται να 

πραγματοποιηθεί προσδιορισμός σε πλάσμα και ούρα των πρωτεϊνών που δεσμεύουν 

τα εντερικά λιπαρά οξέα και φυσιολογικά εντοπίζονται στον εντερικό βλεννογόνο.255 

     Οι παθολογοανατομικές βλάβες του εντερικού ιστού μετά από Ι-Ε αξιολογούνται 

με βάση τη διαβάθμιση κατά Chiu και συνεργάτες.255 

Βαθμός 0 Τα παρασκευάσματα παρουσιάζουν φυσιολογικές εντερικές λάχνες. 

Βαθμός 1 Τα παρασκευάσματα έχουν στην κορυφή των λαχνών μικρή ανόρθωση του 

επιθηλίου από τη βασική μεμβράνη. 

Βαθμός 2 Στα παρασκευάσματα παρατηρείται απόπτωση του επιθηλίου στην κορυφή 

των λαχνών. 

Βαθμός 3 Παρατηρείται απόπτωση του επιθηλίου από την επιφάνεια των λαχνών σε 

ποσοστό 50-70%. 

Βαθμός 4 Τα παρασκευάσματα αυτής της κατηγορίας παρουσιάζουν απόπτωση των 

επιθηλιακών κυττάρων από τις λάχνες και μερική νέκρωση του βλεννογόνου. Οι 

βλάβες αυτές είναι απίθανο να χαρακτηριστούν ως αναστρέψιμες. 

Βαθμός 5 Τα παρασκευάσματα παρουσιάζουν βλάβες ολικής νέκρωσης του 

βλεννογόνου με επέκτασή της στους υπόλοιπους χιτώνες. 

 

 

3.4 Κλινικές εκδηλώσεις ισχαιμιας-επαναιμάτωσης 

 

 

     To ΣΙΕ περιλαμβάνει ένα ευρύ φάσμα κλινικών εκδηλώσεων που κυμαίνονται από 

παροδικές αρρυθμίες έως και την εμφάνιση MODS. Η απάντηση στην Ι/Ε μπορεί να 

διαφέρει μεταξύ των ατόμων,ενώ συννοσηρότητες όπως ο σακχαρώδης διαβήτης, η 
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υπερχοληστερολαιμια και η υπέρταση αυξάνουν την ευαισθησία και ευπάθεια του 

οργανισμού. 

 

Μυοκάρδιο 

     Το μυοκάρδιο είναι δυνατό να να παρουσιάσει ποικίλο βαθμό δυσλειτουργίας μετά 

από επαναιμάτωση. Η συστολική δυσλειτουργία μπορεί να είναι παροδική και πλήρως 

ή εν μέρει αντιστρέψιμη με το χρόνο, ανάλογα με το βαθμό και τη διάρκεια της 

ισχαιμιας, αλλά και με την εμφάνιση ή όχι του φαινομένου μη επανακυκλοφορίας. Σε 

σοβαρότερες περιπτώσεις μπορεί να χρειαστεί ινότροπη ή μηχανική υποστήριξη και να 

εγκατασταθεί μόνιμη μυοκαρδιακή δυσλειτουργία. Συχνή είναι επίσης η εμφάνιση 

αρρυθμιών επαναιμάτωσης όπως ο επιταχυνόμενος ιδιοκοιλιακός ρυθμός, οι οποίες 

οφείλονται στις αλλαγές συγκέντρωσης των ιόντων στα μυοκαρδιακά κύτταρα και 

συνήθως έχουν καλοήθη χαρακτήρα Οι μηχανισμοί που εμπλέκονται, περιλαμβάνουν 

το μικροαγγειακό σπασμό, τη μειωμένη επανασύνθεση ATP, την κυτταροτοξική βλάβη 

από τους ΔΜΟ, την ενδοθηλιακή δυσλειτουργία, και τη διαταραγμένη διακίνηση του 

ενδοκυτταρίου ασβεστίου που μπορούν να οδηγήσουν σε κυτταρική νέκρωση ή/και 

απόπτωση.256-258 

 

Κεντρικό νευρικό σύστημα 

     Η βλάβη Ι/Ε στο κεντρικό νευρικό σύστημα (ΚΝΣ) συμβάλλει στη νοσηρότητα και 

θνησιμότητα μετά από αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο, αποκατάσταση στενωσης 

καρωτίδας και μετά από τραύμα κεφαλής και εκδηλώνεται κλινικά ως επιδείνωση της 

κινητικής, αισθητικής ή γνωστικής λειτουργίας, ενώ μπορεί να οδηγήσει ακόμα και στο 

θάνατο. Σε ΣΙΕ του ΚΝΣ παρατηρείται διάσπαση του αιματοεγκεφαλικού φραγμού, με 

επακόλουθο εγκεφαλικό οίδημα, αύξηση της ενδοκράνιας πίεσης και διήθηση του 

περιβάλλοντα εγκεφαλικού ιστού από λευκά αιμοσφαίρια.259 Τα λευκά αιμοσφαίρια 

μπορούν να προκαλέσουν περαιτέρω βλάβη του ιστού, κυρίως στη μεταβατική ζώνη, 

μέσω απελευθέρωσης πρωτεασών και ΔΜΟ. Επιπλέον, παρατηρείαται αντιδραστική 

υπεραιμια που μπορεί να επιδεινώσει το εγκεφαλικό οίδημα λόγω απώλειας της 

εγκεφαλικής αγγειοδραστικότητας. 
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ΓΕΣ 

     Διάφορες παθολογικές καταστάσεις όπως αιμορραγική καταπληξία, στραγγαλισμός 

του εντέρου καθώς και αγγειοχειρουργικές επεμβάσεις μπορούν ν οδηγήσουν σε ΣΙΕ 

του ΓΕΣ. Φυσιολογικά, ο εντερικός βλεννογόνιος φραγμός προστατεύει τον υπόλοιπο 

οργανισμό από το περιεχόμενο του εντερικού αυλού. Μετά από Ι/Ε ο φραγμός 

διασπάται και η εντερική διαπερατότητα αυξάνεται με συνέπεια την εμφάνιση ΒΔ στην 

πυλαία και συστηματική κυκλοφορία.165 Επιπλέον προκαλείται περιορισμός της 

απορροφητικότητας και της κινητικότητας του εντέρου. Η ενεργοποίηση του  

συστήματος του συμπληρώματος και των λευκών αιμοσφαιρίων από τα βακτήρια και 

τις ενδοτοξίνες μπορεί εν τέλει να οδηγήσει στην εμφάνιση του MODS. 

 

Σύνδρομο πολυοργανικής δυσλειτουργίας (MODS) 

  

    Η πλέον καταστρεπτική συνέπεια στο ΣΙΕ είναι η ανάπτυξη βλαβών και 

δυσλειτουργίας σε απομακρυσμένα όργανα που σε σοβαρότερες περιπτώσεις μπορεί 

να οδηγήσει στο θάνατο. Η πολυοργανική ανεπάρκεια αποτελεί τη κυριότερη αιτία 

θανάτου στις μονάδες εντατικής θεραπείας, ενώ η θνησιμότητα που σχετίζεται με τη 

βαρύτητα του συνδρόμου και με τον αριθμό οργάνων που ανεπαρκούν. Οι πνεύμονες 

είναι τα όργανα που προσβάλλονται συχχνότερα στους ασθενείς με MODS.260 Η 

ανεπάρκεια του αναπνευστικού συστήματος συχνά συνυπάρχει με ηπατική, νεφρική, 

μυοκαρδιακή, γαστρεντερική και δυσλειτουργία του ΚΝΣ. Το MODS χαρακτηρίζεται 

από αυξημένη μικροαγγειακή διαπερατότητα, δυσλειτουργία του ανοσοποιητικού 

συστήματος και διαταραχή του συστήματος πήξης με δυνητικές συνέπειες τι 

θρομβώσεις, τις αιμορραγίες, τη διάχυτη ενδοαγγειακή πήξη και την ανοσοκαταστολή. 

Η υψηλή θνητότητα του συνδρόμου αυτού έχει οδηγήσει στην έρευνα για την ανάπτυξη 

στρατηγικών ώστε να περιοριστούν ή/και να αποτραπούν οι συνέπείες του. 

 

 

3.5 Θεραπευτική προσέγγιση 
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     Τα τελευταία χρόνια έχει αποτελέσει αντικείμενο έρευνας πιθανές μέθοδοι 

πρόληψης και περιορισμού της έκτασης του ΣΙΕ. Παρ’ότι πολλές θεραπευτικές 

παρεμβάσεις έχουν επιδείξει θετικά αποτελέσματα σε πειραματικό επίπεδο, δεν έχουν 

φανεί αποτελεσματικές σε κλινικό επίπεδο ή δεν έχουν ελεχθεί ακόμα σε κλινικές 

δοκιμές. Συνεπώς η  άμεση και έγκαιρη άρση της ισχαιμιας είναι και παραμένει ο 

ακρογωνιαίος λίθος της θεραπευτικής προσέγγισης. 

 

Λευκά αιμοσφαίρια 

    Οι θεραπευτικές παρεμβάσεις που αφορούν τα λευκά αιμοσφαίρια έχουν ως στόχο 

την αναστολή είτε του σχηματισμού μορίων προσκόλλησης είτε της έκκρισης 

φλεγμονωδών μεσολαβητών όπως η λευκοτριένη B4 (LTB4), η ισταμίνη, ο 

παράγοντας ενεργοποίησης αιμοπεταλίων (PAF), και o TNF-α που επιφέρουν την 

ενεργοποίηση των λευκών αιμοσφαιρίων. Μονοκλονικά αντισώματα τα οποία 

στοχεύουν τα μόρια προσκόλλησης των λευκών αιμοσφαιρίων ή/και  διαλυτές μορφές 

τους έχουν αποδειχθεί αποτελεσματικά σε πειραματικό επίπεδο ως προς τη 

παρεμπόδιση της αλληλεπίδρασης ενδοθηλίου και λευκών αιμοσφαιρίων.258  Διάφορα 

αντιφλεγμονώδη φάρμακα, όπως τα γλυκοκορτικοειδή και η ασπιρίνη μειώνουν τη την 

έκφραση των κυτοκινών  και τη σύνθεση των μορίων προσκόλλησης.259Αν και αυτές 

οι προσεγγίσεις έχουν επιδείξει θετικά αποτελέσματα σε πειραματόζωα, τα  δεδομένα  

ως προς το κλινικό επίπεδο είναι περιορισμένα.260 

 

Αντιοξειδωτικά 

     Διάφοροι αντιοξειδωτικοί παράγοντες όπως ρεσβερατρόλη, Ν- ακετυλοκυστεΐνη, 

αλλοπουρινόλη και βιταμίνη Ε έχουν αποδειχθεί αποτελεσματικοί σε διάφορα 

πειραματικά πρότυπα, αναδυκνύοντας έναν πιθανό ρόλο για την αντιοξειδωτική 

θεραπεία στο ΣΙΕ.261 Διάφορες κλινικές μελέτες όμως ως προς την 

αποτελεσματικότητα της αντιοξειδωτικής θεραπείας ήταν διφορούμενα. Συνεπώς, 
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περισσότερες κλινικές μελέτες είναι απαραίτητες για να αποσαφηνιστεί ο ρόλος των 

αντιοξειδωτικών παραγόντων στο πλαίσιο του ΣΙΕ. 

 

Αναστολείς  συστήματος συμπληρώματος 

     Η αναστολή της ενεργοποίησης του συστήματος του συμπληρώματος έχει δείξει 

αποτελεσματικότητα σε ΣΙΕ διαφόρων ζωικών προτύπων. Για παράδειγμα, ένας 

αναστολέας μετατροπής του παράγοντα C3 χορηγούμενος πειραματικά περιόρισε το 

μέγεθος του μυοκαρδιακού εμφράγματος.262,263 Επιπλέον, σε μια κλινική μελέτη, ένα 

ανασυνδυασμένο εξανθρωποποιημένο αντίσωμα , ειδικό για το ανθρώπινο C5 στοιχείο 

του συμπληρώματος, ελάττωσε σημαντικά την ενεργοποίηση του συμπληρώματος και 

των λευκών αιμοσφαιρίων, τη μυοκαρδιακή βλάβη και τις γνωσιακές διαταραχές σε 

ασθενείς που υποβλήθηκαν σε αορτοστεφανιαία παράκαμψη με τη βοήθεια 

εξωσωματικής κυκλοφορίας.264   

 

Ισχαιμική προετοιμασία 

     Ο όρος ισχαιμική προετοιμασία αφορά τη διαλλείπουσα έκθεση των ιστών σε 

ισχαιμια ή υποξία μικρής διάρκειας, η οποία μπορεί να προσφέρει προστασία από τα 

βλαβερά αποτελέσματα της Ι-Ε.247 Η αδενοσίνη και η ενεργοποίηση των a1-

αδρενεργικών υποδοχέων, συνβάλλουν αποφασιστικά στη διαδικασία της 

προσαρμογής μετά από πρόκληση ισχαιμιας, ενεργοποιώντας τις φωσφολιπάσες C ή D 

που ενεργοποιούν την C πρωτεϊνική κινάση, η οποία με τη σειρά  της οδηγεί στη 

φωσφορυλίωση των ευαίσθητων στο ATP διαύλων καλίου και στη μετακίνηση της 5'-

νουκλεοτιδάσης στην κυτταρική επιφάνεια. Ως συνέπεια αυτών των μεταβολών, 

αυξάνονται τα κυτταρικά ενεργειακά αποθέματα, ή/και αναστέλλεται η προσκόλληση 

των λευκών αιμοσφαιρίων.265 

 

Αντιθρομβίνη ΙΙΙ 

     Η αντιθρομβίνη ΙΙΙ αποτελεί έναν ενδογενή αναστολέα της θρομβίνης που επιπλέον 

προάγει την έκκριση του αγγειοδιασταλτικού παράγοντα προστακυκλίνη από τα 
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ενδοθηλιακά κύτταρα. Η δράση της ως αναστολέας της συσσώρευσης των 

αιμοπεταλίων και της ενεργοποίησης των λευκών αιμοσφαιρίων αλλά και η 

αγγειοδιασταλτική της ιδιότητα οδήγησαν στην υπόθεση ότι μπορεί να αποτελέσει 

έναν πιθανό θεραπευτικό παράγοντα στο ΣΙΕ. Αυτή η υπόθεση ενισχύεται από 

πειραματικά δεδομένα που δείχνουν ότι δύναται να καταστείλλει την οξεία 

φλεγμονώδη αντίδραση και να αποτρέψει την εμφάνιση διάχυτης ενδαγγειακής πήξης 

στα πλαίσια τραύματος, σήψης ή ενδοτοξιναιμιας. Πράγματι, η χορήγηση 

αντιθρομβίνης ΙΙΙ σε πειραματικά μοντέλα Ι/Ε οργάνων όπως οι πνεύμονες και οι 

νεφροί αποδείχθηκε ότι περιορίζει σημαντικά το βαθμό των ιστικών βλαβών.266-268 

 

 

4. Προποφόλη 

 

     Η προποφόλη είναι ένα ευρέως χρησιμοποιούµενο αναισθητικό φάρμακο, που  

χρησιμοποιήθηκε για πρώτη φορά στην κλινική πράξη στα τέλη της δεκαετίας του 

1980. Πρόκειται για ένα παράγωγο των αλκυλοφαινολών (2, 6 διισοπροπυλοφαινόλη). 

Οι αναισθητικές ιδιότητες της προποφόλης διαπιστώθηκαν όταν χορηγήθηκε 

ενδοφλεβίως σε πειραματόζωα.269,270 Η προποφόλη διαπερνά γρήγορα τις βιολογικές 

µεμβράνες, όπως ο αιματοεγκεφαλικός φραγµός, φτάνοντας ταχέως στις περιοχές 

στόχους στον εγκέφαλο µε αποτέλεσµα να επιτυγχάνεται ταχέως η αναισθητική της 

δράση.270 Επιπλέον, γίνεται γρήγορη ανακατανομή από τον εγκέφαλο προς τους 

άλλους ιστούς και η ανάνηψη από την αναισθησία επιτυγχάνεται σε σύντομο χρονικό 

διάστηµα (αφύπνιση σε διάστηµα 5 λεπτών από την χορήγηση 1.5- 2.5 mg/kg που είναι 

η χρησιμοποιούμενη δόση για την εισαγωγή στην αναισθησία).271 Πέραν των 

πολλαπλών πλεονεκτημάτων της ως αναισθητικός παράγοντας, η προποφόλη διαθέτει 

και αρκετές µη αναισθητικές ιδιότητες όπως η αναστολή της λειτουργικότητας των 

αιμοπεταλίων272 ,αντιοξειδωτικές και νευροπροστατευτικές ιδιότητες273,274 επίδραση 

στους υποδοχείς 5-υδροξυτρυπταμίνης τύπου 3275, καθώς και επίδραση και 

ενεργοποίηση του συμπλέγματος του γ-αμινοβουτυρικού οξέος.276 
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4.1  Χημική δοµή - Μηχανισμός δράσης - Δοσολογία 

 

 

    Ο μηχανισμός επίτευξης γενικής αναισθησίας με τη προποφόλη θεωρείται ότι 

σχετίζεται µε την ιδιότητα του φαρμάκου να επιτείνει την κατασταλτική δράση του γ-

αμινοβουτυρικού οξέος στο κεντρικό νευρικό σύστημα. Η προποφόλη αποτελείται από 

έναν φαινολικό δακτύλιο µε δύο προσκολληµένες οµάδες ισοπροπυλενίου (Εικόνα 2).  

 

 

 

 

 

 

Σχήμα 5: Δομή της προποφόλης 

 

 

 

 

 

     Η έναρξη, η ισχύ και τα χαρακτηριστικά της αφύπνισης επηρεάζονται από αλλαγές 

στο μήκος της πλευρικής αλυσίδας. Η προποφόλη µπορεί να χρησιμοποιηθεί στην 

κλινική πράξη για εισαγωγή και διατήρηση της αναισθησίας καθώς και για καταστολή 

από την ενδοφλέβια οδό.277 Η αποτελεσματική δόση εισαγωγής σε αναισθησία µε 
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προποφόλη 1% υπολογίζεται ότι είναι 2.0- 2.5 mg/kg βάρους σώματος ενδοφλεβίως σε 

υγιείς ενήλικες, ενώ απαιτείται μείωση της δόσης της επί χορηγήσεως προναρκώσεως 

µε βενζοδιαζεπίνες και οπιοειδή. Σε άτομα άνω των 60 ετών, η δόση μειώνεται σε 1.5 

mg/kg βάρους σώματος.278 Οι παιδιατρικοί ασθενείς έχουν συντομότερο χρόνο 

ανακατανοµής και συνεπώς η δόση αυξάνεται κατά 1.5 φoρά.279 

     Για τη διατήρηση της αναισθησίας χρησιμοποιείται η χορήγηση εφάπαξ δόσεων και 

η συνεχής έγχυση. Η επαναλαμβανόμενη χορήγηση εφάπαξ δόσεων προποφόλης 

οδηγεί σε κυµαινόµενες συγκεντρώσεις της στο πλάσμα, γεγονός που πέραν του 

αυξηµένου ποσού του φαρμάκου που πρέπει να χορηγείται, αυξάνει τις πιθανότητες 

επιπλοκών όπως υπόταση και αναπνευστική καταστολή.280 H συνεχής έγχυση 

προποφόλης έχει ως αποτέλεσμα σταθερότερη συγκέντρωση της, μείωση της 

ποσότητας φαρμάκου που χορηγείται, καλύτερο έλεγχο του βάθους της αναισθησίας 

και ηπιότερη περίοδο αφύπνισης. Συνεπώς μειώνεται η πιθανότητα εμφάνισης 

ανεπιθύμητων ενεργειών και επιτυγχάνεται ευκολότερα η επιθυμητή αιμοδυναμική 

σταθερότητα.281 Αυτό καθίσταται ιδιαίτερα σηµαντικό σε ηλικιωμένους ασθενείς οι 

οποίοι είναι πιο επιρρεπείς σε υπερβολική υποτασική απάντηση.281 

     Ο απαιτούμενος ρυθµός χορήγησης της προποφόλης για διατήρηση γενικής 

αναισθησίας είναι 80-150 μg/kg/min.278 Οπιοειδή, πρωτοξείδιο ή/και πτητικά 

αναισθητικά δύνανται να χορηγηθούν μαζί µε την προποφόλη. Προκειμένου να 

επιτευχθεί καταστολή µε διατήρηση συνείδησης, η προποφόλη χορηγείται σε δόση 10-

50 μg/kg/min είτε μόνη, είτε σε συνδυασμό µε ένα οπιοειδές.282 Ολική ενδοφλέβια 

αναισθησία σχετίζεται συνήθως µε τη συγχορήγηση προποφόλης µε κάποιο 

οπιοειδές,282 ενώ η διακοπή της χορήγησης του οπιοειδούς 10-20 λεπτά πριν τη 

διακοπή χορήγησης της προποφόλης διατηρεί τη χαρακτηριστική γρήγορη και ήπια 

αφύπνιση.283 

     

 

4.2  Φαρµακοκινητική 

 

 

     Η προποφόλη κατανέμεται γρήγορα από το αίμα στου ιστούς, µεταβολίζεται ταχέως 

και απελευθερώνεται αργά απὀ τα περιφερικά διαμερίσματα στο αίμα. Πρόκειται για 
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έναν λιπόφιλο παράγοντα που εμφανίζει ταχεία έναρξη δράσης λόγω της ευκολίας µε 

την οποία διαπερνά τον αιματοεγκεφαλικό φραγµό. Η υψηλή κάθαρση με το 

μεταβολισμο καθώς και η ταχεία ανακατανομή του φαρμάκου συμβάλλουν στην ταχεία 

µείωση των επιπέδων της στο πλάσμα. Ο χρόνος ηµίσειας ζωής της είναι 3-12 ώρες 

και προκαλείται από την αργή επιστροφή του φαρμάκου από τα περιφερικά 

διαμερίσματα.284 Ο ταχείας κατανομής χρόνος ηµίσειας ζωής που αντιπροσωπεύει την 

κατανομή του φαρμάκου από το αίμα στους ιστούς είναι 2-4 λεπτά ενώ ο βραδείας 

κατανομής χρόνος ημίσειας ζωής είναι 20-64 λεπτά και οφείλεται στη µεταβολική 

κάθαρση της προποφόλης από το αίμα.277 

 

 

     Ένα  χαρακτηριστικό της προποφόλης που αποτελεί σηµαντικό πλεονέκτημα της 

είναι η ταχεία αφύπνιση από την αναισθησία.285 Ο ταχύτερος χρόνος αφύπνισης που 

έχει αναφερθεί είναι 5 λεπτά285 και προσεγγίζει αυτόν των πτητικών αναισθητικών.286 

Η αναισθησία που προκαλείται από προποφόλη συνοδεύεται λιγότερο συχνά από 

ναυτία,͵ έµετο, τρόμο και κατάθλιψη.287 Η κάθαρση της προποφόλης επιτυγχάνεται 

στο ήπαρ, όπου µεταβολίζεται σε 4 ανενεργούς γλυκουρινικούς και θεικούς 

µεταβολίτες και  στη συνέχεια αποβάλλεται στα ούρα.288 Η φαρµακοκινητική της δεν 

επηρεάζεται απὀ το φύλο, την ηπατική ή νεφρική λειτουργία.289 Η δόση της 

προποφόλης πρέπει να προσαρμόζεται κατά τη συγχορήγηση διαφόρων φαρμάκων 

όπως της φεντανύλης ή του πρωτοξειδίου του αζώτου.290 

 

 

4.3  Φαρμακοδυναμική 

 

 

     Η προποφόλη ασκεί σημαντικές επιδράσεις σε συστήματα όπως το κεντρικό 

νευρικό, το αναπνευστικό και το καρδιαγγειακό. Η παράλληλη χορήγηση 

βενζοδιαζεπινών, βαρβιτουρικών και οπιοειδών οδηγεί σε ταχεία ύπνωση.291 Η 

αναισθησία επιτυγχάνεται μέσω της δράσης της προποφόλης στην α-υποομάδα των 

υποδοχέων του γ-αμινοβουτυρικού οξέος στον εγκέφαλο.292 Η χορήγηση της οδηγεί 

στη µείωση της εγκεφαλικής αιµατικής ροής κατά 50% µε ταυτόχρονη µείωση της 
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ενδοκράνιας πίεσης.291 Αυτή η µείωση στην εγκεφαλική αιματική ροή αφορά κυρίως 

περιοχές που είναι υπεύθυνες για τη συνείδηση, τις συνεργικές πράξεις και τον έλεγχο 

του αυτονόµου συστήµατος, δηλαδή τον µέσο θάλαμο. το σφηνοειδές λοβίο του 

ινιακού λοβού του εγκεφάλου, το προσφηνοειδές λοβίο, τις οπίσθιες υπερμεσολόβιες 

και τις πρόσθιες έλικες καθώς και τη δεξιά γωνιώδη έλικα.293 Οι ανάγκες του 

εγκεφάλου σε οξυγόνο μειώνονται κατά 18-36% ενώ διατηρείται η εγκεφαλική 

αυτορρύθµιση.294 Η µείωση των αγγειακών αντιστάσεων μπορεί να οδηγήσει σε 

υπόταση, η οποία είναι και η κύρια ανεπιθύμητη ενέργεια του φαρμάκου. Η προποφόλη 

ασκεί επίσης αρνητική ινότροπη δράση ενώ µπορεί να παρατηρηθεί βραδυκαρδία λόγω 

της επίδρασης του φαρμάκου στα κυκλώματα αγωγιμότητας ή στο αυτόνομο νευρικό 

σύστημα.291 Η υποτασικη επίδραση της προποφόλης επιτείνεται σε ταυτόχρονη ύπαρξη 

υποογκαιµίας καθώς και σε παράλληλη χορήγηση οπιοειδών.   

     Ο κατά λεπτό όγκος αερισμού και η λειτουργική υπολειπόµενη χωρητικότητα 

επηρεάζονται από τη δόση της προποφόλης.295 Η προποφόλη και τα οπιοιειδή οδηγούν 

αμφότερα σε καταστολή του αναπνευστικού συστήματος, οπότε η συγχορήγηση τους 

πρέπει να γίνεται µε προσοχή λόγω της πιθανότητας πρόκλησης αναπνευστικής 

καταστολής και άπνοιας.296 Η προποφόλη καταργεί τα φαρυγγικά αντανακλαστικά και 

μειώνει τον τόνο των μασητήρων μυών µε αποτέλεσμα να διευκολύνεται η 

διασωλήνωση.297 Η χορήγηση προποφόλης δεν επηρεάζει τη λειτουργία του ήπατος 

και  τον φλοιοεπινεφριδιακό άξονα.298 

 

 

4.4  Ανεπιθύµητες ενέργειες 

 

 

     Η πιο συχνή ανεπιθύμητη ενέργεια τς προποφόλης είναι ο πόνος στο σηµείο 

έγχυσης (31% των ασθενών).291 Η υπόταση είναι επίσης µια συχνή και δυνητικά 

σοβαρή παρενέργεια της προποφόλης, συνήθως όμως είναι παροδική και 

ανταποκρίνεται στη µείωση του ρυθμού χορήγησής της. Βραδυκαρδία και 

αναπνευστική καταστολή μπορούν επίσης να παρατηρηθούν. Επιπλέον έχουν 

αναφερθεί µυοκλονίες, τρόμος, λόξυγκας και παραισθήσεις. Περιστατικά 

αναφυλακτικών αντιδράσεων µετά από χορήγηση προποφόλης έχουν επίσης 



92 
 
 

 

 

αναφερθεί, είναι όμως δύσκολο να διευκρινιστει εάν οφείλονται στην προποφόλη ή 

στον λιπώδη φορέα.299 Κάποιες πιο σπάνιες ανεπιθύμητες ενέργειες του φαρμάκου 

είναι η πρόκληση ναυτίας, εμέτου καθώς και πράσινη χρώση των ούρων. Επιπλέον 

έχουν αναφερθεί περιστατικά κατάχρησης και εξάρτησης απὀ την προποφόλη που 

όµως δεν αφορούν ασθενείς που λαμβάνουν προποφόλη για καταστολή ή 

αναισθησία.300 

     Σε παιδιά που λαμβάνουν καταστολή ενώ βρίσκονται σε μηχανικό αερισµό για 

θεραπεία της λαρυγγοτραχειοβροχίτιδας καθώς και σε άλλες περιπτώσεις όπου 

απαιτείται μακράς διάρκειας χορήγηση προποφόλης έχουν αναφερθεί περιστατικά 

θανατηφόρας µεταβολικής οξέωσης, που είναι ένα από τα χαρακτηριστικά του 

συνδρόμου έγχυσης προποφόλης. Τα υπόλοιπα χαρακτηριστικά του συνδρόμου που 

παρατηρήθηκε αρχικά σε βαρέως πάσχοντα παιδιά µετά από μακροχρόνια χορήγηση 

προποφόλης, είναι η νεφρική και καρδιακή ανεπάρκεια και η ραβδομυόλυση.301 

      

 

4.5   Προποφόλη και οξειδωτικό stress 

 

 

     Η δοµή της προποφόλης προσομοιάζει αυτή της α-τοκοφερόλης (βιταμίνη Ε), ενός 

φυσικού αντιοξειδωτικού παράγοντα, ως προς το φαινολικό υδροξυλικό δακτύλιο. 

Όπως έχει δειχθεί σε in vivo και σε in vitro μελέτες, η αντιοξειδωτική δράση της 

προποφόλης ασκείται μέσω της φαινολικής χημικής της δοµής.302 Η προποφόλη έχει 

βρεθεί ότι περιορίζει τη λιπιδική υπεροξείδωση σε διάφορα πειραματικά μοντέλα, ότι 

προστατεύει από το οξειδωτικό stress και ότι βελτιώνει την αντιοξειδωτική ικανότητα 

του ανθρώπινου πλάσματος.303 Έχει φανεί ότι η προποφόλη αντιδρά µε οξειδωτικές 

ρίζες οδηγώντας στη δημιουργία µιας φαινοξυλικής ρίζας και έτσι χαρακτηρίζεται 

«καθαριστής» οξειδωτικών ριζών.304 Επιπλέον, η προποφόλη προστατεύει τα 

αστρογλοιακά κύτταρα από την κυτταροτοξικότητα των οξειδωτικών ριζών και από 

την απόπτωση, μέσω της ενεργοποίησης του «μονοπατιού» της αιμοξυγενάσης.305 Σε 

ένα πειραματικό μοντέλο πρόκλησης εγκεφαλικού επεισοδίου, παρατηρήθηκε θετική 

συσχέτιση της χορήγησης προποφόλης με την επιβίωση των εγκεφαλικών κυττάρων 

και τη νευρολογική έκβαση.306 
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     Ο NFκB είναι ένας βασικός µεταγραφικός παράγοντας που κατέχει καίρια θέση στη 

παθοφυσιολογία του οξειδωτικού stress και της φλεγμονώδους απάντησης που 

ενεργοποιείται κατά τη διάρκεια της ισχαιµίας/επαναιµάτωσης. Έχει δειχθεί ότι η 

αναισθησία µε ενδοφλέβια προποφόλη κατά τη διάρκεια υπερνεφρικού αορτικού 

αποκλεισμού, μειώνει την έκφραση του NFκB κατά την ισχαιμια/επαναιμάτωση και ως 

αποτέλεσμα μειώνεται η παραγωγή προφλεγμονωδών κυτταροκινών και ελευθέρων 

ριζών οξυγόνου.307  

     Η σύνθεση του ΝΟ απαιτεί τη συμμετοχή της συνθάσης του μονοξειδίου του 

αζώτου (nitric oxide synthase, ΝΟS), που ανευρίσκεται σε δύο ισοµορφές στα 

ενδοθηλιακά κύτταρα: την ενδοθηλιακή NOS (eNOS), η οποία εκφράζεται συνεχώς, 

και μια επαγώγιμη μορφή (inducible iNOS) που εκφράζεται κυρίως από τους 

διαµεσολαβητές της φλεγμονής. Η δραστηριότητα της iNOS οδηγεί σε αυξημένες 

συγκεντρώσεις ΝΟ, το οποίο μετατρέπεται σε ρίζες υπεροξειδίου σε ταυτόχρονη 

παρουσία ελευθέρων ριζών οξυγόνου.308 Θεωρείται ότι η προποφόλη τροποποιεί τη 

λειτουργικότητα και των 2 ισομορφών του ενζύμου, αυξάνοντας τη βασική παραγωγή 

του ΝΟ, αλλα και ασκώντας άµεση ανασταλτική επίδραση στην iNOS, ειδικά όταν η 

παραγωγή διεγείρεται από την ενδοτοξίνη.308,309 Επιπλέον, έχει δειχθεί µια µείωση των 

προφλεγμονωδών διαμεσολαβητών σε χειρουργικούς ασθενείς στους οποίους 

χορηγήθηκε προποφόλη.308 Φαίνεται λοιπόν ότι η προποφόλη διεγείρει τις ευεργετικές 

λειτουργίες του ΝΟ, όπως την αγγειοδιαστολή ἡ την αναστολή της συγκολλητικότητας 

των αιμοπεταλίων, ενώ αναστέλλει τις βλαπτικές επιδράσεις των µεσολαβητών του 

(αγγειοσύσπαση. κυτταροτοξικότητα κ.τ.λ). 

 

 

 

 

 

 

 

5. Καρδιακή ανακοπή και καρδιοαναπνευστική αναζωογόνηση 
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5.1   Ιστορική αναδρομή 

 

     Ως όρος, η «καρδιοαναπνευστική αναζωογόνηση» (ΚΑΑ) χρησιμοποιήθηκε για 

πρώτη φορά πριν από 50 περίπου χρόνια. Εντούτοις, η εφαρμογή της ΚΑΑ συναντάται 

σε διάφορους αρχαίους πολιτισμούς. Η πρώτη απεικόνιση ΚΑΑ εμφανίζεται σε 

σπηλαιογραφίες των Μάγιας και των Ίνκας, οι οποίες χρονολογούνται περί το 3000 

π.Χ.  και αναπαριστούν την εμφύσηση καπνού στο ορθό θύματος καρδιακής ανακοπής 

(ΚΑ). Μια ακόμα καταγραφή ΚΑΑ συναντάμε στην αιγυπτιακή μυθολογία, όπου η 

Θεά Ίσιδα επαναφέρει στη ζωή τον Θεο Όσιρις, εκπνέοντας μέσα στο στόμα του.310 

Επιπλέον, αναφορά ΚΑΑ απαντάται και στη Βίβλο, και συγκεκριμένα ο Προφήτης 

Ελισσαίος, γύρω στο 800 π.Χ. επανάφερε στη ζωή ένα αγόρι, εφαρμόζοντας εμφύσηση 

αέρα στόμα με στόμα.311 

 

 

Εικόνα 2. Ο Προφήτης Ελισσαίος επαναφέρει στη ζωή ένα παιδί. 
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    Το 1000 μ.Χ έχουμε τη πρώτη αναφορά διενέργειας ενδοτραχειακής διασωλήνωσης 

με σκοπό τον αερισμό των πνευμόνων από τον Αβικέννα στο σύγγραμμα «Liber 

Canonis», ενώ ο Παράκελσος το 1530 περιγράφει αναζωογόνηση με αερισμό θετικών 

πιέσεων με την εφαρμογή σωλήνων στο στόμα ενός ασθενούς. Ο Ανδρέας Βεσάλιος 

το 1543, στο σύγγραμμά του «De humani corporis fabrica» περιγράφει την 

αναζωογόνηση ενός ζώου με εμφύσηση αέρα μέσω ενός σωλήνα. Το διάστημα 

ανάμεσα σε 1500 και 1800 εφαρμοζόταν η εμφύσηση αέρα με φυσερό από τζάκι στα 

θύματα ανακοπής. Το 1770 εμφανίζεται η τεχνική κρεμάσματος από τα πόδια, με 

ταυτόχρονη άσκηση πίεσης στο θώρακα των θυμάτων κατά τη φάση της εκπνοής. Το 

1773 έχουμε αναφορά για τη «τεχνική του βαρελιού», κατά την οποία τα θύματα 

τοποθετούνταν σε ένα βαρέλι με παράλληλη μετακίνηση εμπρός–πίσω ώστε να 

εισέλθει και να εξέλθει αέρας στους πνεύμονές. Το 1803 στη Ρωσία εφαρμοζόταν η 

κάλυψη των ασθενών με χιόνι από τη μέση και κάτω με παράλληλη ρίψη ύδατος στον 

θώρακα και τη κεφαλή, αποσκοπώντας στη μείωση των μεταβολικών αναγκών τους.312 

 

 

 

Εικόνα 3. Εμφύσηση αέρα με φυσερό από τζάκι σε θύμα ανακοπής. 

  



96 
 
 

 

 

     Το 1880 ο Kite δημοσίευσε την εργασία του με τίτλο «Προσέγγιση στην ανάνηψη 

από αιφνίδιο θάνατο», όπου περιέγραψε 125 επιτυχημένες και 317 ανεπιτυχείς 

αναζωογονήσεις.313 Την ίδια περίοδο αναφέρεται η πρώτη -αποτυχημένη- προσπάθεια 

αναζωογόνησης με χειρισμούς δίκην «μασάζ» σε κλειστό θώρακα ασθενούς από τον 

Niehaus. Ο Elam το 1954 και ο Safar το 1958 περιέγραψαν την αναζωογόνηση στόμα–

με–στόμα, ενώ ο Kouwenhoven το 1960 ανέφερε την επιτυχημένη εφαρμογή 

καρδιακού «μασάζ» σε κλειστό θώρακα, τεχνική στην οποία στηρίζεται η ΚΑΑ έως 

και τη σημερινή εποχή.314,315 Ο Zoll περιέγραψε τον πρώτο επιτυχημένο απινιδισμό με 

την χρήση ηλεκτροδίων στο θώρακα το 1955, ενώ ο Lown το 1962 απέδειξε ότι το 

συνεχές ρεύμα ήταν πιο αποτελεσματικό από το εναλλασσόμενο.316,317 Η Αμερικανική 

Καρδιολογική Εταιρεία (American Heart Association- AHA) για πρώτη φορά θέσπισε 

αλγόριθμους για την αναζωογόνηση το 1973, ενώ το 1989 ιδρύθηκε το Ευρωπαϊκό 

Συμβούλιο Αναζωογόνησης (European Resuscitation Council- ERC). Στις αρχές της 

δεκαετίας του 1990 άρχισε να επικρατεί η λογική της ενιαίας θεραπευτικής 

προσέγγισης των θυμάτων ΚΑ με τη περιγραφή της «Αλυσίδας της Επιβίωσης».318 Από 

το 2000 και μετά η AHA και το ERC δημοσιεύουν κατευθυντήριες οδηγίες για την 

αναζωογόνηση κάθε 5 έτη. 

 

 

 

 

Εικόνα 4. Η αλυσίδα της επιβίωσης. 
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5.2   Επιδημιολογία 

 

     Η ΚΑ αποτελεί μείζον υγιειονομικό πρόβλημα. Ετησίως αναφέρονται 350.000-

700.000 περιπτώσεις ΚΑ στον Ευρωπαϊκό χώρο, εντός και εκτός νοσοκομείου.319 

Σύμφωνα με τις επιδημιολογικές καταγραφές, η εξωνοσοκομειακή καρδιακή ανακοπή 

έχει επίπτωση 38 πολίτες ανά 100.000 πληθυσμού, ενώ η πρόγνωση σε αυτούς τους 

ασθενείς εξακολουθεί να χαρακτηρίζεται ως δυσμενής παρά τις εντατικές προσπάθειες 

διεθνών οργανισμών τα τελευταία χρόνια.320 Χαρακτηριστικά αναφέρεται ότι η 

επιβίωση σε ενδονοσοκομειακή ανακοπή είναι περίπου 20%, ενώ το αντίστοιχο 

ποσοστό σε εξωνοσοκομειακή ανακοπή είναι περίπου 10%.321 Τα ποσοστά αυτά δε 

παρουσιάζουν σημαντικές διαφορές σε σχέση με τα αντίστοιχα καταγεγραμμένα 

ποσοστά προ 50ετίας. 

     Η πρόγνωση των θύματων ΚΑ έχει άμεση συσχέτιση με τον αρχικό υποκείμενο 

καρδιακό ρυθμό κατά την άφιξη των διασωστών. Οι πιθανότητες επαναφοράς της 

αυτόματης κυκλοφορίας και επιβίωσης έως την έξοδο από το νοσοκομείο μειώνονται 

όταν ο αρχικός ρυθμός που καταγράφεται είναι η ασυστολία.322 Η κοιλιακή μαρμαρυγή 

(ΚΜ) ως αρχικός ρυθμός παρατηρείται στο 25–30% των θυμάτων εξωνοσοκομειακής 

ΚΑ στην Ευρώπη. Κατά την έναρξη της εξωνοσοκομειακής ΚΑ το ποσοστό των 

ασθενών που εμφανίζουν ΚΜ είναι υψηλότερο (περίπου 60%), όμως η χρονική 

καθυστέρηση έως την άφιξη των διασωστών και την πρώτη ανάλυση ρυθμού, έχει 

πλέον επέλθει εκφύλιση σε ασυστολία.323 Ενώ το ποσοστό επιβίωσης έως την έξοδο 

από το νοσοκομείο για τα θύματα εξωνοσοκομειακής ΚΑ είναι περίπου 10% για όλους 

τους υποκείμενους ρυθμούς, για την ΚΜ το ποσοστό αυτό διπλασιάζεται 324 Ωστόσο, 

ακόμα και αν επέλθει επαναφορά της αυτόματης κυκλοφορίας, η μακροπρόθεσμη 

επιβίωση και η μετέπειτα ποιότητα ζωής δεν έχουν διασφαλιστεί. Περίπου το 80% των 

ασθενών που επιβιώνουν αρχικά από ΚΑ παραμένει σε κώμα, ενώ από αυτούς περίπου 

το 40% παραμένει σε φυτική κατάσταση και το 80% αποβιώνει μέσα σε διάστημα ενός 

έτους. Η πλήρης αποκατάσταση των εγκεφαλικών λειτουργιών είναι σπάνια.325 
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5.3   Φυσιολογία 

 

     Η ΚΑ είναι η κατάσταση όπου απουσιάζει η αυτόματη κυκλοφορία. Κατά τη 

διάρκειά της, παύεται η παροχή οξυγόνου στη καρδιά και στα υπόλοιπα όργανα, με 

συνέπεια τη σοβαρή κυτταρική βλάβη. Συνεπώς, οι παρεμβάσεις που απαιτούνται 

πρέπει να γίνουν άμεσα, καθώς η παρατεταμένη διακοπή της κυκλοφορίας θα έχει ως 

αποτέλεσμα ανεπανόρθωτες βλάβες στα διάφορα όργανα. Η εφαρμογή ΚΑΑ στοχεύει 

στη παροχή οξυγονωμένου αίματος προς τα ζωτικά όργανα, ενώ με την αποσυμπίεση 

του θωρακικού τοιχώματος επιτρέπεται η επιστροφή φλεβικού αίματος στην καρδιά, 

υποκαθιστώντας με αυτό τον τρόπο τη φυσιολογική κυκλοφορία.326 

     Ο μηχανισμός πρόκλησης  αιματική ροή προς τα ζωτικά όργανα δεν έχει 

αποσαφηνιστεί πλήρως και αποτελεί πεδίο έρευνας. Οι επικρατέστερες θεωρίες ως 

προς αυτόν το μηχανισμό είναι δύο: η «θεωρία της καρδιακής αντλίας» και η «θεωρία 

της θωρακικής αντλίας».  Σύμφωνα με τη «θεωρία της καρδιακής αντλίας», η 

κυκλοφορία του αίματος προκύπτει μέσω μιας κλίσης πίεσης μεταξύ της αριστερής 

κοιλίας και της αορτής (και, αντίστοιχα, της δεξιάς κοιλίας και της πνευμονικής) που 

δημιουργείται με την άμεση συμπίεση των κοιλιών της καρδιάς μεταξύ του στέρνου 

και της σπονδυλικής στήλης. Η κλίση πίεσης αυτή προκαλεί  το κλείσιμο των 

κολποκοιλιακών βαλβίδων και τη προώθηση του αίματος από τις κοιλίες προς την 

περιφέρεια. Η πλήρωση των κοιλιών συμβαίνει κατά τη θωρακική αποσυμπίεση.315 Η 

«θεωρία της θωρακικής αντλίας» υποστηρίζει ότι η αύξηση της ενδοθωρακικής πίεσης 

κατά τη ΚΑΑ είναι αυτή που εξωθεί το αίμα προς την συστηματική κυκλοφορία. 

Συγκεκριμένα, σύμφωνα με αυτή τη θεωρία οι θωρακικές συμπιέσεις προκαλούν 

προώθηση του αίματος μέσω οξείας αύξησης της ενδοθωρακικής πίεσης (5-25 mmHg), 

με ομοιόμορφη κατανομή αυτής της πίεσης στους κόλπους, στις κοιλίες και στις 

ενδοθωρακικές αγγειακές δομές, ενώ οι βαλβίδες των φλεβών αποτρέπουν την 

παλινδρόμηση αίματος από τις δεξιές κοιλότητες προς τις συστηματικές φλέβες. 

Συνεπώς, η καρδιά δε λειτουργεί σαν αντλιά αλλα το αίμα απλά διακινείται μέσω 
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αυτής, ενώ οι κολποκοιλιακές βαλβίδες παραμένουν ανοιχτές κατά τη φάση της 

συμπίεσης.315 

     Δύο κλινικές μελέτες στις οποίες πραγματοποιήθηκε διαθωρακικό 

ήχωκαρδιογράφημα κατά τη διάρκεια της ΚΑΑ παρείχαν ευρήματα που υποστήριζαν 

τη «θεωρία της θωρακικής αντλίας», ενώ δύο μεταγενέστερες μελέτες όπου 

χρησιμοποιήθηκε διοισοφάγειο ήχωκαρδιογράφημα παρείχαν ενδείξεις υπέρ της 

«θεωρίας της καρδιακής αντλίας», καθώς έδειξαν ότι η μιτροειδής έκλεινε κατά τη 

θωρακική συμπίεση και άνοιγε κατά τη  θωρακική αποσυμπίεση, ενώ ο όγκος  των 

κοιλιών μειωνόταν κατά τη θωρακική συμπίεση.327,328 Μια άλλη μελέτη με μέγεθος 

δείγματος 17 περιπτώσεις ΚΑ, έδειξε ότι ο μηχανισμός πρόκλησης ροής αίματος κατά 

την ΚΑΑ δεν είναι πάντα ο ίδιος.329 Οι ερευνητές μελέτησαν την ροή αίματος δια της 

μιτροειδούς βαλβίδας καθώς και τη ροή στις πνευμονικές φλέβες. Στους 5 από τους 17 

ασθενείς παρατηρήθηκε σύγκλιση της μιτροειδούς βαλβίδας κατά τη φάση της 

θωρακικής συμπίεσης, με ταυτόχρονη προώθηση αίματος προς τη περιφέρεια, 

ευρήματα που συμφωνούν με τη «θεωρία της καρδιακής αντλίας». Στους υπόλοιπους 

12 ασθενείς όμως, η μιτροειδής δεν έκλεινε κατά τη θωρακική συμπίεση και 

αποσυμπίεση, ενώ η μέγιστη διαμιτροειδική ροή αίματος παρατηρήθηκε κατά τη φάση 

της θωρακικής συμπίεσης. Σε 8 από τους 12 αυτούς ασθενείς η ροή αίματος από τον 

αριστερό κόλπο προς την αριστερή κοιλία κατά τη φάση της θωρακικής συμπίεσης 

συνυπήρχε και με ροή αίματος από τις πνευμονικές φλέβες προς τον αριστερό κόλπο, 

ευρήματα που συμφωνούν με τη «θεωρία της θωρακικής αντλίας». Ωστόσω, στους 

υπόλοιπους 4 ασθενείς, η ροή αίματος προς τα προσω δια της μιτροειδούς βαλβίδας 

στην αριστερή κοιλία κατά τη θωρακική συμπίεση συνοδεύτηκε από παλίνδρομη ροή 

στις πνευμονικές φλέβες, αναγκάζοντας έτσι τους ερευνητές να προτείνουν και τη 

«θεωρία της αντλίας του αριστερού κόλπου», σύμφωνα με την οποία ο κύριος στόχος 

κατά τις θωρακικές συμπιέσεις δεν είναι η αριστερή κοιλία αλλά ο αριστερός κόλπος. 

     Η φάση της θωρακικής συμπίεσης ακολουθείται από τη φάση της αποσυμπίεσης. Η 

επαναφορά στην αρχική του θέση του θωρακικού τοιχώματος οδηγεί στη μείωση της 

ενδοθωρακικής πίεσης σε τιμές χαμηλότερες από την ατμοσφαιρική πίεση (περίπου -5 

mmHg), με αποτέλεσμα την άντληση του αίματος από το περιφερικό φλεβικό δίκτυο, 

συμβάλλοντας έτσι στη φλεβική επαναφορά στο θώρακα.330 Η θωρακική αποσυμπίεση 
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έχει ιδιαίτερη σημασία καθώς η όσο δυνατόν καλύτερη πλήρωση της καρδιάς με αίμα 

επιτρέπει τη προώθηση μεγαλύτερης ποσότητας αίματος προς την περιφέρεια κατά την 

επόμενη θωρακική συμπίεση. Επιπλέον, η αιμάτωση του μυοκαρδίου από τα 

στεφανιαία αγγεία συμβαίνει κατά τη φάση της αποσυμπίεσης. Όμως, κάθε θωρακική 

συμπίεση, εκτός από τη προώθηση αίματος στη περιφέρεια, προκαλέι και την έξοδο 

αέρα από τους πνεύμονες, ενώ αντίστοιχα κατά την αποσυμπίεση η υποατμοσφαιρική 

ενδοθωρακική πίεση δεν οδηγεί μόνο σε φλεβική επαναφορά αλλά και σε εισροή αέρα 

στους πνεύμονες, σε μια προσπάθεια εξίσωσης της ενδοθωρακικής πίεσης με την 

ατμοσφαιρική. Έτσι, μεγάλο μέρος από το «αιμοδυναμικό κέρδος» που προκύπτει από 

το μηχανισμό αντλίας που περιεγράφηκε παραπάνω, χάνεται λόγω της παθητικής 

εισόδου αέρα στον θώρακα.330 Ως αποτέλεσμα, με τη συμβατική ΚΑΑ δεν 

επιτυγχάνεται ικανοποιητική άρδευση των διαφόρων ζωτικών οργάνων. Συγκεκριμένα, 

ακόμη και με την εφαρμογή τεχνικά άρτιας ΚΑΑ επιτυγχάνεται παροχή στο 25–40% 

της φυσιολογικής καρδιακής παροχής.331 Μια μελέτη σε αρουραίους έδειξε ότι παρά 

την ιδανική εφαρμογή συμβατικής ΚΑΑ η ροή αίματος στα ζωτικά όργανα ήταν μικρή 

σε σχέση με τη ροή κατά την αυτόματη κυκλοφορία (27±16,6% στον εγκέφαλο, 

17,5±7,8% στην καρδιά και μόλις 4,3±3,5% στους νεφρούς).331 Ποικίλες συσκευές 

έχουν αναπτυχθεί ώστε να βελτιωθεί η άρδευση των ζωτικών οργάνων κατά την 

εφαρμογή ΚΑΑ και συνεπώς η πρόγνωση των ασθενών.332 

     Η πίεση πλήρωσης των στεφανιαίων αγγείων (ΠΠΣΑ) έιναι η πίεση που καθορίζει 

την αιμάτωση του μυοκαρδίου τόσο κατά την αυτόματη κυκλοφορία όσο και κατά την 

ΚΑΑ. Η άρδευση του μυοκαρδίου φυσιολογικά γίνεται κυρίως κατά τη διαστολή. Κατά 

την εφαρμογή ΚΑΑ η διαστολή αντιστοιχεί στη φάση της θωρακικής αποσυμπίεσης 

και η ΠΠΣΣ ορίζεται ως η διαφορά μεταξύ της πίεσης της αορτής και της πίεσης του 

δεξιού κόλπου κατά τη διάρκεια αυτής της φάσης333 Η ικανοποιητική ΠΠΣΣ είναι 

εξόχως σημαντική για την έκβαση της ΚΑΑ, καθώς έχει δειχθεί ότι αποτελεί το 

μοναδικό ανεξάρτητο προγνωστικό παράγοντα για την επίτευξη επαναφοράς 

αυτόματης κυκλοφορίας και επομένως επιτυχούς αναζωογόνησης. Η επαναφορά της 

αυτόματης κυκλοφορίας αλλά και η επιβίωση μετά από ΚΑ, έχουν συσχετιστεί με 

επίπεδα ΠΠΣΑ πάνω από 15 mmHg σε κλινικές μελέτες και πάνω από 25 mmHg σε 

πειραματικές.334 
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    Οι πιθανοί υποκείμενοι ρυθμοί σε μια ΚΑ είναι τέσσερις: η άσφυγμη κοιλιακή 

ταχυκαρδία, η κοιλιακή μαρμαρυγή, η ασυστολία και η άσφυγμη ηλεκτρική 

δραστηριότητα. Οι δύο πρώτοι αποτελούν τη κατηγορία των απινιδώσιμων ρυθμών 

καθώς η αντιμετώπισή τους απαιτεί τη χορήγηση απινίδωσης, ενώ οι άλλοι δυο 

ονομάζονται μη απινιδώσιμοι, καθώς η απινίδωση δεν ενδείκνυται σε αυτούς. Το 

κυρίως χρησιμοποιούμενο φάρμακο κατά τη ΚΑΑ είναι η αδρεναλίνη, με ένδειξη για 

χορήγηση τόσο σε απινιδώσιμους, όσο και σε μη απινιδώσιμους ρυθμούς. Μέσω της 

α-αδρενεργικής της δρασης οδηγεί σε συστηματική αγγειοσύσπαση και επακόλουθη 

αύξηση της ΠΠΣΑ, ευοδώνοντας έτσι την άρδευση του μυοκαρδίου.335 Εντούτοις, σε 

καμια κλινική μελέτη δεν έχει δειχθεί αύξηση της επιβίωσης με τη  χρήση αδρεναλίνης 

στη ΚΑ, ενώ η β–αδρενεργική της δράση προκαλεί αυξημένές ανάγκες  για οξυγόνο 

στο ήδη ισχαιμικό μυοκάρδιο.336 

     Σχετικά με τους απινιδώσιμους ρυθμούς, οι Weisfeldt και Becker διατύπωσαν το 

μοντέλο των τριών χρονικών φάσεων, με βάση το οποίο η βέλτιστη θεραπεία εξαρτάται 

χρονικό διάστημα που έχει παρέλθει από την εμφάνιση της ΚΑ.337 Οι τρεις αυτές 

φάσεις είναι η ηλεκτρική, η κυκλοφορική και η μεταβολική. Η ηλεκτρική φάση αρχίζει 

με την εγκατάσταση της ΚΑ και διαρκεί έως και το 4ο λεπτό, αφορά διαταραχή στην 

ηλεκτρική δραστηριότητα της καρδιάς και απαιτεί άμεσα απινινιδισμό. Ο απινιδισμός 

είναι η διέλευση διαμέσου του μυοκαρδίου ηλεκτρικού ρεύματος ικανής ενέργειας 

ώστε να εκπολώσει κρίσιμη μάζα καρδιακού μυός, δίνοντας την ευκαρία σε κάποιο 

βηματοδοτικό κέντρο της καρδιάς να αναλάβει και να παρέλθει έτσι η παθολογική 

ηλεκτρική δραστηριότητα που οδήγησε στη ΚΑ.338 Ο απινιδισμός αποτελεί 

βασικότατη θεραπευτική παρέμβαση καθώς, όπως έχει δειχθεί, βελτιώνει την έκβαση 

των θυμάτων ΚΑ από ΚΜ ή ΑΚΤ. Για κάθε λεπτό καθυστέρησης χορήγησης 

απινιδισμού επέρχεται μείωση κατά 10–12% της επιβίωσης, εν τη απουσία 

οποιαδήποτε άλλης παρέμβασης, και κατά 3–4% εάν παράλληλα εφαρμόζεται βασική 

υποστήριξη της ζωής.339 Η κυκλοφορική φάση διαρκεί από το 4ο έως το 10ο λεπτό 

μετά την εγκατάσταση ΚΑ. Αυτή τη φάση συνδυάζεται με ισχαιμια ζωτικών οργάνων 

και η βασικότερη παρέμβαση είναι η εφαρμογή βασικής υποστήριξης της ζωής 

(θωρακικές συμπιέσεις και εμφυσήσεις), ακολουθούμενη από απινίδωση. Οι 

θωρακικές συμπιέσεις πριν και μετά τη χορήγηση απινίδωσης αυξάνουν την τιμή της 
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ΠΠΣΑ και παρέχουν οξυγόνο στα μυοκαρδιακά κύτταρα. Η μεταβολική φάση αρχίζει 

μετά τα 10–15 λεπτά από την ΚΑ. Σε αυτή τη φάση, παρεμβάσεις όπως οι θωρακικές 

συμπιέσεις, οι εμφυσήσεις και η απινίδωση έχουν περιορισμένη 

αποτελεσματικότητα,337 ενώ η παθοφυσιολογία που τη διέπει, περιλαμβάνει την 

ισχαιμια αλλά και την επαναιμάτωση μετά από την επαναφορά αυτόματης 

κυκλοφορίας, η οποία συμβάλλει στο κυτταρικό θάνατο στα πλαίσια του «συνδρόμου 

μετά από καρδιακή ανακοπή»,.340 

     Η φροντίδα μετά την αναζωογόνηση ενός θύματος ΚΑ είναι ιδιαίτερα σημαντική 

όσον αφορά την έκβαση του ασθενούς. Σε αυτή τη φάση η θνητότητα των θυμάτων 

ΚΑ είναι εξαιρετικά υψηλή και το ποσοστό των ασθενών που λαμβάνει εξιτήριο από 

το νοσοκομείο με αποδεκτή νευρολογική κατάσταση ανέρχεται μόλις στο 2–12%. 

Συνεπώς, η επαναφορά αυτόματης κυκλοφορίας δεν εξασφαλίζει ούτε την επιβίωση 

αλλά ούτε και την πλήρη λειτουργική αποκατάστασή στα θύματα ΚΑ και αυτή η 

διαπίστωση οδήγησε στη περιγραφή του «συνδρόμου μετά από καρδιακή ανακοπή».341 

Το σύνδρομο αυτό αφορά ην πολυοργανική βλάβη μετά από ΚΑ και επιτυχημένη 

αναζωογόνηση.342 Το σύνδρομο αυτό εξελίσσεται σε 4 φάσεις: α) την άμεση, που 

διαρκεί για τα 20 πρώτα λεπτά μετά από την επαναφορά αυτόματης κυκλοφορίας, β) 

την πρώιμη, που διαρκεί από το 20ο λεπτό έως 6–12 ώρες μετά, γ) την ενδιάμεση, που 

ακολουθεί τη πρώιμη φάση και έχει διάρκεια έως και την τρίτη ημέρα και δ) τη φάση 

ανάνηψης και τη φάση αποκατάστασης, οι οποίες εμφανίζονται μετά τις 72 ώρες από 

την επαναφορά της αυτόματης κυκλοφορίας. Το «σύνδρομο μετά τη καρδιακή 

ανακοπή» αποτελεί ένα συνδυασμό παθοφυσιολογικών διαταραχών και περιλαμβάνει 

την εγκεφαλική βλάβη, τη δυσλειτουργία του μυοκαρδίου και το ΣΙΕ.1,343,344 
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Εισαγωγή 

 

     Η καρδιακή ανακοπή αποτελεί μια επείγουσα κατάσταση με περισσότερα από ένα 

εκατομμύριο θύματα κάθε χρόνο και με δυσμενή πρόγνωση. Ακόμα και αν επιτευχθεί 

επαναφορά της αυτόματης κυκλοφορίας, η επιβίωση έως το εξιτήριο από το 

νοσοκομείο κυμαίνεται από 9.4% για την ανακοπή εκτός νοσοκομείου, σε 22.4% για 

την ανακοπή εντός νοσοκομείου.345-347 Επιπλέον, ο κίνδυνος για σηπτικές επιλποκές 

μετά την αναζωογόνηση είναι υψηλός: περισσότερο από το ένα τρίτο των θυμάτων 

εκτός νοσοκομείου ανακοπής εμφανίζουν βακτηριαιμία μέσα στις πρώτες 12 ώρες μετά 

την επαναφορά της αυτόματης κυκλοφορίας, ενώ η βακτηριαιμία ή μια οποιαδήποτε 

άλλη λοίμωξη μπορεί να επηρεάσει αρνητικά τη νευρολογική έκβαση και να αυξήσει 

τη θνητότητα.348 

     Ως βακτηριακή διαμετάθεση ορίζεται η δίοδος βιώσιμων βακτηρίων ή ενδοτοξίνης 

από το γαστρεντερικό σωλήνα, διαμέσου του εντερικού βλεννογόνου, σε εξωεντερικές 

θέσεις όπως οι μεσεντέριοι λεμφαδένες και άλλα απομακρυσμένα όργανα.349-351 Το 

φαινόμενο παρατηρείται συνήθως μετά από εντερική βλάβη ισχαιμίας/επαναιμάτωσης, 

όμως η εμφάνιση του μετά από καρδιακή ανακοπή και αναζωογόνηση, καθώς και ο 

χρόνος αυτής της εμφάνισης αλλά και οι σχετιζόμενοι παθοφυσιολογικοί μηχανισμοί 

δεν έχουν μελετηθει επαρκώς. 

     Το πειραματικό μας μοντέλο πρόκλησης καρδιακής ανακοπής περιλαμβάνει 

χοίρους Landrace/Large White, των οποίων τα αιμοδυναμικά χαρακτηριστικά 

ομοιάζουν με τα ανθρώπινα, καθιστώντας το μοντέλο κατάλληλο για τη μελέτη της 

αναζωογόνησης. Ο πρωταρχικός σκοπός της μελέτης μας ήταν να διερευνήσει την 

ενδεχόμενη εμφάνιση βακτηριακής διαμετάθεσης μετά από καρδιακή ανακοπή και 

αναζωογόνηση σε χοίρους, καθώς και το χρόνο εμφάνισης αυτού του φαινομένου. 

Δευτερεύων στόχος ήταν η μελέτη του εντερικού οξειδωτικού στρες και της εντερικής 

βλάβης μετά από καρδιακή ανακοπή και αναζωογόνηση. 

 

Μέθοδοι 
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     Το ερευνητικό πρωτόκολλο εγκρίθηκε από τη Γενική Διεύθυνση Αγροτικής 

Οικονομιας και Κτηνιατρικής της Περιφέρειας Αττικής (αρ. πρωτοκόλλου 4978/16-

10-2015) και διενεργήθηκε σε συμφωνία με την Ελληνική νομοθεσία περί προστασίας 

των ζώων που χρησιμοποιούνται για επιστημονικούς σκοπούς [Ν. 1197/81 «Περί 

προστασίας ζώων», Ν.2015/92 «Περί κυρώσεως της Ευρωπαϊκής Σύμβασης για την 

Προστασία των σπονδυλωτών ζώων που χρησιμοποιούνται για πειραματικούς ή 

άλλους επιστημονικούς σκοπούς, Π.Δ. 56/2013 Προσαρμογή της ελληνικής 

νομοθεσίας στην Οδηγία 2010/63/ΕE του Ευρωπαϊκού Κοινοβουλίου και του 

Συμβουλίου της 22ας Σεπτεμβρίου 2010 (L 276/33/20.10.2010) «σχετικά με την 

προστασία των ζώων που χρησιμοποιούνται για επιστημονικούς σκοπούς»]. 

 

Πειραματόζωα και προετοιμασία 

     Χρησιμοποιήθηκαν 18 θήλεις χοίροι Landrace/Large-White, ηλικίας 10-15 

εβδομάδων, με μέσο βάρος 19±2kg. Τα ζώα αγοράστηκαν από τον ίδιο προμηθευτή 

(Validakis, Koropi, Greece) και μεταφέρθηκαν στο ερευνητικό κέντρο (Experimental 

Research Center, ELPEN, European Ref No. EL 09 BIO 03) μια εβδομάδα πριν τη 

πραγματοποίηση του πειράματος. Τα ζώα παρέμειναν νηστικά τη νύχτα προ της 

πειραματικής διαδικασίας αλλά είχαν ελεύθερη πρόσβαση σε νερό.352 Την ημέρα 

διεξαγωγής του πειράματος,όλα τα ζώα εξετάστηκαν από κτηνίατρο και βρέθηκαν 

υγιή.  

     Πραγματοποιήθηκε προνάρκωση με ενδομυική χορήγηση 10 mg/kg υδροχλωρικής 

κεταμίνης (Merial, Lyon, France), 0.5 mg/kg μιδαζολάμης (Roche, Athens, Greece), 

και 0.05 mg/kg θεϊικής  ατροπίνης (Demo, Athens, Greece), όπως έχει περιγραφεί στο 

παρελθόν.353 Τα ζώα ακολούθως μεταφέρθηκαν στο χώρο του πειραματικού 

χειρουργείου και εξασφαλίστηκε φλεβική πρόσβαση από την ωτιαία φλέβα. Η 

εισαγωγή στην αναισθησία επιτεύχθηκε με bolus ενδοφλέβια χορήγηση 2 mg/kg 

προποφόλης (Diprivan 1% w/v; Astra Zeneca, Luton, United Kingdom) και 2 μg/kg 

φεντανύλης (Janssen Pharmaceutica, Beerse, Belgium).354 Ενώ διατηρούσαν ακόμα 

αυτόματη αναπνοή, τα ζώα διασωληνώθηκαν με ενδοτραχειακό σωληνα 4.5 mm 

(Portex, 4.5 mm ID; Mallinckrodt Medical, Athlone, Ireland) και ακινητοποιήθηκαν σε 
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ύπτια θέση στο χειρουργικό τραπέζι. Η επιτυχής διασωλήνωση επιβεβαιώθηκε με 

χορήγηση αερισμού με αυτοδιατεινόμενο ασκό και ακρόαση των πνευμόνων άμφω. 

Ακολούθως δόθηκε επιπλέον 1 mg/kg προποφόλη, 0.15 mg/kg cis-ατρακούριο 

(Nimbex 2 mg/mL; GlaxoSmithKline, Athens, Greece), και 0.01 mg/kg φεντανύλης, 

ώστε να επιτευχθεί συγχρονισμός με τον αναπνευστήρα. Τα ζώα στη συνέχεια 

συνδέθηκαν σε αναπνεστήρα ελεγχόμενου όγκου (Alpha Delta lung ventilator, Siare, 

Bologna, Italy) με αναπνεόμενο όγκο 10 mL/kg and 21% οξυγόνο. Το απαιτούμενο 

βάθος αναισθησίας διατηρήθηκε με στάγδην έγχυση 0.1 mg/kg/min προποφόλης και 

επιπλέον δόσεις 20 μg/kg/min cis-ατρακούριο και 0.6 μg/kg/min φεντανύλη. Το 

τελοεκπνευστικό διοξείδιο (ETCO2) καταγραφόταν συνεχώς σε monitor (Tonocap-

TC200; Datex Engstrom, Helsinki, Finland) και η αναπνευστική συχνότητα ρυθμιζόταν 

ώστε η τιμή του ETCO2 να κυμαίνεται ανάμεσα σε 35 και 45 mmHg. Η παλμική 

οξυμετρία επίσης παρακολουθείτο συνεχώς σε monitor, ενώ υπήρχε συνεχής 

ηλεκτροκαρδιογραφική καταγραφή από τις απαγωγές I, II, III, aVR, aVL και aVF, οι 

οποίες συνδέονταν σε monitor (Mennen Medical, Envoy; Papapostolou, Athens, 

Greece) που υπολόγιζε αυτόματα τη καρδιακή συχνότητα. Η μέτρηση αερίων αίματος 

γινόταν σε ειδικό αναλυτή (IRMA SL Blood Analysis System, part 436301; Diametrics 

Medical Inc, Roseville, MN, 55113, pH, pO2, pCO2). 

 

 

Εικόνα 5. Ενδοτραχειακή διασωλήνωση χοίρου. 
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     Για τη μέτρηση των αορτικών πιέσεων χρησιμοποιήθηκε ένας αρτηριακός 

καθετήρας (model 6523, USCI CR, Bart; Papapostolou) ο οποίος εισήχθη και 

προωθήθηκε εντός της κατιούσας θωρακικής αορτής μετά από χειρουργική παρασκευή 

της δεξιάς έσω καρωτίδας αρτηρίας. Η συστολική (ΣΑΠ) και η διαστολική (ΔΑΠ) 

αρτηριακή πίεση καταγράφονταν στο monitor, ενώ η μέση αρτηριακή πίεση (ΜΑΠ) 

υπολογιζόταν ηλεκτρονικά από τη κυματομορφή της αορτικής πίεσης. Η δεξιά έσω 

σφαγίτιδα φλέβα καθετηριάστηκε ώστε να πραγματοποιείται μέτρηση κεντρικής 

φλεβικής πίεσης (CVP). Η αριστερή έσω σφαγίτιδα φλέβα επίσης καθετηριάστηκε με 

σκοπό τη χορήγηση υγρών. Οι μορφομετατροπείς πίεσης που συνδέθηκαν στους 

ενδαγγειακούς καθετήρες, τοποθετήθηκαν στο ύψος του δεξιού κόλπου, ενώ 

πραγματοποιήθηκε βαθμονόμηση προ της χρήσης τους. Η καρδιακή παροχή (CO) 

υπολογιζόταν με τη βοήθεια ηχωκαρδιογραφικών παραμέτρων όπως η διάμετρος του 

χώρου εξόδου αριστερής κοιλίας και το velocity-time integral (VTI) της ροής δια του 

χώρου εξόδου αριστερής κοιλίας, γνωρίζοντας παράλληλα τη καρδιακή συχνότητα, 

όπως έχει περιγραφεί στο παρελθόν.355 

 

Εικόνα 6. Χειρουργική παρασκευή και καθετηριασμός της έσω σφαγίτιδας και της 

καρωτίδας. 



108 
 
 

 

 

Πειραματική διαδικασία 

     Μετά τη πάροδο μιας περιόδου σταθεροποίησης 30 λεπτών, πραγματοποιήθηκε η 

καταγραφή των αρχικών δεδομένων (baseline data). Πριν την έναρξη του πειράματος, 

τα ζώα τυχαιοποιήθηκαν με τη μέθοδο των κλειστών φακέλων σε 3 ομάδες: ομάδα 

ελέγχου [control group (CON), n=6], καρδιακής ανακοπής [cardiac arrest group (CA), 

n=6] και καρδιακής ανακοπής/ αναζωογόνησης (cardiac arrest and CPR group (CA-

CPR), n=6]. Χρησιμοποιήσαμε 3 ομάδες με σκοπό να μελέτήσουμε την εξέλιξη της 

εντερικής βλάβης κατά τη διάρκεια των διαφόρων φάσεων της καρδιακής ανακοπής 

και αναζωογόνησης. Η κατανομή του κάθε ζώου σε κάποια από τις 3 ομάδες δεν ήταν 

γνωστή στους ερευνητές που εμπλέκονταν με τη καταγραφή και την ανάλυση των 

δεδομένων. 

     Στην ομάδα CON, τα ζώα υπεβλήθησαν σε ελάχιστα παρεμβατικές άσηπτες 

διαδικασίες (καθετηριασμοί) και ακολούθησε monitoring για 2 ώρες. Στις ομάδες CA 

and CA-CPR, ένα βηματοδοτικό καλώδιο 5F (Pacel, 100 cm; St Jude Medical, Ladakis, 

Athens, Greece) προωθήθηκε στη κορυφή της δεξιάς κοιλίας και προκλήθηκε κοιλιακή 

μαρμαρυγή με τη χρήση μιας κοινής μπαταρίας καδμίου 9V όπως έχει περιγραφεί στο 

παρελθόν.356 Η καρδιακή ανακοπή αναγνωρίστηκε ηλεκτροκαρδιογραφικά και 

επιβεβαιώθηκε με την έλλειψη αρτηριακού σφυγμού. Ταυτόχρονα με τη πρόκληση 

καρδιακής ανακοπής, διακόπηκε ο μηχανικός αερισμός και η χορήγηση αναισθητικών 

φαρμάκων και τα ζώα αφέθηκαν χωρίς θεραπεία για 8 λεπτά (αντιπροσωπεύει το μέσο 

χρόνο έλευσης της ομάδας άμεσης βοήθειας στην Ευρώπη). 
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Εικόνα 7. Πρόκληση κοιλιακής μαρμαρυγής. 

      

     Στην ομάδα CA, τα ζώα δεν αναζωογονήθηκαν.  Πραγματοποιήθηκε νεκροτομή και 

συλλογή δειγμάτων αίματος και ιστικών δειγμάτων από ήπαρ, σπλήνα, μεσεντέριους 

λεμφαδένες και πνεύμονες, αμέσως μετά τη συμπλήρωση 8 λεπτών καρδιακής 

ανακοπής. Στην ομάδα CA-CPR, η καρδιοαναπνευστική αναζωογόνηση (ΚΑΑ) 

ξεκίνησε αμέσως μετά τη συμπλήρωση 8 λεπτών καρδιακής ανακοπής, ακολουθώντας 

τις κατευθυντήριες οδηγίες του 2015 από το Ευρωπαϊκό Συμβούλιο 

Αναζωογόνησης.357 Αρχικά επιχειρήθηκε απινιδισμός με ρεύμα μονοφασικής 

κυματομορφής, ενέργειας 4 J/kg, χορηγούμενο ανάμεσα στη δεξιά μεσοκλειδική 

γραμμή και τη κορυφή της καρδιάς (Primedic Defi-B Defibrillator; Metrax GmbH, 

Rottweil, Germany), ενώ έγινε άμεσα επανέναρξη της χορήγησης αερισμού (με 100% 

οξυγόνο). Αμέσως μετά τον πρώτο απινιδισμό, έγινε έναρξη θωρακικών συμπιέσεων 

με ρυθμό 100/λεπτό (LUCAS 2 CPR device, Jolife, Lund, Sweden), ενώ χορηγούταν 

bolus αδρεναλίνη σε δόση 0.02 mg/kg κάθε 4 λεπτά, από την ωτιαία φλέβα.352 Οι 

προσπάθειες αναζωογόνησης συνεχίζονταν έως την επίτευξη επαναφοράς της 

αυτόματης κυκλοφορίας ή την εμφάνιση ασυστολίας μετά το δέκατο λεπτό της ΚΑΑ. 

Η αναζωογόνηση θεωρούταν επιτυχής σε περίπτωση που συνέβαινε αυτόματη 

επαναφορά της κυκλοφορίας με ΜΑΠ >= 60 mm Hg για χρόνο τουλάχιστον 5 λεπτών. 

Μετά την επαναφορά της αυτόματης κυκλοφορίας τα ζώα αναισθητοποιήθηκαν και 
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τέθηκαν σε monitoring για διάστημα 2 ωρών, περίοδο κατά την οποία δε 

πραγματοποιούταν πλέον καμια νεα προσπάθεια αναζωογόνησης. 

 

Εικόνα 8. Η συσκευή LUCAS. 

      

     Ακολούθως, σταμάτησε η χορήγηση αναισθησίας στις ομάδες CON και CA-CPR, 

όλοι οι καθετήρες απομακρύνθηκαν όπως έχει περιγραφεί στο παρελθόν και έγινε 

έναρξη χειροκίνητης χορήγησης αερισμού με μάσκα και ασκό.358 Στη συνέχεια 

χορηγήθηκε ατροπίνη 0.2 mg/kg ακολουθούμενη από νεοστιγμίνη 0.05 mg/kg μετά τη 

διαπίστωση ύπαρξης αντανακλαστικού κατάποσης. Η αποσωλήνωση 

πραγματοποιήθηκε όταν διαπιστώθηκε η ύπαρξη επαρκούς εισπνευστικού βάθους. 

Έπειτα το κάθε ζώο μεταφερθηκε στο κλουβί του για παρακολούθηση. Μετά τη 

συμπλήρωση 24 ωρών από την ανάκτηση αυτόματης κυκλοφορίας, πραγματοποιήθηκε 
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ευθανασία με ενδοφλέβια χορήγηση πεντοβαρβιτάλης και ακολούθησε νεκροτομή και 

συλλογή δειγμάτων αίματος και ιστών.359 

 

 

Δειγματοληψία-ανάλυση 

     Με άσηπτες τεχνικές, ιστικα δείγματα 2.0-3.0 cm από τελικό ειλεό και κόλον 

ελήφθησαν και αποθηκεύθηκαν σε υγρό άζωτο στους -70 °C, ενώ κάποια 

τοποθετήθηκαν σε φορμαλδεΰδη 10% έως την επεξεργασία και ανάλυσή τους. 

Επιπλέον, ελήφθησαν δείγματα αίματος από τη πυλαία φλέβα και την αορτή και άμεσα 

τοποθετήθηκαν σε σωληνάρια ελεύθερα ενδοτοξίνης (EndoGrade® Glass Test Tubes, 

Hyglos/bioMérieux, Bernried, Germany), έως την ανάλυσή τους. Τα επίπεδα 

ενδοτοξίνης στο πλάσμα – από συστηματική και πυλαία κυκλοφορία αντίστοιχα-

μετρήθηκαν με τη χρήση ενός εμπορικά διαθέσιμου kit και τη μέθοδο ELISA (KIT LS-

F15272, Life Span BioSciences, Inc., Seattle, WA, USA). Το ιστικά επίπεδα 

μαλονδιαλδεΰδης (MDA) -σε ομογενοποιημένο ειλεό και κόλον αντίστοιχα-, 

μετρήθηκαν επίσης με τη χρήση ενός εμπορικά διαθέσιμου ELISA kit (KIT EU2577, 

Wuhan Fine Biological Technology Co., Ltd., Wuhan, China). Ο βαθμός εντερικής 

ιστικής βλάβης αξιολογήθηκε και βαθμολογήθηκε από 0 έως 5 σύμφωνα με τη 

τροποποιημένη μέθοδο του Chiu, όπως έχει περιγραφεί στο παρελθόν.360 

 

Στατιστική ανάλυση 

     Κατά το σχεδιασμό της μελέτης, τα ανεπαρκή βιβλιογραφικά δεδομένα δεν 

επέτρεψαν τη διεξαγωγή power analysis και την εκτίμηση μεγέθους του δείγματος. Με 

βάση αυτό το δεδομένο, μας χορηγήθηκε άδεια για πραγματοποίηση πιλοτικής μελέτης 

με 6 ζώα ανά ομάδα, η οποία ανέδειξε αποτέλεσμα με επαρκή στατιστική 

σημαντικότητα. Λαμβάνοντας υπόψιν τις κατευθυντήριες αρχές που διέπουν τη χρήση 

ζώων στην επιστημονική έρευνα (συνθήκη των 3 Rs), το τελικό μέγεθος δείγματος 

καθορίστηκε στα 6 ζώα ανά ομάδα.359,361 



112 
 
 

 

 

     Oι τιμές των μεταβλητών παρουσιάζονται χρησιμοποιώντας τις μέσες τιμές (means) 

και τις τυπικές αποκλίσεις (SD) ή το ενδοτεταρτημοριακό εύρος (IQR), ενώ οι 

κατηγορικές μεταβλητές εκφράζονται ως ποσοστά (%). Ο έλεγχος της κανονικότητας 

της κατανομής των μετρήσεων έγινε χρησιμοποιώντας το Kolmogorov-Smirnov test. 

Η συγκριση  αναμεσα στις ομάδες για τους  ποιοτικούς δεικτές εγινε χρησιμοποιώντας 

το Χι τετραγωνο τεστ  (Pearson chi-square tests) ή το Fisher’s exact test. Η σύγκριση 

των ποσοτικών δεικτών αναμεσα στις  ομάδες  έγινε χρησιμοποιώντας  το μοντέλο της 

αναλυσης διακύμανσης κατά ένα παράγοντα (one-way ANOVA) και οι κατά ζεύγη 

συγκρίσεις έγιναν με το Bonferroni test . Σε περιπτωση που τα δεδομενα δεν είχαν 

κανονική κατανομή χρησιμοποιηθηκαν τα Kruskal-Wallis και Mann-Whitney test 

αντίστοιχα. Οι συγκρίσεις των συνεχών μεταβλητών που καταγράφηκαν στα 

προκαθορισμένα χρονικά σημεία της περιόδου παρακολούθησης, που αφορούν μόνο 

τις ομάδες  CON και CA-CPR, πραγματοποιήθηκαν με το independent samples t-test, 

ή με το Mann-Whitney test σε περίπτωση μη κανονικής κατανομής. Όλα τα τέστ ήταν 

διπλής κατεύθυνσης (two-sided) . Η τιμή p-value <0.05 καθορίσθηκε σαν επίπεδο 

στατιστικά σημαντικής διαφοράς. Oλες οι στατιστικές αναλύσεις πραγματοποιήθηκαν 

με το στατιστικό πακέτο SPSS, version 21.0 (IBM Corp, Armonk, NY, USA). 

 

Αποτελέσματα 

Όλα τα ζώα της ομάδας CA-CPR αναζωογονήθηκαν επιτυχώς. 

Αιμοδυναμικές και μεταβολικές παράμετροι  

     Δε παρατηρήθηκαν στατιστικά σημαντικές διαφορές ανάμεσα στις ομάδες όσον 

αφορά τις αρχικές (baseline) αιμοδυναμικές και μεταβολικές παραμέτρους (Πίνακας 

1).  
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Πίνακας 1. Αρχικές (baseline) αιμοδυναμικές και μεταβολικές μετρήσεις στις 3 ομάδες. 

CON: Ομάδα ελέγχου, CA: Ομάδα καρδιακής ανακοπής, CA-CPR: Ομάδα καρδιακής 

ανακοπής και αναζωογόνησης, SD: Σταθερή απόκλιση. 

    

     Όλα τα ζώα της ομάδας CA-CPR ανέκτησαν αυτόματη κυκλοφορία 6.3±2.1 λεπτά 

ΚΑΑ, με μια μέση δόση αδρεναλίνης 0.5±0.17. Στατιστικά σημαντική διαφορά 

παρατηρήθηκε στις τιμές του pH (p=0.002), των διττανθρακικών (HCO3 ) (p=0.003) 

και του γαλακτικού (p=0.008) ανάμεσα στις ομάδες CON και CA-CPR μετά από μια 

ώρα παρακολούθησης (μια ώρα μετά την ανάκτηση αυτόματης κυκλοφορίας όσον 

αφορά την ομάδα CA-CPR). Μετά από 2 ώρες παρακολούθησης, οι τιμές του pH και 

των HCO3 παρέμειναν σημαντικά χαμηλότερες (p=0.016 and p=0.007, αντίστοιχα), 

ενώ οι τιμές γαλακτικού παρέμειναν σημαντικά υψηλότερες (p=0.046) στην ομαδα 

 

Παράμετρος 

CON CA CA-CPR    p-

value 

 

Mean ± SD Mean ± SD Mean ± SD 

Καρδιακή συχνότητα 

(σφύξεις/λεπτό) 

106.83 ± 11.53 107.00 ± 5.73 96.33 ± 14.99 0.212 

Συστολική πίεση, θωρακική 

αορτή (mm Hg) 

115.50 ± 7.4 116.83 ± 10.34 115.17 ± 10.74 0.951 

Διαστολική πίεση, θωρακική 

αορτή (mm Hg) 

92.17 ± 5.78 94.00 ± 10.86 89.67 ± 10.09 0.720 

Μέση πίεση, θωρακική 

αορτή (mmHg) 105.50 ± 6.53 107.83 ± 12.40 103.33 ± 9.81 0.737 

Κεντρική φλεβική πίεση 

(mm Hg) 

6.83 ± 2.48 5.33 ± 2.42 8.33 ± 2.50 0.144 

Καρδιακή παροχή (L/min) 5.53 ± 0.61 4.93 ± 1.00 4.90 ± 0.99 0.399 

pH 7.44 ± 0.05 7.39 ± 0.03 7.41 ± 0.04 0.160 

pO2 (mm Hg) 128.17 ± 19.05 111.33 ± 17.37 119.00 ± 16.75 0.287 

pCO2 (mm Hg) 42.5 ± 4.04 45.83 ± 2.40 42.67 ± 4.27 0.240 

HCO3 (mmol/L) 27.68 ± 2.87 26.50 ± 1.63 26.20 ± 2.25 0.515 

Γαλακτικό οξύ (mmol/L) 0.51 ± 0.32 0.58 ± 0.15 0.97 ± 0.91 0.348 
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CA-CPR σε σχέση με την ομάδα CON (Πίνακας 2, γραφήματα 1-5). Η ανάλυση της 

διαχρονικής ποσοστιαίας μεταβολής των  παραμέτρων ανέδειξε σημαντική ποσοστιαία 

αύξηση της καρδιακής συχνότητας και των επιπέδων του γαλακτικού οξέος με 

παράλληλη σημαντική ποσοστιαία μείωση των επιπέδων των διττανθρακικών στην  

ομάδα CA-CPR σε σύγκριση με την ομάδα CON (Πίνακας 3). 

 

 

 

 

Παράμετρος 

 

                             1η Ώρα                               2η Ώρα 

           CON     CA-CPR  

  p-

value 

       CON    CA-CPR  

 p-

value    Mean ± SD   Mean ± SD     Mean ± SD    Mean ± SD 

Καρδιακή 

συχνότητα 

(σφύξεις/λεπτό) 

101.67 ± 9.50 110.50 ±13.20 
0.213 99.83 ± 8.26 103.17 ± 12.40 0.596 

Συστολική 

πίεση, 

θωρακική 

αορτή (mm Hg) 

112.83 ± 13.44 103.17 ±7.76 
0.158 112.00 ± 18.49 117.50 ± 7.77 0.524 

Διαστολική 

πίεση, 

θωρακική 

αορτή (mm Hg) 

  86.17 ± 10.70 82.50 ± 6.66 
0.492 82.33 ± 16.37 93.83 ± 7.94 0.164 

Μέση πίεση, 

θωρακική 

αορτή (mmHg) 

 100.67 ± 11.84   93.50 ± 6.75 0.227 99.67 ± 16.90   106.00 ± 7.82 0.432 

Κεντρική 

φλεβική πίεση 

(mm Hg) 

7.67 ± 2.58 8.17 ± 2.48 0.740 7.83 ± 2.40 8.33 ± 3.39 0.774 

Καρδιακή 

παροχή (L/min) 

6.05 ± 1.48 5.55 ± 0.82 0.485 6.25 ± 1.41 4.83 ± 0.79 0.064 

pH 7.4 ± 0.05 7.28 ± 0.06 0.002 7.41 ± 0.05 7.32 ± 0.06 0.016 

pO2 (mm Hg) 128.17 ± 27.86 108.33 ±19.75 0.185 121.17 ± 29.67 113.17 ± 28.43 0.644 

pCO2 (mm Hg) 43.17 ± 4.40 40.50 ± 2.59 0.229 42.33 ± 3.56 39.50 ± 2.26 0.131 

HCO3 

(mmol/L) 

26.05 ± 3.94 18.75 ± 2.36 0.003 26.35 ± 3.44 19.78 ± 3.20 0.007 

Γαλακτικό οξύ 

(mmol/L) 

0.70 ± 0.35 3.27 ± 1.85 0.008 0.59 ± 0.47 2.21 ± 1.50 0.046 
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Πίνακας 2. Αιμοδυναμικές και μεταβολικές μετρήσεις στις ομάδες CON και CA-CPR κατά τη 

περίοδο παρακολούθησης. CON: Ομάδα ελέγχου, CA-CPR: Ομάδα καρδιακής ανακοπής και 

αναζωογόνησης, SD: Σταθερή απόκλιση. 

 

 

 

 



116 
 
 

 

 

 

 



117 
 
 

 

 

 

 



118 
 
 

 

 

Γραφήματα 1-5: Διαχρονική διακύμανση των μέσων τιμών της καρδιακής συχνότητας (HR), 

της μέσης πίεσης στη θωρακική αορτή (MAP), της καρδιακής παροχής (CO), του γαλακτικού 

οξέος (LAC) και των διττανθρακικών (ΗCO3) στις ομάδες ελέγχου και καρδιακής 

ανακοπής/αναζωογόνησης. 

 

 

 CON CA-CPR  

Mea

n 

SD Mean SD p-

value 

Μέση πιεση, θωρακική αορτή (mmHg), 

baseline-1η ώρα (%) 

-4,56 10,03 -8,46 14,24 
0,595 

Μέση πιεση, θωρακική αορτή (mmHg), 

baseline-2η ώρα (%) 

-5,68 13,64 3,14 9,65 
0,225 

Καρδιακή συχνότητα (σφ/λεπτό), 

baseline-1η ώρα (%) 

-4,60 5,61 15,50 10,27 
0,002 

Καρδιακή συχνότητα (σφ/λεπτό), 

baseline-2η ώρα (%) 

-6,15 7,14 8,35 15,32 
0,062 

Καρδιακή παροχή (L/min), baseline-1η ώρα 

(%) 

8,10 15,31 19,68 38,40 0,508 

Καρδιακή παροχή (L/min), baseline-2η ώρα 

(%) 

12,53 20,82 2,97 29,08 0,528 

HCO3 (mmol/L), baseline-1η ώρα (%) -5,75 11,45 -28,44 6,53 0,002 

HCO3 (mmol/L), baseline-2η ώρα (%) -4,94 6,04 -24,37 11,66 0,005 

Γαλακτικό οξύ (mmol/L), baseline-1η ώρα (%) 58,56 86,55 367,10 174,97 0,003 

Γαλακτικό οξύ (mmol/L), baseline-2η ώρα (%) 18,07 59,13 202,83 163,09 0,026 

Πίνακας 3: Διαχρονική ποσοστιαία μεταβολή καρδιακής συχνότητας, της μέσης πίεσης στη 

θωρακική αορτή, της καρδιακής παροχής, του γαλακτικού οξέος και των διττανθρακικών στις 

ομάδες ελέγχου και καρδιακής ανακοπής/αναζωογόνησης. 

 

 

Βλάβη εντερικόυ βλεννογόνου και επίπεδα MDA 

     Παρ’ότι η ιστολογική ανάλυση ανέδειξε μια ήπια εντερική βλάβη στις ομάδες CA 

και CA-CPR, δε βρέθηκε στατιστικά σημαντική διαφορά στο score ιστικής βλαβής του 

εντερικού βλεννογόνου ανάμεσα στις 3 ομάδες (p=0.504) (Πίνακας 4, εικόνα 9).  
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      Παράμετρος 

CON CA CA-CPR  

   p-value Median IQR Median IQR Median IQR 

 MDA – Ειλεός 

(ng/ml) 

23.02 4.51 20.99 7.77 27.46a 4.53 0.042 

 MDA – Κόλον 

(ng/ml) 

9.73b 8.06 10.56 c 8.19 18.82 10.36 0.006 

 Σκορ εντερικής 

ιστικής βλάβης 

2.00 2.50 3.00 2.50 3.00 1.00 0.504 

a p=0.016 vs CA; b p=0.004 vs CA-CPR; c p=0.016 vs CA-CPR 

Πίνακας 4. Σύγκριση των επιπέδων MDA και του σκορ εντερικής ιστικής βλάβης 

ανάμεσα στις τρείς ομάδες. MDA: Μαλονδιαλδεΰδη, CON: Ομάδα ελέγχου, CA: Ομάδα 

καρδιακής ανακοπής, CA-CPR: Ομάδα καρδιακής ανακοπής και αναζωογόνησης 
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Εικόνα 9. Εντερική ιστική βλάβη στη μελέτη μας. Μεγέθυνση 200x. 

Βαθμός 0: Φυσιολογικές εντερικές λάχνες- ομάδα CON. 

Βαθμός 1: Μικρή ανόρθωση του επιθηλίου από τη βασική μεμβράνη στη κορυφή των λαχνών 

(βέλος)- ομάδα CON. 

Βαθμός 2: Επέκταση του υποεπιθηλιακού χώρου- μέτρια ανόρθωση του επιθηλίου στην 

κορυφή των λαχνών- ομάδα CA. 

Βαθμός 3: Απόπτωση του επιθηλίου από την επιφάνεια των λαχνών σε ποσοστό 50- 70%-

ομάδα CA. 

Βαθμός 4: Απόπτωση των επιθηλιακών κυττάρων από τις λάχνες και μερική νέκρωση του 

βλεννογόνου με μερική έκθεση διατεταμένων τριχοειδών- ομάδα CA-CPR. 

Βαθμός 5: Ολική νέκρωση του βλεννογόνου με αιμορραγία, εξέλκωση και επέκτασή της 

βλάβης στους υπόλοιπους χιτώνες- ομάδα CA-CPR. 

 

     Επιπλέον, δε βρέθηκε στατιστικά σημαντική διαφορά όσον αφορά τα επίπεδα MDA 

σε ομογενοποιημένο ειλεό (p=0.337) και κολον (p=0.337) ανάμεσα στις ομάδες CA 

και CON. Εν τούτοις, αναδείχθηκαν σημαντικά υψηλότερα ιστικά επίπεδα MDA σε 

ομογενοποιημένο ειλεό στην ομάδα CA-CPR συγκριτικά με την ομάδα CA (p=0.016), 

αλλά όχι συγκριτικά με την ομάδα CON (p=0.109). Οι αντίστοιχες τιμές ιστικού 

περιεχομένου σε MDA σε ομογενοποημένο κόλον ήταν σημαντικά υψηλότερες  στην 

ομάδα CA-CPR συγκριτικά με την ομάδα CON (p=0.004) και με την ομάδα CA 

(p=0.016) (Εικόνα 10). 
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Εικόνα 10. Επίπεδα ΜDA σε ομογενοποιημένο ειλεό-κόλον. MDA: Μαλονδιαλδεΰδη, CON: 

Ομάδα ελέγχου, CA: Ομάδα καρδιακής ανακοπής, CA-CPR: Ομάδα καρδιακής ανακοπής και 

αναζωογόνησης 

 

Επίπεδα ενδοτοξίνης 

     Δε προέκυψε στατιστικά σημαντική διαφορά στα επίπεδα ενδοτοξίνης της 

συστηματικής κυκλοφορίας ανάμεσα στις ομάδες (p=0.628). Αντίθετα, οι μετρήσεις 

της συγκέντρωσης ενδοτοξίνης στη πυλαία κυκλοφορία ανέδειξαν σημαντικά 

υψηλότερες τιμές στην ομάδα CA-CPR συγκριτικά με την ομάδα CA (p=0.026) και 

την ομάδα CON (p=0.026), ενώ  από τη σύγκριση ανάμεσα στις ομάδες CA και CON 

όσον αφορά την ενδοτοξίνη στη πυλαία κυκλοφορία δε προέκυψε σημαντική διαφορά 

(p=0.240) (Εικόνα 11).  
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Εικόνα 11. Επίπεδα ενδοτοξίνης στη συστηματική και πυλαία κυκλοφορία. CON: Ομάδα 

ελέγχου, CA: Ομάδα καρδιακής ανακοπής, CA-CPR: Ομάδα καρδιακής ανακοπής και 

αναζωογόνησης 

 

Καλλιέργειες αίματος-ιστών 

     Ο αριθμός των θετικών -για  E. Coli- ιστικών καλλιεργειών σε MLNs ήταν 

μεγαλύτερος στην ομάδα CA-CPR, σε σχέση με τις ομάδες CA και CON (67%, 33%, 

and 33%, αντίστοιχα), όχι όμως σε στατιστικά σημαντικό βαθμό (p=0.407). Οι 

υπόλοιπες καλλιέργειες ιστών που ελήφθησαν στις 24 ώρες δεν ήταν ενδεικτικές 

βακτηριακής διαμετάθεσης. Όσον αφορά τις καλλιέργειες αίματος παρατηρήθηκε 

οριακά στατιστικά σημαντική διαφορά αναμεσα στις ομάδες (p=0,05) . Με βάση τις 

κατά ζεύγη συγκρίσεις, αναδείχθηκε σημαντικά μεγαλύτερος αριθμός θετικών 

αιμοκαλλιεργειών στην ομάδα CA-CPR σε σχέση με την ομάδα CON (p=0,014), ενώ 

δε παρατηρήθηκε σημαντική διαφορά αναμεσα στις ομάδες CON και CA (p=0,121) 

και στις ομάδες CA και CA-CPR (p=0,250) (πίνακας 5). 
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Blood cultures (cfu/ml) 

Σύνολο 
negative positive 

Group 

CON 
n 6 0 6 

% 100,0% 0,0% 100,0% 

CA 
n 4 2 6 

% 66,7% 33,3% 100,0% 

CA-CPR 
n 2 4 6 

% 33,3% 66,7% 100,0% 

Σύνολο 
n 12 6 18 

% 66,7% 33,3% 100,0% 

Pearson Chi-Square 
Value df p-value 

6.000 2 0,050 

CON vs CA-CPR 0.014 

CON vs CA 0.121 

CA vs CA-CPR 0.250 

 

Πίνακας 5. Σύγκριση του αριθμού των θετικών καλλιεργειών αίματος ανάμεσα στις τρείς 

ομάδες. CON: Ομάδα ελέγχου, CA: Ομάδα καρδιακής ανακοπής, CA-CPR: Ομάδα καρδιακής 

ανακοπής και αναζωογόνησης 

 

Συζήτηση 

 

     Παρά την αναμφισβήτητη πρόοδο στην έρευνα για την αναζωογόνηση και την 

εξέλιξη στη κατανόηση της παθοφυσιολογίας του συνδρόμου μετά την αναζωογόνηση, 

η βακτηριακή διαμετάθεση μετά από καρδιακή ανακοπή δεν έχει μελετηθεί επαρκώς, 

ο χρόνος εμφάνισης της δεν έχει διευκρινιστεί, ενώ τα περισσότερα στοιχεία σχετικά 

με την εμφάνιση του φαινομένου έχουν προκύψει από έμμεσες ενδείξεις.  

     Η τεκμηρίωση της ύπαρξης ΒΔ διενεργείται είτε με άμεσες είτε με έμμεσες 

μεθόδους. Η άμεση τεκμηρίωση απαιτεί καλλιέργεια μεσεντέριων λεμφαδένων και 
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άλλων ιστών ή χρήση ραδιοσεσημασμένων βακτηρίων, ενώ οι έμμεσες μέθοδοι 

περιλαμβάνουν την ανεύρεση ενδοτοξίνης σε διάφορα βιολογικά υγρά, τη ταυτοποίηση 

βακτηρίων με προέλευση από τον ΓΕΣ σε καλλιέργειες αίματος από τη συστηματική ή 

πυλαία κυκλοφορία και την ανίχνευση βακτηριακού DNA με τη μέθοδο PCR.115 Οι 

Gaussorgues και συν. έδειξαν ότι περισσότεροι από το 1/3 των θυμάτων 

εξωνοσοκομειακής ανακοπής εμφανίζουν βακτηριαιμία μέσα στις 12 πρώτες ώρες 

μετά την επαναφορά της αυτόματης κυκλοφορίας, καθώς και ότι τα ίδια βακτήρια που 

απομονώνονται στο αίμα, εμφανίζονται επίσης και στις καλλίέργειες κοπράνων. Οι 

συγγραφείς πρότειναν την εντερική βλάβη Ι/Ε ως το πιθανό μηχανισμό για την -

εντερικής προέλευσης- βακτηριαιμία.10 Οι Goto και συν. δημοσίευσαν ένα περιστατικό 

σηπτικής καταπληξίας από  Klebsiella pneumoniae σε ένα αναζωογωνηθέν θύμα 

καρδιακής ανακοπής, αποδίδοντας τη βακτηριαιμία στη πιθανή ύπαρξη βακτηριακής 

διαμετάθεσης.11 Σε μια πειραματική μελέτη το 2012 παρατηρήθηκε απροσδόκητα η 

απομόνωση Stenotrophomonas maltophilia σε ιστικές καλλιέργειες χοίρων μετά από 

αναζωογονηθείσα καρδιακή ανακοπή, με τους συγγραφείς να αναφέρουν ότι η 

διαμετάθεση βακτηρίων ενδεχομένως ευθύνεται για το εύρημα αυτό.12 Τέλος, μια 

ακόμα κλινική μελέτη σε ασθενείς μετά από καρδιακή ανακοπή και αναζωογόνηση 

ανέδειξε συσχέτιση ανάμεσα στην ενδοτοξιναιμία και σε βιοδείκτες εντερικής 

βλάβης.13 

     Στη μελέτη μας βρήκαμε ότι τα ζώα της ομάδας καρδιακής ανακοπής και 

αναζωογόνησης εμφάνισαν σημαντικά υψηλότερα επίπεδα ενδοτοξίνης στη πυλαία 

κυκλοφορία, 24 ώρες μετά την αναζωογόνηση, συγκριτικά με τα ζώα της ομάδας 

ανακοπής και της ομάδας ελέγχου. Επιπλέον, τα ζώα της ομάδας CA-CPR είχαν 

μεγαλύτερο αριθμό θετικών καλλιεργειών μεσεντερίων λεμφαδένων σε σχέση με τις 

άλλες ομάδες. Ωστόσο η διαφορά αυτή δεν ήταν στατιστικά σημαντική. Καθόσον 

γνωρίζουμε, αυτή είναι η πρώτη μελέτη που παρουσιάζει άμεσα στοιχεία σχετικά με 

το χρόνο εμφάνισης βακτηριακής διαμετάθεσης μετά από καρδιακή ανακοπή. 

     H MDA, το τελικό προϊόν της υπεροξείδωσης των λιπαρών οξέων, αποτελεί έναν 

αξιόπιστο δείκτη οξειδωτικού στρες.362 Στη μελέτη μας δεν αναδείχθηκε σημαντική 

διαφορά στη συγκέντρωση MDA σε ομογενοποιημένο ειλεό και κόλον ανάμεσα στις 

ομάδες καρδιακής ανακοπής και ελέγχου. Λαμβάνοντας ως δεδομένο ότι τα ζώα ήταν 

υγιή χωρίς κάποια συννοσηρότητα, συμπεραίνουμε ότι η εντερική ισχαιμια δεν 

οδήγησε σε οξειδωτικό στρες κατά τη διάρκεια των 8 λεπτών της καρδιακής ανακοπής, 

γεγονός που καταδεικνύει σημαντική εφεδρεία του εντερικού ιστού πιθανώς μέσω 

αυτορρύθμισης της μικροκυκλοφορίας.363 Μετά την έναρξη της CPR, το έντερο 

λαμβάνει μικρό ποσοστό της -προκαλούμενης από τις συμπιέσεις- καρδιακής παροχής 

(λιγότερο από 5%) και κατ’αυτόν το τρόπο θεωρείται ότι ο εντερικός ιστός 

εξακολουθεί να υφίσταται ισχαιμια παρά επαναιμάτωση.349 Παρ’όλα αυτά, ακόμα και 

αυτή η μικρή ποσότητα οξυγονωμένου αίματος μπορεί να ειναι ικανή να προκαλέσει 

βλάβη επαναιμάτωσης, η οποία επιτείνεται σημαντικά μετά την επαναφορά της 

αυτόματης κυκλοφορίας.364 Αυτό ήταν εμφανές στην ομάδα ανακοπής και 

αναζωογόνησης, στην οποία η επαναιμάτωση αύξησε το οξειδωτικό στρές, οδηγώντας 

σε υψηλότερες συγκεντρώσεις MDA σε αυτά τα ζώα. 

     Παρά τη προαναφερθείσα σημαντική διαφορά στις συγκεντρώσεις MDA, διάφοροι 

ερευνητές αναφέρουν ότι η χορήγηση προποφόλης μπορεί να περιορίσει τα εντερικά 

επίπεδα MDA.361 Συνεπώς η προποφόλη ενδέχεται να έχει προσφέρει προστασία 
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ενάντια στο οξειδωτικό στρες, οδηγώντας σε χαμηλοτερα επίπεδα MDA στη μελέτη 

μας.361 Σε μια προγενέστερη πειραματική μελέτη, η χορήγηση αναισθητικής δόσης 

προποφόλης περιόρισε την απόπτωση του εντερικού επιθηλίου μετά από ισχαιμια/ 

επαναιμάτωση και η δράση αυτή αποδόθηκε σε αντιοξειδωτικές ιδιότητες.365 Τα ζώα 

της μελέτης μας έλαβαν παρομοίως αναισθητική δόση προποφόλης πριν από τη 

πρόκληση καρδιακής ανακοπής και τη CPR, γεγονός που ενδεχομένως περιόρισε το 

οξειδωτικό στρες, την εντερική βλάβη και τη βακτηριακή διαμετάθεση μέσω ενός 

μηχανισμού προγύμνασης (preconditioning-like effect) από τη προποφόλη.351,360,366 

Επιπλέον, ο υγιής εντερικός βλεννογόνος εκφράζει χαμηλή συγκέντρωση toll-like 

υποδοχέων 4 (TLR-4), η οποία όμως αυξάνεται σημαντικά σε φλεγμονώδεις 

συνθήκες.367 Η προποφόλη όμως έχει δειχθεί ότι ρυθμίζει προς τα κάτω την έκφραση 

των TLR-4, επιβραδύνοντας έτσι τη προκαλούμενη από την επαναιμάτωση 

βακτηριακή διαμετάθεση.368 Απαιτείται περισσότερη έρευνα σε διαφορετικά ζωικά 

μοντέλα αλλά και σε κλινικό επίπεδο για να διαλευκανθεί αν η δράση αυτή της 

προποφόλης μεταφράζεται σε κλινικό όφελος όταν χρησιμοποιείται  στη περίοδο περί 

την ανακοπή. 

     Παρά το γεγονός ότι η έρευνα έχει δείξει ότι το έντερο που υφίσταται επαναιμάτωση 

χαρακτηρίζεται από σοβαρές ιστολογικές αλλοιώσεις, ρήξη του βλεννογόνου και 

αυξημένη διαπερατότητα,367 δε βρήκαμε σημαντικές διαφορές στο σκόρ ιστικής 

βλάβης ανάμεσα στις τρείς ομάδες. Τα αποτελέσματά μας είναι παρόμοια με αυτά των 

Schroeder και συν. οι οποίοι ανέφεραν ήπια βλάβη του εντερικού βλεννογόνου και ήπια 

τοπική φλεγμονή 24 ώρες μετά την επαναφορά της αυτόματης κυκλοφορίας σε ένα 

μοντέλο καρδιακής ανακοπής έξι λεπτών σε ποντικούς.369 Η μικρού βαθμού εντερική 

ιστική βλάβη στην ομάδα CA-CPR δύναται επίσης να εξηγηθεί από τη συνολικά 

χαμηλή δόση της χορηγούμενης αδρεναλίνης που πιθανόν περιόρισε τη βλαπτική 

δράση του φαρμάκου στην εντερική κυκλοφορία.370 Επιπλέον, οι μη σημαντικές 

διαφορές στη συγκέντρωση της ενδοτοξίνης ανάμεσα στις ομάδες CA και CON 

δείχνουν ότι η εντερική βλάβη που προκαλείται από την ισχαιμια δεν ήταν σε θέση να 

προκαλέσει βακτηριακή διαμετάθεση. Αντιθέτως, η επαναιμάτωση του εντέρου μετά 

τη CPR και την επαναφορά της αυτόματης κυκλοφορίας προκάλεσε βακτηριακή 

διαμετάθεση, αυξάνοντας σημαντικά τα επίπεδα ενδοτοξίνης στη πυλαία κυκλοφορία 

στην ομάδα CA-CPR.371  Παρά το γεγονός ότι πληθώρα μελετών έχει καταδείξει την 

εμφάνιση ΒΔ 24 ώρες μετά τη πειραματική πρόκληση εντερικής βλάβης Ι/Ε,152,372 έχει 

επίσης δειχθεί πως η ενδοτοξίνη ενδέχεται να αυξάνεται σε διάστημα μεγαλύτερο των 

24 ωρών μετά την επαναφορά της αυτόματης κυκλοφορίας και ενδεχομένως το μικρό 

διάστημα των 24 ωρών της παρακολούθησης να είναι ο λόγος της μη σημαντικής 

διαφοράς που παρατηρήθηκε στη συστηματική κυκλοφορία στη μελέτη μας.371 Μια 

ακόμα εξήγηση για αυτό το εύρημα θα μπορούσε να είναι το γεγονός ότι η ενδοτοξίνη 

φτάνει στο ήπαρ δια της πυλαίας φλέβικής κυκλοφορίας ή εισέρχεται στη συστηματική 

κυκλοφορία διαμέσου του θωρακικού πόρου. Στη συνέχεια έχει δειχθεί ότι ένα 

σημαντικό ποσοστό της ενδοτοξίνης συνδέεται με πρωτεΐνες του πλάσματος και 

απομακρύνεται από τη κυκλοφορία από διάφορα όργανα, με κυριότερο το ήπαρ.373  

     Τα ευρήματά μας υποδεικνύουν έναν αιτιώδη ρόλο της επαναιμάτωσης στην 

εντερική βλάβη, πιθανώς λόγω αυξημένης παραγωγής ελευθέρων ριζών οξυγόνου ή/ 

και ανεπαρκούς αντιοξειδωτικής δραστηριότητας, ενώ η διαφορά στη συγκέντρωση 

της MDA ανάμεσα σε ειλεό και κόλον μπορεί να μην είναι ανάλογη με το μικροβιακό 
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φορτίο που παρατηρείται στα δύο τμήματα του εντέρου. Ωστόσο, η βακτηριακή 

διαμετάθεση μέσω της πυλαίας κυκλοφορίας δεν αποτελεί το μόνο μηχανισμό 

φλεγμονής και σήψης  στη περίοδο μετά την αναζωογόνηση. Είναι πιθανό να επέρχεται 

επίσης μετακίνηση βακτηρίων, μακρομορίων, λευκοκυττάρων και κυτοκινών μέσω της 

μεσεντέριας λεμφικής κυκλοφορίας προς τη συστηματική κυκλοφορία, ενώ η είσοδος 

στη πνευμονική κυκλοφορία μπορεί να οδηγήσει σε οξεία πνευμονική βλάβη (acute 

lung injury, ALI) και πολυοργανική δυσλειτουργία.374 Μία πειραματική μελέτη από 

τους Kaneko και συν. έδειξε ότι η ΒΔ ενδέχεται να επιτελείται πρωτίστως μέσω της 

λεμφικής οδού, τουλάχιστον κατά τις πρώτες 24 ώρες.375 Καθώς ο εντεροπυλαίος και 

ο εντερολεμφικός μηχανισμός δύνανται να εμφανίζονται ανεξάρτητα ο ένας από τον 

άλλον, περαιτέρω έρευνα απαιτείται για να διευκρινιστεί ο ακριβής ρόλος αυτών των 

φαινομένων. 

     Στη μελέτη μας πρέπει να ληφθούν υπόψη κάποιοι περιορισμοί. Αρχικά, το πείραμά 

μας διεξήχθη σε κλινικά υγιείς χοίρους χωρίς υποκείμενη νόσο. Αυτό δεν είναι ο 

κανόνας σε ανθρώπινα θύματα καρδιακής ανακοπής καθώς συχνά εμφανίζουν 

διάφορες συννοσηρότητες. Δεύτερον, η περίοδος της παρακολούθησης (monitoring) 

της ομάδας CA-CPR περιορίστηκε χρονικά στις 24 ώρες και ενδεχομένως τα 

αποτελέσματα να ήταν διαφορετικά μετά από μεγαλύτερα χρονικά διαστήματα. Το 

μικρό μέγεθος δείγματος της μελέτης δεν επέτρεψε την ανάδειξη στατιστικά 

σημαντικών διαφορών σε άλλους παράγοντες που σχετίζονται με τη βακτηριακή 

διαμετάθεση. Τέλος, δε πραγματοποιήθηκαν επανηλειμμένες μετρήσεις ενδοτοξίνης 

καθώς όλες οι μετρήσεις πραγματοποιήθηκαν 24 ώρες μετά την επαναφορά της 

αυτόματης κυκλοφορίας. 

 

Συμπεράσματα 
 

      Αυτή είναι η πρώτη μελέτη που παρουσιάζει άμεσα στοιχεία σχετικά με το χρόνο 

εμφάνισης βακτηριακής διαμετάθεσης μετά από καρδιακή ανακοπή. Η συγκέντρωση 

μαλονδιαλδεΰδης και τα επίπεδα ενδοτοξίνης στη πυλαία φλέβα αυξήθηκαν σημαντικά 

μόνο μετά την αναζωογόνηση και την επαναφορά της αυτόματης κυκλοφορίας. Παρά 

το μεγαλύτερο αριθμό των θετικών ιστικών καλλιεργειών μεσεντερίων λεμφαδένων 

στην ομάδα αναζωογόνησης, δε παρατηρήθηκε στατιστικά σημαντική διαφορά, πιθανά 

λόγω του περιορισμένου χρόνου παρακολούθησης. Μελλόντικές έρευνες πάνω στη 

βακτηριακή διαμετάθεση θα πρέπει να συμπεριλάβουν περίοδο παρακολούθησης άνω 

των 24 ωρών. 

 

 
Περίληψη 

 

 
Εισαγωγή και στόχοι 

 

     Ο όρος βακτηριακή διαμετάθεση περιγράφει τη δίοδο ζώντων βακτηρίων ή 

ενδοτοξίνης από το γαστρεντρικό σωλήνα σε εξωεντερικούς ιστούς και παρατηρείται 
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συχνά μετά από βλάβη ισχαιμιας- επαναιμάτωσης. Σκοπός της παρούσας μελέτης ήταν 

να αναζητήσει βακτηριακή διαμετάθεση μετά από καρδιακή ανακοπή και 

αναζωογόνηση σε χοίρους στους οποίους χορηγήθηκε γενική αναισθησία με 

ενδοφλέβια προποφόλη. 

 

Υλικό και μέθοδοι   

    

     Δεκαοχτώ θήλεις χοίροι Landrace/Large White διαμοιράστηκαν τυχαίως σε τρεις 

ομάδες:  ομάδα ελέγχου (CON), ομάδα καρδιακής ανακοπής (CA) και ομάδα 

καρδιακής ανακοπής και αναζωογόνησης (CA-CPR). Στην ομάδα ελέγχου διενεργήθει 

μόνο monitoring υπό αναισθησία για δύο ώρες. Στην ομάδα καρδιακής ανακοπής, τα 

ζώα δεν αναζωογονήθηκαν και υποβλήθηκαν σε νεκροτομή οχτώ λεπτά μετά τη 

πρόκληση καρδιακής ανακοπής. Στην ομάδα αναζωογόνησης, πραγματοποιήθηκε 

καρδιοαναπνευστική αναζωογόνηση έως την επίτευξη επαναφοράς της αυτόματης 

κυκλοφορίας, ενώ ακολούθησε monitoring για δυο ώρες. Τα ζώα των ομάδων CON 

και CA-CPR υπέστησαν νεκροτομή μετά τη πάροδο 24 ωρών. Ο έλεγχος για 

ενδεχόμενη βακτηριακή διαμετάθεση περιελάμβανε καλλιέργειες αίματος και ιστών 

καθώς και μέτρηση συγκέντρωσης ενδοτοξίνης σε συστηματική και πυλαία 

κυκλοφορία. Ο υπολογισμός των επιπέδων μαλονδιαλδεΰδης και η ιστολογική 

ανάλυση εντέρου πραγματοποιήθηκαν με σκοπό την εκτίμηση της ιστικής βλάβης 

ισχαιμιας / επαναιμάτωσης. 

 

Αποτελέσματα 

 

     Η μαλονδιαλδεΰδη, ένας ευρέως χρησιμοποιούμενος δείκτης οξειδωτικού στρες, 

εμφάνισε σημαντικά υψηλότερες συγκεντρώσεις στην ομάδα αναζωογόνησης σε 

σχέση με την ομάδα ελέγχου σε ομογενοποιημένο ειλεό (p=0.016). Οι αντίστοιχες 

συγκεντρώσεις σε ομογενοποιημένο κόλον ήταν σημαντικά υψηλότερες στην ομάδα 

αναζωογόνησης σε σχέση με την ομάδα ελέγχου (p=0.004) και με την ομάδα καρδιακής 

ανακοπής (p=0.016). Επιπλέον ανευρέθησαν σημαντικά υψηλότερα επίπεδα 

ενδοτοξίνης στη πυλαία κυκλοφορία στην ομάδα αναζωογόνησης, συγκριτικά με την 

ομάδα ελέγχου (p=0.026) και την ομάδα καρδιακής ανακοπής (p=0.026). Ο αριθμός 

των θετικών, για E. coli, καλλιεργειών μεσεντερίων λεμφαδένων ήταν μεγαλύτερος 

στην ομάδα αναζωογόνησης σε σχέση με τις άλλες δυο ομάδες, χωρίς αυτή η διαφορά 

αυτή να είναι στατιστικά σημαντική (p=0.407). 

 

Συμπεράσματα 

 

     Η συγκέντρωση μαλονδιαλδεΰδης και τα επίπεδα ενδοτοξίνης στη πυλαία 

κυκλοφορία δεν αυξάνουν κατά τη διάρκεια της καρδιακής ανακοπής, παρά μόνον μετά 

από καρδιοαναπνευστική αναζωογόνηση και επαναφορά αυτόματης κυκλοφορίας. 

Παρά το μεγαλύτερο αριθμό των θετικών ιστικών καλλιεργειών μεσεντερίων 

λεμφαδένων στην ομάδα αναζωογόνησης, δε παρατηρήθηκε στατιστικά σημαντική 

διαφορά, πιθανά λόγω του περιορισμένου χρόνου παρακολούθησης. 
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Abstract 
 

 

Introduction and objectives 

 

     Bacterial translocation (BT) is the passage of viable bacteria or endotoxins from the 

gastrointestinal lumen to extra-luminal tissues and is usually observed after intestinal 

ischaemia-reperfusion injury. The aim of this study was to investigate post-

resuscitation BT after cardiac arrest and resuscitation in a swine anaesthetized with 

propofol-based total intravenous anaesthesia. 

 

Materials and methods 

 

     Eighteen female Landrace/Large White piglets were randomly divided into control 

(CON), cardiac arrest (CA) and cardiac arrest-cardiopulmonary resuscitation (CA-

CPR) groups. In the CON group, the animals were only monitored for two hours. In the 

CA group, the animals were not resuscitated and underwent necropsy immediately after 

cardiac arrest. In the CA-CPR group, the animals were resuscitated until the return of 

spontaneous circulation (ROSC) and were monitored for two hours. The animals of the 

CON and CA-CPR groups underwent necropsy 24 hours later. Bacterial translocation 

was assessed by blood and tissue cultures and endotoxin measurement in the portal and 

systemic circulation. Malondialdehyde content calculation and histological analysis of 

the intestine were performed in order to estimate ischemia and reperfusion (I/R) tissue 

damage. 

 

Results 

 

     Malondialdehyde content, an indicator of oxidative stress, was significantly higher 

in the CA- CPR group compared to the CA in homogenized ileum (p=0.016). 

Malondialdehyde content in homogenized colon revealed significantly higher levels in 

the CA-CPR group compared to the CON (p=0.004) and the CA group (p=0.016). We 

found significantly higher levels of portal endotoxin in the CA-CPR group compared 

to the CON (p=0.026) and the CA group (p=0.026). The number of positive mesenteric 

lymph nodes cultures for E. coli was greater in the CA-CPR group, followed by the CA 

and CON groups, although the difference was not significant (67%, 33%, and 33%, 

respectively; p=0.407). 

 

Conclusions 

 

     Malondialdehyde content and portal endotoxin levels do not increase during the 

cardiac arrest interval, but only after CPR and ROSC. Although the number of positive 

MLNs cultures was greater in the CA-CPR animals, no statistically significant 

differences were observed between the three groups due to the short monitoring period. 
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